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◇临床医学研究◇

40 岁以上高龄妇女获卵数
对体外受精 －胚胎移植助孕结局的影响
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摘要 目的 探讨获卵数对 40 岁以上高龄不孕妇女行体外
受精 －胚胎移植( IVF-ET)治疗后的助孕结局的影响。方法
对行 IVF-ET治疗的 40 岁以上高龄妇女的 229 个移植周
期的临床资料进行回顾性分析。按获卵数分为 3 组，A 组:
获卵数 ＜ 5 个;B 组:获卵数 5 ～ 9 个;C 组:获卵数≥10 个。
分析 3 组 IVF-ET治疗的妊娠结局。结果 统计 229 个移植
周期，48 个周期获临床妊娠，23 个周期获活产，临床妊娠率
为 20. 9%，活产率为 10. 0%。A、B、C 组的临床妊娠率分别
为 15. 7%、23. 0%、22. 1%，活产率为 5. 9%、12. 1%、10. 6%。
结论 40 岁以上高龄不孕妇女 IVF 治疗活产率低，临床妊
娠率以及活产率不随获卵数增多而增加。
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随着二胎政策放开，各生殖中心就诊人群的比

例也在悄悄发生变化，越来越多的高龄女性渴望通

过辅助生殖技术( assisted reproductive technology，
AＲT)来实现再次做母亲的心愿。然而妇女生育能
力在 30 岁开始下降，35 岁以后更加显著，40 岁达到
警戒状态

［1］。高龄妇女行体外受精 －胚胎移植( in
vitro fertilization and embryo transplantation，IVF-ET)
助孕的结局并不理想。该研究回顾性分析接受
IVF-ET治疗的高龄不孕妇女的获卵数与助孕结局
的相关资料，探讨获卵数与高龄妇女 IVF-ET结局之
间的关系。

1 材料与方法

1． 1 研究对象 选取 2011 年 1 月 ～ 2015 年 1 月在

安徽医科大学第一附属医院生殖中心接受 IVF-ET
治疗的 40 岁以上高龄不孕妇女，共 229 个移植周期
的临床资料进行回顾性分析。不孕妇女年龄 40 ～
49(41. 50 ± 1. 74)岁，不孕年限 1 ～ 23(6. 88 ± 6. 09)
年，不孕原因包括输卵管因素、慢性盆腔炎、子宫内
膜异位症、子宫腺肌症、多囊卵巢综合症、卵巢储备
功能下降、生殖器结核、免疫因素、男性不孕因素以
及其他不明原因等。根据获卵数的不同分为 3 组:
A组:获卵数 ＜ 5 个，共 51 个移植周期;B组:获卵数
5 ～ 9 个(含 5 个以及 9 个)，共 74 个移植周期;C
组:获卵数≥10 个，共 104 个移植周期。
1． 2 方法
1． 2． 1 基础性激素以及基础窦状卵泡的测定 在
准备进入周期前 1 ～ 2 个月的月经第 2 ～ 3 天空腹抽
血行血清基础性激素测定，包括卵泡刺激素( follicle
stimulating hormone，FSH)、黄体生成素( luteinizing
hormone，LH)、雌二醇( estradiol，E2)、垂体泌乳素
(prolactin，PＲL)、睾酮( testosterone，T)等。在月经
期第 8 ～ 10 天行经阴道彩色多普勒超声检查，选取
直径为 2 ～ 9 mm的小窦卵泡数(antral follicle count，
AFC)计数。
1． 2． 2 超排卵以及体外受精 －胚胎移植方法 可
以根据患者的年龄、卵巢储备功能及基础疾病等选
择不同的超排卵方案

［2］。为了规避实验误差，本组
实验选用的均为经典长方案:在前一次月经黄体中

期肌注促性腺激素释放激素激动剂( gonadotropin
releasing hormone agonist，GnＲHa)进行垂体降调节，
达到降调标准后在本周期月经第 3 天开始给予重组
人促卵泡素 ( recombinant follicle stimulating hor-
mone，rFSH)和(或)尿促卵泡素(human menopausal
gonadotropin，HMG)进行控制性超排卵，依据每个患
者的个体差异，剂量选择 150 ～ 375 IU /d，;经阴道 B
超监测卵泡生长情况，至少有 1 个卵泡直径≥18
mm或 2 个卵泡直径≥17 mm 或 3 个卵泡直径≥16
mm 时，于当晚注射人绒毛膜促性腺激素( human
chorionic gonadotropin，HCG)5 000 ～ 10 000 IU，34 ～
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36 h 后在阴道超声引导下穿刺取卵。IVF-ET 均采
用本中心常规操作。于 HCG 日当天抽血检测 E2、
孕激素(progesterone，P)，并测量子宫内膜厚度。卵
母细胞体外受精 16 ～ 18 h 后观察受精情况，出现
2PN［正常受精原核(一半来自父系，一半来自母
系)］为正常受精。一般取卵后 72 h 挑选形态学评
分最优的 1 ～ 3 个胚胎移植，剩余的暂不移植的胚胎
可冷冻处理。移植后肌肉注射黄体酮 60 ～ 80 mg qd
行黄体支持。移植后第 14 天，行尿妊娠试验，阳性
者为生化妊娠。移植后第 5 周行超声检查，见妊娠
囊者为临床妊娠。种植率(% ) = (B 超下见孕囊
数 /移植胚胎数) × 100% ;临床妊娠率(% ) = (临床
妊娠数 /胚胎移植周期数) × 100% ;活产率(% ) =
(活产分娩数 /胚胎移植周期数) × 100% ;流产率
(% ) = (流产的周期数 /所有临床妊娠周期数) ×
100%。
1． 3 统计学处理 采用 SPSS 17. 0 软件进行分析，
计量资料以 珋x ± s表示;多组计量资料间比较采用单
因素方差分析或非参数检验;率的比较采用 χ2 检
验。P ＜ 0. 05 为差异有统计学意义。

2 结果

2． 1 三组患者基础资料的比较 3 组间在年龄、不
孕年限、体重指数(body mass index，BMI)、E2、LH、
PＲL等方面差异无统计学意义，而基础 FSH和 AFC

差异有统计学意义(P ＜ 0. 05)。基础 FSH水平与获
卵数呈负相关，AFC与获卵数呈正相关(P ＜ 0. 05);
关注多囊卵巢综合征(polycystic ovarian syndrome，P-
COS)疾病史的变量因子，获卵数的增加与 PCOS 病
史率有关，其中 C组 PCOS的发病率占到了 52. 1%，
高于 A 组和 B 组，差异有统计学意义(P ＜ 0. 05)。
见表 1。
2． 2 卵巢反应性比较 A、B、C 组移植周期数分别
为 51、74、104。3 组间获卵数差异有统计学意义，且
随着获卵数越多，促性腺激素( gonadotropin Gn)的
用量与 Gn天数也增加，获卵数与 Gn 天数呈正相关
(P ＜ 0. 05)，与 Gn 用量差异无统计学意义(P ＞
0. 05);HCG日 E2、P 值均与获卵数呈正相关(P ＜
0. 05);而子宫内膜方面，B 组的子宫内膜达到了
(11. 7 ± 2. 5)mm，在 3 组中最高，差异有统计学意义
(P ＜ 0. 05)。见表 2。
2． 3 胚胎以及 IVF结局的比较 本研究资料共计
229 个移植周期，48 个周期获临床妊娠，23 个周期
获活产，累积临床妊娠率 20. 9%，活产率为 10. 0%。
随获卵数增加，各组移植胚胎数相应增加，C 组明显
高于 A、B两组(P ＜ 0. 05);B 组受精率和种植率均
高于 A、C 两组;临床妊娠率和活产率都是 A 组最
低，B 组最高，达到 12. 1%，组间差异无统计学意
义;流产率则 A组最高;随着获卵数的增多，卵巢过
度刺激症(ovarian hyper stimulation syndrome，OHSS)

表 1 患者基础资料比较

项目 A组( ＜ 5 个) B组(5 ～ 9 个) C组(≥10 个) F值 P值
年龄(岁，珋x ± s) 41． 8 ± 1． 8 41． 4 ± 1． 8 41． 2 ± 1． 5 1． 990 0． 139
不孕年限(年，珋x ± s) 6． 1 ± 5． 9 6． 4 ± 5． 6 8． 1 ± 6． 6 2． 085 0． 127
BMI(kg /m2，珋x ± s) 23． 1 ± 2． 5 23． 5 ± 2． 9 23． 8 ± 2． 5 1． 582 0． 208
PCOS史(%，n) 16． 9(12 /71) 19． 1(13 /68) 52． 1(37 /71) * # － 0． 000
AFC(个，珋x ± s) 4． 3 ± 2． 4 5． 8 ± 2． 6 10． 1 ± 4． 6* # 59． 301 0． 000
FSH( IU /L，珋x ± s) 8． 1 ± 4． 0 7． 4 ± 2． 2* 6． 7 ± 1． 9* 8． 850 0． 000
LH( IU /L，珋x ± s) 4． 4 ± 1． 8 4． 4 ± 1． 6 5． 0 ± 1． 8 2． 697 0． 070
E2(pmol /L，珋x ± s) 222． 5 ± 151． 3 200． 6 ± 115． 9 178． 5 ± 132． 2 1． 906 0． 151
PＲL(ng /ml，珋x ± s) 14． 4 ± 6． 6 15． 9 ± 8． 4 16． 4 ± 5． 9 1． 524 0． 220

与 A组比较:* P ＜ 0. 05;与 B组比较:#P ＜ 0. 05

表 2 不同组别中超促排卵资料比较(珋x ± s)

项目 A组( ＜ 5 个) B组(5 ～ 9 个) C组(≥10 个) F值 P值
Gn天数(d) 9． 7 ± 3． 7 10． 3 ± 2． 5 11． 3 ± 2． 8* 5． 088 0． 009
Gn剂量 2 545． 0 ± 1 325． 2 2 709． 0 ± 884． 3 2 763． 0 ± 876． 0 0． 831 0． 437
HCG日 E2(pmol /L) 6 694． ± 4 523． 2 10 733 ± 6 503． 3 18 027 ± 8 415． 2* # 52． 531 0． 000
HCG日 P(pmol /L) 2． 9 ± 1． 5 3． 1 ± 1． 5 4． 5 ± 2． 6* # 15． 166 0． 000
HCG日内膜厚(mm) 10． 6 ± 2． 3 11． 7 ± 2． 5* 11． 4 ± 2． 9 3． 414 0． 035
获卵数(个) 2． 5 ± 1． 3 6． 5 ± 1． 3* 15． 1 ± 4． 6* # 351． 79 0． 000

与 A组比较:* P ＜ 0. 05;与 B组比较:#P ＜ 0. 05
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表 3 各组间胚胎以及 IVF结局比较

项目 A组( ＜ 5 个) B组(5 ～ 9 个) C组(≥10 个) P值
受精率(% ) 74． 4(134 /180) 78． 6(338 /430) 73． 9(794 /1 074) 0． 161
移植胚胎数(个，珋x ± s) 1． 7 ± 0． 7 2． 2 ± 0． 6* 2． 4 ± 0． 5* # 0． 000
种植率(% ) 11． 39(9 /79) 13． 58(22 /162) 12． 17(28 /230) 0． 868
临床妊娠率(% ) 15． 7(8 /51) 23． 0(17 /74) 22． 1(23 /104) 0． 571
活产率(% ) 5． 9(3 /51) 12． 1(9 /74) 10． 6(11 /104) 0． 560
流产率(% ) 50． 0(4 /8) 47． 1(8 /17) 43． 5(10 /23) 1． 000
宫外孕率(% ) 12． 5(1 /8) 0． 0(0 /17) 8． 7(2 /23) 0． 390
OHSS率(% ) 0． 0(0 /71) 5． 9(4 /68) 7． 0(5 /71) 1． 000

与 A组比较:* P ＜ 0. 05;与 B组比较:#P ＜ 0. 05

发生率上升趋势，A 组最低 0. 0%，B、C 组偏高，分
别为 5. 9%、7. 0%，但差异无统计学意义。见表 3。

3 讨论

3． 1 高龄妇女的卵巢储备 IVF治疗中，年龄是最
重要的影响因素。女性 30 岁以后的生育潜能以每
年 1. 5%的速度递减［3］，40 岁以后 IVF 种植率减少
2 /3［4］。众所周知女性在 35 岁后卵泡闭锁开始加
速，到围绝经期时卵泡只剩下不到1 000个［5］。因此
多数 40 岁以上妇女卵巢储备已处于下降阶段，即隐
匿性衰竭，临床上多表现为 FSH 正常、E2 升高和
AFC减少［6］。本研究对象是 FSH ＜ 15 IU /L，E2 ＞
165 pmol /ml，卵巢仍有反应性的高龄妇女，发现
FSH和 E2 随着获卵数减少而递增，AFC 反方向减
少，在获卵数最少的 A组 FSH和 E2 值最高，而 AFC
却不足 5 个。这表明 40 岁以上妇女的卵巢储备已
经处于衰竭边缘，通过控制性超排卵( controlled o-
varian hyperstimulation，COH)获得的获卵数与残留
的卵巢储备呈正比，储备越好，获取卵子的机会就越

多，可移植的胚胎数也越多，IVF 成功率也越高。本
研究中，BC两组获卵数多，可移植胚胎数多，因此临
床妊娠率和活产率明显大于 A 组。值得一提的是
B、C两组获卵数的增加可能与 PCOS 病史率增加有
关，PCOS是大量小窦卵泡发育成熟障碍性疾病，患
者的卵巢生理年龄推迟，卵巢储备减退缓慢，生育

周期延长，往往经促排后能获得较多的成熟卵子。
3． 2 获卵数与妊娠结局的关系 2005 年 Klipstein
et al［7］研究了2 705例 40 岁以上不孕妇女，最终活
产率为 13. 9% ～ 7. 6%。本研究共计 229 个移植周
期，48 个周期获临床妊娠，23 个周期获活产，临床妊
娠率 20. 9%，活产率 10. 0%。且 C组虽然获得了最
多的获卵数和移植胚胎数，但临床妊娠率(22. 1% )
和活 产率 ( 10. 6% ) 都 不 及 B 组 ( 23. 0% ) 和
(12. 1% )。可见虽然高获卵数可伴随较多的可利

用胚胎数，但并不能改变最终的不良结局。研究［8］

显示，随着获卵数增加，血清 E2 升高，对卵裂期胚
胎发育产生毒性作用，还会影响胚胎与子宫内膜上

皮细胞的黏附，降低胚胎植入率。分析主要原因是
高龄妇女卵子质量的下降已经超过了卵泡数量的丢

失。已知卵子数量的减少多同时伴随着质量的下
降，在卵巢储备减少的早期，可以通过提高获卵数来

弥补质量的不足，但随着年龄的增加，在数量减少达

到一定阈值后，即使获得再多的成熟卵子也不能补

偿质量下降带来的不利影响。本研究中 C 组有 P-
COS病史的患者较多，PCOS 患者拥有的多是不成
熟卵泡，经促排后获得的卵子质量和胚胎质量低下，

再加上高龄患者自身染色体异常增加，使得早期胚

胎丢失和自然流产率大幅度升高，因此 C 组在已经
取得高获卵数的有利条件下其临床妊娠率反而不如

B组。
国外对接受赠卵治疗的妇女进行研究

［9］，排除

卵子质量因素后，不同年龄段妇女 IVF 活产率差异
很大，推测子宫内膜容受性是差异的主要原因。研
究
［10］
表明，子宫内膜随着年龄增加而发生变化，如

细胞中 DNA含量降低，雌、孕激素受体减少、血流量
减少、病理改变等，从而引起高龄妇女生育力下降。
临床上常用子宫内膜厚度、内膜型态等来评估。本
研究中 B 组 HCG 日的子宫内膜厚度为(11. 7 ±
2. 5)mm，高于其他两组，推测其子宫内膜容受性要
好于 A、C 两组，这可能是该组妊娠结局改善的原因
之一。
3． 3 获卵数与 OHSS 曾有研究［11］报道，在获卵
数过多的患者中，OHSS 发生率约为正常人群的 6. 8
倍。本研究中 B 组发病率在 5. 9% (4 /68)，C 组为
7. 0% (5 /71)，A组则无发生。到目前为止 OHSS 发
病的最终原因不明，但既往经验提示它易发生于卵

泡数量多，E2 水平高的患者中。有建议用 HCG 日
的 E2 水平作为判断指标［12］。本研究 B、C 组中有
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PCOS病史的患者较多，基础窦卵泡多，经促排后生
长发育成成熟卵泡的数量就多，产生的 E2 也高于 A
组，因此 OHSS的概率增加。当然本研究数据有限，
还需要大数据样本来分析二者之间究竟有无相关

性。
从计划生育到二胎生育，更多的高龄妇女渴望

抓住这最后的生育机会，如何延缓卵巢储备功能下

降，提高 IVF成功率是这些妇女和生殖中心工作人
员共同面对的难题，也是努力的方向。相信通过严
格筛选和合理促排，辅助治疗，将会有更多的高龄女

性成功受孕，达到满意的结局。
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Impact of retrieved oocytes number on
IVF-ET outcome in infertile women over 40 years of age

Peng Ling1，2，Chu Yaping1，Wei Zhaolian1，et al
( 1Ｒeproductive Medicine Center，Dept of Obstetrics and Gynecology，The First Affiliated Hospital
of Anhui Medical University，Hefei 230022;2Dept of Obstetrics and Gynecology，Maanshan

Municipal Health Hospital for Women and Children，Maanshan 243000)

Abstract Objective To determine the influence of retrieved oocytes number on the outcome of in vitro fertiliza-
tion and embryo transfer( IVF-ET) in the infertile women over 40 years of age． Methods A retrospective study of
229 cycles of IVF in the infertile women over 40 years of age performed． They were divided into three groups depen-
ding on retrieved oocytes number:A group: ＜ 5;B group:5 ～ 9;C group:≥10． Ｒesults There were 229 transplan-
ting cycles． The clinical pregnancy rate was 20. 9% occured in 48 cycles，and the live birth rate was 10% occured
in 23 cycles． The clinical pregnancy rates of A，B，C groups were 15. 7%，23. 0%，22. 1%，and the live birth rates
were 5. 9%，12. 1%，10. 6% ． Conclusion The live birth rate in the advanced age infertile women is low，and there
is no direct correlation between the number of oocytes retrieved and the clinical pregnancy rate and live birth rate．
Key words fertilization in vitro;advanced age;ovum egg;retrieved oocytes
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