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卵母细胞成熟比例对卵胞浆内单精子注射 
助孕疗效的影响

杨冬宇，陈旭龙，谢妍，曹晓静，李思楠，周文，袁启龙，陆杉

（广东省中医院 生殖医学科，广东 广州 510006）

摘要 ：目的  探讨卵母细胞成熟比例对卵胞浆内单精子注射（ICSI）助孕患者疗效的影响。方法 本研

究纳入 194 例需行 ICSI 助孕治疗的患者，根据不同卵母细胞成熟的比例将患者分为 A、B 组，对两组患者 ICSI

受精率、卵裂率、可利用胚胎数、优质胚胎数、胚胎着床率、临床妊娠率及早期流产率等进行比较。结果  

两组患者大卵泡数、获卵率、促性腺激素（Gn）使用天数、Gn 总剂量、人绒毛膜促性腺激素日子宫内膜厚

度、可利用胚胎数、优质胚胎数、移植胚胎数、临床妊娠率、胚胎着床率及自然流产率比较，差异无统计学

意义（P >0.05）；两组患者小卵泡数、平均获卵数、ICSI 受精率及卵裂率比较，差异有统计学意义（P <0.05）。

结论  卵母细胞成熟比例过低可能影响受精率及卵裂率，降低卵母细胞利用率。
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The influence of oocyte maturation ratio on therapeutic effect of 
patients with ICSI cycle

Dong-yu Yang, Xu-long Chen, Yan Xie, Xiao-jing Cao, Si-nan Li, Wen Zhou, Qi-long Yuan, Shan Lu
(Department of Reproductive Medicine, Guangdong Provincial Hospital of Traditional Chinese Medicine, 

Guangzhou, Guangdong 510006, China)

Abstract: Objective  To investigate the effect of oocyte maturation ratio on the therapeutic effect of patients 
with ICSI cycle. Methods This study included 194 female infertility patients who required intracytoplasmic sperm 
injection (ICSI) for ART treatment. Patients were divided into two groups: oocyte maturation ratio ≥ 80% as 
group A (n = 107 cases), oocyte maturation ratio<80% as group B (n = 87 cases). ICSI fertilization rate, cleavage 
rate, available embryos, high quality embryos, implantation rate, clinical pregnancy rate and early abortion rate 
were compared between the two groups. Results There were no significant differences in the number of large 
follicles, the rate of oocyte acquisition, the days of gonadotropin (Gn) use, the total dose of Gn, the endometrial 
thickness on days of human chorionic gonadotropin, the number of available embryos, the number of high-quality 
embryos, the number of transferred embryos, the clinical pregnancy rate, the rate of embryo implantation and the 
rate of spontaneous abortion between the two groups (P > 0.05). There were significant differences in the number of 
small follicles, average number of eggs obtained, ICSI fertilization rate and cleavage rate between the two groups 
(P < 0.05). Conclusion  Low oocyte maturation rate may affect fertilization rate and cleavage rate, and reduce oocyte 
utilization.
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控制性超促排卵技术是以药物的手段，在可控制

的范围内诱发多卵泡的发育和成熟，以获取适当数量

的成熟卵母细胞 [1]。目前促排卵方案包括短方案、长

方案、超长方案及拮抗剂方案等 [2-3]。广义上卵母细

胞的成熟应包括细胞核与细胞质同时成熟，成熟卵母

细胞比例体现本周期获取卵母细胞整体的成熟度水 

平 [4-5]。本研究拟研究不同卵母细胞成熟比例对患者

胚胎质量及临床妊娠结局的影响。

1    资料与方法

1.1    一般资料

选取 2013 年 6 月—2017 年 12 月于广东省中医院

生殖医学科接受卵胞浆内单精子注射（intracytoplasmic 

sperm injection, ICSI）治疗的患者 194 例。纳入标准 ：

①因男方因素首次接受 ICSI 治疗 ；②年龄≤ 35 岁 ；

③采用长方案行促排卵治疗 ；④获得卵母细胞数目≥ 

3 枚。排除标准 ：①移植前基因诊断或胚胎植入前遗

传学筛查患者 ；②卵母细胞成熟比例≤ 10%。

根据不同的卵母细胞成熟度将患者分为 A、B 组，

分别有 107 和 87 例。A 组为成熟卵母细胞数占获卵

数比例≥ 80%，且有移植胚胎的 ICSI 周期 ；B 组为成

熟卵母细胞占获取卵母细胞数 <80%，且有移植胚胎

的 ICSI 周期。

1.2    卵母细胞采集

采用标准长方案进行卵巢刺激，B 超监测卵泡

生长发育。当有主导卵泡直径满足 3 种情况之一

（≥ 19 mm、2 个≥ 18 mm 及 3 个≥ 17 mm）时，结合

性激素的检查结果，使用人绒毛膜促性腺激素（human 

chorionic gonadotropin, HCG） 扳 机， 当 晚 注 射 HCG 

5 000 ～ 10 000 IU，HCG 注射后 36 h 行 B 超引导下经

阴道穿刺取卵。获取的卵冠丘复合物经 G-MOPs plus

培养液（瑞典 Vitrolife 公司）洗涤后，转入经平衡过

的 IVF plus 培养液（瑞典 Vitrolife 公司）中继续培养。

1.3    ICSI

卵冠丘复合物继续在 IVF plus 培养液中预培养

4 h（HCG 注射后 40 h），用透明质酸酶（瑞典 Vitrolife

公司）消化颗粒细胞，用巴斯德吸管小心谨慎的吹打

卵母细胞 2、3 次，使卵丘颗粒细胞大部分脱离，仅留

下 2、3 层颗粒细胞在卵母细胞周围，在透明质酸酶

中处理的时间≤ 30 s。将部分裸化的卵母细胞转移到

冲洗孔中，尽量少吸透明质酸酶液 ；改用内径 170μm

的微吸管吹吸卵母细胞 2、3 次，尽量除去颗粒细

胞 ；换用内径约 140μm 的微吸管在右上、右下 2 个

冲洗孔中吹吸卵母细胞，最后将裸化的卵母细胞移入

G-IVFplus 培养液（瑞典 Vitrolife 公司），置于 37℃、6%

二氧化碳 CO2 培养箱中培养。重复以上操作直至所有

卵母细胞完全裸化，取去除颗粒细胞的卵母细胞在倒

置显微镜下观察卵母细胞成熟情况。①生发泡期 ：细

胞核结构尚未消失，卵胞浆内可见核结构 ；②第 1 次

减数分裂中期：细胞核结构消失，第 1 极体尚未排出；

③第 2 次减数分裂中期（metaphase Ⅱ , M Ⅱ）即成

熟卵母细胞 ：细胞核结构消失，第 1 极体已排出。挑

选形态正常的精子对处于 M Ⅱ期卵母细胞行 ICSI，将

注射后的卵母细胞转移至平衡好的 G1 plus 序贯培养

液（瑞典 Vitrolife 公司）中继续培养。

1.4    受精及胚胎质量评估

ICSI 注射后 18 ～ 20 h 通过倒置显微观察原核，

判定受精情况，以观察到 2 个原核判定为正常受精。

分别于 ICSI 注射后 44 和 68 h 观察胚胎情况，根据

胚胎碎片段多少及卵裂球均匀度等形态学指标对胚

胎进行评分。1 级 ：胚胎卵裂球大小均匀，形态规

则，透明带完整，胞质均匀、清晰没有颗粒现象，碎

片 <10%。2 级 ：胚胎卵裂球大小略不均匀，形态略不

规则，胞质可有颗粒现象，碎片 10% ～ <20%。3 级 ：

胚胎卵裂球大小明显不均匀，可有明显的形状不规则，

胞质可有明显的颗粒现象，碎片 20% ～ <50%。4 级 ：

胚胎卵裂球大小严重不均匀，胞质可有严重的颗粒现

象，碎片≥ 50%。其中细胞碎片 <10%、无其他异常

现象的胚胎定义为优质胚胎。

1.5    胚胎移植及临床妊娠结局判定

胚胎发育至第 3 天选取可利用胚胎进行胚胎移

植。临床医生在胚胎学家的协助下，将胚胎放置于距

子宫底约 0.5 ～ 1.0 cm 处。移植术后第 12 ～ 14 天

进行随访，妊娠者继续黄体支持治疗，移植术后的第

28 ～ 35 天行 B 超检查，观察到胎心搏动确定为临床

妊娠。

1.6    统计学方法

数据分析采用 SPSS 18.0 统计软件。计量资料以

均数 ± 标准差（x±s）表示，比较用 t 检验 ；计数资

料以率（%）表示，比较用 χ2 检验，P <0.05 为差异

有统计学意义。
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2    结果

2.1    两组患者基本资料比较

两 组 患 者 男 女 性 年 龄、 体 重 指 数（body mass 

index, BMI）、基础窦卵泡（Antralfolliclecount, AFC）、

不孕年限、基础卵泡刺激素（basal follicle-stimulating 

hormone, bFSH）、 基 础 黄 体 生 成 素（basal luteinizing 

hormone, bLH）、基础雌性激素（basal estrogen, bE2）

及睾丸 / 附睾精 ICSI 比例比较，差异无统计学意义

（P >0.05），具有可比性。见表 1。

2.2    两组患者助孕情况比较

两 组 患 者 大 卵 泡 数、 获 卵 率、 促 性 腺 激 素

（Gonadotrophin, Gn）使用天数、Gn 总剂量、HCG 日

子宫内膜厚度、可利用胚胎数、优质胚胎数、移植胚

胎数、临床妊娠率、胚胎着床率及自然流产率比较，

差异无统计学意义（P >0.05）。两组患者小卵泡数、

平均获卵数、ICSI 受精率及卵裂率比较，差异有统计

学意义（P <0.05）；A 组小卵胞数、平均获卵数少于

B 组，ICSI 受精率、卵裂率高于 B 组。见表 2。

表 1    两组患者基本资料比较

组别 n
女性年龄 /

（岁，x±s）

男性年龄 /

（岁，x±s）

BMI/（kg/m2，

x±s）

AFC/ 

（个，x±s）

不孕年限 /

（年，x±s）

bFSH/（IU/L，

x±s）

bLH/（IU/L，

x±s）

bE2/（pmol/L，

x±s）

睾丸 / 附睾精

ICSI 比例 /%

A 组 107 29.9±3.0 33.0±4.7 21.6±2.9 9.4±5.6 3.1±1.7 6.5±1.9 5.4±3.0 180.6±86.5 16.8

B 组 87 29.2±3.0 32.0±4.5 21.6±3.2 10.2±5.2 3.4±2.3 6.2±1.7 5.2±2.8 171.7±65.4 18.3

t/χ2 值 1.787 1.504 0.103 1.128 0.904 1.275 0.466 0.812 0.082

P 值 0.076 0.134 0.918 0.261 0.367 0.204 0.642 0.418 0.775

表 2    两组患者助孕情况比较

组别 n
Gn 使用天数 /（d，

x±s）

Gn 总剂量 /（IU，

x±s）

HCG 日子宫内

膜厚度 /（mm，

x±s）

大卵泡数

（≥ 14 mm）/（个，

x±s）

小卵泡数

（<14 mm）/（个，

x±s）

平均获卵数 /

（枚，x±s）

获卵率

（≥ 14 mm）/%

A 组 107 11.5±2.3 1817.2±715.1 11.7±2.8 10.3±4.8 4.9±3.3 10.7±5.3 74.6

B 组 87 11.2±1.9 1650.9±611.0 11.2±2.9 11.1±4.8 7.6±4.7 14.1±6.2 77.1

t/χ2 值 1.032 1.718 1.220 0.064 8.623 4.094 1.661

P 值 0.303 0.087 0.224 0.271 0.000 0.000 0.199

组别 n ICSI 受精率 /% 卵裂率 /%
可利用胚胎数 /

（枚，x±s）

优质胚胎数 /

（枚，x±s）

移植胚胎数 /

（枚，x±s）
胚胎着床率 /% 临床妊娠率 /% 自然流产率 /%

A 组 107 85.2 99.8 6.4±3.7 2.9±2.5 1.8±0.4 47.2 60.3 14.3

B 组 87 81.8 98.8 6.2±3.6 2.5±2.1 1.7±0.5 46.6 61.1 18.2

t/χ2 值 3.886 5.340 0.428 1.033 1.462 0.005 0.037 0.154

P 值 0.049 0.021 0.669 0.303 0.147 0.945 0.647 0.695

3    讨论

卵泡的成熟受到很多因素的影响，如 Gn 总剂量、

Gn 使用时间、促排卵方案的选择、患者的身体条件

差异、卵泡发育速度、扳机方案及扳机剂量等 [6-7]。

本研究中 B 组患者的平均获卵数多于 A 组，因两组患

者大卵泡数及获卵率无差异，而 B 组平均穿刺小卵泡

数多于 A 组，分析 B 组获卵数多于 A 组是由于 B 组

患者平均穿刺小卵泡数多于 A 组所致。

临床上理想的促排结果是所有目标卵泡都达到

同步状态，在合适的时机获取成熟的卵母细胞，但仍

有部分卵泡发育迟缓或发育过快，致使卵泡发育不同

步 [8]。卵母细胞成熟应为细胞膜、细胞质、细胞核、

卵丘细胞及透明带的同步成熟，该成熟路径经历复杂

的生物学过程 [9]。在日常工作中，胚胎学家只能通过

显微镜观察卵母细胞第 1 极体的释放情况来判定其成

熟与否，却无法获悉细胞质是否也达到成熟状态，而

杨冬宇，等 ：卵母细胞成熟比例对卵胞浆内单精子注射助孕疗效的影响
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只有细胞质完全成熟时才能提供充足的能量及优质的

代谢环境，保证卵母细胞正常受精及分裂，为胚胎正

常发育提供条件。本研究中在 B 组获卵数多于 A 组

的情况下，两组患者的平均可利用胚胎数和优质胚胎

数无差异，说明 A 组的卵母细胞利用率更高，但两者

的临床妊娠率、着床率无差异。两组患者自然流产率

无差异，但由于移植周期数较少，且 B 组的流产率具

有增高的趋势，有待验证是否由于卵母细胞成熟度过

低从而导致胚胎发育潜能不足。蒋益群 [10] 和付蕾等 [11]

的研究结果，表明 ICSI 不成熟卵母细胞比例过高可能

对受精率、正常受精率、临床妊娠率及种植率产生影

响。结合本研究结果可以推测，随着未成熟卵母细胞

比例升高，整个获取的卵母细胞成熟度偏低，对胚胎

的发育潜能及临床结局影响增加。

目前针对未成熟卵母细胞比例较高的患者采用

卵母细胞体外培养（in-vitro maturation, IVM）的治疗

方式，对未成熟卵母细胞进行 IVM 以达到提高卵母细

胞利用率的目的。通过 IVM 培养获取的胚胎预后仍

不理想，尤其是体外成熟的卵母细胞非整倍体增加，

最好对通过 IVM 技术获得的胚胎进行种植前遗传学

诊断筛选 [12-13]。

相信随着促排方案的逐渐优化和 IVM 技术的发

展，卵母细胞成熟比例将会达到令人满意水平，患者

的卵母细胞利用率也会升高，从而获取更多可利用胚

胎以达到满意的疗效。
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