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体外受精 - 胚胎移植（In vitro fertilization and
embryo transfer，IVF-ET）技术中提高妊娠率的关键是

如何获取高质量卵子、进而得到高质量胚胎，因此控
制性超排卵方案（Controlled ovarian hyperstimulation，

COS）的选择尤为重要。COS 的众多方案中，GnRH-a
（Gonadotropin releasing hormone agonist，促性腺激素

释放激素激动剂）长方案应用最广，但 GnRH-a 的不

同剂型对促排卵和妊娠结局的影响尚无定论。本研究
中我们将探讨长方案中应用长效或短效 GnRH-a 降

调节对体外受精结局的影响。
1 资料与方法

1.1 一般资料 2011 年 1 月 ~12 月在珠海市妇幼保
健院接受体外受精 - 胚胎移植（In vitro fertilization

and embryo transfer，IVF-ET）治疗的病例共 985 个周

期，均采用长方案。患者平均年龄（32.67±3.84）岁，平

均不孕年限（4.45±3.14）年，其中不孕原因包括输卵
管因素 652 周期，子宫内膜异位症 98 周期，男性因素

190 周期，其它因素 45 周期。
1.2 控制性超排卵方案 A 组，435 例，从前一周期
的黄体中期起，皮下注射短效曲普瑞林（Diphereline，

0.1mg/ 支，法国 IPSEN 公司）0.05mg·d-1；B 组，550 例，
在 Gn 启动前一周期的黄体中期，一次肌注长效曲普

瑞林（Diphereline，3.75mg/ 支，法国 IPSEN 公司）

1.5mg。两组均达到垂体降调节标准（LH<5U/L，
E2<183pmol/ml，B 超未见 >10mm 的卵泡，子宫内膜

厚度 <5mm）后，开始用 Gn 至注射 hCG 日。根据患者
年龄、体重和既往卵巢反应确定 Gn 启动剂量，通常
剂量为重组人促卵泡激素 rhFSH（Gonal-F，75IU/ 支，

德国默克雪兰诺公司）或尿卵泡刺激素（丽申宝，

75IU/ 支，丽珠集团）150~300IU，并根据卵泡发育情况
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调整剂量，当至少有 2 个卵泡直径≥18mm 时停用
Gn，当晚注射重组人绒促性素（艾泽，德国默克雪兰

诺公司）250μg，34~36h 后经阴道超声引导下穿刺取
卵，取卵后 72h 选取 2~3 个优质胚胎移植，移植后每

日肌注黄体酮（浙江仙琚）60mg。移植后 14d 查血
β-HCG 确定妊娠，阳性者移植后 30d 左右 B 超显示
孕囊和胎心搏动为临床妊娠成功，确定妊娠胎数，监

测至妊娠 12 周。
1.3 检测指标 在治疗过程中测定 Gn 启动日血清
FSH、LH、E2 水平和 hCG 注射日 LH、P、E2 的水平，记
录各组 Gn 用量、用药天数、获卵数、受精率、优质胚
胎率及临床妊娠率、流产率。
1.4 统计学分析 采用 SPSS l7.0 软件进行统计学
分析，计量资料采用（x±s）表示，组间比较采用 t检验
或 χ2检验，P<0.05 为差异有统计学意义。
2 结果

2.1 两组患者临床特征比较 两组患者的平均年
龄、不育年限、基础内分泌值均无统计学差异（P>0.05），
具有可比性。见表 1。
2.2 长效和短效曲普瑞林降调节对超排卵效果的影
响 两组间启动日激素水平、Gn 使用天数、Gn 总量
比较无显著性差异；B组 hCG 日 P水平较 A组高，因

P升高周期取消率较 A组高（P<0.05）。见表 2。
2.3 长效和短效曲普瑞林降调节对体外受精结局的
影响 两组间获卵数、受精率、卵裂率、优质胚胎率、

种植率、临床妊娠率比较无显著性差异。见表 3。
3 讨论

长效和短效 GnRH-a 在降调节中的差异

GnRH-a 是在天然 GnRH 基础上，以不同的氨基酸和

酰基取代第 6 位和第 10 位原来的氨基酸结构后所

得，其效能是天然 GnRH-a 的 100 倍。GnRH-a 与
GnRH 受体有高度亲和力，可形成具有生物活性作用

的激素受体复合物，刺激垂体 Gn 急剧释放，持续作

用可使GnRH受体下调、对 GnRH-a 的进一步刺激不
敏感，垂体 LH、FSH 分泌减少到基础值以下，从而达
到降调节作用。一般认为使用GnRH-a 10~14d 后即
可达到降调节目的，因此 COS 中在黄体中期应用

GnRH-a 约 14d 后，开始给予外源性 Gn，直至注射

hCG 时停用 GnRH-a[1]。目前已合成的 GnRH-a 有多
种，主要分为短效和长效两种，国内各中心对于在

IVF-ET 的超排卵长方案中应用 GnRH-a 的剂型、用

量及用药时间尚无统一标准 [2~8]，故对长效和短效

GnRH-a 在 COS 垂体降调节过程中应用的效果有必

要进行临床研究，进一步指导临床用药。

Dadal 等[9]比较长、短效 GnRH-a 的降调节效果
发现，降调后的 2周长效 GnRH-a 的作用强于短效，

而 3周后无明显差异，长效和短效 GnRH-a 均能有效

地抑制垂体，降调节和促排卵过程中 FSH、LH、雌二

醇、孕酮水平无明显差异。刘景瑜等[8]对 45 例应用短
效 GnRH-a 的患者在注射后的第 1、7、10、14d 分别检

组别

Group

A

B

周期数

No.cycle

435

550

年龄

Age（岁）

33.71±4.62
32.92±3.54

不育年限（年）

Infertility year

4.82±3.27
4.05±3.06

FSH

（U/L）

8.35±2.65
7.04±2.78

LH

（U/L）

4.21±2.12
3.72±1.96

E2
（pmol/L）

104.3±57.2
103.2±66.3

PRL

（U/L）

205.71±91.9
202.63±95.7

T

（nmol/L）

2.03±1.10
2.11±0.71

表 1 两组患者的临床特征比较

Table 1 The clinical feature of patients in the two groups

组别

Group

A

B

周期数

No.cycle

435

550

Gn 日

FSH

（U/L）

2.87±1.62
2.54±1.46

LH

（U/L）

2.32±1.56
1.80±1.37

E2
（pmol/L）

61.26±23.76
59.54±21.18

Gn 天数

（days of Gn）

（d）

10.35±1.36
11.40±1.57

Gn 总量

Total Gn

（支）

29.14±8.18
29.92±9.90

周期取消率（%）

Cancellation rate

（P升高）

1.61（7/435）

3.45（19/550）*

hCG日

LH

（U/L）

1.89±0.99
2.28±1.94

E2
（pmol/L）

4958±3065
5136±3088

P

（ug/L）

0.78±0.23
0.93±0.37*

表 2 两组患者的超排卵效果比较

Table 2 The results of COS in patients of the two groups

注：与 A组比较，* P<0.05。Compared to Group A*P<0.05.

表 3 两组患者的体外受精结局

Table 3 The outcome of IVF-ET in patients of the two groups

组别

Group

A

B

周期数

No.cycle

435

550

获卵数

Oocytes（n）

13.47±6.30
12.88±4.45

受精率

Fertilization rate（%）

80.63

79.96

卵裂率

Cleavage rate（%）

97.86

98.11

优质胚胎率

Good quality embry rate（%）

64.28

63.67

种植率

Implantation rate（%）

53.06

50.33

妊娠率

Pregnancy rate（%）

65.36

66.29

流产率

Abortion rate（%）

6.71

7.68
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测用药前和用药后 3h 的 FSH和 LH水平发现，用药

后两者均有增加，第 1、7d 增加较明显，第 10、14d 轻
度增加，故认为长、短效 GnRH-a 的降调模式并不完
全一致。单次注射缓释剂长效 GnRH-a 后，FSH、LH
水平比较稳定地保持较低水平，而每日注射短效

GnRH-a 前后 FSH、LH 水平均有波动，类似于“一过
性升高(flare up)”效应。该研究还发现，在促排过程中
长效和短效组的 LH水平变化无显著差异，但长效组

的 Gn 用量和 Gn 天数明显增加，短效组的临床妊娠

率和胚胎种植率均显著高于长效组，认为可能原因之

一是短效 GnRH-a 对控制 P 的异常升高发挥一定作

用。
本研究回顾性分析了 985 个周期的治疗结果发现，

采用 1.5mg 长效曲普瑞林与 0.05mg/d 短效曲普瑞林

降调节后促排卵，Gn 用量及用药天数无明显差异，这

可能与我中心 GnRH-a 用量偏少、启动时机延迟有
关，卵巢反应正常的患者一般不会出现卵巢过度抑

制；启动时机一般选择月经周期第 6~10d，长效曲普

瑞林长方案中 P升高趋势可能与此相关。我们的统计
结果表明，单次使用长效 GnRH-a 和每日注射短效

GnRH-a 均能达到满意的降调节效果，长效和短效组

新鲜胚胎移植的临床妊娠率的差异亦无统计学意义，

长效 GnRH-a 临床治疗的优势体现在治疗过程中两

人可以共用 1支药，治疗费用减少，减少就诊时间，且

单次用药能减少每日注射带来的痛苦，但促排卵过程

中存在 P升高趋势、周期取消数增加的不利因素；短
效 GnRH-a 的优点是可以根据垂体的抑制程度及卵

泡的发育情况调整剂量，但需要每天注射，费用高，患

者依从性差。因此，在 COS 中选择何种剂型的
GnRH-a 用于降调节需要多方面综合考虑，注意降调

节方案的个体化。
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