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Цель — исследовать влияние различных форм эндометриоза и его сочетания с синдромом поликистозных яич-
ников на исходы программ вспомогательных репродуктивных технологий в зависимости от овариальной стимуляции.

Материалы и методы. Проведено ретроспективное обследование, проанализированы исходы 241 цикла вспомо-
гательных репродуктивных технологий. Все пациентки были разделены на три сопоставимые группы: группа А — па-
циентки с эндометриозом (85 циклов), группа Б — пациентки с сочетанием эндомет риоза и синдрома поликистозных 
яичников (53 цикла), группа сравнения — пациентки с трубно-перитонеальным бесплодием (103 цикла). Дополнитель-
но выделены: подгруппа А1 с I/II стадией эндо метриоза (по ASRM) — 50 случаев (58,82 %) и подгруппа А2 с III/IV ста-
дией эндометриоза — 35 случаев (41,18 %). На первом этапе оценивали анамнез, результаты клинико- лабораторных 
исследований. На втором этапе выполняли оперативное лечение в объеме лапарогистероскопии, определяли стадию 
эндометриоза, наличие сопутствующей патологии. На третьем этапе осуществляли терапию бесплодия методами вспо-
могательных репродуктивных технологий.

Результаты. Доза препаратов фолликулостимулирующего гормона была максимальной у пациенток груп-
пы А2 при проведении овариальной стимуляции с применением агонистов гонадотропин-рилизинг-гормона 
(2230,80 ± 614,09 МЕ) и минимальной в группе пациенток А1 при стимуляции с применением антагонистов гонадотро-
пин-рилизинг-гормона (1171,43 ± 547,42 МЕ). Частота наступления беременности в расчете на перенос эмбрионов в груп-
пе А1, в которой стимуляцию проводили с применением агонистов гонадотропин-рилизинг-гормона, была максимальной 
и составила 50 %, что было выше, чем в группе сравнения, — 42,72 %. Минимальная частота наступления беременно-
сти наблюдалась в группе А2 при стимуляции с использованием антагонистов гонадотропин-рили зинг-гормона. Самая 
высокая частота родов отмечена при стимуляции с применением агонистов гонадотропин-рилизинг-гормона в груп-
пе А1 (40,48 %), напротив, при стимуляции с использованием антагонистов гонадо тропин-рилизинг-гормона в груп-
пах А1 и А2 все беременности прервались.

Заключение. В нашем исследовании мы получили подтверждение, что распространенные формы эндометриоза 
сопряжены с уменьшением эффективности лечения бесплодия методами вспомогательных репродуктивных техно-
логий, при этом минимальные формы эндометриоза не влияют на исходы циклов вспомогательных репродуктивных 
технологий. Выявлена тенденция отрицательного воздействия стимуляции овуляции с использованием антагонистов 
гонадо тропин-рилизинг-гормона на исходы экстракорпорального оплодотворения, в том числе у пациенток с сочетани-
ем эндометриоза и синдрома поликистозных яичников. Однако в связи с небольшой выборкой необходимо продолжать 
исследования в указанном направлении. 

Ключевые слова: наружный генитальный эндометриоз; синдром поликистозных яичников; бесплодие; экстракорпо-
ральное оплодотворение.
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Comparative effectiveness of infertility treatment 
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AIM: The purpose of this study is to investigate the influence of various forms of endometriosis and its combination with 
PCOS on the outcome of assisted reproductive technology programs (ART) with relation to ovarian stimulation.

MATERIALS AND METHODS: During a retrospective examination, we analyzed the results of 241 ART cycles. All patients 
were divided into three groups: group A: endometriosis (85 ART cycles); group B: combination with PCOS (53 ART cycles), com-
parison group with tuboperitoneal infertility (103 ART cycles). Group A was subdivided into subgroup A1 with stage I / II endo-
metriosis (50 cases, 58.82%) and subgroup A2 with stage III / IV endometriosis (35 cases, 41.18%). At the first stage of the study, 
we evaluated the anamnesis and the results of clinical and laboratory tests. During the second stage, we performed laparo- and 
hysteroscopy surgeries and determined the stage of endometriosis as well as the presence of concomitant pathologies. At the 
third stage, we performed infertility treatment using ART.

RESULTS: The highest FSH dose was employed in group A2 with the ovarian stimulation performed with GnRH-a: 
2230.80 ± 614.09 IU. The minimal dose was used for group A1 (stimulation with antGnRH): 1171.43 ± 547.42 IU. The highest 
pregnancy rate per embryo transfer (PR) was detected in group A1 with the use of GnRH-a (50%,) higher than in the comparison 
group (42.72%). The minimal PR (14.29%) was found in group A2 (stimulation with antGnRH). Live Birth Rate (LBR) was higher 
in A1 patients stimulated with GnRH-a (40.48%), while with the use of antGnRH, all pregnancies terminated in both groups A1 
and A2.

CONCLUSIONS: Our study confirmed that common forms of endometriosis are associated with a decrease in the effective-
ness of infertility treatment using ART, but minimal forms of endometriosis do not affect the outcomes of ART cycles. The study 
revealed a negative impact of an ovarian stimulation protocol with the use of antGnRH on IVF outcomes including patients 
with the combination of endometriosis and PCOS. However, the small number of cases studied dictates further research to be 
conducted in this field.
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应用辅助生殖技术治疗各种形式子宫内膜异位症及其合应用辅助生殖技术治疗各种形式子宫内膜异位症及其合

并多囊卵巢综合征的不孕患者的疗效比较研究并多囊卵巢综合征的不孕患者的疗效比较研究

Alexander A. Makolkin1, Alla S. Kalugina2
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本研究的目的目的是研究各种形式的子宫内膜异位症及其合并多囊卵巢综合征对依靠卵巢刺激的辅助生

殖技术项目结果的影响。

材料与方法。材料与方法。回顾性分析241个周期辅助生殖技术的效果。所有患者被分为三个可比组：A组——子

宫内膜异位症患者（85个周期），B组——子宫内膜异位症和多囊卵巢综合症合并患者（53个周期），

对比组——输卵管-腹膜不孕患者（103个周期）。此外，I/II期子宫内膜异位症（ASRM）的A1亚组有

50例（58.82%），III/IV期的A2亚组有35例（41.18%）。在第一阶段，评估了病史以及临床和实验室检查

的结果。第二阶段在腹腔镜宫腔镜下行手术治疗，确定子宫内膜异位症的分期及有无伴随病理。在第三

阶段，利用辅助生殖技术进行不孕治疗。

结果。结果。当使用促性腺激素释放激素激动剂进行卵巢刺激时，A2组患者的促卵泡激素制剂剂量

最大（2230.80±614.09 IU），而使用促性腺激素释放激素拮抗剂进行刺激时，A1组患者的剂量最小

（1171.43±547.42 IU）。用促性腺激素释放激素激动剂进行刺激的A1组，每次胚胎移植的怀孕率最高，

为50%，高于对比组的42.72%。在使用促性腺激素释放激素拮抗剂刺激的A2组中，妊娠率最低。A1组用促

性腺激素释放激素激动剂刺激的出生率最高（40.48%），而A1和A2组用促性腺激素释放激素拮抗剂刺激

的怀孕全部终止。

结论。结论。在我们的研究中，我们证实普通形式的子宫内膜异位症与不孕症辅助生殖治疗效果的降低

有关，而轻度子宫内膜异位症并不影响辅助生殖周期的结果。使用促性腺激素释放激素拮抗剂刺激排

卵对体外受精结果有负面影响的趋势，包括合并子宫内膜异位症和多囊卵巢综合征的患者。但由于样本

量小，有必要在这个方向上继续研究。

关键词：关键词：生殖器官外子宫内膜异位症；多囊卵巢综合征；不孕症；体外受精。
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论证论证
子宫内膜异位症是与不孕症有关的最常见疾病

之一。10—15%的育龄妇女发现子宫内膜异位症[1]，

高达53.06%的不孕症妇女患有子宫内膜异位症[2]。

治疗这类患者的方法之一是辅助生殖技术

（ART）。根据美国辅助生殖技术协会（SART——

Society for Assisted Reproductive Techno logy）

的数据，子宫内膜异位症患者的数量正在逐年稳

步增加[3]。因此，根据登记册，2014年美国进行了

189 347个周期的辅助生殖技术，其中5271个涉及子

宫内膜异位症患者；2015年分别为214 835周期， 

其中5477个患者。这一趋势在随后的几年里一直

持续，在2018年登记的所有辅助生殖技术周期的

275 786例中，有6636例子宫内膜异位症。

欧洲人类生殖与胚胎学会（ESHRE）认为，子宫

内膜异位症引起的盆腔解剖学和/或输卵管功能紊

乱是与子宫内膜异位症有关的不孕症患者使用辅

助生殖技术的适应症。此外，在这种情况下，手术

干预的主要目的不仅是对子宫内膜样病变的影响

（消融、切除），还应是恢复正常的盆腔器官解剖

生理关系和盆腔器官的功能[4]。

专家们对于子宫内膜异位症对辅助生殖技术周

期结果的影响意见不一。近年来，越来越多的研究

者认为，子宫内膜异位症的严重程度决定了妊娠的

发生和结局。J. Horton等人在荟萃分析证实，子宫

内膜异位症导致了卵泡穿刺过程中获得的卵母细胞

数量和受精频率的减少。较轻的子宫内膜异位症更

有可能影响生育能力（OR 0.77，CI 0.63-0.93）和早

期植入（OR 0.76，CI 0.62-0.93），降低这些比率。

根据ASRM，第三和第四阶段的子宫内膜异位症对

受精、培养和植入的所有阶段都有负面影响[5]。

子宫内膜异位症影响生育能力的原因已被广泛讨

论和研究，但尚不清楚。在这类患者中，子宫内膜异

位症可能通过氧化应激的改变对卵泡生成产生负面

影响。此外，其原因可能是免疫功能紊乱、卵泡微环

境改变、腹膜环境改变、子宫内膜容受性降低。

子宫内膜异位症的严重程度与各种妇科疾病合

并发生的频率有直接关系。例如，与子宫内膜异

位症I-II期的患者群体相比，由于子宫内膜异位症

III-IV期[根据ASRM（AFS）][6]的不孕症患者的妇科

协会要高4倍[7]。

人们普遍认为，一个患者不可能合并子宫内膜

异位症和多囊卵巢综合征（PCOS）。一种假说认

为子宫内膜异位症和多囊卵巢综合征是下丘脑- 

垂体-性腺轴发育和活动变化的截然相反的

结果[8]。然而，尽管正在进行讨论，文献中仍有1例

患者存在外生殖器子宫内膜异位症和多囊卵巢综合

征合并的可能性。无症状子宫内膜异位症的发生率

为7.7—16.9%[9]。同时，子宫内膜异位症分期I期和 

II期（按rASRM分类）更多。K. Holoch等人发表的数

据显示，在接受腹腔镜检查的PCOS患者中，有71.5%的

患者患有子宫内膜异位症。40%为I期（根据rASRM）， 

41%为II期，12%为III期，只有7%为IV期[10]。然而，

其他作者认为这种发生的频率明显被高估了，并将

其主要归因于研究中纳入了有子宫内膜异位症临床

表现的患者，这些患者最初需要腹腔镜治疗。

进一步治疗的有效性的正确预后取决于诊断

的形态学确认，这只有通过对手术材料的组织

学检查才能实现[11—16]。

材料与方法材料与方法
我们进行了一项回顾性调查，分析了2013年至2017

年在AVA-PETER诊所（圣彼得堡）接受治疗的患者

241个周期的辅助生殖技术的结果。根据2012年8月

30日《人类辅助生殖技术的适应症和禁忌症》的俄

罗斯联邦卫生部第107n号命令对患者进行了检查。

该设计涉及三个阶段。

在第一阶段，评估了病史和临床及实验室

结果。第二阶段是用腹腔镜进行手术治疗，根据

ASRM分类确定子宫内膜异位症的阶段以及是否存

在合并病变。组织学方法证实了该病的诊断结果。

根据2003年鹿特丹共识ESHRE-ASRM标准（三项中

的两项：临床或生化标准是高雄激素、排卵功能

障碍或超声检查多叶卵巢）定义合并的PCOS[17]。 

在第三阶段，用辅助生殖技术进行不孕症治疗，

包括控制性卵巢刺激、卵母细胞提取和受精、评估

获得的配子和胚胎的数量和质量、将胚胎移植到子

宫腔和预测治疗结果。

在分析自身数据的基础上，进行了一项回顾性队

列研究（见图）。

所有患者被分为三组：A组——子宫内膜异位

症患者（85个ART周期），B组——子宫内膜异位症

和多囊卵巢综合症合并患者（53个ART周期），对比

组——输卵管-腹膜不孕患者（103个ART周期）。

A组根据ASRM分类分为A1亚组，I或II期子宫

内膜异位症患者（50例，58.82%），并A2亚组， 

III或IV期子宫内膜异位症患者（35例，41.18%）。

在这些亚组中也诊断出了子宫内膜瘤。子宫内膜

瘤的发生率随着子宫内膜异位症严重程度的增加

而增加（表1）。
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我们遵循ASR M分类（AFS）作为描述子宫

内膜异位症的主要国际工具，尽管它有缺点，

即没有考虑到浸润性子宫内膜异位症[18]。按照

J. Keckstein[19]提出的ENZIAN分类进行评价，

本工作中没有进行。

在B组中，48名（90.57%）患者为I或II期子宫内

膜异位症，只有5名（9.43%）为III或IV期。

本研究纳入的主要标准：

 • 目前无恶性疾病史；

 • 根据俄罗斯联邦卫生部2012年8月30号第107n号

命令，有无适应症和禁忌症；

 • 年龄为22—40岁；

 • 组织学证实子宫内膜异位症；

 • 子宫内膜异位症的既定阶段；

 • 子宫内膜异位症患者对《鹿特丹共识ESHRE-

ASRM 2003》标准的依从性；

 • 胚胎在新鲜周期内进入宫腔；

 • 配偶签署治疗和参与研究的知情同意书。

不纳入本研究的标准：

 • 根据俄罗斯卫生部2012年8月30日第107n号令，

有辅助生殖技术的禁忌症；

 • 肥胖；

 • 伴侣存在严重的病态精子症（包括无精子症）；

 • 子宫肌瘤；

 • 使用捐赠卵子的辅助生殖技术和/或使用代孕

方案。

排除本研究的标准：

 • 辅助生殖技术治疗的并发症，拒绝在新鲜周期

中进行移植（出血、炎症、严重形式的卵巢过度

刺激综合症）；

 • 拒绝继续治疗/参与方案。

在纳入研究之前，所有夫妇都接受了标准的门

诊检查：采用了强制性的、特殊的方法和医学上的

检查。

为了预测卵巢对体外受精（IVF）周期中的卵巢

刺激的反应，检查了卵巢储备。最具临床意义的标

志物是卵巢中的窦卵泡的数量和血清抗苗勒氏管

激素（AMH），它与原始卵泡数量的相关性明显高于

其他标志物[20]。

抗苗勒氏管激素主要表达于直径达8 mm的小

卵泡颗粒细胞中。因此，抗苗勒氏管激素的水平

与卵巢中窦卵泡的数量相对应。抗苗勒氏管激素

水平与IVF后妊娠频率呈正相关。抗苗勒氏管激素

水平越高，每个卵巢刺激周期产生的卵母细胞就

越多，从而产生更多的胚胎，这与怀孕的频率相关

[21，22]。

在评估卵巢储备时，确定窦卵泡的数量以及

抗苗勒氏管激素，可作为卵巢对刺激反应的直接

标志[23,24]。与抗苗勒氏管激素相比，窦卵泡的数

量的优势在于对卵巢功能储备的超声检查可以评

估卵巢的位置、是否存在囊肿（包括子宫内膜瘤）

和其他病变（如水瘤、肌瘤、子宫息肉）。

在月经周期的第2-3天用酶联免疫法测定抗苗勒

氏管激素水平。

在年龄和BMI方面，各组之间没有显著差异。

抗苗勒氏管激素水平在子宫内膜异位症合并PCOS

组略高（表2），这显然是由于PCOS在各个发育阶段

的特征是卵泡数量增加。而且发情期前和早期的

卵泡数量有更明显的增加，这些卵泡主要产生抗

苗勒氏管激素[25]。

使用Flex Focus 400超声机（BK Medical， 

丹麦）阴道传感器，按照公认的技术测定卵泡早

ART的241个周期

子宫内膜异位症(A) — 85

子宫内膜异位症I-II期(A1) — 50 子宫内膜异位症III-IV期(A2) — 35

E+PCOS(B) — 53 对比组(TPI) — 103

图图 患者组ART——辅助生殖技术；E——子宫内膜异位；PCOS——多囊卵巢综合症；TPI——输卵管-腹膜不孕。 
A、B、A1和A2是研究小组和分组

表1表1 子宫内膜瘤的检测频率

组类型组类型 单侧子宫内膜瘤，%（单侧子宫内膜瘤，%（n）） 双侧子宫内膜瘤，%（双侧子宫内膜瘤，%（n）） 总数，%（总数，%（n））

A1—子宫内膜异位症I-II期 (n = 50) 32% (16) 4% (2) 36% (18) 
A2—子宫内膜异位症III-IV期 (n = 35) 65.71% (23) 5.71% (2) 71.42% (25) 
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期的窦卵泡的数量[26]。值得注意的是，有子宫

内膜异位症的患者组的窦卵泡的数量减少（A2亚

组的数值较低，为7.14±3.56），这与已发表的数

据一致[27]。

所有的手术都是使用腹腔镜进入，使用来自

KARL STORZ（德国）、Aesculap（德国）和ERBE 

（德国）的内窥镜设备和器械进行。

手术治疗按原计划进行，分两个阶段同时进行。

在第一阶段（腹腔镜），评估了内脏器官的状态和

子宫内膜异位症的阶段，作出了临床诊断，并确定

了足够的手术治疗量（包括卵巢钻孔与活检）。 

在第二阶段，进行了宫腔镜检查。

所有手术切除的材料均行病理形态学检查， 

以组织学证实诊断。

术中及术后均无手术并发症发生。

根据批准的指南，用辅助生殖技术进行后续不

孕不育治疗[28]。

使用促性腺激素释放激素拮抗剂（GnRH-ant）

和激动剂（GnRH-a）的常规方案被遵循。回顾性将

患者按刺激方案随机分组（表3）。

如表3所示，在子宫内膜异位症患者组中，绝大

多数的周期是使用GnRH-a方案进行的—82.35%。 

GnRH-a方案的高频率也在输卵管-腹膜不孕患者的

对照组中—72.82%。在B组中，GnRH-ant刺激方案占

了60.38%。该方案是根据预期的周期性能和并发症

的可能性来选择的。

K. Kolanska等人发现，在受控卵巢刺激方案中

对子宫内膜异位症患者使用GnRH-a，与GnRH-ant

方案相比，每次胚胎移植的怀孕率（PR）更高[29]。 

在GnRH-ant方案的怀孕率相当的情况下，患有PCOS

的妇女患卵巢过度刺激综合征的风险明显降低 

（OR 0.53，95% CI 0.30-0.95）[30]。同一项研究

表明，在总的患者群体中，采用GnRH-ant方案后的

渐进式妊娠率低于采用GnRH-a的长方案（OR 0.89， 

95% CI 0.82-0.96，I2=0%），这说明在输卵管-腹膜

不孕症患者中选择这种方案。

使用促黄体素α和β、促甲状腺素、胰岛素、加尼

瑞克来诱导排卵。绒毛膜促性腺激素α被用来作

为卵母细胞最终成熟的触发器。由于卵泡刺激素

（FSH）所需起始剂量的确定标准并不明确，因此

考虑到患者的病史、年龄和卵巢储备指标，单独选

择了起始剂量。怀疑卵巢高反应的患者使用较低剂

量的促性腺激素，其结果是卵巢高刺激综合征的高

风险[31]，预测低反应的患者使用较高剂量的促卵

泡激素制剂。

从月经周期的第2-3天开始使用促卵泡激素

制剂。根据卵泡生长动态，用超声监测卵泡生长。

当至少两个卵泡直径达到17 mm时，为卵母细胞

的最终成熟设定一个触发器—重组绒毛膜促性

腺激素α，剂量为6500 IU（250 mcg）。插入触发

器36小时后，在超声控制下经阴道穿刺直径大于

14 mm的卵泡。

表2表2 组的一般特征

变数变数
子宫内膜异位子宫内膜异位

E+PCOS（B）E+PCOS（B） TPITPI
I-II（A1）I-II（A1） III-IV（A2）III-IV（A2） 总数（A）总数（A）

周期数 50 35 85 53 103
年龄，岁 33.72 ± 4.49 32.29 ± 4.3 33.13 ± 4.44 31.26 ± 3.24 33.89 ± 4.32
BMI 22.54 ± 3.5 22.24 ± 4.23 22.42 ± 3.8 23.2 ± 3.91 23.14 ± 4.34
NAF 12.69 ± 4.08 7.14 ± 3.56 9.92 ± 3.82 14.75 ± 5.87 13.41 ± 5.23
AMH，pg/ml 2.16 ± 2.58 2.44 ± 2.72 2.29 ± 2.62 5.60 ± 4.65 2.69 ± 2.37

注：E——子宫内膜异位；PCOS——多囊卵巢综合症；TPI——输卵管-腹膜不孕；BMI——身体质量指数；NAF——窦卵
泡的数量；AMH——抗苗勒管激素。

表3表3 根据卵巢刺激方案确定各组的特征

变数变数
子宫内膜异位子宫内膜异位

E+PCOS（B）E+PCOS（B） TPITPI
I-II（A1）I-II（A1） III-IV（A2）III-IV（A2） 总数（A）总数（A）

周期数 50 35 85 53 103
GnRH-a的方案，%  (n) 84% (42) 80% (28) 82.35% (70) 39.62% (21) 72.82% (75)
GnRH-ant的方案，%  (n) 16% (8) 20% (7) 17.65% (15) 60.38% (32) 27.18% (28)

注：E——子宫内膜异位；PCOS——多囊卵巢综合症；GnRH-a——促性腺激素释放激素激动剂；GnRH-ant——促性腺激
素释放激素相仿物；TPI——输卵管-腹膜不孕。
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获得的卵母细胞在体外受精培养基中引入

触发器39-40小时后受精（Origio）。根据穿刺

当日精子造影参数选择授精方法。胚胎在单滴

CSCM-C培养基（Irvine Scientific）中，在氧

气含量减少（5%）的情况下，在MINCK台式培养箱

（COOK Medical）中进行培养。在IVF中精子加入

后16—20小时或在ICSI（卵胞浆内单精子注射）

中精子注入后评估受精情况。异常受精（三倍体

和单倍体）和未受精的卵母细胞被排除。二倍体

胚胎在发育的第3天进行了评估。考虑了裂球的

数量和均匀性，以及碎片的存在（A类——无核

碎片不超过5%的胚胎；B类——破碎不超过胚胎

总大小30%的胚胎；C类——胚胎碎片超过总胚胎

大小的30%）。如果移植在发育的第4天进行，则分

析胚胎的紧密程度，（eM——早期桑葚胚、M——

桑葚胚、Mcav——空泡桑葚胚），是否存在未连接

的细胞，碎片。第5天的胚胎由加德纳评估。

根据受精卵的数量、子宫内膜的状态和患者的病

史情况，胚胎被转移到发育的第3、4或5天。选择最

好的胚胎进行移植，其余的胚胎在发育的第5天或

第6天通过玻璃化处理每个冷冻箱中的1或2个胚

胎进行冷冻保存（Kitazato）。

黄体酮制剂作为支持性治疗给移植后的病人

使用：10毫克地屈孕酮口服，每天2次，或200毫克

微粉化黄体酮阴道注射，每天3次，或90毫克黄体

酮阴道注射，每天1次。

在胚胎移植后的第12—14天，对患者血液中

的绒毛膜促性腺激素水平进行测定。如果水平

高于阈值，10—14天后进行盆腔超声检查。临床

妊娠开始的标准是宫腔内胎儿卵的可见和心跳

的检测。

研究成果研究成果
在控制性卵巢刺激期间，使用GnRH-a方案时，

所有患者组的FSH剂量都较高，III-IV期子宫内膜异

位症患者需要的剂量最高，为2230.80±614.09 IU； 

FSH制剂的最低剂量为1171.43±547.42 IU，在用

GnRH-ant刺激时，记录在轻度子宫内膜异位症患

者组。

A1组和B组的接收卵母细胞和成熟卵母细胞

（MII）的数量在GnRH-ant下都比较高，分别为

11.14±8.93/13.47±7.13和10.14±9.06/10.81±7.08。 

在A2组患者中，用GnRH-ant进行刺激，通过穿刺

获得的卵母细胞数量为3.33±2.07，其中成熟的卵

母细胞为3.00±2.00，在GnRH-a组中，数量分别为

9.21±8.00和7.96±6.45。用GnRH-a刺激后，A2组

的受孕率最低（65.03±32.47）（表4）。

在轻度子宫内膜异位症患者中，使用GnRH-a

进行卵巢刺激的患者中，基于胚胎移植的妊娠频率

为50%。这在研究组中是最高的，合并子宫内膜异位

症和PCOS组的妊娠频率也具有可比性（42.72%）。

在子宫内膜异位症III-IV期患者中，使用

GnRH-ant进行刺激的患者妊娠频率最低（14.29%）。 

在合并有子宫内膜异位症和多囊卵巢综合症的患

者和轻度子宫内膜异位症的患者中，怀孕率是相

似的（25%）。

在所有使用GnRH-ant方案的组别中，每次临床

妊娠的终止率都比较高，仅在子宫内膜异位症患者

中最高。这导致合并子宫内膜异位症和多囊卵巢综

合征患者的低出生率（9.38%），仅在子宫内膜异位

症患者中没有活胎分娩。在III-IV期子宫内膜异位

症和使用GnRH-a的卵巢刺激方案的患者组中，最高

流产率为45.45%。轻度子宫内膜异位症的组别中为

表4表4 卵母细胞受精结果

变数变数 方案方案

子宫内膜异位子宫内膜异位
E+PCOS（B）E+PCOS（B）

n = 53 TPITPII-II（A1）I-II（A1） 
n = 50

III-IV（A2）III-IV（A2）
n = 35

总FSH剂量，IU GnRH-a 2032.74 ± 507.86 2230.80 ± 614.09 1998.21 ± 689.55
2106.90 ± 661.83

GnRH-ant 1171.43 ± 547.42 1954.17 ± 1088.63 1488.67 ± 430.12
卵母细胞的数量， 
总数

GnRH-a 10.17 ± 7.99 9.21 ± 8.00 10.00 ± 6.49
9.62 ± 6.46

GnRH-ant 11.14 ± 8.93 3.33 ± 2.07 13.47 ± 7.13
MII GnRH-a 8.95 ± 7.03 7.96 ± 6.45 8.67 ± 5.47

8.26 ± 5.84
GnRH-ant 10.14 ± 9.06 3.00 ± 2.00 10.81 ± 7.08

受精率 GnRH-a 79.00 ± 19.05 65.03 ± 32.47 74.8 ± 11.60
77.23 ± 17.41

GnRH-ant 77.51 ± 25.94 88.89 ± 20.18 71.78 ± 8.93

注：E——子宫内膜异位；PCOS——多囊卵巢综合症；FSH——卵泡刺激素；GnRH-a——促性腺激素释放激素激
动剂；GnRH-ant——促性腺激素释放激素相仿物；MII——成熟卵母细胞；TPI——输卵管-腹膜不孕。
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19.05%，在合并有子宫内膜异位症和多囊卵巢综合

症的组别中为20.0%。

接受GnRH-a刺激卵巢的患者的出生率明显较高，

其比率与怀孕率保持一致：轻度子宫内膜异位症组

的比率最高（40.48%），合并子宫内膜异位症和多囊

卵巢综合症组的出生率相似（38.1%），而晚期子宫

内膜异位症患者组的数值最低（21.43%）（表5）。

讨论讨论
辅助生殖技术在子宫内膜异位症相关不孕的

患者中显示出其有效性。辅助生殖技术周期的

有效性通常由几个指标反映。这些指标包括卵泡

总数、穿刺取回的卵母细胞、成熟卵母细胞数量、 

受精率、怀孕率、终止率和主要指标—活产率。

研究人员和从业人员的工作的目的是，一方面确

定提高治疗效果的参数，另一方面研究子宫内膜异

位症的各种表现对治疗结果的影响。这些方向通常

是相互连接的。例如，改善治疗结果的方法之一是

个体化的超排卵刺激方案[32,33]。然而，当实施一

些更可能帮助患者克服不孕症的技术时，出现了许

多问题，其中之一是对各种形式的子宫内膜异位症

对IVF周期结果的影响的模糊解释。

成功受精的标志之一是穿刺过程中获得的成熟

卵母细胞的数量。已发表的数据表明，子宫内膜异

位症与其他不孕原因相比，导致获得成熟卵母细

胞的数量减少[34—38]。一个可能的解释可能是

B. Xu等人的研究结果。通过研究子宫内膜异位症

患者的卵母细胞质的超微结构，作者得出结论，

在这组患者中，异常线粒体的比例较高，而线粒体

的总数减少，这最终降低了卵母细胞进行最终成

熟的潜力[39]。

在我们的研究中，通过卵泡穿刺获得的成熟卵

母细胞数量在III-IV期子宫内膜异位症患者组中

最低。

我们得到的数据证实，子宫内膜异位症的严重

程度与穿刺获得的卵母细胞总数和减数分裂II期

卵母细胞数均呈负相关。然而，不同的卵巢刺激

方案存在显著差异。因此，A2亚组在GnRH-ant刺

激下成熟卵母细胞数为3.00±2.00，而在GnRH-a

刺激下成熟卵母细胞数为7.96±6.45。在其余各组 

（A1和B）中，与GnRH-a周期的患者相比，GnRH-ant

周期的患者接收到的和成熟的卵母细胞数量

都更多。

A1组和B组的受精频率实际上不依赖于控制性

卵巢刺激方案。而在A2组，GnRH-ant刺激的授精

频率更高（88.89比65.03%）。

在辅助生殖技术周期内，子宫内膜异位症对妊

娠频率的影响尚无共识。任何子宫内膜异位症的

程度都会降低怀孕率（包括自然怀孕和辅助生殖

技术）[40，41]。Akande等人证实了这一点。他们确

定了IVF周期在子宫内膜异育症相关不孕妇女中的

有效性明显低于输卵管因素不孕患者[42]。

对于这个问题也有相反的看法。考虑到辅助生

殖技术在克服子宫内膜异位症患者不育方面的

成功，有学者认为，不同分期子宫内膜异位症患者

的妊娠频次和分娩频次与其他原因不孕患者相比

无显著差异[43，44]。

如上所述，越来越多的证据表明子宫内膜异位

症的分期与辅助生殖技术周期的有效性成反比

关系[5，45]。H. Harb等人强调，患有轻度子宫内膜

异位症和患有输卵管-腹膜不孕症的妇女的怀孕率

是相当的[45]。其他研究者也持同样的观点[12，16， 

46—50]。为了证实这一点，我们得到了类似的

结果。在轻度子宫内膜异位症患者中观察到的妊

娠频率最高，与合并子宫内膜异位症和多囊卵巢综

合征患者的妊娠频率相当。这可以通过上一组中绝

大多数患者为I期或II期子宫内膜异位症来解释。

这些比率与卵巢刺激方案无关，但GnRH-a的数值

表5表5 治疗结果

变数变数 方案方案
子宫内膜异位子宫内膜异位

E+PCOS（B）E+PCOS（B） TPITPI
I–II (А1) III–IV (А2)

PR（每个ET），% (n) GnRH-a 50.0% (21) 39.29% (11) 47.62% (10)
42.72% (44)

GnRH-ant 25.0% (2) 14.29% (1) 25.0% (8)
终止妊娠的频率（每件妊娠数），% (n) GnRH-a 19.05% (4) 45.45% (5) 20.0% (2)

18.18% (8)
GnRH-ant 100% (2) 100% (1) 62.5% (5)

生育频率（每个ET），% (n) GnRH-a 40.48% (17) 21.43% (6) 38.1% (8)
31.07% (32)

GnRH-ant 0% (0) 0% (0) 9.38% (3)

注：PR——怀孕率；ET——胚胎移植到子宫；TPI——输卵管-腹膜不孕。
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更高[分别为50.0%/39.29%/47.62%（A1/A2/B）与

25.0%/14.29%/25%]。一些作者认为一个可能的原因

是GnRH-ant对子宫内膜易感性的负面影响，这证实

了使用GnRH-a时妊娠率的增加[29]。

早在1993年，Balan等人发现，多囊性纤维症

患者终止妊娠的频率为35.8%，远高于卵巢无变

化的女性（23.6%）。然而，在PCOS患者中，当使用

GnRH-a（20.3%）的长时间卵巢刺激方案时，流产

的频率降低到卵巢无变化患者的水平[51]。在轻

度子宫内膜异位症组和合并子宫内膜异位症和多

囊卵巢综合征组中（在GnRH-a的帮助下进行卵巢

刺激），在终止妊娠的频率方面，我们获得了几乎

相似的数据。在怀孕频率的情况下，当确定终止妊

娠的频率时，根据刺激方案显示出显著的差异。

接受GnRH-ant的子宫内膜异位症患者的终止妊娠

是不可能不关注的。需要注意的是，本研究的样

本非常小，这必然会导致较大的误差幅度，但这

种趋势值得在后续的工作中进行更详细的研究。

在接受GnRH-a治疗的患者亚组中，中断频率最高的

是子宫内膜异位症III-IV期（45.45%），A1组和B组

分别为19.06和20.0%。根据终止妊娠频率的数据，

可以得出结论，在相同的患者中观察到阳性结局

的主要组：I-II期子宫内膜异位症患者为40.48%， 

合并子宫内膜异位症合并PCOS组为38.1%。

结论结论
我们能够确认常见的子宫内膜异位症与辅助

生殖技术治疗效果的下降有关，相反，轻度子宫

内膜异位症不会影响辅助生殖技术周期的结果 

（与对照组相比）。PCOS等内分泌病理合并子宫

内膜异位症显著影响IVF-ICSI方法治疗不孕症

的疗效。

特别值得注意的是，在这些使用GnRH-ant的促

排卵方案组中，IVF结果有负面影响的趋势。但由

于样本量小，有必要在这个方向上继续研究。
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