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生长激素预处理对卵巢储备功能减退患者 IVF/ICSI-ET 临床结局的影响1 

韩 丹, 徐祖滢 , 汪诗羽 , 倪小晴, 周 平, 曹云霞 

（安徽医科大学第一附属医院妇产科，国家卫生健康委配子及生殖道异常研究重点实验室，

出生人口健康教育部重点实验室，合肥  230022） 

 

摘要 目的 研究生长激素（GH）预处理对卵巢储备功能减退（DOR）患者行体外受精/卵胞

浆内单精子注射-胚胎移植技术（IVF/ICSI-ET）助孕临床结局的影响。方法 回顾性分析 359

例 DOR 患者行 IVF/ICSI-ET 助孕的临床资料，按照促排卵之前是否使用 GH 预处理及仅在

促排卵过程中添加或不添加 GH 分成 3 组：促排卵前及促排卵过程中均未使用 GH 者为对照

组（n=119）；促排卵前未使用 GH 预处理，但促排卵过程中添加 GH 4 IU/d 者为非 GH 预

处理组（n=115）；促排卵前 4～6 周使用 GH 2 IU/d 预处理，且促排卵过程中使用 GH 4 IU/d

者为 GH 预处理组（n=125）。观察比较 3 组患者基本资料、促排卵相关资料、胚胎情况及

累积活产率（CLBR）。结果 ① 3 组患者女方年龄、男方年龄、不孕年限、体质量指数（BMI）、

基础性激素水平、不同促排卵方案占比、HCG 日内膜厚度、雌二醇（E2）、黄体生成素（LH）

水平、每周期移植囊胚数差异均无统计学意义。② GH 预处理组促性腺激素（Gn）使用总

剂量、Gn 总天数显著少于对照组与非 GH 预处理组（P<0.05）；GH 预处理组获卵数、成熟

卵子数、双原核（2PN）受精数、2PN 卵裂数、可移植囊胚数、优质囊胚数、累积临床妊娠

率、CLBR 均显著高于对照组（P<0.05）；与非 GH 预处理组相比，GH 预处理组可移植囊

胚数、优质囊胚数、CLBR 均显著增多（P<0.05）。③ 与对照组相比，非 GH 预处理组仅

获卵数明显增多（P<0.05），但成熟卵子数、2PN 受精数、2PN 卵裂数、可移植囊胚数、优

质囊胚数、累积临床妊娠率、CLBR 差异均无统计学意义。结论 对于 DOR 患者，促排前使

用 GH 预处理 4～6 周可以改善获卵数、胚胎质量，提高累积临床妊娠率、CLBR，改善体

外受精胚胎移植助孕的临床结局。 
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Abstract Objective  To investigate the effect of growth hormone (GH) pretreatment on the 

clinical outcomes of in vitro fertilization/intracytoplasmic sperm injection-embryo transfer 

(IVF/ICSI-ET) in patients with diminished ovarian reserve (DOR). Methods  A retrospective 

analysis was conducted on the clinical data of 359 DOR patients undergoing IVF/ICSI-ET. Based 

on the use of GH pretreatment before ovarian stimulation and/or its addition during the stimulation 

cycle, patients were divided into three groups: the Control group (n=119), receiving no GH 

pretreatment or addition; the Non-GH pretreatment group (n=115), receiving GH (4 IU/d) only 

during ovarian stimulation without pretreatment; and the GH pretreatment group (n=125), 

pretreated with GH (2 IU/d) for 4-6 weeks before stimulation and also receiving GH (4 IU/d) 

during stimulation. The basic characteristics, ovarian stimulation parameters, embryological data, 

and cumulative live birth rate (CLBR) were compared among the groups. Results   ① No 

significant differences were found among the three groups regarding female age, male age, 

duration of infertility, body mass index (BMI), basal hormone levels, distribution of ovarian 

stimulation protocols, endometrial thickness, serum estradiol (E2) and luteinizing hormone (LH) 

levels on the day of HCG trigger, or the number of blastocysts transferred per cycle. ② The GH 

pretreatment group required significantly lower total gonadotropin (Gn) dosage and fewer days of 

stimulation than the Control and Non-GH pretreatment group(P<0.05). Compared to the Control 

group, the GH pretreatment group showed significantly higher numbers of retrieved oocytes, the 

number of mature oocytes, 2-pronuclei (2PN) zygotes, 2PN cleaved embryos, transferable 

embryos, high-quality embryos, as well as higher cumulative clinical pregnancy rates and CLBR 

(P<0.05). Compared to the Non-GH pretreatment group, the GH pretreatment group had 

significantly more transferable embryos, high-quality embryos, and a higher CLBR (P<0.05). ③ 

Compared to the Control group, the Non-GH pretreatment group only had a significantly higher 

number of retrieved oocytes (P<0.05), with no significant differences in the number of mature 

oocytes, 2PN fertilized oocytes, 2PN cleaved embryos, transferable blastocysts, high-quality 

blastocysts, cumulative clinical pregnancy rate, and CLBR. Conclusion  For DOR patients, GH 



pretreatment for 4-6 weeks prior to ovarian stimulation can improve oocyte yield, embryo quality, 

cumulative clinical pregnancy rate, and CLBR, thereby enhancing the clinical outcomes of 

IVF/ICSI-ET. 
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fertilization-embryo transfer; pregnancy outcome; cumulative live birth rate 
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卵巢储备功能减退（diminished ovarian reserve，DOR）是由于卵母细胞的数量减少伴或

不伴卵子质量下降，导致卵巢功能不足、生育潜能下降，DOR 包括高龄导致的生理性 DOR

和与年龄无关的病理性 DOR。随着中国生育政策的调整及晚婚、晚育妇女人群的增加，有

生育需求的 DOR 人群明显增多。人群中 DOR 的患病率约为 10%～35% [1]，DOR 患者在体

外受精/卵胞浆内单精子注射-胚胎移植技术（in vitro fertilization/intracytoplasmic sperm 

injection-embryo transfer, IVF/ICSI-ET）治疗时，普遍表现为获卵数少、周期取消率高、临床

妊娠率及活产率不理想。如何改善这类患者的临床治疗结局，一直是生殖专家以及胚胎学家

探讨的热点问题。  

生长激素（growth hormone, GH）是一种促进生物生长发育的肽类激素，GH 通过激活

JAK-STAT 信号通路诱导胰岛素样生长因子-1（insulin-like growth factor-1, IGF-1）的合成与

分泌，调节颗粒细胞对促性腺激素的敏感性，协同促进卵泡发育，同时可修复卵母细胞线粒

体功能，改善卵母细胞质量[2]。本研究通过分析安徽医科大学第一附属医院生殖中心

IVF/ICSI-ET 助孕的 DOR 患者使用 GH 预处理后的临床资料，探讨 GH 在提高胚胎质量和

改善妊娠结局等方面的影响，以期为这类患者 IVF/ICSI-ET 临床用药提供依据。 

1 材料与方法 

1.1 病例资料 

回顾性地将 2022 年 1 月—2024 年 7 月在安医大第一附属医院生殖中心行 IVF/ICSI 治

疗的 359 例 DOR 患者纳入本研究。根据使用 GH 情况将患者分为 3 组：第一组，对照组

（n=119），患者未使用 GH；第二组，非 GH 预处理组（n=115），患者在使用促排卵药物

（gonadotropins, Gn）（果纳芬，瑞士默克雪兰诺公司，批号：-s20160040；普丽康，美国



欧加隆公司，批号：-s20150065；金赛恒，中国金赛药业公司，批号：-s20240002；丽申宝，

中国珠海丽珠药业公司，批号：-H20052130）同时添加 GH （赛增，中国金赛药业公司，

批号：-s20050025），4 IU/次，每日上午皮下注射 1 次，直至扳机日；第三组，GH 预处理

组（n=125），在控制性促排卵开始之前每日皮下注射 GH 2 IU，每天 1 次，预处理 4～6 周

后开始促排，促排卵过程中加量到 4 IU/d，直至扳机日。患者纳入标准：（1）年龄<42 岁，

IVF/ICSI-ET 助孕。（2）DOR 诊断标准参考《卵巢储备功能减退临床诊治专家共识》[3]：① 

抗苗勒激素（anti-mullerian hormone，AMH）＜1.1 ng/mL；② 两侧卵巢窦卵泡计数（antral 

follicle count，AFC）＜5～7枚；③ 基础促卵泡激素（basal follicle-stimulating hormone，bFSH）

≥10 IU/L，以上 3 项符合 1 项。（3）促排卵方案包括拮抗剂方案、黄体期长方案、高孕激

素方案、黄体期促排及微刺激方案。（4）不限制患者周期（首次取卵周期或再次取卵周期

均可）。排除标准：（1）患有子宫内膜异位症、子宫腺肌病、存在未治疗的子宫内膜病变

及子宫肌瘤≥4 cm 者；（2）存在生殖道畸形者或宫腔粘连；（3）患有自身免疫性疾病者或

其他不适合妊娠的全身性疾病；（4）夫妇双方存在任何一方染色体异常或精神病史者。本

研究经伦理委员会的审查批准（PJ2024-10-37），患者对用药方案签署知情同意书。 

1.2 诊疗回顾 

1.2.1 控制性促排卵方案 

月经第 2～3 天根据阴道超声观察双侧卵巢 AFC 及血清基础 FSH、基础促黄体生成素

（basal luteinizing hormone，bLH）、基础雌二醇（basal estradiol，bE2）、孕酮水平评估

卵巢基础状态，选择合适促排卵方案。（1）拮抗剂方案：月经第 2～3 天注射 Gn，当 Gn

使用至第 6 天或优势卵泡直径≥12～14 mm 时，开始皮下注射促性腺激素释放激素拮抗剂

（gonadotropin-releasing hormone antagonist，GnRH-ant）（加尼瑞克，美国欧加隆公司，批

号：-HJ20140476）0.25 mg/d 直至扳机日。（2）黄体期长方案：黄体中期予以 GnRH-a 降

调节，14 d 后垂体达到降调节标准（LH<5 IU/L，E2<50 ng/L，内膜<4～5 mm，无功能性囊

肿），再开始使用 Gn 促排直至扳机日。促排过程中根据卵泡生长情况及血清激素（LH、

E2、P）水平调整 Gn 剂量。当双侧卵巢中出现 1 个优势卵泡直径≥18 mm（或 2 个卵泡直径

≥17 mm 或 3 个优势卵泡直径≥16 mm）时，结合当日血 E2、P 和 LH，给予人绒毛膜促性腺

激素（human chorionic gonadotropin，HCG）（批号：-H20044056，烟台东城公司）扳机，

扳机后 36～38 h 取卵。（3）高孕激素方案：患者于月经第 2～3 天开始注射 Gn 同时口服醋

酸甲羟孕酮 8 mg/d 直至扳机日。（4）黄体期促排：患者于黄体期开始注射 Gn 促排直至扳

机日。（5）微刺激方案：月经第 2～3 天开始 Gn 合并来曲唑促排，5 d 后停用来曲唑，继

续 Gn 促排直至扳机日。各促排方案患者均依据以上使用生长激素情况分成 3 组。 

1.2.2 胚胎培养及移植、妊娠判定 

结合患者不孕病史及男方精液质量选择行 IVF 或 ICSI 方式受精，受精后通过双原核和

第二极体的释放判断为正常受精的胚胎。将胚胎进行囊胚培养，培养到取卵后第 5 天或第 6



天观察囊胚情况。根据患者卵巢反应情况、既往病史、扳机日性激素水平及胚胎发育情况决

定是否进行新鲜胚胎移植。适合新鲜移植者于取卵后 5 天进行移植。不适合新鲜移植者进行

全胚胎冷冻，择期行解冻移植。所获得的囊胚根据《囊胚形态学评价中国专家共识》[4]及

Gradner 评分标准[5]进行评级。无论是新鲜移植还是冷冻移植，患者移植术后均给予黄体支

持，地屈孕酮片 10 mg bid 口服＋黄体酮注射液 60 mg/d 肌注。胚胎移植后 12～14 天行血清

HCG 检查，胚胎移植后 28～35 天行 B 超检查，宫内见妊娠囊，则为临床妊娠。孕 12 周前

因胚胎停止发育而流产诊断为早期流产。孕妇定期进行产检并追踪直至分娩情况。 

1.3 观察指标 

患者一般资料，包括年龄、不孕年限、体质量指数（body mass index，BMI）、bFSH、

bLH、bE2；促排卵相关资料，包括 Gn 总量、Gn 总天数、HCG 日 E2、LH 及内膜；IVF/ICSI

结局相关资料，包括获卵数及成熟卵子数、2PN 受精卵数、2PN 卵裂数、可移植囊胚数、

优质囊胚数；胚胎移植相关资料，包括周期取消率、每周期移植囊胚数、累积临床妊娠率、

早期流产率和累积活产率（cumulative live birth rate，CLBR）等。周期取消率=取消周期数/

启动周期治疗的周期数×100%；每周期移植胚胎数=移植胚胎数/移植周期数；累积临床妊娠

率=获得临床妊娠的患者数（包括新鲜周期和复苏周期）/取卵周期数×100%；早期流产率=

所有孕 12 周内自然流产周期数/临床妊娠周期数×100%；CLBR=获得活产的患者数/取卵周

期数×100%。统计 3 组患者移植时间截至 2025 年 1 月 31 日的临床结局。 

1.4 统计学处理 

应用 SPSS 26.0 软件进行数据整理与统计分析。符合正态分布的计量资料采用均数±标

准差（x±s）表示，多组间比较采用单因素方差分析，先行方差齐性检验；若方差齐（P>0.05），

采用 LSD 法进行两两比较；若方差不齐（P<0.05），采用 Tamhane's T2 法。计数资料以百

分率（%）表示，组间比较采用 χ²检验或 Fisher 精确检验。P<0.05 为差异有统计学意义。 

2 结果 

2.1 3 组患者一般资料比较 

本研究纳入行 IVF/ICSI-ET 助孕的 DOR 患者共 359 例，其中对照组 119 例，非 GH 预

处理组 115 例、GH 预处理组 125 例。3 组患者间各项基本资料比较差异均无统计学意义

（P>0.05）（表 1）。 



表 1  3 组患者一般资料比较（x±s） 

Tab. 1  Comparison of general data among the three groups (x±s) 

Item Control group 

(n=119) 

Non-GH pretreatment 

group (n=115) 

GH pretreatment 

group (n=125) 

Female age 

(years) 
34.24±4.37 33.68±4.46 33.27±4.47 

Male age (years) 34.65±5.17 33.93±5.45 33.94±5.30 

Infertility 

duration (years) 
1.95±2.29 2.08±2.37 2.03±2.53 

BMI (kg/m2) 22.33±2.89 22.09±3.43 21.71±2.77 

bFSH (IU/L) 13.74±4.60 13.83±5.63 12.57±2.81 

bE2 (pmol/L) 133.85±86.38 129.82±87.95 143.90±101.61 

bLH (IU/L) 6.12±2.98 6.35±4.51 5.90±4.25 

2.2 3 组患者促排卵相关资料比较 

3 组患者间促排卵方案构成比，HCG 日 E2、LH 水平，HCG 日内膜厚度比较差异均无

统计学意义（P>0.05），但 GH 预处理组 Gn 总量、Gn 总天数显著少于对照组与非 GH 预处

理组（P<0.05）（表 2）。 

表 2  3 组患者促排卵相关资料比较 [x±s，%] 

Tab. 2  Comparison of ovulation induction-related characteristics among the three groups 

[x±s, %] 

*P <0.05 vs Control group; #P <0.05 vs Non-GH pretreatment group. 

 

Item Control group 

(n=119) 

Non-GH pretreatment group 

(n=115) 

GH pretreatment group 

(n=125) 

Microstimulation protocol 8.40 (10/119) 8.70 (10/115) 8.00 (10/125) 

GnRH antagonist protocol 52.94 (63/119) 49.57 (57/115) 52.80 (66/125) 

Progestin-primed ovarian 

stimulation protocol 
19.33 (23/119) 23.48 (27/115) 21.60 (27/125) 

Luteal phase ovarian 

stimulation protocol 
5.04 (6/119) 3.48 (4/115) 5.60 (7/125) 

Luteal long protocol 14.29 (17/119) 14.78 (17/115) 12.00 (15/125) 

Total Gn dosage (IU) 2 803.68±997.87 2 885.98±1 070.92 2 373.10±842.05*# 

Total Gn duration (d) 9.77±2.60 10.00±2.65 8.90±2.04*# 

E2 on HCG trigger day (pmol/L) 3 972.34±3 447.56 3 814.03±2 891.09 3 449.89±2 643.42 

LH on HCG trigger day (IU/L) 4.28±4.13 4.95±4.50 7.57±3.70 

Endometrial thickness on HCG 

trigger day (mm) 
10.22±2.71 10.50±2.95 10.27±2.69 



2.3 3 组患者受精及胚胎培养资料比较 

GH 预处理组获卵数、MII 卵子数、2PN 受精数、2PN 卵裂数、可移植囊胚数、优质囊

胚数均显著高于对照组（P<0.05）；与非 GH 预处理组相比，GH 预处理可移植囊胚数、优

质囊胚数均显著增多（P<0.05）。与对照组相比，非 GH 预处理组获卵数明显增多（P<0.05）；

但成熟卵子数、2PN 受精数、2PN 卵裂数、可移植囊胚数、优质囊胚数差异无统计学意义

（P>0.05）（表 3）。 

表 3  3 组患者受精及胚胎培养资料比较（x±s） 

Tab. 3  Comparison of fertilization and embryo culture data among the three groups (x±s) 

Item Control group 

(n=119) 

Non-GH pretreatment 

group (n=115) 

GH pretreatment group 

(n=125) 

Number of 

retrieved oocytes 

3.46±1.90 3.90±1.85* 4.10±2.13* 

Number of 

mature oocytes 

2.44±1.61 2.65±1.40 2.94±1.81* 

Number of 2PN 

zygotes 

2.19±1.55 2.27±1.38 2.62±1.74* 

Number of 2PN 

cleaved embryos 

2.14±1.56 2.21±1.34 2.60±1.72* 

Number of 

transferable 

blastocysts 

1.71±1.35 1.67±1.21 2.07±1.45*# 

Number of 

high-quality 

blastocysts 

1.30±1.42 1.33±1.34 1.78±1.32*# 

*P <0.05 vs Control group; #P <0.05 vs Non-GH pretreatment group. 

 

2.4 3 组患者胚胎移植结局比较 

统计 3 组患者截至 2025 年 1 月 31 日胚胎移植情况，3 组中均有部分患者因卵子发育不

佳或胚胎发育异常无可移植囊胚形成而取消周期，3组患者每周期移植囊胚数相当（P>0.05），

与对照组相比，GH 预处理组周期取消率明显下降（P<0.05）、累积临床妊娠率、CLBR 明

显增高（P<0.05），早期流产率下降但差异无统计学意义（P>0.05）；与非 GH 预处理组相

比，预处理组 CLBR 明显增高（P<0.05）；与对照组相比，非 GH 预处理组周期取消率、累

积临床妊娠率、早期流产率、CLBR 差异均无统计学意义（P>0.05）（表 4）。 



表 4  3 组患者胚胎移植结局比较 [x±s，%] 

Tab. 4  Comparison of embryo transfer outcomes among three groups [x±s, %] 

Item Control group 

(n=119) 

Non-GH pretreatment 

group (n=115) 

GH pretreatment 

group (n=125) 

Cycle cancellation rate 19.33 (23/119) 10.43 (12/115) 6.40 (8/125)* 

Number of transferred 

blastocysts per cycle 
1.25±0.44 1.19±0.41 1.16±0.39 

Cumulative clinical 

pregnancy rate 
29.41(35/119) 36.52(42/115) 48.00(60/125) * 

Early miscarriage rate 13.89(5/36) 25.58(11/43) 9.84(6/61) 

CLBR 20.05(31/119) 26.96(31/115) 42.40(53/125) *# 

*P <0.05 vs Control group; #P <0.05 vs Non-GH pretreatment group. 

                         

3 讨论 

不孕不育是全球范围内常见的生殖健康问题，其中 DOR 是导致女性生育障碍的重要原

因之一。由于涉及多种复杂机制，DOR 的确切病因尚未完全阐明。DOR 患者常伴有 AMH

水平降低、FSH 水平升高、AFC 减少。患者每月妊娠概率由正常女性的 20％～25％下降为

5％～10％，并且发生自然流产和胎儿染色体畸变率增高 [6]。因此，每年寻求辅助助孕技术

（assisted reproductive technology，ART）治疗不孕症的 DOR 女性数量持续增长。尽管 ART

技术近年来取得进展，但 DOR 患者的治疗效果仍不尽如人意，探索最佳辅助治疗方案仍是

临床面临的持续挑战。 

本研究回顾性分析 359 例 DOR 患者，结果显示，促排卵前 4～6 周低剂量 GH（2 IU/d）

预处理联合促排期 GH（4 IU/d）维持的方案，可显著减少 Gn 总剂量及 Gn 总天数，提高获

卵数与囊胚形成数，最终使累积临床妊娠率与 CLBR 较对照组显著提升。 

本研究 GH 预处理组 Gn 总剂量及 Gn 总天数均显著低于对照组与非预处理组（P<0.05），

提示 GH 预处理可改善卵巢对促性腺激素的反应性。GH 通过激活 JAK-STAT 信号通路诱导

IGF-1 合成，增强颗粒细胞对 FSH 的敏感性[2,7]；促排前 4～6 周的低剂量预处理能够提前改

善卵泡微环境，为后续促排奠定基础[8]。Slot et al[9]在 GHR 敲除小鼠模型中发现，外源性

GH 补充需覆盖卵泡从窦前至窦状卵泡发育的完整周期方能有效重建可募集卵泡群，这支持

了 GH 预处理的“时间窗”效应。Xu et al[10]的网络荟萃分析也提示，延长 GH 干预时间（≥2

周）较仅于促排期短期添加更有利于改善 POR 患者的卵巢反应性。 



在卵子与胚胎层面，GH 预处理组获卵数、成熟卵子数、可移植囊胚数及优质囊胚数均

显著高于对照组（P<0.05）。与非 GH 预处理组相比，预处理组可移植囊胚数和优质囊胚数

也显著增多（P<0.05），而两组间获卵数、成熟卵子数差异无统计学意义，提示 GH 预处理

的优势更侧重卵子及胚胎质量的改善而非单纯增加数量。Chen et al[11]的前瞻性队列研究显

示，35～40 岁DOR 患者经GH预处理后优质胚胎率显著提高，而卵母细胞数量无显著变化，

结论与本研究一致。其机制可能涉及：GH 经 PI3K-Akt-mTOR 通路改善卵母细胞线粒体功

能、减轻氧化应激[12-13]，并通过 JAK2-MAPK3/1 通路减少非整倍体风险[14]；此外，GH 可

通过上调 IGF-1 增强颗粒细胞对卵母细胞的营养支持，优化卵泡发育微环境[15]。 

CLBR 是评价 DOR 患者干预效能的核心终点。本研究 GH 预处理组 CLBR 较对照组提

升逾 1 倍（P<0.05），周期取消率降至 6.40%，显著低于对照组 19.33%（P<0.05）。Liu et al[16]

的伞状综述证实GH辅助治疗可使 POR/DOR患者活产率提升至约 1.8倍，Zakerinasab et al[17]

的荟萃分析也显示 GH 可增加 POR 患者获卵数和临床妊娠率。Sood et al[18]的 Cochrane 评价

及 Liu et al[19]的系统综述均认为，仅于促排周期内短期使用 GH 对活产率的改善证据确定性

有限，且多为边际效应；本研究通过促排前预处理延长了 GH 干预时间窗，可能实现了更为

充分的卵泡准备效应。 

预处理组与非预处理组的比较为临床用药时机提供了重要启示。两组均在促排期使用

GH 4 IU/d，仅预处理组额外在促排前 4～6 周以 2 IU/d 预处理，结果在优质囊胚数、累积妊

娠率和 CLBR 上均显著优于非预处理组；而非预处理组除获卵数轻度增加外，其余指标与

对照组差异均无统计学意义。上述对比提示，仅于促排期短期添加 GH 虽可通过促进卵泡募

集增加获卵数，但难以有效逆转卵母细胞质量缺陷；促排前低剂量预处理通过提前改善卵巢

生理状态创造了更有利的促排条件。Cai et al[20]基于波塞冬标准的研究及史晓雨 等[21]的观

察也支持标准化 GH 预处理方案在 DOR 人群中的疗效优势。 

本研究的局限性包括：回顾性设计可能存在选择偏倚；未按年龄分层分析，可能掩盖

GH 疗效的年龄特异性[11]；未检测 IGF-1 及 GHR 表达，无法从分子层面验证机制；不同促

排方案的亚组样本量有限。未来需开展多中心前瞻性队列研究验证最佳剂量-时间窗。 
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