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夫妻双方胰岛素抵抗对体外受精胚胎移植治疗结局的影响

雷若冰，李维宏　　４０００１６重庆，重庆医科大学附属第一医院生殖医学中心

　　［摘要］　目的　探讨原发不孕夫妻双方胰岛素抵抗对新鲜周期胚胎移植妊娠结局的影响。
方法　纳入２０２２年１０月２０２３年１０月在重庆医科大学附属第一医院生殖医学中心首次行体外受精
胚胎移植／卵泡浆内单精子显微注射（ｉｎｖｉｔｒｏｆｅｒｔｉｌｉｚａｔｉｏｎａｎｄｅｍｂｒｙｏｔｒａｎｓｆｅｒ／ｉｎｔｒａｃｙｔｏｐｌａｓｍｉｃｓｐｅｒｍ
ｉｎｊｅｃｔｉｏｎ，ＩＶＦＥＴ／ＩＣＳＩ）助孕并进行新鲜周期胚胎移植的原发不孕夫妻１０１例。根据患者夫妇单方是否
合并胰岛素抵抗（ｉｎｓｕｌｉｎｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ，ＩＲ），分别分为两组：女方ＩＲ组（４９例），女方无ＩＲ组（５２例）。男方
ＩＲ组（４９例），男方无ＩＲ组（５２例）。比较女方 ＩＲ组和非 ＩＲ组，男方 ＩＲ组和非 ＩＲ，各组间基础资料、
促排卵情况、胚胎移植情况和妊娠结局的差异，Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析胰岛素抵抗对妊娠结局及促排卵实验
室指标的影响。结果　①ＩＲ女性组的体质量、ＢＭＩ与非 ＩＲ女性组比较均显著升高（Ｐ＜０．０５），ＡＦＣ与
非ＩＲ女性组比较显著减少（Ｐ＜０．０５）。②女性空腹血糖与获卵数、ＭＩＩ卵数、可移植胚胎数、优质胚胎
数均呈负相关（Ｐ＜０．０５）；女性空腹胰岛素与ＧＮ天数及总量呈正相关（Ｐ＜０．０５）；女性ＨＯＭＡＩＲ与ＧＮ
天数及总量呈正相关（Ｐ＜０．０５）。③ＩＲ女性组胚胎种植率、临床妊娠率与非 ＩＲ女性组相比均显著降低
（Ｐ＜０．０５）。④男性ＩＲ组的ＢＭＩ与男性非ＩＲ组比较显著升高（Ｐ＜０．０５）。⑤三组夫妻（双方 ＩＲ组、一
方ＩＲ组、双方均无ＩＲ组）的胚胎种植率、临床妊娠率有降低趋势，但无统计学差异。⑥女性空腹血糖显
著负向影响获卵数、ＭＩＩ卵数、可移植胚胎数、优质胚胎数。结论　胰岛素抵抗影响原发不孕女性 ＩＶＦ／
ＩＣＳＩ周期的胚胎质量；原发不孕夫妻双方胰岛素抵抗可能对ＩＶＦ／ＩＣＳＩ周期的胚胎种植率和临床妊娠率
有负面影响。

　　［关键词］　胰岛素抵抗；不孕症；体外受精胚胎移植；妊娠结局
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　　胰岛素抵抗（ｉｎｓｕｌｉｎｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ，ＩＲ）指多种原因导
致的高胰岛素血症状态，即胰岛素对葡萄糖的摄入和

利用的能力下降，为维持机体血糖稳定水平，而导致胰

岛素代偿性分泌增加［１］。ＩＲ参与多种代谢性疾病的
发展，包括肥胖、高血压、动脉硬化、多囊卵巢综合征

（ｐｏｌｙｃｙｓｔｉｃｏｖａｒｙｓｙｎｄｒｏｍｅ，ＰＣＯＳ）、非酒精性脂肪肝
等。随着研究的深入，ＩＲ对生殖功能的影响越来越受
到关注，ＩＲ不仅能增加女性不孕概率，同时也增加了
不孕人群辅助生殖治疗过程中出现反复胚胎移植失败

的风险，严重影响患者的生育结局。

　　女性胰岛素抵抗对体外受精胚胎移植／卵泡浆内
单精子显微注射 （ｉｎｖｉｔｒｏｆｅｒｔｉｌｉｚａｔｉｏｎａｎｄｅｍｂｒｙｏ
ｔｒａｎｓｆｅｒ／ｉｎｔｒａｃｙｔｏｐｌａｓｍｉｃｓｐｅｒｍ ｉｎｊｅｃｔｉｏｎ，ＩＶＦＥＴ／ＩＣＳＩ
妊娠结局的影响已有过研究，ＪＩＡＮＧ等［２］研究发现

ＰＣＯＳ女性的葡萄糖代谢指标与ＩＶＦ／ＩＣＳＩ早期生殖结
局之间存在负相关关系，ＷＡＮＧ等［３］研究发现，在没

有ＰＣＯＳ的体型偏瘦不孕妇女中，ＩＲ与成熟卵子百分
比降低和胚胎质量差有关，提示 ＩＲ不仅可能影响
ＰＣＯＳ女性的ＩＶＦ／ＩＣＳＩ生殖结局，可能也会对非ＰＣＯＳ
女性的生殖结局带来负面影响。现有的研究提示代谢

综合 征 是 男 性 精 子 质 量 下 降 的 危 险 因 素［４］。

ＭＡＮＳＯＵＲ［５］等发现不明原因不孕的男性胰岛素抵抗
指数（ＨＯＭＡＩＲ）增加，但男性 ＩＲ在辅助生殖技术
（ａｓｓｉｓｔｅｄｒｅｐｒｏｄｕｃｔｉｖｅｔｅｃｈｎｏｌｏｇｙ，ＡＲＴ）助孕治疗中的
影响目前尚少有文献报道。目前的研究主要集中于女

性因素在ＡＲＴ助孕治疗中的影响，因此本研究旨在探
讨原发不孕夫妻双方胰岛素抵抗对 ＩＶＦＥＴ治疗结局
的影响，为临床提供更多的研究数据，以期为改善原发

不孕患者ＡＲＴ助孕结局提供新的治疗方向。

１　资料与方法

１．１　研究对象
　　本研究收集了２０２２年１０月至２０２３年１０月在重

庆医科大学附属第一医院生殖医学中心符合 ＩＶＦＥＴ
治疗指征，首次行 ＩＶＦＥＴ／ＩＣＳＩ助孕并进行新鲜周期
胚胎移植的１０１例原发不孕夫妻的临床资料。纳入标
准：①夫妻双方均为原发不孕或不育并首次接受辅助
生殖助孕，行常规ＩＶＦ或ＩＣＳＩ受精（不孕原因包括：输
卵管性不孕、排卵障碍导致的不孕、免疫性不孕、不明

原因不孕等）；②行新鲜周期移植。排除标准：①夫妻
任何一方染色体异常夫妻任何一方；②患者有精神疾
病及特殊疾病急性发病期（系统性红斑狼疮、乙肝

等）、重度慢性疾病（贫血）；③女方患盆腔结核或先天
性子宫畸形；④男方患重度弱精症及无精子症；⑤夫妻
任一方为恶性肿瘤患者。

１．２　研究方法
１．２．１　生殖内分泌激素测定　　所有纳入的患者在进
入促排卵周期当月于月经第２或３天抽血检测基础促
卵泡生成素（ｆｏｌｌｉｃｌｅｓｔｉｍｕｌａｔｉｎｇｈｏｒｍｏｎｅ，ＦＳＨ）、基础促
黄体生成素（ｌｕｔｅｉｎｉｚｉｎｇｈｏｒｍｏｎｅ，ＬＨ）、雌二醇（ｅｓｔｒａｄｉｏｌ，
Ｅ２）、泌乳素（ｐｒｏｌａｃｔｉｎ，ＰＲＬ）、抗苗勒管激素（ａｎｔｉ
Ｍüｌｌｅｒｉａｎｈｏｒｍｏｎｅ，ＡＭＨ）；并行阴道 Ｂ超（ｔｒａｎｓｖａｇｉｎａｌ
ｓｏｎｏｇｒａｐｈｙ，ＴＶＳ）检查，记录双侧窦卵泡数量。
１．２．２　糖代谢指标测定　　所有患者均行清晨空腹
抽血，查空腹血糖（ｆａｓｔｉｎｇｐｌａｓｍａｇｌｕｃｏｓｅ，ＦＰＧ）、空腹
胰岛素（ｆａｓｔｉｎｇｉｎｓｕｌｉｎ，ＦＩＮＳ）。根据 ＦＰＧ和 ＦＩＮＳ计
算ＨＯＭＡＩＲ＝ＦＰＧＦＩＮＳ／２２．５，取研究人群中ＨＯＭＡ
ＩＲ的中位数（ＨＯＭＡＩＲ１．６４）视为伴有胰岛素抵抗。
在进行试管促排卵治疗前，对伴有轻度ＩＲ的原发不孕
患者选用调整生活方式，改善饮食结构，增肌减脂的一

线治疗，对伴有重度ＩＲ及合并肥胖患者同时选用二甲
双胍治疗，二甲双胍的剂量是１天２次（５００ｍｇ／次）。
１．２．３　促排卵及胚胎移植　　依据患者年龄、基础性
激素、ＡＭＨ、窦卵泡数量等制定个体化促排方案，包括
促性腺激素释放激素（ＧｎＲＨ）拮抗剂、ＧｎＲＨ激动剂长
方案、高孕激素状态下促排卵（ＰＰＯＳ）方案。促排过
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程中严密监测患者的激素变化水平和卵泡成熟情况，

适时调整用药剂量。当有 １个卵泡直径１６ｍｍ，且
每个卵泡产生的Ｅ２平均值２００ｐｇ／ｍＬ时停止促排，
当晚进行扳机，３６ｈ后在超声引导下经阴道穿刺获取
卵细胞，根据取卵日配偶精液情况决定行ＩＶＦ或ＩＣＳＩ。
观察和记录受精数，受精后第３天或第５天进行鲜胚
移植，根据胚胎形态学评分系统评估胚胎质量，对符合

移植条件的患者进行优质鲜胚移植，一般第３天的优
质胚胎移植２个，第５天的优质囊胚，移植１个。对有
ＯＨＳＳ风险或子宫内膜条件不佳或有其他原因导致当
月不适合进行胚胎移植的患者取消移植。胚胎移植后

第１４天，测血 ＨＣＧ值，若 ＨＣＧ≥２５Ｕ／Ｌ时诊断为生
化妊娠；胚胎移植后３０ｄ行 ＴＶＳ，若 Ｂ超显示宫内可
见孕囊及胎心则诊断为临床妊娠；

１．２．４　观察指标　　①一般资料：年龄、ＢＭＩ、不孕年
限、ＡＦＣ、基础 ＦＳＨ、基础 ＬＨ、基础 Ｅ２、ＰＲＬ、ＡＭＨ及
ＦＰＧ、ＦＩＮＳ、ＨＯＭＡＩＲ。②促排相关指标：Ｇｎ（促性腺
激素）总量、Ｇｎ天数。③实验室指标：精子浓度、前向
运动、正常精子形态。获卵数、ＭＩＩ卵数、２ＰＮ受精数、
可移植胚胎数、优质胚胎数；ＭＩＩ卵率、２ＰＮ受精率、卵
子利用率、优质胚胎率及移植胚胎数。④临床妊娠结
局：胚胎种植率、临床妊娠率。

　　计算方法：ＨＯＭＡＩＲ＝ＦＰＧ×ＦＩＮＳ／２２．５
　　ＭＩＩ卵率＝ＭＩＩ卵数／获卵数×１００％
　　２ＰＮ受精率＝２ＰＮ受精数／获卵数×１００％
　　卵子利用率＝可移植胚胎数／获卵数×１００％
　　优质胚胎率＝优质胚胎数／可移植胚胎数×１００％
　　胚胎种植率＝孕囊数／移植胚胎数×１００％
　　临床妊娠率＝妊娠周期数／移植周期数×１００％
１．３　统计学分析
　　采用ＳＰＳＳ２７．０对数据进行分析处理。若计量资
料呈正态分布则采用独立样本 ｔ检验，以 珋ｘ±ｓ表示，否
则采用非参数检验；计数资料以频数或百分率（％）表
示，率的比较采用χ２检验。多个组间均数的比较采用
ＡＮＯＶＡ方差分析。相关分析中采用 Ｐｅａｒｓｏｎ相关分
析。多因素分析采用多元线性逐步回归分析。Ｐ＜
０．０５为差异有统计学意义。

２　结果

２．１　女性ＩＲ对ＩＶＦＥＴ治疗结局的影响
２．１．１　两组女性患者一般资料比较　　本研究共纳
入１０１例原发不孕患者，根据 ＨＯＭＡＩＲ分为 ＩＲ组和
非ＩＲ组，其中ＩＲ女性组纳入了４９例患者，非ＩＲ女性
组纳入了５２例患者，两组间患者的年龄、身高、不孕年
限、基础ＦＳＨ、基础 ＬＨ、基础 Ｅ２、ＰＲＬ、ＡＭＨ均差异无

统计学意义（Ｐ＞０．０５）；ＩＲ女性组的体质量、ＢＭＩ与非
ＩＲ女性组比较均显著升高（Ｐ＜０．０５），ＡＦＣ与非 ＩＲ女
性组比较显著减少（表１）。

表１　两组女性患者一般资料比较 （珋ｘ±ｓ）

项目 非ＩＲ女性（ｎ＝５２） ＩＲ女性（ｎ＝４９） Ｐ
年龄／岁 ３０．６３±３．４１ ３０．８４±４．３２ ０．７９４
身高／ｃｍ １５８．３３±５．９５ １５７．９４±５．３１ ０．７３１
体质量／ｋｇ ５４．９１±７．４１ ５９．５６±９．１６ ０．００６ａ

ＢＭＩ／（ＫＧ／ｍ２） ２１．８８±２．５４ ２３．８９±３．５５ ０．００２ａ

不孕年限／年 ３．２９±２．９５ ３．５３±２．７５ ０．６７８
基础ＦＳＨ／（ｍＩＵ／ｍＬ）７．０１±３．６１ ６．４０±３．０９ ０．３６４
基础ＬＨ／（ｍＩＵ／ｍＬ） ９．７９±９．１２ ７．５０±５．９６ ０．１４０
基础Ｅ２／（ｐｇ／ｍＬ） ９４．２４±１０２．５３ ８６．９９±９４．２４ ０．７１４
ＰＲＬ／（ｎｇ／ｍＬ） １８．８２±８．７５ ２０．４６±９．９３ ０．４１７
ＡＭＨ／（ｎｇ／ｍＬ） ３．５７±２．０１ ３．２２±２．４２ ０．４３０
ＡＦＣ／个 １４．１０±６．９７ １０．９１±６．４４ ０．０２２ａ

ａ：Ｐ＜０．０５，与非ＩＲ女性组比较

２．１．２　两组女性患者促排卵和胚胎移植情况比较　
　两组间患者的 ＧＮ天数及总量、获卵数、ＭＩＩ卵数、
２ＰＮ受精数、可移植胚胎数、优质胚胎数、ＭＩＩ卵率、
２ＰＮ受精率、卵子利用率、优质胚胎率、移植胚胎数目
均差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５，表２）。

表２　两组女性患者促排卵和胚胎移植情况比较 （珋ｘ±ｓ）

项目 非ＩＲ女性（ｎ＝５２） ＩＲ女性（ｎ＝４９） Ｐ
ＧＮ天／ｄ １１．６２±１．８６ １１．８０±２．２１ ０．６５７
ＧＮ总量／ＩＵ １９２２．６０±４９９．６９ ２０８０．１０±５２４．１２ ０．１２５
获卵数／个 １４．１２±５．９７ １１．８８±５．５９ ０．０５５
ＭＩＩ卵数／个 １１．９２±５．２１ １０．３７±５．３１ ０．１４０
２ＰＮ受精数／个 ９．４２±４．６６ ８．２０±４．７７ ０．１９７
可移植胚胎数／个 ６．０４±３．２５ ５．５３±３．２４ ０．４３４
优质胚胎数／个 ３．７３±２．６１ ３．５３±２．９８ ０．７２０
ＭＩＩ卵率／％ ８４．９９±１３．０８ ８７．２２±１４．３６ ０．４１５
２ＰＮ受精率／％ ６６．９５±１８．２９ ６７．９３±１９．６５ ０．７９５
卵子利用率／％ ４４．９３±１８．２２ ４７．３３±１６．５２ ０．４９０
优质胚胎率／％ ６１．６０±２７．５６ ５９．４８±２７．６９ ０．７０１
移植胚胎数目／个 １．５４±０．５０ １．６１±０．４９ ０．４５９

２．１．３　女性患者空腹血糖、空腹胰岛素、ＨＯＭＡＩＲ与
促排卵结局的相关性分析　　女性空腹血糖、空腹胰
岛素、ＨＯＭＡＩＲ与促排卵结局的 Ｐｅａｒｓｏｎ相关分析显
示，女性空腹血糖与获卵数、ＭＩＩ卵数、可移植胚胎数、
优质胚胎数均呈负相关（Ｐ＜０．０５）；女性空腹胰岛素与
ＧＮ天数及总量呈正相关（Ｐ＜０．０５）；女性 ＨＯＭＡＩＲ
与ＧＮ天数及总量呈正相关（Ｐ＜０．０５，表３）。
２．１．４　两组女性患者临床妊娠结局的比较　　共纳
入１０１例患者，其中已观察到 ８６例有无临床妊娠结
局，其中ＩＲ女性４０例，非ＩＲ女性４６例。共纳入１３７
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枚胚胎观察胚胎种植率，其中 ＩＲ女性移植胚胎总计
６６枚，非ＩＲ女性移植胚胎总计７１枚。ＩＲ女性胚胎种
植率、临床妊娠率与非 ＩＲ女性相比均显著降低（Ｐ＜
０．０５，表４）。

表３　女性患者空腹血糖、空腹胰岛素、ＨＯＭＡＩＲ与促排
卵结局的Ｐｅａｒｓｏｎ相关分析

项目 空腹血糖ｒ 空腹胰岛素ｒ ＨＯＭＡＩＲｒ
ＧＮ天数／ｄ ０．００７ ０．２１２ａ ０．２０４ａ

ＧＮ总量／ＩＵ ０．１９５ ０．２１８ａ ０．２３５ａ

获卵数／个 －０．２５２ａ －０．１３２ －０．１６９
ＭＩＩ卵数／个 －０．２２７ａ －０．０８２ －０．１１３
２ＰＮ受精数／个 －０．１９０ －０．１１４ －０．１４０
可移植胚胎数／个 －０．２２７ａ －０．０８４ －０．１１５
优质胚胎数／个 －０．２０６ａ －０．０５１ －０．０７８
ＭＩＩ卵率／％ ０．０６８ ０．１２８ ０．１４８
２ＰＮ受精率／％ ０．０８０ －０．０５３ －０．０３３
卵子利用率／％ －０．０１９ ０．０１２ ０．０１３
优质胚胎率／％ －０．１３０ －０．０３５ －０．０５３
移植胚胎数目／个 ０．０９５ －０．０４８ －０．０３９

ｒ：示相关系数；ａ：Ｐ＜０．０５

表４　两组女性患者临床妊娠结局的比较

项目 非ＩＲ女性（ｎ＝４６） ＩＲ女性（ｎ＝４０） Ｐ
胚胎种植率（％） ４０／７１（５６．３４％） ２２／６６（３３．３３％） ０．００７ａ

临床妊娠率（％） ３２／４６（６９．５７％） １９／４０（４７．５％） ０．０３８ａ

ａ：Ｐ＜０．０５，与非ＩＲ女性组比较

２．２　男性ＩＲ对ＩＶＦＥＴ治疗结局的影响
２．２．１　两组男性患者一般资料比较　　男性ＩＲ组纳
入了４９例患者，男性非 ＩＲ组纳入了５２例患者，两组
间患者的年龄、精子浓度、前向运动ＰＲ、正常精子形态
均无显著性差异（Ｐ＞０．０５）；男性 ＩＲ组的 ＢＭＩ显著升
高（Ｐ＜０．０５，表５）。

表５　两组男性患者一般资料比较 （珋ｘ±ｓ）

项目 非ＩＲ男性（ｎ＝５２）ＩＲ男性（ｎ＝４９） Ｐ
年龄／岁 ３２．０８±４．４９ ３２．２２±４．３７ ０．８６８

ＢＭＩ／（ｋｇ／ｍ２） ２２．５１±３．１３ ２６．８９±３．４０ ０．０００ａ

精子浓度／（１０６个／ｍＬ） ９５．５４±６８．４０ ９６．０７±９３．９２ ０．９７４
前向运动ＰＲ／％ ４３．５２±１８．６７ ４２．１２±１９．２７ ０．７１１
正常精子形态／％ ７．４６±３．５７ ７．５１±３．５２ ０．９４５

ａ：Ｐ＜０．０５，与非ＩＲ男性组比较

２．２．２　两组男性患者对促排卵结局和胚胎移植情况
影响的比较　　两组间患者的２ＰＮ受精数、可移植胚
胎数、优质胚胎数、２ＰＮ受精率、优质胚胎率、移植胚胎
数目均无显著性差异（Ｐ＞０．０５，表６）。
２．２．３　男性患者空腹血糖、空腹胰岛素、ＨＯＭＡＩＲ与
促排卵结局的相关性分析　　男性空腹血糖、空腹胰
岛素、ＨＯＭＡＩＲ与促排卵结局的 Ｐｅａｒｓｏｎ相关分析显

示，男性空腹血糖、空腹胰岛素、ＨＯＭＡＩＲ与 ２ＰＮ受
精数、可移植胚胎数、优质胚胎数、２ＰＮ受精率、优质胚
胎率、移植胚胎个数间均未见明显相关性（Ｐ＞０．０５，
表７）。

表６　两组男性患者对促排卵结局和胚胎移植情况影响的
比较 （珋ｘ±ｓ）

项目 非ＩＲ男性（ｎ＝５２） ＩＲ男性（ｎ＝４９） Ｐ
２ＰＮ受精数／个 ８．６５±４．５５ ９．０２±４．９６ ０．６９９
可移植胚胎数／个 ５．８７±３．４１ ５．７１±３．０８ ０．８１６
优质胚胎数／个 ３．６２±２．８６ ３．６５±２．７２ ０．９４６
２ＰＮ受精率／％ ６７．９１±１７．４４ ６６．９２±２０．４５ ０．７９６
优质胚胎率／％ ６０．８７±２７．５８ ６０．２７±２７．７１ ０．９１３
移植胚胎数目／个 １．６０±０．５０ １．５５±０．５０ ０．６５１

表７　男性患者空腹血糖、空腹胰岛素、ＨＯＭＡＩＲ与促排
卵结局的Ｐｅａｒｓｏｎ相关分析

项目 空腹血糖 ｒ 空腹胰岛素 ｒ ＨＯＭＡＩＲｒ
２ＰＮ受精数／个 －０．０８１ ０．０８１ ０．０５８
可移植胚胎数／个 －０．１０８ ０．０７７ ０．０６７
优质胚胎数／个 －０．０４１ ０．０８７ ０．０８１
２ＰＮ受精率／％ －０．０９４ －０．０２５ －０．０４３
优质胚胎率／％ －０．０３４ －０．０２７ －０．０３２
移植胚胎数目／个 －０．０３９ －０．０３１ －０．０１９

２．３　夫妻双方胰岛素抵抗对促排卵结局的影响
２．３．１　夫妻胰岛素抵抗对促排卵结局影响的比较　
　共纳入１０１对夫妻，其中夫妻双方均有胰岛素抵抗
２１例，夫妻一方胰岛素抵抗５６例，双方均无胰岛素抵
抗２４例。３组夫妻促排卵结局未见显著差异（Ｐ＞
０．０５，表８）。

表８　三组夫妻对促排卵结局影响的比较 （珋ｘ±ｓ）

项目
双方均无ＩＲ
（ｎ＝２４）

一方ＩＲ
（ｎ＝５６）

双方ＩＲ
（ｎ＝２１）

Ｐ

２ＰＮ受精数／个 ８．６３±４．４１ ９．３９±４．８０ ７．５７±４．８５ ０．３１６
可移植胚胎数／个 ６．２５±３．７４ ５．７０±２．９５ ５．５２±３．４７ ０．７１８
优质胚胎数／个 ３．５４±２．８６ ３．７９±２．６５ ３．３３±３．１２ ０．８０６
２ＰＮ受精率／％ ６５．３６±１７．７８６９．２１±１７．９２６５．０６±２２．６７０．５７６
优质胚胎率／％ ５８．５７±２８．１０６３．５２±２７．１７５５．０２±２７．９８０．４４８
移植胚胎数目／个 １．６３±０．４９ １．５２±０．５０ １．６７±０．４８ ０．４３２

２．３．２　夫妻胰岛素抵抗对临床妊娠结局影响的比较
　　共纳入１０１例患者，其中已观察到８６例有无临床
妊娠结局，其中双方均有胰岛素抵抗１８例，一方胰岛
素抵抗 ４７例，双方均无胰岛素抵抗 ２１例。共纳入
１３７枚胚胎观察胚胎种植率，其中双方均有胰岛素抵
抗组移植胚胎总计１８枚，一方胰岛素抵抗组移植胚胎
总计４７枚，双方均无胰岛素抵抗组移植胚胎总计 ２１
枚。３组夫妻间的胚胎种植率、临床妊娠率未见显著
性差异（Ｐ＞０．０５，表９）。
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表９　三组夫妻临床妊娠结局比较

项目
双方均无ＩＲ
（ｎ＝２１）

一方ＩＲ
（ｎ＝４７）

双方ＩＲ
（ｎ＝１８）

Ｐ

胚胎种植率（％） １９／３５（５４．２９％）３４／７１（４７．８９％） ９／３１（２９．０３％） ０．０９８
临床妊娠率（％） １５／２１（７１．４３％）２８／４７（５９．５７％） ８／１８（４４．４４％） ０．２３１

２．４　Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析相关因素对促排卵结局的影响
　　纳入女性空腹血糖、空腹胰岛素、ＨＯＭＡＩＲ，采用
多元线性逐步回归法分析五项指标对女性促排卵情况

和临床妊娠结局的影响。

　　（１）获卵数：结果显示，空腹血糖显著负向影响获
卵数。

　　预测方程：获卵数＝２６．７８－２．６１２×空腹血糖
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图１　空腹血糖与获卵数的线性回归关系图

表１０　三项指标对获卵数影响的多元线性回归
影响因素 Ｂ ＳＥ β ｔ Ｐ ＶＩＦ
空腹血糖 －２．６１２ １．００９ －０．２５２ －２．５９ ０．０１１ １
常量 ２６．７８ ５．３４  ５．０１５０．０００ 

　　（２）ＭＩＩ卵数：结果显示，空腹血糖显著负向影响
ＭＩＩ卵数。
　　预测方程：ＭＩＩ卵数＝２２．３３４－２．１２１空腹血糖

表１１　三项指标对ＭＩＩ卵数影响的多元线性回归
影响因素 Ｂ ＳＥ β ｔ Ｐ ＶＩＦ
空腹血糖 －２．１２１ ０．９１５ －０．２２７ －２．３１９ ０．０２２ １
常量　　 ２２．３３４ ４．８４２  ４．６１３ ０．０００ 
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图２　空腹血糖与ＭＩＩ卵数的线性回归图

　　（３）可移植胚胎数：结果显示，空腹血糖显著负向
影响可移植胚胎数。

　　预测方程：可移植胚胎数＝１２．６１５－１．２９６空腹
血糖
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图３　空腹血糖与可移植胚胎数的线性回归图

表１２　三项指标对可移植胚胎数影响的多元线性回归

影响因素 Ｂ ＳＥ β ｔ Ｐ ＶＩＦ
空腹血糖 －１．２９６ ０．５６ －０．２２７ －２．３１５ ０．０２３ １
常量　　 １２．６１５ ２．９６４  ４．２５５ ０．０００ 

　　（４）优质胚胎数：结果显示，空腹血糖显著负向影
响优质胚胎数。

　　预测方程：优质胚胎数＝８．９４９－１．０１空腹血糖
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图４　空腹血糖与优质胚胎数的线性回归图

表１３　三项指标对优质胚胎数影响的多元线性回归
影响因素 Ｂ ＳＥ β ｔ Ｐ ＶＩＦ
空腹血糖 －１．０１ ０．４８３ －０．２０６ －２．０９ ０．０３９ １
常量　　 ８．９４９ ２．５５８  ３．４９８ ０．００１ 

３　讨论

　　本研究分析了原发不孕夫妻双方 ＩＲ对 ＩＶＦ／ＩＣＳＩ
新鲜周期胚胎移植妊娠结局的影响，研究结果显示，ＩＲ
女性和男性组的体质量、ＢＭＩ与非ＩＲ组比较均显著升
高，提示体质量和 ＢＭＩ的增加与 ＩＲ有关，ＩＲ女性组
ＡＦＣ与非ＩＲ女性组比较显著减少，提示 ＩＲ可能会影
响女性的卵巢储备功能和卵泡的发育。研究发现

ＨＯＭＲＩＲ和ＦＩＮＳ随着ＢＭＩ的增加而明显升高，肥胖
患者患有 ＩＲ的可能性比体重正常的患者高［６］，这与

本研究结果相一致，其机制可能是肥胖抑制肝脏合成

７２６　ｈｔｔｐ：／／ａａｍｍｔ．ｔｍｍｕ．ｅｄｕ．ｃｎ　　 　　　　　　陆军军医大学学报，２０２４，４６（６）



性激素结合球蛋白（ｓｅｘｈｏｒｍｏｎｅｂｉｎｄｉｎｇｇｌｏｂｕｌｉｎ，
ＳＨＢＧ），促进雄性激素和胰岛素的分泌，导致ＩＲ，而高
胰岛素和雄性激素水平会加剧脂肪分布异常。女性卵

泡液中游离脂肪酸（ｆｒｅｅｆａｔｔｙａｃｉｄ，ＦＦＡ）含量异常会影
响卵母细胞的成熟与发育，进而影响卵母细胞的生长

发育与分化［７］。肥胖可引起 ＦＦＡ在卵泡液中的含量
升高，胰岛素可抑制脂肪组织释放 ＦＦＡ，而 ＩＲ的出现
则可减弱该效应，导致ＦＦＡ在血液中的积累。有研究
表明，在卵泡液中，ＦＦＡ的种类和血浆中的 ＦＦＡ的种
类是一致的，且与血浆中的含量相关联的［７］，提示在

ＩＲ状态下，卵泡液中的ＦＦＡ浓度增加，进一步影响 ＩＲ
患者卵泡的生长和发育。

　　将原发不孕女性的空腹血糖、空腹胰岛素、ＨＯＭＡＩＲ
与促排卵实验室指标进行相关性分析发现，女性空腹

血糖与获卵数、ＭＩＩ卵数、可移植胚胎数、优质胚胎数
均呈负相关；女性空腹胰岛素与 ＧＮ天数及总量呈正
相关；女性ＨＯＭＡＩＲ与ＧＮ天数及总量呈正相关。推
测ＩＲ可能通过降低卵巢对ＦＳＨ的反应敏感性从而增
加ＧＮ的用量及天数。有研究表明，较高 ＨＯＭＡＩＲ组
的患者需要显著更高的 ＦＳＨ剂量以及更长的刺激持
续时间，且扳机日的 Ｅ２较低，获卵数也较少，这表明
ＩＲ患者对 ＦＳＨ的敏感性可能降低［８］。本研究发现，

空腹血糖显著负面影响获卵数，而空腹血糖是反应 ＩＲ
的间接指标，在之前的研究中发现在无 ＰＣＯＳ且 ＢＭＩ
偏瘦的女性中ＩＲ组的卵母细胞数量高于非 ＩＲ组［３］，

与本研究结果不一致。本研究中 ＩＲ组体质量和 ＢＭＩ
显著高于非ＩＲ组，原因可能为 ＢＭＩ和 ＩＲ共同参与影
响女性的卵泡功能。其可能机制为超重／肥胖女性和
胰岛素通路功能失调引起 ＦＳＨＲ表达水平降低，对
ＦＳＨ刺激反应不佳和 Ｅ２产生减少，从而影响其在
ＩＶＦ／ＩＣＳＩ周期中的获卵数［９］。本研究还发现，空腹血

糖显著负面影响 ＭＩＩ卵数、可移植胚胎数、优质胚胎
数，这与ＪＩＡＮＧ等［２］的研究一致。推测其可能机制为

ＩＲ通过损害端粒区的 ＤＮＡ复制，导致端粒区的 ＤＮＡ
异常缩短［１０］和细胞衰老和ＩＲ引起卵母细胞成熟时活
性氧生成增多，引起卵母细胞质中的氧化／抗氧化失衡
降低卵母细胞质量［１１］。ＩＲ女性组胚胎种植率、临床
妊娠率与非ＩＲ女性组相比均显著降低，推测 ＩＲ可能
通过影响胚胎发育和导致子宫内膜容受性降低导致胚

胎种植率、临床妊娠率下降。其可能机制为ＩＲ通过氧
化应激反应激活哺乳动物雷帕霉素靶蛋白（ｍａｍｍａｌｉａｎ
ｔａｒｇｅｔｏｆｒａｐａｍｙｃｉｎ，ｍＴＯＲ）［１２］，ｍＴＯＲ是胚胎发育停滞
的一个重要调节蛋白，在 ｍＴＯＲ存在的情况下培养胚
胎，可使胚胎在囊胚阶段停止发育 ９～１２ｄ［１３］，因此，
在母体伴有 ＩＲ状态时，ｍＴＯＲ的信号转导会受到影
响，从而导致胚胎早期发育停滞。ＩＲ可以通过抑制蜕

膜分化而损害子宫内膜的容受性。体内高水平的胰岛

素通过ＰＩ３ＫＡｋｔ途径调节细胞凋亡，明显减少胚胎着
床部位和子宫内膜蜕膜标志物牛血清白蛋白 ２（ｂｏｎｅ
ｍｏｒｐｈｏｇｅｎｅｔｉｃｐｒｏｔｅｉｎ２，ＢＭＰ２）、雌激素和孕激素的受
体数目，进一步损害子宫内膜间质细胞，并增加线粒体

跨膜电位，影响子宫内膜蜕膜化和胚胎着床［１４］。

　　目前关于ＩＲ对ＡＲＴ助孕治疗的影响集中在女性
因素，很少有男性因素的报道，因此本研究纳入男性因

素分析夫妻双方 ＩＲ对 ＩＶＦ／ＩＣＳＩ新鲜胚胎周期的影
响。本研究发现男方ＩＲ和非ＩＲ组的ＩＶＦ促排卵结局
和优胚率没有显著性差异，但是双方ＩＲ组，一方ＩＲ组
和双方均无ＩＲ组三组的胚胎种植率、临床妊娠率有降
低趋势，尽管差异没有达到显著水平，这也提示男性

ＩＲ可能也会对妊娠结局产生负面影响。有研究发现
随着ＨＯＭＡＩＲ的增加，男性前向运动精子数和占比
率下降［１５］，其可能机制为ＩＲ和ＢＭＩ共同影响下丘脑
垂体性腺轴，引起睾酮水平降低，影响精子的数量和
质量［１６－１７］。ＩＮＳ可通过促进ＧｎＲＨ诱导ＧＮ的分泌且
垂体前叶细胞的葡萄糖代谢取决于 ＩＮＳ的分泌。ＩＮＳ
水平异常会影响葡萄糖利用，从而影响垂体蛋白的合

成和ＧＮ的分泌水平，影响下丘脑垂体性腺轴的正常
功能。同时高血糖也会影响 ＧｎＲＨ的分泌，减少 ＧＮ
和ＰＲＬ的水平，进而导致间质细胞睾酮分泌减少［１８］。

研究发现低水平的血清睾酮对生精上皮功能产生负面

影响，导致精子成熟障碍，使睾丸和附睾内精子数量减

少，最终影响生殖功能［１９］。本研究未发现 ＩＲ男性组
和非ＩＲ男性组的精液指标有显著差异，研究结果与
ＶＥＲＩＴ等［２０］一致。因此男性ＩＲ和精液质量的相关性
还需开展分子水平的研究，男性 ＩＲ对 ＡＲＴ助孕治疗
的影响未来也需长期的临床研究来证实。

　　本研究存在一定的局限性。研究对象均来自同一
生殖中心，所得结果可能有部分偏倚，需要进一步扩大

样本量进行多中心研究。本研究受样本量的限制，未

进行原发不孕人群中ＰＣＯＳ患者和非 ＰＣＯＳ患者的分
类分析，扩大样本量后可对原发不孕人群中 ＩＲ对
ＩＶＦ／ＩＣＳＩ新鲜周期胚胎移植的影响进一步验证。未
进行促排卵方案的分层分析，而且本研究只是分析了

ＩＶＦ／ＩＣＳＩ新鲜周期胚胎移植的临床妊娠结局，缺少早
期流产率、晚期流产率和活产率的研究结果，未来还需

进一步研究。

　　综上所述，本研究发现女性空腹血糖会影响促排
卵实验室指标和临床妊娠结局，夫妻双方胰岛素抵抗

可能影响ＡＲＴ助孕治疗的结局。故临床上应对合并
ＩＲ的育龄期女性予以高度关注和指导，对于伴有 ＩＲ
的原发不孕患者助孕前积极调整生活方式和改善饮食

结构，纠正异常代谢指标，以期改善生殖结局。未来关

８２６ 　　　　　　　　　　　　　　陆军军医大学学报，２０２４，４６（６）　　 　　　　　　ｈｔｔｐ：／／ａａｍｍｔ．ｔｍｍｕ．ｅｄｕ．ｃｎ　



于男性ＩＲ对精液质量和ＡＲＴ助孕治疗结局的影响仍
有待进一步深入探讨，以确定其潜在的作用机制，同时

也需进行高质量的临床随机对照试验，以验证各种干

预措施以及药物治疗对改善原发不孕 ＩＲ夫妻双方的
生育能力和妊娠结局的影响。
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Ａｎｄｒｏｌ，２００７，１３（６）：５１４－５１９．ＤＯＩ：１０．１３２６３／ｊ．ｃｎｋｉ．
ｎｊａ．２００７．０６．０１０．

［２０］ＶＥＲＩＴＡ，ＶＥＲＩＴＦＦ，ＯＮＣＥＬＨ，ｅｔａｌ．Ｉｓｔｈｅｒｅａｎｙｅｆｆｅｃｔ
ｏｆｉｎｓｕｌｉｎｒｅｓｉｓｔａｎｃｅｏｎｍａｌｅｒｅｐｒｏｄｕｃｔｉｖｅｓｙｓｔｅｍ？［Ｊ］．
ＡｒｃｈＩｔａｌＵｒｏｌＡｎｄｒｏｌ，２０１４，８６（１）：５－８．ＤＯＩ：１０．４０８１／
ａｉｕａ．２０１４．１．５．

（收稿：２０２３１１１５；修回：２０２３１２１３）
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