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随着辅助生育技术的发展，在超排卵过程中出 

现的卵巢过度刺激综合征(OHSS)越来越受到人们的 

重视。它是一组以出现双侧卵巢多囊性增大、体液 

潴留为特征的临床综合征，严重者出现胸腹水、电 

解质紊乱，甚至可危及患者生命。国外报道在超排 

卵(COH)中轻、中、重度OHSS的发病率分别为：8 
～ 23 、0．5～7％、0．8～ 1．8％ 。 

OHSS的主要病理变化包括：】．卵巢多发性滤泡 

及黄体囊肿，伴间质水肿，卵巢不同程度增大。2． 

毛细血管通透性增加．血管内体液外漏造成胸腹 

水、体重增加，继而出现低血容量、血浓缩、血粘 

度增加，极易形成血栓。3．低血容量易致肾灌注不 

足，继而少尿 高血钾、高血钠、氮质血症、酸中 

毒出现，严重威胁患者生命 。可见OHSS是以毛细 

血管通透性升高为中心环节而引起的一系列临床症 

状。 

1 发病机制 

OHSS发病机制目前研究较多的有以下方面： 

I．1 肾素一血管紧张素系统(RAS)活化 

RAS中晟具生物活性作用的是血管紧张素II( 

ANG·II)。卵巢受促性腺激素(Gn)刺激产生ANG- 

II。妊娠通过hCG话化卵巢RAS，使腹水中ANG--II 

含量明显高于血中 。COH中发现，随卵泡数增 

多，腹水中ANG-II含量也升高，说明OHSS中ANG- 

II升高至少部分是由卵泡数增多所致 。ANG．II通 

过增加血管通透性及释放血管活性物质(如前列腺 

素)使血管内体液外渗，甚至引起血液动力学改变 

。 高＆、P为OHSS发生的另一高危因素，E2通过扩 

张血管及促进肝脏合成血管紧张素原影响血肾素活 

性：P则通过增加肾小管排Na刺激肾RAS。OHSS患 

者黄体期甾体激素快速大量增加，使以上刺激作用 
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更加明显 。卵巢RAS与肾RAS互不影响，前者在 

OHSS腹水形成中起重要作用，其活性反映了OHSS 

的严重程度 。’ 。妊娠协同Gn对卵巢RAS具有最强刺 

激作用 。 

1．2 细胞因子水平异常 

细胞因子在机体内作用复杂．形成网络互相影 

响。严重OHSS患者腹水中I 6、I 8、TNF-a、IL 
- 】、lL．2含量较其它原因引起的腹水中含量明显升 

高 。IL-6通过参与血管生成，I 8通过对中性粒 

细胞的趋化作用，破坏血管内皮细胞稳定性，使血 

管通透性升高。Gn可诱导卵巢上皮细胞及巨噬细胞 

产生并释放TNF-a，TNF-a IL-】刺激内皮细胞迅 

速合成淋巴细胞粘附因子，粘附中性粒细胞，增加 

血管通透性 。lL-2通过刺激IL-6、TNF产生同样的 

作用 。 

以上细胞因子还可通过一氧化氮 o)系统改变 

血管通透性。NO对血管内皮具有保护作用。TNF- 

n抑~1]NO台成酶mRNA，使NO合成减少，淋巴细 

胞、血小板粘附于血管内皮，超氧化物堆积，导致 

血管内皮功能紊乱．微循环通透性升高⋯ 。 

1．3 血管内皮生长因子rvEG 水平异常 

VEGF可在有hCG的条件下由卵巢颗粒细胞产 

生 。血浆VEGF水平与白细胞增多、红细胞压积升 

高、血管通透性升高呈正相 一。OHSS患者血 

浆、卵泡液、胸腹水中VEGF均明显高于未发生 

OHSS的超排卵患者．且随临床症状好转而下降 

。 VEGF直接作用于内皮细胞．刺激卵泡周围血管 

生成、吻合支增加、血液阻力下降．从而增加血管 

通透性 。 

1．4 血凝纤溶系统活化 

OHSS在注射hCG后2天内．凝血系统活化．凝 

血酶-抗凝血酶Ⅲ复合物水平升高；此后几天纤溶系 

统活化，纤溶酶 a：抗纤溶酶复合物升高，n：纤溶 

酶抑制物下降．D二聚物升高；激肽系统活化，前 

激肽酶水平下降．缓激肽形成后可引起动脉扩张、 
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小静脉收缩、外周血滞留、血管通透性升高‘。。 

激活的部分凝血活酶时间(APTT)缩短为OHSS 

的另一特点，可能是内源凝血途径被激活、凝血因 

子水平异常引起‘。。机体在高雌激素水平时(如妊 

娠、避孕药服用期)处于高凝状态，此时血细胞组织 

因子表达增强，在上皮受损或通透性明显改变时通 

过旁路途径激活凝血系统，促进血栓形成，所以未 

发生OHSS的患者仍有可能发生血管拴塞一。 

2 预 防 

在IVF中，受孕周期OHSS发生率增加，国内报 

道其发生率为非孕周期的4倍，同时，发生OHSS的患 

者妊娠率也增加，较~OHSS者提高2～3倍一。人们 

希望在提高妊娠率的同时预防严重OHSS发生，具 

体预防措施如下： 

2．1 充分认识高危因素 

普遍认 为OHSS的高危因素包括：年轻(<35 

岁)、消瘦、多囊卵巢综合征(PCOS)、排卵前高E咏 

平(>4000pg／m1)、多个未成熟中介卵泡(>35个)、B 

超显示卵巢 “项链征”、黄体期补充hCG、妊娠及 

多胎。 

2．2 改变卵巢反应状态 

利用GnRH激动剂(GnRH—a)对垂体持续刺激， 

消耗内源性GnRH受体，促性腺激素(Gn)一过性升 

高之后合成减少，使垂体达到降调节。同时GnRHa 

破坏了信息传递的钙通道，使垂体脱敏，进一步阻 

止Gn分泌，降低TLH基值，影响甾体激素合成一。 

当E2降至20pg／ml以下时开始使用hMG或FSH可降低 

OHSS发生率一。目前普遍采用的方案为月经周期第 

21～22天开始使用短效GnRHa，如Buserelin，用至 

下一周期hCG注射日。摄近报道使用长效GnRHa 

decapeptyl 3．75mg于月经周期第2天注射一次，～周 

后可达垂体降调节状态一。 

2．3 促卵泡发育药物 

促卵泡发育药物中，hMG摄易致OHSS，使用 

剂量宜个体化，并可通过推迟注射hMG或提前注射 

hCG缩短刺激时间。PCOS患者因其卵巢对Gn刺激 

不敏感及肥胖，用药量更大，使用纯度>95 的重 

组FSH，可减9OHSS的发生一 。使用剂量亦应个体 

化，可根据患者的腰臀比(WHR=经脐腰围／最大臀 

周径)及体表面积指数[B／vii=体重(kg)／身高(IIf)】计 

算，具体方法如下：BMI<I9者，uFSH每日用量37． 

． 223． 

5IU，BMI在19～25之间，uFSH每 日用量75IU： 

BMI>25且WHR<0．8者，uFSH每 日用150IU，如卵 

巢无反应，7天后uFSH剂量加倍：BMI>25且WHR> 

0．8的PCOS患者，uFSH开始剂量为每[]75IU，如卵 

巢无反应，则每7天增~]D37．51U 。 

2．4 促捧卵药物 

hCG为常用的诱卵泡成熟、促排卵的有效药 

物。因每个患者、每个周期卵泡大小、E咏 平变异 

大，故应根据LH值采取hCG注射时机个体化，即内 

源性LH升高的同时注射hCG，有助于提高妊娠率， 

降~OHSS发生率～。最近有报道使用大剂量GnRH 

拮抗剂(ganirelix),而不用hcG促排卵，成功地防止了 

高危患者发生OHSS一，证实了GnRHa促排卵，具 

有妊娠率高，OHSS发生率低的优点，但该法不适 

用于垂体降调节的患者一。 

2．5 避免黄体期bCG刺激 

在缺乏黄体期hCG支持时，即使排卵前E咏 平 

高的患者，也很少发生严重OHSS。临床使用hCG 

时可根据E咏 平调节用量。当E2在2500~3000pg／ml 

时，hCG 5000u促排卵，并避免黄体期补充hCG：E 

2在3000~500Opg／ml时，hCG 5000u促排卵后，穿刺 

取卵、冻存胚胎，待以后自然周期或人工周期移植 

胚胎：当Ez>500opg／ml时，避免注射hCG 。诱排 

卵成功后，注意应尽可能穿刺取净卵泡，尤其小卵 

泡，减少它们在LH峰后继续生长并分泌E2，从而减 

少OHSS的发生一。 

2．6 监测卵巢血流 

受刺激卵巢的血流阻力与OHSS严重程度密切 

相关，阻力越低，越有可能发生严重OHSS' 。实 

验发现，COH中，阻力指数(PI)<0．48的患者，2／3以 

上发生了胸水，而搏动指数<0．75或收缩峰值血流速 

度与舒张末血流速度比(S，D)<1．92的患者，一半以 

上出现胸水一。多普勒超声测血管阻力可间接反映 

卵巢血管的情况。OHSS的主要超声特点为基质血 

管增加，其机理可能是大量卵泡形成过程中伴大量 

血管生成，引起血流阻力下降。。。所以在行配子或 

胚胎移植前，测卵巢内血流阻力或彩色多普勒i昊I血 

管图可预测并预防严重OHSS发生 一。 

2．7 白蛋白注射 

多项研究已证实注射白蛋白可降低OHSS发生 

率。各中心注射时间不一，分别采用取卵前或取卵 

时及取卵后l2h及24h或5 “，每次注射20％人血 

自蛋白50ml。 
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如何在提高妊娠率的同时避免严重OHSS发生 

是目前辅助生育治疗的一个重要环节，应结合患者具 

体情况，多环节、多角度综合预防。 
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