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摘  要 

在辅助生殖技术项目中，卵巢低反应(preference response, POR)与周期取消和活产几率降低密切相关。

2016年，波塞冬小组对POR群体做出了全新的分类，用“低预后”代替“低反应”，使此类群体更加细

分，有助于制定个性化治疗方案，有利于改善患者的妊娠结局。本文将对波塞冬分类标准下POR人群

IVF/ICSI妊娠结局影响因素及其助孕策略研究进展进行综述。 
 
关键词 

卵巢低反应，波塞冬标准，年龄，卵巢功能，内分泌激素，促排卵方案 

 
 

Research Progress on Influencing Factors  
of IVF/ICSI Pregnancy Outcomes and 
Assisted Reproductive Strategies  
in Women with Low Ovarian Response 
According to the Standard of  
Poseidon Criteria 

Wanning Qiao, Xiaolin La* 
The First Affiliated Hospital of Xinjiang Medical University, Urumqi Xinjiang 
 
Received: Jan. 29th, 2024; accepted: Feb. 23rd, 2024; published: Feb. 29th, 2024  

 

 

 

*通讯作者。 

https://www.hanspub.org/journal/acm
https://doi.org/10.12677/acm.2024.142650
https://doi.org/10.12677/acm.2024.142650
https://www.hanspub.org/


乔婉宁，腊晓琳 
 

 

DOI: 10.12677/acm.2024.142650 4700 临床医学进展 
 

 
 

Abstract 
In the assisted reproductive technology program, the ovaries’ preference response (POR) was as-
sociated with cycle cancellations and reduced odds of live birth. In 2016, the Poseidon group in-
troduced a new classification of POR people, replacing “Low response” with “Low prognosis”, al-
lowing for a more detailed breakdown of these groups and helping to develop personalized treat-
ment programmes, to improve the patient’s pregnancy outcome. In this article, we reviewed the 
research progress on the factors affecting the outcome of IVF/ICSI pregnancy and the assisted re-
productive strategies of POR patients according to the standard of Poseidon. 
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1. 引言 

随着不孕不育人口激增，辅助生殖技术(assisted reproductive technology, ART)帮助万千家庭圆了梦。

卵巢低反应(poor ovarian response, POR)人数愈来愈多，其主要表现在对促性腺激素(gonadotrophin, Gn)反
应不良，不能获得足够质量及数量的卵母细胞，体外受精周期取消率上升和活产率降低，已经成为 ART
面临的最大挑战之一[1]。2016 年由 Alviggi 等[2]提出了波塞冬标准，这一标准根据年龄、卵巢储备标志

物(AFC、AMH)及卵巢反应将患者分为 4 组：第一组：年龄 < 35 岁而卵巢储备参数不低(AFC ≥ 5, AMH ≥ 
1.2 ng/ml)但却出现预料外的低反性或次佳反应的病人；第二组：年龄 ≥ 35 岁而卵巢储备参数不低(AFC ≥ 
5, AMH ≥ 1.2 ng/ml)却出现预料外的低反应或次佳反应的病人；第三组：年龄 < 35 岁而卵巢储备参数低

(AFC < 5, AMH < 1.2 ng/ml)的病人；第四组：年龄 ≥ 35 岁而卵巢储备参数低(AFC < 5, AMH < 1.2 ng/ml)
的病人。波塞冬标准的重点在于从关注“低反应”到关注“低预后”，更侧重于结局导向的分析[3]。目

前对于 POR 人群妊娠结局的影响因素尚未达成共识，本文着重对于波塞冬分类标准下卵巢低反应人群

IVF/ICSI 妊娠结局影响因素及其助孕策略进行综述。 

2. 波塞冬分类标准下卵巢低反应人群 IVF/ICSI 妊娠结局影响因素 

2.1. 年龄 

随着社会发展及二孩政策的实施，生育延迟成为普遍现象，愈来愈多高龄女性需要辅助生殖技术的

帮助。研究表明，年龄是波塞冬标准下的 POR 人群妊娠结局的独立影响因素，年龄越大活产率越低[4]。
高龄一方面增加了配子染色体异常的机会，从而致使细胞/配子数量减少并且活力降低；另一方面卵母细

胞在日常生物代谢中会产生活性氧(reactive oxygen species, ROS)，ROS 堆积可导致自发性线粒体损伤。

因为 ROS 的增加以及卵母细胞对 ROS 的抵抗力下降，使其纺锤体失稳，染色体失常，端粒长度变短和

卵母细胞生长发育潜能下降[5] [6]。卵巢中剩余卵母细胞数目的减少及质量的下降，使获卵数及形成的可

移植的胚胎数明显减少，且 POR 人群取消周期人数增多。研究表明，囊胚整倍体率从 35 岁前的 60%下
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降到 40 岁后的 30%，并且随着女性年龄的增长，胚胎整倍体率每年下降 2.4% [7]。普遍认同，35 岁是女

性生育能力的分水岭。HOGAN 等人[8]在一项大规模的回顾性研究中观察到，与接受年龄大于 35 岁供卵

者卵母细胞的女性相比，接受卵母细胞年龄小于 35 岁的妊娠率显著增高。LEBOVITZ 及其团队[9]在对

体外受精周期进行反复调查时发现，41 至 44 岁的女性中，妊娠的成功率非常低。另有多项研究表明当

年龄 > 43 岁，累积活产率骤然降低[10] [11]，2019 年美国生殖医学协会(ASRM)指南中说明，这类人群

结局可能极差[12]。因此对于>43 岁 POR 患者，需与其充分沟通，建议其慎重决定后再行辅助生殖技术。 

2.2. 体重指数 

体重指数(Body mass index, BMI)是目前公认较为简便的方法来衡量肥胖的指标。关于 BMI 如何影响

IVF/ICSI 妊娠的最终结果，目前的观点尚存在分歧，但有部分研究指出，BMI 增高对 ART 助孕结局有不

利影响，可导致可利用胚胎数目少、高周期取消率、低临床妊娠率等[13] [14]。而另一研究则表示 BMI
对 ART 结局没有显著影响[15]。Li F 等人[7]在一项针对波塞冬分类标准下 POR 人群的研究中发现 BMI
与活产率呈负相关，BMI 的拐点为 23.4 kg/m2。这与 Esteves SC 等人的研究结果相符[16]。Gong X [17]
等的研究表明肥胖者需要更多的促性腺激素(gonadotropins, Gn)，但其在不同 BMI 组之间，没有观察到

Gn 初始剂量和使用时间方面差异，这与 Sermondade 等人一项对 21 个研究的 Meta 分析一致[18]。因此，

超重有可能会影响 POR 人群妊娠结局，减轻体重可能会改善超重女性 IVF/ICSI 的结局。 

2.3. 抗苗勒管激素 

抗苗勒管激素(anti-Müllerianhormone, AMH)，一种二聚体糖蛋白，其是由两个一模一样的 72 KD 单

体通过二硫键连接而形成的，对于成年女性来说，AMH 可以减缓卵泡的发育，避免卵泡过早耗竭。AMH
水平在 ART 中用来评估卵巢储备功能、预测卵巢反应性及选择个性化治疗方案的作用已得到广泛认可。

一项回顾性研究[19]发现 AMH 与 POR 女性的累计活产率呈负相关。还有一个项目涉及 69,336 个新鲜胚

胎的移植周期和 15,458 个冷冻胚胎的移植周期进行的一项大型回顾性研究也有相似结论[20]。Morin 等人

[21]证明，每增加 0.1 ng/mL AMH，将获得超过 0.09 个胚胎，AMH 值高于 0.52 ng/mL 的患者比 AMH 值

低于 0.25 ng/mL 的患者至少多获得 0.62 个胚胎。波塞冬标准以 1.2 ng/mL 的临界值测定 AMH 水平[2]。
然而，许多研究发现 1.2 ng/mL 不应该是“绝对”临界值，例如在一项针对波塞冬预期低卵巢反应类别的

患者的研究中建议使用 AMH > 0.725 的临界值来预测累积活产[22]。所以 Royland Marpaung F 等[23]建议

每个进行 IVF/ICSI 治疗的实验室应在检查中确定自己研究中心的最佳 AMH 临界水平。 

2.4. 窦卵泡数 

窦卵泡数(Antral Follicle Counting, AFC)是早期用于预测ART中卵巢反应的指标之一。Chang等人[24]
提出，卵泡循环周期内，早卵泡期窦卵泡直径应为 2~9 mm,早期 AFC 可能标志着卵巢储备的真实水平。

Bunnewell SJ 等人[25]表明，低 AFC 水平会提高妊娠丢失率，从而导致活产率下降。同时，多项在波塞

冬标准下人群妊娠结局的研究中也证明了 AFC 越高，活产概率越高[15] [26]。根据波塞冬的标准，“预

期低反应”与“非预期低反应”区分的指标之一就是双侧卵巢 AFC < 5 [2]，这也揭示了 AFC 在 POR 患

者的妊娠结果中所起到的核心作用。 

2.5. 基础 FSH 

卵巢储备功能下降会减弱对垂体的抑制作用，刺激垂体分泌 FSH，所以基础 FSH (bFSH)水平升高与

卵巢储备下降有关。因此，bFSH 在生殖医学中被广泛用于评估卵巢储备及其反应。在一项对 163 名 POR
患者的分析中[27]，bFSH 升高患者较正常患者的妊娠率显著降低。Bunnewell 等[25]研究也发现，bFSH

https://doi.org/10.12677/acm.2024.142650


乔婉宁，腊晓琳 
 

 

DOI: 10.12677/acm.2024.142650 4702 临床医学进展 
 

与活产率呈负相关。另一项研究发现，bFSH 水平 ≥ 11 U/L 时，活产率降低且流产率升高[28]。这些证据

表明，卵巢反应性和临床结果会随着年龄和血清 FSH 的增加而恶化，因此这类患者需要尽快进行 ART
才能获得更多的受孕机会。 

3. 波塞冬分组标准下 POR 人群的助孕策略 

POR 患者获卵数及其质量较正常人群低，从而导致其更难获得好的妊娠结局。临床医生需要对 POR
人群使用个性化的最适合的促排方案，最大可能的帮助其获得好的妊娠结局。 

3.1. Gn 剂量调整及 LH 的应用 

对于卵巢储备功能处于正常状态的女性，当 Gn 的初始剂量在 150~225 U 时，她们的卵巢反应表现

得相对较好，但 POR 人群有可能因 FSH 受体的多态性，对外源性 FSH 反应性欠佳，所以高于标准剂量

的 FSH 可能有更好的卵巢反应。但是 Baker 等人[29]的研究表明，如果 Gn 总量大于 3000 U，日用量大

于 300 U 时，活产率却会降低。所以具体增加的剂量应参考前次促排卵的经验。卵泡的发育和卵子的成

熟需要适量的 LH，几项研究显示[30] [31] [32] LH 补充剂可能会补偿由于病人卵巢储备和年龄所造成的

差异，以改善 POR 人群妊娠结局。尤其在 36~39 岁 POR 人群中获益明显[32]。 

3.2. 促排卵方案的选择 

3.2.1. 激动剂方案(GnRH-a)及拮抗剂方案(GnRH-ant) 
一项国外研究表明[33]，在低龄患者中，GnRH-a 长方案比 GnRH-ant 方案更具优势，具有更低的周

期取消率和更高的着床率和活产率。李飞等[34]也有类似的结论。但在其他研究中发现 GnRH-ant 方案

Gn 天数和用量都比长方案有所减少，但这两个方案的妊娠结局相似，所以 GnRH-ant 方案花费更少，卵

巢过度刺激风险更低[35] [36]。张燕等[37]人的研究显示，拮抗剂方案对于<35 岁卵巢储备功能低下的病

人来说是一种较为理想的治疗方法。这与一项针对波塞冬标准下 POR 人群的研究结论相一致[38]。2019
年 1 月，ESHRE 生殖内分泌指南[39]建议同等推荐 GnRH-a 及 GnRH-ant，二者在对 POR 人群有相似的

临床妊娠结局。 

3.2.2. 微刺激方案 
微刺激方案直接使用药物(克罗米芬、来曲唑等)抑制雌激素的负反馈，下丘脑释放的 FSH 和 LH 增

加，从而可以减少 Gn 量，驱使卵泡发育，最后再进行 IVF/ICSI。目前由于其使用药量较少、治疗方案

简单且时间短获得了临床上的认可。李婉晴等人[40]在一项研究中发现，微刺激方案与 GnRH-ant 方案有

相似的妊娠结局，但时间更短、经济成本更低。周莉娜等[41]发现与克罗米芬微刺激相比，GnRH-ant 方
案可提高获卵数及可移植胚胎数，使新鲜胚胎移植率上升。但克罗米芬微刺激方案能在一定程度上减少

Gn 的使用剂量及使用时间，因此能减少他们的经济投入。一项针对波塞冬 4 组人群的研究[42]也有相似

结论。 

3.2.3. 卵泡期高孕酮促排方案(PPOS) 
PPOS 方案主要基于以下理论：高孕酮水平可影响 GnRH 脉冲的频率、抑制过早的黄体生成素激增

并抑制垂体功能。Zhang S 等[43]认为根据波塞冬标准，在所有预后低下的 ART 患者中，尤其是≥35 岁且

卵巢储备功能差的患者，与 PPOS 方案相比，GnRH 拮抗剂方案的累积活产率显著增高。Du 等[44]则研

究发现对于波塞冬 2 组，PPOS 组的可用胚胎数量较高。在 4733 个周期 Meta 分析[45]中，我们发现 PPOS
方案比微刺激方案能增加优胚率和减少周期取消率。 
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3.2.4. 双重刺激方案 
目前募集波理论是在研究卵泡发育的理论中最被关注的理论之一。该方案的原理是在黄体期增加一

次卵巢刺激，使在同一个月经周期内可以取卵两次，和其他方案相比减少了获取同样数量卵子的时间。

双重刺激方案有可能提升整倍体胚胎数进而改善妊娠结局。Polat 等人[46]将 12 项针对 POR 患者应用双

重刺激方案的研究进行了再次分析，其中多数研究发现双重刺激方案与传统方案进行比较，其报告的周

期取消率显著降低，卵母细胞数、M-II 卵母细胞数、囊胚和冷冻保存/可用胚胎数显著增加。目前，针对

波塞冬分组标准人群比较的研究很少，双重刺激方案是否合适还需要大量的研究验证。 
当前没有高等级的研究证据表明哪一种促排卵方案更适合卵巢低反应人群，不同的患者有不同的体

质和反应，因此，临床医生需要结合患者个人情况、经济因素以及上一周期情况等，个性化给予促排方

案并不断优化调整，以帮助其获得良好的妊娠结局。 

4. 展望 

对卵巢低反应人群的个体化管理一直是生殖医学界上的一个难题，影响 POR 人群妊娠结局的影响因

素很繁杂，年龄、BMI、卵巢储备功能、基础内分泌、Gn 用量、促排卵方案等均会影响其妊娠结局。波

塞冬标准提出将该类人群根据其年龄、AFC 以及 AMH 进行进一步的区分，将同一标准的人群归为一组，

降低了同组间的异质性，并且用“低预后”代替“低反应”，更有利于个体化方案的制定，这是对 POR
患者研究和管理的进步。但是波塞冬标准提出时间还尚短，较高证据等级的研究较少，当前提出的推荐

意见及该标准是否可行仍需大量临床研究来验证。在得到强有力的证据之前，对此类患者的管理，首先

要综合其具体的情况，分析不同患者的个人情况，从排卵诱导前的预处理、促排卵方案的选择、Gn 类型、

剂量及时间、排卵扳机和辅助治疗等各个方面针对性的制定个体化的辅助生殖方案，以求最大程度的帮

助 POR 人群改善临床妊娠结局。 
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