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体外受精胚胎移植中异常受精的原因分析

摘 要：体外受精-胚胎移植技术(IVF-ET)是治疗不孕不育问题的重要手段之一。1978年世界上第一例试管

婴儿自英国诞生以来，已有成千上万的不孕不育夫妇通过这项技术获得了后代。近年来促排卵技术、配子的体外受

精技术、胚胎的体外培养技术不断得到改善，但目前仍有许多夫妇因为各种原因导致不能受孕，受精失败就是原因之

一。有文献指出：夫妇双方在排除男性不育的因素之后，VF-ET的受精失败率仍然在2％~3％。受精失败的模式包

括：卵子完全不受精及卵子的异常受精。临床上卵子完全不受精或受精率低时，可以通过卵胞浆内单精子显微注射

进行挽救，但卵子异常受精情况的发生目前还无法进行挽救。这导致卵子的利用率低下，增加了病人的经济与精神

负担。因此，如何预防和降低异常受精的发生将成为改善IVF-ET总体结局的重要环节,本文拟将体外受精过程中出

现的可能影响受精结局的问题进行逐一探讨。
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Abstract: At present, in vitro fertilization and embryo transfer is one of the important means to treat infertility. Since the

birth of the world's first test-tube baby in Britain in 1978, thousands of infertile couples have obtained offsprings hrough this

technique. With the use of this technology, the techniques of ovulation induction, in vitro fertilization of gametes and in vitro

culture of embryos have been continuously improved, but there are still many couples who cannot conceive due to various rea-

sons. Fertilization failure is one of the reasons. It has been pointed out that the failure rate of traditional IVF-ET fertilization

is 2%~3%, excluding male infertility. Fertilization failures include complete non-fertilization of the egg and abnormal fertil-

ization of the egg. When the egg is completely unfertilized or the fertilization rate is low, it can be saved by intracytoplasmic

sperm injection.But the occurrence of abnormal fertilization can not be saved. This situation not only leads to low utilization of

eggs, but also increases the economic and mental burden of patients. Therefore, how to prevent and reduce the occurrence of

abnormal fertilization will become an important link to improve the overall outcome of IVF-ET. In this paper, the problems

that may affect the outcome of in vitro fertilization will be discussed one by one.
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卵母细胞体外受精是IVF-ET中至关重要的一

环。正常情况下卵母细胞与精子结合的17~20h后，

在显微镜下可以观察到2个原核（2PN）的受精结

构，这种合子是在经过体外培养后可以进行移植的

正常胚胎。但在体外受精过程往往能够观察到大

量异常受精的情况，包括：单原核（少于2个原核）和

多原核（3个及3以上原核）。异常受精胚胎往往不

能进行移植，尤其是多原核的胚胎，需要直接丢弃，

这造成卵子的浪费。

受精过程包括：精子识别并结合到卵丘细胞-

卵母细胞复合体上，精子穿过透明带，精子细胞核

的解聚、重塑，皮质反应，卵母细胞激活并恢复减数

分裂以及2PN的形成。受精时2PN的形成不仅是

受精过程中非常重要的步骤，也是判断受精成功与

否的标准。IVF-ET过程中常有异常受精情况的出

现，胚胎异常受精会降低卵母细胞的可利用率以及

可移植胚胎率，导致卵母细胞的浪费，而胚胎能否

正常受精也直接影响周期结局。如何提高IVF-ET

周期中卵母细胞的利用率、改善不孕不育症患者体

外受精结局，仍然是辅助生殖技术领域重要的研究

课题之一。

1 正常受精过程

受精以前，卵母细胞的发育停滞在第二次减数

分裂中期。这一过程由成熟促进因子（MPF）和细

胞静上因子（CSF）共同维持。卵母细胞在受到在精

子或其他理化因素的刺激之后才可恢复并完成减

数分裂，实现卵母细胞的激活[1,2]。在自然受精时，

精子首先到达卵母细胞周边，精子的头部与卵子周

围的放射冠进行初步的接触，其表面的细胞膜与顶

体前膜互相融合之后形成一个又一个的泡状结构，

这种泡状结构在从精子头部分离之后释放出顶体

内含有的多种酶类（如：透明质酸酶使精子穿透卵

丘，放射冠穿透酶使精子穿透放射冠）。这些酶可

以溶蚀卵子周边的组织结构，较活跃的一部分精子

即可通过其表面的糖蛋白受体与透明带糖蛋白3

（ZP3）相结合，随后顶体蛋白酶和N-酰胺酶作用于

卵母细胞透明带，打通一条可供精子通过的生物孔

道。此时在卵膜外层胞质内的大量皮质颗粒释放

其内容物，通过诱发透明带中ZP3糖蛋白分子的变

化使透明带变质，不再具有接受精子穿过的功能，

阻断了透明带以外的精子穿入。正在穿过透明带

的精子则被固定在透明带以内，这一过程即为即皮

质反应，可以防止多精受精的发生[3]。进入卵细胞

内的精子尾部脱落，原有的DNA合成浓缩后形成新

的染色体，最终形成只有半数染色体的雄原核。卵

母细胞被激活之后卵子的细胞核膨大，最终形成也

只有半数染色体的雌原核。两个原核在生成之后，

逐渐移向细胞的中央并靠拢在一起，相互融合，二

者的染色体相混合，最终形成二倍体的受精卵，受

精过程就此结束。

图1 正常受精与异常受精

Fig1. Normal fertilization and abnormal fertilization
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2 异常受精情况及其原因

在 IVF-ET 过程中较常出现的异常受精模式

（见图1）有以下几种:单原核合子（1PN），多原核合

子（≥3PN），出现1PN受精的几种可能机制为：（1）

孤雌激活；（2）雄原核（male pronucleus,mPN）与雌原

核（female pronucleus，PN）合并；（3）PN不在同一阶

段生成 [4,5]。外受精过程中出现3PN或者更多PN受

精卵可考虑以下四种模式：（1）IVF中的多个精子

同期受精以及ICSI过程中选择二倍体精子进行体

外受精的培养（ICSI中这种情况极少见）；（2）卵母

细胞减数分裂时第二极体未排出；（3）体体受精过

程中选择了二倍体卵母细胞进行体外受精的培养；

（4）原核碎裂[6~9]。

体外受精的过程是一个高度复杂的程序，受到

多种信号分子的错综复杂的调控。这种复杂的细

胞、分子间相互作用使得受精过程非常容易受到外

部或者内部各种因素的影响。每一个阶段分子表

达的差异都有可能影响到受精的结局，只有对配子

发育过程及受精的机制有了一定的了解，才能系统

地探讨导致异常受精结局出现的原因。卵母细胞

和精子的结合是受精过程的中心事件，它包括分子

识别、各种膜的结合以及融合 [10，11]。现根据上述常

见异常受精模式的分类，按照受精过程的先后步骤

逐一分析出现异常受精可能的原因。

2.1 精子穿透过卵丘-卵母细胞复合体困难

围绕卵母细胞的卵丘细胞与卵子紧密结合，共

同构成卵丘细胞-卵母细胞复合体。卵母细胞和卵

丘细胞通过细胞间的缝隙连接进行物质交换和信

息传递。卵母细胞存在多种细胞调节方式：机体内

分泌的调节、自分泌调节系统和旁分泌模式，并通

过这些调节方式来维持女性的生育潜力[12]。无论是

哪种调节方式，作为与卵母细胞紧密连接的卵丘细

胞，它的各种活动均影响到卵母细胞的状态。所以

卵母细胞与卵丘细胞之间功能的协调统一对细胞

成熟及发育至关重要，如卵丘细胞与卵母细胞之间

缺乏协调就会导致卵母细胞发育能力低下，引起异

常受精的相关问题[13，14]。

2.1.1 COC成熟障碍 COC的成熟可以受促性腺

激素的局部调节（内分泌调节），促性腺激素可以促

进卵丘细胞和卵母细胞成熟，但人体内可以与促性

腺激素结合的受体数量是一定的。那么，促性腺激

素是如何实现全面的细胞调控？有研究认为：促性

腺激素可以通过间接的作用对COC的成熟产生影

响。在卵母细胞成熟的过程中，促性腺激素可能先

作用于特定的颗粒细胞释放因子，之后再以旁分泌

的方式向COC传播黄体生成素(LH)促成熟的效应

达到最终的调节目的。

卵丘细胞对卵母细胞及COC的成熟有重要作

用，有研究指出卵丘细胞中的PI3K/AKT 信号通路

和 MAPK信号通路在调节类固醇激素的生成过程

中发挥作用:促性腺激素和IGF-1因子可以通过调

控 PI3K/AKT信号通路和 MAPK信号通路中类固醇

生成相关基因的表达进而调控类固醇激素生成，最

终实现对卵母细胞成熟及受精的调控[15~17]。卵丘细

胞可以分泌的类表皮生长因子(EGF)，EGF可能通

过特定的方式介导人类卵母细胞成熟过程中的LH

信号从而促进COC成熟。一项动物实验发现用促

黄体生成素刺激小鼠排卵前卵泡后，壁层颗粒细胞

可以产生和释放EGF家族成员调节素和表皮调节

素。EGF在激素的生成过程中有重要作用，有实验

发现EGF家族成员调节素在接受体外受精的患者

的卵泡液中大量表达[18]，由此可见LH可能会刺激排

卵前卵泡壁层颗粒细胞合成EGF家族成员调节素

和表皮调节素，并借此影响COC的成熟 [19]。

2.1.2 卵丘细胞扩张障碍 有研究表明EGFR信

号通路既可以促进卵母细胞的发育和成熟，也可调

控卵丘扩张所需的蛋白质的合成过程(卵丘扩张所

需的蛋白质有：前列腺素过氧化物合成酶2、透明质

酸合成酶2、五肽3和肿瘤坏死因子刺激基因6蛋

白[20]。蛋白激酶A是EGF样因子发挥作用的重要元

件，EGF调控卵丘细胞中透明质酸合成酶2、五肽3

等转录产物，使其表达增加，这一步调控卵丘的扩

张[21，22]。

2.1.3 精子膜功能异常 精子在获能以及与卵丘

细胞结合的过程中需要一系列的酶及相关活性物

质的辅助。肝素对精子膜结构的稳定及流动性的

维持有重要作用，有研究表明小鼠同系物PDC-109

蛋白可能通过与肝素的结合，参与调控精子膜的结

构[23]。精子膜表面的透明质酸酶促进精子与卵丘细

胞结合，有实验指出如果来自男性生殖道的透明质

酸酶含量较少或精子未能达到超活力状态，就有可

能导致精子穿透COC失败。

2.2 精子穿过透明带障碍

哺乳动物中包绕卵母细胞的透明带既可以保

护卵子，也在卵母细胞成熟、受精和胚胎植入前发

挥重要作用，同时透明带还提供精子识别卵子的受

体信号，即透明带糖蛋白（ZP）。人类的ZP普遍分
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四种型别：ZP1、ZP2、ZP3和ZP4。透明带蛋白的生

物合成随卵母细胞成熟逐渐进行的，在MII阶段透

明带发育停止，卵丘细胞在卵母细胞成熟的过程中

扮演重要的角色，只有成熟和完全成熟的卵母细胞

上才有透明带。

2.2.1 ZP结构异常 透明带糖蛋白是精子用于识

别的关键物质，而调控ZP产生的信号通路受到卵

子成熟的影响。有研究发现ZP的结构（糖结合物

的分布、密度以及位置）在卵子成熟的过程中会发

生一些改变。一些外源促性腺激素也会影响ZP的

结构与功能，例如结构异常的ZP3会导致到精子诱

发顶体反应失败，影响到精子与透明带的结合。另

外ZP的多糖氧化作用可能会引起精子结合数量的

下降，影响最终的受精结果。

2.2.2 精子与ZP结合障碍 精子在通过穿过卵丘

细胞之后启动与ZP的结合程序，逐步与卵母细膜

融合。透明带有供精子识别的受体信息，这使精子

头部的糖蛋白分子受体可以与透明带特定部位结

合产生生物学功能。ZP与精子的结合类型有蛋白-

蛋白结合型、碳水化合物-蛋白结合型，另外还有一

些目前尚未知的结合类型需要进一步研究。不同

结合方式介导的信号通路不一致，蛋白酶和N-酰胺

酶的作用可以使透明带形成供精子进入卵母细胞

的通道。现有的的观点认为精子与透明带ZP3结合

之后引发顶体反应，裸露在外面的精子顶体内膜可

以与透明带ZP2结合，实现透明带的穿透。也有研

究认为精子可能通过与ZP2结合促使皮质颗粒释放

蛋白酶水解ZP2，破坏其受体，防止了多精受精的发

生。

2.2.3 精子顶体结构异常 精子的顶体是由精原

干细胞的顶体颗粒产生的，并在精子发生的过程中

逐渐移动到精子的头部前。精子的顶体内含有多

种消化酶（包括透明质酸酶和顶体酶），并且它以帽

状形态存在于精子头部上方。精子的顶体内的这

些酶对COC和透明带的分解有重要作用。精子在

与透明带的ZP3结合后即释放顶体内酶（丝氨酸蛋

白酶、顶体酶等），随后精子与ZP2结合实现精子对

透明带的穿越。临床上缺乏顶体结构的精子是无

法发生顶体反应的，这类病人要想受精率达到正常

水平，需要通过ICSI辅助受精。精子的顶体对受精

过程有重要作用，研究表明精子顶体原始血管紧张

素转化酶的缺乏会导致异常受精的发生甚至IVF受

精失败。

细胞内钙离子的升高是精子发生顶体反应的

关键信号元件。细胞内游离钙离子可以对酶和蛋

白质产生瞬间变构调节作用，并作为第二信使，保

证信息在膜受体与传导效应分子之间的传递。细

胞内钙离子信号传导传导需要多种细胞通道辅

助。CatSper是一种仅位于精子尾部的表面睾丸特

异的蛋白，且由4个亚基（CatSper 1、2、3、4）和5个附

属亚基构成。CatSper 1、2、3、4可以形成孔道，这些

亚基在哺乳动物中的编码至少由9个基因组成，其

亚基的结构和分布保证正常的通道功能。遗传证

据表明CatSper通道蛋白的功能对于男性生育有重

要的影响：小鼠的CatSper基因敲除后，会表现出活

力受损，导致精子穿透透明带失败。有实验指出在

人类中CatSper基因的遗传损伤或基因表达谱发生

改变会导致弱畸精症和男性不育。

2.3 精子与卵母细胞结合出现障碍

精子穿透ZP后进入到卵周间隙并与卵母细胞

膜融合，其头部后端的细胞核进入到卵母细胞中。

精子和卵母细胞的粘附作用是建立在其表面受体

与配体对结合的基础之上，精子和卵母细胞表面受

体与配体恰当的结合一方面促进细胞间粘附作用，

另一方面可以使配子的膜弯曲成更紧密的对接状

态。细胞结合的部位后发生构象的改变可导致融

合孔的打开和扩张为精卵母细结合提供基础。

2.3.1 卵母细胞发育和成熟 异常卵母细胞的发

育能力即卵母细胞受精并发育成健康胚胎的能力，

这一能力与发育中卵母细胞的成熟程度有关。卵

母细胞和卵丘细胞间存在紧密的缝隙连接，二者借

此进行双向的信号传递。卵丘细胞在G蛋白偶联

受体3和12激活后，通过内源性性途径产生环磷酸

腺苷（cAMP），cAMP 再通过缝隙连接进入卵母细

胞。cAMP是停在减数分裂状态的卵母细胞发育所

需的重要物质，cAMP-磷酸二酯酶可以降解细胞内

cAMP，而经过缝隙连接流入卵母细胞的环磷酸鸟

苷(cGMP)则可以抑制细胞内cAMP-磷酸二酯酶的

激活，维持卵母细胞能量供应。卵丘细胞对卵母细

胞成熟的调控可能涉及多种细胞途径：其一，卵丘

细胞内的PI3K/AKT 通路和 MAPK 通路可能通过调

控类激素的生成影响卵母细胞的成熟及受精；另

外，卵丘细胞中P53信号通路可能影响卵母细胞成

熟和受精，MDM2- P53-SF1通路对女性的生育起重

要的作用，P53基因诱导对卵巢功能有不良影响，

MDM2和SF1水平与卵母细胞成熟和受精的结局呈

正相关；第三，卵丘细胞对肌动蛋白细胞骨架的调

控影响可能卵母细胞成熟。肌动蛋白细胞骨架是
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一种细胞内力产生的机制。这种力是产生细胞中

心体、细胞核和纺锤体必不可少的，也是维持细胞

迁移、细胞质的分裂以及细胞形状变化的重要细胞

力。有一项模拟老化海星卵母细胞的实验表明：老

化的卵母细胞在受精时会出现细胞内钙释放模式

的改变以及肌动蛋白动力学的异常导致多精受精

率增高，由此可以推测细胞内肌动蛋白细胞骨架的

状态可能是确保单精子受精成功的卵母细胞质量

的主要决定因素之一。

2.3.2 精子顶体反应异常 精子侵入卵丘并穿透

ZP的基质后与卵膜进行物理接触，之后发生顶体反

应使卵母细胞膜上暴露出一组新的表面抗原启动

精子与卵膜的融合过程。精子顶体反应是许多动

物受精成功的关键事件，它是由细胞内钙离子和

cAMP介导的。顶体最初包裹在顶体内膜上，在受

精时才发生顶体反应。动物Izumo基因在精子的顶

体内膜上表达Izumo蛋白，发生顶体反应时 Izumo从

顶体帽扩散到精子头部的赤道部分与配子发生融

合。这一过程TSSK6起到重要作，TSSK6基因缺失

的雄性小鼠往往出现Izumo的再分配错误，导致精

卵融合异常。人类精子中虽发现有Izumo的表达，

但很少有临床研究支持它与特发性不孕症的病因

有关。

2.3.3 卵膜结构异常 卵母细胞表面存在一层突

起状结构，精子在到达卵周隙后即附着在卵膜的这

种突起结构上。卵母细胞表面的这层突起叫微绒

毛，微绒毛间充满肌动蛋白，这极大地扩大了卵母

细胞的接触面积，降低了精、卵并列的膜之间的排

斥力。卵膜上存在一种特殊的蛋白--CD9，它对正

常微绒毛形态和分布有重要作用。体外实验发现，

用抗CD9单克隆抗体处理的实验组精子在与卵子

结结合过程中受到抑制,这就说明该表面蛋白参与

配子间的相互作用；另外，CD9缺失的雌性小鼠繁

殖力显著降低。一项评估细胞膜上的CD9与细胞

间黏附表型关系的实验表明：CD9驱动细胞膜形成

粘附位点，促进精卵融合发生所必需的紧密的精子

与卵子的接触。目前CD9功能缺失影响受精的具

体分子机制尚不清楚。许多动物物实验表明精子

在与卵膜结合时需要一个优先进入点，例如：在小

鼠、大鼠和仓鼠的卵子中，精子不与无微绒毛的卵

母细胞皮质区融合。但有实验观察到人的精子与

卵母细胞部位似乎与卵母细胞表面微绒毛结构的

分布关系不大，这表明在人类中精子与卵膜结合可

以发生在卵子表面的任何地方。也有观点认为人

类卵子表面存在一种可以促进精子的粘附的结

构--质膜微域，这种结构有利于精卵融合，目前这

一观点研究较热。

人卵膜上还有一种基因的表达可能与受精失

败相关--Juno。有实验证明Juno编码基因基因序

列变异的发生率与不明原因的受精失败有关。对

未受精的MII卵和体外成熟的人卵母细胞的蛋白质

表达分析表明，在人卵母细胞成熟的过程中Juno在

卵膜上积累。卵膜表面某些跨膜蛋白和周围蛋白

生成的多分子复合物可能也会对精子与卵膜的结

合与融合产生影响，有研究指出GPI的敲除会引起

不孕及精子结合数量的下降。卵膜作为一个整体，

其介导调控的基因表达可能存在协同作用。有研

究指出Izumo和Juno通过结合诱导CD9在细胞表面

接触区的积累，促进CD9介导的参与可能的融合机

制组装的膜蛋白的聚集。

2.4 卵母细胞激活障碍

哺乳动物成熟卵母细胞停滞在第二次减数分

裂中期，这一过程由成熟促进因子（MPF）和细胞 静

上E因子（CSF）维持，只有在精子或某些理化因素

的刺激下，卵母细胞才能恢复并完成减数分裂，这

一过程称为卵母细胞激活。卵母细胞激活的过程

涉及的事件主要有：钙离子震荡，皮质反应，第二极

体的排出，2PN形成。周期中如出现第二极体排出

和2PN形成则视作卵母细胞激活成功，这也是正常

受精的标志。卵母细胞激活标志着从配子到胚胎

的转变。

2.4.1 细胞钙离子振荡受阻 卵细胞内的钙离子

振荡是位于细胞内钙库上的三磷酸肌醇（IP3）受体/

钙离子释放通道（IP3R）释放钙离子的结果。精子

特异性磷脂酶C zeta 9是一种哺乳动物精子激活因

子，它通过水解4，5-二磷酸磷脂酰酯产生磷脂酰磷

脂酶3，磷脂酰磷脂酶3产生后即与其受体结合诱

导细胞内的钙离子的释放。有实验表明精子特异

性磷脂酶C zeta 表达显着降低的转基因小鼠的精子

在体外受精后表现出钙振荡的提前终止。有学者

认为受精卵中的基础胞浆钙离子可以刺激精子特

异性磷脂酶C zeta产生足够数量的IP3来触发钙的

初始释放，但这一点还没有得到实验证实。

一项体外受精卵子的钙成像实验表明卵母细

胞第一波钙振荡始于精子进入，这种信号以放射波

的形式向卵母细胞的另一端扩散。向胞质中注射

精子提取物会引起特征性的钙振荡，这一发现暗示

卵子激活是由受精精子传递的可溶性因子触发
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的。卵母细胞激活因子就是精子携带的一种可溶

性因子，假设精子核周的膜释放可溶性因子，那么

随着精子核的解聚核膜就会发生溶解。可溶性因

子扩散到卵浆中并通过内质网储存的卵母细胞协

同释放钙离子，触发卵母细胞激活的信号级联反

应。通过对各种可以诱导钙离子电位升高和引发

卵母细胞激活的精子蛋白能力的评估，可以预测卵

母细胞激活的发生。人类受精过程Ca2+释放值的

图形轮廓似乎与胚胎发育能力也有关。睾丸特异

的磷脂酶C亚型是负责在哺乳动物中产生钙振荡

和触发胚胎发生的变态因子，也是一种特殊的可溶

性因子。胞浆精子特异性磷脂酶C zeta在精子进入

卵细胞时被引入到卵母细胞内引起卵浆中一系列

Ca2+释放的特征模式，这说明卵子的激活的启动除

了精子，还可以通过显微注射小鼠/人精子特异性磷

脂酶C zeta来实现。实验指出精子特异性磷脂酶C

zeta可以诱导类受精的钙离子信号，并可能触发胚

胎的孤雌激活。精子特异性磷脂酶C zeta表达受损

会导致卵子中诱导钙离子振荡的能力降低或缺

失。累积的临床数据还表明精子特异性磷脂酶C

zeta缺乏症与男性和特发性不育有关。近期一项用

缺乏ECS基因的小鼠为模型的实验说明：在敲除

ECS基因的小鼠精卵融合体中，精子特异性磷脂酶

C zet1的表达正常，但第一个钙振荡峰的启动明显

延迟。此实验指出ECS抑制了年龄依赖性的男性

不育症，但未明确指出ECS基因是否会影响人卵母

细胞的激活。

2.4.2 皮质反应异常 精子与透明带结合后卵母细

胞激活。卵膜外层胞质内的大量皮质颗粒通过胞

吐释放其内的物质，诱发透明带中ZP3糖蛋白分子

的变化使透明带变质，卵子不再具有接受精子穿过

的功能，阻断了透明带以外的精子穿入，正在穿过

透明带的精子则被固定在透明带以内。这一过程

即为即皮质反应[3]，如果这一过程异常就会导致多

精受精的发生。

2.5 原核形成异常

受精后母源和父源的染色体通过各自原核的

形成独立进行复制，但是染色质重组发生在同一个

细胞质中。这使两个配子暴露在相同的细胞调控

因子下，二者的形成过程可能相互影响。卵子激活

后精子在卵胞浆内进行修饰及原核生成。精子解、

凝聚后生成原核的主要步骤如下：（1）精子核膜消

失；（2）核纤层蛋白的重组；（3）染色质发生解、凝

聚。受精时男性配子进入到卵母细胞发生精子染

色质的重塑，这一重塑过程为原核的形成做准备。

精子DNA在精子进入到卵母细胞后迅速调控鱼精

蛋白的释放，卵母细胞内的组蛋白代替精子内的鱼

精蛋白生成一种形态较松散的结构，引发规则核小

体的从头组装。卵母细胞的成熟程度决定其对精

子进行解凝聚的能力。卵母细胞在成熟的过程中

谷胱甘肽（GSH）的含量逐渐增多，这是精子解凝聚

和雄原核形成的重要物质。GSH使精子染色质去

浓缩、丝裂原活化蛋白激酶（MAPK）活性增高，促使

雄性原核生成[24]。

临床上精子染色体过早地出现凝聚会导致受

精的失败，这有可能是由于卵子激活不完全导致

的。解凝聚后的精子与其周募集的r-微管蛋白一

起形成一种叫做精子星体的结构。精子星体染色

质的四周被有核纤层蛋白的核膜所包被，形成mPN

和 fPN，二者可能同时形成或mPN早于 fPN形成。

fPN最早形成于第二极体附近，随后体积逐渐变大

在微管动力蛋白的作用下沿着微管向mPN移动，最

终两个原核并列在一起。卵母细胞形成原核障碍

的原因可能是卵母细胞骨架异常或核膜组装的障

碍，目前尚乏有效的解决方法，这部分患者必要时

可以考虑采用供卵IVF。

2.6 环境对受精的影响

异常受精除了精子因素和卵丘、卵母细胞方面

的问题之外，一些环境因素也可能与其相关。体外

受精的实验室操作包括:卵母细胞取出及体外培养，

精子处理[25]。卵母细胞的采集、体外培养基种类以

及培养温度、精子的洗涤，机械拆除卵丘细胞的手

法等都可能对受精的结局产生影响。所以，不断优

化体外受精操作程序，降低外因对配子及胚胎的影

响是胚胎学家工作的重点之一。

3 总结

IVF-ET过程中常有异常受精出现，胚胎异常受

精会降低卵母细胞的可利用率，导致卵母细胞的浪

费，而胚胎是否正常受精也直接影响周期结局。本

文从精子和卵母细胞方面分别分析了体外受精过

程中可能影响受精结局的因素，我们发现卵丘细胞

对卵母细胞的成熟以及受精的过程中发挥重要作

用。这为我们下一步的研究提供了思路。
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