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  [摘 要] 不孕症是一种低生育状态,随着大环境的变化,不孕症的患病率呈逐年上升趋势,已经被世界

卫生组织列为除癌症、心脑血管疾病以外的第三大疾病。睡眠障碍是指睡眠质和量出现临床症状或异常的一

种状态。睡眠障碍会使不孕症患者月经不调增加、生育力低下、临床妊娠结局不佳,但睡眠问题已成为一个未

得到充分重视和良好解决的公共卫生问题。而睡眠可能是改善生殖健康和结果的重要可修改目标。该文主要

对不孕症患者睡眠质量研究现状、影响因素、干预措施进行阐述。因此建议在临床工作中医务人员应加强关注

不孕症患者睡眠质量对妊娠结局的影响,进一步探索改善不孕症患者睡眠质量的措施。
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[Abstract] Infertility

 

is
 

a
 

state
 

of
 

low
 

fertility,with
 

changes
 

in
 

the
 

overall
 

environment.The
 

incidence
 

of
 

infertility
 

has
 

been
 

increasing
 

year
 

by
 

year
 

and
 

has
 

been
 

listed
 

by
 

the
 

World
 

Health
 

Organization
 

as
 

the
 

third
 

largest
 

disease
 

after
 

cancer
 

and
 

cardiovascular
 

and
 

cerebrovascular
 

diseases.Sleep
 

disorder
 

refers
 

to
 

a
 

state
 

of
 

clinical
 

symptoms
 

or
 

abnormalities
 

in
 

the
 

quality
 

and
 

quantity
 

of
 

sleep.Sleep
 

disorders
 

can
 

lead
 

to
 

increased
 

menstrual
 

irregularities,low
 

fertility,and
 

poor
 

clinical
 

pregnancy
 

outcomes
 

in
 

infertile
 

patients.However,

sleep
 

problems
 

have
 

become
 

a
 

public
 

health
 

issue
 

that
 

has
 

not
 

been
 

fully
 

addressed
 

and
 

well
 

resolved.And
 

sleep
 

may
 

be
 

an
 

important
 

modifiable
 

goal
 

for
 

improving
 

reproductive
 

health
 

and
 

outcomes.This
 

article
 

main-
ly

 

reviewed
 

the
 

current
 

research
 

status,influencing
 

factors,and
 

intervention
 

measures
 

of
 

sleep
 

quality
 

in
 

infer-
tility

 

patients.It
 

is
 

recommended
 

to
 

strengthen
 

the
 

attention
 

to
 

the
 

impact
 

of
 

sleep
 

quality
 

on
 

infertility
 

preg-
nancy

 

outcomes
 

in
 

clinical
 

work,and
 

further
 

explore
 

measures
 

to
 

improve
 

the
 

sleep
 

quality
 

of
 

infertile
 

pa-
tients.
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  不孕症是指夫妻双方经过12个月或者更长时间

规律的、无性交保护措施的性生活,或者由于个人或

伴侣生殖能力受损导致的女性不能获得妊娠[1]。

2018年全球不孕症的发病率为10%~15%[2],2019
年我国不孕症患者发病率已高达12.5%~15.0%[3],
被列为第三大疾病,严重影响人类的健康和生活质

量[4]。睡眠对生殖功能的影响也是必不可少,睡眠障

碍会使不孕症患者月经不调增加、生育力低下、临床

妊娠结局不佳,而睡眠对改善生殖健康和结果有重要

影响。因此,关注不孕症患者的睡眠情况是十分必要

的。现结合当前国内外研究,就不孕症患者睡眠质量

现状、影响因素及干预措施等进行综述,为早期识别

不孕症患者睡眠障碍及为不孕症患者睡眠领域提供

参考。
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1 不孕症患者睡眠质量研究现状

1.1 睡眠质量相关概念 睡眠是维持人类健康生活

的重要生理过程,睡眠质量被定义为个体对睡眠体验

各个方面的自我满足,包括睡眠效率、睡眠潜伏期、睡
眠持续时间和入睡后觉醒[5]。睡眠障碍是指睡眠质

和量出现临床症状或异常的一种状态[6]。健康睡眠

由90~120
 

min的循环周期组成,包括4~6个交替的

快速眼动和非快速眼动睡眠阶段[7]。

1.2 不孕症患者睡眠质量现状 睡眠是机体正常功

能的重要保证,对生殖健康至关重要。其会影响机体

内激素的分泌与合成、卵泡发生排卵、受精、植入和月

经的复杂和时间敏感过程至关重要[8]。目前,睡眠问

题已成为一个未得到充分重视和良好解决的公共卫

生问题。
柳雪莲等[9]研究发现,不孕症患者的睡眠质量低

于正常育龄期女性。GOLDSTEIN
 

等[10]通过匹兹堡

睡眠质量指数量表(PSQI)调查不孕症患者的睡眠质

量发现,有35%的不孕症患者睡眠质量较差、34%的

患者对“您是否经历过睡眠障碍”的问题回答是肯定

的、23%的患者在卵母细胞取回期间睡眠不佳、46%
的患者在胚胎移植时睡眠不佳。邝钰贤等[11]选取

156例进入体外受精-胚胎移植技术(IVF-ET)周期的

不孕症患者,采用PSQI调查发现,低睡眠质量检出率

为44.9%,与方静芝等[12]对168例进入IVF-ET周

期的不孕症患者低睡眠质量检出率(41.7%)相似。
不孕症患者睡眠质量普遍较差,睡眠障碍检出率较

高,且影响人体胚胎受孕的各个阶段。

1.3 睡眠障碍对不孕症患者的影响 随着社会飞速

发展、各种压力和社会因素的影响增大,不孕症患者

的睡眠障碍也逐渐增加。全球约有27.0%的人受到

睡眠障碍的影响,中国占38.2%。睡眠质量是与

IVF-ET结果相关最显著的影响因素[13]。睡眠障碍

与生殖功能改变之间存在相关性[14]。睡眠障碍加剧

了不孕症患者焦虑、紧张情绪,加重患者疲劳,影响机

体内环境调节进而加重病情变化,影响治疗效果。睡

眠质量对妊娠结局的影响较为明显,因此探索其影响

因素是非常有必要的。

2 不孕症患者睡眠质量影响因素

2.1 昼夜节律紊乱 生物钟系统调节昼夜节律、多
种生理功能,昼夜节律中断是生殖结果不佳的主要原

因之一[15]。昼夜节律是指24
 

h身体生理功能变化的

先天循环,是一种内化的计时系统,可使生物体的细

胞、行为和生理过程与地球自转同步。睡眠是人类昼

夜节律的一个关键特征[16]。夜班、睡眠不足和睡眠质

量差是导致昼夜节律紊乱的常见原因[17]。睡眠改变

可能会导致下丘脑-垂体-性腺轴(HPG轴)功能受损,
从而扰乱生殖过程。有研究表明,睡眠不足主要是由

个人的现代生活方式和与工作相关的因素引起的[18]。
在一项对431名白班工人和42名夜班工人进行的前

瞻性队列研究发现,夜班工作的女性与白天工作的女

性相比,平均获得的成熟卵母细胞减少了2.3个[19]。
轮班工作的不孕症患者睡眠质量较差。女性夜班轮

班工人的睡眠剥夺通过改变促性腺激素和性类固醇

分泌导致女性不孕,抑制了褪黑激素的产生及过度的

下丘脑-垂体-肾上腺(HPA)激活,导致早期妊娠丢

失,胚胎植入失败,无排卵和闭经等减少生育机会对

女性产生相应的影响。昼夜节律紊乱对辅助生殖结

果和妊娠结局造成不利的影响。在夜班工作、睡眠中

断或睡眠时间短的女性中,辅助生殖技术的成功率也

较低。

2.2 不良的生活方式 不良的生活方式不仅影响机

体健康,还对睡眠质量存在不同程度的影响。不良的

生活方式严重影响不孕症患者的睡眠质量。例如喜

食凉冷、吸烟、辛辣炙烤食物、睡眠品质不佳、晚睡等

不良的生活习惯与女性不孕症的发生有一定的相关

性。张玉珍等[20]对不孕症患者的健康行为进行调查

发现,不孕症患者存在锻炼时间较短、屏幕时间与久

坐行为时间过长、睡眠时间少于6
 

h等不良的生活习

惯,严重干扰睡眠质量。PIMOLSRI等[21]研究表明,
较短的睡眠时间和较晚的睡眠时间会增加胚胎移植

前未完成周期的概率。不孕症患者存在睡眠钟延迟、
不午睡、睡眠时间长、入睡困难等多个睡眠问题并存

是不孕的危险因素。现代生活方式的压力可以决定

激素分泌的变化,导致不孕相关疾病的发作。

2.3 内分泌因素 激素的合成、分泌和代谢受睡眠

模式的调节。RAHMAN
 

S
 

等[22]研究发现,促性腺激

素与睡眠时间呈正相关,雌二醇水平与睡眠质量呈负

相关,黄体酮(孕激素)的流失与睡眠问题有关。促性

腺激素、雌激素、孕酮和性激素结合珠蛋白在月经周

期的卵泡期具有节律性。睡眠障碍阻碍了内分泌激

素正常的合成、分泌和代谢过程,影响机体卵泡的正

常发育,从而干扰胚胎的合成,降低了不孕症患者的

妊娠结局。

2.4 疾病因素

2.4.1 多囊卵巢综合征(PCOS) PCOS是影响育

龄妇女的最常见和最复杂的内分泌疾病。PCOS与不

孕症和睡眠障碍发生有关[23],使阻塞性睡眠呼吸暂停

的患病率增加。EISENBERG
 

等[24]研究发现,患有

PCOS的不孕症患者睡眠时长<6
 

h、习惯性打鼾和临

床嗜睡发生率高于无PCOS患者。WALTER
 

等[25]
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在整个PCOS患者队列中调查发现睡眠呼吸障碍的

患病率为57%。YANG等[26]在328例PCOS不孕患

者中,发现阻塞性睡眠呼吸暂停患病率为40.0%
(131/328),其 中 重 度 6 例 (5.0%)。CAETANO

 

等[27]研究表明,睡眠质量与卵巢周期异常的高发生

率[28]和月经周期问题发生率增加之间存在直接相关

性。睡眠呼吸障碍是PCOS患者中常见的并发症,加
重不孕症患者治疗难度。睡眠是一个结构良好的动

态过程,是生命的重要组成部分,改善PCOS不孕症

患者睡眠质量可以促进治疗效果的提升。

2.4.2 子宫内膜异位症 子宫内膜异位症是一种进

行性疾病,会引起盆腔疼痛、不孕等炎性疾病占到

35%~50%[29]。睡眠障碍是子宫内膜异位症女性的

常见症状[30,33]。患有子宫内膜异位症的不孕症患者

与睡眠质量存在一定的相关性。FACCHIN等[31]发

现,睡眠障碍与子宫内膜异位症的严重程度之间存在

正相关。GOKSU等[32]观察到子宫内膜异位症的小

直径与睡眠质量差之间存在显著关系,睡眠质量差的

子宫内膜瘤直径为(248.42±95.70)cm3。LEONE
等[33]研究表明,子宫内膜异位症患者睡眠质量差、白
天过度嗜睡、亚阈值失眠和中度临床失眠患病率均高

于正常组患者。子宫内膜异位症的患者存在疼痛和

月经过多加重睡眠障碍的进展,加重不孕症患者压

力,白天 过 度 嗜 睡,容 易 造 成 生 活 失 衡,卵 泡 发 育

不佳。

2.5 心理因素 心理是存在变量最多,较为复杂的

因素。魏蓉[34]调查发现,心理状况是影响不孕症患者

睡眠质量的主要因素。PHILPSEM
 

等[35]研究表明,
不孕症患者睡眠质量差可能与心理困扰有关。王灵

嫣等[36]对1
 

823例不孕症女性患者进行调查发现,伴
有情绪困扰的不孕症患者会显著睡眠障碍风险。杨

银[37]研究分析发现,睡眠障碍的相关问题可能与不孕

症患者焦虑或抑郁等情绪困扰因素的发生和发展有

关。GOKSU
 

等[38]研究分析发现,不孕症患者睡眠质

量差,睡眠指数随焦虑、抑郁程度增加而明显增高。

HUANG等[39]调查发现,接受体外受精的不孕症患

者中有42.9%的患者出现焦虑和30.0%的患者出现

抑郁,且有18.8%的患者需要超过30
 

min才能入睡、

43.6%的患者睡眠效率低于85.0%、43.3%的患者被

确定睡眠质量检出率差。存在心理变量的不孕症患

者与正常生育女性相比,在主观睡眠质量、日间功能

和睡眠药物使用方面睡眠质量均较低。不孕症患者

处于疾病状态时心理较为脆弱,对服用药物治疗效果

及人生结局担忧而影响其睡眠。

2.6 体外受精技术治疗 接受体外受精技术治疗的

女性的睡眠模式是一个重要的研究领域。在一项前

瞻性研究中,发现睡眠质量差也与体外受精-胚胎移植

(IVF-ET)治疗结果有关[40]。IVF-ET成功与睡眠质

量呈负相关,但与心理健康无关,这可能表明睡眠质

量受损具有直接的有害作用,而不是由心理健康介导

的影响[41]。目前,生殖辅助生殖技术不断提高但仍有

相当一部分辅助生殖助孕患者经历了多次的胚胎移

植不能获得妊娠,由于不孕症患者病因的复杂性、反
复治疗操作的侵入性及治疗结局的不确定性等因素,
其普遍存在焦虑情绪、睡眠障碍等情况。

3 不孕症患者睡眠障碍干预措施

3.1 褪黑素治疗 褪黑激素主要由松果体释放的一

种神经内分泌激素,受昼夜节律调节的多功能激素,
将昼夜节律和季节节律的信息传递给体内的相关组

织和器官[42]。褪黑激素可通过 MT1/AMPK通路延

缓卵巢衰老并提高生育能力,包括其在睡眠-觉醒周期

节律、延缓衰老过程及抗氧化或抗炎功能中的作用,
可以清除自由基,如活性氧(ROS),这是生殖功能的

关键因素,同时增加成熟卵母细胞的数量、受精率和

优质胚胎的数量,从而改善了辅助生殖技术(ART)的
临床结果。ALIZADEH等[43]已研究表明,褪黑素在

治疗睡眠质量研究中是有效的,外源性褪黑激素治疗

对睡眠质量有良好影响,服用褪黑激素补充2个月

后,睡眠质量有更大的改善。褪黑激素在体外受精治

疗中的潜在效用有2个方面睡眠有益,而且其强大的

抗氧化特性,可以保护卵母细胞和胚胎在体外受精过

程中免受氧化损伤[44]。褪黑激素主要用于调节昼夜

节律、生殖和睡眠周期,褪黑激素治疗显著提高了睡

眠质量和临床妊娠率。

3.2 心理干预 不孕本身就是一件创伤事件,由于

侵入性医疗程序,高昂的成本和不可预测的结果,使
不孕症患者会遭受高度的心理困扰。心理干预是指

在心理学的理论指导下对个体或群体的心理健康行

为加以策略性干预[45]。吴宁等[46]通过团体催眠治疗

发现,其能够提高不孕症患者睡眠质量、减轻不良症

状。陈桂菊等[47]对不孕患者采取心理护理干预,可以

保证不孕症患者拥有最佳睡眠质量。正念疗法可以

有效改善患者心理状况及睡眠质量。常亚丽[48]进行

干预证明,正念疗法可缓解不孕症患者焦虑情绪、提
高睡眠质量、治疗成功率。目前,适当的心理疏导能

改善睡眠,缓解不良心理状态,对提高不孕症患者临

床妊娠有效。

3.3 中医疗法 耳穴贴压治疗是使用王不留行籽在

神门耳穴,进行有规律地刺激,从而引起大脑网状系

统的正常有序化激活,对机体和相应的器官产生功
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效,具有镇静、镇痛作用主治失眠、多梦、不孕症、内分

泌功能紊乱等。马春梅[49]研究发现,耳穴压贴治疗有

助于缓解不孕患者治疗期间焦虑、抑郁的心理状况及

改善睡眠状况。耳穴贴压在不孕症患者抑郁情绪、睡
眠质量等方面的有效性。

4 结语与展望

  睡眠是一种生理过程,可提供身心能量的更新,
睡眠障碍会影响妇女的生殖过程,例如,延长受孕时

间,减少妊娠机会。当睡眠发生改变时,与生殖功能

受损和生殖结果通常较差有关[50]。睡眠不足会改变

生殖激素的水平,而生殖激素是决定不孕症患者生育

率趋势的关键因素。在不孕症的诊断和治疗过程中

也可能因为睡眠障碍而导致荷尔蒙紊乱,会发生心理

问题和躯体不适。不孕症患者在进行治疗中,如过度

刺激疗法、频繁询问监测激素水平结果及卵巢卵泡发

育等原因,患者承受着巨大的压力,这种压力水平的

升高可能导致睡眠障碍的发展。不孕症患者睡眠质

量受到多种因素的影响,其睡眠质量普遍较差,因此

针对不同的影响因素采取相应的干预措施有效解决

睡眠障碍问题是必要的。本综述总结不孕患者睡眠

质量现状、影响因素及干预措施,为临床护理工作者

针对不孕症睡眠障碍制定相应的干预措施,调节患者

的睡眠习惯,改善其睡眠品质提供指导。
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