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母牛超数排卵的研究进展
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　　[摘　要 ]　超数排卵技术作为一项实用的繁殖技术, 在牛的改良和育种中应用广泛。常用的超排程序是 20 世

纪 80 年代初成型并推广使用的。现在超排技术基本稳定, 近 10 年国际胚胎移植协会的统计资料表明, 每头供体牛

平均可获得 6 枚可用胚。在超排研究中, 人们最初以减少个体差异和提高受精率为中心, 逐步转向从激素、程序和

饲养管理方面寻找简化实用的改进方法, 并且对预测个体的超排效果作了一些探索。文章从对供体母牛超排前的

预测、超排方案的细化、影响超排效果的因素以及改进超排的思路 4 个方面对超排研究进行了论述。
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　　超数排卵技术 (超排技术)已广泛应用于家畜繁

殖中, 通过超数排卵技术可以获得大量整齐、优质的

卵子, 使得优良后代数增加几倍甚至几十倍, 加快了

优良品种扩繁和动物育种的步伐。牛是单胎动物, 产

犊数量少, 因而人们一直都很重视对母牛超数排卵

的研究。但是母牛个体间较大的超排反应差异使得

人们在生产实践中无法准确预测其超排效果, 这样

大大影响了胚胎移植的效益。从国际胚胎移植协会

( IET S) 的报道可以看出, 最近 10 年来, 每头供体牛

获得的可用胚胎数平均在 6 枚左右, 说明超数排卵

技术基本稳定[1 ]。目前大量使用的超排程序是 20 世

纪 80 年代初成型并推广使用的, 20 多年来没有大

的改进[2 ]。近年来, 随着超声成像技术的发展, 对卵

巢进行超声扫描使得人们对动物个体间的超排反应

差异的原因有了更深一步的认识, 不断尝试寻找预

测超排效果的标准或简单实用的方法。此外, 研究者

也从激素、程序、饲管等方面进行了大量的试验。其

目的主要是为了提高卵泡波发育的同期化程度, 提

高超排的卵泡数、排卵率及胚胎的可用率。作者以这

些资料为基础, 综述了超数排卵的研究状况, 并对超

排的改进思路进行了论述。

1　超数排卵研究的现状

1. 1　超数排卵前对超排效果的预测

　　在许多商业性的胚胎移植记录中, 可以看出母

牛对超排的反应和可用胚产量的变异范围很大, 使

得在生产实践中无法预测母牛个体的超排反应, 以

至于许多研究者认为超排反应是无法预测的, 因此

在这一方面有许多探索性研究。M ap letoft R J 等[3 ]

总结以往的胚移记录发现, 每个供体母牛的排卵率

和可用胚胎数是相对稳定的, 一次处理反应好的牛

以后各次处理反应都好, 而一次处理反应不好的母

牛往往在以后处理时的反应也都不好。Tonhat i H

等[4 ]统计了 2 941 头母牛的 5 387 次超排反应, 认为

超排反应不具有遗传性。因此, 可以用上一次超排的

结果来预测下一次超排反应, 而不能依据遗传特性

推测。D riancou rt M A [5 ]的研究表明, 母牛卵巢对超

排处理的反应依赖于超排时存在的对促性腺激素敏

感的卵泡的数量, 也就是说在用促性腺激素处理时,

母牛卵泡波所处的阶段对超排有重要的影响。

随着超声成像技术的应用, 人们希望统计出一

个合理的标准, 通过卵巢上黄体和卵泡的形态, 来实

现对超排效果的预测。在牛的一个发情周期中, 有 2

或 3 个卵泡发育波。每一个波的特征是募集几个小

卵泡, 最终选择一个优势化卵泡。第一卵泡波的优势

卵泡从出现 (可以用超声检测到) 至第 4 天生长较

慢, 在 4～ 6 d 呈线性增长, 然后发生闭锁[6 ]。优势卵

泡抑制同一波中其他卵泡的生长发育, 并延迟下一

个波的开始。卵泡内雌激素 (E 2 )、孕酮 (P 4 )、睾酮

(T )和抑制素 ( IN H ) 随卵泡大小、闭锁程度和发情
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阶段而改变。排卵前期, 卵泡内高的 P 4 浓度是卵泡

退化的标志, 而卵泡的退化必然伴随 E2 合成能力的

减弱。A li A 等[7 ]通过超声扫描技术确定卵泡的形

态 (卵泡直径< 4 mm 为小卵泡, 4～ 9 mm 为中等卵

泡, ≥10 mm 为大卵泡) , 通过抽吸卵泡的卵泡液并

测定其中 E 2öP 4 的比例来区别生长和闭锁卵泡, 通

过注射前列腺素 (PGF 2Α) , 使处于周期不同阶段的

黄体退化, 诱导优势卵泡的排卵, 从而评估卵巢的功

能。研究结果表明: 卵泡在出现后的前 2 d 或者在出

现后的 6 d 以后 (处于退化阶段) , 其形态 (大小) 和

功能是一致的; 当优势卵泡处在生长期 4～ 6 d 时,

一部分卵泡是生长的, 而另一部分是闭锁的, 其形态

和功能似乎没有联系。这项研究说明, 超排只能挽救

那些处于生长期的中小卵泡, 使其同优势卵泡一样

生长到排卵时的体积。Koh ram H 等[8 ]进行了 102

次超排试验, 研究超排前卵泡状况与超排效果之间

的关系: 若在超排处理开始时存在一个处于生长阶

段的优势卵泡 (直径大于 7 mm ) , 会严重减弱超排

反应; 若仅存在大量 4～ 6 mm 的卵泡而不存在有功

能性的大卵泡, 则可以得到良好的超排效果。

这些研究表明, 应用超声技术预测超排效果是

一个有希望的辅助手段。在处理前对供体母牛进行

分类, 对卵巢反应好的母牛进行常规超排; 对不排卵

的母牛进行活体采卵 (O PU ) ; 对卵巢反应不好的母

牛可以用 E 2 和 bST (牛生长激素, bovine som a2
to t rop in, Po silac) 长期联合处理 (3 个月以上) 后再

行超排[9 ]。总之, 目前对超排效果的预测还只是停留

在经验水平上, 准确地预测超排反应还需要更进一

步的研究。

1. 2　超排方案的细化

常规的超排方案是在发情周期的第 9 天或第

10 天, 以递减剂量每天 2 次注射促卵泡素 (FSH ) ,

连续注射 3～ 5 d, 总剂量在 400～ 600 IU。在开始注

射后 60 和 72 h 注射 PGF 2Α诱导黄体溶解, 母牛在

36～ 48 h 开始发情, 再隔 24～ 36 h 发生排卵。

对于超排方案的细化, 主要是依据母牛个体的

生理状况差异和所处环境的不同, 对常规方案作一

些随机的改动。主要有以下几个方面: ①依据以前的

超排记录调整超排剂量。对上次卵巢反应不够充分

的母牛下次应适当增加剂量, 对上次反应过于激烈

的母牛下次应减少剂量[10 ]。②在超排处理开始时除

去有功能的大卵泡。许多试验结果证明, 超排处理时

存在大卵泡会抑制相对较小的卵泡的生长, 从而影

响超排效果。K im I H 等[11 ]的研究表明, 在超排前

48 h 用超声引导抽吸除去优势大卵泡可以促进其

他卵泡的生长, 并提高排卵率和胚胎的产量。③对于

FSH 注射的次数应根据卵泡的发育状况来确定。在

常规程序中, 开始注射 FSH 的第 5 天母牛应出现发

情, 若未发情, 则应在第 5 天继续注射小剂量的

FSH , 可以提高超排效果[10 ]。而且每天应当直检以

防止卵巢过度刺激的发生。④提高受精率和促进胚

胎的发育。人们很早就发现超排处理会降低卵母细

胞的受精率和减慢胚胎的发育速度, 而在常规的超

排方案中, 并没有人为地预防这一现象。近年许多研

究表明, 在第一次人工输精时同时皮下注射 500 m g

bST (bovine som ato trop in, Po silac) , 可以提高可用

胚的数量。M o reira F 等[9 ]的研究表明, bST 通过提

高受精率和早期胚胎发育的能力提高了可用胚的数

量。在许多组织中, 包括卵巢, bST 可以刺激 IGF2I

(胰岛素样生长因子2I)的合成。Sp icer 等[12 ]发现, 小

卵泡同中等卵泡和大卵泡相比, IGF2I 的含量较低。

Katz 等[13 ]发现, 在卵巢内部存在 IGF2I、受体和结

合蛋白体系, 通过增强颗粒细胞的功能, 可以改善超

排反应。但是也有相反的报道, 用 bST 处理并没有

改善母牛的超排反应[14 ]。⑤简化超排程序。Dob rin2
sky J R 等[10 ]的研究认为, FSH 多次注射会比单次

注射产生更多的劣质胚胎。一次皮下注射 10 mL 含

有 300 m gög 的 PV P (聚乙烯吡咯酮, 分子质量为

40 000 u)的 FSH , 具有良好的超排效果。但目前在

生产中使用的还较少, 多数人认为 PV P 难以溶解且

效果不够稳定。⑥在超排处理时, 如气温急剧下降或

连阴雨雪, 可以通过人为加强室内光照, 尽量降低不

发情或排卵障碍的出现。此外, 在配种后第 3 天, 阴

道内放置海绵栓, 对防止黄体早期退化后导致的胚

胎变性有一定作用。

1. 3　影响超数排卵效果的因素

这方面的研究报道较多, 现总结如下: ①胎次:

2～ 6胎较好; ②超排季节: 春夏秋冬均可, 但冬季比

夏季效果好; ③促卵泡素剂量: 常规剂量较好; ④泌

乳状况: 非泌乳牛比泌乳牛超排效果好; ⑤产后间

隔: 一般认为在 60 d 以上较好, 这时母牛生殖器官

和机能已恢复, 开始超排即可, 若供体母牛的子宫环

境和机能未完全恢复, 则获可用胚比例较低; ⑥输精

次数和输精量: 一般输 2 次, 每次使用 2～ 3 支精液

即可; ⑦超排处理次数: 超排处理次数对胚胎的回收

数没有显著影响, 但超排处理会延迟配种受胎的时

间, 增加了母牛的空怀天数; ⑧营养状况: 研究表明,

过多的能量摄入会减弱超排反应, 减少胚胎产量和
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改变胚胎发育过程中某些基因的表达。高浓度的精

料摄入对胚胎生产的质和量都不利, 而超排前和超

排期间低的能量摄入可以产生更多的卵泡和提高胚

胎的质量; ⑨环境: 这是一个很重要的因素, 提供最

好的环境条件, 最大程度地减少应激, 尽可能提供舒

适的条件和保持一个好的健康体系是取得良好超排

效果的基本保障[15～ 22 ]。

2　改进超排效果的设想

2. 1　主动增加用以超排的卵泡数

　　这种设想主要是通过刺激早期有腔卵泡和腔前

卵泡数量来增加反应卵泡数, 使得在开始超排处理

时有许多较大的、反应能力较一致的卵泡存在。反刍

类动物的初级卵泡贮库是在胎儿时期建立起来的,

该贮库一旦建立之后, 卵泡就逐渐地和持续地离开

该贮库而继续生长, 一生中其总数只会逐渐减少。母

犊出生时大约有 68 000 个原始卵泡, 而在母牛一生

中能发生排卵的卵泡数只有几十个, 其余的均发生

闭锁和退化。因而如何有效地增加用以超排的卵泡

数, 是进一步发掘卵巢潜能的手段之一。

以往的研究发现, 对外源性激素反应不好的母

牛有两类: 第一类牛每个卵巢只含有 50～ 200 个生

长卵泡 (直径在 0. 7 mm 以上) , 而反应好的牛卵巢

的生长卵泡数则在 600 个以上[3 ]。因此, 造成超排反

应差异的原因之一, 可能是动物遗传或生理状况不

同。改善这种类型母牛超排效果的方法之一是设法

促使更多的卵泡变为有腔卵泡。Cu shm an R A 等[23 ]

研究发现, 通过长期使用 bST 和 E2 可以增加有腔

卵泡数目和改善超排效果。

2. 2　延长排卵前卵泡的发育

研究发现, 当母牛进行超排处理后有一个明显

的变化是排卵前卵泡的发育期变短, 从黄体退化到

排卵前L H 峰出现的时间间隔由 61 h 减少到 44

h [24 ]。在超排反应中, 并不是所有的卵泡可以同期化

成熟和同期化排卵。当发育较早的卵泡诱导L H 峰

出现时, 还存在没有最终成熟的卵泡, 这样导致了卵

泡和卵母细胞发育的不同步[25 ]。通过延长排卵前卵

泡的发育, 从理论上讲可以减少卵泡发育的不同步

性, 并能使更多的卵泡获得对L H 信号发生反应的

能力。

现在延长排卵前卵泡发育的方法主要有以下 2

种: 一是V o s 等[26 ]报道通过使用外源性孕酮栓可以

阻止排卵前的内源性L H 峰的出现, 在孕酮栓撤除

之后注射 GnRH , 2 h 后可以诱导L H 峰的出现; 二

是D πO cch io 等[27 ]报道使用 GnRH 激动剂处理牛,

可以消除垂体分泌 GnRH 的作用, 然后用纯化的

L H 处理可以人为地产生L H 峰。V an de L eempu t

E E 等[28 ]采用第一种方法历时 3 年的研究结果表

明: 延长排卵前卵泡的发育时间增加了成熟卵泡的

数量和提高了排卵率, 但是最终可用胚的数目没有

增加。分析其原因认为, 这可能是由于外源性激素处

理使得输卵管环境发生紊乱, 从而导致胚胎的发育

受到了不利影响。目前, 超数排卵主要应用于 2 个方

面: 一是为了获得用于移植的胚胎; 另一是为了获得

卵母细胞, 进行体外生产胚胎。因而这一思路仍具有

应用价值, 下一步可以探索在生产中易于推广的程

序。

2. 3　小剂量 FSH 预处理

一些研究认为, 在第一个卵泡波出现后的第 2

次 FSH 峰与下一个卵泡波 (即开始超排处理时) 中

存在的对 FSH 敏感的 2～ 6 mm 卵泡的群体大小有

关[29 ]。因此, 在发情周期的初期用小剂量 FSH 对母

牛进行预处理, 使得更多的储备卵泡变为有腔卵泡,

可以提高周期内 9～ 13 d 有腔卵泡的数量, 从而改

善超排效果。但有研究[2 ]发现, 用 FSH 预处理会导

致在开始超排处理时卵巢上存在优势卵泡, 而引起

排卵数降低。目前很少有人进行这方面的研究, 可能

是因为个体间的巨大差异, 造成无法得到一个合适

的处理时间和剂量来增加处理时有效的卵泡群体数

目。

2. 4　抑制素主动免疫

卵巢颗粒细胞释放的抑制素 ( Inh ib in, IN H ) 可

以选择性地作用于垂体抑制 FSH 的分泌。 IN H 是

由 Α、Β 2 个亚基构成的异质二聚体, 化学成分是糖

蛋白, 比较容易制成免疫原。用抑制素免疫动物后,

内源性抑制素被抗体中和, 血液中 FSH 浓度升高,

达到增加排卵率的目的[30 ]。研究表明, 使用抑制素

免疫后获得超排反应可以维持较长时间, 而且使用

较少剂量的 FSH 即可获得较好的超排效果, 但也有

相反的报道[30 ]。因而如何用抑制素免疫来改善超排

效果还需进一步研究。

2. 5　GnRH 及其类似物的应用

GnRH 是由 10 个氨基酸组成的肽类激素。它可

以促使垂体释放L H , 提高奶牛多卵泡排卵的同期

化程度。在正常的非超排奶牛发情后, 血浆L H 水平

迅速上升, 发情后 10 h 达到高峰, 约 25 h 时排卵。

超排奶牛发情后的L H 水平低于非超排奶牛, 而且

超排母牛的排卵期较长, 有的甚至长达 24 h [2 ]。据报
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道[2 ] , 超排牛在发情当天皮下注射GnRH 250 Λg, 结

果可用胚数由 6. 2 枚提高到 9. 3 枚 (P < 0. 05) , 受

精率从 76% 提高到 92% (P < 0. 05)。朱玉林[2 ]在试

验牛静立发情后 6～ 8 h 第一次输精时肌注L RH 2
A 2 200 Λg (GnRH 类似物) , 结果排卵数和获卵率比

对照组均有所提高。此外, 有报道[ 31 ]认为, GnRH

还具有改善超排牛输卵管及子宫环境的作用, 有利

于胚胎的发育, 促进子宫内膜的进一步成熟。但对超

排牛注射 GnRH 的观点并不一致。M ap letoft R J

等[3 ] 研究发现, 在接近发情开始时给超排牛注射

GnRH (或者 17Β2E 2) , 并未提高排卵率和改善胚胎

质量。Koh ram H 等[8 ]研究表明, 在超排前 2 d 注射

GnRH 200 Λg 可以增强卵巢反应和提高排卵率, 但

是最终可用胚胎数并没有增加。分析其原因认为, 用

GnRH 处理的有利影响被未受精卵和退化胚胎数抵

消了, 说明超排前短期给予 GnRH 可能阻碍了胚胎

的发育能力。这些试验结果的不一致, 说明用GnRH

来改善超排反应可能仅对一部分个体有效。

2. 6　控制卵泡发育波

前面的几种设想均是改变卵泡的发育波, 使其

在超排处理时出现尽可能多的 2～ 6 mm 的卵泡数。

而把用 FSH 处理安排在最佳时间, 人为地控制同期

化卵泡的出现, 也是改善超排效果的重要方法之一。

目前控制同期化卵泡波出现的方法是, 使用特定的

激素处理或者通过去除大卵泡的方法获得。

在激素处理方法中, 17Β2E 2 和 P 4 的联合使用比

较成功。目前的研究表明, 17Β2E 2+ P 4 会抑制优势

卵泡的生长, 并且在 (4. 3±0. 1) d 产生一个新的卵

泡波, 用这种方法处理, 可以在 4 d 后开始注射

FSH , 结果与在发情后 8～ 12 d 出现第二个卵泡波

时处理获得的胚胎数没有区别, 但明显可以缩短时

间间隔[32 ]。在除去大卵泡的研究中, 用超声引导除

去 2 个大卵泡与除去所有直径大于 5 mm 的卵泡效

果一样。Baracaldo 等[33 ]分析认为, 应用物理方法

(超声引导除去优势卵泡) 优于激素处理, 因为激素

处理引起大卵泡闭锁的同时也影响了下一个卵泡发

育波中卵泡的发育。

总之, 目前的研究表明, 在超排处理前后或超排

处理时使用 GnRH、P 4、E 2、FSH、bST , 并不能取得

一致的有改善的预期效果。或许是由于供体母牛卵

巢本身的生理状况差异, 不可能用同一水平标准的

激素处理来消除, 这就提示人们, 合适的超排处理可

以作为鉴定母牛卵巢潜在机能的指标之一。通过一

次或几次超排处理, 将结果与每个牛超排时的卵巢

生理状况相比较, 可以根据卵巢的大致状况及前次

的超排效果将供体母牛分类处理。另外有一点必须

强调, 除了供体母牛的品种特性、个体差异外, 即使

是同一个体的同一体积的卵泡对促性腺激素的反应

也并不都是一样的。这些原因使得人们进行以“在一

个卵泡波中出现更多的生长卵泡, 尽可能整齐地排

卵以及减少不受精率和变性胚胎数”为目的的试验

时, 会出现并不完全一致的结果。当然, 作为一种实

用的高新技术, 人们会通过进一步研究来完善和简

化其程序。同时, 对超排技术的研究也会使人们进一

步弄清卵泡的募集、优势化和排卵或闭锁的机制, 从

而对家畜的繁殖调控起到一个大的推动作用。
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T he stud ies of bovine superovu la t ion

YANGW e i-feng, GAO Zh i-m in ,DOU Zhong-y ing
(T he K ey L abora tory of A n im al R ep rod uctive E nd ocrinology and Em bry o B iotechnology of M in istry and A g ricu ltu re,

N orthw est S ci2T ech U niversity of A g ricu ltu re and F orestry , Y ang ling , S haanx i 712100, Ch ina)

Abstract: Superovu la t ion is an eff icien t and u sefu l techn ique to ob ta in p rogeny from genet ica lly valu2
ab le fem ales. T he p rocedu re w as fo rm ed in the early 1980. Genera lly, every dono r can recover 6 em b ryo s in
the last ten years, w h ich can be illu st ra ted that th is techn ique is a lmo st stab le. In tho se experim en ts, de2
creasing the individual d ifference and imp roving the ra te of fert iliza t ion are studied at f irst. N ow scien t ists
w an t to get the simp le and p ract ica l app roaches by the ho rmone, p rocedu re, nu trit ion and m anagem en t. T he
p redict ion of superovu la t ion is a lso researched. In a w o rd, the basic situa t ion, including the resu lt p red ic2
t ion, the influence facto rs, the m ethod imp rovem en t and the though ts of get t ing an eff icien t p rocedu re, is
p resen ted in th is review.

Key words: bovine; fo llicu lar w ave; superovu la t ion; rep roduct ive techno logy
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