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子宫输卵管四维超声造影剂逆流发生影响因素的Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析
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　　［摘要］　目的　探讨子宫输卵管四维超声造影过程中逆流发生的影响因素。方法　选择２０１７年
１月至２０１８年１２月在安徽省中医药大学第一附属医院超声科行子宫输卵管四维超声造影的２３５名女
性不孕症患者，年龄２２～４７岁，不孕时间１～１３年，对其中１０１名出现逆流现象的患者资料进行回顾性
分析，观察出现逆流现象的声像图，从年龄、不孕时间、输卵管通畅程度、疼痛程度、子宫位置、子宫内膜

厚度、月经后检查时间、不孕类型、流产史、子宫畸形、宫外孕史、妇科炎症、宫腔占位、盆腔手术史、宫腔

粘连带这１５个因素中分析探索原因。结果　本组病例造影剂逆流的发生率为４２．９％。单因素分析显
示，内膜厚度、流产史、月经后检查时间、宫腔粘连带、不孕类型及输卵管通畅程度均可能与逆流的发生

相关（Ｐ＜０．０５）。多因素Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析显示，逆流的发生与内膜厚度、月经后检查时间、不孕类型及
输卵管通畅程度密切相关（Ｐ＝０．０３６、０．０４５、０．０２５、０．００４），其中子宫内膜厚度、月经后检查时间与逆流
的发生呈负相关（Ｂ＝－０．８３４、－０．８０２）；不孕类型、输卵管阳性组与逆流的发生呈正相关性（Ｂ＝１．１２２、
０．８９８）。结论　内膜厚度＜６ｍｍ、月经后３～４ｄ进行造影检查、继发性不孕及输卵管堵塞是导致逆流产
生的主要原因。可选择在内膜厚度≥６ｍｍ、月经后５～７ｄ时进行造影检查，同时尽可能地避免内膜损
伤，降低宫腔压力，有利于降低逆流的发生率。
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　　子宫输卵管四维超声造影 （ｆｏｕｒｄｉｍｅｎｓｉｏｎａｌｈｙｓ
ｔｅｒｏｓａｌｐｉｎｇｏｃｏｎｔｒａｓｔｓｏｎｏｇｒａｐｈｙ，４ＤＨｙＣｏＳｙ）是一种新
的诊断输卵管通畅性的影像学方法，具有良好的敏感

性和特异性。由于其性价比高、图像清晰、无辐射，它

正在替代传统Ｘ线的子宫输卵管造影 （ｈｙｓｔｅｒｏｓａｌｐｉｎ
ｇｏｇｒａｐｈｙ，ＨＳＧ）成为首选筛查手段［１］。然而，超声造

影剂逆流现象一旦发生常常会导致图像分析困难，影

响医师的判断，同时它也可能会增加副作用的风险，如

疼痛、感染、过敏等。目前临床及影像学对造影剂逆流

产生的相关因素尚缺乏系统的研究。本文回顾性分析

行子宫输卵管超声造影的２３５例患者，旨在寻找降低
逆流发生率的方法，提高超声造影的准确性。

１　资料与方法

１．１　研究设计方案
　　造影检查由我科２名经验丰富的主治及以上医生
进行。检查前３０ｍｉｎ肌注解痉药阿托品０．５ｍｇ。常
规消毒会阴部及阴道并放置造影管，同时向水囊推注

１．５～２．５ｍＬ生理盐水并固定。造影前，先使用经阴
道二维超声常规检查子宫、输卵管和盆腔的情况并记

录。显示子宫横断面，启动三维模式，当确定感兴趣区

处于容积框内时，开启造影模式键，进入造影模式并适

度调节总增益。启动四维键，手动缓慢匀速向宫腔推

注造影剂，观察造影剂从一侧宫腔向输卵管伞端的流

动轨迹、造影剂包绕卵巢情况、子宫肌层和宫旁静脉丛

逆流情况，造影剂从输卵管伞端溢出并在盆腔弥散的

情况，按Ｐ２键存图。随后行二维、三维造影模式下补
充追踪扫查并记录相关内容，拔管后打开容积数据调

出四维图像进行后处理。汇总所有患者的超声造影图

像，依照２０１５版妇科超声造影临床应用指南（中国医

师协会超声医师分会妇产学组）［２］对逆流图像的评估

标准，将患者分为逆流组和无逆流组。基于文献报

道［３－７］和临床经验，收集可能与逆流产生相关的患者

临床及影像学资料，综合分析逆流产生的原因。

１．２　临床伦理审查情况
　　本研究通过本院伦理委员会审批（２０１９ＡＨ０４）。
所有患者术前均签订子宫输卵管超声造影检查知情同

意书。

１．３　病例来源
　　纳入２０１７年１月至 ２０１８年 １２月安徽省中医药
大学第一附属医院超声科行子宫输卵管四维超声造影

检查的２３５名女性不孕症患者。
１．４　纳入、排除标准
　　纳入标准：符合不孕症诊断标准；月经干净后３～７天
且检查前３天无性生活；白带化验正常。
　　排除标准：内外生殖器官急性或亚急性炎症；月经
期、妊娠期或阴道不规则出血；盆腔活动性结核；宫腔

或宫颈怀疑恶性病变；严重的全身性疾病不能耐受手

术；造影剂过敏史［３］。

１．５　仪器与造影剂
　　仪器及探头型号：使用 ＧＥＶｏｌｕｓｏｎＥ１０超声诊断
仪，配备ＲＩＣ５９Ｄ容积探头及编码对比度成像软件。
　　造影剂：采用意大利 Ｂｒａｃｃｏ公司生产的 Ｓｏｎｏｖｕｅ，
使用前每瓶注入０．９％无菌生理盐水５ｍＬ振荡混匀，
造影时抽取２ｍＬ微泡混悬液，加入０．９％无菌生理盐
水稀释至２０ｍＬ备用。
１．６　评价标准
　　①输卵管通畅度：输卵管通畅，注入造影剂时无明
显阻力及反流，输卵管全程显影，走行柔顺自然，伞端

可见造影剂呈片状溢出，并呈环状强回声包绕于卵巢
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周围，盆腔造影剂弥散均匀；输卵管不通，注入造影剂

时阻力大且有反流，输卵管全程不显影或部分显影，伞

端未见造影剂溢出，卵巢周围未见环状强回声包绕，盆

腔内无造影剂回声；输卵管通而不畅，注入造影剂时有

阻力及少量反流，输卵管纤细，走行盘旋扭曲，伞端可

见少量造影剂溢出，并呈半环状强回声包绕于卵巢周

围，盆腔内造影剂弥散不均［２－５］。②逆流图像：子宫肌
层逆流，造影剂出现于子宫肌层，呈弥漫或局限性，肌

层内可见云雾状或不规则团块状强回声；宫旁静脉丛

逆流，造影剂出现于子宫或输卵管周围，呈树枝状或条

状强回声，向下向周围延伸；混合逆流，上诉两种表现

均有［２－３］。符合上诉逆流图像之一均纳入分组。

１．７　统计学分析
　　所有数据采用 ＳＰＳＳ２２．０统计学软件进行分析。
对可能影响逆流产生的潜在因素进行单因素分析，计

量资料符合正态分布的用 珋ｘ±ｓ表示，采用 ｔ检验；计数
资料用病例数和百分比表示，采用χ２检验。单因素结
果有统计学意义的变量纳入多因素Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归模型。

２　结果

２．１　基线资料
　　２３５例女性不孕症患者中，逆流发生率 ４２．９％。
其中，逆流组（１０１例）年龄 ２４～４７岁，平均（３１．５±
５．７）岁，不孕时间１～１３年，平均 （３．２±１．９）年，原发
性不孕２５例，继发性不孕７６例；无逆流组（１３４例）年
龄２２～４３岁，平均（３０．４±４．３）岁，不孕时间１～９年，
平均（２．７±１．５）年，原发性不孕 ７９例，继发性不孕
５５例。结果显示，２组患者年龄及不孕时间差异无统
计学意义 （Ｐ＞０．０５），但不孕类型（原发／继发性不孕）
差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５，表１）。

表１　两组不孕症患者基线资料比较（珋ｘ±ｓ，例）

组别 ｎ 年龄／岁 不孕时间／年 原发／继发性不孕

逆流　 １０１ ３１．５±５．７ ３．２±１．９ ２５／７６

无逆流 １３４ ３０．４±４．３ ２．７±１．５ ７９／５５

Ｐ值 ０．０８５ ０．０７２ ０．０００

２．２　单因素分析结果
２．２．１　输卵管通畅程度与逆流的关系　　双侧输卵管

通畅与输卵管阳性组（单侧堵塞、双侧堵塞、一侧通畅一

侧通而不畅、一侧堵塞一侧通而不畅、双侧通而不畅）逆

流发生率差异有统计学意义（χ２＝１９．４０５，Ｐ＝０．０１１），阳
性组内两两比较逆流发生率差异无统计学意义（表２）。
２．２．２　疼痛程度、子宫位置与逆流的关系　　疼痛程
度评估使用视觉模拟评分（ｖｉｓｕａｌａｎａｌｏｇｓｃａｌｅ，ＶＡＳ）。
疼痛评估根据Ｓａｖｅｌｌｉ等［６］的标准，０分：无疼痛；１～４分：
轻度疼痛；５～７分：中度疼痛；８～１０分：重度疼痛。纳
入研究的患者均有疼痛感，所以无疼痛组（０分）空缺，
将疼痛分为轻、中、重三组，逆流发生率分别为３８．９％
（６５／１６７）、５１．７％（２９／５６）、５８．３％（７／１２），分析比较
差异无统计学意义（χ２＝４．０４８，Ｐ＞０．０５）。子宫位置
分为前、平、后位，逆流发生率分别为 ４１．８％（５９／
１４１）、３６．８％（７／１９）、４６．６％（３５／７５），分析比较差异
无统计学意义（χ２＝０．７８２，Ｐ＞０．０５，表３）。

表３　两组不孕症患者疼痛程度、子宫位置比较（例）

疼痛程度 子宫位置
组别 ｎ

轻度 中度 重度 前位 平位 后位

逆流　 １０１ ６５ ２９ ７ ５９ ７ ３５

无逆流 １３４ １０２ ２７ ５ ８２ １２ ４０

Ｐ值 ０．１３２ ０．６７６

２．２．３　内膜厚度、检查时间与逆流的关系　　二维超
声检查期间测量子宫内膜厚度，月经后检查时间分析

结果显示，２组患者月经后检查时间差异有统计学意
义（表４）。

表４　两组不孕症患者内膜厚度、月经后检查时间比较（例）

内膜厚度 月经后检查时间
组别 ｎ

≤３．５ｍｍ ３．６～５．９ｍｍ ≥６ｍｍ ３～４ｄ ５～７ｄ

逆流　 １０１ ４ ５６ ４１ ５８ ４３

无逆流 １３４ １ ３５ ９８ ３２ １０２

Ｐ值 ０．０００ ０．０００

２．２．４　其他因素与逆流的关系　　结果显示２组患
者在有无流产史及宫腔粘连带方面差异有统计学意

义，在有无子宫畸形、宫外孕史、妇科炎症、宫腔占位、

盆腔手术史方面差异无统计学意义（表５）。

表２　两组不孕症患者不同输卵管通畅程度比较［例（％）］

组别 ｎ 双侧通畅 单侧堵塞 双侧堵塞 一侧通畅一侧通而不畅 一侧堵塞一侧通而不畅 双侧通而不畅

逆流　 １０１ ３４（２８．８％） １６（５１．６％） ５（７１．４％） ２３（５６．１％） ９（６４．３％） １４（５８．３％）

无逆流 １３４ ８４（７１．２％） １５（４８．４％） ２（２８．６％） １８（４３．９％） ５（３５．７％） １０（４１．７％）

合计　 ２３５ １１８ ３１ ７ ４１ １４ ２４
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表５　两组不孕症患者其他因素比较（例）
流产史 子宫畸形 宫外孕史 妇科炎症 宫腔占位 盆腔手术史 宫腔粘连带

组别 ｎ
有 无 有 无 有 无 有 无 有 无 有 无 有 无

逆流　 １０１ ６０ ４１ ２ ９９ ６ ９５ ２５ ７６ ２２ ７９ ２３ ７８ ６９ ３２
无逆流 １３４ ４３ ９１ ５ １２９ １６ １１８ ２８ １０６ ２９ １０５ ２５ １０９ ６５ ６９
Ｐ值 ０．０００ ０．７０２ ０．１７４ ０．５３０ １．０００ ０．５１４ ０．００３

２．３多因素分析结果
　　对以上单因素分析认为有统计学意义的各因素进
行Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析，结果显示月经后检查时间、不孕
类型、内膜厚度、输卵管阳性组与逆流的发生密切相

关，ＯＲ值分别为０．４４８、３．０７２、０．４３４、２．４５６（表６）。

表６　影响逆流产生的Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析结果
ＯＲ的９５％ＣＩ

变量 Ｂ ＳＥ Ｐ ＯＲ
下限 上限

月经后检查时间 －０．８０２０．４００ ０．０４５ ０．４４８ ０．２０５ ０．９８２
不孕类型 １．１２２０．５０２ ０．０２５ ３．０７２ １．１４８ ８．２２２
内膜厚度 －０．８３４０．３９９ ０．０３６ ０．４３４ ０．１９９ ０．９４８
输卵管阳性组 ０．８９８０．３１６ ０．００４ ２．４５６ １．３２３ ４．５５９
流产史 ０．１６００．４８４ ０．７４１ １．１７４ ０．４５５ ３．０３０
宫腔粘连带 ０．５３３０．３２６ ０．１０２ １．７０４ ０．９００ ３．２２７

３　讨论

　　子宫输卵管四维超声造影检查（ｆｏｕｒｄｉｍｅｎｓｉｏｎａｌ
ｈｙｓｔｅｒｏｓａｌｐｉｎｇｏｃｏｎｔｒａｓｔｓｏｎｏｇｒａｐｈｙ，４ＤＨｙＣｏＳｙ）是评
估输卵管通畅程度的低成本、无创、安全的检查方法。

４ＤＨｙＣｏＳｙ的准确性得到了临床医生的广泛认可，这
使其成为当前临床实践中不孕症筛查和输卵管通畅程

度评估的常用技术。目前超声常用造影剂为ＳｏｎｏＶｕｅ，
以磷脂作为微泡包膜，在低压状态下产生非线性回声，

谐波信号丰富，稳定性能好，为子宫输卵管提供了形态

学的实时动态可视化［９－１２］。然而，造影剂逆流现象的

出现却严重干扰了图像的质量，影响医生的判断。这

其中以混合逆流最为影响图像质量，当逆流出现在宫

角附近时极易与输卵管间质部图像重叠，如果逆流早

于输卵管显影，就更容易混淆，严重干扰正常图像［３］。

虽然四维超声造影通过逐帧分析能观察造影剂流动路

径，在一定程度上区分逆流和输卵管影像，但造影剂由

近至远回声会逐渐减低，使得输卵管与分支状逆流图

像鉴别困难。再者也有研究显示，虽然超声造影剂很

少会引起严重的并发症，但它却可能增加疼痛和感染

等副作用的风险［１３］。所以，找到逆流出现的原因，尽

可能减少逆流的发生显得尤为重要。

　　本研究中逆流总发生率 ４２．９％（１０１／２３５），与以
往相关报道一致（２６．３％～４１．３％）［１３－１５］，其中肌层逆
流发生率 ５３．５％（５４／１０１），混合逆流发生率 ４６．５％
（４７／１０１），单纯的宫旁静脉丛逆流从声像图上来看罕

见，这可能因为仅从输卵管周围显影的逆流量少、范围

局限而目测难以观察。王莎莎等［１４］研究发现实际上

当发生宫旁静脉丛逆流时，或多或少存在肌层逆流。

　　本研究发现逆流的发生与月经后检查时间、内膜
厚度、输卵管堵塞程度及不孕类型均密切相关。

３．１　检查时间与逆流
　　本研究发现月经后检查时间越迟造影剂逆流的发
生率越低，月经后３～４ｄ检查逆流率为６４．４％，５～７ｄ
检查逆流率（２９．６％）明显减低。这说明过早进行超
声造影检查容易导致逆流的发生。探讨原因可能是增

生早期子宫内膜偏薄，内膜毛细血管并未完全修复，造

影剂较容易通过这些微小血管进入血循环。既往研

究［１３］也认为检查时间应在月经干净５天以后，但并未
说明时间范围，作者认为也不应过晚，因为增殖期内的

子宫内膜微血管会逐渐扩张导致血管脆性增高，也可

能增加逆流的风险。

３．２　内膜厚度与逆流
　　本研究发现当子宫内膜厚度大于６ｍｍ时，逆流
发生率明显降低，由 ８０％降至 ２９．４％，这说明内膜有
助于防止造影剂逆流入子宫肌层及宫旁静脉丛。其中

有一名患者在内膜为５ｍｍ时进行造影检查，显示存
在肌层逆流现象，两个月后当内膜为１０ｍｍ时又进行
了一次造影检查，显示未见明显逆流。这样重复检查

的结果为子宫内膜厚度和造影剂逆流之间的关联提供

了进一步的证据。

３．３　输卵管堵塞程度与逆流
　　本研究显示当双侧输卵管通畅时逆流的发生率为
２８．８％，双侧输卵管通而不畅时逆流的发生率增加到
５８．３％，双侧输卵管完全堵塞时逆流发生率更是达到
７１．４％，这说明随着输卵管堵塞程度的加重，造影剂的
逆流也变得更为严重。造成这种现象的原因，一方面

可能是绝大多数输卵管的通而不畅或堵塞是由炎症造

成，宫腔或盆腔的炎症均可继发感染引起输卵管的炎

症，导致输卵管的粘连或堵塞，使得造影剂不能通过输

卵管进入盆腔或进入不畅，宫腔压力增高，子宫毛细血

管及小静脉管内静脉压低于外周阻力，导致造影剂渗

入子宫肌层及宫旁静脉丛，产生逆流；另一方面宫腔的

炎性病变也使得内膜与肌层的血流屏障被打开从而产

生逆流。同时为了判断输卵管堵塞或不畅的程度，操

作者可能会人为加大造影剂注射的压力，使得造影剂
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逆流的现象更为严重。

３．４　不孕类型与逆流
　　本研究显示继发性不孕（逆流率 ５８％）较原发性
不孕（逆流率２４％）更易逆流，这可能与生产或流产时
损伤子宫内膜基底层有关，内膜基底层一旦受损，导致

间质细胞和上皮细胞的再生障碍，使得新生血管形成

受损［１６］或血管脆性增加从而导致逆流的发生。其他

与逆流相关的因素如流产史、宫腔粘连带，均考虑与内

膜损伤、黏膜炎性反应、血管通透性增高有关。

　　分析１３４例未发生明显造影剂逆流现象的患者，
其中原发性不孕７９例，双侧输卵管通畅８４例，内膜厚
度大于６ｍｍ的９８例，月经后检查时间为５～７ｄ的１０２
例，这些数据均说明内膜的厚度和完整性、宫腔压力的

小或无均可对造影剂逆流起到屏障作用。

　　目前，子宫输卵管四维超声造影（ＴＶＳ４ＤＨｙＣｏＳｙ）
被临床广泛推荐，但检查的成功与否与患者自身情况

和操作者的水平密不可分。综上所述，尽可能避免内

膜损伤，降低造影时宫腔压力，选择合适的检查时间可

有效降低造影剂逆流发生的概率，有助于降低输卵管

通畅诊断过程中的假阳性率，以及由于图像显示不清

导致的反复检查。
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