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子宫内膜区动脉血流信号检测的临床价值
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　　［摘要］　目的　分析子宫内膜区动脉血流信号数与冻融胚胎移植（ｆｒｅｅｚｅｔｈａｗｅｄｅｍｂｒｙｏｔｒａｎｓｆｅｒ，
ＦＥＴ）结局的临床价值。方法　回顾性分析２０１５年１０月至２０１７年３月于我中心行ＦＥＴ术并于子宫内
膜厚度≥７ｍｍ时经彩色多普勒超声检测子宫内膜区动脉血流信号数的周期１７５例。按子宫内膜区动脉
血流信号数＜２、２～５、≥６支将所有病例分为３组，分析３组患者ＦＥＴ胚胎种植率、生化妊娠率、临床妊娠
率、异位妊娠率及早期流产率等指标。结果　子宫内膜区动脉血流信号数＜２支组患者胚胎种植率及临床
妊娠率显著低于２～５支组及≥６支组（Ｐ＜０．０５），２～５支组及≥６支组比较差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）；
３组间生化妊娠率和早期流产率差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析结果显示，子宫内膜区
动脉血流信号数与临床妊娠相关，分组比较ＯＲ值分别为（４．３３，４．７０），９５％ＣＩ分别为［（１．２４，１５．１９），
（１．２１，１８．２８）］，Ｐ＜０．０５。结论　子宫内膜区动脉血流信号数越少，胚胎种植率及临床妊娠率越低。
　　［关键词］　 血流信号；冻融胚胎移植结局；子宫内膜容受性
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　　冻融胚胎移植（ｆｒｅｅｚｅｔｈａｗｅｄｅｍｂｒｙｏｔｒａｎｓｆｅｒ，
ＦＥＴ）因其可以提高体外受精胚胎移植（ｉｎｖｉｔｒｏｆｅｒｔｉｌｉ
ｚａｔｉｏｎａｎｄｅｍｂｒｙｏｔｒａｎｓｆｅｒ，ＩＶＦＥＴ）患者累积妊娠
率［１］，并能够作为卵巢过度刺激、宫腔积液、内膜容受

性不良等情况下新鲜周期取消移植的补充措施［２］，在

辅助生育技术（ａｓｓｉｓｔｅｄｒｅｐｒｏｄｕｃｔｉｖｅｔｅｃｈｎｏｌｏｇｙ，ＡＲＴ）临
床中广为应用。在冻融胚胎移植周期中，子宫内膜容

受性（ｅｎｄｏｍｅｔｒｉａｌｒｅｃｅｐｔｉｖｉｔｙ，ＥＲ）为胚胎成功着床与否
的重要影响因素，也是生殖医师关注的热点问题。研

究表明影响子宫内膜容受性的因素众多，如内膜活检

标志物胞饮突、整合素、白血病抑制因子、白介素、血管

内皮生长因子等［３］，但需内膜取样等有创操作，临床

较少应用。近年来，超声技术不断发展并在辅助生殖

临床中广泛应用，越来越多的研究提示使用超声监测

子宫内膜厚度、形态、容积、血流灌注、内膜蠕动波等可

能有助于评价子宫内膜容受性［４］。超声评价子宫内

膜容受性具有无创优势，但具体的指标和标准并未明

确。目前较少有研究讨论使用彩色多普勒超声检测子

宫内膜区动脉血流信号数对子宫内膜容受性的评价作

用。本研究回顾性分析我中心１７５例周期子宫内膜区
动脉血流信号数与ＦＥＴ妊娠结局的相关性，以明确子
宫内膜区动脉血流信号数对评估子宫内膜容受性的临

床价值。

１　 资料与方法

１．１　研究对象
　　回顾性分析２０１５年 １０月至 ２０１７年 ３月于兰州
大学第一医院生殖医学专科医院行 ＦＥＴ术并通过经
阴道彩色多普勒超声检测子宫内膜区动脉血流信号的

１７５例周期。所有患者在治疗前均签署知情同意书，
研究方案符合伦理学标准，并得到兰州大学第一医院

伦理委员会批准（ＬＤＹＹＬＬ２０１７０６）。纳入标准：①女
方年龄２０～４０岁；②输卵管因素或男方因素导致的不
孕症患者；③自然周期超声监测子宫内膜回声均匀。
排除标准：①反复种植失败患者；②子宫畸形：超声或
宫腔镜检查示单角子宫、双子宫、纵隔子宫等患者；③
子宫内膜活检示内膜单纯性增生、复杂性增生等子宫

内膜异常增生者；④子宫内膜结核患者；⑤子宫肌瘤压
迫宫腔、子宫腺肌症患者；⑥甲状腺功能亢进、糖尿病
及其他全身性疾病患者。

１．２　方法
１．２．１　子宫内膜准备方案及黄体支持　　子宫内膜

准备方案：自然周期监测排卵后，于月经周期第２０天
给予长效ＧｎＲＨａ（达必佳，辉凌制药）０．５ｍＬ皮下注
射预处理 ２个周期（间隔 ２１ｄ），然后予戊酸雌二醇
（补佳乐，德国拜耳）４～６ｍｇ／ｄ口服滋养子宫内膜。
　　黄体支持：雌激素替代第１４天经阴道超声监测子
宫内膜，内膜厚度≥８ｍｍ时，口服地屈孕酮（达芙通，
美国雅培）３０ｍｇ／ｄ和阴道内用黄体酮软胶囊（安琪
坦，法国Ｂｅｓｉｎｓ）６００ｍｇ／ｄ进行黄体支持，黄体支持第
４天选择冻融的优质卵裂期胚胎进行移植，移植术后
继续给予黄体支持。

１．２．２　子宫内膜区动脉血流信号检测　　在ＨＲＴ过
程中定期行经阴道超声监测子宫内膜厚度，当子宫内

膜厚度≥７ｍｍ时，由同 １位超声医师采用美国 ＧＥ
ＬＯＧＩＱ７超声诊断仪（阴道探头频率为９～１１ＭＨｚ），于
子宫纵切面完全清晰地显示子宫内膜，使用彩色多普

勒血流显像，以内膜高回声外边缘为界计数子宫内膜

区内彩色点状动脉血流信号，当彩色多普勒血流显像

判断困难时，使用频谱多普勒鉴别是否动脉血流信号。

１．２．３　ＦＥＴ结局判断　　ＦＥＴ后第 １６天测定血
ｈＣＧ，对ｈＣＧ阳性者继续黄体支持并于移植后３０ｄ行
阴道超声检查，见宫内妊娠囊及原始心管搏动确定为

临床妊娠；仅有血 ｈＣＧ＞２５Ｕ／Ｌ但超声宫内外未见妊
娠囊，且血 ｈＣＧ逐渐下降者为生化妊娠；血 ｈＣＧ升
高，宫内未见妊娠囊，附件区或者宫颈可见妊娠囊者

为异位妊娠；宫内可见妊娠囊，妊娠 ３月内发生流产
或者阴道排出物见妊娠囊者为早期流产。

１．３　统计学分析
　　所有数据采用ＳＰＳＳ２３．０统计软件进行分析，计
量资料采用 珋ｘ±ｓ表示，计数资料采用率（％）表示。计
量资料符合正态分布使用单因素方差分析；若不符合

正态分布，采用非参数检验（Ｋｒｕｓｋａｌ
!

Ｗａｌｌｉｓ检验）。
计数资料组间比较采用卡方检验，当理论数＜５时使用
Ｆｉｓｈｅｒ确切概率法。检验水准：α＝０．０５。

２　结果

２．１　一般资料
　　研究共纳入１７５例冻融胚胎移植周期，按子宫内
膜区动脉血流信号数＜２、２～５、≥６支将所有病例分为
３组，比较３组患者年龄、不孕年限、ＢＭＩ、移植日内膜
厚度、移植胚胎数以及移植胚胎分级，组间差异无统计

学意义（Ｐ＞０．０５，表１）。
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表１　患者一般情况比较［珋ｘ±ｓ，ｎ（％）］

子宫内膜区动脉血流信号数
项目 Ｐ值

＜２ ２～５ ≥６
例数 １４（８．００％） １１３（６４．５７％） ４８（２７．４３％）
年龄／岁 ３１．８６±５．７２ ３０．６１±５．２３ ３０．４６±４．８２０．６４１
不孕年限／年 ５．２３±３．３５ ４．５０±３．６６ ４．０６±２．６８０．４８９

ＢＭＩ（ｋｇ／ｍ２） ２３．３３±２．５９ ２２．８９±３．４４ ２１．７８±３．４２０．１０８
移植日内膜厚度 ０．８９±０．１３ ０．９５±０．１７ ０．９９±０．１８０．０９１
移植胚胎数／枚 ２．４３±０．５１ ２．３０±０．４８ ２．３３±０．４８０．６３８
移植胚胎分级 ２．６２±０．３８ ２．６１±０．３９ ２．６５±０．４３０．９０１

２．２　临床指标比较
　　１７５例周期中未见异位妊娠。胚胎种植率及临床
妊娠率组间比较差异具有统计学意义（Ｐ＜０．０５），组内
比较＜２支组显著低于 ２～５支组及≥６支组（Ｐ＜
０．０５），２～５支组及≥６支组差异无统计学意义（Ｐ＞
０．０５）；生化妊娠率及早期流产率差异无统计学意义
（Ｐ＞０．０５，表２）。

表２　子宫内膜区动脉血流信号组间临床结局比较（％）

子宫内膜区动脉血流信号数
妊娠结局 Ｐ值

＜２ ２～５ ≥６

胚胎种植率 １４．７１％（５／３４）３３．２１％（８７／２６２）３８．３９％（４３／１１２）０．０３７ａ

生化妊娠率 ７．１４％（１／１４） ８．８５％（１０／１１３）８．３３％（４／４８） １．０００

临床妊娠率 ２８．５７％（４／１４）６３．７２％（７２／１１３）６４．５８％（３１／４８） ０．０３３ｂ

异位妊娠率 ０％（０／１４） ０％（０／１１３） ０％（０／４８） ／

早期流产率 ５０．００％（２／４） ２３．６１％（１７／７２） ９．６８％（３／３１） ０．０８１

ａ：Ｐ＝０．０２８、０．０１０，与２～５支及≥６支组比较；Ｐ＝０．３３５，

与≥６支组比较；ｂ：Ｐ＝０．０１９、０．０３０，与 ２～５支及≥６支

组比较；Ｐ＝０．９１７，与≥６支组比较

２．３　子宫内膜区动脉血流信号组与 ＦＥＴ结局的
Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析

　　以子宫内膜区动脉血流信号的分组为自变量，是

否生化妊娠、临床妊娠、早期流产为因变量分别行

Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析，调整年龄、ＢＭＩ、移植日内膜厚度、移
植胚胎数及移植胚胎分级，其中子宫内膜区动脉血流

信号２～５及≥６支组较＜２支组均有更高的临床妊娠
率，ＯＲ值分别为（４．３３，４．７０），９５％ＣＩ分别为［（１．２４，
１５．１９），（１．２１，１８．２８）］，Ｐ＜０．０５，生化妊娠及早期流
产未见显著性（Ｐ＞０．０５，表３）。

３　讨论

　　现有研究表明当采用冻融胚胎移植策略时，ＩＶＦ
结局更好，产科和围产期发病率降低［５－６］，因此，有学

者提出了“非选择性全胚胎冷冻移植（ｆｒｅｅｚｅａｌｌＥＴ）”
的概念［７］，虽然这一概念仍具争议，但目前越来越多

的生殖中心将 ＦＥＴ作为首选治疗策略［２］。在 ＦＥＴ周
期中，准确评价子宫内膜容受性至关重要。子宫内膜

容受性即子宫内膜接受胚胎的能力，是影响妊娠结局

的重要因素。胚胎植入是人类生殖过程中的关键步

骤，自然周期中，子宫内膜首先在雌激素作用下基质细

胞和腺上皮细胞增殖，螺旋动脉伸长而发生增殖期改

变，排卵后黄体酮上升引起内膜分泌变化，一般认为此

时内膜“种植窗”开放，子宫内膜获得允许胚胎植入的

接受表型［８－９］，大约 ２／３的胚胎植入失败是由子宫内
膜容受性不足所致［１０］。

　　目前尚无评价子宫内膜容受性的统一指标与共
识。研究认为子宫内膜形态学评估、子宫内膜组织类

固醇激素及其受体、子宫内膜组织局部相关因子等可

作为在评价子宫内膜容受性的相关指标［３］。此外，相

关基因以及对其进行调节的微小 ＲＮＡ也可以作为子
宫内膜容受性的生物标志物［１１－１２］。以上指标的特异

度及敏感性有限，且需内膜取样，具有一定创伤性。

表３　子宫内膜区动脉血流信号分组与ＦＥＴ结局的Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析

生化妊娠 临床妊娠 早期流产子宫内膜区动脉

血流信号 ＯＲ值（９５％ＣＩ） Ｐ值 ＯＲ值（９５％ＣＩ） Ｐ值 ＯＲ值（９５％ＣＩ） Ｐ值

＜２

　未调整 １ １ １

　调整ａ １ １ １

２～５

　未调整 １．２６（０．１５～１０．６７） ０．８３０８ ４．３９（１．２９～１４．８９） ０．０１７６ １．０６（０．２２～５．１８） ０．９４０２

　调整ａ ２．０４（０．２２～１８．７２） ０．５２７１ ４．３３（１．２４～１５．１９） ０．０２４１ ０．９９（０．２０～５．０２） ０．９９０５

≥６

　未调整 １．１８（０．１２～１１．５２） ０．８８５７ ４．５６（１．２４～１６．７６） ０．０２２４ ０．４０（０．０６～２．６７） ０．３４４３

　调整ａ ２．０６（０．１９～２２．４５） ０．５５４７ ４．７０（１．２１～１８．２８） ０．０３４７ ０．３６（０．０５～２．５６） ０．３０６５

ａ：Ｐ＜０．０５
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经阴道超声检查具有简便、可重复、无创伤的特点，可以

避免对患者子宫内膜容受性产生影响，且能直观地观

察子宫内膜厚度、分型，并通过多普勒检测子宫内膜的

血流灌注等，是目前评估内膜容受性比较常用的方法。

　　文献［４］对于超声评价子宫内膜容受性的讨论多
集中于子宫内膜形态、厚度、体积以及子宫内膜血流参

数等，对子宫内膜区动脉血流信号与 ＦＥＴ结局论述较
少。研究表明，子宫内膜血流可能更好的提示子宫内

膜容受性［１３］。ＳＡＲＤＡＮＡ等［１４］研究发现，在ＦＥＴ周期
中子宫内膜下血流存在时临床妊娠率和植入率更高，

但未探讨子宫内膜区血流情况；ＫＨＡＮ等［１５］认为无子

宫内膜血管化与妊娠失败相关，但未详细论述子宫内

膜血管信号数目情况。子宫内膜血流来源于子宫动

脉，子宫动脉在上行过程中向深部发出弓状动脉，再由

弓状动脉发出走向肌壁中１／３并与宫腔面垂直的放射
动脉，在深入内膜之前，每支放射动脉分为营养基底的

直动脉（基底动脉）及营养功能层的螺旋动脉［１６］。本

研究中主要采用彩色多普勒血流显像获取并记数特定

时期子宫纵切面内膜区动脉血流信号，以血流信号数

目反映子宫内膜区动脉血流丰富程度。

　　本研究通过分析发现，血流信号数２支以上的分
组中胚胎种植率与临床妊娠率显著高于小于 ２支组
（Ｐ＜０．０５），同时 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析也显示子宫内膜区
动脉血流信号数与 ＦＥＴ周期临床妊娠情况显著相关
（Ｐ＜０．０５），提示子宫内膜区动脉血流信号数对子宫内
膜容受性有一定的预测价值，当血流信号＜２时临床妊
娠率较低。因此我们认为子宫内膜区动脉血流信号数

可作为评估子宫内膜容受性的参考指标。另外，本研

究发现各组生化妊娠率基本一致（Ｐ＝１．０００），提示了
子宫内膜区动脉血流与生化妊娠的发生似乎没有必然

的关系。龚衍等［１７］研究发现女方年龄、亚临床甲状腺

功能减退及受精方式为体外受精胚胎移植生化妊娠
的影响因素，但生化妊娠发生机制尚不完全明确，也

可能与胚胎染色体异常等相关［１８］，需要更多的研究进

一步探讨生化妊娠的影响因素。同时，在我们的研究

中观察到血流信号数≥６组的早期流产率相对较低，
提示血流信号数少可能与早期流产相关，但由于样本

量较小，组间比较差异无统计学意义（Ｐ＝０．０８１），需
扩大样本量进一步观察。

　　综上所述，子宫内膜区动脉血流信号数对子宫内
膜容受性有一定的预测价值，可作为评估子宫内膜容

受性的参考指标。在临床中，对于子宫内膜区动脉血

流信号数＜２支的患者可结合其他相关评价指标建议
进一步改善子宫内膜区血流灌注，提高子宫内膜容受

性后择期解冻移植。本研究仅讨论子宫内膜区动脉血

流信号数目，具有一定的局限性。单一超声参数对子

宫内膜容受性的预测价值有限，有待于进一步探索如

何联合多种超声参数预测妊娠结局。
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