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子宫内膜增生症合并不孕症患者 IVF / ICSI -ET结局分析
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摘 　 要 　 目的 　 分析子宫内膜增生症合并不孕症患者保守治疗后行体外受精 / 卵胞质内单精子注射 - 胚胎移植( in vitro fer-
tilization / intracytoplasmic sperm injection - embryo transfer, IVF / ICSI - ET)的助孕结局。 方法 　 收集 2017 年 5 月 ~ 2020 年 6 月在

潍坊医学院附属医院生殖医学中心就诊行体外受精 / 卵胞质内单精子注射 - 胚胎移植的 179 例不孕症患者,根据内膜病理分为

子宫内膜增生症组(研究组,n = 87)和子宫内膜正常组 (对照组,n = 92);根据是否伴有多囊卵巢综合征 ( polycystic ovary syn-
drome, PCOS)将研究组分为 PCOS 组(n = 37)和非 PCOS 组( n = 50)。 回顾性分析各组患者行 IVF / ICSI - ET 的结局。 结果 　 研

究组基础黄体生成素(bLH)水平低于对照组(4. 37 ± 0. 04IU / L vs 5. 75 ± 0. 04IU / L) ,两组间其他基本资料比较,差异均无统计学

意义(P 均 > 0. 05)。 研究组共行鲜胚移植 44 个周期,冻融胚胎移植( frozen embryo transfer, F - ET)40 个周期,对照组共行鲜胚

移植 33 个周期,F - ET 54 个周期,两组间鲜胚移植及 F - ET 妊娠结局比较,差异均无统计学意义(P 均 > 0. 05)。 两亚组间妊娠

结局比较,差异无统计学意义(P > 0. 05)。 结论 　 子宫内膜增生合并不孕症患者经保守治疗后行 IVF / ICSI - ET 可以得到较好的

妊娠结局;伴有 PCOS 并不影响子宫内膜增生症患者行 IVF / ICSI - ET 的妊娠结局。
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Analysis of Outcomes of IVF / ICSI - ET with Endometrial Hyperplasia and Infertility. 　 ZHANG Chen, WANG Liping, ZHAI Chao, et al.
School of Clinical Medicine, Weifang Medical University, Shandong 261042, China

Abstract　 Objective 　 To analyze assisted pregnancy outcomes of in vitro fertilization / intracytoplasmic sperm injection - embryo
transfer ( IVF / ICSI - ET) in patients with endometrial hyperplasia after conservative treatment. Methods　 A total of 179 infertile patients
who underwent IVF / ICSI - ET in our Reproductive Medicine Center from May 2017 to June 2020 were collected and divided into study
group(87 cases) and control group(92 cases) according to the endometrial pathological results. Study group was divided into PCOS group
(37 cases) and non - PCOS group (50 cases) depending on whether there was polycystic ovary syndrome (PCOS) . Pregnancy outcomes
of each group after IVF / ICSI - ET were analyzed retrospectively. Results　 The level of basic luteinizing hormone (bLH) in study group
was lower than that in control group (4. 37 ± 0. 04IU / L vs 5. 75 ± 0. 04IU / L, P = 0. 021) . There were 44 cycles of fresh embryo transfer
and 40 cycles of frozen embryo transfer (F - ET) in the study group,There also were 33 cycles of fresh embryo transfer and 54 cycles of F
- ET in the control group. There was no significant difference in fresh embryo transfer and F - ET pregnancy outcomes between the two
groups (P > 0. 05) . There was no significant difference in pregnancy outcome between the two subgroups (P > 0. 05) . Conclusion　 Pa-
tients with endometrial hyperplasia can get good pregnancy outcomes by IVF / ICSI - ET after conservative treatment. The presence of PCOS
did not affect outcomes of IVF / ICSI - ET in patients with endometrial hyperplasia.

Key words 　 Endometrial hyperplasia; Conservative treatment; Polycystic ovary syndrome; In vitro fertilization / intracytoplasmic
sperm injection - embryo transfer; Pregnancy outcome

　 　 子宫内膜增生症是由于子宫内膜长期受雌激素

刺激而 无 孕 激 素 拮 抗 所 导 致 的 病 理 性 的 内 膜 增

生 [1] 。 2018 年中国专家共识建议,对于伴有子宫内

膜增生的不孕患者首选的治疗方式是药物治疗,经
治疗内膜完全逆转后应积极行辅助生殖技术( assis-
ted reproductive technology, ART) 助 孕 [2] 。 目 前 少

有文献报道子宫内膜增生合并不孕症患者保守治

疗及体外受精 / 卵胞质内单精子注射 - 胚胎移植( in
vitro fertilization / intracytoplasmic sperm injection - em-
bryo transfer, IVF / ICSI - ET) 助孕过程中使用大量

激素,是否会影响子宫内膜容受性,从而影响妊娠

结局,以 及 伴 有 多 囊 卵 巢 综 合 征 ( polycystic ovary
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syndrome,PCOS)是否会影响子宫内膜增生症患者

助孕的妊娠结局。 本研究旨在分析子宫内膜增生

合并不孕症患者保守治疗后行 IVF / ICSI - ET 的助

孕结局。
资料与方法

1. 研究对象:回顾性分析 2017 年 5 月 ~ 2020 年

6 月于潍坊医学院附属医院生殖医学科就诊,病理诊

断为子宫内膜增生经保守治疗后内膜完全逆转,并行

IVF / ICSI - ET 助孕的 87 例不孕症患者的临床资料,
作为研究组,共 84 个移植周期,其中鲜胚移植 44 个

周期,冻胚移植 40 个周期;选择年龄、体重指数( body
mass index, BMI)及伴有 PCOS 比例相匹配的同一时

期就诊于潍坊医学院附属医院行 IVF / ICSI - ET 助孕

且子宫内膜正常的不孕症患者 92 例为对照组,共 87
个移植周期,其中鲜胚移植 33 个周期,冻胚移植 54
个周期。 纳入标准:①均经诊刮病理检查;②符合不

孕症诊断标准;③无保守治疗禁忌证;④子宫内膜增

生症患者治疗后内膜完全逆转;⑤均于笔者医院行

IVF / ICSI - ET 助孕。 排除标准:①子宫畸形;②子宫

内膜炎;③宫腔粘连;④子宫内膜结核;⑤夫妻双方中

任何一方染色体异常。 本研究通过笔者医院医学伦

理学委员会批准。
2. 治疗方法:(1)子宫内膜增生症的治疗:研究

组中有 75 例患者口服高效孕激素治疗,给予炔诺酮

10mg / d 或醋酸甲地孕酮 160mg / d;3 例患者接受含左

炔诺孕酮的宫内节育系统( LNG - IUS)治疗;9 例患

者口服高效孕激素联合 LNG - IUS 治疗。 所有患者

治疗 3 个周期后经宫腔镜下内膜活检复查病理,病理

示内膜完全逆转后准备助孕,若内膜未完全逆转,则
继续保守治疗 3 个周期后再次行内膜活检,直至内膜

完全逆转。 内膜完全逆转标准为病理示增殖期或分

泌期子宫内膜。 (2)促排卵及胚胎培养:根据患者情

况行个体化促排卵。 人绒毛膜促性腺激素(HCG)扳

机后约 36h 行阴道 B 超引导下穿刺取卵术。 胚胎分

级采用 Gardner 分级法,其中第 3 天胚胎分裂至7 ~ 10
个细胞,细胞分级为Ⅰ ~ Ⅱ级,为优质胚胎;第 5 天胚

胎发育至 3 ~ 6 期,第 6 天胚胎发育至4 ~ 6 期,内细

胞团和滋养层均为 A 级或 B 级,为优质胚胎。 (3)冻
融胚胎移植(FET)内膜准备方案:内膜准备方案包括

人工周期、降调节 + 人工周期、促排卵周期和自然周

期,当内膜厚度≥8mm 给予黄体酮转化,C 型内膜则

取消周期。
3. 观察指标:移植 14 天左右查血清 β - HCG,移

植约 30 天 B 超确认临床妊娠。 临床妊娠率(% ) =
临床妊娠周期数 / 移植周期数 × 100% ;第 3 天移植优

胚率(% ) = 移植第 3 天优质胚胎数 / 移植第 3 天胚

胎数 × 100% ;第 5 天移植优胚率(% ) = 移植第 5 天

优质胚胎数 / 移植第 5 天胚胎数 × 100% ;早期流产率

(% ) = 12 周以前流产周期数 / 临床妊娠周期数 ×
100% ;活产率 (% ) = 活产周 期 数 / 移 植 周 期 数 ×
100% 。

4. 统计学方法:应用 SPSS 26. 0 统计学软件对数

据进行统计分析,计量资料以均数 ± 标准差( x ± s)表
示,两组间比较采用 t 检验;计数资料以率(% )表示,
两组间比较采用 χ2 检验或确切概率法,以 P < 0. 05
为差异有统计学意义。

结 　 　 果

1. 基本资料比较:研究组患者基础促黄体生成激

素(bLH)水平低于对照组,差异有统计学意义(P <
0. 05),两组患者其余基本资料比较,差异均无统计

学意义(P 均 > 0. 05,表 1)。

表 1　 基本资料比较[n(% ),x ± s]

项目 研究组( n = 87) 对照组( n = 92) t / χ2 P

年龄(岁) 32. 85 ± 0. 47 31. 85 ± 0. 40 1. 639 0. 103

BMI( kg / m2 ) 27. 70 ± 0. 50 26. 53 ± 0. 37 1. 869 0. 063

不孕年限(年) 4. 52 ± 0. 40 3. 73 ± 0. 24 1. 697 0. 092

AMH(ng / ml) 4. 50 ± 0. 51 4. 77 ± 0. 37 - 0. 426 0. 671

bFSH( IU / L) 5. 91 ± 0. 30 6. 55 ± 0. 23 - 1. 704 0. 090

bLH( IU / L) 4. 37 ± 0. 40 5. 75 ± 0. 44 - 2. 328 0. 021

bE2 ( pg / ml) 48. 93 ± 3. 90 45. 43 ± 3. 00 0. 715 0. 476

bT(μg / L) 2. 10 ± 1. 13 1. 99 ± 0. 91 0. 077 0. 939

bPRL(ng / ml) 12. 96 ± 0. 97 17. 38 ± 5. 29 - 0. 803 0. 423

原发性不孕 55(63. 22) 53(57. 61) 0. 588 0. 443
伴 PCOS 37(42. 53) 38(41. 30) 0. 028 0. 868

　 　 AMH. 抗缪勒试管激素;bFSH. 基础卵泡刺激素;bE2 . 基础雌二

醇;bT. 基础睾酮;bPRL. 基础催乳素

　 　 2. 鲜胚移植情况比较:研究组 87 例患者进入

促排卵周期,3 例患者因未取到卵而取消移植周

期,40 例患者行全胚冻存,44 例患者行新鲜周期

第 3 天卵裂期胚胎移植;对照组 92 例患者进入促

排卵周期,5 例患者因未取到卵而取消移植周期,
54 例患者行全胚冻存,33 例患者行新鲜周期第 3
天卵裂期胚胎移植。 两组患者 HCG 日激素水平、
HCG 日内膜厚度、移植优胚率、临床妊娠率、早期

流产率及活产率比较,差异均无统计学意义(P 均 >
0. 05,表 2)。
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表 2　 鲜胚移植情况比较[n(% ),x ± s]

组别 HCG 日 P(nmol / L) HCG 日 LH( IU / L) HCG 日内膜厚度(mm) 移植优胚率 临床妊娠率 早期流产率 活产率

研究组 2. 30 ± 0. 23 2. 84 ± 0. 24 11. 10 ± 0. 18 62(70. 45) 25(56. 82) 5(20. 00) 19(43. 18)
对照组 2. 61 ± 0. 16 2. 98 ± 0. 27 10. 65 ± 0. 22 46(70. 77) 18(54. 55) 2(11. 11) 16(48. 48)
t / χ2 - 1. 073 - 0. 395 0. 962 0. 002 0. 040 0. 130 0. 214
P 　 0 . 284 　 0. 693 0. 339 0. 966 0. 842 0. 719 0. 644

　 　 LH. 促黄体生成素;P. 孕酮

　 　 3. 冻胚移植情况比较:研究组 40 例患者月经来

潮后准备内膜行冻融胚胎移植,其中 15 例患者行第

5 天囊胚移植,25 例患者行第 3 天卵裂期胚胎移植;
对照组 54 例患者月经来潮后准备内膜行冻融胚胎移

植,其中 14 例患者行第 5 天囊胚移植,40 例患者行

第 3 天卵裂期胚胎移植。 两组患者内膜转化日内膜

厚度及妊娠结局各指标比较,差异均无统计学意义

(P 均 > 0. 05,表 3)。

表 3　 冻胚移植情况比较[n(% ),x ± s]

组别 内膜转化日内膜厚度(mm) 第 5 天移植优胚率 第 3 天移植优胚率 临床妊娠率 早期流产率 活产率

研究组 10. 50 ± 0. 19 8(53. 33) 37(78. 72) 24(60. 00) 4(16. 67) 18(45. 00)
对照组 10. 07 ± 0. 17 7(50. 00) 59(77. 63) 31(57. 41) 5(16. 13) 23(42. 59)
t / χ2 1. 151 - 0. 020 0. 064 0. 003 0. 054
P 0. 253 1. 000 0. 887 0. 801 0. 957 0. 816

　 　 4. 两亚组基本资料及促排卵情况比较:PCOS 组

37 例患者,其中子宫内膜不典型增生患者 7 例,不伴

有不典型增生患者 30 例,子宫内膜增生症的平均治

疗周期为 5. 76 ± 0. 83 个;非 PCOS 组 50 例患者,其
中子宫内膜不典型增生患者 11 例,不伴有不典型增

生患者 39 例,子宫内膜增生症的平均治疗周期为

5. 10 ± 0. 82 个,两组间治疗周期比较,差异无统计学

意义;两亚组间其他基本资料及促排卵情况比较,差
异均无统计学意义(P 均 > 0. 05,表 4)。

表 4　 两亚组基本资料及促排卵情况比较[n(% ),x ± s]

项目 PCOS 组 非 PCOS 组 t / χ2 P
年龄(岁) 31. 89 ± 0. 53 33. 56 ± 0. 70 - 1. 909 0. 060
BMI( kg / m2 ) 28. 25 ± 0. 75 27. 29 ± 0. 68 0. 950 0. 345
不孕年限(年) 4. 83 ± 0. 54 4. 28 ± 0. 57 0. 670 0. 505
增生类型

　 不典型增生 7(18. 92) 11(22. 00) 0. 123 0. 726
　 不伴有不典型增生 30(81. 08) 39(78. 00)
治疗周期(个) 5. 76 ± 0. 83 5. 10 ± 0. 82 0. 551 0. 575
HCG 日 P(nmol / L) 2. 89 ± 0. 38 1. 97 ± 0. 29 1. 850 0. 066
HCG 日 LH( IU / L) 2. 88 ± 0. 42 2. 76 ± 0. 30 0. 231 0. 818

　 　 子宫内膜增生症治疗以 1 个月经周期为 1 个治疗周期

　 　 5. 两亚组鲜胚移植妊娠结局比较:PCOS 组患者

共行 37 个促排卵周期,新鲜周期第 3 天卵裂期胚胎

移植 10 个周期,余周期行全胚冻存;非 PCOS 组行共

50 个促排卵周期,因未取到卵而取消移植周期 3 个,
新鲜周期第 3 天卵裂期胚胎移植 34 个周期,余周期

行全胚冻存。 两组患者 HCG 日内膜厚度、临床妊娠

率、早期流产率及活产率比较,差异均无统计学意义

(P 均 > 0. 05,表 5)。

表 5　 两亚组患者妊娠结局比较[n(% ),x ± s]

组别
HCG 日内膜

厚度(mm)
临床妊娠率 早期流产率 活产率

PCOS 组 11. 20 ± 0. 24 5(50. 00) 1(20. 00) 4(40. 00)
非 PCOS 组 11. 00 ± 0. 17 20(58. 82) 4(20. 00) 15(44. 12)

t / χ2 0. 301 0. 245 - 0. 000
P 0. 765 0. 620 1. 000 1. 000

　 　 6. 两亚组冻胚移植妊娠结局比较:PCOS 组患者

月经来潮后准备内膜行冻融胚胎移植 27 个周期,对
照组患者月经来潮后准备内膜行冻融胚胎移植 54 个

周期。 两组患者内膜转化日内膜厚度及妊娠结局各

指标比较,差异均无统计学意义(P 均 > 0. 05,表 6)。

表 6　 两亚组患者冻胚移植妊娠结局比较[n(% ),x ± s]

组别
内膜转化日内膜

厚度(mm)
临床妊娠率 早期流产率 活产率

PCOS 组 10. 48 ± 0. 19 15(55. 56) 2(13. 33) 11(40. 74)
非 PCOS 组 10. 53 ± 0. 21 9(69. 23) 2(22. 22) 7(53. 85)

t / χ2 - 0. 087 0. 233 - 0. 609
P 0. 931 0. 630 0. 615 0. 435

讨 　 　 论

子宫内膜增生是一种非生理性的内膜病变,内膜

长期在慢性无对抗的雌激素刺激下,无法周期性剥
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脱,导致内膜增生,组织病理学变化主要表现为子宫

内膜腺体与间质的比例高于正常,甚至出现异型细胞

增生 [3,4] 。 2014 年 WHO 子宫内膜增生症分型将子宫

内膜增生分为子宫内膜增生不伴不典型增生(endom-
etrial hyperplasia without atypia, EH)和子宫内膜不典

型增生(atypical hyperplasia, AH) [5] 。
子宫内膜增生症发病风险因素主要包括:(1)育

龄期女性长期排卵障碍,如 PCOS。 PCOS 患者的子

宫内膜长期受雌激素刺激,可以呈现不同程度的增生

性改变,甚至是 AH [6] 。 一项回顾性研究发现,PCOS
是子宫内膜增生症发病的风险因素之一,但不是其独

立致病因素 [7] 。 另有研究发现,与不伴有 PCOS 的子

宫内膜增生症患者比较,伴有 PCOS 的子宫内膜增生

症患者内膜病变的程度更高,发展为 AH 及子宫内膜

癌的风险更高,对孕激素治疗的效果更差 [8] 。 本研

究中,伴有 PCOS 的患者占研究组人群的 42. 53% ,伴
有 PCOS 的患者内膜逆转时间较长,但差异无统计学

意义,另外,伴有 PCOS 并不明显影响子宫内膜增生

症患者 IVF / ICSI - ET 的妊娠结局。 (2)肥胖是导致

子宫内膜病变的明确风险之一,肥胖患者体内芳香化

酶来源增多,导致体内雌激素水平升高 [7] 。 本研究

中研究组患者平均 BMI 为 27. 70 ± 0. 50kg / m2,其中

BMI≥28kg / m2 的患者占 46% 。 (3)不孕症与子宫内

膜增生症相互影响。 有研究证实,与已生育女性比

较,未生育女性发生 AH 的风险更高 [9] 。 本研究中,
研究组原发性不孕患者比例高达 63. 22% ,这可能与

不孕症患者常伴有排卵障碍和内分泌紊乱相关,使子

宫内膜长期暴露于雌激素刺激下,同时子宫内膜增生

又影响胚胎着床导致不孕。
子宫内膜增生症的诊断需要依靠病理组织学检

查,子宫内膜增生性病变的患者如果不予以管理,有
发展为子宫内膜癌的风险,不同类型子宫内膜增生症

发展为子宫内膜癌的风险不同,治疗方案的选择也不

同。 子宫内膜增生不伴不典型增生患者发展为子宫

内膜癌的风险 < 5% ,自然转归率可达 80% ,药物治

疗为首选,包括口服高效孕激素和局部治疗 [2] 。 有

研究报道,口服高效孕激素治疗 3 个周期,内膜逆转

率可达 90% [10] 。 一项前瞻性队列试验研究发现,
LNG - IUS 13. 5mg 治疗子宫内膜增生症 6 个月,可取

得与口服孕激素方案一致的疗效 [11] 。 AH 是癌前病

变,有较高的癌变风险,对于有生育要求的患者可以

采用高效孕激素治疗,在治疗期间严密监测内膜病变

进展。 有研究发现,口服高效孕激素治疗子 AH 6 个

月,缓解率可以达到 60. 0% ,治疗 12 个月缓解率可

达 90. 0% [12] 。 研究组 87 例患者保守治疗后内膜均

完全逆转,平均治疗时间为 5. 43 ± 0. 83 个周期。
多项研究认为子宫内膜增生症患者经保留生育

功能的治疗后行 ART 助孕可以获得较好的妊娠结

局 [13,14] 。 本研究中研究组 bLH 水平较低,可能是由

于长期无排卵或高雌激素水平对下丘脑 - 垂体 - 卵

巢轴的负反馈抑制作用,而较低的 LH 水平又影响卵

泡的发育及排卵。 虽然两组患者妊娠结局比较,差异

无统计学意义,但研究组患者鲜胚移植早期流产率稍

高于对照组,考虑除胚胎因素外,可能是由于促排卵

过程中使用大剂量激素降低了子宫内膜容受性,另
外,研究组肥胖患者比例较高,可能增加了其早期流

产的风险。
本研究由于时间限制,未能随访部分患者产后内

膜转归情况。 本研究后期会扩大样本量,延长随访时

间,进一步对产后子宫内膜转归情况进行详细研究。
综上所述,通过回顾性研究发现,子宫内膜增生

症合并不孕症患者在保守治疗后行 IVF / ICSI - ET 助

孕,并不明显影响其临床妊娠率、早期流产率和活产

率。 子宫内膜增生合并不孕症患者在内膜逆转后积

极行 ART 助孕可以得到较好的妊娠结局;合并 PCOS
并不影响子宫内膜增生症患者行 IVF / ICSI - ET 助孕

的妊娠结局。
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不同压力,进行多中心、大样本量临床研究,建立以心

功能保护为核心的无创通气目标,进一步完善并丰富

肺保护性通气策略,从而降低 RDS 的病死率。
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