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复方玄驹胶囊联合补佳乐治疗薄型子宫
内膜的临床疗效研究

张素伟１，于月新２＊

（１．锦州医科大学，锦州　１２１０００；２．中国人民解放军第２０２医院，沈阳　１１００００）

【摘要】　目的　探讨冻融胚胎移植（ＦＥＴ）过程中，复方玄驹胶囊联合补佳乐治疗薄型子宫内膜的临床疗效。　方法　选

取２０１６年１～８月在中国人民解放军第２０２医院助孕治疗，既往因子宫内膜薄取消周期或移植后未成功妊娠而再次行ＦＥＴ
的薄型子宫内膜患者１３０例为研究对象，随机分为４组。Ａ组：不给予药物干预；Ｂ组：给予补佳乐３ｍｇ口服，ｂｉｄ，至移植日；

Ｃ组：给予复方玄驹胶囊３粒口服，ｔｉｄ，至移植日；Ｄ组：联合应用补佳乐和复方玄驹胶囊，用法同上。每周随访子宫内膜厚度

及激素水平，移植后１个月随访妊娠情况，并进行对比分析。并对治疗前后子宫内膜厚度的变化情况按患者年龄（≥３５岁、＜

３５岁）及不孕年限（＞２年、≤２年）进行分层分析。　结果　按年龄分层分析显示，无论＜３５岁还是≥３５岁，患者子宫内膜厚

度均呈增加趋势，Ｄ组增长最为显著，组间比较有显著性差异（Ｐ＜０．０５）。４组中不孕年限≤２年患者的子宫内膜增长厚度均

显著大于不孕年限＞２年者（Ｐ＜０．０５）。Ｄ组的临床妊娠率显著高于 Ａ组（Ｐ＝０．０１０）；经二元Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析发现，＜３５
岁患者的年龄及移植胚胎数对薄型子宫内膜患者的妊娠率有较好的预测作用；Ｄ组移植前Ｅ２水平和移植胚胎数对妊娠率有

较好的预测作用。　结论　ＦＥＴ内膜准备过程中复方玄驹胶囊与补佳乐联用可有效促进子宫内膜增厚，改善内膜容受性，提

高妊娠率。

【关键词】　复方玄驹胶囊；　补佳乐；　薄型子宫内膜；　冻融胚胎移植

Ｅｆｆｉｃａｃｙ　ｏｆ　Ｘｕａｎｊｕ　ｃａｐｓｕｌｅ　ｗｉｔｈ　ｐｒｏｇｙｎｏｖａ　ｉｎ　ｔｒｅａｔｍｅｎｔ　ｏｆ　ｔｈｉｎ　ｅｎｄｏｍｅｔｒｉｕｍ
ＺＨＡＮＧ　Ｓｕ－ｗｅｉ　１，ＹＵ　Ｙｕｅ－ｘｉｎ　２＊

１．Ｇｒａｄｕａｔｅ　Ｓｃｈｏｏｌ，Ｊｉｎｚｈｏｕ　Ｍｅｄｉｃａｌ　Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙ，Ｊｉｎｚｈｏｕ　１２１０００
２．Ｃｈｉｎｅｓｅ　ＰＬＡ２０２　Ｈｏｓｐｉｔａｌ，Ｓｈｅｎｙａｎｇ　１１００００

【Ａｂｓｔｒａｃｔ】

Ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ：Ｔｏ　ｅｘｐｌｏｒｅ　ｔｈｅ　ｅｆｆｉｃａｃｙ　ｏｆ　Ｘｕａｎｊｕ　ｃａｐｓｕｌｅ　ｃｏｍｂｉｎｅｄ　ｗｉｔｈ　ｐｒｏｇｙｎｏｖａ　ｉｎ　ｐａｔｉｅｎｔｓ　ｗｉｔｈ　ｔｈｉｎ
ｅｎｄｏｍｅｔｒｉｕｍ　ｉｎ　ｆｒｏｚｅｎ　ｅｍｂｒｙｏ　ｔｒａｎｓｆｅｒ（ＦＥＴ）ｃｙｃｌｅ．

Ｍｅｔｈｏｄｓ：Ａ　ｔｏｔａｌ　ｏｆ　１３０ｐａｔｉｅｎｔｓ　ｗｈｏ　ｗｅｒｅ　ｃａｎｃｅｌｌｅｄ　ｔｈｅ　ｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ　ｄｕｅ　ｔｏ　ｔｈｉｎ　ｅｎｄｏｍｅｔｒｉｕｍ　ｏｒ
ｆａｉｌｅｄ　ｔｏ　ｂｅ　ｐｒｅｇｎａｎｔ　ａｆｔｅｒ　ｔｒａｎｓｆｅｒ　ａｎｄ　ｕｎｄｅｒｇｏｉｎｇ　ｔｏ　ａｎｏｔｈｅｒ　ＦＥＴ　ｗｅｒｅ　ｒｅｃｒｕｉｔｅｄ　ｆｒｏｍ　Ｃｈｉｎｅｓｅ　ＰＬＡ　２０２
ｈｏｓｐｉｔａｌ　Ｂｅｔｗｅｅｎ　Ｊａｎ．ａｎｄ　Ａｕｇ．２０１６．Ｔｈｅｙ　ｗｅｒｅ　ｒａｎｄｏｍｌｙ　ｄｉｖｉｄｅｄ　ｉｎｔｏ　ｆｏｕｒ　ｇｒｏｕｐｓ　ｂｙ　ｒａｎｄｏｍ　ｎｕｍｂｅｒ
ｔａｂｌｅ．Ｔｈｅ　ｐａｔｉｅｎｔｓ　ｗｅｒｅ　ｎｏｔ　ｇｉｖｅｎ　ａｎｙ　ｄｒｕｇ　ｉｎ　ｇｒｏｕｐ　Ａ；ｔｈｅ　ｐａｔｉｅｎｔｓ　ｗｅｒｅ　ｇｉｖｅｎ　ｐｒｏｇｙｎｏｖａ　ｏｒａｌｌｙ（３ｍｇ
ｂｉｄ）ｕｎｔｉｌ　ｔｈｅ　ｄａｙ　ｏｆ　ｅｍｂｒｙｏ　ｔｒａｎｓｆｅｒ　ｉｎ　ｇｒｏｕｐ　Ｂ；ｔｈｅ　ｐａｔｉｅｎｔｓ　ｗｅｒｅ　ｇｉｖｅｎ　Ｘｕａｎｊｕ　ｃａｐｓｕｌｅ　ｏｒａｌｌｙ（３ｐｉｌｌｓ　ｔｉｄ）

ｕｎｔｉｌ　ｔｈｅ　ｓａｍｅ　ｄａｙ　ｉｎ　ｇｒｏｕｐ　Ｃ；ａｎｄ　ｔｈｅ　ｐａｔｉｅｎｔｓ　ｗｅｒｅ　ｇｉｖｅｎ　ｂｏｔｈ　ｐｒｏｇｙｎｏｖａ　ａｎｄ　Ｘｕａｎｊｕ　ｃａｐｓｕｌｅ（ｄｉｔｔｏ）ｉｎ

ｇｒｏｕｐ　Ｄ．Ｅｎｄｏｍｅｔｒｉａｌ　ｔｈｉｃｋｎｅｓｓ　ａｎｄ　ｈｏｒｍｏｎｅ　ｌｅｖｅｌｓ　ｏｆ　ｐａｔｉｅｎｔｓ　ｗｅｒｅ　ｄｅｔｅｃｔｅｄ　ｅｖｅｒｙ　ｗｅｅｋ　ａｆｔｅｒ　ｔｒｅａｔｍｅｎｔ
ａｎｄ　ｇｅｓｔａｔｉｏｎ　ｓｔａｔｕｓ　ｗｅｒｅ　ｅｖａｌｕａｔｅｄ　ａｔ　１ ｍｏｎｔｈ　ａｆｔｅｒ　ｅｍｂｒｙｏ　ｔｒａｎｓｆｅｒ．Ｔｈｅ　ｃｈａｎｇｅｓ　ｉｎ　ｅｎｄｏｍｅｔｒｉａｌ
ｔｈｉｃｋｎｅｓｓ　ｂｅｆｏｒｅ　ａｎｄ　ａｆｔｅｒ　ｔｒｅａｔｍｅｎｔ　ｗｅｒｅ　ｓｔｒａｔｉｆｉｅｄ　ｂｙ　ａｇｅ（≥３５ｙｅａｒｓ，＜３５ｙｅａｒｓ）ａｎｄ　ｉｎｆｅｒｔｉｌｉｔｙ　ｙｅａｒｓ
（＞２ｙｅａｒｓ，≤２ｙｅａｒｓ）．

·７５４·生殖医学杂志２０１７年５月第２６卷第５期



Ｒｅｓｕｌｔｓ：Ａｃｃｏｒｄｉｎｇ　ｔｏ　ａｇｅ　ｓｔｒａｔｉｆｉｃａｔｉｏｎ　ａｎａｌｙｓｉｓ，ｒｅｇａｒｄｌｅｓｓ　ｏｆ＜３５ｙｅａｒｓ　ｏｒ≥３５ｙｅａｒｓ，ｔｈｅ　ｅｎｄｏｍｅｔｒｉａｌ
ｔｈｉｃｋｎｅｓｓ　ｏｆ　ａｌｌ　ｔｈｅ　ｐａｔｉｅｎｔｓ　ｓｈｏｗｅｄ　ａｎ　ｉｎｃｒｅａｓｉｎｇ　ｔｒｅｎｄ．Ｔｈｅ　ｍｏｓｔ　ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ　ｃｈａｎｇｅ　ｏｆ　ｅｎｄｏｍｅｔｒｉａｌ
ｔｈｉｃｋｎｅｓｓ　ｗａｓ　ｆｏｕｎｄ　ｉｎ　ｇｒｏｕｐ　Ｄ，ａｎｄ　ｔｈｅ　ｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅ　ｗａｓ　ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ　ｂｅｔｗｅｅｎ　ｔｈｅ　ｇｒｏｕｐｓ（Ｐ＜０．０５）．Ｔｈｅ
ｅｎｄｏｍｅｔｒｉａｌ　ｔｈｉｃｋｎｅｓｓ　ｉｎｃｒｅａｓｅｄ　ｉｎ　ｔｈｅ　ｐａｔｉｅｎｔｓ　ｗｉｔｈ　ｉｎｆｅｒｔｉｌｅ　ｄｕｒａｔｉｏｎ≤２ｙｅａｒｓ　ｗａｓ　ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ　ｈｉｇｈｅｒ
ｔｈａｎ　ｔｈａｔ　ｉｎ　ｔｈｅ　ｐａｔｉｅｎｔｓ　ｗｉｔｈ　ｉｎｆｅｒｔｉｌｅ　ｄｕｒａｔｉｏｎ＞２ｙｅａｒｓ（Ｐ＜０．０５）ｉｎ　ｔｈｅ　ｆｏｕｒ　ｇｒｏｕｐｓ．Ｔｈｅ　ｃｌｉｎｉｃａｌ
ｐｒｅｇｎａｎｃｙ　ｒａｔｅ　ｏｆ　ｇｒｏｕｐ　Ｄ　ｗａｓ　ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ　ｈｉｇｈｅｒ　ｔｈａｎ　ｔｈａｔ　ｏｆ　ｇｒｏｕｐ　Ａ （Ｐ＝０．０１０）．Ｂｉｎａｒｙ　ｌｏｇｉｓｔｉｃ
ｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎ　ａｎａｌｙｓｉｓ　ｆｏｕｎｄ　ｔｈａｔ　ａｇｅ　ｏｆ＜３５ｙｅａｒｓ　ａｎｄ　ｔｈｅ　ｎｕｍｂｅｒ　ｏｆ　ｔｒａｎｓｐｌａｎｔｅｄ　ｅｍｂｒｙｏｓ　ｈａｄ　ａ　ｂｅｔｔｅｒ
ｐｒｅｄｉｃｔｉｖｅ　ｅｆｆｅｃｔ　ｏｎ　ｔｈｅ　ｐｒｅｇｎａｎｃｙ　ｒａｔｅ　ｉｎ　ｐａｔｉｅｎｔｓ　ｗｉｔｈ　ｔｈｉｎ　ｅｎｄｏｍｅｔｒｉｕｍ．Ｔｈｅ　Ｅ２ｌｅｖｅｌ　ａｎｄ　ｔｈｅ　ｎｕｍｂｅｒ　ｏｆ
ｔｒａｎｓｐｌａｎｔｅｄ　ｅｍｂｒｙｏｓ　ｈａｄ　ａ　ｂｅｔｔｅｒ　ｐｒｅｄｉｃｔｉｖｅ　ｅｆｆｅｃｔ　ｏｎ　ｐｒｅｇｎａｎｃｙ　ｒａｔｅ　ｉｎ　ｇｒｏｕｐ　Ｄ．

Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎｓ：Ｉｎ　ｔｈｅ　ｅｎｄｏｍｅｔｒｉａｌ　ｐｒｅｐａｒａｔｉｏｎ　ｐｒｏｃｅｓｓ　ｏｆ　ＦＥＴ　ｃｙｃｌｅ，Ｘｕａｎｊｕ　ｃａｐｓｕｌｅ　ｃｏｍｂｉｎｅｄ　ｗｉｔｈ
ｐｒｏｇｙｎｏｖａ　ｃａｎ　ｉｍｐｒｏｖｅ　ｔｈｅ　ｅｎｄｏｍｅｔｒｉａｌ　ｔｈｉｃｋｎｅｓｓ　ａｎｄ　ｅｎｄｏｍｅｔｒｉａｌ　ｒｅｃｅｐｔｉｖｉｔｙ，ａｎｄ　ｉｎｃｒｅａｓｅ　ｔｈｅ　ｐｒｅｇｎａｎｃｙ
ｒａｔｅ．

Ｋｅｙ　ｗｏｒｄｓ：Ｘｕａｎｊｕ　ｃａｐｓｕｌｅ；　Ｐｒｏｇｙｎｏｖａ；　Ｔｈｉｎ　ｅｎｄｏｍｅｔｒｉｕｍ；　Ｆｒｏｚｅｎ　ｅｍｂｒｙｏ　ｔｒａｎｓｆｅｒ
（Ｊ　Ｒｅｐｒｏｄ　Ｍｅｄ２０１７，２６（５）：４５７－４６３）

薄型子宫内膜（ＴＥｓ）是指子宫内膜的厚度低于
能够成功妊娠的临界内膜厚度，其并不是某一特殊
的疾病名称，而是辅助生殖技术（ＡＲＴ）发展过程中
由超声发现的一类特殊影像学表现，可导致辅助生
殖治疗的失败［１］。引起薄型子宫内膜的确切机制尚
不清楚，其可能与雌激素不足、卵巢功能衰退、长期
口服避孕药及子宫内膜直接损伤有关，此外尚有一
部分原因不明的薄型子宫内膜。目前ＴＥｓ治疗方
法众多，主要包括：内分泌治疗、增加内膜血流灌注
治疗、促进内膜再生治疗以及中医中药治疗。临床
常用的促进子宫内膜生长的方案为雌激素与中成药

联合应用，雌激素是促进子宫内膜生长的源动力，补
佳乐是临床上最常用的单雌激素制剂；中医学认为
“心－肾－子宫轴”在女性月经周期调节中起主要作
用，只有肾精气充足，才能月经按时来潮，故中医建
议用补肾填精之剂促进子宫内膜生长，因复方玄驹
胶囊具有温肾、益精、壮阳之功效，故被用于薄型子
宫内膜的临床治疗。有研究表明补佳乐联合复方玄
驹胶囊可促进子宫内膜的生长发育，提高子宫内膜
容受性［２］。本研究的目的在于通过对补佳乐联合复
方玄驹胶囊治疗薄型子宫内膜的临床疗效进行分

析，观察两药联合对子宫内膜厚度、临床妊娠率及女
性激素水平的影响，评价两种药物联合应用在薄型
子宫内膜治疗方面的临床效果。

资料与方法

一、研究对象及分组
选取２０１６年１～８月在中国人民解放军第２０２

医院优生优育中心助孕治疗，既往因子宫内膜薄取
消周期或移植后未成功妊娠而再次行冻融胚胎移植

（ＦＥＴ）的薄型子宫内膜患者１３０例为研究对象。纳
入标准：年龄２１～４５岁；既往因子宫内膜厚度＜
７ｍｍ而取消周期或妊娠失败。排除标准：年龄＜
２１岁或＞４５岁；宫腔形态异常未经治疗者；本周期
准备试孕者；男性精液动力学及形态学异常或女性
输卵管不通；催乳素（ＰＲＬ）或睾酮（Ｔ）明显升高。
本研究获中国人民解放军第２０２医院伦理委员会批
准，所有研究对象均签署知情同意书。
按随机数字表法将研究对象分为４组，于ＦＥＴ

前分别给予不同方案的内膜准备。Ａ组（３４例）：不
给予任何药物干预。Ｂ组（４１例）：从取消周期或确
认妊娠失败后的第１次来月经的第３～５天开始，连
续口服补佳乐至胚胎移植日。Ｃ组（２８例）：从取消
周期或确认妊娠失败后的第１次来月经的第３～５
天开始，连续口服复方玄驹胶囊至胚胎移植日。Ｄ
组（２７例）：同时口服补佳乐及复方玄驹胶囊（用法
同上）。
二、研究方法

１．内膜准备：Ａ 组：不给予任何药物干预。Ｂ
组：从取消周期或确认妊娠失败后的第１次来月经
的第３～５天开始，连续口服补佳乐（戊酸雌二醇片，
拜耳，德国）３ｍｇ，ｂｉｄ，至胚胎移植日。Ｃ组：从取消
周期或确认妊娠失败后的第１次来月经的第３～
５天开始，连续口服复方玄驹胶囊（浙江施强制药）

３粒，ｔｉｄ，至胚胎移植日。Ｄ组：联合应用补佳乐及
复方玄驹胶囊（用法及用量同上）。移植日子宫内膜
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厚度仍小于７ｍｍ者，取消周期。

２．ＦＥＴ：冷冻管３０℃水浴摆动１ｍｉｎ，胚胎投
入到含有０．５ｍｍｏｌ／Ｌ蔗糖及２０ｍｇ／ｍｌ血清蛋白
的复苏液中１０ｍｉｎ，移入含有０．２ｍｍｏｌ／Ｌ蔗糖及

２０ｍｇ／ｍｌ血清蛋白的复苏液中１０ｍｉｎ，基础液洗
涤８次，每次１ｍｉｎ，复苏成功的胚胎移至胚胎培养
液中培养待用。开始内膜准备后，每周由生殖科超
声医师专人行阴道超声测量子宫内膜厚度（使用西
门子公司ＡＣＵＳＯＮ　Ｘ３００ＰＥ超声仪）；检测血清激
素水平，当ＬＨ达峰值且子宫内膜厚度≥７ｍｍ，当
日加用黄体酮注射液（浙江仙琚）２０ｍｇ，ｉｍ，ｑｄ，进
行内膜转化后行胚胎移植。患者移植胚胎为６～
８细胞期胚胎或囊胚期胚胎，胚胎质量首选 Ａ级胚
胎；部分患者仅剩１～２枚胚胎，故移植Ｂ级胚胎。
首选移植１～２枚优质胚胎，部分患者受胚胎质量限
制移植３枚胚胎。取消移植周期标准：移植日子宫
内膜厚度仍＜７ｍｍ。

３．观察指标：各组均在治疗前测量子宫内膜厚
度及血清雌二醇 （Ｅ２）、孕酮 （Ｐ）、卵泡刺激素
（ＦＳＨ）、黄体生成素（ＬＨ）、泌乳素（ＰＲＬ）及雄激素
（Ｔ）水平，每周复测内膜厚度及血清Ｅ２、Ｐ、ＬＨ 水
平，加用黄体酮前再次测量内膜厚度并检测Ｅ２、Ｐ、

ＬＨ，结果无明显异常者，加用黄体酮进行内膜转化
后行ＦＥＴ；若 ＦＥＴ 后第７天证实为生化妊娠者
（ＨＣＧ＞１０　０００Ｕ／Ｌ），第３０天行阴道超声检查确
认是否临床妊娠。观察并分析各组子宫内膜厚度的
增加情况，治疗前后Ｅ２、Ｐ、ＬＨ 水平的变化及妊娠

情况，并对治疗前后子宫内膜厚度的变化情况按患
者年龄（≥３５岁、＜３５岁）及不孕年限（＞２年、≤２
年）进行分层分析。
三、统计学处理
采用ＳＰＳＳ　２２．０软件进行统计分析。计量资料

先行Ｋ－Ｓ正态性检验，然后检验方差齐性。服从正
态分布的资料以均数±标准差（珚ｘ±ｓ）形式描述，不
服从正态分布资料以中位数（下四分位数～上四分
位数）［Ｍ（ＱＬ～ＱＵ）］形式描述。服从正态分布且方
差齐，进行方差分析；服从正态分布且方差不齐，但
最大方差／最小方差＜３，行方差分析；最大方差／最
小方差＞３，行多样本 Ｋｒｕｓｋａｌ－Ｗａｌｌｉｓ秩和检验。
不服从正态分布，行多样本 Ｋ－Ｗ 秩和检验。如组
间差别有统计学意义，进一步通过方差分析或 Ｋ－
Ｗ 秩和检验进行两两比较。计数资料组间比较采
用!２检验，若组间差别有统计学意义，进一步用

Ｂｏｎｆｅｒｒｏｉｎ法进行两两比较。４组间比较以双侧Ｐ
≤０．０５为差别有统计学意义，!２检验及 Ｋ－Ｗ 秩和
检验的两两比较以Ｐ≤０．０５／４＝０．０１２５为差别有
统计学意义。回归分析采用二分类Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归
分析。

结　　果

一、一般资料及治疗前情况比较

Ａ、Ｂ、Ｃ、Ｄ　４组患者平均年龄、不孕年限、治疗
前ＦＳＨ、ＰＲＬ、Ｔ水平及治疗时间比较均无显著性
差异（Ｐ＞０．０５），具有可比性（表１）。

表１　各组患者治疗前一般情况比较 ［（ｘ－±ｓ），Ｍ（ＱＬ～ＱＵ）］

组别 例数 平均年龄（岁） 不孕年限ａ（年） ＦＳＨ（Ｕ／Ｌ） ＰＲＬ（Ｕ／Ｌ） Ｔ（ｎｍｏｌ／Ｌ） 治疗时间ａ（ｄ）

Ａ组 ３４　 ３３．０７±３．５８　 ３（２～４） ６．０５±２．６３　 ２７６．８３±９３．４０　 ０．０１±０．０１　 １２（９～１５）

Ｂ组 ４１　 ３３．１３±３．９４　 ３（２～５） ５．６２±１．７９　 ３１５．５７±１３８．３８　 ０．０１±０．０１　 １２（１１～１３）

Ｃ组 ２８　 ３２．９３±２．９６　 ４（３～５） ５．８４±１．９３　 ３１４．５０±１４２．１８　 ０．０１±０．００　 １１（９～１３）

Ｄ组 ２７　 ３２．６４±３．４３　 ４（３～５） ６．３７±１．８６　 ３２１．９６±１３４．５５　 ０．０１±０．００　 １３（１１～１４）

　　注：ａ不服从正态分布，以中位数（Ｍ）、下四分位数（ＱＬ）及上四分位数（ＱＵ）描述

二、治疗前后子宫内膜厚度、血清Ｅ２、Ｐ、ＬＨ水
平变化比较

按年龄分层分析显示，无论＜３５岁还是≥３５
岁，患者子宫内膜厚度均呈增加趋势，Ｄ组增长最为
显著，组间比较有显著性差异（Ｐ＜０．０５）（表２）；

４组中＜３５岁患者子宫内膜增长厚度均大于年龄≥

３５岁患者，但无显著性差异（Ｐ＞０．０５）。不孕年限
分层分析显示，无论不孕年限≤２年还是＞２年，患
者子宫内膜厚度均呈增加趋势；４组中不孕年限≤２
年患者的子宫内膜增长厚度均大于不孕年限＞２年
者，有显著性差异（Ｐ＜０．０５）（表３）。血清Ｅ２升高
水平组间差异存在显著差异（Ｐ＜０．０１）。各组血清
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Ｐ变化趋势不同，Ａ组升高，Ｂ组、Ｃ组和Ｄ组降低，
不具有可比性；Ｄ组Ｐ降低水平有大于Ｂ组和Ｃ组
的趋势，但３组间比较无显著性差异（Ｐ＞０．０５）。
血清ＬＨ 均升高，但组间比较无显著性差异（Ｐ＞
０．０５）（表３）。
三、各组临床妊娠情况比较

Ａ组中有４例患者取消周期，Ｂ组中有２例患

者取消周期，Ｃ组和Ｄ组分别有３例和１例取消周
期。统计进入周期的患者胚胎移植情况，比较各组
的临床妊娠率发现，各组的临床妊娠率存在差别，进
一步两两比较，Ｄ组显著高于Ａ组（Ｐ＝０．０１０）；其
它各组间比较无显著性差异（Ｐ＞０．０１２５）（表４）。
各组中＜３５岁患者的临床妊娠率均有高于年龄≥３５
岁患者的趋势，但均无显著性差异（Ｐ＞０．０５）（表５）。

表２　子宫内膜厚度及雌激素使用天数［（ｘ－±ｓ），Ｍ（ＱＬ～ＱＵ）］

组别 例数
治疗前内膜

厚度（ｃｍ）
黄体酮转化时

内膜厚度（ｃｍ）
内膜增长

厚度（ｃｍ）

治疗／监测

时间ａ（ｄ）

雌激素使用

时间ａ（ｄ）

Ａ组 ３４　 ０．５０±０．１８　 ０．７２±０．１４　 ０．２１±０．１６　 １２（９～１５） －

Ｂ组 ４１　 ０．５５±０．２１　 ０．９１±０．１６　 ０．３６±０．１８　 １２（１１～１３） １２（１１～１３）

Ｃ组 ２８　 ０．５４±０．２４　 ０．８８±０．２０　 ０．３４±０．２１　 １１（９～１３） －

Ｄ组 ２７　 ０．５２±０．１９　 ０．９３±０．２１　 ０．４４±０．１８＊ １３（１１～１４） １３（１１～１４）

　　注：与其他各组组间比较，＊Ｐ＜０．０５；ａ不服从正态分布，以中位数（Ｍ）、上四分位数（ＱＵ）及下四分位数（ＱＬ）描述

表３　子宫内膜厚度及血清Ｅ２、Ｐ、ＬＨ水平变化比较 ［（ｘ－±ｓ），Ｍ（ＱＬ～ＱＵ）］

组别 例数
子宫内膜增加厚度（ｃｍ） 子宫内膜增加厚度（ｃｍ）

＜３５岁 ≥３５岁 ≤２年 ＞２年

Ａ组 ３４　 ０．２２±０．０８　 ０．１８±０．０５　 ０．２１±０．１１＊ ０．１５±０．０５

Ｂ组 ４１　 ０．４０±０．１６　 ０．３０±０．１９　 ０．３９±０．１５＊ ０．３０±０．１９

Ｃ组 ２８　 ０．３８±０．１０　 ０．３３±０．０９　 ０．４２±０．１８＊ ０．３４±０．０９

Ｄ组 ２７　 ０．４６±０．１９　 ０．４０±０．１８　 ０．４５±０．２０＊ ０．２８±０．１０

组别 例数 血清Ｅ２变化水平（ｐｍｏｌ／Ｌ）＊＊ 血清Ｐ变化水平ａ（ｎｍｏｌ／Ｌ） 血清ＬＨ变化水平ａ（Ｕ／Ｌ）

Ａ组 ３４　 ２２１．１４（１１５．２９～６８８．１５） ０．７３（－０．２２～２．６３） ７．８８（５．４０～１４．５５）

Ｂ组 ４１　 ６７５．２１（４６１．１２～９３３．１９） －０．３２（－０．７５～０．１６） ６．２７（１．１９～９．３１）

Ｃ组 ２８　 ２９６．５２（２３９．４７～４４５．７１） －０．３２（－０．７０～０．３８） ６．３１（２．１０～１０．０１）

Ｄ组 ２７　 ８６５．４６（３１９．２３～９４１．５８） －０．５７（－０．７９～－０．１０） ６．３５（０．１２～１１．６４）

　　注：与同组不孕年限＞２年者比较，＊Ｐ＜０．０５；组间比较，＊＊Ｐ＜０．０１；ａ不服从正态分布或方差不齐，以中位数（Ｍ）、上四分
位数（ＱＵ）及下四分位数（ＱＬ）描述

表４　各组临床妊娠结局比较

组别 例数 取消周期数 进入周期例数
优质胚胎数

（枚）

妊娠成功

胚胎数ａ（枚）

妊娠失败

胚胎数ｂ（枚）

临床妊娠率

（％）

Ａ组 ３４　 ４　 ３０　 ４５　 ３０　 ２６　 ５３．５７

Ｂ组 ４１　 ２　 ３９　 ６５　 ５７　 ２９　 ６６．２７

Ｃ组 ２８　 ３　 ２５　 ４０　 ３２　 ２５　 ５６．１４

Ｄ组 ２７　 １　 ２６　 ４４　 ４３　 １１　 ７９．６３＊

　　注：临床妊娠率＝ａ／（ａ＋ｂ）；与Ａ组比较，＊Ｐ＜０．０１２５
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表５　各组按年龄分层后临床妊娠结局比较

组别 例数
妊娠成功胚胎数ａ（枚） 妊娠失败胚胎数ｂ（枚） 临床妊娠率（％）

＜３５岁 ≥３５岁 ＜３５岁 ≥３５岁 ＜３５岁 ≥３５岁

Ａ组 ３０　 ２２　 ８　 １８　 ８　 ５５．０　 ５０．０

Ｂ组 ３９　 ３４　 ２３　 １４　 １５　 ７０．８　 ６０．５

Ｃ组 ２５　 ２１　 １１　 １５　 １０　 ５８．３　 ５２．４

Ｄ组 ２６　 ３２　 １１　 ８　 ３　 ８０．０　 ７８．６

　　注：临床妊娠率＝ａ／（ａ＋ｂ）

四、二元Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析
将可能影响胚胎着床的因素纳入二元Ｌｏｇｉｓ－

ｔｉｃ回归分析。其中年龄≥３５岁、Ａ组、Ｂ组、Ｃ组
对Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析模型系数经 !２检验，Ｐ 均＞
０．０５，故回归模型无统计学意义。年龄＜３５岁
及Ｄ组患者二元Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析结果见表６和
表７。

＜３５岁患者二元Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析显示：模型
系数综合检验!２＝２０．５０（Ｐ＝０．００９），回归模型具
有统计学意义。对胚胎是否着床进行分类判别，该
回归模型对妊娠率的判断正确率为７５．４７％。＜３５
岁患者的年龄及移植胚胎数对薄型子宫内膜患者的

妊娠率有较好的预测作用。将年龄＜３５岁患者的
年龄和移植胚胎数代入回归方程，发现＜３５岁患者
的年龄越小、移植前内膜厚度越厚（０．７～１．２ｃｍ），

移植优质胚胎数目少的患者妊娠率更高，可得回归
方程为：Ｌｏｇｉｔ（Ｐ）＝１１．０７－２．２８×年龄－１．４３×移
植优质胚胎数＋５．９５×移植前内膜厚度，其中Ｐ指
妊娠率（表６）。

Ｄ组患者二元Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析显示：模型系
数综合检验!２＝２０．１５（Ｐ＝０．０１），回归模型具有统
计学意义。对胚胎是否着床进行分类判别，该回归
模型对妊娠率的判断正确率为８４．９０％。Ｄ组移植
前Ｅ２水平和移植胚胎数对薄型子宫内膜患者的妊
娠率有较好的预测作用。将Ｄ组患者的移植前Ｅ２
水平和移植胚胎数代入回归方程发现，Ｄ组患者移
植前Ｅ２水平越高、移植优质胚胎数目少的患者妊娠
率更高，可得回归方程为：Ｌｏｇｉｔ（Ｐ）＝３７．２９＋１６．０３×
移植前Ｅ２水平－６．４２×移植优质胚胎数，其中Ｐ指
妊娠率（表７）。

表６　＜３５岁患者胚胎着床影响因素二元Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析

指标 Ｂ值ａ Ｓ．Ｅ ｂ　 ｗａｌｄ值 Ｐ值 ＯＲ值 ９５％ＣＩ

常量 １１．０７　 ５．０５　 ４．８２　 ０．０３　 ０．３６ －

年龄（岁） －２．２８　 ０．１４　 ３．９２　 ０．０５＊ ０．３２　 ０．０２－０．１４

不孕年限（年） ０．１６　 ０．１５　 １．１２　 ０．２９　 １．１７　 ０．８７－１．５１

治疗时间（ｄ） －０．０３　 ０．０６　 ０．２９　 ０．５９　 ０．９７　 ０．８７－１．０９

移植前内膜厚度（ｃｍ） ５．９５　 １．５７　 ４．３６　 ０．０５＊ ２．５７　 １．３２－５５．８８

移植前 Ｅ２水平（ｐｍｏｌ／Ｌ） ０．００　 ０．００　 ３．０９　 ０．０８　 １．００　 ０．６４－１．０３

移植前Ｐ水平（ｎｍｏｌ／Ｌ） ０．１３　 ０．１２　 ０．４５　 ０．５０　 １．１４　 ０．７７－１．６９

移植前ＬＨ水平（Ｕ／Ｌ） ０．０７　 ０．０５　 ２．４２　 ０．１２　 １．０８　 ０．９８－１．１７

移植优质胚胎数（枚） －１．４３　 ０．５０　 ８．０９　 ０．００＊ ０．２４　 ０．０９－０．６４

　　注：ａ偏回归系数；ｂ偏回归系数标准误；＊Ｐ≤０．０５
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表７　Ｄ组患者胚胎着床影响因素二元Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析

指标 Ｂ值 Ｓ．Ｅ　 ｗａｌｄ值 Ｐ值 ＯＲ值 ９５％ＣＩ

常量 ３７．２９　 ２２．０２　 ２．８７　 ０．０９　 １．５７ －

年龄（岁） －０．８６　 ０．６０　 ２．０８　 ０．１５　 ０．４２　 ０．１３－０．９６

不孕年限（年） －０．５４　 ０．４６　 １．３５　 ０．２５　 ０．５８　 ０．２４－１．４５

治疗时间（ｄ） ０．０４　 ０．３５　 ０．０１　 ０．９１　 １．０４　 ０．５２－２．０８

移植前内膜厚度（ｃｍ） ３．６６　 ５．１６　 ０．５０　 ０．４８　 ３８．８９　 １．４３－９５．０９

移植前Ｅ２水平（ｐｍｏｌ／Ｌ） １６．０３　 ２．１１　 ３．６７　 ０．０４＊ １．７２　 １．５０－３．６９

移植前Ｐ水平（ｎｍｏｌ／Ｌ） ０．６７　 ０．４４　 ２．２６　 ０．１３　 １．９５　 ０．８２－４．６５

移植前ＬＨ水平（Ｕ／Ｌ） ０．４６　 ０．３６　 １．６３　 ０．２０　 １．５８　 ０．７８－３．１８

移植优质胚胎数（枚） －６．４２　 ３．５６　 ３．２６　 ０．０２＊ ０．００ ０．００－０．７３

　　注：＊Ｐ＜０．０５

讨　　论

多项研究表明ＴＥｓ女性接受ＩＶＦ－ＥＴ后，与子
宫内膜厚度正常的女性相比其妊娠率显著降低［３－４］。

２０１４年由Ｋａｓｉｕｓ等［５］进行的一项包含２２项研究的

Ｍｅｔａ分析显示ＴＥｓ增加患者ＩＶＦ－ＥＴ不良结局的
发生率。本研究发现，雌激素、复方玄驹胶囊或两者
联合均可促进子宫内膜增厚，尤其在不孕年限＜２
年的患者中疗效更为明显，虽然年龄因素对子宫内
膜厚度的影响无统计学意义，但不孕年限＜２年的
患者，治疗后子宫内膜厚度的增加幅度更高，提示在
临床工作中，对ＴＥｓ所致不孕症的患者，应尽早明
确诊断并应尽早给予相关治疗，为胚胎着床提供必
要条件。
年龄除影响卵母细胞质量和卵泡数以外，还会

作为一个独立因素影响子宫内膜的厚度。有研究发
现，随着年龄的增长子宫内膜厚度减低，年龄＞３５
岁的患者内膜厚度与妊娠率呈正相关性，而在＜３５
岁的患者中则不存在这种相关性，但需要指出的是

＞３５岁的女性ＩＶＦ－ＥＴ的妊娠率明显低于２０～３４
岁女性［６］。本研究结果显示，＜３５岁患者中妊娠成
功的胚胎数有高于同组中年龄≥３５岁患者的趋势，
但无显著性差异（Ｐ＞０．０５）；Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析显
示，＜３５岁患者，年龄越小胚胎着床率越高。一项
随机对照实验（ＲＣＴ）表明，高龄会影响内膜的血流
供给和胚胎的植入，且无论患者进行ＩＶＦ还是接受
卵母细胞捐赠，经充分内膜准备后，胚胎着床成功率
均高于未经充分准备的患者［７］。
不孕年限对内膜的影响暂无定论，但诸多研究

或在实验设计时排除不孕年限可能造成的干扰，或
在数据分析过程中强调说明组间不孕年限差别无统

计学意义［８－９］。也就说明，大家认为不孕年限可能会
影响内膜厚度，至少生殖科医生进行内膜准备过程
时会考虑不孕年限对内膜厚度的影响。有国内研究
表明，不孕会影响女性心理健康，且随不孕年限延
长，患者焦虑和抑郁的程度越重［１０］。而随着不孕年
限增加，患者心理负担加重且患心理疾病的风险升
高，最终是否会通过影响女性内分泌平衡，进而影响
子宫内膜厚度和辅助生殖结局还有待进一步研究。
本研究发现：不孕年限≤２年的患者内膜增长厚度
均高于不孕年限＞２年患者的内膜增长厚度（Ｐ＜
０．０５），提示我们在临床工作中，对确定因内膜薄所
致不孕症的患者，尤其是不孕年限≤２年的患者，应
尽早给予相关治疗以便获得满意的内膜增厚，为成
功妊娠提供必要条件。因为在胚胎质量相同的条件
下，良好的内膜容受性会大大提升ＦＥＴ的成功率，
本研究中首选补佳乐联合复方玄驹胶囊。

ＦＥＴ技术的发展，提高了胚胎移植的累积妊娠
率。内膜的准备是冻胚移植不可或缺的重要前提，
在内膜准备过程中雌激素更是扮演着重要的角色，
主要原因还在于雌激素可以通过上调雌激素依赖蛋

白合成，促进子宫内膜腺上皮细胞增殖。雌激素使
用剂量暂未达成共识，临床大多为经验治疗。本研
究回归分析表明，在一定范围内联合治疗组（Ｄ组）
患者移植前Ｅ２水平越高，妊娠率越高，这也在一定
程度上为雌激素类药物的临床应用提供了理论依

据，但因本研究样本含量有限，仍有待进一步多中心
大样本的研究验证。孕激素主要在子宫内膜由增生
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期向分泌期转化的过程中发挥决定性作用。有

Ｍｅｔａ分析指出，经阴道给药和肌肉注射给药对妊娠
率的提高作用相似［１１］。本研究中，各组治疗前后孕
激素变化趋势不同，其机制有待进一步研究。
传统医学认为“肾藏精，主生殖”［２］。中医妇科

学则认为在女性月经周期调节中“心－肾－子宫轴”起
主要调节作用，辅以奇经八脉和肝脾气血的调
节［１２］。只有肾精气充足，月经才能按时来潮，气血
调和，冲任二脉通达，故中医建议用补肾填精、益气
养血活血为主，佐以温肾、养肝之剂，促进子宫内膜
生长。复方玄驹胶囊作为补肾中药代表之一，具有
温肾、益精、壮阳之功效［１３］，对薄型子宫内膜的治疗
亦有其独特效果。有文献报道，人工授精的肾阳虚
型女性加用复方玄驹胶囊，移植日内膜厚度增加，临
床妊娠率升高［１４］。本研究表明复方玄驹胶囊可以
促进子宫内膜增厚，与雌激素联用则可以进一步提
高子宫内膜厚度。由于中药的疗效研究大多停留在
临床研究层面，观察指标及评价标准主观性强，这便
影响了中药的疗效评价和研究的可信度。在分子和
基因水平上寻找中药有效成分的作用靶点和途径，
以及寻找中药治疗疾病的规范化模式仍是中医药今

后的研究重点。
本研究中胚胎着床率与移植胚胎数呈负相关，

其原因可能与移植１～２枚胚胎的患者胚胎质量大
多较优，而移植３枚胚胎的患者胚胎质量稍差有关。
提示我们，在冻胚移植过程中除了关心内膜的准备，
同时要注意所移植胚胎的质量。选择高质量的胚胎
进行移植，即使仅移植１枚胚胎，往往也能获得较高
的胚胎着床率；反之，为追求高的妊娠率，单纯增加
移植胚胎数目，忽略了所移植胚胎的质量，可能造成
移植越多失败越多的结果。更有国内文献报道指
出，减少所移植的优质胚胎数目，可以获得更好的妊
娠结局，并降低多胎妊娠率［１５］。
综上所述，ＦＥＴ内膜准备过程中复方玄驹胶囊

与补佳乐联用可有效促进子宫内膜增厚，改善内膜
容受性，提高妊娠率。
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