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180个IUI周期中影响妊娠结局的女方因素分析*

贺 玲,刘 霓,黄雪坤,冯月枝,黄永汉

(广东省佛山市第一人民医院生殖医学中心 528000)

  [摘要] 目的 探讨女方因素对夫精宫腔内人工授精(IUI)妊娠结局的影响。方法 回顾性分析2012年

1月至2017年8月在该中心就诊的1
 

525对夫妇的3
 

180个IUI治疗周期的临床资料,采用单因素和多因素

Logistics回归模型分析女方年龄、不孕年限、不孕类型、不孕病因、治疗周期数、治疗方案、促排卵方案及优势卵

泡数等与妊娠结局的关系。结果 3
 

180个IUI周期共获得476例临床妊娠,临床妊娠率为14.97%。年龄在

35岁及以上女性的IUI妊娠率和活产率均低于35岁以下女性(P<0.05)。促卵泡激素(FSH)促排方案较其

他促排方案明显提高IUI临床妊娠率(OR=1.277,95%CI:1.001~1.628);枸橼酸氯米芬(CC)促排较其他促

排方案明显降低IUI临床妊娠率(OR=0.555,95%CI:0.341~0.903)。优势卵泡数大于或等于2个者较1个

卵泡妊娠率高,差异有统计学意义(P<0.05)。结论 女方年龄、促排卵治疗和优势卵泡数是影响IUI妊娠结

局的主要因素。
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  [Abstract] Objective To

 

analyze
 

the
 

influence
 

of
 

female
 

factors
 

on
 

the
 

pregnancy
 

outcome
 

of
 

intrauter-
ine

 

insemination
 

(IUI)
 

with
 

husband
 

sperm.Methods The
 

clinical
 

data
 

of
 

1
 

525
 

infertile
 

couples
 

undergoing
 

3
 

180
 

IUI
 

cycles
 

were
 

retrospectively
 

analyzed
 

from
 

January
 

2012
 

to
 

August
 

2017.Correlation
 

among
 

pregnan-
cy

 

rate
 

and
 

maternal
 

age,infertility
 

duration,types
 

of
 

infertility,infertility
 

etiology,cycle
 

number,cycle
 

proto-
col,ovulation

 

induction,number
 

of
 

dominant
 

follicles
 

by
 

univariate
 

and
 

multiple
 

Logistic
 

regression.Results 
There

 

were
 

476
 

clinical
 

pregnancies
 

in
 

3
 

180
 

IUI
 

cycles
 

with
 

a
 

clinical
 

pregnancy
 

rate
 

of
 

14.97%.The
 

preg-
nancy

 

rate
 

and
 

live
 

birth
 

rate
 

were
 

significantly
 

lower
 

in
 

women
 

over
 

the
 

age
 

of
 

35
 

than
 

that
 

in
 

women
 

below
 

the
 

age
 

of
 

35
 

(P<0.05).The
 

pregnancy
 

rate
 

of
 

follicle-stimulating
 

hormone
 

(FSH)
 

protocol
 

was
 

significantly
 

higher
 

than
 

that
 

of
 

other
 

protocols
 

(OR=1.277,95%CI:1.001-1.628),but
 

the
 

clinical
 

pregnancy
 

rate
 

of
 

the
 

CC
 

protocol
 

was
 

significantly
 

lower
 

than
 

that
 

of
 

other
 

protocols
 

(OR=0.555,95%CI:0.341-0.903).The
 

group
 

with
 

more
 

than
 

2
 

dominant
 

follicles
 

had
 

higher
 

clinical
 

pregnancy
 

rate
 

than
 

the
 

single
 

dominant
 

follicle
 

group,the
 

difference
 

was
 

statistically
 

significant
 

(P<0.05).Conclusion Female
 

age,ovulation
 

induction
 

and
 

the
 

number
 

of
 

dominant
 

follicles
 

were
 

the
 

main
 

factors
 

affecting
 

the
 

outcome
 

of
 

pregnancy
 

following
 

IUI.
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  随着人们生活方式和环境的改变,以及全面二孩

政策的开放,不孕、不育的发生率越来越高。宫腔内

人工授精(IUI)是辅助生育治疗的常用方法。IUI是

指将丈夫的精液在体外优化处理后以非性交的方式

送入女性子宫腔内,使不孕、不育夫妇受孕的一种辅

助生殖技术。因操作简单、安全性高、费用低,痛苦

少,在临床中得到了广泛应用,然而临床妊娠率较低,
为8%~22%[1],是困扰患者和临床医生的主要问题。
影响IUI临床妊娠率的因素众多[2-5],但其主要影响

因素还存在一定的争议。因此,本研究回顾分析近5
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年1
 

525对夫妇的3
 

180个IUI周期的临床资料,探
讨影响IUI妊娠结局的女方因素,旨在更好地为临床

治疗提供参考,提高IUI临床妊娠率,改善妊娠结局,
现报道如下。

1 资料与方法

1.1 一般资料

  选取2012年1月至2017年8月在本中心行IUI
治疗的1

 

525对不孕、不育夫妇,共3
 

180个周期的临

床资料。纳入标准:(1)不孕、不育原因包括女方排卵

障碍、子宫内膜异位症、男性少/弱/畸精症、精液液化

异常及性功能障碍等;(2)女方在IUI前通过子宫输

卵管造影或腹腔镜检查证实至少单侧输卵管通畅;
(3)男方处理后的前向运动精子总数(PR)≥10×106

个。排除标准:(1)女方罹患输卵管积水、子宫腺肌症

等,且病情严重,可能影响临床妊娠率;(2)单纯因男

方少/弱精子症行IUI治疗的患者,或精液处理后

PR<10×106 个的患者。所有患者均知情并签IUI
治疗同意书。
1.2 方法

1.2.1 治疗方案

  排卵正常的患者行自然周期IUI,月经不规律、排
卵障碍、子宫内膜异位症或首次自然周期IUI未孕者

采用促排卵方案。常用的促排卵药物包括枸橼酸氯

米芬(CC)、来曲唑(LE)、他莫昔芬(TMX)、人绝经期

尿促性腺 激 素(HMG)、注 射 用 尿 促 卵 泡 激 素(u-
FSH)。阴道超声监测至卵泡直径为16~18

 

mm时,
结合黄体生成素(LH)水平,若出现LH 峰时注射人

绒毛膜促性腺激素(HCG)5
 

000~10
 

000
 

IU,并于注

射后24~48
 

h行IUI。
1.2.2 分组

  根据妊娠结局分为妊娠组和非妊娠组;按照女方

年龄分为4组:<30岁组,30~<35岁组,35~<40
岁组,≥40岁组;按照HCG日优势卵泡数分为1、2、3
个3组。
1.2.3 精液的采集和处理

  精液标本于IUI当日按照 WHO规定的标准程

序采集,男方采取手淫法取精,采用梯度离心法或上

游法处理精液,提取PR≥10×106 个的精子制成约

0.5
 

mL精子悬液。
1.2.4 人工授精方法及黄体支持

  女方取膀胱截石位,用生理盐水常规行会阴、阴
道抹洗,擦拭宫颈黏液,用一次性人工授精管(Wallace
管)抽吸已优化后的精子悬液,缓慢地注入患者宫腔,
术后平卧30

 

min后离院。人工授精后次日行阴道超

声监测,所有患者均在确认排卵后当日开始进行黄体

支持,给予地屈孕酮10
 

mg或黄体酮胶囊100
 

mg
 

口

服每天2次,共14
 

d。
1.2.5 临床妊娠的判定

  于IUI术后14
 

d检测受试者血清 HCG水平,若
血清 HCG水平大于10

 

IU/L,则判断为生化妊娠;
IUI术后30~35

 

d,对受试者进行B超检查,若见到

孕囊,则判断为临床妊娠(包括异位妊娠)。
1.3 统计学处理

  采用SPSS21.0软件进行数据分析,计量资料以

x±s表示,两组间比较采用独立样本t检验,多组间

比例采用单因素方差分析;计数资料以频数或百分率

表示,比较采用χ2 检验;多因素分析采用Logistics回

归分析,以P<0.05为差异有统计学意义。

2 结  果

2.1 妊娠结局

  1
 

525对不孕夫妇共行3
 

180个IUI周期,其中

476例临床妊娠,临床妊娠率为14.97%,活产417
例,活产率为13.11%,流产51例,宫外孕24例,双胎

妊娠28例,无多胎妊娠。
2.2 不同年龄患者的临床妊娠结局比较

  35~<40岁组及≥40岁组的临床妊娠率和活产

率明显低于<30岁组和30~<35岁组,而流产率明

显高于<30岁组和30~<35岁组,差异有统计学意

义(P<0.05),见表1。
2.3 不同优势卵泡数患者的临床妊娠率比较

  优势卵泡为1个的患者临床妊娠率低于优势卵泡

数为2个和3个者,差异有统计学意义(χ2=24.671,
P=0.000)。而优势卵泡数为2个者与优势卵泡数为3
个者比较,差异无统计学意义(P>0.05),见表2。

表1  不同年龄患者的临床妊娠结局比较

项目 <30岁组 30~<35岁组 35~<40岁组 ≥40岁组 χ2 P

周期数(n) 1
 

748
 

879 408 145

临床妊娠率[n(%)] 277(15.8)a 150(17.1)a 38(9.3) 11(7.6) 20.553 0.000

流产率[n(%)] 22(7.9)a 19(12.7)a 6(15.8) 4(36.4) 11.411 0.010

活产率[n(%)] 252(14.4)a 127(14.4)a 31(7.6) 7(4.8) 23.610 0.000

  a:P<0.05,与35~<40岁及≥40岁组比较。
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表2  不同优势卵泡数患者的临床妊娠率比较

项目 1个 2个 3个

周期数(n) 2
 

282 629 269

临床妊娠率[n(%)] 300(13.15)a 114(18.12) 62(23.05)

  a:P<0.05,与2、3个优势卵泡比较。

2.4 影响临床妊娠率的单因素分析

  将可能影响临床妊娠成功的女方因素纳入单因

素分析中,结果显示年龄、不孕年限、治疗方案、CC及

FSH促排卵方案、优势卵泡数比较,差异有统计学意

义(P<0.05)。促排卵周期的临床妊娠率为15.46%
[430/(2

 

352+430)],明显高于自然周期的11.56%
[46/(46+352)],见表3。

表3  影响临床妊娠率的单因素分析

项目
未妊娠组

(n=2
 

704)
妊娠组

(n=476)
t/χ2 P

年龄(x±s,岁) 30.68±4.4229.80±3.774.5690.000

不孕年限(x±s,年) 3.01±2.23 2.75±2.28 2.3260.020

不孕类型[n(%)] 0.0360.850

 原发 1
 

561(57.7) 277(58.2)

 继发 1
 

143(42.3) 199(41.8)

周期数(x±s,个) 1.86±1.04 1.82±0.99 0.8820.378

适应证[n(%)] 1.7560.625

 男方因素 1
 

382(51.1) 240(50.4)

 子宫内膜异位症 85(3.1) 14(2.9)

 排卵障碍 529(19.6) 105(22.1)

 双方因素 708(26.2) 117(24.6)

治疗方案[n(%)] 4.1580.041

 自然周期 352(13.0) 46(9.7)

 促排卵周期 2
 

352(87.0) 430(90.3)

促排卵方案[n(%)]

 CC 186(6.9) 19(4.0) 5.5940.018

 CC+Gn 88(3.3) 19(4.0) 0.6050.437

 FSH 468(17.3) 103(21.6) 5.1530.023

 FSH+HMG 96(3.6) 20(4.2) 0.4890.485

 HMG 888(32.8) 165(34.7) 0.6080.436

 LE 152(5.6) 23(4.8) 0.4850.486

 LE+Gn 132(4.9) 26(5.5) 0.2890.591

 TMX 235(8.7) 37(7.8) 0.4360.509

 TMX+Gn 106(3.9) 18(3.8) 0.0210.885

优势卵泡数(x±s,个) 1.37±0.79 1.55±0.89 4.5860.000

2.5 影响临床妊娠率的多因素分析

  将影响临床妊娠率有统计学意义的单因素指标,
即年龄、不孕年限、治疗方案、CC促排卵、FSH促排卵

及优势卵泡数纳入多因素Logistics回归分析,结果显

示影响妊娠成功的主要因素是年龄、CC促排卵、FSH

促排卵和优势卵泡数,见表4。
表4  影响临床妊娠率的多因素分析

因素 β SE Walds P OR 95%
 

CI

年龄 -0.0490.012 15.644 0.000 0.953 0.930~0.976

CC促排卵 -0.5890.249 5.622 0.018 0.555 0.341~0.903

FSH促排卵 0.2440.124 3.880 0.049 1.277 1.001~1.628

优势卵泡数 0.2240.056 16.209 0.000 1.251 1.122~1.395

3 讨  论

  随着辅助生殖技术的发展,更多不孕、不育夫妇

采用该技术助孕而成功妊娠。IUI因其方法简单、费
用低、创伤小,接近自然受孕过程而使不孕患者更容

易接受,但其临床妊娠率较低,一直困扰临床医师。
有文献报道,影 响IUI临 床 妊 娠 率 的 因 素 较 为 复

杂[6-7],个体间差异较大,不仅包括女性年龄、不孕年

限、促排卵方案、子宫内膜厚度、黄体期雌孕激素水平

等,还与男性精液相关。然而,行IUI的具体最低适

合精子 数 目 尚 无 定 论。人 类 辅 助 生 殖 技 术 规 范

(2003)规定IUI周期注入宫腔内PR≥10×106 个,多
数学者也认为当处理后PR>10×106 个才能获得适

宜的IUI周期妊娠率[8-9]。因而,本研究剔除了因精

液处理后PR<10×106 个的21个IUI周期,通过单

因素和多因素回归分析得出影响IUI临床妊娠率的

主要因素与女方年龄、CC促排卵、FSH促排及优势卵

泡数有关,其中年龄和CC促排卵是妊娠的危险因素,
而FSH促排卵和优势卵泡数是妊娠的保护因素。

女性的生育能力随着年龄的增长而逐渐降低[10],可
能与卵母细胞数量减少、质量下降,胚胎染色体非整倍体

发生率增加等有关[11]。本研究显示年龄对IUI的成功率

有明显影响,年龄在35岁及以上女性的IUI临床妊娠

率、活产率明显低于35岁以下人群,尤其是40岁及以上

女性的临床妊娠率仅为7.6%,而流产率高达36.4%,活
产率低于5%。OSAIKHUWUOMWAN 等[12]认为年龄

与IUI妊娠结局呈负相关,年龄低于35岁的女性较40
岁以上女性有更好的IUI妊娠率。CABRY等[13]还

提出对于年龄大于40岁的不孕女性,IUI成功率小于

5%,不应该总被推荐为一线治疗,这与本研究的结果

一致。龚静吉等[14]比较分析了不同助孕方式对35岁

及以上患者妊娠结局的影响,结果显示体外受精-胚胎

移植技术(IVF-ET)组患者的临床妊娠率高于IUI
组,认为对35岁及以上患者而言,IVF-ET比IUI更

加有效。近来,部分学者认为,女方患者若年龄大于

40岁,不建议将IUI治疗作为首选的助孕方式,而尽

早施行IVF-ET对患者生育是有利的[9,15]。
促排卵治疗是影响IUI的另一个重要因素,多数
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研究认为促排卵治疗可提高IUI的临床妊娠率[5,16]。
本研究显示促排卵周期的临床妊娠率(15.46%)明显

高于自然周期(11.56%)。这可能由于促排卵改善了

排卵障碍患者的卵泡发育情况、增加了优势卵泡的数

量、提高了卵泡质量及精卵结合的机会,从而提高受

孕机会[17]。然而,也有研究认为促排卵治疗并不能明

显提高IUI的临床妊娠率,反而会增加多胎妊娠[18],
这与本研究的结果不一致,可能的原因是患者纳入标

准及选择的促排卵方案不同。目前,临床促排卵方案

较多,各种方案均有利弊,究竟哪种促排卵方案更能

有效地提高IUI临床妊娠率尚无定论。本研究统计

了各种促排卵方案的使用率,结果显示,妊娠组CC促

排卵所占比例明显低于非妊娠组,而FSH 促排卵所

占比例 明 显 高 于 非 妊 娠 组(P<0.05)。GOMEZ
等[19]也认为CC促排卵较其他促排卵方案明显降低

IUI的临床妊娠率。原因是CC促排卵具有外周抗雌

激素作用,降低宫颈黏液质量和数量,影响子宫内膜

厚度及子宫动脉血流,从而影响胚胎着床[20]。ER-
DEM等[21]研究表明在IUI中使用FSH促排卵,其累

积临床妊娠率为28%,累积活产率为24%,FSH 较

CC明显提高不孕患者的IUI累积临床妊娠率和活产

率。原因是在卵泡早中期给予FSH,可促进更多的卵

泡募集和生长发育,从而增加雌激素水平和促进子宫

内膜增殖。近年来,有研究认为多囊卵巢综合征人群

行IUI助孕时,使用 LE+FSH 促排的临床妊娠率

(20.0%)明显高于 LE+HMG 促排的临床妊娠率

(5.8%),但两者在优势卵泡数和子宫内膜厚度方面

比较,差异无统计学意义(P>0.05)[22]。
本研究结果显示,在IUI助孕中,随着优势卵泡

数的增加,其临床妊娠率也相应增加,但2个优势卵

泡和3个优势卵泡的临床妊娠率并无差异,与既往的

文献报道一致[20,23]。然而,也有学者认为多卵泡发育

并不会明显提高IUI的临床妊娠率,反而会增加多胎

率[24]。本研究在治疗过程中常规以低剂量促性腺激

素启动,并密切监测卵泡发育情况,若有3个以上大

于或等于16
 

mm的卵泡,与患者知情沟通后即取消

IUI周期,因而避免了多胎妊娠。
综上所述,女方年龄、CC及FSH 促排卵治疗和

优势卵泡数是影响IUI临床妊娠率的主要因素。对

于接受IUI的受试者,临床医生应全面考虑,尤其是

年龄超过40岁的女性,必要时可选择妊娠率较高的

IVF-ET助孕。行IUI治疗时可选用低剂量的FSH
促排卵,避免使用CC促排卵,将优势卵泡数控制在

1~2个,以提高IUI的临床妊娠率和安全性。
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