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女性年龄对夫精宫腔内人工授精结局的影响
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【摘要】 目的 分析不同年龄组促排卵周期夫精宫腔内人工授精(IUI)的临床结局及其影响因素。方法 回

顾性分析2008年1月至2015年12月期间在海南医学院第一附属医院生殖中心进行促排卵周期 IUI治疗的4 228个周

期的临床资料，分析临床妊娠率、抱婴率、流产率与女性年龄的关系。结果 IUI临床妊娠率为14.5% (614/4 228)，抱

婴率为 10.1% (429/4 228)，流产率为 15.5% (95/614)；按照女性年龄分为 21~25 岁组、26~30 岁组、31~35 岁组、36~

38 岁组、39~40岁组、>40岁组，各组临床妊娠率依次分别为16.5% (40/242)、16.8% (262/1 559)、14.2% (224/1 578)、

13.1% (59/451)、8.9% (18/203)、5.6% (11/195)；其抱婴率依次分别为 10.3% (25/242)、12.2% (190/1 559)、10.2%

(161/1 578)、8.4% (38/451)、4.9% (10/203)、2.6% (5/195)；其流产率依次分别为 7.5% (3/40)、14.1% (37/262)、13.4%

(30/224)、25.4% (15/59)、27.8% (5/18)、45.5% (5/11)；各年龄组临床妊娠率、抱婴率、流产率比较差异均有显著统计学

意义(P<0.01)；HCG日子宫内膜厚度平均(9.4±2.0) mm，各组的子宫内膜厚度比较差异无统计学意义(P>0.05)；各组

平均处理后前向运动精子数依次分别是(11.7±12.3)百万、(10.4±10.8)百万、(9.9±9.4)百万、(10.2±10.6)百万、(8.9±

10.0)百万，各组比较差异均无统计学意义(P>0.05)；各组的不孕年限依次分别为(3.5±1.5)年、(4.3±2.1)年、(5.2±2.7)

年、(6.3±3.8)年、(6.3±4.6)年、(6.2±5.2)年；IUI次数依次分别为(1.4±0.6)次、(1.5±0.8)次、(1.6±0.8)次、(1.6±0.8)次、(1.6±

0.9)次、(1.7±1.2)次；直径≥14 mm卵泡个数依次分别为(2.8±2.1)个、(2.7±2.1)个、(2.5±1.9)个、(2.5±1.8)个、(2.4±1.6)

个、(2.3±1.4)个；不孕年限、IUI次数、直径≥14 mm的卵泡个数总体分布不全相同，差异均有显著统计学意义(P<

0.01)。结论 年龄是影响AIH结局的重要因素，对于年龄较大的患者特别是>40岁者应慎重选择 IUI，适当减少

IUI次数。
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【Abstract】 Objective To investigate the effect of women's age on the pregnancy outcomes of intrauterine in-

semination with husband's sperm in ovulation-promoting cycle. Methods The clinical data of 4 228 ovulation-promot-

ing cycles of intrauterine insemination with the husband's sperm which performed in the Reproductive Center of the First

Affiliated Hospital of Hainan Medical University from January 2008 to December 2015 were collected and retrospective-

ly analyzed. The correlations between clinical pregnancy rate, delivery rate, miscarriage rate and women's age were ana-

lyzed. Results The overall clinical pregnancy rate, delivery rate and miscarriage rate were 14.5% (614/4 228), 10.1%

(429/4 228), and 15.5% (95/614), respectively. According to the women's age, the cycles were divided into the follow-

ing groups: 21-25 years group, 26-30 years group, 31-35 years group, 36-38 years group, 39-40 years group, over 40

years group. The clinical pregnancy rates of the different age groups were 16.5% (40/242), 16.8% (262/1 559), 14.2%

(224/1 578), 13.1% (59/451), 8.9% (18/203) and 5.6% (11/195), respectively; the delivery rates were 10.3% (25/242),

12.2% (190/1 559), 10.2% (161/1 578), 8.4% (38/451), 4.9% (10/203) and 2.6% (5/195), respectively; the abortion rates

were 7.5% (3/40), 14.1% (37/262), 13.4% (30/224), 25.4% (15/59), 27.8% (5/18), 45.5% (5/11), respectively. There

were statistically significant differences in the clinical pregnancy rate, delivery rate and miscarriage rate between the dif-

ferent age groups (P<0.01). The average endometrial thickness of HCG day was (9.4±2.0) mm, and there was no statisti-

cal difference in the endometrial thickness between the different age groups (P>0.05). The average progressive sperms'

count (millions) of the different age groups were (11.7±12.3) millions, (10.4±10.8) millions, (9.9±9.4) millions, (10.2±

10.6) millions, (8.9±10.0) millions respectively, and there was no statistical difference between the groups (P>0.05); the

duration of infertility respectively were (3.5±1.5) year, (4.3±2.1) year, (5.2±2.7) year, (6.3±3.8) year, (6.3±4.6) year,

(6.2±5.2) year; the times of IUI were respectively (1.4±0.6) times, (1.5±0.8) times, (1.6±0.8) times, (1.6±0.8) times, (1.6±

0.9) times, (1.7±1.2) times; the follicles over 14 mm were respectively (2.8±2.1), (2.7±2.1), (2.5±1.9), (2.5±1.8), (2.4±
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人工授精(artificial Insemination，AI)是指将精子通

过非性交方式注入女性生殖道内，使不育夫妇受孕的

一种技术，是一种简单、经济而非手术性的治疗方式。

夫精人工授精(artificial insemination by husband，AIH)

是一种接近自然受孕过程的辅助生殖技术，是病因为

男性精液异常、性功能障碍及女性宫颈因素等不孕症

的首先治疗方式，临床中又以宫腔内人工授精(intra-

uterine insemination，IUI)为首选。但多年来 IUI妊娠率

一直较低，报道为8%~22%[1-2]，影响 IUI妊娠率的影响

因素众多且国内外各生殖中心报道不一[3-6]。文献表明

年龄是影响 IUI成功率的重要因素[7-8]。本研究通过回

顾性分析我院4 228个促排卵 IUI周期，进一步探讨女

性年龄对 IUI妊娠结局的影响。

1 资料与方法

1.1 一般资料 收集2008年1月至2015年12月

期间因不孕症在海南医学院第一附属医院生殖中心

进行 IUI 治疗患者的资料。所有患者均符合卫生部

《人类辅助生殖技术规范》规定的夫精人工授精适应

证。入组条件: ①不孕年限≥1年；②通过子宫输卵管

造影或腹腔镜检查证实至少一侧输卵管通畅；③男方

精液纳入标准，根据世界卫生组织(WHO)标准[9-10]；处

理后活动精子数≥100万，精子畸形率≤96%；④均采

用促排卵方案治疗；⑤授精时机：注射绒毛膜促性腺

激素(HCG)或曲普瑞林后 39~43 h。按照女性年龄分

为以下六组：21~25 岁组、26~30 岁组、31~35 岁组、36~

38 岁组、39~40岁组、＞40岁组。

1.2 促排卵治疗 女方在月经周期第3~5天行阴

道超声后开始促排卵，采用克罗米芬(CC) 50~100 mg/d×

5 d、来曲唑(LE) 2.5~5.0 mg/d×5 d、绝经期促性腺激素

(hMG)75 U/d×5~6 d或者数药联合使用进行促排卵治

疗；药物剂量根据患者的个体差异确定。通过阴道超

声动态监测卵泡的发育情况、子宫内膜厚度与类型，根

据监测结果及时调整促排卵药物的用量，当至少有一个

卵泡直径达到18~20 mm时，下午5点给予肌肉注射给

予绒毛膜促性腺激素(hCG，丽珠集团) 8 000~10 000 IU

或皮下注射达菲林(注射用醋酸曲普瑞林) 0.1 mg。

1.3 精液的采集和处理 精液标本为授精当日

按 WHO 规定的标准程序采集，男方禁欲 3~7 d，用手

淫法采集精液至无菌的采精杯中。采用梯度离心法

处理，提取前向运动精子制成精子悬液约 0.5 mL，用

于人工授精。

1.4 人工授精的时机、方法及黄体支持 注射

hCG或达菲林后次日8点(15 h)行阴道超声监测，已排

卵的患者当日行 IUI，未排卵的患者于注射HCG或达菲

林后第二天(39~43 h)行 IUI。女方取膀胱截石位，用灭

菌注射用水常规进行会阴、阴道清洗，擦拭宫颈黏液，用

一次性人工授精管将制备好的精液约0.5 mL缓慢由子

宫颈及子宫颈内口注入宫腔，停留 3~5 s 后取出授精

管，嘱患者头低臀高位在床上静卧 30 min 后起床离

院。人工授精后次日行阴道超声监测，确认排卵后当

日即开始肌注黄体酮(20 mg/d×15 d)或者口服黄体酮

胶囊(300 mg/d×15 d)。

1.5 妊娠诊断 IUI 后第 16 日行晨尿妊娠试验

或测血hCG，IUI后30 d行B超检查，发现有孕囊者，确

诊为临床妊娠，其中包括宫外孕(注：本研究中流产的

例数仅纳入临床妊娠后流产者，不包括生化妊娠)。

1.6 统计学方法 应用SPSS22.0统计学软件进

行数据分析，计量资料以均数±标准差(x-±s)表示，多组

计量资料比较采用单因素方差分析，计数资料采用χ2

检验。均以P<0.05为差异有统计学意义。

2 结 果

2.1 一般情况 共收集到4 228个周期患者的临床

资料，女性年龄21~49岁，平均(31.9±4.6)岁，平均不孕时

间为(5.0±3.0)年，HCG日子宫内膜厚度(9.4±2.0) mm，直

径≥14卵泡数平均(2.6±1.9)个。临床妊娠率(临床妊娠

例数/总的周期数)为 14.5% (614/4 228)，抱婴率(成功抱

婴的周期数/总的周期数)为10.1% (429/4 228)，流产率

(流产的周期数/临床妊娠的周期数)为15.5% (95/614)。

2.2 年龄与结局的关系 IUI患者年龄段主要集

中在26~30岁、31~35岁，各组之间的临床妊娠率、抱婴

率、流产率比较，差异有统计学意义(P=0.000、0.000、

0.004)。进一步经多组间两两比较，并用Bonffroni方

法校正检验水平。临床妊娠率的比较：>40岁组与 21~

25 岁组、26~30岁组、31~35岁组比较差异有统计学意

义(P=0.000、0.000、0.001)；抱婴率的比较：>40 岁组与

21~25 岁组、26~30 岁组、31~35 岁组比较差异有统计

学意义(P=0.001、0.000、0.001)，26~30岁组与 39~40岁

组比较差异有统计学意义；流产率的比较：＞40岁组

与 21~25 岁组之间相比差异有统计学意义 (P=

0.002)；其余各组间比较差异无统计学意义，见表 1。

临床妊娠率、抱婴率随年龄的增加有下降趋势，女性

年龄 35 岁以上流产率随年龄的增加有明显上升趋

势，见图 1。

1.6), (2.3±1.4). There were significant differences in the duration of infertility, the times of IUI, the number of the folli-

cles with diameter equal or greater than 14 mm between the different age groups (P<0.01). Conclusion Woman's age is

the most important factor that affect the IUI pregnancy outcome. In women over 40 years old, IUI might not be the fi
rst-line treatment, and the times of IUI treatment might be need to reduce.

【Key words】 Intrauterine insemination (IUI); Clinical pregnancy rate; Delivery rate; Miscarriage rate; Pregnancy

outcomes
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2.3 各组间其他妊娠相关因素的比较 各组的

子宫内膜厚度、处理后前向运动精子数总体分布相

同，差异无统计学意义(P=0.222、0.145)。各组的不孕

年限、IUI次数、直径≥14 mm卵泡数总体分布不全相

同，差异有统计学意义(P=0.000、0.000、0.013)，见表2。

3 讨 论

随着社会的发展、女性社会角色的转换，推迟生

育年龄的妇女逐年增加。此外，随着我国“二孩”政策

的全面放开，越来越多的高龄女性会有再次生育的要

求。然而，女性的生殖能力随着年龄的增加而逐渐下

降。因此，对高龄女性如何选择合适的助孕策略以提高

妊娠率和抱婴率是生殖医学研究的热点。众所周知，人

工授精是一种简单、经济的辅助生殖治疗方式，因为其接

近自然受孕过程、费用较低，易于被患者接受。但对于高

龄女性，选择人工授精是否为首选的治疗手段呢？

本研究将2008年1月至2015年12月间因不孕症在

海南医学院第一附属医院生殖中心进行IUI治疗患者的

资料按年龄分组后进行回顾性分析，结果显示，各年龄组

之间的 IUI临床妊娠率、抱婴率比较差异有统计学意

义。>40岁组与 21~25 岁组、26~30岁组、31~35岁组和

36~38岁组之间临床妊娠率及抱婴率比较差异均有统计

学意义。>40岁组的临床妊娠率显著低于21~25 岁组、

26~30岁组、31~35岁和36~38岁组。>40岁组与39~40

岁组临床妊娠率及抱婴率比较差异无统计学意义。以上

结果显示年龄>40岁患者IUI妊娠率明显降低，这与以往

其他报道一致[11-12]。因此，女方年龄是影响IUI妊娠率的

一个重要因素[13-14]，随着女性年龄增加，卵巢储备功能下

降，生育能力明显降低。其原因可能与卵子质量下降、子

宫内膜容受性降低、内分泌功能减退等有关[14]。

研究亦显示各年龄组的流产率比较差异有统计

学意义，35岁以上患者随着年龄的增加流产率有增高

趋势，>40 岁组与 21~25 岁组比较差异有统计学意

义。既往研究表明高龄女性流产率提升与受精卵的

非整倍体率增加有关[15]。非整倍体胚胎出现的比率随

女性年龄的增加而明显上升。随着年龄的增大，卵子

质量下降，纺锤体老化加剧，影响了细胞分裂过程中

染色体的分离，造成了染色体的不分离或过早分离，

导致了非整倍体的发生。非整倍体的胚胎由于等位

基因间平衡的失调，等位基因表达产物减半或增倍，

以致胚胎停育、自然流产及死产等。

研究中进一步对各组的子宫内膜厚度、处理后前向

运动精子数进行了比较，其总体分布相同。但不孕年

限、IUI次数、直径≥14 mm卵泡数总体分布差异有统计

学意义。年龄大的组不孕时间较长、优势卵泡数稍少，

这也是随着年龄增加临床妊娠率降低的部分原因。

本资料中 IUI 的临床妊娠率为 14.5%，抱婴率为

10.1%，与文献报道的相符[1-2]。不同于以往报道，本研

究纳入病例均在促排卵周期完成，IUI授精时机、男方

精液标准统一，通过严格筛选入组条件，减小了统计

偏倚。研究中按年龄分组分析了妊娠率、抱婴率、流

产率等指标，同时对亚群指标不孕年限、IUI次数、直

径≥14 mm卵泡数等亦进行了统计分析，透彻的阐明

了女性年龄、特别是高龄对宫腔内人工授精结局的影

响，为高龄女性助孕策略的选择提供了指导。虽然人工

授精较简单、费用低，易于被患者接受，但由于高龄女性

随着年龄的增长卵巢功能将迅速降低。为提高每个周

期的生殖力，缩短妊娠的时间，对于高龄不孕女性应尽

快给予全面准确的生育力评估，综合选择个体化切实有

效的助孕措施，尽可能帮助她们获得理想的妊娠结局。

综上所述，女性年龄是影响 IUI妊娠结局的重要

因素，年龄>40岁患者 IUI妊娠率明显降低，我们建议

对于年龄>40岁的不孕患者应慎重选择IUI，适当减少

IUI次数。

表1 女性不同年龄组之间临床妊娠率、流产率、抱婴率的比较 [例(%)]

女性年龄(岁)

21~25

26~30

31~35

36~38

39~40

>40

χ2值

P值

周期数

242

1 559

1 578

451

203

195

临床妊娠率

40 (16.5)

262 (16.8)

224 (14.2)

59 (13.1)

18 (8.9)

11 (5.6)

25.844

0.000

抱婴率

25 (10.3)

190 (12.2)

161 (10.2)

38 (8.4)

10 (4.9)

5 (2.6)

26.966

0.000

流产率

3 (7.5)

37 (14.1)

30 (13.4)

15 (25.4)

5 (27.8)

5 (45.5)

14.901

0.004

图1 女性不同年龄组间临床妊娠结局的变化趋势图

表 2 女性不同年龄组之间不孕年限、卵泡数、子宫内膜厚度、精子数

的比较(x-±s)

女性年龄

(岁)

21~25

26~30

31~35

36~38

39~40

>40

F值

P值

不孕年限

3.5±1.5

4.3±2.1

5.2±2.7

6.3±3.8

6.3±4.6

6.2±5.2

55.735

0.000

IUI次数

1.4±0.6

1.5±0.8

1.6±0.8

1.6±0.8

1.6±0.9

1.7±1.2

5.115

0.000

直径≥14 mm

卵泡数

2.8±2.1

2.7±2.1

2.5±1.9

2.5±1.8

2.4±1.6

2.3±1.4

1.396

0.013

子宫内膜

厚度

10.0±2.4

9.5±3.1

9.6±2.3

9.6±2.3

9.3±2.1

9.6±2.6

2.893

0.222

处理后前向运

动精子数(百万)

11.7±12.3

10.4±10.8

9.9±9.4

10.2±10.6

10.9±11.3

8.9±10.0

1.680

0.145
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克罗米酚联合二甲双胍治疗多囊卵巢综合征的疗效
及其对性激素、胰岛素抵抗水平的影响

侯丹凤，丁晓丽，赵随香

(定边县人民医院妇产科，陕西 定边 718600)

【摘要】 目的 探讨克罗米酚联合二甲双胍治疗多 PCOS 的疗效及其对性激素、胰岛素抵抗水平的影

响。方法 选择定边县人民医院妇产科 2015 年 4 月至 2016 年 6 月期间收治的 88 例 PCOS 不孕患者为研究对

象，根据随机数表法将患者分为观察组与对照组，每组 44例。对照组患者予克罗米酚治疗，观察组同时联合应

用二甲双胍治疗，疗程均为 3 个月。比较两组患者治疗前后的血清 FSH、LH、T 水平以及 HOMA-IR 的变化；治

疗后随访 3个月，记录促排卵疗效及妊娠率。结果 治疗后，观察组患者的血清LH、T水平及HOMA-IR分别为

(8.89±1.46) U/L、(1.94±0.73) nmol/L、(2.23±0.72)，均明显低于对照组的(11.68±1.84) U/L、(2.28±0.69) nmol/L、(2.76±

0.76)，差异均有统计学意义 (P<0.05)；随访3个月，观察组患者的卵泡成熟时间为(11.05±1.18) d，明显短于对照组

的(12.27±1.23) d，排卵率、妊娠率分别为 75.00%、35.64%，均明显高于对照组的 52.27%、18.18%，差异均有统计学

意义 (P<0.05)。结论 克罗米酚联合二甲双胍治疗PCOS不孕可有效调节患者性激素水平，改善胰岛素抵抗，提

高促排卵效果及妊娠率。

【关键词】 多囊卵巢综合征；不孕；克罗米酚；二甲双胍；胰岛素抵抗

【中图分类号】 R442.8 【文献标识码】 A 【文章编号】 1003—6350（2017）17—2799—03

Efficacy of clomiphene citrate combined with metformin in the treatment of polycystic ovary syndrome and its
influence on sex hormone and insulin resistance. HOU Dan-feng, DING Xiao-li, ZHAO Sui-xiang. Department of
Obstetrics and Gynecology, People's Hospital of Dingbian County, Dingbian 718600, Shaanxi, CHINA

【Abstract】 Objective To investigate the clinical efficacy of clomiphene citrate combined with metformin in

the treatment of polycystic ovary syndrome (PCOS) and its influence on sex hormone level and insulin resistance.
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