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醋酸曲普瑞林对体外受精-胚胎移植激素替代周期治疗患者子宫内膜及性

激素的影响

陶朝慧 1，喻晓燕 2

1. 黄冈市黄州区人民医院 妇产科，湖北 黄冈 438000

2. 麻城市妇幼保健院，湖北 麻城 438300

摘 要： 目的 探讨醋酸曲普瑞林对体外受精-胚胎移植（IVF-ET）激素替代周期治疗患者子宫内膜及性激素的影响。方法

选取2015年1月—2017年1月接受 IVF-ET治疗的患者100例，根据随机数字表法分为对照组与观察组，各50例。对照组单

纯采取激素替代周期，观察组在激素替代周期治疗基础上使用醋酸曲普瑞林，对比两组治疗前及治疗后血清性激素水平，

比较两组子宫内膜厚度、内膜转换时间及妊娠结局。结果 治疗后，两组子宫内膜厚度均增厚（P＜0.05）；观察组子宫内膜

厚度厚于对照组，内膜转换时间短于对照组，差异有统计学意义（P＜0.05）。两组患者基础血清性激素水平比较，差异无

统计学意义；治疗后，两组促黄体生成素（LH）、卵泡刺激素（FSH）、雌二醇（E2）、睾酮（T）水平降低，孕酮（P）、泌

乳素（PRL）水平升高，同组治疗前后比较差异有统计学意义（P＜0.05）；治疗后，两组患者LH、FSH、PRL、P、T水平

比较，差异无统计学意义；观察组E2水平低于对照组，差异有统计学意义（P＜0.05）。两组患者胚胎种植率、早期流产率

比较，差异无统计学意义；观察组临床妊娠率高于对照组，差异有统计学意义（P＜0.05）。结论 醋酸曲普瑞林联合激素替

代周期在胚胎着床及临床妊娠方面较单纯激素替代周期方案效果更理想，患者血清雌二醇水平明显改善，子宫内膜厚度增

加，联合方案并不会增高患者早期流产率。
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Abstract: Objective To investigate the effect of triptorelin acetate combined with hormone replace treatment on endometrium and

sex hormone level in patients with in vitro fertilization and embryo transfer (IVF-ET), and to provide reasonable reference for future

treatment of IVF-ET. Methods 100 patients with IVF-ET treatment in our hospital from January 2015 to January 2017 were

selected, and they were divided into control group and observation group by random number table, with 50 cases in each group.

Control group was purely given hormone replace treatment, while observation group was treated with triptorelin acetate based on

control group. The basic serum sex hormone and falling 14 d serum sex hormone levels were compared between the two groups. The

endometrial thickness and endometrial conversion time, pregnancy outcome of two groups were compared.Results The endometrial

thickness of observation group was thicker than that of control group, and the endometrial conversion time was shorter than control

group (P < 0.05). There was no statistical difference in the basic serum sex hormone levels between the two groups. In the falling of

14d, there was no statistical difference in the levels of luteinizing hormone (LH), follicle stimulating hormone (FSH), prolaction

(PRL), progesterone (P), testosterone (T) between the two groups. The levels of estradiol (E2) in observation group was lower than

that in control group (P < 0.05). There was no statistical difference in the embryo implantation rate and first trimester abortion rate

between the two groups. The clinical pregnancy rate of observation group was higher than that of control group (P < 0.05).
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Conclusion Triptorelin acetate combined with hormone replace treatment is more effective in embryo implantation and clinical

pregnancy than pure hormone replace treatment, which can improve estradiol level and increase endometrial thickness. The

combined therapy will not increase the first trimester abortion rate, and it has satisfactory safety.

Key words: IVF-ET; hormone replace treatment; triptorelin acetate; endometrial thickness; endometrial conversion time; sex

hormone

目前，控制性超促排卵常用方案以促性腺激素

释放激素激动药（gonadotropin - releasing hormone

agonist，GnRH-a）黄体期方案常见，其临床效果备受

认可［1］。使用最佳剂量的GnRH-a不仅能够抑制过早

黄素化与内生黄体生成素（LH）峰的发生，同时还能

避免垂体受到过度抑制致使卵泡发育不均匀、卵巢

反应降低，从而募集到理想卵泡，获得高质量的卵子

并培育出质量更为理想的胚胎［2-3］。因此，使用合适

的GnRH-a是保证体外受精-胚胎移植（IVF-ET）成功

的关键所在。醋酸曲普瑞林是一种常用GnRH-a，是

使用D-色氨酸取代下丘脑分泌的促性腺激素释放激

素第 6 位氨基酸的药物，其效价是天然 GnRH-a 的

70～100 倍，因此常用于 IVF-ET 激素替代周期的治

疗，以增加妊娠的概率［4-6］。本研究旨在探讨醋酸曲

普瑞林对 IVF-ET激素替代周期治疗患者子宫内膜及

性激素的影响。

1 对象与方法

1.1 对象

选取黄冈市黄州区人民医院 2015 年 1 月—

2017 年 1 月接受 IVF-ET 治疗的患者 100 例，研究

的实施获得本院医学伦理委员会批准，患者及

家属对研究知情并签署同意书。根据随机数字

表法将患者分为对照组与观察组，各 50 例。两

组患者年龄、不孕年限、体质量指数、不孕原因

等一般资料方面比较 ，差异无统计学意义（表

1），有可比性。

1.2 入选标准

1.2.1 诊断标准 不孕症诊断参照《妇产科学》［7］中

相关标准：育龄期女性，在性生活正常且未采取避

孕措施的前提下，≥1年未怀孕则判定为不孕。

1.2.2 纳入标准 （1）年龄＜40岁并于本院接受胚

胎移植者；（2）胚胎移植内膜准备方案使用激素替

代周期者；（3）移植次数≥2次者；（4）移植胚胎属于

D3d胚胎；（5）胚胎质量均为优质胚胎。

1.2.3 排除标准 （1）子宫形态明显异常；（2）合并

恶性肿瘤；（3）合并不同程度凝血功能障碍、全身器

质性疾病；（4）对本研究所用药物存在禁忌；（5）合

并不同程度精神障碍与心理障碍。

1.3 方法

1.3.1 对照组 单纯实施激素替代周期用药方案：

于经期 2～5 d开始使用戊酸雌二醇（华中药业股份

有限公司，国药准字 H42021397，规格 1 mg，批号

20141022）或雌二醇地屈孕酮片（雅培公司生产，批

准 文 号 H20150346，规 格 1 mg∶10 mg，批 号

20141103）口服，药物口服初始剂量为 2 mg/d，连续

用药 5 d后实施超声检查，若患者子宫内膜厚度增

加 至 8～15 mm，便 开 始 给 予 患 者 地 屈 孕 酮

片（Abbott Biologicals B.V.，批准文号H20170221，规

格 10 mg，批号 140911）口服 10 mg/次，3 次/d，同时

使用黄体酮胶囊（浙江医药股份有限公司新昌制药

厂 ，国 药 准 字 H20040982，规 格 50 mg，批 号

20141123）阴道用药，0.2 g/次，3 次/d，实施内膜转

化，并在 3 d后开始胚胎移植，胚胎移植后为患者实

施黄体支持治疗。

1.3.2 观察组 醋酸曲普瑞林联合激素替代周期：

于上一个月经第 2天或第 3天为患者注射醋酸曲普

瑞林注射液（丹东医创药业有限责任公司，国药准

字 H20054645，规格 1 mL∶0.1 mg，批号 20141025）

3.75 mg/次，4周后给予患者激素替代周期治疗，用

药方案同对照组。

表1 两组患者一般资料比较

Table 1 Comparison on general data between two groups of patients

组别

对照

观察

n/例

50

50

年龄/岁

32.11±3.52

32.05±3.47

不孕年限/年

4.57±3.13

4.54±3.02

体质量指数/（kg∙m−²）

22.97±3.29

23.01±3.18

不孕原因/例

男方因素

36

37

输卵管因素

11

11

盆腔因素

3

2
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1.3.3 注意事项 全部胚胎移植过程均是在腹部超

声的引导下完成，胚胎移植数量以 2～3个为佳。按

照胚胎发育的形态及速度，参照 Boum Hall分级标

准将 1 级与 2 级列入优质胚胎。Boum Hall分级标

准：1 级，细胞大小均等、透亮，胞质无颗粒，碎片

0%～5%；2级，细胞大小略有不均，胞质有轻微颗粒

现象，碎片6%～20%［8-9］。

1.4 观察指标

1.4.1 子宫内膜 使用B超检测患者子宫内膜厚度，

检测时间在经期第 9 天或第 10 天，每隔 1 天检测 1

次；同时对比两组患者内膜转换时间。

1.4.2 血清性激素水平 包括基础血清性激素水平

与降调第 14 天的血清性激素水平，指标包括雌二

醇（E2）、LH、卵泡刺激素（FSH）、泌乳素（PRL）、孕

酮（P）、睾酮（T）等，采血时间为经期第 3天、降调第

14 天，患者晨起后空腹抽取外周静脉血 3 mL，经

3 000 r/min离心 10 min后取血清，使用电化学发光

法检测。

1.4.3 妊娠结局 记录并对比两组患者早期胚胎种

植率、临床妊娠率（临床妊娠：胚胎移植后第 14天为

患者检测其血人体绒膜促性腺激素结果为阳性，并

在胚胎移植后第 30天接受阴道超声检查发现有妊

娠囊存在）及流产率。

1.5 统计学方法

应用SPSS20.0统计学软件处理数据；以 ±s表

示计量资料，组间比较使用非独立样本 t检验，组内

比较使用配对样本 t检验；以百分比表示计数资料，

用 χ2检验。

2 结果

2.1 子宫内膜

治疗前，两组患者子宫内膜厚度比较，差异无

统计学意义；治疗后，两组患者子宫内膜厚度均较

治疗前增加，且观察组增加较对照组显著，差异有

统计学意义（P＜0.05，表 2）；观察组内膜转换时间

为（14.10±2.11）d，短于对照组的（17.01±2.17）d，差

异有统计学意义（t=6.798，P=0.000）。

2.2 性激素水平

两组患者基础血清性激素水平比较，差异无统

计学意义；治疗后，两组 LH、FSH、E2、T水平降低，

P、PRL水平升高，同组治疗前后比较差异有统计学

意义（P＜0.05）；治疗后，两组患者 LH、FSH、PRL、

P、T水平比较，差异无统计学意义；观察组 E2水平

明显低于对照组，差异有统计学意义（P＜0.05）。

见表3。

2.3 妊娠结局

两组患者胚胎种植率、早期流产率比较，差异

无统计学意义；观察组临床妊娠率高于对照组，差

异有统计学意义（P＜0.05）。见表4。

3 讨论

目前 IVF-ET在冻融胚胎移植时期的主要内膜

准备方案包括自然周期、激素替代周期及促排卵周

期等方案，其中自然周期适用于部分月经周期规律

且能够自行排卵的患者，常通过监测患者的排卵时

间来确定排卵时机，需要患者注意来院随访时

间［10-11］。激素替代周期则多用于有排卵障碍的患

者，使用外源性激素，控制子宫内膜发育速度，同时

表2 两组患者治疗前后子宫内膜厚度比较（ ±s）

Table 2 Comparison on endometrial thickness between

two groups before and after treatment

组别

对照

观察

n/例

50

50

子宫内膜厚度/mm

治疗前

6.67±1.24

6.54±1.02

治疗后

8.23±1.21*

10.02±1.47*#

与同组治疗前比较：*P＜0.05；与对照组治疗后比较：#P＜0.05
*P < 0.05 vs same group before treatment；#P < 0.05 vs control

group after treatment

表3 两组患者基础性激素与降调第14天性激素水平比较（ ±s）

Table 3 Comparison on basal sex hormones and fourteenth day sex hormones between two groups of patients

组别

对照

观察

n/例

50

50

时间

治疗前

治疗后

治疗前

治疗后

LH/（mIU∙mL−1）

5.11±3.07

1.69±0.82*

5.13±3.09

1.72±0.71*

FSH/（mIU∙mL−1）

6.71±1.92

2. 99±1.02*

6.69±1.87

3.02±0.94*

E2/（pg∙mL−1）

33.52±12.02

14.32±8.02*

33.49±11.62

10.43±7.02*#

P/（ng∙mL−1）

0.53±0.39

0.61±0.20*

0.54±0.20

0.79±0.67*

T/（ng∙mL−1）

0.32±0.26

0.23±0.12*

0.29±0.24

0.22±0.11*

PRL/（ng∙mL−1）

17.02±7.13

19.41±7.42*

16.79±7.02

21.54±10.16*

与同组治疗前比较：*P＜0.05；与对照组治疗后比较：#P＜0.05
*P < 0.05 vs same group before treatment；#P < 0.05 vs control group after treatment
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使用黄体酮促进子宫内膜种植窗的开放，帮助临床

医师掌握胚胎移植的最佳时机，然而激素替代周期

方案的实施并不能确保完全垂体抑制作用，故在用

药期间极易发现优势卵泡发育，导致早发性LH峰，

对胚胎着床内环境产生干扰［12-14］。而促排卵周期则

适用于经自然周期治疗无优势卵泡发育或LH峰未

出现的患者，尤其是既往使用外源性激素治疗反应

较弱者［15］。

随着研究的深入，有学者发现在激素替代周期

治疗中使用 GnRH-a降调节，能够最大限度避免早

发 LH 峰［16］。El-Toukhy 等［17］研究表明，联合使用

GnRH-a的降调节组患者临床妊娠率及活产率高于

单纯激素替代周期组，这可能是因为单纯的激素替

代周期组患者后期体内雌激素水平升高对下丘脑-

垂体-卵巢轴产生正反馈的原因，导致早发LH峰出

现，从而对胚胎着床内环境产生干扰［18］。本研究结

果显示，观察组与对照组虽在胚胎种植率、早期流

产率方面比较无统计学差异，但观察组临床妊娠率

高于对照组，提示醋酸曲普瑞林联合激素替代周期

利于提升体外受精-胚胎移植患者的临床妊娠率。

这是因为：（1）醋酸曲普瑞林属于 GnRH-a，药物降

调节后能够抑制内源性 LH峰，避免发生异常自发

排卵；（2）促性腺激素释放激素受体不仅存在于垂

体，同时还存在于子宫内膜组织内，醋酸曲普瑞林

使用后，药物与子宫内膜上的促性腺激素释放激素

受体结合，子宫内膜细胞黏附因子表达增加，子宫

内膜容受性提高，胚胎毒性抗体减少，胚胎种植率

提高，临床妊娠率增高［19-20］。

在性激素水平与子宫内膜方面，本研究结果显

示，观察组子宫内膜厚度厚于对照组，内膜转换时

间短于对照组，E2水平低于对照组，表明醋酸曲普

瑞林对 IVF-ET激素替代周期治疗患者的子宫内膜

及性激素有影响。本研究挑选的样本中并未排除

合并子宫内膜异位症等患者，但研究结果并未受到

影响，这是因为醋酸曲普瑞林能够抑制盆腔免疫因

子，抑制炎性反应因子的释放，从而达到改善患者

原发疾病的目的，提高临床妊娠率。

综上所述，醋酸曲普瑞林联合激素替代周期在

胚胎着床及临床妊娠方面较单纯激素替代周期方

案效果更理想，患者血清雌二醇水平明显改善，子

宫内膜厚度增加，联合方案并不会增加患者早期流

产率。
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