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多西环素联合宫腔灌注甲硝唑治疗不孕症
伴慢性子宫内膜炎疗效观察
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摘要：目的 探讨多西环素联合宫腔灌注甲硝唑治疗不孕症伴慢性子宫内膜炎（ＣＥ）的临床疗效。方法 选取医院 ２０１８年 ６月
至 ２０１９年６月收治的不孕症伴 ＣＥ患者１２６例，按随机数字表法分为对照组和研究组，各６３例。两组患者均宫腔灌注甲硝唑，研究组
患者在此基础上口服多西环素，均治疗１４ｄ。结果 研究组患者的总有效率为９６．８３％，显著高于对照组的７９．３７％（Ｐ＜０．０５）；研究组
患者的白细胞介素２水平显著高于对照组，肿瘤坏死因子 －α、基质金属蛋白酶９、白细胞介素１β水平均显著低于对照组（Ｐ＜０．０５）。
结论 多西环素联合宫腔灌注甲硝唑治疗不孕症伴 ＣＥ疗效较好，可减轻患者机体的炎性反应，改善炎性状态。
关键词：不孕症；慢性子宫内膜炎；多西环素；宫腔灌注；甲硝唑；临床疗效
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子宫内膜炎由子宫内膜感染后炎性调节紊乱所致，

临床将其分为急性子宫内膜炎和慢性子宫内膜炎

（ＣＥ）。ＣＥ降低了子宫内膜容受性，增加了不孕概率，若
延误治疗，将导致病情反复发作，严重者甚至会诱发子

宫肌炎犤１－２犦。ＣＥ病情的发生、发展及治疗与炎性因子水平
关系密切，病情会在多种炎性介质的共同作用下恶化。临

床主要采用宫腔内给药、给予抗菌药物等治疗犤３犦。甲硝唑

用于治疗厌氧菌引起的局部或系统感染，抗炎作用显

著，但长期应用会导致耐药菌出现，病情复杂者首选联

合阴道用药犤４犦。多西环素为一线广谱抗菌药物，内含

β内酰胺酶抑制剂，半衰期长，治疗革兰阳性菌和革兰
阴性菌疗效显著。本研究中探讨了多西环素联合宫腔灌

注甲硝唑治疗不孕症伴ＣＥ的临床疗效。现报道如下。

１ 资料与方法

１．１ 一般资料

纳入标准：宫腔形态正常；子宫内膜发育正常；参照

《妇科内镜学》中 ＣＥ诊断标准，经宫腔镜检查确诊；参
照《妇产科病理学》中 ＣＥ诊断标准，经刮取子宫内膜
ＣＤ１３８和 ＣＤ３８免疫组化染色病理检查确诊。本研究方案
符合《世界医学大会赫尔辛基宣言》要求。

排除标准：子宫畸形、宫腔粘连、子宫黏膜下肌瘤、

子宫内膜大息肉、卵巢储备功能下降；合并传染性、感染

性疾病，以及血液系统、凝血系统疾病；恶性肿瘤；精神

异常、身心障碍；妊娠期；过敏性体质。

病例选择与分组：选取我院２０１８年６月至２０１９年
６月收治的不孕症伴 ＣＥ患者 １２６例，按随机数字表法

·临床研究·
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组别

对照组

研究组

ｔ值

Ｐ值

年龄（岁）

３２．１３±２．１４
３１．８７±２．２５
０．６６５
０．５０８

不孕年限（年）

６．１５±１．０２
６．２１±１．０６
０．３２４
０．７４７

子宫内膜厚度（ｍｍ）

７．２５±０．３２
７．１９±０．４１
０．９１６
０．３６２

组别

对照组

研究组

χ２值

Ｐ值

显著改善

２１（３３．３３）

４０（６３．４９）

好转

２９（４６．０３）

２１（３３．３３）

无效

１３（２０．６３）

２（３．１７）

总有效

５０（７９．３７）

６１（９６．８３）

９．１５７
０．００３

ＩＬ－２（μｇ／Ｌ） ＴＮＦ－α（ｎｇ／Ｌ） ＭＭＰ－９（μｇ／Ｌ） ＩＬ－１β（ｎｇ／Ｌ）

表１ 两组患者一般资料比较（Ｘ±ｓ，ｎ＝６３）
Ｔａｂ．１ Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｔｈｅｐａｔｉｅｎｔｓ′ｇｅｎｅｒａｌｄａｔａｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏ

ｇｒｏｕｐｓ（Ｘ±ｓ，ｎ＝６３）

表３ 两组患者炎性因子水平比较（Ｘ±ｓ，ｎ＝６３）
Ｔａｂ．３ Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙｆａｃｔｏｒｌｅｖｅｌｓｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓ（Ｘ±ｓ，ｎ＝６３）

对照组

研究组

ｔ值

Ｐ值

治疗前

２．６８±０．２５
２．７１±０．２０
０．７４４
０．４５８

治疗后

３．５２±０．７２

４．７２±０．８１

８．７８９
０．０００

治疗前

８７．１２±８．４５
８７．３４±８．２０
０．１４８
０．８８２

治疗后

６３．５６±９．２１

４６．１３±９．１９

１０．６３３
０．０００

治疗前

０．５２±０．０７
０．５４±０．０８
１．４９３
０．１３８

治疗后

０．４３±０．０６

０．３１±０．０８

９．５２５
０．０００

治疗前

３８７．４４±２０．１５
３８７．６２±２０．２４

０．０５０
０．９６０

治疗后

３０６．６２±１３．２８

２４１．５１±１４．０７

２６．７１１
０．０００

组别

注：与本组治疗前比较，Ｐ＜０．０５。
Ｎｏｔｅ：Ｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈｔｈｏｓｅｂｅｆｏｒｅｔｒｅａｔｍｅｎｔ，Ｐ＜０．０５．

表２ 两组患者临床疗效比较犤例（％），ｎ＝６３犦
Ｔａｂ．２ Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｃｌｉｎｉｃａｌｅｆｆｉｃａｃｙｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓ

犤ｃａｓｅ（％），ｎ＝６３犦

分为对照组和研究组，各６３例。两组患者一般资料比较，
差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５），具有可比性。详见表１。

１．２ 方法

两组患者均宫腔灌注注射用甲硝唑磷酸二钠犤福
建省闽东力捷迅药业有限公司，国药准字 Ｈ２００５９２３０，
规格为每支 ０．９１５ｇ（相当于无水物为 ０．８６２ｇ）犦
０．９１５ｇ＋１００ｍＬ０．９％氯化钠注射液，用甲硝唑洗液
冲洗宫腔和子宫壁，充分接触子宫内膜，持续１０～１５ｍｉｎ，隔
天 １次。研究组在此基础上口服盐酸多西环素片犤江
苏联环药业股份有限公司，国药准字 Ｈ３２０２１２６６，规
格为每片 ０．１ｇ（按 Ｃ２２Ｈ２４Ｎ２Ｏ８计）犦，每次 ０．１ｇ，每
日 ２次。两组均持续治疗 １４ｄ。
１．３ 观察指标与疗效判定标准

观察指标：抽取患者空腹静脉血各 ５ｍＬ，离心，取
上清液，采用酶联免疫吸附法测定炎性因子犤白细胞介

素 ２（ＩＬ－２）、肿瘤坏死因子 －α（ＴＮＦ－α）、基质金属蛋
白酶９（ＭＭＰ－９）犦水平，采用免疫细胞化学法测定白细
胞介素１β（ＩＬ－１β）水平。

疗效判定：用子宫内膜取样器取出部分内膜组织送

病理检查，复查病理ＣＤ１３８和ＣＤ３８，４００倍高倍镜下检视
子宫内膜间质中浆细胞数量。染色标本中少于５个浆细
胞或未见典型的浆细胞，为显著改善；染色标本中浆细

胞明显减少，但仍多于５个，为好转；染色标本中浆细胞
未减少或增多，为无效犤５犦。总有效＝显著改善＋好转。
１．４ 统计学处理

采用ＳＰＳＳ２１．０统计学软件分析。计量资料以 Ｘ±ｓ
表示，行 ｔ检验；计数资料以率（％）表示，行 χ２检验。
Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。
２ 结果

结果见表２和表３。

３ 讨论

ＣＥ是产褥感染、感染性流产等疾病的远期并发症，
多因生殖道感染性疾病治疗不及时、不彻底所致，临床

表现为盆腔区域疼痛、炎性分泌物增多、子宫内膜充血

肿胀等犤６犦。生殖道病原微生物通过各种途径到达子宫内

膜，诱发炎症。若不及时治疗，可诱发子宫肌炎、宫腔脓

肿、宫颈阻塞等，严重时造成闭经、不孕等犤７犦。甲硝唑具

有强效抗菌作用，广泛用于消化道、炎性生殖系统疾病

的治疗犤８犦，能显著抑制阿米巴原虫氧化还原反应，断裂

原虫氮链犤９犦，易出现不良反应，影响疗效犤１０犦。ＣＥ感染环
境的特殊性导致病原菌活性较强、耐药性高，一般抗菌

药物治疗效果不理想犤１１犦。多西环素是四环素类抗菌药

物，具有广谱抗菌作用，吸收率高，被机体吸收后可作用

于体液和体内组织，脂溶性较高，具有较强的组织穿透

力，治疗革兰阳性菌和革兰阴性菌感染疗效显著犤１２－１３犦。

本研究中，研究组患者在宫腔灌注甲硝唑的基础上加用

多西环素，总有效率显著高于对照组，提示多西环素可

提升临床疗效。

子宫内膜上皮细胞分泌的 ＭＭＰ－９水平升高，子
宫的免疫功能失调，导致子宫内膜炎犤１４－１５犦。ＭＭＰ－９可
促进炎性细胞浸润增殖，提高促炎因子水平，抑制抑炎

因子合成，子宫内膜因级联反应持续处于高强度炎性反

应状态，出血症状也因炎性损伤而产生，子宫内膜生理

修复机制被抑制，使病情迁延、恶化。ＩＬ－２是对免疫系
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