
·论  著· DOI:10.3969/j.issn.1672-9455.2021.17.010
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  摘 要:目的 研究体外受精-胚胎移植(IVF-ET)术后第9天和第11天血清β人绒毛膜促性腺激素(β-
HCG)水平对妊娠结局的预测价值。方法 选择2016年1月至2017年12月于该院接受IVF-ET术的200例

患者作为研究对象,对IVF-ET术后第9天、第11天的血清β-HCG水平进行检测,同时追踪妊娠结局,分析血

清β-HCG水平对妊娠结局的预测价值。结果 早期自然流产组、异位妊娠组、单胎妊娠组、双胎妊娠组IVF-
ET术后第9天、第11天的血清β-HCG水平均高于生化妊娠组,差异有统计学意义(P<0.05);双胎妊娠组第

9天、第11天的血清β-HCG水平高于早期自然流产组,单胎妊娠组第11天的血清β-HCG水平高于早期自然

流产组,差异有统计学意义(P<0.05);单胎妊娠组、双胎妊娠组第9天、第11天的血清β-HCG水平均高于异

位妊娠组,且双胎妊娠组不同时间点的血清β-HCG水平高于单胎妊娠组,差异有统计学意义(P<0.05);不同

妊娠结局患者术后第11天血清β-HCG水平高于术后第9天,移植冻融胚胎后第9天、第11天的血清β-HCG
水平高于移植新鲜胚胎后,差异有统计学意义(P<0.05)。结论 通过检测IVF-ET术后第9天、第11天血清

β-HCG水平可对是否成功妊娠进行准确诊断,并能够对不同妊娠结局进行预测。
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Abstract:Objective To

 

study
 

the
 

predictive
 

value
 

of
 

serum
 

β-human
 

chorionic
 

gonadotropin
 

(β-HCG)
 

on
 

the
 

9th
 

and
 

11th
 

day
 

after
 

in
 

vitro
 

fertilization-embryo
 

transfer
 

(IVF-ET)
 

on
 

the
 

pregnancy
 

outcomes.
Methods From

 

January
 

2016
 

to
 

December
 

2017,200
 

patients
 

who
 

underwent
 

IVF-ET
 

in
 

the
 

reproductive
 

medical
 

center
 

were
 

included
 

in
 

the
 

study.The
 

serum
 

β-HCG
 

was
 

detected
 

on
 

the
 

9th
 

and
 

11th
 

day
 

after
 

IVF-
ET,and

 

the
 

pregnancy
 

outcome
 

was
 

tracked.The
 

predictive
 

value
 

of
 

serum
 

β-HCG
 

on
 

pregnancy
 

outcome
 

was
 

analyzed.Results The
 

levels
 

of
 

serum
 

β-HCG
 

in
 

early
 

spontaneous
 

abortion
 

group,ectopic
 

pregnancy
 

group,
singleton

 

pregnancy
 

group
 

and
 

twin
 

pregnancy
 

group
 

were
 

higher
 

than
 

those
 

in
 

biochemical
 

pregnancy
 

group
 

on
 

the
 

9th
 

and
 

11th
 

day
 

after
 

IVF-ET
 

(P<0.05).The
 

levels
 

of
 

serum
 

β-HCG
 

in
 

twin
 

pregnancy
 

group
 

on
 

the
 

9th
 

and
 

11th
 

day
 

were
 

higher
 

than
 

those
 

in
 

early
 

spontaneous
 

abortion
 

group,and
 

the
 

level
 

of
 

serum
 

β-HCG
 

in
 

singleton
 

pregnancy
 

group
 

on
 

the
 

11th
 

day
 

was
 

higher
 

than
 

that
 

in
 

early
 

spontaneous
 

abortion
 

group
 

(P<
0.05).The

 

serum
 

β-HCG
 

levels
 

of
 

singleton
 

pregnancy
 

group,twin
 

pregnancy
 

group
 

on
 

the
 

9th
 

and
 

11th
 

day
 

were
 

higher
 

than
 

those
 

of
 

ectopic
 

pregnancy
 

group,and
 

the
 

serum
 

β-HCG
 

levels
 

in
 

twin
 

pregnancy
 

group
 

at
 

different
 

time
 

points
 

were
 

higher
 

than
 

those
 

in
 

singleton
 

pregnancy
 

group,the
 

differences
 

were
 

statistically
 

significant
 

(P<0.05).The
 

serum
 

β-HCG
 

levels
 

of
 

patients
 

with
 

different
 

pregnancy
 

outcomes
 

on
 

the
 

11th
 

day
 

after
 

IVF-ET
 

were
 

higher
 

than
 

those
 

on
 

the
 

9th
 

day
 

after
 

IVF-ET,and
 

the
 

serum
 

β-HCG
 

levels
 

on
 

the
 

9th
 

and
 

11th
 

day
 

after
 

frozen
 

thawed
 

embryo
 

transfer
 

were
 

higher
 

than
 

those
 

fresh
 

embryo
 

transfer
 

(P<0.05).Con-
clusion The

 

detection
 

of
 

serum
 

β-HCG
 

on
 

the
 

9th
 

and
 

11th
 

day
 

after
 

IVF-ET
 

could
 

accurately
 

diagnose
 

the
 

success
 

of
 

pregnancy
 

and
 

predict
 

the
 

outcome
 

of
 

different
 

pregnancies.
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  近年来,随着临床对不孕症治疗研究的深入,辅
助生殖技术逐渐在临床中推广应用[1],使不孕症女性

妊娠率得到提高,但仍常出现不良妊娠的情况,活产

率并不理想。体外受精-胚胎移植(IVF-ET)术是一项

辅助生殖技术,在近年来取得了较大的进展,是治疗

不孕症的有效手段[2]。由于采用IVF-ET术治疗的

不孕症患者妊娠并发症发生率比自然妊娠女性更

高[3],会导致不良妊娠结局的发生,并可能对患者的

身体健康甚至生命安全造成严重的危害。多年的不

孕不育经历及高达22%的不良妊娠结局使得施行辅

助生育的女性经历了巨大的精神压力,因此,早期预

测妊娠结局对患者的精神疏导及临床决策的选择都

有非常重要的作用,便于医生尽早针对性地处理妊娠

并发症,最大限度地改善妊娠结局。以往临床上多采

用阴道B超对早期妊娠进行检测,然而在妊娠5~6
周阴道B超所能起到的作用有限[4-6]。既往研究表

明,IVF-ET 术 后 早 期β人 绒 毛 膜 促 性 腺 激 素(β-
HCG)水平可以很好地预测妊娠结局,然而血清β-
HCG预测值在不同研究中可能由于检测时间、方法、
胚胎移植时间及培养体系等不同存在明显差异[5],因
此,分析不同移植周期中血清β-HCG水平对妊娠结

局的预测价值就显得至关重要。临床上多在IVF-ET
术后14~16

 

d根据血清β-HCG水平对是否妊娠、治
疗预后进行判断,而本研究就IVF-ET术后第9

 

天、
第11

 

天血清β-HCG水平检测的作用进行分析,旨在

更好地指导患者进行下一步的治疗,以避免盲目保胎

带来更大的伤害,现报道如下。
1 资料与方法

1.1 一般资料 选择2016年1月至2017年12月于

本院接受IVF-ET术的200例患者作为研究对象,年
龄23~43岁,平均(30.15±4.30)岁;不孕时间2~13
年,平均(6.89±2.05)年;原发性不孕80例,继发不

孕120例;接受新鲜胚胎移植术130例,冻融胚胎移

植术70例。纳入标准:(1)均为自愿接受新鲜或冻融

胚胎移植术的患者;(2)所有移植胚胎均为受精后72
 

h卵裂期胚胎;(3)所有患者均自愿接受随访。排除标

准:(1)存在生殖系统畸形、妇科疾病的患者;(2)存在

严重自身免疫性疾病或基础性疾病(糖尿病、冠心病

等)的患者;(3)行第三代试管助孕技术的患者。
1.2 方法 (1)治疗方案:根据陈彩蓉等[4]的方法实

施新鲜胚胎移植术、冻融胚胎移植术。(2)血清β-
HCG检测方法:在IVF-ET术后第9天、第11天的上

午7:00采集患者的空腹静脉血2
 

mL,经离心处理获

得上层血清,采用化学发光法检测血清β-HCG水平,
试剂盒来购自美国贝克曼商贸(中国)有限公司。(3)
妊娠结局的判定:根据妊娠结局分为生化妊娠、早期

自然流产、异位妊娠、单胎妊娠、双胎妊娠5组。血清

β-HCG>10
 

U/L判定为妊娠。生化妊娠是指IVF-
ET术后,血清β-HCG水平暂>10

 

U/L,但超声检查

未观察到宫内、宫外存在孕囊;早期自然流产是指B
超确定为宫内妊娠,但在孕12周内流产;异位妊娠是

指经B超证实孕囊在子宫以外的部位;正常妊娠中,B
超显示宫内有一个孕囊则为单胎妊娠,宫内存在两个

孕囊则为双胎妊娠。
1.3 观察指标 (1)观察并比较5组的一般情况。
(2)观察5组的IVF-ET术后第9天、第11天的血清

β-HCG水平,同时比较新鲜或冻融IVF-ET术后患者

的血清β-HCG水平。(3)分析血清β-HCG水平与妊

娠结局的关系。
1.4 统计学处理 采用SPSS21.0统计软件进行数

据处理及统计分析。计量资料以x±s表示,多组间

比较采用方差分析,多组间中的两两比较采用SNK-q
检验。以P<0.05为差异有统计学意义。
2 结  果

2.1 各组的一般情况比较 生化妊娠组、早期自然

流产组、异位妊娠组、单胎妊娠组、双胎妊娠组的年

龄、体质量指数(BMI)、子宫内膜厚度进行比较,差异

无统计学意义(P>0.05)。见表1。
表1  各组的一般情况比较(x±s)

组别 n 年龄(岁)
BMI
(kg/m2)

子宫内膜厚度

(mm)

生化妊娠组 30 30.55±4.11 21.32±3.08 10.94±3.25

早期自然流产组 10 30.62±4.20 21.43±3.15 10.75±3.33

异位妊娠组 6 31.12±4.05 21.30±2.96 11.01±2.42

单胎妊娠组 94 29.84±4.31 20.89±3.11 10.62±2.83

双胎妊娠组 60 29.56±4.42 21.53±2.89 10.83±2.91

F 0.879 0.825 0.885

P 0.915 0.903 0.894

2.2 各组的血清β-HCG水平比较 各组IVF-ET
术后第9天、第11天的血清β-HCG水平进行比较,
早期自然流产组、异位妊娠组、单胎妊娠组、双胎妊娠

组明显高于生化妊娠组,差异有统计学意义(t第9天=
6.375、2.749、7.742、12.930,t第11天 =4.075、2.081、
7.099、12.127,P<0.05);早期自然流产组与异位妊

娠组不同时间点的血清β-HCG水平组间比较,差异

无统计学意义(P>0.05)。IVF-ET术后第9天和第

11天,与早期自然流产组比较,双胎妊娠组血清β-
HCG水 平 明 显 升 高,差 异 有 统 计 学 意 义(t第9天 =
4.720、6.128,P<0.05);IVF-ET术后第11天,与早

期自然流产组比较,单胎妊娠组血清β-HCG水平明
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显升 高,差 异 有 统 计 学 意 义(t第11天 =2.401,P<
0.05);IVF-ET术后第9天和第11天,与异位妊娠组

比较,单胎妊娠组、双胎妊娠组血清β-HCG水平明显

升高,差 异 有 统 计 学 意 义 (t第9天=2.154、4.662,
t第11天=2.286、4.960,P<0.05);单胎妊娠组与双胎

妊娠组血清β-HCG 水平比较,差异有统计学意义

(t第9天=7.684,t第11天=12.733,P<0.05)。不同妊娠

结局患者IVF-ET术后第11天血清β-HCG水平均

比IVF-ET术后第9天血清β-HCG水平更高,差异

有统计学意义(P<0.05)。见表2。
表2  各组血清β-HCG水平比较(x±s,U/L)

组别 n
IVF-ET术后

第9天

IVF-ET术后

第11天
t P

生化妊娠组 30 28.16±13.55 60.56±32.76 5.006 <0.001

早期自然流产组 10 65.12±21.74 106.25±22.87 4.122 <0.001

异位妊娠组 6 47.95±26.40 91.92±38.65 2.301 0.044

单胎妊娠组 94 80.08±35.84 167.95±80.58 9.660 <0.001

双胎妊娠组 60 128.37±41.25412.69±156.9213.574<0.001

2.3 移植不同种类胚胎后女性的血清β-HCG水平

比较 移植冻融胚胎后第9天、第11天的血清β-
HCG水平均比移植新鲜胚胎后高,差异有统计学意

义(P<0.05)。见表3。
表3  移植不同种类胚胎后女性的血清β-HCG

   水平比较(x±s,U/L)

移植胚胎种类 n
IVF-ET术后

第9天

IVF-ET术后

第11天

新鲜胚胎 130 50.65±25.76 85.93±32.81

冻融胚胎
 

70 93.59±35.84 110.72±46.95

t 9.764 4.362

P <0.001 <0.001

3 讨  论

  辅助生殖技术是指采用医疗辅助手段使不孕不

育夫妇妊娠的技术,主要包括人工授精(AI)和IVF-
ET,是不孕不育症的有效治疗方法。IVF-ET在近年

来应用较为广泛,但是在术后容易出现不良妊娠结

局,异位妊娠率、流产率、多胎妊娠率、早产率均比较

高,会危害患者的身体健康,因此,寻找一种简单、有
效的方法早期发现病理妊娠,并对妊娠结局进行预测

十分重要[7-8]。

β-HCG是由滋养层细胞分泌的一种糖蛋白激

素[9],具有较强的特异性,其作用于月经黄体,可促使

其继续发育成妊娠黄体,一般在受精6~8
 

d后能够在

母体血清中检测到[10]。囊胚着床后滋养层细胞分化

为合体滋养细胞、细胞滋养细胞,并能够分泌促进胚

胎发育、维持妊娠所必需的激素,血清β-HCG分泌量

可反映绒毛膜滋养层细胞的功能状态,且与滋养层细

胞数量、活性呈正比[11]。在正常妊娠时,母体中的血

清β-HCG水平会随着孕周的增加而逐渐增加,因此,
在根据血清β-HCG水平预测妊娠结局时应合理选择

IVF-ET术后检测时机。针对采用辅助生殖技术治疗

的不孕症患者,由于受精和胚胎移植时间已经确定,
因此,在胚胎发育同一时间的β-HCG水平具有可比

性。临床报 道 显 示,外 源 性 人 绒 毛 膜 促 性 腺 激 素

(HCG)在体内完全被清除的时间大约为1周,且不同

刺激方案对 HCG的清除率、内源性 HCG的增长和

胚胎植入时间不造成影响。另有临床研究证实,辅助

生殖技术移植胚胎后进行单次或两次血清β-HCG检

测,其检测结果可对妊娠结局进行早期预测[10-11],因
此,分析不同移植周期中血清β-HCG水平对妊娠结

局的预测具有重要意义。
在IVF-ET的治疗中,大部分临床医生在IVF-

ET术后第14天对血清β-HCG水平进行检测,以对

是否妊娠进行判断。朱婉珊等[12]认为IVF-ET术后

第14天检测血清β-HCG水平能有效地预测妊娠结

局。张君探等[13]的研究认为IVF-ET术后第14天血

清β-hCG水平可以作为冷冻单囊胚移植早期妊娠结

局预测的良好指标。上述两项研究均认为IVF-ET
术后第14天血清β-hCG水平可早期预测妊娠结局。
但这个时间点是否能够前移及最早可前移到哪个时

间点是需要进一步研究的问题。临床有关研究报道,
IVF-ET术后第8天未孕组的血清β-HCG水平下降

至 0~16
 

mU/mL,大 部 分 在 第 10 天 下 降 为

0
 

mU/mL,而妊娠组的血清β-HCG水平在第8~10
天时开始出现回升,术后第8天开始,妊娠组的血清

β-HCG水平明显高于未孕组,表明血清β-HCG水平

在IVF-ET术后第8~12天即可对妊娠结局进行早

期预测[14-15]。
本研究的创新之处在于对IVF-ET术后第9天、

第11天的血清β-HCG水平进行检测及比较。在年

龄、BMI及子宫内膜厚度相差不大的情况下,对比

IVF-ET术后第9天、第11天的血清β-HCG水平发

现,从高到低依次分别为双胎妊娠组、单胎妊娠组、早
期自然流产组、异位妊娠组、生化妊娠组,说明血清β-
HCG水平越高,正常妊娠率越高,且宫内着床的胚胎

数越多,血清β-HCG水平则越高;而IVF-ET术后第

9天及第8天,早期自然流产组的血清β-HCG水平虽

然比异位妊娠组高,但差异无统计学意义(P>0.05),
生化妊娠组的血清β-HCG水平最低,分析IVF-ET
术后出现不良妊娠结局的原因可能在于某些因素导

致滋养细胞分泌不足,或者因为胚胎着床部位异常引

起血供差、蜕膜组织缺乏而导致滋养细胞发育欠佳,
最终使血清β-HCG水平相对偏低。尤其是当血清β-
HCG水平<100

 

U/L时,正常妊娠率较低,应警惕不

良妊娠结局。IVF-ET术后第9天,血清β-HCG水

平<50
 

U/L时则无明显的复查价值。同时,生化妊
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娠者的血清β-HCG水平多<50
 

U/L,早期自然流产

者的血清β-HCG水平多在40~500
 

U/L,异位妊娠

者的血清β-HCG水平<200
 

U/L,IVF-ET术后第11
天单胎妊娠者的血清β-HCG>105

 

U/L,双胎妊娠者

的血清β-HCG>250
 

U/L。不同妊娠结局患者IVF-
ET术后第11天血清β-HCG水平高于IVF-ET术后

第9天,因此,术后第11天血清β-HCG水平在预测

妊娠结局方面比术后第9天的血清β-HCG水平更加

可靠。
另外,本研究还发现,移植冻融胚胎后第9天、第

11天的血清β-HCG水平与移植新鲜胚胎后相比,差
异有统计学意义(P<0.05),提示移植冻融胚胎的正

常妊娠率可能更高,这是因为新鲜胚胎移植周期内的

雌激素水平高,会导致子宫收缩抑制不足,逆行的子

宫蠕动波可能导致胚胎在输卵管种植,增加输卵管妊

娠等不良妊娠结局的发生率。结合不同妊娠结局的

血清β-HCG水平,可以发现血清β-HCG水平在不同

妊娠结局中的分布规律,因此,可为临床预测妊娠结

局提供参考,同时可以更好地指导对患者采取进一步

的治疗方案,避免盲目保胎带来更大的伤害。
综上所述,IVF-ET术后第9天和第11天血清β-

HCG水平是预测妊娠结局的有效指标,还可为临床

治疗方案的选择提供参考。
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