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摘要 ： 慢性子宫内膜炎 （CE） 是一种子宫内膜持续感染和浆细胞浸润子宫内膜间质为主要特征的炎

症性疾病。由于CE患者的临床症状不明显，容易被人们所忽视，但其与女性不孕症、反复种植失败和不明

原因的复发性流产显著相关。该文概括了近年来关于CE的诊断及治疗方法的研究进展，旨在帮助临床医生

改善CE不孕女性的妊娠结局。
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Abstract:Chronic endometritis (CE) is an inflammatory disease characterized by persistent infection of the 

endometrium and infiltration of plasma cells into the endometrial stroma. Due to the often subtle clinical symptoms 

in CE patients, this condition is frequently overlooked. However, it is significantly associated with female infertility, 

repeated implantation failure (RIF), and unexplained recurrent spontaneous abortion (RSA). This review summarizes 

recent research advances in the diagnosis and treatment of CE, aiming to assist clinicians in improving pregnancy 

outcomes for infertile women with CE.
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慢性子宫内膜炎 （chronic endometritis, CE） 是

一种持续、细微的子宫内膜炎症疾病，通常无明

显症状或仅伴有轻微临床症状，如盆腔疼痛或白

带异常等。有研究表明，CE 与女性不孕症、反复

种植失败 （repeated implantation failure, RIF）、不明

原 因 的 复 发 性 流 产 （recurrent spontaneous abortion, 

RSA） 息息相关[1]。其机制主要与子宫内膜的异常

炎症反应和局部免疫失调有关，这些因素会影响

子宫内膜容受性，进而影响胚胎着床[2]。尽管 CE

临床诊断和治疗已取得一定进展，但其隐匿性和

复杂性仍给临床管理带来挑战。本文通过查找近

年相关文献，对 CE 的诊断和治疗方法进行综述，

旨在为临床医生提供参考，从而改善 CE 不孕女性

的妊娠结局。
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1  CE的诊断方法 

临床上诊断 CE 的常用方法有宫腔镜检查、子

宫内膜组织病理学检查、微生物学诊断和人工智

能 （artificial intelligence, AI） 算法辅助等，其中子

宫内膜组织病理学是诊断 CE 的金标准[3]。组织学

诊断 CE 是基于内膜基质浆细胞个数，临床上常使

用 CD138 进行免疫组织化学染色来简单、确切地识

别浆细胞。宫腔镜检查可以直接观察子宫内膜状

态 ， 对 可 疑 病 变 区 域 的 子 宫 内 膜 组 织 进 行 活 检 。

微生物感染被认为是 CE 中子宫内膜持续炎症的主

要原因[4]，可以通过子宫内膜微生物培养、分子生

物分析等找到具体的病原体，从而明确诊断和指

导下一步治疗。最后，还有研究表明运用 AI 可进

一步辅助 CE 诊断。

1.1　宫腔镜检查　

2019 年专家们制订了 Delphic 方法作为宫腔镜

下 CE 的诊断标准，明确 CE 至少存在以下一项特

征：草莓征、局灶性充血、出血性斑点、局灶性

或弥漫性微息肉和卵泡期内膜间质水肿[5]。宫腔镜

检查作为一种快速方便，耗时短的诊断工具，具

有潜在优势。在这些特征中，子宫内膜微息肉病

是最容易被发现的，并且与 CE 存在密切相关。宫

腔镜不仅可以诊断 CE，还可以同时评估宫腔形态、

及其他潜在病变。其次，宫腔镜还是一种治疗手

段，如切除息肉等，实现 CE 诊断与治疗的一体化。

宫腔镜检查的缺点也很明显，操作人员在评估子

宫内膜状态方面具有主观性，检查结果的准确性

也依赖于其技能水平和专业知识。因此，有学者

认为宫腔镜检查可以作为初步判断，但不能取代

免疫染色的组织病理学检查来诊断 CE[4]。

1.2　子宫内膜病理学　

在组织学上观察到子宫内膜基质中存在浆细

胞浸润是诊断 CE 的金标准。浆细胞可以通过苏木

精-伊红染色识别，或者通过免疫组织化学染色进

行识别效果更佳[6]。

1.2.1 　 经典组织学浆细胞 　目前，临床缺乏浆细

胞浸润组织学评估的标准化方法，并且诊断 CE 的

所需浆细胞数量阈值尚未统一。组织学浆细胞染

色计数的结果受到多种因素影响，主要包括所取

的子宫内膜样本量、染色效果、评估者的经验和

样本所属内膜周期等[4]。例如在健康女性的子宫内

膜组织中也可以观察到低水平的浆细胞浸润[6]。其

次，若是子宫内膜活检是在增殖期进行，则会导

致子宫内膜基质浆细胞计数偏高[3]。因此，临床上

需要建立一个合适的标准来明确 CE 诊断。目前，

诊断 CE 常用的浆细胞阈值标准包括：每 10 个高倍

视野中浆细胞数量> 1 个、> 5 个或> 10 个[6]。最近，

有学者提出，以 10 个高倍视野中> 5 个浆细胞作为

诊断阈值，可能更适合诊断 CE[3]。

1.2.2 　 免疫学标志物 　子宫内膜组织活检中常用

的 免 疫 组 织 化 学 染 色 标 志 物 包 括 CD138、MUM1、

CD20 和 CD38。CD138 和 MUM1 分别在浆细胞的膜

和细胞核中表达，两种蛋白都是浆细胞标志物，常

用 来 标 记 、鉴 定 和 计 数 子 宫 内 膜 中 的 浆 细 胞[7]。

CD20 和 CD38 则常用于辅助检测浆细胞浸润，以提

高 CE 的诊断率。CD20 作为 B 淋巴细胞的标志物，

能够帮助鉴别子宫内膜生理性淋巴细胞浸润与子

宫内膜炎的炎症浸润。当联合 CD138 检测时，能发

现约 50% 的 CD138 阴性但 CD20 阳性的 CE 病例，可

以降低 CE 漏诊率[8]。有研究表明，浆细胞中 CD38

的着色性较强，特征较为明显。在子宫内膜组织活

检中，联合 CD138 和 CD38 检测可显著提高不孕女性

CE 诊断的敏感性（71.62%）和准确率（76.67%），为后

续治疗提供重要指导[9]。在临床上，CE 常用的诊断

方法是 CD138 的免疫染色，其具有广泛的特异性、敏

感性。但是，CD138 会在子宫内膜表面或者腺体上

皮细胞中阳性表达，导致 CE 过度诊断[6]。

MUM1 是一种在浆细胞、活化的 B 细胞和 T 细

胞中表达的转录因子蛋白。与 CD138 相比，MUM1

主要呈现核染色模式，具有更干净的背景染色和

更 高 的 观 察 者 间 一 致 性[10]。 研 究 表 明 ， MUM1 和

CD138 免疫组织化学检测的准确性相似，但在敏感

性和特异性上 MUM1 略高于 CD138[10]。此外，有学

者 进 一 步 提 出 CD138 和 MUM1 的 双 染 色 （double 

staining, DS） 能克服单染 （single staining, SS） 导致

的假阳性表达问题，DS 会提高 CE 组织病理学诊断

的准确率。该研究在 100 例患者中验证，发现 DS

诊 断 CE 的 准 确 率 达 100%， 显 著 优 于 CD138 SS

（80%） 和 MUM1 SS （76%） [3，7]。 因 此 ， MUM1 免

疫组织化学染色是一个具有潜力的诊断技术。

1.3　微生物学　

微生物培养可鉴定子宫内膜病原体及指导靶
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向抗菌药物治疗，但其在子宫内膜取样过程中容

易受到污染，且部分微生物无法在实验室标准条

件下培养，可能导致结果出现假阴性和偏差[4]。

实时聚合酶链反应和 16SrRNA 测序都是分子生

物学常用的方法。实时聚合酶链反应可以识别和

量化细菌 DNA，并以准确和快速的方式生成定性

和定量结果，在诊断 CE 方面优于免疫组织学和微

生物培养。当组织学阴性时，实时聚合酶链反应

也 能 够 检 测 出 宫 内 微 生 物 组[4]。 一 项 研 究 通 过

16SrRNA 测序分析了可育女性子宫内膜微生物群以

乳酸菌属为主，同时存在加德纳菌属、双歧杆菌

属、链球菌属和普雷沃氏菌属。进一步研究发现，

乳酸菌显性微生物群的女性在体外受精和胚胎移

植植入率、妊娠率和活产率显著高于非乳酸菌显

性微生物群的女性[11]。还有研究通过 16SrRNA 测序

分析和鉴定阴道微生物组，并提出基于阴道微生

物 DNA 序列来作为诊断 CE 的标志物[12]。总之，在

临床诊断实践中引入 CE 的分子诊断之前，仍需要

更大规模研究验证其可靠性。

1.4　辅助AI算法　

诊断 CE 主要依赖宫腔镜检查、组织病理学检

查、和微生物学等方法，但这些方法均存在一定

的局限性。随着 AI 技术的发展，其在 CE 诊断中展

现出显著优势。有很多研究构建了一种以 AI 为主，

通过深度学习算法分析大量的病理图像、免疫组

织化学数据或者宫腔镜检等，用来诊断 CE 的预测

模型，可以快速、准确地辅助诊断 CE[7，13]。最新

的研究提出一种联合 AI 的 DS 诊断方法，研究表明

CD138 和 MUM1 DS 联合 AI 系统来检测和计数 DS 标

记的浆细胞，会使 CE 诊断具有很高的准确性和效

率[7]。在未来，AI 有望成为 CE 诊断的重要辅助工

具，推动其诊断标准化和精准化。

2  CE的主要治疗 

目前，CE 的治疗主要依赖于抗生素疗法，能

够有效消灭病原菌并且减轻子宫内膜炎症，但其

长期使用可能引发耐药性问题，且治疗效果尚存

争议。目前，除抗生素治疗外，微生物调节、富

血小板血浆 （platelet-rich plasma, PRP）、外泌体和

水 凝 胶 的 生 物 疗 法 、 臭 氧 疗 法 和 宫 腔 碘 油 灌 注 、

中医药联合治疗和一些辅助治疗等方法逐渐受到

关注，并展现出一定的临床潜力。

2.1　抗生素　

使用抗生素治疗后，多数 CE 女性的临床妊娠

率和活产率能得到改善。然而，针对 CE 治疗的抗

生素类型、给药方式及疗程尚未形成统一的标准。

目前常用的抗生素主要包括：一线药物有多西环

素、甲硝唑和阿奇霉素；二线药物有左氧氟沙星、

克 林 霉 素 等 ； 三 线 药 物 有 头 孢 类 、 万 古 霉 素 等 。

这些抗生素具有广泛的抗菌谱，覆盖从常见细菌

到支原体等多种病原体。此外，抗生素成功治愈

的 CE 不 孕 女 性 在 体 外 受 精 （in vitro fertilization, 

IVF） 中的临床妊娠率和活产率显著高于持续性 CE

患者[14]。特别是对于合并 CE 的 RIF 女性，通过治

疗 CE 能有效改善胚胎植入情况[15]。

除了口服抗生素给药的方式外，宫腔灌注给

药和联合其他药物的治疗方案也显示出良好的治

疗效果。某病例对照研究认为通过宫内输注抗生

素治疗 CE 的效果要优于口服抗生素，该研究将接

受 IVF 的 CE 患 者 分 为 口 服 抗 生 素 治 疗 组 （oral 

antibiotics group, OAB） 和 宫 内 抗 生 素 输 注 组

（intrauterine antibiotic infusion, IAI），结果显示，IAI

组的 CE 治愈率高于 OAB 组[16]。此外，还有研究比

较了 IAI 联合口服抗生素给药的新疗法与常规口服

抗生素治疗的效果，结果表明，尽管两者在临床

活产率上无显著差异，但 IAI 联合口服抗生素的新

疗法能够增强治疗效果[17]。

2.2　微生物调节　

近年研究发现，子宫并非无菌器官，其内是

有微生物群落存在的。通过调节子宫内膜微生物

环境，可改善 CE 患者的生殖结局。在 CE 小鼠模型

中，采用卷曲杆菌单独或与抗生素联合治疗，发

现其可以改善子宫内膜组织的病理变化，并且当

联合使用时，会提高 CE 小鼠的胚胎植入率[18]。

益生元 （如乳铁蛋白） 不仅能促进子宫内膜

乳酸菌增殖，还可以调节局部免疫反应[19]。研究表

明，肠道与女性生殖道微生物群之间可能存在密

切联系，粪便微生物群移植可能成为恢复子宫内

膜微环境的一种潜在疗法[20]。健康女性子宫微生物

群主要是由乳酸菌属组成，而 CE 患者中，是以非

乳酸菌属占主导地位[21]。在辅助生殖治疗的背景

下，子宫内膜中由非乳酸菌物种主导的微生物组
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与植入率、受孕率、持续受孕率和活产率降低均

显著相关[22]。虽然调节子宫内微生物环境来改善生

殖结局的思路具有可行性，但仍需更多临床试验

验证。

2.3　PRP　

PRP 中富含的生长因子和生物活性物质，能够

促进子宫内膜细胞的生长和转化、减少组织内部

炎症反应、改善子宫内膜微环境，从而增强子宫

内膜容受性。多项研究已证实，宫内输注 PRP 在临

床实践中可以用于改善 CE 患者的妊娠结局。例如，

一项研究对 5 位 CE 女性患者进行了 3 个周期的 PRP

宫内输注治疗，疗程结束后所有患者成功实现宫

内妊娠[23]。此外，另一项研究对 90 例接受 IVF 治疗

的 CE 不孕女性进行分组治疗：PRP 组采用子宫内

膜下注射自体血 PRP，对照组采用常规抗生素治

疗，结果显示，两组妊娠率无显著差异，但 PRP 组

的活产率显著高于抗生素组[24]。另外有研究表明，

抗生素联合 PRP 治疗可显著改善合并 CE 的 RIF 女

性在冻融胚胎移植周期中的妊娠结局[25]。

2.4　外泌体和水凝胶的生物疗法　

外泌体是由间充质干细胞衍生的一种旁分泌

产物[26]，因其具有与间充质干细胞相似的免疫调节

功能和组织修复能力，已被广泛应用于炎症性疾

病的治疗[27]。有研究表明，脂肪源性干细胞来源的

外 泌 体 （Exosomes, Exos） 通 过 调 节 miR-21/TLR4/

NF-κB 信号通路，在体外模型及小鼠实验中均能

有效抑制脂多糖诱导的子宫内膜细胞炎症[28]。这一

发现表明，基于 Exos 的疗法可能是治疗炎症相关

疾病 （包括 CE） 的一种潜在策略。

水凝胶因其具有三维多孔结构、生物相容性

和可控降解性，可作为药物载体，提高 Exos 的局

部滞留和缓释效果[29]。研究人员制作了一种搭载

Exos 的多肽水凝胶支架，可以实现 Exos 可控释放，

具有抗炎和促进子宫内膜再生的作用[29]。另外，有

学者设计了一种搭载抗菌药物的温度敏感性水凝

胶可在 37 ℃快速凝胶化，并在 30 d 内降解> 90%，

显著缓解子宫内膜炎小鼠模型的症状[30]。Exos 作为

一种新兴的治疗手段，有望为 CE 的治疗提供新的

方向，但其临床应用仍需进一步研究和验证。

2.5　臭氧疗法和宫腔碘油灌注　

臭 氧 因 其 具 有 强 大 的 氧 化 能 力 和 抗 菌 特 性 ，

能够有效减轻子宫内膜炎炎症，可作为治疗 CE 的

辅助治疗手段。一项体外研究评估了不同臭氧制

剂 （臭氧水或臭氧油） 对马子宫内膜炎的体外抗

菌活性，结果显示，气态臭氧和臭氧油都表现出

显著的抗菌作用[31]。此外，还有研究人员采用宫内

臭氧疗法来治疗患有子宫内膜炎的母马，发现臭

氧能够调节子宫内膜中促炎细胞因子，使其水平

降低[32]。

多项研究表明，油溶性对比剂对子宫内膜免

疫具有调节作用。有学者用脂多糖复制 CE 大鼠模

型，并通过乙碘化罂粟籽油进行宫内灌洗，结果

显示，在 CE 大鼠模型中发挥了免疫调节和局部抗

炎作用[33]。另一项研究对 RIF 患者进行宫内注射油

性对比剂灌洗，对比注射前后发现，注射后子宫

内膜中 CD138 表达降低，且子宫内膜厚度增厚[34]。

综上所述，臭氧和宫腔碘油灌注都有望成为治疗

CE 的有效辅助治疗手段。

2.6　中医药联合治疗　

近年来，我国中医药学蓬勃发展，中西医药

联合治疗在不孕女性中的应用越来越广泛。许多

中药具有消除炎症、改善局部血流等作用，可作

为 CE 的辅助治疗手段。例如，关心怡等[35]研究发

现，中药灌肠可以通过直肠黏膜吸收，能够有效

减轻邻近器官子宫的炎症反应，再联合抗生素治

疗可提升 CE 的临床疗效。此外，大量研究通过动

物实验验证了中药的疗效。例如，有学者利用大

鼠子宫内膜炎模型证实，鹅掌楸素通过调节肠道

菌群结构、精氨酸和一氧化氮的代谢途径，对 CE

发挥治疗作用[36]。此外，中药可以通过调控多种信

号通路抑制子宫内膜炎症反应和铁依赖性细胞死

亡[36-37]，从而有效缓解小鼠子宫内膜炎。

2.7　物理治疗　

近年来，物理治疗作为一种非药物干预手段，

在 CE 的治疗中逐渐受到关注。神经肌肉电刺激作

为一种低频电疗法，通过不同频率的电脉冲激活

神经纤维，诱导神经或肌肉收缩，从而改善子宫

内膜血流和激素水平，提高妊娠成功率[38]。光生物

调节疗法 （如激光疗法） 通过刺激组织修复机制，

促进子宫内膜的愈合和再生，改善微循环。有研

究表明，通过氦氖激光照射预处理可显著改善子

宫内膜微循环，增强子宫内膜容受性并提高妊娠
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率[39]。此外，针灸通过刺激特定穴位，调节神经内

分泌系统，改善子宫内膜血流和容受性[40]。最后，

临床医生可以通过健康教育干预帮助不孕女性建

立良好心理状态、舒缓心理压力。

3  总结 

CE 是一种显著影响女性生育能力的炎症性疾

病，其通过损害子宫内膜蜕膜化及引发局部免疫

异常，导致临床妊娠率下降。本文陈述了多种 CE

的诊断方法，包括宫腔镜检查、免疫组织化学染

色及微生物学等，还可以结合 AI 技术，一起推动

CE 诊断的标准化和精准化。其次，本文也总结了

多种治疗策略，如抗生素治疗、微生物调节、PRP

疗法及一些新兴技术等。尽管这些方法在临床实

践中展现出一定的疗效，但临床上仍需要进行大

规模临床试验去验证其有效性和安全性，探索个

性化治疗方案。希望能早日实现 CE 诊断和治疗的

标准化，从而更好地指导临床实践，改善 CE 不孕

女性的妊娠结局。
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