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•专家共识•
自体单采富血小板血浆治疗薄型子宫内膜的专家共识

中国输血协会临床输血管理学专业委员会
富血小板血浆创新技术专家联盟子宫修复项目组

     【摘要】  薄型子宫内膜作为生殖医学领域一项亟待解决的难题，可造成临床妊娠率、活产率显著降低。自体富血小板血

浆（PRP）可用于薄型子宫内膜治疗，但PRP的制备方式、储存方法和治疗方案等有待明确。本共识由多家已开展自体单采

PRP治疗薄型子宫内膜的医疗机构相关输血医学和生殖医学专家共同探讨形成，旨在建立自体单采PRP治疗薄型子宫内膜的

推荐方案，为推动该技术的规范化应用提供参考。
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薄 型 子 宫 内 膜 是 指 子 宫 内 膜 厚 度 低 于 能 够 获 得

妊娠的厚度阈值 [1 -2 ]，通常由患者雌激素水平低、先

天子宫畸形、既往宫腔操作史、子宫内膜感染、长期

服用避孕药等引起，在一定程度上可影响临床妊娠率

及活产率，增加妊娠期发生产科并发症的风险 [3 -6 ]。

富血小板血浆（plate le t - r ich plasma，PRP）因其含

多种生长因子和细胞因子，在细胞增殖分化、血管生

成、组织再生中发挥重要作用 [7]。越来越多的研究发

现自体PRP可用于治疗薄型子宫内膜，但不同研究中

PRP的制备方式、储存方法和治疗方案差异较大，临

床治疗效果也不尽相同 [8-13]。

为 推 动 富 血 小 板 血 浆 技 术 的 科 学 化、专 业 化、

规范化和标准化进程，中国输血协会输血管理学专业

委员会成立富血小板血浆创新技术专家联盟，同时设

立子宫修复项目组，致力于富血小板血浆在子宫内膜

修复领域的相关研究和应用。本共识经由富血小板血

浆创新技术专家联盟子宫修复项目组成员及相关领域

专家结合PRP理论研究及临床实践共同探讨形成，旨

在为各医疗机构开展自体单采富血小板血浆治疗薄型

子宫内膜的规范化应用提供有益参考。

1   共识背景   在辅助生殖技术（assisted reproductive 

technology，ART）中，成功的着床和分娩取决于子

宫内膜的容受性和胚胎质量，其中子宫内膜容受性对

胚胎的着床和生长至关重要 [14]。在胚胎移植失败的群

体中，子宫内膜容受性不良者占比可达2/3以上 [15-16]。

作为子宫内膜容受性的影像学指标，子宫内膜厚度一

定程度上也影响了胚胎移植后的妊娠结局 [17-19]。薄型

子宫内膜是指子宫内膜厚度低于能够获得妊娠的厚度

阈值，在中华医学会生殖医学分会发布的《辅助生殖

技术中异常子宫内膜诊疗的中国专家共识》（2018）

中 推 荐 将 薄 型 子 宫 内 膜 定 义 为 A R T 中 子 宫 内 膜 厚 度

＜7  mm [17 ]。女性不孕患者中，薄型子宫内膜的发生

率约为1%～2 .5% [19 -20 ]。研究发现，子宫内膜过薄可

导致反复种植失败、体外受精 -胚胎移植治疗周期取

消，甚至可能增加妊娠成功后子痫前期、胎盘早剥等

产科妊娠并发症的风险，导致临床妊娠率、活产率显

著降低 [21-27]。

薄型子宫内膜可由多种原因和疾病引起，炎症、

药 物 性 损 伤、医 源 性 损 伤 均 可 使 子 宫 内 膜 变 薄 [4 ]。

其中避孕药等药物造成的机能性内膜菲薄，停药后多

可恢复；反复宫腔操作、子宫内膜结核、子宫动脉栓

塞 术、宫 腔 感 染 和 子 宫 内 膜 炎 等 造 成 的 子 宫 内 膜 损

伤、子宫肌层病变可引起器质性内膜菲薄 [3，5 ]，部分

重度炎症或子宫基底层严重受损者可形成难治性薄型

子 宫 内 膜，此 外 还 有 一 部 分 原 因 不 明 的 薄 型 子 宫 内

膜 [6]。薄型子宫内膜病理生理机制表现为血管内皮生

长因子（vascular endothelial growth factor，VEGF） 

表 达 水 平 降 低、子 宫 内 膜 纤 维 化 水 平 增 加、宫 腔 粘

连、间 质 减 少 以 及 子 宫 动 脉 高 血 流 阻 抗 等 [28 ]。目 前

临床上多采用雌激素疗法、低剂量阿司匹林、维生素

E、枸橼酸西地那非、己酮可可碱、宫腔灌注粒细胞

集落刺激因子和干细胞疗法等改善血流灌注、增加子

宫内膜厚度和胚胎着床率 [29-34]，但部分患者特别是难

治性薄型子宫内膜通常疗效不佳。近年来研究发现，
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PRP因含有高浓度协同生长因子，可促进受损组织生长

与修复，已成为薄型子宫内膜治疗的新型技术 [34-35]。

P R P 是 全 血 离 心 后 分 离 得 到 的 富 含 血 小 板 的 血

浆 成 分，含 有 高 浓 度 的 血 小 板（通 常 为 全 血 的 3倍

以 上）、一 定 量 的 白 细 胞 和 纤 维 蛋 白 [36 -38 ]。血 小 板

激 活 后 可 诱 导α颗 粒 脱 颗 粒 释 放 出 血 小 板 源 性 生 长

因子（p la t e l e t -de r ived  g rowth  f ac to r，PDGF）、

表皮生长因子（epidermal  growth factor，EGF）、

VEGF、转化生长因子（transforming growth factor，

T G F）、胰 岛 素 样 生 长 因 子（ i n s u l i n - l i k e  g r o w t h 

f a c t o r， I G F）和 成 纤 维 细 胞 生 长 因 子（ f i b r o b l a s t 

growth factor，FGF）等多种细胞因子，具有促进细

胞增殖、迁移和组织再生的作用 [39-45]。目前PRP已用

于骨科、颌面外科、疼痛医学科和整形美容科等学科

的治疗中 [46-52]，并发布多项共识，但在生殖医学领域

尚处于探索阶段。越来越多的研究发现，PRP可用于

薄型子宫内膜的治疗，但不同研究中PRP制备方法、

产 品 质 量、保 存 方 式 以 及 治 疗 方 案 存 在 差 异，治 疗

效果不尽相同。PRP来源包括自体和异体，其中自体

PRP可避免异源性免疫排斥及血源性传染病风险，更

易 为 患 者 接 受 [53 ]。目 前 开 展 的 临 床 研 究 多 使 用 自 体

PRP，因此本共识中的PRP仅指自体PRP。根据《自

体富血小板血浆制备技术专家共识》，将血细胞分离

机采集制备PRP作为推荐的首选方法，该方法具有污

染率低、采集产品血小板浓度和纯度高、红细胞和白

细胞混入率低、患者自体血液损失少、单次采集可多

次使用等优点，可获得质量相对标准化、采集流程可

控的自体PRP产品 [54]，因此本共识推荐使用血细胞分

离机制备PRP 。

2  PRP治疗薄型子宫内膜机制

2.1  促进子宫内膜细胞增殖、生长：PRP中高浓度的

生长因子如PDGF、EGF、VEGF、TGF、IGF和FGF

等能协同作用，通过激活核因子κB（nuclear  fac tor 

k a p p a - B，N F -κB）、磷 酸 酰 肌 醇3 - 激 酶、血 小 板

源 性 生 长 因 子 受 体、蛋 白 激 酶 B 等 细 胞 膜 表 面 信 号

通 路 促 进 细 胞 有 丝 分 裂，促 进 子 宫 内 膜 上 皮 细 胞、

子 宫 内 膜 基 质 成 纤 维 细 胞、子 宫 内 膜 间 充 质 干 细 胞

（endometrial  mesenchymal stem cells，EnMSCs）

和骨髓源性间充质干细胞（bone mesenchymal  s tem 

c e l l s ， B M S C s ） 的 迁 移 ， 促 进 子 宫 基 质 细 胞 及

EnMSCs的增殖 [7，55 -56 ]，使子宫内膜功能层上皮细胞

增殖、腺上皮数量增多，诱导子宫内膜上皮的分化，

促进子宫内膜生长 [57-63]。

P R P 中 的 纤 维 蛋 白 原 激 活 后 可 形 成 凝 胶，为 细

胞的增殖和迁移提供临时支架，同时可保护血小板释

放的生物活性因子免受蛋白水解酶降解的影响，并可

实 现 缓 慢 释 放 [64 ]，以 维 持 较 长 时 间 作 用 于 靶 细 胞。

此 外，P R P 能 促 进 细 胞 增 殖 及 血 管 生 成 相 关 的 角 蛋

白、同源盒基因A10（homobox A10，HOXA10）和

VEGF等表达显著增加，使子宫内膜腺体数目增高，

内膜纤维化减少，通过促进腺体细胞增生，有利于改

善胶原蛋白原的合成、分泌，加快损伤组织的修复，

从而改善子宫内膜容受性 [9-13]。

2.2  促血管形成：薄型子宫内膜通常血管状态不佳、

血供不足，病理表现为子宫动脉的高血流阻抗、内膜

生长不良、VEGF表达降低以及血管发育不良 [5]。PRP

中的高浓度生长因子能够通过诱导血管内皮细胞的迁

移、增殖及分化，促进新生血管生成，进一步改善子

宫内膜血供状态 [65-67]，还可通过调节血管通透性优化

胚泡植入 [68]。 

2.3  抗炎：薄型子宫内膜患者常发生炎症级联反应，

诱导1型辅助性T细胞（type 1  helper T lymphocytes, 

T h 1 ） 产 生 炎 症 因 子 ， 导 致 子 宫 内 膜 容 受 性 降

低 [ 6 9 - 7 0 ]。 P R P 中 的 P D G F 、 F G F 、 血 小 板 因 子 4 

（Platlet factor 4，PF4）等细胞因子能够趋化巨噬细

胞及中性粒细胞募集 [71-72]，增加纤维化抑制因子基质

金属蛋白酶（matrix metalloproteinase，MMP）-3、

MMP-7和MMP-26产生，介导白介素（ interleukin，

I L） -1α、 I L -1β和 I L -10的 表 达 [60 ]，降 低 I L -6的 生

成 [73]，抑制子宫内膜中炎症因子的释放、纤维瘢痕的

形成以及过度的炎症反应 [74]，减缓受损子宫内膜的纤

维化进程 [75-78]。此外，PRP中含有的白细胞和抗菌蛋

白，可直接参与机体的免疫防御，干扰DNA合成、抑

制酶活性 [65]，导致细菌蛋白合成受阻，同时清除病原

微生物及凋亡细胞，控制氧自由基及炎性因子释放，

预防炎症的发生，同时起到抗炎的治疗效果 [79-80]。

3  适应证和禁忌证   基于目前PRP治疗薄型子宫内膜

的认识水平，较难准确提出其适应证和禁忌证，结合

国内外研究进展及本共识专家临床应用经验，推荐适

应证和禁忌证如下。

3.1  适应证：薄型子宫内膜、反复宫腔操作（如宫腔

粘连分离术）、子宫内膜结核（非活动性）、子宫动

脉栓塞术、宫腔感染和子宫内膜炎等造成的子宫内膜

基底层损伤。对部分重度炎症或子宫内膜基底层严重

受损等形成的难治性薄型子宫内膜也可尝试治疗。

3.2  禁忌证：包括绝对禁忌证和相对禁忌证。绝对禁

忌证：脓毒血症；血小板功能障碍综合征及重度血小

板减少等凝血功能障碍；血液动力失稳、冠心病、严
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重主动脉瓣狭窄等心脑血管疾病患者；有活动性癫痫

史者；其他血液系统疾病者；重要器官功能不全的患

者等。相对禁忌证：贫血、非甾体类消炎药物停药未

超过48  h；全身皮质激素治疗停药未超过2周；高脂

血症；发热等。

4  单采PRP制备与储存

4.1  制备

4.1.1  充分评估患者病情、体征及血管情况，确定采

集和治疗方案。征得患者知情同意并签署同意书后，

进行必要的采集前检查，如身高、体重、血常规和凝

血功能等。

4 .1 .2   遵 照 操 作 规 程，使 用 血 细 胞 分 离 机 采 集 患 者

P R P。通 常 单 次 采 集40  m L 左 右 即 可 满 足 一 个 疗 程

PRP使用量。

4.1.3  采集过程中严密观察患者情况，发现不良反应

及时处理。

4 .1 .4   采集完毕，指导患者加重按压穿刺点10～15 

min后，继续观察患者至少10～15 min。 

4.1.5  PRP产品袋分离时，应使用热合机；分装时，

应在洁净环境无菌条件下根据治疗方案需要的治疗次

数使用血小板专用保存袋、无菌接驳机、热合机等。

PRP外包装应粘贴标签，标签上至少具有患者姓名、

唯一识别码（门诊号或住院号ID）、PRP采集时间、

采集量、效期等内容。

4.1.6  操作记录包括：患者信息，如姓名、年龄、身

高、体重、采集前红细胞压积和血小板计数；采集信

息：如 采 集 时 间、采 集 量、循 环 血 量、抗 凝 剂 使 用

量；采集过程：是否顺利，有无不良反应发生及不良

反应处理措施、结果等。

4.1.7  PRP自采集日起可在血小板专用振荡保存箱内

（22±2）℃保存5  d，也可长期低温冻存（–80℃）

保存6个月，37℃解冻后使用。

4.2  质量控制：影响单采PRP中血小板浓度的因素较

多，包 括 患 者 因 素（红 细 胞 压 积、血 小 板 计 数、血

脂 水 平、使 用 药 物、静 脉 通 路 选 择 等）、采 集 程 序

因素（离心力、离心时间、离心温度、抗凝剂等）、

其他因素（环境、分装方法、保存方式、激活剂使用

等）。因此，PRP标准化制备的全程质量控制，对于

治疗的有效性具有重要意义。

4 .2 .1   患 者 因 素：采 集 前 检 查 患 者 血 管、血 小 板 计

数、血 红 蛋 白 和 红 细 胞 压 积 是 否 满 足 采 集 要 求。实

践经验发现，当患者红细胞压积低于28%、血红蛋白

小于100  g /L不建议采集。有文献报道，血小板计数

在（100～150）×109/L时，PRP采集也是安全可行

的 [81 ]。还 有 研 究 发 现，剧 烈 运 动 后 采 集 的 P R P 血 小

板 浓 度 可 大 幅 增 加 [65 ]。部 分 研 究 显 示，服 用 阿 司 匹

林、氯吡格雷、萘普生患者采集的PRP中，生长因子

水平下降，细胞外基质蛋白、透明质酸和纤连蛋白减

少 [82]，故建议采集PRP前相关药物应至少停药48  h。

此外，不建议在宫腔粘连分离术后当天采集PRP，患

者 可 能 因 麻 醉 剂 及 手 术 空 腹 等 原 因，造 成 单 采 时 出

现 恶 心、呕 吐 等 不 良 反 应。需 要 说 明 的 是，由 于 单

采PRP的仪器通常依据管路中含血小板的血浆层比浊

度、透射率等光学探测方法来判断血小板层，无法有

效分离出重度乳糜患者血小板，因此高脂血症患者单

采PRP时可能出现仪器无法采集的情况，故建议患者

在采集前一天及当天低脂饮食。

4.2.2  采集程序因素：建立完善的单采PRP标准操作

规程，严格遵照规程使用具有相应资质、符合国家质

检要求的仪器及配套的一次性使用耗材管路、抗凝剂

采集PRP。单采PRP使用的血细胞分离机具有自动集

成化程度高、制备环境密闭、血小板浓度可控和产品

污染率低、安全性高等特点，避免了人工分离的技术

差异，减少了离心力、离心时间、离心温度等因素对

PRP产品质量的影响。单采制备的PRP中血小板浓度

通常高于手工法制备，可达到采集全血中血小板浓度

的4～6倍，甚至更高。有文献报道，低浓度的PRP对

子宫内膜细胞的增殖、囊胚生成率和细胞数量有积极

作用，而高浓度可影响增殖率并导致负面作用，减少

胚胎数量 [55]，推荐PRP中血小板浓度应以全血的3～8

倍[血小板浓度为（1 000±200）×109/L]为宜。单采

PRP中红细胞、白细胞含量显著低于手工制备法。目

前没有证据表明高白细胞含量的PRP对薄型子宫内膜

的治疗更为有益。高红细胞含量的PRP注射可能导致

微循环功能障碍、血管收缩、血管内皮损伤甚至形成

栓塞的风险，因此认为治疗使用的PRP应尽可能降低

红细胞含量。单采PRP推荐使用枸橼酸 -枸橼酸钠 -葡

萄糖（ACD）作为抗凝剂 [54]。

4 .2 .3   其 他 因 素：采 血 场 所 应 配 备 室 内 温 度、湿 度

调 节 和 空 气 消 毒 设 施，室 内 温 度 和 湿 度 应 符 合 G B /

T18883规定的要求，采血区域空气的细菌菌落总数

应符合现行《医疗机构消毒技术规范》和《医院消毒

卫生标准》中Ⅲ类环境标准的要求。PRP产品袋热合

分装时，可通过截取含PRP产品的连接管检测血小板

浓度、白细胞和红细胞混入量的方法进行质量控制。

但白细胞、红细胞允许混入量的具体指标尚无定论。

4 . 2 . 4   保 存 条 件 及 效 期   大 量 研 究 证 实 P R P 可 以 长

期 保 存，低 温 保 存 不 影 响 P R P 中 生 物 活 性 物 质 的 释
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放 [14，34-35]，且冻融过程可能有利于部分生长因子的释

放 [24，44]。研究涉及的储存方式包括–20℃、–30℃、–

80℃和液氮保存，但相应保存温度下的最佳保存时间

还有待进一步研究。也有文献报道新鲜制备PRP在6 h

内使用效果更佳 [45]。结合专家组临床实践，长期保存

推荐–80℃冻存PRP，保存期不超过6个月；采集当日

使用的PRP推荐（22±2）℃血小板专用振荡保存箱

保存。

5  推荐治疗方案   综合国内外研究进展及临床实践经

验，推荐薄型子宫内膜患者在月经周期第7～8  d或月

经干净2～3  d，进行第一次PRP宫腔灌注。通过放置

球囊、使用取卵针、人工授精管或胚胎移植管等进行

宫腔灌注。灌注方法：应用取卵针、人工授精管或胚

胎 移 植 管 等，超 声 引 导 下 经 宫 颈 沿 子 宫 曲 度 插 入 宫

腔，调整管尖距宫底约0 .5  cm，将PRP无阻力下缓缓

注入；应用球囊者可使用球囊上连通管进行灌注。每

次灌注剂量＞1  mL，通常不超过3～5  mL。治疗期间

通过超声监测子宫内膜厚度、内膜形态及内膜血流动

力 学 指 标，如 达 到 治 疗 效 果，可 以 进 行 内 膜 转 化，

择期冻融胚胎移植（ f reeze- thaw embryo t ransfer，

FET）；如子宫内膜厚度未达到目标值，间隔2～3  d

可再次灌注。当月行胚胎移植者，最迟灌注日人工周

期准备内膜者不晚于孕酮转化日，自然周期内膜准备

者不晚于促黄体激素（ luteinizing hormone，LH）峰

日。通常一个疗程灌注3～5次。

难治型薄型子宫内膜患者可采取PRP注射治疗。

在 月 经 干 净3～7  d 或 宫 腔 粘 连 分 离 术 后，应 用 取 卵

针或穿刺针在宫腔内对子宫内膜下层进行PRP多点注

射，注射深度约1  cm，注射剂量约0 .5～1  mL。如未

达到治疗效果，间隔2～3  d进行PRP宫腔灌注，每次

灌注剂量＞1 mL，通常不超过为3～5 mL。

PRP使用前是否需要激活存在争议，有学者认为

未激活的PRP对生长因子随时间的生理性释放有益 [8],

且激活后的PRP短时间可形成凝胶状，对宫腔灌注和

注射有一定的影响，建议根据临床治疗需求决定是否

激活。目前常使用的激活剂包括葡萄糖酸钙、氯化钙

和凝血酶 [32]，考虑到异源性原因，不支持将凝血酶作

为激活剂 [42]。

6  不良反应   单采PRP较少出现献血反应，最常见的

不良反应是由抗凝剂枸橼酸盐引起的低钙反应，主要

表现为口唇发麻，严重者发生抽搐，可应用葡萄糖酸

钙治疗。其次是低血容量引起的血管迷走神经症状，

多表现为心慌、头晕、面色苍白等轻度反应，一般通

过调整患者体位至头低脚高、给予患者50%高渗葡萄

糖或糖水即可缓解；严重时应暂停采集，立即回输血

液，确保患者安全。个别患者可出现穿刺引起的血肿

（瘀斑），这是因血液从血管穿刺处流出并在皮下软

组织中淤积所致。发现血肿应停止采血，用敷料紧压

穿刺点至少15  min，同时让患者将手臂抬高至心脏水

平以上，24  h内采取局部冷敷，24  h后局部热敷，通

常一周内可自行消散。

目前尚无PRP宫腔治疗不良事件报道，个别患者

灌注后出现腹胀等轻度不适感及阴道分泌物增多等情

况，多可自行缓解。目前尚无宫腔感染的案例报道。

7  结语   单采PRP已逐渐发展为治疗薄型子宫内膜的

新兴技术，但因患者个体及疾病因素的差异和治疗方

案多样，治疗效果也不尽相同。单采PRP最佳血小板

浓度、白细胞含量、红细胞含量、治疗最佳剂量、最

优方案等诸多问题仍亟待解决，探索PRP在生殖领域

的应用还需要多中心、大样本的前瞻性随机对照研究

及基础研究。本共识主要依据已开展PRP治疗薄型子

宫内膜医疗机构的临床实践及目前的国内外相关文献

研究撰写，受限于目前获得的文献资料及临床数据较

少，且执笔人的水平有限，共识内容仅供同道参考，

希望能为PRP治疗薄型子宫内膜的规范化开展及应用

奠定基础。
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