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子宫内膜异位症（ＥＭＳ）是因活性子宫内膜组织种
植于宫腔外所引起的妇科疾病，异位内膜周期性出血可

致周围组织纤维化，造成异位结节、月经异常、盆腔疼

痛、不孕等犤１犦。ＥＭＳ多见于 ２５～４０岁育龄期女性，其中
３０％～５０％的患者可合并不孕症，且随病情进展不孕发
生率逐渐升高犤２犦。腹腔镜保守手术是现阶段 ＥＭＳ诊断

和治疗的主要手段，术后给予口服避孕药或促性腺激素

释放激素激动剂（ＧｎＲＨ－ａ）等辅助治疗可有效改善症
状和减少复发，但药物治疗能否提高妊娠率目前尚无定

论犤３－４犦。本研究中观察了轻度 ＥＭＳ并不孕症患者腹腔
镜手术后采用泼尼松或ＧｎＲＨ－ａ进行辅助治疗的临床
疗效。现报道如下。

·研究·

ＤｒｕｇＲｅｓｅａｒｃｈ

腹腔镜手术联合曲普瑞林治疗轻度子宫内膜异位症并不孕临床观察

钟沛文，张四友△，关宝星
（广东省佛山市第一人民医院，广东 佛山 ５２８０００）

摘要：目的 探讨腹腔镜手术联合促性腺激素释放激素激动剂牗ＧｎＲＨ－ａ牘曲普瑞林治疗子宫内膜异位症（ＥＭＳ）并不孕的临床疗效。
方法 选取医院２０１４年１月至２０１６年１２月经腹腔镜手术确诊的ＥＭＳ并不孕患者１８２例，按术后治疗方案的不同分为期待组（５３例）、
促孕组（７１例）和 ＧｎＲＨ－ａ组（５８例）。期待组患者不采用药物治疗，促孕组患者予枸椽酸氯米芬胶囊，ＧｎＲＨ－ａ组患者予醋酸曲普瑞
林注射液，疗程均为 ３个月，随访 ６个月。结果 促孕组及 ＧｎＲＨ－ａ组的总有效率分别为 ８８．７３％和 ９４．８３％，显著高于期待组的

７９．２５％（Ｐ＜０．０５）；ＧｎＲＨ－ａ组复发率为５．１７％，显著低于期待组的２０．７５％（Ｐ＜０．０５）；与术前比较，３组患者术后３个月的视觉模
拟评分（ＶＡＳ）及 Ｋｕｐｐｅｒｍａｎ评分均显著降低（Ｐ＜０．０５），促孕组患者血清卵泡刺激素（ＦＳＨ）、黄体生成素（ＬＨ）及雌二醇（Ｅ２）水平均显
著升高，ＧｎＲＨ－ａ组患者的ＦＳＨ，ＬＨ，Ｅ２水平均显著降低（Ｐ＜０．０５）；ＧｎＲＨ－ａ组总妊娠率为４３．１０％，显著高于期待组的２６．４２％和促孕
组的３９．４４％（Ｐ＜０．０５）。结论 腹腔镜手术联合ＧｎＲＨ－ａ治疗ＥＭＳ并不孕可有效减轻疼痛症状，降低术后复发率，改善生育能力。
关键词：子宫内膜异位症；轻度；不孕症；腹腔镜手术；促性腺激素释放激素激动剂；曲普瑞林；临床疗效
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组别

期待组（ｎ＝５３）

促孕组（ｎ＝７１）

ＧｎＲＨ－ａ组（ｎ＝５８）

Ｆ／χ２值

Ｐ值

年龄

（Ｘ±ｓ，岁）

２７．６４±４．９１
２８．０３±４．７６
２７．３５±４．８２
０．３０３
０．７３９

病程

（Ｘ±ｓ，年）

３．２７±０．６８
３．４２±０．７１
３．１９±０．６３
１．８２４
０．１６４

Ⅰ期

２１
２８
２６

Ⅱ期

３２
４３
３２

月经异常

３０
４２
３４
０．０８６
０．９５８

下腹坠痛

２４
２９
２６
０．３１３
０．８５５

性交痛

２１
２３
１９
０．８３０
０．６６０

组别

期待组（ｎ＝５３）

促孕组（ｎ＝７１）

ＧｎＲＨ－ａ组（ｎ＝５８）

Ｆ值

Ｐ值

宫内妊娠

１４（２６．４２）

２６（３６．６２）

２４（４１．３８）

５．２６９
０．０７２

异位妊娠

０（０）

２（２．８２）

１（１．７２）

０．７７９

总妊娠

１４（２６．４２）

２８（３９．４４）

２５（４３．１０）

６．７１９
０．０３５

组别

期待组（ｎ＝５３）

促孕组（ｎ＝７１）

ＧｎＲＨ－ａ组（ｎ＝５８）

控制

２７（５０．９４）

４６（６４．７９）

４１（７０．６９）

好转

１５（２８．３０）

１７（２３．９４）

１４（２４．１４）

复发

１１（２０．７５）

８（１１．２７）

３（５．１７）＃

总有效

４２（７９．２５）

６３（８８．７３）

５５（９４．８３）

期待组（ｎ＝５３）

促孕组（ｎ＝７１）

ＧｎＲＨ－ａ组（ｎ＝５８）

Ｆ值

Ｐ值

术前

６．１７±１．０９
６．３４±１．０２
６．０３±１．１５
１．２３８
０．２９２

术后

３．６２±０．７８

３．２５±０．７３

２．９１±０．５９

１５．４４６
＜０．００１

术前

１０．７６±２．３９
１２．０３±２．４５
１３．２４±３．０８
２４．０８５
＜０．００１

术后

８．０１±２．０３

６．３９±１．３６

４．２５±１．０８

２０．６３５
＜０．００１

表１ ３组患者一般资料比较

ｒ－ＡＦＳ分期（例） 临床表现（例）

０．４６１
０．７９４

·研究·
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表４ ３组患者妊娠情况比较犤例牗％牘犦

１ 资料与方法

１．１ 一般资料
纳入标准：经腹腔镜手术且病理检查结果显示为

ＥＭＳ；美国生殖医学协会子宫内膜异位症（ｒ－ＡＦＳ）分期
Ⅰ～Ⅱ期；年龄２０～４０岁；未采取避孕措施且性生活正
常，不短于１年未受孕；子宫内膜异位症生育指数（ＥＦＩ）
评分犤５犦不低于 ８分；术前均伴有月经异常及下腹坠痛、
腰骶部疼痛及性交痛等症状体征，妇科检查及 Ｂ超等
影像学检查排除急性盆腔炎症，且肝肾功能检查未见明

显异常。月经周期规律且 Ｂ超显示连续 ３个排卵周期
排卵正常；丈夫精液检查正常。本研究经医院医学伦理

委员会批准，患者及其家属均签署知情同意书。

排除标准：有ＥＭＳ手术或药物治疗史；卵巢或输卵
管手术史；生殖系统发育异常或其他器质性病变；免疫

功能异常所致不孕；子宫手术或创伤所致短期不能受

孕；严重系统性疾病或恶性肿瘤；中途自行退出研究；不

遵医嘱治疗；其他原因所致失访。

病例选择与分组：选取医院２０１４年１月至２０１６年
１２月收治的经腹腔镜手术确诊的轻度 ＥＭＳ并不孕患
者１８２例，按术后治疗方案的不同分为促孕组（７１例）、
ＧｎＲＨ－ａ组（５８例）和期待组（５３例）。３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
促孕组患者术后第１个月予枸椽酸氯米芬胶囊（通

化仁民药业股份有限公司，国药准字 Ｈ２２０２２１００，规格
为每粒５０ｍｇ）诱导排卵，于月经来潮第３天开始口服，
每日１次，每次５０ｍｇ，根据患者的年龄、身高、体质量、
既往促排卵情况及 Ｂ超监测卵泡发育情况进行剂量调
整，用药５ｄ，根据排卵期雌激素（Ｅ）水平指导患者同房，排
卵后监测Ｅ及孕激素（Ｐ）水平，并于月经来潮第２天开
始予黄体酮胶囊（浙江爱生药业有限公司，国药准字

Ｈ２００３１０９９，规格为每粒 １００ｍｇ）口服，每日 ２次，每次
１００ｍｇ，用药１０～１５ｄ。ＧｎＲＨ－ａ组患者术后第１～５天开
始给予醋酸曲普瑞林注射液犤丹东医创药业有限责任公
司，国药准字Ｈ２００５４６４５，规格为每瓶１ｍＬ∶０．１ｍｇ（以
曲普瑞林计）犦肌肉注射，每次 ３．７５ｍｇ，每 ２８天 １次。
期待组患者不予药物治疗。３组疗程均为 ３个月，治疗

结束后随访６个月。
１．３ 观察指标与疗效判定标准

观察指标：疼痛评分，分别于术前和术后 ３个月时
采用视觉模拟评分（ＶＡＳ）法评估患者痛经、盆腔疼痛和
性交痛程度，由轻到重计０～１０分，各项得分相加为总
得分；围绝经期症状，采用 Ｋｕｐｐｅｒｍａｎ评分法犤６犦评估患

者术前和术后３个月时因低雌激素状态所致绝经症状，总
分为各项症状得分之和，分数越高表示症状越重；性激素

水平，采集患者术前及术后空腹外周静脉血，检测血清卵

泡刺激素（ＦＳＨ）、黄体生成素（ＬＨ）及雌二醇（Ｅ２）水平。
临床疗效判定：控制，症状显著改善，无盆腔包块；

好转，症状减轻且未见盆腔包块；复发，原有症状加重或

Ｂ超显示盆腔内新增异常囊肿。
随访妊娠情况：采用电话、微信或门诊等方式对患

者进行定期随访，了解药物治疗、不良反应及妊娠情况，

随访６个月牗每月１次牘。
１．４ 统计学处理

采用 ＳＰＳＳ１９．０统计学软件分析。计数资料以率
（％）表示，行 χ２检验；等级资料分析采用Ｗｉｌｃｏｘｏｎ秩和
检验；计量资料以 Ｘ±ｓ表示，多组间比较采用单因素
方差分析，两组间比较行独立样本 ｔ检验，组内比较行
配对样本 ｔ检验。Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。
２ 结果

结果见表２至表５。
表２ ３组患者临床疗效比较犤例（％）犦

表３ ３组患者 ＶＡＳ及Ｋｕｐｐｅｒｍａｎ评分比较（Ｘ±ｓ，分）

ＶＡＳ评分 Ｋｕｐｐｅｒｍａｎ评分

注：与本组术前比较，Ｐ＜０．０５。表５同。
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注：与期待组比较，χ２＝６．１０１，＃Ｐ＝０．０４１＜０．０５。
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期待组（ｎ＝５３）

促孕组（ｎ＝７１）

ＧｎＲＨ－ａ组（ｎ＝５８）

Ｆ值

Ｐ值

术前

９．１３±１．６８
９．３６±１．７２
９．０４±１．６４
０．５８７
０．５５７

术后

８．９１±１．５７
１２．０８±２．１４

４．２９±０．８６

３５９．６８２
＜０．００１

术前

７．６４±１．８３
７．３９±１．７６
７．８２±１．６５
０．９２８
０．３９７

术后

７．２８±１．７４
９．０５±１．９２

３．１４±０．７１

２３２．５３９
＜０．００１

术前

３６１．４５±７２．６３
３４９．２６±７４．１２
３７０．１７±６９．８４

１．２８６
０．２７９

术后

３５２．０６±６８．３４
４１３．５８±８２．９７

１２６．４３±２５．７１

３４１．３９７
＜０．００１

ＦＳＨ（Ｕ／Ｌ） ＬＨ（Ｕ／Ｌ） Ｅ２（ｐｇ／ｍＬ）

·研究·
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表５ ３组患者性激素水平比较（Ｘ±ｓ）

３ 讨论

ＥＭＳ是雌激素依赖性疾病，虽然腹腔镜手术可有
效切除病灶、分解黏连并改善盆腔结构和微环境，但在

雌激素暴露下仍有较高复发风险，国外 ＥＭＳ保守手术
治疗后复发率为 ３８％～５１％，国内约为 ５０％，因此，术
后采用药物或促孕等措施抑制Ｅ对促进ＥＭＳ病灶萎缩
和防止复发具有积极作用犤７－８犦。本研究结果显示，轻度

ＥＭＳ腹腔镜手术后采用促排卵或 ＧｎＲＨ－ａ辅助治疗
均有良好疗效，ＧｎＲＨ－ａ组及促孕组术后复发率均明
显低于期待组。分析认为，促排卵治疗减少ＥＭＳ复发的
机制与氯米芬对内源性雌激素负反馈的干扰作用有

关 犤９犦。ＧｎＲＨ－ａ治疗可通过大量消耗 ＧｎＲＨ受体，使
ＦＳＨ和 ＬＨ分泌减少，导致卵泡停止发育和排卵，造成
体内雌、孕激素水平降而低形成假绝经状态，从而引起

异位子宫内膜萎缩死亡犤１０犦。本研究中，３组患者术后
３个月时 ＶＡＳ评分及 Ｋｕｐｐｅｒｍａｎ评分均明显降低，表
明腹腔镜手术可有效改善轻度 ＥＭＳ患者症状，且促孕
组和 ＧｎＲＨ－ａ组ＶＡＳ评分均低于期待组，表明术后辅
助治疗对改善患者症状和提升疗效均有积极作用。激素

水平结果显示，术后３个月时，期待组血清 ＦＳＨ，ＬＨ，Ｅ２
水平均较术前无明显变化，促孕组血清 ＦＳＨ，ＬＨ，Ｅ２水
平均明显升高，而 ＧｎＲＨ－ａ组血清ＦＳＨ，ＬＨ，Ｅ２水平均
明显降低。这与各治疗方案作用机制一致：促排卵治疗

因雌激素负反馈抑制和正反馈激活机制，使患者体内保

持高激素水平；ＧｎＲＨ－ａ通过经典途径或直接作用于垂
体内膜细胞而抑制促性腺激素释放，使体内雌激素保持较

低水平。因本研究中疗程较短，且患者雌激素水平高于

３０～４５ｐｇ／ｍＬ的治疗窗口犤１１犦，故未采用反向添加方案。

腹腔镜术后辅助治疗ＥＭＳ不仅有利于促进残余病
灶萎缩坏死，同时还能改善盆腔和宫腔环境，为受精卵

排卵和着床创造有利条件 犤１２－１３犦。研究认为，Ⅰ～Ⅱ期
ＥＭＳ患者腹腔镜术后 １年内为受孕最佳时机，采用氯
米芬促进卵泡发育是提高患者生育能力的有效方法犤１４犦。

ＧｎＲＨ－ａ辅助治疗 ＥＭＳ对自然妊娠率改善效果临床
尚无定论，欧阳萍等 犤１５犦发现，宫腹腔镜术后联合

ＧｎＲＨ－ａ有利于改善轻、中度 ＥＭＳ伴不孕患者的生育
能力。本研究中促孕组及 ＧｎＲＨ－ａ组自然妊娠率均明

显高于期待组，与之一致。

综上所述，腹腔镜手术联合ＧｎＲＨ－ａ治疗轻度ＥＭＳ
并不孕可有效减轻疼痛症状，降低术后复发率，改善生育

能力。
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