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子宫内膜异位症（ＥＭＴ）是由于子宫内膜组织生长
在卵巢、盆腔等子宫腔以外部位而引发的妇科疾病，多

发于育龄期女性，随着生活方式、饮食结构的变化，ＥＭＴ

的发病率呈上升趋势，严重影响患者身心健康犤１犦。根据

病灶部位、临床表现和预后处理的差异可分为 ３种类
型，即腹膜型、卵巢型与深部浸润型犤２犦。深部浸润型ＥＭＴ

三维腹腔镜手术联合醋酸亮丙瑞林治疗盆腔深部浸润型
子宫内膜异位症疗效观察

周春娅，刘高焰，谢 蓉

（四川省彭州市人民医院，四川 成都 ６１１９３０）
摘要：目的 探讨三维（３Ｄ）腹腔镜手术联合促性腺激素释放激素激动剂（ＧｎＲＨ－ａ）治疗盆腔深部浸润型子宫内膜异位症（ＤＩＥ）的疗
效。方法 选取医院２０１５年７月至２０１８年７月收治的行３Ｄ腹腔镜手术患者１１０例，分为观察组和对照组，各５５例。观察组予皮下注
射醋酸亮丙瑞林微球治疗，对照组予孕三烯酮治疗，均持续治疗６个月。结果 术后 ６个月，观察组治疗总有效率为 ９４．５５％ ，显著高
于对照组的 ８１．８２％（Ｐ＜０．０５）；术后 ６个月，两组患者雌二醇（Ｅ２）、卵泡刺激素（ＦＳＨ）、黄体生成素（ＬＨ）、丙二醛（ＭＤＡ）、活性氧
（ＲＯＳ）、骨桥蛋白（ＯＰＮ）、基质金属蛋白酶 ９（ＭＭＰ－９）、金属蛋白酶组织抑制物 １（ＴＩＭＰ－１），ＭＭＰ－９／ＴＩＭＰ－１水平均较术前显著下
降，超氧化物歧化酶（ＳＯＤ）和谷胱甘肽过氧化物酶（ＧＳＨ－Ｐｘ）水平均较术前显著升高（Ｐ＜０．０５）；观察组患者痛经及盆腔痛缓解率显
著高于对照组（Ｐ＜０．０５），而性交痛缓解率无显著差异（Ｐ＞０．０５）。用药 ６个月期间，两组患者药品不良反应发生率无显著差异
（９．０９％比１２．７３％，Ｐ＞０．０５）；随访１２个月期间，两组患者复发率、妊娠率差异显著（Ｐ＜０．０５）。结论 ３Ｄ腹腔镜联合 ＧｎＲＨ－ａ治疗

ＤＩＥ，疗效显著，可改善患者的内分泌功能及氧化应激状态，抑制相关肿瘤因子，缓解疼痛，安全性较高，且可减少术后复发，提高妊娠率。
关键词：三维腹腔镜；促性腺激素释放激素激动剂；亮丙瑞林；深部浸润型子宫内膜异位症；疗效
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组别

观察组

对照组

ｔ／χ２值

Ｐ

年龄

（Ｘ±ｓ，岁）

３３．１７±２．５２
３２．９６±２．４５

０．４４３
＞０．０５

体质量指数

（Ｘ±ｓ，ｋｇ／ｍ２）

２２．５６±１．４７
２２．４７±１．４２

０．３２７
＞０．０５

Ⅱ期

２（３．６４）

３（５．４５）

Ⅲ期

２６（４７．２７）

２８（５０．９１）

０．５４１
＞０．０５

Ⅳ期

２７（４９．０９）

２４（４３．６４）

Ｒ－ＡＦＳ分期犤例（％）犦

表１ 两组患者一般资料比较（ｎ＝５５）
Ｔａｂ．１ Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｔｈｅｐａｔｉｅｎｔｓ′ｇｅｎｅｒａｌｄａｔａｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏ

ｇｒｏｕｐｓ（ｎ＝５５）

（ＤＩＥ）较常见，病灶浸润深度在 ５ｍｍ及以上。ＤＩＥ症状
一般相对较重，治疗难度较大，一旦处理不当，发生并发

症及复发的概率均较高，易累及其他组织器官，如肠道、

输尿管、膀胱等，临床表现为盆骨慢性疼痛、痛经、性交

痛、肛门坠胀等较严重症状，影响生存质量犤３犦。目前，三

维（３Ｄ）腹腔镜手术是治疗 ＤＩＥ的主要方法，相较于传
统的二维（２Ｄ）腹腔镜手术，具有手术视野的立体感和
手术操作的纵深感，可弥补传统腹腔镜的不足犤４犦，但不

能根除小病灶，术后易复发，故术后需辅助药物治疗，以

降低术后复发风险 犤５犦。促性腺激素释放激素激动剂

（ＧｎＲＨ－ａ）可下调垂体分泌促性腺激素，降低性激素水
平，使残存的病灶萎缩，降低术后复发风险，且可促进恢

复排卵犤６犦。本研究中探讨了３Ｄ腹腔镜联用ＧｎＲＨ－ａ治
疗ＤＩＥ的疗效。现报道如下。
１ 资料与方法

１．１ 一般资料

纳入标准：经超声或盆腔磁共振成像（ＭＲＩ）检查确
诊，且经术后病理检查证实；年龄２２～４５岁；经期规律。
本研究方案经医院医学伦理委员会批准，患者自愿参本

研究，并签署知情同意书。

排除标准：术前６个月内采用激素治疗；内分泌系
统疾病；精神异常；心、肝、肾功能不全；恶性肿瘤；免疫

系统疾病；孕妇；临床资料不全。

病例选择与分组：选取我院２０１５年７月至２０１８年
７月收治的行 ３Ｄ腹腔镜手术患者 １１０例，分为观察组
和对照组，各５５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

术前，严格检查两组患者阴道的清洁度，于术前３ｄ开始
阴道准备，术前１ｄ以磷酸盐缓冲液４５ｍＬ冲洗肠道清洁。

对照组患者使用３Ｄ腹腔镜手术 ＋孕三烯酮治疗。
患者取臀高头低截石位，行气管插管全麻，麻醉成功后，

常规铺巾消毒，在脐孔上方 １ｃｍ处做 １穿刺孔并置入
腹腔镜，分别在下腹做２，３，４穿刺点；置入０．５ｃｍ套管
针，建立 ＣＯ２气腹并维持气腹压在１２～１４ｍｍＨｇ。手术
严格保证无菌操作，使用 ３Ｄ腹腔镜全面探查盆腔情

况，镜下行盆腔粘连松解，游离出双侧输尿管。如遇肠管

粘连直肠陷凹封闭者，必要时需经阴道置入纱布球顶起

阴道后穹窿，使阴道后穹窿保持一定张力，于直肠阴道

间隙进行分离，显露被病灶侵犯的封闭子宫直肠陷凹，

恢复肠管及子宫、附件至正常解剖部位，根据组织外观、

质地及血运情况判断病变组织，逐步切除 ＤＩＥ病灶（较
正常组织质地硬、增厚且弹性较低，病灶部位粘连、挛

缩），切除后，周围组织血运丰富，盆腔解剖结构恢复正

常。累及直肠阴道膈病灶者，可同时切除受累局部组织，

之后在腹腔镜监视下对阴道后穹隆用２－０号可吸收线
行间断或连续缝合；合并卵巢巧克力囊肿者，同时行巧

克力囊肿剥除或卵巢切除术，卵巢用 ２－０号可吸收线
缝合成型；合并子宫腺肌症且无生育要求者，同时行全

子宫切除术。术中彻底清洗盆腔与腹腔，同时将切除的

病灶组织送检，并使用强生 Ｉｎｔｅｒｃｅｅｄ防粘连膜覆盖创
面，术后用抗生素防感染。术后经期第 １天口服孕三烯
酮胶囊（商品名言昌，华润紫竹药业有限公司，国药准字

Ｈ１９９８００２０，规格为每粒 ２．５ｍｇ），每次 ２．５ｍｇ，每周服
用２次，共连续服药６个月。

观察组患者使用３Ｄ腹腔镜手术 ＋ＧｎＲＨ－ａ治疗。
３Ｄ腹腔镜手术方法同对照组，术后经期第 １天皮下注
射醋酸亮丙瑞林微球（商品名贝依，上海丽珠制药有限

公司，国药准字 Ｈ２００９３８５２，规格为每支 ３．７５ｍｇ），每
次３．７５ｍｇ，每４周注射１次，共连续用药６个月。

患者用药期间每月复诊１次，停药后３个月复诊１次，
连续随访１２个月。术后均按时复诊，无失访患者。
１．３ 观察指标与疗效判定标准

观察指标：分别于术前、术后 ６个月取患者空腹静
脉血各５ｍＬ，分离得血清。使用自动化学免疫发光仪检
测性激素指标，包括雌二醇（Ｅ２）、卵泡刺激素（ＦＳＨ）、黄
体生成素（ＬＨ）；采用酶联免疫法检测氧化应激指标犤包
括超氧化物歧化酶（ＳＯＤ）、丙二醛（ＭＤＡ）、活性氧
（ＲＯＳ）、谷胱甘肽过氧化物酶（ＧＳＨ－Ｐｘ）犦和肿瘤相关
指标犤包括骨桥蛋白（ＯＰＮ）、基质金属蛋白酶９（ＭＭＰ－９）、金属
蛋白酶组织抑制物（ＴＩＭＰ－１）犦，并计算ＭＭＰ－９／ＴＩＭＰ－１。

疗效判定犤７犦：治愈，腹痛、性交痛、痛经等症状完

全消失，盆腔无包块；有效，上述临床症状明显改善，

盆腔无包块；无效，上述临床症状无改善甚至加重，

盆腔未见明显包块。总有效 ＝治愈 ＋有效。术后 ６个
月，以视觉模拟评分法（ＶＡＳ）评估疼痛（包括痛经、性
交痛、盆腔痛等）缓解情况，ＶＡＳ评分较术前降低大
于 ５０％为有效；反之为无效犤８犦。

安全性：记录用药６个月期间患者出现的药品不良
反应（包括盗汗、潮热、阴道干涩、体质量增加等）发生情

·临床研究·
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治愈

３６（６５．４５）

２３（４１．８２）

有效

１６（２９．０９）

２２（４０．００）

２．６９５
＜０．０５

无效

３（５．４５）

１０（１８．１８）

总有效

５２（９４．５５）

４５（８１．８２）

４．１２８
＜０．０５

观察组

对照组

ｔ值

Ｐ

术前

１８９．６４±２０．５２
１８７．６１±２０．４９

０．５１９
＞０．０５

术后 ６个月

１０２．３２±１０．５８

１１０．０１±１１．２４

３．６９５
＜０．０５

术前

８．７６±２．２９
８．６９±２．２４

０．１６２
＞０．０５

术后 ６个月

３．０８±１．１９

４．５６±１．５８

５．５４９
＜０．０５

术前

１２．８２±３．５１
１２．７５±３．４６

０．１０５
＞０．０５

术后 ６个月

４．６４±１．５９

６．８７±２．３２

５．８８０
＜０．０５

组别

观察组

对照组

χ２值
Ｐ

术前

牗例牘

２６
２４

术后 ６个月
牗例牘

４
１０

缓解率

犤例牗％牘犦

２２（８４．６２）

１４（５８．３３）

４．２７６
＜０．０５

术前

牗例牘

１０
１３

术后 ６个月
牗例牘

１
５

缓解率

犤例牗％牘犦

９（９０．００）

８（６１．５４）

１．１２８
＞０．０５

术前

牗例牘

１９
１８

术后 ６个月
牗例牘

３
１０

缓解率

犤例牗％牘犦

１６（８４．２１）

８（４４．４４）

５．３９２
＜０．０５

ＳＯＤ（Ｕ／ｍＬ） ＭＤＡ（ｍｍｏｌ／ｍＬ） ＲＯＳ（ｎｇ／ｍＬ） ＧＳＨ－Ｐｘ（Ｕ／Ｌ）

ＯＰＮ（ｎｇ／ｍＬ） ＭＭＰ－９（ｐｇ／ｍＬ） ＴＩＭＰ－１（ｐｇ／ｍＬ） ＭＭＰ－９／ＴＩＭＰ－１

Ｅ２（ｎｇ／Ｌ） ＦＳＨ（Ｕ／Ｌ） ＬＨ（Ｕ／Ｌ）

痛经 性交痛 盆腔痛

表６ 两组患者肿瘤相关指标水平比较（Ｘ±ｓ，ｎ＝５５）
Ｔａｂ．６ Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｔｕｍｏｒ－ｒｅｌａｔｅｄｉｎｄｅｘｅｓｌｅｖｅｌｓｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓ（Ｘ±ｓ，ｎ＝５５）

表５ 两组患者氧化应激指标水平比较（Ｘ±ｓ，ｎ＝５５）
Ｔａｂ．５ Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｏｘｉｄａｔｉｖｅｓｔｒｅｓｓｉｎｄｅｘｅｓｌｅｖｅｌｓｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓ（Ｘ±ｓ，ｎ＝５５）

组别

组别

观察组

对照组

ｔ值

Ｐ

术前

１０５．８３±２１．３３
１０６．１８±２２．０７

０．０８５
＞０．０５

术后６个月

１２７．４３±２５．０６

１１６．７８±２３．６４

２．２９２
＜０．０５

术前

３．１７±１．１５
３．１５±１．１１
０．０４４
＞０．０５

术后６个月

２．１１±０．９８

２．５７±１．０５

２．３７５
＜０．０５

术前

６．０９±１．３６
６．０３±１．３２
０．２３５
＞０．０５

术后６个月

３．８９±１．１２

４．７６±１．２６

３．８２７
＜０．０５

术前

１１７．３５±４０．０５
１１５．２９±３９．９３

０．２７０
＞０．０５

术后６个月

１３９．４４±３０．２５

１２６．３２±３０．０４

２．２８２
＜０．０５

观察组

对照组

ｔ值

Ｐ

术前

２０．８４±６．７５
２０．６１±６．６７

０．１８０
＞０．０５

术后６个月

１０．２１±３．２９

１４．８５±４．１６

６．４８８
＜０．０５

术前

２９８．３６±３５．４２
３０３．７８±３７．４７

０．７８０
＞０．０５

术后６个月

１５２．４３±２２．１６

２１３．１５±２９．７７

１２．１３４
＜０．０５

术前

１８９．６４±２５．３４
１９３．５９±２７．４５

０．７８４
＞０．０５

术后６个月

１４２．２１±１８．８４

１６３．４５±２０．３７

５．６７７
＜０．０５

术前

１．６９±０．３８
１．７１±０．４２
０．２６２
＞０．０５

术后６个月

０．９８±０．３１

１．４４±０．３５

７．２９６
＜０．０５

况；随访１２个月内患者复发（指术后６个月再次出现周
期性腹痛、痛经等症状，经影像学检查盆腔有包块）及妊

娠情况。

１．４ 统计学处理

采用ＳＰＳＳ１９．０统计学软件分析。计量资料以 Ｘ±ｓ
表示，组间对比采用独立 ｔ检验，组内对比采用配对 ｔ
检验；计数资料以率（％）表示，采用 χ２检验；等级资料
使用秩和 Ｚ检验。Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。
２ 结果

结果见表 ２至表 ６。用药 ６个月期间，观察组患者
中出现盗汗１例、潮热３例、阴道干涩１例；对照组患者
中出现盗汗１例、潮热２例、阴道干涩３例，体质量增加
１例。两组患者不良反应发生率分别为 ９．０９％和
１２．７３％，差异无统计学意义（χ２＝０．３７４，Ｐ＞０．０５），且
不良反应均在用药结束后逐渐缓解。随访１２个月期间，
观察组复发率为 ３．６４％（２／５５），对照组复发率为
１４．５５％（８／５５），两组对比差异显著（χ２＝３．９６０，Ｐ＜０．０５）；
研究组患者成功妊娠率为 ７６．３６％（４２／５５），对照组
为 ５６．３６％（３１／５５），两组对比差异显著（χ２＝４．９２８，
Ｐ＜０．０５）。
３ 讨论

腹腔镜手术是治疗 ＤＩＥ的有效手段，创伤小，术后
恢复快，可最大限度清除病灶。但常规 ２Ｄ腹腔镜下进
行手术时易出现出血及膀胱、输尿管等损伤，而使用３Ｄ
腹腔镜解剖更清晰，尤其是血管、输尿管等精细结构层

次更分明，呈现自然状态下的三维关系，明显降低了解

剖难度，能帮助手术医师快速准确识别组织，减少损伤

及出血，缩短手术时间及住院时间，降低术后并发症发

生率，且不增加手术费。但ＤＩＥ是一种激素依赖性疾病，

术后的激素水平及残余病灶使其复发风险较高 犤９犦。

组别

观察组

对照组

Ｚ／χ２值

Ｐ

表２ 两组患者临床疗效比较犤例（％），ｎ＝５５犦
Ｔａｂ．２ Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｃｌｉｎｉｃａｌｅｆｆｉｃａｃｙｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓ

犤ｃａｓｅ（％），ｎ＝５５犦

组别

注：与本组术前比较，Ｐ＜０．０５。表５和表６同。
Ｎｏｔｅ：Ｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈｔｈｏｓｅｂｅｆｏｒｅｓｕｒｇｅｒｙ， Ｐ＜０．０５，ａｓｗｅｌｌａｓ

Ｔａｂ．５ａｎｄＴａｂ．６．

表３ 两组患者内分泌功能比较（Ｘ±ｓ，ｎ＝５５）
Ｔａｂ．３ Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｅｎｄｏｃｒｉｎｅｆｕｎｃｔｉｏｎｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓ

（Ｘ±ｓ，ｎ＝５５）

·临床研究·
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表４ 两组患者疼痛缓解情况比较

Ｔａｂ．４ Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｐａｉｎｒｅｌｉｅｆｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓ
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为了降低术后复发风险，术后采用药物辅助治疗，如避

孕药、孕三烯酮、ＧｎＲＨ－ａ等，以促进残余病灶萎缩犤１０犦。

孕三烯酮通过抑制孕激素分泌而影响子宫内膜受体活

性，促进病灶细胞萎缩，也能抑制垂体释放促性腺激素，

诱导异位内膜细胞凋亡，同时也会影响生育功能犤１１犦。

ＧｎＲＨ－ａ与受体的亲和力是天然ＧｎＲＨ的１００～２００倍，
对肽酶分解的敏感性降低，其对垂体具有双相调节作

用，通过抑制卵巢分泌性激素，使患者出现暂时性假绝

经状态，降低残存异位细胞的活性，导致病灶萎缩退化，

促进内膜细胞凋亡，并抑制其增殖；同时，ＧｎＲＨ－ａ可抑
制白细胞介素８（ＩＬ－８）、肿瘤坏死因子－α（ＴＮＦ－α）等
炎性因子的分泌，促进辅助性Ｔ细胞１的分裂增殖，提高
患者免疫功能，增强机体对异位内膜细胞的杀伤作用犤１２犦。

本研究中，观察组患者术后６个月的总有效及激素水平
的改善程度均优于对照组。

ＥＭＴ的发生、发展与机体氧化应激状态关系紧密，
患者内膜细胞中的氧化酶与抗氧化酶的表达异常，机体

氧化与抗氧化状态失衡，会引起ＲＯＳ堆积，使体内组织
器官受损。腹腔镜手术过程中因人工气腹、过氧化损伤，

易引起再灌注损伤及缺血等，造成体内脂质过氧化及自

由基增多而损害器官组织犤１３犦。本研究中，观察组患者氧

化应激水平改善程度显著优于对照组，表明观察组治疗

方案调节患者氧化应激状态更佳。具体作用机制尚不清

楚，可能与ＧｎＲＨ－ａ可改善体内性激素水平，促进子宫
内膜恢复，减轻机体炎性反应，进而促进体内氧化应激

状态的调节有关。

ＤＩＥ具有与恶性肿瘤类似的生物学特征，表现为浸
润、侵袭、凋亡细胞数量减少等。研究显示，ＯＰＮ，ＭＭＰ－９，
ＴＩＭＰ－１等肿瘤相关因子对 ＥＭＴ发病起重要作用犤１４犦。

ＯＰＮ是一种磷酸化糖蛋白，可促进肿瘤血管形成及恶
化，抑制肿瘤细胞凋亡；ＯＰＮ介导的黏附作用，促进异
位内膜细胞黏附并清洗盆腔内组织器官与周围组织，导

致异位病灶形成，且可诱导基质金属蛋白酶（ＭＭＰｓ）的
分泌，并促进 ＭＭＰｓ参与 ＥＭＴ的生物种植犤１５犦。ＭＭＰ－９
可降解基底膜及细胞外基质，生成血管内皮细胞生长因

子（ＶＥＧＦ）而参与肿瘤血管的形成；ＴＩＭＰ－１为ＭＭＰ－９
的抑制剂。两者共同维持细胞外基质重建及分解动态平

衡，正常生理状态下，ＭＭＰ－９／ＴＩＭＰ－１比值趋近于１，
ＭＭＰ－９和 ＴＩＭＰ－１比例失衡后易导致子功内膜异位
生长 犤１６犦。本研究中，观察组患者术后 ６个月的 ＯＰＮ，
ＭＭＰ－９，ＴＩＭＰ－１水平均显著低于对照组，表明观察组
用药方案更有助于抑制肿瘤相关因子。ＧｎＲＨ－ａ可干
预垂体释放 ＧｎＲＨ，抑制雌激素分泌，促进病灶萎缩、坏
死；也可抑制机体 ＶＥＧＦ的分泌，阻断异位内膜细胞增
殖的同时促进其凋亡，同时也可竞争性与促性腺激素受

体激活相关激酶和信号通道而影响细胞增殖、浸润犤１７犦。

ＤＩＥ患者常伴痛经、盆腔痛等症状，影响患者生活
质量。本研究中，观察组患者痛经及盆腔痛缓解率均显

著高于对照组，表明ＧｎＲＨ－ａ缓解疼痛的效果更佳，与
ＧｎＲＨ－ａ可降低激素水平，促进异位内膜萎缩、退化有
关；而两组患者性交痛缓解率对比无差异，可能与性交

痛患者数量较少有关。另外，用药期间两组患者药品不

良反应发生率相当，表明ＧｎＲＨ－ａ的安全性较高。且随
访期间观察组患者复发率、妊娠率均显著优于对照组，

表明ＧｎＲＨ－ａ可降低术后复发风险，提高妊娠率。但这
仅为近期结果，长期疗效仍需进一步观察。

综上所述，３Ｄ腹腔镜联合ＧｎＲＨ－ａ治疗ＤＩＥ疗效
显著，可改善患者的内分泌功能及氧化应激状态，抑制

肿瘤相关因子，缓解疼痛，减少术后复发，提高妊娠率，

且安全性较高，有较好临床应用价值。
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