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曲普瑞林联合左炔诺孕酮宫内节育系统治疗子宫内膜异位症的临床研究 
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摘  要：目的  研究曲普瑞林联合左炔诺孕酮宫内节育系统治疗子宫内膜异位症的疗效以及对其性激素水平及复发风险的

影响。方法  选自深圳市龙岗区妇幼保健院于 2018 年 9 月—2021 年 9 月收治的子宫内膜异位症行腹腔镜手术患者 68 例，

以随机数字表法将患者分为对照组和治疗组，每组各 34 例。对照组以左炔诺孕酮宫内节育系统进行治疗，于术后第 1 次月

经周期 3～5 d 时放置左炔诺孕酮宫内节育系统，并进行常规抗感染治疗，月经后进行 B 超复查确定左炔诺孕酮宫内节育系

统是否发生位移。治疗组患者则在此基础上皮下注射醋酸曲普瑞林注射液，3.75 mg/次，1 次/月。治疗组治疗 6 个月，期间

对照组持续随访。观察两组患者临床疗效，比较治疗前后两组患者排卵恢复正常时间，月经恢复正常时间，痛经评分，临床

量表评分，血清血管内皮细胞生长因子（VEGF）、基质金属蛋白酶-9/组织金属蛋白酶抑制物-1（MMP-9/TIMP-1）、可溶性细

胞黏附因子（sICAM-1）、卵泡刺激素（FSH）、促黄体生成素（LH）和雌二醇（E2）水平，及复发率和不良反应。结果  治

疗后，治疗组临床有效率明显高于对照组（P＜0.05），治疗组排卵恢复正常时间、月经恢复正常时间与对照组相比明显缩短

（P＜0.05）。与治疗前比，治疗后两组痛经评分及视觉模拟评分法（VAS）评分及血清 VEGF、MMP-9/TIMP-1、sICAM-1、

FSH、LH 水平均明显降低（P＜0.05），且治疗组明显低于对照组（P＜0.05）。治疗后，两组生理健康、心理健康评分水平均

明显升高（P＜0.05），且治疗组高于对照组（P＜0.05）。治疗组治疗期间不良反应总发生率、术后 6 个月复发率均明显低于

对照组（P＜0.05）。结论  曲普瑞林联合左炔诺孕酮宫内节育系统治疗子宫内膜异位症能改善机体性激素水平，降低各项血

管侵袭指标水平，促进月经及排卵恢复正常周期，减轻疼痛，减少不良反应及复发风险，提高生活质量。 
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Abstract: Objective  To study the effect of triptorelin combined with Levonorgestrel Intrauterine System (LNG-IUS) on sex hormone 

levels and risk of recurrence in patients with endometriosis after operation. Methods  Patients (68 cases) with endometriosis 

undergoing laparoscopic surgery in Shenzhen Longgang District Maternal and Child Healthcare Hospital from September 2018 to 

September 2021 were randomly divided into control and treatment group, and each group had 34 cases. Patients in the control group 

were administered with LNG-IUS at the 3rd to 5th day of the first menstrual cycle after surgery, and administered with routine anti 

infection treatment, B-ultrasonic reexamination was performed after menstruation to determine whether LNG-IUS was displaced or  
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not. Patients in the treatment group subcutaneous injection administered with Triptorelin Acetate Injection on the basis of the control 

group, 3.75 mg/time, once monthly. The treatment group was treated for 6 months, during which the control group was followed up 

continuously. After treatment, the clinical evaluation was evaluated, the ovulation recovery time, menstrual recovery time and 

dysmenorrhea score, the clinical scale scores, serum VEGF, MMP-9/TIMP-1, sICAM-1, FSH, LH and E2 levels, the recurrence rates 

and adverse reactions in two groups before and after treatment were compared. Results  After treatment, the clinical effective rate of 

the treatment group was significantly higher than that of the control group (P < 0.05), the time for ovulation and menstruation to return 

to normal in the treatment group was significantly shorter than that in the control group (P < 0.05). After treatment, the dysmenorrhea 

score, VAS score, serum VEGF, MMP-9/TIMP-1, sICAM-1, FSH and LH levels in two groups were significantly lower than those 

before treatment (P < 0.05), and which in the treatment group was significantly lower than the those in the control group (P < 0.05). 

After treatment, the scores of physical health and mental health in two groups were significantly higher (P < 0.05), and the scores in 

the treatment group were higher than those in the control group (P < 0.05). The total incidence of adverse reactions and the recurrence 

rate 6 months after operation in the treatment group were significantly lower than those in the control group (P < 0.05). Conclusion  

Triptorelin combined with LNG-IUS can improve the level of sex hormone, reduce the level of vascular invasion index, promote 

menstruation and ovulation to return to normal cycle, reduce pain, reduce the risk of adverse reactions and recurrence, and improve the 

quality of life in patients with endometriosis after operation.  

Key words: Triptorelin Acetate Injection; Levonorgestrel Intrauterine System; endometriosis; dysmenorrhea score; clinical scale 

scores; VEGF; sICAM-1; sex hormone 

 

子宫内膜异位症指子宫内膜组织生长在子宫腔

与子宫肌层以外的部分，其在组织学上虽然表现为

良性，却同时具有增生、浸润、转移以及复发等类

似恶性肿瘤的特点，可侵犯全身任何部位[1-2]。目前，

国内对于子宫内膜异位症多以手术及药物治疗为

主，手术治疗能够切除子宫内增生病灶，使子宫恢

复正常的解剖结构，但子宫内膜异位症作为一种激

素依赖性疾病，仅切除病灶只能暂时抑制病情发展，

无法根治[3-4]。左炔诺孕酮宫内节育系统能够长期使

子宫宫腔内保持高浓度的孕激素环境，抑制子宫内

膜增长，从而降低宫内压力，缓解经期疼痛，但期

间会导致月经模式发生改变，具体表现为不规则出

血或点滴出血，导致女性产生严重焦虑情绪，对激

素平衡产生一定影响[5]。曲普瑞林为合成的促性腺

激素释放激素十肽同类物，能够有效抑制促性激素

水平，促进子宫内膜异位症术后残留病灶的坏死萎

缩，并使排卵以及月经周期恢复正常[6]。本研究旨

在探讨曲普瑞林联合左炔诺孕酮宫内缓释系统治疗

子宫内膜异位症的临床效果。 

1  资料与方法 

1.1  一般临床资料 

选择 2018 年 9 月—2021 年 9 月深圳市龙岗区

妇幼保健院收治的 68 例子宫内膜异位症为研究对

象，年龄 26～41 岁，平均年龄（35.21±3.57）岁，

病程 3～37 个月，平均病程（21.64±5.01）个月，

其中阴道后穹隆触痛结节 35 例，卵巢巧克力囊肿

33 例，均在深圳市龙岗区妇幼保健院进行腹腔镜手

术以切除病灶。 

诊断标准：参照《子宫内膜异位症的诊断与处

理》[7]。纳入标准：（1）经对比与上述诊断标准相符

者；（2）经彩超检查确诊者；（3）未合并心血管疾病

者；（4）无肝肾功能异常者；（5）无凝血功能障碍者

等。排除标准：（1）合并有恶性肿瘤者；（2）精神失

常，无法配合治疗者；（3）合并有糖尿病等代谢系统

疾病者；（4）合并恶性感染性疾病者；（5）免疫功能

障碍者；（6）合并有其他妇科内分泌疾病者等。脱落

与剔除标准：（1）研究期间因故脱离者；（2）自身条

件并不符合本次研究纳入标准却被误纳者；（3）研究

期间发生不良治疗事件者；（4）研究期间无法进行

随访者等。患者及家属均自愿加入本研究并签订知

情同意书，本研究经院内医学伦理委员会批准。 

1.2  药物 

左炔诺孕酮宫内节育系统由 Bayer Schering 

Pharma Oy 生产，规格含左炔诺孕酮 52 mg/个（20 

μg/24 h），产品批号 TU01KOK2、TU01RC4、

TU02A7C；醋酸曲普瑞林注射液由丹东医创药业有

限责任公司生产，规格 1 mL∶0.1 mg（以曲普瑞林

计），产品批号 N14345C、P11567C、R11618C。 

1.3  分组及治疗方法 

随机数字表法将入组患者分为对照组和治疗

组，每组各 34 例。对照组患者年龄 27～40 岁，平

均年龄（35.42±3.27）岁；病程3～35个月，平均病程

（21.47±5.14）个月；其中阴道后穹隆触痛结节 17

例，卵巢巧克力囊肿 17 例。治疗组患者年龄 26～
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41 岁，平均年龄（34.97±3.82）岁；病程 4～37 个

月，平均病程（22.05±4.91）个月；其中阴道后穹

隆触痛结节 18 例，卵巢巧克力囊肿 16 例。两组一

般资料比较差异无统计学意义，具有可比性。 

所有患者均于深圳市龙岗区妇幼保健院进行腹

腔镜手术对子宫内膜异位病灶进行切除。对照组以

左炔诺孕酮宫内节育系统进行治疗，于术后第 1 次

月经周期 3～5 d 时放置左炔诺孕酮宫内节育系统，

并进行常规抗感染治疗，月经干净后进行 B 超复查

确定左炔诺孕酮宫内节育系统是否发生位移。治疗

组在此基础上皮下注射醋酸曲普瑞林注射液，3.75 

mg/次，1 次/月。治疗组治疗 6 个月，期间对照组持

续随访。 

1.4  临床疗效 

以《新编实用妇科学》[8]中相关诊断标准进行

评估。无效：经治疗后 B 超检查发现盆腔包块并未

见缩小，且痛经症状未见任何减轻；有效：经治疗

后 B 超检查发现盆腔包块明显缩小，且痛经症状有

所缓解；显效：经治疗后 B 超检查发现盆腔包块完

全消失，且痛经症状完全消失或明显改善。 

总有效率＝（显效例数＋有效例数）/总例数 

1.5  观察指标  

1.5.1  排卵恢复正常时间、月经恢复正常时间、痛经

评分  记录两组排卵及月经周期恢复时间，以深圳

市龙岗区妇幼保健院自制量表评估患者痛经症状，

总分 10 分，得分越高则疼痛越严重。本问卷评估一

致性信度 Cronbach’s α 为 0.90，效度系数为 0.79。 

1.5.2  血清血管内皮细胞生长因子（VEGF）、基质金

属蛋白酶-9/组织金属蛋白酶抑制物 -1（MMP-9/ 

TIMP-1）、可溶性细胞黏附因子（sICAM-1）水平  在

患者治疗前后抽血检测，抽血时注意避开患者月经

期，于患者月经前 3 天，月经干净后第 1 天在早晨

空腹状态下抽取静脉血液 3～5 mL，于室温下静置

30 min，然后放置于离心机进行离心，3 000 r/min 离

心时间 15 min，离心半径 13.5 cm，离心结束后取上

清液在 2～8 ℃低温保存，血清 VEGF、MMP-

9/TIMP-1、sICAM-1 水平均以酶联免疫吸附法进行

检测。 

1.5.3  临床量表评分  生活质量以简明健康调查表

（SF-36）[9]进行评估，分为生理健康及心理健康，各

项分值总分 100，得分越高则生活质量越高；以视

觉模拟评分法（VAS）[10]评估疼痛状态，总分 10 分，

得分越高则疼痛水平越高。 

1.5.4  性激素水平  于患者治疗前后卵泡期在空腹

状态下抽取肘前静脉血液 3～5 mL，血清制备方法

同 1.5.2 项下，血清卵泡刺激素（FSH）水平以胶体

金法检测，血清促黄体生成素（LH）水平以胶体金

免疫层析法进行检测，血清雌二醇（E2）水平以化

学发光免疫分析法进行检测。 

1.5.5  复发率及不良反应  治疗期间记录不良反应

发生情况包括感染、阴道异常出血、体质量上升，

并计算不良反应总发生率。在术后 6 个月以 B 超进

行检测是否复发。 

1.6  统计学方法 

采用 SPSS 20.0 统计软件进行数据分析，经 K-

S 法检验计量资料，符合正态分布，其中计数资料

以百分率表示，采用 χ2 检验；计量资料以 ±x s 表

示，采用 t 检验。 

2  结果 

2.1  两组临床疗效比较 

治疗后，治疗组临床有效率与对照组相比明显

升高（P＜0.05），见表 1。 

2.2  两组排卵恢复正常时间、月经恢复正常时间、

痛经评分比较 

治疗后，治疗组排卵恢复正常时间、月经恢复

正常时间与对照组相比明显缩短（P＜0.05）；与治

疗前比，治疗后两组痛经评分均明显降低，且治疗

组明显低于对照组（P＜0.05），见表 2。 

2.3  两组血清 VEGF、MMP-9/TIMP-1、sICAM-1

水平比较 

治疗后，两组血清 VEGF、MMP-9/TIMP-1、

sICAM-1 水平均降低（P＜0.05），且治疗组明显低

于对照组（P＜0.05），见表 3。 

2.4  两组临床量表评分比较 

治疗后，两组生理健康、心理健康评分均升高，

治疗组高于对照组（P＜0.05）；VAS 评分均降低，

治疗组低于对照组（P＜0.05），见表 4。 

2.5  两组性激素水平比较 

与治疗前比，治疗后两组患者血清 FSH、LH 水

平均降低，治疗组低于对照组（P＜0.05）；血清 E2

水平均升高，但组间数据相比差异无统计学意义，

见表 5。 

2.6  两组复发率和不良反应比较 

治疗期间，治疗组不良反应总发生率、术后 6

个月复发率与对照组相比均明显降低（P＜0.05），

见表 6。 
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表 1  两组临床疗效比较 

Table 1  Comparison on clinical efficacy between two groups  

组别 n/例 显效/例 有效/例 无效/例 总有效率/% 

对照 34 10 16 8 76.47 

治疗 34 20 12 2  94.12* 

与对照组比较：*P＜0.05 

*P < 0.05 vs control group 

表 2  两组排卵恢复正常时间、月经恢复正常时间、痛经评分比较（x ± s ）  

Table 2  Comparison on ovulation recovery time, menstrual recovery time and dysmenorrhea score between two groups (x ± s ) 

组别 n/例 观察时间 排卵恢复正常时间/d 月经恢复正常时间/d 
痛经评分 

治疗前 治疗后 

对照 34 治疗前 20.26±2.57 35.75±4.96 7.68±1.36 6.49±1.34* 

治疗 34 治疗后  8.35±1.44# 21.12±3.63# 7.75±1.35  5.16±1.21*▲ 

与对照组比较：#P＜0.05；与同组治疗前比较：*P＜0.05；与对照组治疗后比较：▲P＜0.05 

#P < 0.05 vs control group;  *P < 0.05 vs same group before treatment; ▲P < 0.05 vs control group after treatment  

表 3  两组血清 VEGF、MMP-9/TIMP-1、sICAM-1 水平比较（x ± s ） 

Table 3  Comparison on serum VEGF, MMP-9/TIMP-1 and sICAM-1 levels between two groups (x ± s ) 

组别 n/例 
VEGF/(ng∙L−1) MMP-9/TIMP-1 sICAM-1/(ng∙L−1) 

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 

对照 34 391.41±42.57 182.73±24.94* 1.87±0.17 1.14±0.11* 573.28±68.59 282.88±34.56* 

治疗 34 390.34±40.45   98.15±13.62*▲ 1.84±0.16  0.81±0.09*▲ 576.65±65.46  225.46±38.24*▲ 

与同组治疗前比较：*P＜0.05；与对照组治疗后比较：▲P＜0.05 

*P < 0.05 vs same group before treatment; ▲P < 0.05 vs control group after treatment 

表 4  两组临床量表评分比较（x ± s ） 

Table 4  Comparison on clinical scale scores between two groups (x ± s ) 

组别 n/例 
生理健康评分 心理健康评分 VAS 评分 

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 

对照 34 41.85±5.54 73.28±7.33* 32.71±4.69 75.18±7.36* 4.27±0.58 0.95±0.17* 

治疗 34 41.82±5.47 82.15±8.42*▲ 32.62±4.76  86.24±7.23*▲ 4.24±0.55  0.62±0.11*▲ 

与同组治疗前比较：*P＜0.05；与对照组治疗后比较：▲P＜0.05 

*P < 0.05 vs same group before treatment; ▲P < 0.05 vs control group after treatment 

表 5  两组性激素水平比较（x ± s ） 

Table 5  Comparison on sex hormone levels between two groups (x ± s ) 

组别 n/例 
FSH/(IU∙L−1) LH/(mU∙mL−1) E2/(pg∙mL−1) 

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 

对照 34 18.44±2.59 11.77±1.98* 11.42±1.17 6.18±0.73* 66.47±18.56 17.63±5.42* 

治疗 34 18.42±2.46  3.14±0.53*▲ 11.45±1.24  3.85±0.32*▲ 67.45±17.23 13.67±4.13* 

与同组治疗前比较：*P＜0.05；与对照组治疗后比较：▲P＜0.05 

*P < 0.05 vs same group before treatment; ▲P < 0.05 vs control group after treatment 

表 6  两组复发率和不良反应比较 

Table 6  Comparison on recurrence rates and adverse reactions between two groups  

组别 n/例 感染/例 阴道异常出血/例 体质量上升/例 不良反应发生率/% 复发率/% 

对照 34 3 3 2 23.53 23.53 

治疗 34 1 0 0   2.94*   5.88* 

与对照组比较：*P＜0.05 

*P < 0.05 vs control group 
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3  讨论 

子宫内膜异位症是临床常见的妇科疾病，其不

仅会导致异位内膜周期性出血，还会使周围组织纤

维化形成异位结节，病变可波及人体所有的盆腔组

织和器官，以卵巢、子宫直肠陷凹以及宫骶韧带等

部位最为常见[11-12]。手术治疗能够一次性切除大部

分异位病灶，但后期仍需要药物辅助以减少或避免

复发风险[13-14]。左炔诺孕酮宫内节育系统因兼具单

孕激素避孕药具和宫内节育器双重特点，在临床常

见妇科疾病的长期管理方面具备显著优势，其主要

机制是通过宫腔内高浓度的孕激素对子宫的强抑制

作用，使子宫内膜萎缩变薄，从而达到抑制内膜生

长的效果，但其作为人体内植入的外来物，使用过

程中存在月经期延长、卵巢囊肿及阴道分泌物改变

等不良反应，预后欠佳[15]。 

曲普瑞林能够刺激垂体大量分泌促性腺激素，

当垂体在经受长期刺激后会进入不应期，则促性腺

激素的释放减少，从而调整促性腺激素水平，抑制

子宫内膜生长，降低复发风险的同时缓解疼痛症状，

并弥补左炔诺孕酮宫内节育系统缺陷，使月经周期

恢复正常[16]。本研究结果显示，治疗后，治疗组临

床总有效率、生理健康、心理健康评分水平均高于

对照组，排卵恢复正常时间、月经恢复正常时间与

对照组相比较短，痛经评分、VAS 评分、血清 FSH、

LH 水平低于对照组，表明子宫内膜异位症患者术

后以曲普瑞林联合左炔诺孕酮宫内节育系统治疗不

仅能够改善性激素水平，促进月经及排卵尽快恢复

至正常周期，还能够有效减轻疼痛，从而提高生活

质量，治疗效果更为优越。 

MMP-9 与 TIMP-1 是细胞外基质合成和降解调

节中的重要因素，能够降解基底膜以及细胞外基质，

而子宫内膜异位症会导致 MMP-9/TIMP-1 水平升

高，从而诱发血管内皮细胞新生，增强盆腔接受异

位内膜侵袭的能力，进一步加速病情进展 [17]；

sICAM-1 作为膜表面糖蛋白有一定的介导作用，能

够对细胞间的信号进行传递，其水平升高会削弱自

然杀伤细胞活性，导致术后腹腔内仍具有活性的子

宫内膜细胞膜无法被清除，是子宫内膜异位症复发

的重要原因[18]；子宫内膜异位症作为一种血管生成

依赖性疾病，病情发展中 VEGF 具有无可替代的作

用，VEGF 水平升高不仅会促进新生血管的生长，

同时也会提高血管通透性，导致血浆蛋白加速渗透，

形成高度血管化基质，加速子宫内膜生长[19-20]。曲

普瑞林是一种人工合成的促黄体素释放素类似物，

在天然促黄体素释放激素（LHRH）的基础上，利用

D-色氨酸（D-Trp）取代 LHRH 肽链第 6 位上的甘

氨酸（Gly），产生一种生物学活性作用较强的合成

促性腺激素释放激素的相似物，其结构的改良增强

与垂体受体的亲和性并且减缓靶组织的钝化作用，

并且相较于天然 LHRH，具备更长的体内半衰期和

更强的生物学稳定性，能够对下丘脑–垂体–性腺

轴产生一定影响，阻断其分泌促性腺激素，从而降

低卵巢激素水平，体内激素水平发生异常，则病灶

产生萎缩退化。这可能是治疗组效果显著的原因，

但具体相关机制尚不明确，有待后续深入探究。本

研究结果显示，治疗后治疗组患者血清 VEGF、

MMP-9/TIMP-1、sICAM-1 水平均低于对照组，治

疗期间不良反应总发生率、术后 6 个月复发率均低

于对照组，表明曲普瑞林联合左炔诺孕酮宫内节育

系统治疗术后子宫内膜异位症患者以能够对子宫内

膜的生长产生抑制作用，并增强自然杀伤细胞活性，

降低各项血管侵袭指标水平，从而减少不良反应及

复发风险。  

综上所述，曲普瑞林联合左炔诺孕酮宫内节育

系统治疗子宫内膜异位症能够改善性激素水平，降

低各项血管侵袭指标水平，促进月经及排卵恢复正

常周期，减轻疼痛，减少不良反应及复发风险，从

而提高生活质量，治疗效果更为优越，值得临床推

广及应用。 
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