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小金胶囊联合注射用醋酸亮丙瑞林微球治疗卵巢巧克力囊肿的临床研究

王 丽，薄耀杨*

咸阳市第一人民医院 妇产科，陕西 咸阳 712000

摘 要： 目的 探讨小金胶囊联合注射用醋酸亮丙瑞林微球治疗卵巢巧克力囊肿的临床效果。方法 选取 2015年 5月—2017

年 1月咸阳市第一人民医院收治的 116例卵巢巧克力囊肿腹腔镜手术后患者作为研究对象，前瞻性随机分为治疗组及对照

组，每组 58例。对照组在术后首次月经来潮第 1天皮下注射给予注射用醋酸亮丙瑞林微球。治疗组则在对照组的基础上另

口服给予小金胶囊，5粒/次，2次/d。两组均连续治疗 6个月，并随访 1年。观察两组的临床疗效，比较两组性激素指标

［雌激素（E2）、卵泡刺激素（FSH）及黄体生成素（LH）］，子宫动脉血流参数［搏动指数（PI）、收缩期峰值流速/舒张末

期流速比值（S/D）及阻力指数（RI）］，卵巢巧克力囊肿标记物水平［抗子宫内膜抗体（EMAb）、基质金属蛋白酶-

3（MMP-3），前列腺素F2α（PGF2α）及核因子 κB（NF-κB）］，生活质量指标（生理领域、环境领域、社会关系领域及生

活领域评分）和 1年复发率。结果 治疗后，治疗组总有效率明显高于对照组（P＜0.05）。治疗后，两组性激素指标（E2、

FSH及LH），子宫动脉血流参数（PI、S/D及RI），卵巢巧克力囊肿标记物水平（EMAb、MMP-3，PGF2α及NF-κB），生活

质量指标（生理领域、环境领域、社会关系领域及生活领域评分）均显著得到改善，且治疗组上述指标的改善程度均明显

优于对照组（P＜0.05）。随访 1年，治疗组复发率明显低于对照组（P＜0.05）。结论 小金胶囊联合注射用醋酸亮丙瑞林微

球治疗卵巢巧克力囊肿具有较好的临床疗效，值得进行深入研究。
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Clinical study of Xiaojin Capsules combined with leuprorelin in treatment of

ovarian chocolate cyst

WANG Li, BO Yaoyang

Department of Gynaecology, Xianyang First People's Hospital, Xianyang 712000, China

Abstract: Objective To investigate the clinical effect of Xiaojin Capsules combined with Leuprorelin Acetate Microspheres for

Injection in treatment of ovarian chocolate cyst. Methods 116 patients with ovarian chocolate cyst in Xianyang First People's

Hospital from May 2015 to January. 2017 were randomly divided into control and treatment groups, 58 cases in each group. Patients

in the control group were treated with Leuprorelin Acetate Microspheres for Injection on day 1 of first postoperative menstruation.

Patients in the treatment group were given Xiaojin Capsules after the operation on the basis of the control group, 5 grains/time, 3

times/day, for 6 months, and were followed up for 1 year. After treatment, the clinical efficacy was evaluated, and the changes of sex

hormone indicators [estrogen 2 (E2), follicle-stimulating hormone (FSH) and luteinizing hormone (LH)], uterine artery blood flow

parameters [pulsation index (PI) and systolic/diastolic peak flow velocity at the end of the velocity ratio (S/D) and resistance index

(RI)], levels of ovarian chocolate cyst markers [endometrial antibody (EMAb), matrix metalloproteinases - 3 (MMP - 3),

prostaglandin F2 alpha (PGF2 alpha) and nuclear factor kappa B (nf-kappa B)] predominate, quality of life index (physical field,

environment, social relationship and life grade) and 1 year recurrence rate were compared. Results After treatment, the clinical

efficacy in the treatment group was significantly higher than the control group (P < 0.05). After treatment, the levels of sex hormone

indicators [estrogen 2 (E2), follicle-stimulating hormone (FSH) and luteinizing hormone (LH)], uterine artery blood flow parameters

[pulsation index (PI) and systolic/diastolic peak flow velocity at the end of the velocity ratio (S/D) and resistance index (RI)], levels
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of ovarian chocolate cyst markers [endometrial antibody (EMAb), matrix metalloproteinases - 3 (MMP - 3), prostaglandin F2 alpha

(PGF2 alpha) and nuclear factor kappa B (nf-kappa B)] predominate, quality of life index (physical field, environment, social

relationship and life grade) in the 2 groups were significantly promoted (P < 0.05), while the treatment group were significantly

improved than those in the control group (P < 0.05). Follow up for 1 year, the recurrence rates in the treatment group was

significantly lower than the control group (P < 0.05).Conclusion Xiaojin Capsules combined with Leuprorelin Acetate Microspheres

for Injection in treatment of ovarian chocolate cyst has significant clinical effect in treatment of ovarian chocolate cyst, which has a

certain clinical application value.

Key words: Xiaojin Capsules; Leuprorelin; Ovarian chocolate cyst; Clinical study

卵巢巧克力囊肿是子宫内膜异位症的常见类

型之一，单侧或双侧卵巢均可发病，常见临床症状

包括痛经、持续性下腹疼痛、月经紊乱、大便坠胀、

慢性盆腔痛及性交痛等，不及时有效治疗还可引起

囊肿自发性破裂、盆腔器官粘连及不孕等严重后

果，对广大女性的生命健康造成严重威胁［1］。目前，

临床常采用手术疗法、药物治疗及介入疗法等方法

治疗卵巢巧克力囊肿，其中腹腔镜囊肿剔除术是该

疾病的首选治疗方法，但仅采用腹腔镜手术难以清

除患者的全部病灶，故术后还需采用药物辅助治疗

来巩固疗效［2］。醋酸亮丙瑞林微球能够对人体垂

体-性腺体系统产生较强的抑制作用，从而降低性激

素的合成与释放，临床常用于治疗卵巢巧克力囊

肿、中枢性性早熟及子宫肌瘤等疾病［3］。小金胶囊

具有较好的消肿散结、补肾温通及活血化瘀等功

效，主要用于各类型子宫内膜异位症及乳腺癌等妇

科疾病的治疗［4］。为此，本研究采用小金胶囊联合

注射用醋酸亮丙瑞林微球治疗卵巢巧克力囊肿腹

腔镜手术后，疗效较好，现报道如下。

1 资料与方法

1.1 一般资料

选取 2015年 5月—2017年 1月咸阳市第一人民

医院收治的 116例卵巢巧克力囊肿腹腔镜手术后患

者作为研究对象，患者年龄范围 21～41岁，平均年

龄（32.75±3.25）岁；囊肿部位：左侧单侧 43例，右侧

单侧 41例，双侧 32例；囊肿直径范围 4～13cm，平均

囊肿直径（8.34±0.83）cm；临床表现包括非经期下腹

疼痛 19例、痛经 56例、性交不适 25例、不孕 16例；

产次范围 1～3次，平均产次（1.24±0.15）次；体质量

指 数（BMI）范 围 17.89～31.45 kg/m2，平 均

BMI（23.48±2.35）kg/m2；病 程 8 个 月 ～5 年 ，平

均（3.45±0.34）年。

1.2 药物

小金胶囊：江苏颐海药业有限责任公司；批号

2014112309、2015092148；规格 0.3 g/粒。注射用醋

酸亮丙瑞林微球：上海丽珠制药有限公司；批号

2014091398、2015120125、2016110448；规 格 3.75

mg/支。

1.3 纳入及排除标准

纳入标准：（1）根据《子宫内膜异位症的诊断和

治疗规范》［5］中诊断标准，确诊为卵巢巧克力囊肿的

患者；（2）采用腹腔镜手术治疗且未出现严重并发

症的患者；（3）已有性生活的患者；（4）参加本研究

半年内未接受其他药物治疗的患者；（5）医院伦理

委员会批准，本人同意参与并签署知情同意书的

患者。

排除标准：（1）同时患有严重精神疾病、晚期癌

症、严重免疫性疾病及严重肝肾损伤的患者；（2）同

时患有子宫腺肌病、盆腔感染及多囊卵巢综合征等

其他类型妇科疾病的患者；（3）有怀孕或哺乳需求

的患者；（4）深部浸润型、腹膜型或其他部位的子宫

内膜异位症患者。

1.4 方法

1.4.1 分组方法 采用随机数字表法将上述患者

分为治疗组与对照组，每组均为 58例。治疗组中，

年龄范围 21～40岁，平均年龄（32.15±3.18）岁；囊肿

部位：左侧单侧 21例，右侧单侧 19例，双侧 16例；囊

肿直径范围 4～12cm，平均囊肿直径（8.14±0.81）

cm；临床表现包括非经期下腹疼痛 10 例、痛经 27

例、性交不适 12例、不孕 9例；产次范围 1～3次，平

均产次（1.18±0.13）次 ；体质量指数（BMI）范围

18.14～30.96 kg/m2，平均BMI（23.14±2.29）kg/m2；病

程 8个月～5年，平均（3.35±0.33）年。对照组中，年

龄范围 21～40岁，平均年龄（33.21±3.68）岁；囊肿部

位：左侧单侧 22例，右侧单侧 22例，双侧 14例；囊肿

直径范围 4～12 cm，平均囊肿直径（8.84±0.89）cm；

临床表现包括非经期下腹疼痛 9例、痛经 29例、性

交不适 13 例、不孕 7 例；产次范围 1～3 次，平均产

次（1.31±0.16）次；体质量指数（BMI）范围 17.89～

31.45 kg/m2，平均 BMI（23.85±2.45）kg/m2；病程 8 个

月～5年，平均（3.56±0.36）年。两组患者上述各项

一般情况比较差异无统计学意义。
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1.4.2 治疗方法 两组患者均进行腹腔镜下卵巢

囊肿剔除术，术后进行常规抗感染及营养支持，同

时加强专科护理。对照组患者在术后首次月经来

潮第 1天皮下注射给予注射用醋酸亮丙瑞林微球，

其中体重≥50 kg 的患者，1 支/次，1 次/4 周；体重＜

50 kg的患者，半支/次，1次/4周。治疗组则在对照

组的基础上另口服给予小金胶囊，5 粒/次，2 次/d。

两组均连续治疗6个月。

1.5 疗效评价标准［6］

治疗后，对两组患者的临床疗效进行评价，其

中显效为性交痛、痛经、月经异常及盆腔通等临床

症状均消失，且卵巢异位病灶消失；好转为性交痛、

痛经、月经异常及盆腔通等临床症状部分消失或有

所好转，且卵巢异位病灶缩小；无效：未达好转

标准。

总有效率＝（显效＋好转）/总数

1.6 观察指标

1.6.1 检测两组患者子宫动脉血流参数 治疗前

末次黄体期及治疗后首次黄体期，分别采用彩色多

普勒超声仪检测两组患者子宫动脉血流参数，主要

指标包括搏动指数（PI）、收缩期峰值流速/舒张末期

流速比值（S/D）及阻力指数（RI）。

1.6.2 观察两组患者生活质量 治疗前末次月经

第 3 天及治疗后首次月经第 3 天 ，分别采用

WHOQOL-BREF 量表［7］观察两组患者生活质量指

标，主要观察项目包括生理领域、环境领域、社会关

系领域及生活领域评分，每项总分均为 5分，分数越

低表示该项目生活质量越差。

1.6.3 检测两组患者激素含量 治疗前末次月经

第 3天及治疗后首次月经第 3天，于空腹状态下采

集两组患者静脉血 5 mL，以 3 000 r/min的转速离心

10 min，分离血清样本，保存于−80 ℃冰箱中待测，

采用放射免疫法检测两组患者激素含量，主要检测

指标包括雌激素（E2）、卵泡刺激素（FSH）及黄体生

成素（LH）。

1.6.4 检测两组患者卵巢巧克力囊肿标记物含量

治疗前末次月经第 3天及治疗后首次月经第 3天，

于空腹状态下采集两组患者静脉血 5 mL，以 3 000

r/min 的转速离心 10 min，分离血清样本，保存于

−80 ℃冰箱中待测，采用酶联免疫法检测其中卵巢

巧克力囊肿标记物含量，主要检测指标包括抗子宫

内膜抗体（EMAb）、基质金属蛋白酶-3（MMP-3）、前

列腺素F2α（PGF2α）及核因子κB（NF-κB）。

1.6.5 观察两组患者不良反应及复发率 治疗期

间，观察两组药物不良反应发生情况。治疗后，对

两组患者进行为期 1 年的随访，观察两组 1 年复

发率。

1.7 统计学方法

采用 SPSS 22.0 软件进行分析，以（ ±s）表示计

量资料，采用 t检验，以百分率表示计数资料，采用

卡方检验。

2 结果

2.1 两组临床疗效比较

治疗后，治疗组总有效率明显高于对照组（P＜

0.05）。见表1。

2.2 两组子宫动脉血流参数比较

治疗前末次黄体期，两组RI、S/D及PI值均无明

显差异，具有可比性。治疗后首次黄体期，两组上

述子宫动脉血流参数均明显降低（P＜0.05），且治疗

组均显著低于对照组（P＜0.05），见表2。

2.3 两组患者生活质量比较

治疗前末次月经第 3天，两组生理领域、环境领

域、社会关系领域及生活领域评分均无明显差异，

具有可比性（P＞0.05）。治疗后首次月经第 3天，两

组上述生活质量评分均明显增高（P＜0.05），且治疗

组均显著高于对照组（P＜0.05），见表3。

表1 两组临床疗效比较

Table 1 Comparison on clinic effects between two groups

组别

对照

治疗

n/例

58

58

显效/例

23

27

好转/例

21

25

无效/例

14

6

总有效

率/%

75.8

89.6*

与对照组比较：*P＜0.05
*P < 0.05 vs control group

表2 两组子宫动脉血流参数比较（x
—

±s）

Table 2 Comparison on blood flow parameters of uterine

arteries between two groups（x
—

±s）

组别

对照

治疗

n/例

58

58

58

58

观察时

间

治疗前

治疗后

治疗前

治疗后

RI

0.94±0.10

0.82±0.08*

0.91±0.09

0.70±0.07*▲

S/D

7.54±0.76

5.33±0.54*

7.52±0.75

4.21±0.42*▲

PI

2.36±0.23

1.98±0.10*

2.34±0.22

1.67±0.17*▲

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
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2.4 两组性激素水平比较

治疗前末次月经第 3天，两组 LH、FSH及 E2水

平均无明显差异，具有可比性（P＞0.05）。治疗后末

次月经第 3 天，两组上述性激素水平均显著降低

（P＜0.05），且治疗组均显著低于对照组（P＜

0.05），见表4。

2.5 两组卵巢巧克力囊肿标志物比较

治疗前末次月经第 3 天，两组 EMAb、MMP-3、

PGF2α及 NF-κB 均无明显差异，具有可比性（P＞

0.05）。治疗后末次月经第 3天，两组上述卵巢巧克

力囊肿标志物水平均显著降低（P＜0.05），且治疗组

均显著低于对照组（P＜0.05），见表5。

2.6 两组不良反应及复发率比较

治疗期间，两组均未发生严重不良反应。治疗

1年后，治疗组中出现 4例复发，复发率为 6.9%，对

照组中则出现 13 例复发，复发率为 22.4%，治疗组

复发率明显低于对照组（P＜0.05）。

3 讨论

卵巢巧克力囊肿是临床发病率最高的妇科疾

病之一，患者多表现为痛经、不孕、性交疼痛及慢性

盆腔痛等症状，不及时治疗可引起囊壁破裂，造成

周围纤维组织增生，导致盆腔器官粘连及剧烈疼痛

等后果，严重威胁患者生命健康［8］。腹腔镜手术是

目前临床对于卵巢巧克力囊肿的首选治疗方式，具

有术中出血少、恢复快、住院时间短及腹壁瘢痕小

等优点，然而腹腔镜手术无法有效清除非典型性病

灶及极小病灶，可引起微小病灶继续生长，并导致

复发，故术后药物治疗就显得极为重要［9］。目前，卵

巢巧克力囊肿患者腹腔镜术后治疗药物主要包括

雄激素衍生物、非甾体抗炎药、高效孕激素、口服避

孕药及中药等，其中注射用醋酸亮丙瑞林微球具有

较强的促垂体-性腺系统兴奋作用，不仅可有效抑制

表3 两组生活质量比较（x
—

±s）

Table 3 Comparison on symptoms scores between two groups（x
—

±s）

组别

对照

治疗

n/例

58

58

58

58

观察时间

治疗前

治疗后

治疗前

治疗后

生理领域评分

1.18±0.15

3.57±0.36*

1.11±0.16

4.38±0.44*▲

环境领域评分

1.85±0.19

3.86±0.40*

1.87±0.18

4.26±0.43#▲

社会关系领域评分

1.31±0.15

3.81±0.31*

1.26±0.13

4.38±0.44#▲

生活领域评分

1.05±0.13

3.03±0.29*

1.03±0.11

4.62±0.46#▲

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 两组性激素水平比较（x
—

±s）

Table 4 Comparison on sex hormone index between two groups（x
—

±s）

组别

对照

治疗

n/例

58

58

58

58

观察时间

治疗前

治疗后

治疗前

治疗后

LH/（U·L−1）

5.17±0.54

2.42±0.45*

5.11±0.56

1.67±0.21*▲

FSH/（U·L−1）

6.82±0.78

2.46±0.47*

6.67±0.76

1.92±0.36*▲

E2/（pg·mL−1）

150.41±15.61

78.53±7.32*

149.56±14.27

51.52±6.31*▲

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 两组卵巢巧克力囊肿标志物比较（x
—

±s）

Table 5 Comparison on the ovarian chocolate cyst markers between two groups（x
—

±s）

组别

对照

观察

n/例

58

58

58

58

观察时间

治疗前

治疗后

治疗前

治疗后

EMAb（OD450）

0.53±0.05

0.31±0.03*

0.52±0.04

0.19±0.01*▲

MMP-3/（μg·L−1）

159.05±15.83

98.52±9.16*

163.56±16.73

55.63±5.68*▲

PGF2α/（ng·mL−1）

15.83±1.66

11.41±1.17*

15.68±1.65

7.56±0.72*▲

NF-κB/（ng·L−1）

6.82±0.69

5.11±0.57*

6.78±0.67

3.45±0.32*▲

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

··2009
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促性腺激素的合成与释放，还能够抑制卵巢细胞对

于促性腺激素的反应性，最终达到降低雌二醇等性

激素合成与释放的目的，临床常用于治疗子宫肌

瘤、卵巢巧克力囊肿等妇科疾病［10］。

祖国医学认为，卵巢巧克力囊肿属“痛经”

及“癥瘕”等范畴，其主要发病机制为瘀血阻滞于胞

宫而致血行瘀阻、气血不足、血不归经，最终因离经

之血聚成瘀，留结于胞宫及胞脉内而发病［11］。小金

胶囊主要由木鳖子、当归、制草乌、香墨、没药、五灵

脂、乳香、地龙、人工麝香及枫香脂等药材所组成，

具有活血化瘀、补肾温通及消肿散结等功效［12］。现

代药理学研究结果显示，小金胶囊可对卵巢性激素

的合成与分泌产生较强的有效抑制，从而降低雌激

素含量；而该药物还具有较强的镇痛作用、改善血

流动力学、抗炎活性及改善局部微循环活性，对于

改善卵巢巧克力囊肿患者卵巢功能具有重要意

义［13］。本研究中治疗组总有效率明显高于对照组，

治疗后治疗组各项性激素及各项生活质量评分改

善程度均明显优于对照组，而复发率均明显低于对

照组，提示小金胶囊联合注射用醋酸亮丙瑞林微球

治疗卵巢巧克力囊肿可有效提高治疗效果，改善患

者生活质量，调节卵巢功能降低复发率。大量临床

研究结果证实，卵巢巧克力囊肿患者存在较为严重

的子宫动脉血流动力学紊乱，其主要机制在于疾病

可引起激素水平异常、卵巢组织损伤及卵巢间质血

流改变等病理变化，导致子宫血流呈高阻状态，而

彩色多普勒超声可有效反映子宫动脉的血流

状况［14］。

在本研究中，检测两组患者卵巢巧克力囊肿标

记物含量，观察小金胶囊联合注射用醋酸亮丙瑞林

微球治疗卵巢巧克力囊肿腹腔镜手术后的疗效。

EMAb是临床常见的自身性抗体，其释放量与卵巢

巧克力囊肿患者病灶对免疫系统的影响密切相关，

EMAb形成免疫复合物沉积在异位病灶中，从而引

发炎症介质释放，进一步加剧卵巢损伤［15］；在本研

究中，使用小金胶囊联合注射用醋酸亮丙瑞林微球

治疗卵巢巧克力囊肿的患者，EMAb在治疗后末次

月经第 3 天治疗组（0.19±0.01）显著低于对照

组（0.31±0.03，P＜0.05）。MMP-3 则是机体中重要

的锌依赖性蛋白水解酶，主要介导卵巢组织重建过

程中的毛细血管生成作用，可增加盆腔组织的粘

连。有文献报道在体外卵巢癌细胞培养和实验动

物卵巢癌模型中证实 MMPs 在肿瘤浸润转移中扮

演重要角色［16-17］。在本研究中，使用小金胶囊联合

注射用醋酸亮丙瑞林微球治疗卵巢巧克力囊肿的

患者 ，MMP-3 在治疗后末次月经第 3 天治疗

组（55.63±5.68）显著低于对照组（98.52±9.16，P＜

0.05）。以上结论与文献报道相似［18］。PGF2α是一

种强效促血管收缩蛋白，当子宫及卵巢血液处于高

凝状态时，可诱导 PGF2α的大量释放，造成子宫高

度收缩，继而导致严重的痉挛性疼痛；在本研究中，

使用小金胶囊联合注射用醋酸亮丙瑞林微球治疗

卵巢巧克力囊肿的患者，PGF2α在治疗后末次月经

第 3 天治疗组（7.56±0.72）显著低于对照组（11.41±

1.17，P＜0.05）［19］。NF-κB可促进卵巢血管形成、提

高MMP-3的表达量，从而加剧卵巢巧克力囊肿的病

理过程中的组织粘连，从而加剧疼痛等症状［20-23］。

在本研究中，使用小金胶囊联合注射用醋酸亮丙瑞

林微球治疗卵巢巧克力囊肿的患者，NF-κB在治疗

后末次月经第 3天治疗组（3.45±0.32）显著低于对照

组（5.11±0.57，P＜0.05）。本研究中治疗组治疗后子

宫动脉血流参数值及血清卵巢巧克力囊肿标志物

水平均明显低于对照组，可见小金胶囊联合注射用

醋酸亮丙瑞林微球治疗卵巢巧克力囊肿的效果

确切。

综上所述，小金胶囊联合注射用醋酸亮丙瑞林

微球治疗卵巢巧克力囊肿具有较好的临床疗效，能

有效改善患者症状，调节激素水平，降低复发，改善

子宫局部血流状态，值得进行深入探讨，具有一定

的临床推广应用价值。
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