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亮丙瑞林和曲普瑞林治疗子宫内膜异位症术后不良症状的临床疗效观察 

史党民 1，李  政 1，王彦丽 2 
1. 天津中心妇产科医院  天津，300102 
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摘  要：目的  比较亮丙瑞林和曲普瑞林治疗子宫内膜异位症（EMs）的近期不良反应与激素水平的下降情况。方法  将
80 例卵巢子宫内膜异位囊肿剥除术后的患者随机分成 2 组，进行前瞻性临床观察。术后亮丙瑞林组注射亮丙瑞林 3.75 mg，
曲普瑞林组注射曲普瑞林 3.75 mg，两组均治疗 3～6 个月，每 28～30 天 1 次。观察 2 组的近期不良反应，同时测定用药第

0、7、21 天血清卵泡刺激素（FSH）、促黄体激素（LH）和雌二醇（E2）水平。结果  亮丙瑞林组 27 例与曲普瑞林组 33
例全程完成了治疗。两组患者均可发生潮热、盗汗，痤疮，肌肉、关节痛，头痛，异常阴道出血等不良反应，痤疮、头痛的

发生率两组有显著性差异（P＜0.01，0.05）。两组患者用药前基础性激素水平差异无统计学意义；用药治疗 7 d 后血清 FSH、

LH、E2水平差异均有统计学意义（P＜0.05，0.01）；用药治疗 21 d 后血清 FSH、E2水平差异均有统计学意义（P＜0.01）。
结论  亮丙瑞林与曲普瑞林治疗子宫内膜异位症后其激素水平变化和近期不良反应均不同。亮丙瑞林治疗后激素水平下降缓

和，不良反应发生率低。临床上应该根据不同剂型的特点，实施个体化治疗。 
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Clinical observation of Triptorelin and Leuprorelin on treatment of endometriosis 
postoperative adverse symptoms 
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Abstract: Objective  To compare the side effects and decrease of hormone level in the treatment of endometriosis (EMs) using 
Triptorelin and Leuprorelin. Methods  Ovarian endometriosis patients (80 cases) after cystectomy were randomly divided into two 
groups to do prospective clinical observation. Patients in groups Leuprorelin and Tritorelin were iv injected with Leuprorelin 3.75 mg 
and Tritorelin 3.75 mg, respectively for 3—6 months and 28—30 d once. The side effects in the two groups were observed, and the 
follicle-stimulating hormone (FSH), luteotropic hormone (LH), and estradiol (E2) levels on days 0, 7, and 21 were determined. 
Results  Patients in Triptorelin (33 cases) and Leuprorelin (27 cases) completed the therapy. Side effects such as hot flashes, night 
sweats, acne, muscle pain, joint pain, headache, abnormal vaginal bleeding happened in patients in the treatment groups. Acne, 
headache incidence showed the significant difference between the two groups (P＜0.01, P＜0.05). Sex hormone levels in patients of 
the two groups showed no significant difference (P＞0.05); FSH, LH, and E2 levels on the day 7 after administration all had the 
significance (P＜0.01, P＜0.05). FSH and E2 levels in the two treatment groups both had the significance (P＜0.01). Conclusion  
The side effects and hormone level in Triptorelin and Leuprorelin are different in the treatment of EMs. Leuprorelin treatment could 
slowly decrease the hormone level and the side effect is low. Individualized treatment should be carried out according to the 
characteristics of the different preparations in clinic.  
Key words: Leuprorelin; Triptorelin; follicle-stimulating hormone; endometriosis  
 

子宫内膜异位症（EMs）是妇科常见病，近年 来发病率逐年上升。由于该病具有雌激素依赖特  
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性，故认为促性腺激素释放激素激动剂（GnRHa）
是目前临床最理想的药物。但由于药物导致血清卵

泡刺激素（FSH）、促黄体激素（LH）和雌二醇（E2）

水平下降，以及随之而来的潮热、盗汗等低雌激素

血症降低了患者的依从性，导致临床应用受限。另

外，随着临床资料的不断积累，发现亮丙瑞林和曲

普瑞林虽然同属于 GnRHa 制剂，均有降低血清 E2、

FSH、LH 水平的作用，但由于分子结构的不同，

导致的近期不良反应严重程度不同，患者的依从性

亦不同。本研究通过对两种药物治疗 EMs 患者的

近期不良反应的临床观察，为实现 GnRHa 个体化

治疗提供依据。 
1  资料与方法 
1.1  临床资料 

选择 2011 年 1 月—2012 年 2 月因卵巢子宫内

膜异位囊肿在天津市中心妇产科医院住院行腹腔镜

囊肿剥除术的患者共 80 例。 
入选标准  18～45 岁妇女；无手术禁忌证，可耐

受腹腔镜手术；诊断为卵巢型子宫内膜异位症[1]，美

国生育协会修正分期法（r-AFS）分期为Ⅰ～Ⅱ期[2]

并尊重患者意愿行囊肿剥除术，保留双侧卵巢；同意

术后接受 GnRHa 治疗并签署随访知情同意书；具有

良好依从性；术前测定性激素，无妇科内分泌疾病。 
剔除标准  有手术指征，同时行子宫次全切除

术或子宫全切术者；恶性肿瘤或怀疑恶性肿瘤的患

者；6 个月内曾进行过激素治疗；合并明显的子宫

腺肌病患者。 
1.2  药品 

亮丙瑞林，商品名为抑那通，由天津武田药品

有限公司生产，规格 3.75 mg/瓶，批号 0042。曲普

瑞林，商品名为达菲林，由天津博福–益普生制药

公司生产，规格 3.75 mg/支，批号 E06848。 
1.3  分组及治疗过程 

所有患者行卵巢子宫内膜异位囊肿剥除术的同

时可根据病情行其他保留子宫的妇科手术。手术过

程顺利，无并发症发生。术后病理结果与术中诊断

符合。术后所有患者按照随机的原则分成 2 组，各

40 例，两组患者平均年龄、病情等一般情况无差异，

具有可比性。其中亮丙瑞林组 40 例中有 27 例完成

随访，13 例患者退出。曲普瑞林组 40 例中有 33 例

完成随访，7 例患者退出。退出原因包括：不能按

时应用药物或测定激素水平、严重不良反应、经济

原因、家属不配合等。 

亮丙瑞林组月经来潮的第 1～3 天注射亮丙瑞

林 3.75 mg，曲普瑞林组 40 例月经来潮的第 1～3
天注射曲普瑞林 3.75 mg，两组均每 28～30 天 1 次，

疗程 3～6 个月。由同一主治医师以健康教育的方式

向患者介绍 EMs 的发展过程及 GnRHa 作用机制、

不良反应，鼓励并督促患者完成治疗和随访。用药

第 0、7、21 天采静脉血测定 FSH、LH 和 E2 水平，

并于用药后每个月末随访不良反应的发生情况。所

有患者随访到月经恢复后结束。 
1.4  观察指标 
1.4.1  记录近期不良反应  阴道出血天数：超过平

素月经天数（一般 3～7 d）视为异常阴道出血。参

考 Kuppermann 评分法[3]对潮热、盗汗频率进行分

级，根据每天出现次数分 4 个等级。零度指无潮热、

盗汗症状；轻度指每天出现 3 次及以下；中度指每

天出现 4～8 次；重度指每天出现 9 次以上。 
1.4.2  测定性激素  用药当天测定血清 FSH、LH
和 E2 水平为基础值。第一次用药后第 7、21 天测定

血清 FSH、LH 和 E2 水平[4-5]。 
1.5  统计学分析 

采用 SPSS 13.0 进行统计学分析。非正态分布

的计量资料以 M（P25，P75）表示。 
2  结果 
2.1  药物的近期不良反应  

两组患者均可发生潮热、盗汗，痤疮，肌肉、

关节痛，头痛，异常阴道出血等不良反应，亮丙瑞

林组患者异常阴道出血发生率最高，达 59.26%，其

次是肌肉、关节痛，发生率为 44.40%；曲普瑞林组

患者痤疮发生率最高，达 63.64%，其次是异常阴道

出血，达 60.61%，两组痤疮、头痛的发生率差异有

显著性（P＜0.01，0.05），见表 1。 
2.2  性激素水平比较 

此研究患者非正态分布，故结果以 M（P25，

P75）表示。亮丙瑞林组 27 例患者与曲普瑞林组 33
例患者用药前基础性激素水平差异无统计学意义

（P＞0.05）；用药治疗 7 d 后血清 FSH、LH、E2 水

平差异均有统计学意义（P＜0.01，P＜0.05）；用

药治疗 21 d 后血清 FSH、E2 水平差异均有统计学

意义（P＜0.01），见表 2～4。 
3  讨论 

GnRHa 类药物作用机制是以两细胞–两促性

腺激素系统[6]为理论基础，应用初始，刺激垂体前

叶释放 FSH 和 LH，即 GnRHa 的首过效应。之后， 
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表 1  2 组药物治疗后近期不良反应发生情况比较 
Table 1  Comparison on recent drug adverse reaction between two groups 

潮热、盗汗 痤疮 肌肉、关节痛 头痛 异常阴道出血 
组  别 n/例 

n/例 百分比/% n/例 百分比/% n/例 百分比/% n/例 百分比/% n/例 百分比/%

亮丙瑞林 27 10 37.04 6 22.22 12 44.40 3 11.11 16 59.26 

曲普瑞林 33 14 42.42 21   63.64** 14 42.42 7  21.21* 20 60.61 

与亮丙瑞林组比较：*P＜0.05  **P＜0.01 
*P＜0.05  **P＜0.01 vs leuprorelin group 

表 2  两组用药前激素水平的比较 
Table 2  Comparison on hormone levels before drug treatment between two groups 

组  别 n/例 FSH/(IU·L−1) LH/(IU·L−1) E2/(ng·L−1) 
亮丙瑞林 27 4.20 (2.31, 7.81) 5.17 (3.75, 8.58) 109.0 (43.7, 239.3) 
曲普瑞林 33 2.35 (1.17, 4.90) 6.20 (3.54, 7.66) 81.4 (44.4, 138.0) 

表 3  两组治疗 7 d 激素水平的比较 
Table 3  Comparison on hormone levels between two groups with treatment for 7 d 

组  别 n/例 FSH/(IU·L−1) LH/(IU·L−1) E2/(ng·L−1) 
亮丙瑞林 27 2.84 (2.47, 3.26) 3.96 (2.60, 6.47) 169.0 (20.0, 184.0) 
曲普瑞林 33   1.21 (0.70, 1.96)** 2.48 (1.85, 3.20)*  10.0 (10.0, 25.2)** 
与亮丙瑞林组比较：*P＜0.05  **P＜0.01 
*P＜0.05  **P＜0.01 vs leuprorelin group 

表 4  两组治疗 21 d 激素水平的比较 
Table 4  Comparison on hormone levels between two groups with treatment for 21 d 

组  别 n/例 FSH/(IU·L−1) LH/(IU·L−1) E2/(ng·L−1) 
亮丙瑞林 27 4.20 (2.31, 7.81) 1.10 (0.72, 1.73) 21.9 (20.0, 34.6) 
曲普瑞林 33   2.35 (1.17, 4.90)** 1.10 (0.85, 1.29)   10.0 (10.0, 19.65)**

与亮丙瑞林组比较：**P＜0.01 
**P＜0.01 vs leuprorelin group 

随着 GnRHa 剂量加大或连续应用 1～3 周，受体复

合物不断内移，导致垂体脱敏和降调节，最终使雌

激素降到近似于绝经妇女的水平[7]。 
亮丙瑞林与曲普瑞林均为天然 GnRHa 类似物，

为促黄体生成素释放激素的一种，但其化学结构稍

有不同。亮丙瑞林为合成的两端封闭的水溶性九肽，

其氨基酸序列为 5-氧代-L-脯氨酰-L-组氨酰-L-色氨

酰-L-丝氨酰-L-酪氨酰-D-亮氨酰-L-亮氨酰-L-精氨

酰 -N- 乙 基 -L- 脯 氨 酰 胺 醋 酸 盐 ， 分 子 式 为

C59H84N16O12C2H4O2，相对分子质量为 1 269.47[8]。

曲普瑞林为合成的十肽，其分子式为 C64H82N18O13•

2C2H4O2，相对分子质量为 1 431.56。两者化学结构

不同，必然会导致其临床治疗效果的不同。本研究

也证实了这一点。亮丙瑞林组患者药物治疗后 7 d，
血清 FSH、LH、E2 水平均高于曲普瑞林组，治疗

21 d 后，血清 FSH、E2 水平仍高于曲普瑞林组，且

差异有显著性，说明亮丙瑞林对垂体的降调节过程

缓和，激素水平平稳下降。本研究对两种药物近期

不良反应的随访结果也与之相符。亮丙瑞林组重度

潮热、盗汗的发生率，头痛及痤疮的发生率均明显

低于曲普瑞林组，肌肉、关节痛的发生率两组无明

显差别。GnRHa 治疗 EMs 具有显著疗效已在临床

证实，但其临床应用仍受一些不利因素的制约，其

中严重的低雌激素血症就是不利因素之一。有研究

发现 GnRHa 治疗后潮热、盗汗的严重程度与血清

FSH 水平呈负相关[5]。因此，亮丙瑞林治疗过程中

低雌激素血症导致的不良反应较轻微，增强了患者

的治疗舒适度及依从性，有利于完成 3～6 个月的疗

程，从而降低复发率。由此可见，不同剂型的 GnRHa
制剂，临床治疗效果不同，应实施个体化治疗。本
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研究仅对近期不良反应进行了随访，至于远期治疗

效果及复发率有待长期研究随访。 
另外，有研究认为 GnRHa 治疗后阴道出血天

数与用药后第 7 天 E2 水平呈正相关[5]。本研究发现

亮丙瑞林组治疗后 7、21 d 血清 E2 水平均明显高于

曲普瑞林组，但阴道异常出血的发生率两组间无明

显差别（分别是 59.26%、60.61%），是否由于研究

样本较小，有待日后增加样本量进一步研究。 
EMs 的药物治疗一直是国内外医学界研究的

重点和热点。随着 GnRHa 药物在临床治疗的不断

推广，其治疗效果逐渐被医生和患者肯定，随之而

来的是怎样使治疗更加规范化、个体化问题。本研

究由于时间所限，仅仅对 GnRHa 的两种剂型进行

了小样本的短期研究，旨在为 GnRHa 个体化治疗

EMs 提供思路。 
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