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桂枝茯苓胶囊（丸）联合 GnRH-a 防治子宫内膜异位症术后复发的疗效及
安全性的 Meta 分析  
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摘  要：目的  系统评价桂枝茯苓胶囊（丸）联合促性腺激素释放激素激动剂（GnRH-a）防治子宫内膜异位症术后复发的

疗效及安全性。方法  计算机检索中英文数据库，英文库包括 PubMed、Embase、Web of Science及 The Cochrane Library，

中文库包括中国学术期刊全文数据库（CNKI）、维普生物医学数据库（VIP）、SinoMed、万方数据库（Wanfang Data）。检索

时间从建库起至 2026年 1月 16日，内容为桂枝茯苓胶囊（丸）联合 GnRH-a防治子宫内膜异位症术后的随机对照试验研究

（RCT）。由 2 名研究员独立筛选文献、提取资料，并通过 Cochrane 偏倚风险评估工具评估文献质量，针对疾病复发率、血

清糖类抗原 125（CA125）、疼痛视觉模拟量表（VAS评分）、术后妊娠率、不良反应发生率进行Meta分析。结果  纳入 15

项 RCT研究，共 1 480例患者。Meta分析结果显示，桂枝茯苓胶囊（丸）联合 GnRH-a类药物与单用 GnRH-a类药物相比，

能更有效降低术后疾病复发率（P＜0.000 01），降低术后 CA125水平（P＜0.000 01）、VAS评分（P＝0.000 2），提高术后妊

娠率（P＜0.000 01），同时不增加不良反应发生率（P＝0.81）。结论  桂枝茯苓胶囊（丸）联合 GnRH-a治疗子宫内膜异位

症术后可减少术后疾病复发率，降低 CA125水平，减轻盆腔疼痛，提高术后妊娠率，且安全性良好。 
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Abstract: Objective  To evaluate the efficacy and safety of Guizhi Fuling Capsules (Pills) combined with GnRH-a in preventing 

postoperative recurrence of endometriosis. Methods  Randomized controlled trials on Guizhi Fuling Capsules (Pills) combined with 

GnRH-a for preventing postoperative recurrence of endometriosis were retrieved from Chinese and English databases, including 

PubMed, Embase, Web of Science, The Cochrane Library, CNKI, VIP, SinoMed, and Wanfang Database, from the establishment of 

each database until January 16th, 2026. Two researchers independently screened the literature, extracted data, and assessed the quality 

of the included studies using the Cochrane Risk of Bias Tool. Meta-analysis was performed on disease recurrence rate, serum 

carbohydrate antigen 125 (CA125) level, visual analog scale (VAS) score for pain, postoperative pregnancy rate, and incidence of 

adverse reactions. Results  Fifteen studies involving 1 480 patients were included. The Meta-analysis results showed that, compared 

with GnRH-a alone, Guizhi Fuling Capsules (Pills) combined with GnRH-a significantly reduced the postoperative disease recurrence 

rate (P < 0.000 01), lowered postoperative CA125 levels (P < 0.000 01), decreased VAS scores (P = 0.000 2), increased postoperative 
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pregnancy rates (P < 0.000 01), and did not increase the incidence of adverse reactions (P = 0.81). Conclusion  Guizhi Fuling Capsules 

(Pills) combined with GnRH-a can effectively reduce postoperative recurrence of endometriosis, lower CA125 levels, alleviate pelvic 

pain, improve postoperative pregnancy rates, and demonstrates favorable safety. 

Key words: Guizhi Fuling Capsules (Pills); GnRH-a; endometriosis; postoperative recurrence; Meta-analysis 

 

子宫内膜异位症是指子宫内膜组织（（腺体和间

质）在子宫腔被覆内膜及子宫以外的部位出现、生

长、浸润，反复出血，继而引发疼痛、不孕及结节

或包块等，简称内异症[1]。一项涉及 127 项研究、

198 925 726例患者的Meta分析显示，内异症患病

率达 6%～13%，并且有逐年增加的趋势[2]，且由于

其症状的多发性和非特异性，实际发病率可能更

高。疼痛是内异症患者最常见的症状，70%～80%的

内异症患者有不同程度的疼痛[1,3]，包括痛经、慢性

盆腔痛、性交相关疼痛以及与月经周期相关的其他

部位疼痛，影响患者日常活动与生活。内异症可影

响育龄期女性卵巢功能、降低生育力，进而导致不

孕，1项涉及 36万余名已生育女性的多中心回顾性

队列研究发现，与未患有内异症的女性相比，患有内

异症的女性发生不孕的概率更高（34.7% vs 5.0%）[4]，

同时，内异症是导致女性不孕的重要原因，在不孕

的女性患者中，患有内异症的比例可高达 50%[2,5-6]。

内异症的治疗方法包括药物及手术。治疗药物主要

分为非甾体类抗炎药、孕激素类药物、复方短效避孕

药（COC）、促性腺激素释放激素激动剂（GnRH-a）

及中医药治疗，且需要按照患者实际情况进行长期

管理[1]。若患者附件包块过大（（≥4 cm）、疼痛药物

治疗无效或合并不孕[1,6]，可考虑手术治疗，手术治

疗包括病灶切除术、子宫切除术、子宫及双侧附件

切除术[1]等，对于育龄期女性，尤其是有生育要求

的女性，手术当选择病灶切除术。由于内异症具有

侵袭性和异位种植能力，术中难以彻底清除病灶，

残留病灶容易复发或在其他部位种植生长。故建议

术后联合药物进行长期管理[1,6]。GnRH-a类药物能

够抑制垂体功能，形成药物去势，降低雌激素水平

以减少异位内膜细胞活性，预防疾病复发，已被国

内外指南广泛推荐作为内异症术后用药[1,6-8]。研究

显示，若以保留生育力为主要目的，在内异症术后

优先考虑 GnRH-a 类药物[9]，且在缓解疼痛方面

GnRH-a 类药物与地诺孕素疗效相当[10]。但研究表

明，术后需长期使用 GnRH-a类药物才能起到预防

复发的作用[1,11-12]，同时，长期应用 GnRH-a类药物

可能导致骨密度下降，1项纳入 37项随机对照试验

（RCT）研究的 Meta分析结果显示，GnRH-a治疗

6个月和 12个月后，骨密度分别平均下降 0.89%

和 1.50%[13]。临床观察及研究表明，中医药在防

治内异症术后复发方面具有独特的优势，能预防

疾病的复发，提高术后妊娠率[14-15]，因此，探索

安全有效的中西医联合防治方案具有重要的临床

意义。 

瘀血阻滞是内异症的主要中医病机[8]，桂枝茯

苓胶囊（（丸）源自（ 伤寒杂病论》中的桂枝茯苓丸

方，具有活血化瘀、消癥止痛的功效，因此临床上

常用于治疗内异症[16-17]，且获得较好疗效， 子宫内

膜异位症中西医结合诊疗指南（2024年版）》中已推

荐桂枝茯苓胶囊（丸）联合化学药作为内异症的治疗

方法[8]。同时桂枝茯苓胶囊（丸）联合GnRH-a用治

内异症术后复发也取得了较好的疗效[18]，但目前

尚无桂枝茯苓胶囊（丸）联合 GnRH-a防治内异症

术后复发的相关循证评价研究。因此，本研究通过

纳入桂枝茯苓胶囊（丸）联合 GnRH-a治疗内异症

术后的 RCT，对其防治内异症术后复发的疗效及

安全性进行 Meta分析。以期为中西医联合防治内

异症术后复发的疗效及安全性提供循证证据。 

1  资料与方法 

1.1  纳入标准 

1.1.1  研究对象  诊断为子宫内膜异位症（（内异症）

的患者，诊断标准参照 妇产科学（第九版）》[19]、

 子宫内膜异位症诊治指南（第三版）》[1]，纳入研

究对象年龄为 18岁至绝经前。 

1.1.2  干预措施  试验组为桂枝茯苓胶囊（（丸）联

合 GnRH-a，不合并其他干预措施，对照组为同种

GnRH-a。两组患者均为手术治疗后。 

1.1.3  结局指标  术后复发率、血清糖类抗原 125

（CA125）、疼痛视觉模拟量表（VAS）、术后妊娠

率、不良反应发生率。 

1.1.4  研究类型  RCT。 

1.2  排除标准 

无法获取全文；研究设计存在严重缺陷；数据

存在明显错误或数据存疑；试验组采用桂枝茯苓胶

囊（（丸）以外的（ 桂枝茯苓”相关药品以及中药汤
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剂；样本量：试验组病例数＜30例。 

1.3  检索策略 

计算机检索中英文数据库，英文库包括

PubMed、Embase、Web of Science及 The Cochrane 

Library，中文库包括中国学术期刊全文数据库

（CNKI）、维普生物医学数据库（（VIP）、SinoMed、

万方数据库（（Wanfang Data）。检索时间范围为各数

据库建库起至 2026年 1月 16日，采用主题词结合

自由词检索：英文检索词为（ GnRH-a OR Leuprorelin 

OR Triptorelin OR Goserelin”AND guizhifuling AND 

Endometriosis；中文检索词为（（（ GnRH-a”或（ 亮丙

瑞林”或（ 曲普瑞林”或（ 戈舍瑞林”或（ 促性腺

激素释放激素”）和（（（ 桂枝茯苓”或（ 桂枝茯苓丸”

或（ 桂枝茯苓胶囊”）和（（（ 子宫内膜异位症”或（ 内

异症”或（ 卵巢子宫内膜异位囊肿”或（ 卵巢巧克

力样囊肿”）。 

1.4  文献筛选及资料提取 

2 名研究员按照制定的策略独立检索文献，并

按照纳入排除标准筛选出符合的研究，提取数据，

由 2名研究员交叉核对，若存在分歧则由第 3位研

究人员并经讨论后决定，提取内容包括：①文献基

础信息：第一作者姓名、发表年份等；②研究对象

信息：样本量、患者年龄；③研究内容：手术方式、

干预措施、疗程和结局指标。 

1.5  偏倚风险评估 

本研究的质量评价由 2名经系统培训的研究员

独立完成，采用的工具为 Cochrane偏倚风险评估工

具[20]。评价内容包括：①随机分配序列产生方法；

②分配方案隐藏；③盲法实施（（研究者、受试者及

结果评价者）；④数据完整性；⑤选择性报告风险；

⑥其他潜在偏倚来源。每一项内容均采用（ 低风险”

 高风险” 不清楚”进行判定。双方独立评价后交

叉核对，如出现意见不一，将交由第 3位研究者经

过讨论形成最终意见。 

1.6  统计分析 

本研究使用 RevMan 5.4 软件进行统计分析。

二分类变量采用相对危险度（（RR）作为效应量；连

续变量采用均数差（（MD）作为效应量。所有效应量

均报告其点估计值及 95%置信区间（（CI）。异质性通

过 χ2检验和 I2值进行判断。当满足 P＞0.1 且 I2≤

50%时，认为异质性较小，使用固定效应模型；当

P≤0.1或 I2＞50%，则认为存在显著异质性，进行

敏感性分析，并预设药物治疗疗程、化学药种类、

患者是否合并不孕、GnRH-a 药物种类进行亚组分

析，以明确异质性来源。若仍无法找到异质性来源

并解释则采用随机效应模型。对于结局指标大于 10

项的 RCT，使用漏斗图进行发表偏倚评估。 

2  结果 

2.1  检索结果 

首次检索得到文献共 104篇，剔除重复文献后

获得文献 41 篇，进一步阅读标题和摘要排除不符

合纳入标准的文献共 22篇，逐篇阅读全文，排除不

符合纳入标准文献 4篇。最终纳入 15项RCT[21-35]。

具体流程见图 1。 

  

图 1  文献筛选流程 

Fig. 1  Study selection process 
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2.2  纳入文献特征 

纳入 15 项 RCT 研究[21-35]均为中文研究，共

涉及 1 480例患者，其中试验组 744例，对照组 736

例。所纳入研究中使用 GnRH-a药物包含注射用醋

酸曲普瑞林、醋酸亮丙瑞林、醋酸戈舍瑞林缓释植

入剂，其中 4项研究[22,25,28-29]使用曲普瑞林，5项

研究[21,23,26,30,33]使用亮丙瑞林、4项研究[31-32,34-35]使用

戈舍瑞林、2项研究[24,27]使用GnRH-a类药物不详。

关于手术方式，3项研究[27,34-35]为子宫内膜异位囊

肿剥除术，2项研究[22,31]为内异症相关手术，10项

研究[21,23-26,28-30,32-33]仅说明为腹腔镜手术，未说明具

体手术方式。见表 1。 

2.3  纳入研究质量评价  

所纳入的 15 项研究中有 4 项[23,28,30,32]提及具

体的随机序列生成及分组方法，3项[23,28,30]为 随

机数字表法”，1项[32]为 计算机辅助随机法”，11

项[21-22,24-27,29,31,33-35]研究在涉及随机序列及分配方

法中仅使用 随机分配”等字样，未对具体随机序 

表 1  纳入研究基本特征 

Table 1  Basic information of included studies 

纳入研究 组别 n/例 年龄/岁 手术方式 干预措施 疗程 结局指标 

胡  敏, 

2017[21] 

对照 41 35.60±8.90 腹腔镜 醋酸亮丙瑞林 6个月 ①③⑤ 

试验 41 35.40±8.70 对照＋桂枝茯苓胶囊 

江美琼, 

2015[22] 

对照 41 29.40±2.50 子宫内膜囊肿剥除、内异症病灶

切除/电凝术等 

注射用醋酸曲普瑞林 3个月 ①⑤ 

试验 41 27.80±2.10 对照＋桂枝茯苓胶囊 

李彩辉, 

2016[23] 

对照 43 32.78±3.89 腹腔镜 注射用醋酸亮丙瑞林 6个月 ①⑤ 

试验 44 33.12±4.56 对照＋桂枝茯苓胶囊 

李  莎, 

2022[24] 

对照 43 36.80±5.30 腹腔镜 GnRH-a 6个月 ⑤ 

试验 43 37.30±5.10 对照＋桂枝茯苓胶囊 

刘  琰, 

2022[25] 

对照 60 30.61±4.52 腹腔镜 注射用醋酸曲普瑞林 6个月 ①② 

试验 60 30.26±4.65 对照＋桂枝茯苓胶囊 

卢德华, 

2017[26] 

对照 51 26.70±2.30 腹腔镜 醋酸亮丙瑞林 6个月 ① 

试验 51 26.90±2.50 对照＋桂枝茯苓胶囊 

苏燕燕, 

2018[27] 

对照 42 29.54±5.10 卵巢巧克力囊肿腹腔镜剥除术 GnRH-a 6个月 ①② 

试验 42 29.32±4.54 对照＋桂枝茯苓胶囊 

王  萍, 

2016[28] 

对照 38 36.00±4.70 腹腔镜 注射用醋酸曲普瑞林 4个月 ① 

试验 38 35.70±4.50 对照＋桂枝茯苓胶囊 

王  伟, 

2013[29] 

对照 40 36.30±8.60 腹腔镜 注射用醋酸曲普瑞林 6个月 ①②③ 

试验 40 35.80±8.40 对照＋桂枝茯苓胶囊 

吴  琳, 

2021[30] 

对照 53 34.96±2.15 腹腔镜异位囊肿剥除术 醋酸亮丙瑞林 6个月 ④ 

试验 53 34.32±2.35 对照＋桂枝茯苓丸 

于晓川, 

2022[31] 

对照 44 29.30±1.00 内镜下黏膜切除术 戈舍瑞林 3个月 ①④⑤ 

试验 44 29.10±2.00 对照＋桂枝茯苓胶囊 

赵  娜, 

2022[32] 

对照 96 31.73±9.94 腹腔镜 醋酸戈舍瑞林缓释植入剂 3个月 ①②⑤ 

试验 96 32.05±9.52 对照＋桂枝茯苓胶囊 

赵曰明, 

2022[33] 

对照 52 27.40±8.90 腹腔镜 醋酸亮丙瑞林 3个月 ③④ 

试验 52 29.20±10.30 对照＋桂枝茯苓丸 

朱  芸, 

2025[34] 

对照 30 33.11±7.76 腹腔镜卵巢巧克力囊肿剥除术 醋酸戈舍瑞林缓释植入剂 3个月 ①②③④⑤ 

试验 35 32.98±7.98 对照＋桂枝茯苓丸 

王  霞, 

2025[35] 

对照 62 34.12±4.60 腹腔镜剥除术 戈舍瑞林 6个月 ①⑤ 

试验 64 33.78±4.25 对照＋桂枝茯苓胶囊 

①-疾病复发率；②-术后妊娠率；③-CA125水平；④-VAS；⑤-不良反应发生率。 

①-disease recurrence rate; ②-postoperative pregnancy rate; ③-CA125 level; ④-VAS; ⑤-incidence of adverse reactions. 
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列产生及分配方式进行具体描述。关于盲法及分配

隐藏，所有纳入的研究均未提供相关信息，其中 4

项研究[30-31,32,34]涉及 VAS 评分，该评分为主观量

表，受盲法影响大，故评价为高风险，余研究结局

指标均为客观结局指标，不受盲法及是否分配隐藏

影响，故评为低风险。所有研究均按其研究设计方

案进行研究，并且均展示了完整的结局数据，所有

纳入研究均未发现选择性报告；所有纳入研究均无

法判断是否有其他偏倚，均评定为风险不明。见图

2、3。 

  

图 2  偏倚风险图 

Fig. 2  Risk of bias graph 

 

图 3  偏倚风险总结图 

Fig. 3  Risk of bias summary 

2.4  Meta 分析结果 

2.4.1  疾病复发率  纳入 12项研究[21-23,25-29,31-32,34-35]，

所涉及患者 1 174例，对所有患者进行术后用药及

随访，涉及随访时间为术后 6～24个月，试验组共

有 32 例患者复发，对照组共有 116 例患者复发。

异质性检验显示 I2＝0，说明所纳入 11项研究之间

无明显异质性，采用固定效应模型，分析显示：桂

枝茯苓胶囊（丸）联合 GnRH-a在预防内异症术后复

发方面明显优于单用GnRH-a治疗［RR＝0.27，95% 

CI（（0.19，0.39），P＜0.000 01，I2＝0]，根据现有研

究表明，与术后随访组对比，术后仅使用 GnRH-a类

药物 3个月不具有显著性优势，而术后使用 GnRH-

a类药物 6个月能够减少疾病复发[1,11-12]，故按疗程

进行亚组分析，结果表明，在疗程 3、4、6个月分

析中，与单用 GnRH-a对比，联合用药均可以减少

疾病的复发率。见图 4。 

2.4.2  CA125  纳入 4项 RCT研究[21, 29, 33-34]，共 301

例。异质性检验结果显示：I2＝89%，表明各研究间

存在显著异质性，通过敏感性分析，发现王伟[29]、胡

敏等[21]研究中涉及术后治疗的疗程分别为 6个月以

及 3～6 个月，朱芸[34]、赵曰明等[33]研究疗程均为

3 个月，存在治疗疗程差异，在移除 2 项研究后异

质性大幅下降（I2从 89%降至 0），采用固定效应模型

分析，分析显示：桂枝茯苓胶囊（丸）联合 GnRH-a

相较于单用 GnRH-a 可有效降低血清 CA125 水平

[MD＝−9.69，95% CI（−12.23，−7.15），P＜0.000 01，

I2＝0]。见图 5。 

2.4.3  VAS 评分  纳入 4 项研究[30-31,33-34]，共 363

例，异质性检验显示：I2＝99%，表明各研究之间存

在较高异质性，进行敏感性分析，结果显示合并效 
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图 4  疾病复发率亚组分析森林图 

Fig. 4  Forest plot of subgroup analysis for disease recurrence rate 

 

图 5  CA125 森林图 

Fig. 5  Forest plot for CA125 

应量未发生改变，但异质性仍在较高水平，未发现异

质性来源，进一步按照疗程、GnRH-a种类、手术方式

进行亚组分析，结果显示疗程（P＝0.93）、GnRH-a种

类（P＝0.47）、手术方式（P＝0.67）均非异质性来源，

故采用随机效应模型，分析显示：桂枝茯苓胶囊（丸）

联合 GnRH-a 相较于单用 GnRH-a 可更加有效降低

VAS评分，缓解患者疼痛[MD＝−1.10，95% CI (−1.67，

−0.52)，P＝0.000 2，I2＝99%]。见图 6。 

2.4.4  术后妊娠率  共纳入 5项研究[25,27,29,32,34]，其

中 2项研究[25,27]提到研究对象为内异症合并不孕的

患者，3项研究[29,32,34]仅描述为内异症患者，5项研

究均对患者的术后妊娠情况进行随访，共随访患者

499 例，其中试验组共 140 例成功妊娠，对照组共

83例成功妊娠。异质性检验显示 I2＝0，说明所纳 

 

图 6  VAS 评分森林图 

Fig. 6  Forest plot for VAS pain score 
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入 5项研究之间无明显异质性，采用固定效应模型，

分析显示：对于内异症行手术治疗的患者，使用桂枝

茯苓胶囊（丸）联合 GnRH-a的术后妊娠率平均为单

用GnRH-a的 1.66倍[RR＝1.66，95% CI (1.34，2.05)，

P＜0.000 01，I2＝0]，根据患者是否合并不孕进行亚

组分析，结果显示：无论内异症患者是否合并不孕，

与术后单用GnRH-a相比，桂枝茯苓胶囊（丸）联合

GnRH-a均能提高妊娠率。见图 7。 

 

图 7  术后妊娠率亚组分析森林图 

Fig. 7  Forest plot of subgroup analysis for postoperative pregnancy rate 

2.4.5  不良反应发生率  共纳入 8项[21-24, 31, 32, 34-35]

研究，共随访患者 804 例，其中试验组共有 75 例

不良反应报告，对照组共 73例不良反应报告。异质

性结果显示，I2＝0，表明各研究之间几乎不存在异

质性，表明对于内异症行腹腔镜手术的患者，使用

桂枝茯苓胶囊（丸）联合 GnRH-a 与单用 GnRH-a

相比，差异无统计学意义[RR＝1.03，95% CI (0.79，

1.36)，P＝0.81，I2＝0]。见图 8。 

 

图 8  不良反应发生率森林图 

Fig. 8  Forest plot for incidence of adverse reactions 

2.4.6  发表偏倚  共有 12 篇研究[21-23,25-29,31-32,34-35]

报道了疾病复发率，针对该结局指标绘制漏斗图

（（图 9），纳入文献大样本研究相对集中，而小样本

研究的分布存在不对称，考虑存在阴性结果的小样

本研究未被发表，存在一定发表偏倚。对于术后妊

娠率、VAS评分和血清 CA125水平结局指标，由于

纳入文献研究数量不足，传统的漏斗图及 Egger检

验不可靠。其中，5篇研究[25,27,29,32,34]报道了术后妊

娠率，针对该结局指标绘制多伊（（Doi）图，并采用

Luis Furuya-Kanamori（（LFK）指数对 Doi图的不对

称性进行量化评估[36]，以更稳健地判断是否存在小 

 

图 9  疾病复发率文献发表偏倚评估漏斗图 

Fig. 9  Funnel plot for publication bias assessment in 

disease recurrence rate 
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研究效应。结果显示，术后妊娠率的 LFK指数为 0.5

（图 10），提示 Doi 图不存在显著的不对称性。这

一结果表明，在纳入的 5项研究中，未检测到明显

的小研究效应或发表偏倚。对于 VAS 评分和血清

CA125水平 2个结局指标，由于纳入文献数量过少，

LFK指数及 Doi图仍不可靠，故本研究未对其进行

发表偏倚的统计学检验或漏斗图绘制。 

 

图 10  术后妊娠率的 Doi 图 

Fig. 10  Doi plot for postoperative pregnancy rate 

3  讨论 

中医认为，内异症的核心病机在于 瘀血内

阻”，异位内膜组织在宫腔以外种植、生长，是为离

经之血留滞为瘀，潜于冲任、胞脉之间，日久发为

癥瘕。手术虽能去除局部有形之邪，但不能彻底消

除病灶，体内无形之瘀仍持续存在，进而演变为（ 瘀

血未净”的病理状态，未净之瘀可再次聚结，致残

留病灶复发，或新的病灶生长，若进一步发展，瘀

血阻络，不通则痛，闭塞胞脉，两精难搏，则仍难

以妊娠。桂枝茯苓丸由桂枝、茯苓、牡丹皮、赤芍、

桃仁组成，具有活血化瘀、消癥散结之效，术后服

用可以使潜留之瘀得化，冲任胞脉气血畅达，残留

之瘀血难以复聚，降低疾病复发的风险；瘀血消散，

胞脉畅通，两精才能正常相合，妊养于胞宫；气血通

畅，疼痛亦可得到缓解。实验研究表明，桂枝茯苓胶

囊（丸）可以抑制丝裂原活化蛋白激酶激酶/细胞外调

节蛋白激酶（MEK/ERK）信号通路的激活，进而抑

制异位内膜细胞的侵袭与增值，促进其凋亡[37]，减少

疾病的复发，桂枝茯苓胶囊（（丸）还可以降低内异

症患者血清前列腺素 E2（PGE2）、前列腺素 F2α

（（PGF2α）水平[38]，改善患者疼痛症状。 

本研究共纳入 15 项 RCT 研究，Meta 分析表

明，桂枝茯苓胶囊（丸）联合 GnRH-a治疗内异症

术后可减少术后复发率，且优于单用 GnRH-a，联

合用药可降低血清 CA125水平，缓解术后疼痛，提

高术后妊娠率，均优于单用 GnRH-a，同时不增加

不良反应发生率。 

目前，内异症术后高复发率是临床亟待解决的

难题。本研究显示，与术后单用 GnRH-a相比，桂

枝茯苓胶囊（丸）联合 GnRH-a可进一步降低内异

症术后疾病复发率。根据现有研究，若内异症术后

仅使用 GnRH-a治疗 3个月，其疗效与术后随访组

无明显差异[9,11]，据此，按照疗程对复发率进行亚组分

析，亚组分析结果表明，相比于术后单用 GnRH-a，

桂枝茯苓胶囊（丸）联合 GnRH-a在不同疗程（3、

4、6个月）均能进一步降低复发率。 

血清 CA125 水平不仅可以辅助诊断内异症，

同时能够在一定程度上评估内异症严重程度、预测

疾病的复发[39]。本研究显示，与术后单用 GnRH-a

相比，桂枝茯苓胶囊（丸）联合 GnRH-a可进一步

降低血清 CA125水平，说明桂枝茯苓胶囊（（丸）联

合 GnRH-a可缓解病情严重程度，预防疾病复发，

但是由于纳入文献数量少，且 2 项研究权重分布不

均（84.1%/15.9%），提示当前结论主要受到单项研究

影响，这一结论需更多高质量临床研究进一步证实。 

内异症临床表现为下腹部疼痛，包括痛经、性

交痛、慢性盆腔痛等，是内异症患者最常见的症状。

研究表明，术后使用 GnRH-a 能够在一定程度上缓

解内异症患者的疼痛症状，但无法完全治愈疼痛[40]。

本研究纳入与 VAS评分相关的文献共 4篇，均在完

成治疗疗程后进行随访，Meta分析结果表明，与术

后仅使用 GnRH-a相比，桂枝茯苓胶囊（丸）联合

GnRH-a可以降低 VAS评分，但是，由于纳入文献

质量低，异质性高，通过敏感性分析和亚组分析均

未找到异质性来源，考虑 VAS评分为主观指标，受

到患者主观性影响较大，且纳入文献均未提及盲

法，可能存在测量偏倚和实施偏倚。对纳入的 4篇

文献进一步分析发现，其高异质性可能同时与治疗

疗程及 VAS评分评估时间节点有关，4篇文献均报

道了治疗疗程，但只有 3篇文献报道了 VAS评分评

估时间节点，相比于疗程为 3个月并在疗程结束后

立刻进行 VAS评分评估（（MD＝−0.71）和疗程为 3

个月并在药物疗程结束后 6 个月再进行 VAS 评分

评估（（MD＝−0.51），更长的治疗疗程并在治疗后即
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进行 VAS 评分具有更高的效应量（MD＝−1.12），

提示联合用药可能主要在治疗期间改善了疼痛症

状，这与停药后疾病自然进程或药物疗效减退导致

症状反复有关，且更长的治疗疗程也可能带来更高

的效应量，但由于纳入文献数量过少，无法按照疗

程及随访节点同时进行亚组分析，该结论需更多设

计严谨、干预方案标准化、随访时间统一的大样本

RCT进一步验证。 

内异症可影响患者的卵巢储备功能，降低患者

生育力，而卵巢子宫内膜异位囊肿的手术有加重卵

巢功能损伤的风险[6, 41]，因此，术前需充分评估手

术指征与卵巢储备功能水平，平衡手术受益与风

险。术后如何保护患者卵巢储备功能，提高患者生

育力尤为重要，1项涉及 17项研究，共 2 485名患

者的荟萃分析[42]结果显示，与术后随访组比较，术

后使用 GnRH-a 能提高内异症患者妊娠率，但

GnRH-a 可抑制卵巢功能，是否对卵巢储备功能造

成进一步影响仍不明确，本研究表明，与术后单用

GnRH-a 相比，不论其是否合并不孕症，桂枝茯苓

胶囊（丸）联合 GnRH-a可以进一步提高内异症患

者的术后妊娠率，尽管本研究仅纳入 5篇与术后妊

娠率有关的文献，但是其 LFK指数为 0.5，提示 Doi

图对称性良好，且异质性低（（I2＝0%），故此结论具

有一定价值。 

同时 Meta 分析显示，与术后单用 GnRH-a 相

比，桂枝茯苓胶囊（丸）联合 GnRH-a类药物不增

加不良反应发生率，表明其安全性良好。 

与同类研究进行对比发现，2项Meta分析均报

道了桂枝茯苓胶囊（（丸）联合化学药治疗内异症的

疗效，Qin 等[43]对比了桂枝茯苓胶囊（丸）联合地

诺孕素与地诺孕素治疗内异症的疗效，结果表明，

联合用药可以降低血清 CA125水平，降低 VAS评

分，与本研究结论一致，阮洁等[44]报道了桂枝茯苓

胶囊（（丸/汤）联合孕三烯酮对比孕三烯酮治疗内异

症的疗效，结果表明，联合用药可以降低血清

CA125水平，降低 VAS评分，提高妊娠率，降低复

发率。与本研究结论一致。与本研究相比，尽管采

用的化学药种类不同，但均为指南推荐用药[1]，并

且研究结果均显示联合桂枝茯苓胶囊（（丸）后表现

出协同增效的作用，这提示桂枝茯苓胶囊（（丸）治

疗内异症的协同效应可能不依赖特定的化学药类

型。同时，本研究仅纳入了内异症术后的患者，符

合内异症术后长期管理的实际临床场景，具有一定

的推广意义。 

本研究存在以下局限性：①多数纳入研究未详

细描述随机序列生成，且未报道分配隐藏情况，存

在选择性偏倚风险；②所有研究均未提及对研究

者、受试者或结局评价者实施盲法，尤其设计主观

指标的研究未明确盲法，可能存在测量偏倚；③本

研究所纳入的 15篇 RCT研究均为中文研究，证据

来源单一，可能存在非中文研究未得到发表，即存

在语言偏倚，同时，由于研究地点均在中国，研究

对象具有明显的地域特征，本研究的结论对外推广

性受到限制；④对于部分结局指标（（VAS评分、血

清 CA125水平）纳入文献数量有限，不符合偏倚风

险检验的基本要求，故未进行偏倚风险的检验，因

此，受到文献数量限制，无法排除潜在的发表偏倚

风险；⑤对于血清 CA125水平，通过敏感性分析剔

除 2 项研究后异质性降为 0%，但剩余 2 项研究权

重分布极不均衡（84.1%/15.9%），结论受单篇研究

影响较大，稳健性不足。而 VAS评分的结果具有高

异质性，且敏感性分析与亚组分析均未找到明确异

质性来源，各研究在评估时间点、治疗疗程等方面

存在差异，但受纳入文献数量限制，无法进行更精

细的亚组分析，其结论待更多研究进行证实。⑥（ 桂

枝茯苓”制剂剂型、剂量及疗程存在差异，可能存

在异质性。 

对此，提出以下建议：①制定高质量规范的研

究方案，尤其注重随机化的生成、盲法的实施与分

配隐藏等，并规范药物种类、剂量、疗程、结局指

标测量节点，降低异质性；②内异症具有高度异质

性，患者年龄、生育需求、疾病分期、手术方式均

可能影响术后疗效与复发风险，未来研究应根据关

注不同亚群的患者，为临床个体化用药提供更精准

的依据。 

综上所述，与单用 GnRH-a相比，联合桂枝茯

苓胶囊（丸）防治内异症术后可减少术后复发率，

降低血清 CA125 水平及疼痛程度，提高术后妊娠

率，且不增加不良反应发生率。鉴于现有临床研究

数量有限、质量偏低，该结论有待未来更多高质量、

多中心、大样本的临床研究证据予以支持。 

利益冲突  所有作者均声明不存在利益冲突 
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