
子宫内膜异位症是指有活性的内膜组织种植于子

宫腔以外而形成的一种女性常见妇科疾病。高达30%~

50%的EMT患者可合并不孕［1］，严重影响妇女的身心健

康。腹腔镜保守手术是诊断EMT的金标准，可以提高

轻度盆腔EMT的妊娠率［2］，术中容易残留微小病灶，术

后联用激素类药物，已被证实能有效的减轻疼痛和预防

复发，但这些药物无一避免的会抑制排卵，导致围绝经

期的状态［3］，近年较热门的促性腺激素释放激素激动剂

（GnRHa）可高效抑制HPO轴，造成体内低刺激素状态，

减灭微小病灶，但其是否有利于提高妊娠率，改善妊娠

结局尚具有争议［4-7］。本文通过分析324例EMT合并不

孕症患者，对比单纯的腹腔镜手术及术后联用GnRHa

对妊娠率及妊娠结局是否有影响。

1 资料和方法

1.1 一般资料

2011 年 1 月~ 2016 年12月在南方医科大学附属
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摘要：目的 探讨腹腔镜保守治疗术后是否联用促性腺激素释放激素激动剂（GnRHa）对子宫内膜异位症（EMT）合并不孕症患

者临床妊娠的影响。方法 回顾性分析2011年1月~2016年12月因EMT合并不孕症行腹腔镜手术患者临床资料，将患者按术

后是否联合使用GnRHa分为单纯手术组和GnRHa组，追踪随访患者术后不同时间点的妊娠情况并统计分析。结果 对于中重

度EMT，GnRHa组妊娠率较单纯手术组妊娠率有显著的统计学差异（P<0.05）。GnRHa组停用GnRHa后6月、12月、24月、36月

妊娠率较单纯手术组术后在相应四个时间点皆有统计学差异（P<0.05）。对于单纯手术组，术后体外受精-胚胎移植（IVF-ET）妊

娠率比自然妊娠率有显著性差异（P<0.05）；而GnRHa组，则无显著性差异（P<0.05）。结论 术后联用GnRHa并不能提高轻度

EMT患者的妊娠率，但可明显提高中重度EMT患者的妊娠率；单纯手术术后及联用GnRHa停药后半年内是妊娠的“黄金时

间”，妊娠率占3年累计妊娠率约50%。

关键词：子宫内膜异位症；腹腔镜手术；促性腺激素释放激素激动剂；妊娠率

Abstract: Objective To investigate the impact of conservative laparoscopic surgery for endometriosis with postoperative
gonadotropin-releasing hormone agonist (GnRHa) therapy on the pregnancy outcomes in patients with endometriosis-
associated infertility. Methods The clinical data were collected from the patients with endometriosis-associated infertility
undergoing conservative laparoscopic surgery in our department between January, 2011 and December, 2016. The patients
were divided into laparoscopic surgery only group (without any other treatments) and postoperative GnRha therapy group,
and the pregnancy outcomes were compared between the two groups at different time points during the follow-up. Results In
cases with moderate or severe endometriosis, laparoscopic surgery with postoperative GnRha therapy was associated with a
significantly higher clinical pregnancy rate than laparoscopic surgery alone (P<0.05). In patients receiving postoperative
GnRha therapy, the accumulative pregnancy rates at 6, 12, 24 and 36 months after discontinuation of GnRha therapy were
significantly higher than those in patients receiving laparoscopic surgery alone. The pregnancy rate following IVF-ET cycles
was significantly higher than the spontaneous pregnancy rate in patients receiving conservative laparoscopic surgery alone (P<
0.05), while such a difference was not found in patients with postoperative GnRHa therapy (P>0.05). Conclusions GnRHa
therapy after conservative laparoscopic surgery can significantly increase the clinical pregnancy rate in infertile 6 months
women with moderate or severe endometriosis but not in mild cases. Within 6 months following laparoscopic surgery or
following discontinuation of GnRHa therapy is the optimal time window for pregnancy, and a longer time from therapy
discontinuation is associated with a lower possibility of spontaneous pregnancy.
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珠江医院妇产科行腹腔镜手术，并经病理检查证实为盆

腔 EMT合并不孕的患者共364例，在随访过程中失访

40 例，失访率 10.99%（40 /364）；根据术后是否联用

GnRHa分为GnRHa组和单纯手术组。收集随访资料

完整的 324例患者的临床资料，年龄 20~39岁，平均

29.91岁。r-AFS 分期：Ⅰ期 81例（25.00%），Ⅱ期106

例（32.72%），Ⅲ期71（21.91%），Ⅳ期66例（20.37%）。

所有患者术前排除生殖道发育异常、免疫因素和男方

精液异常等原因。

1.2 研究方法

本研究为回顾性病例对照研究，建立统一数据库，

详细记录所有患者的年龄、手术方式、美国生殖医学会

r-AFS标准术中分期、药物治疗种类及时间、单纯手术组

及联合治疗组分别术后及距离最后一次使用GnRHa6

月、12月、24月、36月的累计妊娠率。对不同 r-AFS 分

期的不同妊娠的情况进行比较。

1.3 腹腔镜手术方法

所有患者均行腹腔镜手术，对有粘连者行盆腔粘连

分解术，恢复盆腔解剖结构，并给予Interceed防粘连膜

预防再粘连; 对合并有子宫内膜异位囊肿或者黄体囊肿

者行囊肿剥除术后根据情况重建卵巢；对于合并子宫

腺肌瘤者行腺肌瘤减灶术；重度EMT患者同时行直肠

子宫陷凹重建；尽可能恢复其正常解剖形态及暴露双侧

宫骶韧带；对输卵管行子宫输卵管通液术，必要时行输

卵管修复整形术。对于术前B超提示宫腔占位者，同时

行联合宫腔镜检查术，发现息肉、粘膜下肌瘤者则行子

宫内膜息肉或粘膜下肌瘤电切术。

1.4 术后联合使用GnRHa的方法

术后月经复潮第1~5天内返门诊注射GnRHa针剂

第一针，随后每间隔28 d行下一针注射，根据子宫的大

小及激素水平的结果及 rAFS分期决定总剂量，3~6针

不等。

1.5 统计学方法

本研究中计量资料以均数±标准差表示，满足正态

分布与方差齐性的采用 t检验，不满足的采用校正 t检

验。计数资料方差齐性的采用χ2检验。P<0.05表示差

异有统计学意义。

2 结果

2.1 一般情况

364例患者，失访40例，随访率88.70%。随访的

324例患者中，年龄19~40岁，平均年龄29.91岁；妊娠者

年龄19~40岁，平均年龄28.74岁；原发不孕共162人，

继发不孕162人。随访期间妊娠患者共168人，具体妊

娠率见表1~2。

表1 281例患者各期各组的自然妊娠率的对比
Tab.1 Postoperative spontaneous pregnancy rates in 281 patients with endometriosis receiving different
treatments

Group

Operation group

GnRHa group

χ2

P

Case

82

199

Mild EMT

25/52 (48.08%)

68/110 (61.82%)

2.73

>0.05

Moderate-severe EMT

6/30 (20.00%)

44/89 (49.44%)

7.98

<0.05

2.2 单纯手术组和联合治疗组轻中重度EMT妊娠率的

对比

除去IVF的43人，单纯手术组共82人，联合治疗组

199人，对于轻度EMT，两组妊娠率对比差异没有统计

学意义（P>0.05）；对于中重度EMT，两组妊娠率对比差

异有统计学意义（P<0.05，表1）。对于单纯手术组，术后

IVF妊娠率对比自然妊娠率有显著性差异；对于联合治

疗组，药物治疗后的自然妊娠率和IVF妊娠率对比并无

显著性差异（表2）。

2.3 两组子宫内膜异位囊肿的妊娠情况

中重度子宫内膜异位囊肿，对于单侧子宫内膜异位

囊肿的，联合治疗组较单纯治疗组妊娠率的对比，有显

著性提高；而对于双侧子宫内膜异位囊肿的，联合治疗

组妊娠率40.91%，单纯治疗组为20.00%，但两者无统计

学差异（表3）。

Pregnancy

Natural pregnancy rate

Pregnancy rate after

IVF-ET

χ2

P

Operation group

45/98 (45.92%)

14/16 (87.50%)

13.31

<0.05

GnRHa group

112/199 (56.28%)

20/27 (74.07%)

3.10

>0.05

表2 单纯手术组和联合治疗组自然妊娠率和IVF妊娠率的对比
Tab.2 Comparison of spontaneous pregnancy rate and pregnancy
rate following IVF-ET between operation alone and GnRHa
groups
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2.4 累计妊娠率

两组3年内累计妊娠率的增长图，可直观的从图中

看出两个组对应任意时间点，两组妊娠率相比较，联合

治疗组妊娠率都高于单纯手术组，结合卡方检验可知，

差异均有统计学意义。3年内对应任意时间点，两组妊

娠率相比较，联合治疗组妊娠率都高于单纯手术组，差

异均有统计学意义。两组均在治疗结束后的半年内妊

娠率增长幅度最大，后增长速度趋于平缓（图1）。

3 讨论

EMT在女性中的发病率可高达11%［8］，其可通过增

加盆腹腔氧化应激物及生殖道胚胎毒性因子［9-11］，影响

输卵管活动能力及正常子宫收缩［12］，而导致不孕。EMT

合并不孕目前常用的治疗手段包括手术、药物（GnRHa、

COC等）。

本研究单纯手术治疗组中，轻度EMT患者的妊娠

率明显改善，为48.08%，重度EMT患者妊娠率稍有改

善，为18.18%。该研究结果和Marcoux等［2］及Brown

等［4］2014年系统综述多个研究的结果一致，也确证了手

术的必要性。轻度EMT主要导致盆腔粘连及输卵管结

构改变，对盆腔微环境影响较小，单纯的腹腔镜手术通

过分离粘连、去除病灶、修复整形输卵管及冲洗盆腔有

助于提高妊娠率。但对于重度EMT者，其单纯手术后

妊娠率较低的原因可能与盆腔生理结构及内微环境改

变严重，不利于精卵的生存发育及输送有关。另外，重

度EMT者卵巢病灶较大且深，行腹腔镜剥除囊肿会不

可避免的损伤正常卵巢组织，因此，子宫内膜异位囊肿

与不孕症的关系一直备受争议，需权衡是子宫内膜异位

囊肿本身及手术处理囊肿影响卵巢储备功能，两者对妊

娠的影响更大［13］。 EMT患者合并子宫内膜异位囊肿的

占20%~40%［14］。本研究中，术中发现双侧子宫内膜异

位囊肿的41人，单侧子宫内膜异位囊肿的98人，共139

人，发病率为42.90%。其中，轻度内异症的合并子宫内

膜异位占总体的5.25%；重度内异症合并巧囊的占总体

的37.65%。该类患者行子宫内膜异位囊肿剥除术后71

人妊娠，自然妊娠率为 46.40%，IVF 妊娠率高达

92.86%，提示子宫内膜异位囊肿剥除术可能更有利于

妊娠。但Hamdan等［15］Meta分析发现手术治疗子宫内

膜异位囊肿并不能改善IVF/ICSI的妊娠结局。最新的

研究显示，子宫内膜异位囊肿囊液中存在蛋白水解酶、

炎症因子等介导细胞损伤的介质，且较普通囊肿囊液高

出成百上千倍，对卵巢功能极为不利［16］。结合Benaglia

和Harada 的研究［17-18］可以推测去除卵巢上的内异症病

灶，虽然不可避免会造成部分正常卵巢组织的流失，但

卵巢经修复后可不影响其卵子质量，最终，虽术后取卵

数下降，但卵子质量高仍可保障 IVF的成功率。综上，

建议有生育要求的不孕女性，需个体化评估，若卵巢储

备功能尚可，由经验丰富的医生剥除卵巢子宫内膜异位

囊肿，可尽早终止异位内膜对卵巢的免疫性炎症破坏，

有利于保护卵巢储备功能，对提高自然妊娠率有一定的

帮助。

除了腹腔镜手术，近年来研究热门的还有GnRHa，

但对于术后应用GnRHa治疗是否可以提高妊娠率一直

存在争议。既往有研究认为术后联用GnRHa可以提高

轻度EMT患者的妊娠率［19］，但对于提高重度EMT者妊

表3 两组合并子宫内膜异位囊肿的EMT自然妊娠率的对比
Tab.3 Comparison of pregnancy rate in patients with endometriosis complicated by endometrioma between the
operation group and GnRHa group

Involvement

Unilateral

Bilateral

Total

EMT grade

Mild

Moderate-severe

Mild

Moderate-severe

Case

14

77

2

32

125

9

36

2

11

58

No. of Pregnancies Operation group

2/3 (66.67%)

4/18 (22.22%)*

0

2/10 (20.00%)#

8/31 (25.81%)

GnRHa group

7/11 (63.64%)

32/59 (54.24%)*

2/2 (100.00%)

9/22 (40.91%)#

50/94 (53.19%)

*When with the unilateral endometrioma, the difference in the pregnancy rate between the operation group and the GnRHa group was

significant (χ2=5.679, P=0.029<0.05). #When with the bilateral endometrioma, the difference in the pregnancy rate between the

operation group and the GnRHa group were not statistically significant (χ2=1.291, P=0.425>0.05) .

图1 单纯手术组和联合治疗组术后累计妊娠率的对比
Fig.1 Comparison of accumulative pregnancy rate
between the operation group and GnRHa group. *P<
0.054 vs operation group.
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娠率影响不大［20］；甚至有研究［3］提出术后联用药物并不

能提高生育力。本研究发现对轻度EMT患者术后应用

GnRHa治疗对妊娠率并无明显的帮助，但对中重度

EMT者术后应用GnRHa治疗，自然妊娠率（49.44%）明

显升高，且稍高于轻度 EMT 者术后的自然妊娠率

（48.08%）。和黄意娟等[21] 的研究结果一致。对于合并

卵巢子宫内膜异位囊肿的中重度EMT者，本研究结果

显示，联合治疗可显著提高妊娠率，也佐证了GnRHa对

提高中重度EMT患者妊娠率的重要作用。既往较一致

的观点认为，中重度EMT术后应用GnRHa治疗可通过

假绝经疗法，抑制盆腔炎症反应、新生血管生成，促进细

胞凋亡等促使残余的子宫内膜异位病灶萎缩而改善盆

腔环境［5, 22］。而近年来的新观点认为，EMT的发生可能

与干细胞有关［23］，且EMT患者腹腔内由于氧化应激

形成了广泛的炎症反应，进而卵子质量下降导致不

孕［6-7, 9, 24］。而GnRHa除了可以通过激素抑制方面有利

于妊娠，同时还可以通过抑制EMT病灶中干细胞的种

植而较长期的抑制病灶的复发及改善腹腔的炎性环境

而提高妊娠率［25-26］。

术后因各种原因，如年龄>35岁，试孕1年失败者后

选择行IVF者，单纯手术组的IVF妊娠率（87.50%）率较

自然妊娠率（37.80%）显著提高，证明IVF能明显增加妊

娠率；而联合治疗组，IVF妊娠率（74.07%）率较自然妊

娠率（56.28%）有提高，但无统计学意义。这就指导我们

在腹腔镜保守治疗术后，若积极试孕仍不成功，需及早

行IVF。这同Vercellini等［27］研究结果一致，虽输卵管机

械性通畅，仍可因微小的内异病灶而存在功能上的损

上，而 IVF可使EMT患者避免输卵管因素及可以挑选

优质的受精卵而显著提高妊娠率，尤其是中重度患者。

本研究还发现术后或距离最后一次GnRHa注射的

半年内，两组妊娠率增长速度明显，2年内累计妊娠率占

了术后自然妊娠率的绝大部分。这可能与术后以及用

药半年内盆腔环境得到最大的改善，有利于妊娠，而随

着时间得推移，病灶复发而再次影响盆腔环境。本研究

中，合并卵巢子宫内膜异位囊肿的患者，在随访时间内

未妊娠的68人中，囊肿复发的8人，复发率为11.76%，

皆为中重度EMT，其中最短时间距离为6个月，最长时

间为4年，其中4人已再次行保守治疗术。而Wheeler

等在1983年发表的第一个对照性研究［28］发现子宫内膜

异位症单纯手术后，3年的复发率为13.6%，5年的复发

率为40.3%；对于重度内异症患者尤甚，术后5年，Ⅰ~Ⅱ
累计复发率为22%，而Ⅲ~Ⅳ期患者为33~50%。这就

提醒患者术后或GnRHa治疗后半年内积极备孕，若两

年内尚未能自然妊娠，考虑到自然妊娠的几率低，且随

着年龄的增长，卵巢功能下降，子宫内膜异位囊肿复发

率高，就得权衡利弊，若年纪较大者需密切评估卵巢功

能，若提示功能较差，则应更早地转向ART。

本研究存在的不足为样本量不足够大，可能存在选

择偏倚；另为回顾性分析，回访数据可能因患者的不配

合存在及记忆失真或不完整存在信息偏倚；未来可通过

多中心、大样本的前瞻性研究得出更为可靠的结论。
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