
现代生物医学进展 biomed.cnjournals.com Progress inModern Biomedicine Vol.21 NO.20 OCT.2021

doi: 10.13241/j.cnki.pmb.2021.20.033
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血脂及血清 hs-CRP、VEGF水平的影响 *
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摘要 目的：探讨左炔诺孕酮宫内节育系统联合桂枝茯苓胶囊对子宫腺肌症患者超敏 C反应蛋白（hs-CRP）、性激素、血管内皮生

长因子（VEGF）以及血脂的影响。方法：选取 2016年 4月 ~2019年 8月期间我院接收的 90例子宫腺肌症患者，按照随机数字表

法分为对照组（45例，左炔诺孕酮宫内节育系统治疗）和研究组（45例，对照组的基础上联合桂枝茯苓胶囊治疗），比较两组患者

疗效、性激素、血脂、血清 hs-CRP、VEGF水平、子宫内膜厚度、痛经视觉模拟评分法（VAS）评分以及不良反应。结果：治疗 6个月

后研究组临床总有效率较对照组高（P<0.05）。两组治疗 6个月后卵泡刺激素（FSH）、hs-CRP、黄体生成素（LH）、VEGF水平以及子

宫内膜厚度、痛经 VAS评分均较治疗前下降，且研究组较对照组低（P<0.05）；雌二醇（E2）水平较治疗前升高，且研究组较对照组
高（P<0.05）。两组治疗 6个月后总胆固醇（TC）、低密度脂蛋白胆固醇（LDL-C）、高密度脂蛋白胆固醇（HDL-C）水平对比未见统计

学差异（P>0.05）。两组不良反应发生率对比无差异（P>0.05）。结论：左炔诺孕酮宫内节育系统联合桂枝茯苓胶囊治疗子宫腺肌症
安全有效，可改善机体性激素、血清 hs-CRP、VEGF水平及子宫内膜厚度，减轻痛经症状，且对机体血脂情况影响轻微。
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The Effect of Levonorgestrel Intrauterine Contraceptive System Combined
with Guizhi Fuling Capsule on Sex Hormone, Blood Lipid and Serum

hs-CRP, VEGF Levels in Patients with Adenomyosis*

To investigate the effect of levonorgestrel intrauterine contraceptive system combined with Guizhi Fuling

capsule on sex hormone, blood lipid, serum high sensitive C-reactive protein (hs-CRP) and vascular endothelial growth factor (VEGF)

levels in patients with adenomyosis. 90 patients with adenomyosis admitted to our hospital from April 2016 to December 2019

were divided into control group (n=45, treated with levonorgestrel intrauterine contraceptive system) and study group (n=45, treated with

Guizhi Fuling capsule on the basis of the control group) according to the random number table. The efficacy, sex hormone, blood lipid

and serum hs-CRP, VEGF levels, endometrial thickness, visual analogue scale (VAS) and adverse reactions of the two groups were com-

pared. 6 months after treatment, the total clinical effective rate of the study group was higher than that of the control group (P<0.
05). 6 months after treatment, follicle-stimulating hormone (FSH), hs-CRP, luteinizing hormone (LH), VEGF, endometrial thickness, and

VAS scores of dysmenorrhea in both groups all decreased compared with those before treatment, and study group was lower than control

group (P<0.05). Estradiol (E2) was higher than that before treatment, study group was higher than control group (P<0.05). There was no
significant difference in total cholesterol (TC), low-density lipoprotein cholesterol (LDL-C) and high-density lipoprotein cholesterol

(HDL-C) in two groups at 6 months after treatment (P>0.05). There was no significant difference in the incidence of adverse reactions in
two groups(P>0.05). Levonorgestrel intrauterine contraceptive system combined with Guizhi Fuling capsule is safe and

effective in the treatment of adenomyosis, wihch can improve the sex hormone, serum hs-CRP, VEGF levels and endometrial thickness,

reduce dysmenorrhea symptoms, and has a slight effect on the body's blood lipid.
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前言

子宫腺肌症是指子宫肌层受子宫内膜间质和腺体侵入而

形成弥漫或局限性的病变，属于妇科常见病和疑难病[1]，该病临

床上多伴有痛经、月经量过多等症状，多发生于 30～50岁左右

的经产妇，部分病例可见于年轻未生育的女性[2,3]。左炔诺孕酮

宫内节育系统是治疗子宫腺肌症的常用方案，可有效控制痛

经，持续提升血红蛋白水平，减少月经量，纠正贫血症状[4,5]。左

炔诺孕酮宫内节育系统治标不治本，无法彻底阻止子宫腺肌症

的病理过程，仅以缓解症状为主[6,7]。桂枝茯苓胶囊的主要成分

为茯苓、桂枝、牡丹皮及红花等，具温经通脉、活血化瘀、散寒解

瘀之效[8,9]。本研究通过对我院收治的部分子宫腺肌症患者在桂

枝茯苓胶囊治疗的基础上联合左炔诺孕酮宫内节育系统，疗效

明确，整理如下。

1 资料与方法

1.1 一般资料

选取 2016年 4月 ~2019年 8月间我院接收的 90例子宫

腺肌症患者，纳入标准：（1）均依据症状、磁共振成像及阴道超

声检查确诊；（2）有典型的痛经表现，子宫体积增大、质地硬；

（3）患者及其家属知情本研究且签署同意书；（4）近期未接受类

固醇激素治疗者；（5）保留子宫但无生育意向者。排除标准：（1）

子宫恶性病变或患有其他妇科疾病者；（2）妊娠、哺乳期女性；

（3）严重肝肾功能不全者；（4）入选前半年服用甾体类激素进行

治疗；（5）患有血液系统疾病、分泌免疫系统者；（6）对桂枝茯苓

胶囊、左炔诺孕酮宫内节育系统不耐受者。按随机数字表法分

为研究组（n=45）和对照组（n=45），其中对照组年龄 28~56岁，

平均（42.81± 4.36）岁；病程 3~16月，平均（10.62± 2.35）月；月

经周期 25~32 d，平均（29.57± 1.34）d；经期 3~8 d，平均（5.93±

0.74）d；体质量指数 20~26 kg/m2，平均（23.16± 0.92）kg/m2。研

究组年龄 27~58岁，平均（42.52± 4.17）岁；病程 2~18月，平均

（10.93± 2.64）月；月经周期 25~33 d，平均（29.16± 1.27）d；经期

4~8 d，平均（5.76± 0.77）d；体质量指数 20~25 kg/m2，平均

（23.02± 0.73）kg/m2。两组一般资料对比无差异（P>0.05），具有
可比性。本次研究已通过我院医学伦理委员会批准进行。

1.2 方法

对照组于月经第 4~7 d时通过探针对宫腔深度进行测量，

当宫腔深度不超过 90 mm时则将给予左炔诺孕酮宫内节育系

统[批准文号 H20140237，Bayer Oy，规格：含左炔诺孕酮 52 mg/

个(20微克 /24小时)]置于宫底，经 B超检测位置是否正确。研

究组则给予桂枝茯苓胶囊（江苏康缘药业股份有限公司，国药

准字 Z10950005，规格：每粒装 0.31 g）联合左炔诺孕酮宫内节

育系统治疗，左炔诺孕酮宫内节育系统治疗同对照组，桂枝茯

苓胶囊 3粒 /次，3次 /d。两组疗程 6个月。

1.3 观察指标

（1）记录治疗 6个月后两组的临床总有效率。总有效率 =

显效率 +有效率[10]。月经、痛经均有所改善，子宫缩小（有效）；

月经、子宫恢复正常且痛经消失（显效）；未达到上述标准或病

情恶化（无效）。（2）记录两组治疗期间不良反应情况。（3）抽取

患者治疗前、治疗 6个月后的空腹肘静脉血 4 mL，经常规离心

处理（3200 r/min离心 15 min，离心半径 10 cm），分离上清液待

测，置于冰箱中备用。应用免疫比浊法检测超敏 C反应蛋白

（hs-CRP）水平，采用酶联免疫吸附法检测血管内皮生长因子

（VEGF）水平，应用日立 7086型全自动生化分析仪检测总胆固

醇（TC）、高密度脂蛋白胆固醇（HDL-C）、低密度脂蛋白胆固醇

（LDL-C）水平，通过放射免疫法测定卵泡刺激素（FSH）、黄体生

成素（LH）、雌二醇（E2）水平。试剂盒购自上海化科实验器材有

限公司，严格遵守试剂盒说明书步骤进行操作。（4）于治疗前、

治疗 6个月后采用 B超测定两组患者的子宫内膜厚度，于治疗

前、治疗 6个月后采用视觉模拟评分法（VAS）[11]评估痛经疼痛

程度，VAS评分共计 10分，分值越高则疼痛越严重。

1.4 统计学方法

采用 SPSS24.0软件进行分析，计量资料以（x± s）表示，经
t检验处理，计数资料以[n(%)]表示，经 x2检验处理，检验水准
为琢=0.05。

2 结果

2.1 疗效比较

治疗 6个月后研究组临床总有效率为 88.89%（40/45），高

于对照组的 68.89%（31/45）（P<0.05）；详见表 1。

表 1 两组疗效比较 [例（%）]

Table 1 Comparison of efficacy between the two groups [n（%）]

Groups Effective Valid Invalid Total effective rate

Control group（n=45） 8（17.78） 23（51.11） 14（31.11） 31（68.89）

Study group（n=45） 14（31.11） 26（57.78） 5（11.11） 40（88.89）

x2 5.404

P 0.020

2.2 性激素指标比较

治疗前两组性激素指标对比未见差异（P>0.05）；治疗 6个

月后两组 FSH、LH水平较治疗前下降，且研究组较对照组低

（P<0.05）；E2水平较治疗前升高，且研究组较对照组高（P<0.
05）；详见表 2。

2.3 两组血脂指标及 hs-CRP、VEGF水平比较

两组治疗前 TC、LDL-C、HDL-C、hs-CRP、VEGF水平对比

未见统计学差异（P>0.05）；治疗 6 个月后两组 hs-CRP、VEGF

水平均较治疗前下降，且研究组较对照组低（P<0.05）；两组治
疗 6 个月后 TC、LDL-C、HDL-C 水平对比未见统计学差异

（P>0.05）；详见表 3。
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Note: compared with before treatment, aP<0.05; compared with control group, bP<0.05.

Note: compared with before treatment, aP<0.05; compared with control group, bP<0.05.

2.4 两组子宫内膜厚度、痛经 VAS评分比较

两组治疗前子宫内膜厚度、痛经 VAS评分对比未见统计

学差异（P>0.05）；两组治疗 6个月后子宫内膜厚度、痛经 VAS

评分均较治疗前下降，且研究组较对照组低（P<0.05）；详见

表4。

2.5 不良反应

两组不良反应发生率对比未见差异（P>0.05）；详见表 5。

表 2 两组性激素指标比较（x± s）
Table 2 Comparison of sex hormone indexes between the two groups（x± s）

Groups Time points FSH（U/L） LH（ng/mL） E2（pmol/L）

Control group（n=45）
Before treatment 7.32± 0.81 7.54± 0.61 176.52± 23.61

6 months after treatment 4.45± 0.87a 4.72± 0.43a 204.47± 21.09a

Study group（n=45）
Before treatment 7.27± 0.93 7.46± 0.57 176.24± 20.32

6 months after treatment 2.84± 0.76ab 2.63± 0.41ab 258.21± 24.29ab

表 3 两组血脂指标及 hs-CRP、VEGF水平比较（x± s）
Table 3 Comparison of blood lipid index, hs-CRP and VEGF between the two groups（x± s）

Groups Time points TC（mmol/L） LDL-C（mmol/L） HDL-C（mmol/L） hs-CRP（ng/L） VEGF（ng/L）

Control group

（n=45）

Before treatment 4.98± 0.82 2.89± 0.27 1.24± 0.16 12.41± 1.12 221.87± 23.15

6 months after

treatment
4.94± 0.91 2.82± 0.25 1.27± 0.23 7.56± 1.25a 176.54± 18.47a

Study group（n=45）

Before treatment 4.95± 0.95 2.86± 0.31 1.28± 0.18 12.25± 1.73 219.65± 17.87

6 months after

treatment
4.96± 0.74 2.81± 0.25 1.29± 0.26 4.19± 0.94ab 125.86± 16.43ab

Note: compared with before treatment, aP<0.05; compared with control group, bP<0.05.

Groups Time points Endometrial thickness（mm） VAS scores of dysmenorrhea（scores）

Control group（n=45） Before treatment 12.35± 1.64 5.32± 1.13

6 months after treatment 8.21± 1.58a 3.32± 0.59a

Study group（n=45） Before treatment 12.27± 1.45 5.27± 0.95

6 months after treatment 6.16± 1.02ab 2.14± 0.89ab

表 4 两组子宫内膜厚度、痛经 VAS评分比较（x± s）
Table 4 Comparison of endometrial thickness and dysmenorrhea VAS scores between the two groups（x± s）

表 5 两组不良反应发生率比较 [例（%）]

Table 5 Comparison of adverse reactions between the two groups [n（%）]

Groups Nausea Headache Menstrual disorder Vaginal bleeding Total incidence rate

Control group（n=45） 2（4.44） 2（4.44） 1（2.22） 2（4.44） 7（15.56）

Study group（n=45） 1（2.22） 1（2.22） 2（4.44） 2（4.44） 6（13.33）

x2 0.090

P 0.764

3 讨论

子宫腺肌症被描述为非瘤性疾病，但在生物学行为上却呈

现出与恶性肿瘤一致的特征，可发生异常的增殖、浸润甚至侵

袭等[12,13]。目前临床有关子宫腺肌症的具体发病机制尚不十分

明确，多认为与血管过度生成、免疫因素、激素及其受体作用等

因素相关[14]。子宫腺肌症的异位病灶最主要的特征为密集的血

管化，而密集的血管化的主要本质特征在于血管的大量生成[15]。

VEGF是目前最常见的促血管生成因子，在新生血管生成中发

挥重要作用[16]。而 hs-CRP是一种急性时相反应蛋白，具有其他

免疫调控、激活补体、促进吞噬细胞的活性、刺激单核细胞表

面的组织因子表达等诸多功能[17]。既往研究表明，子宫腺肌症

好发于育龄期女性，且其发病与是否绝经关系密切[18]，可见性

激素的调节作用在子宫腺肌症的病情进展中发挥重要作用，性
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激素的异常表达可促使基底层子宫内膜整体内陷以及子宫腺

肌症异位病灶的蔓延[19]。

左炔诺孕酮宫内节育系统在子宫腺肌症的治疗中较为常

见，左炔诺孕酮宫内节育系统每个含有 52mg左炔诺孕酮，被

放置于子宫腔后可缓慢、稳定、低剂量的释放左炔诺孕酮，药效

持续时间长[20,21]。此外，左炔诺孕酮宫内节育系统可刺激子宫内

膜系统合成调节蛋白，进而改善机体内部微环境[22]。另左炔诺

孕酮宫内节育系统还具有调节性激素分泌的作用，从而子宫内

膜增生受到抑制，子宫内膜蜕膜样变化加快，子宫内膜厚度减

少[23]。桂枝茯苓胶囊亦是治疗子宫腺肌症的常用中成药，其主

要成分中桂枝可散淤除寒、温通血脉，茯苓可利水渗湿、益心脾

之气，两者联合可使机体冲任流畅，化水行气，诸症可除；牡丹

皮擅活血化瘀，红花可止痛散淤、活血通经；诸药联用可活血化

瘀、化瘀消积[24]。现代药理学研究显示[25]，桂枝茯苓胶囊中的茯

苓、桂枝可促进细胞膜稳定性的提高，抑制巨噬细胞生成

hs-CRP、白介素 -6等细胞因子，进而调节机体免疫功能，减轻

组织损伤。有文献报道[26]，子宫肌瘤患者经桂枝茯苓胶囊联用

平消胶囊及米非司酮治疗效果显著，不良反应小，提示桂枝茯

苓胶囊可能适用于子宫腺肌症。研究结果显示，治疗 6个月后

研究组临床总有效率较对照组高，且子宫内膜厚度、痛经 VAS

评分低于对照组，可见在左炔诺孕酮宫内节育系统的基础上联

合桂枝茯苓胶囊治疗，效果更为显著。主要是因为两种治疗方

案从不同的作用机制出发，产生协同效果，进一步促进疗效提

升。本次研究结果还显示，左炔诺孕酮宫内节育系统联合桂枝

茯苓胶囊治疗可有效改善机体性激素、血清 hs-CRP、VEGF水

平，且对机体血脂代谢影响轻微。可能是因为桂枝茯苓胶囊本

身即具备抗炎、镇痛作用，可阻碍内皮细胞的增殖以及炎性因

子的分泌，进而调节子宫整体机能，减少其他继发性损伤[27,28]。

既往研究发现，应用左炔诺孕酮宫内缓释系统期间主要的副反

应是阴道点滴出血，而引起阴道点滴出血的原因在于血管脆性

增加、无菌性炎症及血脂异常等[29]。本研究中两组不良反应发

生率对比未见统计学差异，可见本研究联合治疗方案安全可

靠，可能是因为桂枝茯苓胶囊为中成药，本身即具备毒副作用

轻的特点，同时还可轻微缓解因西药治疗引起的不良反应，安

全性高。

综上所述，左炔诺孕酮宫内节育系统联合桂枝茯苓胶囊治

疗子宫腺肌症，可有效改善机体性激素、血清 hs-CRP、VEGF水

平及子宫内膜厚度，减轻疼痛症状，且对机体血脂情况影响轻

微，安全有效。
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