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氧化应激指标与子宫内膜异位症的关系及对病情严重程度
的评估价值研究 *
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摘要 目的：分析氧化应激指标与子宫内膜异位症（以下简称内异症）的关系及对病情严重程度的评估价值。方法：选择我院自

2019年 5月至 2022年 5月接诊的 126例内异症患者作为观察组，另选同期的 126例卵巢良性肿瘤患者作为对照组。检测所有患

者血清氧化应激指标，包括脂质过氧化特异性产物 8-异前列腺素 F2琢（8-iso-PGF2琢）、人活性氧自由基（ROS）和对氧磷酶 -1

（PON-1）水平，使用 Pearson相关性分析氧化应激指标与美国生殖医学协会子宫内膜异位症分期（r-AFS）评分的相关性，通过多因

素 Logistic回归分析和 AUC评价氧化应激指标对中重度囊肿粘连的预测价值。结果：观察组血清 8-iso-PGF2琢、ROS水平均高于
对照组，PON-1水平低于对照组（P＜0.05）；在 126例内异症患者中，中重度组血清 8-iso-PGF2琢、ROS水平均高于微轻度组，
PON-1水平低于微轻度组（P＜0.05）；经 Pearson相关性分析，内异症患者血清 8-iso-PGF2琢、ROS水平均与 r-AFS评分呈正相关，

PON-1水平与 r-AFS评分呈负相关（P＜0.05）；经多因素 Logistic回归分析，血清 8-iso-PGF2琢、ROS和 PON-1均是内异症患者发

生中重度囊肿粘连的独立预测因素（P＜0.05）；经 ROC曲线分析，血清 8-iso-PGF2琢、ROS联合 PON-1预测内异症患者发生中重

度囊肿粘连的 AUC为 0.912。结论：内异症患者血清 8-iso-PGF2琢、ROS水平均明显升高，PON-1水平明显降低，三者水平与病情
严重程度密切相关，联合预测中重度囊肿粘连的效能较好，值得进一步研究应用。
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Study on the Relationship between Oxidative Stress Index and Endometriosis
and Its Evaluation Value to the Severity of Endometriosis*

To analyze the relationship between oxidative stress index and endometriosis (endometriosis) and evaluate

the severity of the disease. A total of 126 endometriosis patients admitted to our hospital from May 2019 to May 2022 were se-

lected as the observation group, and 126 patients with benign ovarian tumors during the same period were selected as the control group.

Serum oxidative stress indicators in all patients were detected, including lipid peroxidation specific product 8-isoprostaglandin F2琢
(8-iso-PGF2琢), human reactive oxygen species (ROS) and paraoxonase-1 (PON-1) ) level, Pearson correlation was used to analyze the

correlation between oxidative stress index and American Society for Reproductive Medicine endometriosis stage (r-AFS) score, and mul-

tivariate Logistic regression analysis and AUC were used to evaluate oxidative stress index for moderate to severe Predictive value of cyst

adhesions. The levels of serum 8-iso-PGF2琢 and ROS in the observation group were higher than those in the control group, and

the level of PON-1 was lower than that in the control group (P<0.05). The levels of ROS were higher than those in the mild group, and
the level of PON-1 was lower than that in the mild group (P<0.05). The Pearson correlation analysis showed that the levels of serum

8-iso-PGF2琢 and ROS in patients with endometriosis were significantly related to r-AFS. The scores were positively correlated, and the

level of PON-1 was negatively correlated with the r-AFS score (P<0.05). After multivariate Logistic regression analysis, serum

8-iso-PGF2琢, ROS and PON-1 were all moderate to severe in patients with endometriosis. Independent predictors of cyst adhesion (P<0.
05); ROC curve analysis showed that the AUC of serum 8-iso-PGF2琢, ROS combined with PON-1 for predicting moderate to severe cyst
adhesion in patients with endometriosis was 0.912. The serum levels of 8-ISO-PGF2 琢 and ROS in patients with endodynia

are significantly increased, while the levels of PON-1 are significantly decreased, the levels of the three are closely related to the severity

of the disease, and their combined efficacy in predicting the adhesion of moderate to severe cysts is good, which is worthy of further

study and application.
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前言

子宫内膜异位症（简称内异症）是一种多见于生育年龄妇

女的妇科疾病，临床发生率高达 15 %，呈明显上升趋势，以痛

经为主要症状[1]。由于内异症的发病机制尚未十分明确，病情缺

乏特异性，影响此病的早期诊治。在临床上，提高对内异症的认

知，对于此病治疗方案的制定极其重要。由于腹腔镜、病理检查

难以广泛用于内异症患者术前病情评估，临床学者更青睐于寻

找与此病密切相关的血液学指标，用于评估病情[2,3]。近年来，越

来越多证据表明，内异症的发生、发展与机体氧化应激反应有

关，氧化应激指标有望成为评估病情严重程度的重要指标[4]。脂

质过氧化特异性产物 8-异前列腺素 F2琢（8-iso-PGF2琢）和人活
性氧自由基（ROS）均是介导机体氧化应激反应的关键因子，而

对氧磷酶 -1（Paraoxonase 1, PON-1）具有抗炎和抗氧化的功能，

能够拮抗机体的氧化应激反应。国外研究显示，内异症患者异

位内膜组织中 8-iso-PGF2琢和 ROS含量明显增加，认为此病的

发生、发展可能与 8-iso-PGF2琢和 ROS调节失控导致子宫内膜

细胞异位种植、增殖有关[5,6]。也有研究显示，内异症患者机体处

于氧化应激状态，而 PON-1的减少释放是间接引起氧化应激

反应的重要因素，为内膜细胞黏附于腹膜并生长创造条件[7]。由

此推测，血清 8-iso-PGF2琢、ROS和 PON-1均与子宫内膜细胞

的增殖活性有关，能否用于诊断此病和评估病情严重程度，均

有待明确，相关研究鲜有报道。对此，本研究目的在于分析氧化

应激指标与子宫内膜异位症的关系及对病情严重程度的评估

价值，期望为此病的诊治提供依据。

1 资料与方法

1.1 一般资料

选择我院自 2019年 5月至 2022年 5月接诊的 126例内

异症患者作为观察组，另选同期的 126例卵巢良性肿瘤患者作

为对照组，经医院伦理委员会批准。

纳入标准：临床诊断为内异症或卵巢良性肿瘤；具有手术

治疗指征；患者知悉研究内容，签署知情同意书，配合诊治。

排除标准：合并其他妇科疾病、恶性肿瘤者；近期接受激

素、免疫调节剂治疗者；复发性内异症者；处于妊娠期或哺乳

期者。

观察组年龄 20～56岁，平均（35.67± 5.58）岁；身体质量指

数 20～27 kg/m2，平均（22.89± 1.71）kg/m2；产次 0～3次，平均

（1.11± 0.28）次；对照组年龄 24～58岁，平均（36.81± 5.92）岁；

身体质量指数 20～27 kg/m2，平均（23.01± 1.69）kg/m2；产次

0～3次，平均（1.27± 0.25）次。两组一般资料比较，差异均无统

计学意义（P＞0.05）。

1.2 检测方法

所有患者均于术前 1 d，采集肘静脉血 10 mL，予以抗凝处

理，离心处理，分离血清，储存在 -80℃冰箱中待测。使用酶联免

疫吸附试验检测血清 8-iso-PGF2琢、ROS和 PON-1水平，检测

试剂盒分别来源于上海江莱生物科技有限公司、上海星科生物

科技有限公司、上海瑞番生物科技有限公司，严格按照操作说

明书进行检测操作，经准备试剂、加样、加酶孵育、洗涤、显色、

终止、读值和建立标准曲线，检测结果使用赛默飞 Varioskan

LUX多功能酶标仪读取。

1.3 观察指标

比较观察组与对照组、中观察组微轻度内异症患者与中重

度内异症患者的血清 8-iso-PGF2琢、ROS和 PON-1水平，使用

Pearson 相关性分析内异症患者血清 8-iso-PGF2琢、ROS 和
PON-1水平与美国生殖医学协会子宫内膜异位症分期（r-AFS）

评分的相关性，通过 AUC 评价血清 8-iso-PGF2琢、ROS 联合
PON-1预测内异症患者发生中重度囊肿粘连的效能，以术中检

出粘连致密，需锐性分离，或累及周围解剖结构，有血管生成，

作为判断中重度囊肿粘连的标准[8]。

1.4 数据处理

采用 SPSS22.0软件进行数据处理，符合正态分布且方差

齐性的计量资料以（x± s）表示，两组间使用 t检验；计数资料以

率表示，两组间使用 x2检验；使用多因素 Logistic回归分析血

清 8-iso-PGF2琢、ROS和 PON-1与内异症患者发生中重度囊肿

粘连的关系；使用 Delong检验比较两组 AUC；以 P＜0.05说明

差异有统计学意义。

2 结果

2.1 两组血清氧化应激指标水平比较

观察组血清 8-iso-PGF2琢、ROS水平均高于对照组，PON-1
水平低于对照组（P＜0.05）；数据见表 1。

表 1 两组血清氧化应激指标水平比较

Table 1 Comparison of serum oxidative stress index levels between the two groups

Groups n 8-iso-PGF2琢(ng/mL) ROS(pg/mL) PON-1(pg/mL)

Matched group 126 165.43± 15.78 326.78± 24.74 213.47± 17.49

Observation group 126 213.05± 24.46 485.91± 33.27 146.89± 8.75

t 35.614 32.012 24.537

P 0.000 0.000 0.000

2.2 微轻度与中重度内异症患者血清氧化应激指标水平比较

在 126例内异症患者中，根据 r-AFS评分分为微轻度组

（57例，r-AFS评分＜16分）和中重度组（69例，r-AFS评分逸16

分）；中重度组血清 8-iso-PGF2琢、ROS水平均高于微轻度组，
PON-1水平低于微轻度组（P＜0.05）；数据见表 2。

2.3 血清氧化应激指标与 r-AFS评分的相关性分析

经 Pearson 相关性分析，内异症患者血清 8-iso-PGF2琢、
ROS水平均与 r-AFS评分呈正相关（r值分别为 0.546、0.498，

P值均为 0.000），PON-1 水平与 r-AFS评分呈负相关（r值为

-0.553，P值为 0.000）；散点图见图 1。
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2.4 血清氧化应激指标与内异症患者发生中重度囊肿粘连关

系的多因素 Logistic回归分析

所有内异症患者均顺利完成手术，术中检出中重度囊肿粘

连 58例，占 46.03 %（58/126）；以内异症患者是否发生中重度

囊肿粘连（1= 是，0=否）为因变量，以血清 8-iso-PGF2琢、ROS
和 PON-1为自变量，以上述自变量逸中位数赋值为 1，反之赋

值为 0。经多因素 Logistic回归分析，血清 8-iso-PGF2琢、ROS和
PON-1均是内异症患者发生中重度囊肿粘连的独立预测因素

（P＜0.05）；数据见表 3。

2.5 血清氧化应激指标预测中重度囊肿粘连的 ROC曲线分析

经 ROC曲线分析，血清 8-iso-PGF2琢、ROS和 PON-1预测

内异症患者发生中重度囊肿粘连的最佳截断值分别为 267.45

ng/L、554.61 pg/mL、118.74 pg/mL，AUC 分别为 0.681、0.712、

0.654，三者联合预测 AUC 为 0.912，明显大于单一指标

8-iso-PGF2琢、ROS及 PON-1的 AUC，经 Delong 检验，差异均

有统计学意义（Z 值分别为 2.949、2.716、3.126，P 值均为
0.000）；ROC曲线见图 2。

表 2 微轻度与中重度内异症患者血清氧化应激指标水平比较

Table 2 Comparison of serum oxidative stress index levels in patients with micromild and moderate to severe endostatic disorders

Groups n 8-iso-PGF2琢(ng/mL) ROS(pg/mL) PON-1(pg/mL)

Matched group 126 195.42± 18.76 415.62± 28.77 168.75± 12.45

Observation group 126 245.63± 35.14 526.34± 45.71 134.23± 5.64

t 28.421 36.426 27.485

P 0.000 0.000 0.000

图 1 血清氧化应激指标与 r-AFS评分的关系散点图

Fig.1 Scatterplot of the relationship between the serum oxidative stress

indicators and the r-AFS score

表 3 血清氧化应激指标与内异症患者发生中重度囊肿粘连关系的多因素 Logistic回归分析

Table 3 Multivariate Logistic regression analysis of the relationship between serum oxidative stress index and moderate to severe cysts in patients with

endometriosis

Factors B SE Wald Sig. OR 95.0%CI

8-iso-PGF2琢 2.445 0.443 30.154 0.000 11.562 4.812-28.413

ROS 3.159 1.107 8.163 0.005 23.542 2.653-204.27

PON-1 2.869 1.029 7.845 0.005 17.431 22.315-131.46

图 2 血清氧化应激指标预测中重度囊肿粘连的 ROC曲线

Fig.2 ROC curves of serum oxidative stress indicators predicting moderate

to severe cyst adhesions

3 讨论

内异症是一种良性增殖性疾病，其生物学特征与恶性肿瘤

相似，寻找与此病密切相关的血液学指标，是当前临床研究的

热点和难点。近年来，国内外研究表明，氧化应激机制在内异症

复发和恶性转化中起了重要作用[9,10]。8-iso-PGF2琢来源于机体
的氧化应激反应，其血清表达水平能有效反映机体氧化应激损

伤水平[11]。ROS具有介导氧化应激反应的作用，其过量释放可

诱导子宫内膜细胞损伤，导致子宫内膜细胞功能异常 [12]。

Schwemer[13]等研究指出，在内异症发生、发展过程中，病灶处铁

及血红素含量增加，可直接诱导 8-iso-PGF2琢和 ROS过度增

加，加剧氧化应激反应。也有研究结果显示，子宫内膜异位组织

中 8-iso-PGF2琢、ROS的含量明显多于在位内膜组织[14]。然而关

于子宫内膜异位症患者血清 8-iso-PGF2琢、ROS水平如何，仍处
于探索阶段。在本研究中，观察组血清 8-iso-PGF2琢、ROS水平
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均高于对照组，与 Li[15]等的研究结果相似，究其原因，考虑在于

子宫内膜异位细胞具有更强的增殖活性，异常高表达

8-iso-PGF2琢、ROS，进一步使异位内膜细胞增殖活跃，具有较强
的活力。龙宁[16]等研究指出，8-iso-PGF2琢、ROS在异位内膜组
织中持续性高表达，促进血管增殖，为异位内膜细胞黏附、侵袭

提供了营养支持，与本研究结果相契合。另外，子宫内膜异位症

的病情演变呈激素依赖性，其患者血清雌激素水平处于上调状

态，可能通过介导 8-iso-PGF2琢、ROS合成而促进异位内膜细胞
增殖，这为子宫内膜细胞异位黏附、侵袭和增殖提供了病理

基础[17]。

近年来，国内外研究表明，内异症可导致氧化应激，而氧化

应激在此病进展中起重要作用[18,19]。鉴于 PON-1的合成减少是

引起氧化应激的起动因素，而 PON-1水平异常升高可能预示

内异症病情恶化的风险增大[20]。由此推测，PON-1可能介导异

位子宫内膜细胞在腹腔黏附和生长。Estaras[21]等研究指出，在

子宫内膜异位症发生、发展过程中，异位内膜细胞表达 PON-1

的能力减少，导致氧化应激反应增强，促使其获得强大的增殖

能力。也有研究显示，逆行入盆腹腔的经血细胞破裂后产生的

血红素和铁离子，可抑制 PON-1产生，触发氧化应激，促使子

宫内膜细胞异位黏附并生长 [22]。在本研究中，观察组血清

PON-1水平高于对照组，与 Arenas[23]等研究表明内异症患者卵

泡微环境中 PON-1水平较低的这一观点相符，揭示了 PON-1

表达下调可能是异位内膜细胞生长、增殖的必要条件。出现上

述结果的原因，考虑在于 PON-1是拮抗内异症患者机体氧化

应激反应的抗氧化剂，然而在内异症病灶中炎症细胞数量明显

增多的同时，可抑制 PON-1的生成[24]。最新研究指出，内异症的

本质是一种慢性炎症性疾病，而 PON-1表达下调可以激活巨

噬细胞，引起炎症反应，促进异位内膜细胞侵袭和生长[25]。基于

本研究结果，推测抗氧化剂有望成为治疗内异症的治疗靶点，

通过增加 PON-1含量及清除 8-iso-PGF2琢、ROS，减轻氧化应激
和炎症反应，可能对治疗内异症有临床效果。

对于接受手术治疗的子宫内膜异位症，中重度囊肿粘连的

处理较为棘手，术前准确评估病情严重程度，是合理制定治疗

方案的关键所在[26]。杨斌[27]等研究指出，8-iso-PGF2琢、ROS等参
与氧化应激反应的指标过高表达的异位子宫内膜细胞具有更

强的增殖、转移、浸润等能力。Eraldemir[28]等研究表明，血清

PON-1可用于监测氧化和抗氧化失衡程度，这也可能是评估子

宫内膜异位症严重程度的重要依据。在本研究中，中重度组血

清 8-iso-PGF2琢、ROS水平均高于微轻度组，PON-1水平低于微
轻度组；与此同时，内异症患者血清 8-iso-PGF2琢、ROS水平均
与 r-AFS评分呈正相关，PON-1水平与 r-AFS评分呈负相关，

提示子宫内膜异位症患者血清 8-iso-PGF2琢、ROS及 PON-1水

平与其病情演变有关。出现上述结果的原因，考虑在于

8-iso-PGF2琢、ROS异常高表达及 PON-1异常低表达可协同促

进异位子宫内膜细胞异常增殖，进而导致异位内膜组织粘连、

纤维增生[29,30]。诚然，氧化应激反应是否导致卵巢型子宫内膜异

位症患者发生囊肿粘连，仍处于探索阶段。尽管如此，从本研究

表 3结果可知，血清 8-iso-PGF2琢、ROS和 PON-1均是内异症

患者发生中重度囊肿粘连的独立预测因素，且经 ROC曲线分

析，结果显示 8-iso-PGF2琢、ROS联合 PON-1预测患者发生中

重度囊肿粘连的效能较好，预示着 8-iso-PGF2琢、ROS表达水平
均较高和 PON-1表达水平较低时，存在中重度囊肿粘连的可

能性较大，在治疗上应首选腹腔镜手术，并合理使用促性腺激

素释放激素激动剂和防粘连制剂，以增加患者的临床获益。

综上所述，内异症患者血清 8-iso-PGF2琢、ROS水平均明显
升高，PON-1水平明显降低，三者水平与病情严重程度密切相

关，联合预测中重度囊肿粘连的效能较好，值得进一步研究应

用。当然，本研究尚处于初步研究阶段，研究结果的代表意义具

有一定局限性，对 8-iso-PGF2琢、ROS和 PON-1在异位内膜细

胞增殖机制中的具体作用还需要继续探索，有助于研究结果的

完善，为此病的诊治提供依据。
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