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[摘  要] 卵巢子宫内膜异位囊肿(OE)术后高复发率是临床关键挑战,术后药物辅助治疗以抑制残留病

灶、缓解疼痛、降低复发为核心目标。本文系统综述 GnRH-a(如亮丙瑞林)、地诺孕素(DNG)、LNG-IUS 

的单药疗效、安全性、疗程争议及联合策略。研究显示,GnRH-a 短期治疗(3～6个月)快速抑灶但需警

惕骨丢失；DNG长期治疗(≥12个月)疗效与骨密度安全性均衡；LNG-IUS局部释药降复发,适用于无生

育需求者。联合方案(如GnRH-a序贯DNG或LNG-IUS)在提升妊娠率、延缓复发上具协同效应,最佳疗

程及安全性仍需大样本研究验证,本综述为临床个体化治疗提供循证依据。 
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[Abstract] The high recurrence rate of ovarian endometriotic cysts (OE) after surgery is a key clinical challenge, 

and the core goals of postoperative adjuvant pharmacotherapy are to inhibit residual lesions, relieve pain, and 

reduce recurrence. This article systematically reviews the monotherapy efficacy, safety, course controversies, and 

combination strategies of GnRH-a (leuprorelin), dienogest (DNG), and LNG-IUS. Studies have shown that 

short-term GnRH-a treatment (3–6 months) rapidly inhibits lesions but requires vigilance against bone loss; 

long-term DNG treatment (≥12 months) achieves a balance between efficacy and bone mineral density safety; 

LNG-IUS reduces recurrence through local drug release and is suitable for patients without fertility needs. 

Combination regimens (GnRH-a sequential therapy with DNG or LNG-IUS) exert a synergistic effect in 

improving pregnancy rates and delaying recurrence, but the optimal course and safety still need verification by 

large-sample studies. This review provides evidence-based basis for clinical individualized treatment. 
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引言 

卵巢子宫内膜异位囊肿(Ovarian Endometrioma,OE)作为

子宫内膜异位症(Endometriosis,EM)的典型类型,近年来发病

率呈上升趋势,但其发病机制尚未完全阐明。临床治疗以手术联

合药物为主,但术后复发率高达20％～50％。术后药物辅助治疗

的核心目标为抑制残留病灶进展、缓解疼痛症状及降低复发风

险。本文综合近年研究证据,对OE术后药物治疗的现状、疗效及

争议展开综述。 

1 亮丙瑞林(Leuprorelin)：GnRH-α类药物的典型

代表 

1.1作用机制、疗效与疗程争议 

亮丙瑞林作为GnRH-a类代表药物,在卵巢子宫内膜异位囊

肿术后辅助治疗中地位重要。该药物临床效果显著,但术后用药

时长的疗效与安全性仍存争议,核心聚焦疗程对疾病复发率的
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影响,以及如何平衡疗效与骨丢失等副作用风险。 

一项Meta分析显示[1],子宫内膜异位症术后接受3个月

GnRH-a治疗的患者,复发率明显低于未治疗者,但相关荟萃分

析存在发表偏倚。王晶等[2]研究证实,腹腔镜术后使用该药物3

个月的患者,24个月内总有效率77.9％(显著高于单纯手术组

47.1％),复发率12.2％(远低于单纯手术组37.5％),可见短期

用药可提升疗效、降低复发风险。另有临床试验[3]显示,接受6

个月注射用醋酸亮丙瑞林微球治疗的观察组,总有效率93.02％,

高于单纯腹腔镜手术对照组的72.09％,提示延长治疗周期或能

改善预后。数据显示,治疗6个月后,患者腰椎和股骨颈的骨丢失

率分别达到4.15％和2.93％；而治疗3个月时,相应的骨丢失率

为1.93％和1.30％[4],这进一步凸显了合理选择用药时长的重

要性。 

1.2与地诺孕素比较 

在与DNG对比研究中,王久兰等[5]发现,亮丙瑞林组治疗后

子宫内膜厚度、子宫体积略小于地诺孕素组,但差异无统计学意

义,表明二者对内膜厚度及体积影响相当。不过,亮丙瑞林辅助

治疗可有效改善卵巢血供,进一步提升疗效、延缓疾病复发,为

临床用药提供参考。 

1.3副作用管理 

在副作用管理方面,针对中国女性卵巢子宫内膜异位症保

守腹腔镜术后使用亮丙瑞林的随机研究显示[6],治疗第4周多数

患者无明显不良反应,短期耐受性良好；但第9周后,骨痛、潮热、

出汗、不规则出血等症状凸显,既降低生活质量,长期骨丢失还

会增加骨质疏松风险。因此,临床使用时,医生需密切监测患者

状况,在保障疗效的同时减轻不良反应。 

2 地诺孕素(Dienogest)：新型孕激素的临床优势与

挑战 

2.1单药治疗的有效性 

作为新一代高效孕激素,地诺孕素凭借独特作用机制成为

卵巢子宫内膜异位囊肿治疗的优选药物。一项长期追踪研究显

示[7],每日口服2mg地诺孕素的患者,在治疗6、12、18及24个月

内均未出现卵巢子宫内膜异位囊肿复发或相关盆腔疼痛,且VAS

评分显著下降,体现其长期控病与镇痛优势。另一项长达60个月

的研究进一步表明[8],地诺孕素可有效减少子宫内膜异位症相

关疼痛、避免术后疼痛复发,且无严重不良反应。值得关注的是,

该药对骨密度(BMD)影响较小,为长期用药安全性提供保障,成

为术后控制复发、缓解疼痛的优选药物。 

2.2安全性争议与其他药物对比研究 

地诺孕素的不良反应需引起重视。育龄期妇女内异症保守

性术后使用DNG(2mg/d)治疗≥12个月,部分患者出现腰椎骨密

度(BMD)降低,且主要发生于治疗前6个月[9]。一项纳入44名术后

患者的回顾性研究[10]证实,DNG(2mg/d)治疗3年期间,BMD呈渐

进性下降趋势。在覆盖6个亚洲国家的大型前瞻性研究中
[11],DNG治疗期间不良出血模式(不规则/频繁/持续出血)在前

6个月发生率较高,随后18个月逐渐缓解,而闭经率呈上升趋

势。Strowitzki等[12]对欧洲4项随机对照试验(randomized 

controlled trial,RCT)的汇总分析显示,332名接受DNG(2mg/d)

治疗12周至65周的患者中,5.1％出现轻至中度抑郁情绪。这些

数据为评估药物风险获益提供了依据。 

在与GnRH-a类药物的对比研究中,地诺孕素呈现独特优势。

邵铃等[13]研究发现,地诺孕素组妊娠率高于亮丙瑞林组。机制

上,其可通过调节激素水平、改善卵巢微环境,从而提升子宫内

膜异位症(EM)患者术后卵巢功能,进而提高妊娠率。这提示临床

医生需根据患者症状需求权衡利弊,制定个性化方案。 

3 左炔诺孕酮宫内缓释系统(LNG-IUS)：局部药物

治疗的革新 

3.1单药治疗效果 

左炔诺孕酮宫内缓释系统(LNG-IUS)作为局部给药的杰出

代表,凭借其独特优势,在临床实践中日益凸显重要地位,为众

多妇科疾病患者带来了新的治疗希望。 

LNG-IUS的单药治疗效果在多项临床研究中得到验证。周静

等[14]研究显示,LNG-IUS治疗1年的复发率为19.35％,凸显其疾

病控制有效性。一项针对46例卵巢子宫内膜异位囊肿患者的回

顾性研究[15](随访2年11个月)发现,术后放置LNG-IUS患者复发

率低至10.87％,显著低于口服孕三烯酮组的28.95％,证实其在

预防复发方面的显著优势。Vercellini等[16]开展的为期1年的

前瞻随机对照试验显示,腹腔镜术后立即放置LNG-IUS的患者,

与单纯手术组相比,痛经及慢性盆腔痛评分明显降低,平均月经

血量减少,且痛经复发率低、患者满意度高,表明LNG-IUS不仅能

控制症状,还可提升生活质量。 

3.2安全性与经济性优势 

尽管LNG-IUS治疗效果出色,但部分患者使用后会出现副作

用。蔡克影等[17]12个月随访显示,副作用以不规则阴道出血为

常见,还包括面部色素沉着、痤疮等,少数出现闭经。此类副作

用具有自限性,随使用时间延长可自行减轻或消失,无需过度担

忧长期用药影响。 

相较于GnRH-a,LNG-IUS具有显著优势。GnRH-a长期使用易

致低雌激素状态,且价格昂贵,在发展中国家普及难度大；而

LNG-IUS既能有效治疗EM,又可避孕,尤其适合无生育需求患者。

其价格更低,能减轻经济负担,且续用率、患者满意度高,一次放

置可有效释放药物5年,无需频繁操作,作为术后巩固治疗更经

济便利[18]。Petta等[19]82例Ⅰ～Ⅳ期内异症患者随机分为LNG- 

IUS组(39例)与GnRH-a组(43例),两组治疗前VAS评分基线一致。

但Ⅲ～Ⅳ期患者评VAS分改善优于Ⅰ～Ⅱ期。综上,LNG-IUS单药

疗效显著、副作用温和可控,相较GnRH-a优势突出,为无生育要

求EM患者保守术后巩固治疗,提供了安全、有效、经济且依从性

佳的新选择。 

4 联合用药方案：协同增效的探索 

子宫内膜异位症等妇科疾病的单一疗法存在局限,推动医

学界探索联合用药方案,以通过药物协同作用提升疗效。目

前,GnRH-a与地诺孕素、GnRH-a与LNG-IUS、地诺孕素与LNG-IUS
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的联合应用,已成为临床研究与实践的重要方向,在降低疾病复

发率、缓解症状、改善患者生活质量等方面展现出独特优势。 

4.1 GnRH-a+地诺孕素 

临床研究聚焦于亮丙瑞林(GnRH-a的一种)与地诺孕素的联

合使用,均证实该方案在降低疾病复发率方面表现卓越。在一项

精心设计的前瞻性、非随机临床试验中[20],卵巢子宫内膜异位

囊肿剥除术后分组研究显示,联合用药组复发率显著低于单一

用药组,其有效性获证。该方案还能协同缓解痛经、慢性盆腔痛

等症状,大幅提升患者生活质量；且亮丙瑞林初期抑制卵巢功能

后,后续地诺孕素可调节激素、维持内分泌稳定,减少对卵巢储

备功能的长期不良影响,为生育健康提供额外保障。 

4.2 GnRH-a+LNG-IUS 

亮丙瑞林与 LNG-IUS 联合使用在降低疾病复发率方面效

果显著。张晖等[21]对85例重度EM腹腔镜保守术后患者展开研究,

随机分为GnRH-a组(42例)和GnRH-a联合LNG-IUS组(43例)。检测

显示,治疗后两组痛经VAS评分、血清CA125及MCP-1水平均低

于治疗前,且联合组下降幅度更大。1年随访发现,联合组复发

率更低,表明该联合疗法可减轻痛经、保护生育功能并降低复

发风险。 

4.3地诺孕素+LNG-IUS 

地诺孕素与LNG-IUS的联合用药,在控制异位内膜生长、降

低复发风险方面展现出良好的协同作用。相关研究表明[22],该

联合方案可显著改善患者激素水平,有效调节FSH、LH、PRL、E2、

P等指标。同时,联合用药能显著缓解盆腔疼痛,提升患者生活质

量,且地诺孕素可进一步稳定激素,让月经周期更规律,从多维

度改善患者健康。 

5 结论与展望 

子宫内膜异位症术后辅助治疗方案的制定,需结合患者生

育需求、复发风险、药物耐受性及经济成本,权衡GnRH-a、

LNG-IUS、地诺孕素单药及联合用药的疗效与安全性,明确适用

人群。现有研究显示,GnRH-a短期强化可快速抑制病灶活

性,LNG-IUS局部释药降低复发风险,地诺孕素长期维持兼具安

全性与有效性,但三者的最佳用药时长及联合协同效应仍存争

议。例如《子宫内膜异位症诊治指南》推荐腹腔镜保守手术联

合3～6个月GnRH-a治疗以延缓复发、提升妊娠率,但疗程长短尚

未定论,GnRH-a序贯后两者的联合方案能否优化疗效、地诺孕素

与LNG-IUS联合的安全性边界,均需更多大样本多中心研究及个

体化机制探索,以完善术后管理、改善患者长期预后。 
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