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【摘要】　阴茎勃起功能障碍（ｅｒｅｃｔｉｌｅｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎ，ＥＤ）是成年男性的常见病和多发病，不仅影响患者及
其伴侣的生活质量，也是心血管疾病的早期症状和危险指标。ＲｉｇｉＳｃａｎ问世以来，夜间阴茎勃起硬度检测和
视听性性刺激检测在泌尿外科及男科学领域中得到了广泛的应用。然而，临床上仍存在ＲｉｇｉＳｃａｎ的使用适
应证不明确、使用方法不规范、判断标准不统一等问题。因此，需要更权威的指导性文件来规范其在 ＥＤ诊
治领域及司法鉴定中的应用，以使更多的ＥＤ患者受益。因此，中国性学会组织相关临床专家根据现有的循
证医学证据共同研究并制定本共识，旨在为临床医生提供规范的ＥＤ诊治指导和参考。
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　　阴茎勃起功能障碍（ｅｒｅｃｔｉｌｅｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎ，ＥＤ）是指男性不能
持续获得和／或维持足够的阴茎勃起以完成满意的性生活［１２］。

根据病因可分为心理性ＥＤ、器质性ＥＤ和混合性 ＥＤ。其中，器
质性ＥＤ又具体分为血管性、神经性、创伤性和内分泌性ＥＤ等。
ＥＤ是成年男性的常见病和多发病，不仅影响患者及其伴侣的
生活质量［３］，也是心血管疾病的早期症状和危险指标［４］。以往

对于阴茎勃起功能的评价较多采用主观量表评分（如国际勃起

功能指数ＩＩＥＦ，男性性健康量表ＳＨＩＭ，勃起质量问卷ＱＥＱ等），
虽然有较高的诊断价值，但其客观性受到质疑，也无法区分器

质性与心理性病因。因此，阴茎勃起功能的客观、定量检测迫在

眉睫。自１９８５年Ｂｒａｄｌｅｙ和 Ｔｉｍｍ发明 ＲｉｇｉＳｃａｎ阴茎硬度测量
仪［５］以来，夜间阴茎勃起硬度（ｎｏｃｔｕｒｎａｌｐｅｎｉｌｅｔｕｍｅｓｃｅｎｃｅａｎｄ
ｒｉｇｉｄｉｔｙ，ＮＰＴＲ）检测和视听性性刺激（ａｕｄｉｏｖｉｓｕａｌｓｅｘｕａｌｓｔｉｍｕｌａ
ｔｉｏｎ，ＡＶＳＳ）检测在泌尿外科及男科学领域中得到了广泛的应
用。

目前医学界多采用美国 ＧＯＴＯＰ公司生产的 ＲｉｇｉＳｃａｎ阴茎
硬度测量仪评价ＥＤ患者的病因和严重程度，能够客观有效地
鉴别心理性和器质性 ＥＤ［６］，已被美国及欧洲泌尿外科协会写
入官方的ＥＤ诊疗指南。在 ＥＤ的临床研究方面，约９０％的临
床研究采用ＲｉｇｉＳｃａｎ的临床检测数据作为阴茎勃起功能的客观
指标。同时，ＲｉｇｉＳｃａｎ评估勃起功能也是男性性功能障碍司法
鉴定的重要手段之一。目前国内外多采用欧洲２０１５年提出来
的诊断标准。近期，基于我国成年男性的勃起硬度及膨胀度大

数据的勃起功能评价标准即将发表，相信该标准可进一步提高

我国ＥＤ病人诊断的准确性。然而，临床上仍存在 ＲｉｇｉＳｃａｎ的
使用适应证不明确、使用方法不规范、判断标准不统一等问题。

因此，需要更权威的指导性文件来规范其在 ＥＤ诊治领域及司
法鉴定中的应用，以使更多的ＥＤ患者受益。据此，中国性学会
组织相关临床专家根据现有的循证医学证据共同研究并制定

本共识，旨在为临床医生提供规范的 ＥＤ诊治指导和参考。本
共识内容包括ＲｉｇｉＳｃａｎＰｌｕｓ阴茎硬度测量仪的简介及其在心理
性ＥＤ、器质性ＥＤ、临床研究、围手术期和司法鉴定中的临床应
用等６个方面。
!
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简介

１１　ＲｉｇｉＳｃａｎ的工作机理
２０世纪４０年代，Ｈａｌｖｅｒｓｏｎ和 Ｏｈｌｍｅｙｅｒ相继描述了婴儿与

成人在睡眠状态下可发生阴茎勃起的现象，认为该现象是人体

潜意识的阴茎活动的客观表现，受主观因素影响相对较小。

在睡眠状态下，除非勃起生理结构（包括血管、神经和海绵

体组织等）出现病患，否则阴茎均会间断性地自发勃起。通常

每晚会发生 ４次，累计勃起时间近 １个多小时。这就是
ＲｉｇｉＳｃａｎ的ＮＰＴＲ（ｎｏｃｔｕｒｎａｌｐｅｎｉｌｅｔｕｍｅｓｃｅｎｃｅａｎｄｒｉｇｉｄｉｔｙ，夜间
阴茎硬度和膨胀度）检测的生理学基础。

ＲｉｇｉＳｃａｎ阴茎硬度测量仪主要通过检测并记录阴茎的径向
硬度和胀大程度以评估阴茎的勃起功能。主要的工作部件包括

根部和头部阴茎套圈内的伸缩钢丝和控制钢丝伸缩的微型电

动马达。阴茎套圈每１５ｓ测试１次。检测时，阴茎套圈以４盎
司（１１４ｇ）的线性拉力轻柔地绕住阴茎，然后突然放松，恢复到
无负载状态，以实现胀大程度测试。胀大程度测试值与之前的

基线比较，当胀大程度较基线增加６ｍｍ及以上时，表示能够勃
起。胀大程度测试后，通过控制器每隔３０ｓ阴茎套圈以１０盎司
（２８３５ｇ）的线性拉力围住阴茎１ｓ，此时拉力能够记录特定的反
应，实现硬度测试。

１２　ＮＰＴＲ正常参考标准
目前国内多数医院参考国外的相关标准来指导日常临床

工作，其中２０１５年欧洲泌尿外科协会男性性功能障碍诊疗指南
（欧洲标准）［７］最为推崇，也被应用最多和最广，而判定 ＮＰＴ检
查结果缺乏亚洲人，尤其是中国人的 ＮＰＴ正常值，所以一直参
照欧美的正常值标准。

正常勃起功能 ＮＰＴ标准有以下几种：①２０１５年 ＥＡＵ性功
能障碍诊疗指南（欧洲标准）［７］：ＮＰＴ检测至少２晚，在至少１
次勃起事件中，阴茎头部硬度≥６０％，且持续时间≥１０ｍｉｎ。②
Ｌｅｖｉｎｅ（１９９５年）ＮＰＴ诊断标准（北美标准）［８］：ＮＰＴ检测显示，
至少１次勃起事件阴茎头部和根部硬度≥７０％，且持续时间≥
１０ｍｉｎ。③《中国男科疾病诊断治疗指南》（２０１３版）［９］：正常人
夜间８ｈ睡眠过程中，阴茎勃起３次 ～６次，每次持续１５ｍｉｎ以
上，勃起硬度＞７０％为正常勃起。④《男性性功能障碍法医学
鉴定》（ＧＡ／Ｔ１１８８２０１４）阴茎勃起正常判定标准［１０１１］：阴茎硬

度监测（ＲｉｇｉＳｃａｎ）示阴茎最大勃起时平均硬度大于或等于
６０％，且持续时间大于或等于１０ｍｉｎ。此标准中，阴茎勃起时平
均硬度是指用便携式阴茎硬度测量仪（ＲｉｇｉＳｃａｎ）对受试者连续
监测３个夜晚所记录到的阴茎勃起最大时头部和根部的平均硬
度。⑤国内 ８家多家中心数据：由于以往我们在工作中判定
ＮＰＴ检查结果缺乏亚洲人，尤其是中国人的 ＮＰＴ正常值，所以
一直参照欧美的正常值标准。为了了解中国男性性功能正常的

成年人ＮＰＴ状态，制定中国人ＲｉｇｉＳｃａｎ检查正常标准，２０１５年８
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月，中华医学会男科学分会组织国内８家三甲医院男科中心，由
南京大学医学院附属鼓楼医院牵头开展了“中国男性夜间勃起

ＲｉｇｉＳｃａｎ检测正常值的多中心研究”。２０１５年８月至２０１７年１２
月，共有４８２例性功能正常的中国男性人群接受了至少２次以
上的ＮＰＴ检测。年龄范围２０岁～５０岁之间。有效勃起的判定
标准按照《男性性功能障碍法医学鉴定》（ＧＡ／Ｔ１１８８２０１４）阴
茎勃起正常判定标准［１０１１］：阴茎硬度监测（ＲｉｇｉＳｃａｎ）示阴茎最
大勃起时平均硬度大于或等于６０％，且持续时间大于或等于
１０ｍｉｎ。根据４８２例研究检测结果，得出中国男性夜间勃起
（ＮＰＴ）Ｒｉｇｉｓｃａｎ检查正常值：正常中国人夜间８ｈ睡眠过程中，阴
茎发生有效勃起２次以上，每次持续１０ｍｉｎ以上，勃起硬度 ＞
６０％为正常勃起。
１３　ＮＰＴＲ和ＡＶＳＳ相关介绍

ＲｉｇｉＳｃａｎ阴茎硬度测量仪有２种检测模式，分别为夜间模
式（ＮＰＴＲ）和日间刺激模式（ＡＶＳＳ）。前者主要用于夜间睡眠
状态下连续监测，检测患者睡眠状态下快速动眼期时的阴茎勃

起状况。一般需要受试者有连续６ｈ以上睡眠（建议保持８ｈ睡
眠），且应避免饮酒和服用药物（如安眠药和苯二氮卓类）以排

除可能的干扰因素。后者主要用于清醒状态下患者在视听性

刺激下的勃起功能检测。视听性刺激可诱发受试者大脑的性

兴奋从而产生意识性勃起。ＡＶＳＳ检查方法要求患者接受性的
视听刺激时产生性兴奋，也就是 ＡＶＳＳ检测不仅反映阴茎的勃
起状况，而且受性欲程度，环境和心理等因素的影响。

ＮＰＴＲ和ＡＶＳＳ两种检查方法所反映的阴茎勃起生理过程
不完全相同，因此，其结果显示不同类型的勃起功能。对于正常

人而言，勃起相关的神经、血管以及阴茎局部结构健全的情况

下通常可以ＮＰＴＲ模式检测到受试者阴茎的夜间勃起。但是，
当其中某一环节出现器质性损害时，阴茎夜间勃起会受到影

响。因此，ＮＰＴＲ异常提示可能存在器质性 ＥＤ。因睡眠状态下
可排除心理因素的干扰，ＮＰＴＲ检测可用于器质性和心理性 ＥＤ
的鉴别诊断。ＡＶＳＳ检测则受制于性刺激程度、性欲程度、环境
和心理等因素，因此可能会受到相关因素干扰。２００３年，Ｍｉｚｕ
ｎｏ等［１２］研究表明ＡＶＳＳ监测诊断ＥＤ的准确性与ＮＰＴ相当，是
ＥＤ病因诊断的基础筛查手段。虽然 ＡＶＳＳ的阳性结果可以确
诊受试者有正常的性欲和阴茎勃起功能，但 ＡＶＳＳ检测阴性并
不能确诊受试者存在ＥＤ，除非同时检测受试者脑活动状况，证
实大脑处于性兴奋状态而无勃起时才能诊断为器质性 ＥＤ。综
上所述，ＡＶＳＳ结果正常提示勃起功能正常，但是 ＡＶＳＳ结果异
常不能诊断患者为ＥＤ，此结果需向患者及性伴侣做充分解释和
说明，必要时进行进一步的检查。

１４　与其他阴茎硬度测量设备的比较
鉴于Ｒｉｇｉｓｃａｎ可以同时记录阴茎头部及根部的硬度及周径

变化值，持续时间和勃起次数等参数，评估比较全面；而 ＮＥＶＡ
（夜间生物电阻抗容积测定）仅能反应阴茎容积变化（即胀大），

而无法评估阴茎硬度，且影响因素多，误差较大，因此司法鉴定

标准中推荐使用Ｒｉｇｉｓｃａｎ［１３］。
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在心理性
*+

诊治中的应用

心理性勃起功能障碍（ｐｓｙｃｈｏｇｅｎｉｃｅｒｅｃｔｉｌｅｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎ，
ｐＥＤ）又称为原发性心因性 ＥＤ，指因心理问题导致的持续不能
获得或维持足够的勃起以完成满意的性生活。因诊断标准的

不同，不同文献报道的心理性 ＥＤ的发病率相差较大。国内学

者Ｌｉ等研究发现 ＥＤ患者中最常见的类型是心理性 ＥＤ，占
５６１％，随着年龄的增长，心理性 ＥＤ患者数量逐渐减少［１４］。

心理性ＥＤ主要被分为两型，分别为一般型和境遇型［１５］。前者

表现为性唤起能力和性亲密障碍；后者表现为性伴侣、性表现或

环境相关的勃起功能障碍。其诊断除了依据病史、体格检查、勃

起评分量表外，精神病学评估和勃起功能的客观测定至关重要。

ＲｉｇｉＳｃａｎＰｌｕｓ可连续监测视听性刺激下阴茎勃起和夜间自
发性勃起的膨胀度和径向硬度，是现今最为常用的客观评估阴

茎勃起功能的检测设备。临床上主要通过 ＡＶＳＳ和 ＮＰＴＲ检测
对心理性和器质性ＥＤ进行鉴别诊断。ＡＶＳＳ检测具有耗时短、
效率高等优势，如果结果显示勃起功能正常，则提示临床确诊具

有ＥＤ症状的患者为心理性 ＥＤ。因此 ＡＶＳＳ可以作为心理性
ＥＤ的初筛检查。然而，陌生的检查环境、对视频内容的接受度
及自身的心理问题（如焦虑、紧张等）均会影响患者在检查时的

心理生理状态，从而造成假阴性结果。因此，如果 ＡＶＳＳ检测未
见正常勃起，假如要明确诊断，则还需要进一步的ＮＰＴＲ检查。

夜间阴茎勃起是男性正常的生理现象，每晚发生３次 ～６
次，与快速动眼睡眠相关。虽然仍有争议，但是较多学者认为，

夜间勃起不受患者心理因素的影响，可以用来鉴别诊断心理性

ＥＤ和器质性ＥＤ。如果ＮＰＴＲ检测结果正常，则提示阴茎的局
部组织，血管和神经功能均正常，其为心理性 ＥＤ的可能性大；
如果ＮＰＴＲ检测结果异常，则提示为器质性 ＥＤ。然而，心理性
ＥＤ和器质性ＥＤ的夜间勃起功能间有广泛的重叠，因此有学者
认为不能单凭 ＮＰＴＲ检测结果来区分心理性 ＥＤ与器质性
ＥＤ［１６］。相比于联合多学科诊断，ＮＰＴＲ检测诊断心理性 ＥＤ的
敏感性、特异性、阳性预测值、阴性预测值和准确性分别为

８１％，８２％，８９％，６９％和８１％［９］，明确诊断有利于改善ＥＤ治疗
效果［１７１８］。
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在器质性
*+

诊治中的应用

根据ＥＤ病因可将器质性ＥＤ分为血管性、神经性、创伤性、
解剖性、内分泌、药物诱导性 ＥＤ等［１５］，这节我们重点介绍

ＲｉｇｉＳｃａｎ在血管性和创伤性ＥＤ诊治中的应用价值。
３１　ＲｉｇｉＳｃａｎ在血管性ＥＤ诊治中的应用

血管性 ＥＤ是病因分类中最常见类型，具体又可分为动脉
供血不足和／或静脉漏。ＲｉｇｉＳｃａｎ检测的硬度值与阴茎海绵体
动脉的收缩期峰速度（ＰＳＶ）和阻力指数（ＲＩ）密切相关［１９］。严

重的阴茎血管病变可造成 ＡＶＳＳ和 ＮＰＴＲ检测结果的异常，可
与心因性ＥＤ相鉴别。但是正常的ＮＰＴＲ检测结果并不能完全
排除血管内皮功能的损伤［２０］。Ｈｕａｎｇ等［２０］发现７３１％的心因
性ＥＤ病人伴有血管内皮功能障碍。ＭｃＭａｈｏｎ等也认为正常的
ＮＰＴ和正常的阴茎海绵体动脉的 ＰＳＶ、ＲＩ和维持流速密切相
关，但是并不能排除器质性勃起功能障碍［２１］。

除用于鉴别器质性和心因性 ＥＤ外，有学者探索使用
ＲｉｇｉＳｃａｎ监测ＮＰＴＲ以鉴别血管性ＥＤ的具体病因，然而研究结
果尚有争议。Ｂａｓａｒ等［２２］的研究提示动脉性 ＥＤ和静脉关闭功
能障碍性ＥＤ患者的阴茎顶部和基底 ＴＡＵ、ＲＡＵ和勃起时间在
统计学上无显著性差异（Ｐ＞０００１），而前者的勃起次数显著少
于后者（Ｐ＜０００１）。Ｗｙｌｉｅ等［２３］的研究数据提示：当以夜间勃

起时间超过３分钟为标准时，夜间 ＲｉｇｉＳｃａｎ检测和超声海绵体
血管检测在排除动脉性 ＥＤ的准确性上是相当的（８８％，９５％
ＣＩ：７６％～９５％ ｖｓ．７４％，ＣＩ：６０％ ～８５％），但是在排除静脉性
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ＥＤ的诊断上则有不足。ＤＪａｍｉｌｉａｎ等则认为ＲｉｇｉＳｃａｎ实时监测
和海绵体造影等检测在临床上无显著的相关性，因此其在预测

特定病因的准确性上并不能令人满意［２４］。最近的研究发现，当

ＮＰＴＲ检测的最好勃起事件的持续时间短于１１５分钟时，其预
测静脉关闭障碍性ＥＤ的准确性可以达到８３７％，但是不能排
除同时存在的动脉异常［２５］

３２　ＲｉｇｉＳｃａｎ在创伤性ＥＤ诊治中的应用
创伤性ＥＤ定义为由于外伤或手术损伤与阴茎勃起相关的

神经及血管，导致阴茎勃起功能障碍。常见的导致 ＥＤ的创伤
包括盆腔手术或放射治疗（如前列腺癌根治术、膀胱癌根治术、

结直肠癌根治术及术后放疗），脑外伤、脊髓外伤、骨盆外伤和

阴茎外伤等。

创伤导致阴茎勃起调控通路中的神经损伤，可分为中枢水

平、脊髓水平、盆神经水平及海绵体神经水平神经损伤。勃起相

关神经通路的损伤可导致阴茎勃起功能受损，同时或继发地引

起局部血管功能的降低（包括动脉供血减少和静脉闭塞功能下

降）。神经性、动脉性和静脉性因素可交互作用，互为因果，从

而进一步损害阴茎勃起功能，最终导致创伤性 ＥＤ［２６２７］。此外，
心理创伤也是外伤后ＥＤ发生的原因之一。骨盆骨折患者由于
恢复期较长，常常出现心理问题。１０％以上的机动车辆交通事
故的伤者，可出现创伤后应激障碍［２８］。８０％的创伤后应激障碍
患者可出现性功能障碍［２９］。创伤后焦虑症在药物治疗停止后，

也常常出现ＥＤ症状。
创伤性ＥＤ的诊断主要依靠病史、体检、神经系统检查确定

脊髓损伤的平面，实验室检查除外其他原因造成的勃起功能障

碍。如患者脊髓损伤无法恢复，患者不能完成阴道性交可确立

诊断。多数创伤性 ＥＤ属于器质性 ＥＤ，ＰＤＥ５抑制剂的治疗效
果差。研究发现 ＮＰＴＲ的检测结果可以指导治疗方案的选
择［６］。因此，ＲｉｇｉＳｃａｎ可用于创伤性 ＥＤ的病因诊断，并对严重
程度进行分级，有助于治疗方案的制定及疗效的评估等。
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在临床研究中的应用

目前，临床上针对 ＥＤ患者的病因和严重程度评估主要应
用ＲｉｇｉＳｃａｎ的阴茎硬度及膨胀度检测。在ＥＤ相关的临床研究
中，９０％的勃起功能评估都是以 ＲｉｇｉＳｃａｎ的测试数据为主要依
据之一，表明ＲｉｇｉＳｃａｎ可为阴茎勃起功能相关的临床研究提供
客观且有说服力的测试数据。

４１　区分心理性ＥＤ和器质性ＥＤ，指导治疗方式
对于ＮＰＴＲ检查正常的患者，基本可以排除器质性原因或

器质性原因只占次要地位，通过心理辅导和／或口服药物治疗
可以获得满意疗效。对于ＮＰＴＲ检查异常的患者，则可口服药
物治疗一个疗程后再复查ＮＰＴＲ，观察勃起反应的变化。
４２　客观评估药物疗效

ＫｉｍＪ等学者［３０］用ＲｉｇｉＳｃａｎ和ＩＩＥＦ量表评估ＰＤＥ５抑制剂
在前列腺癌根治术后阴茎康复的作用。研究结果提示，实验组

和安慰剂对照组均有４０％的前列腺癌病人术后１年可检测到
ＲｉｇｉＳｃａｎ正常勃起值（头部硬度大于６０％、勃起持续大于等于
１０分钟），两组间ＩＩＥＦ评分也无统计学差异。依据 ＲｉｇｉＳｃａｎ的
ＮＰＴＲ评估数据表明每晚服用西地那非无明显治疗作用。
４３　指导用药

ＭｉｃｈａｅｌＪ等学者［３１］通过对固定小剂量 ＰＤＥ５抑制剂方案

和ＲｉｇｉＳｃａｎ检测结果指导下的ＰＤＥ５抑制剂个体化治疗方案进
行比较研究发现，应用 ＲｉｇｉＳｃａｎ指导用药剂量治疗 ＥＤ的效果
更佳（有效率为３５％ ｖｓ．６２％，Ｐ＜００５）。此外，Ｗｅｒｎｅｒ教授在
阴茎海绵体注射治疗中，用ＮＰＴＲ实时监测硬度值变化，从而找
出个体化适用药量，避免异常勃起［３２］。

４４　预测疗效
ＳａｍｉｒＭ等学者回顾性研究 ＲｉｇｉＳｃａｎ参数预测 ＥＤ患者对

西地那非治疗的反应性。研究结果提示，西地那非有反应者与

无反应者相比，Ｒｉｇｉｓｃａｎ的ＮＰＴＲ参数最大的差别在于根部硬度
（ＡＵＣ为０８６０），其次为头部硬度（ＡＵＣ为０８３１）。根部和头
部硬度最准确的诊断ｃｕｔｏｆｆ值为４２５％，当患者根部或头部的
硬度小于４２％时，其对西地那非反应可能较差［３３］。ＰｅｎｇＪ等学
者［３４］对３８名盆腔骨折伴尿道损伤且无夜间勃起的 ＥＤ患者进
行研究发现，西地那非诱导的夜间勃起可以作为每日口服西地

那非治疗有反应的预测因子，ＮＰＴＲ＞４０％的患者予每晚西地那
非５０ｍｇ治疗的有效率为７６％，ＮＰＴＲ＜２０％的有效率为２２％
（Ｐ＜００５）。该研究提示 ＮＰＴＲ可用于评估尿道损伤性 ＥＤ术
后的勃起潜能，并预测药物疗效。

这些研究分别对ＮＰＴＲ在ＥＤ中的鉴别诊断、评估药效、评
估手术方式、指导用药和预测疗效等方面的作用进行了探索，为

临床应用提供依据。未来ＲｉｇｉＳｃａｎ在临床研究的应用可能还包
括阴茎手术前后的勃起功能的评估（阴茎硬结症矫形术，阴茎

背神经选择性切断术等），药物治疗阶段性评估、物理治疗的阶

段性评估、根据夜间勃起程度指导治疗策略的制定等。
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在围手术期的应用

目前，围手术期对阴茎勃起功能的评价尚无统一的方法。

以往较多采用主观量表评分法进行评价。虽然该方法有较高的

诊断价值，但其客观性受到质疑。随着 ＲｉｇｉＳｃａｎ阴茎硬度测量
仪在泌尿外科、男科学领域中的应用，ＮＰＴＲ和 ＡＶＳＳ是目前临
床上评估围手术期阴茎勃起功能的重要方法。现已有大量研究

探索了 ＲｉｇｉＳｃａｎ在手术前后勃起功能评估［３５３８］等方面中的应

用价值。

ＥＤ是腹盆腔手术术后常见的并发症。盆腔恶性肿瘤（前
列腺癌、膀胱癌、直肠癌等）根治手术、血管手术及经尿道前列

腺手术等均可能造成 ＥＤ。造成这类 ＥＤ的原因主要是神经血
管性损伤，但也不能排除心理性因素。结合以往的评价手段，目

前更多的研究将ＲｉｇｉＳｃａｎ应用于临床，主要用于心理性和器质
性ＥＤ鉴别诊断［３９４０］、术前排除心理性 ＥＤ［３５３６，４１］、术后勃起功
能评价（主要包括前列腺增生 ＴＵＲＰ术后［４２］、前列腺癌根治术

后［４３］）、ＥＤ疗效预测及评价［３６，４４４８］、骨盆骨折尿道损伤后勃起

功能康复效果等［３８，４９］。

因此，在围手术期评价阴茎勃起功能的推荐流程［３３，５０］中，

可根据需要在手术或治疗方案变更前后考虑按照以下流程进

行检测：首先进行相应主观量表评价［５１］、相关实验室检查等项

目［５２］，随后酌情进行 ＡＶＳＳ检测，然后根据检测结果以及医患
对结果的判定来选择是否进行连续两夜的ＮＰＴＲ检测［５３５４］。
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在司法鉴定中的应用

在司法鉴定领域，损伤程度、伤残等级、强奸、离婚等案件均

涉及男性性功能鉴定［５５］。鉴定意见作为一种法律证据，务求比

一般的临床诊断更为严谨，因此，实验室检测结果是支撑鉴定意

见的重要依据。ＥＤ司法鉴定主要解决是否存在器质性 ＥＤ以



中国性科学　２０１９年１２月　第２８卷第１２期　ＴｈｅＣｈｉｎｅｓｅＪｏｕｒｎａｌｏｆＨｕｍａｎＳｅｘｕａｌｉｔｙ，　Ｄｅｃｅｍｂｅｒ２０１９　Ｖｏｌ．２８Ｎｏ．１２ · ９　　　　·

及ＥＤ的严重程度问题，并进一步判断损伤或疾病与ＥＤ之间的
因果关系。而ＲｉｇｉＳｃａｎ是目前世界上公认的鉴别心理性 ＥＤ和
器质性ＥＤ的金标准。因此，ＲｉｇｉＳｃａｎ在性功能司法鉴定中起到
了关键性作用，同时推动了性功能司法鉴定的规范化和标准

化，ＲｉｇｉＳｃａｎ也是目前开展性功能司法鉴定的必备仪器［３９］。

ＲｉｇｉＳｃａｎ在司法鉴定中的应用可提高ＥＤ诊断的准确性，在法医
鉴定过程中发挥积极作用。

１９９０年司法鉴定科学研究院（原司法部司法鉴定科学研究
所）引入了第一台 Ｒｉｇｉｓｃａｎ，并结合阴部神经诱发电位、阴茎多
普勒血流等检查开始 ＥＤ司法鉴定应用研究，并主持制定了性
功能司法鉴定的首个部颁技术规范（ＳＦ／ＺＪＤ０１０３００２—２０１０）、
行业标准（ＧＡ１１８８２０１４）和国家标准（ＧＢ／Ｔ３７２３７２０１８）。

司法鉴定中，ＡＶＳＳ监测只能作为筛查试验，一旦记录到正
常勃起反应则充分说明其勃起功能完全正常。由于受试者的

害羞、紧张和焦虑等，正常人在视听性性刺激条件下也可能不

能出现勃起反应，故ＡＶＳＳ测试结果没有记录到受试者阴茎勃
起反应时，并不能说明受试者存在ＥＤ，此时应采用 ＮＰＴ模式监
测。司法鉴定要求连续监测３晚，每晚记录１０小时，并建议联
合动态睡眠同期监测，同时排除药物等对睡眠及勃起功能的影

响，以确保检测结果的可靠性［３９］。
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临床上明确ＥＤ的分类、病因及严重程度分级对ＥＤ治疗至

关重要，国内外普遍认可 ＲｉｇｉＳｃａｎ在 ＥＤ诊断及疗效评估中的
价值，但只有正确掌握ＲｉｇｉＳｃａｎ的适用人群、使用方法和结果解
读等，才能更好地指导临床。
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显微镜下外环下精索静脉结扎术中提出睾丸结扎
引带静脉与否的临床疗效比较
刘鲁城　王晓彬　殷波△

中国医科大学附属盛京医院泌尿外科，沈阳 １１００００

【摘要】　目的　探讨显微镜下外环下精索静脉结扎术（ｍｉｃｒｏｓｕｒｇｉｃａｌｓｕｂｉｎｇｕｉｎａｌｖａｒｉｃｏｃｅｌｅｃｔｏｍｙ，ＭＳＶ）
中提出睾丸结扎引带静脉的必要性。方法　采用前瞻性研究，从２０１６年 １月至２０１８年８月在中国医科大
学附属盛京医院泌尿外科诊治的因精索静脉曲张导致不育的２８６例患者中，选取仅患有左侧精索静脉曲张
的１３５例患者为研究对象，将其随机分为观察组和对照组。观察组６４例患者，ＭＳＶ术中未提出睾丸结扎引
带静脉；对照组７１例患者，ＭＳＶ术中提出睾丸结扎引带静脉。比较两组患者的手术时间、住院时间、切口疼
痛评分、切口长度、手术前后精子质量指标、术后并发症发生率和复发率。结果　观察组患者手术时间、住
院时间、切口疼痛评分和切口长度均显著低于对照组患者，其差异均具有统计学意义（均Ｐ＜００５）。两组患
者术后的精子密度、精子活力、精子活动率与术前相比均有显著改善，其差异均具有统计学意义（均 Ｐ＜
００５）；其中两组Ⅲ度曲张患者术后的上述精子质量指标相比较，其差异均无统计学意义（均 Ｐ＞００５）。观
察组患者术后无任何并发症发生，对照组８例患者术后伴有阴囊水肿，１例患者伴有睾丸鞘膜积液。观察组
患者术后并发症的发生率（０％）低于对照组患者（１２７％），其差异具有统计学意义（Ｐ＜００５）。两组患者
术后均无复发情况出现。结论　ＭＳＶ术中提出睾丸结扎引带静脉与不提出睾丸结扎引带静脉相比并不能
更好地提高精液质量，不提出睾丸结扎引带静脉也没有增加精索静脉曲张的复发率，而且提出睾丸结扎引

带静脉延长了手术时间和住院时间，扩大了手术切口的长度，增加了患者的病痛以及引起阴囊水肿等术后

并发症的发生。

【关键词】　显微镜下外环下精索静脉结扎术；精索静脉曲张；引带静脉
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　　精索静脉曲张（ｖａｒｉｃｏｃｅｌｅ，ＶＣ）是指由于精索静脉回流受阻
或瓣膜功能丧失等各种因素导致的精索内蔓状静脉丛伸长、扩

张和迂曲［１］，发病率占青春后期男性的 １５％ ～２０％，在原发性
男性不育中占比达３０％ ～４０％，在继发性男性不育中占比达
６９％～８１％［２３］，是导致男性不育和精液质量异常的主要原因

之一，也是男性不育症中最宜手术矫正的病因［４］。精索静脉结

扎术可以显著提高患者的精液质量，从而提高患者配偶的怀孕

率。但是，传统开放式手术创伤大，术后复发率高，对精子质量

的改善效果不佳，已经逐渐被临床所淘汰［５７］。近年来，随着显

微镜技术在男科的应用，显微镜下外环下精索静脉结扎术（ｍｉ
ｃｒｏｓｕｒｇｉｃａｌｓｕｂｉｎｇｕｉｎａｌｖａｒｉｃｏｃｅｌｅｃｔｏｍｙ，ＭＳＶ）逐渐体现出了治疗
精索静脉曲张的优势，并逐渐成为治疗此病的首选术式［２，８９］。

长期以来，ＶＣ复发是困扰泌尿外科医师的一个难题，有关研究
指出，这可能与术中未提出睾丸结扎引带静脉有关［１０］，然而该

做法目前仍然存在争议。本研究采用随机对照实验设计，前瞻

性地评估ＭＳＶ术中睾丸提出结扎引带静脉的必要性。
!

　对象与方法
１１　研究对象

从２０１６年１月至２０１８年８月在中国医科大学附属盛京医
院泌尿外科诊治的因精索静脉曲张导致不育的２８６例患者中，
选取仅患有左侧精索静脉曲张的１３５例患者为研究对象。入选
标准：①经过Ｖａｌｓａｌｖａ试验和阴囊彩色多普勒超声检查（精索静
脉管径＞２ｍｍ）明确存在ＩＩ度及以上的ＶＣ；②均为左侧且均为
原发性ＶＣ；③妇产科评估其配偶无不孕疾病；④术前做精液一
般检查，均有不同程度的异常，而生殖激素 ６项检测均未见异
常；⑤无严重的心、脑、肺部等疾病，可以耐受手术。排除标准：
①继发性ＶＣ；②性腺激素异常者；③患有泌尿生殖畸形、感染、
创伤等其他可能导致精液异常的疾病；④患者不能耐受手术或
存在手术禁忌证；⑤不同意参加本研究者。本研究所有程序经
过医院伦理委员会审核批准，并在患者及家属知情、签署手术

同意书的情况下实施。

１２　研究方法
本研究采用随机对照实验设计方法。将患有左侧静脉曲

张的１３５例患者随机分为观察组和对照组。观察组６４例患者
（Ⅲ度３６例），ＭＳＶ术中未提出睾丸结扎引带静脉；对照组７１
例患者（Ⅲ度３９例），ＭＳＶ术中提出睾丸结扎引带静脉。观察
组患者年龄范围２２岁 ～３６岁，年龄（２７９５±２９６）岁；对照组
患者年龄范围２１岁～３８岁，年龄（２８８２±３６８）岁。两组患者
术前的一般资料（年龄、患病时间、性激素水平、精液参数及精

索静脉曲张分度等）比较，其差异均无统计学意义（均 Ｐ＞
００５），具有可比性。具体结果详见表１。

表１　 两组患者一般资料比较（Ｍｅａｎ±ＳＤ）

　　　 指标
观察组

（ｎ＝６４）
对照组

（ｎ＝７１）
ｔ／χ２值 Ｐ值

平均年龄（岁） ２７９５±２９６２８８２±３６８ －１４９ ０１４

患病时间（月 ） １３８８±３５１１４５６±３４９ －１１４ ０２６

雌二醇（ｐｇ／ｍＬ） １８１１±５３６１８３８±５４９ －０２９ ０７７

卵泡刺激素 （ｍＩＵ／ｍＬ） ９４２±２７８ ９４４±３１４ －００３ ０９８

黄体生成素 （ｍＩＵ／ｍＬ） ４５８±１１５ ５０１±１４３ －１９０ ００６

催乳素（ｎｇ／ｍＬ） ７３５±１６７ ６８７±１９０ 　１５５ ０１２

孕激素 （ｎｇ／ｍＬ） ０４７±０１１ ０４５±０１５ 　０９１ ０３７

睾酮 （ｎｇ／ｍＬ） ５３３±１３９ ５０６±１４２ 　１１４ ０２６

精子浓度（１０６／ｍＬ） ２６０５±３７８２４６７±４９９ 　１８０ ００７

精子活力（ａ＋ｂ，％） ２５１１±４６０２３８６±４２６ 　１６４ ０１０

精子活动率（％） ２３２３±３４７２２２０±４０８ 　１５８ ０１２

ＩＩ度精索静脉曲张 （个） ２８ ３２
　００２ ０８８

Ⅲ度精索静脉曲张（个） ３６ ３９

　　注：精子活力是判断精子质量的一项重要的指标，通常可以将精子
的活力分为ａ、ｂ、ｃ、ｄ４个等级。ａ级的精子通常在显微镜下呈快速的前
进运动，是活性比较强的精子；ｂ级的精子呈缓慢的前进运动，活动力相
对较弱，本次研究精子活力只统计ａ级和ｂ级

１３　手术方法
两组患者不同手术方式均由同一位具有１０余年资深临床

经验的医师熟练完成。

１３１　观察组手术方式　 观察组患者于 ＭＳＶ术中未提出睾
丸，其手术步骤是：在腹股沟外环口下方 １ｃｍ处垂直精索方向
做一长约２ｃｍ的斜切口，逐层切开皮肤、皮下，分离浅筋膜，打
开腹外斜肌腱膜，拉钩牵拉切口，显露术野，寻找精索并用阑尾

钳提出切口，在下面垫一橡胶管固定，钝性分离提睾肌，显露精

索，置入显微镜进行操作，余手术步骤同对照组。

１３２　对照组手术方式　对照组患者于 ＭＳＶ术中提出睾丸，
其手术步骤：①静吸复合全麻后，患者取平卧位，常规消毒铺巾。
②在腹股沟外环口下方１ｃｍ处做一长约３ｃｍ～４ｃｍ的横切口，
依次切开相应各层，拉钩牵拉切口，显露术野，寻找精索并提出

切口，同时将睾丸挤出，辨认引带静脉以及精索外静脉穿支，结

扎并切断［９］，之后将睾丸还纳入阴囊。在精索下面垫一橡胶管

固定，钝性分离提睾肌，显露精索。③在放大倍数为 １０倍的手
术显微镜下打开精索的外筋膜和内筋膜，调整放大倍率至 １０
倍～１５倍，辨认睾丸动脉并牵开保护。如睾丸动脉辨别困难，
可以在血管丛表面滴加１％罂粟碱注射液［８］，使其搏动更加明

显。④用３０丝线结扎并切断精索内所有静脉属支，注意保护
淋巴管，在同一平面检查２次 ～３次以防漏扎静脉。手术完成
后精索仅保留睾丸动脉、提睾肌动脉、提睾肌、淋巴管、输精管及

其动静脉，伴随的输精管静脉如曲张超过 ３ｍｍ，可以予以游离
结扎并切断，但一般要求保留一支以保证充分静脉回流。⑤术
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毕，检查无出血后，逐层关闭切口。

１４　评价指标
观察两组患者的手术时间、住院时间、切口疼痛评分、手术

前后精子质量指标、术后并发症发生率和复发率。观察过程中

注意以下几点：①住院时间以手术日为第１天，不足１天按照１
天计算；②切口疼痛的程度用 ０～１０共１１个数字表示，让病人
根据自身疼痛程度在这 １１个数字中挑选１个数字代表疼痛程
度；③切口长度为切口愈合后的最终长度，精确到“ｍｍ”；④精
液相关参数参照《世界卫生组织男性不育标准化检查与诊疗手

册》标准［１１］。所有患者分别在术前、术后 ３个月行精液常规检
查，且每次取精前都必须禁欲 ≥３ｄ；⑤术后 ６个月行彩色多普
勒超声测量其睾丸体积，体积较术前 ＜３ｍＬ则为萎缩；⑥复发
标准：术后 ６个月行彩色多普勒超声复查，平静呼吸时精索静
脉最大内经≥０１８ｃｍ，或Ｖａｌｓａｌｖａ动作时精索静脉最大内径≥
０２０ｃｍ，返流信号持续时间＞１ｓ视为复发。
１５　统计学处理

采用ＳＰＳＳ２００软件对相关数据进行统计处理。计量资料
以均数±标准差（Ｍｅａｎ±ＳＤ）表示，采用 ｔ检验；计数资料以频
数（百分数）［ｎ（％）］表示，采用 χ２检验；Ｐ＜００５表示差异具
有统计学意义。

)

　结果
２１　两组患者手术时间、住院时间、切口疼痛评分和切口长度比较

观察组患者的手术时间、住院时间、切口疼痛评分和切口

长度均显著低于对照组患者，其差异均具有统计学意义（均Ｐ＜

００５）。具体结果详见表２。

表２　两组患者手术时间、住院时间、切口疼痛评分和
切口长度比较（Ｍｅａｎ±ＳＤ）

　　 指标
观察组

（ｎ＝６４）
对照组

（ｎ＝７１）
ｔ值 Ｐ值

手术时间（分） ３５０２±３２７ ４５５８±３５９ －１７８０ ００００

住院时间（天） ２０２±０６７ ３８２±１０３ －１１５１ ００００

切口疼痛评分 １０２±０３３ ２６５±０８７ －１０２７ ００００

切口长度（毫米） ２００３±１４６ ３３９４±２８３ －３５３４ ００００

２２　两组患者手术前后精液相关参数比较
两组患者术后３个月的精子浓度、精子活力、精子活动率与

术前相比均有显著改善，其差异均具有统计学意义（均 Ｐ＜
００５）。具体结果详见表 ３。其中，两组间Ⅲ度曲张患者术后的
上述精子质量指标相比，其差异均无统计学意义（均Ｐ＞００５）。
具体结果详见表４。
２３　两组患者术后并发症比较

观察组患者术后无任何并发症发生，对照组患者术后８例
伴有阴囊水肿，１例伴有睾丸鞘膜积液；两组患者均无睾丸炎、
附睾炎、睾丸萎缩、伤口感染等其他并发症发生。术后随访 ６
个月，两组患者均无复发病例。总体来看，观察组患者的术后并

发症发生率低于对照组，其差异具有统计学意义（Ｐ＜００５）。
具体结果详见表５。

表３　两组患者手术前后精液相关参数比较（Ｍｅａｎ±ＳＤ）

组别 例数
精子浓度（１０６／ｍＬ）
术前 术后

精子活力（ａ＋ｂ，％）

术前 术后

精子活动率（％）

术前 术后

观察组 ６４ ２６０５±３７８ ５５２５±５５６ａ ２５１１±４６０ ５８８２±５６７ａ ２３２３±３４７ ５５１９±６２３ａ

对照组 ７１ ２４６７±４９９ ５３５５±８９８ａ ２３８６±４２６ ５６６５±８１７ａ ２２２０±４０８ ５５３２±９２２ａ

　　注：标有“ａ”项表示，与同组术前相比，Ｐ＜００５

表４　两组Ⅲ度曲张患者术前和术后３个月精液质量比较（Ｍｅａｎ±ＳＤ）

组别 例数
精子浓度（１０６／ｍＬ）
术前 术后

精子活力（ａ＋ｂ，％）

术前 术后

精子活动率 （％）

术前 术后

观察组 ３６ ２４４６±３７８ ５４０４±４９２ａｂ ２３５３±３７６ ５２９５±４６１ａｂ ２２５４±３８０ ５３４４±４６４ａｂ

对照组 ３９ ２５０１±４３６ ５４４７±５１８ａ ２４２９±４２０ ５３４５±５０４ａ ２３１５±４５０ ５４１２±５３１ａ

　　注：标有“ａ”项表示，与同组术前相比，Ｐ＜００５；标有“ｂ”表示，与对照组相比，Ｐ＞００５

表５　两组患者术后并发症比较［ｎ（％）］

并发症
观察组

（ｎ＝６４）
对照组

（ｎ＝７１）
χ２值 Ｐ值

阴囊水肿 ０（０） ８（１１３） ５７７８ ０００７

鞘膜积液 ０（０） １（１４） ００００ １０００

睾丸炎　 ０（０） ０（０） — —

附睾炎　 ０（０） ０（０） — —

睾丸萎缩 ０（０） ０（０） — —

伤口感染 ０（０） ０（０） — —

复发　　 ０（０） ０（０） — —

合计 ０（０） ９（１２６８） ６７７４ ０００３

,

　讨论
ＶＣ是指精索静脉血液回流受阻或静脉瓣膜功能失效，血

液反流导致精索蔓状静脉丛的伸长、扩张和迂曲，可以导致患者

疼痛不适及进行性睾丸功能减退，是男性不育的常见原因之

一［１２］。在ＶＣ造成睾丸损伤的众多理论中，较为盛行的是睾丸
高温理论。该理论认为，精索静脉血液瘀滞影响睾丸局部温度，

静脉反流导致肾脏、肾上腺局部代谢废物集聚影响睾丸生殖细

胞代谢，造成具有睾丸保护功能的热休克蛋白基因表达下调，最

终导致睾丸生精障碍，从而导致不育症［１３１６］。有关研究表

明［１７］，ＭＳＶ可以改善患者的精液质量，包括精子浓度、精子活
力和精子活动率，甚至可以逆转精子 ＤＮＡ损伤。术中显微镜
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下放大 １０倍，很容易结扎精索内除输精管静脉外的所有引流
静脉，保留动脉、神经、淋巴管，有利于降低阴囊水肿或鞘膜积液

的发生，且可以在局部浸润麻醉下完成手术，手术效果优于其

他术式而受到泌尿外科医师和患者的青睐［１７１９］。但是，ＭＳＶ术
中是否有必要提出睾丸仍然存在争议。一些观点认为，通过术

中提出睾丸能够结扎睾丸引带静脉，从而降低精索静脉曲张复

发率，提高术后精液质量［１０］；同时也有研究指出，ＭＳＶ术中提
出睾丸对术后复发并无影响，且不能提高术后精液质量［２０］。

为了探讨何种手术方式效果更优，本研究采用随机对照实

验设计方法，前瞻性地评估ＭＳＶ术中提出睾丸结扎引带静脉的
必要性。结果显示，两组患者术后的精子密度、精子活力、精子

活动率与各自术前相比均有显著改善，其差异均具有统计学意

义（均Ｐ＜００５），但两组患者术后的上述精子质量指标相互比
较，其差异均无统计学意义 （均 Ｐ＞００５），且两组患者术后也
无１例复发，这说明ＭＳＶ术中提出睾丸结扎引带静脉并不能更
好地提高精液质量，不提出睾丸结扎引带静脉也没有增加 ＶＣ
的复发率。本研究中，对照组患者中术后有８例伴有阴囊水肿、
１例伴有睾丸鞘膜积液，而观察组患者术后无任何并发症发生，
观察组患者术后并发症发生率（０％）低于对照组患者
（１２７％），其差异具有统计学意义（Ｐ＜００５），这进一步说明
ＭＳＶ术中没有必要提出睾丸结扎引带静脉。况且观察组患者
的手术时间、住院时间、切口疼痛评分和切口长度均显著低于

对照组患者，其差异均具有统计学意义（均 Ｐ＜００５）。笔者认
为，ＭＳＶ术中不提出睾丸结扎引带静脉的效果更优，其理由如
下：①ＭＳＶ术中不提出睾丸结扎引带静脉是在保证疗效的大前
提下对手术进行的改进，没有违反手术原则；②术中若将睾丸
挤出会引起术后短暂的阴囊水肿和睾丸充血等不良表现，虽然

这些表现可能是一过性的，但也增加了患者的担忧和不适感；

③手术时间短、住院时间短、疼痛小、切口小既符合微创手术的
要求，也符合广大患者的愿望。

综上所述，ＭＳＶ术中提出睾丸结扎引带静脉与不提出睾丸
结扎引带静脉相比并不能更好地提高精液质量，不提出睾丸结

扎引带静脉也没有增加 ＶＣ复发率，而且提出睾丸结扎引带静
脉延长了手术时间和住院时间，扩大了手术切口的长度，增加

了患者的病痛以及引起阴囊水肿等术后并发症的发生。权衡

利弊，本研究认为ＭＳＶ术中没有必要提出睾丸结扎引带静脉。

参 考 文 献

［１］　张溪，侯垒，崔功静，等．腹腔镜下精索静脉高位结扎术对精液质
量影响的临床观察［Ｊ］．国际外科学杂志，２０１６，４３（３）：１８１１８５．

［２］　中华医学会男科学分会《精索静脉曲张诊断与治疗中国专家共
识》编写组．精索静脉曲张诊断与治疗中国专家共识［Ｊ］．中华男
科学杂志，２０１５，２１（１１）：１０３５１０４２．

［３］　牛吉瑞，严肃，李宏军，等．男性不育伴精索静脉曲张患者的心理

状况调查［Ｊ］．中华男科学杂志，２０１３，１９（２）：１３２１３６．
［４］　吴阶平．泌尿外科学［Ｍ］．济南：山东科学技术出版社，２００７：

１９５１１９５３．
［５］　ＭｅｃｈｌｉｎＣＷ，ＦｒａｎｋｅｌＪ，ＭｃｃｕｌｌｏｕｇｈＡ，ｅｔａｌ．Ｃｏａｄｍｉｎｉｓｔｒａｔｉｏｎｏｆ

ａｎａｓｔｒｏｚｏｌｅｓｕｓｔａｉｎｓｔｈｅｒａｐｅｕｔｉｃｔｅｓｔｏｓｔｅｒｏｎｅｌｅｖｅｌｓｉｎｈｙｐｏｇｏｎａｄａｌ
ｍｅｎｕｎｄｅｒｇｏｉｎｇｔｅｓｔｏｓｔｅｒｏｎｅｐｅｌｌｅｔｉｎｓｅｒｔｉｏｎ［Ｊ］．ＴｈｅＪｏｕｒｎａｌｏｆＳｅｘｕ
ａｌＭｅｄｉｃｉｎｅ，２０１４，１１（１）：２５４２６１．

［６］　朱喜平，于世超，何惠斌，等．保留精索内动脉的精索血管集束结
扎术对精索静脉曲张患者性功能及精液质量的影响［Ｊ］．中国性
科学，２０１７，２６（５）：３６３９．

［７］　刘伟军，於佶．显微镜下精索内静脉低位结扎与传统 Ｐａｌｏｍｏ术式
治疗精索静脉曲张的疗效观察［Ｊ］．中国性科学，２０１７，２６（７）：
３５３７．

［８］　叶章群，周利群，吴斌，等．外科学·泌尿外科学分册［Ｍ］．北京：
人民卫生出版社，２０１６：３５９．

［９］　那彦群，叶章群，孙颖浩，等．中国泌尿外科疾病诊断治疗指南
（２０１４版）［Ｍ］．北京：人民卫生出版社，２０１３：５９６５９７．

［１０］　ＮｏｕｒｐａｒｖａｒＰ，ＨｅｒｒｅｌＬ，ＨｓｉａｏＷ．Ｍｉｃｒｏｓｕｒｇｉｃａｌｓｕｂｉｎｇｕｉｎａｌｖａｒｉｃｏｃｅ
ｌｅｃｔｏｍｙｗｉｔｈｔｅｓｔｉｃｕｌａｒｄｅｌｉｖｅｒｙ［Ｊ］．ＦｅｒｔｉｌＳｔｅｒｉｌ，２０１３，１００（６）：ｅ４２．

［１１］　ＰａｔｒｉｃｋＪ，ＦｒａｎｋＨ，ＴｉｍｏｔｈｙＢ，等著．世界卫生组织男性不育标准
化检查与诊疗手册［Ｍ］．李铮，张忠平，黄翼然，等译．北京：人民
卫生出版社，２００７：１９．

［１２］　梁遷，张海波，赵善超．抑制素 Ｂ与精索静脉曲张关系的研究进
展［Ｊ］．中华男科学杂志，２０１８，２４（２）：１６８１７１．

［１３］　ＰａｓｔｕｓｚａｋＡＷ，ＷａｎｇＲ．Ｖａｒｉｃｏｃｅｌｅａｎｄｔｅｓｔｉｃｕｌａｒｆｕｎｃｔｉｏｎ［Ｊ］．Ａｓｉａｎ
ＪＡｎｄｒｏｌ，２０１５，１７（４）：６５９６６７．

［１４］　朱少明，程帆．精索静脉曲张致男性不育的研究进展［Ｊ］．疑难病
杂志，２０１７，１６（６）：６３４６３９．

［１５］　ＳｈｅｅｈａｎＭＭ，ＲａｍａｓａｍｙＲ，ＬａｍｂＤＪ．Ｍｏｌｅｃｕｌａｒｍｅｃｈａｎｉｓｍｓｉｎｖｏｌｖｅｄ
ｉｎｖａｒｉｃｏｃｅｌｅａｓｓｏｃｉａｔｅｄｉｎｆｅｒｔｉｌｉｔｙ［Ｊ］．ＪｏｕｒｎａｌｏｆＡｓｓｉｓｔｅｄＲｅｐｒｏｄｕｃ
ｔｉｏｎ＆Ｇｅｎｅｔｉｃｓ，２０１４，３１（５）：５２１５２６．

［１６］　ＯｚｔｕｒｋＭＩ，ＫｏｃａＯ，ＫｅｌｅｓＭＯ，ｅｔａｌ．Ｔｈｅｉｍｐｅｃｔｏｆｕｎｉｌａｔｅｒａｌｅｘｐｅｒｉ
ｍｅｎｔａｌｒａｔｖａｒｉｃｏｃｅｌｅｍｏｄｅｌｏｎｔｅｓｔｉｃｕｌａｒｈｉｓｔｏｐａｔｈｏｌｏｇｙ，Ｌｅｙｄｉｇｃｅｌｌ
ｃｏｕｎｔｓ，ａｎｄｉｎｔｒａｔｅｓｔｉｃｕｌａｒｔｅｓｔｏｓｔｅｒｏｎｅｌｅｖｅｌｓｏｆｂｏｔｈｔｅｓｔｅｓ［Ｊ］．Ｕｒｏｌ
Ｊ，２０１３，１０（３）：９７３９８０．

［１７］　ＣｈｏｉＷＳ，ＫｉｍＳＷ．Ｃｕｒｒｅｎｔｉｓｓｕｅｓｉｎｖａｒｉｃｏｃｅｌｅｍａｎａｇｅｍｅｎｔ：Ａｒｅ
ｖｉｅｗ［Ｊ］．ＷｏｒｌｄＪｏｕｒｎａｌｏｆＭｅｎｓＨｅａｌｔｈ，２０１３，３１（１）：１２２０．

［１８］　李虎，文艳玲，董超雄，等．精索静脉曲张４种手术方式临床疗效
比较［Ｊ］．中华男科学杂志，２０１６，２２（４）：３１１３１４．

［１９］　ＳｏｆｉｋｉｔｉｓＮ，ＳｔａｖｒｏｕＳ，ＳｋｏｕｒｏｓＳ，ｅｔａｌ．Ｍｙｓｔｅｒｉｅｓ，ｆａｃｔｓａｎｄｆｉｃｔｉｏｎｉｎ
ｖａｒｉｃｏｃｅｌｅｐａｔｈｏｐｈｙｓｉｏｌｏｇｙａｎｄｔｒｅａｔｍｅｎｔ［Ｊ］．ＥｕｒＵｒｏｌ，２０１４，１３
（４）：８９９９．

［２０］　ＲａｍａｓａｍｙＲ，ＳｃｈｌｅｇｅｌＰＮ．Ｍｉｃｒｏｓｕｒｇｉｃａｌｉｎｇｕｉｎａｌｖａｒｉｃｏｃｅｌｅｃｔｏｍｙ
ｗｉｔｈａｎｄｗｉｔｈｏｕｔｔｅｓｔｉｃｕｌａｒｄｅｌｉｖｅｒｙ［Ｊ］．Ｕｒｏｌｏｇｙ，２００６，６８（６）：１３２３
１３２６．

（收稿日期：２０１８１１２８）



中国性科学　２０１９年１２月　第２８卷第１２期　ＴｈｅＣｈｉｎｅｓｅＪｏｕｒｎａｌｏｆＨｕｍａｎＳｅｘｕａｌｉｔｙ，　Ｄｅｃｅｍｂｅｒ２０１９　Ｖｏｌ．２８Ｎｏ．１２ ·１５　　　·

△【通讯作者】王瑞，Ｅｍａｉｌ：ｈｕｚｉ９１８＠ｈｏｔｍａｉｌ．ｃｏｍ

ＤＯＩ：１０．３９６９／ｊ．ｉｓｓｎ．１６７２１９９３．２０１９．１２．００３ ·男科与性医学·

精囊腺炎患者临床症状汇总与诊疗分析
胡晓哲　梁冰冰　李海露　王瑞△　张卫星
郑州大学第一附属医院泌尿外科，郑州 ４５００５２

【摘要】　目的　探讨精囊腺炎的临床表现、发病机理与治疗方法。方法　选择２０１３年４月至２０１８年
５月郑州大学第一附属医院诊治的１５０例精囊腺炎患者为研究对象，回顾性分析其临床症状、经直肠超声下
腺体大小和不同治疗方案的治疗效果。采用实验对照方法，按照疾病类型，将１５０例患者分为单纯精囊腺炎
组（１组）和精囊腺炎合并前列腺炎组（２组），每组均为７５例患者。结果　单纯精囊腺炎组患者主要临床症
状：单纯血精９例（１２０％）；单纯精液不液化７例（９３％），频繁遗精６例（８０％）。阴囊潮湿６例（８０％）；
合并前列腺炎组患者主要临床症状：会阴部疼痛不适１５例（２００％），血精１１例（１４７％），睾丸疼痛１０例
（１３３％）。两组患者之间精囊和前列腺的大小比较，其差异均具有统计学意义（均 Ｐ＜００５），合并前列腺
炎组患者腺体扩张更为明显；进行精囊液细菌培养的单纯精囊腺炎组３８例患者均为阴性结果；６４例患者进
行核酸检测，仅有３例合并前列腺炎患者（４７％）呈现阳性结果；应用抗生素药物治疗精囊腺炎耗时长，症
状容易反复；精囊腺引流术术后恢复快，症状缓解明显。结论　单纯性精囊腺炎组患者多因血精就诊，合并
前列腺炎组患者则倾向于疼痛症状；两组患者精囊腺和前列腺大小存在差异，合并前列腺炎组患者腺体扩

张更为明显；相对抗生素药物治疗精囊腺炎，精囊镜手术效果明显，值得推广应用。

【关键词】　精囊腺炎；前列腺炎；经直肠超声；临床症状；精囊镜
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【Ｋｅｙｗｏｒｄｓ】　Ｓｅｍｉｎａｌｖｅｓｉｃｕｌｉｔｉｓ；Ｐｒｏｓｔａｔｉｔｉｓ；Ｔｒａｎｓｒｅｃｔａｌｕｌｔｒａｓｏｕｎｄ；Ｃｌｉｎｉｃａｌｓｙｍｐｔｏｍｓ；Ｓｅｍｉｎａｌｃｙｓｔｏ
ｓｃｏｐｅ

【中图分类号】　Ｒ６９８ 【文献标识码】　Ａ

　　精囊腺是一对长椭圆形的囊状腺体，位于前列腺底的后上
方，输精管壶腹的后外侧，前贴膀胱，后临直肠。由于精囊腺解
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剖学位置较深，其发生炎性病变时经常合并慢性前列腺炎，临

床上容易漏诊和误诊。本研究收集２０１３年４月至２０１８年５月
就诊于郑州大学第一附属医院的精囊腺炎患者，通过对就诊时

的临床症状的询问和不同治疗方案的随访，就精囊腺炎的临床

症状、发病机理和治疗方法进行总结，现将有关情况报告如下。

!

　对象与方法
１１　研究对象

选择２０１３年４月至２０１８年５月郑州大学第一附属医院诊
治的１５０例精囊腺炎患者为研究对象，其年龄范围为１６岁～６４
岁，平均年龄３０６岁，病史范围２月～９年；询问患者就诊时的
临床表现，统计主诉症状；所有患者均行经直肠超声、精液和前

列腺液常规检查，部分患者进行了精囊液和前列腺液的细菌培

养。纳入标准：①精囊腺炎患者：经直肠超声精囊腺壁增厚伴回
声不均匀，前列腺形态、回声均正常，前列腺液常规正常；②合并
前列腺炎患者：超声提示前列腺、精囊腺均有回声不均，前列腺

液提示白细胞异常。排除标准：精囊淀粉样变性、精囊恶性肿

瘤、副中肾管囊肿、移位前列腺组织引起的血精；全身性疾病如

肝硬化、血吸虫病、高血压、肾结核等引起的血精；精囊腺结石、

精囊腺结核、单纯前列腺增生等其他附属性腺疾病。所有患者

对本研究均已知情同意。本研究已经郑州大学第一附属医院

伦理委员会批准实施。

１２　研究方法
本研究采用实验对照方法。按照疾病类型，将１５０例患者

分为单纯精囊腺炎组（１组７５例），年龄范围１６岁～５４岁，年龄
（３１２８±９４３）岁；精囊腺炎合并前列腺炎组（２组７５例），年龄
范围１７岁～６４岁，年龄（３２６０±９２３）岁。两组患者年龄差异
无统计学意义（Ｐ＝００７５），具有可比性。
１３　检查方法

两组患者超声检查采用ＰＲＥＩＬＵＳ超声诊断仪，应用凸弧形
经直肠探头，频率８０ＭＨＺ；检查由同１位医师完成。检查前禁

欲３～５天，排空大便并清洗肛门和会阴；受检者取左侧卧位体
位，使髋、膝关节半屈曲，适度充盈膀胱，查看前列腺、精囊腺壶

腹，仔细观察其形态和内部回声及其邻近器官组织的图像，并

测量大小（不同径线）。

１４　统计学处理
采用软件ＳＰＳＳ２２０建立数据库，由于两组数据不满足正

态分布和方差齐性，数据描述应用中位数和四分位间距［Ｍ
（Ｐ２５，Ｐ７５）］表示，采用两组独立样本的秩和检验方法，Ｐ＜００５
表示差异具有统计学意义。

)

　结果
２１　两组患者临床症状比较

１组７５例患者就诊原因中，疼痛症状２７例（３６０％），精液
异常２２例（２９３％），频繁遗精、阴囊潮湿各 ６例（８０％），尿
频、射精无力各１例（１３％），合并２种者症状１１例（１４７％），
合并３种症状者１例（１３％）。２组７５例患者就诊原因中，疼
痛症状４０例（５３３％），精液异常１４例（１８７％），尿频、频繁遗
精各５例（６７％），阴囊潮湿４例（５３％），性生活后症状２例
（２７％），射精无力 １例（１３％），合并 ２种症状者 ８例
（１０７％），合并３种症状者１例（１３％）。１组７５例患者主要
临床症状：单纯血精 ９例（１２０％）；单纯精液不液化 ７例
（９３％），频繁遗精６例（８０％），阴囊潮湿６例（８０％）。２组
７５例患者主要临床症状：会阴部疼痛不适１５例（２００％），血精
１１例（１４７％），睾丸疼痛１０例（１３３％）。
２２　两组患者腺体大小比较

两组患者年龄差异无统计学意义（Ｐ＝００７５）；精囊腺大小
（左侧精囊腺长径Ｐ＝０００３、横径Ｐ＝０００４；右侧精囊腺长径Ｐ
＝００１０、横径 Ｐ＝００２７）和前列腺大小比较（左右经 Ｐ＝
００２４、前后径Ｐ＝０００５和上下径Ｐ＝００３２），其差异均具有统
计学意义（均Ｐ＜００５）。具体结果详见表１。

表１　两组患者精囊腺和前列腺大小比较 ［Ｍ（Ｐ２５，Ｐ７５）］

组别 年龄（岁）
前列腺（ｍｍ）

左右径 前后径 上下径

左侧精囊腺（ｍｍ）

长径 横径

右侧精囊腺（ｍｍ）

长径 横径

１组 ２９（２５，３６） ４１（３８，４４） ２８（２６，３２） ２４（２２，２６） ３４（３２，３８） １４（１１，１５） ３４（３２，３８） １４（１１，１５）

２组 ３２（２７，３９） ４２（４０，４５） ３０（２８，３３） ２６（２３，２７） ３６（３４，３９） １５（１３，１６） ３７（３４，４１） １５（１３，１６）

Ｚ值
Ｐ值

－１７８１
　００７５

－２２６２
　００２４

－２７９６
　０００５

－２１４４
　００３２

－２９４９
　０００３

－２８６０
　０００４

－２５８３
　００１０

－２２１８
　００２７

２３　两组患者治疗效果比较
本研究中，１组３８例患者进行了精囊腺液的细菌培养，结

果均为阴性，常规培养基中未发现细菌生长；６４例患者（其中１
组２８例、２组３６例）进行了支原体、衣原体ＲＮＡ检测，其中３例
合并前列腺炎患者呈现阳性结果（２例解脲脲原体阳性，１例沙
眼衣原体阳性）。不同分组患者中，１３４例患者（１组６８例，２组
６６例）采用了左氧氟沙星针剂（０６ｇ，ｉｖｇｔｔ，ＱＤ）治疗２周，然后
换用不同的喹诺酮类抗生素治疗，疗程为３～６月，平均治疗时
间４６月，随访发现持续用药４～６月后患者病情有所缓解，停
药后症状容易反复；有４９例精囊腺炎患者最终采用精囊镜治
疗，术中精囊灌注抗生素（左旋氧氟沙星）冲洗，后期配合规律

口服药物治疗，１个月后有３９例（７９６％）患者达到临床治愈。
,

　讨论
精囊腺为男性生殖器的附属腺。精囊液是精浆的主要组成

部分，为精子提供载体和营养物质，有利于精子的运输和贮藏。

发生精囊腺炎时，炎症因子的存在会影响精子存活的环境，致使

精子活力下降或数量减少，严重时可以导致男性不育。

早期识别诊断精囊腺炎尤为重要。无创性的超声显像以其

公认的优点成为精囊腺形态学观察的主要方法，正常健康男性

经前列腺上横断面精囊腺长径不超过 ３９ｍｍ，横径不超过
３０ｍｍ［１］。精囊腺炎经直肠超声（ＴＵＲＳ）下的特征性图像是精囊
腺扩张和囊性改变，同时在穿刺抽出的精囊腺液中发现大量炎
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症细胞［２］；既往与健康人群的对比中发现，精囊腺体前后径具

有统计学意义，当测量值大于１００ｃｍ时，可以考虑精囊腺炎诊
断［３］。本研究观察了单纯精囊腺炎患者与合并前列腺炎患者

之间精囊腺的大小，发现两者差异具有统计学意义，合并前列

腺炎患者腺体扩张更为明显。冯银波等［４］通过对１５３例中老
年男性进行ＣＴ检查，认为男性精囊腺大小与年龄、精囊腺形态
和前列腺增生程度有一定关系；另外一项５２例正常人的研究
中，不同年龄组精囊腺横径和磁共振检查 Ｔ２ＷＩ信号强度下各
组间差异并无统计学意义［５］；而本次１５０例患者中未进行年龄
分组比较，且仅有１３例超声报告为单侧精囊腺炎，不能区分单
侧和双侧精囊腺炎的组内影响，因此仍然需要进一步的临床观

测。

目前，精囊腺炎的发病机制尚未明确，普遍认为其炎性病

变继发于其他附属腺，为尿道炎或前列腺炎直接蔓延所致；致

病菌以大肠埃希菌、葡萄球菌多见。先前报道精囊腺炎的发生

与急性衣原体附睾炎密切相关，沙眼衣原体经常从精囊中分离

出来［６］；ＸｕＢ等［７］对２６例精囊腺炎患者的精液进行了细菌培
养和药物敏感分析，全部呈现阳性结果（１５例大肠杆菌，７例表
皮葡球菌，２例假单胞菌，１例淋病奈瑟菌，１例沙门氏菌）。另
一项研究中发现，６０例精囊腺炎患者精液细菌培养阳性者７例
（１例粪肠球菌，３例表皮葡萄球菌，２例人葡萄球菌，１例沃氏
葡萄球菌），前列腺液细菌培养阳性者３例（１例粪肠球菌，１例
表皮葡萄球菌，１例头葡萄球菌），ＵＵ、ＭＨ、ＣＴ培养均为阴
性［８］。本研究中，３８例精囊腺液的培养中均未发现细菌生长，３
例核酸检测呈现阳性结果（２例解脲脲原体阳性，１例沙眼衣原
体阳性）。多项研究发现，男性沙眼衣原体的潜伏或未识别感

染率与女性几乎相同，该生物可以作为精囊腺炎潜在感染的来

源［９１０］。由于术中标本常规培养细菌阳性率较低，而既往研究

并未有明确的定论，所以对于引起精囊腺炎的细菌微生物仍然

需要更多的研究探索。

慢性精囊腺炎患者多有血精或表现为射精时疼痛，疼痛可

以放射至下腹部、腹股沟和会阴部，合并其他附属腺炎症时可

以出现尿频、尿急、尿痛、排尿困难、血尿和尿道异常分泌物等症

状；慢性前列腺炎的临床症状多为排尿异常和局部疼痛。本研

究发现，单纯精囊腺炎患者偏向于血精问题，合并前列腺炎患

者则倾向于疼痛症状；而前者疼痛症状主要为腹股沟疼痛

（５３％）、睾丸疼痛（５３％）、会阴部疼痛（４０％）和腹部疼痛
（４０％），后者则为会阴部疼痛不适（２００％）、血精（１４７％）和
睾丸疼痛（１３３％）。前列腺和精囊腺均由盆腔神经支配，目前
认为疼痛属于牵涉性，由腰、骶部后根神经节（ｄｏｒｓａｌｒｏｏｔｇａｎｇｌｉ
ａ，ＤＲＧ）细胞周围突分支中的“轴突”发射所引起［１１１２］。值得注

意的是，单纯精囊腺炎患者并无性生活后疼痛不适症状，合并

前列腺炎患者中则有２例（２７％）出现了性生活后疼痛不适症
状。既往研究发现，慢性前列腺炎患者性交疼痛等症状的数量

和比例高于健康人群，其原因可能与腺体支配的具体神经节有

关［１３］。男性生殖器官的炎症反应可以引起精液参数的异常，与

单纯前列腺炎相比，所有性附属腺炎症会导致精液参数的更多

变化［１４］，双侧炎症的存在对生育影响更为严重［１５］。

传统精囊腺炎的治疗方式为中药、抗生素和物理治疗，抗

生素治疗为首选治疗。有关研究表明，应用大环内酯类抗生素

（克拉霉素）与前列舒通胶囊联合治疗精囊腺炎，临床疗效显

著，副作用小［１６］。本研究中应用喹诺酮类药物治疗，随访中发

现，应用药物治疗存在疗程较长、病情容易反复等问题。我们认

为，其难于治愈的原因可能是：①部分组织炎症反应纤维化，使
其引流不畅；②腺体血供来自膀胱下动脉的细小分支，血液循环
较差，全身用药在精囊局部的药物浓度偏低。随着内腔镜技术

的不断发展，精囊疾病的腔内诊疗技术成为迫切需要解决的问

题；赵军等［１７］报道输尿管镜下处理血精和射精管梗阻疾病；王

进等［１８］总结精囊镜技术对精囊疾病的诊断和治疗是安全和可

行的。精囊镜手术主要有２种方式：经精阜小囊内开窗引流术
和经自然腔道（射精管开口）引流术。本研究中采用第二种手

术方式，经尿道进镜观察后尿道精阜，在精阜列腺小囊开口两侧

仔细寻找射精管开口，缓慢经射精管开口进入精囊腺内，取样、

冲洗、套取结石或钬激光碎石，精囊腺内留置抗生素；操作符合

生理，创伤小，术后疗效显著，进一步证实了精囊镜临床的可靠

性；同时，我们也发现，精囊镜对于部分精囊腺炎的治疗也是无

效的，这可能与灌注药物、感染机制不明有关。

综上所述，单纯性精囊腺炎患者多因血精就诊，而合并前列

腺炎时则倾向于疼痛症状；两组患者经直肠超声下精囊腺和前

列腺大小存在差异，合并前列腺炎患者腺体扩张更为明显；抗生

素联合中药改善精囊腺炎病情容易反复、效果欠佳；经自然腔道

精囊腺引流术符合生理，创伤小，术后疗效明显，适于临床推广

应用。
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携带 ＭＴＨＦＲ基因多态性男性对精液参数和血清
同型半胱氨酸水平的影响
王志强１　曾广启２　刘春辉１　杨杰３　陕文生１△

１甘肃省妇幼保健院男科，兰州 ７３００５０
２青海省妇幼保健中心，西宁 ８１００００
３甘肃省妇幼保健院生殖医学中心，兰州 ７３００５０

【摘要】　目的　亚甲基四氢叶酸还原酶（ＭＴＨＦＲ）基因是叶酸代谢中的重要酶。ＭＴＨＦＲ基因多态性
对男性生育能力的影响尚不明确，且存在争议。我们评估携带ＭＴＨＦＲ基因多态性的男性，对精液参数和血
清同型半胱氨酸（Ｈｃｙ）水平的影响。方法　检测２８０例生精障碍（分为弱精子症组，少精子症组，严重少精
子症组和无精子症组，各组均为７０例）男性，与７０例精子正常的对照组男性 ＭＴＨＦＲ基因型频率和 Ｈｃｙ浓
度进行对比。结果　研究发现，在少精子症、严重少精子症和无精子症男性患者中，Ｃ６７７Ｔ基因多态性的ＣＴ
或ＴＴ基因型频率显著增高。Ａ１２９８Ｃ基因多态性的ＣＣ基因型频率仅在无精子症男性患者中显著增高。研
究还发现，Ｃ６７７Ｔ基因多态性ＴＴ和ＣＴ基因型样本的 Ｈｃｙ水平显著高于 ＣＣ基因型样本。此外，在 Ａ１２９８Ｃ
的不同基因型中，ＡＣ和ＣＣ基因型样本的 Ｈｃｙ含量显著高于 ＡＡ基因型样本。在合并基因型中，ＣＴ／ＡＣ、
ＣＴ／ＣＣ和ＴＴ／ＡＣ基因型样本的Ｈｃｙ水平高于ＣＣ／ＡＡ基因型样本。结论　存在ＭＴＨＦＲＣ６７７Ｔ的Ｔ等位基
因时，最易发生不育，且Ｈｃｙ水平升高。

【关键词】　男性不育；ＭＴＨＦＲ基因多态性；同型半胱氨酸

ＥｆｆｅｃｔｓｏｆＭＴＨＦＲｇｅｎｅｐｏｌｙｍｏｒｐｈｉｓｍｓｏｎｓｅｍｅｎｐａｒａｍｅｔｅｒｓａｎｄｓｅｒｕｍ ｈｏｍｏｃｙｓｔｅｉｎｅｌｅｖｅｌｓ　ＷＡＮＧ
Ｚｈｉｑｉａｎｇ１，ＺＥＮＧＧｕａｎｇｑｉ２，ＬＩＵＣｈｕｎｈｕｉ１，ＹＡＮＧＪｉｅ３，ＳＨＡＮＷｅｎｓｈｅｎｇ１△．１．ＤｅｐａｒｔｍｅｎｔｏｆＡｎｄｒｏｌｏｇｙ，Ｇａｎｓｕ
ＰｒｏｖｉｎｃｉａｌＭａｔｅｒｎａｌａｎｄＣｈｉｌｄｒｅｎＨｅａｌｔｈＣａｒｅＨｏｓｐｉｔａｌ，Ｌａｎｚｈｏｕ７３００５０，Ｇａｎｓｕ，Ｃｈｉｎａ；２．ＱｉｎｇｈａｉＰｒｏｖｉｎｃｉａｌＭａ
ｔｅｒｎａｌａｎｄＣｈｉｌｄｒｅｎＨｅａｌｔｈＣａｒｅＨｏｓｐｉｔａｌ，Ｘｉｎｉｎｇ８１００００，Ｑｉｎｇｈａｉ，Ｃｈｉｎａ；３．ＲｅｐｒｏｄｕｃｔｉｖｅＭｅｄｉｃｉｎｅＣｅｎｔｅｒ，Ｇａｎｓｕ
ＰｒｏｖｉｎｃｉａｌＭａｔｅｒｎａｌａｎｄＣｈｉｌｄｒｅｎＨｅａｌｔｈＣａｒｅＨｏｓｐｉｔａｌ，Ｌａｎｚｈｏｕ７３００５０，Ｇａｎｓｕ，Ｃｈｉｎａ

【Ａｂｓｔｒａｃｔ】　Ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ　Ｔｈｅｍｅｔｈｙｌｅｎｅｔｅｔｒａｈｙｄｒｏｆｏｌａｔｅｒｅｄｕｃｔａｓｅ（ＭＴＨＦＲ）ｇｅｎｅｃｏｄｅｓａｃｒｕｃｉａｌｅｎｚｙｍｅ
ｗｈｉｃｈｉｎｖｏｌｖｅｉｎｆｏｌａｔｅｍｅｔａｂｏｌｉｓｍ．ＴｈｅｅｆｆｅｃｔｏｆＭＴＨＦＲｇｅｎｅｐｏｌｙｍｏｒｐｈｉｓｍｓｏｎｍａｌｅｆｅｒｔｉｌｉｔｙｉｓｕｎｃｅｒｔａｉｎａｎｄｃｏｎ
ｔｒｏｖｅｒｓｉａｌ．ＴｈｉｓｐａｐｅｒｉｓｔｏｓｔｕｄｙｔｈｅｉｍｐａｃｔｏｆＭＴＨＦＲｇｅｎｅｐｏｌｙｍｏｒｐｈｉｓｍｓｏｎｓｅｍｅｎｐａｒａｍｅｔｅｒｓａｎｄｓｅｒｕｍｈｏｍｏ
ｃｙｓｔｅｉｎｅ（Ｈｃｙ）ｌｅｖｅｌｓ．Ｍｅｔｈｏｄｓ　ＭＴＨＦＲｇｅｎｏｔｙｐｅｓｆｒｅｑｕｅｎｃｙａｎｄｓｅｒｕｍｈｏｍｏｃｙｓｔｅｉｎｅｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎｗｅｒｅｍｅａｓ
ｕｒｅｄａｍｏｎｇ２８０ｍｅｎｗｉｔｈｉｍｐａｉｒｅｄｓｐｅｒｍａｔｏｇｅｎｅｓｉｓ（ａｓｔｈｅｎｏｓｐｅｒｍｉａｇｒｏｕｐ，ｏｌｉｇｏｚｏｏｓｐｅｒｍｉａｇｒｏｕｐ，ｓｅｖｅｒｅｏｌｉｇｏｚｏ



中国性科学　２０１９年１２月　第２８卷第１２期　ＴｈｅＣｈｉｎｅｓｅＪｏｕｒｎａｌｏｆＨｕｍａｎＳｅｘｕａｌｉｔｙ，　Ｄｅｃｅｍｂｅｒ２０１９　Ｖｏｌ．２８Ｎｏ．１２ ·１９　　　·

ｏｓｐｅｒｍｉａｇｒｏｕｐａｎｄａｚｏｏｓｐｅｒｍｉａｇｒｏｕｐ，７０ｃａｓｅｓｉｎｅａｃｈｇｒｏｕｐ）ａｎｄ７０ｃｏｎｔｒｏｌｐａｒｔｉｃｉｐａｎｔｓ．Ｒｅｓｕｌｔｓ　Ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ
ｈｉｇｈｅｒｆｒｅｑｕｅｎｃｙｏｆＴＣｏｒＴＴｇｅｎｏｔｙｐｅｓｉｎＣ６７７Ｔｐｏｌｙｍｏｒｐｈｉｓｍｗａｓｏｂｓｅｒｖｅｄａｍｏｎｇｏｌｉｇｏｓｐｅｒｍｉｃ，ｓｅｖｅｒｅｏｌｉｇｏｓｐｅｒ
ｍｉｃａｎｄａｚｏｏｓｐｅｒｍｉｃｍｅｎ．ＣＣｇｅｎｏｔｙｐｅｏｆＡ１２９８Ｃｐｏｌｙｍｏｒｐｈｉｓｍｗａｓｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｈｉｇｈｅｒｏｎｌｙｉｎａｚｏｏｓｐｅｒｍｉｃｍｅｎ．
ＩｔｗａｓｏｂｓｅｒｖｅｄｔｈａｔｔｈｅＨｃｙｌｅｖｅｌｗａｓｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｈｉｇｈｅｒｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈｔｈｅＣＣｇｅｎｏｔｙｐｅｉｎＣ６７７Ｔｐｏｌｙｍｏｒｐｈｉｓｍ．
Ｍｏｒｅｏｖｅｒ，ｒｅｇａｒｄｉｎｇｄｉｆｆｅｒｅｎｔｇｅｎｏｔｙｐｅｓｏｆＡ１２９８Ｃ，ｔｈｅｑｕａｎｔｉｔｙｏｆＨｃｙｗａｓｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｈｉｇｈｅｒｉｎＡＣａｎｄＣＣｇｅｎ
ｏｔｙｐｅｓｉｎｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｔｏｔｈｅＡＡｇｅｎｏｔｙｐｅ．Ａｍｏｎｇｔｈｅｃｏｍｂｉｎｅｄｇｅｎｏｔｙｐｅｓ，ａｈｉｇｈｌｅｖｅｌｏｆＨｃｙｉｎｍｅｎｗｉｔｈＣＴ／ＡＣ，
ＣＴ／ＣＣａｎｄＴＴ／ＡＣｇｅｎｏｔｙｐｅｓｗａｓｏｂｓｅｒｖｅｄｉｎｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｔｏｔｈｅＣＣ／ＡＡｇｅｎｏｔｙｐｅ．Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎｓ　ＴｈｅＴａｌｌｅｌｅｏｆ
ＭＴＨＦＲＣ６７７Ｔｉｓａｃｃｏｍｐａｎｉｅｄｂｙｔｈｅｈｉｇｈｅｓｔｓｕｓｃｅｐｔｉｂｉｌｉｔｙｔｏｉｎｆｅｒｔｉｌｉｔｙａｎｄｉｎｃｒｅａｓｅｄｓｅｒｕｍｈｏｍｏｃｙｓｔｅｉｎｅｌｅｖｅｌｓ．

【Ｋｅｙｗｏｒｄｓ】　Ｍａｌｅｉｎｆｅｒｔｉｌｉｔｙ；Ｍｅｔｈｙｌｅｎｅｔｅｔｒａｈｙｄｒｏｆｏｌａｔｅｒｅｄｕｃｔａｓｅ（ＭＴＨＦＲ）ｐｏｌｙｍｏｒｐｈｉｓｍ；Ｈｏｍｏｃｙｓｔｅｉｎｅ（Ｈｃｙ）

【中图分类号】　Ｒ６９７ 【文献标识码】　Ａ

　　男性不育症是由多种疾病或因素造成的结果，在涉及的不
同因素中，其中遗传因素，特别是 Ｙ染色体微缺失和染色体畸
变，是导致生精障碍的重要病因［１］。除了上述因素，关键基因

的基因多态性也参与了生精障碍的发生。

亚甲基四氢叶酸还原酶（ＭＴＨＦＲ）基因是参与男性不育的候选
基因之一。该基因编码的蛋白质为酶性质，参与叶酸代谢。ＭＴＨ
ＦＲ可催化５，１０亚甲基四氢叶酸还原为５甲基四氢叶酸，而５甲基
四氢叶酸是甲硫氨酸合成中同型半胱氨酸的甲基供体。甲硫氨酸

的活化型（Ｓ腺苷甲硫氨酸）是多种底物的甲基供体，如 ＤＮＡ、
ＲＮＡ、蛋白质和脂质［２］。降低酶活性可引起ＤＮＡ甲基化异常和一
些疾病的发生，如不同类型的癌症［３］、神经管缺陷［４］、认知障碍［５］、

心血管疾病［６］和男性不育［７］。研究表明，内外因素如饮食以及酶

和蛋白质发挥正确功能，在甲基化过程中非常重要［７］。ＭＴＨＦＲ基
因多态性的发生是酶活性下降的原因之一。Ｃ６７７Ｔ和Ａ１２９８Ｃ是该
基因常见的两种多态性。这些基因多态性与男性不育风险具有相

关性［８９］，而其他研究发现风险的增加并不显著［１０］。

许多研究表明，Ｃ６７７Ｔ基因多态性的 ＴＴ和 ＣＴ基因型以及
Ｃ６７７Ｔ和Ａ１２９８Ｃ基因多态性ＣＴ／ＡＣ基因型的双杂合子是精子
数量、精子活力重要的影响因素［８９］。血清同型半胱氨酸（ｈｏ
ｍｏｃｙｓｔｅｉｎｅ，Ｈｃｙ）是人体内一种含硫氨基酸，由于 ＭＴＨＦＲ存在
基因突变，其突变降低酶的活性，使同型半胱氨酸的转硫基过

程和甲基化过程均出现异常，使血清同型半胱氨酸浓度升高，

继而出现高同型半胱氨酸血症，而高同型半胱氨酸血症，可进

一步影响精子的正常功能，使精子活力降低，降低其受精能力，

最终导致生育力的下降［１１］。本研究以存在不同程度精子异常

的甘肃男性不育为研究对象，评估 ＭＴＨＦＲ基因多态性的不同
基因型、血清同型半胱氨酸水平与男性不育之间的关系。

!

　对象和方法
１１　研究对象

选取２０１６年至２０１７年甘肃省妇幼保健院男科和生殖中心

诊治的２８０例生精障碍患者精液样本作为研究对象。纳入标
准：将这 ２８０患者按照《ＷＨＯ人类精液处理检查与实验室手
册》第五版标准，分为精子活力低（＜３２％）的弱精子症男性组、
精子浓度低（＜１５×１０６／ｍＬ）的少精子症男性组、精子浓度低于
５×１０６／ｍＬ的严重少精子症男性组以及精液中无精子的非梗阻
性无精子症男性组共四组，每组各７０例；另选取因配偶不孕问
题在甘肃省妇幼保健院男科和生殖中心就诊且精子正常的７０
例男性为对照组。排除标准：内分泌疾病、生殖道感染、患有隐

睾史、睾丸炎、染色体异常、精索静脉曲张、Ｙ染色体微缺失等或
其他已知男性不育症的病因，此外，我们排除了吸烟和饮酒的男

性。本研究已获患者及家属签署知情同意，并获甘肃省妇幼保

健院伦理委员会批准。

１２　研究方法
所有研究对象均在禁欲２ｄ～７ｄ后用无菌容器通过手淫采

集精液样本，射精后立即将样本送入实验室检查。

ＭＴＨＦＲ基因多态性评估：收集患者的口腔黏膜上皮细胞，
通过柱式抽提试剂盒抽提样本 ＤＮＡ。利用 Ｔａｑｍａｎ—ＭＧＢ技
术，检测ＭＴＨＦＲＣ６７７Ｔ、Ａ１２９８Ｃ和ＭＴＲＲＡ６６Ｇ的基因多态性。
相关仪器、试剂均购自美国ＡＢＩ公司。对３个位点分别进行荧
光定量 ＰＣＲ反应。每个反应体系总体积 １０μｌ，包含浓度为
２０ｎｇ／μｌ的ＤＮＡ模板１μｌ，２×ＴａｑｍａｎＵｎｉｖｅｒｓａｌＭａｓｔｅｒＭｉｘ５μｌ，
２０×Ｔａｑｍａｎ—ＭＧＢ探针０５μｌ，去离子水 ３５μｌ。反应条件为
９５℃１０ｍｉｎ，随后进行２０个循环的扩增（９２℃ １５ｓ，６０℃ １ｍｉｎ），
再进行３０个循环的扩增（８９℃ １５ｓ，６０℃ ９０ｓ）。反应结束后在
ＡＢＩ７９００型荧光定量ＰＣＲ仪上读取样品孔中的终点荧光，利用
分析软件确定各个样本的基因分型结果。所用 Ｔａｑｍａｎ—ＭＧＢ
探针信息详见表１。

表１　Ｔａｑｍａｎ—ＭＧＢ探针所在位置

基因多态位点 检测探针所在的位置

ＭＴＨＦＲＣ６７７Ｔ ＧＡＡＡＡＧＣＴＧＣＧＴＧＡＴＧＡＴＧＡＡＡＴＣＧ［Ｇ／Ａ］ＣＴＣＣＣＧＣＡＧＡＣＡＣＣＴＴＣＴＣＣＴＴＣＡＡ

ＭＴＨＦＲＡ１２９８Ｃ ＡＡＧＡＡＣＧＡＡＧＡＣＴＴＣＡＡＡＧＡＣＡＣＴＴ［Ｇ／Ｔ］ＣＴＴＣＡＣＴＧＧＴＣＡＧＣＴＣＣＴＣＣＣＣＣＣＡ

ＭＴＲＲＡ６６Ｇ ＡＧＧＣＡＡＡＧＧＣＣＡＴＣＧＣＡＧＡＡＧＡＡＡＴ［Ａ／Ｇ］ＴＧＴＧＡＧＣＡＡＧＣＴＧＴＧＧＴＡＣＡＴＧＧＡＴ

１３　观察指标
血清同型半胱氨酸评估：患者空腹，采集血液样本，评估血

清同型半胱氨酸（Ｈｃｙ）。使用血清分离胶管（ＳＳＴ）进行３０ｍｉｎ
离心，分离细胞和血清。检测仪器为山东博迈达生物科技有限
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公司的同型半胱氨酸 ＰＯＣＴ检测仪，试剂为山东博迈达生物科
技有限公司的同型半胱氨酸定量试剂盒测定患者血清样本中

的Ｈｃｙ。该试剂盒测定成年男性血清 Ｈｃｙ的正常范围为
０μｍｏｌ／Ｌ～１５μｍｏｌ／Ｌ。
１４　统计学处理

采用ＳＰＳＳ１９０软件对相关数据进行统计分析。计量资料
采用ｔ检验，以均数±标准差（Ｍｅａｎ±ＳＤ）表示；计数资料采用
χ２检验，以频数（百分数）［ｎ（％）］表示；Ｐ＜００５表示差异具有
统计学意义。

)

　结果
２１　五组研究对象不同程度生精障碍的精液参数比较

在年龄、禁欲时间、射精量及精子浓度、前进运动精子数相

比，差异无统计学意义（Ｐ＞００５）。具体结果详见表２。
２２　五组研究对象ＭＴＨＦＲ基因多态性的基因型频率比较

本研究评估了ＭＴＨＦＲ基因多态性的携带率。这些基因多

态性为 ｒｓ１８０１１３３Ｃ＞Ｔ和 ｒｓ８０６９５３１Ａ＞Ｃ。二者均发生了氨基
酸的改变：ｒｓ１８０１１３３Ｃ＞Ｔ中甘氨酸（Ｇｌｙ）变为缬氨酸（Ｖａｌ），
ｒｓ８０６９５３１Ａ＞Ｃ中脯氨酸（Ｐｒｏ）被丝氨酸（Ｓｅｒ）替代。研究结
果，我们发现，严重少精子症和无精子症男性中的 ＣＴ基因型频
率与对照组相比差异具有统计学意义（Ｐ＝００１５，Ｐ＝００１３）。
少精子症（Ｐ＝００１９）、严重少精子症（Ｐ＝００２６）和无精子症
（Ｐ＝００２６）男性中的ＴＴ基因型频率与对照组相比差异亦具有
统计学意义。Ａ１２９８Ｃ基因多态性仅 ＣＣ基因型频率在无精子
症男性和正常男性之间差异具有统计学意义（Ｐ＝００２６）。ＣＴ
基因型频率在其他组差异无统计学意义（Ｐ＞００５）。等位基因
频率分析显示，少精子症（Ｐ＝００４）、严重少精子症（Ｐ＝００３６）
和无精子症（Ｐ＝００３６）男性中 Ｃ６７７Ｔ基因多态性的 Ｔ等位基
因频率显著高于对照组差异具有统计学意义。具体结果详见

表３。

表２　五组研究对象不同程度生精障碍男性的精液参数比较（Ｍｅａｎ±ＳＤ）

组别 例数 年龄（岁） 禁欲时间（ｄ） 射精量（ｍＬ） 精子浓度（１０６／ｍＬ） 前进运动精子数

弱精症　　 ７０ ２８１±３２ ３８±０５ ３７±０９ ９２±３７ ２１＋３２
少精症　　 ７０ ３２±４４ ４±０３５ ２７±１２ １３２±２３ ３３±２７
严重少精症 ７０ ３３２±２７ ３１±０３ ２５±１２ ２６±１２ ２６±１５
无精症　　 ７０ ３１４±４６ ４２±０６ ２３±１３ ００ ００
对照组　　 ７０ ３１±３４ ４１±０６ ３６±１１ １０８±４４ ４０±３５
ｔ值 １１３３ ０９６５ １０２ １１２ ０９８０
Ｐ值 ００５８ ００８４ ０１３３ ００６２ ００７３

表３　五组研究对象ＭＴＨＦＲ基因多态性的基因型频率［ｎ（％）］

组别
ＭＴＨＦＲ

ＣＣ ＣＴ ＴＴ Ｃ等位基因 Ｔ等位基因

Ａ１２９８Ｃ

ＡＡ ＡＣ ＣＣ Ａ等位基因 Ｃ等位基因

弱精症 ３４（４９１） ２８（２９２） ８（１１７） ４８（６８５） ２２（３１５） ３４（４９２） ２９（４０８） ７（１００） ４８（６９２） ２２（３０８）

对照组 ３８（５４２） ２６（３７１） ６（８６） ５１（７２８） １９（２７１） ３３（４７７） ２９（４１２） ７（１００） ４８（６８３） ２２（３１７）

χ２值 １２０９ １１２２ １３３１ ０９４５ １０３４ １４２１ ０９７７ １５２１ ０９３８ １２３２

Ｐ值 ００７１ ０４０２ ０４０５ ０１２５ ００６３ ０１７２ ０３１３ ００８８ ００６４ ０４１２

少精症 ２９（４１７） ２７（３９１） １４（１９３） ４３（６１２） ２７（３９１） ３５（５０２） ２８（４００） ７（１００） ４９（７００） ２１（３００）

对照组 ３８（５４２） ２６（３７１） ６（８６） ５１（７２８） １９（２７１） ３３（４７７） ２９（４１２） ７（１００） ４８（６８３） ２２（３１７）

χ２值 １４３３ １２６４ ０９５１ ０９９１ １０１３ １２７４ １３４１ １２８５ １１２８ ０９５８

Ｐ值 ００５８ ００９２ ００１９ ０２７４ ００４５ ０４２９ ００７３ ００５３ ０２２３ ０４６７

严重少精症 ２５（３６１） ３４（４８２） １１（１５８） ４８（６８５） ２８（４００） ３３（４７１） ２９（４１２） ８（１１９） ４７（６８１） ２２（３２２）

对照组 ３８（５４２） ２６（３７１） ６（８６） ５１（７２８） １９（２７１） ３３（４７１） ２９（４１２） ７（１００） ４８（６８３） ２２（３１７）

χ２值 １１３１ １４６２ １３３２ １２９８ １０７３ １０３６ ０９６４ １１３１ １２０１ ０９６

Ｐ值 ００９９ ００１５ ００２６ ０１７７ ００３６ ００６６ ０２３２ ０１９５ ００５８ ０４０６

无精症 ２５（３６１） ３４（４７９） １１（１５８） ４８（６８５） ２８（４００） ２７（３８５） ３０（４２２） １３（１９８） ４８（６８５） ２８（４００）

对照组 ３８（５４２） ２６（３７１） ６（８６） ５１（７２８） １９（２７１） ３３（４７１） ２９（４１２） ７（１００） ４８（６８３） ２２（３１７）

χ２值 ０９６１ １０２７ １１４１ １１８５ １３３８ １４８１ １３９４ ０９２７ １０７８ １２５３

Ｐ值 ０２５６ ００１３ ００２６ ００７９ ００３６ ０１６３ ００９１ ０１５７ ００５２ ０４１５

２３　五组研究对象ＭＴＨＦＲ６７７ＣＴ与１２９８ＡＣ合并基因型频率
对比

　　在２８０例不育组中随机抽取７０例患者与对照组７０例精子
正常男性比较，研究评估两组之间ＭＴＨＦＲＣ６７７Ｔ／Ａ１２９８Ｃ基因
多态性合并基因型的分布，并以６７７ＣＣ／１２９８ＡＡ作为参照基因

型。数据分析结果显示，在不同的基因型组合中，ＣＴ／ＡＣ（Ｐ＝
００２）和ＴＴ／ＡＣ（Ｐ＝００１）与不育差异具有统计学意义。尽管
不育组的ＣＴ／ＣＣ基因型频率较高，但是与对照组相比差异无统
计学意义。此外，在研究的各组中均未发现 ＴＴ／ＣＣ合并基因
型。具体结果详见表４。
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表４　五组研究对象ＭＴＨＦＲ６７７ＣＴ与１２９８ＡＣ合并基因型频率［ｎ（％）］

基因型 不育组（ｎ＝７０） 对照组（ｎ＝７０） χ２值 Ｐ值

ＣＣ／ＡＡ １７（２４２） ２３（３２８） １１２７ ０１７５

ＣＣ／ＡＣ １３（１８５） ８（１１４） １０４７ ０４２１

ＣＣ／ＣＣ ２８（４０）　 ７（１００） １３２１ ０２７３

ＣＴ／ＡＡ １０（１４２） １６（２３５） ０９９４ ０４４１

ＣＴ／ＡＣ １５（２１５） ７（１００） １０９５ ００２

ＣＴ／ＣＣ ５（７８） ２（２５） １２４３ ００６４

ＴＴ／ＡＡ ４（６７） ４（６７） １１９４ ０３２７

ＴＴ／ＡＣ ９（１２８） ３（４２） １２２５ ００１

ＴＴ／ＣＣ ０（０）　 ０（０）　 — —

　　注：在研究的各组中均未发现ＴＴ／ＣＣ合并基因型，故ＴＴ／ＣＣ型没有
统计值

２４　五组研究对象 ＭＴＨＦＲ基因多态性不同基因型的各组之
间血清同型半胱氨酸水平的比较

　　在２８０例不育组中随机抽取７０例患者与对照组７０例精子
正常男性比较，对 ＭＴＨＦＲ基因多态性不同基因型的两组进行
血清样本Ｈｃｙ含量的测定。Ｃ６７７Ｔ基因多态性ＴＴ（Ｐ＝０００）和
ＣＴ（Ｐ＝０００）基因型样本的 Ｈｃｙ水平显著高于 ＣＣ基因型样
本。此外，在Ａ１２９８Ｃ的不同基因型中，ＡＣ（Ｐ＝０００）和 ＣＣ（Ｐ
＝０００）基因型样本的Ｈｃｙ含量显著高于ＡＡ基因型样本，差异
具有统计学意义。在合并基因型中，ＣＴ／ＡＣ（Ｐ＝０００）、ＣＴ／ＣＣ
（Ｐ＝０００）和 ＴＴ／ＡＣ（Ｐ＝０００）基因型样本的 Ｈｃｙ水平高于
ＣＣ／ＡＡ基因型样本，差异具有统计学意义。在所有研究的基因
型中，有相同基因型的不育男性和对照男性在 Ｈｃｙ水平上差异
无统计学意义（Ｐ＞００５）。具体结果详见表５。

表５　五组研究对象 ＭＴＨＦＲ基因多态性不同基因型之间
血清同型半胱氨酸水平的比较（Ｍｅａｎ±ＳＤ）

ＭＴＨＦＲ基因型
同型半胱氨酸（μｍｏｌ／Ｌ）

不育组（ｎ＝７０） 对照组（ｎ＝７０）
ｔ值 Ｐ值

Ｃ６７７Ｔ

ＣＣ ７２±１８ ７８９±２２１ １３４３ ＞００５

ＣＴ １０４±１３ａ １０８±１１ １４２４ ＞００５

ＴＴ １３２±２２ｂ １３８±１２ ０９６６ ＞００５

Ａ１２９８Ｃ

ＡＡ ７７±２１ ７２±１７ １０８２ ＞００５

ＡＣ １０８±１４ｃ １０３±２１ １１６９ ＞００５

ＣＣ １０９±１６ｄ １１１±１１４ １０３９ ＞００５

合并基因型

ＣＣ／ＡＡ ８８±１９ ８８±１６ １２２６ ＞００５

ＣＴ／ＡＡ ６１±１３４ ７８±２３ ０９９４ ＞００５

ＣＴ／ＡＣ １３６±２１ｅ １３９±１２ １１４８ ＞００５

ＣＴ／ＣＣ １１９±１３ｆ １２８±２１ １００３ ＞００５

ＴＴ／ＡＡ ９４±１４ ９２±１９ １２６４ ＞００５

ＴＴ／ＡＣ １３９±１４ｇ １４２±２１ ０９７６ ＞００５

　　注：标有“ａ”项表示，６７７ＣＴ与６７７ＣＣ相比，Ｐ＝０００；标有“ｂ”项表
示，６７７ＴＴ与６７７ＣＣ相比，Ｐ＝０００；标有“ｃ”项表示，１２９８ＡＣ与１２９８
ＡＡ相比，Ｐ＝０００；标有“ｄ”项表示，１２９８ＣＣ与 １２９８ＡＡ相比，Ｐ＝
０００；标有“ｅ”项表示，ＣＴ／ＡＣ与 ＣＣ／ＡＡ相比，Ｐ＝０００；标有“ｆ”项表
示，ＣＴ／ＣＣ与ＣＣ／ＡＡ相比，Ｐ＝０００；标有“ｇ”项表示，ＴＴ／ＡＣ与 ＣＣ／ＡＡ
相比，Ｐ＝０００

,

　讨论
对甘肃地区的不育男性进行ＭＴＨＦＲ基因多态性分析的结

果显示，含Ｔ等位基因的 Ｃ６７７Ｔ以及 Ｃ６７７Ｔ和 Ａ１２９８Ｃ的部分
合并基因型对男性不育的影响最大。亚洲人群的不同研究显

示，Ｔ等位基因和不同类型的男性不育具有相关性［１２１３］。其他

欧洲人群的研究，两项研究［１４１５］显示Ｃ６７７Ｔ基因多态性的Ｔ等
位基因与男性不育具有相关性，其他研究均未发现男性不育与

ＭＴＨＦＲ单核苷酸多态性（ＳＮＰｓ）具有相关性［１６１７］。

我国宁夏地区研究显示［１８］，对汉族人群Ｃ６７７Ｔ多态性与男
性不育患者无精和严重少弱精的相关性研究，发现 ＭＴＨＦＲ
Ｃ６７７Ｔ多态性可能是宁夏汉族男性不育的易感性风险因素。

与上述研究一致的是，本研究发现 Ｃ６７７Ｔ基因多态性与严
重少精子症和无精子症具有显著相关性，但是 Ａ１２９８Ｃ基因多
态性仅与无精子症具有相关性。此外，我们研究发现，在合并基

因型中，Ｔ等位基因与男性不育具有相关性。
有研究表明，同型半胱氨酸增加可引起氧化应激和精子

ＤＮＡ损伤［１９］。本研究对携带不同类型 ＭＴＨＦＲ基因多态性的
男性进行了Ｈｃｙ浓度评估，与 Ｓａｆａｒｉｎｅｊａｄ等［２０］的研究一致，我

们发现，在携带一些基因型（ＣＴ，ＴＴ，ＡＣ，ＣＣ，ＣＴ／ＡＣ，ＣＴ／ＣＣ，
ＴＴ／ＡＣ）的男性中，血清样本 Ｈｃｙ水平显著高于野生基因型，但
是有相同基因型的不育男性和对照男性在 Ｈｃｙ水平上无显著
差异。ＭＴＨＦＲＣ６７７Ｔ突变影响生育力可能的机制为，ＭＴＨＦＲ
Ｃ６７７Ｔ突变使同型半胱氨酸的转硫基过程和甲基化过程均出现
异常，使血清同型半胱氨酸浓度升高，从而出现高同型半胱氨酸

血症，同型半胱氨酸增加能使大量氧自由基在细胞内聚集，影响

精子线粒体正常的功能，同时引起精子核 ＤＮＡ损伤，破坏细胞
膜的稳定性，进一步影响精子的正常功能，降低其受精能力。同

时，还有研究发现［２１］，同型半胱氨酸水平增加会影响人体血流

动力学。人体睾丸组织的血流供应极其丰富，高同型半胱氨酸

血症会影响睾丸组织的血流，进而使睾丸组织的能量代谢受到

影响，使精子活力降低，最终影响男性的生育能力。戈一峰

等［２２］观察少精子症或弱精子症患者血浆同型半胱氨酸水平，发

现血浆Ｈｃｙ水平升高可能会直接或间接地影响精子发生，与少
弱精子症密切相关。同时建议，通过对叶酸和维生素 Ｂ１２的补
充可以显著降低高Ｈｃｙ血症患者的Ｈｃｙ水平，也为少弱精子症
的临床治疗提供了新的思路。

本研究评估了在甘肃地区两种ＭＴＨＦＲ基因多态性对男性
不育和血清同型半胱氨酸水平的影响。由于ＭＴＨＦＲ基因在不
同地区和不同种族人群中存在着较大差异，其与男性不育的关

系及相互作用的机制仍有待进一步研究。
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组蛋白泛素化修饰在精子发生中的作用
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【摘要】　泛素蛋白酶体系统作为真核生物中的一条重要的蛋白降解途径，在精子发生过程中起到重
要的调控作用。组蛋白的泛素化与甲基化、乙酰化等翻译后修饰组成组蛋白密码，参与了在精子发生过程

中精原干细胞的维持和分化、减数分裂过程中同源染色体重组和联会、减数分裂性染色体失活以及组蛋白
鱼精蛋白转换等重要过程。泛素化通路中关键酶的缺失会导致精子发生过程停滞在不同时期。本文中综

述了近年来组蛋白泛素化修饰方向的研究进展及其在精子发生各阶段的作用。

【关键词】　泛素蛋白酶体系统；组蛋白；翻译后修饰；精子发生；减数分裂
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　泛素蛋白酶体系统与组蛋白的翻译后修饰
泛素蛋白酶体系统（ｕｂｉｑｕｉｔｉｎａｔｉｏｎｐｒｏｔｅａｓｏｍｅｓｙｓｔｅｍ，ＵＰＳ）

是真核生物中一条重要的蛋白质降解途径，该系统主要由泛素

（ｕｂｉｑｕｉｔｉｎ，Ｕｂ），泛素激活酶（ｕｂｉｑｕｉｔｉｎａｃｔｉｖａｔｉｎｇｅｎｚｙｍｅｓ，Ｅ１），
泛素结合酶（ｕｂｉｑｕｉｔｉｎｃｏｎｊｕｇａｔｉｎｇｅｎｚｙｍｅｓ，Ｅ２），泛素连接酶
（ｕｂｉｑｕｉｔｉｎｐｒｏｔｅｉｎｌｉｇａｓｅｓ，Ｅ３），去泛素化酶（ｄｅｕｂｉｑｕｉｔｉｎａｔｉｎｇｅｎ
ｚｙｍｅｓ，ＤＵＢｓ）和２６Ｓ蛋白酶体组成。泛素首先通过其Ｃ端的甘
氨酸残基与Ｅ１形成高能硫酯键，随后通过硫酯键与Ｅ２结合生
成Ｅ２泛素中间体；Ｅ３招募靶蛋白并与 Ｅ２泛素中间体相互作
用，最终将泛素转移到靶蛋白的赖氨酸残基上，使靶蛋白泛素

化。ＵＰＳ不仅是一条重要的蛋白降解途径，而且广泛参与细胞
凋亡，ＤＮＡ损伤应答，细胞周期调控，细胞分裂等众多生命过
程。

组蛋白包括Ｈ１、Ｈ２Ａ、Ｈ２Ｂ、Ｈ３和 Ｈ４共５种类型，与 ＤＮＡ
一起组成了染色体的基本单元———核小体。每一个核小体包

含一个组蛋白八聚体，包括核心的两个 Ｈ３Ｈ４二聚体和外围的
两个Ｈ２ＡＨ２Ｂ二聚体。组蛋白的 Ｎ端从核小体中伸展出来，
成为各种翻译后修饰的作用位点。组蛋白的泛素化修饰作用

大致可以分为三种：①改变染色体的构象；②招募并活化下游
蛋白；③作为降解信号降解蛋白。目前的研究多集中于Ｈ２Ａ和
Ｈ２Ｂ的泛素化上。一般来说，泛素化的Ｈ２Ａ多出现于沉默的染
色质中，而泛素化的Ｈ２Ｂ多存在于活化的染色质中。泛素化的
组蛋白一方面改变染色质的结构，促进或抑制下游蛋白与染色

质的结合，另一方面与甲基化／、乙酰化等翻译后修饰发生交互
作用（ｃｒｏｓｓｔａｌｋ），一起作为表观遗传密码，协同调控着各种生命
活动［１２］。

精子发生过程起源于胚胎时期原始生殖细胞（ｐｒｉｍｏｒｄｉａｌ
ｇｅｒｍｃｅｌｌｓ，ＰＧＣｓ）的迁移，经历精原干细胞（ｓｐｅｒｍａｔｏｇｏｎｉａｌｓｔｅｍ
ｃｅｌｌｓ，ＳＳＣｓ）分化、精母细胞减数分裂及精子细胞的变形三个阶
段，最终发育为成熟的精子。在精子发生过程中，组蛋白的泛素

化参与了精原干细胞的维持和分化、减数分裂过程中同源染色

体重组和联会、减数分裂性染色体失活（ｍｅｉｏｔｉｃｓｅｘｃｈｒｏｍｏｓｏｍｅ
ｉｎａｃｔｉｖａｔｉｏｎ，ＭＳＣＩ）以及组蛋白鱼精蛋白转换等重要过程，泛素
化通路中关键酶的缺失会导致相应的生命活动无法完成，从而

使精子发生过程停滞在不同时期，导致雄性不育［３］。

)

　组蛋白泛素化与精原干细胞分化
原始生殖细胞迁移后，逐渐在基底膜发育为精原干细胞。

一方面，精原干细胞通过有丝分裂维持精原干细胞群体的更新

和稳定；另一方面，精原干细胞分化为精母细胞进入减数分裂过

程，完成精子发生。精原干细胞通过这种有丝分裂与分化的平

衡，使生精过程得以延续，精原干细胞库的破坏会导致生精过程

无法维持而造成唯支持细胞综合征（ｓｅｒｔｏｌｉｃｅｌｌｓｏｎｌｙｓｙｎｄｒｏｍｅ，
ＳＣＯＳ）。Ｈｕｗｅ１已被发现具有体内泛素化组蛋白功能，并在细
胞增殖、细胞分化及ＤＮＡ损伤应答等多方面起到重要作用［４］。

Ｈｕｗｅ１基因敲除小鼠的精原干细胞自我更新与分化的平衡被打
破，其第一波生精过程便受到严重影响并表现出ＳＣＯＳ的表型。
Ｈｕｗｅ１基因敲除后，小鼠精原干细胞的自我更新受到阻碍，原始
生殖细胞向精原干细胞的分化减少以及精原干细胞的有丝分

裂过程停滞造成精原干细胞总数减少，精原干细胞向精母细胞

的分化过程同样受到阻滞。此外，Ｈｕｗｅ１基因敲除小鼠精原细
胞ＤＮＡ损伤应答水平上调并导致细胞凋亡增加，而抑制 Ｈ２ＡＸ
的增加则可以挽救这种表型，提示 Ｈｕｗｅ１可能通过抑制 ＤＮＡ
损伤应答通路而发挥作用［５６］。

,

　组蛋白泛素化与减数分裂
３１　组蛋白泛素化与同源染色体重组

染色体的重组起始于程序性的 ＤＮＡ双链断裂（ｄｏｕｂｌｅ
ｓｔｒａｎｄｂｒｅａｋｓ，ＤＳＢｓ），随着ＤＳＢｓ的加工和修复，部分同源染色
体之间形成物理连接并交换遗传信息，即同源染色体的交叉

（ｃｈｉａｓｍａｔａ）。同源染色体的重组过程是有性生殖产生遗传多
样性的重要原因之一。在重组过程中，组蛋白的泛素化修饰一

方面作为ＤＳＢｓ修复蛋白招募和活化的信号，另一方面与甲基
化、乙酰化等修饰一起协同调控重组过程［７］。ＤＳＢｓ发生后，
Ｈ２Ａ的Ｓ１３９首先发生磷酸化，形成 γＨ２ＡＸ并标记到损伤位
点，随后泛素连接酶ＲＮＦ８识别γＨ２ＡＸ，使Ｈ１发生多泛素化并
招募ＲＮＦ１６８。ＲＮＦ１６８首先使Ｈ２Ａ／Ｈ２ＡＸ的Ｋ１３／１５发生单泛
素化，ＲＮＦ８延申并最终在 Ｋ１３／１５位点形成 Ｋ６３链接的泛素
链［８９］。损伤位点的 Ｋ６３链接的泛素链是招募下游蛋白如
ＢＲＣＡ１和５３ＢＰ１的重要信号，通过同源重组（ｈｏｍｏｌｏｇｏｕｓｒｅｃｏｍ
ｂｉｎａｔｉｏｎ，ＨＲ）方式修复 ＤＳＢｓ［１０］。ＲＮＦ８与ＲＮＦ１６８基因敲除小
鼠均表现为雄性不育，不同的是 ＲＮＦ１６８基因敲除小鼠随着年
龄的增长生育力不断丧失，而 ＲＮＦ８基因敲除小鼠可以完成减
数分裂，但因为成熟精子缺失而导致不育［１１１２］。

泛素化的Ｈ２Ｂ（ｕＨ２Ｂ）可能是ＤＳＢｓ的起始信号之一，ｕＨ２Ｂ
多在基因活化区域的启动子附近富集，ｕＨ２Ｂ的形成促进 ＤＳＢｓ
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位点组蛋白的去除，这种作用可能与诱导其它组蛋白修饰的协

同作用有关。Ｈ２ＢＫ１２０的泛素化可以诱导 Ｈ３Ｋ４和 Ｈ３Ｋ７９的
三甲基化以及Ｈ４Ｋ１６的乙酰化，这些修饰使组蛋白与 ＤＮＡ的
结合变的松散，继而促进下游蛋白如５３ＢＰ１的招募［１３１５］。对酵

母的研究表明，泛素结合酶 Ｒａｄ６与泛素连接酶 Ｂｒｅ１一起介导
Ｈ２Ｂ的泛素化，Ｒａｄ６或者Ｂｒｅ１的突变导致ｕＨ２Ｂ的水平下调及
ＤＳＢｓ形成的频率减少，导致减数分裂停滞［１６１７］。ＨＲ６Ｂ是Ｒａｄ６
在哺乳动物中的同源基因，ＨＲ６Ｂ基因敲除小鼠重组过程及联
会复合体的形成受到影响，从而导致雄性不育［１８］。ＨＲ６Ｂ与众
多的Ｅ３一起参与了重组过程，尤其是在蛋白的 Ｎ端规则信号
通路（Ｎｅｎｄｒｕｌｅｐａｔｈｗａｙ）起到重要作用的ＵＢＲ家族。ＵＢＲ２基
因敲除小鼠，联会复合体的形成受到抑制，减数分裂停滞在粗

线期并被诱导细胞凋亡，这种表型提示了 ＵＢＲ２在维持基因组
稳定以及ＤＳＢｓ修复中的作用，但其具体机制尚不清楚［１９］。在

临床上，ＵＢＲ２也被认为与生精阻滞导致的非梗阻性无精子症
（ｎｏｎｏｂｓｔｒｕｃｔｉｖｅａｚｏｏｓｐｅｒｍｉａ，ＮＯＡ）有关［２０］。

３２　组蛋白泛素化减数分裂性染色体失活
在精原细胞减数分裂过程中，Ｘ染色体和 Ｙ染色体在拟常

染色体区联会形成ＸＹ小体，ＸＹ小体具有转录沉默现象，称为
减数分裂性染色体失活（ｍｅｉｏｔｉｃｓｅｘｃｈｒｏｍｏｓｏｍｅｉｎａｃｔｉｖａｔｉｏｎ，ＭＳ
ＣＩ）。富含单泛素化的 Ｈ２Ａ是 ＸＹ小体的重要标志，哺乳动物
中约有５％～１５％的Ｈ２Ａ处于单泛素化修饰状态，其水平在减
数分裂粗线期达到峰值［２１］。泛素化的 Ｈ２Ａ（ｕＨ２Ａ）是重要的
基因沉默信号，ｕＨ２Ａ抑制ＲＮＡ聚合酶ＩＩ的延申并造成转录中
止，从而造成性染色体拟常染色体区域基因转录沉默［２２］。性染

色体沉默伴随着二甲基化的 Ｈ３Ｋ４（Ｈ３Ｋ４ｍｅ２）水平下调，
Ｈ３Ｋ４ｍｅ２主要在精子的后期塑型期间发挥基因沉默的作用，其
水平同样依赖于Ｈ２Ａ的泛素化［２２２３］。泛素化过程中关键酶的

缺失会造成Ｈ２Ａ的泛素化受到干扰，导致性染色体基因活化，
从而激活粗线期的细胞周期检查点，最终引起减数分裂过程停

滞。泛素连接酶ＲＡＤ１８诱导了 Ｈ２Ａ的泛素化，对小鼠的研究
表明，ＲＡＤ１８功能的缺失造成 ｕＨ２Ａ水平下调，继而导致
Ｈ３Ｋ４ｍｅ２水平上调造成性染色体不联会，最终引起雄性小鼠生
育力受损［２４］。但近年来有观点认为，ｕＨ２Ａ对 ＭＳＣＩ并不是不
可或缺的，如ＲＮＦ８基因敲除的小鼠尽管粗线期 ＸＹ小体上的
ｕＨ２Ａ水平下调，但性染色体可以正常完成联会过程并完成减
数分裂，故 ｕＨ２Ａ在 ＭＳＣＩ中的作用机制还有待于进一步的研
究［１１，２５］。

-

　组蛋白泛素化与精子形成
减数分裂结束后，圆形的单倍体精子细胞将经历一系列的

变形过程，最终形成成熟精子。精子形成过程中，组蛋白先被过

渡核蛋白替代，然后又被鱼精蛋白所取代。组蛋白的翻译后修

饰通过调节组蛋白的构象进而影响染色质的结构，调节精子形

成的过程。在精子细胞延长的过程中，Ｈ２Ａ，Ｈ２Ｂ，Ｈ３及其变体
ＴＨ３均存在着不同程度的单泛素化及多聚泛素化，组蛋白的这
种修饰使染色质的构象变得松散，有利于组蛋白从染色质中去

除及随后的降解［２６２７］。泛素连接酶ＲＮＦ８在精子的后期塑形中
发挥重要作用，ＲＮＦ８基因缺失的小鼠尽管能完成减数分裂过
程，但大量经典的组蛋白滞留在异常的精子细胞中，造成鱼精

蛋白的装入失败，正常的成熟精子缺失而导致不育。此外，

ＲＮＦ８敲除小鼠精子细胞组蛋白泛素化修饰和乙酰化修饰水平

均有下降，表明组蛋白的泛素化和乙酰化修饰在组蛋白鱼精蛋
白替代过程中具有协同作用［２８２９］。Ｈ４的高度乙酰化是精子细
胞变形的起始事件之一，乙酰化改变了组蛋白的带电状态，降低

了组蛋白与ＤＮＡ的亲和程度，有利于组蛋白的装出及鱼精蛋白
的装入［３０］。ｕＨ２Ａ和ｕＨ２Ｂ是启动Ｈ４乙酰化的关键上游信号，
与组蛋白乙酰化酶 ＭＯＦ（ｍａｌｅｓａｂｓｅｎｔｏｆｔｈｅｆｉｒｓｔ）协同诱导
Ｈ４Ｋ１６的乙酰化［２８］。ＲＮＦ８的活性同样受到上游蛋白的调节，
这些调节蛋白的突变会影响组蛋白的泛素化过程，从而导致雄

性不育。ＰＩＷＩ基因是近年来新发现的不育症基因之一，ＰＩＷＩ
蛋白的Ｄｂｏｘ结构域突变会导致该蛋白无法正常通过泛素化途
径降解，在精子细胞变形期ＰＩＷＩ与ＲＮＦ８结合成蛋白复合体并
将其留滞在胞质中，使其无法入核发挥泛素化功能，导致精子成

熟缺陷，而使用人工合成的 ＲＮＦ８类似物多肽可以竞争性结合
ＰＩＷＩ蛋白并部分挽救精子成熟缺陷的表型［３１３２］。

.

　结语与展望
组蛋白的泛素化修饰是表观遗传学研究的重要内容。近年

来，人们对于组蛋白泛素化修饰在精子发生中的作用有了更加

深入的了解，组蛋白的泛素化修饰本身作为活化或者抑制信号

招募下游的蛋白，并串扰甲基化、乙酰化等修饰共同组成调节网

络，在精子发生过程中发挥作用。目前，对组蛋白泛素化修饰的

研究还有很多问题有待解决：组蛋白的泛素化修饰如何影响甲

基化、乙酰化等修饰的水平；下游蛋白如何识别并结合组蛋白的

泛素化位点；去泛素化酶在精子发生中的作用以及如何保持组

蛋白泛素化去泛素化平衡。此外，如何利用基因敲除动物模型
筛选新的不育症候选基因并明确其机制，也是从基础研究到临

床应用急需解决的问题。对这些问题的深入探索，一方面为阐

明组蛋白密码在表观遗传中的作用奠定基础，另一方面可以为

临床上男性不育的诊断和治疗提供新的靶点。

志谢　本研究得到国家自然科学基金（８１６０１２７２）和北京
大学临床医学＋Ｘ青年专项基金（２１０２０１８２３７）资助，谨致谢忱
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ａｎｄｍａｉｎｔｅｎａｎｃｅｏｆｓｐｅｒｍａｔｏｇｏｎｉａｂｙｓｕｐｐｒｅｓｓｉｎｇＤＮＡｄａｍａｇｅｒｅ
ｓｐｏｎｓｅ［Ｊ］．Ｅｎｄｏｃｒｉｎｏｌｏｇｙ，２０１７，１５８（１１）：４０００４０１６．

［７］　ＳｈｅｎｇＫ，ＬｉａｎｇＸ，ＨｕａｎｇＳ，ｅｔａｌ．Ｔｈｅｒｏｌｅｏｆｈｉｓｔｏｎｅｕｂｉｑｕｉｔｉｎａｔｉｏｎ
ｄｕｒｉｎｇｓｐｅｒｍａｔｏｇｅｎｅｓｉｓ［Ｊ］．ＢｉｏｍｅｄＲｅｓＩｎｔ，２０１４，２０１４：８７０６９５．

［８］　ＭａｔｔｉｒｏｌｉＦ，ＶｉｓｓｅｒｓＪＨ，ｖａｎＤｉｊｋＷＪ，ｅｔａｌ．ＲＮＦ１６８ｕｂｉｑｕｉｔｉｎａｔｅｓ
Ｋ１３１５ｏｎＨ２Ａ／Ｈ２ＡＸｔｏｄｒｉｖｅＤＮＡｄａｍａｇｅｓｉｇｎａｌｉｎｇ［Ｊ］．Ｃｅｌｌ，
２０１２，１５０（６）：１１８２１１９５．

［９］　ＭａｎｄｅｍａｋｅｒＩＫ，ｖａｎＣｕｉｊｋＬ，ＪａｎｓｓｅｎｓＲＣ，ｅｔａｌ．ＤＮＡｄａｍａｇｅｉｎ



中国性科学　２０１９年１２月　第２８卷第１２期　ＴｈｅＣｈｉｎｅｓｅＪｏｕｒｎａｌｏｆＨｕｍａｎＳｅｘｕａｌｉｔｙ，　Ｄｅｃｅｍｂｅｒ２０１９　Ｖｏｌ．２８Ｎｏ．１２ ·２５　　　·

ｄｕｃｅｄｈｉｓｔｏｎｅＨ１ｕｂｉｑｕｉｔｙｌａｔｉｏｎｉｓｍｅｄｉａｔｅｄｂｙＨＵＷＥ１ａｎｄｓｔｉｍｕ
ｌａｔｅｓｔｈｅＲＮＦ８ＲＮＦ１６８ｐａｔｈｗａｙ［Ｊ］．ＳｃｉＲｅｐＵｋ，２０１７，７．

［１０］　ＷｉｌｓｏｎＭＤ，ＢｅｎｌｅｋｂｉｒＳ，ＦｒａｄｅｔＴｕｒｃｏｔｔｅＡ，ｅｔａｌ．Ｔｈｅｓｔｒｕｃｔｕｒａｌｂａｓｉｓ
ｏｆｍｏｄｉｆｉｅｄｎｕｃｌｅｏｓｏｍｅｒｅｃｏｇｎｉｔｉｏｎｂｙ５３ＢＰ１［Ｊ］．Ｎａｔｕｒｅ，２０１６，５３６
（７６１４）：１００１０３．

［１１］　ＧｕｏＹ，ＳｏｎｇＹ，ＧｕｏＺ，ｅｔａｌ．ＦｕｎｃｔｉｏｎｏｆＲＡＤ６ＢａｎｄＲＮＦ８ｉｎｓｐｅｒ
ｍａｔｏｇｅｎｅｓｉｓ［Ｊ］．ＣｅｌｌＣｙｃｌｅ，２０１８，１７（２）：１６２１７３．

［１２］　ＢｏｈｇａｋｉＴ，ＢｏｈｇａｋｉＭ，ＣａｒｄｏｓｏＲ，ｅｔａｌ．Ｇｅｎｏｍｉｃｉｎｓｔａｂｉｌｉｔｙ，ｄｅｆｅｃｔｉｖｅ
ｓｐｅｒｍａｔｏｇｅｎｅｓｉｓ，ｉｍｍｕｎｏｄｅｆｉｃｉｅｎｃｙ，ａｎｄｃａｎｃｅｒｉｎａｍｏｕｓｅｍｏｄｅｌｏｆ
ｔｈｅＲＩＤＤＬＥｓｙｎｄｒｏｍｅ［Ｊ］．ＰＬｏＳＧｅｎｅｔ，２０１１，７（４）：ｅ１００１３８１．

［１３］　ＷａｎｇＬ，ＣａｏＣ，ＷａｎｇＦ，ｅｔａｌ．Ｈ２Ｂｕｂｉｑｕｉｔｉｎａｔｉｏｎ：ｃｏｎｓｅｒｖｅｄｍｏｌｅｃｕ
ｌａｒｍｅｃｈａｎｉｓｍ，ｄｉｖｅｒｓｅｐｈｙｓｉｏｌｏｇｉｃｆｕｎｃｔｉｏｎｓｏｆｔｈｅＥ３ｌｉｇａｓｅｄｕｒｉｎｇ
ｍｅｉｏｓｉｓ［Ｊ］．Ｎｕｃｌｅｕｓ，２０１７，８（５）：４６１４６８．

［１４］　ＷｏｒｄｅｎＥＪ，ＨｏｆｆｍａｎｎＮＡ，ＨｉｃｋｓＣＷ，ｅｔａｌ．Ｍｅｃｈａｎｉｓｍｏｆｃｒｏｓｓｔａｌｋ
ｂｅｔｗｅｅｎＨ２ＢｕｂｉｑｕｉｔｉｎａｔｉｏｎａｎｄＨ３ｍｅｔｈｙｌａｔｉｏｎｂｙＤｏｔ１Ｌ［Ｊ］．Ｃｅｌｌ，
２０１９，１７６（６）：１４９０１５０１．

［１５］　ＺｈｏｕＬ，ＨｏｌｔＭＴ，ＯｈａｓｈｉＮ，ｅｔａｌ．ＥｖｉｄｅｎｃｅｔｈａｔｕｂｉｑｕｉｔｙｌａｔｅｄＨ２Ｂ
ｃｏｒｒａｌｓｈＤｏｔ１ＬｏｎｔｈｅｎｕｃｌｅｏｓｏｍａｌｓｕｒｆａｃｅｔｏｉｎｄｕｃｅＨ３Ｋ７９ｍｅｔｈｙｌａ
ｔｉｏｎ［Ｊ］．ＮａｔＣｏｍｍｕｎ，２０１６，７：１０５８９．

［１６］　ＺｈｅｎｇＳ，ＬｉＤ，ＬｕＺ，ＬｉｕＧ，ＷａｎｇＭ，ＸｉｎｇＰ，ｅｔａｌ．Ｂｒｅ１ｄｅｐｅｎｄｅｎｔ
Ｈ２Ｂｕｂｉｑｕｉｔｉｎａｔｉｏｎｐｒｏｍｏｔｅｓｈｏｍｏｌｏｇｏｕｓｒｅｃｏｍｂｉｎａｔｉｏｎｂｙｓｔｉｍｕｌａ
ｔｉｎｇｈｉｓｔｏｎｅｅｖｉｃｔｉｏｎａｔＤＮＡｂｒｅａｋｓ［Ｊ］．ＮｕｃｌｅｉｃＡｃｉｄｓＲｅｓ，２０１８，４６
（２１）：１１３２６３９．

［１７］　ＴｕｒｃｏＥ，ＧａｌｌｅｇｏＬＤ，ＳｃｈｎｅｉｄｅｒＭ，ｅｔａｌ．Ｍｏｎｏｕｂｉｑｕｉｔｉｎａｔｉｏｎｏｆｈｉｓ
ｔｏｎｅＨ２ＢｉｓｉｎｔｒｉｎｓｉｃｔｏｔｈｅＢｒｅ１ＲＩＮＧｄｏｍａｉｎＲａｄ６ｉｎｔｅｒａｃｔｉｏｎａｎｄ
ａｕｇｍｅｎｔｅｄｂｙａｓｅｃｏｎｄＲａｄ６ｂｉｎｄｉｎｇｓｉｔｅｏｎＢｒｅ１［Ｊ］．ＪＢｉｏｌＣｈｅｍ，
２０１５，２９０（９）：５２９８５３１０．

［１８］　ＢａａｒｅｎｄｓＷＭ，ＷａｓｓｅｎａａｒＥ，ＨｏｏｇｅｒｂｒｕｇｇｅＪＷ，ｅｔａｌ．ＬｏｓｓｏｆＨＲ６Ｂ
ｕｂｉｑｕｉｔｉｎｃｏｎｊｕｇａｔｉｎｇａｃｔｉｖｉｔｙｒｅｓｕｌｔｓｉｎｄａｍａｇｅｄｓｙｎａｐｔｏｎｅｍａｌｃｏｍ
ｐｌｅｘｓｔｒｕｃｔｕｒｅａｎｄｉｎｃｒｅａｓｅｄｃｒｏｓｓｉｎｇｏｖｅｒｆｒｅｑｕｅｎｃｙｄｕｒｉｎｇｔｈｅｍａｌｅ
ｍｅｉｏｔｉｃｐｒｏｐｈａｓｅ［Ｊ］．ＭｏｌｅｃｕｌａｒａｎｄＣｅｌｌｕｌａｒＢｉｏｌｏｇｙ，２００３，２３（４）：
１１５１１１６２．

［１９］　ＡｎＪＹ，ＫｉｍＥ，ＺａｋｒｚｅｗｓｋａＡ，ｅｔａｌ．ＵＢＲ２ｏｆｔｈｅＮｅｎｄｒｕｌｅｐａｔｈｗａｙｉｓ
ｒｅｑｕｉｒｅｄｆｏｒｃｈｒｏｍｏｓｏｍｅｓｔａｂｉｌｉｔｙｖｉａｈｉｓｔｏｎｅｕｂｉｑｕｉｔｙｌａｔｉｏｎｉｎｓｐｅｒｍａｔｏ
ｃｙｔｅｓａｎｄｓｏｍａｔｉｃｃｅｌｌｓ［Ｊ］．ＰＬｏＳＯｎｅ，２０１２，７（５）：ｅ３７４１４．

［２０］　ＭａＴＪ，ＺｈａｎｇＸＪ，ＤｉｎｇＸＰ，ｅｔａｌ．Ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎｏｆｓｉｎｇｌｅｎｕｃｌｅｏｔｉｄｅｐｏｌ

ｙｍｏｒｐｈｉｓｍｓｉｎＵＢＲ２ｇｅｎｅｗｉｔｈｉｄｉｏｐａｔｈｉｃａｓｐｅｒｍｉａｏｒｏｌｉｇｏｓｐｅｒｍｉａｉｎ
Ｓｉｃｈｕａｎ，Ｃｈｉｎａ［Ｊ］．Ａｎｄｒｏｌｏｇｉａ，２０１６，４８（１０）：１２５３６０．

［２１］　ＷａｎｇＬ，ＸｕＺ，ＫｈａｗａｒＭＢ，ｅｔａｌ．Ｔｈｅｈｉｓｔｏｎｅｃｏｄｅｓｆｏｒｍｅｉｏｓｉｓ［Ｊ］．
Ｒｅｐｒｏｄｕｃｔｉｏｎ．２０１７，１５４（３）：Ｒ６５Ｒ７９．

［２２］　ＰｉｑｕｅｔＳ，ＬｅＰａｒｃＦ，ＢａｉＳＫ，ｅｔａｌ．Ｔｈｅｈｉｓｔｏｎｅｃｈａｐｅｒｏｎｅｆａｃｔｃｏｏｒｄｉ
ｎａｔｅｓＨ２Ａ．ＸＤｅｐｅｎｄｅｎｔｓｉｇｎａｌｉｎｇａｎｄｒｅｐａｉｒｏｆＤＮＡｄａｍａｇｅ［Ｊ］．
ＭｏｌＣｅｌｌ，２０１８，７２（５）：８８８９０１．

［２３］　ＬａｍｂｒｏｔＲ，ＳｉｋｌｅｎｋａＫ，ＬａｆｌｅｕｒＣ，ｅｔａｌ．Ｔｈｅｇｅｎｏｍｉｃｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎｏｆ
ｈｉｓｔｏｎｅＨ３Ｋ４ｍｅ２ｉｎｓｐｅｒｍａｔｏｇｏｎｉａｉｓｈｉｇｈｌｙｃｏｎｓｅｒｖｅｄｉｎｓｐｅｒｍ［Ｊ］．
ＢｉｏｌＲｅｐｒｏｄ，２０１９，１００（６）：１６６１１６７２．

［２４］　ＩｎａｇａｋｉＡ，ＳｌｅｄｄｅｎｓＬｉｎｋｅｌｓＥ，ＷａｓｓｅｎａａｒＥ，ｅｔａｌ．Ｍｅｉｏｔｉｃｆｕｎｃｔｉｏｎｓ
ｏｆＲＡＤ１８［Ｊ］．ＪＣｅｌｌＳｃｉ，２０１１，１２４（１６）：２８３７２８５０．

［２５］　ＳａｎｔｏｓＭＡ，ＨｕｅｎＭＳ，ＪａｎｋｏｖｉｃＭ，ｅｔａｌ．Ｃｌａｓｓｓｗｉｔｃｈｉｎｇａｎｄｍｅｉｏｔｉｃ
ｄｅｆｅｃｔｓｉｎｍｉｃｅｌａｃｋｉｎｇｔｈｅＥ３ｕｂｉｑｕｉｔｉｎｌｉｇａｓｅＲＮＦ８［Ｊ］．ＪＥｘｐ
Ｍｅｄ，２０１０，２０７（５）：９７３９８１．

［２６］　ＣｈｅｎＨＹ，ＳｕｎＪＭ，ＺｈａｎｇＹ，ｅｔａｌ．ＵｂｉｑｕｉｔｉｎａｔｉｏｎｏｆｈｉｓｔｏｎｅＨ３ｉｎｅ
ｌｏｎｇａｔｉｎｇｓｐｅｒｍａｔｉｄｓｏｆｒａｔｔｅｓｔｅｓ［Ｊ］．ＪＢｉｏｌＣｈｅｍ，１９９８，２７３（２１）：
１３１６５１３１６９．

［２７］　ＢａｏＪ，ＢｅｄｆｏｒｄＭＴ．Ｅｐｉｇｅｎｅｔｉｃｒｅｇｕｌａｔｉｏｎｏｆｔｈｅｈｉｓｔｏｎｅｔｏｐｒｏｔａｍｉｎｅ
ｔｒａｎｓｉｔｉｏｎｄｕｒｉｎｇｓｐｅｒｍｉｏｇｅｎｅｓｉｓ［Ｊ］．Ｒｅｐｒｏｄｕｃｔｉｏｎ，２０１６，１５１（５）：
Ｒ５５Ｒ７０．

［２８］　ＬｕＬＹ，ＷｕＪ，ＹｅＬ，ｅｔａｌ．ＲＮＦ８ｄｅｐｅｎｄｅｎｔｈｉｓｔｏｎｅｍｏｄｉｆｉｃａｔｉｏｎｓｒｅｇ
ｕｌａｔｅｎｕｃｌｅｏｓｏｍｅｒｅｍｏｖａｌｄｕｒｉｎｇｓｐｅｒｍａｔｏｇｅｎｅｓｉｓ［Ｊ］．ＤｅｖＣｅｌｌ，
２０１０，１８（３）：３７１３８４．

［２９］　ＬｉＬ，ＨａｌａｂｙＭＪ，ＨａｋｅｍＡ，ｅｔａｌ．Ｒｎｆ８ｄｅｆｉｃｉｅｎｃｙｉｍｐａｉｒｓｃｌａｓｓｓｗｉｔｃｈ
ｒｅｃｏｍｂｉｎａｔｉｏｎ，ｓｐｅｒｍａｔｏｇｅｎｅｓｉｓ，ａｎｄｇｅｎｏｍｉｃｉｎｔｅｇｒｉｔｙａｎｄｐｒｅｄｉｓｐｏｓｅｓ
ｆｏｒｃａｎｃｅｒ［Ｊ］．ＪＥｘｐＭｅｄ，２０１０，２０７（５）：９８３９９７．

［３０］　ＫｅｔｃｈｕｍＣＣ，ＬａｒｓｅｎＣＤ，ＭｃＮｅｉｌＡ，ｅｔａｌ．ＥａｒｌｙｈｉｓｔｏｎｅＨ４ａｃｅｔｙｌａ
ｔｉｏｎｄｕｒｉｎｇｃｈｒｏｍａｔｉｎｒｅｍｏｄｅｌｉｎｇｉｎｅｑｕｉｎｅｓｐｅｒｍａｔｏｇｅｎｅｓｉｓ［Ｊ］．Ｂｉｏｌ
Ｒｅｐｒｏｄ，２０１８，９８（１）：１１５１２９．

［３１］　ＧｏｕＬＴ，ＫａｎｇＪＹ，ＤａｉＰ，ｅｔａｌ．Ｕｂｉｑｕｉｔｉｎａｔｉｏｎｄｅｆｉｃｉｅｎｔｍｕｔａｔｉｏｎｓｉｎ
ｈｕｍａｎｐｉｗｉｃａｕｓｅｍａｌｅｉｎｆｅｒｔｉｌｉｔｙｂｙｉｍｐａｉｒｉｎｇｈｉｓｔｏｎｅｔｏｐｒｏｔａｍｉｎｅ
ｅｘｃｈａｎｇｅｄｕｒｉｎｇｓｐｅｒｍｉｏｇｅｎｅｓｉｓ［Ｊ］．Ｃｅｌｌ，２０１７，１６９（６）：１０９０１１０４．

［３２］　ＹａｎＷＥＩＣＢＯＲ．ｐｉＲＮＡｉｎｄｅｐｅｎｄｅｎｔＰＩＷＩｆｕｎｃｔｉｏｎｉｎｓｐｅｒｍａｔｏｇｅｎｅｓｉｓ
ａｎｄｍａｌｅｆｅｒｔｉｌｉｔｙ［Ｊ］．ＢｉｏｌＲｅｐｒｏｄ，２０１７，９６（６）：１１２１１１２３．

（收稿日期：２０１９０７０７）
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十一酸睾酮他莫西芬卵磷脂维生素 Ａ联合治疗
顶体功能低下的临床报告
宋博　侯震晖　刘群龙　孙洪梅　钱卫平△

北京大学深圳医院生殖医学中心，广东 深圳 ５１８０３６

【摘要】　目的　评估顶体功能低下的药物治疗方案的应用效果。方法　选择２０１３年５月至２０１５年５
月北京大学深圳医院生殖医学中心诊治的顶体功能低下的７８例男性患者为研究对象，其年龄范围２３岁 ～
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４９岁，不育时间范围２年～４年。采用改良ｋｅｎｅｄｙ法检测顶体酶活性。使用十一酸睾酮他莫西芬维生素
Ａ卵磷脂联合药物治疗方案进行治疗，治疗时间１个月～４个月。结果　与治疗前比较，治疗后患者精子密
度增加（ｔ＝５０５，Ｐ＝００００），前向运动精子比例（ｔ＝２１４，Ｐ＝００３６）其差异均具有统计学意义；精液体积
（ｔ＝１９３，Ｐ＝００５７）、正常精子形态（ｔ＝０２４，Ｐ＝０８１１），差异无统计学意义。治疗前顶体酶活性为
［（４０３（３１１，４４２）］μＩＵ／１０６精子，治疗后增加至［４９９（４３４，６２０）］μＩＵ／１０６精子，其差异具有统计学意义
（ｔ＝－８１８，Ｐ＝０００）。７８例患者中，７例（９０％）顶体活性下降，７１例（９１０％）顶体活性上升，１８例
（２３１％）顶体活性未达到正常。治疗后，１０例（１２８％）自然受孕，２例（２６％）流产。结论　十一酸睾酮
他莫西芬维生素Ａ卵磷脂联合药物治疗方案可以有效改善顶体功能。

【关键词】　顶体酶；睾酮；他莫西芬；不育症；男性
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　　顶体酶是受精过程中最重要的蛋白水解酶。顶体酶通常
以无活性的顶体酶原存在，当精子进入卵子的透明带，顶体酶

原被活化，使得精子得以穿过透明带与卵子结合［１］。顶体功能

低下会影响受精且引起不育。目前，对于顶体功能低下的患者

多采用试管婴儿助孕［２４］，尚无理想的药物治疗方案［５］。本研

究对２０１３年５月至２０１５年５月于北京大学深圳医院生殖医学
中心治疗的７８例顶体功能低下患者进行分析，探讨药物对于顶
体活性改善的治疗方案。

!

　对象与方法
１１　研究对象

选择２０１３年５月至２０１５年５月北京大学深圳医院生殖医
学中心诊治的顶体功能低下的７８例男性患者为研究对象，其年
龄范围２３岁 ～４９岁，不育时间范围２～４年，其中继发不育１
例。入选标准：精液体积≥１５ｍｌ，精液密度≥１０×１０６／ｍｌ。顶
体酶检测低于正常范围（正常范围：４８２～２１８７μＩＵ／１０６精
子）。患者中５例超声检查证实单侧或者双侧精索静脉曲张，
且拒绝手术治疗。排除标准：所有患者无生殖道感染等因素。

所有患者对本研究均已知情同意。

１２　治疗方法
采用十一酸睾酮（４０ｍｇ，ｂｉｄ，美国默沙东）、他莫西芬

（１０ｍｇ，ｂｉｄ，浙江扬子药业有限公司）、维生素 Ａ（２５万 ｕ，ｂｉｄ，
广州珠江制药厂）、卵磷脂（１００ｍｇ，ｂｉｄ，酒泉大得利制药有限公
司）进行联合治疗，治疗时间１个月 ～４个月，每月检测精液。
本研究已经北京大学深圳医院伦理委员会批准实施。

１３　检测方法
根据《ＷＨＯ人类精液检测与处理实验手册》第５版（人民

卫生出版社，２０１１年），采用手工法检测精液常规参数。
采用改良ｋｅｎｅｄｙ法检测顶体酶活性（精子顶体酶活性定量

检测试剂盒，深圳华康生物医学工程有限公司）。患者禁欲３～
７ｄ，采集新鲜精液完全液化后，测定精子密度，根据精子密度计
算检测所需精液量。将精液加入测定管后，２０００ｒ／ｍｉｎ离心
２０ｍｉｎ，弃去精浆，加入抑制剂 １００ｕｌ、反应液 １０００ｕｌ，混匀后于
２４℃孵育１ｈ，倒入０５ｃｍ比色皿，分光光度计波长４１０ｎｍ下读
取数值，计算顶体酶活性数值。

１４　检查参数
每月检测精液。精液检测参数包括：精液体积、精子密度、

向前移动精子比例、正常精子比例、顶体酶活性。

１５　统计学处理
采用ＳＰＳＳ１３０软件对相关数据进行统计分析。测量数据

均为计量资料，对于非正态分布参数采用中位数和四分位数

［Ｍｄ（Ｐ２５，Ｐ７５）］表示整体情况；配对样本采用配对 ｔ检验，对治
疗前后数据进行统计学处理。因为患者每月检测精液，检测参

数取首次检测数据和末次检测数据。

)

　结果
７８例患者中，１０例（１２８％）性伴侣自然受孕，２例（２６％）

流产；２２例（２８２％）因各种原因转行ＡＲＴ助孕，４６例（５９０％）
失访。

７８例患者中，治疗后１个月，６５例（８３３％）顶体酶活性出
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现改善；治疗后２个月，复有５例（６４％）顶体酶改善；治疗后３
个月，复有１例（１３％）顶体酶活性提高。所有患者治疗后，７
例（９０％）顶体酶活性下降；７１例（９１０％）顶体酶活性上升，其
中１８例（２３１％）顶体酶活性改善，但是未达到正常值范围。
具体结果详见图１。治疗前顶体酶活性为［４０３（３１１，４４２）］
μＩＵ／１０６精子，治疗后顶体酶活性提高为［４９９（４３４，６２０）］
μＩＵ／１０６精子，其差异具有统计学意义（ｔ＝－８１８，Ｐ＝００００）。

具体结果详见表１。
与治疗前比较，治疗后精子密度增加，其差异具有统计学

意义（ｔ＝－５０５，Ｐ＝００００）；前向精子运动比例略有提高，其差
异具有统计学意义（ｔ＝－２１４，Ｐ＝００３６）；精液体积（ｔ＝
－１９３，Ｐ＝００５７）、正常精子形态（ｔ＝０２４，Ｐ＝０８１１）差异均
无统计学意义（均Ｐ＞００５）。具体结果详见表１和图２。

图１　７８例患者治疗前后顶体酶活性变化曲线

表１　７８例患者治疗前后精液参数变化［Ｍ（Ｐ２５，Ｐ７５）］

时间
精液体积

（ｍｌ）
精子密度

（×１０６／ｍｌ）
前向精子运动比例

（％）
顶体酶活性

（ｕＩＵ／１０６ｓｐｅｒｍ）
正常精子形态

（％）

治疗前 ３５（２５，５．０） ３０８（２１０，４００） ４１．０（３２５，５３．０） ４０３（３１１，４４２） １９（１０，３３）

治疗后 ３８（３．０，５．０） ４３５（３１８，６０３） ４７５（３８１，５９７） ４９９（４３４，６２０） １８（０８，３２）

ｔ值 －１９３ －５０５ －２１４ －８１８ ０２４

Ｐ值 ００５７ ００００ ００３６ ００００ ０８１１

图２　７８例患者治疗前后精子密度曲线

,

　讨论
本研究目的在于讨论他莫西芬睾酮等药物联合治疗顶体

功能低下的临床效果。

从实验结果来看，治疗前顶体酶活性为［（４０３（３１１，
４４２）］μＩＵ／１０６精子，治疗后增加至［４９９（４３４，６２０）］μＩＵ／
１０６精子，其差异具有统计学意义（ｔ＝－８１８，Ｐ＝０００）。

从其他检测结果来看，治疗后精子密度较治疗前提高（ｔ＝
－５０５，Ｐ＝００００），前向精子运动比例比治疗前有所提高（ｔ＝
－２１４，Ｐ＝００３６）；精液体积（ｔ＝－１９３，Ｐ＝００５７）、正常精子
形态（ｔ＝０２４，Ｐ＝０８１１）差异无统计学意义，此与既往研究结

果基本一致［６８］。

从治疗结局上看，７８例患者治疗后，临床妊娠 １０例
（１２８％）；妊娠人群中流产２例（２６％）；２２例因各种原因转行
ＡＲＴ助孕（２８２％）；其余４６例（５９０％）患者失访。因患者均
为门诊病人，随访调查不够完善，治疗结果均依靠患者复诊得

知，推测实际妊娠率应该高于本次统计。

顶体是精子与卵子结合的重要工具，但是查询文献发现对

于顶体酶的研究并不多见，对于顶体功能低下治疗的报道更是

少有。１９９７年，ＡｄａｍｏｐｏｕｌｏｓＤＡ等［６］研究采用十一酸睾酮他
莫西芬联合治疗少（弱）精子症，相关数据提示，治疗组患者顶
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体功能有所改善。２０１３年，彭宇洪等［９］研究克罗米芬对顶体酶

的作用，用药后发现观察组患者精子顶体酶（５９２±２８３）μＩＵ／
１０６，对照组患者精子顶体酶（３６２±１６９）μＩＵ／１０６，两者差异无
统计学意义，推测其作用途径可能是通过调节性激素或者钙离

子内流介导，认为克罗米芬通过改变雌激素和雄激素的合成分

泌，影响精子顶体酶的活性。相关研究提示，克罗米芬可以增加

钙离子内流［１０］；而钙离子可以诱发和促进顶体反应［１１］，有人推

测克罗米芬可能通过增加细胞钙离子浓度改善顶体酶活性［１２］。

克罗米芬与他莫西芬作用机制类似。加用十一酸睾酮的原因

在于，单纯采用克罗米芬类药物，精液质量虽然得到改善，但是

受孕率变化不大，推测原因可能与前向运动精子没有改变有

关［６］。加用雄激素类药物可以提高附睾功能，提高患者受孕

率［６，１２１３］。加用维生素 Ａ原因在于，维生素 Ａ缺乏是引起生精
阻滞的原因之一［１４］。基础研究显示，维生素 Ａ在体内转化成
活性产物视黄醇，进而诱导精原细胞分化并进入减数分

裂［１５１６］。

本研究中，患者中低渗膨胀试验（ｈｙｐｏｏｓｍｏｔｉｃｓｗｅｌｌｉｎｇｔｅｓｔ，
ＨＯＳＴ）异常比例较高。７８例患者中，３０例（３８５％）ＨＯＳＴ降低
［（４４１±９３）％］。目前，尚未见到治疗 ＨＯＳＴ降低的报道。
在临床中，我们采用卵磷脂和磷酯酰胆碱治疗ＨＯＳＴ降低，效果
明显。但是，考虑到磷酯酰胆碱费用较高，目前主要采用卵磷脂

治疗ＨＯＳＴ异常患者，效果比较理想。鉴于顶体酶异常患者中，
ＨＯＳＴ异常的发生率比较高，因此针对顶体酶异常的治疗方案
中，加入了卵磷脂。从治疗效果来看，用药后１个月 ～２个月，
ＨＯＳＴ均可以达到正常范围。从相关文献来看，基础研究和体
外实验均提示卵磷脂促发顶体反应［１７１９］。

本研究中并没有对激素水平进行分析。从 Ａｄａｍｏｐｏｕｌｏｓ
ＤＡ等［１７］和我们以往的研究报道［１８］，采用他莫西芬十一酸睾
酮可以提高血清ＦＳＨ浓度，推测其可能是通过激素水平的改变
影响精子发生［１２］。至于药物是否通过钙通道改善顶体功能，还

需要进一步研究。

从治疗周期上看，７８例患者中，治疗后 １个月，６５例
（８３３％）顶体酶活性出现改善；治疗后 ２个月，复有 ５例
（６４％）顶体酶改善；治疗后３个月，复有１例（１３％）顶体酶
活性出现改善。顶体酶活性改善的高峰出现在治疗后２个月～
３个月；用药４个月后，患者顶体酶活性变化趋于平台期，不再
出现明显改变，其原因尚不清楚，推测可能与长期用药后，药物

生物利用度达到饱和所致。正常从精子发生到精子成熟一般

需要９０天时间。治疗后第１个月，多数患者顶体酶已经有所改
变，从侧面反映出该类患者精子发生障碍并非停留在精原干细

胞阶段，可能是精子细胞阶段出现调控障碍。所以，在药物治疗

早期，顶体酶活性已经有所改善。

顶体在精卵结合中起到主要作用，顶体功能缺乏会引起男

性生育障碍。采用十一酸睾酮他莫西芬卵磷脂维生素 Ａ联
合药物治疗方案，可以有效提高患者顶体功能，治疗因精子数

量、顶体功能低下引起的男性不育症。
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血清 ＣＡ１２５、ＨＥ４联合 ＲＯＭＡ指数在早期卵巢癌
及卵巢子宫内膜异位囊肿中的鉴别诊断价值
包媛媛　洛若愚△

武汉大学人民医院妇科，武汉 ４３００６０

【摘要】　目的　探讨癌抗原１２５（ＣＡ１２５）、血清人附睾分泌蛋白４（ＨＥ４）、卵巢癌风险预测模型（ＲＯ
ＭＡ）在卵巢癌和卵巢子宫内膜异位囊肿疾病中的鉴别诊断价值。方法　测定１２３例卵巢癌患者、１２１例卵
巢子宫内膜异位囊肿患者以及同期１２０例体检健康患者的血清 ＨＥ４、ＣＡ１２５值。依据绝经状态分层，计算
ＲＯＭＡ指数、灵敏度、特异度等指标，绘制受试者工作特征（ＲＯＣ）曲线并计算曲线下面积（ＡＵＣ），分析比较
ＣＡ１２５、ＨＥ４、ＲＯＭＡ指数及三者联合检测时的诊断效能。结果　①三组患者血清 ＣＡ１２５、ＨＥ４、ＲＯＭＡ指数
水平比较，卵巢癌组＞卵巢子宫内膜异位囊肿组 ＞体检健康组，其差异具有统计学意义 （Ｐ＜００５）。②依
据ＲＯＣ曲线中最大约登指数确定ＣＡ１２５、ＨＥ４、ＲＯＭＡ指数及联合指标的临界值，此时对应卵巢癌诊断灵敏
度为６１７％、８５５％、６５２％、８６２％，特异度为８７７％、９３９％、９５７％、９５９％。③ＣＡ１２５、ＨＥ４、ＲＯＭＡ指数
及联合指标对卵巢癌诊断的ＲＯＣＡＵＣ分别为０７９２、０９３１、０８４７、０９４８。结论　不同指标预测卵巢癌患病风
险的灵敏度比较：联合指标＞ＨＥ４＞ＲＯＭＡ指数＞ＣＡ１２５；特异度比较：联合指标＞ＲＯＭＡ指数＞ＨＥ４＞ＣＡ１２５。
在诊断效能评价中比较各指标相应曲线下面积（ＲＯＣＡＵＣ）可得：联合指标＞ＨＥ４＞ＲＯＭＡ指数＞ＣＡ１２５。综
上所述，联合指标比单项指标在鉴别诊断早期卵巢癌和卵巢子宫内膜异位囊肿疾病中的应用价值更高。

【关键词】　癌胚抗原１２５；人附睾蛋白４；ＲＯＭＡ指数；卵巢癌；卵巢子宫内膜异位囊肿
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　　卵巢癌基于卵巢组织解剖、内分泌功能等方面的复杂特 性，早期症状不典型，发现时多为晚期，治疗后复发和转移率极

高［１］。卵巢子宫内膜异位囊肿临床症状主要表现为慢性盆腔

痛、不孕、盆腔包块等，具有广泛种植、多处转移等类恶性肿瘤特
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性，与早期卵巢癌鉴别存在一定困难。近年来，寻找针对卵巢癌

疾病特异性的肿瘤标志物是临床的研究热点［２］。癌抗原 １２５
（ｃａｒｂｏｈｙｄｒａｔｅａｎｔｉｇｅｎ１２５，ＣＡ１２５）是目前临床应用最广的卵巢
癌相关肿瘤标志物，但在早期诊断中的敏感度和特异度均较

低，存在一定的假阳性率。人附睾蛋白 ４（Ｈｕｍａｎｅｐｉｄｉｄｙｍａｌ
ｐｒｏｔｅｉｎ４，ＨＥ４）在正常卵巢和卵巢良性肿瘤组织中不表达或低
表达，但在卵巢癌组织中高表达，具有较高的敏感度和特异度。

卵巢癌风险预测模型（ＲＯＭＡｉｎｄｅｘ，ＲＯＭＡ）是由 Ｍｏｏｒｅ等［３］于

２００９年首次提出，联合 ＣＡ１２５、ＨＥ４依据绝经情况分层建模计
算预测指数，评估女性罹患卵巢癌的风险。本研究通过检测卵

巢癌和卵巢子宫内膜异位囊肿患者血清 ＣＡ１２５和 ＨＥ４水平，
计算ＲＯＭＡ指数，综合评估上述指标单独及联合检测在早期卵
巢癌和卵巢子宫内膜异位囊肿疾病中的鉴别诊断价值。

!

　对象与方法
１１　研究对象

选取２０１７年１０月至２０１８年１０月于武汉大学人民医院妇
科初次手术确诊的１２３例卵巢癌患者、１２１例卵巢子宫内膜异
位囊肿患者和同期进行健康体检的１２０例女性为研究对象。纳
入标准：①手术患者均经术后病理结果证实；②无心、肝、肺、肾
等重要脏器疾病；③经武汉大学人民医院医学伦理委员会批
准，所有手术患者和健康体检妇女均知情同意并自愿参与本次

研究。排除标准：①非首发病例，有药物治疗和放化疗病史；②
有肿瘤家族史或其他恶性肿瘤病史；③合并其他严重系统疾
病；④处于妊娠或生理期者。
１２　研究方法

本研究采用实验对照方法。将１２３例卵巢癌患者设为卵巢
癌组，其年龄范围２３岁～６５岁，年龄（４５４３±１３７）岁；其中，
浆液性囊腺癌７６例，黏液性囊腺癌１７例，子宫内膜样癌１５例，
透明细胞癌１２例，卵巢生殖细胞肿瘤３例。将１２１例卵巢子宫
内膜异位囊肿患者设为卵巢子宫内膜异位囊肿组，其年龄范围

１９岁～５２岁，年龄（４１３１±１６２）岁。将１２０例健康体检女性

设为体检健康组，其年龄范围 ２１岁 ～５５岁，年龄 （４３１２±
１５４）岁。三组研究对象的年龄、性别等一般资料比较，其差异
均无统计学意义（均Ｐ＞００５），具有可比性。
１３　样本采集与测定

清晨同一时间，采取三组患者空腹血５ｍＬ／人。罗氏 Ｅ６０１
免疫分析仪和化学发光法检测血清ＣＡ１２５水平，正常值范围为
＜３５Ｕ／Ｌ。酶联免疫吸附试验法（ＥＬＩＳＡ）测量血清标本中 ＨＥ４
水平，绝经前正常值范围为 ＜７０ｐｍｏｌ／Ｌ，绝经后正常值范围 ＜
１４０ｐｍｏｌ／Ｌ。ＲＯＭＡ预测指数（ｐｒｅｄｉｃｔｉｖｅｉｎｄｅｘ，ＰＩ）用于评估绝
经前后妇女患卵巢上皮性癌的风险。计算公式［３］：绝经前预测

指数（ＰＩ） ＝－１２０＋２３８×ＬＮ（ＨＥ４） ＋００６２６×ＬＮ
（ＣＡ１２５）；绝经后预测指数（ＰＩ）＝－８０９＋１０４×ＬＮ（ＨＥ４）
＋０７３２×ＬＮ（ＣＡ１２５）。ＲＯＭＡ预测概率％（ｐｒｅｄｉｃｔｅｄｐｒｏｂａ
ｂｉｌｉｔｙ，ＰＰ）＝［ｅｘｐ（ＰＩ）×１００］／［１＋ｅｘｐ（ＰＩ）］。绝经前 ＰＰ≥
１１４％或绝经后ＰＰ≥２９９％提示疾病高风险。

绝经标准：①年龄≥６０岁；②年龄＜６０岁，闭经≥１年且雌
激素水平处于绝经期范畴。

１４　统计学处理
采用ＳＰＳＳ２３０软件对相关数据进行统计分析。计量资料符

合正态分布者，以均值±标准差（Ｍｅａｎ±ＳＤ）表示，两样本均数比较
采用ｔ检验；不符合正态分布者，以中位数和四分位间距［Ｍｄ（Ｐ２５，
Ｐ７５）］表示，组间比较采用秩和检验；计数资料采用频数（百分比）
［ｎ（％）］表示，率的比较采用χ２检验。依据绝经状态进行分层，绘
制受试者工作特征曲线（ｒｅｃｅｉｖｅｒｏｐｅｒａｔｉｎｇｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃ，ＲＯＣ），计
算曲线下面积（ａｒｅａｕｎｄｅｒｔｈｅｃｕｒｖｅ，ＡＵＣ）并确立最佳诊断临界值，
得出灵敏度、特异度等指标。Ｐ＜００５表示差异具有统计学意义。
)

　结果
２１　三组患者血清ＣＡ１２５、ＨＥ４和ＲＯＭＡ指数水平比较

三组患者血清ＣＡ１２５、ＨＥ４和 ＲＯＭＡ指数水平比较，卵巢
癌组＞卵巢子宫内膜异位囊肿组 ＞体检健康组，其差异均具有
统计学意义 （均Ｐ＜００５）。具体结果详见表１。

表１　三组患者血清ＣＡ１２５、ＨＥ４和ＲＯＭＡ指数水平比较［Ｍｄ（Ｐ２５，Ｐ７５）］

组别 例数 ＣＡ１２５（Ｕ／ｍｌ） ＨＥ４（ｐｍｏｌ／Ｌ） ＲＯＭＡ

卵巢癌组　　　　　　　 １２３ １６７５０（４４５，４４０８） １９４０６（８９７９，５０２８） ７４８８（４００５，９３６６）

卵巢子宫内膜异位囊肿组 １２１ ２９２０（２０２，５７５） ４８０６（４１９８，５５９６） ７７７（５４３，１１１３）

体检健康组　　　　　　 １２０ １８２７（１３２，２２５） ４５２５（３８２５，４９１８） ６９１（４５０，１０５０）

Ｚ１值 ７８７３ １１６３１ １２２７５ —

Ｚ２值 ７４７６ ３４７５ ２０３５ —

Ｚ３值 １１５５３ １２２７８ １２７５２ —

Ｐ值 ＜００５ ＜００５ ＜００５ —

　　注：Ｚ１值表示卵巢癌组与卵巢内膜异位囊肿组比较；Ｚ２值表示卵巢内膜异位囊肿组与体检健康组比较；Ｚ３值表示卵巢癌组与体检健康组比较

２２　血清ＣＡ１２５、ＨＥ４、ＲＯＭＡ指数单独及三者联合检测对卵
巢癌的预测价值

　　采用ＲＯＣ曲线分析 ＣＡ１２５、ＨＥ４、ＲＯＭＡ指数单独及联合
检测在鉴别卵巢癌及卵巢子宫内膜异位囊肿疾病的灵敏度、特

异度、约登指数、诊断临界值（ｃｕｔｏｆｆ值）以及曲线下面积
（ＡＵＣ）。具体结果详见表２。

２３　血清ＣＡ１２５、ＨＥ４、ＲＯＭＡ指数及联合指标诊断卵巢癌的
ＲＯＣ曲线分析
　　以卵巢子宫内膜异位囊肿组为参照时，ＣＡ１２５、ＨＥ４、ＲＯＭＡ
指数及联合指标对卵巢癌诊断的 ＲＯＣＡＵＣ分别为 ０７９２、
０９３１、０８４７、０９４８。具体结果详见表２和图１。
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表２　血清ＣＡ１２５、ＨＥ４、ＲＯＭＡ指数及联合指标
对卵巢癌的检测效能评价

　指标 灵敏度 特异度 约登指数 ｃｕｔｏｆｆ值 ＡＵＣ

ＣＡ１２５ ６１７％ ８７７％ ４９４％ １０２３５ ０７９２

ＨＥ４ ８５５％ ９３９％ ７９４％ １２２７５ ０９３１

ＲＯＭＡ ６５２％ ９５７％ ６０９％ ４４６５ ０８４７

联合指标 ８６２％ ９５９％ ８２１％ －０６５ ０９４８

图１　ＣＡ１２５、ＨＥ４和ＲＯＭＡ指数及联合指标判断
卵巢癌风险性的ＲＯＣ曲线

,

　讨论
卵巢癌现居妇科恶性肿瘤死亡率之首［１］，５年生存率仅有

３０％左右，发展为Ⅲ期和Ⅳ期者直降为１０％～３０％［４］。但若能

早期发现、及时治疗，则可以大幅提高生存率至９２７％［５］。卵

巢子宫内膜异位囊肿是子宫内膜异位症常见类型，因功能性子

宫内膜异位于卵巢组织周期性出血形成包块，具有广泛的种植

性和高复发性，严重危害患者健康和生活。有关研究表明，子宫

内膜异位性疾病可以增加罹患某些卵巢癌亚型的风险，即子宫

内膜异位相关性卵巢癌，如子宫内膜样和透明细胞癌［６］。据

ＳａｔｏＮ等［７］报道，有４０％的子宫内膜样卵巢癌和５０％的透明细
胞性卵巢癌与子宫内膜异位症相关联，其恶性转化总频率估计

在０３％～０８％之间，在以不孕症妇女为主的人群中，相对风
险增加至２７％［８］。

目前临床多采用阴道超声筛查早期盆腔病变，但由于卵巢

位置较深、肿瘤性卵巢囊肿与子宫内膜异位囊肿超声表达相似

等特点，测定受到限制；同时，组织活检亦不同于宫颈活检或子

宫内膜诊刮等方便易行。因此，一种无创性的体外检测即血清

肿瘤标志物检测越来越受到关注，部分标志物在影像学或临床

症状前数周甚至数月就有显著升高［９］。

ＣＡ１２５作为妇科疾病经典肿瘤标志物，不仅在子宫内膜异
位症、部分卵巢囊肿、盆腔炎性疾病等良性疾病中水平升高，而

且在卵巢癌、子宫内膜癌等恶性肿瘤中更是处于高表达状态，

同时还会受到月经周期的影响，敏感度和特异度均较低。卵巢

子宫内膜异位囊肿患者异位子宫内膜植入盆腔产生大量

ＣＡ１２５，进入血液循环后可以造成血清ＣＡ１２５水平的升高，但升
高程度不及卵巢癌。ＦＩＧＯ分期法将ＣＡ１２５异常临界值设定为
３５Ｕ／Ｌ，该值对 ＩＩＩ／ＩＶ期卵巢癌诊断敏感度可达１００％，但对 Ｉ
期卵巢癌敏感度仅有６６％［１０］。因此，ＣＡ１２５单独检测在早期
卵巢癌和卵巢子宫内膜异位囊肿的鉴别诊断中应用受限，多用

于评估治疗效果及预后［１１］。

近年来，一些新的标志物被提出并研究用于卵巢癌的早期

检测。ＨＥ４基因于人附睾上皮细胞中发现，作为附睾蛋白前体
可以编码ＨＥ４蛋白。ＨＥ４在正常卵巢组织、子宫内膜异位症等
多数良性病变中呈低表达水平，在卵巢癌中常过度表达，对卵巢

癌诊断的敏感度和特异度均优于ＣＡ１２５［１２］，尤其适用于 Ｉ期卵
巢癌［１３］。但其在某些类型肺、子宫内膜和乳腺癌中也可以出现

表达水平的升高［１４］，诊断时需要排除上述因素。２０１１年，美国
国家卫生与临床优化研究指南推荐，将ＨＥ４作为卵巢癌诊断的
辅助手段［１５］。同时，有关研究建议，将 ＨＥ４结合症状指数联合
ＣＡ１２５作为卵巢癌年度一线筛查方法［１６］。

Ｍｏｏｒｅ等［３］于２００９年提出ＲＯＭＡ，是依据患者ＣＡ１２５、ＨＥ４
水平和绝经情况分层计算卵巢癌风险的预测指数。通过大量研

究，将绝经前和绝经后 ＲＯＭＡ阈值设定为１１４％和２９９％，超
过则为疾病高风险［１７］。ＲＯＭＡ指数在保持 ＨＥ４高特异性的同
时加入了ＣＡ１２５［１８］，基于ＨＥ４在绝经前女性中特异性更高，因
此在绝经前计算公式中 ＨＥ４权重更高，而绝经后两者权重相
当，对卵巢包块疾病的风险分层更为科学和理想［３］。据Ｗｉｎａｒｔｏ
Ｈ等［１９］的研究报道，ＲＯＭＡ指数对早期及中晚期卵巢癌的敏感
度分别可达７６７％、９７２％。

本研究比较三组血清 ＣＡ１２５、ＨＥ４和 ＲＯＭＡ指数水平，结
果显示，卵巢癌组 ＞卵巢内膜异位囊肿组 ＞体检健康组（Ｐ＜
００５）。依据ＲＯＣ曲线最大约登指数确定 ＣＡ１２５、ＨＥ４、ＲＯＭＡ
指数及联合指标的临界值，计算诊断卵巢癌时相应的灵敏度和

特异度，可以得出在灵敏度方面：联合指标（８６２％）＞ＨＥ４
（８５５％）＞ＲＯＭＡ指数（６５２％）＞ＣＡ１２５（６１７％），其中 ＨＥ４
在单项指标中整体敏感度最佳，与 ＡｎｔｏｎＣ等［２０］研究结果一

致；在特异度方面：联合指标（９５９％）＞ＲＯＭＡ指数（９５７％）
＞ＨＥ４（９３９％）＞ＣＡ１２５（８７７％）。诊断效能评价比较相应曲
线下面积得出，联合指标（０９４８）＞ＨＥ４（０９３１）＞ＲＯＭＡ指数
（０８４７）＞ＣＡ１２５（０７９２）。联合指标在鉴别诊断中更具优势。

既往国内外大量临床研究提示，在卵巢癌诊断效能方面，

ＲＯＭＡ指数优于单测 ＨＥ４或 ＣＡ１２５［１２］，但多是与良性卵巢囊
肿疾病的组间研究，不伴有ＣＡ１２５水平的升高。本研究纳入本
身会影响ＣＡ１２５水平的卵巢子宫内膜异位囊肿疾病。结果显
示，ＨＥ４诊断效能优于 ＲＯＭＡ指数，推测可能由于 ＣＡ１２５指标
参与了ＲＯＭＡ指数的计算，影响了最终结果。ＡｎｉｔａＣｈｕｄｅｃｋａ
Ｇａｚ等［２１］报道，ＲＯＭＡ指数在诊断年轻患者卵巢子宫内膜变化
时可能有用，但用于鉴别诊断早期卵巢癌和卵巢子宫内膜异位

囊肿方面研究尚少；同时，ＲＯＭＡ模型为国外学者以当地患者资
料为基础建立，对我国而言尚需要结合实际研究其适用性。

综上所述，联合血清 ＣＡ１２５、ＨＥ４和 ＲＯＭＡ指数检测可以
协助鉴别卵巢癌与卵巢子宫内膜异位囊肿疾病，提高早期卵巢

癌检出率、改善预后。但是，临床肿瘤标志物出现早晚和血清浓

度高低同时与肿瘤病理特征、组织分化特点、临床分期等诸多因

素相关，诊断时应当全面、综合考虑。
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ｏｆｏｖａｒｉａｎｃａｎｃｅｒ：ＳｕｍｍａｒｙｏｆＮＩＣＥｇｕｉｄａｎｃｅ［Ｊ］．ＢＭＪ，２０１１，３４２：
ｄ２０７３．

［１６］　ＡｎｄｅｒｓｅｎＭＲ，ＧｏｆｆＢＡ，ＬｏｗｅＫＡ，ｅｔａｌ．Ｕｓｅｏｆａｓｙｍｐｔｏｍｉｎｄｅｘ，
ＣＡ１２５，ａｎｄＨＥ４ｔｏｐｒｅｄｉｃｔｏｖａｒｉａｎｃａｎｃｅｒ［Ｊ］．ＧｙｎｅｃｏｌＯｎｃｏｌ，２０１０，
１１６（３）：３７８３８３．

［１７］　刘康生，陈娟，孙二虎，等．血清人附睾上皮分泌蛋白 ４，ＣＡ１２５和
卵巢恶性肿瘤风险模型在卵巢癌疾病中的诊断价值［Ｊ］．中国临
床保健杂志，２０１６，１９（１）：５８６０．

［１８］　ＹｅｎＭＬ，ＹｅｎＢＬ，ＢａｉＣＨ，ｅｔａｌ．Ｒｉｓｋｆａｃｔｏｒｓｆｏｒｏｖａｒｉａｎｃａｎｃｅｒｉｎ
Ｔａｉｗａｎ：Ａｃａｓｅｃｏｎｔｒｏｌｓｔｕｄｙｉｎａｌｏｗｉｎｃｉｄｅｎｃｅｐｏｐｕｌａｔｉｏｎ［Ｊ］．Ｇｙｎｅ
ｃｏｌＯｎｃｏｌ，２００３，８９（２）：３１８３２４．

［１９］　ＷｉｎａｒｔｏＨ，ＬａｉｈａｄＢＪ，ＮｕｒａｎｎａＬ．Ｍｏｄｉｆｉｃａｔｉｏｎｏｆｃｕｔｏｆｆｖａｌｕｅｓｆｏｒ
ＨＥ４，ＣＡ１２５，ｔｈｅｒｉｓｋｏｆｍａｌｉｇｎａｎｃｙｉｎｄｅｘ，ａｎｄｔｈｅｒｉｓｋｏｆｍａｌｉｇｎａｎｃｙ
ａｌｇｏｒｉｔｈｍｆｏｒｏｖａｒｉａｎｃａｎｃｅｒｄｅｔｅｃｔｉｏｎｉｎＪａｋａｒｔａ，Ｉｎｄｏｎｅｓｉａ［Ｊ］．Ａｓｉａｎ
ＰａｃＪＣａｎｃｅｒＰｒｅｖ，２０１４，１５（５）：１９４９１９５３．

［２０］　ＡｎｔｏｎＣ，ＣａｒｖａｌｈｏＦＭ，ＯｌｉｖｅｉｒａＥＩ，ｅｔａｌ．ＡｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆＣＡ１２５，
ＨＥ４，ｒｉｓｋｏｖａｒｉａｎｍａｌｉｇｎａｎｃｙａｌｇｏｒｉｔｈｍ（ＲＯＭＡ），ａｎｄｒｉｓｋｍａｌｉｇｎａｎ
ｃｙｉｎｄｅｘ（ＲＭＩ）ｆｏｒｔｈｅｃｌａｓｓｉｆｉｃａｔｉｏｎｏｆｏｖａｒｉａｎｍａｓｓｅｓ［Ｊ］．Ｃｌｉｎｉｃｓ
（ＳａｏＰａｕｌｏ），２０１２，６７（５）：４３７４４１．

［２１］　ＣｈｕｄｅｃｋａＧａｚＡ，ＣｙｍｂａｌｕｋＰｏｓｋａＡ，ＬｕｔｅｒｅｋＰｕｓｚｙńｓｋａＫ，ｅｔａｌ．
Ｄｉａｇｎｏｓｔｉｃｕｓｅｆｕｌｎｅｓｓｏｆｔｈｅｒｉｓｋｏｆｏｖａｒｉａｎｍａｌｉｇｎａｎｃｙａｌｇｏｒｉｔｈｍｕｓｉｎｇ
ｔｈｅ ｅｌｅｃｔｒｏｃｈｅｍｉｌｕｍｉｎｅｓｃｅｎｃｅ ｉｍｍｕｎｏａｓｓａｙ ｆｏｒ ＨＥ４ ａｎｄ ｔｈｅ
ｃｈｅｍｉｌｍｉｎｅｓｃｅｎｃｅｍｉｃｒｏｐａｒｔｉｃｌｅｉｍｍｕｎｏａｓｓａｙｆｏｒＣＡ１２５［Ｊ］．Ｏｎｃｏｌ
Ｌｅｔｔ，２０１６，１２（５）：３１０１３１１４．

（收稿日期：２０１９０１０４）

△【通讯作者】虎永兰，Ｅｍａｉｌ：４６９９６４９１２＠ｑｑ．ｃｏｍ

ＤＯＩ：１０．３９６９／ｊ．ｉｓｓｎ．１６７２１９９３．２０１９．１２．００８ ·妇科与生殖医学·

ｍｉＲ２０３５ｐ靶向调控 ＥＲＢＢ４基因参与子宫内膜癌
细胞凋亡
高金利１　虎永兰２△　瓦迎芳３

１青海卫生职业技术学院护理系，西宁 ８１００００
２青海卫生职业技术学院病原生物与免疫学教研室，西宁 ８１００００
３青海省妇幼保健院功能科，西宁 ８１０００７

【摘要】　目的　探究ｍｉｃｒｏＲＮＡ２０３５ｐ（ｍｉＲ２０３５ｐ）靶向调控Ｈ编码人表皮生长因子受体４的癌基因



中国性科学　２０１９年１２月　第２８卷第１２期　ＴｈｅＣｈｉｎｅｓｅＪｏｕｒｎａｌｏｆＨｕｍａｎＳｅｘｕａｌｉｔｙ，　Ｄｅｃｅｍｂｅｒ２０１９　Ｖｏｌ．２８Ｎｏ．１２ ·３３　　　·

（ｏｎｃｏｇｅｎｅｅｎｃｏｄｉｎｇｈｕｍａｎｅｐｉｄｅｒｍａｌｇｒｏｗｔｈｆａｃｔｏｒｒｅｃｅｐｔｏｒ４，ＥＲＢＢ４）对子宫内膜癌小鼠细胞凋亡的影响和作
用机制。方法　随机选取１８只ＳＰＦ级雄性Ｃ５７／ＢＬ６小鼠，依据随机数字表法将其分为常规组和模型组，构
建子宫内膜癌小鼠模型；ＴａｒｇｅｔＳｃａｎ预测ｍｉＲ２０３５ｐ靶基因；构建ＥＲＢＢ４的ｓｉＲＮＡ表达载体；免疫组化检测
ＥＲＢＢ４表达情况；将传代培养后取对数期细胞用于实验，将细胞分为Ｂｌａｎｋ组、Ｎｅｇａｔｉｖｅｃｏｎｔｒｏｌ（ＮＣ）组、ｍｉＲ
２０３５ｐｍｉｍｉｃ组、ｍｉＲ２０３５ｐｉｎｈｉｂｉｔｏｒ组、ｓｉＥＲＢＢ４组、ｍｉＲ２０３５ｐｍｉｍｉｃ＋ｓｉＥＲＢＢ４组；采用ＭＴＴ法测定各
组细胞的增殖情况；采用流式细胞术检测各组细胞凋亡情况；采用ＲＴＰＣＲ法和ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔ法测定相关ｍＲ
ＮＡ和蛋白表达量。结果　ｍｉＲ２０３５ｐ靶向 ＥＲＢＢ４；ｍｉＲ２０３５ｐ在子宫内膜癌小鼠子宫内膜组织中为低表
达，ＥＲＢＢ４为高表达；与Ｂｌａｎｋ组相比，ｍｉＲ２０３５ｐｍｉｍｉｃ＋ｓｉＥＲＢＢ４组细胞凋亡率上升且增殖明显抑制，
ｍｉＲ２０３５ｐｉｎｈｉｂｉｔｏｒ组结果相反；与 Ｂｌａｎｋ组相比，ｍｉＲ２０３５ｐ表达在 ｍｉＲ２０３５ｐｍｉｍｉｃ组和 ｍｉＲ２０３５ｐ
ｍｉｍｉｃ＋ｓｉＥＲＢＢ４组中上升，在ｍｉＲ２０３５ｐｉｎｈｉｂｉｔｏｒ组中结果相反；与Ｂｌａｎｋ组相比，在ｍｉＲ２０３５ｐｉｎｈｉｂｉｔｏｒ
组中ｂｃｌ２表达上升而ｂａｘ、Ｃａｓｐａｓｅ３下降，在 ｍｉＲ２０３５ｐｍｉｍｉｃ组、ｓｉＥＲＢＢ４组和 ｍｉＲ２０３５ｐｍｉｍｉｃ＋ｓｉ
ＥＲＢＢ４组中结果相反；与 Ｂｌａｎｋ组相比，ＥＲＢＢ４ｍＲＮＡ及蛋白表达在 ｍｉＲ２０３５ｐｍｉｍｉｃ组、ｓｉＥＲＢＢ４组和
ｍｉＲ２０３５ｐｍｉｍｉｃ＋ｓｉＥＲＢＢ４组下降。结论　ｍｉＲ２０３５ｐ在子宫内膜癌小鼠子宫内膜组织中低表达，
ＥＲＢＢ４高表达。诱导ｍｉＲ２０３５ｐ表达，可以通过靶向下调ＥＲＢＢ４基因，上调ｂａｘ、Ｃａｓｐａｓｅ３表达并下调ｂｃｌ
２表达，从而抑制其细胞侵袭，诱导其发生凋亡。

【关键词】　ｍｉｃｒｏＲＮＡ２０３５ｐ；Ｈ编码人表皮生长因子受体４的癌基因；增殖；凋亡

ＲｏｌｅｏｆｍｉＲ２０３５ｐｉｎｔｈｅａｐｏｐｔｏｓｉｓｏｆｅｎｄｏｍｅｔｒｉａｌｃａｒｃｉｎｏｍａｃｅｌｌｓｂｙｔａｒｇｅｔｉｎｇＥＲＢＢ４ｇｅｎｅ　ＧＡＯＪｉｎｌｉ１，
ＨＵＹｏｎｇｌａｎ２△，ＷＡＹｉｎｇｆａｎｇ３．１ＮｕｒｓｉｎｇＤｅｐａｒｔｍｅｎｔ，ＱｉｎｇｈａｉＨｅａｌｔｈＶｏｃａｔｉｏｎａｌａｎｄＴｅｃｈｎｉｃａｌＣｏｌｌｅｇｅ，Ｘｉｎｉｎｇ
８１００００，Ｑｉｎｇｈａｉ，Ｃｈｉｎａ；２ＤｅｐａｒｔｍｅｎｔｏｆＰａｔｈｏｇｅｎＢｉｏｌｏｇｙａｎｄＩｍｍｕｎｏｌｏｇｙ，ＱｉｎｇｈａｉＨｅａｌｔｈＶｏｃａｔｉｏｎａｌａｎｄ
ＴｅｃｈｎｉｃａｌＣｏｌｌｅｇｅ，Ｘｉｎｉｎｇ８１００００，Ｑｉｎｇｈａｉ，Ｃｈｉｎａ；３ＦｕｎｃｔｉｏｎａｌＤｉｖｉｓｉｏｎ，ＱｉｎｇｈａｉＭａｔｅｒｎａｌａｎｄＣｈｉｌｄＨｅａｌｔｈ
Ｈｏｓｐｉｔａｌ，Ｘｉｎｉｎｇ８１０００７，Ｑｉｎｇｈａｉ，Ｃｈｉｎａ

【Ａｂｓｔｒａｃｔ】　Ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ　ＴｏｉｎｖｅｓｔｉｇａｔｅｔｈｅｅｆｆｅｃｔａｎｄｍｅｃｈａｎｉｓｍｏｆｍｉｃｒｏＲＮＡ２０３５ｐ（ｍｉＲ２０３５ｐ）ｏｎｔｈｅ
ａｐｏｐｔｏｓｉｓｏｆｅｎｄｏｍｅｔｒｉａｌｃａｎｃｅｒｍｉｃｅｂｙｔａｒｇｅｔｉｎｇｏｎｃｏｇｅｎｅｅｎｃｏｄｉｎｇｈｕｍａｎｅｐｉｄｅｒｍａｌｇｒｏｗｔｈｆａｃｔｏｒｒｅｃｅｐｔｏｒ４
（ＥＲＢＢ４）ｇｅｎｅ．Ｍｅｔｈｏｄｓ　１８ＳＰＦｍａｌｅＣ５７／ＢＬ６ｍｉｃｅｗｅｒｅｒａｎｄｏｍｌｙｓｅｌｅｃｔｅｄａｎｄｄｉｖｉｄｅｄｉｎｔｏＮｏｒｍａｌｇｒｏｕｐ
ａｎｄＭｏｄｅｌｇｒｏｕｐａｃｃｏｒｄｉｎｇｔｏｔｈｅｒａｎｄｏｍｌｙｔａｂｌｅｍｅｔｈｏｄ，ｔｏｃｏｎｓｔｒｕｃｔａｍｏｕｓｅｍｏｄｅｌｏｆｅｎｄｏｍｅｔｒｉａｌｃａｎｃｅｒ．Ｔａｒ
ｇｅｔＳｃａｎｐｒｅｄｉｃｔｅｄｔｈｅｔａｒｇｅｔｇｅｎｅｏｆｍｉＲ２０３５ｐａｎｄｃｏｎｓｔｒｕｃｔｅｄｔｈｅｓｉＲＮＡｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｖｅｃｔｏｒｏｆＥＲＢＢ４ＥＲＢＢ４
ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｗａｓｄｅｔｅｃｔｅｄｂｙｉｍｍｕｎｏｈｉｓｔｏｃｈｅｍｉｓｔｒｙ．Ｌｏｇａｒｉｔｈｍｉｃｐｈａｓｅｃｅｌｌｓｗｅｒｅｃｕｌｔｕｒｅｄａｎｄｕｓｅｄｉｎｔｈｅｅｘｐｅｒｉ
ｍｅｎｔ．ＴｈｅｃｅｌｌｓｗｅｒｅｄｉｖｉｄｅｄｉｎｔｏＢｌａｎｋｇｒｏｕｐ，Ｎｅｇａｔｉｖｅｃｏｎｔｒｏｌ（ＮＣ）ｇｒｏｕｐ，ｍｉＲ２０３５ｐｍｉｍｉｃｇｒｏｕｐ，ｍｉＲ２０３
５ｐｉｎｈｉｂｉｔｏｒｇｒｏｕｐ，ｓｉＥＲＢＢ４ｇｒｏｕｐ，ｍｉＲ２０３５ｐｍｉｍｉｃ＋ｓｉＥＲＢＢ４ｇｒｏｕｐ．Ｔｈｅｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｏｎｏｆｃｅｌｌｓｗａｓｍｅａｓ
ｕｒｅｄｂｙＭＴＴ，ａｎｄｔｈｅａｐｏｐｔｏｓｉｓｏｆｃｅｌｌｓｗａｓｄｅｔｅｃｔｅｄｂｙｆｌｏｗｃｙｔｏｍｅｔｒｙ．ＲｅｌａｔｅｄｍＲＮＡａｎｄｐｒｏｔｅｉｎｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｗｅｒｅ
ｄｅｔｅｃｔｅｄｂｙｑＲＴＰＣＲａｎｄｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔ，ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙ．Ｒｅｓｕｌｔｓ　ＭｉＲ２０３５ｐｔａｒｇｅｔｅｄＥＲＢＢ４；ｍｉＲ２０３５ｐｗａｓｌｏｗ
ｅｘｐｒｅｓｓｅｄｉｎｅｎｄｏｍｅｔｒｉａｌｔｉｓｓｕｅｓｏｆｍｉｃｅｗｉｔｈｅｎｄｏｍｅｔｒｉａｌｃａｎｃｅｒ，ｗｈｉｌｅＥＲＢＢ４ｗａｓｈｉｇｈｅｘｐｒｅｓｓｅｄ．Ｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈ
Ｂｌａｎｋｇｒｏｕｐ，ａｐｏｐｔｏｓｉｓｒａｔｅｉｎｃｒｅａｓｅｄａｎｄｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｏｎｗａｓｉｎｈｉｂｉｔｅｄｉｎｍｉＲ２０３５ｐｍｉｍｉｃ＋ｓｉＥＲＢＢ４ｇｒｏｕｐ，ｂｕｔ
ｄｅｃｒｅａｓｅｄｉｎｍｉＲ２０３５ｐｉｎｈｉｂｉｔｏｒｇｒｏｕｐ．ＣｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈＢｌａｎｋｇｒｏｕｐ，ｔｈｅｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｏｆｍｉＲ２０３５ｐｗａｓｉｎｃｒｅａｓｅｄ
ｉｎｍｉＲ２０３５ｐｍｉｍｉｃｇｒｏｕｐａｎｄｍｉＲ２０３５ｐｍｉｍｉｃ＋ｓｉＥＲＢＢ４ｇｒｏｕｐ，ａｎｄｄｅｃｒｅａｓｅｄｉｎｍｉＲ２０３５ｐｉｎｈｉｂｉｔｏｒ
ｇｒｏｕｐ．Ｆｕｒｔｈｅｒｍｏｒｅ，ｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈＢｌａｎｋｇｒｏｕｐ，ｔｈｅｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｏｆＢｃｌ２ｉｎｃｒｅａｓｅｄｗｈｉｌｅｔｈａｔｏｆｂａｘａｎｄＣａｓｐａｓｅ３
ｄｅｃｒｅａｓｅｄｉｎｍｉＲ２０３５ｐｉｎｈｉｂｉｔｏｒｇｒｏｕｐ，ｗｈｉｃｈｅｘｈｉｂｉｔｅｄｔｈｅｏｐｐｏｓｉｔｅｒｅｓｕｌｔｓｉｎｍｉＲ２０３５ｐｍｉｃｇｒｏｕｐ，ｓｉＥＲＢＢ４
ｇｒｏｕｐａｎｄｍｉＲ２０３５ｐｍｉｍｉｃ＋ｓｉＥＲＢＢ４ｇｒｏｕｐ．ＴｈｅｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｏｆＥＲＢＢ４ｗａｓｄｅｃｒｅａｓｅｄｉｎｍｉＲ２０３５ｐｍｉｍｉｃ
ｇｒｏｕｐ，ｓｉＥＲＢＢ４ｇｒｏｕｐａｎｄｍｉＲ２０３５ｐｍｉｍｉｃ＋ｓｉＥＲＢＢ４ｇｒｏｕｐ．Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎｓ　ＴｈｅｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｏｆｍｉＲ２０３５ｐ
ｉｓｌｏｗａｎｄｔｈａｔｏｆＥＲＢＢ４ｉｓｈｉｇｈｉｎｅｎｄｏｍｅｔｒｉａｌｔｉｓｓｕｅｓｏｆｍｉｃｅｗｉｔｈｅｎｄｏｍｅｔｒｉａｌｃａｎｃｅｒ．Ｉｎｄｕｃｉｎｇｔｈｅｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｏｆ
ｍｉＲ２０３５ｐｃａｎｉｎｈｉｂｉｔｃｅｌｌｉｎｖａｓｉｏｎａｎｄｉｎｄｕｃｅａｐｏｐｔｏｓｉｓｂｙｔａｒｇｅｔｉｎｇｄｏｗｎｒｅｇｕｌａｔｉｏｎｏｆＥＲＢＢ４ｇｅｎｅ，ｕｐｒｅｇｕｌａ
ｔｉｎｇｂａｘａｎｄＣａｓｐａｓｅ３ｂｕｔｄｏｗｎｒｅｇｕｌａｔｉｎｇｂｃｌ２．

【Ｋｅｙｗｏｒｄｓ】　ｍｉＲ２０３５ｐ；Ｏｎｃｏｇｅｎｅｅｎｃｏｄｉｎｇｈｕｍａｎｅｐｉｄｅｒｍａｌｇｒｏｗｔｈｆａｃｔｏｒｒｅｃｅｐｔｏｒ４（ＥＲＢＢ４）；Ｐｒｏｌｉｆ
ｅｒａｔｉｏｎ；Ａｐｏｐｔｏｓｉｓ

【中图分类号】　Ｒ７１４ 【文献标识码】　Ａ

　　子宫内膜癌是女性人群中最常见的生殖道恶性病变之
一［１］，该病症发病率呈逐年上升且年轻化趋势［２］，其致病机理

复杂。随着微小ＲＮＡ的深入研究发现，其可以通过调节生物体

不同基因表达，参与生物进程，为肿瘤靶向治疗提供新途径［３］。

ｍｉＲ２０３是一种上皮特异性微小 ＲＮＡ，且被报道在宫颈癌细胞
侵袭和凋亡中作用显著［４］。Ｈ编码人表皮生长因子受体４的
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癌基因 （ｏｎｃｏｇｅｎｅｅｎｃｏｄｉｎｇｈｕｍａｎｅｐｉｄｅｒｍａｌｇｒｏｗｔｈｆａｃｔｏｒｒｅｃｅｐ
ｔｏｒ，ＥＲＢＢ４）是一种癌基因，在乳腺癌组织中存在过度表达［５］。

因此，本文提出假设，ｍｉＲ２０３５ｐ可以靶向调控 ＥＲＢＢ４影响子
宫内膜癌小鼠细胞凋亡。本研究期望通过小鼠子宫内膜癌模

型构建和细胞培养质粒转染，探究 ｍｉＲ２０３５ｐ在子宫内膜癌发
生发展的病因学机制和靶向治疗潜能。

!

　材料与方法
１１　材料与试剂

本研究所选用的材料与试剂是ＳＰＦ级雄性小鼠（省医学实
验动物中心提供）；子宫内膜癌 Ｉｓｈｉｋａｗａ细胞（购于中国科学院
细胞库）；兔抗人 ＥＲＢＢ４一抗、山羊抗兔酶标二抗及其他抗体
（Ａｂｃａｍ，ＵＫ）；逆转录试剂盒（Ｆｅｒｍｅｎｔａｓ公司，ＵＳＡ）；酶标仪
（Ｔｈｅｒｍｏ公司，ＵＳＡ）；流式细胞仪（ＢＤ公司，ＵＳＡ）；ＢＣＡ试剂盒
（碧云天，中国）。

１２　研究方法
随机选取１８只ＳＰＦ级雄性 Ｃ５７／ＢＬ６小鼠为研究对象，其

状态良好，饲养环境无特殊病原，自由进食水。本项研究青海省

妇幼保健院伦理委员会审核批准后实施。

１．２．１　模型构建　子宫内膜癌小鼠模型构建与ＨＥ染色：培养
子宫内膜癌Ｉｓｈｉｋａｗａ细胞于 ＭＥＭ培养基中，行常规传代培养。
将小鼠分为常规组和模型组。正常组小鼠不建模（ｎ＝６）；模型
组小鼠皮下注射子宫内膜癌 Ｉｓｈｉｋａｗａ细胞建模（ｎ＝６）。第５８
天处死。取子宫内膜组织，部分组织立刻冰冻用于制备４μｍ厚
的冰冻切片，其他部分迅速置于２ｍＬ冻存管中经液氮处理后，
－７０℃冻存。通过ＨＥ染色观察各组小鼠子宫内膜组织病理学
改变。

１２．２　免疫组化　对两组小鼠进行常规免疫组化步骤后，滴加
兔抗人ＥＲＢＢ４一抗，４℃孵育过夜。次日滴加山羊抗兔酶标二
抗，室温孵育。计数阳性细胞数。

１２．３　ＥＲＢＢ４ｓｉＲＮＡ表达载体构建及生物信息学预测靶基因
　根据ＥＲＢＢ４基因，在美国国立生物技术信息中心（Ｎａｔｉｏｎａｌ
ＣｅｎｅｒｆｏｒＢｉｏｔｅｃｈｎｏｌｏｇｙＩｎｆｏｒｍａｔｉｏｎ，ＮＣＢＩ）寻找 ＥＲＢＢ４编码序
列，获得重组质粒。采用在线预测软件 Ｔａｒｇｅｔｓｃａｎ预测 ｍｉＲ
２０３５ｐ的潜在靶向基因，提示ｍｉＲ２０３５ｐ靶基因为ＥＲＢＢ４。
１２．４　细胞分组　常规培养，取对数生长期细胞，分为如下６
组：Ｂｌａｎｋ组、Ｎｅｇａｔｉｖｅｃｏｎｔｒｏｌ（ＮＣ）组、ｍｉＲ２０３５ｐｍｉｍｉｃ组、
ｍｉＲ２０３５ｐｉｎｈｉｂｉｔｏｒ组、ｓｉＥＲＢＢ４组、ｍｉＲ２０３５ｐｍｉｍｉｃ＋ｓｉ
ＥＲＢＢ４组。其中：①空白组（Ｂｌａｎｋ组）：基础培养液（０４％血清
浓度ＤＭＥＭ）孵育细胞；②阻性对照组（ｎｅｇａｔｉｖｅｃｏｎｔｒｏｌ，ＮＣ）组：
基础培养条件下，转染阴性对照物；③ｍｉＲ２０３５ｐｍｉｍｉｃ组：基
础培养条件下，转染 ｍｉＲ２０３５ｐ模拟物；④ｍｉＲ２０３５ｐｉｎｈｉｂｉｔｏｒ
组：基础培养条件下，转染 ｍｉＲ２０３５ｐ抑制剂；⑤ｓｉＥＲＢＢ４组：
基础培养条件下，转染 ｓｉＥＲＢＢ４；⑥ｍｉＲ２０３５ｐｍｉｍｉｃ＋ｓｉ
ＥＲＢＢ４组：基础培养条件下，共转染 ｍｉＲ２０３５ｐ抑制剂和 ｓｉ
ＥＲＢＢ４。

１２．５　实时定量 ＰＣＲ（ｑＲＴＰＣＲ）　取冻存小鼠子宫内膜组织
样本行液氮预冷处理及匀浆处理，离心（１２０００ｒｐｍ，２０ｍｉｎ）、清
洗、并重复前一步骤。取总 ＲＮＡ，按照逆转录试剂盒方法合成
ｃＤＮＡ，行ＰＣＲ反应。采用 ΔＣｔ值法，以 Ｕ６为内参照定量 ｍｉＲ
２０３５ｐ表达水平；以 βａｃｔｉｎ为内参照定量 ＥＲＢＢ４ｍＲＮＡ的表
达水平。

１２．６　３（４，５二甲基噻唑２）２，５二苯基四氮唑溴盐（ＭＴＴ）
　取对数生长期细胞，接种于９６孔板中，检测加入ＭＴＴ，３７℃孵
育４ｈ，弃液加ＤＭＳＯ，室温孵育。在酶标仪上４９２ｎｍ波长处测
定每空吸光值（ＯＤ）。实验重复３次。
１２．７　流式细胞术　按照 ＡｎｎｅｉｘｉｎＶＦＩＴＣ／ＰＩ凋亡检测试剂
盒操作步骤进行。用流式细胞仪进行检测。

１２．８　蛋白质免疫印迹（ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔ）　对两组小鼠进行常规
操作后，吸上清液采用ＢＣＡ试剂盒测定总蛋白含量。凝胶电泳
后，转膜、室温封闭，加入 ＥＲＢＢ４、ｂｃｌ２、ｂａｘ、Ｃａｓｐａｓｅ３、βａｃｔｉｎ
相应抗体并孵育过夜。加二抗，洗膜，显影。应用凝胶图像分析

系统处理吸光度值扫描。

１３　统计学处理
采用ＳＰＳＳ２１０软件对相关数据进行统计学处理。计量资

料以均数±标准差（Ｍｅａｎ±ＳＤ）表示，采用 ｔ检验。Ｐ＜００５表
示差异具有统计学意义。

)

　结果
２１　ＨＥ染色结果

常规组小鼠子宫内膜组织正常组织外观，未出现明显的病

理变化。模型组小鼠于造模第７天表现为明显的肿瘤生长、瘤
体界限清晰、切面灰白似鱼肉状。由此可见，实验建模成功。具

体结果详见图１。
２２　ｍｉＲ２０３５ｐ在两组小鼠子宫内膜组织中的表达情况

通过荧光实时定量 ＰＣＲ检测模型组小鼠子宫内膜癌形成
过程中，第７、１４、２８天 ｍｉＲ２０３５ｐ表达水平持续下降（０５８±
００３；０４９±００４；０２７±００２），第５６天 ｍｉＲ２０３５ｐ表达水平
（０４１±００４）较第２８天显著上升，与常规组（０７６±００７）相
比，其差异均具有统计学意义（均 Ｐ＜００５）。第３天 ｍｉＲ２０３
５ｐ表达水平（０７４±００６）与常规组相比，其差异无统计学意义
（Ｐ＞００５）。第２８天 ｍｉＲ２０３５ｐ表达水平明显低于其他时间
点（Ｐ＜００５）。
２３　ＥＲＢＢ４在子宫内膜组织中的表达情况

模型组小鼠第３天子宫内膜组织中ＥＲＢＢ４免疫染色（阳性
率）与常规组小鼠比较，其差异无统计学意义（４００±０２４ｖｓ
４０８±０１８，Ｐ＞００５）；模型组小鼠第 ２８天子宫内膜组织中
ＥＲＢＢ４的免疫染色（２７３３±３５４）显着高于常规组小鼠，其差
异均具有统计学意义（均Ｐ＜００５）。模型组小鼠第７、１４、５６天
免疫染色（１１６０±２００；１５４１±２７４；２１８８±２６５）与常规组
相比显著提高，其差异均具有统计学意义（均 Ｐ＜００５）。由此
可见，ＥＲＢＢ４在子宫内膜癌小鼠子宫内膜组织中高表达。
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图１　两组小鼠ＨＥ染色结果（×２００）

２４　各组细胞增殖测定结果
ＭＴＴ增殖测定结果显示，与 Ｂｌａｎｋ组相比，ＮＣ组细胞增殖

无明显差异（Ｐ＞００５），ｍｉＲ２０３５ｐｍｉｍｉｃ组和 ｓｉＥＲＢＢ４组细
胞增殖减少，ｍｉＲ２０３５ｐｍｉｍｉｃ＋ｓｉＥＲＢＢ４组明显减少（Ｐ＜
００５），ｍｉＲ２０３５ｐｉｎｈｉｂｉｔｏｒ组细胞增殖明显增多（Ｐ＜００５）。
具体结果详见表１。
２５　各组细胞凋亡率测定结果

由凋亡测定结果可知，ＮＣ组与 Ｂｌａｎｋ组细胞凋亡率比较，

其差异无统计学意义（Ｐ＞００５）；与 Ｂｌａｎｋ组相比，ｍｉＲ２０３５ｐ
ｍｉｍｉｃ组和 ｓｉＥＲＢＢ４组细胞凋亡率增加，ｍｉＲ２０３５ｐｍｉｍｉｃ＋
ｓｉＥＲＢＢ４组细胞凋亡率明显增加，其差异均具有统计学意义
（均Ｐ＜００５）；与 Ｂｌａｎｋ组相比，ｍｉＲ２０３５ｐｉｎｈｉｂｉｔｏｒ组细胞凋
亡率显著降低，其差异具有统计学意义（Ｐ＜００５）。具体结果
详见表２。

表１　６组ＭＴＴ检测细胞增殖检测结果（４９２ｎｍ，Ｍｅａｎ±ＳＤ）

　　　　　　组别
ＯＤ值

１ｄ ３ｄ ７ｄ １４ｄ

Ｂｌａｎｋ组 ０３５±００８ ０３９±０１０ ０６１±０１１ ０８７±０１２

ＮＣ组 ０４０±００９ ０４２±００７ ０６０±００７ ０８４±０１３

ｍｉＲ２０３５ｐｍｉｍｉｃ组 ０２８±００４ａ ０３４±００８ａ ０４７±０１０ａ ０６０±０１５ａ

ｍｉＲ２０３５ｐｉｎｈｉｂｉｔｏｒ组 ０６７±０１４ａ ０８９±０１５ａ １２３±０１２ａ １７７±０１２ａ

ｓｉＥＲＢＢ４组 ０２６±００５ａ ０３８±０１２ａ ０５０±００９ａ ０６４±００９ａ

ｍｉＲ２０３５ｐｍｉｍｉｃ＋ｓｉＥＲＢＢ４组 ０１４±００３ａ ０２６±００６ａ ０３８±０１０ａ ０４９±０１１ａ

　　注：标有“ａ”项表示，与Ｂｌａｎｋ组相比，Ｐ＜００５

表２　６组流式细胞术检测细胞凋亡率比较（Ｍｅａｎ±ＳＤ）

　　　　　　组别
凋亡率

１ｄ ３ｄ ７ｄ １４ｄ

Ｂｌａｎｋ组 ２４５±０２０ ５３３±０３７ ９６２±０４９ １５２５±０６１

ＮＣ组 ２４９±０３１ ５４１±０２９ ９７０±０４２ １５７１±０５８

ｍｉＲ２０３５ｐｍｉｍｉｃ组 ６２０±０４２ａ １１５２±０５０ａ １９２８±０７７ａ ２４０２±０６２ａ

ｍｉＲ２０３５ｐｉｎｈｉｂｉｔｏｒ组 ４１６±０３４ａ ８２０±０３８ａ １２３６±０５０ａ １７００±０４７ａ

ｓｉＥＲＢＢ４组 ６１７±０３６ａ １２００±０４２ａ ２１０３±０５６ａ ２５２２±０７１ａ

ｍｉＲ２０３５ｐｍｉｍｉｃ＋ｓｉＥＲＢＢ４组 ８９１±０４８ａ １７９４±０５５ａ ２７００±０８０ａ ３１８８±０８４ａ

　　注：标有“ａ”项表示，与Ｂｌａｎｋ组相比，Ｐ＜００５
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２６　各组细胞ｍｉＲ２０３５ｐ和ＥＲＢＢ４表达结果
通过荧光实时定量 ＰＣＲ鉴定各组细胞 ｍｉＲ２０３５ｐ和

ＥＲＢＢ４的表达水平发现：与Ｂｌａｎｋ组相比，ｍｉＲ２０３５ｐ表达水平
在ＮＣ组和 ｓｉＥＲＢＢ４组差异均无统计学意义（０５０±００９ｖｓ．
０５６±０１３和 ０６１±０１４，均 Ｐ＞００５）；在 ｍｉＲ２０３５ｐｍｉｍｉｃ
组和ｍｉＲ２０３５ｐｍｉｍｉｃ＋ｓｉＥＲＢＢ４组中均明显上升，其差异均
具有统计学意义（０８９±０１７和０９３±０１４，均 Ｐ＜００５）；在
ｍｉＲ２０３５ｐｉｎｈｉｂｉｔｏｒ组中明显下降，其差异具有统计学意义
（０６７±０１２，Ｐ＜００５）。与 Ｂｌａｎｋ组相比，ＥＲＢＢ４ｍＲＮＡ表达
水平在ＮＣ组差异无统计学意义（０３５±００４ｖｓ０３７±００３，Ｐ
＞００５）；在 ｍｉＲ２０３５ｐｉｎｈｉｂｉｔｏｒ组中明显上升，其差异具有统
计学意义（０８０±０１６，Ｐ＜００５）；在 ｍｉＲ２０３５ｐｍｉｍｉｃ组、ｓｉ
ＥＲＢＢ４组和 ｍｉＲ２０３５ｐｍｉｍｉｃ＋ｓｉＥＲＢＢ４组中均明显下降，

其差异均具有统计学意义（０５２±０１０、０４９±００８和０４４±
０１２，均Ｐ＜００５）。
２７　各组细胞细胞凋亡相关蛋白表达结果

结果显示，与Ｂｌａｎｋ组相比，ｂｃｌ２、ｂａｘ、Ｃａｓｐａｓｅ３蛋白表达
在ＮＣ组中差异均无统计学意义（均 Ｐ＞００５），在 ｍｉＲ２０３５ｐ
ｉｎｈｉｂｉｔｏｒ组中ｂｃｌ２表达上升而ｂａｘ、Ｃａｓｐａｓｅ３下降，其差异均具
有统计学意义（均Ｐ＜００５），在ｍｉＲ２０３５ｐｍｉｍｉｃ组、ｓｉＥＲＢＢ４
组中ｂｃｌ２表达下降而 ｂａｘ、Ｃａｓｐａｓｅ３上升，其差异均具有统计
学意义（均Ｐ＜００５）；与 Ｂｌａｎｋ组相比，ＥＲＢＢ４蛋白表达在中
ＮＣ组差异无统计学意义（Ｐ＞００５），在 ｍｉＲ２０３５ｐｉｎｈｉｂｉｔｏｒ组
中明显上升，其差异具有统计学意义（Ｐ＜００５），在 ｍｉＲ２０３５ｐ
ｍｉｍｉｃ组和ｓｉＥＲＢＢ４组中均明显下降，其差异均具有统计学意
义（均Ｐ＜００５）。具体结果详见图２。

图２　各组细胞蛋白表达电泳条带（由上至下：ｂｃｌ２、ｂａｘ、Ｃａｓｐａｓｅ３、ＥＲＢＢ４、βａｃｔｉｎ）

,

　讨论
随着生物学功能检测技术的发展，我们对微小ＲＮＡ的研究

逐步深入并日益清晰。微小ＲＮＡ作用方式特殊，以其为目标的
靶向治疗可以为今后肿瘤的生物治疗提供极具潜力的研究方向。

ｍｉＲ２０３５ｐ在肿瘤研究中报道较少，与妇科肿瘤相关研究
中多集中于宫颈癌的报道，与子宫内膜癌发展进程的研究罕

见［６］。因此，本文主要探究ｍｉＲ２０３５ｐ的靶向治疗潜力。通过
生物学在线预测软件发现，ＥＲＢＢ４基因是其靶基因之一。其是
编码人第４个表皮生长因子受体的癌基因［７］。ＥＲＢＢ４在正常
的人体乳腺组织中有不同的表达，在乳腺癌组织中呈高表

达［８］。因此，本文假设 ｍｉＲ２０３５ｐ靶向调控 ＥＲＢＢ４，参与子宫
内膜癌细胞凋亡机制。

本研究首先构建子宫内膜癌小鼠模型，以正常小鼠为参照。

研究发现，ｍｉＲ２０３５ｐ靶向ＥＲＢＢ４；ｍｉＲ２０３５ｐ在子宫内膜癌小
鼠子宫内膜组织中为低表达，ＥＲＢＢ４为高表达。ｍｉＲ２０３位列染
色体不稳定区域（１４ｑ３２３３），在多种肿瘤细胞中异常表达，如宫
颈癌［９］、食道癌［１０］等。本研究进一步确认ｍｉＲ２０３５ｐ可以在子
宫内膜癌中低表达。而作为癌基因的 ＥＲＢＢ４［１１］为 ｍｉＲ２０３５ｐ
靶基因之一，呈高表达。为验证本文前述假设确认两者关联及相

关机制，进一步进行质粒转染后的细胞实验提示：与Ｂｌａｎｋ组相

比，ｍｉＲ２０３５ｐｍｉｍｉｃ组、ｓｉＥＲＢＢ４组细胞凋亡率上升且增殖受
到抑制，ｍｉＲ２０３５ｐｍｉｍｉｃ＋ｓｉＥＲＢＢ４组尤为显著，ｍｉＲ２０３５ｐ
ｉｎｈｉｂｉｔｏｒ组细胞增殖促进、凋亡率下降，这提示诱导 ｍｉＲ２０３５ｐ
表达靶向抑制ＥＲＢＢ４可以抑制细胞增殖，促进细胞凋亡。进一
步ＰＣＲ和ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔ试验均提示，与Ｂｌａｎｋ组相比，ｍｉＲ２０３５ｐ
在ｍｉＲ２０３５ｐｍｉｍｉｃ组和ｍｉＲ２０３５ｐｍｉｍｉｃ＋ｓｉＥＲＢＢ４组中上
升（ｍｉＲ２０３５ｐｍｉｍｉｃ＋ｓｉＥＲＢＢ４组尤为显著），在 ｍｉＲ２０３５ｐ
ｉｎｈｉｂｉｔｏｒ组中下降，ＥＲＢＢ４表达与其相反。此外，凋亡相关蛋白
的ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔ结果提示：与Ｂｌａｎｋ组相比，在ｍｉＲ２０３５ｐｉｎｈｉｂｉｔｏｒ
组中ｂｃｌ２表达上升而 ｂａｘ、Ｃａｓｐａｓｅ３下降，在 ｍｉＲ２０３５ｐｍｉｍｉｃ
组、ｓｉＥＲＢＢ４组和ｍｉＲ２０３５ｐｍｉｍｉｃ＋ｓｉＥＲＢＢ４组中ｂｃｌ２表达
下降而ｂａｘ、Ｃａｓｐａｓｅ３上升。因此，本文推测，诱导ｍｉＲ２０３５ｐ靶
向ＥＲＢＢ４，影响癌基因 ＥＲＢＢ４的翻译和表达，上调促凋亡 ｂａｘ、
Ｃａｓｐａｓｅ３表达，下调抑凋亡 ｂｃｌ２表达，从而影响子宫内膜癌细
胞的生物学行为。本研究ＭＴＴ增殖测定和流式细胞凋亡测定进
一步佐证了这一猜想。

综上所述，ｍｉＲ２０３５ｐ在子宫内膜癌小鼠子宫内膜组织中
呈低表达，ＥＲＢＢ４呈高表达。诱导 ｍｉＲ２０３５ｐ表达，可以通过
靶向下调ＥＲＢＢ４基因，上调ｂａｘ、Ｃａｓｐａｓｅ３表达并下调 ｂｃｌ２表
达，从而抑制其细胞侵袭，诱导其发生凋亡。
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ＨＰＶ、ＣＡ１２５、ＣＡ１５３、ＣＡ１９９联合检测对宫颈癌的诊断
价值
印海娟　胡金　张林光　张荣业　董涛△

秦皇岛市第一医院体检中心，河北 秦皇岛 ０６６１００

【摘要】　目的　 探讨人乳头状瘤病毒（ＨＰＶ）、癌抗原１２５（ＣＡ１２５）、ＣＡ１５３、ＣＡ１９９联合检测用于诊断
宫颈癌的价值。方法　选取２０１４年２月至２０１８年２月秦皇岛市第一医院诊治的５０例经手术病理诊断确
诊为宫颈癌的患者作为研究对象。采用分层整群抽样回顾性分析的方法，抽取本院经病理诊断确诊为宫颈

癌患者为宫颈癌组，宫颈良性肿瘤患者为良性肿瘤组，抽取同期在本院接受常规体检的健康女性为健康对

照组，每组各５０例。检测并对比各组血清肿瘤标志物表达及阳性检出率，对比各组 ＨＰＶ各亚型阳性检出
率，分析各标志物单独与联合检测用于诊断宫颈癌的价值。结果　三组一般资料比较，差异无统计学意义
（Ｐ＞００５）；宫颈癌组 ＨＰＶ１６、ＨＰＶ１８、联合检测阳性检出率最高，其次为良性肿瘤组、健康对照组，组间比
较，差异具有统计学意义（Ｐ＜００５）；三组 ＨＰＶ３１、ＨＰＶ５８阳性检出率比较，差异均无统计学意义（Ｐ＞
００５）；宫颈癌组患者ＣＡ１２５、ＣＡ１５３、ＣＡ１９９表达最高，其次为良性肿瘤组、健康对照组，组间比较，差异具有
统计学意义（Ｐ＜００５）；宫颈癌组各血清肿瘤标志物阳性检出率最高，其次为良性肿瘤组、健康对照组，组间
比较，差异具有统计学意义（Ｐ＜００５）；ＨＰＶ１６与各血清肿瘤标志物联合检测诊断宫颈癌、良性肿瘤的阳性
率分别为９４００％、１８００％；特异度方面，联合检测低于ＣＡ１９９；灵敏度与准确度方面，联合检测明显高于各
指标单独检测；差异具有统计学意义（Ｐ＜００５）。各指标单独检测与联合检测阳性预测值比较，差异无统计
学意义（Ｐ＞００５）。结论　ＨＰＶ与血清肿瘤标志物联合检测用于宫颈癌诊断具有很高的应用价值，联合检
测具有一定的临床应用优势，较单独检测灵敏度、准确性更好，值得推广应用。

【关键词】　宫颈癌；灵敏度；准确性；诊断价值
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　　宫颈癌的演变常经历宫颈糜烂、上皮内瘤变、早期宫颈癌、浸
润癌等阶段，因疾病早期缺乏典型症状与表现，误诊漏诊率极

高［１］。现有的研究已证实，宫颈癌的发生与人乳头状瘤病毒（ｈｕ
ｍａｎｐａｐｉｌｌｏｍａｖｉｒｕｓ，ＨＰＶ）持续感染密切相关，故早期诊断宫颈癌
常给予患者ＨＰＶ检测，现已被发现的ＨＰＶ分型多样，不同分型
导致的感染引起的病情结果有着很大差异，因此早期检测 ＨＰＶ
对诊断与鉴别宫颈癌及癌前病变意义重大［２３］。随着临床检验医

学的不断发展，大量研究指出，在为宫颈癌患者检测 ＨＰＶ的同
时，联合检测其他肿瘤标志物表达，对提高早期宫颈癌筛查及癌

前病变鉴别有着重要价值［４５］。基于此背景，本研究回顾分析了

秦皇岛市第一医院近２年接受 ＨＰＶ及肿瘤标志物检测的宫颈
癌、癌前病变及健康患者的临床资料，旨在探讨ＨＰＶ、癌抗原１２５
（ｃａｎｃｅｒａｎｔｉｇｅｎ１２５，ＣＡ１２５）、癌抗原 １５３（ＣＡ１５３）、癌抗原 １９９
（ＣＡ１９９）联合检测用于宫颈癌的诊断价值。
!

　对象与方法
１１　研究对象

采用分层整群抽样回顾性分析的方法，选取２０１４年２月至
２０１８年２月秦皇岛市第一医院诊治的５０例经手术病理诊断确
诊为宫颈癌的患者作为研究对象。这５０例患者设为宫颈癌组，
抽取同期在秦皇岛市第一医院接受治疗的宫颈良性肿瘤疾病

患者５０例作为良性肿瘤组，再抽取同期在秦皇岛市第一医院接
受常规体检的５０例健康女性作为健康对照组。纳入标准：①全
部入组女性临床资料均完整；②宫颈癌组患者均经宫颈活检及
病理诊断结果确诊；③全部入组女性年龄均 ＞１８岁。排除标
准：①近期内阴道用药治疗对研究结果有影响者；②妊娠期或

哺乳期女性；③合并心、肝、肾等重要脏器功能不全者；④下生殖
道等其他部位的癌变或癌前病变者。本研究已获患者及家属签

署知情同意，并获秦皇岛市第一医院伦理委员会批准。

１２　研究方法
全部入组女性均接受 ＨＰＶ亚型检查及血清学肿瘤标志物

表达检测，包括以下２方面内容：
１２１　ＨＰＶ亚型　取入组女性宫颈组织进行活检，使用中国
广东凯普生物科技股份有限公司提供的 ＤＮＡ试剂盒提取基因
组的ＤＮＡ样本，并参照相关标准设计 ＨＰＶ各亚型特异性 ＤＮＡ
引物，使用德国Ｂｉｏｍｅｔｒａ公司提供的聚合酶链式反应仪实施聚
合酶链式反应扩增，扩增后取样本进行凝胶电泳，进行紫外线显

影并对不同分型 ＨＰＶ阳性检查情况给予详细记录。高危的
ＨＰＶ亚型包括１６、１８、３１、５８，若测定 ＨＰＶＤＮＡ≥１ｐｇ／ｍＬ则判
定为阳性。

１２２　血清肿瘤标志物　全部入组女性均在晨起后早餐前抽
取外周静脉血 ５ｍＬ，静置 ３０ｍｉｎ后经 ３０００ｒ／ｍｉｎ转速离心
１５ｍｉｎ，使用贝克曼公司提供的 ＤＸＩ８００型全自动电化学免疫分
析仪及其配套试剂盒，利用电化学发发光免疫分析法检测患者

血清 ＣＡ１２５、ＣＡ１５３、ＣＡ１９９等肿瘤标志物表达。其中血清
ＣＡ１２５表达＞３５Ｕ／ｍＬ则定义为阳性，ＣＡ１５３表达 ＞３１３Ｕ／ｍＬ
则定义为阳性，血清ＣＡ１９９＞３５Ｕ／ｍＬ则定义为阳性。
１３　统计学处理

采用ＳＰＳＳ２００软件对相关数据进行统计分析。组间比较
采用单因素方差分析检验，两两比较采用 ＬＳＤ检验；计量资料
采用ｔ检验，以均数±标准差（Ｍｅａｎ±ＳＤ）表示；计数资料采用
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χ２检验，以频数（百分数）［ｎ（％）］表示；Ｐ＜００５表示差异具有
统计学意义。

)

　结果
２１　三组研究对象基线资料比较

三组基线资料比较，差异无统计学意义（Ｐ＞００５），具有可
比性。具体结果详见表１。
２２　三组研究对象ＨＰＶ阳性结果

宫颈癌组患者ＨＰＶ１６、ＨＰＶ１８、联合检测阳性检出率最高，

其次为良性肿瘤组患者、健康对照组健康女性，组间比较，差异

具有统计学意义（Ｐ＜００５）；三组研究对象ＨＰＶ３１、ＨＰＶ５８阳性
检出率比较，差异均无统计学意义（均 Ｐ＞００５）。具体结果详
见表１。
２３　三组研究对象血清肿瘤标志物表达

宫颈癌组患者 ＣＡ１２５、ＣＡ１５３、ＣＡ１９９表达最高，其次为良
性肿瘤组患者、健康对照组健康女性。组间比较，差异具有统计

学意义（Ｐ＜００５）。具体结果详见表３。

表１　三组研究对象基线资料比较［Ｍｅａｎ±ＳＤ／ｎ（％）］

组别 例数 年龄（岁） 体重（ｋｇ）
受教育程度

初中及以下 高中及以上
孕次（次） 产次（次）

宫颈癌组　 ５０ ３７０２±５２４ ６２１４±１０１１ ２１（４２００） ２９（５８００） ３４５±１２１ ２０２±０４５

良性肿瘤组 ５０ ３７１７±６１２ ６２３５±１０２１ ２４（４８００） ２６（５２００） ３５１±１３２ ２１１±０４７

健康对照组 ５０ ３６６８±６０９ ６２２１±９９６ ２２（４４００） ２８（５６００） ３４９±１２８ １９６±０５１

Ｆ／χ２值 ０９０９ ０００５ ０３７８ ００２７ １０４２

Ｐ值 ０９１４ ０９９５ ０８２８ ０９７４ ０３５５

表２　三组研究对象ＨＰＶ阳性结果比较 ［ｎ（％）］

组别 例数 ＨＰＶ１６ ＨＰＶ１８ ＨＰＶ３１ ＨＰＶ５８ 联合

宫颈癌组　 ５０ ３６（７２００） ２２（４４００） ３（６００） ２（４００） ３６（７２００）

良性肿瘤组 ５０ ２１（４２００）ａ １２（２４００）ａ ２（４００） １（２００） ７（１４００）

健康对照组 ５０ ３（６００）ｂ ２（４００）ｂ ２（４００） １（２００） ４（８００）

χ２值 ４５４７８ ２１９３０ ０２８９ ０４８５ １５００００

Ｐ值 ＜０００１ ＜０００１ ０８６６ ０７８５ ＜０００１

　　注：标有“ａ”项表示，与宫颈癌组比较，Ｐ＜００５；标有“ｂ”项表示，与良性肿瘤组比较，Ｐ＜００５

表３　三组研究对象血清肿瘤标志物表达比较（Ｕ／ｍＬ，Ｍｅａｎ±ＳＤ）

组别 例数 ＣＡ１２５ ＣＡ１５３ ＣＡ１９９

宫颈癌组　 ５０ ３１３０２±４５１７ ３２０１２±６０１１ ９６０２±２０４５

良性肿瘤组 ５０ ６５４９±１４１２ａ ２０７９±１５１２ａ ２３５６±１１４５ａ

健康对照组 ５０ １７１４±４５８ｂ 　９６５±５１１ｂ １２３７±５５９ｂ

Ｆ值 １２１４７４ １６１２４１ ７８４６７

Ｐ值 ＜０００１ ＜０００１ ＜０００１

　　注：标有“ａ”项表示，与宫颈癌组比较，Ｐ＜００５；标有“ｂ”项表示，与
良性肿瘤组比较，Ｐ＜００５

２４　三组研究对象血清肿瘤标志物阳性率
三组研究对象中，宫颈癌组患者各血清肿瘤标志物阳性检

出率最高，其次为良性肿瘤组患者、健康对照组健康女性，组间

比较，差异具有统计学意义（Ｐ＜００５）。具体结果详见表４。
２５　三组研究对象联合检测阳性率

三组研究对象ＨＰＶ１６、ＣＡ１２５、ＣＡ１５３、ＣＡ１９９联合检测诊断
宫颈癌、良性肿瘤的阳性率分别为 ９４００％（４７／５０）、１８００％
（９／５０）。
２６　三组研究对象诊断价值

特异度方面，联合检测低于 ＣＡ１９９；灵敏度与准确度方面，
联合检测明显高于各指标单独检测。具体结果详见表５。

表４　三组研究对象血清肿瘤标志物阳性检出率比较 ［ｎ（％）］

组别 例数 ＣＡ１２５ ＣＡ１５３ ＣＡ１９９

宫颈癌组　 ５０ ３３（６６００） ２１（４２００） １６（３２００）

良性肿瘤组 ５０ ７（１４００）ａ ５（１０００）ａ ２（４００）ａ

健康对照组 ５０ ２（４００）ｂ ２（４００）ｂ １（２００）ｂ

χ２值 ５４９６０ ２７４８８ ２５４３２

Ｐ值 ＜０００１ ＜０００１ ＜０００１

　　注：标有“ａ”项表示，与宫颈癌组比较，Ｐ＜００５；标有“ｂ”项表示，与
宫颈癌组比较，Ｐ＜００５

,

　讨论
宫颈癌在全部女性恶性肿瘤中患病率居第三位，但其病死

率在全部妇科恶性肿瘤中居首位［６］。在我国每年大约有８万
名女性被诊断为宫颈癌，主要集中在４０岁 ～６０岁的围绝经期
中年女性，因宫颈癌早期无典型表现与症状，多数患者多在常规

体检中发现疑似病变后确诊，此时肿瘤已经发展至较恶性阶段，

治疗难度增加［７８］。由此可见，对年龄≥３０岁的已生育女性尽
早展开宫颈癌筛查、诊断与治疗，对降低疾病患病率、死亡率有

着积极意义。
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表５　三组研究对象各指标单独检测及联合检测诊断价值分析

指标 特异度 灵敏度 准确度 阳性预测值

ＨＰＶ ８６００（４３／５０） ７２００（３６／５０） ７９００（７９／１００） ８３７２（３６／４３）

ＣＡ１２５ ８６００（４３／５０） ６６００（３３／５０） ７６００（７６／１００） ８２５０（３３／４０）

ＣＡ１５３ ９０００（４５／５０） ４２００（２１／５０） ６６００（６６／１００） ８０７７（２１／２６）

ＣＡ１９９ ９６００（４８／５０） ３２００（１６／５０） ６４００（６４／１００） ８８８９（１６／１８）

联合 ８２００（４１／５０） ９４００（４７／５０） ８８００（８８／１００） ８３９３（４７／５６）

　　目前，主要认为宫颈癌的发病与 ＨＰＶ感染有关，已被发现
的ＨＰＶ亚型共有１００多种，其中有超过３０种与生殖道感染相
关，超过２０种与生殖道肿瘤疾病相关［９］。我国主要的 ＨＰＶ感
染亚型分布主要包括ＨＰＶ１６、ＨＰＶ１８、ＨＰＶ３１、ＨＰＶ５８等，因这几
类亚型属于高危ＨＰＶ，故本研究仅对其进行检测，结果显示，三
组入组者中宫颈癌组 ＨＰＶ各亚型单独检测及联合检测阳性率
最高，其次为良性肿瘤组、健康对照组，但组间比较仅有

ＨＰＶ１６、ＨＰＶ１８有统计学差异，这可能与 ＨＰＶ１６与 ＨＰＶ１８是宫
颈癌及癌前病变独立危险因素有关，因其具有的致病力极强，

故随着患者病变程度加重，其感染情况加剧，阳性检出率随之

升高［１０１１］。在宫颈癌的早期诊断方面，除 ＨＰＶ各亚型外，血清
肿瘤标志物阳性表达也是重要判定指标，近几年来，血清肿瘤

标志物的生成与释放被临床作为恶性肿瘤诊断标志，是判断患

者患病情况及预后的主要参考指标［１２］。如血清 ＣＡ１２５、
ＣＡ１５３、ＣＡ１９９等，其中ＣＡ１２５是主要用于生殖系统恶性肿瘤血
清学标志物，在宫颈癌患者血清内可发现 ＣＡ１２５表达显著升
高，但该指标特异性较差，在其他良性生殖系统肿瘤疾病中也

有很大程度升高，故单独检测可能会造成误诊漏诊等情况，还

应联合其他标志物诊断［１３１４］。ＣＡ１５３主要用于乳腺癌的诊断，
但该指标在结肠癌、宫颈癌及卵巢癌等恶性肿瘤中表达也有一

定程度升高；ＣＡ１９９则是由消化道肿瘤细胞合成分泌的糖链抗
原，其在卵巢癌中也有高表达，且该标志物特异性高，若将其与

ＣＡ１２５联合用于诊断宫颈癌，可弥补 ＣＡ１２５的表达范围，提高
诊断准确率［１５１６］。本研究结果显示，三组受检者中，宫颈癌组

各血清肿瘤标志物表达及阳性检出了最高，其次为良性肿瘤

组，健康对照组最低，提示 ＣＡ１２５、ＣＡ１５３、ＣＡ１９９等血清肿瘤标
志物在宫颈癌中均较高表达，均可作为宫颈癌辅助诊断标志

物。为进一步提高宫颈癌诊断准确率，本研究对比分析了 ＨＰＶ
与各肿瘤标志物表达诊断宫颈癌的价值发现，联合检测的特异

性虽不及 ＣＡ１９９，各检测结果间阳性预测值比较虽无统计学差
异，但联合检测诊断灵敏度与准确率明显高于各指标单独检

测，表明ＨＰＶ、ＣＡ１２５、ＣＡ１５３、ＣＡ１９９联合诊断宫颈癌可提高诊
断的灵敏度与准确性，有一定临床应用优势。但值得注意的是，

本研究因样本量较少，故对于联合检测是否会降低宫颈癌早期

诊断特异度，还应在未来开展大样本量的研究加以证实。

综上所述，ＨＰＶ与血清肿瘤标志物联合检测用于宫颈癌诊
断具有很高的应用价值，较单独检测灵敏度、准确性更好，值得

推广应用。
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及分期价值的研究［Ｊ］．临床放射学杂志，２０１４，３３（９）：１３７６
１３８０．

［７］　马亚琪，刘爱军．宫颈癌及癌前病变病理诊断及研究进展［Ｊ］．实
用妇产科杂志，２０１５，３１（１１）：８０３８０５．

［８］　张燕茹，王月云．宫颈癌防治研究进展［Ｊ］．中国肿瘤，２０１５，２４
（１２）：９９８１００２．

［９］　季万里．ＴＣＴ联合ＨＰＶ亚型检测在 ＣＩＮ患者临床诊疗中的价值
［Ｊ］．热带医学杂志，２０１６，１６（１２）：１５３０１５３２．

［１０］　张倩，曹
!

，魏星，等．评估 ＨＰＶ１６／１８阳性直接转诊阴道镜在宫
颈癌筛查中的价值［Ｊ］．中国妇幼健康研究，２０１６，２７（２）：２３７
２４０．

［１１］　王霞，李霞斌，李宗恒．ＨＰＶ１６／１８在宫颈上皮内瘤变及宫颈癌中
表达［Ｊ］．中国病原生物学杂志，２０１７，１２（２）：１８２１８４．

［１２］　汪晓峰，魏仙风，唐春妍．宫颈癌患者血清中肿瘤标志物检测的
临床分析［Ｊ］．中国卫生检验杂志，２０１７，２７（１）：６３６５．

［１３］　周逸琴，张杰，郑玉平．ＣＡ１５３、ＣＡ１９９、ＣＡ１２５和 ＦＥＲ在乳腺癌诊
断中的价值［Ｊ］．临床和实验医学杂志，２０１４，１３（１）：５３５５．

［１４］　应卫，李玉艳．肿瘤标志物在卵巢肿瘤的诊断及良、恶性鉴别中
的作用分析［Ｊ］．中国性科学，２０１４，２３（１）：２１２４．

［１５］　傅文洁，王海霞，梁爽．ＣＡ１２５、ＣＡ１９９、ＣＡ１５３和ＣＡ７２４在卵巢癌
中的表达及临床病理分析［Ｊ］．中国妇幼保健，２０１４，２９（３６）：
５９８９５９９１．

［１６］　王若琪，韩菲菲．ＣＡ１２５、ＣＡ１５３、ＣＡ１９９和 ＳＣＣ联合检测对宫颈
癌的诊断价值［Ｊ］．实用癌症杂志，２０１６，３１（１１）：１７４４１７４６．

（收稿日期：２０１９０１２９）
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二甲双胍联合胰岛素对妊娠期糖尿病患者 ＹＫＬ４０、
Ｉｒｉｓｉｎ、胎盘钙化、脐动脉血流动力学及分娩结局影响
杨瑞霞　杜喜维△

西安医学院第二附属医院药剂科，西安 ７１００００

【摘要】　目的　探讨二甲双胍联合胰岛素对妊娠期糖尿病（ｇｅｓｔａｔｉｏｎａｌｄｉａｂｅｔｅｓｍｅｌｌｉｔｕｓ，ＧＤＭ）患者血清
人软骨糖蛋白３９（ＹＫＬ４０）、鸢尾素（Ｉｒｉｓｉｎ）、胎盘钙化、脐动脉血流动力学及分娩结局影响。方法　选取
２０１８年３月至２０１９年５月西安医学院第二附属医院诊治的１０６例ＧＭＤ患者作为研究对象。随机数表法分
为观察组和对照组各５３例。观察组给予二甲双胍联合胰岛素治疗，对照组给予胰岛素治疗，观察两组患者
治疗前后血糖情况、血清 ＹＫＬ４０和 Ｉｒｉｓｉｎ水平变化、胎盘钙化情况、脐动脉血流动力学水平及分娩结局。
结果　治疗后，观察组血糖水平均低于对照组，差异具有统计学意义（Ｐ＜００５），观察组ＹＫＬ４０水平低于对
照组、Ｉｒｉｓｉｎ水平高于对照组，差异具有统计学意义（Ｐ＜００５），观察组胎盘钙化率 ７５５％低于对照组
２２６４％，差异具有统计学意义（Ｐ＜００５），观察组脐动脉血流动力学指标均低于对照组，差异具有统计学意
义（Ｐ＜００５）；观察组产妇孕周（３９２７±１０１）周高于对照组（３８５１±０５３）周，观察组早产率５６６％低于
对照组２０７５％，差异具有统计学意义（Ｐ＜００５）；观察组新生儿血糖低于对照组新生儿，差异具有统计学意
义（Ｐ＜００５）。结论　二甲双胍联合胰岛素治疗 ＧＭＤ患者可有效改善血糖和脐带血流动力学水平，提高
Ｉｒｉｓｉｎ水平，降低ＹＫＬ４０水平、胎盘钙化率、早产率和降低新生儿血糖水平，改善分娩结局。

【关键词】　妊娠期糖尿病；二甲双胍；胰岛素；脐动脉血流动力学；分娩结局
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·４２　　　· 中国性科学　２０１９年１２月　第２８卷第１２期　ＴｈｅＣｈｉｎｅｓｅＪｏｕｒｎａｌｏｆＨｕｍａｎＳｅｘｕａｌｉｔｙ，　Ｄｅｃｅｍｂｅｒ２０１９　Ｖｏｌ．２８Ｎｏ．１２

　　妊娠期糖尿病（ｇｅｓｔａｔｉｏｎａｌｄｉａｂｅｔｅｓｍｅｌｌｉｔｕｓ，ＧＤＭ）是指在产
妇妊娠过程中首次出现的耐糖量异常疾病，是妊娠期常见并发

症之一，我国发病率约１０％ ～１５％且有升高趋势，严重威胁产
妇和胎儿的健康［１］。ＧＤＭ首选饮食运动疗法，达不到临床预期
效果的患者，给予药物治疗。药物治疗首选胰岛素，然而，随着

孕周的增加，孕妇对胰岛素的敏感性降低，而过量使用胰岛素

易致产妇低血糖［２］。二甲双胍是当前较为成熟的治疗 ＧＤＭ的
降糖药物，对胎儿影响小且安全性高［３］，但单独服用降糖药效

果并不显著。据报道，二甲双胍联合胰岛素治疗 ＧＤＭ在降低
产妇血糖的同时改善分娩结局［４］。本文分析了二甲双胍联合

胰岛素对ＧＤＭ患者血清人软骨糖蛋白３９（ＹＫＬ４０）、鸢尾素
（Ｉｒｉｓｉｎ）、胎盘钙化、脐动脉血流动力学及分娩结局影响。
!

　对象与方法
１１　研究对象

选取２０１８年３月至２０１９年５月西安医学院第二附属医院
诊治的１０６例ＧＭＤ患者作为研究对象。根据随机数表法分为
观察组和对照组各５３例，纳入标准：①符合《妇产科学》第八版
ＧＭＤ诊断标准［５］；②孕前无糖尿病史；③单胎；④本研究经西安
医学院第二附属医院伦理委员会审批，患者或家属签署知情同

意书。排除标准：①非初次妊娠者；②合并高血压、心脏病者；③
合并肝肾功能代谢障碍者；④对本研究用药过敏者；⑤合并自
身免疫性疾病者；⑥患高血压、高血脂者；⑦合并甲状腺功能异
常者。

１２　治疗方法
所有孕妇治疗期间均进行饮食控制和运动指导：少食多

餐，每日控制在５餐～６餐，食物应以高纤维为主，减少摄入淀
粉和蛋白质，禁食生冷刺激食物；坚持晚餐后运动，每次 ４５
ｍｉｎ，每周＞３次，主要以散步、慢跑、上下楼梯等运动为主，以微
汗、略乏、不引起宫缩为宜。两组患者均于２８孕周进行治疗，对
照组患者注射胰岛素治疗，晚餐前皮下注射，初始剂量为

０２ＩＵ／ｋｇ，１次／ｄ，此后根据血糖控制水平加减剂量，胎儿出生
后停药；观察组在对照组基础上口服二甲双胍，０５ｇ／次，２次／
ｄ，胎儿出生后停药。
１３　观察指标
１３１　两组患者治疗前后血糖情况　采集两组患者入组时和
治疗后肘静脉血，采用拜尔糖化血红蛋白仪对糖化血红蛋白

（ｈｅｍｏｇｌｏｂｉｎａｌｃ，Ｈｂａｌｃ）进行测定，包括空腹血糖（ｆａｓｔｉｎｇｂｌｏｏｄ
ｇｌｕｃｏｓｅ，ＦＰＧ）、餐后１ｈ血糖（１ｈｐｏｓｔｐｒａｎｄｉａｌｐｌａｓｍａｇｌｕｃｏｓｅ，１ｈ
ＰＰＧ）、餐后２ｈ血糖（２ｈｐｏｓｔｐｒａｎｄｉａｌｐｌａｓｍａｇｌｕｃｏｓｅ，２ｈＰＰＧ）水
平。

１３２　两组患者治疗前后血清 ＹＫＬ４０、Ｉｒｉｓｉｎ水平　两组患者
均于产前隔夜禁食１０ｈ，抽血前１２ｈ否认使用任何药物，次日清
晨采肘静脉血１５ｍＬ，离心机分离后取上层血清，－８０℃保存，采
用酶联免疫吸附法（ＥＬＩＳＡ）对血清 ＹＫＬ４０、Ｉｒｉｓｉｎ测定，ＹＫＬ４０
试剂盒由武汉默沙克生物科技有限公司提供，Ｉｒｉｓｉｎ试剂盒由美
国ＰｈｏｅｎｉｘＰｈａｒｍａｃｅｕｔｉｃａｌ，Ｉｎｃ公司提供，实验步骤严格按照试

剂盒说明书操作。

１３３　两组患者胎盘钙化情况　采用飞利浦多普勒彩色超声
于３２孕周检测，超声检查，观察到胎盘绒毛板呈起伏亮线、出现
切迹，实质颗粒变粗，回声增强甚至内部出现无回声小池和钙化

灶即为胎盘钙化［６］。

１３４　两组治疗前后脐动脉血流动力学水平　采用多普勒超
声检测脐动血流，产妇取仰卧位，由脐动脉胎儿端与脐静脉胎盘

端取样，获取连续去峰值一致且稳定的波形与舒张末期最大血

流速频图谱，自动测量脐动脉收缩末期和舒张末期血流速度峰

值的比值（ｐｅａｋｓｙｓｔｏｌｉｃａｎｄｄｉａｓｔｏｌｉｃｂｌｏｏｄｆｌｏｗｖｅｌｏｃｉｔｙｏｆｂｌｏｏｄ
ｆｌｏｗｖｅｌｏｃｉｔｙｒａｔｉｏ，Ｓ／Ｄ）、搏动指数（ｐｕｌｓａｔｉｌｉｔｙｉｎｄｅｘ，ＰＩ）与阻力指
数（ｒｅｓｉｓｔａｎｃｅｉｎｄｅｘ，ＲＩ）。
１３５　两组产妇孕周和妊娠并发症情况　对产妇随访至分娩
结束，记录产妇孕周以及胎膜早破、产程延长、羊水过多的妊娠

并发症情况。

１３６　两组新生儿情况比较　记录新生儿体重、１分钟及５分
钟的Ａｐｇａｒ评分、血糖情况。出生后１分钟 Ａｐｇａｒ评分：８分 ～
１０分为正常，４分～７分为轻度窒息，０分～３分为重度窒息。
１４　统计学处理

采用ＳＰＳＳ１８０软件对相关数据进行统计分析。计量资料
采用ｔ检验，以均数±标准差（Ｍｅａｎ±ＳＤ）表示；计数资料采用
χ２检验，以频数（百分数）［ｎ（％）］表示；Ｐ＜００５表示差异具有
统计学意义。

)

　结果
２１　两组患者基线资料比较

观察组年龄范围２１岁 ～３６岁，年龄（２８９４±２３６）岁；体
重指数（ＢＭＩ）范围 ２０５４ｋｇ／ｍ２～２３２７ｋｇ／ｍ２，ＢＭＩ（２１６２±
０５３）ｋｇ／ｍ２；孕周范围２４周～３８周，孕周（３２５８±２６５）周；对
照组年龄范围２２岁 ～３７岁，年龄（２９２５±２２８）岁；ＢＭＩ范围
２０６７ｋｇ／ｍ２～２３８５ｋｇ／ｍ２，ＢＭＩ（２１７５±０５１）ｋｇ／ｍ２；孕周范
围２４周～３８周，孕周（３１６４±２８３）周，两组患者年龄、ＢＭＩ、孕
周等一般资料比较，差异无统计学意义（Ｐ＞００５），可比较。
２２　两组患者治疗前后血糖情况比较

治疗前，两组患者 ＦＰＧ、１ｈＰＰＧ、２ｈＰＰＧ水平比较，差异无
统计学意义（Ｐ＞００５）；两组患者治疗后 ＦＰＧ、１ｈＰＰＧ、２ｈＰＰＧ
水平明显低于治疗前，差异具有统计学意义（Ｐ＜００５）；治疗后
观察组患者上述指标水平均低于对照组患者，差异具有统计学

意义（Ｐ＜００５）。具体结果详见表１。
２３　两组患者治疗前后血清ＹＫＬ４０、Ｉｒｉｓｉｎ水平比较

治疗前，两组患者血清 ＹＫＬ４０、Ｉｒｉｓｉｎ水平比较，差异无统
计学意义（Ｐ＞００５）；治疗后两组患者血清ＹＫＬ４０水平低于治
疗前、Ｉｒｉｓｉｎ水平高于治疗前，差异具有统计学意义（Ｐ＜００５）；
治疗后，观察组患者ＹＫＬ４０水平低于对照组患者，Ｉｒｉｓｉｎ水平高
于对照组患者，差异具有统计学意义（Ｐ＜００５）。具体结果详
见表２。
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表１　两组患者治疗前后血糖情况（Ｍｅａｎ±ＳＤ）

组别 例数
ＦＰＧ（ｍｍｏｌ／Ｌ）

治疗前 治疗后

１ｈＰＰＧ（ｍｍｏｌ／Ｌ）

治疗前 治疗后

２ｈＰＰＧ（ｍｍｏｌ／Ｌ）

治疗前 治疗后

观察组 ５３ ７１４±０６５ ４７９±０３７ａ １０３１±１６３ ６２３±０８３ａ ８３１±１６３ ６３１±０６７ａ

对照组 ５３ ７１０±０６２ ５３８±０３２ａ １０２４±１５８ ８５９±０７６ａ ８２４±１５８ ７０７±０６１ａ

ｔ值 ０３２４ ８７８０ ０２２４ １５２６７ ０２２４ ６１０６

Ｐ值 ０７４７ ００００ ０８２３ ００００ ０８２３ ００００

　　注：标有“ａ”项表示，与同组治疗前比较，Ｐ＜００５

表２　两组患者治疗前后血清ＹＫＬ４０、Ｉｒｉｓｉｎ水平（Ｍｅａｎ±ＳＤ）

组别 例数
ＹＫＬ４０（ｎｇ／ｍＬ）

治疗前 治疗后 ｔ值 Ｐ值

Ｉｒｉｓｉｎ（ｎｇ／ｍＬ）

治疗前 治疗后 ｔ值 Ｐ值

观察组 ５３ ７９１３±１１０７ ６０３６±５８１ １０９３０ ００００ ５７３±１５５ ７２９±１６２ ５０６５ ００００

对照组 ５３ ８１６５±１１２８ ７０４２±６８５ ６１４５ ００００ ５７８±１５２ ６５４±１７５ ２３８７ ００１９

ｔ值 １１１９ １０９３０ ０１６８ ５０６５

Ｐ值 ０２６６ ００００ ０８６７ ００００

２４　两组患者治疗后胎盘钙化发生情况比较
治疗后，观察组患者胎盘钙化率７５５％（５／５３）；对照组患

者胎盘钙化率２２６４％（１２／５３）例，观察组患者胎盘钙化率低于
对照组患者，差异具有统计学意义（χ２＝４７１１，Ｐ＝００３０）。
２５　两组治疗前后脐动脉血流动力学水平比较

治疗前，两组患者 Ｓ／Ｄ、ＰＩ、ＲＩ比较，差异无统计学意义（Ｐ

＞００５）；两组患者治疗后Ｓ／Ｄ、ＰＩ、ＲＩ值均低于治疗前，差异具
有统计学意义（Ｐ＜００５）；治疗后，观察组患者Ｓ／Ｄ、ＰＩ、ＲＩ水平
低于对照组患者，差异具有统计学意义（Ｐ＜００５）。具体结果
详见表３。

表３　两组患者治疗前后Ｓ／Ｄ、ＰＩ、ＲＩ比较（Ｍｅａｎ±ＳＤ）

组别 例数
Ｓ／Ｄ

治疗前 治疗后

ＰＩ

治疗前 治疗后

ＲＩ

治疗前 治疗后

观察组 ５３ ２６１±０３７ ２２１±０３０ａ １３０±０４２ １０３±０２６ａ ０６８±０２２ ０５３±０１５ａ

对照组 ５３ ２５９±０３５ ２３７±０３２ａ １２９±０３７ １１５±０３１ａ ０６９±０２１ ０６０±０１７ａ

ｔ值 ０２８６ ２６５６ ０１３０ ２１５９ ０２３９ ２２４８

Ｐ值 ０７７６ ０００９ ０８９７ ００３３ ０８１１ ００２７

　　注：标有“ａ”项表示，与同组治疗前比较，Ｐ＜００５

２６　两组患者孕周和妊娠并发症情况比较
观察组患者孕周长于对照组，差异具有统计学意义（Ｐ＜

００５）；观察组患者发生包括胎膜早破、产程延长、羊水过多的

概率与对照组患者比较，差异无统计学意义（Ｐ＞００５）；观察组
患者的早产率５６６％低于对照组患者２０７５％，差异具有统计
学意义（Ｐ＜００５）。具体结果详见表４。

表４　两组产妇孕周和妊娠并发症情况 ［Ｍｅａｎ±ＳＤ／ｎ（％）］

组别 例数 孕周
妊娠并发症

胎膜早破 产程延长 羊水异常 早产

观察组 ５３ ３９２７±１０１ １（１８９） ２（３７７） ２（３７７） ３（５６６）

对照组 ５３ ３８５１±０５３ ２（３７７） ３（５６６） ４（７５４） １１（２０７５）

χ２／ｔ值 ４８５１ ０３４３ ０２１０ ０７０７ ５０１０

Ｐ值 ００００ ０５５８ ０６４７ ０４００ ００２５

２７　两组新生儿情况比较
观察组的新生儿体重、１分钟及５分钟的Ａｐｇａｒ评分与对照

组相比，差异无统计学意义（Ｐ＞００５）；观察组新生儿血糖低于

对照组新生儿，差异具有统计学意义（Ｐ＜００５）。具体结果详
见表５。
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表５　两组新生儿情况比较（Ｍｅａｎ±ＳＤ）

组别 例数 新生儿体重（ｇ） １ｍｉｎＡｐｇａｒ评分（分） ５ｍｉｎＡｐｇａｒ评分（分） 新生儿血糖（ｍｍｏｌ／Ｌ）

对照组 ５３ ３１７８２３±２８６５５ ８５１±０５３ ９４４±０６８ ３１７±０１８

观察组 ５３ ３１１７２４±２６０５６ ８４８±０４８ ９３５±０５３ ３６２±０３６

ｔ值 １１４６ ０３０５ ０７６０ ８１３９

Ｐ值 ０２５４ ０７６１ ０４４９ ００００

,

　讨论
ＧＭＤ是临床常见产科疾病，常发生于妊娠中、晚期，近年来

发病率呈逐年升高趋势。ＧＭＤ其典型症状为高糖血成长发
育［７］。因此，寻找合理有效的 ＧＭＤ治疗方案极其重要。治疗
ＧＤＭ首选饮食运动疗法，无法达到临床预期效果的患者，需给
予药物治疗［８］。

胰岛素是治疗糖尿病首选药物，随着孕期增加，产妇对胰

岛素敏感度降低，胰岛素的过量使用会造成产妇低血糖［９］。因

此，联合口服降糖药物加以治疗成为 ＧＭＤ新的治疗趋势。二
甲双胍属于双胍类降糖药，也是胰岛素增敏剂，有效改善患者

胰岛素抵抗［１０］。张书梅等［１１］研究说明了二甲双胍联合胰岛素

治疗ＧＤＭ患者的疗效。
研究发现，两组患者治疗后血糖水平明显低于治疗前，其

中观察组治疗后的血糖水平均低于对照组（Ｐ＜００５），说明二
甲双胍联合胰岛素可有效降低 ＧＤＭ患者血糖，且降血糖效果
优于胰岛素，与陆静波等［１２］研究相似。Ｇｙｂｅｌｂｒａｓｋ等［１３］指出

ＹＫＬ４０在ＧＭＤ患者血清中的过表达，与胰岛素抵抗有一定关
联。Ｉｒｉｓｉｎ能诱导白色脂肪棕色化，增加机体氧耗、能耗，减轻体
重，改善糖脂代谢及饮食，降低胰岛素抵抗［１４］。本研究显示，治

疗后，观察组ＹＫＬ４０水平低于对照组，Ｉｒｉｓｉｎ水平高于对照组
（Ｐ＜００５），提示二甲双胍联合胰岛素治疗 ＧＤＭ患者可降低
ＹＫＬ４０水平、提高Ｉｒｉｓｉｎ水平，推测与二甲双胍可以降低胰岛素
抵抗的功效有关，与张琳等［１５］研究相似。

胎盘和脐带均为母婴间物质交换的重要纽带，而 ＧＭＤ患
者由于胎盘血流过度充盈，血流阻力增加，胎盘组织细胞因缺

氧坏死，导致胎盘钙化［１６］。脐动脉血流改变和胎盘钙化情况常

用于评估胎盘功能及胎儿宫内状况［１７］。本研究中，观察组胎盘

钙化率７５５％低于对照组胎盘钙化率２２６４％，观察组治疗后
脐动脉血流动力指数均低于对照组（Ｐ＜００５）。提示二甲双胍
联合胰岛素治疗 ＧＤＭ患者可降低胎盘钙化率、脐带血流动力
学水平，与宋鸿碧等［１８］研究相似。本研究中，观察组发生包括

胎膜早破、产程延长、羊水过多的概率与对照组比较无差异（Ｐ
＞００５）；观察组产妇孕周长于对照组，早产率５６６％低于对照
组２０７５％，观察组新生儿血糖低于对照组新生儿（Ｐ＜００５），
说明与单纯胰岛素治疗的对照组产妇相比，利用二甲双胍联合

胰岛素治疗可以延长产妇孕周时间、降低早产率和新生儿血糖

水平，与李海燕等［１９］研究一致。

综上所述，二甲双胍联合胰岛素治疗 ＧＭＤ患者可有效降
低血糖、血流动力学和ＹＫＬ４０水平，提高Ｉｒｉｓｉｎ水平，降低胎盘
钙化率和早产率，降低新生儿血糖水平，从而改善分娩结局。
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孕期 ＨＰＶ感染液基薄层细胞制片术检查及其不良
妊娠结局的危险因素分析
赵云霞１　保妮娜１　李渊渊１　李辉１　魏向群１　陈美毅２△

１云南省第二人民医院妇科，昆明 ６５００２１
２昆明医科大学第一附属医院健康管理中心，昆明 ６５００３２

【摘要】　目的　探讨孕期人乳头状瘤病毒（ＨＰＶ）感染液基薄层细胞制片术（ＴＣＴ）检查及其不良妊娠
结局的相关危险因素。方法　选取２０１５年３月至２０１８年８月在云南省第二人民医院进行产检的且经ＨＣ
ＩＩ检测及ＨＰＶ分型检测为ＨＰＶ感染的１７５例孕妇作为研究对象。将这１７５例患者设为观察组，另根据配对
原则随机抽取１７５例无ＨＰＶ感染孕妇作为对照组。均进行ＴＣＴ检测，并统计检测结果，另随访至分娩，观察
妊娠结局及不同孕期发生不良妊娠结局的差异，并采用多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析法分析影响不良妊娠结局
的危险因素。结果　随访至分娩，观察组母体及围产儿不良结局发生率分别为１２００％（２１／１７５）、６４７％
（１１／１７０），对照组母体及围产儿不良结局发生率分别为２８６％（５／１７５）、１１４％（２／１７６），差异均具有统计学
意义（Ｐ＜００５）；观察组与对照组发生不良妊娠结局孕妇在ＨＰＶ检测孕早、中、晚期的构成比差异对比无统
计学意义（Ｐ＞００５）；观察组中 ＴＣＴ检测为 ＮＩＬＭ／正常范围阳性率明显低于对照组（Ｐ＜００５），观察组中
ＴＣＴ检测为ＡＳＣ／ＡＧＣ、ＬＳＩＬ、ＨＳＩＬ及ＳＣＣ／ＡＣＡ的阳性率均明显高于对照组（Ｐ＜００５），观察组与对照组中
ＴＣＴ检测均未发现ＡＥＣＦＮ与 ＡＣＩＳ；经 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析，孕妇年龄 ＞３５岁、流产史、ＴＣＴ检测为 ＨＳＩＬ或
ＨＣＣ／ＡＣＡ、ＨＰＶ感染高危型、妊娠期高血压及妊娠期糖尿病均是母体及围产儿不良妊娠结局的独立危险因
素（ＯＲ＝３０７７、３０４３、３０１０、３１１１、２７２１、３０３４、２９５１、２７２１、２４９９、２６４１、２７５４、２７２４、２９６５、２９３０，均
Ｐ＜００５）。结论　对孕期ＨＰＶ感染者行ＴＣＴ检测可有效筛查宫颈病变，且ＴＣＴ检测为宫颈高度病变及癌
变、ＨＰＶ感染高危型、高龄产妇、流产史、妊娠合并症均可诱导不良妊娠结局的发生，临床工作者可据此对孕
妇及早给予预防处理，以减少不良妊娠结局的发生。
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　　人乳头状瘤病毒（ＨＰＶ）为嗜上皮性病毒，易感染人类表皮
及粘膜鳞状上皮，在育龄期妇女中发病率较高［１］。ＨＰＶ感染可
分为高危型、低危型及混合型，其危险程度不一，ＨＰＶ感染低危
者可引发生殖器尖锐湿疣，高危者可导致宫颈癌，尤其在妊娠

期发生ＨＰＶ感染，其可通过母婴垂直传播传给胎儿，严重影响
母婴健康［２］。液基薄层细胞制片术（ＴＣＴ）是目前临床筛查宫颈
病变的常用方法，其通过对宫颈细胞进行分类检测，可早期发

现异常病变，而孕期宫颈病变可影响妊娠结局［３４］。但目前关

于ＴＣＴ检测对ＨＰＶ感染孕妇发生不良妊娠结局的风险评估研
究尚少，鉴于此，本研究特对确诊为 ＨＰＶ感染的１２３例孕妇进
行ＴＣＴ检测，并随访至分娩，观察妊娠结局发生情况，并分析不
良妊娠结局发生风险的相关危险因素，旨在为临床防护提供参

考。

!

　对象与方法
１１　研究对象

选取２０１５年３月至２０１８年８月在云南省第二人民医院进
行产检且经ＨＣＩＩ检测及ＨＰＶ分型检测为 ＨＰＶ感染的１７５例
孕妇作为研究对象。将这１７５例患者设为观察组，另根据配对
原则随机抽取１７５例无 ＨＰＶ感染的孕妇作为对照组。纳入标
准：①产检妊娠期妇女；②孕妇均知情同意；③方便随访。排除
标准：①有心脑血管疾病、血液系统疾病、肝肾功能障碍、肿瘤等
其他内科疾病者；②有习惯性流产、前置胎盘、瘢痕子宫等孕妇；
③伴有其他细菌或病毒感染者。本研究获云南省第二人民医
院伦理委员会批准。

１２　研究方法
本研究通过ＨＣＩＩ检测、ＨＰＶ分型检测和 ＴＣＴ检测分析孕

期ＨＰＶ感染对妊娠结局的影响。
ＨＣＩＩ检测：产检时首先用棉签拭去宫颈与宫颈周围粘液，

然后将取样器放置于宫颈外口１ｃｍ～１５ｃｍ处，顺时针旋转３

圈收集样本，将样本转移至专用试管中，采用ＨＣＩＩ检测试剂盒
（上海将来实业股份有限公司）进行操作，加样（标准品、样本），

洗板，加酶标试剂，孵育，洗板，加显色液，孵育，加终止液，读数。

ＨＰＶ分型检测：产检时采用宫颈管刷收集宫颈脱落细胞，
转移细胞并清洗，离心，收集目的细胞，提取细胞 ＤＮＡ，然后进
行ＰＣＲ扩增，将扩增物放置于 ＨｙｂｒｉＭａｘ杂交仪行 ＨＰＶ分型检
测，采用ＨＰＶ分型检测试剂盒（广东凯普生物科技公司提供）。

ＴＣＴ检测：产检时采用宫颈刷收集宫颈外口和宫颈管脱落
细胞，并将细胞转移到装有细胞保存液的玻璃瓶中，振荡、离心，

除去细胞碎屑、粘液、红细胞及炎细胞等，将试管底部凝集细胞

重新悬浮并混匀，然后置于薄层细胞制片机上，细胞单层均匀分

布在玻片上，行巴氏染色，光镜下观察结果。

１３　观察指标
妊娠结局：随访至分娩，观察母体及围产儿妊娠结局，并统

计良好妊娠结局与不良妊娠结局（自然流产、早产、过期产、死

胎、死产、宫内发育迟缓、巨大儿、低出生体重儿、新生儿窒息、出

生缺陷等）发生情况。观察组与对照组发生不良妊娠结局孕妇

在不同孕期（孕早期、孕中期、孕晚期）的差异对比。

观察组与对照组的 ＴＣＴ检测结果：根据 ＴＢＳ２００１标准分
级，与鳞状上皮有关分为未见上皮内病变细胞或恶性细胞

（ＮＩＬＭ）、不典型鳞状细胞（ＡＳＣ）、鳞状上皮内低度病变（ＬＳＩＬ）、
鳞状上皮内高度病变（ＨＳＩＬ）、鳞状细胞癌（ＳＣＣ），而与腺上皮
有关分为正常范围、不典型腺细胞（ＡＧＣ）、非典型颈管腺细胞
倾向瘤变（ＡＥＣＦＮ）、原位腺癌（ＡＣＩＳ）、腺癌（ＡＣＡ）。

多因素Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析：将年龄、生产史、流产史、ＴＣＴ检
测结果、ＨＰＶ感染分型检测结果、娠期高血压及妊娠期糖尿病
设为自变量，其中孕妇年龄≥２０岁且≤３５岁、无生产史、无流产
史、ＴＣＴ检测为ＮＩＬＭ／正常范围或ＡＳＣ／ＡＧＣ或ＬＳＩＬ、ＨＰＶ感染
低危型、无妊娠期高血压及无妊娠期糖尿病均赋值为０，孕妇年
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龄＞３５岁、有生产史、有流产史、ＴＣＴ检测为 ＨＳＩＬ、ＨＰＶ感染高
危型、妊娠期高血压及妊娠期糖尿病均赋值为１，年龄 ＜２０岁、
ＴＣＴ检测为ＨＣＣ／ＡＣＡ、ＨＰＶ感染混合型赋值为２；另将母体及
围产儿不良妊娠结局设为因变量，发生赋值为１，未发生赋值为
０，进行多因素Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析。
１４　统计学处理

采用ＳＰＳＳ２１０软件对相关数据进行统计分析。两样本计
数资料采用χ２检验，以频数（百分数）［ｎ（％）］表示；理论频数
≤５且≥１的组间计数资料采用校正检验；等级计数资料采用秩
和检验；多因素采用Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析法分析；Ｐ＜００５为差异
有统计学意义。

)

　结果
２１　两组孕妇基线资料对比

观察组年龄范围１９岁 ～３９岁，年龄（２８９５±３６３）岁，孕
早期４７例，孕中期７６例，孕晚期５２例，孕次范围１次～４次，孕
次（２４３±０３９）次，产次范围０次 ～２次，产次（１５９±０３１）
次，单胎１７２例，双胎３例，伴妊娠期高血压２０例，伴妊娠期糖
尿病１４例；ＨＰＶ分型检测结果显示：高危型９８例（ＨＰＶ１６亚型
３０例、ＨＰＶ１８亚型２２例、ＨＰＶ５２亚型１９例、ＨＰＶ５８亚型１７例、
其他１０例）、低危型 ６９例（ＨＰＶ６亚型 ３７例、ＨＰＶ１１亚型 ２４
例、其他８例）及混合型８例（ＨＰＶ１６／６亚型３例、ＨＰＶ５２／１１亚
型２例，其他 ３例）。对照组年龄范围 １９岁 ～４０岁，年龄
（２９０６±３７１）岁，孕早期５１例，孕中期８０例，孕晚期４４例，孕
次范围１次～４次，孕次（２３９±０３８）次，产次范围０次～２次，
产次（１６１±０３５）次，单胎１７３例，双胎２例，伴妊娠期高血压
８例，伴妊娠期糖尿病５例。两组孕妇年龄、孕周、孕次等一般
资料差异无统计学意义（Ｐ＞００５），具有可比性。
２２　两组孕妇妊娠结局对比

对１７５例ＨＰＶ感染孕妇随访至分娩，其中母体：流产５例
（双胎均流产１例、单胎流产４例）、早产５例、死胎２例（均为
单胎）、产褥感染６例、产后出血３例，母体总不良结局共计２１
例，发生率为１２００％（２１／１７５）；围产儿：胎膜早破６例（均为单
胎）、胎儿窘迫３例（均为单胎）、新生儿窒息２例（１例为单胎、

１例为双胎中的１个），围产儿总不良结局共计１１例，发生率为
６４７％（１１／１７０）；另１７５例未感染孕妇随访至分娩，其中母体：
流产１例（单胎）、早产２例、产褥感染１例、产后出血１例，母体
总不良结局共计５例，发生率为２８６％（５／１７５）；围产儿：胎膜
早破１例（单胎）、胎儿窘迫１例（单胎），围产儿总不良结局共
计２例，发生率为１１４％（２／１７６）；观察组母体及围产儿不良妊
娠结局发生率均明显高于对照组（χ２ ＝１０６３６、６８０４，Ｐ＝
０００１、０００９）。
２３　两组孕妇发生不良妊娠结局情况在孕妇ＨＰＶ检测孕周的
差异对比

　　观察组共有２４例孕妇出现不良妊娠结局。其中：５例流产
孕妇中：１例产后出血；５例早产孕妇中：有２例产褥感染、３例
因胎膜早破、１例胎儿窘迫、１例新生儿窒息。对照组共有５例
孕妇出现不良妊娠结局。其中：２例早产孕妇中：有１例产褥感
染、１例胎儿窘迫。两组发生不良妊娠结局孕妇在 ＨＰＶ检测孕
早、中、晚期的构成比差异对比无统计学意义（Ｐ＞００５）。具体
结果详见表１。

表１　两组孕妇发生不良妊娠结局情况在孕妇
ＨＰＶ检测孕周的差异对比［ｎ（％）］

组别 例数 孕早期 孕中期 孕晚期

观察组 ２４ ６（２５００） １１（４５８３） ７（２９１４）

对照组 ５ １（２０００） ３（６０００） １（２０００）

Ｚ值 ０１９８

Ｐ值 ０６５２

２４　两组孕妇的ＴＣＴ检测结果比较
观察组孕妇中ＴＣＴ检测为ＮＩＬＭ／正常范围阳性率明显低于

对照组孕妇，差异具有统计学意义（Ｐ＜００５），观察组孕妇中ＴＣＴ
检测为ＡＳＣ／ＡＧＣ、ＬＳＩＬ、ＨＳＩＬ及ＳＣＣ／ＡＣＡ的阳性率均明显高于
对照组孕妇，差异具有统计学意义（Ｐ＜００５），观察组与未对照
组中ＴＣＴ检测均未发现ＡＥＣＦＮ与ＡＣＩＳ。具体结果详见表２。

表２　两组孕妇的ＴＣＴ检测结果对比［ｎ（％）］

组别 例数
ＴＣＴ检测结果

ＮＩＬＭ／正常范围 ＡＳＣ／ＡＧＣ ＬＳＩＬ ＨＳＩＬ ＡＥＣＦＮ ＡＣＩＳ ＳＣＣ／ＡＣＡ

观察组 １７５ ３０（１７１４） ４７（２６８６） ４０（２２８６） ４９（２８００） ０（０） ０（０） ９（５１４）

对照组 １７５ １４７（８４００） ２５（１４２９） ３（１７１） １（０５７） ０（０） ０（０） ０（０）　

χ２值 １５６４６６ ８４６３ ３６２９６ ５３７６０ — — ９２３８

Ｐ值 　００００ ０００４ ００００ ００００ — — ０００２

２５　母体不良妊娠结局相关危险因素的Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析
经Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析，孕妇年龄 ＞３５岁、流产史、ＣＴ检测为

ＨＳＩＬ或ＨＣＣ／ＡＣＡ、ＨＰＶ感染高危型、妊娠期高血压及妊娠期
糖尿病均是母体不良妊娠结局的独立危险因素（ＯＲ＝３０７７、
３０４３、３０１０、３１１１、２７２１、３０３４、２９５１，Ｐ＜００５）。具体结果
详见表３。

２６　围产儿不良妊娠结局相关危险因素的Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析
经Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析，孕妇年龄 ＞３５岁、流产史、ＣＴ检测为

ＨＳＩＬ或ＨＣＣ／ＡＣＡ、ＨＰＶ感染高危型、妊娠期高血压及妊娠期糖
尿病均是围产儿不良妊娠结局的独立危险因素（ＯＲ＝２７２１、
２４９９、２６４１、２７５４、２７２４、２９６５、２９３０，Ｐ＜００５）。具体结果
详见表４。
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表３　母体不良妊娠结局危险因素Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析

　　　　　　　　　　危险因素 β值 ＳＥ Ｗａｌｄχ２ Ｐ值 ＯＲ值 ９５％ＣＩ

孕妇年龄＞３５岁ｖｓ年龄≥２０岁且≤３５岁 １１２４ ０４３９ ６５５５ ００１６ ３０７７ ２６３７～３４１２

孕妇年龄＜２０岁ｖｓ年龄≥２０岁且≤３５岁 ０６３１ ０３８５ ２６８６ ０１０８ １８７９ １６０１～２２１３

有生产史ｖｓ无生产史 ０８８９ ０４８６ ３３４６ ００８６ ２４３３ ２１５３～２７４６

流产史ｖｓ无流产史 １１１３ ０４５９ ５８７９ ００２１ ３０４３ ２８０６～３３９７

ＴＣＴ检测为ＨＳＩＬｖｓＮＩＬＭ／正常范围或ＡＳＣ／ＡＧＣ或ＬＳＩＬ １１０２ ０４６２ ５６９０ ００２２ ３０１０ ２７２５～３４１５

ＴＣＴ检测为ＳＣＣ／ＡＣＡｖｓＮＩＬＭ／正常范围或ＡＳＣ／ＡＧＣ或ＬＳＩＬ １１３５ ０４３６ ６７７７ ００１４ ３１１１ ２８５６～３４６５

ＨＰＶ感染高危型ｖｓ低危型 １００１ ０４３５ ５２９５ ００２９ ２７２１ ２４６８～３０６５

ＨＰＶ感染混合型ｖｓ低危型 ０８０９ ０４０６ ３９７０ ００６９ ２２４６ ２０１６～２５２４

有妊娠期高血压综合征ｖｓ无妊娠期高血压综合征 １１１０ ０４５１ ６０５７ ００１９ ３０３４ ２７１５～３３２９

妊娠期糖尿病ｖｓ无妊娠期糖尿病 １０８２ ０４４４ ５９３９ ００２０ ２９５１ ２７１３～３２８５

表４围产儿不良妊娠结局危险因素回归分析

　　　　　　　　　　危险因素 β值 ＳＥ Ｗａｌｄχ２ Ｐ值 ＯＲ值 ９５％ＣＩ

孕妇年龄＞３５岁ｖｓ年龄≥２０岁且≤３５岁 １００１ ０４２３ ５５６０ ００３１ ２７２１ ２４９６～３０４５

孕妇年龄＜２０岁ｖｓ年龄≥２０岁且≤３５岁 ０６２８ ０４１４ ２３０１ ０１２６ １８７４ １６０８～２１１３

有生产史ｖｓ无生产史 ０７１９ ０４５２ ２５３０ ０１０５ ２０５２ １７６４～２３６２

流产史ｖｓ无流产史 ０９１６ ０４１３ ４９１９ ００４３ ２４９９ ２２０１～２７８６

ＴＣＴ检测为ＨＳＩＬｖｓＮＩＬＭ／正常范围或ＡＳＣ／ＡＧＣ或ＬＳＩＬ ０９７１ ０４３２ ５０５２ ００４１ ２６４１ ２３５６～２９３２

ＴＣＴ检测为ＨＣＣ／ＡＣＡｖｓＮＩＬＭ／正常范围或ＡＳＣ／ＡＧＣ或ＬＳＩＬ １０１３ ０４１５ ５９５８ ００２０ ２７５４ ２５４３～３０７５

ＨＰＶ感染高危型ｖｓ低危型 １００２ ０４４９ ４９８０ ００４２ ２７２４ ２４３８～３０３４

ＨＰＶ感染混合型ｖｓ低危型 ０９３６ ０４４７ ４３８５ ００５４ ２５５０ ２３０９～２７９５

有妊娠期高血压综合征ｖｓ无妊娠期高血压综合征 １０８７ ０４３６ ６２４６ ００１５ ２９６５ ２６８２～３２９４

妊娠期糖尿病ｖｓ无妊娠期糖尿病 １０７５ ０４４３ ５８８９ ００２２ ２９３０ ２６７１～３２８２

,

　讨论
ＨＰＶ感染是常见性传播疾病，根据不同型别ＨＰＶ（高危型、

低危型、混合型）同肿瘤发生危险性的高低情况可将 ＨＰＶ分为
高危感染和低危感染，其中高危感染可诱发全身多部位癌变，

尤以宫颈癌最为常见［５６］。且近年来有研究报道［７８］，孕期 ＨＰＶ
感染可增加产后出血、产褥感染、胎膜早破、胎儿窘迫等不良妊

娠结局的发生，对母体及围产儿构成严重危害。因此，需积极探

讨有效的预测方案，以提高临床预警，加强对 ＨＰＶ感染孕妇的
管理。

１７５例ＨＰＶ感染孕妇随访至分娩，其中母体发生不良妊娠
结局的共计２１例，发生率为１２００％，另１７０例胎儿（除去流产
及死胎）中发生不良妊娠结局的共计１１例，发生率为６４７％，
而未感染ＨＰＶ孕妇母体及围产儿不良妊娠结局发生率分别为
２８６％、１１４％，感染组母体及围产儿不良妊娠结局发生率均明
显高于未感染组，差异具有统计学意义（Ｐ＜００５），表明 ＨＰＶ
感染可增加孕妇不良妊娠结局的发生，此与雷钊环［９］研究结果

相符合。另本研究结果显示，观察组与对照组发生不良妊娠结

局孕妇在ＨＰＶ检测孕早、中、晚孕期的构成比差异对比无统计
学意义（Ｐ＞００５），提示不良妊娠结局的发生与 ＨＰＶ感染检测
孕周无明显相关性。本研究结果还发现，观察组中ＴＣＴ检测为
ＮＩＬＭ／正常范围阳性率明显低于对照组，差异具有统计学意义
（Ｐ＜００５），观察组中 ＴＣＴ检测为 ＡＳＣ／ＡＧＣ、ＬＳＩＬ、ＨＳＩＬ及
ＳＣＣ／ＡＣＡ的阳性率均明显高于对照组，差异具有统计学意义
（Ｐ＜００５），提示ＨＰＶ感染可诱发宫颈病变。ＴＣＴ检测在操作

过程中去除了血液、粘液及炎性细胞，另通过薄层细胞制片机而

将细胞单层且均匀的涂在玻片上，可明显提高细胞制片质量，从

而极大地提高了细胞学检测结果的准确度［１０］。ＨＰＶ是宫颈癌
主要病原体，对ＨＰＶ感染孕妇进行 ＴＣＴ检测，可及早发现宫颈
病变，以便于临床工作者及早给予对应处理，预防宫颈癌发

生［１１１２］。

此外，本研究结果发现，孕妇年龄 ＞３５岁、流产史、ＴＣＴ检
测为ＨＳＩＬ或ＨＣＣ／ＡＣＡ、ＨＰＶ感染高危型、妊娠期高血压及妊
娠期糖尿病均是母体及围产儿不良妊娠结局的独立危险因素。

高龄孕妇因坐骨、耻骨等相互结合部已基本骨化，形成固定盆

腔，自然生产较困难，大多采取剖宫产，另生产时易导致胎儿滞

留宫内而引起胎儿窘迫症发生，则明显增加不良妊娠结局发生

率［１３］；既往有流产史孕妇，其子宫内膜可遭受损害，导致内分泌

机制失调，可影响受精卵着床等，增加再次流产发生几率［１４］；

ＴＣＴ检测为ＨＳＩＬ或ＨＣＣ／ＡＣＡ，则宫颈高度病变或宫颈癌，其恶
病质严重影响母体健康，孕妇治疗时可增加流产的发生，且若经

阴道分娩，可引起宫颈撕裂、大出血或感染等，增加母儿不良妊

娠结局的发生［１５１６］；ＨＰＶ是一类ＤＮＡ病毒，其感染能力与类型
密切相关［１３］。高危亚型感染能力强，持续感染极易导致孕妇发

生癌前病变或宫颈癌，不利于母儿健康，则高危型 ＨＰＶ感染孕
妇发生不良妊娠结局的风险增加［１７１８］；伴妊娠期高血压孕妇，

因小血管痉挛导致脏器血流灌注降低，器官缺血缺氧可引发母

体子痫，且孕妇胎盘受损，可导致胎儿营养障碍、窘迫或胎盘早

剥等［１９］；伴妊娠期糖尿病孕妇，机体血糖代谢紊乱，增加先兆子
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痫发生风险，且可使胎儿体重过大，导致新生儿窒息等发生，另

高血糖高渗状态可造成羊水增多及胎膜早破［２０］。因此，ＴＣＴ检
测为ＨＳＩＬ、ＨＣＣ／ＡＣＡ及高危型ＨＰＶ感染的孕妇不良妊娠结局
风险明显增加，且高龄、妊娠期高血压及糖尿病亦可增加不良

妊娠结局发生风险。

综上所述，对 ＨＰＶ感染孕妇行 ＴＣＴ检测可及早发现宫颈
病变，且高危型ＨＰＶ感染、经 ＴＣＴ检测为高度病变或癌变、高
龄及妊娠期合并症等均可增加 ＨＰＶ感染孕妇不良妊娠结局发
生风险，临床工作者可据此及早给予防治处理，以促进妊娠结

局改善。
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腹腔镜高位宫骶韧带悬吊术联合子宫颈截除术治疗
生育期子宫脱垂的疗效及术后性功能状况研究
郭红１　沈志娟１　覃小敏１　李琳１　周敏１　王丽２　张慧君１△
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２湖北文理学院附属医院（襄阳市中心医院）超声科，湖北 襄阳 ４４１０５３

【摘要】　目的　探究生育期子宫脱垂患者进行子宫颈截除术联合腹腔镜高位宫骶韧带悬吊术（ＨＵＳ）
治疗后的疗效。方法　选取２０１年７月至２０１７年７月湖北文理学院附属医院诊治的１０４例生育期子宫脱
垂患者作为研究对象。按治疗方式随机分成治疗１组与治疗２组，每组各５２例。治疗１组采用ＨＵＳ＋子宫



·５０　　　· 中国性科学　２０１９年１２月　第２８卷第１２期　ＴｈｅＣｈｉｎｅｓｅＪｏｕｒｎａｌｏｆＨｕｍａｎＳｅｘｕａｌｉｔｙ，　Ｄｅｃｅｍｂｅｒ２０１９　Ｖｏｌ．２８Ｎｏ．１２

颈截除术治疗，治疗２组采用ＨＵＳ治疗。比较两组患者实施不同治疗对治疗效果、并发症、生活质量及性功
能的影响。结果　治疗１组治疗总有效率（９６１５％）相比治疗２组（８８４６％）治疗效果显著较高，差异具有
统计学意义（χ２＝４１６３，Ｐ＜００５），而在并发症发生率上，显著（１９２％）比治疗２组（９６２％）低，差异具有
统计学意义（χ２＝５４５２，Ｐ＜００５）；除此以外，在日常生活能力量表（ＡＤＬ）评分上，差异显著较低，差异具有
统计学意义（ｔ＝２４００７，Ｐ＜００５），治疗１组在生活质量评分（ＱＯＬ）及性功能评分（ＰＩＳＱ１２）上，显著较高，
差异具有统计学意义（ｔ＝１４７９２、１４２４９，Ｐ＜００５）。结论　将ＨＵＳ＋子宫颈截除术治疗应用于生育期子宫
脱垂患者时，不仅能降低并发症发生率，增强治疗效果，还能提升生活质量及性功能，此方法值得应用与推

广。

【关键词】　腹腔镜高位宫骶韧带悬吊术；子宫颈截除术；生育期子宫脱垂；治疗效果
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　　子宫在正常情况下不会下垂，而当韧带、肌肉发生张力降
低或者因损伤撕裂时，子宫及其相邻的直肠、膀胱均会发生相

应的位置改变［１２］。临床将子宫从正常位置沿阴道下降，子宫

颈达坐骨棘水平以下，甚至脱出于阴道口外定义为子宫脱垂。

临床表现为阴道口有物脱出，且小腹下坠隐痛，脱出物会在严

重时不能回纳；除此以外，还有白带异常，有秽臭甚或出血表现，

常伴有尿频、失禁或排尿困难等表现［３４］。子宫脱垂还可表现

出疼痛症状，主要是由于患者在合并感染时发生红肿溃烂疼

痛。引起子宫脱垂的原因主要与分娩损伤、长时间腹压增加、盆

底组织发育不良或退行性变等有关。临床在治疗时多以 ＨＵＳ
治疗为主，但越来越的医疗工作者正研究更高效的治疗手

段［５］。本研究采用ＨＵＳ＋子宫颈截除术治疗，为临床治疗方案
提供借鉴。

!

　对象与方法
１１研究对象

本研究选取２０１年７月至２０１７年７月湖北文理学院附属

医院（襄阳市中心医院）诊治的１０４例生育期子宫脱垂患者作
为研究对象。纳入标准［６］：①资料健全者；②无其他脏器系统
病变者；③所有患者均经过临床诊断及检查确诊为子宫脱垂。
排除标准［７８］：①急性生殖道炎症者；②严重肝肾功能异常者；
③宫颈恶性病变者。患者均已签署知情同意书，经过湖北文理
学院附属医院（襄阳市中心医院）伦理委员会批准。

１２　治疗方法
以住院号尾数单双号将其分成治疗１组与治疗２组，每组

各５２例。进行ＰＯＰＱ评分及分期，治疗１组中Ⅱ期有２８人，Ⅲ
期有２４人；年龄范围２８岁 ～３９岁，年龄（３１８２±３３８）岁；治
疗２组中Ⅱ期有２７人，Ⅲ期有２５人，年龄范围２７岁～３８岁，年
龄（３１５７±３３３）岁。两组患者基线资料差异无统计学意义（Ｐ
＞００５），具有可比性。
治疗１组：在全麻插管后帮助患者取膀胱截石位，举宫器在

外阴、阴道、宫颈采取常规消毒后放置，于脐部作一约１ｃｍ的横
行切口，腹腔内随后插入１０ｍｍ套管行ＣＯ２气腹，将腹腔镜置入
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其中，再对子宫、附件情况展开观察，着重注意盆腹腔有无粘粘，

行１０ｍｍ、５ｍｍ切口于两侧下腹处，并置入相应规格套管，对双
侧输尿管走形进行观察后，将１：２０万肾上腺素的生理盐水注射
其中。待水分离间隙后，对腹膜进行电切开，游离宫骶韧带，使

用１０可吸收线对双侧宫骶韧带进行折叠缝合。取出举宫器，
检查子宫颈位置，使宫颈距阴道外口约３ｃｍ。联合子宫颈截除
术，在坐骨棘中点处，缝合宫骶韧带，将宫骶韧带悬吊至宫颈周

围环后侧，随后修复其他盆底部位特异性缺陷。治疗２组：采用
ＨＵＳ治疗，手术方法与治疗１组一致。
１３　观察指标

①术后对其进行 ＰＯＰＱ评分，以评分来判断治疗效果。０
度为显效，Ⅰ度有有效，Ⅱ度及Ⅲ度均视为无效，计算总有效率：
（显效＋有效）／５２×１００％。②观察并记录两组并发症发生情
况，包括出血、排尿困难、尿路感染及下腹坠胀等。③观察并记
录两组性功能问卷（ＰＩＳＱ１２）评分，此评分包括情感、生理及性
伴侣三个方面，总分为１８分，分数越高代表性功能越好。④评
估患者ＡＤＬ、ＱＯＬ评分。ＡＤＬ：最高分为５６分，＞１４分为有不
同程度的功能低下，分数与生活质量呈反比，分数越高表示生

活质量越低。ＱＯＬ：满分为６０分，分数与生活质量呈正比，分数
越高表示生活质量越高。

１４　统计学处理
采用ＩＢＭＳＰＳＳＳｔａｔｉｓｔｉｃｓ２２软件对相关数据进行统计分析。

计量资料采用ｔ检验，以均数 ±标准差（Ｍｅａｎ±ＳＤ）表示；计数
资料采用χ２检验，以频数（百分数）［ｎ（％）］表示；Ｐ＜００５表
示差异具有统计学意义。

)

　结果
２１　两组患者疗效比较

在总有效率上，治疗１组患者（９６１５％）与治疗２组患者相
比（８８４６％），差异具有统计学意义（Ｐ＜００５）。具体结果详见
表１。

表１　两组患者疗效比较［ｎ（％）］

组别 例数 显效 有效 无效 总有效率

治疗１组 ５２ ２８（５３８５） ２２（４２３１） ２（３８５）　 ５０（９６１５）

治疗２组 ５２ １６（３０７７） ３０（５７６９） ６（１１５４） ４６（８８４６）

ｘ２值 — — — ４１６３

Ｐ值 — — — ００４１

２２　两组患者并发症情况比较
治疗１组患者（１９２％）在并发症发生率上显著比治疗２

组患者（９６２％）低，差异具有统计学意义（Ｐ＜００５）。具体结
果详表２。

表２　两组患者并发症情况比较［ｎ（％）］

组别 例数 出血 排尿困难 尿路感染 下腹坠胀 发生率

治疗１组 ５２ ０（０００） １（１９２） ０（０００） ０（０００）１（１９２）

治疗２组 ５２ １（１９２） ２（３８５） １（１９２） １（１９２）５（９６２）

χ２值 — — — — ５４５２

Ｐ值 — — — — ００２０

２３　两组患者ＡＤＬ、ＱＯＬ评分对比
两组治患者疗前的ＡＤＬ、ＱＯＬ比较差异无统计学意义（Ｐ＞

００５）；治疗后在ＱＯＬ评分上治疗１组显著较高，差异具有统计
学意义（Ｐ＜００５），在 ＡＤＬ评分上显著较低，差异具有统计学
意义（Ｐ＜００５）。具体结果详见表３。
２４　两组患者ＰＩＳＱ１２评分对比

两组患者治疗前的 ＰＩＳＱ１２差异无统计学意义（Ｐ＞
００５），治疗后在ＰＩＳＱ１２评分上治疗１组患者显著较高，差异
具有统计学意义（Ｐ＜００５）。具体结果详见表４。

表３　两组患者ＡＤＬ、ＱＯＬ评分（Ｍｅａｎ±ＳＤ）

组别 例数
ＡＤＬ

治疗前 治疗后

ＱＯＬ

治疗前 治疗后

治疗１组 ５２ ４１７７±４２６ １５８５±１９４ ２２３１±２５３ ５２５３±５６１

治疗２组 ５２ ４１６４±４４５ ２６７３±２６３ ２２４８±２４２ ３８４８±３９３

ｔ值 ０１５２ ２４００７ ０３５０ １４７９２

Ｐ值 ０４４０ ００００ ０３６３ ００００

表４　两组患者ＰＩＳＱ１２评分（Ｍｅａｎ±ＳＤ）

组别 例数
ＰＩＳＱ１２

治疗前 治疗后

治疗１组 ５２ ４２５±０４６ １６８９±１５３

治疗２组 ５２ ４１６±０４１ １２６７±１４９

ｔ值 １０５３ １４２４９

Ｐ值 ０１４７ ００００

,

　讨论
子宫脱垂是中老年妇女的常见疾病，５０％以上的经产妇均

可遭受此病困扰，严重影响患者生活质量［９１０］。其病因是多方

面的，但确切的患病率及发病因素尚不明确，其发病机制尚不明

确，可由多种因素共同形成，其中阴道分娩是导致该病最主要的

因素［１１］。

子宫脱垂患者在日常活动时，腹压上升，阴道会有肿物排

出，不仅会使阴道壁长期摩擦引起溃疡，易出现继发感染及尿潴

留，严重者可发生张力性尿失禁［１２１３］。随着年龄的增大，ＰＯＰ
发病率逐年升高，可引起一系列心理问题、社会和卫生问题，但

常临床被低估，既往重视少［１４］。ＨＵＳ治疗是临床针对生育期子
宫脱垂患者采取的常用治疗方案，虽然有一定效果，但随后临床

发现，该术术后部分患者会有持续性的坠胀感，并发症较多，治

疗效果不佳。张娅、张娴、李爱华等人研究表示［１５］，在常规ＨＵＳ
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的基础上采用子宫颈截除术能有效并发症发生率较多情况，尤

其是避免患者出现持续性的坠胀感，能显著提升治疗效果，可

将并发症发生率降低至２００％。本次研究结果表明，治疗１组
在治疗总有效率上显著较高，差异具有统计学意义（Ｐ＜００５），
在ＡＤＬ评分上显著较低，差异具有统计学意义（Ｐ＜００５），在
并发症发生率上显著较低，差异具有统计学意义（Ｐ＜００５），在
ＰＩＳＱ１２、ＱＯＬ评分上显著较高，差异具有统计学意义（Ｐ＜
００５），高位宫骶韧带悬吊术是目前临床常用手术，具有创伤
小、恢复快、视野清晰等特点，可以保持正常阴道生理位置，重新

达到坐骨棘水平，在配合子宫颈截除术，不仅能改善临床症状，

减少持续性的坠胀感，还能提升性生活。从常规高位宫骶韧带

悬吊术术后常出现坠胀感的原因我们发现，引起患者术后发生

此情况的原因在于生育期的患者普遍存在子宫颈较长的情况，

临床可配合子宫颈截除术，即可减少此情况发生，改善性功能，

提升生活质量。

综上所述，生育期子宫脱垂患者在使用 ＨＵＳ＋子宫颈截除
术治疗时，不仅治疗效果显著，改善性功能，还可减少并发症的

产生，提升生活质量，此方法值得临床借鉴推广。
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不同麻醉方式治疗高危剖宫产妇的疗效观察
丰陈△

南京市溧水区人民医院麻醉科，南京 ２１１２００

【摘要】　目的　为了提高高危剖宫产产妇的麻醉效果，探讨和研究应用不同麻醉方式的价值和意义。
方法　根据随机数字表方法的要求从２０１８年１月至２０１９年１月南京市溧水区人民医院接收的１２０例剖宫
产产妇作为研究对象。其中接受腰硬膜外联合麻醉方式的设为观察组（ｎ＝６０），接受硬膜外麻醉方式的设
为对照组（ｎ＝６０），比较不同的麻醉方式疗效差异。结果　研究数据表明，观察组和对照组均能取得一定的
麻醉效果，但和对照组相比观察组患者各评估指标（阻滞起效时间、最大感觉阻滞时间、最大感觉阻滞平面、

感觉阻滞持续时间）以及麻醉效果明显占据优势，两组比较，差异具有统计学意义（Ｐ＜００５）。结论　高危
产妇的剖宫产术中选择硬膜外麻醉方式，既能够提高麻醉效果，又能够减少术中疼痛，效果显著，值得推广。

【关键词】　剖宫产术：高危产妇；麻醉；效果
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　　剖宫产手术目前已经在临床得到推广和普及，其较高的安
全性和较短的手术时间得到广大医患的普遍认可，在临床的应

用率越来越高，其对麻醉的要求也随之提高［１２］。剖宫产术不

仅要求有较快的麻醉诱导，而且要能够让患者在术中保持较好

的肌肉松弛，最大限度的保证术中母婴安全［３］。高危剖宫产产

妇是现阶段我国产妇或围产儿死亡的主要原因，适时终止妊娠

是常用的治疗手段，而适宜的麻醉方式则是保证产妇病情稳

定，手术成功的关键［４］。为了提高高危剖宫产产妇的麻醉效

果，南京市溧水区人民医院对２０１８年１月至２０１９年１月接诊
的１２０例高危剖宫产产妇分别采取不同的麻醉方式，取得了一
定的研究结果。

!

　对象与方法
１１　研究对象

根据随机数字表方法对２０１８年１月至２０１９年１月来我院
行剖宫产产妇中挑选１２０例作为研究对象，并对其进行分组。
其中接受腰硬膜外联合麻醉方式的设为观察组（ｎ＝６０），接受
硬膜外麻醉方式的设为对照组（ｎ＝６０），入组产妇均满足中华
医学会产科分会最新拟定的高危剖宫产诊断标准且并需行剖

宫产手术。研究通过南京市溧水区人民医院伦理委员会讨论

且患者及家属对此次研究表示理解并签订知情同意书。

１２　治疗方法
对照组产妇在术中麻醉方式选择硬膜外麻醉，具体为：体

位选择侧卧位，应用１８号硬膜外穿刺针从腰脊间隙进行穿刺，
向头方向置管３ｃｍ～４ｃｍ，从硬膜外注射２％利多卡因注射液
（５ｍＬ／支国药准字Ｈ１４０２３５５９晋城海斯制药有限公司）３ｍＬ，观
察５分钟内是否出现脊麻表现，如果无则继续给予２％利多卡
因注射液６ｍＬ～１０ｍＬ注射，直至出现脊麻表现。调整患者术
中体位，保持麻醉平面在Ｔ６平面以下，对于术中平均动脉压低
于常规１５％的患者要及时给予盐酸麻黄碱注射液（３０ｍｇ／支　
国药准字 Ｈ２１０２２１４２东北制药集团沈阳第一制药有限公司）
１５ｍｇ静脉推注。而观察组患者术中则选择腰硬膜外联合麻醉
方式，具体为：术前０５小时给予硫酸阿托品注射液（１ｍｇ／支 国
药准字Ｈ４１０２１２５６　遂成药业股份有限公司）０５ｍｇ＋咪达唑

仑注射液（５ｍｇ／支 国药准字Ｈ１０９８００２５　江苏恩华药业股份有
限公司）１０ｍｇ肌肉注射，进入到手术室后给予乳酸格林液静脉
滴注。体位选择侧卧位并保持头高脚低状态，穿刺间隙选择腰

２３间隙或者腰３４间隙，穿刺针选择２６Ｇ／１６Ｇ，当硬膜外穿刺
针进至硬膜外腔并有脑脊液流出时将腰麻针刺入至蛛网膜下

腔并给予麻醉药物注入，注入 ０７５％盐酸布比卡因注射用
（５ｍＬ／支　国药准字 Ｈ３７０２２１０７　山东华鲁制药有限公司）
０８ｍＬ～１８ｍＬ，且每间隔５０分钟从硬膜外给予０７５％盐酸罗
哌卡因注射液（１０ｍＬ／支　国药准字 Ｈ２００５０３２５广东华润顺峰
药业有限公司）５ｍＬ注射。手术完成后取出穿刺针，同时将直
接为３０ｃｍ左右的导管留置于头侧，将麻醉平面控制在 Ｔ６平
面以下。

１３　观察指标［５］

详细记录观察组和对照组患者各评估指标（阻滞滞起效时

间、最大感觉阻滞时间、最大感觉阻滞平面、感觉阻滞持续时

间）并应用统计学软件比较其差异。

麻醉效果分为３个级别，其中优是指肌肉松弛效果好，术中
配合度高；良是指术中肌肉较紧，能够保证手术进行；差是指患

者肌肉处于紧张状态，无法开展手术。

１４　统计学处理
采用ＳＰＳＳ１７０软件对相关数据进行统计分析。计量资料

采用ｔ检验，以均数±标准差（Ｍｅａｎ±ＳＤ）表示；计数资料采用

χ２检验，以频数（百分数）［ｎ（％）］表示；Ｐ＜００５表示差异具有
统计学意义。

)

　结果
２１　观察组产妇和对照组产妇各评估指标对比

观察组产妇年龄范围 ２１岁 ～３５岁，年龄（３４６±６５）岁；
怀孕时间范围３５周～４１周，怀孕时间（３７５±２５）周；首次和
再次分娩产妇分别为３２例和２８例。对照组产妇年龄范围 ２０
岁～３６岁，年龄（３４５±６４）岁；怀孕时间范围３６周～４０周，怀
孕时间（３７４±２４）周；其中首次和再次分娩产妇分别为３１例
和２９例。对照组和试验产妇一般资料（年龄、怀孕时间、分娩
次数等）比较差异无统计学意义（Ｐ＞００５）。本研究具有可比
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性。

研究数据表明，观察组产妇和对照组产妇均能取得一定的

麻醉效果，但和对照组产妇相比观察组产妇患者各评估指标

（阻滞滞起效时间、最大感觉阻滞时间、最大感觉阻滞平面、感

觉阻滞持续时间）明显占据优势，两组比较差异具有统计学意

义（Ｐ＜００５）。具体结果详见表１。
２２　观察组和对照组产妇麻醉效果对比分析

研究表明，观察观察组组和对照组均能取得一定的麻醉效

果，但和对照组相比观察组患者麻醉效果明显占据优势，两组

比较差异具有统计学意义（Ｐ＜００５）。具体结果详见表２。

表１　两组产妇各评估指标对比 （Ｍｅａｎ±ＳＤ）

组别 例数 阻滞滞起效时间（ｍｉｎ） 最大感觉阻滞时间（ｍｉｎ） 最大感觉阻滞平面（Ｔ） 感觉阻滞持续时间（ｍｉｎ）

观察组 ６０ １４２２±４１６ ２１６５±１７２ ９５２±３１３ ２８１５６±１４３５

对照组 ６０ １７２４±４７６ ２６９６±１９６ ６７３±３８７ ２３７８９±１４７５

ｔ值 ２６６０ １１３３８ ３１２１ １１８１５

Ｐ值 ００１０ ００００ ０００３ ００００

表２　两组产妇麻醉效果对比分析［ｎ（％）］

组别 例数 优 良 差 总优良率

观察组 ６０ ４８（８０００） １０（１６６７） ２（３３３） ５８（９６６７）

对照组 ６０ ２４（４０００） ２４（４０００） １２（２０００） ４８（８０００）

χ２值 — — — ８０８６

Ｐ值 — — — ０００４

,

　讨论
近年来随着我国医疗技术水平的提高，产科中剖宫产手术

的临床应用水平逐年提高，目前已成为挽救高危产妇、围产儿

生命的重要手段［６７］。虽然剖宫产手术具有较高的临床应用价

值，但是其在临床的实际应用中存在一定的风险性，包括术中

出血、术后血栓形成、再次妊娠形成前置胎盘、再次妊娠子宫破

裂等，同时临床研究发现，剖宫产新生儿的抵抗力和阴道产新

生儿相比其抵抗力有所降低，容易出现呼吸系统疾病和弱

势［８９］。这就要求在术前必须正确评估产妇病情并完善相关辅

助检查，明确产妇是否能够耐受手术，既往是否有药物过敏史，

胎儿发育情况等［１０］。

剖宫产是近年来临床常用的手术方式，其麻醉方式很多，

但各有利弊［１１］。全身麻醉虽然能够取得一定的麻醉效果，但是

术中麻醉药用量较大，容易引发新生儿神经系统毒性，限制了

其在剖宫产中的应用［１２］。硬膜外麻醉和腰硬膜外联合麻醉是
目前临床上常用的剖宫产麻醉方法。硬膜外麻醉是指硬膜外

间隙的阻滞麻醉，麻醉师将局麻药注入硬膜外腔，起到阻滞脊

神经根的作用，暂时导致其所支配区域麻痹。根据手术的需要，

可选择高位、中位、低位以及脊管进行阻滞麻醉。硬膜外麻醉是

临床公认的安全有效的麻醉方法，其阵痛效果可靠，分娩时产

妇可以参与全程，可进食水，有助于分娩过程的进行。但是由于

产妇的个体差异等原因，部分患者的阵痛效果不理想，而且其

存在麻醉诱导时间和有效镇痛时间较长、阻滞效果差的缺点，

导致产妇在术中容易出现自觉疼痛，影响手术顺利进行。腰硬

联合麻醉师硬膜外麻醉和蛛网膜下腔麻醉联合应用的一种麻

醉方法，具有起效快，效果确切的优势，此外，联合麻醉的麻醉时

间不受限制，局麻药用量小，药物中毒发生率低，便于术后硬膜

外阵痛，因此在临床工作中具有明显的优势。黄金波等对１８０

例长进行研究，结果发现联合麻醉的产妇宫缩时疼痛ＶＡＳ评分
明显降低。

此次研究显示，观察组和对照组均能取得一定的麻醉效果，

但和对照组相比观察组患者各评估指标（阻滞滞起效时间、最

大感觉阻滞时间、最大感觉阻滞平面、感觉阻滞持续时间）以及

麻醉效果明显占据优势（Ｐ＜００５），这说明腰硬联合麻醉在高
危产妇剖宫产术中具有一定的应用价值，也和绝大多数研究报

道相一致［１３］。腰硬联合麻醉具有硬膜外麻醉和腰麻的优点，术

中神经阻滞效果完全，能够明显减轻术中产妇的疼痛，而且由于

放置了硬膜外导致，方便术中临时增加局麻药，和其他麻醉方式

相比其蛛网膜下腔用药量明显减少，有利于减少各种不良事件

的发生［１４１５］。

总之，将硬膜外麻醉方式应用于高危产妇的剖宫产术中，能

够起到较好的麻醉效果，减少产妇术中疼痛，效果显著，值得推

广。
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补肾祛瘀汤联合孕三烯酮对子宫内膜异位症
伴不孕症患者腹腔镜术后疗效及妊娠率的影响
王秀贤１△　王素贤２　许永芳１　孟红霞１　吕淑娴１　王胜敬１

１邢台县中心医院妇产科，河北 邢台 ０５４００１
２邢台县中心医院超声科，河北 邢台 ０５４００１

【摘要】　目的　研究补肾祛瘀汤联合孕三烯酮对子宫内膜异位症伴不孕症患者腹腔镜术后的疗效及
妊娠率的影响。方法　选取２０１４年２月至２０１７年１月在邢台县中心医院诊治的１２０例子宫内膜异位症伴
不孕症患者作为研究对象，将其随机分为对照组和观察组，每组６０例患者。观察组患者在对照组患者治疗
的基础上联合补肾祛瘀汤，治疗６个月经周期。对照组患者行腹腔镜手术治疗，术后予以孕三烯酮治疗，治
疗６个月经周期。检测两组患者血清促卵泡刺激素（ＦＳＨ）、雌二醇（Ｅ２）、促黄体生成素（ＬＨ）水平，观察记
录症状缓解情况、复发情况、妊娠情况和不良反应发生情况。结果　观察组患者治疗总有效率（９８３％）显
著高于对照组患者（８３３％），其差异具有统计学意义（Ｐ＜００５）；观察组患者复发率（１７％）显著低于对照
组患者（１５０％），其差异具有统计学意义（Ｐ＜００５）。观察组患者２年妊娠率（６８３％）高于对照组患者
（４３３％），其差异具有统计学意义（Ｐ＜００５）。治疗后，两组患者ＦＳＨ、ＬＨ和Ｅ２水平均有所降低，观察组患
者各项指标水平均低于对照组患者，其差异均具有统计学意义（均 Ｐ＜００５）。对照组患者不良反应发生率
（３３３％）高于观察组患者（１５０％），其差异具有统计学意义（Ｐ＜００５）。结论　对子宫内膜异位症伴不孕
症患者实施腹腔镜手术，术后给予补肾祛瘀汤联合孕三烯酮治疗，能够有效调节患者性激素水平，缓解各种

症状，降低复发率，提高２年妊娠率，并且不良反应较少。
【关键词】　子宫内膜异位症；不孕症；补肾祛瘀汤；孕三烯酮；腹腔镜手术
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　　子宫内膜异位症是妇科常见疾病，患者由于雌激素水平明
显变化，引起月经异常、痛经等表现［１］；同时，由于异位的内膜

组织容易侵犯卵巢组织，这不仅影响卵巢功能，还会影响子宫、

输卵管位置，使生殖系统粘连，故患者经常伴有不孕症。这不仅

影响患者的身心健康，也降低了患者的生活质量［２］。有关文献

报道［３］，３０％ ～５０％的子宫内膜异位症患者伴有不孕症，而
３５％的不孕症患者患有子宫内膜异位症，两者相互影响、密切相
关。近年来，腹腔镜手术已经成为治疗子宫内膜异位症的金标

准，而且术后结合药物加强治疗也逐渐成为共识。中医治疗不

孕经验丰富，认为肾虚血瘀是其主要病机，治疗以补肾化瘀为

主。本研究对我院诊治的子宫内膜异位症患者采用腹腔镜手

术结合补肾祛瘀汤与孕三烯酮进行治疗，观察疗效及对妊娠率

的影响。

!

　对象与方法
１１　研究对象

选取２０１４年２月至２０１７年１月邢台县中心医院诊治的
１２０例子宫内膜异位症伴不孕症患者为研究对象，其年龄范围
２２岁～４１岁，年龄（２８６５±６２３）岁。纳入标准：①符合子宫内
膜异位症的诊断标准［４］。有痛经、月经紊乱、盆腔包块等症状

或体征；血清 ＣＡ１２５＞３５Ｕ／ｍｌ；腹腔镜手术后病理确诊为子宫
内膜异位症。②符合不孕症的诊断标准［５］。正常性生活１年
以上，未采取任何避孕措施，输卵管畅通而未怀孕，且配偶精液

相关检查无异常。③中医辨证为肾虚血瘀证［６］。主证：经期不

定，经来腹痛；次证：月经量少，血稀色暗，阴部空坠，头晕失眠，

性欲减退，形体消瘦，潮热盗汗，腰膝酸软，口干舌燥；舌脉象：舌

黯淡，舌苔薄白，脉沉细。④无腹腔镜手术禁忌证。排除标准：
①严重心肝肾功能不全。②合并输卵管、卵巢器质病变。③既
往有腹部手术史。④合并恶性肿瘤者。⑤近４周内有激素类药
物应用史。⑥因配偶原因所致的不孕症。本研究报经邢台县中
心医院医学伦理委员会审核批准，所有患者及家属均已签署研

究知情同意书。

１２　研究方法
本研究采用实验对照方法。将１２０例患者随机分为观察组

和对照组，每组６０例患者。观察组６０例患者：年龄范围２２岁
～４１岁，年龄（２８７４±６２２）岁，不孕年限（３２５±０９０）年；美
国生育协会修正分期［５］（ｒＡＦＳ）：Ⅰ期１７例，Ⅱ期２３例，Ⅲ期
１１例，Ⅳ期９例；盆腔腹膜异位症１７例，卵巢子宫内膜异位囊
肿２２例，输卵管伞端黏连２１例，体质量指数（２２４９±２５５）ｋｇ／
ｍ２。对照组６０例患者：年龄范围２１岁 ～４０岁，年龄（２８２５±
６３０）岁，不孕年限（３２２±０８７）年；美国生育协会修正分期［５］

（ｒＡＦＳ）：Ⅰ期１８例，Ⅱ期２１例，Ⅲ期１３例，Ⅳ期８例；盆腔腹
膜异位症１８例，卵巢子宫内膜异位囊肿２２例，输卵管伞端黏连
２０例，体质量指数（２２６０±２５９）ｋｇ／ｍ２。比较两组患者年龄、
不孕时间、分期、病型等一般病历资料，其差异均无统计学意义

（均Ｐ＞００５），具有可比性。
１３　治疗方法

两组患者均在月经结束后７ｄ行腹腔镜手术治疗，消除病
灶，松懈盆腔黏连，恢复正常解剖关系。盆腔腹膜异位症患者，

予以烧灼及切除术；卵巢子宫内膜异位囊肿患者，给予囊肿剔除

术，输卵管伞端粘连患者，给予粘连松懈术，术中检查输卵管畅

通情况，术后注射透明质酸７５ｍＬ防止黏连，并常规抗感染处
理。

观察组患者在对照组患者治疗基础上联合补肾祛瘀汤治

疗，药方：黄精 １５ｇ，何首乌 １５ｇ，山药 １２ｇ，淫羊藿 １２ｇ，熟地黄
１０ｇ，川芎１０ｇ，菟丝子１０ｇ，陈皮１０ｇ，牡丹皮１０ｇ，紫河车１０ｇ，鹿
角片１０ｇ。补肾祛瘀汤由邢台县中心医院煎药室煎制，４００ｍＬ／
剂，１剂／ｄ，分早、晚餐后服用，月经期停药，连续治疗６个月经
周期。对照组患者给予孕三烯酮片（华润紫竹药化有限公司，

生产批号：２０１５０１２３２）２５ｍｇ／次，口服，２次／周，术后月经来潮
第１天开始服药，每次服用均在相同时间点，连续治疗６个月经
周期。两组患者治疗结束后，定期复查并开始试孕，随访至

２０１７年６月。
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１４　观察指标
观察指标共有３项：①治疗后症状改善情况、复发情况、妊

娠情况，计算复发率和妊娠率。②治疗前后性激素变化，包括促
卵泡刺激素（ＦＳＨ）、雌二醇（Ｅ２）、促黄体生成素（ＬＨ）。③药物
不良反应发生情况。

１５　疗效评定标准

根据《中药新药临床研究指导原则》［７］评定治疗效果：①完
全缓解：患者痛经、月经不调等临床症状消失，囊肿及包块消失，

或成功受孕；②缓解：患者症状消失，囊肿或包块明显缩小；③无
效：患者随访期间复发，包块增大，囊肿存在超过２个月。总有
效率＝（完全缓解＋部分缓解）／例数×１００％。
１６　统计学处理

采用ＳＰＳＳ２１０软件对相关数据进行统计分析。计量资料
以均数±标准差（Ｍｅａｎ±ＳＤ）表示，采用 ｔ检验；计数资料以频
数（百分数）［ｎ（％）］表示，采用 χ２检验。Ｐ＜００５表示差异具
有统计学意义。

)

　结果
２１　两组患者症状缓解和复发情况比较

观察组患者症状缓解总有效率（９８３％）显著高于对照组
患者（８３３％），其差异具有统计学意义（Ｐ＜００５）；观察组患者
复发率（１７％）显著低于对照组患者（１５０％），其差异具有统
计学意义（Ｐ＜００５）。具体结果详见表１。
２２　 两组患者２年妊娠率比较

观察组患者 ２年妊娠率（６８３％）高于对照组患者
（４３３％），其差异具有统计学意义（Ｐ＜００５）。具体结果详见
表２。

表１　两组患者症状缓解有效率和复发率比较［ｎ（％）］

组别 例数 完全缓解 部分缓解 无效 总有效率 复发率

观察组 ６０ ４５（７５０）１４（２３３） １（１７） ５９（９８３）１（１７）　

对照组 ６０ ２９（４８３）２１（３５０） １０（６７） ５０（８３３）９（１５０）

χ２值 — — — ８１０７ ６９８２

Ｐ值 — — — ０００４ ０００８

２３　两组患者性激素水平比较
治疗前，两组患者 ＦＳＨ、ＬＨ和 Ｅ２水平比较，其差异均无统

计学意义（均 Ｐ＞００５）；治疗后，两组患者 ＦＳＨ、ＬＨ和 Ｅ２水平
均有所降低，观察组患者型激素水平低于对照组患者，其差异

均具有统计学意义（均Ｐ＜００５）。具体结果详见表３。

表２　两组患者２年妊娠率比较［ｎ（％）］

组别 例数 受孕 流产 未孕 妊娠率

观察组 ６０ ４１（６８３） １（１７） １８（３００） ４１（６８３）

对照组 ６０ ２６（４３３） ４（６７） ３０（５００） ２６（４３３）

χ２值 — — — ７６０４

Ｐ值 — — — ０００６

２４　两组患者不良反应发生情况比较
对照组不良反应发生率 （３３３％）高于观察组患者

（１５０％），其差异具有统计学意义（Ｐ＜００５）。具体结果详见
表４。

表３　两组患者性激素水平比较（Ｍｅａｎ±ＳＤ）

组别 例数 时间 ＦＳＨ（Ｕ／Ｌ） ＬＨ（Ｕ／Ｌ） Ｅ２（ｎｇ／Ｌ）

对照组 ６０ 治疗前 ５７１±１４７ ６７７±１５５ １８５２６±４２６５

治疗后 ３９２±１４２ａ ４２６±１３３ａ １２２５４±３５２６ａ

观察组 ６０ 治疗前 ５６６±１５２ ６７５±１５３ １８２６３±４１３３

治疗后 ２４７±１２２ｂ ２５５±１１３ｂ ９８４５±２０１９ｂ

　　注：标有“ａ”项表示，与本组治疗前比较，Ｐ＜００５；标有“ｂ”项表示，与治疗后对照组比较，Ｐ＜００５

表４　两组患者不良反应发生情况的比较 ［ｎ（％）］

组别 例数 阴道出血 转氨酶升高 潮热 痤疮 其他 不良反应发生

观察组 ６０ １（１７） ７（１１７） １（１７） ０（０）　 ０（０）　 ９（１５０）

对照组 ６０ ５（８３） ６（１００） ３（５０） ４（６７） ２（３３） ２０（３３３）

χ２值 — — — — — ５５０２

Ｐ值 — — — — — ００１９

,

　讨论
近年来，子宫内膜异位症的发病率逐年升高。国内临床研

究显示［８］，３０％～５０％的患者伴发不孕症。目前，子宫内膜异
位症导致不孕的发病机制还不明确，认为其可能与卵巢功能异

常、盆腔结构改变、子宫内膜容受性改变等因素有关［９］。子宫

内膜异位症合并不孕症的首选治疗方案是腹腔镜手术治疗，其

目的是切除病灶并恢复正常的解剖结构。ＳｕｒｒｅｙＥＳ［１０］的 ｍｅｔａ
分析结果显示，腹腔镜手术能够提高患者术后妊娠率和活产率，

但无法完全恢复患者的生育能力，患者尽早手术并给予足够的

时间（１２个月以上）有利于术后自然妊娠。孕三烯酮是睾酮类
衍生物［１１］，不仅具有雌孕激素功效，还具有抗性激素功效，能够

有效抑制患者体内性激素的产生与分泌，应用于腹腔镜术后患
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者，能够抑制消除手术未清除的微小病灶，从而预防复发和提

高妊娠率［１２］。

中医认为，子宫内膜异位症合并不孕症的主要病机是肾虚

血瘀［１３］，患者冲任受损，胞宫藏泻失调，经血外溢成为离经之

血，蓄积于胞宫外，形成淤血，长此以往血瘀不通，引发盆腔痛、

痛经、结节等症状［１４］。淤血的发生与肾虚、寒凝、气滞和痰湿等

因素密切相关，其中肾虚最为常见。肾在女性正常生殖活动中

起主导作用，主要是控制肾天葵冲任胞宫轴的功能稳定［１５］。

当患者肾阳不足时，则导致阴寒内盛，而冲任虚寒，血失温煦；且

胞宫瘀血凝滞，加重肾虚，肾虚血瘀是本病的病因病机，其中肾

虚是本，血瘀是标［１６］，治法以补肾活血、调经助孕为主，本次采

用补肾祛瘀汤。方中黄精健脾益肾、补气养阴。何首乌有养血

滋阴、补肝肾的功效，现代药理研究显示［１７］：何首乌会引起肝功

能损害，本研究中患者转氨酶升高较为多见，停药后可以自行

缓解；山药健脾益肾，含有丰富的黏蛋白、皂苷，有很强的滋补作

用；淫羊藿是补肾益精之要药；熟地黄补血滋阴、益精填髓，与川

芎活血止痛、行气开郁搭配，可以治疗月经不调［１８］；陈皮理气健

脾；菟丝子、牡丹皮补肝益肾、活血化瘀；紫河车补气益精；鹿角

片可以补肾阳、益精血、行血消肿［１９］。

本研究结果表明，治疗后两组患者ＦＳＨ、ＬＨ和 Ｅ２水平均有
所降低，观察组患者各项指标水平均低于对照组患者（均 Ｐ＜
００５），这说明中西医联合治疗降低性激素水平的作用更为明
显。观察组患者症状缓解率明显优于对照组患者，复发率低于

对照组患者，此与文献报道［２０］结果一致。这说明采用本方案治

疗子宫内膜异位症效果值得肯定，这是因为补肾祛瘀汤能够从

根本上纠正患者病理状态，从而提高了疗效。观察组患者２年
妊娠率也明显高于对照组患者，这可能是因为随着术后时间的

增长，患者卵巢功能逐渐降低，增加了子宫内膜异位症复发的

风险，也降低了妊娠率。通过中药治疗，调节患者气血状态，提

高了患者妊娠率。也有研究［２１］称，中药治疗可能与调节患者免

疫功能有关，这为今后研究提供了方向。

综上所述，对子宫内膜异位症伴不孕症患者实施腹腔镜手

术，术后给予补肾祛瘀汤联合孕三烯酮治疗，能够有效调节患

者性激素水平，缓解各种症状，降低疾病复发率，提高２年妊娠
率，并且不良反应较少，值得临床推广应用。
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症的疗效及其对卵巢功能的影响［Ｊ］．广西医学，２０１４，３６（３）：

３１８３２１．

［１２］　郭淼，齐素云，牛高丽，等．补肾祛瘀汤联合去氧孕烯炔雌醇片治

疗腹腔镜术后子宫内膜异位症不孕４８例［Ｊ］．中医研究，２０１３，

２６（８）：２６２８．

［１３］　司守娜，柳书勤．腹腔镜手术联合药物治疗子宫内膜异位症伴不

孕临床疗效分析［Ｊ］．中国妇幼保健，２０１２，２７（２４）：３８０５３８０７．

［１４］　于敏，张宝文，陈晓云，等．补肾祛瘀汤对子宫内膜异位症大鼠治

疗的机制研究［Ｊ］．中国医科大学学报，２０１２，４１（５）：４２７４３０．

［１５］　张琴芬，郑瑛．散结镇痛胶囊对子宫内膜异位症伴不孕症患者腹

腔镜术后妊娠率及复发率的影响［Ｊ］．中华中医药学刊，２００９，２７

（４）：８８６８８７．

［１６］　黄坚英．腹腔镜联合孕三烯酮治疗子宫内膜异位症合并不孕症

有效性探讨［Ｊ］．临床医学，２０１７，３７（６）：１０２１０４．

［１７］　赵成元，喻琳麟，王华．腹腔镜联合中药定坤丹治疗子宫内膜异

位症性不孕症的临床疗效分析［Ｊ］．中国妇幼保健，２０１６，３１（４）：

７９６７９８．

［１８］　刘昕媛，谭丽．补肾祛瘀汤治疗 ＰＣＯＳ患者的疗效及对激素水平

的影响［Ｊ］．中药材，２０１６，３９（４）：９１１９１３．

［１９］　莫颖茵，陈谊明，谭桂云，等．宫腹腔镜手术联合中医综合疗法治

疗女性不孕症的效果［Ｊ］．广东医学，２０１６，３７（Ｓ１）：２３０２３２．

［２０］　宋景艳，孙振高，王爱娟，等．中药复方改善子宫内膜异位症相关

性不孕症妊娠率的系统评价［Ｊ］．世界中西医结合杂志，２０１７，１２

（１）：１８２２．

［２１］　陈霞．腹腔镜术后不同治疗方法对子宫内膜异位症伴不孕患者

妊娠率的影响［Ｊ］．现代诊断与治疗，２０１５，２６（４）：８６９８７０．

（收稿日期：２０１９０２１８）
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【基金项目】河北省石家庄市科学技术研究与发展计划项目（１６１４６２５２３）
△【通讯作者】赵敏英，Ｅｍａｉｌ：７１９９６４１０９＠ｑｑ．ｃｏｍ

ＤＯＩ：１０．３９６９／ｊ．ｉｓｓｎ．１６７２１９９３．２０１９．１２．０１５ ·妇科与生殖医学·

补肾促排卵汤联合克罗米芬治疗多囊综合征
不孕症的临床疗效研究
赵敏英１△　何茹２　何韦川２　刘盼１　吴伟红３

１石家庄市第一医院生殖医学科，石家庄 ０５００１１
２河北省第七人民医院产二科，河北 定州 ０７３０００
３定州市妇幼保健院产科，河北 定州 ０７３０００

【摘要】　目的　观察补肾促排卵汤联合克罗米芬对多囊卵巢综合征不孕症的疗效。方法　选取２０１６
年１月至２０１７年１２月石家庄市第一医院诊治的１３０例ＰＣＯＳ不孕症患者作为研究对象。将这１３０例患者
分为两组，每组６５例。对照组为克罗米芬单纯治疗，观察组在对照组治疗基础上加服补肾促排卵汤。３个
月经周期为１个疗程，共１个疗程。观察临床治疗效果及对性激素和卵巢血流动力学的影响。结果　观察
组妊娠率和排卵率明显高于对照组，差异具有统计学意义（Ｐ＜００５），两组患者治疗后基础激素水平比较，
观察组 ＬＨ／ＦＳＨ低于对照组，差异具有统计学意义（Ｐ＜００５），两组Ｔ水平及Ｅ２水平两组差异具有统计学
意义（Ｐ＜００５），观察组优势卵泡直径、子宫内膜厚度和ＰＳＶ水平明显高于对照组，而 ＰＩ和ＲＩ明显低于对
照组，差异均具有统计学意义（均Ｐ＜００１），观察组总有效率为７５３％，高于对照组的４６１５％，差异具有
统计学意义（Ｐ＜００５），两组患者均未发生明显的不良反应。结论　补肾促排卵汤联合克罗米芬治疗多囊
卵巢综合征不孕症临床疗效理想，不良反应轻微，值得临床推广。

【关键词】　补肾促排卵汤；克罗米芬；多囊卵巢综合征；不孕症
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　　不孕症是妇产科工作中的常见病和多发病，其中因排卵障
碍导致不孕占不孕症的２０％～４０％［１２］。在排卵性障碍疾病中，

多囊卵巢综合征（ｐｏｌｙｃｙｓｔｉｃｏｖａｒｉａｎｓｙｎｄｒｏｍｅ，ＰＣＯＳ）是最常见的
原因之一，目前，ＰＣＯＳ导致的排卵功能障碍西医治疗多采用化
学药物进行促排卵治疗［３４］。然而西医治疗 ＰＣＯＳ患者妊娠成
功率并没有明显提升，还会造成副作用如卵巢过度刺激综合

征，限制了其在临床上的应用［５］。祖国传统医学认为肾虚血瘀

型是ＰＣＯＳ不孕症的主要症型，采用辨证施治，且疗效肯定［６］。

但中医治疗起效缓慢，不少临床研究结合中西医各自优势用于

治疗ＰＣＯＳ不孕症，且疗效明显增加，不良反应减少［７］。国医大

师夏植成教授提出了补肾调周法，其中补肾促排卵汤在临床上

广泛运用，该方通过补肾，进而促使排卵，重建月经周期［８］。本

研究采用克罗米芬联合补肾促排卵汤治疗 ＰＣＯＳ不孕症６５例，
临床效果较好。

!

　对象与方法
１１　研究对象

选取２０１６年１月至２０１７年１２月石家庄市第一医院诊治
的１３０例 ＰＣＯＳ不孕症患者作为研究对象。根据研究对象意
愿，将研究对象按照数字表随机分为观察组和对照组，每组各

６５例。西医诊断标准：目前全球推荐的“鹿特丹专家会议”所制
定的标准［９］。中医诊断符合《中医妇科学》中有关闭经、不孕症

的诊断标准［１０］。纳入标准：①符合中西医诊断标准；②配偶外
生殖器正常，勃起功能正常，精液常规正常，免疫指标正常；③夫
妻性生活正常。排除标准：①其他原因导致的不孕症，②不符合
研究纳入标准，未按要求进行治疗的。本研究经石家庄市第一

医院伦理委员会批准，患者均签署知情同意书。

１２　治疗方法
对照组患者于月经或黄体酮撤退性出血的第５天开始口服

克罗米芬５０ｍｇ／ｄ～１００ｍｇ／ｄ，连服５ｄ，第１０天开始阴道 Ｂ超
监测子宫内膜和卵泡发育，当 ＰＣＯＳ不孕症患者最大卵泡的平
均直径≥１４ｍｍ时对尿黄体生成素（ＬＨ）进行监测，当出现尿
ＬＨ峰或至少有１个卵泡直径≥１８ｍｍ时，肌肉注射人绒毛膜促
性腺激素（ｈＣＧ）５０００Ｕ～１００００Ｕ，指导患者同房。观察组在对
照组基础上加服用补肾促排卵汤，组成为山萸肉 ６ｇ，鹿角片
１０ｇ，川断、熟地黄、菟丝子、炒当归、山药、赤白芍、丹皮、红花各
６ｇ，五灵脂１２ｇ，于月经第五日开始服原方去五灵脂、红花、鹿
角片，加枸杞子１５ｇ、女贞子１０ｇ，优势卵泡直径长至１８ｍｍ时服
原方加三棱１５ｇ、义术１５ｇ，每日１剂，早晚各煎服１次，３个月
经周期为１个疗程，进行为期１个疗程的治疗。
１３　观察指标
１３１　相关指标观测　月经周期第 １１天 ～第１２天行经阴道
Ｂ型超声监测优势卵泡大小、数目、子宫内膜厚度及卵巢血流动
力学，其中卵巢血流动力学包括搏动指数（ＰＩ）、阻力指数（ＲＩ）、

最大血流速度（ＰＳＶ）。
１３２　放射免疫法测定　雌二醇（Ｅ２）、ＬＨ、ＦＳＨ水平采用放
射免疫法进行测定 。血 ＨＣＧ测定在排卵２周后进行，阳性者
为妊娠；排卵后３０ｄ后再行彩超检测，成功妊娠的判定标准为：
彩超显示孕囊和胎心搏动 。计算排卵率、妊娠率，记录治疗期

间不良反应。

１４　疗效判定
以《多囊卵巢综合征的诊断专家共识》［１１］和《新编中医妇

科学》［１２］中相关标准，临床疗效判断如下：治愈：患者月经周期、

经期规律，并且月经色和量无异常，或者 自然怀孕；有效：治疗

后患者虽未妊娠，月经周期经期不稳定，但月经色质、量较治疗

前有所改善；无效：患者月经周期经期不规律，月经色质、量无明

显改善。总有效率＝（治愈例数＋有效例数）／总例数×１００％。
１５　统计学处理

采用ＳＰＳＳ２００软件对相关数据进行统计分析。计量资料
采用ｔ检验，以均数±标准差（Ｍｅａｎ±ＳＤ）表示；计数资料采用
χ２检验，以频数（百分数）［ｎ（％）］表示；等级资料采用秩和检
验；Ｐ＜００５表示差异具有统计学意义。
)

　结果
２１　两组患者基线资料比较

两组患者年龄范围２１岁 ～３５岁，年龄（２５４８±３５４）岁，
病程范围１年～７年，病程（３４４±１９４）年。其中观察组年龄
（２４４８±３２４），病程（３４２±１４６）年，对照组年龄（２６４４±
３６６）岁，病程（（３４６±１９６）年，两组病程和年龄差异无统计
学意义（Ｐ＞００５），具有可比性。
２２　两组患者妊娠情况比较

比较两组患者治疗后妊娠率和排卵率，结果表明观察组患

者妊娠率和排卵率明显高于对照组患者，差异具有统计学意义

（Ｐ＜００５），而早期流产和多胎妊娠发生率，两组患者比较，差
异无统计学意义（Ｐ＞００５）。具体结果详见表１。

表１　两组患者妊娠情况比较［ｎ（％）］

组别 例数 排卵 妊娠 早期流产 多胎妊娠

观察组 ６５ ５８（８９２３） ２５（３８４６） ２（８００） ３（１２００）

对照组 ６５ ４１（６３０７） １４（２１５３） １（７１４） ２（１４２８）

χ２值 １２２４１８ ４４３２２ ０００９３ ００４１９

Ｐ值 ０００００ ００３５３ ０９２３２ ０８３７７

２３　两组患者治疗后性激素水平对比
两组患者治疗后基础激素水平比较，观察组患者 ＬＨ／ＦＳＨ

低于对照组患者，差异具有统计学意义（Ｐ＜００５），两组 ＬＨ、Ｔ
水平及Ｅ２水平两组患者差异无统计学意义（Ｐ＞００５）。具体
结果详见表２。

表２　两组治疗后基础性激素水平（Ｍｅａｎ±ＳＤ）

组别 例数 ＬＨ（ｍＩＵ／ｍＬ） ＦＳＨ（ｍＩＵ／ｍＬ） ＬＨ／ＦＳＨ（倍） Ｔ（ｎｇ／ｍＬ） Ｅ２（ｐｇ／ｍＬ）

观察组 ６５ ６４６±１１９３ ８４６±２９３ ０７６±０１２ ０８９±０１３ ５２６２±３４０５

对照组 ６５ ９５６±１２４７ ６５６±２４７ １４６±０６５ ０８８±０２５ ６２８７±２８４７

ｔ值 １４４８２ ３９９７３ ８５３８１ ０２８６１ １８６１９

Ｐ值 ０１５００ ００００１ ０００００ ０７７５２ ００６４９
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２４　两组患者优势卵泡直径、子宫内膜厚度及血流动力学
观察组患者优势卵泡直径 、子宫内膜厚度和ＰＳＶ水平明显

高于对照组患者，而 ＰＩ和ＲＩ明显低于对照组患者，差异具有统
计学意义（Ｐ＜００１）。具体结果详见表３。

表３　两组优势卵泡直径、子宫内膜厚度及血流动力学比较（Ｍｅａｎ±ＳＤ）

组别 例数 优势卵泡直径（ｍｍ） 子宫内膜厚度（ｍｍ） ＰＩ ＲＩ ＰＳＶ（ｃｍ／ｓ）

观察组 ６５ ２０７４±４５２ １３８３±１８３ ２０２±０７８ ０８５±０１６ １３７５±６４５

对照组 ６５ １６３６±２９５ ９７２±１６８ ２６２±０９４ ０６９±０１４ １０５６±４７４

ｔ值 ６５４２４ １３３３８６ ４９６０３ ６０６７５ ３２１３１

Ｐ值 ０００００ ０００００ ０００００ ０００００ ０００１７

２５　两组患者临床疗程比较
观察组患者总有效率为７５３％，高于对照组的４６１５％，

差异具有统计学意义（Ｐ＜００５）。具体结果详见表４。

表４　两组患者临床治疗效果比较［ｎ（％）］

组别 例数 治愈 有效 无效 总有效率

观察组 ６５ （２６１５） （４９２３） （２４６２） ４９（７５３８）

对照组 ６５ （１２３１） （３３８５） （５３８５） ３０（４６１５）

Ｚ?χ２值 ２２９１４ １１６４８１

Ｐ值　 ０３４５３ ００００６

２６　两组患者不良反应情况
两组患者均未发生明显的不良反应。

,

　讨论
ＰＣＯＳ主要病因为内分泌失调导致排卵障碍，但具体发病

机制目前尚未清楚，诸多研究认为多囊卵巢综合征诱发因素包

括生活方式混乱和饮食结构不合理等［１３］。西药克罗米芬是目

前治疗多囊卵巢综合征不孕症的常用药物，用于促排卵治疗，

但该药物可使患者子宫内膜厚度变薄，于胚胎着床不利，使受

孕率降低［１４］。在祖国传统医学中，虽无 ＰＣＯＳ的相关专门记
载，但是多将ＰＣＯＳ归属于“闭经”“崩漏”“不孕”等疾病范畴，
中医理论认为 ＰＣＯＳ的发生与肾、肝、脾脏的功能失常密切相
关，肾为先天之本，且是五脏六腑之本，机体五脏功能失调终责

之于肾，无论是脾虚，或是肝郁气滞，瘦疲等病证形成多与肾虚

有着密切关系，虽疾病症候兼夹多见，疾病证型亦时常演变，但

ＰＣＯＳ发病机制仍以脾肾阳虚、痰湿阻滞胞宫等证为主［１５１６］。

故对该病的治疗应以补肾健脾治其本，化痰祛瘀利湿治其标。

本研究结果显示，采用补肾促排卵的观察组排卵率、妊娠率明

显高于单纯西药治疗对照组，两组患者治疗后血清基础激素水

平比较，观察组 ＬＨ／ＦＳＨ低于对照组，改善了 ＰＣＯＳ内分泌状
态。两组治疗后优势卵泡直径、子宫内膜厚度和子宫卵巢血流

动力学均有明显改善，其中观察组治疗后改善更为明显，本研

究提示补肾促排卵汤联合克罗米芬治疗ＰＣＯＳ不孕效果更加明
显，克罗米芬促进排卵，再结合中药通过改善患者体质和调节

机体内环境，有利于提高患者妊娠率。研究显示［１７］，患者内分

泌环境与多囊卵巢综合征不孕密切相关，故本研究通过性激素

水平反映病情改善情况，补肾促排卵汤有助于改善患者性激素

水平及子宫卵巢供血，从而有利于子宫内膜的生长发育，为患

者受孕提供良好的宫内环境。补肾促排卵汤，来源于“中药人

工周期”法，相关的研究显示，作用于患者的下丘脑可能是补肾

促排卵汤的作用机制，现代药理学研究结果证实补肾促排卵汤

中药物，具有类激素样的作用，可在一定程度上促进下丘脑垂
体卵巢轴分泌功能，降低ＬＨ?ＦＳＨ比值及血清 Ｔ的水平，从而
促进排卵［１８１９］。补肾促排卵汤中山萸肉、鹿角片、川断、熟地

黄、菟丝子滋阴补肾阳，以补肾阳为主，以适应疾病这一时期重

阴必阳的动态变化和阳长的需要，其中鹿角片一药，既能助阳，

又能提高或促进患者基础体温高温相变化，当归、赤白芍、红花、

五灵脂活血化瘀，可促进以气血活动为基础的排卵、且促进血分

中重阴必阳的转化，山药则具有健脾补肾、温阳祛湿之功效，当

优势卵泡直径长至１８ｍｍ时在原方基础上加三棱、义术能够加
强破血行气、活血化瘀之功，因此诸药合用，共同体现了对本病

补肾健脾，化痰祛瘀利湿的治疗原则。同时中西医结合的治疗

方案并未出现明显的不良反应，表明联合应用可保证安全的前

提下提高临床治疗效果。

综上所述，克罗米芬联合补肾促排卵汤物治疗 ＰＣＯＳ不孕
症疗效确切，诱导排卵，改善性激素水平，促进卵泡生长发育，无

明显不良反应，具有潜在的临床推广价值。
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腹腔镜辅助阴式次全子宫切除术对中年子宫肌瘤
患者术后康复及性功能的影响
廖丽川　聂小芬△

重庆市开州区人民医院妇科 ４０５４００

【摘要】　目的　探讨腹腔镜辅助阴式次全子宫切除术治疗中年子宫肌瘤的临床效果。方法　选择
２０１６年１１月至２０１８年１０月重庆市开州区人民医院诊治的１２２例中年子宫肌瘤患者为研究对象．按照手术
方式将其分为观察组与对照组，每组６１例患者。观察组患者行腹腔镜辅助阴式次全子宫切除术，对照组患
者行经阴道全子宫切除术。比较两组患者的手术指标、术后康复情况、术后不同时间段疼痛（ＶＡＳ评分）情
况、并发症发生率，随访至术后３个月，比较两组患者性功能（ＢＩＳＦＷ评分）。结果　①手术指标：两组患者
肌瘤清除数目比较，其差异无统计学意义（Ｐ＞００５）；观察组患者术中出血量、手术用时均优于对照组患者
（均Ｐ＜００５）。②术后康复：观察组患者术后首次排气时间、下床活动时间、住院时间均短于对照组患者
（均Ｐ＜００５）。③疼痛：术后两组患者ＶＡＳ评分均呈下降趋势，且观察组患者下降幅度大于对照组患者，其
差异均具有统计学意义（均Ｐ＜００５）。④并发症：观察组患者术后并发症总发生率（３３％，２／６１）低于对照
组患者（１４８％，９／６１），其差异具有统计学意义（Ｐ＜００５）。⑤性功能：手术前，两组患者 ＢＩＳＦＷ各维度评
分比较，其差异均无统计学意义（均Ｐ＞００５）；手术后３个月，观察组患者各维度评分均高于对照组患者，其
差异均具有统计学意义（均Ｐ＜００５）。结论　腹腔镜辅助阴式次全子宫切除术治疗子宫肌瘤，更具有微创
优势，且术后疼痛轻、并发症少，有利于患者早期康复，对改善中年患者性功能亦有积极作用。

【关键词】　中年子宫肌瘤；腹腔镜辅助阴式次全子宫切除术；术后康复；疼痛；并发症；性功能
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　　子宫肌瘤是女性生殖系统常见的良性肿瘤疾病，近年来发
病率有明显增长趋势，严重影响广大女性的身心健康和生活质

量。目前，经阴道全子宫切除术是临床治疗子宫肌瘤的重要术

式之一，但是，经过长期临床实践发现，该术式手术视野狭窄且

不清晰，术者需要极其熟悉会阴部各解剖结构毗邻关系和变异

情况，对其操作技术要求相对较高，进而限制了其在临床中的

广泛应用［１２］。随着腔镜外科技术的发展和完善，腹腔镜辅助

下经阴道全子宫切除术逐渐应用于临床，且研究结果显示，经

腹腔镜探查盆腹腔，可以确保手术视野清晰、开阔，便于术者辨

认解剖结构，有利于手术操作和减少不必要损伤，手术效果得

到临床普遍认可与支持［３４］。同时，临床发现，全子宫切除术可

以对患者性功能产生一定影响，而中年女性患者对性生活质量

尚有较高要求，故改善中年子宫肌瘤患者术后性功能，已经成

为妇科和性科学研究的重点课题之一［５］。相关研究进一步显

示，次全子宫切除术不切除宫颈，不仅可以保留子宫部分生理

功能，亦可以对患者心理起到一定安慰作用，故是子宫肌瘤患

者术后性功能的独立保护因素，对改善患者术后性生活质量具

有积极意义［６］。因此，本研究选取我院１２２例中年子宫肌瘤患
者，分组探讨腹腔镜辅助阴式次全子宫切除术的临床效果，现

将有关情况报道如下。

!

　对象与方法
１１　研究对象

选取２０１６年１１月至２０１８年１０月重庆市开州区人民医院
诊治的１２２例中年子宫肌瘤患者为研究对象。纳入标准：①符
合子宫肌瘤诊断标准［７］，经手术病理确诊；②年龄范围３０岁 ～
５９岁；③无手术禁忌证；④已婚妇女且无生育要求；⑤认知和沟
通能力正常，无精神疾病；⑥知情同意参与本研究。排除标准：
①子宫肌瘤生长于宫颈位置；②存在生殖系统其他病变；③肝、
肾功能不全，或合并严重心脑血管疾病；④合并严重免疫系统
或血液系统疾病；⑤合并子宫颈或子宫内膜恶性病变。年龄范
围３２岁 ～５８岁，年龄（４４７６±４１７）岁；病程范围９个月 ～４

年，病程（２００±０４１）年；肌瘤生长位置：浆膜下２７例，阔韧带
２９例，肌壁间３１例，黏膜下３０例，其他５例；肌瘤直径范围３ｃｍ
～７ｃｍ，肌瘤直径（５１０±０２５）ｃｍ；分娩次数：１次４１例，２次４４
例；３次及以上３７例。
１２　研究方法

本研究采用实验对照方法。按照不同手术方式，将１２２例
中年子宫肌瘤患者分为观察组与对照组，每组６１例患者。观察
组患者行腹腔镜辅助阴式次全子宫切除术，对照组患者行经阴

道全子宫切除术。本研究已经重庆市开州区人民医院伦理委员

会批准实施。

１３　手术方法
１３１　观察组手术方法　观察组患者行腹腔镜辅助阴式次全
子宫切除术：气管插管全麻，取膀胱截石位，以气腹针穿刺腹腔，

建立ＣＯ２人工气腹，压力维持在１０～１５ｍｍＨｇ；脐上缘做一１ｃｍ
小切口，插入１０ｍｍＴｒｏｃａｒ后放置腹腔镜，建立观察孔，再于双侧
髂前上棘内约４ｃｍ位置分别做０５ｃｍ小切口，插入５ｍｍＴｒｏｃａｒ
后放置手术操作器械，建立操作孔；经阴道将子宫推向腹腔，双极

电凝离断可能对手术产生干扰的组织，如输卵管峡部、子宫圆韧

带和卵巢固有韧带等，采用金属钛夹阻断双侧子宫动静脉血流，

转阴道手术；将阴道前穹隆处黏膜横行剪开，膀胱上推入盆腔，缓

慢牵出子宫体，对于子宫肌瘤较大无法牵出者，可先剔除肌瘤再

牵出宫体；缝扎子宫两侧动静脉，切除宫体后缝扎止血，确认止血

完善，复位宫颈，缝合盆腔腹膜、阴道黏膜和手术创口，术毕。

１３２　对照组手术方法　对照组患者行经阴道全子宫切除术：
取平卧位，行硬膜外联合蛛网膜下腔麻醉联合麻醉，改膀胱截石

位，两侧小阴唇固定于外侧皮肤；将阴道前后壁缓慢牵开，宫颈

以钳夹持，充分暴露子宫颈；阴道黏膜注入比例为１：１的肾上腺
素生理盐水，扩张阴道；宫颈予以环形切开，分离膀胱宫颈间隙

和直肠宫颈间隙；将膀胱宫颈韧带、宫骶韧带和主韧带离断，膀

胱子宫反折腹膜予以钝性分离，并对膜中血管予以细致处理，切

断圆韧带、卵巢和输卵管固有韧带；完整剥离子宫后取出，检查
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确认无出血及残留，缝合切口，术毕。

表１　两组患者基线资料比较［Ｍｅａｎ±ＳＤ／ｎ（％）］

　基线资料
观察组

（ｎ＝６１）
对照组

（ｎ＝６１）
ｔ／χ２值 Ｐ值

年龄（岁） ４４３６±４０７ ４５１５±４２６ １０４７ ０２９７

病程（年） １９８±０４３ ２０２±０３９ ０５３８ ０５９２

肌瘤生长位置 ０４３７ ０９７９

　浆膜下 １３（２１３） １４（２３０）

　阔韧带 １５（２４６） １４（２３０）

　肌壁间 １６（２６２） １５（２４６）

　黏膜下 １４（２３０） １６（２６２）

　其他 ３（４９） ２（３３）

肌瘤直径（ｃｍ） ５１１±０２４ ５０８±０２６ ０６６２ ０５０９

分娩次数 ０００５ ０９９６

　１次 ２１（３４４） ２０（３２８）

　２次 ２１（３４４） ２３（３７７）

　３次及以上 １９（３１１） １８（２９５）

１４　观察指标
观察指标包括以下５项：①手术指标。记录比较两组患者

肌瘤清除数目、术中出血量和手术用时。②术后康复。记录比
较两组患者术后首次排气时间、下床活动时间和住院时间。③
并发症。统计比较两组患者术后膀胱损伤、输尿管损伤、尿潴留

等发生率。④疼痛。采用视觉模拟评分法（ｖｉｓｕａｌａｎａｌｏｇｕｅ
ｓｃａｌｅ，ＶＡＳ）评估两组患者术后６ｈ、术后１２ｈ和术后２４ｈ疼痛
情况，分值０～１０分，评分越高表示疼痛越明显［８］。⑤性功能。
于术前和术后３个月，采用国际女性性功能评估量表（ＢＩＳＦＷ）
从性欲、性心理、性高潮、性行为异常４个维度评估两组患者性
功能，评分越高表示性功能越好［９］。

１５　统计学处理
采用ＳＰＳＳ２５０软件对相关数据进行统计处理。计量资料

以均数±标准差（Ｍｅａｎ±ＳＤ）表示，采用ｔ检验，术后不同时间点
ＶＡＳ评分采用重复测量方差分析；计数资料以频数（百分比）［ｎ
（％）］表示，采用χ２检验。Ｐ＜００５表示差异具有统计学意义。
)

　结果
２１　两组患者手术指标比较

两组患者肌瘤清除数目比较，其差异无统计学意义（Ｐ＞

００５）；观察组患者术中出血量、手术用时均少于对照组患者，
其差异均具有统计学意义（均 Ｐ＜００５），具有可比性。具体结
果详见表２。

表２　两组患者手术指标比较（Ｍｅａｎ±ＳＤ）

组别 例数
肌瘤清除

数目（个）

术中出血量

（ｍＬ）
手术用时

（ｍｉｎ）

观察组 ６１ ４３６±１０２ ８５７４±２２３５ ５９３２±１０４５

对照组 ６１ ４４１±１０４ １１７６３±３１７７ ７８６１±１４５８

ｔ值 ０２６８ 　６４１２ 　８３９９

Ｐ值 ０７８９ ＜０００１ ＜０００１

２２　两组患者术后康复情况比较
观察组患者术后首次排气时间、下床活动时间、住院时间均

短于对照组患者，其差异均具有统计学意义（均 Ｐ＜００５）。具
体结果详见表３。

表３　两组患者术后康复情况比较（Ｍｅａｎ±ＳＤ）

组别 例数 首次排气时间（ｈ）下床活动时间（ｈ）住院时间（ｄ）

观察组 ６１ １７５１±２３３ ２１６２±３４２ ４８４±１２１

对照组 ６１ ２３１４±３５７ ２９３６±５２９ ６０２±１４８

ｔ值 １０３１５ 　９５９７ 　４２８１

Ｐ值 ＜０００１ ＜０００１ ＜０００１

２３　两组患者疼痛比较
术后两组患者ＶＡＳ评分均呈下降趋势，且观察组下降幅度

大于对照组，其差异具有统计学意义（Ｐ＜００５）；两组患者ＶＡＳ
评分组间、不同时间点、组间·不同时间点交互作用相比，其差

异均具有统计学意义（均Ｐ＜０００１）。具体结果详见表４。
２４　两组患者并发症比较

观察组患者术后并发症总发生率（３３％）低于对照组患者
（１４８％），其差异具有统计学意义（Ｐ＜００５）。具体结果详见
表５。
２５　两组患者性功能比较

手术前，两组患者ＢＩＳＦＷ各维度评分比较，其差异均无统
计学意义（均Ｐ＞００５）；术后３个月，观察组患者各维度评分均
高于对照组患者（均Ｐ＜００５）。具体结果详见表６。

表４　两组患者术后不同时间段ＶＡＳ评分比较（分，Ｍｅａｎ±ＳＤ）

　　　组别 例数 术前 术后６ｈ 术后１２ｈ 术后２４ｈ

观察组 ６１ ６１０±１６４ ２１２±０６３ １６４±０２５ １５９±０１９

对照组 ６１ ６０３±１７１ ２９８±０８９ ２０３±０３１ １８３±０２１

组间 Ｆ＝１０１８１，Ｐ＜０００１

不同时间段 Ｆ＝１２４０６，Ｐ＜０００１

组间·不同时间段 Ｆ＝９１８８，Ｐ＜０００１
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表５　两组患者术后并发症发生率比较［ｎ（％）］

组别 例数 膀胱损伤 输尿管损伤 尿潴留 其他 总发生

观察组 ６１ ０（０）　 ０（０）　 ２（３３） ０（０）　 ２（３３）　

对照组 ６１ ２（３３） １（１６） ４（６６） ２（３３） ９（１４８）

χ２值 — — — — ４８９６

Ｐ值 — — — — ００２７

表６　两组患者手术前和术后３个月ＢＩＳＦＷ评分比较（分，Ｍｅａｎ±ＳＤ）

组别 例数　
性欲

手术前 术后３个月

性心理

手术前 术后３个月

性高潮

手术前 术后３个月

性行为异常

手术前 术后３个月

观察组 ６１　 １３２２５±１４２２１６３２９±１８３４１４１５９±１１４７１５８９３±１７６２１２９５８±１１４３１５８２３±１７２６１４５３２±１５２１ １６７２５±１９３６

对照组 ６１　 １３３４８±１３６７１５２３３±１６５８１４０６２±１２６１１５１２４±１５４５１３１４４±１０５６１５０４２±１６８４１４４８５±１６３７ １５９６４±１４５２

ｔ值 ０４８７ ３４６２ ０４４４ ２５６３ ０９３４ ２５３０ ０１６４ ２４５６

Ｐ值 ０６２７ ０００１ ０６５８ ００１２ ０３５２ ００１３ ０８７０ ００１６

,

　讨论
子宫肌瘤是妇科常见病与多发病。流行病学调查结果显

示，２０１１年我国子宫肌瘤患病率已达１１２１％，且近年来受饮
食、环境和生活方式等因素影响，发病率仍呈不断上升趋势，并

以中年女性为高发群体，成为威胁女性身心健康的重要疾病之

一［１０１１］。目前，子宫全切术是临床治疗无生育要求中年子宫肌

瘤患者的重要手段，但传统开腹手术创伤大、并发症多，且术后

恢复慢，逐渐被经阴道全子宫切除术等微创术式所代替［１２］。

与传统开腹手术相比，经阴道全子宫切除术不侵入腹部，

经阴道以最小切口打开腹膜，对机体损伤小，且无瘢痕遗留，在

子宫肌瘤外科治疗中得以广泛应用。但该术式亦存在局限性，

如手术操作空间有限，术中处理子宫附件难度相对较大，对术

者操作技术要求亦相对较高，导致其临床应用受到一定限

制［１３］。近年来，随着国内医疗水平的提升和腔镜技术的迅速发

展，腹腔镜辅助下经阴道全子宫切除术已经应用于子宫肌瘤治

疗［１４］。临床发现，腹腔镜辅助下进行手术，可以获得开阔视野，

便于辨认解剖结构，有利于降低手术难度，且可以清晰观察盆

腹腔重要组织及宫角组织、腹膜中血管，有利于减少手术损伤，

提高手术安全性［１５１６］。同时，腹腔镜辅助下能够尽可能保护韧

带及其周围组织免受损伤，有利于减轻术后疼痛，对早期下床

活动、促进康复亦有积极作用。

对于子宫切除范围的选择，目前仍然存在较大争议，虽然

临床普遍认为全子宫切除术可以彻底根治子宫肌瘤，但也有研

究指出，次全子宫切除术亦可以达到与全子宫切除术相当的手

术效果，且其保留了子宫颈，对机体损伤相对更小［１７１８］。本研

究试对此进行比较，结果显示，两组患者肌瘤清除数目相同，但

观察组患者术中出血量、手术时间、疼痛、并发症发生率和术后

康复情况均优于对照组患者（均 Ｐ＜００５）。可见，腹腔镜辅助
阴式次全子宫切除术在治疗效果方面，与经阴道全子宫切除术

相当，但该术式更具有微创优势，有利于减少术中出血，缩短手

术时间，且可以进一步减少手术对机体造成的损伤，有利于减

轻术后疼痛、降低相关并发症发生风险，故术后机体功能恢复

更快。

性功能是影响患者生活质量的重要因素之一。有关研究

指出，全子宫切除术对盆腔血管、韧带和神经均有不同程度损

伤，术后恢复相对较慢，且可能导致术后激素分泌异常，进而影

响性欲和性生活质量［１９２０］。而次全子宫切除术对机体损伤更

小，有利于术后各项指标早期恢复，且宫颈保留对患者心理起到

一定安慰作用，避免了子宫全切引发的焦虑、抑郁等负性情绪和

心境障碍，对改善其性过程主观感受具有积极意义。此外，也有

研究显示，宫颈在性过程中具有一定生理意义，具体表现为宫颈

反复摩擦、挤压可以增加局部神经兴奋性，促进宫颈黏液分泌，

有利于增加阴道湿滑度，同时可以促进子宫反射性收缩，刺激盆

腔产生快感［２１］。本研究中，随访至术后 ３个月，观察组患者
ＢＩＳＦＷ各维度评分均高于对照组患者（均Ｐ＜００５），这提示腹
腔镜辅助阴式次全子宫切除术有利于改善中年子宫肌瘤患者

术后性功能，分析其原因可能在于，宫颈保留使手术对患者生

理、心理影响有所降低，进而有利于从主客观方面改善术后性功

能。

综上所述，腹腔镜辅助阴式次全子宫切除术治疗子宫肌瘤，

更具有微创优势，且术后疼痛轻、并发症少，有利于患者早期康

复，对改善中年患者性功能亦有积极作用。但是，本研究未进行

大样本量分析探讨，且观察随访时间相对较短，可能会造成研究

结果具有一定偏倚性。未来仍然需要扩大样本量、延长随访时

间继续进行深入研究分析，以期为腹腔镜辅助阴式次全子宫切

除术治疗中年患者子宫肌瘤可行性提供更多的临床依据。
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经阴道直肠阴道隔子宫内膜异位症病灶部分切除术
联合屈螺酮决雌醇长期维持治疗的效果观察
张慧君１　沈志娟１　覃小敏１　李琳１　周敏１　徐敏２　何敏２　张伟３　王丽３　郭红１△　张燕４

１湖北文理学院附属医院（襄阳市中心医院）妇产科，湖北 襄阳 ４３００００
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【摘要】　目的　探析屈螺酮决雌醇长期维持和病灶部分切除术治疗经阴道直肠阴道隔子宫内膜异位
症的临床效果观察。方法　选取２０１７年３月至２０１８年３月湖北文理学院附属医院（襄阳市中心医院）诊治
的１１０例经阴道直肠隔子宫内膜异位症（ＲＶＥ）患者作为研究对象。１１０例患者均予以病灶部分切除术，根
据随机对照法分组，分为观察组（ｎ＝５６）和对照组（ｎ＝５４），观察组服用屈螺酮决雌醇治疗，对照组术后放置
左诀诺孕酮宫内缓释系统治疗，两组均治疗０５年。另选取同期经阴道直肠阴道隔子宫内膜异位症病灶部
分切除术但不愿接受药物治疗的５０例患者作为空白组。应用疼痛视觉模拟评分（ＶＡＳ）评估内异症相关疼
痛程度；应用女性性功能指数（ＦＳＦＩ）评估性功能指标；应用健康调查简表（ＳＦ３６）评估健康相关生命质量，
比较三组术前、术后０５年、术后１年的内异症相关疼痛程度的视觉模拟评分（ＶＡＳ）；比较三组术前、术后
０５年、术后１年的女性性功能指数（ＦＳＦＩ）；比较三组术前、术后半年、术后１年健康调查简表评分。结果　
三组术后０５年、术后１年的内异症相关疼痛程度的视觉模拟评分均低于术前，但观察组术后０５年、术后１
年的大便困难、性交痛、慢性盆腔痛、痛经等内异症相关疼痛程度的视觉模拟评分与对照组、空白组相比，显

著下降，差异具有统计学意义（Ｐ＜００５）；三组术后０５年、术后１年的女性性功能指数各项评分均高于术
前，观察组术后０５年、术后１年的疼痛、满意度、性高潮、阴道润滑、性唤起、性欲等女性性功能指数（ＦＳＦＩ）
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各项评分与对照组、空白组相比，显著增高，差异具有统计学意义（Ｐ＜００５）；三组术后０５年、术后１年的
健康调查简表评分（ＳＦ３６）各项评分均高于术前，但观察组术后０５年、术后１年的精神健康、躯体健康、生
命活力、心理健康、社会功能、总体健康等健康调查简表评分（ＳＦ３６）与对照组、空白组相比，显著增高，差异
具有统计学意义（Ｐ＜００５）。结论　屈螺酮决雌醇长期维持治疗与经阴道ＲＶＥ病灶部分切除术联合治疗，
手术并发症风险低，可降低患者的疼痛程度，创伤小，可提高生命质量，值得临床推广。

【关键词】　临床观察；子宫内膜异位症；屈螺酮决雌醇；ＳＦ３６
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【中图分类号】　Ｒ７１１ 【文献标识码】　Ａ

　　子宫内膜异位症主要包括深部浸润型内异症、卵巢子宫内
膜异位囊肿、腹膜型内异症，约有 １０％ ～１５％的育龄女性发
病［１］。深部浸润型内异症是指浸润深度超过５ｍｍ的内异症病
灶，大部分位于后盆腔，可侵及直肠阴道隔、直肠子宫陷凹、阴

道、输尿管、膀胱、直肠、宫骶韧带等部位。深部浸润型内异症临

床可出现大便痛、肛门坠胀、性交痛、慢性盆腔痛、痛经等特征，

单纯药物治疗复发率较高，临床效果较差，手术切除病灶则极

易出现尿潴留、输尿管穿孔、直肠阴道瘘、吻合口瘘、肠管狭窄及

损伤、盆腔脓肿、腹腔内出血等风险［２］。对于深部浸润型内异

症的治疗方式选择对临床效果的影响具有重要的临床价值，本

研究探析屈螺酮决雌醇长期维持与病灶部分切除术联合治疗

经阴道直肠阴道隔子宫内膜异位症的临床效果。

!

　对象和方法
１１　研究对象

临床选取２０１７年３月至２０１８年３月湖北文理学院附属医

院（襄阳市中心医院）诊治的１１０例经阴道直肠隔子宫内膜异
位症（ＲＶＥ）患者作为研究对象。年龄范围２５岁 ～３９岁，年龄
（３５８±２３）岁；病程范围１年 ～５年，病程（２５±０４）年。体
质量指数（２０５±１２）ｋｇ／ｃｍ２，经期（６５±２１）日，月经周期
（２８３±１４）日；孕次（２２±１１）次，产次（１２±０４）次。另选
取同期经阴道直肠阴道隔子宫内膜异位症病灶部分切除术但

不愿接受药物治疗的５０例患者作为空白组。纳入标准：①符合
世界卫生组织制定的经阴道直肠阴道隔子宫内膜异位症的诊

断标准［３］；②暂无生育要求；肠镜检查直肠黏膜未侵及；③ＭＲＩ
或超声检查发现病变向直肠壁、阴道穹隆侵袭，未发现盆腔包块

及子宫腺肌病；④三合诊扪及直肠阴道隔触痛结节，阴道后穹隆
蓝紫色结节；⑤临床发现大便痛、性交痛、盆腔痛、痛经等特征。
排除标准：①卵巢子宫内膜异位囊肿或附件包块直径超过３ｃｍ；
②肠管狭窄、尿路梗阻、严重的盆腔内异症；子宫切除术史、内异
症手术史。全部研究对象均自愿参加本研究，签署知情同意书，
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经湖北文理学院附属医院（襄阳市中心医院）医学伦理委员会

审核通过（编号：ＺＳ８７６）。根据随机对照法分为观察组（ｎ＝
５６）和对照组（ｎ＝５４），观察组年龄范围 ２５岁 ～３９岁，年龄
（３５８±２２）岁；病程范围１年 ～５年，病程（２５±０５）年。体
质量指数（２０５±１１）ｋｇ／ｃｍ２，经期（６５±２０）日，月经周期
（２８３±１３）日；孕次（２２±１０）次，产次（１２±０５）次。对照
组年龄范围２５岁～３９岁，年龄（３５７±２３）岁；病程范围１年
～５年，病程（２６±０４）年。体质量指数（２０４±１２）ｋｇ／ｃｍ２，
经期（６６±２１）日，月经周期（２８２±１４）日；孕次（２１±１１）
次，产次（１３±０４）次。空白组年龄范围２４岁 ～３８岁，年龄
（３５２±２１）岁；病程范围１年 ～５年，病程（２４±０３）年。体
质量指数（２０８±１２）ｋｇ／ｃｍ２，经期（６４±１８）日，月经周期
（２８４±１５）日；孕次（２１±１１）次，产次（１１±０４）次。三组
的产次、孕次、月经周期、经期、体质量指数、病程、年龄、手术方

式等临床资料差异无统计学意义（Ｐ＞００５），具有可比性。
１２　研究方法

全部研究对象术前３个月均予以促性腺激素释放激素激动
剂（ＧｎＲＨａ），病人体位取膀胱截石位，予以常规消毒铺巾，金属
导尿管导尿，阴道后穹隆予以阴道拉钩暴露充分，在结节邻近

部位注射稀释后的肾上腺素盐水，在直肠内予以左手食指指

示，结节予以Ａｌｌｉｓ钳钳夹，将结节切除，尽可能保持直肠的完整
性，防止切入肠道，观察无受损，将阴道创面连续缝合，络合碘水

稀释后冲洗，当无渗血时，将１根碘仿纱条置于阴道后穹隆，阴
道予以油砂卷填塞，２４小时后取出。术后予以抗菌药物预防性
应用。观察组：术后服用屈螺酮决雌醇，服用方法为自然月经周

期第五日开始口服药物，１片／日，连续服用２１日，停药７日后
再服用下一盒药物。对照组：术后放置左诀诺孕酮宫内缓释系

统治疗，两组均治疗０５年，全部研究对象根据门诊规律随访，
术后０５年每３个月随访，随访时间１２个月 ～８０个月，临床评
估暴露药物的不良反应、影像学检查、阴道直肠查体、填写相关

量表、临床症状询问。空白组术后不服用药物，经针对临床症状

进行抗炎、抗感染等相应治疗。应用疼痛视觉模拟评分（ＶＡＳ）
评估内异症相关疼痛程度；应用女性性功能指数（ＦＳＦＩ）评估性
功能指标；应用健康调查简表（ＳＦ３６）评估健康相关生命质量，
比较三组术前、术后０５年、术后１年的内异症相关疼痛程度的
视觉模拟评分（ＶＡＳ）；比较三组术前、术后０５年、术后１年的
女性性功能指数（ＦＳＦＩ）；比较三组术前、术后０５年、术后１年
健康调查简表评分。

１３　使用药物
屈螺酮炔雌醇（商品名：优思明；国药准字：Ｊ２００８００８５；厂

家：ＳｃｈｅｒｉｎｇＧｍｂＨ＆Ｃｏ．ＰｒｏｄｕｋｔｉｏｎｓＫＧ）。左诀诺孕酮片（国药
准字：Ｈ１９９８３０７２；厂家：北京利龄恒泰药业有限公司）。
１５　评估标准［４］

视觉模拟评分量表（ＶＡＳ）为对内异症相关疼痛程度进行评
估，包括大便困难、性交痛、慢性盆腔痛、痛经等。女性性功能指

数（ＦＳＦＩ）包括疼痛、满意度、性高潮、阴道润滑、性唤起、性欲等
方面的内容，分数为２分 ～３６分，性功能随着分数的增高而增
高。健康调查量表（ＳＦ３６）主要由３６个条目组成，分为心理健

康（ＭＨ）、社会功能（ＳＦ）、生命活力（ＶＴ）、总体健康（ＧＨ）等维
度。分数０１００分，分数越高说明生命质量越高。
１６　统计学处理

采用ＳＰＳＳ１９０软件对相关数据进行统计分析。计量资料
采用ｔ检验，以均数±标准差（Ｍｅａｎ±ＳＤ）表示；多组间对比采
用方差分析，以Ｆ值检验；Ｐ＜００５表示差异具有统计学意义。
)

　结果
２１　三组患者不同治疗阶段的视觉模拟评分评估比较

三组术后０５年、术后１年的内异症相关疼痛程度的视觉
模拟评分均低于术前，但观察组术后０５年、术后１年的大便困
难、性交痛、慢性盆腔痛、痛经等内异症相关疼痛程度的视觉模

拟评分与对照组、空白组相比，显著下降，差异有统计学意义（Ｐ
＜００５）。具体结果详见表１。

表１　三组病人不同治疗阶段的视觉模拟评分的
评估比较（分，Ｍｅａｎ±ＳＤ）

　临床指标
观察组

（ｎ＝５６）
对照组

（ｎ＝５４）
空白组

（ｎ＝５０）
Ｆ值 Ｐ值

大便困难

　术前 ７２±２３ ７３±２４ ７２±２４ ００３ ０９７

　术后０５年 ４３±１０ ６４±１９ ６６±１８ ３４２２ ＜００１

　术后１年 ３１±０４ ５９±１１ ６３±１５１４１４５ ＜００１

性交痛

　术前 ７１±２０ ７２±２１ ７１±２１ ００４ ０９６

　术后０５年 ４６±１１ ６５±１８ ６８±１９ ２７６２ ＜００１

　术后１年 ２９±０５ ６０±１２ ６５±１５１６１７１ ＜００１

慢性盆腔痛

　术前 ６９±２４ ６８±２３ ６９±２２ ００３ ０９６７

　术后０５年 ４２±１３ ６３±１８ ６５±１４ ３８４３ ＜００１

　术后１年 ２６±０５ ３６±１３ ４８±１５ ４７０１ ＜００１

痛经

　术前 ７０±２６ ６９±２５ ７０±２４ ００３ ０９７

　术后０５年 ４３±１４ ６４±１９ ６６±１８ ３０２８ ＜００１

　术后１年 ２４±０７ ３８±１４ ４３±１３ ３８３７ ＜００１

２２　三组不同治疗阶段ＦＳＦＩ评分指标的评估比较
三组术后０５年、术后１年的女性性功能指数各项评分均

高于术前，观察组术后０５年、术后１年的疼痛、满意度、性高
潮、阴道润滑、性唤起、性欲等女性性功能指数（ＦＳＦＩ）各项评分
与对照组、空白组相比，显著增高，差异具有统计学意义（Ｐ＜
００５）。具体结果详见表２。
２３　三组不同治疗阶段健康调查量表的评估比较

三组术后半年、术后１年的健康调查简表评分（ＳＦ３６）各项
评分均高于术前，但观察组术后半年、术后１年的精神健康、躯
体健康、生命活力、心理健康、社会功能、总体健康等健康调查简

表评分（ＳＦ３６）与对照组、空白组相比，显著增高，差异具有统
计学意义（Ｐ＜００５）。具体结果详见表３。
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表２　三组不同治疗阶段ＦＳＦＩ评分指标的
评估比较（分，Ｍｅａｎ±ＳＤ）

　临床指标
观察组

（ｎ＝５６）
对照组

（ｎ＝５４）
空白组

（ｎ＝５０）
Ｆ值 Ｐ值

疼痛

　术前 ２６±０３ ２５±０４ ２６±０４ １３２ ０２７

　术后０５年 ４３±１４ ３４±０７ ３１±０５ ２２５９ ＜００１

　术后１年 ５１±２４ ３９±１１ ３５±０８ １４２３ ＜００１

满意度

　术前 ２９±１０ ３０±１１ ２９±１２ ０１５ ０８６

　术后０５年 ４８±１９ ３５±１４ ３２±１３ １８４４ ＜００１

　术后１年 ５９±２５ ４０±１９ ３６±１５ １９８９ ＜００１

性高潮

　术前 ２５±１４ ２６±１３ ２５±１５ ００９ ０９１

　术后０５年 ４２±１８ ３０±１５ ２８±１６ １１５４ ＜００１

　术后１年 ６６±２５ ４７±１８ ３９±１９ ２３４２ ＜００１

阴道顺滑

　术前 ２７±１６ ２５±１５ ２６±１５ ０２３ ０７９

　术后０５年 ４３±２４ ３４±１８ ２９±１６ ６８８ ＜００１

　术后１年 ６４±３７ ４８±２３ ４２±２１ ８７４ ＜００１

性唤起

　术前 ２７±１４ ２８±１３ ２８±１４ ０１０ ０９１

　术后０５年 ５２±２３ ３３±１５ ３１±１５ ２２０３ ＜００１

　术后１年 ６６±２８ ５６±２３ ４６±２１ ８９５ ＜００１

性欲

　术前 ２０±０６ ２１±０５ ２０±０４ ０６９ ０５０

　术后０５年 ４３±１９ ３４±１４ ３１±１５ ７９９ ＜００１

　术后１年 ６４±２１ ４８±１７ ４２±１６ ２０９６ ＜００１

表３　三组治疗不同阶段的健康调查量表的
评估比较（分，Ｍｅａｎ±ＳＤ）

　临床指标
观察组

（ｎ＝５６）
对照组

（ｎ＝５４）
空白组

（ｎ＝５０）
Ｆ值 Ｐ值

精神健康

　术前 ４０６±５７ ４１５±５５ ４０８±５８ ０３８ ０６９

　术后０５年 ６２７±１０７ ５３８±６７ ４８９±６４ ３８４７ ＜００１

术后１年 ８５３±１３６ ７０３±９６ ６３２±８３ ５８１３ ＜００１

躯体健康

　术前 ６６７±４５ ６６８±４６ ６６７±４８ ００１ ０９９

　术后０５年 ８３３±５７ ７２３±６６ ６８２±６１ ８７０１ ＜００１

　术后１年 ８６８±７５ ７８５±８１ ７４３±７９ ３５３３ ＜００１

生命活力术前 ５０７±４７ ５０６±４８ ５０６±４９ ００１ ０９９

　术后０５年 ６２５±５５ ５３７±４９ ５１４±４６ ７３２８ ＜００１

　术后１年 ９３３±６６ ８２５±５７ ７２１±５２１７１５６ ＜００１

续表３　三组治疗不同阶段的健康调查量表的
评估比较（分，Ｍｅａｎ±ＳＤ）

　临床指标
观察组

（ｎ＝５６）
对照组

（ｎ＝５４）
空白组

（ｎ＝５０）
Ｆ值 Ｐ值

心理健康

　术前 ５７８±３５ ５７６±３６ ５７６±３８ ００６ ０９５

　术后０５年 ６５３±４６ ６０５±３９ ５９１±３９ ３２９９ ＜００１

　术后１年 ８６８±７５ ７０３±４１ ６４４±４３２３２９６ ＜００１

社会功能

　术前 ９３±３２ ５９２±３３ ５９４±３１ ００５ ０９５

　术后０５年 ６８３±４５ ６０６±３８ ６０２±３４ ７２９１ ＜００１

　术后１年 ８０３±５４ ７２８±４５ ６５６±４３１２５３１ ＜００１

总体健康

　术前 ４６８±３５ ４６７±３４ ４６５±３６ ０１０ ０９１

　术后０５年 ６２５±５７ ４９４±４１ ４８３±３９１５５７７ ＜００１

　术后１年 ８４７±６５ ７６８±５３ ６７１±５５１２１４０ ＜００１

,

　讨论
经阴道直肠阴道隔子宫内膜异位症的病灶部位为直肠阴

道隔深部，常向直肠壁肌阴道壁生长，是一种特殊类型的深部内

异症［５６］。患者常常出现肛门坠痛、性交痛、盆腔痛等，在经期

加重。阴道检查可观察到后穹隆息肉状结节，呈蓝紫色，三合诊

可发现直肠阴道隔内多发或单发触痛结节，边界不清晰，表面不

光滑，质地较硬，和邻近组织粘连，可向肠壁侵袭。核磁共振或

超声检查显示直肠阴道隔内出现病变包括，经结肠镜检查排除

直肠病变。因经阴道直肠阴道隔子宫内膜异位症的范围较广，

病灶位置较深，可向阴道和肠壁侵袭，邻近腹膜及韧带增厚，解

剖结构不清晰，增加了手术难度［７８］。手术出血较多，且极易出

现直肠阴道瘘、吻合口瘘、肠管狭窄及损伤等并发症情况。目

前，对于经阴道直肠阴道隔子宫内膜异位症进行手术及长期药

物维持治疗的效果已成为热点医学研究课题。

本研究探析经阴道直肠阴道隔子宫内膜异位症进行手术

及屈螺酮决雌醇长期维持治疗的临床效果观察，结果显示：三组

术后０５年、术后１年的内异症相关疼痛程度的视觉模拟评分
均低于术前，但观察组术后０５年、术后１年的大便困难、性交
痛、慢性盆腔痛、痛经等内异症相关疼痛程度的视觉模拟评分与

对照组、空白组相比，显著下降，差异具有统计学意义（Ｐ＜
００５）；三组术后０５年、术后１年的女性性功能指数各项评分
均高于术前，观察组术后０５年、术后１年的疼痛、满意度、性高
潮、阴道润滑、性唤起、性欲等女性性功能指数（ＦＳＦＩ）各项评分
与对照组、空白组相比，显著增高，差异具有统计学意义（Ｐ＜
００５）；三组术后０５年、术后１年的健康调查简表评分（ＳＦ３６）
各项评分均高于术前，但观察组术后０５年、术后１年的精神健
康、躯体健康、生命活力、心理健康、社会功能、总体健康等健康

调查简表评分（ＳＦ３６）与对照组、空白组相比，显著增高，差异
具有统计学意义（Ｐ＜００５），与王秀菊等［９］的研究结果大体一

致，内异症主要为疼痛为主的非肿瘤性疾病，可对病人的生命健

康产生严重影响，但单纯应用手术治疗无法完全治愈，因手术时

对于腹腔镜下肉眼观察的正常腹膜病灶会有遗漏，同时无法阻

止内异症的病情进展，术后极易出现复发［１０］。

术后予以屈螺酮炔雌醇，可降低产生前列腺素及月经量，抑
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制子宫内膜的生长及排卵，抑制在位内膜的细胞增殖且促进其凋

亡，同时可调节月经周期、避孕，对卵巢子宫内膜异位囊肿的复发

性减低，有效缓解痛经。综上所述，屈螺酮决雌醇长期维持治疗

与经阴道ＲＶＥ病灶部分切除术联合治疗，手术并发症风险低，可
降低患者的疼痛程度，创伤小，可提高生命质量，值得临床推广。
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剖腹产对母婴双方的多器官功能、免疫水平及血糖
变化的影响
龙青云△

湖北省妇幼保健院妇产科，武汉 ４３００７０

【摘要】　目的　研究剖腹产对母婴双方的多器官功能、免疫水平及血糖变化的影响。方法　选取２０１６
年２月至２０１７年４月湖北省妇幼保健院诊治１２０例产妇作为研究对象。其中剖宫产产妇和自然分娩产妇
各６０例，分为自然分娩组和剖宫产组两组。分别对两组产妇以及新生儿的产后肝功能、肾功能、心功能相关
血液指标进行比较，同时采用流式细胞术检测静脉血 Ｔ细胞亚群分布（ＣＤ３＋、ＣＤ４＋、ＣＤ８＋Ｔ细胞比例及
ＣＤ４＋／ＣＤ８＋），比较不同组别脐血免疫球蛋白ＩｇＧ、ＩｇＭ、ＩｇＡ水平以及血糖情况。结果　两组产妇以及新生
儿的肝功能、肾功能以及心功能指标之间的差异无统计学意义（Ｐ＞００５）；自然分娩产妇的ＩｇＧ水平显著高
于剖宫产组产妇，差异具有统计学意义（Ｐ＜００５），其余指标之间的差异无统计学意义（Ｐ＞００５）；自然分
娩产妇的静脉血、母亲指血以及新生儿不同时期血糖均显著高于剖宫产组产妇。结论　剖宫产产妇的新生
儿免疫功能以及血糖水平均显著低于自然分娩产妇，在临床工作中建议合理把握剖宫产指征，同时对新生

儿血糖情况加强监测，避免不良神经系统损伤的发生。

【关键词】　新生儿；自然分娩；剖宫分娩；血糖；免疫水平
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　　随着人们法律意识的身高以及社会综合因素的影响，目前
妇产科剖宫产率逐年上升趋势。有研究报道认为［１］，孕妇行剖

宫产生产，新生儿低血糖发生率提高，具有较大的危害。新生儿

的长时间低血糖可能会造成脑细胞坏死［２］，最终造成产妇神经

系统发育以及免疫功能下降，严重影响产妇的生活和工作。而

对于母亲而言［３］，剖宫产可能会造成产妇术后感染、应激反应

升高以及瘢痕妊娠，对于产妇和新生儿的生命安全造成极大的

影响。有研究认为［４］，孕妇在自然分娩过程中，由于母亲泌乳

能力的不断提升，同时生产过程中较多的催产素，均会对产妇

的泌乳能力产生积极的影响，本研究将通过剖腹产对母婴双方

的多器官功能、免疫水平及血糖变化的影响，为临床治疗提供

科学依据。

!

　对象与方法
１１　研究对象

选取２０１６年２月至２０１７年４月湖北省妇幼保健院诊治
１２０例产妇作为研究对象。其中剖宫产产妇和自然分娩产妇各
６０例，分为自然分娩组和剖宫产组两组。纳入标准①所有产妇
均为足月生产；②所有产妇均为初产；③所有产妇及家属均签
署知情同意；排除标准①严重心脏、肝、肾功能障碍的产妇；②入
院前三个月内服用过糖皮质激素或受体拮抗剂类药物；③中途
停止治疗或者转院产妇。本研究已获产妇及家属签署知情同

意，并获湖北省妇幼保健院伦理委员会批准。

１２　研究方法
分别对两组产妇以及新生儿的产后肝功能、肾功能、新功

能相关血液指标进行比较，同时采用流式细胞术检测静脉血 Ｔ
细胞亚群分布（ＣＤ３＋、ＣＤ４＋、ＣＤ８＋Ｔ细胞比例及 ＣＤ４＋／
ＣＤ８＋），比较不同组别脐血免疫球蛋白 ＩｇＧ、ＩｇＭ、ＩｇＡ水平以及
血糖情况。

１３　观察指标
１３１　两组产妇以及新生儿的肝功能、肾功能以及心功能指标
比较　分别对两组产妇生产后２４小时以及新生儿生产后采集
静脉血 ４ｍｌ，使用全自动生化仪（迈瑞）对产妇的谷丙转氨酶
ＡＬＴ、谷草转氨酶 ＡＳＴ和总胆红素 ＴＢＩＬ、血肌酐 Ｃｒ、血尿素氮
ＢＵＮ、肌酸激酶ＣＫ、肌酸激酶同工酶ＣＫＭＢ水平进行比较。
１３２　两组产妇的静脉血Ｔ细胞亚群及免疫球蛋白水平比较
分别对产妇样品进行贝克曼 ＣｙｔｏＦＬＥＸ流式细胞仪检测其 ＣＤ３
＋、ＣＤ４＋及ＣＤ８＋细胞水平以及ＩｇＡ、ＩｇＭ、ＩｇＧ水平。
１３３　母亲和新生儿血糖比较　分别对新生儿的静脉血血糖，

即刻分娩母亲的末梢血糖以及新生儿出生后０５ｈ、２ｈ、６ｈ、１２ｈ、
２４ｈ的血糖情况进行比较。
１４　统计学处理

采用ＳＰＳＳ１９０软件对相关数据进行统计分析。计量资料
采用ｔ检验，以均数±标准差（Ｍｅａｎ±ＳＤ）表示；计数资料采用
χ２检验，以频数（百分数）［ｎ（％）］表示；Ｐ＜００５表示差异具
有统计学意义。

)

　结果
２１　两组产妇基线资料比较

两组产妇年龄范围２６岁 ～４０岁，年龄（３９７２±２３７）岁；
文化程度：小学及以下产妇２１例，中学学历２８例，大专学历及
以上７１例；孕周（３６１８±２１３）周；所有产妇均为初产妇；选择
剖宫产手术产妇中，应急剖宫产产妇３９例，其中剖宫产产妇２１
例，剖宫产产妇和自然分娩产妇的年龄、文化程度、分娩孕周之

间的差异无统计学意义（Ｐ＞００５），具有可比性。具体情况详
见表１。
２２　两组产妇以及新生儿的肝功能、肾功能以及心功能指标比
较

　　两组产妇以及新生儿的肝功能、肾功能以及心功能指标之
间的差异无统计学意义（Ｐ＞００５）。具体结果详见表２。
２３　两组产妇的静脉血Ｔ细胞亚群及免疫球蛋白水平比较

分别对两组产妇的静脉血 Ｔ细胞亚群及免疫球蛋白水平
比较，自然分娩产妇的ＩｇＧ水平显著高于剖宫产组产妇，差异具
有统计学意义（Ｐ＜００５）；其余指标之间的差异无统计学意义
（Ｐ＞００５）。具体结果详见表３。

表１　两组产妇基础资料对比 ［Ｍｅａｎ±ＳＤ／ｎ（％）］

　　项目
剖宫产组

（ｎ＝６０）
自然分娩组

（ｎ＝６０）
χ２／ｔ值 Ｐ值

分娩孕周 ３６２３±２２１３６１３±２６５ ０２２４ ０８２３

年龄（岁）

　２２～２５ １９（３１６７） １８（３０００） ０１４３ ０９３３

　２６～３０ １８（３０００） １７（２８３３）

　３１～３５ ２３（３８３３） ２５（４１６７）

文化程度

　小学及以下 １１（１８３３） １０（１６６７） ０２００ ０９０３

　中学 １３（２１６７） １５（２５００）

　大专及以上 ３６（６０００） ３５（５８３３）
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表２　两组产妇以及新生儿的肝功能、肾功能以及

心功能指标比较（Ｍｅａｎ±ＳＤ）

　　　指标
自然分娩组

（ｎ＝６０）
剖宫产组

（ｎ＝６０）
ｔ值 Ｐ值

母亲

　ＡＬＴ（Ｕ／Ｌ） ３５０２±４４５ ３５１７±４４６ ０１８４ ０８５４

　ＡＳＴ（Ｕ／Ｌ） ２４４７±２２４ ２４６１±２２２ ０３４４ ０７３２

　ＴＢＩＬ（μｍｏｌ／Ｌ） １５８８±４１７ １５５６±４３７ ０４１０ ０６８２

　Ｃｒ（μｍｏｌ／Ｌ） ８２２７±１０７２ ８２１７±１０３４ ００５２ ０９５９

　ＢＵＮ（ｍｍｏｌ／Ｌ） 　５３２±１５６ 　５２９±１８７ ００９５ ０９２４

　ＣＫ（Ｕ／Ｌ） １１８２４±１３３４１２０８７±１１４７ １１５８ ０２４９

　ＣＫＭＢ（μｇ／Ｌ） 　３８１±１２７ 　３６９±１５５ ０４６４ ０６４４

新生儿

　ＡＬＴ（Ｕ／Ｌ） ３５０２±１２７ ３５８９±４３６ １４８４ ０１４２

　ＡＳＴ（Ｕ／Ｌ） ２４２５±１０３ ２４９０±４３５ １１２６ ０２６４

　ＴＢＩＬ（μｍｏｌ／Ｌ） １５３６±４５２ １５２９±４３７ ００８６ ０９３１

　Ｃｒ（μｍｏｌ／Ｌ） ７６３９±４３３ ７７５１±４２１ １４３７ ０１５４

　ＢＵＮ（ｍｍｏｌ／Ｌ） 　４８９±１２１ 　４６１±１４６ １１４４ ０２５５

　ＣＫ（Ｕ／Ｌ） ４２６４９±１１２２４３０１５±１１４４ １７６９ ００７９

　ＣＫＭＢ（μｇ／Ｌ） 　３３２±１５６ 　３３３±１８７ ００３２ ０９７５

表３　两组产妇静脉血Ｔ细胞亚群及

免疫球蛋白水平比较（Ｍｅａｎ±ＳＤ）

　　指标
自然分娩组

（ｎ＝６０）
剖宫产组

（ｎ＝６０）
ｔ值 Ｐ值

ＣＤ３＋（％） ７４３５±１０２４ ７４３８±１２１３ ００５１ ０９８８

ＣＤ４＋（％） ４６１５±１０２１ ４９３４±１２２１ １５２２ ０１２３

ＣＤ８＋（％） ２４３７±５２５　 ２３４４±５１６　 ０９７９ ０３３０

ＣＤ４＋／ＣＤ８＋ １９０±０１４ １８３±０２５ １８９２ ００６２

ＩｇＡ（μｍｏｌ／Ｌ） ０７０±０２４ ０６９±０１３ ０２８４ ０７７７

ＩｇＧ（μｍｏｌ／Ｌ） ９８５±１２１ ９０４±１３０ ３５３３ ０００１

ＩｇＭ（μｍｏｌ／Ｌ） ０８７±０２５ ０８４±０１６ ０７８３ ０４３６

２４　两组产妇母亲和新生儿血糖比较
自然分娩组产妇的静脉血、母亲指血以及新生儿不同时期

血糖均显著高于剖宫产组产妇，差异具有统计学意义（Ｐ＜
００５）。具体结果详见表４。

表４　两组产妇母亲和新生儿血糖比较（Ｍｅａｎ±ＳＤ）

指标
自然分娩组

（ｎ＝６０）
剖宫产组

（ｎ＝６０）
ｔ值 Ｐ值

静脉血 ４８４±０５７ ４０３±０３９ ９０８５ ００００

指血 ６０４±０５６ ５６７±０４０ ４１６５ ００００

新生儿

　０５ｈ ３６０±０７５ ２８５±０２０ ７４８４ ００００

　２ｈ ２９５±０６８ ２５６±０３４ ３９７４ ００００

　６ｈ ３３２±０５７ ３０６±０３９ ２９１６ ０００４

　１２ｈ ３６３±０５６ ３３８±０４０ ２８１４ ０００６

　２４ｈ ３９８±０７５ ３６７±０２０ ３０９４ ０００３

,

　讨论
随着经济社会的发展以及二胎政策的不断改革，目前妇产

科的剖宫产率逐年上升。但是随着剖宫产率的不断上升，新生

儿低血糖以及免疫功能的缺陷问题的已经成为目前研究的热

点。

本研究中通过对新生儿免疫系统的分析显示，自然分娩产

妇的ＩｇＧ水平显著高于剖宫产组产妇，差异具有统计学意义（Ｐ
＜００５），其余指标之间的差异无统计学意义（Ｐ＞００５），分析
认为，免疫系统是人体胚胎早期发育的器官之一，其发育过程较

为漫长，在胎儿娩出之前尚未发育完全［５］。新生儿不成熟的免

疫系统对机体具有一定的保护作用［６］。对于降低机体的感染

性疾病以及防止早产具有积极的作用［７］。而人体最为重要的

免疫调节以及效应细胞即为 ｔ淋巴细胞，根据其功能可以将其
分之为ＣＤ３＋，ＣＤ４＋，ＣＤ８＋细胞，三者的平衡状态对于产妇的
免疫调节功能的维持具有积极的意义［８］。其次，人体最为重要

的免疫调节物质为免疫球蛋白。很多免疫球蛋白都可以通过胎

盘进入机体，但是在新生儿中。由于ＩｇＧ分子含量较小，可以通
过胎盘屏障，而其他的免疫物质例如 ＩｇＡ，ＩｇＭ则不能通过胎盘
屏障，因此在胎儿的静脉血中检测到的 ＩｇＡ，ＩｇＭ均为新生儿自
身分泌。所以研究显示两者之间的差异不存在统计学意义。而

ＩｇＧ水平在一定程度上反映了把母亲对于新生儿的保护作用。
有研究报道指出，在胎儿的１０到１２周龄即可自身合成，但是其
合成量极低［９］，所以主要依赖于母体的供给。本文通过对产妇

的免疫性抗体水平ＩｇＧ检测，虽然婴儿的ＩｇＧ均来自与母体，但
是自然分娩组产妇的ＩｇＧ水平显著高于剖宫产产妇，提示，剖宫
产手术可在一定程度上降低母体 ＩｇＧ水平，进而影响胎儿的
ＩｇＧ水平，影响婴儿的免疫功能。当胎儿的胎龄为８个月时，其
水平已经达到成人的 ５６％，９个月时可以达到成人水平的
８８％，足月产的新生儿静脉血水平则可超过母亲。而在出生后，
由于自身合成能力尚不完全，所以其水平逐渐成显著的消耗水

平［１０］，所以到１到３岁的时候，其含量又下降为成人的６０％左
右，而随着免疫功能的逐渐完善，在１０岁～１２岁时基本达到成
人的基本水平［１１］。而本研究中，相比剖宫产而言，其新生儿静

脉血中的水平显著升高，分析认为剖宫产母亲具有一定的应激

性的反应，其内皮细胞严重受损，肾上腺素分泌较高，对于免疫

系统具有一定的抑制作用。

而通过对两组产妇静脉血、母亲指头血以及新生儿不同时

间点的血糖水平的分析显示，剖宫产产妇的血糖水平均显著低

于自然分娩产妇。分析认为，在剖宫产手术产妇中，由于其具有

较高的咽下综合征发生风险，致使剖宫产新生儿处于饥饿状

态［１２］，所以其血糖水平均显著低于自然分娩产妇儿，在剖宫产

手术过程中需要对产妇进行多次输注非糖性扩容液体，在对产

妇进行输入过程中，均可以导致母体的血糖水平下降［１３］，而当

母亲的血糖水平下降到３３６ｍｍｏｌ／Ｌ时，胎儿几乎无法在母亲
身上获得葡萄糖，同时由于在母婴同室过程中，由于剖宫产产妇

的乳汁分泌量较小，而新生儿在产后又不能及时有效获得奶粉

和糖水，也会导致新生儿低血糖。同时在部分自然分娩孕妇中

常常给予产妇催产素以及葡萄糖等进行宫缩的调整［１４］。同时

在分娩整个过程当中，不需要对产妇进行禁食，禁水，产妇也没

有相应的精神紧张情况产生，所以其血糖水平显著高于对照组。

新生儿长期处于较低的血糖状态，对于新生儿脑细胞的生长发
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育具有一定的抑制作用。研究报告指出，新生儿的低血糖持续

３０分钟以上，则可能造成新生儿脑细胞的坏死。同时有国外资
料显示［１５］，新生儿的血糖水平在２２到２６ｍｍｏｌ／Ｌ时，对于神
经系统的损伤高于其他产妇。所以，在新生儿出生后，尤其是未

开奶的３小时内，及时对新生儿进行血糖监测，对于新生儿脑细
胞以及神经系统的发育具有积极的意义。

另外，通过本研究对新生儿以及母亲肝功能，肾功能和心

功能各项指标的分析显示，自然分娩产妇以及剖宫产产妇，母

体以及新生儿心功能，肝功能以及肾功能之间的差异不存在统

计学意义，提示，不同的分娩方式对于产妇的器官发育功能的

影响较小，但是从本研究来看，剖宫产产妇的新生儿免疫功能

以及血糖水平均显著低于自然分娩产妇，所以在对产妇进行妇

产科手术之前，应当积极向产妇进行自然分娩教育，严格落实

剖宫产指征，对于新生儿的安全具有积极的意义。

综上所述，剖宫产产妇的新生儿免疫功能以及血糖水平均

显著低于自然分娩产妇，在临床工作中建议合理把握剖宫产指

征，同时对新生儿血糖情况加强监测，避免不良神经系统损伤

的发生。
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剖腹产手术史不增加输卵管因素不孕症风险
姜群英△

费县中医医院生殖医学科，山东 临沂 ２７３４００

【摘要】　目的　本研究旨在评估既往剖腹产手术（ｃａｅｓａｒｅａｎｓｅｃｔｉｏｎ，ＣＳ）病史与引起输卵管因素不孕
症的风险之间的相关性。方法　选取２００５年５月至２０１６年１２月费县中医医院诊治的１７１６例不孕不育妇
女作为研究对象，进行回顾性分析。采用Ｌｏｇｉｓｔｉｃ多元回归分析，判断在此不孕人群中子宫输卵管造影（ｈｙｓ
ｔｅｒｏｓａｌｐｉｎｇｏｇｒａｐｈｙ，ＨＳＧ）所确定的输卵管异常的产妇是否具有既往手术史。结果　在所研究的不孕症人群
中，有１５８％没有腹部手术史和１６３％具有既往ＣＳ的患者通过ＨＳＧ发现输卵管阻塞。这些比率明显低于
先前妇科手术（３４７％）或其他腹部手术（２７％）的女性，差异具有统计学意义（Ｐ＜０００１）。结论　研究结
果显示，在不孕症人群中，既往剖腹产分娩不会增加输卵管因素不孕症的风险，而其他腹部或妇科手术的历

史会使这一风险增加１倍。今后仍需要更多的研究来进一步评估两者的关系及其临床意义。
【关键词】　子宫输卵管造影；剖腹产手术；输卵管阻塞；不孕症
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　　众所周知，导致输卵管因素不孕症的危险因素包括盆腔炎性
疾病、异位妊娠、子宫内膜异位症和高龄［１］。腹部手术大体分为

３类：一般型、妇科型和ＣＳ，其对输卵管因素不孕症的确切影响尚
不清楚。但这个分类非常重要，因为在育龄女性人群中，ＣＳ是最
常见的手术

［２３］
，而且要求 ＣＳ的女性越来越多［２，４］。 然而，尽管

有充足的关于腹部手术的数据（主要是长期的产科并发症［５］或

与腹腔粘连形成的相关性［６］，但它与在不孕人群中出现的输卵管

损伤的关系几乎没有得到解决。因此，在本研究中，我们的目的

是确定既往腹部手术、妇科手术及剖腹产手术史在经ＨＳＧ证实
的输卵管异常的不孕人群中的发生率同时分析其相关性。

!

　对象与方法
１１　研究对象

本研究选取２００５年５月至２０１６年１２月费县中医医院诊
治的１７１６例不孕不育妇女作为研究对象，进行回顾性分析，于
２００５年３月１７日获得费县中医医院医学伦理审查委员会批准
并获得患者及家属签署知情同意。所有２００５年５月至２０１６年
１２月参与本研究的１７１６名女性患者的背景和临床资料通过费
县中医医院门诊或住院数据库中获得。所有患者皆行不孕症

基本检查，即ＨＳＧ，并纳入分析。纳入标准：输卵管通畅性的初
步诊断由高年资经验丰富的妇产科医生操作 ＨＳＧ完成。排除
标准：若发现双侧近端输卵管阻塞，则需进一步评估（选择性 Ｘ
线下输卵管介入术），以避免假阳性结果出现而过度治疗（ｉ．ｅ．，
试管婴儿）。怀疑子宫内膜息肉或宫腔粘连，可通过宫腔镜检

查进一步评估，必要时可行手术治疗。排除标准：夫妻双方染色

体核型异常、子宫先天或后天发育异常、严重慢性疾病或癌症。

最终，根据手术方式将患者分为五组：非腹部手术组（对照组），

妇科手术组（包括卵巢囊肿剥除术、子宫肌瘤剔除术），腹部手术

组（包括阑尾切除术、胆囊切除术、胃绕道术），剖腹产手术组和

异位妊娠组，每组分别是１３５２例、９２例、１３７例、１０４例和３１例。
１２　ＨＳＧ操作及阅片

患者检查前在放射科进行阴道内插管，做到有效保护患者

隐私，房间温度适宜。患者术前排空膀胱，取截石位，无菌条件

下将一次性双腔子宫造影管插入宫腔内合适位置后向气囊内

注气固定，使气囊封住子宫颈内口，防治造影剂溢出。造影管固

定后，１０ｍＬ注射器抽入水溶性造影剂１０ｍＬ，经子宫导管缓慢匀
速注入宫腔内，在Ｘ线下观察造影剂进入宫腔、输卵管情况，随
着造影剂先后充盈宫腔、输卵管各部，择机采图，反应子宫和输

卵管的位置、形态，输卵管的显影、充盈及造影剂通过情况。结

果由执行ＨＳＧ的放射科医生和患者的妇科主治医生共同分析。
若二者意见相左，Ｘ线摄片则由第三位妇科医生检查。输卵管
病理分级由受影响一侧（单侧或双侧）和梗阻部位（近端阻塞、

中远端阻塞或积水）组成。

１３　统计学处理
本研究数据通过 ＭｉｃｒｏｓｏｆｔＥｘｃｅｌ２０１０录入，并使用

ＳＰＳＳ２２０ｆｏｒＷｉｎｄｏｗｓ（Ｉｎｃ．，Ｃｈｉｃａｇｏ，ＩＬ）进行分析。计量资料
采用ｔ检验，以均数±标准差（Ｍｅａｎ±ＳＤ）或中位数表示；计数
资料采用χ２检验，以频数（百分数）［ｎ（％）］表示；Ｓｔｕｄｅｎｔ′ｓｔ
ｔｅｓｔ与ＡＮＯＶＡ分析是针对连续性数据进行的。Ｃｈｉｓｑｕａｒｅ检验
用于分类变量。以ＨＳＧ输卵管异常为因变量，年龄、婚姻状况、
吸烟（伴侣）、原发性与继发性不孕、不孕年限、盆腔炎性疾病、

异位妊娠和不孕原因为自变量。进行多因素逐步（前向似然

比）ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析，Ｐ＜００５表示差异具有统计学意义。
)

　结果
２１　各组患者基线资料比较

本研究共搜集１７１６例患者临床资料。患者年龄（２９７±
５７）岁，不孕年限（１６±０３５）年。其中原发与继发不孕所占
比例分别为５４４％（９３４／１７１６）、４５６％（７８２／１７１６）。所有患者
皆由笔者作为其主治医师。各组患者基线资料比较差异无统计

学意义（Ｐ＞００５），具有可比性。
２２　输卵管因素与非输卵管因素不孕症基础资料比较

ＨＳＧ阅片后产生以下结果：双侧输卵管通畅且盆腔造影剂
溢出正常（８０８％）；单侧输卵管异常（１３３％）；双侧输卵管异
常（５９％）。结果表明输卵管异常与高龄、更长的不孕年限、继
发性不孕及既往手术史差异均具有统计学意义（均 Ｐ＜００５）。
具体结果详见表１。
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表１　输卵管因素与非输卵管因素不孕症基础资料 ［Ｍｅａｎ±ＳＤ／ｍｅｄｉａｎ／ｎ（％）］

　　　参数 所有病例（ｎ＝１７１６） 输卵管因素（ｎ＝３３０） 非输卵管因素（ｎ＝１３８６） χ２／ｔ值 Ｐ值
年龄（年） ２９７±５７ ３０６±５９ ２９５±５６ ３１７ ０００２ａ

不孕年限（年） ２（１２５，４５） ３（２５，５７５） ２（１５，４７５） ２０３１ ＜０００１ａ

原发不孕 ８４５（４９２） １４５（４３９） ７００（５０５） ４５９ ００３ａ

既往手术史ｂ ３６４（２１２） １１７（３５４） ２４７（１７８） ４９５９ ＜０００１ａ

吸烟史Ｓｍｏｋｉｎｇ ４０８（２３） ９０（２７２） ３１８（２２９） ２７６ ０１０
ｂＦＳＨ（ＩＵ／Ｌ） ６６（５２，９３） ６８（５４，１０３） ６５（４５，８９） １５８ ０１１
盆腔炎性疾病 ５８（３４） １６（４８） ４２（３０） ２７０ ０１０

　　注：标有“ａ”项表示，输卵管因素与非输卵因素相比，Ｐ＜００５；标有“ｂ”项意为腹部手术、妇科手术、剖腹产术、异位妊娠；ｂＦＳＨ意为 ｂａｓａｌｆｏｌｌｉｃｌｅ
ｓｔｉｍｕｌａｔｉｎｇｈｏｒｍｏｎｅ

２３　按手术种类分类的不孕患者临床特征
根据既往手术方式分成五组，当前所研究的不孕人群，有

１５８％没有腹部手术史和１６３％具有既往 ＣＳ的患者通过 ＨＳＧ
发现输卵管阻塞。这些比率明显低于先前妇科手术（３４７％）或

其他腹部手术（２７％）的女性（所有的比较Ｐ＜０００１）。对照组与
同期其他组的比较结果显示，具有既往手术史的患者有明显的高

龄、更长的不孕年限、更多的孕次和产次、较高的基础ＦＳＨ水平、
较高的吸烟率以及较高的ＰＩＤ发生率。具体结果详见表２。

表２　按手术种类分类的不孕患者临床特征［Ｍｅａｎ±ＳＤ／ｍｅｄｉａｎ／ｎ（％）］

　　参数 非手术组（ｎ＝１３５２）妇科手术（ｎ＝９２） 腹部手术（ｎ＝１３７）剖腹产术（ｎ＝１０４） 异位妊娠（ｎ＝３１） χ２／Ｆ值 Ｐ值
输卵管阻 ２１３（１５８） ３２（３４８） ３７（２７） １７（１６３） ３１（１００） ６３１２ ＜０００１
年龄（年） ２９２±５６ ３１３±５０ ３０５±６１ ３２５±４９ ３２６±４５ １４７３ ＜０００１
不孕年限（年） １（１，２５） １（１，３５） ２（１２５，３７５） ２（１５，２７５） ３（２，４２５） ６２２ ０００５
孕次 １（１２５，１７５） １（１５，２） １（１２５，１７５） ２（１７５，２２５） ２（２２５，３５） ２５４４ ＜０００１
产次 １（０２５，０９５） １（０２５，０８） １（０５，０９５） ２（０７５，２２５） ２（０７５，２） １５２１ ＜０００１
基础ＦＳＨ（ＩＵ／Ｌ） ６５（４２，７２５） ７３（４４５，９５） ７１（４２５，８５５） ６５（４１５，７５） ６９（４３５，８５） ２０８ ００４６
吸烟史 ３００（２２２） ２３（２５） ５６（４０９） １９（１８３） ９（２９） ６５４４ ＜０００１
原发不孕 ７５８（５６１） ２９（３１５） ５７（４１６） ０（０） １（３２） ５８９５ ＜０００１
既往盆腔炎 ３５（２６） ７（７６） １０（７３） ６（５８） ０（０） ２５４５ ０００２

２４　以输卵管阻塞为因变量的Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归模型
在排除有异位妊娠史的女性后，表３示以输卵管阻塞为因

变量的Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归模型（Ｒ２＝０１１３，Ｐ＜０００１）。单因素 Ｌｏ
ｇｉｓｔｉｃ回归分析显示，不孕年限、既往盆腔炎病史、既往异位妊娠
史、既往手术史（剖腹产除外）与输卵管异常风险升高显著相

关。逐步回归似然比分析结果表明，不孕人群输卵管异常的独

立预测因素包括不孕年限（ＯＲ＝１１３，９５％ ＣＩ１０５
#

１２２，Ｐ
＝０００１）、既往妇科手术史（ＯＲ＝２８８，９５％ ＣＩ１７３

#

４６６，
Ｐ＜０００１）和既往腹部手术史（ＯＲ＝１８，９５％ ＣＩ１１８

#

２７３，Ｐ＝０００６）。并未发现既往剖腹产史与升高的输卵管异
常风险间的相关性。具体结果详见表３。

表３　以输卵管阻塞为因变量的Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归模型

　　　变量 Ｐ值 ＯＲ值 ９５％ ＣＩ
既往盆腔炎病史 ０１４９ １５６ ０８５

#

２８８
吸烟史 ０２９８ １１６ ０８７

#

１５７
年龄 ００６８ １０２ ０９９

#

１０５
不孕年限 ０００２ １１２ １０４

#

１２１
原发不孕 ０８０７ １０４ ０７３

#

１４７
孕次 ０６４ ０９７ ０８７

#

１０８
基础疾病 ０７８ ０９５ ０６６

#

１３６
既往妇科手术史 ａ ＜０００１ ２６６ １６０

#

４３９
既往腹部手术史 ａ ００１５ １６９ １１０

#

２５８
既往剖腹产史 ａ ０９４５ ０９８ ０５５

#

１７２

　　注：标有“ａ”项表示，以非手术组为参照

,

　讨论
在本研究中，我们论证了ＨＳＧ诊断的输卵管异常与具有既

往手术史的不孕患者之间的相关性。研究结果表明，具有剖腹

产史的不孕患者输卵管异常的发生率与非手术者相似（１６３％
ａｎｄ１５８％，ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙ），而有腹部手术史或妇科手术史的患
者更高（３４８％ ａｎｄ２７０％，ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙ）。

ＣＳ术后感染、黏连以及瘢痕形成可能导致女性生育力受
损［７１０］。因此，研究表明，首次 ＣＳ分娩的妇女比阴道分娩后续
生育孩子减少［７］，不孕的比例高达１３％［８］，这表明ＣＳ可能与下
次妊娠等待时间延长和随后妊娠可能性显著降低有关。此结论

得到了后续 Ｍｕｒｐｈｙ［９］和 Ｔｈｏｍｓｏｎ等人［１０］的研究证实，他们认

为既往ＣＳ的妇女自备孕起，往往会花费超过１年的时间成功妊
娠。此外，不孕人群中初产妇ＣＳ的相对风险较高，这就增加了
以下可能性，即认为 ＣＳ使之后受孕困难可能与此前不孕的状
态有关，而不是ＣＳ病史本身［９］。然而，这些研究都没有评估自

愿性和非自愿性不孕之间的关系，以及 ＣＳ与一般或输卵管因
素不孕症的相关性［１１］。

少数几个针对ＣＳ和经ＨＳＧ证实的输卵管因素不孕症的研究
并未发现之间有关联，这与我们的发现相似。Ｌａｓｈ等［１２］报道了要

求二次生育的女性继发性输卵管阻塞的可能性更大，而非ＣＳ妇
女。Ｓａｒａｓｗａｔ等人［１３］在对１４６４名患有继发性不孕的妇女进行了
ＨＳＧ或腹腔镜检查后发现，输卵管因素不孕（２１４％）和其他原因
致不孕的妇女（２１６％）相比，ＣＳ的发生率相似。调整后ＯＲ＝１０６
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（９５％ ＣＩ０７３１５２）。此外，继发性输卵管因素不孕的妇女与正常
育龄妇女相比，不太可能有ＣＳ病史（调整ＯＲ＝１２，９５％ ＣＩ０９
１７）。Ｂｉｄｅｒ等［１４］也未能发现ＣＳ和输卵管异常之间的关系。因
此，ＣＳ并不是导致输卵管因素不孕的诱发危险因素。

目前文献支持我们目前有关妇科或普通外科手术病史的

输卵管因素不孕症发病率较高的发现。Ｌａｌｏｓ报道［１］，在１２０名
输卵管因素不孕的女性中，５９％有既往腹部手术史，特别是盆腔
手术史，而只有２３％没有。根据腹部手术类型分析，相比阑尾
切除，卵巢切除是输卵管损伤更重要的危险因素。Ｓａｒａｓｗａｔ
等［１３］研究发现，在不孕人群中，与无盆腔手术史的患者相比，盆

腔手术史使输卵管因素不孕的风险增加了 ２７倍。Ｌｕｔｔｊｅｂｏｅｒ
等［４］进行了一项系统评价和Ｍｅｔａ分析，探讨既往病史与输卵管
病变的关系。他们报道阑尾炎使输卵管因素不孕的风险增加

了２倍，盆腔手术则使此风险增加了３６倍。与正常育龄妇女
相比，输卵管因素不孕患者更可能有卵巢或盆腔手术史。

综上所述，与其他腹部或妇科手术不同，剖腹产史对增加

输卵管性不孕症的风险，只有很小的影响，因此不应该影响医

生对产妇阴道分娩或剖腹产的临床决策。而且生育对于女性

来说是一个非常重要的生活事件，它是一个多维的涉及身体、

情感、生理、文化和精神等的过程。随着“二孩”政策的放开，育

龄期妇女开始更加关注生活质量的变化，即使剖腹产史不会增

加输卵管性不孕症的风险，但我们仍不鼓励没有医学指征的剖

腹产。
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（收稿日期：２０１９０３０８）

【基金项目】四川省卫生计生委科研课题项目（１７ＰＪ２５２）
△【通讯作者】李超，Ｅｍａｉｌ：３４４９８２９２５＠ｑｑ．ｃｏｍ

ＤＯＩ：１０．３９６９／ｊ．ｉｓｓｎ．１６７２１９９３．２０１９．１２．０２０ ·妇科与生殖医学·

电针穴位联合盆底肌肉训练治疗难治性产后
尿潴留的疗效分析
李超１△　李芷茹２　钟家芳３　刘颖１　彭晓梅１　李兰１

１成都市第五人民医院妇产科，成都 ６１１１３０
２成都市第五人民医院肿瘤科，成都 ６１１１３０
３成都市第五人民医院康复科，成都 ６１１１３０

【摘要】　目的　探讨电针穴位联合盆底肌肉训练对产后尿潴留治疗的影响。方法　选取２０１６年１月
至２０１８年２月成都市第五人民医院诊治的１３８例分娩后尿潴留患者作为研究对象。按是否行电针及盆底
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肌肉训练，分为电针＋盆底肌肉训练组（４６例）、盆底肌肉训练组（４５例）和对照组（４７例），对照组仅保留尿
管。比较三组患者产后尿潴留治疗效果差异。结果　治疗３天后比较，电针及盆底肌肉训练组自主排尿率
为９７８％，高于盆底肌肉训练组（９３３％）及对照组（８０９％），三组比较差异具有统计学意义（χ２＝１８０４１，Ｐ
＜００５）；三组治愈率（Ｆ＝２９５１１）、有效率（Ｆ＝６２０２）及治疗后膀胱残余尿量（Ｆ＝４３７７）比较差异具有统
计学意义（Ｐ＜００５）。结论　电针穴位联合盆底肌肉训练可有效治疗ＰＰＵＲ，有利于产后膀胱功能恢复。

【关键词】　电针穴位；盆底肌肉训练；产后尿潴留
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ｔｅｎｔｉｏｎｉｎＣｈｅｎｇｄｕＦｉｆｔｈＰｅｏｐｌｅ′ｓＨｏｓｐｉｔａｌｆｒｏｍＪａｎｕａｒｙ２０１６ｔｏＦｅｂｒｕａｒｙ２０１８ｗｅｒｅｓｅｌｅｃｔｅｄａｎｄａｃｃｏｒｄｉｎｇｔｏ
ｗｈｅｔｈｅｒｅｌｅｃｔｒｏａｃｕｐｕｎｃｔｕｒｅｐｏｉｎｔａｎｄｐｅｌｖｉｃｆｌｏｏｒｍｕｓｃｌｅｔｒａｉｎｉｎｇｗａｓｐｅｒｆｏｒｍｅｄｏｒｎｏｔ，ｔｈｅｙｗｅｒｅｄｉｖｉｄｅｄｉｎｔｏｅｌｅｃ
ｔｒｏａｃｕｐｕｎｃｔｕｒｅａｎｄｐｅｌｖｉｃｆｌｏｏｒｍｕｓｃｌｅｔｒａｉｎｉｎｇｇｒｏｕｐ（ｎ＝４６），ｐｅｌｖｉｃｆｌｏｏｒｍｕｓｃｌｅｔｒａｉｎｉｎｇｇｒｏｕｐ（ｎ＝４５）ａｎｄ
ｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ（ｎ＝４７），ａｎｄｔｈｅｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐｏｎｌｙｒｅｔａｉｎｅｄｔｈｅｕｒｉｎａｒｙｃａｔｈｅｔｅｒ．Ｔｈｅｔｒｅａｔｍｅｎｔｅｆｆｅｃｔｓｉｎｔｈｅｔｈｒｅｅ
ｇｒｏｕｐｓｗｅｒｅｃｏｍｐａｒｅｄ．Ｒｅｓｕｌｔｓ　Ａｆｔｅｒ３ｄａｙｓｏｆｔｒｅａｔｍｅｎｔ，ｔｈｅｓｐｏｎｔａｎｅｏｕｓｕｒｉｎａｔｉｏｎｒａｔｅｏｆｔｈｅｅｌｅｃｔｒｏａｃｕｐｕｎｃｔｕｒｅ
ａｎｄｐｅｌｖｉｃｆｌｏｏｒｍｕｓｃｌｅｔｒａｉｎｉｎｇｇｒｏｕｐｗａｓ９７８％，ｗｈｉｃｈｗａｓｈｉｇｈｅｒｔｈａｎｔｈａｔｏｆｔｈｅｐｅｌｖｉｃｆｌｏｏｒｍｕｓｃｌｅｔｒａｉｎｉｎｇ
ｇｒｏｕｐ（９３３％）ａｎｄｔｈｅｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ（８０９％），ｗｉｔｈｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌｌｙｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｓａｍｏｎｇｔｈｅｔｈｒｅｅｇｒｏｕｐｓ
（χ２＝１８０４１，Ｐ＜００５）．Ｔｈｅｒｅｗｅｒｅｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌｌｙｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｓｉｎｔｈｅｃｕｒｅｒａｔｅ（Ｆ＝２９５１１，Ｐ＜
００５），ｅｆｆｅｃｔｉｖｅｒａｔｅ（Ｆ＝６２０２，Ｐ＜００５）ａｎｄｂｌａｄｄｅｒｒｅｓｉｄｕａｌｕｒｉｎｅｖｏｌｕｍｅ（Ｆ＝４３７７，Ｐ＜００５）ａｍｏｎｇｔｈｅ
ｔｈｒｅｅｇｒｏｕｐｓａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ．Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎｓ　Ｅｌｅｃｔｒｏａｃｕｐｕｎｃｔｕｒｅａｃｕｐｏｉｎｔｃｏｍｂｉｎｅｄｗｉｔｈｐｅｌｖｉｃｆｌｏｏｒｍｕｓｃｌｅｔｒａｉｎｉｎｇ
ｃａｎｅｆｆｅｃｔｉｖｅｌｙｔｒｅａｔＰＰＵＲ，ｗｈｉｃｈｉｓｃｏｎｄｕｃｉｖｅｔｏｐｏｓｔｐａｒｔｕｍｂｌａｄｄｅｒｆｕｎｃｔｉｏｎｒｅｃｏｖｅｒｙ．

【Ｋｅｙｗｏｒｄｓ】　Ｅｌｅｃｔｒｏａｃｕｐｕｎｃｔｕｒｅａｃｕｐｏｉｎｔ；Ｐｅｌｖｉｃｍｕｓｃｌｅｔｒａｉｎｉｎｇ；Ｐｏｓｔｐａｒｔｕｍｕｒｉｎａｒｙｒｅｔｅｎｔｉｏｎ（ＰＰＵＲ）

【中图分类号】　Ｒ７１４ 【文献标识码】　Ａ

　　产后尿潴留（ｐｏｓｔｐａｒｔｕｍｕｒｉｎａｒｙｒｅｔｅｎｔｉｏｎ，ＰＰＵＲ），临床常
见，发病率可高达１７％以上，指产后排尿困难或膀胱残余尿增
加。其分类包括为急性与慢性两种，国外文献也分为显性尿潴

留（ｏｖｅｒｔｐｏｓｔｐａｒｔｕｍｕｒｉｎａｒｙｒｅｔｅｎｔｉｏｎ，ｏＰＵＲ）及隐性尿潴留（ｃｏｖ
ｅｒｔｐｏｓｔｐａｒｔｕｍｕｒｉｎａｒｙｒｅｔｅｎｔｉｏｎ，ｃＰＵＲ）。显性尿潴留指阴道分娩
或剖宫产拔除尿管后４小时～６小时不能自主排尿；ｃＰＵＲ指自
主排尿后膀胱残余尿≥１５０ｍＬ［１３］。ＰＰＵＲ可影响产后膀胱功能
恢复，可导致尿路感染、膀胱麻痹，甚至严重的盆腹腔积液及肾

功能不全，且可影响子宫复旧，造成产后出血等［２３］。临床上通

常采用水声诱导、热敷及按摩会阴、按压膀胱和注射新斯的明

治疗ＰＰＵＲ，如上述方法无效，则需进行导尿或残余尿量测定。
残余尿量大于１００ｍＬ，则会出现膀胱失平衡，往往需要导尿或保
留尿管［４５］。目前对ＰＰＵＲ，尤其是 ｃＰＵＲ的认识及治疗存在不
足，国内尚无ｃＰＵＲ的确切定义。本文就电针穴位联合盆底肌
肉训练治疗ＰＰＵＲ的疗效进行报道。
!

　对象与方法
１１　研究对象

选取２０１７年１月至２０１８年７月成都市第五人民医院诊治
的１３８例产后尿潴留患者作为研究对象。纳入标准：患者产后
６小时或剖宫产拔除尿管后６小时不能自主排尿，通过水声诱
导、热敷及按摩会阴、按压膀胱和注射新斯的明治疗后仍不能

自主排尿，或自主排尿后膀胱残余尿量 ＞１００ｍＬ的需保留尿管
的患者（ｎ＝１７）。排除标准：由尿道梗阻、损伤等其他原因导致

的尿潴留病例。按患者是否愿意行电针穴位治疗分为三组，电

针＋盆底肌肉训练组、盆底肌肉训练和对照组，对照组仅保留尿
管。本研究已获患者及家属签署知情同意，并获成都市第五人

民医院伦理委员会批准。

１２　治疗方法
①电针穴位：电针近端中极、水道（双）、水分、关元４穴，远

端阳陵泉（双）、三阴交２穴。操作方法：排空膀胱，取仰卧位，
７５％酒精消毒穴位，以适宜型号直刺相关穴位进行辨证可行提
插、捻转的补泻手法行针得气后留针，接Ｇ６８０５Ｉ型电针治疗仪
（青岛鑫升实业有限公司生产）采用连续波治疗，强度以患者能

够耐受、针柄轻微颤动为度，治疗时间３０ｍｉｎ，１次／ｄ。电针仪
参数：频率８０Ｈｚ。②盆底肌肉训练：产妇取平卧位，双髋屈曲，
吸气并收缩肛门８ｓ～１０ｓ，在呼气并放松肛门，重复上述动作，
持续１０ｍｉｎ～１５ｍｉｎ，每日至少３次～５次。③膀胱残余尿量测
定：通过超声测定。④尿管拔除时间：电针及盆底肌肉训练后３
天拔除尿管，并评估膀胱恢复情况及排尿情况；如拔除尿管失

败，则再次留置尿管。拔除尿管失败标准：拔除尿管后６小时不
能自主排尿、通过水声诱导、热敷及按摩会阴、按压膀胱和注射

新斯的明治疗后仍不能自主排尿，或自主排尿后膀胱残余尿量

＞１００ｍＬ。
１３　观察指标

拔除尿管后比较三组自主排尿情况、残余尿及膀胱功能恢

复情况。治疗后进行疗效评价：①治愈：能自主排尿，无排尿困
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难的症状及体征；②有效：能自主排尿，存在排尿不适，但症状
及体征明显缓解，膀胱残余尿量 ＜１００ｍＬ；③无效：不能自主排
尿，症状、体征改善不明显，膀胱残余尿量测定＞１００ｍＬ。
１４　统计学处理

采用ＳＰＳＳ２００软件对相关数据进行统计分析。计量资料
符合正态分布，采用ｔ检验，以均数±标准差（Ｍｅａｎ±ＳＤ）表示；
组间采用ＡＮＯＶＡ方差分析进行比较；计数资料采用χ２检验，以
频数（百分数）［ｎ（％）］表示；如组间差异有统计学意义采用非

参数秩和检验进行两两比较；Ｐ＜００５表示差异具有统计学意
义。

)

　结果
２１　三组患者一般情况比较

三组患者在年龄、孕周、体重指数、剖宫产、新生儿出生体重

及膀胱残余尿量比较方面，差异无统计学意义（Ｐ＞００５）。具
体情况详见表１。

表１　三组患者一般情况比较［Ｍｅａｎ±ＳＤ／ｎ（％）］

　　　组别 例数 年龄（岁） 体重指数（ｋｇ／ｍ２） 孕周（周） 新生儿出生体重（ｋｇ） 剖宫产（例） 残余尿量（ｍＬ）

电针＋肌肉训练组 ４６ ２５５±３７ ２４３±１２ ３８５±１４ ３７±０２ １６（３４８） ５７５２±２１９１

肌肉训练组 ４５ ２５６±３６ ２４８±１４ ３８９±１０ ３７±０３ １４（３１１） ５５４９±２３３５

对照组 ４７ ２５８±４１ ２４７±１３ ３８４±１１ ３７±０１ １３（２７７） ５５７６±２１６６

　　Ｆ／χ２值 ００７７ １３４７ ２１４２ ０１３９ １１４６ ０１１７

　　 Ｐ值 ＞００５ ＞００５ ＞００５ ＞００５ ＞００５ ＞００５

２２　三组患者治疗３天后效果比较
三组患者治疗３天后比较，电针及盆底肌肉训练组患者自

主排尿率为９７８％，高于盆底肌肉训练组患者（９３３％）及对照
组患者（８０９％），三组患者比较差异具有统计学意义（χ２＝
１８０４１，Ｐ＜００５）；三组患者治愈率（Ｆ＝２９５１１，Ｐ＜００５）、有

效率（Ｆ＝６２０２，Ｐ＜００５）及治疗后膀胱残余尿量（Ｆ＝４３７７，
Ｐ＜００５）比较差异具有统计学意义；电针＋肌肉训练组患者及
肌肉训练治疗产后尿潴留的疗效均好于单纯保留尿管组患者，

差异具有统计学意义（Ｐ＜００５）。具体结果详见表２。

表２　三组患者治疗３天后效果比较 ［Ｍｅａｎ±ＳＤ／ｎ（％）］

　　　组别 例数 尿管拔除情况（例） 膀胱残余尿量（ｍＬ） 自主排尿（例）
疗效（例）

治愈 有效 无效

电针＋肌肉训练组 ４６ ４４（９５７） ６７３±３８２ ４５（９７８） ２９（６３０） １５（３２６） ２（４４）

肌肉训练组 ４５ ４０（８８９） ８８６±５８１ ４２（９３３） １９（４２２） ２１（４６７） ５（１１１）

对照组 ４７ ３５（７４５） ９８６±５７２ ３８（８０９） １２（２５５） ２３（４９０） １２（２５５）

　　Ｆ／χ２值 ２１０６４ ４３７７ １８０４１ ２９５１１ ６２０２ １９７８８

　　 Ｐ值 ＜００５ ＜００５ ＜００５ ＜００５ ＜００５ ＜００５

,

　讨论
３１　关于ｃＰＵＲ的定义

国外文献报道 ｃＰＵＲ的发生率高可达 ５２％。其定义于
１９６１被首次提出，指产后自主排尿后膀胱残余尿≥１５０ｍＬ；国内
尚无ｃＰＵＲ确切定义。目前关于 ｃＰＵＲ定义具有一定的争议。
因为残余尿量是作为膀胱功能评估的重要指标。膀胱残余尿

量增加是上尿量损害的主要原因之一。现已证实当膀胱压大

于４０ｃｍＨ２Ｏ时，将阻碍输尿管输送尿液，产生上尿路扩张和肾
功能损害，当残余尿量大于膀胱生理容量的２０％（上运动神经
元损伤）或１０％（下运动神经元损伤）时，则认为膀胱失平衡，故
临床上在残余尿量大于１００ｍＬ时进行留置尿管［４５］。国外文献

将ｃＰＵＲ定于为残余尿≥１５０ｍＬ，但在量上仍不能区分生理性和
病理性［６７］。Ｍａｔｈｉａｓ等［７］对膀胱残余尿大于１５０ｍＬ组与小于
１５０ｍＬ组比较的结果表明，９２％的 ｃＰＵＲ第一次排空膀胱４天
后可排空膀胱（残余尿小于１５０ｍＬ），且两组分娩后１年排尿问
题比较差异无统计学意义。Ｍｕｌｄｅｒ等的研究结果建议将 ｃＰＵＲ
定义为残余尿≥５００ｍＬ［３，８］。Ｍｕｌｄｅｒ等［３］对 ２４个研究进行

ＭＥＴＡ分析结果表明，ｃＰＵＲ可能造成患者尿失禁、膀胱过度充
盈等长期的、潜在的、严重的排尿困难。ｃＰＵＲ临床上如拔除尿
管前未测定膀胱残余尿量，则容易被忽视。本研究为非前瞻性

研究，故未采用国外 ｃＰＵＲ标准（膀胱残余尿≥１５０ｍＬ）进行研
究，其中存在１７例（１２３％）能自主排尿，但膀胱残余尿量大于
１００ｍＬ的患者。通过电针穴位、盆底肌肉训练及留置尿管３天
后，仍有６例（４３％）患者膀胱残余尿量大于１００ｍＬ，故临床工
作中应提高对ｃＰＵＲ的认识，拔除尿管前建议提高超声或导尿
测定膀胱残余尿，有条件的可进行膀胱压力测定，避免ｃＰＵＲ被
忽视，以致对患者造成严重的影响。关于膀胱残余尿量大于多

少应留置导尿这一问题需要更多的前瞻性的、基础的研究。

３２　ＰＰＵＲ的发生及治疗
研究表明分娩镇痛（药物剂量、时间长短）、产程延长、急

产、阴道助产、胎儿过大及心理、精神因素的是 ＰＰＵＲ的高危因
素，这些因素可导致产后膀胱肌麻痹、尿道括约肌痉挛、膀胱黏

膜发生充血及水肿、神经功能障碍对膀胱内压的敏感性下降，产

后不习惯卧床排尿等；同时剖宫产手术时行硬膜外麻醉、腰椎
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麻醉等可抑制腰骶部脊髓神经增加膀胱内括约肌张力等原因

引起产后尿潴留的发生［２３，７，９］。目前对 ＰＰＵＲ的治疗，临床上
通常采用水声诱导、热敷及按摩会阴、按压膀胱和注射新斯的

明的方法治疗 ＰＰＵＲ，如无效则只能进行导尿或留置尿管。多
个ＭＥＴＡ分析结果表明针灸是治疗 ｃＰＵＲ的有效方法，且对
ｏＰＵＲ的治疗效果优于新斯的明，针灸治疗后ＰＰＵＲ患者１小时
内排尿率可高达９２％［１］。本研究结果表明针灸联合盆底肌肉

训练治疗产后尿潴留有效率高达９５７％，优于盆底肌肉训练、
留置导尿，差异具有统计学意义（Ｐ＜００５），自主排尿更高达
９７８％。盆底肌肉训练对产后尿潴留的治疗有效率和自主排尿
率均高于单纯保留尿管，差异具有统计学意义（Ｐ＜００５）。如
无条件行电针穴位治疗，可早期盆底肌肉训练干预治疗ＰＰＵＲ。
３３　ＰＰＵＲ的预防

产程中排尿及避免手术、麻醉对膀胱的影响，是预防 ＰＰＵＲ
的有效手段。重视产程中膀胱管理，特别是分娩镇痛的患者，当

出现小便困难时，进行间歇性导尿，避免膀胱过度充盈，可有效

预防ＰＰＵＲ［２，１０］。研究表明，即使只有１次膀胱过度充盈就可能
造成排尿困难、甚至肾衰竭［８］。对存ＰＰＵＲ高危因素：硬膜外麻
醉时间过长（大于７００分钟）、巨大儿、阴道助产等因素的患者，
应警惕ＰＰＵＲ，特别是ｃＰＵＲ的发生，进行针对性的早期干预，避
免出现膀胱过度充盈，提高对 ｃＰＵＲ认识、筛查，加强产程及麻
醉管理，做好产时膀胱管理，才能有效预防ＰＰＵＲ，避免ＰＰＵＲ对
患者造成长期的、潜在的、严重的后果［２３，１１］。

综述所述，电针穴位联合盆底肌肉训练是治疗 ＰＰＵＲ的有
效方法，临床上应重视提高对ＰＰＵＲ，特别是ｃＰＵＲ的认识，做好
产、产后时膀胱管理，才能有效预防 ＰＰＵＲ的发生，避免对患者
造成严重的后果，目前对留置导尿的时间及尿管拔除的指征仍

需进一步研究。
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【摘要】　目的　探讨围绝经期及绝经女性血浆同型半胱氨酸（ＨＣＹ）、Ｃ反应蛋白（ＣＲＰ）、脂质水平与
睡眠质量的相关性。方法　选取回顾性分析２０１７年１月至２０１９年１月于杭州市妇产科医院（杭州市妇幼
保健院）妇科内分泌门诊就诊的２１７例（围）绝经期患者病历资料进行回顾性分析。对其进行匹兹堡睡眠质
量问卷调查，根据ＰＳＱＩ≥８分作为判断睡眠质量的好与差，测定血浆 ＨＣＹ、ＣＲＰ、脂质水平，比较分析 ＨＣＹ、
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ＣＲＰ、脂质水平与睡眠质量的关系。结果　睡眠质量差组患者 ＨＣＹ、ＣＲＰ、甘油三酯（ＴＣ）、总胆固醇（ＴＧ）、
低密度脂蛋白（ＬＤＬ）水平显著高于睡眠质量好组，差异具有统计学意义（Ｐ＜００５），高密度脂蛋白（ＨＤＬ）水
平显著低于睡眠质量好组，差异具有统计学意义（Ｐ＜００５）。年龄、文化程度、职业、ＨＣＹ、ＣＲＰ、脂质水平
（ＴＣ、ＴＧ、ＬＤＬ、ＨＤＬ）等为影响绝经女性睡眠质量的主要因素，差异具有统计学意义（均 Ｐ＜００５）。校正年
龄、文化程度、职业等因素，ＨＣＹ、脂质水平是影响绝经女性睡眠质量的独立危险因素，差异具有统计学意义
（均Ｐ＜００５）。结论　围绝经期及绝经女性ＨＣＹ、ＣＲＰ、脂质水平与睡眠质量显著相关，ＨＣＹ、脂质水平是影
响女性绝经过渡期睡眠质量的独立危险因素，为临床改善睡眠质量提供理论依据。
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　　据估计世界范围内大约有４７亿５０岁以上的女性，每年约
有２５００万女性进入绝经过渡期［１］。绝经过渡期被认为是女性

睡眠紊乱的高风险期，４０６０％的女性以睡眠紊乱和失眠为主要
症状，是围绝经期和绝经女性的主要健康问题之一，严重影响

着女性的生活质量［２］。同型半胱氨酸（ＨＣＹ）是肝脏合成的一
种含硫氨基酸半胱氨酸，可参与蛋氨酸的代谢。近年有研究证

实了同型半胱氨酸与许多疾病有着密切的关系。绝经后女性

血清同型半胱氨酸水平高于年轻女性［３］。既往研究［１，４］表明Ｃ
反应蛋白（ＣＲＰ）是急性炎症反应的敏感标志物，被认为是心血
管疾病发生的独立危险因素。绝经女性缺少雌激素对心血管

的保护作用，ＣＲＰ水平会高于年轻女性。既往研究［５６］发现绝

经过渡期睡眠障碍与肥胖、心血管疾病、糖尿病和情绪紊乱等

疾病有关。然而，对于女性绝经过渡期睡眠障碍与 ＨＣＹ、ＣＲＰ、
脂质水平变化的相关性鲜有研究，本研究拟探讨围绝经期及绝

经女性ＨＣＹ、ＣＲＰ、脂质水平与睡眠质量的相关性，为改善绝经
过渡期女性睡眠质量睡眠障碍问题，降低代谢综合征、心血管

疾病的发生风险提供临床干预和健康指导策略。

!

　对象与方法

１１　研究对象
选取２０１７年１月至２０１９年１月杭州市妇产科医院（杭州

市妇幼保健院）妇科内分泌门诊就诊的（围）绝经期女性 ６５７
例，剔除不合格（基本信息和实验室检查结果采集不完整、ＰＳＱＩ
评分表填写完成率 ＜９０％，判定为不合格）４４０例，共有２１７例
进入统计分析。纳入标准：①自愿参加调查，并能自行填写问
卷；②年龄范围４０岁 ～６０岁；③有子宫及一侧或双侧卵巢；④
有月经改变或有围绝经期症状或已绝经（绝经后早期即绝经时

间范围１年～５年，绝经后晚期即绝经时间 ＞５年）；⑤无严重
的器质性疾病。排除标准：①年龄范围４０岁～６０岁；②妊娠或
哺乳状态；③已使用绝经激素治疗；④患有精神疾病服用抗精神
类药物；⑤近期有外科手术史、外伤史、严重感染史；⑥夜班和不
规律的睡眠时间；⑦结节性、活动性恶性肿瘤等。本研究经患者
知情同意，研究方案通过杭州市妇产科医院（杭州市妇幼保健

院）医学伦理学委员会审查。

１２　研究方法
１２１　问卷调查由专人对研究对象进行问卷调查。内容包括：
①被调查对象一般情况及可能影响睡眠的相关因素；②睡眠质
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量的测量工具［７８］。采用匹兹堡睡眠质量指数（Ｐｉｔｔｓｂｕｒｇｈｓｌｅｅｐ
ｑｕａｌｉｔｙｉｎｄｅｘ，ＰＳＱＩ），内容包括睡眠质量、入睡时间、睡眠效率、睡
眠障碍、催眠药物及日间功能７项，每个成份按０分、１分、２分
和３分共４级评定，累积各成分得分即为ＰＳＱｌ总分，将总分≥８
分作为划分睡眠质量好与差的标准，总分越高，表示睡眠质量

越差。分为睡眠质量好组（ＰＳＱＩ＜８，ｎ＝１１２）和睡眠质量差组
（ＰＳＱＩ＞８，ｎ＝１０５）。
１２２　围绝经期综合征的诊断标准和严重程度按照改良 Ｋｕｐ
ｐｅｒｍａｎ评分标准进行量化［９］：总分≤６分为正常，６分 ＜总分≤
１５分为轻度，１５分＜总分≤３０分为中度，＞３０分为重度。
１２３　ＨＣＹ、ＣＲＰ检测方法清晨空腹抽肘正中静脉血３ｍＬ，置
于非抗凝管中，１ｈ内３０００ｒ／ｍｉｎ离心１０ｍｉｎ，分离上清液置于
－２０℃冰箱保存待测。ＨＣＹ采用酶联免疫吸附法测定（深圳迈
瑞生物医疗电子股份有限公司）；ＣＲＰ、脂质指标采用化学发光
免疫分析法测定（美国 Ｓｉｇｍａ公司）。严格按照说明书操作步
骤进行检测。

１２４　体重指数（ＢＭＩ）［１０］参照 ＷＨＯ定义，＜１８５ｋｇ／ｍ２为体
重偏低，１８５ｋｇ／ｍ２～２４９ｋｇ／ｍ２为正常，２５ｋｇ／ｍ２～２９９ｋｇ／ｍ２

为超重，≥３０ｋｇ／ｍ２为肥胖。
１２５　问卷及质量控制调查问卷均由经过统一培训的门诊医
生面对面指导研究对象自行完成（征得被调查人员同意，文化

程度低者采取询问方法填写调查问卷）。

１３　统计学处理
采用ＳＰＳＳ１９０软件对相关数据进行统计分析。计量资料

采用ｔ检验，以均数±标准差（Ｍｅａｎ±ＳＤ）表示；多组间比较采
用单因素方差分析，组间两两比较采用 ＳＮＫ检验；计数资料采
用χ２检验，以频数（百分数）［ｎ（％）］表示；相关性分析采用二
项分类ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析；Ｐ＜００５表示差异具有统计学意义。
)

　结果
２１　两组患者基本资料比较

两组患者的婚姻状况和绝经状态差异无统计学意义（Ｐ＞
００５）。而年龄、文化程度、职业间差异具有统计学意义（Ｐ＜
００５）；睡眠质量好（ＰＳＱＩ＜８）组年龄（４７０２±５０４）岁，睡眠质
量差（ＰＳＱＩ＞８）组平均年龄为（４９８７±５４８）岁，差异具有统计
学意义（Ｐ＜００５）。结果显示在不同年龄组中睡眠质量发生概
率不同。４０～４５岁组和４６～５０岁组睡眠质量差异有统计学意
义（Ｐ＜００５）；５１岁～５５岁组和５６岁 ～６０岁组睡眠质量差异
无统计学意义（Ｐ＞００５）。具体情况详见表１。
２２　两组患者ＨＣＹ、ＣＲＰ、脂质水平结果比较

结果显示，睡眠质量差组患者中，ＨＣＹ、ＣＲＰ、甘油三酯
（ＴＧ）、总胆固醇（ＴＣ）、低密度脂蛋白（ＬＤＬ）、空腹胰岛素水平
显著高于睡眠质量好组患者，差异具有统计学意义（Ｐ＜００５），
高密度脂蛋白（ＨＤＬ）显著低于睡眠质量好组患者，差异具有统
计学意义（Ｐ＜００５），而 ＢＭＩ、腰臀比（ＷＨＲ）、空腹血糖、收缩
压、舒张压等水平差异无统计学意义（Ｐ＞００５）。具体结果详
见表２。

表１　两组患者基本资料比较［Ｍｅａｎ±ＳＤ／ｎ（％）］

　　　项目
ＰＳＱＩ＜８组
（ｎ＝１１２）

ＰＳＱＩ＞８组
（ｎ＝１０５）

χ２／ｔ值 Ｐ值

年龄（岁）

　４０～４５ ４１１２±３６３ ４２６９±２６０ １８６ ００６８

　４６～５０ ４７７８±１３７ ４８３０±１４９ １６２ ０１０８

　５１～５５ ５２２７±１２０ ５３０６±１４８ ２１７ ００３

　５６～６０ ５９６７±０５８ ５７７５±１６１ １９９ ００６

文化程度

　初中或以下 ２９（２６） ４１（３９） ７７５７ ００２１

　高中或中专 ４３（３８） ４３（４１）

　大学或以上 ４０（３６） ２１（２０）

职业

　工作 ８７（７８） ６３（６０） １０９９５ ０００４

　无业 ８（７） ２３（２２）

　退休 １７（１５） １９（１８）

婚姻状况

　已婚 １１０（９８） １０１（９６） ０２４４ ０６２１

　离异或丧偶 ２（２） ４（４）

绝经状态

　围绝经期 ５５（４９） ３９（３７） ３４８５ ０１７５

　绝经早期 ５１（４６） ６１（６１）

　绝经晚期 ６（５） ５（５）

表２　两组患者ＨＣＹ、ＣＲＰ、脂质水平结果比较（Ｍｅａｎ±ＳＤ）

　　项目
ＰＳＱＩ＜８
（ｎ＝１１２）

ＰＳＱＩ＞８
（ｎ＝１０５）

ｔ值 Ｐ值

体重指数 ２１８９±２６３　 ２２４６±２２１ １７２ ００８７

腰臀比 ０８４±００６ ０８５±００６ １２５ ０２１３

总胆固醇 ４８６±０９１ ５３９±０９８ ４１３ ＜０００１

甘油三酯 １０８±０７４ １３６±０５８ ３０９ ＜０００１

高密度脂蛋白 １７６±０４０ １４４±０２９ ６５２ ０００１

低密度脂蛋白 ２６８±０６３ ３１５±０９０ ４４２ ＜０００１

空腹血糖 ４９５±０４８ ５００±０４５ ０７４ ０４６３

空腹胰岛素 ６４３±５２６ １００２±８２６ ３８０ ＜０００１

同型半胱氨酸 ９７０±２４２ １１４９±２８４ ５０３ ＜０００１

Ｃ反应蛋白 ２３１±１６１ ３４１±２０８ ４３４ ＜０００１

收缩压 １１７７２±１１７４　１１６９９±９５５ ０５０ ０６１６

舒张压 ７３５９±７５８　 ７４０５±７１１ ０４６ ０６４７

２３　（围）绝经期女性睡眠质量的影响因素分析
以睡眠质量差为应变量，年龄、文化程度、经济收入、职业、

绝经状态、ＨＣＹ、ＣＲＰ、ＬＤＬ、ＨＤＬ、ＴＣ、ＴＧ、ＦＢＧ、ＢＭＩ、空腹胰岛
素、ＷＨＲ水平为自变量进行二项分类 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析。单因
素分析显示，ＨＣＹ、ＣＲＰ、ＴＧ、ＴＣ、ＬＤＬ、空腹胰岛素、年龄、文化程
度、职业等是女性发生睡眠障碍的影响因素，差异具有统计学意

义（Ｐ＜００５）；在校正年龄、文化程度、职业等因素影响后，
ＨＣＹ、脂质水平仍是女性睡眠障碍发病的独立危险因素差异具
有统计学意义（Ｐ＜００５），而 ＣＲＰ不是影响女性睡眠障碍的独
立危险因素差异无统计学意义（Ｐ＞００５）。具体结果详见表３。
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表３　（围）绝经其女性睡眠质量的影响因素分析

　　因素
单因素分析

ＯＲ（９５％ ＣＩ）　 Ｐ值

多因素分析

ＯＲ（９５％ ＣＩ）　 Ｐ值

年龄 １１１１（１０５１１１７４） ００００ １２２５（１０７６１３９４） ０００２

文化程度 ０６１３（０４３０８７３） ０００７ ０００４（００００００２８） ００００

婚姻状况 ２１７８（０３９１１２１４９） ０３７５ ０２６９（０００８９４８７） ０４７０

职业 １４３１（１００２２０４５） ００４９ １００６１（２９２７３４５７９） ００００

绝经状态 １４０３（０８８３２２２９） ０１５１ ７２４２３（１０８７６４８２２５４） ００００

同型半胱氨酸 １３５７（１１８５１５５３） ００００ １４９４（１１９１８７６） ０００１

Ｃ反应蛋白 １３９８（１１８５１６４８） ００００ １２８１（０９３３１７６） ０１２６

甘油三酯 ２１０７（１２８９３４４５） ０００３ ０８９５（０３５６２２５３） ０８１５

总胆固醇 １８０２（１３３７２４２７） ００００ ３０３７（１０１１９１２５） ００４８

高密度脂蛋白 ００６９（００２６０１７９） ００００ ０００６（０００１００５３） ００００

低密度脂蛋白 ２１５５（１４９２３１１４） ００００ ０６９５（０１７５２７６８） ０６０６

空腹血糖 １２４１（０６９９２２０３） ０４６１ １１６６（０３５５３８３） ０８０１

空腹胰岛素 １０８５（１０３６１１３５） ００００ １１９８（１０８９１３１８） ００００

收缩压 ０９９４（０９６９１０１９） ０６１４ ０９４３（０８８１０１１） ００９８

舒张压 １００９（０９７３１０４６） ０６４５ ０９２７（０８３８１０２６） ０１４３

ＢＭＩ体重指数 １１０４（０９８４１２３９） ００９２ １０５９（０８３６１３４２） ０６３３

腰臀比 ２１１２９（０１７６２５４３４２９） ０２１２ ９５７４（０００１９００６１９７） ０６５５

,

　讨论
流行病学研究表明［１１］越来越多的中年女性在历经绝经过

渡期时，睡眠质量逐渐恶化，睡眠障碍的发生率逐渐增高。既往

研究表明［１２］ＨＣＹ是较强的炎症诱导因子，能造成内皮细胞损
伤，是心血管疾病的独立危险因素。ＳａｎｃｈｅｚＥｓｐｉｎｏｓａ等［１３］研

究首次证明了ＨＣＹ水平升高与轻度认知障碍患者睡眠障碍之
间存在相关性。ＣＲＰ是炎症过程的重要标志，是心脑血管疾病
的重要危险因子，被越来越多的实验所证实［６］。但关于绝经过

渡期女性ＨＣＹ、ＣＲＰ水平变化与睡眠障碍进展之间的相关性研
究甚少。

本研究通过回顾性分析探讨绝经过渡期女性ＨＣＹ、ＣＲＰ、脂
质代谢与睡眠障碍之间的关系。结果显示，睡眠质量好组与睡

眠质量差组相比，其绝经年龄、文化程度、职业等水平有统计学

差异。睡眠质量差组ＨＣＹ、ＣＲＰ、脂质水平如 ＬＤＬ、ＴＧ、ＴＣ等显
著高于睡眠质量好组，提示绝经过渡期女性随着睡眠障碍的发

生，其ＨＣＹ、ＣＲＰ以及脂质水平显著升高。Ｂａｓｏｇｌｕ等［１４］研究曾

发现，在阻塞性睡眠呼吸暂停综合征（ＯＳＡＳ）的患者中，肥胖
ＯＳＡＳ患者代谢综合征发生率增加，血脂、空腹血糖、空腹胰岛
素、瘦素、纤维蛋白原和ＣＲＰ水平显著升高。Ｌｉ等［３］Ｍｅｔａ分析
中发现，ＯＳＡ患者血ＣＲＰ水平高于对照组，体重指数和呼吸暂
停低通气指数较高的患者 ＣＲＰ水平差异较大，支持 ＣＲＰ作为
ＯＳＡ的生物标志物。

既往研究［１５］指出绝经女性血液中的同型半胱氨酸水平高

于年轻妇女。Ｉｒｗｉｎ等［１６］队列研究和荟萃分析表明，睡眠障碍

与两种全身炎症标志物的增加有关：白细胞介素（ＩＬ）６和
ＣＲＰ。睡眠障碍女性的 ＣＲＰ显著高于男性。ＳＷＡＮ睡眠研
究［１７］发现睡眠质量与 ＣＲＰ和纤维蛋白原之间存在相关性，睡
眠时间越短，非裔美国人 ＣＲＰ和纤维蛋白原水平越高，而中国
人主要表现为 ＰＡＩ１水平越高。Ｎｏｗａｋｏｗｓｋｉ等［１８］调查研究中

年妇女在绝经过渡期间的睡眠连续性、睡眠时间与炎症生物标

志物之间的关系。结果指出绝经过渡期女性睡眠质量、睡眠持

续时间与炎症生物标志物独立相关。然而 Ｔａｈｅｒｉ等［１９］大型队

列研究指出睡眠时间主／客观因素和 ＣＲＰ之间没有显著相关
性。关于绝经过渡期女性睡眠质量和炎症标志物之间关系的调

查研究很少，其相关性仍然存在争议。本研究结果指出睡眠障

碍的发生受诸多因素影响。Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析显示，年龄、文化
程度、ＨＣＹ、ＣＲＰ、脂质水平、空腹胰岛素等为影响绝经过渡期女
性睡眠质量的主要因素，与国内外部分研究基本一致［１３，２０］。本

研究发现校正年龄、文化程度、绝经状态的影响后，ＨＣＹ、脂质水
平是影响其睡眠质量的独立危险因素。然而，ＣＲＰ与绝经过渡
期女性睡眠障碍相关，但不是影响睡眠障碍的独立危险因素。

睡眠障碍作为影响绝经过渡期女性健康的主要因素得到

越来越多的重视和认可。本研究证实绝经过渡期女性 ＨＣＹ、
ＣＲＰ、脂质代谢与睡眠障碍显著相关，同时 ＨＣＹ、脂质水平是影
响其发生的独立危险因素。本调查研究属横断面的研究，尚不

能推论证明绝经过渡期睡眠质量与 ＨＣＹ、ＣＲＰ及脂质代谢的因
果关系，因此，本研究需扩大样本量进一步探索其具体影响途

径，为改善围绝经期及绝经女性睡眠障碍，降低代谢综合征、心

血管疾病的发生风险提供理论支持。
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应用分类树模型分析女性性功能障碍的影响因素
魏颖１　毛宝宏２　王剑２　王燕侠２　李致远３　刘青２△
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【摘要】　目的　采用分类树模型分析女性性功能障碍（ｆｅｍａｌｅｓｅｘｕａｌｄｉｓｏｒｄｅｒｓ，ＦＳＤ）的影响因素，探讨
盆底功能障碍性疾病对女性性功能障碍的影响，为临床医师有效识别女性性功能障碍提供科学依据，改善

患者的生活质量。方法　选择甘肃省６个地区２０岁及其以上的５０７３名女性为研究对象。采用问卷调查
方法，收集其人口学特征等信息；采用中文版女性性功能量表（ＣＶＦＳＦＩ）对研究对象进行 ＦＳＤ评估，总分小
于２３４５分表明存在ＦＳＤ。根据是否诊断为女性性功能障碍，将５０７３名女性分为病例组和对照组。采用病
例对照研究，应用分类树模型的卡方自动交互检测方法，探讨女性性功能障碍的影响因素。结果　分类树
模型共有３层、２４个节点、５个终末节点，共筛选出年龄、分娩次数、职业、文化程度、高血压、ＵＩ类型６个解
释变量，发现高龄、低文化程度、高血压疾病、压力性尿失禁／急迫性尿失禁、多次分娩和不同职业与 ＦＳＤ发
生相关。分类树模型Ｒｉｓｋ统计量０３５８，拟合效果尚可。结论　分类树模型不仅可以拟合女性性功能障碍
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发病风险预测模型，针对不同特点人群明确不同影响因素。临床医师应当主动评估高龄、文化程度低、高血

压和患有盆底功能障碍性疾病患者的性功能。

【关键词】　女性性功能障碍；女性性功能量表；分类树模型；影响因素
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　　性生活是生活质量的重要组成部分，显著影响患者的生活
质量、情绪及与伴侣之间的关系，随着社会文明的进步和女性

受教育水平的提升，越来越受到女性的关注。女性性功能障碍

（ｆｅｍａｌｅｓｅｘｕａｌｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎ，ＦＳＤ）所带来的相关生理、心理和社会
问题，同样越来越受到医务工作者的重视［１］。但是，受制于传

统观念和文化背景的限制，多数患者羞于就医或主动咨询、寻

求治疗［２］。本研究以甘肃省女性盆底功能障碍性疾病现状调

查为基础，分析性功能障碍的影响因素，探究女性性功能障碍

是否与盆底功能障碍性疾病有关，从而为识别女性性功能障碍

的高危人群提供科学依据。

!

　对象与方法
１１　研究对象

本研究源自《盆底功能障碍性疾病防治研究》的国家“十二

五”科技支撑计划课题，由北京协和医院牵头实施。采取整群

随机抽样方法，选取５０７３名女性为研究对象。纳入标准：①来
自甘肃辖区内金昌、永昌、天水、静宁、兰州、白银平川６个地区；
②长期居住当地≥５年；③年龄≥２０岁；④认知能力正常并愿意
配合调查的女性。排除标准：①处于孕期和哺乳期者；②有生殖
道畸形等特殊疾病者；③因神经系统疾病导致泌尿生殖道疾患
者。符合以上其中１项者即排除。所有研究对象均已签署知情
同意书。

１２　研究方法
本研究采用病例对照和问卷调查方法。根据是否诊断为

女性性功能障碍，将５０７３名女性分为病例组和对照组。病例
组２４９１名女性，对照组２５８２名女性。

问卷调查方法具体采用基本人口学信息登记和中文版女
性性功能量表（ＣＶＦＳＦＩ）。克利夫兰诊所粪便评分（ｃｌｅｖｅｌａｎｄ
ｃｌｉｎｉｃｉｎｃｏｎｔｉｎｅｎｃｅｓｃｏｒｅ），通过患者自我报告的客观症状评估粪
失禁的严重程度，通常认为无需进行人群验证。ＣＶＦＳＦＩ的效
度、信度已经在中国人群中得到验证［３］。

现场调查结合妇科查体和妇科 ＰＯＰ量化分期系统（ｐｅｌｖｉｃ
ｏｒｇａｎｐｒｏｌａｐｓｅｑｕａｎｔｉｆｉｃａｔｉｏｎ，ＰＯＰＱ）分度测量，主诉盆底不适症
状者由调查员行妇科查体，并填写ＰＯＰＱ分期表格。由接受过
统一培训且经过考核的调查员进行问卷调查，并向受访者解释

调查目的和问卷中包含的调查内容。问卷由双人录入，发现不

一致时，及时与原始问卷核对后纠正。剔除信息缺失的问卷。

本研究应用分类树模型中的卡方自动交互检测（ｃｈｉｓｑｕａｒｅａｕｔｏ
ｍａｔｉｃｉｎｔｅｒａｃｔｉｏｎｄｅｔｅｃｔｉｏｎ，ＣＨＡＩＤ），ＣＨＡＩＤ是以列联表卡方计
算为基础，常用于分类变量的处理，探讨影响因素。本研究已经

甘肃省妇幼保健院伦理委员会审核批准并于 ２０１４年 ２月 ～
２０１５年１０月实施。
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１３　诊断方法
女性盆底障碍性疾病包括盆腔器官脱垂、尿失禁、粪失禁。

本研究采用 ＰＯＰＱ评分，大于等于２级者诊断为盆腔器官脱
垂，其中２级者诊断为轻度脱垂，３级和４级者分别诊断为中度
和重度脱垂。回答问题“您是否有咳嗽／打喷嚏／提重物漏尿”
为“有”者，诊断为压力性尿失禁；回答问题“您是否有尿急／有
尿意后来不及上厕所漏尿”为“有”者，诊断为急迫性尿失禁；同

时，存在有压力性尿失禁和急迫性尿失禁者，诊断为混合型尿

失禁；有任意一型尿失禁者，诊断为尿失禁。回答问题“您是否

有不能控制的排便，有便意后来不及上厕所就有大便溢出的经

历”为“有”者，诊断为粪失禁，所有粪失禁患者填写克利夫兰诊

所大便失禁评分系统，评分０～５分为轻度失禁、６～１５分为中
度失禁、１６分及以上为重度失禁［４］。

采用中文版女性性功能量表（ＣＶＦＳＦＩ）评估女性性功能。
此量表通过６个维度评估女性性功能，每个维度得分相加，与系
数相乘后的总分为总得分。参考 ＭａＪ等［５］针对中国人群设定

的界限，总分小于２３４５分诊断为女性性功能障碍。
１４　统计学处理

采用Ｅｐａｄａｔａ３１建立数据库。应用ＳＰＳＳ２４软件对相关数
据进行统计分析。计量资料以均数±标准差（Ｍｅａｎ±ＳＤ）表示，
组间比较采用ｔ检验；计数资料以频数（百分数）［ｎ（％）］表示，
组间比较采用χ２检验。Ｐ＜００５表示差异具有统计学意义。分
类树模型的卡方自动交互检测探讨相关影响因素。设置模型

拆分及合并检验水准为 α＝００５，最大生长深度为３层。为了
有效筛选影响女性性功能障碍的影响因素，经过前期多次试验

分析，发现在父节点最小样本量为３００、子节点最小样本量为５０
时，模型检验错分概率最小，因此最终设置父节点最小样本量

为３００，子节点最小样本量为５０。通过收益图、索引图对分类结
果进行评价，并采用受试者工作特征（ｒｅｃｅｉｖｅｒｏｐｅｒａｔｉｎｇｃｈａｒａｃ
ｔｅｒｉｓｔｉｃ，ＲＯＣ）曲线下面积（ａｒｅａｕｎｄｅｒｔｈｅｃｕｒｖｅ，ＡＵＣ）评价分类
树模型的拟合效果。

)

　结果
２１　两组女性性功能障碍的单因素分析结果比较

研究纳入年龄、身体质量指数（ｂｏｄｙｍａｓｓｉｎｄｅｘ，ＢＭＩ）、职
业、文化程度、家庭人均月收入（元）、分娩次数、分娩方式、胎儿

最大体重、月经状态、绝经年龄、盆腔手术史（不包括剖宫产

史）、慢性咳嗽（大于３周）、吸烟、高血压、糖尿病、癌症、妇科炎
症、慢性盆腔痛、子宫内膜异位症、子宫肌瘤、盆腔器官脱垂

（ｐｅｌｖｉｃｏｒｇａｎｐｒｏｌａｐｓｅ，ＰＯＰ）、尿失禁（ｕｒｉｎａｒｙｉｎｃｏｎｔｉｎｅｎｃｅ，ＵＩ）类
型、克利夫兰诊所粪便评分（ｃｌｅｖｅｌａｎｄｃｌｉｎｉｃｉｎｃｏｎｔｉｎｅｎｃｅｓｃｏｒｅ）。
单因素分析发现，年龄、ＢＭＩ、职业、文化程度、家庭人均月收入
（元）、分娩次数、分娩方式、胎儿最大体重、月经状态、盆腔手术

史、吸烟高血压、糖尿病、癌症、盆腔器官脱垂、尿失禁在病例组

和对照组组间分布比较，其差异均具有统计学意义（均 Ｐ＜
００５）。具体结果详见表１。
２２　女性性功能障碍的分类树模型
２２１　分类树模型　研究共纳入上述单因素研究中有意义和
文献中报道的共１７项影响因素。根据所设定的生长和修建规
则，分类树共有３层、２４个节点、５个终末节点，共筛选出年龄、
分娩次数、职业、文化程度、高血压、ＵＩ类型６个解释变量，具体
结果详见图１。从分类树模型可见，年龄对 ＦＳＤ发病风险影响

最大，随着年龄增加，ＦＳＤ发病风险增加，小于等于３９岁女性
ＦＳＤ患病比率为３５４％，４０岁 ～４７岁为４６３％，４８岁 ～５１岁
为５９９％，５２岁～５５岁为６８７％，５６岁及以上为８４０％，其差
异均具有统计学意义。在不同年龄段筛选出不同影响因素，即

模型第二层。５６岁以上人群中文化程度为小学及以下者，ＦＳＤ
发病风险高（９０９％比７７０％）；４８岁～５１岁和５２岁～５５岁女
性中，文化程度为初中及以下者，ＦＳＤ发病风险高（６７８％比
４９２％；７８１％比５５９％）；４０岁 ～４７岁女性人群中，高血压为
ＦＳＤ的危险因素（４５４％比６４８％）；年龄为３９岁以下者中分
娩次数为１次者，ＦＳＤ发生风险高于未生育女性及分娩次数为
２次及以上者（３８６％比２８９％比３１１％）。模型第三层：在３９
岁以下且未生育女性中，农民和教师人群中ＦＳＤ发生风险高于
其他职业（４０１％比２１９％）；在３９岁以下且分娩１次女性人
群中，初中及高中文化程度为 ＦＳＤ危险因素（４３３％比２６２％
比３３５％）；年龄为４０岁～４７岁且无高血压疾病人群中，压力
性尿失禁／急迫性尿失禁患者发病风险高于无尿失禁和混合型
尿失禁者（５８３％比４３１％）。

表１　甘肃省６个地区两组女性性功能障碍单因素分析
结果比较 ［Ｍｅａｎ±ＳＤ／ｎ（％）］

指标和选项
病例组

（ｎ＝２４９１）
对照组

（ｎ＝２５８２）
χ２／ｔ值 Ｐ值

年龄（岁） ４５５１±１０５７ ３９５５±８２６ －２２３４ ０００
ＢＭＩ（ｋｇ／ｍ２） ２２３４±２７８ ２１８５±２６３ －６４２ ０００
职业

　工人 　４９１（１９７） 　５２４（２０３） ５８０２ ０００
　农民 １０８７（４３６） 　９２９（３６０）
　教师 　９２（３７） 　９０（３５）
　医护人员 　１４３（５７） 　２６４（１０２）
　行政人员 　１４２（５７） 　１７２（６７）
　服务人员 　１６７（６７） 　２１９（８５）
　其他 　３５６（１４３） 　３７２（１４４）
　缺失 　１３（０５） 　１２（０５）
文化程度

　小学及以下 　６９８（２８０） 　３９１（１５１） １５１３２ ０００
　初中 　７１４（２８７） 　７７２（２９９）
　高中 　５５４（２２２） 　６０１（２３３）
　大学及以上 　５２１（２０９） 　８０８（３１３）
　缺失 　 ４（０２） 　１０（０４）
分娩次数

　０ 　１２４（５０） 　２９６（１１５） １８６１７ ０００
　１ １３６９（５５０） １５６３（６０５）
　２ 　６２０（２４９） 　５７４（２２２）
　≥３ 　３６７（１４７） 　１３９（５４）
　缺失 　１１（０４） 　１０（０４）
分娩方式

　自然分娩 １９３４（７７６） １７６５（６８４） １６６９ ０００
　阴道助产（产钳／胎吸） 　３９（１６） 　３９（１５）
　剖宫分娩 　３７７（１５１） 　４７０（１８２）

　缺失 　１４１（５７） 　３０８（１１９）
胎儿最大体重（克） ３２５３５３±４２１７６３２６３１７±４６００６０７４ ０４６
月经状态

　未绝经 １９９５（８０１） ２４２３（９３８） ２５１８２０００
　绝经 　４４５（１７９） 　１０４（４０）
　缺失 　５１（２０） 　５５（２１）
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续表１　甘肃省６个地区两组女性性功能障碍单因素分析
结果比较［Ｍｅａｎ±ＳＤ／ｎ（％）］

指标和选项
病例组

（ｎ＝２４９１）
对照组

（ｎ＝２５８２）
χ２／ｔ值 Ｐ值

绝经年龄 ４８０８±６５５ ４６９８±７００ －１５００１４
盆腔手术史

　无 ２２３０（８９５） ２４３５（９４３） ３８６０ ０００
　有 　２６１（１０５） 　１４７（５７）
慢性咳嗽大于３周
　无 ２１７８（８７４） ２２９１（８８７） ２２５ ０１３
　有 　３１３（１２６） 　２８９（１１２）
　缺失 　 ０（０） 　 ２（０１）
吸烟

　无 ２３５９（９４７） ２４９３（９６６） ９８２ ０００
　有 　１２８（５１） 　８７（３４）
　缺失 　 ４（０２） 　 ２（０１）
高血压

　无 ２３３１（９３６） ２４９８（９６７） ２７８２ ０００
　有 　１６０（６４） 　８４（３３）
糖尿病

　无 ２３１３（９２９） ２５２９（９７９） ７４０２ ０００
　有 　１７６（７１） 　５３（２１）
　缺失 　 ２（０１） 　 ０（０）
癌症

　无 ２４１１（９６８） ２５３６（９８２） １０２１ ０００
　有 　７９（３２） 　４６（１８）
　缺失 　 １（００） 　 ０（０）
妇科炎症

　无 １４４６（５８０） １５６９（６０８） ３６９ ００６
　有 １０４０（４１８） １０１１（３９２）
　缺失 　 ５（０２） 　 ２（０１）
ＰＯＰ
　０／Ｉ度 １９５０（７８３） ２２１３（８５７） ４８０９ ０００
　ＩＩ度 　５１３（２０６） 　３５４（１３７）
　ＩＩＩ度 　２８（１１） 　１５（０６）
尿失禁

　无 １８９５（７６１） ２２０２（８５３） ６８８５ ０００
　ＳＵＩ 　３１１（１２５） 　１９０（７４）
　ＵＵＩ 　９５（３８） 　６５（２５）
　ＭＵＩ 　１８８（７５） 　１２５（４８）
　缺失 　 ２（０１） 　 ０（０）
粪失禁

　无 ２４６７（９９０） ２５６９（９９５） ４７１ ００９５
　轻度 　２０（０８） 　 ９（０３）
　中度 　 ４（０２） 　 ４（０２）
　粪失禁者可以延迟排便 　１０（０４） 　 ７（０３） ０５０ ０４８
　粪失禁者不能延迟排便 　１４（０６） 　 ６（０２）
　　　合计 ２４９１（４９１） ２５８２（５０９）

２２２　模型的终末节点增益分析　节点增益表提供分类树模
型中各节点汇总信息。响应百分比是各节点目标分类百分数，

索引值为目标分类在该节点响应百分比除以总样本根节点响

应百分比。本次研究的目标变量为病例组，索引值＞１００％表示
各个终末节点目标变量百分比大于根节点目标变量百分比。

具体结果详见表２。应当注重年龄、文化程度、高血压及压力性
尿失禁／急迫性尿失禁对ＦＳＤ的影响。

２２３　模型评价　①增益图。从一端到另一端，累计收益图始
终以 ０％ 开始且以 １００％ 结束。良好模型收益图表应当先向
１００％突增，然后趋于平稳。具体结果详见图２。②索引图。累
积索引图趋向于从１００％以上开始，然后逐渐降到１００％。良好
模型索引值应正好从高于１００％开始，移动过程保持较高稳定
水平，然后骤降至１００％。具体结果详见图３。③分类树模型
Ｒｉｓｋ统计量。分类树模型 Ｒｉｓｋ统计量０３５８，表示运用该模型
对ＦＳＤ发病风险预测正确率为６４２０％。④ＲＯＣ曲线评价分类
树模型。绘制 ＲＯＣ曲线，ＡＵＣ为 ０６８６（９５％ＣＩ０６７１～
０７００），标准误为０００７。

图１　甘肃省６个地区５０７３例女性性功能障碍分类树模型
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表２　甘肃省６个地区５０７３例女性性功能障碍分类树模型的终末节点增益情况［ｎ（％）］

　　　　　节点名称 节点 增益 响应百分比 索引值

５年龄大于５５岁 ２３１（４６） ２１０（８４） ９０９％ １８５１％

１３文化程度初中及以下 ２８８（５７） ２２５（９０） ７８１％ １５９１％

１６文化程度初中及以上 ２２６（４５） １７４（７０） ７７０％ １５６８％

１１文化程度初中及以下 ３４２（６７） ２３２（９３） ６７８％ １３８２％

１０有高血压 ７１（１４） ４６（１８） ６４８％ １３１９％

２３压力性尿失禁或急迫性尿失禁 ２０６（４１） １２０（４８） ５８３％ １１８６％

１４文化程度高中及以上 ２１３（４２） １１９（４８） ５５９％ １１３８％

１２文化程度高中及以上 ２５２（５０） １２４（５０） ４９２％ １００２％

图２　ＦＳＤ影响因素分类树模型增益图 图３　ＦＳＤ影响因素分类树模型索引图

,

　讨论
本研究采用分类树模型探讨女性性功能障碍影响因素。

近年来，分类树逐渐在多因素疾病的危险因素分析中得到应

用，也可以揭示各变量对模型的重要性。树形第一层按照年龄

进行拆分，所以年龄为性功能障碍的最大影响因素；亦发现不

同年龄段女性性功能障碍与文化程度较低、高血压、压力性尿

失禁／急迫性尿失禁有关。
既往研究多表明，年龄［６１０］和低文化程度［６，９１０］是ＦＳＤ的危

险因素。本研究认为，女性性功能障碍受到患者的文化程度影

响。ＬｏｕＷＪ等［６］认为，低文化程度会影响女性对“性”的态度

和收入，这也使得患者有更多权力表达不满和寻求帮助。本研

究认为，受教育程度影响患者的生活水平、幸福感、健康关注程

度、社会地位和性观念，从而影响 ＦＳＤ的发病。本研究在不同
年龄段发现，低文化程度界定不同，考虑与社会发展经济水平

和基础教育普及程度相关。因此，临床医师在接诊此类患者时

应当根据不同年龄段患者的特点，识别高危患者。

本研究发现，尿失禁为ＦＳＤ的影响因素。尿失禁属于盆底
功能障碍性疾病的一种，其他还包括盆腔器官脱垂及粪失禁。

随着人口老龄化程度的日益加重，ＰＦＤ影响了越来越多的女性
的生活质量和自我评价，并造成患者沮丧等不良情绪，通过不

同方面影响女性性功能。因为本研究实施时间为２０１４年２月
至２０１５年１０月，故仍然采用 ＦＳＦＩ评估患者性功能，未能采用
２０１５年修订的中文版盆腔器官脱垂———尿失禁性生活问卷国
际妇科泌尿学会修正版问卷（ｐｅｌｖｉｃｏｒｇａｎｐｒｏｌａｐｓｅｉｎｃｏｎｔｉｎｅｎｃｅ
ｓｅｘｕａｌｑｕｅｓｔｉｏｎｎａｉｒｅｉｎｔｅｒｎａｔｉｏｎａｌｕｒｏｇｙｎｅｃｏｌｏｇｉｃａｌａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎｒｅ
ｖｉｓｅｄ，ＰＩＳＱＩＲ）［１１１２］。多数研究表明，盆底功能障碍性疾病患

者ＦＳＤ发病率高于普通人群［１３１４］，其可能与感觉受损有关；ｄｅ
ＭｅｎｅｚｅｓＦｒａｎｃｏＭ等［１３］认为，盆底肌肉强度弱与 ＦＳＤ发生有
关。通常认为，尿失禁显著影响患者的性功能［１５］。ＨａｎｄａＶＬ
等［１６］研究发现，尿失禁与低性欲、阴道干涩和性交痛显著相关，

而盆腔器官脱垂与其无关。ＭｅｎｄｅｚＭＨ等［１７］认为，性交过程中

的尿失禁与盆腔及阴部神经受损、盆底及外括约肌功能不全、逼

尿肌过度活动有关。多数研究认为，盆腔器官脱垂显著影响患

者性功能，ＡｔｈａｎａｓｉｏｕＳ等［１８］认为，ＰＯＰ和绝经时间会影响女性
性功能，但是与ＰＯＰ的程度无关。?ｚｅｎｇｉｎＮ等［１９］认为，ＰＯＰ患
者ＦＳＤ患病率高可能与由 ＰＯＰ引起的低自我评价及对性的态
度有关。ＩｍｈｏｆｆＬＲ等［２０］研究发现，与无粪失禁患者相比，粪失

禁患者更多报告低性欲、低满意度和因健康状况限制性行为；在

性活跃女性中，粪失禁患者更多报道润滑困难、疼痛和高潮困

难，排气失禁患者的性功能与无失禁女性相似。亦有研究认为，

纠正混杂因素之后盆底功能障碍性疾病与女性性功能障碍无

显著相关［２１２２］。本研究中未发现盆腔器官脱垂和粪失禁与

ＦＳＤ之间的关系，此与受制于篇幅所限（ＦＳＤ共分为６个维度，
本研究仅针对 ＦＳＤ与其他盆底功能障碍性疾病的关系进行分
析，若分别针对６个维度行分析则篇幅过长）未能行盆腔器官
脱垂、粪失禁与女性性功能障碍各个维度之间的相互影响有关。

通常认为，绝经对女性性功能障碍为危险因素［６，１０，２３］。但

是，亦有文献报道绝经与 ＦＳＤ患病率无关［２４］。ＣｕｅｒｖａＭＪ等［２］

研究发现，接诊绝经期患者主动询问其性功能时，ＦＳＤ患病率由
１２１％ 升至４８０％ （Ｐ＜００００１），其认为妇科医师在接诊绝经
期患者时应当主动关注患者是否同时存在女性性功能障碍。本

研究尚未发现绝经与ＦＳＤ之间的关系。本研究认为，受到传统
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观念影响，部分女性心理受到“绝经”的影响，同一时期可能因

内分泌原因出现“更年期综合症”，此均可能影响女性性功能，

因此对于绝经女性性功能应当综合进行生理和心理评价。

本研究发现，高血压与 ＦＳＤ发生相关，未发现糖尿病与
ＦＳＤ有关。楼青青［２５］研究认为 ＩＩ型糖尿病患者 ＦＳＤ患病率
高。ＬｕｎｅｌｌｉＲＰ等［２６］研究发现，高血压患者的女性性功能量表

得分更低（２２４±７４ＶＳ２６８±５４，Ｐ＜０００１），且ＦＳＤ患病率
高于血压正常人群（６３％比３９％，Ｐ＝００２）。ＴｕｎｃｅｌＥ等［７］研

究纳入 ＩＩ型糖尿病患者发现，ＦＳＤ患病率为５５９％，且与患病
时间、胰岛素治疗和抗抑郁治疗有关，与未合并高血压者相比，

合并高血压者女性性功能量表得分更低。ＰｏｎｔｉｒｏｌｉＡＥ等［２７］针

对糖尿病患者进行女性性功能评价，共纳入２６篇原始研究的荟
萃分析表明，Ｉ型糖尿病（ＯＲ＝２２７，９５％ＣＩ＝１２３，４１６）、ＩＩ型
糖尿病（ＯＲ＝２４９，９５％ＣＩ＝１５５，３９９）和任意型糖尿病（ＯＲ
＝２０２，９５％ＣＩ＝１４９，２７２）患者 ＦＳＤ患病率更高；ＦＳＦＩ得分
在Ｉ型糖尿病（ＯＲ＝－０２７，９５％ＣＩ＝－０４１，－０１２）、ＩＩ型糖
尿病（ＯＲ＝－０６５，９５％ＣＩ＝－０７５，－０５４）和任意型糖尿病
（ＯＲ＝－０８，９５％ＣＩ＝－０８８，－０７１）中均低于对照组；且与
对照组相比，抑郁情绪更常见。黄青会等［２８］研究认为，糖尿病

患者ＦＳＤ发生率较高，且与正常人群相比，糖尿病患者卵泡刺
激素、黄体生成素、睾酮升高，雌二醇降低，但是，在 ＦＳＤ患者和
性功能正常的糖尿病患者中未见显著性差异。研究认为，糖尿

病影响ＦＳＤ的发生是因为糖尿病影响微小血管及神经；亦有研
究认为，糖尿病对腺垂体和性腺有影响，间接影响患者体内雌

激素水平，影响阴道功能。

既往研究认为，对伴侣的态度和婚姻关系均显著影响患者

的性功能［６，２９］，本研究中未能纳入针对患者的社会关系和家庭

关系的影响因素，此亦为目前多数研究的共同不足之处。目前，

多数研究未能综合考虑患者的社会关系、家庭因素等社会学因

素对患者进行综合评判，若研究者本身为心理学者或者精神科

医生，多数仅考虑患者情绪，如沮丧、对自身健康状况不满等因

素，而未能纳入生理因素，造成此类研究的限制和局限性。现有

研究表明，心理、精神疾病，包括抑郁症［３０］、多动症／注意缺
陷［３１］、酒精依赖［３２］和睡眠障碍［３３］均与 ＦＳＤ发生相关；童年曾
经遭受性侵犯者［３４］亦与 ＦＳＤ相关，不孕患者群体［３５］和癌症患

者［３６］ＦＳＤ发病率高，且与不同术后内分泌治疗［３７］有关。因此，

未来应当丰富研究者的专业背景，共同设计研究，兼顾心理和

生理两方面可能的影响因素。

综上所述，本研究认为，ＦＳＤ发生与年龄、分娩次数、职业、
文化程度、高血压、压力性尿失禁／急迫性尿失禁相关，泌尿妇科
医师接诊尿失禁患者时，应当主动评估患者性功能，避免因患

者羞于就诊而有所遗漏。
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［１２］　ＷａｎｇＨ，ＬａｕＨＨ，ＨｕｎｇＭＪ，ｅｔａｌ．ＶａｌｉｄａｔｉｏｎｏｆａｍａｎｄａｒｉｎＣｈｉｎｅｓｅ
ｖｅｒｓｉｏｎｏｆｔｈｅｐｅｌｖｉｃｏｒｇａｎｐｒｏｌａｐｓｅ／ｕｒｉｎａｒｙｉｎｃｏｎｔｉｎｅｎｃｅｓｅｘｕａｌｑｕｅｓ
ｔｉｏｎｎａｉｒｅｉｕｇａｒｅｖｉｓｅｄ（ｐｉｓｑｉｒ）［Ｊ］．ＩｎｔＵｒｏｇｙｎｅｃｏｌＪ，２０１５，２６
（１１）：１６９５１７００．

［１３］　ｄｅＭｅｎｅｚｅｓＦｒａｎｃｏＭ，ＤｒｉｕｓｓｏＰ，ＢＫ，ｅｔａｌ．Ｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐｂｅｔｗｅｅｎ
ｐｅｌｖｉｃｆｌｏｏｒｍｕｓｃｌｅｓｔｒｅｎｇｔｈａｎｄｓｅｘｕａｌｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎｉｎｐｏｓｔｍｅｎｏｐａｕｓａｌ
ｗｏｍｅｎ：Ａｃｒｏｓｓｓｅｃｔｉｏｎａｌｓｔｕｄｙ［Ｊ］．ＩｎｔＵｒｏｇｙｎｅｃｏｌＪ，２０１７，２８（６）：
９３１９３６．

［１４］　ＫａｎｔｅｒＧ，ＲｏｇｅｒｓＲＧ，ＰａｕｌｓＲＮ，ｅｔａｌ．Ａｓｔｒｏｎｇｐｅｌｖｉｃｆｌｏｏｒｉｓａｓｓｏｃｉ
ａｔｅｄｗｉｔｈｈｉｇｈｅｒｒａｔｅｓｏｆｓｅｘｕａｌａｃｔｉｖｉｔｙｉｎｗｏｍｅｎｗｉｔｈｐｅｌｖｉｃｆｌｏｏｒｄｉｓ
ｏｒｄｅｒｓ［Ｊ］．ＩｎｔＵｒｏｇｙｎｅｃｏｌＪ，２０１５，２６（７）：９９１９９６．

［１５］　ＳｕＣＣ，ＳｕｎＢＹ，ＪｉａｎｎＢＰ．Ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎｏｆｕｒｉｎａｒｙｉｎｃｏｎｔｉｎｅｎｃｅａｎｄ
ｓｅｘｕａｌｆｕｎｃｔｉｏｎｉｎｗｏｍｅｎ［Ｊ］．ＩｎｔＪＵｒｏｌ，２０１５，２２（１）：１０９１１３．

［１６］　ＨａｎｄａＶＬ，ＨａｒｖｅｙＬ，ＣｕｎｄｉｆｆＧＷ，ｅｔａｌ．Ｓｅｘｕａｌｆｕｎｃｔｉｏｎａｍｏｎｇ
ｗｏｍｅｎｗｉｔｈｕｒｉｎａｒｙｉｎｃｏｎｔｉｎｅｎｃｅａｎｄｐｅｌｖｉｃｏｒｇａｎｐｒｏｌａｐｓｅ［Ｊ］．ＡｍＪ
ＯｂｓｔｅｔＧｙｎｅｃｏｌ，２００４，１９１（３）：７５１７５６．

［１７］　ＭｅｎｄｅｚＭＨ，ＳｅｘｔｏｎＳＪ，ＬｅｎｔｚＡＣ．Ｃｏｎｔｅｍｐｏｒａｒｙｒｅｖｉｅｗｏｆｍａｌｅａｎｄ
ｆｅｍａｌｅｃｌｉｍａｃｔｕｒｉａａｎｄｕｒｉｎａｒｙｌｅａｋａｇｅｄｕｒｉｎｇｓｅｘｕａｌａｃｔｉｖｉｔｉｅｓ［Ｊ］．
ＳｅｘＭｅｄＲｅｖ，２０１８，６（１）：１６２８．

［１８］　ＡｔｈａｎａｓｉｏｕＳ，ＧｒｉｇｏｒｉａｄｉｓＴ，ＣｈａｌａｂａｌａｋｉＡ，ｅｔａｌ．Ｐｅｌｖｉｃｏｒｇａｎｐｒｏ
ｌａｐｓｅｃｏｎｔｒｉｂｕｔｅｓｔｏｓｅｘｕａｌｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎ：Ａｃｒｏｓｓｓｅｃｔｉｏｎａｌｓｔｕｄｙ［Ｊ］．
ＡｃｔａＯｂｓｔｅｔＧｙｎｅｃｏｌＳｃａｎｄ，２０１２，９１（６）：７０４７０９．

［１９］　?ｚｅｎｇｉｎＮ，ａｎｋａｙａＨ，ＤｕｙｇｕＥ，ｅｔａｌ．Ｔｈｅｅｆｆｅｃｔｏｆｐｅｌｖｉｃｏｒｇａｎｐｒｏ
ｌａｐｓｅｔｙｐｅｏｎｓｅｘｕａｌｆｕｎｃｔｉｏｎ，ｍｕｓｃｌｅｓｔｒｅｎｇｔｈ，ａｎｄｐｅｌｖｉｃｆｌｏｏｒｓｙｍｐ
ｔｏｍｓｉｎｗｏｍｅｎ：Ａｒｅｔｒｏｓｐｅｃｔｉｖｅｓｔｕｄｙ［Ｊ］．ＴｕｒｋＪＯｂｓｔｅｔＧｙｎｅｃｏｌ，
２０１７，１４（２）：１２１１２７．

［２０］　ＩｍｈｏｆｆＬＲ，ＢｒｏｗｎＪＳ，ＣｒｅａｓｍａｎＪＭ，ｅｔａｌ．Ｆｅｃａｌｉｎｃｏｎｔｉｎｅｎｃｅｄｅｃｒｅａ
ｓｅｓｓｅｘｕａｌｑｕａｌｉｔｙｏｆｌｉｆｅ，ｂｕｔｄｏｅｓｎｏｔｐｒｅｖｅｎｔｓｅｘｕａｌａｃｔｉｖｉｔｙｉｎ
ｗｏｍｅｎ［Ｊ］．ＤｉｓＣｏｌｏｎＲｅｃｔｕｍ，２０１２，５５（１０）：１０５９１０６５．

［２１］　ＦａｓｈｏｋｕｎＴＢ，ＨａｒｖｉｅＨＳ，ＳｃｈｉｍｐｆＭＯ，ｅｔａｌ．Ｓｅｘｕａｌａｃｔｉｖｉｔｙａｎｄｆｕｎｃ
ｔｉｏｎｉｎｗｏｍｅｎｗｉｔｈａｎｄｗｉｔｈｏｕｔｐｅｌｖｉｃｆｌｏｏｒｄｉｓｏｒｄｅｒｓ［Ｊ］．ＩｎｔＵｒｏｇｙ
ｎｅｃｏｌＪ，２０１３，２４（１）：９１９７．

［２２］　ＬｉＹｕｎＦｏｎｇＲＪ，ＬａｒｏｕｃｈｅＭ，ＨｙａｋｕｔａｋｅＭ，ｅｔａｌ．Ｉｓｐｅｌｖｉｃｆｌｏｏｒｄｙｓ



中国性科学　２０１９年１２月　第２８卷第１２期　ＴｈｅＣｈｉｎｅｓｅＪｏｕｒｎａｌｏｆＨｕｍａｎＳｅｘｕａｌｉｔｙ，　Ｄｅｃｅｍｂｅｒ２０１９　Ｖｏｌ．２８Ｎｏ．１２ ·８９　　　·

ｆｕｎｃｔｉｏｎａｎｉｎｄｅｐｅｎｄｅｎｔｔｈｒｅａｔｔｏｓｅｘｕａｌｆｕｎｃｔｉｏｎ？Ａｃｒｏｓｓｓｅｃｔｉｏｎａｌ
ｓｔｕｄｙｉｎｗｏｍｅｎｗｉｔｈｐｅｌｖｉｃｆｌｏｏｒｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎ［Ｊ］．ＪＳｅｘＭｅｄ，２０１７，１４
（２）：２２６２３７．

［２３］　ＷｏｎｇＥＬＹ，ＨｕａｎｇＦ，ＣｈｅｕｎｇＡＷＬ，ｅｔａｌ．Ｔｈｅｉｍｐａｃｔｏｆｍｅｎｏｐａｕｓｅ
ｏｎｔｈｅｓｅｘｕａｌｈｅａｌｔｈｏｆＣｈｉｎｅｓｅｃａｎｔｏｎｅｓｅｗｏｍｅｎ：Ａｍｉｘｅｄｍｅｔｈｏｄｓ
ｓｔｕｄｙ［Ｊ］．ＪＡｄｖＮｕｒｓ，２０１８，７４（７）：１６７２１６８４．

［２４］　王浅浅，阮祥燕，田玄玄，等．２９８例围绝经期女性性功能障碍患病率
及患病类型调查［Ｊ］．首都医科大学学报，２０１４，３５（４）：３９７４０１．

［２５］　楼青青．杭州市区三甲医院女性２型糖尿病患者性功能障碍的
病例对照研究［Ｄ］．杭州：浙江大学医学院，２０１０．

［２６］　ＬｕｎｅｌｌｉＲＰ，ＩｒｉｇｏｙｅｎＭＣ，ＧｏｌｄｍｅｉｅｒＳ．Ｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｏｎａｓａｒｉｓｋｆａｃｔｏｒ
ｆｏｒｆｅｍａｌｅｓｅｘｕａｌｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎ：Ｃｒｏｓｓｓｅｃｔｉｏｎａｌｓｔｕｄｙ［Ｊ］．ＲｅｖＢｒａｓＥｎ
ｆｅｒｍ，２０１８，７１（５）：２４７７２４８２．

［２７］　ＰｏｎｔｉｒｏｌｉＡＥ，ＣｏｒｔｅｌａｚｚｉＤ，ＭｏｒａｂｉｔｏＡ．Ｆｅｍａｌｅｓｅｘｕａｌｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎａｎｄ
ｄｉａｂｅｔｅｓ：Ａｓｙｓｔｅｍａｔｉｃｒｅｖｉｅｗａｎｄｍｅｔａａｎａｌｙｓｉｓ［Ｊ］．ＪＳｅｘＭｅｄ，
２０１３，１０（４）：１０４４１０５１．

［２８］　黄青会，蒋德琴，李静波．２型糖尿病女性患者伴性功能障碍的特
点及其危险因素分析［Ｊ］．中国糖尿病杂志，２０１７，２５（７）：６２１
６２５．

［２９］　ＴｅｒａｕｃｈｉＭ，ＨｉｒｏｓｅＡ，ＡｋｉｙｏｓｈｉＭ，ｅｔａｌ．Ｆｅｅｌｉｎｇｓｏｆｕｎａｔｔｒａｃｔｉｖｅｎｅｓｓ
ｉｎｐｅｒｉａｎｄｐｏｓｔｍｅｎｏｐａｕｓａｌｗｏｍｅｎａｒｅａｓｓｏｃｉａｔｅｄｗｉｔｈｄｅｐｒｅｓｓｅｄ
ｍｏｏｄ，ｐｏｏｒｍｅｍｏｒｙａｎｄｕｎｓａｔｉｓｆａｃｔｏｒｙｓｅｘｕａｌｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐｓ［Ｊ］．Ｃｌｉ
ｍａｃｔｅｒｉｃ，２０１７，２０（３）：２２８２３２．

［３０］　ＳｒｅｅｌａｋｓｈｍｙＫ，ＶｅｌａｙｕｄｈａｎＲ，ＫｕｒｉａｋｏｓｅＤ，ｅｔａｌ．Ｓｅｘｕａｌｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎ
ｉｎｆｅｍａｌｅｓｗｉｔｈｄｅｐｒｅｓｓｉｏｎ：Ａｃｒｏｓｓｓｅｃｔｉｏｎａｌｓｔｕｄｙ［Ｊ］．ＴｒｅｎｄｓＰｓｙ

ｃｈｉａｔｒｙＰｓｙｃｈｏｔｈｅｒ，２０１７，３９（２）：１０６１０９．
［３１］　ＢｉｊｌｅｎｇａＤ，ＶｒｏｅｇｅＪＡ，ＳｔａｍｍｅｎＡＪＭ，ｅｔａｌ．Ｐｒｅｖａｌｅｎｃｅｏｆｓｅｘｕａｌｄｙｓ

ｆｕｎｃｔｉｏｎｓａｎｄｏｔｈｅｒｓｅｘｕａｌｄｉｓｏｒｄｅｒｓｉｎａｄｕｌｔｓｗｉｔｈａｔｔｅｎｔｉｏｎｄｅｆｉｃｉｔ／
ｈｙｐｅｒａｃｔｉｖｉｔｙｄｉｓｏｒｄｅｒｃｏｍｐａｒｅｄｔｏｔｈｅｇｅｎｅｒａｌｐｏｐｕｌａｔｉｏｎ［Ｊ］．Ａｔｔｅｎ
ＤｅｆｉｃＨｙｐｅｒａｃｔＤｉｓｏｒｄ，２０１８，１０（１）：８７９６．

［３２］　ＡｎｉｌＫｕｍａｒＢＮ，ＳｈａｌｉｎｉＭ，ＳａｎｊａｙＲａｊＪ，ｅｔａｌ．Ｓｅｘｕａｌｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎｉｎ
ｗｏｍｅｎｗｉｔｈａｌｃｏｈｏｌｄｅｐｅｎｄｅｎｃｅｓｙｎｄｒｏｍｅ：Ａｓｔｕｄｙｆｒｏｍｉｎｄｉａ［Ｊ］．Ａ
ｓｉａｎＪＰｓｙｃｈｉａｔｒ，２０１７，２８：９１４．

［３３］　ＫｌｉｎｇＪＭ，ＭａｎｓｏｎＪＥ，ＮａｕｇｈｔｏｎＭＪ，ｅｔａｌ．Ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎｏｆｓｌｅｅｐｄｉｓ
ｔｕｒｂａｎｃｅａｎｄｓｅｘｕａｌｆｕｎｃｔｉｏｎｉｎｐｏｓｔｍｅｎｏｐａｕｓａｌｗｏｍｅｎ［Ｊ］．Ｍｅｎｏ
ｐａｕｓｅ，２０１７，２４（６）：６０４６１２．

［３４］　ＰｕｌｖｅｒｍａｎＣＳ，ＫｉｌｉｍｎｉｋＣＤ，ＭｅｓｔｏｎＣＭ．Ｔｈｅｉｍｐａｃｔｏｆｃｈｉｌｄｈｏｏｄ
ｓｅｘｕａｌａｂｕｓｅｏｎｗｏｍｅｎ′ｓｓｅｘｕａｌｈｅａｌｔｈ：Ａｃｏｍｐｒｅｈｅｎｓｉｖｅｒｅｖｉｅｗ［Ｊ］．
ＳｅｘＭｅｄＲｅｖ，２０１８，６（２）：１８８２００．

［３５］　ＭｅｎｄｏｎａＣＲ，ＡｒｒｕｄａＪＴ，ＮｏｌｌＭ，ｅｔａｌ．Ｓｅｘｕａｌｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎｉｎｉｎｆｅｒｔｉｌｅ
ｗｏｍｅｎ：Ａｓｙｓｔｅｍａｔｉｃｒｅｖｉｅｗａｎｄｍｅｔａａｎａｌｙｓｉｓ［Ｊ］．ＥｕｒＪＯｂｓｔｅｔＧｙ
ｎｅｃｏｌＲｅｐｒｏｄＢｉｏｌ，２０１７，２１５：１５３１６３．

［３６］　ＪｉｎｇＬ，ＺｈａｎｇＣ，ＬｉＷ，ｅｔａｌ．Ｉｎｃｉｄｅｎｃｅａｎｄｓｅｖｅｒｉｔｙｏｆｓｅｘｕａｌｄｙｓｆｕｎｃ
ｔｉｏｎａｍｏｎｇｗｏｍｅｎｗｉｔｈｂｒｅａｓｔｃａｎｃｅｒ：Ａｍｅｔａａｎａｌｙｓｉｓｂａｓｅｄｏｎｆｅ
ｍａｌｅｓｅｘｕａｌｆｕｎｃｔｉｏｎｉｎｄｅｘ［Ｊ］．ＳｕｐｐｏｒｔＣａｒｅＣａｎｃｅｒ，２０１９，２７（４）：
１１７１１１８０．

［３７］　ＧａｍｂａｒｄｅｌｌａＡ，ＥｓｐｏｓｉｔｏＤ，ＡｃｃａｒｄｏＧ，ｅｔａｌ．Ｓｅｘｕａｌｆｕｎｃｔｉｏｎａｎｄｓｅｘ
ｈｏｒｍｏｎｅｓｉｎｂｒｅａｓｔｃａｎｃｅｒｐａｔｉｅｎｔｓ［Ｊ］．Ｅｎｄｏｃｒｉｎｅ，２０１８，６０（３）：５１０
５１５．

（收稿日期：２０１９０６１９）

【基金项目】无锡市卫生计生委科技成果和适宜技术推广项目（Ｔ２０１８１２）
△【通讯作者】堵晓英，Ｅｍａｉｌ：ｄｙｈｇｃｒｍ＠１６３ｃｏｍ

ＤＯＩ：１０．３９６９／ｊ．ｉｓｓｎ．１６７２１９９３．２０１９．１２．０２３ ·妇科与生殖医学·

金刚藤片联合头孢西丁钠注射液对盆腔炎性疾病
后遗症子宫血流动力学指标、氧化应激水平的影响
孙宏１　堵晓英１△　王昊珏２

１无锡市惠山区第二人民医院妇科，江苏 无锡 ２１４０００
２无锡市锡山人民医院妇产科，江苏 无锡 ２１４０００

【摘要】　目的　探讨金刚藤片联合头孢西丁钠注射液治疗盆腔炎性疾病后遗症的临床效果，观察其对
子宫血流动力学指标、氧化应激水平的影响。方法　选取２０１７年３月至２０１８年９月无锡市惠山区第二人
民医院诊治的１４０例盆腔炎性疾病后遗症患者作为研究对象。按照随机数字表法分为对照组和观察组，每
组各７０例。对照组患者给予头孢西丁钠注射液静脉滴注，观察组患者则加用金刚藤片治疗，连续治疗４周。
通过盆腔积液量、妇科检查评分变化评价其临床效果，观察症状的恢复时间，测定子宫血流动力学指标、氧

化应激指标变化，评价用药安全性。结果　观察组患者、对照组患者的有效率分别为 ９１４３％（６４／７０）、
７８５７％（５５／７０），观察组疗效更好，差异具有统计学意义（Ｐ＜００５）；治疗后，两组患者的盆腔积液量较治疗
前明显减少，妇科检查评分明显下降，差异具有统计学意义（Ｐ＜００５）；组间比较，以观察组患者的盆腔积液
量更少，妇科检查评分更低，差异具有统计学意义（Ｐ＜００５）；观察组患者治疗后的白带、下腹痛、体温恢复
正常的时间较对照组明显缩短，差异具有统计学意义（Ｐ＜００５）；子宫血流动力学指标改善明显，其 ＲＩ、ＰＩ
均较对照组明显降低，ＰＳＶ水平明显升高，差异具有统计学意义（Ｐ＜００５）；氧化应激指标改善明显，其血清
中ＳＯＤ、ＴＡｏｃ水平较对照组明显升高，ＭＡＤ水平明显降低，差异具有统计学意义（Ｐ＜００５）；对照组服药
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后不良反应率１８５７％高于观察组的４２９％，差异具有统计学意义（Ｐ＜００５）。结论　金刚藤片联合头孢
西丁钠注射液利于促进盆腔炎性疾病后遗症患者临床症状的消退，改善子宫血流动力，减轻氧化应激反应

程度，用药安全性高，值得临床推广运用。

【关键词】　盆腔炎性疾病后遗症；金刚藤片；头孢西丁钠注射液；子宫血流动力学；氧化应激
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【中图分类号】　Ｒ７１１ 【文献标识码】　Ａ

　　盆腔炎性疾病是病变部位在输卵管、卵巢等女性上生殖道
的一组常见感染性疾病，好发于性活跃期女性，主要包括盆腔

腹膜炎、子宫内膜炎、输卵管和卵巢脓肿、输卵管炎等，若诊治不

及时易诱发后遗症，即盆腔炎性疾病后遗症（ＳｅｑｕｅｌａｅｏｆＰｅｌｖｉｃ
ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙｄｉｓｅａｓｅ，ＳＰＩＤ）［１］。近年来，随着盆腔手术的增多、
性观念的开放，ＳＰＩＤ的发病率明显上升，伴随而来的是不孕症、
异位妊娠、慢性盆腔痛等并发症发生率的上升及炎症反复发作

等，严重影响患者的生活质量［２３］。目前，普遍认为 ＳＰＩＤ的发
生、发展与病原体入侵、氧化应激损伤、炎性细胞的过度浸润增

殖等免疫相关的因素密切相关［４］。因此，如何在实践中采取有

效治疗方案以改善机体氧化应激状态、减轻局部炎症反应是我

院临床诊治的关键着眼点。西医临床上多采用以抗生素治疗

为基础，辅以手术治疗，疗效不甚满意［５］。近年来，部分中药被

证实具有良好的抗炎、镇痛、改善子宫血液微循环等活性，在促

进ＳＰＩＤ患者盆腔积液吸收、减轻盆腔疼痛等方面效果突出［６］。

有关研究表明，以金刚藤为主要成分精制而成的中成药对ＳＰＩＤ
患者治疗可起到明显的抗菌消炎作用，能改善患者的临床症状，

达到治疗的目的［７］。因此，本研究采用金刚藤片联合头孢西丁

钠注射液治疗ＳＰＩＤ患者，观察其临床效果及可能的起效机制。
!

　对象和方法
１１　研究对象

选取２０１７年３月至２０１８年９月无锡市惠山区第二人民医
院诊治的１４０例盆腔炎性疾病后遗症患者为研究对象。纳入标
准：①患者年龄范围２０岁～５０岁，病程≥６个月；②符合上述诊
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断标准，中医辨证为湿热蕴结证；③患者无严重的重要脏器功
能障碍；④近１个月未有抗生素等药物治疗史；⑤签订知情同意
书，本研究经医学伦理委员会批准。排除标准：①消化道出血
者；②盆腔结核、子宫腺肌症、子宫内膜异位症等其他疾病引起
的下腹疼痛者；③合并心肺、肝肾功能严重异常者；④妊娠期或
哺乳期妇女；⑤过敏体质或药物禁忌症者；⑥不符合上述诊断
标准者；⑦慢性阑尾炎、卵巢肿瘤破裂或扭转、脏器破裂、异位妊
娠等急腹症者；⑧目前接受其他实验研究治疗者。

西医参照《妇产科学》［８］中有关盆腔炎性疾病后遗症的诊断标

准确诊。妇科检查可见宫骶韧带增粗及压痛，大量脓性分泌物，穹

窿有明显触痛，附件区压痛；Ｂ超检查可探及一侧或双侧附件炎性
包块，子宫直肠凹陷积液。中医诊断参照《中药新药临床研究指导

原则》［９］中有关湿热蕴结证的诊断标准确诊，主症：①腰骶胀痛；②
带下量多，色黄味臭；③下腹胀痛。次症：①低热；②易感疲乏；③经
期延长，月经量多；④小便黄。舌质红，苔黄腻，脉弦滑或滑数。诊
断须具备主症３项＋次症至少２项，并参考舌象、脉象确诊。
１２　治疗方法

对照组患者采用头孢西丁钠注射液（国药准字Ｈ２００５７６５０，
上海新亚药业有限公司）２０ｇ／次静脉注射，每６小时１次。观
察组患者在对照组治疗基础上金刚藤片（国药准字Ｚ２００３００３２，
四川金辉药业有限公司，规格：０５２ｇ）温开水送服，４片／次，３
次／ｄ，两组均连续治疗４周为疗程。
１３　观察指标

①盆腔积液量：两组患者治疗前后通过超声检查观察的盆
腔积液的最大深径，比较盆腔积液量变化。②妇科检查评分：两
组患者均于治疗前后行常规妇科检查，根据宫骶韧带增粗及压

痛、分泌物的量色气味、子宫活动度、附件区压痛的轻重程度分

别记以０分、２分、４分和６分，分值越低，症状越轻。③症状恢
复时间：记录用药治疗后两组患者白带、下腹痛、体温恢复正常

的时间。④子宫血流动力学：分别于治疗前后非月经期采用彩
色多普勒超声检测仪测定患者子宫血流动力学指标阻力指数

（ｒｅｓｉｓｔａｎｃｅｉｎｄｅｘ，ＲＩ）、搏动指数（ｐｕｌｓａｔｉｏｎｉｎｄｅｘ，ＰＩ）、子宫动脉
收缩期峰值流速（ｐｅａｋｓｙｓｔｏｌｉｃｖｅｌｏｃｉｔｙ，ＰＳＶ）。⑤氧化应激指
标：治疗前后抽取肘静脉血５ｍＬ，离心后留取血浆于－２０℃冰箱
保存待验，用化学比色法监测治疗前后血清超氧化物歧化酶

（ｓｕｐｅｒｏｘｉｄｅｄｉｓｍｕｔａｓｅ，ＳＯＤ）、丙二醛（ｍａｌｏｎｄｉａｌｄｅｈｙｄｅ，ＭＤＡ）、
总抗氧化能力（Ｔｏｔａｌａｎｔｉｏｘｉｄａｎｔｃａｐａｃｉｔｙ，ＴＡＯＣ）水平。⑥用药

安全性评价：观察治疗过程中患者恶心、腹泻、血栓性静脉炎、皮

疹、食欲下降、胃部不适等不良反应发生率。

１４　疗效标准［９］

痊愈：症状、体征消失，超声显示盆腔无积液，妇科检查评分

下降≥９０％。显效：症状、体征及实验室指标明显改善，盆腔积
液量减少≥２／３，妇科检查评分下降７５％ ～９０％；有效：各方面
观察指标有所好转，盆腔积液量减少≥１／２，妇科检查评分下降
３０％～７５％；无效：达不到有效标准。
１５　统计学处理

采用ＳＰＳＳ２００软件对相关数据进行统计分析。计量资料
数据符合正态分布，组间对比采用独立样本ｔ检验，以均数±标
准差（Ｍｅａｎ±ＳＤ）表示；计数资料采用χ２检验，以频数（百分数）
［ｎ（％）］表示；Ｐ＜００５表示差异具有统计学意义。
)

　结果
２．１　两组患者基本资料对比

将１４０例患者按照随机数字表法分为对照组和观察组。对
照组患者７０例，年龄范围 ２０岁 ～５０岁，年龄（３２３７±３０５）
岁，病程范围６个月

!

１３年，病程（３２６±１７４）年；子宫内膜炎
２２例，输卵管炎２０例，盆腔腹膜炎９例，输卵管卵巢囊肿１９例；
伴继发不孕者４６例，伴性交痛者３７例，伴月经不调者４０例；包
块大小（５３５±０５１）ｍｍ。观察组患者７０例，年龄范围２０岁
～５０岁，年龄（３３６３±２８９）岁，病程范围６个月

!

１５年，病程
（３４５±１６２）年；子宫内膜炎２６例，输卵管炎２１例，盆腔腹膜
炎７例，输卵管卵巢囊肿１６例；伴继发不孕者５０例，伴性交痛
者３５例，伴月经不调者４２例；包块大小（５２７±０４８）ｍｍ；两组
患者一般资料经 ＳＰＳＳ２００分析，差异无统计学意义（Ｐ＞
００５），具有可比性。
２２　两组患者有效率对比

观察组患者、对照组患者的有效率分别为 ９１４３％（６４／
７０）、７８５７％（５５／７０）。观察组患者疗效更好，差异具有统计学
意义（Ｐ＜００５）。具体结果详见表１。
２３　两组患者盆腔积液量、妇科检查评分对比

治疗后，两组患者的盆腔积液量较治疗前明显减少，妇科检查

评分明显下降，差异具有统计学意义（Ｐ＜００５）；组间比较，以观察
组患者的盆腔积液量更少，妇科检查评分更低，差异具有统计学意

义，差异具有统计学意义（Ｐ＜００５）。具体结果详见表２。

表１　两组患者有效率对比［ｎ（％）］

组别 例数 痊愈 显效 有效 无效 有效率（％）

观察组 ７０ ３７（５２８６） １６（２２８６） １１（１５７１） ６（１０００） ９１４３ａ

对照组 ７０ ２０（２８５７） １１（１５７１） ２４（３４２９） １５（２１４３） ７８５７

　　注：标有“ａ”项表示，与对照组比较，χ２＝４５３８，Ｐ＝００３３＜００５

表２　两组患者盆腔积液量、妇科检查评分对比（Ｍｅａｎ±ＳＤ）

组别 例数
盆腔积液量（ｍｍ）

治疗前 治疗后 ｔ值 Ｐ值

妇科检查评分（分）

治疗前 治疗后 ｔ值 Ｐ值

观察组 ７０ ２７１２±３２４ ８９３±１０２ １１３７２ ＜００５ ２２０６±１９３ ３７０±０８１ ９０３１ ＜００５

对照组 ７０ ２６４０±３３１ １９６５±１７６ ４２５０ ＜００５ ２１４２±２３７ １６５４±１７５ ３１７２ ＜００５

ｔ值 －０７７２ ７２３８ －０８０２ １０１１４

Ｐ值 ＞００５ ＜００５ ＞００５ ＜００５
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２４　两组患者主要症状消失时间比较
观察组患者治疗后的白带、下腹痛、体温恢复正常的时间

较对照组明显缩短，差异具有统计学意义（Ｐ＜００５）。具体结
果详见表３。
２５　两组患者子宫血流动力学指标比较

治疗后，观察组患者的子宫血流动力学指标改善明显，其

ＲＩ、ＰＩ均较对照组明显降低，ＰＳＶ水平明显升高，差异有统计学
意义（Ｐ＜００５）。具体结果详见表４。
２６　两组患者血清氧化应激水平对比

治疗后，观察组患者的氧化应激指标改善明显，其血清中

ＳＯＤ、ＴＡｏｃ水平较对照组明显升高，ＭＡＤ水平明显降低，差异
具有统计学意义（Ｐ＜００５）。具体结果详见表５。

表３　两组患者主要症状消失时间比较（ｄ，Ｍｅａｎ±ＳＤ）

组别 例数 白带正常 下腹痛消失 体温降至正常

观察组 ７０ ３４８±１０６ ４１１±０２５ ３６２±０２８

对照组 ７０ ６５７±１２４ ６２０±０３７ ７３５±０７４

ｔ值 ２００４ １７３９ ３１４２

Ｐ值 ＜００５ ＜００５ ＜００５

表４　两组患者子宫血流动力学指标比较 （Ｍｅａｎ±ＳＤ）

组别 例数 时间 ＲＩ ＰＩ ＰＳＶ（ｃｍ／ｓ）

观察组 ７０ 治疗前 ０９６±０２７ １９２±０４１ １１６０±２６８

治疗后 ０４２±０１１ａｂ １３３±００７ａｂ １８９２±３５６ａｂ

ｔ值

Ｐ值

２０３６ ０６１０ －４０７５

０００４ ００１２ ００００

对照组 ７０ 治疗前 ０９４±０２３ １８９±０３６ １１６５±２７４

治疗后 ０８０±０１５ａ １７４±０２０ａ １３８５±３４２ａ

ｔ值

Ｐ值

１２７５ ０３７８ －１８５１

００３４ ００２５ ００１７

　　注：标有“ａ”项表示，同组比较，Ｐ＜００５；标有“ｂ”项表示，组间比较，Ｐ＜００５

表５　两组患者血清氧化应激水平对比（Ｍｅａｎ±ＳＤ）

组别 例数 治疗时间 ＳＯＤ（Ｕ／Ｌ） ＭＡＤ（μｍｏｌ／Ｌ） ＴＡｏｃ（Ｕ／ｍｇ）

观察组 ７０ 治疗前 ５５９２±１１０５ ９３２±１６０ ０９０±０２２

治疗后 ９３７８±１４２９ａｂ ５０７±１１４ａｂ １８４±０４５ａｂ

ｔ值

Ｐ值

－２００１５ ２００９ ０１７５

００００ ０００８ ０００４

对照组 ７０ 治疗前 ５６８３±１０４７ ９３４±１６５ ０９２±０２７

治疗后 ８７１５±１１７６ａ ７２０±１３７ａ １５３±０３０ａ

ｔ值

Ｐ值

－１７０３４ １０５８ ００４５

００００ ００１６ ００２３

　　注：标有“ａ”项表示，同组比较，Ｐ＜００５；标有“ｂ”项表示，组间比较，Ｐ＜００５

２７　药物安全性评价
对照组患者服药后出现恶心５例，腹泻４例，血栓性静脉炎

３例，皮疹１例，不良反应率１８５７％；观察组患者出现２例食欲
下降，１例恶心，１例胃部不适，不良反应率４２９％；患者症状均
轻微，未经处理自行缓解，观察组患者用药安全性更高，差异具

有统计学意义（Ｐ＜００５）。
,

　讨论
ＳＰＩＤ是常见的女性生殖系统感染性疾病，多因急性盆腔炎性

疾病治疗不彻底迁延而成，患者多是病原菌由会阴进入阴道，沿粘

膜间上行，通过子宫颈、输卵管蔓延至卵巢、腹腔，导致感染的上行

播散，妇检时可触及盆腔肿块［１０］。西医在临床多采取广谱抗生素

治疗。头孢西丁钠是一种头霉素类的新型抗生素药物，杀菌作用极

强，虽能一定程度上清除病原体，但长期治疗容易产生耐药性，甚至

诱发二重感染，且容易导致恶心、腹泻、血栓性静脉炎、皮疹等多种

不良反应［１１］。不仅如此，抗生素治疗的患者因炎症引起的大量渗

出液吸收缓慢，导致疾病反复发作，极易引起盆腔内粘连，输卵管卵

巢炎，甚至发生积水积脓可能，症状反复、迁延不愈［１２］。无锡市惠

山区第二人民医院临床研究认为，在抗生素基础上加用中药协同治

疗在减轻疼痛症状、促进炎性介质的吸收、减少组织充血等方面效

果良好。

中医学认为，ＳＰＩＤ属于“妇人腹痛””“带下病”“瘕”
“热入血室”等范畴。患者多为经行产后或宫腔手术处置后，正

气未复，胞门未闭，或伤及冲任，邪毒乘虚侵袭，化生湿热，与气

血、冲任相搏，蕴积于胞宫，缠绵难愈［１３］。湿热蕴结是 ＳＰＩＤ的
关键病机，治之须以清热利湿、化瘀消为要。金刚藤片是从百

合科植物金刚藤根茎中提取主要原料而制成的天然中成药，功

在清热解毒、消肿散结；现代药理研究认为，金刚藤对于革兰阳

性球菌、革兰阴性杆菌、白色念珠菌等均有较好的抗菌活性，具

有良好的抗感染效果［１４］。本文中，治疗后观察组患者的临床疗

效更好，盆腔积液量更少，妇科检查评分、不良反应发生率更低，

且白带、下腹痛、体温恢复正常的时间更快，差异具有统计学意

义（Ｐ＜００５），这说明，加用金刚藤片治疗 ＳＰＩＤ更利于促进
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ＳＰＩＤ患者盆腔积液的吸收，利于临床症状的消退，其效果优于
单纯头孢西丁钠治疗，且具有良好的用药安全性，效果满意。现

代药效学的研究表明，金刚藤具有较好的抗炎、镇痛、修复子宫

炎症性损伤等功能［１５］。金刚藤具有显著的抗炎及免疫调节活

性，可通过抑制炎症介质的合成与释放起到抗炎镇痛作用［１６］；

莫培晖等［１７］最新报道证实，金刚藤治疗慢性盆腔炎可以有效改

善患者体内微炎症环境，降低血清中炎性介质因子水平，进而

改善整体整理效果。齐进等［１８］研究报道证实，金刚藤多糖能够

抑制炎症介质分泌及细胞凋亡、调节免疫细胞功能。

诸多临床研究证实，盆腔炎的主要病理生理机制是慢性持

续炎症刺激局部炎症形成，而且反复慢性炎症可以刺激可影响

患者的凝血系统与纤溶系统的平衡，进而引发血液黏度的增

大，局部血液循环障碍，最终导致组织粘连的发生，又进一步加

重患者病情进展［１９］。结合文中影像学数据来分析，治疗前

ＳＰＩＤ患者 ＰＩ、ＲＩ值处于较高水平，ＰＳＶ则处于较低水平，说明
湿热蕴结证ＳＰＩＤ患者血液黏度增大，处于“黏”的状态，存在一
定程度的子宫血液微循环障碍，与中医的“血瘀”理论相符。而

进一步分析可知，观察组患者治疗后ＰＩ、ＲＩ值处于较低水平，ＰＳＶ
则处于较高水平，提示加用金刚藤片治疗ＳＰＩＤ在改善子宫血流
动力学方面效果更为突出，可缓解局部血液微循环障碍，致子宫

局部血流阻力减小，促进子宫组织的充血。考虑原因与金刚藤可

“活血”的功效密不可分。向燕等［２０］报道证实，金刚藤可有效改

善盆腔炎性疾病患者血液流变学指标水平，改善微循环；顾莹

等［２１］最新研究证实，金刚藤片能通过改善血液流变学指标以利

于血液微循环及调控因子水平以提高宫颈黏膜对病原微生物反

复上行感染的防御能力、减轻免疫损伤而达到治疗湿热瘀结证慢

性盆腔炎性包块的效果，与本文研究结果一致。

现代医学认为，氧化应激损伤是ＳＰＩＤ重要的病理生理机制
之一。ＳＯＤ是人体内清除氧自由基的主要抗氧化酶之一，反映
了机体清除氧自由基的能力，当氧化应激反应发生时其可于体

内被大量消耗［２２］；而当ＳＰＩＤ患者局部炎症瀑布形成时可以产
生大量氧化应激产物 ＭＤＡ，进而诱发氧化应激损伤［２３］；本文

中，治疗前ＳＰＩＤ患者血清中ＳＯＤ消耗量明显增加，其水平呈低
表达，ＭＤＡ则大量生成，更加证实 ＳＰＩＤ患者长期炎症状态，氧
自由基生成过多，脂质过氧化物出现过量堆积。而治疗后观察

组患者血清中ＳＯＤ水平明显升高，ＭＡＤ水平则明显降低，差异
具有统计学意义（Ｐ＜００５），说明金刚藤片具有抗氧化能力，能
增加血清ＳＯＤ含量，减少脂质类物质的堆积，促进机体清除氧
自由基能力，从而减轻盆腔内炎症损伤程度，推断这可能是观

察组起效的机制之一。

综上所述，金刚藤片联合头孢西丁钠注射液方案能够促进

ＳＰＩＤ患者的盆腔积液的吸收，促进临床症状的消退，缩短病程，
促进盆腔局部血液循环，且具有良好的抗氧化能力，协同效果

明显，且用药安全性高，可放心服用。但有关金刚藤有效物质抗

氧化活性的临床报道较少，后期研究可以此为切入点深化金刚

藤的药理研究效果，有一定的临床应用价值。
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喂养困难早产儿行抚触和非营养性吸吮护理干预的
应用效果观察
吴春花△　孙晶晶
深圳市龙华区中心医院新生儿科，广东深圳 ５１８１１０

【摘要】　目的　探讨喂养困难早产儿行抚触和非营养性吸吮护理干预，对喂养改善、并发症的发生和早
产儿家属护理满意度的影响。方法　依据纳入与排除标准，随机选取２０１６年１月至２０１７年１２月深圳市龙华
区中心医院产科出生的１１０例喂养困难早产儿为研究对象，采用随机数字法将其分为观察组和对照组，每组
５５例患儿。观察组患儿在对照组护理干预的基础上给予非营养性吮吸和抚触干预方案，对照组患儿行常规护
理干预方案。比较两组患儿喂养困难干预效果、治疗相关指标变化、并发症发生情况和患儿家属护理满意度。

结果　观察组与对照组患儿喂养困难护理干预总有效率分别为９４５％和７８２％，组间差异具有统计学意义（Ｐ
＜００５）。观察组患儿治疗相关指标优于对照组患儿，观察组患儿并发症发生率低于对照组患儿，组间差异均
具有统计学意义（均Ｐ＜００５）。观察组与对照组患儿家属护理干预满意度分别为９２７％和７８２％，组间差异
具有统计学意义（Ｐ＜００５）。结论　喂养困难早产儿行抚触、非营养性吸吮护理干预，可以改善患儿喂养困难
相关表现，提高干预效果和减少并发症的发生，患儿家属护理满意度高，具有重要的临床应用价值。

【关键词】　喂养困难；早产儿；抚触；非营养性吸吮；护理干预；应用效果
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　　早产儿是指胎龄不足３７周出生的新生儿，近年来随着我国
二胎政策的实施，早产儿的发生率逐年提升，目前早产儿的出

生比例接近１０％［１］。早产儿由于各组织脏器发育尚不成熟，各

系统功能较足月儿差，容易出现感染、新生儿呼吸窘迫综合征、

低血糖、喂养困难、病理性黄疸等并发症［２］。早产儿胃肠道功

能发育不完善、胃肠动力不足，容易出现腹胀、呕吐、便秘、奶量
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不增等喂养不耐受和喂养困难表现。新生儿科对于早产儿喂

养困难的治疗以对症治疗为主，如何更好地满足患儿喂养需求

是目前新生儿科研究的重点［３］。为了进一步探讨喂养困难早

产儿行抚触、非营养性吸吮护理干预，对喂养改善、并发症的发

生和早产儿家属护理满意度的影响，选取１１０例相关早产儿进
行干预研究，现将具体情况报告如下。

!

　对象与方法
１１　研究对象

选择２０１６年１月至２０１７年１２月深圳市龙华区中心医院
产科出生的１１０例喂养困难早产儿为研究对象。纳入标准：①
患儿符合《实用新生儿学》［４］中有关早产儿相关诊断标准，生后

２４ｈ内即收治入新生儿科。②喂养困难诊断成立：患儿每日呕
吐超过３次；患儿存在腹胀，腹围每日增加超过１５ｃｍ；患儿存
在胃潴留，潴留量超过前次奶量的１／３；患儿超过３天奶量无增
加甚至减少。③本研究经医院伦理委员会批准，患儿家属对入
组治疗知情，理解干预方案。④患儿无其他先天性疾病，不影响
治疗的进行。排除标准：①患儿合并胃肠道畸形等先天性疾病，
影响治疗的进行。②患儿合并颅内出血、呼吸窘迫综合征等严
重早产儿并发症。③患儿入组干预前接受过益生菌或促胃肠
动力药治疗。

１２　研究方法
本研究采用随机对照实验研究方法。按照随机数字法，将

１１０例患儿平均分为观察组和对照组，每组５５例患儿。两组患
儿一般情况比较，其差异均无统计学意义（均Ｐ＞００５），具有可
比性。具体情况详见表１。

表１　 两组患儿一般情况比较（Ｍｅａｎ±ＳＤ）

　　　指标 观察组（ｎ＝５５） 对照组（ｎ＝５５）

性别 男２２例，女３３例 男２３例，女３２例

胎龄（周） ３３７２±１５９ ３３６１±１１２

体质量（ｇ） ２０９５８２±３６８７１ ２１３５６０±３７３３３

５分钟ａｐｇａｒ评分（分） ８６０±０５９ ８５１±０６３

１３　干预方案
１３１　观察组　在对照组干预基础上，对观察组患儿给予非营
养性吮吸和抚触治疗。利用安抚奶嘴进行非营养性吮吸，每隔

３ｈ将消毒过的安抚奶嘴放入患儿口中，锻炼患儿的吸吮与吞咽
功能，注意该过程需要保证患儿意识清醒，避免窒息等意外情况

的发生。喂养后３０ｍｉｎ进行抚触治疗，抚触前需要于双手涂抹按
摩膏，并首先搓热双手，治疗持续约１５ｍｉｎ。在治疗过程中箱温
控制在３２℃左右，首先按摩头部，利用双手拇指先后按压眉头、
眼窝、人中、下巴；然后双手置于肋缘进行胸部按摩，双手滑向肩

部；然后用指腹顺时针按摩患儿腹部；然后对患儿胳膊、脚踝、脚

掌、手背、手掌进行按摩；最后按摩后背，指腹轻轻揉捏脊柱两侧

肌肉。抚触治疗过程中注意力度，各部位可以重复按摩。

１３２　对照组　给予对照组患儿常规护理干预。依据新生儿
营养支持临床指南进行喂养，在患儿生命体征许可的情况下，

尽快解除禁食并进行微量喂养。喂养需要循序渐进，从每次

１ｍｌ，每３ｈ一次开始，逐渐增加奶量。在暖箱内要模拟胎儿宫内
环境，增加患儿安全感。喂养时患儿保持右侧卧位，头肩部抬高

３０°，喂养后头部抬高１５°斜卧位，注意拍背以促进患儿奶量吸
收。喂奶过程中和喂奶后需要注意患儿吞咽及有无呕吐、腹胀，

必要时可以改为鼻饲喂养。注意患儿排便情况，若患儿超过２
天未排便，可以进行通便处理。

１４　观察指标
１４１　两组患儿喂养困难干预效果比较　评估标准，显效：经
过５ｄ的治疗，患儿鼻饲喂养每２～３ｈ一次，且无胃潴留、无腹
胀、无呕吐，肠鸣音正常；有效：经过７ｄ的治疗，患儿鼻饲喂养每
２～３ｈ一次，胃潴留不超过前次奶量的１／３，且腹胀、呕吐等症状
减轻，肠鸣音稍弱；无效：经过７ｄ的治疗，患儿鼻饲喂养仍然有
胃潴留超过前次奶量１／３，其余相关症状体征无改善甚至加重。
依据显效和有效患儿数计算治疗总有效率。

１４２　两组患儿治疗相关指标比较　具体包括恢复出生体质
量时间、达到胃肠道喂养时间（完全经口喂养）、平均奶量、腹胀

消失时间、呕吐消失时间、胎粪消失时间。

１４３　两组患儿并发症发生情况比较　具体包括有无便秘、黄
疸、低血糖等并发症，计算并发症发生率。

１４４　两组患儿家属护理干预满意度比较　利用新生儿护理
满意度评估表对患儿家属满意度进行调查，包括非常满意、满

意、一般、不满意和非常不满意５个级别，依据非常满意和满意
患儿家属数计算总满意度。

１５　统计学处理
采用ＳＰＳＳ２１０对相关数据进行统计处理。计量资料以均

数±标准差（Ｍｅａｎ±ＳＤ）表示，采用ｔ检验；计数资料以频数（百
分数）［ｎ（％）］表示，采用χ２检验。Ｐ＜００５表示差异具有统计
学意义。

)

　结果
２１　两组患儿喂养困难干预效果比较

观察组与对照组患儿喂养困难干预总有效率分别为

９４５％和７８２％，组间差异具有统计学意义（Ｐ＜００５）。具体
结果详见表２。

表２　两组患儿喂养困难干预效果比较 ［ｎ（％）］

组别 例数
疗效分级

显效 有效 无效
总有效

观察组 ５５ ３２（５８２） ２０（３６４） ３（５５） ５２（９４５）ａ

对照组 ５５ ２５（４５５） １８（３２７） １２（２１８） ４３（７８２）

χ２值 — — — ５０２

Ｐ值 — — — ００２５

　　注：标有“ａ”项表示，与对照组比较，Ｐ＜００５

２２　两组患儿治疗相关指标比较
观察组患儿治疗相关指标均优于对照组患儿，组间差异均

具有统计学意义（均Ｐ＜００５）。具体结果详见表３。
２３　两组患儿并发症发生情况比较

观察组患儿中，４例发生病理性黄疸，６例发生便秘，并发症
发生率为１８２％；对照组患儿中，６例发生病理性黄疸，１３例发
生便秘，２例发生坏死性小肠结肠炎，３例发生低血糖，并发症发
生率为４３６％。观察组患儿并发症发生率低于对照组患儿，组
间差异具有统计学意义（Ｐ＜００５）。
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表３　两组患儿治疗相关指标比较（Ｍｅａｎ±ＳＤ）

　　　　指标 观察组（ｎ＝５５） 对照组（ｎ＝５５） ｔ值 Ｐ值

恢复出生体质量时间（ｄ） １４４９±３６４ａ １１８９±２９６ １０３１ ００３０

达到胃肠道喂养时间（ｄ） ２５７２±６１１ａ １７６１±３１２ ８８５ ００３５

平均奶量（ｍｌ／ｋｇ·ｄ） ９０７２±１５２３ａ １４０６０±２０３３ １３８１ ００２３

腹胀消失时间（ｄ） ４８０±０５２ａ ３５１±０６７ ９０２ ００３５

呕吐消失时间（ｄ） ５２９±０５９ａ ３２２±０５０ ７８３ ００４０

胎粪消失时间（ｄ） ７８３±１６９ａ ５６１±１４３ ８１９ ００３８

　　注：标有“ａ”项表示，与对照组比较，Ｐ＜００５

２４　两组患儿家属护理干预满意度比较
观察组与对照组患儿家属护理干预满意度分别为９２７％

和７８２％，组间差异具有统计学意义（Ｐ＜００５）。具体结果详
见表４。

表４　两组患儿家属护理干预满意度比较 ［ｎ（％）］

组别 例数
疗效分级

非常满意 满意 一般 不满意 非常不满意
总有效

观察组 ５５ ３９（７０９） １２（２１８） ４（７３） ０（０）　 ０（０） ５１（９２７）ａ

对照组 ５５ ３０（５４５） １３（２３６） １２（２１８） １（１８） ０（０） ４３（７８２）

χ２值 — — — — — ６８３

Ｐ值 — — — — — ０００８

　　注：标有“ａ”项表示，与对照组比较，Ｐ＜００５

,

　讨论
早产儿喂养困难的发生与其植物神经调节功能不完善、胃肠

动力弱、胃肠分泌不足、贲门括约肌松弛、胃肠耐受能力差等诸多

因素相关。有关流行病学统计显示，早产儿喂养困难的发病率已

经超过８％［５］。早产儿喂养困难与患儿出生胎龄和出生体质量

密切相关，将会大大增加患儿发生病理学黄疸、坏死性肠炎等并

发症的几率，严重影响患儿的生长发育与生命安全［６］。喂养困难

早产儿一般通过全静脉营养或鼻饲喂养满足患儿营养需求，但这

对患儿的肝功能影响较大，如果长期不能进行经口喂养就会增加

患儿住院时间甚至提高病死率［７］。如何改善患儿喂养困难，尽快

达到全胃肠道喂养是医学界关注的重点。

在对症治疗的基础上，进行抚触干预可以改善患儿皮肤血液

循环，通过触觉和压力感受器影响副交感神经和迷走神经的兴奋

性，增加胃肠液的分泌，有助于胃肠道消化功能的改进并促进粪

便排泄［８］。腹部的抚触干预可以加快患儿胃肠蠕动，有效改善腹

胀、呕吐等喂养困难症状，可以促进尿胆原形成并改善胆红素的

不良循环［９］。而非营养性吸吮则通过患儿口腔黏膜感觉神经末

梢对迷走神经产生兴奋作用，进而促进胃肠液的分泌，同时可以

促进胃肠黏膜的生长发育，有利于胃动力的增加和胃排空的进

行［１０１２］。抚触和非营养性吸吮干预可以提高患儿喂养耐受性，有

利于尽快达到全胃肠道喂养，本研究结果证明了喂养困难早产儿

行抚触、非营养性吸吮护理干预的应用效果。

综上所述，喂养困难早产儿行抚触、非营养性吸吮护理干预，

可以改善患儿喂养困难相关表现，提高干预效果和减少并发症的

发生，患儿家属护理满意度高，具有重要的临床应用价值。
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１０例女性易性症患者助孕后的妊娠结局分析
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室，济南 ２５０００１

【摘要】　目的　分析１０例女性易性症患者的临床资料和助孕结局，提高对此类患者的临床认识。方法　选
取２０１０年至２０１８年山东大学附属生殖医院诊治的１０例女性易性症患者的临床资料作为研究对象。分析这１０例
患者的一般资料、临床表现、实验室检查结果及助孕结局。结果　１０例女性易性症患者中，７例患者出现性功能障
碍，９例患者有胡须，８例患者喉结不明显，６例患者阴毛稀疏。８例患者ＦＳＨ与ＬＨ水平均高于正常，５例患者长期
行睾酮替代治疗。１０例患者均行供精辅助生殖技术治疗，其中８人成功获得子代。结论　女性易性症患者在婚后
可通过供精辅助生殖技术获得子代，对于维系婚姻稳定，家庭和睦和社会和谐具有重要的意义。

【关键词】　女性易性症；辅助生殖技术；助孕结局
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　　易性症又称作易性癖或变性人，患者虽能明确地知道自己
的生物学性别，但在心理上认为自己为异性，并希望通过手术

方式可以改变自己的性别。易性症是一种相对罕见的性身份

识别障碍疾病，发病率为１∶１０００００～２∶１０００００［１］男女比例约
为３∶１。在国外，易性症在古罗马与古希腊的文献中就已经有
明确记载，在我国古代的正史史籍亦有记述。追溯到奴隶社会

时期，就已经出现了对性别变更者的称谓，并且在甲骨文中保

留有相关记载［２］与欧洲国家“男性变女性比女性变男性多”的

情况［３４］不同，国内报道女性变男性多于男性变女性［５６］，这可

能与东西方的文化差异有关。目前认为，该疾病的病因主要包

括了以下几种：遗传因素、家庭及社会因素、精神心理因素［７］。

在胚胎分化时期，性激素的缺乏或者过度分泌可能影响大脑中

与性别分化相关的区域，从而导致不同程度的性别认同障

碍［８９］。易性症患者在儿童时期即表现出明显的性别认同障

碍，青春期进展逆变，强烈希望成为异性，并希望被看作异性。

在我国，１９９２年７月成功完成了第一例女变男手术［１０］。目前，

对已有明确诊断的易性症患者绝大多数专家已达成共识，药物

和精神治疗并无持久帮助，整形外科手术是最好的治疗手段［１０］

女性易性症患者作为一个特殊的群体，亦有组建家庭和寻求生

育帮助的需求。伴随着辅助生殖技术（ａｓｓｉｓｔｅｄｒｅｐｒｏｄｕｃｔｉｖｅ
ｔｅｃｈｎｏｌｏｇｙ，ＡＲＴ）的快速发展，法律允许男方作为女性易性症患
者的夫妻通过供精人工受精（ａｒｔｉｆｉｃｉａｌｉｎｓｅｍｉｎａｔｉｏｎｂｙｄｏｎｏｒ，
ＡＩＤ）或供精体外受精胚胎移植（ｉｎｖｉｔｒｏｆｅｒｔｉｌｉｚａｔｉｏｎ，ＩＶＦ）等方
式获得其女方（普通正常女性）的生物学子代，与领养相比具有

明显的优势。在本次研究中，我们选取山东大学附属生殖医院

２０１０年至２０１８年诊治的１０例女性易性症患者的临床资料作
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为研究对象。收集并分析了这些患者的一般资料、临床表现、实

验室检查结果及助孕结局，以期提高大家对女性易性症患者的

临床认识，从而理性、宽容、务实、平等地对待易性症患者，推崇

一种相互理解、相互包容的多元化社会价值观。

!

　对象与方法
１１　研究对象

在本次研究中，选取２０１０年至２０１８年山东大学附属生殖
医院诊治的１０例女性易性症患者的临床资料作为研究对象。
分析这１０例患者的一般资料、临床表现、实验室检查结果及助
孕结局。这些患者均已结婚，并有助孕需求。我们收集了这些

患者的入院时间（年）、年龄（岁）、配偶年龄（岁）、学历、职业、

婚后时间等一般资料，查阅了这些患者的身高（ｃｍ）、体重（ｋｇ）、
胡须、喉结、阴毛、阴茎长度等查体资料，搜集了卵泡刺激素

（ＦＳＨ，ＩＵ／Ｌ）、黄体生成素（ＬＨ，ＩＵ／Ｌ）、睾酮（Ｔ，ｎｇ／ｄＬ）、泌乳
素（ＰＲＬ，ｎｇ／ｍＬ）、ＡＢＯ血型和 ＲＨ血型的实验室检查结果，记
录了ＡＲＴ治疗方式和助孕结局，并对助孕成功获取子代的新生
儿出生体重、身高、性别、是否足月产等进行了分析。本研究已

获患者及家属签署知情同意，并获山东大学附属生殖医院伦理

委员会批准。

１２　观察指标
本次研究中涉及变量的参考值范围：ＦＳＨ１５ＩＵ／Ｌ～

１２４ＩＵ／Ｌ，ＬＨ１７ＩＵ／Ｌ～８６ＩＵ／Ｌ，Ｔ２４９ｎｇ／ｄＬ～８３６ｎｇ／ｄＬ，
ＰＲＬ４０４ｎｇ／ｍＬ～１５２ｎｇ／ｍＬ［１１］，收缩压 ＜１４０ｍｍＨｇ，舒张压
＜９０ｍｍＨｇ。
)

　结果
２１　１０例女性易性症患者的基本临床资料

１０例易性症患者男方年龄范围２８岁 ～４０岁，女方年龄范
围２３岁～３８岁。１０例患者均维持１年以上稳定婚姻状态后来
院寻求生育帮助（８号病例为再婚，其余患者皆为初婚）。具体
情况详见表１。

表１　１０例女性易性症患者的基本资料

病例

序号

入院时间

（年）

男方年龄

（岁）

女方年龄

（岁）
学历 职业

婚后时间

（年）

１ ２０１０ ３３ ２７ 大专 待业 ２

２ ２０１１ ３６ ３８ 高中 个体 ４

３ ２０１１ ３５ ２９ 本科 公司职员 ６

４ ２０１１ ３０ ３６ 大专 个体 ２

５ ２０１１ ４０ ３５ 大专 个体 ２

６ ２０１３ ３８ ３１ 中专 公司职员 １

７ ２０１３ ３８ ２３ 大专 司机 １

８ ２０１４ ３２ ２５ 中专 公司职员 １

９ ２０１５ ３３ ３２ 大专 个体 １

１０ ２０１６ ２８ ２４ 高中 待业 ３

２２　１０例女性易性症患者的查体情况
１０例易性症患者体格检查结果较正常男性存在差异。其

中，１例患者无胡须；７例患者喉结不明显，１例患者喉结小；２例
患者无阴毛，６例患者阴毛稀疏。具体情况详见表２。

表２　１０例女性易性症患者查体情况

病例

序号

身高

（ｃｍ）
体重

（ｋｇ）
胡须 喉结 阴毛

阴茎

长度

１ １６７ ６０ 有 小 稀疏 ８

２ １６３ ７０ 无 不明显 稀疏 ８

３ １７６ ８０ 有 不明显 无阴毛 —

４ １７２ ７５ 有 不明显 无阴毛 —

５ １６８ ６８ 有 正常 正常 —

６ １６５ ６５ 有 不明显 稀疏 ５

７ １６０ ５５ 有 不明显 稀疏 —

８ １７２ ７０ 有 不明显 稀疏 —

９ １６８ ６５ 有 不明显 稀疏 —

１０ １６７ ６０ 有 正常 正常 ８

２３　１０例女性易性症患者的血液检查结果
１０例女性易性症患者的血液检查结果，８例患者ＦＳＨ与ＬＨ

水平均高于正常，５例患者（１号患者、４号患者、７号患者、８号患
者和１０号患者）长期行睾酮替代治疗。具体情况详见表３。

表３　１０例女性易性症患者血液检查结果

病例

序号

ＦＳＨ
（ＩＵ／Ｌ）

ＬＨ
（ＩＵ／Ｌ）

Ｔ
（ｎｇ／ｄＬ）

ＰＲＬ
（ｎｇ／ｍＬ）

ＡＢＯ
血型

１ １０１９ ２７３ ８８８２０ ５８５ Ｏ

２ ６８０６ ３３８４ ４０２２ １１５３ Ｏ

３ ７７２１ ３０６７ １１３８０ １１５５ Ａ

４ ４６９５ ２０３５ ４７５１０ ７１５ Ｏ

５ ７２８３ ３６０７ ２４２０ ４８８ Ｏ

６ ５３９９ ２９１９ ２１２４ ７９７ Ｂ

７ １７１ ０４５ ６００３０ ４０５６ Ｂ

８ ４４２３ ２２０３ ４８１５０ １４４７ Ｏ

９ ７２６３ ４２４３ １１７３０ — Ｂ

１０ ８１７５ ４４１８ ４５４００ — Ａ

２４　１０例女性易性症患者供精治疗方式
１０例易性症患者采用ＡＩＤ（供精人工受精）或 ＩＶＦ（供精体

外受精胚胎移植）的助孕方式。具体情况详见表４。

表４　１０例女性易性症患者供精治疗方式

病例

序号

ＡＩＤ

实际周期数 成功周期数

供精ＩＶＦ

实际周期数 成功周期数

１ ２ １ — —

２ — — ２ １

３ ３ １ — —

４ ３ １ — —

５ ５ １ — —

６ ５ １ — —

７ １ １ — —

８ １ ０ — —

９ —  １ １

１０ １ ０ １ ０
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２５　１０例女性易性症患者的ＡＲＴ结局
ＡＲＴ即辅助生殖技术。１号病例夫妇获得足月产女婴 １

个，２号病例和９号病例夫妇均获得早产儿男婴、女婴各一个，３
号病例夫妇获得足月产男婴、女婴各一个，４号病例、５号病例和
７号病例夫妇各获得足月产男婴一个，６号病例夫妇获得早产儿
女婴一个，８号病例和１０号病例夫妇未能成功获得后代。具体
情况详见表５。

表５　１０例女性易性症患者ＡＲＴ结局

病例序号 活产数 新生儿性别 新生儿体重 新生儿身长 出生胎龄

１ １ 女 ３６２ ５０ 足月产

２ ２ 男／女 ２５５／２１５  早产

３ ２ 男／女 ３２５ ５０ 足月产

４ １ 男 ３７ ５５ 足月产

５ １ 男 ４５ ５０ 足月产

６ １ 女 ２９５ ４８ 早产

７ １ 男 ３４ ５０ 足月产

８ ０ — — — —

９ ２ 男／女 １９９／１６６ — 早产

１０ ０ — — — —

,

　讨论
１９４９年，Ｃａｕｌｄｗｅｌｌ首次报道了易性症患者［１２］。我国法律

规定，变性人同样享有结婚的权利和自由，变性人在更改了身

份证和户籍的性别后，达到结婚的相关实质要件，允许与异性

结婚［１３］。多数易性症患者均有组建家庭生儿育女的愿望，渴望

像正常人一样生活。由于女性变性者在术后的精神稳定性及

与伴侣的关系上要好于男性变性者［１４］，加上我国禁止代孕与胚

胎捐赠的伦理要求［１５］，现有的助孕技术仅限于帮助女性易性

症。在我国，由于传统观念和伦理道德的约束，女性易性症患者

很少主动求医，很多女性易性症患者并不知道婚后可以通过

ＡＲＴ方式助孕，目前也尚无女性易性症患者婚后行ＡＲＴ治疗的
报道。自２０１０年以来，山东大学附属生殖医院共计有１０例女
性易性症患者婚后行助孕治疗，共有８例患者获得子代。因此，
让接触到易性症的医务工作者了解到易性症患者行 ＡＲＴ助孕
的成功案例，对于他们向患者科普助孕知识，为易性症患者提

供更多的选择和希望，具有启示和鼓励的作用。供精ＡＲＴ对于
女性易性症患者组建的家庭是一种伦理关怀，给他们带来了福

音，

如表３所示，在我们的研究中，１０例女性易性症患者中，１
号病例和７号病例的 ＦＳＨ和 ＬＨ水平较低，其余８例患者均呈
现出ＦＳＨ和ＬＨ较高的女性绝经期水平，可能与这些患者的子
宫附件切除后无卵巢分泌雌激素有关。２号病例、５号病例和６
号病例的睾酮水平较低，呈现出女性的睾酮水平，３号病例和９
号病例的睾酮水平略低于男性睾酮水平的正常范围下限，可能

与睾酮的不规律治疗有关，而其余５例患者的睾酮水平均处于
男性的睾酮正常范围内，是由于他们长期补充睾酮治疗导致

的。

供精ＡＲＴ治疗主要包括ＡＩＤ和供精ＩＶＦ两种，ＡＩＤ是指将
供精者的精液通过非性交方式注入女性生殖道内，供精 ＩＶＦ是

指将供精者精子与女性的卵子通过在体外完成受精，发育成胚

胎后，再移植回母体子宫内，从而达到受孕目的［１６］。在此次研

究中，１０例患者中有８例患者行ＡＩＤ治疗，累计行２１个周期的
ＡＩＤ治疗，共有６个周期获活产儿，活产率为２８５７％，与以往的
研究结果相似［１７］，３例患者累计行４个周期的供精 ＩＶＦ治疗，
共有２个周期获活产儿。

综上所述，女性易性症患者在婚后可通过供精ＡＲＴ获得子
代，女性易性症患者作为一个特殊的群体，随着社会的开放和进

步，受到越来越多人的理解和支持，在法律的允许下满足其生育

的需求，对于维系其婚姻稳定和构建一个多元化的和谐社会具

有重要意义。
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中药周期序贯疗法辅助治疗高龄卵巢低反应患者
临床疗效观察
朱萍　何军琴△　李梦元
首都医科大学附属北京妇产医院中医科，北京１０００２６

【摘要】　目的　观察拮抗剂方案前借助中药周期序贯疗法辅助治疗对高龄卵巢低反应（ＰＯＲ）患者体外
受精胚胎移植（ＩＶＦＥＴ）的影响。方法　选取首都医科大学附属北京妇产医院中医科和生殖中心２０１６年１月
至２０１８年１２月诊治的１１６例年龄≥３５岁ＰＯＲ患者作为研究对象。随机分为试验组５８例、对照组５８例。对
照组给予促性腺激素释放激素（ＧｎＲＨ）拮抗剂方案促排，试验组在对照组基础上，借助中药周期序贯疗法辅助
治疗３个月经周期。比较两组拮抗剂促排后，获卵数、促性腺激素（Ｇｎ）天数及用量、注射人绒毛膜促性腺激素
（ＨＣＧ）日雌二醇（Ｅ２）及子宫内膜厚度（Ｅｍ）、受精数、可利用胚胎数、优质胚胎数、周期取消率、临床妊娠率和
活产率。结果　中药周期序贯疗法联合拮抗剂方案较单纯拮抗剂方案获卵数、受精数明显增多，ＨＣＧ日Ｅ２水
明显升高，差异具有统计学意义（Ｐ＜００１）；ＨＣＧ日子宫内膜增厚，优质胚胎数增多，Ｇｎ用量减少，差异具有统
计学意义（Ｐ＜００５）；Ｇｎ天数、可利用胚胎数、周期取消率、临床妊娠率、活产率均差异无统计学意义（Ｐ＞
００５）。结论　ＧｎＲＨ拮抗剂方案前借助中药周期序贯疗法治疗可改善高龄ＰＯＲ患者低反应状态。

【关键词】　高龄卵巢低反应；中药周期序贯疗法；拮抗剂方案；体外受精胚胎移植
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ｂｅｒｏｆｈｉｇｈｑｕａｌｉｔｙｅｍｂｒｙｏｓｉｎｃｒｅａｓｅｄ，ａｎｄｔｈｅＧｎｄｏｓａｇｅｄｅｃｒｅａｓｅｄ（Ｐ＜００５）．Ｔｈｅｒｅｗｅｒｅｎｏｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌｌｙｓｉｇｎｉｆｉ
ｃａｎｔｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｓｉｎＧｎｄａｙｓ，ｎｕｍｂｅｒｏｆａｖａｉｌａｂｌｅｅｍｂｒｙｏｓ，ｃｙｃｌｅｃａｎｃｅｌｌａｔｉｏｎｒａｔｅ，ｃｌｉｎｉｃａｌｐｒｅｇｎａｎｃｙｒａｔｅａｎｄｌｉｖｅ
ｂｉｒｔｈｒａｔｅ（Ｐ＞００５）．Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎｓ　ＰｒｉｏｒｔｏＧｎＲＨａｎｔａｇｏｎｉｓｔｒｅｇｉｍｅｎ，ｓｅｑｕｅｎｔｉａｌＣｈｉｎｅｓｅｍｅｄｉｃｉｎｅｔｈｅｒａｐｙｃａｎ
ｉｍｐｒｏｖｅｔｈｅＰＯＲｌｏｗｒｅｓｐｏｎｓｅｓｔａｔｅｉｎｅｌｄｅｒｌｙｐａｔｉｅｎｔｓ．

【Ｋｅｙｗｏｒｄｓ】　Ｓｅｎｉｌｅｐｏｏｒｏｖａｒｉａｎｒｅｓｐｏｎｓｅ（ＰＯＲ）；Ｃｈｉｎｅｓｅｍｅｄｉｃｉｎｅｓｅｑｕｅｎｔｉａｌｔｈｅｒａｐｙ；Ａｎｔａｇｏｎｉｓｔｒｅｇｉ
ｍｅｎ；Ｉｎｖｉｔｒｏｆｅｒｔｉｌｉｚａｔｉｏｎｅｍｂｒｙｏｔｒａｎｓｆｅｒ（ＩＶＦＥＴ）

【中图分类号】　Ｒ２７５ 【文献标识码】　Ａ

　　随着社会发展，新时代女性婚育观改变，加之工作竞争压
力，精神、环境因素等影响，越来越多女性晚婚晚育，不孕风险增

加［１］，继而求助于ＩＶＦＥＴ的不孕女性增多，超促排卵时常见基

础窦卵泡少、Ｇｎ使用量较多、Ｅ２峰值低、获卵数少、周期取消率
高、临床妊娠率低，严重影响ＩＶＦＥＴ成功率，１９８３年Ｇａｒｃｉａ［２］首
次提出ＰＯＲ的概念。此后２０余年无ＰＯＲ的统一描述，Ｆｅｒｒａｒｅｔ
ｔｉＡＰ，ｅｔａｌ．于２０１１年制定 ＰＯＲ共识［３］，为 ＰＯＲ的研究提供了
诊断依据。近年来，针对 ＰＯＲ提出了多种治疗方案，如多种促
排方案，提前使用Ｇｎ，增加Ｇｎ用量，添加孕激素，生长激素，脱
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氢表雄酮等，但效果仍不理想。ＰＯＲ可参照中医的绝经前后诸
证、闭经、不孕症等，肾虚是致 ＰＯＲ的根本病机，兼有脾虚血瘀
肝郁。本研究所用温肾养血方序贯培育方是北京市名老中医

赵松泉先生研制的经验方，治疗 ＩＶＦＲＴ高龄卵巢低反应疗效
尤为显著。

!

　对象与方法
１１　研究对象

选取首都医科大学附属北京妇产医院中医科和生殖中心

２０１６年１月至２０１８年１２月诊治的１１６例年龄≥３５岁 ＰＯＲ患
者作为研究对象。随机分为试验组、对照组，每组５８例。纳入
标准：①患者知情同意；②符合 ＰＯＲ诊断［３］及肾虚血瘀分型标

准［４５］；③年龄３５岁及以上；④宫腔正常，无子宫病变。排除标
准：①生殖器病变者；②严重全身性疾病者；③过敏体质或已知
对本药组成成分过敏者。④３个月内接受过激素治疗者。本研
究已获患者及家属签署知情同意，并获首都医科大学附属北京

妇产医院伦理委员会批准。

１２　治疗方法
１２１　对照组　直接予ＧｎＲＨ拮抗剂方案促排卵：月经第二天
予重组人促卵泡激素（７５Ｕ／支，瑞士制药厂），每天１５０３００ＩＵ，
肌肉注射，检测卵泡及血清Ｅ２水平，适当调整 Ｇｎ用量，酌情使
用尿促性素（ＨＭＧ，每支 ７５ＩＵ），当主导卵泡直径大于等于
１４ｍｍ或血清Ｅ２大于等于３００ｐｇ／ｍＬ时，予思则凯（ＧｎＲＨ拮抗
剂，每支０２５ｍｇ，瑞士制药厂）每日皮下注射１支；当泡直径大
于等于１８ｍｍ，或有两个卵泡直径大于等于１７ｍｍ，或有三个卵
泡直径大于等于１６ｍｍ时，停用重组人促卵泡激素和 ＧｎＲＨ拮
抗剂，当晚予ＨＣＧ１００００ＩＵ肌内注射，３６ｈ之后在阴超引导下穿
刺取卵，常规ＩＶＦ。取卵后第２～３日胚胎 ＥＴ。ＥＴ后２周检查
尿或者血妊娠试验，ＥＴ后４周，阴超检查，若见孕囊及胎心胎芽
为临床妊娠。

１２２　试验组　在对照组基础上，拮抗剂促排卵前借助中药周
期序贯疗法治疗３个月经周期。温肾养血方：白芍、益母草、香
附、赤芍、鸡血藤、怀牛膝、泽兰、刘寄奴、苏木、生蒲黄、女贞子、

覆盆子、菟丝子、枸杞子、仙灵脾、肉苁蓉各１０ｇ，鹿角霜１５ｇ，木
香、柴胡各６ｇ，月经周期第５天服药，连续应用１０天。培育方：
杜仲、太子参、川断、椿根皮、石莲肉、山萸肉、熟地、苎麻根各

１０ｇ、芡实、菟丝子、桑寄生各１２ｇ，升麻６ｇ、山药１５ｇ，月经第１５
天开始服药，连续 １０１５天。均由同仁堂药店提供，每剂煎 ２
袋，每袋１５０ｍＬ。
１３　观察指标

ＩＶＦＥＴ周期中相关实验室及临床指标：获卵数、Ｇｎ用量及
天数、ＨＣＧ日Ｅ２及Ｅｍ、受精数、可利用胚胎数、优质胚胎数、周
期取消率、临床妊娠率、活产率。

１４　统计学处理
采用ＳＰＳＳ２００软件对相关数据进行统计分析。计量资料

符合正态分布，采用两独立样本 ｔ检验，以均数标准差（Ｍｅａｎ±
ＳＤ）表示；不符合正态分布，采用非参数检验，用中位数（四分位
数间距）［Ｍ（ＱＲ）］表示；计数资料采用 χ２检验，以频数（百分
数）［ｎ（％）］表示；Ｐ＜００５表示差异具有统计学意义。
)

　结果
２１　两组患者基线资料比较

两组患者基线资料比较，差异无统计学意义（Ｐ＞００５），具

有可比性。具体情况详见表１。

表１　两组患者基线资料比较 ［Ｍｅａｎ±ＳＤ／Ｍ（ＱＲ）］

　　项目 例数 试验组 对照组 Ｐ值

年龄（岁） ５８ ３９５０±３６２ ４０６４±３２８ ０７８０

ＢＭＩ（ｋｇ／ｍ２） ５８ ２２４７±３１３ ２２８５（３４２） ０２１０

不孕年限（年） ５８ ４００（４００） ４００（５００） ０５９７

ＡＦＣ（个） ５８ ３５０（３００） ４００（４００） ０８０８

ＡＭＨ（ｎｇ／ｍＬ） ５８ １０４（１２９） ０８６（１２４） ０１０２

ｂＦＳＨ（ＩＵ／Ｌ） ５８ １０８７（７４１） １０６９（４５０） ０１８９

ＬＨ（ＩＵ／Ｌ） ５８ ３６８（３２８） ３６３（３３９） ０３４６

Ｅ２（ｐｇ／ｍＬ） ５８ ４３４７（２０４２） ４４２８（２６６１） ０１５２

ＦＳＨ／ＬＨ ５８ ２８７（１２０） ２９４（１５１） ０７７８

２２　两组患者ＩＶＦＥＴ周期中实验室及临床指标比较
中药周期序贯疗法联合拮抗剂方案较单纯拮抗剂方案获

卵数、受精数增多，ＨＣＧ日 Ｅ２水平升高，差异均具有统计学意
义（均Ｐ＜００１）；ＨＣＧ日子宫内膜增厚，优质胚胎数增多，Ｇｎ
用量减少，差异均具有统计学意义（均 Ｐ＜００５）；Ｇｎ天数有减
少趋势，可利用胚胎数有增多趋势，但差异均无统计学意义（均

Ｐ＞００５）。具体结果详见表２。

表２　两组患者ＩＶＦＥＴ周期中实验室及临床指标比较
［Ｍｅａｎ±ＳＤ／Ｍ（ＱＲ）］

　　项目 例数 试验组 对照组 Ｐ值

Ｇｎ用量 ５８ ２０２５００（１１２５００） ２２５０００（９３７００） ００１５

Ｇｎ使用天数 ５８ ９００（３００） １０００（３００） ００８４
ＨＣＧ日Ｅ２（ｐｇ／ｍＬ） ５８ １６３７６７（１９４９２５） ９９６２７（１１２７４６） ０００６

ＨＣＧ日Ｅｍ（ｍｍ） ５８ １０１９±２４６ ９１０±２３９ ００１７

获卵数 ５８ ５００（６００） ３００（３００） ０００４

受精数 ５８ ４００（４００） ３００（３００） ０００３

可利用胚胎数 ５８ ２００（２００） ２００（２００） ００６０

优质胚胎数 ５８ ２００（３００） ２００（２００） ００４１

２３　两组患者ＩＶＦＥＴ周期中周期取消率、临床妊娠率、活产率
比较

　　两组患者治疗后，试验组患者周期取消率有降低趋势，临床
妊娠率、活产率有升高趋势，但经卡方检验，差异均无统计学意

义（Ｐ＞００５）。具体结果详见表３。

表３　两组周期取消率、临床妊娠率、活产率比较 ［ｎ（％）］

项目 例数 试验组 对照组 χ２值 Ｐ值

周期取消率 ５８ ８６２（５／５８） １２０７（７／５８） ０３７２ ０５４２

临床妊娠率 ５８ ３０１９（１６／５３） ２１５７（１１／５１） １００５ ０３１６

活胎生产率 ５８ ２８３０（１５／５３） １９６１（１０／５１） １０７６ ０３００

,

　讨论
ＰＯＲ是卵巢对Ｇｎ刺激反应不良的病理状态，主要表现为发

育的卵泡少、血Ｅ２峰值低、Ｇｎ用量多、高周期取消率、低获卵数
和临床妊娠率［６］。女性超过３５岁，卵巢功能往往不可逆降低，已
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发展为 ＰＯＲ，辅助生殖助孕后９％ ～２４％［７］可发生 ＰＯＲ，其中
１０％～２０％［８］可成功妊娠，成为阻碍辅助生殖助孕成功的热点、

难点问题。众多国内外学者进行不同方案促排比较，结论不一。

Ｐａｔｒｉｚｉｏ［９］通过对４５个国家的２７２个ＩＶＦ单位网络调查发现ＰＯＲ
患者应用最多的是ＧｎＲＨ拮抗剂方案占５２％，其次是ＧｎＲＨ激动
剂短方案占２０％。ＧｎＲＨ拮抗剂可直接与ＧｎＲＨ受体结合，抑制
垂体功能，使黄体生成素（ＬＨ）分泌减少，排卵前无 ＬＨ峰出现，
可人为控制排卵，但ＬＨ过少可能会影响卵泡发育，酌情使用含
有ＬＨ成分的 ＨＭＧ，可促进卵泡发育。ＧｎＲＨ拮抗剂不会使
ＦＳＨ、ＬＨ一过性增高及卵巢去势，另外作用时间短，停药后，垂体
ＧｎＲＨ受体可快速与自身ＧｎＲＨ结合，恢复促性腺激素内分泌功
能。卵泡中晚期肌内注射ＧｎＲＨ拮抗剂，不会过度抑制卵巢，且
能减少Ｇｎ用量，有研究表明，Ｇｎ大量使用，能降低卵泡质量，影
响卵泡发育，增多卵母细胞非整倍体数，增加胚胎形成中单倍体

和嵌合体异常染色体，可能降低子宫内膜容受性，影响胚胎着床

和发育［１０１２］。因此，本研究采用ＧｎＲＨ拮抗剂方案。
此外，生长激素可增加ＬＨ受体及芳香化酶活性；避孕药和雌

激素可抑制ＦＳＨ分泌；雄激素可增多早卵泡期卵泡；芳香化酶抑制
剂可使雄激素增多，上调ＦＳＨ受体，可作为ＰＯＲ的辅助治疗，但尚
无有力证据证明何种方案更有效。这使得众多中医药学者致力于

探索ＰＯＲ的中医特色诊疗方案，为辅助生殖领域中ＰＯＲ患者提供
一种有效的治疗方法。因女性特有的月经周期及ＩＶＦＥＴ助孕特
点，尤昭玲［１３］提出进周期求因辨治，进周后补肾健脾为主，胚胎移

植后健脾固肾安胎，取得较好临床疗效。连方［１４］提出根据月经期、

经后初期、经后中期、经后末期、排卵期、经前早期、经前中期、经前

晚期等８期不同生理病理变化论治ＰＯＲ。
《素问·上古天真论》曰：“……二七而天癸至，任脉通，太

冲脉盛，月事以时下，故有子……五七阳明脉衰，面始焦，发始

堕；……七七，任脉虚，太冲脉衰少，天癸竭，地道不通，故形坏而

无子也。”《素问·金匮真言论》云：“夫精者，生之本也。”《灵枢

·本神》曰：“生之来，谓之精；两精相搏谓之神。”《灵枢·决气》

曰：“两精相搏，合而成形，常先身生，是谓精。”说明男女生殖之

精能否顺利相合构精成孕，在于肾精、肾气是否充盛。年龄是影

响受孕的主要因素，五七以后，生殖机能随肾精、天癸衰竭而渐

衰退，不能孕育。ＰＯＲ患者窦卵泡少，卵泡不发育，超促排后获
卵数少，正是肾精不足，肾气虚衰，始基卵泡难以启动发育，窦卵

泡难以发育成成熟卵泡顺利排出。卵泡属生殖之精的范畴，精

的本始含义即生殖之精，由先天之精和水谷之精构成。肾藏精，

为先天之本；脾胃为后天之本，化生水谷精微；肝藏血，主疏泄，

与肾共同调节卵子排出。肾为气血之根，肾虚，气血虚，血行受

阻，而至血瘀；胞宫系于肾，胞宫瘀阻，肾精、肾气化生乏源，易可

加重肾虚。且高龄ＰＯＲ患者，大多不孕年限长，ＩＶＥＥＴ多次失
败，常情绪不佳，易肝郁气结，气血运行不畅，致气滞血瘀，ＩＶＦ
ＥＴ术中可能会损伤胞脉、胞络、盆腔组织而留瘀，阻碍卵泡发育
排出。可见高龄 ＰＯＲ患者肾虚为根本病机，兼见血瘀脾虚肝
郁。曾倩等应用流行病学调查方法对３１６例 ＰＯＲ患者主要证
型及症状分析，结果提示ＰＯＲ患者病机多见肾虚肝郁血瘀［１５］。

北京市名老中医赵松泉先生根据月经四期阴阳气血变化规律

创立中药周期序贯疗法，由温肾养血方和培育方组成。经后期，肾

气渐盛，气血渐调，血海渐充，呈现阴长的动态变化，渐至重阴状态，

阴中有阳，予温肾养血方滋阴养血活血，方中滋补肝肾之阴多用女

贞子、覆盆子、菟丝子等，使肾水、天癸、阴精、血气等渐富至盛，少佐

灵脾、肉苁蓉、鹿角霜温补肾阳，阳中求阴，赤芍、生蒲黄、鸡血藤、益

母草养血活血，促进卵泡成熟；经前期，为阴盛阳生渐至重阳阶段，

予培育方滋补阴阳，方中桑寄生、川断、杜仲、山萸肉、菟丝子滋补阴

阳，石莲子、芡实、山药补任脉之虚，补脾益肾固冲，太子参、熟地益

气养血。以上周期序贯疗法调整脏腑气血阴阳的动态平衡，从而调

控“肾—天癸—冲任—胞宫”功能，恢复月经的周期性节律，调整卵

巢储备功能，更进一步达到助孕的目的。

张晓南、江胜芳、常秀峰等人研究表明［１６２０］，补肾活血药物

可以通过调节卵巢动脉血流，改善卵巢形态，抑制卵巢颗粒细胞

凋亡，上调白血病抑制因子、生长分化因子９ｍＲＮＡ和 ＦＳＨ受
体，治疗卵巢功能低下等问题。课题组动物实验表明［２１２４］，温

肾养血方可使雌鼠的卵细胞及体外受精得到的受精卵线粒体

基因复制增多，有助于胚胎发育；可上调 ＰＩ３ＫｍＲＮＡ、ＡＫＴｍＲ
ＮＡ促进小鼠卵泡发育，改善卵巢功能；还可能通干预 Ｗｎｔ／β
ｃａｔｅｎｉｎ信号通路使宫内膜干细胞 ＣＤ３４／ＣＤ１１７、Ｏｃｔ４、ＡＢＣＧ２
表达下降，调节子宫内膜 ＰＩ３Ｋ、ＨＩＦ１α信号通路，上调 ＶＥＧＦ，
提高子宫内膜容受性。综合本实验结果，中药序贯周期疗法可

能帮助提高卵巢功能，从而改善卵巢的反应性，减少促性腺激素

的用量，获得更多的卵子，且提高卵子质量，提高 ＨＣＧ日 Ｅ２水
平，增加体外受精数成功率，获得更多优质胚胎，而 Ｇｎ减少本
身又可以使卵巢功能得到改善，增加卵巢反应性。中药周期序

贯疗法可能使子宫内膜增厚，提高子宫内膜容受性，有利于胚胎

着床。临床妊娠率、活胎率有升高趋势，Ｇｎ天数有下降趋势。
也间接反映了中药周期序贯疗法辅助治疗对 ＩＶＥＥＴ结局的影
响。ＧｎＲＨ拮抗剂促排前借助中药周期序贯治疗可有效增加卵
巢反应性，为中医药诊治ＰＯＲ提供了思路，值得临床推广。
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腹针联合电刺激生物反馈治疗产后女性性功能
障碍的临床观察
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【摘要】　目的　观察腹针联合电刺激生物反馈治疗产后女性性功能障碍的临床疗效。方法　选取
２０１７年１月至２０１８年１２月广东省妇幼保健院６２例性功能障碍女患者作为研究对象。随机分组，对照组治
与疗组各３１例。对照组进行电刺激生物反馈治疗，治疗组在对照组的基础上予腹针治疗。结果　两组盆
底肌肌力均较前明显改善，治疗组改善较对照组明显；女性性功能各项指标评分均高于治疗前，且与对照组

比较，治疗组评分提高明显。结论　腹针联合电刺激生物反馈治疗能增强盆底肌纤维力，促进产后盆底功
能恢复，改善产后性功能，提高患者性生活质量。

【关键词】　产后性功能障碍；腹针；电刺激生物反馈
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　　产后女性性功能障碍是指产后妇女性生活不适、性快感缺
乏，这与产后盆底肌损伤、阴道松弛以及性激素变化有关［１］。

发病率达４９％～８３％，以产后３６个月发生率最高［２４］，严重影

响女性的心理、夫妻感情、工作和生活质量。产后性健康是妇女

生殖健康的重要组成部分［５］，笔者运用腹针结合盆底肌电刺激

及生物反馈疗法，中西医结合，为产后女性性功能障碍患者提

供有效的临床新疗法，以提高妇女产后性生活质量。

!

　对象与方法
１１　研究对象

选取２０１７年１月至２０１８年１２月广东省妇幼保健院６２例
性功能障碍女患者作为研究对象。随机分组，对照组治与疗组

各３１例。纳入标准：①年龄范围２２岁 ～４０岁之间，产后４２天
～３个月回医院复诊，足月生产的初产妇；②根据由Ｒｏｓｅｎ．Ｒ等
制定的《女性性功能量表》进行评分，诊断为产后性功能障碍的

妇女；③患者均签署知情同意书。排除标准：①引产、早产、妊娠
合并症；②盆腔手术史、妇科炎症、子宫内膜异位症、妇科肿瘤
史；③有影响性生活的内科疾病、神经系统疾病史等；④手术疤
痕裂开，恶露未尽等影响盆底治疗者。本研究已获患者及家属

签署知情同意，并获广东省妇幼保健院伦理委员会批准。

１２　诊断标准
目前国内没有明确关于女性性功能障碍的诊断标准，根据

由Ｒｏｓｅｎ．Ｒ等，在２０００年根据对女性性功能障碍的共识分类制
定的女性性功能量表判定，评价指标有６项：包括性欲、性唤起、
阴道润滑度、性高潮、性满意度以及性交痛，每项指标６分［６］，

参考亚洲女性的女性性功能量表评分，总分 ＜２５分，则诊为性
功能障碍。

１３　治疗方法
１３１　对照组　电刺激生物反馈治疗：应用杉山盆底治疗仪
ＰＨＥＮＩＸＵＳＢ４，选择性功能障碍治疗方案，第一步：连接好治疗
探头，行电刺激，调整电刺激强度，以患者可以耐受，且有比较强

的收缩感，无不适为度。第二步：生物反馈训练，根据治疗仪电

脑屏幕上的曲线图，指导患者掌握锻炼盆底肌的正确方法。２５
分钟１次，每周２次。
１３２　治疗组　在电刺激生物反馈的基础上，予腹针治疗。
针刺取穴：引气归元４穴、中极、天枢（双）、气穴（双）；操作：常
规安尔碘消毒后，选取规格０２２×４０ｍｍ的一次性管针，避开毛
孔、血管，直刺上述穴位，轻捻转，慢提插，针刺深度约０５１寸。
针刺中极穴，宜行针至有针感向会阴部放射。留针３０分钟。每
周治疗２次。

１４　观察指标
两组均治疗２个月后统计疗效。①盆底肌肌力：根据 Ｏｘ

ｆｏｒｄ盆底肌力分级评定［７］，将盆底肌力为０级 ～５级。②性功
能障碍积分评价：根据由 Ｒｏｓｅｎ．Ｒ等于２０００年根据对 ＦＳＤ的
共识分类制定的女性性功能量表行总积分评价，并对性欲低下、

阴道湿润度、性唤起、性高潮、满意度和性交痛等单项积分评价。

１５　统计学处理
采用ＳＰＳＳ１８０软件对相关数据进行统计分析。计量资料

采用ｔ检验，以均数 ±标准差（Ｍｅａｎ±ＳＤ）表示；Ｐ＜００５表示
差异具有统计学意义。

)

　结果
２１　两组患者基线资料比较

两组患者年龄、ＢＭＩ、新生儿体重、流产情况等比较，差异无
统计学意义（Ｐ＞００５），具有可比性。具体情况详见表１。

表１　两组患者基线资料比较（Ｍｅａｎ±ＳＤ）

组别 例数
年龄

（岁）

ＢＭＩ
（ｋｇ／ｍ２）

新生儿体重

（ｋｇ）
流产次数

治疗组 ３１ ２７４２±４１７２１４８±２０７ ３１８±０４７ １３２±０３４

对照组 ３１ ２８８７±４８１２１９４±１９７ ３２１±０４５ １１６±０２２

ｔ值 －１２７ －０８８９ －０３４４ ０６５２

Ｐ值 　０２０９ 　０３７７ 　０７３２ ０５１７

２２　两组患者治疗一个疗程后Ⅰ类、Ⅱ类纤维肌力比较
两组患者治疗一个疗程后，Ⅰ类、Ⅱ类纤维肌力高于治疗

前，而治疗组患者Ⅰ类、Ⅱ类纤维肌力提高幅度明显高于对照组
患者；两组患者性功能各项评分，及总评分高于治疗前，且治疗

组患者明显高于对照组患者。具体结果详见表２和表３。

表２　两组患者盆底肌力比较（级，Ｍｅａｎ±ＳＤ）

组别 例数 时间
盆底肌肌力

Ⅰ类盆底肌纤维力 Ⅱ类盆底肌纤维力

治疗组 ３１ 干预前 １０５±０２４６ １２３±０２９３

干预后 ３１７±０９１１ａｂ ３７４±１０２０ａｂ

对照组 ３１ 干预前 １１５±０２７４ １２４±０２４６

干预后 ２１６±０３０８ａ ２４６±０４０３ａ

　　注：标有“ａ”项表示，与同组治疗前比较 Ｐ＜００５；标有“ｂ”项表示，
与对照组治疗后比较，Ｐ＜００５
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表３　两组患者性功能评分对比（分，Ｍｅａｎ±ＳＤ）

组别 例数 时间 性欲 性唤起 润滑度 性高潮 满意度 性交痛 总分

治疗组 ３１ 干预前 １７８±０２５ １８１±０３４ １７７±０２３ １５９±０５１ １７０±０４５ １９８±０５３ １１６２±２０６

干预后 ３５０±１０６ａｂ ３７４±１０５ａｂ ３１１±１０１ａｂ ２９８±０８６ａｂ ３７４±０６０ａｂ ４００±１２８ａｂ ２１０７±２４８ａｂ

对照组 ３１ 干预前 １８２±０３１ １８９±０３５ １７２±０３２ １５４±０４３ １６９±０２２ ２０１±０５３ １１３８±１５６

干预后 ２５３±０６６ａ ２９７±０８１ａ ２５７±０７５ａ ２０２±０６２ａ ２９８±０８３ａ ２９５±０８１ａ １６０３±２１５ａ

　　注：标有“ａ”项表示，与同组治疗前比较 Ｐ＜００５；标有“ｂ”项表示，与对照组治疗后比较，Ｐ＜００５

,

　讨论
产后女性性功能障碍属中医学“阴痿”“阴冷”“阴病”范

畴。肾藏精，主生殖，泌天癸，司二阴［８］。女性的性功能正常与

否，与天癸的分泌情况相关，天癸至则性功能正常，天癸绝则性

功能下降或消失［９］，天癸由藏于肾的先天之精化生，随着肾气

的盛衰而消长变化，因此肾对女子性功能起着主导作用。《素

问·痿论》［１０］：“脾主身之肌肉。”脾的运化功能正常，水谷精微

物质能很好的运转，化生气血，濡养肌肉筋骨，则人体肌肉丰满

健壮，筋骨强健。“脾有病，则肌肉痿缩不用”［１０］，产后妇女脾

气虚弱，化生气血不足，盆底肌受损，且肌肉力量薄弱，容易导致

性功能障碍。因此产后女性性功能障碍多为脾肾不足所致，治

以补肾益精、健脾益气为法。

现代医学临床研究显示，针灸具有调节下丘脑 垂体性腺
轴功能的作用［１１］。薄氏腹针是在腹部施术的针灸疗法，它以神

阙调控系统为核心理论［１２］。腹针选穴中，引气归元穴：关元、气

海、下脘、中脘，属于任脉，任脉起于胞中，有疏通阴经、调和阴经

气血的作用。中脘，胃之募穴，与下脘穴，可以调理中焦，调节气

机升降，具有调补后天脾胃的功能。气海穴，能鼓动和培补元

气［１３］；关元穴，为阳气要穴，具有振奋元阳、温补元阳、培本固肾

的作用。四穴合用是以后天养先天，进一步培元固本补肾，肾气

充足，则生殖系统功能增强，性功能得以改善。天枢属于胃经

穴，有助于后天养先天。中极穴为任脉与足三阴经的交会穴，内

应胞宫、精室，具有统调经气、通运下焦而温养冲任作用，有效的

调节生殖系统功能。气穴属于肾经穴，有补益肾气的作用。因

此以引气归元穴为主穴配合天枢、中极、气穴，能很好的调冲任，

健脾补肾，激发肾气，从而加强生殖系统的气血运行，改善性功

能。

电刺激生物反馈疗法是比较先进的治疗盆底肌障碍性疾
病的方法，在产后４２天后常规进行电刺激生物反馈治疗，能减
少盆底肌障碍性疾病的发生，改善阴道肌肉的收缩状态，提高

性生活质量［１２］。有研究表明，电刺激生物反馈能通过低频电
刺激，促使盆底肌收缩，从而起到被动锻炼的作用，能改善局部

血液循环，激活相关细胞因子［１４］，促进盆底肌修复；生物反馈训

练模块能通过图像指引，指导患者主动锻炼，增强盆底肌力［１５］。

生物反馈电刺激促使盆底肌被动锻炼与主动锻炼相结合，不但
可促进产后参与性活动的组织、器官及神经损伤的修复，增强

盆底肌的整体肌力和弹性，还可增加性激素分泌［１６］。因此对改

善产后性功能有积极的意义。

综上所述，腹针治疗从整体出发，调冲任，调脏腑，补脾肾，

增强生殖系统功能；而电刺激生物反馈疗法则从局部着手，促
进产后盆底功能恢复，治疗产后性功能障碍。两者综合治疗，更

能有效改善产后性功能，提高性生活质量，值得推广。
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１１２例 ＨＩＶ／ＡＩＤＳ病人合并外科疾病的治疗分析
吴金伟１　邓建宁１　吴锋耀２　马杰３　李志强３△

１南宁市第四人民医院感染外科，南宁 ５３００２３
２南宁市第四人民医院麻醉科，南宁 ５３００２３
３南宁市第四人民医院外科，南宁 ５３００２３

【摘要】　目的　探讨ＨＩＶ／ＡＩＤＳ合并外科疾病患者的外科手术治疗的分析。方法　选取２０１４年１月１
日至２０１６年１２月３１日南宁市第四人民医院诊治的１１２例ＨＩＶ／ＡＩＤＳ合并外科疾病的患者作为研究对象。
将患者按照ＨＩＶ／ＡＩＤＳ治疗的规范性分为两组，规范性治疗组５６例，未规范性治疗组５６例。观察患者在进
行外科手术后，其围手术期并发症及机会性感染情况；观察患者术前的血常规情况，比较各组患者术前术后

ＣＤ４＋、ＣＤ８＋及ＣＤ４＋／ＣＤ８＋的变化。结果　①与未规范性治疗组相比，规范治疗组患者的围手术期并
发症的比例显著降低，差异具有统计学意义（Ｐ＜００５）；与规范性治疗组相比，未规范性治疗组患者手术机
会性感染率显著升高，差异具有统计学意义（Ｐ＜００１），且两组患者均在腹部感染与肺部感染的发生率占比
最高，其次是带状疱疹与局部感染的比例较高；②与未规范性治疗组患者相比，规范性治疗组患者术后血常
规结果是显著提升的，更接近正常值，差异具有统计学意义（Ｐ＜００５）；③术前两组的ＣＤ４＋、ＣＤ８＋Ｔ淋巴
细胞计数及ＣＤ４＋／ＣＤ８＋比值差异无统计学意义（Ｐ＞００５）；但在术后，与规范治疗组相比，未规范治疗组
患者术后的ＣＤ４＋、ＣＤ８＋Ｔ淋巴细胞计数显著下降，差异具有统计学意义（Ｐ＜００５）；术后两组的ＣＤ４＋／
ＣＤ８＋比值都是下降的，但未规范治疗组其下降显著，差异具有统计学意义（Ｐ＜００５）。结论　规范性治疗
能减少ＨＩＶ／ＡＩＤＳ合并外科疾病患者外科手术时围手术期并发症的发生率，并且可以降低 ＨＩＶ／ＡＩＤＳ患者
外科手术的机会性感染率，而且规范性治疗会改善术后患者的免疫力，提升患者术后的恢复效果。

【关键词】　 ＨＩＶ／ＡＩＤＳ；外科疾病；规范性治疗；机会性感染；ＣＤ４＋；ＣＤ８＋
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ｃｒｅａｓｅｄ（Ｐ＜００５）ａｎｄｂｏｔｈｇｒｏｕｐｓｈａｄｔｈｅｈｉｇｈｅｓｔｉｎｃｉｄｅｎｃｅｏｆａｂｄｏｍｉｎａｌｉｎｆｅｃｔｉｏｎａｎｄｐｕｌｍｏｎａｒｙｉｎｆｅｃｔｉｏｎ，ｆｏｌ
ｌｏｗｅｄｂｙｉｎｃｉｄｅｎｃｅｓｏｆｈｅｒｐｅｓｚｏｓｔｅｒａｎｄｌｏｃａｌｉｎｆｅｃｔｉｏｎ．② Ｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈｐａｔｉｅｎｔｓｉｎｔｈｅｎｏｎｓｔａｎｄａｒｄｔｒｅａｔｍｅｎｔ
ｇｒｏｕｐ，ｐｏｓｔｏｐｅｒａｔｉｖｅｂｌｏｏｄｒｏｕｔｉｎｅｅｘａｍｉｎａｔｉｏｎｒｅｓｕｌｔｓｏｆｐａｔｉｅｎｔｓｉｎｔｈｅｓｔａｎｄａｒｄｔｒｅａｔｍｅｎｔｇｒｏｕｐｗｅｒｅｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｉｍ
ｐｒｏｖｅｄ，ｃｌｏｓｅｒｔｏｔｈｅｎｏｒｍａｌｖａｌｕｅ（Ｐ＜００５）．③ＴｈｅｒｅｗａｓｎｏｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｉｎｐｒｅｏｐｅｒａｔｉｖｅＣＤ４＋，ＣＤ８＋
ＴｌｙｍｐｈｏｃｙｔｅｃｏｕｎｔａｎｄＣＤ４＋／ＣＤ８＋ｒａｔｉｏｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｎｏｎｓｔａｎｄａｒｄｔｒｅａｔｍｅｎｔｇｒｏｕｐａｎｄｔｈｅｓｔａｎｄａｒｄｔｒｅａｔｍｅｎｔ
ｇｒｏｕｐ（Ｐ＞００５）．Ｈｏｗｅｖｅｒ，ｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈｔｈｅｓｔａｎｄａｒｄｔｒｅａｔｍｅｎｔｇｒｏｕｐ，ｔｈｅｐｏｓｔｏｐｅｒａｔｉｖｅＣＤ４＋ａｎｄＣＤ８＋Ｔ
ｌｙｍｐｈｏｃｙｔｅｃｏｕｎｔｓｏｆｐａｔｉｅｎｔｓｉｎｔｈｅｎｏｎｓｔａｎｄａｒｄｔｒｅａｔｍｅｎｔｇｒｏｕｐｗｅｒｅｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｄｅｃｒｅａｓｅｄａｆｔｅｒｓｕｒｇｅｒｙ（Ｐ＜
００５）．ＴｈｅＣＤ４＋／ＣＤ８＋ｒａｔｉｏｗａｓｄｅｃｒｅａｓｅｄｉｎｂｏｔｈｇｒｏｕｐｓ，ｍｏｒｅｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｉｎｔｈｅｎｏｎｓｔａｎｄａｒｄｔｒｅａｔｍｅｎｔｇｒｏｕｐ
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【中图分类号】　Ｒ７５９ 【文献标识码】　Ａ

　　全世界有超过 ４０００万人是艾滋病毒（ｈｕｍａｎｉｍｍｕｎｏｄｅｆｉ
ｃｉｅｎｃｙｖｉｒｕｓ，ＨＩＶ）携带者或艾滋病（ａｃｑｕｉｒｅｄｉｍｍｕｎｅｄｅｆｉｃｉｅｎｃｙ
ｓｙｎｄｒｏｍｅ，ＡＩＤＳ）患者（卫生防护署２００４年）［１］。目前，ＡＩＤＳ的
患病率正逐年上升，对ＨＩＶ阳性患者的护理及外科手术越来越
多，其从诊断到治疗，外科工作量也将相应增加［２３］。随着艾滋

病抗病毒药物的应用，ＨＩＶ感染者／ＡＩＤＳ病人（ＨＩＶ／ＡＩＤＳ病
人）的生存时间延长，外科医生参与治疗伴有外科疾病的 ＨＩＶ／
ＡＩＤＳ病人及由 ＨＩＶ／ＡＩＤＳ引起的外科疾病的机会不断增
多［４５］。ＨＩＶ抗体检测已成为一项手术前的常规检查，一旦查出
ＨＩＶ感染，很多医院往往会婉拒手术，其原因一是惧怕手术操作
过程中感染ＨＩＶ，二是ＨＩＶ感染者在心、肺、肝肾等功能基本正
常的情况下，免疫功能可能有不同程度受损，手术风险大。国内

有关手术风险的报道很少。南宁市第四人民医院是广西诊治

艾滋病相关疾病的定点医院，本研究分析了２０１４年１月１日至
２０１６年１２月３１日期间，手术治疗 ＨＩＶ／ＡＩＤＳ感染者患外科相
关疾患的１１２例病人的抗ＨＩＶ治疗状况及手术治疗的情况。
!

　对象与方法
１１　研究对象

选取２０１４年１月１日至２０１６年１２月３１日广西南宁市第
四人民医院诊治的１１２例ＨＩＶ／ＡＩＤＳ合并外科疾病患者的住院
病历分析其临床资料。所有病人均经蛋白免疫印迹试验确证

ＨＩＶ抗体阳性，且符合国家卫生部艾滋病诊断标准［６］。在１１２
例的病人中，男性１０６例，女性３１例；年龄范围２１岁～７５岁，病
人的平均年龄为４８８岁。本研究已获患者及家属签署知情同
意，并获南宁市第四人民医院伦理委员会批准。

１２　研究方法
将１１２例病人根据其外科手术治疗的规范性分为两组，其中未

规范治疗组有５６例，规范治疗组有５６例。相关性规范治疗的标准
参照文献［７８］。将两组患者在术前进行相关的指标的检测，包括

ＣＤ４＋、ＣＤ８＋Ｔ淋巴细胞绝对计数及血常规检查，包括白细胞
（ＷＢＣ）绝对值、血红蛋白（ＨＧＢ）、血小板（ＰＬＴ）和白蛋白（ＡＬＢ）。
具体方法如下：所有患者均于清晨空腹抽取外周血５ｍＬ，以ＥＤＴＡ
Ｋ２抗凝，２ｈ内检测上述指标，具体操作方法参考文献［９］。

１３　检测指标
将 ２０ μＬａｎｔｉＩＴＣＣＤ３／ａｎｔｉＰＥＣＤ４／ａｎｔｉｐｅｒＣＰＣＤ４５／ａｎｔｉ

ＡＰＣＣＤ８混合抗体加入绝对计数管中，然后加入５０μＬ抗凝全
血，振荡混匀，室温避光孵育２０ｍｉｎ。加入４５０μＬＦＡＣＳ裂解
液，振荡混匀，室温避光孵育１０ｍｉｎ。采用 ＦＡＣＳＣａｎｔｏⅡ流式细
胞仪（ＢＤ公司）进行检测，获得 ＣＤ４＋和 ＣＤ８＋Ｔ淋巴细胞的
绝对计数。当患者的 ＣＤ４＋ ＜２００个／μＬ时，认为会发生机会
性感染，围手术并发症根据患者手术的实际情况进行统计。

１４　统计学处理
采用ＳＰＳＳ２２０软件对相关数据进行统计分析。计量资料采用

ｔ检验，以均数±标准差（Ｍｅａｎ±ＳＤ）表示；计数资料采用χ２检验，以

频数（百分数）［ｎ（％）］表示；Ｐ＜００５表示差异具有统计学意义。
)

　结果
２．１　两组患者基本资料比较

将患者按照ＨＩＶ／ＡＩＤＳ治疗的规范性分为两组，规范性治
疗组５６例，未规范性治疗组５６例。两组患者中所有患者外科
疾病情况，在未规范性治疗组（５６例）中，男性患者４８例，女性
患者８例；其中泌尿系统疾病８例，急性阑尾炎及肠道其它疾病
６例，腹股沟斜疝８例，消化道肿瘤５例，腹痛查因４例，骨及软
组织结核６例，甲状腺腺瘤３例，骨折６例，动脉瘤２例，皮肤病
及肛周疾病８例。在规范治疗组（５６例）中，男性患者４５例，女
性患者１１例，其中泌尿系统疾病１０例，急性阑尾炎及肠道其它
疾病８例，腹股沟斜疝７例，消化道肿瘤７例，腹痛查因５例，骨
及软组织结核８例，甲状腺腺瘤５例，骨折７例，动脉瘤２例，皮
肤病及肛周疾病１０例。两组间的一般资料差异无统计学意义
（Ｐ＞００５），具有可比性。
２２　两组患者之间围手术期并发症及机会性感染的情况比较

结果显示，在未规范性治疗组中，有围手术期并发症的患者２５
例，约占４４６４％，在规范性治疗组中，有围手术期并发症的患者１０
例，约占１７８５％，从整体上来看，规范性治疗组的患者，其围手术期
并发症的比例明显较低，两组患者之间比较差异具有统计学意义

（Ｐ＜００５）。在未规范治疗组的患者的机会性感染比例为
４６４２％，规范性治疗组的患者的机会性感染率为２３２１％，在未规
范性治疗组感染率远高于规范性治疗组，差异具有统计学意义（Ｐ
＜００５）；两组患者均在腹部感染与肺部感染的发生率占比最高，其
次是带状疱疹与局部感染的比例较高。具体结果详见表１。

表１　两组患者围手术期并发症及机会性感染的情况［ｎ（％）］

　　 组别
未规范性治疗组

（ｎ＝５６）
规范性治疗组

（ｎ＝５６）
χ２值 Ｐ值

围手术期并发症

　有并发症 ２５（４４６４） １０（１７８５） ９３５０ ０００２

　败血症 ３（５３５） ０（０）　

　带状疱疹 ２（３５７） １（１７８）

　脓肿感染 ２（３５７） ０（０）　

　坏疽 １（１７８） ０（０）　

机会性感染

　局部感染 ２（３５７） ２（３５７）

　肺部感染 ４（７１４） ２（３５７）

　腹腔感染 ７（１２５） ４（７１４）

　尿路感染 ２（３５７） ２（３５７）

　口腔真菌感染 ３（５３５） １（１７８）

　胆道感染 ０（０）　 １（１７８） ６６４８ ０００９

总计 ２６（４６４３） （２３２１）
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２３　两组患者之间的术后血常规的差异比较
结果显示，未规范性治疗组患者的术后血常规指标较低，而

规范性治疗组患者的术后血常规指标更接近正常值，两组之间

有显著性差异（Ｐ＜００５）。具体结果详见表２。
２４　两组患者术前与术后 ＣＤ４＋、ＣＤ８＋及 ＣＤ４＋／ＣＤ８＋的
变化比较

　　结果显示，在未规范治疗组患者中，与术前相比，ＣＤ４＋和
ＣＤ８＋Ｔ淋巴细胞计数在术后显著降低，差异具有统计学意义
（Ｐ＜００５）；而ＣＤ４＋／ＣＤ８＋比值在术后有降低的趋势，但无
统计学意义（Ｐ＞００５）。在规范性治疗组中，与术前相比，ＣＤ４
＋和ＣＤ８＋Ｔ淋巴细胞计数在术后显著降低，差异具有统计学
意义（Ｐ＜００５）；虽然ＣＤ４＋／ＣＤ８＋比值在术后也有降低的趋
势，差异无统计学意义（Ｐ＞００５）。未规范性治疗组与规范性

治疗组相比，术前 ＣＤ４＋、ＣＤ８＋Ｔ淋巴细胞计数及 ＣＤ４＋／
ＣＤ８＋比值差异无统计学意义（Ｐ＞００５）；术后 ＣＤ４＋、ＣＤ８＋
Ｔ淋巴细胞计数差异具有统计学意义（Ｐ＜００５），但 ＣＤ４＋／
ＣＤ８＋比值差异无统计学意义（Ｐ＞００５）。

表２　患者术后血常规检测（Ｍｅａｎ±ＳＤ）

项目
未规范性

治疗组（ｎ＝５６）
规范性

治疗组（ｎ＝５６）
ｔ值 Ｐ值

ＷＢＣ绝对值（×１０９／Ｌ） ３３１±０８４ ７５２±１１５ ２２１２２００００
ＨＧＢ（ｇ／ｌ） ８２３６±２６６４１１６０４±２８７４６６９１００００

ＰＬＴ（×１０９／Ｌ） １５６５２±４３３６２１７４６±５３２７６６３９００００
ＡＬＢ白蛋白（ｇ／Ｌ） ３３４４±６８６ ３７７４±６９１ ３３０４０００１

表３　两组患者术前与术后ＣＤ４＋、ＣＤ８＋及ＣＤ４＋／ＣＤ８＋的变化（Ｍｅａｎ±ＳＤ）

　　项目 未规范性治疗组（ｎ＝５６） 规范性治疗组（ｎ＝５６） ｔ值 Ｐ值
ＣＤ４＋（个／μＬ） 术前 ２６８９３±８４７８ ２５６８６±６５０５ ０８４５ ０３９９

术后 ２３８９６±６３０１ ２０９０４±６２０４ ５０７２ ００００
　　ｔ值 ２１２３ ６４７９
　　Ｐ值 ００３５ ００００
ＣＤ８＋（个／μＬ） 术前 ６６７６８±１１０６３ ６５８７３±１８６６４ ０２６０ ０７９５

术后 ６３５７８±１０８７２ ６１３４８±１２８２４ ２０１７ ００４６
　　ｔ值 ２０２１ ２１６４
　　Ｐ值 ００４５ ００３２
ＣＤ４＋／ＣＤ８＋ 术前 ０５３±０１９ ０５５±０１８ ０５７１ ０５６８

术后 ０５０±０１６ ０５１±０１５ ０３４１ ０７３３
　　ｔ值 ０９０３ １２７７
　　Ｐ值 ０３６８ ０２０４

　　注：Ｐ１Ｐ３：分别表示术前与术后相比，ＣＤ４＋、ＣＤ８＋和ＣＤ４＋／ＣＤ８＋的差异性。

,

　讨论
２０１６年全球新发 ＨＩＶ感染人数 １８０万，较 ２０００年的 ３００

万下降了３９％［１０］。然而，中国新发的 ＨＩＶ感染人数在逐年上
升。２０１７年中国新发ＨＩＶ感染人数１３５万，较２０１２年的８２
万上升了６４％。截至２０１７年底，中国报告存活的 ＨＩＶ感染者
总数为７５９万，占全人群比例００５％［１１］。ＨＩＶ感染和 ＡＩＤＳ
主要是由于人体免疫功能下降所致。由于细胞免疫功能低下，

ＨＩＶ感染和ＡＩＤＳ患者可出现多种病原体引起的机会性感染与
肿瘤。这些感染可以侵犯人体的各器官，包括皮肤、口腔、胃肠

道、呼吸、心血管、中枢神经及泌尿生殖器官。这些因各种不同

病原体在各系器官所致病变的临床表现极其复杂，临床上需要

明确诊断、鉴别，甚至有必要作手术探查或治疗。因此，在ＨＩＶ
感染流行地区，ＡＩＤＳ也成了外科医师临床上经常遇到的问题。
为此，１９９０年Ｂａｉｌｔｍｏｒｅ科学会在外科学杂志上特别发表了题为
“外科医生了解病人的人类免疫缺陷病毒感染状态的重要性”

的述评，以引起外科医生的重视［１２１３］。对于患有外科疾病的

ＨＩＶ感染者患者，若ＣＤ４计数正常，可以耐受各种大手术的打
击，对他们应视为正常人对待，积极地给予手术治疗。近来有报

道，ＡＩＤＳ病人的抗病毒治疗后行心脏移植获得成功［１４］。因此，

我们应该对这部分ＡＩＤＳ病人合并外科疾病的手术治疗持积极
的态度。本研究针对 １１２例 ＨＩＶ／ＡＩＤＳ病人合并外科疾病患
者，进行手术治疗，发现规范性治疗组的机会性感染率显著低

于未规范性治疗组，而且围手术期有并发症的患者在规范性治

疗组中有降低的趋势，说明 ＨＩＶ／ＡＩＤＳ病人合并外科疾病患者
在进行外科手术时，一定要进行规范性的治疗。

ＨＩＶ感染可以对机体造成多方面的影响，其中相当多的变化
与外科密切相关。例如ＨＩＶ所致的免疫功能的低下，使得机会
性感染成为许多ＨＩＶ感染者的主要致死原凶之一，而感染也是
外科手术的主要并发症。很多 ＡＩＤＳ与造血系统疾病有着密切
的关系，有些患者就是在对血液病的治疗过程中因输血感染ＨＩＶ
的，因此ＨＩＶ感染者常常合并有严重的血液病，而ＨＩＶ感染也可
造成如贫血、血小板减少、粒细胞减少等造血系统的异常［１５］。最

能够体现ＨＩＶ阳性患者免疫状态的是末梢血液中的ＣＤ４＋Ｔ淋
巴细胞的绝对数，ＣＤ４＋Ｔ淋巴细胞是ＨＩＶ感染的主要靶细胞，
而其本身又是免疫反应的中心细胞；ＣＤ８＋淋巴细胞是免疫反应
的效应细胞［１６１７］。ＣＤ４＋Ｔ淋巴细胞进行性减少和免疫系统的
异常激活是ＨＩＶ感染后机体免疫系统出现的特征性病理改变，
ＣＤ８＋Ｔ淋巴细胞在ＨＩＶ抗原刺激和ＣＤ４＋Ｔ淋巴细胞调控下
活化为细胞毒性Ｔ淋巴细胞，杀伤ＨＩＶ感染的ＣＤ４＋细胞，其不
断活化导致的ＣＤ４／ＣＤ８比例倒置是ＨＩＶ感染的重要特征［１８１９］。

本研究也针对患者术前术后的 ＣＤ４＋、ＣＤ８＋及 ＣＤ４＋／
ＣＤ８＋的变化进行分析，发现患者在未规范治疗中 ＣＤ４＋和
ＣＤ８＋Ｔ淋巴细胞计数在术后变化差异显著，但其ＣＤ４＋／ＣＤ８
＋比值的变化并无差异，说明规范治疗能在一定程度上改善患
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者的ＣＤ４＋与ＣＤ８＋Ｔ淋巴细胞水平，但也存在其他因素影响
机体的免疫系统。
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５２例新生儿先天性梅毒的临床特征调查及血清学
指标检测分析
李典　张华△

首都医科大学附属北京佑安医院妇幼中心，北京 １０００７９

【摘要】　目的　探讨新生儿先天性梅毒的临床特征及血清学指标水平。方法　选取２０１５年１月至
２０１８年６月首都医科大学附属北京佑安医院收治并确诊的５２例先天性梅毒新生儿的病历资料作为研究对
象。统计５２例患儿的临床表现，比较早产及母体产前治疗对患儿临床表现的影响。应用快速血浆反应素环
状卡片试验（ＲＰＲ）和梅毒螺旋体明胶凝集试验（ＴＰＰＡ）进行血清学筛查。结果　５２例先天性梅毒新生儿
中，男性２８例（５３８５％），女性２４例（４６１５％）。早产儿为２７例（５１９２％）。临床表现发生率位列前５位
的分别为贫血（５５７７％）、肝功损害（５３８５％）、早产（５１９２％）、白细胞升高（５０００％）和皮损（４６１５％）。
足月儿组和早产儿组的多脏器功能损害、肝脾大、肝功损害和贫血具有显著差异（Ｐ＜００５）。母体治疗组和
母体未治疗组的血尿、皮肤黄染、头ＭＲＩ异常、多脏器功能损害、消化道症状、肝脾大、皮损、白细胞升高、肝
功损害和贫血共１０种临床表现差异具有统计学意义（Ｐ＜００５）。５２例患儿的 ＲＰＲ及 ＴＰＰＡ检测均为阳
性，ＲＰＲ滴度范围为１：４～１：５１２，其中ＲＰＲ滴度为１：１６的患儿例数最多，占总数２３０８％。结论　新生儿
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先天性梅毒的临床特征复杂多样，且无明显特异性，临床筛查中应结合血清学指标进行确诊。早产患儿的

临床表现更为严重，产前母体接受治疗可有效降低新生儿的临床症状。

【关键词】　 新生儿；先天性梅毒；血清学指标；早产；母体治疗；临床表现
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　　梅毒（Ｓｙｐｈｉｌｉｓ）是一种严重危害人类生命健康的性传播疾
病，具有传染性强、危害大、发病率高的特点［１］。梅毒主要是由

机体受梅毒螺旋体感染所引起，当感染发生后，病毒可侵犯全

身各个组织和器官，包括皮肤黏膜、神经系统、心血管系统等，引

起机体发生一系列病变。流行病学调查显示，近年来，梅毒在我

国的发病率逐年升高，自２００９年开始，梅毒已经成为我国甲乙
类法定传染病的第三位，已经成为一种严重的社会公共卫生问

题［２４］。根据感染时间的不同，梅毒可分为早期和晚期梅毒，当

感染时间小于等于２年时为早期梅毒，感染时间大于２年时为
晚期梅毒。而根据传染途径的不同，梅毒又可分为先天性梅毒

和后天性梅毒，先天性梅毒也叫胎传性梅毒，后天性梅毒也叫

获得性梅毒。通常而言，先天性梅毒主要是由妊娠４个月时梅
毒螺旋体经母体胎盘传给胎儿所致［５］。先天性梅毒可引起流

产、死胎等严重的不良妊娠结局，并可导致患儿出现水疱、斑丘

疹、肝功能异常、肝脾肿大、血小板减少、贫血、多系统损害

等［６７］。由于先天性梅毒具有多种临床表现，在早期诊断时容

易被误诊或漏诊，本研究通过对首都医科大学附属北京佑安医

院收治的５２例先天性梅毒新生儿的临床特征及血清学指标进
行调查研究，以期为先天性梅毒的诊断和治疗提供参考。

!

　对象与方法
１１　研究对象

选取２０１５年１月至２０１８年６月首都医科大学附属北京佑

安医院收治并确诊的５２例先天性梅毒新生儿的病历资料作为
研究对象。诊断标准包括以下几个方面：①新生儿为梅毒孕妇
生产，出生时快速血浆反应素环状卡片试验（ＲＰＲ）检测为阳
性，且滴度≥４倍母亲。②当滴度 ＜４倍母亲时，随访半年发现
滴度升高且伴有临床症状时确诊。③随访０５年后 ＲＰＲ转阴
则排除先天性梅毒，若未转阴则应继续随访１年。对所有新生
儿及父母的住院病历进行收集，记录胎儿性别、胎龄、母亲梅毒

筛查情况及治疗情况、胎儿出生体重、胎儿血常规检查及其他辅

助检查、胎儿血清学检查、临床症状表现等资料。本研究已获患

者及家属签署知情同意，并获首都医科大学附属北京佑安医院

伦理委员会批准。

１２　随访内容
所有新生儿的随访时间为１年，每个３个月随访一次，随访

内容包括体重、头围、身长等资料，并应用 Ｂａｙｌｅｙ婴幼儿发育量
表（ＢＳＩＤ）对新生儿的智力发育指数（ＭＤＩ）和心理运动发育指
数（ＰＤＩ）进行评分。分级如下：超优：＞１３０分，优秀：１２０分 ～
１２９分，中上：１１０分 ～１１９分，中等：９０分 ～１０９分，中下：８０分
～８９分，临界：７０分～７９分，发育低下：＜７０分。
１３　研究方法

根据新生儿母亲产前是否接受过治疗来进行分组，比较两

组新生儿的发病情况，以及妊娠期梅毒的治疗是否对新生儿先

天性梅毒具有影响。此外，根据先天性梅毒新生儿是否为早产
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儿进行分组，比较两组新生儿的临床特征。

１４　统计学处理
本研究所有数据均使用 Ｅｘｃｅｌ２００３版进行整理及图表绘

制，使用ＳＰＳＳ１８０统计学软件进行数据检验分析。计数资料采
用χ２检验，以频数（百分数）［ｎ（％）］表示；Ｐ＜００５表示差异具
有统计学意义。

)

　结果
２１　先天性梅毒新生儿的一般资料

本研究纳入的 ５２例先天性梅毒新生儿中，男性 ２８例
（５３８５％），女性２４例（４６１５％）。早产儿为２７例（５１９２％）。
５１９２％的患儿胎龄不足３７周，其中４例 ＜３２周，９例为３２周
～３４周，１４例为３５周 ～３７周。３１例（５９６２％）患儿出生体重
≤２５ｋｇ。２４例（４６１５％）患儿母亲产前已确诊为梅毒或产前
筛查时诊断为梅毒，且接受常规治疗，主要药物包括苄星青霉

素、水剂青霉素Ｇ、头孢曲松钠等。具体情况详见表１。统计各
患儿的确诊年龄发现，２１例（４０３８％）在年龄不足１个月时确
诊，６例（１１５４％）在１个月 ～２个月确诊，７例（１３４６％）在２
个月～３个月确诊，１８例（３４６２％）确诊年龄＞３个月。具体情
况详见图１。

表１　先天性梅毒新生儿的一般资料［ｎ（％）］

　　资料 例数 构成比

性别

　男 ２８ ５３８５

　女 ２４ ４６１５

是否早产

　足月儿 ２５ ４８０８

　早产儿 ２７ ５１９２

胎龄

　＜３２周 ４ ７６９

　３２周～３４周 ９ １７３１

　３５周～３７周 １４ ２６９２

　＞３７周 ２５ ４８０８

出生体重

　＞２５ｋｇ ２１ ４０３８

　≤２５ｋｇ ３１ ５９６２

母体是否治疗

　治疗 ２４ ４６１５

　未治疗 ２８ ５３８５

分娩方式

　自然分娩 ２９ ５５７７

　剖宫产 ２３ ４４２３

２２　先天性梅毒新生儿的临床表现
先天性梅毒新生儿的临床表现发生率位列前５位的分别为

贫血（５５７７％）、肝功损害（５３８５％）、早产（５１９２％）、白细胞
升高（５０００％）和皮损（４６１５％）。２９例贫血患者中有１３例年
龄不足１个月，其中重度贫血（血红蛋白：６０ｇ／Ｌ～９０ｇ／Ｌ）３
例，中度贫血者（血红蛋白：９０ｇ／Ｌ～１２０ｇ／Ｌ）５例，轻度贫血
（血红蛋白：１２０ｇ／Ｌ～１４５ｇ／Ｌ）５例；年龄超过１个月的患儿共
１６例，其中极重度贫血（血红蛋白：＜３０ｇ／Ｌ）２例，重度贫血（血

红蛋白：３０ｇ／Ｌ～６０ｇ／Ｌ）３例，中度贫血（血红蛋白：６０ｇ／Ｌ～
９０ｇ／Ｌ）５例，轻度贫血（血红蛋白：９０ｇ／Ｌ～１１０ｇ／Ｌ）６例。２８
例肝功损害患儿中，２２例谷草转氨酶增高（５１ｇ／Ｌ～５１８Ｕ／Ｌ），
２６例谷丙转氨酶增高（７３Ｕ／Ｌ～４４２Ｕ／Ｌ），１７例总胆红素增高
（４４１ｍｍｏｌ／Ｌ～３８７６ｍｍｏｌ／Ｌ），１９例直接胆红素增高（９７
ｍｍｏｌ／Ｌ～２７６５ｍｍｏｌ／Ｌ）。２６例白细胞升高的患儿中，极重度
升高（大于４０×１０９／Ｌ）者２例，重度升高（白细胞３０×１０９／Ｌ～
４０×１０９／Ｌ）者６例，中度升高（白细胞２０×１０９／Ｌ～３０×１０９／
Ｌ）者９例，轻度升高（白细胞１０×１０９／Ｌ～２０×１０９／Ｌ）者９例。
２４例皮损患儿的主要症状表现为脓疱、蜕皮、大疱、糜烂性斑块
等。其他临床表现详见图２。

图１　先天性梅毒新生儿的确诊年龄分布

图２　先天性梅毒新生儿的临床表现

２３　早产对先天性梅毒新生儿的临床表现的影响
根据患儿是否早产将患儿分为足月儿组（ｎ＝２５）和早产儿

组（ｎ＝２７），比较两组患儿四肢抽搐、脉络膜视网膜炎、宫内生
长受限、滑车上淋巴结肿大、神经系统异常、尿蛋白增高、水肿、
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血尿、呼吸系统受累、皮肤黄染、头ＭＲＩ异常、多脏器功能损害、
消化道症状、骨损害、肝脾大、血小板减少、皮损、白细胞升高、肝

功损害和贫血共２１种临床表现的差异性，结果如表２所示，两
组间的多脏器功能损害、肝脾大、肝功损害和贫血具有显著差

异（Ｐ＜００５），提示早产可影响上述临床症状的发生。具体结
果详见表２。

表２　早产对先天性梅毒新生儿的临床表现的影响［ｎ（％）］

　　临床表现
足月儿

（ｎ＝２５）
早产儿

（ｎ＝２７）
χ２值 Ｐ值

四肢抽搐 １（４００） １（３７０） ０００３ ０９５６

脉络膜视网膜炎 ２（８００） １（３７０） ０４４１ ０５０７

宫内生长受限 ３ （１２００） ３（１１１１） ００１０ ０９２０

滑车上淋巴结肿大 ３（１２００） ４（１４８１） ００８８ ０７６６

神经系统异常 ４（１６００） ３（１１１１） ０２６６ ０６０６

尿蛋白增高 ５（２０００） ３（１１１１） ０７８８ ０３７５

水肿 ６（２４００） ５（１８５２） ０２３４ ０６２９

血尿 ５（２０００） ６（２２２２） ００３８ ０８５４

呼吸系统受累 ７（２８００） ６（２２２２） ０２３１ ０６３１

皮肤黄染 ５（２０００） ８（２９６３） ０６４２ ０４２３

头ＭＲＩ异常 ７（２８００） ８（２９６３） ００１７ ０８９７

多脏器功能损害 １１（４４００） ５（１８５２） ３９５７ ００４７

消化道症状 ９（３６００） ７（２５９３） ０６１８ ０４２３

骨损害 １３（５２００） ７（２５９３） ３７２９ ００５３

肝脾大 １７（６８００） ４（１４８１） １５２５１ ＜０００１

血小板减少 １１（４４００） １１（４０７４） ００５６ ０８１２

皮损 １３（５２００） １１（４０７４） ０６６２ ０４１６

白细胞升高 １４（５６００） １２（４４４４） ０６９３ ０４０５

肝功损害 １９（７６００） ９（３３３３） ９５０９ ０００２

贫血 １９（７６００） １０（３７０４） ７９８９ ０００５

２４　母体治疗对先天性梅毒新生儿的临床表现的影响
根据患儿母亲是否接受过青霉素等药物治疗，将患儿分为

母体治疗组（ｎ＝２４）和母体未治疗组（ｎ＝２８），比较两组患儿的
２１种临床表现，两组间的血尿、皮肤黄染、头 ＭＲＩ异常、多脏器
功能损害、消化道症状、肝脾大、皮损、白细胞升高、肝功损害和

贫血共１０种临床表现具有显著差异（Ｐ＜００５），提示母亲是否
接受治疗可影响患儿的上述临床症状发生情况。具体结果详

见表３。
２５　先天性梅毒新生儿的血清学结果

在本研究中，５２例患儿的 ＲＰＲ及梅毒螺旋体明胶凝集试
验（ＴＰＰＡ）检测均为阳性，ＲＰＲ滴度情况如表４所示。ＲＰＲ滴
度范围为１∶４～１∶５１２，其中 ＲＰＲ滴度为１∶１６的患儿例数最
多，占总数２３０８％。具体结果详见表４。
２６　先天性梅毒新生儿的智力发育情况

本研究共统计了１０例患儿１周岁时的 Ｂａｙｌｅｙ婴幼儿发育
量表评分，如表５所示，ＭＤＩ和ＰＤＩ评分主要集中在９０分～１０９
分（中等）。具体结果详见表５。

表３　母体治疗对先天性梅毒新生儿的临床表现的影响［ｎ（％）］

　　临床表现
母体治疗

（ｎ＝２４）
母体未治疗

（ｎ＝２８）

四肢抽搐 ０（０００） ２（７１４） １７８３ ０１８２

脉络膜视网膜炎 ０（０００） ３（１０７１） ２７２９ ００９９

宫内生长受限 ３（１２５０） ３（１０７１） ０４ ０８４１

滑车上淋巴结肿大 ２（８３３） ５（１７８６） １００６ ０３１６

神经系统异常 １（４１７） ６（２１４３） ３３０６ ００６９

尿蛋白增高 ２（８３３） ６（２１４３） １７０２ ０１９２

水肿 ３（１２５０） ８（２８５７） ２００１ ０１５７

血尿 ２（８３３） ９（３２１４） ４３９２ ００３６

呼吸系统受累 ３（１２５０） １０（３５７１） ３７１４ ００５４

皮肤黄染 １（４１７） １２（４２８６） １０３１７ ０００１

头ＭＲＩ异常 ２（８３３） １３（４６４３） ９１３７ ０００３

多脏器功能损害 ４（１６６７） １２（４２８６） ４１６１ ００４１

消化道症状 ５（２０８３） １１（３９２９） ２０６６ ００１５

骨损害 ６（２５００） １４（５０００） ３４１４ ００６５

肝脾大 ４（１６６７） １７（６０７１） １０４１４ ０００１

血小板减少 ７（２９１７） １５（５３５７） ３１５３ ００７６

皮损 ６（２５００） １８（６４２９） ８０２６ ０００５

白细胞升高 ６（２５００） ２０（７１４３） １１１４３ ０００１

肝功损害 ７（２９１７） ２１（７５００） １０９２４ ０００１

贫血 ５（２０８３） ２４（８５７１） ２００５４ ＜０００１

表４　先天性梅毒新生儿的血清学结果［ｎ（％）］

ＲＰＲ滴度 例数 构成比

　１∶４ ５ ９６２

　１∶８ ８ １５３８

　１∶１６ １２ ２３０８

　１∶３２ １０ １９２３

　１∶６４ ８ １５３８

　１∶１２８ ６ １１５４

　１∶２５６ ２ ３８５

　１∶５１２ １ １９２

表５　１０例患儿１周岁时的智力发育情况

Ｂａｙｌｅｙ婴幼儿发育量表 超优 优秀 中上 中等 中下 临界 发育低下

智力发育指数（ＭＤＩ） ０ ０ １ ７ １ １ ０

心理运动发育指数（ＰＤＩ） ０ ０ １ ８ ０ １ ０

,

　讨论
先天性梅毒主要是梅毒螺旋体通过胎盘进入胎儿的血液

循环，从而导致胎儿感染，引起流产、死胎等严重的不良妊娠结

局及新生儿全身性感染的疾病。目前，先天性梅毒已经成为全

球性的公共卫生问题，并且其发病率逐年上升。据报道，梅毒螺

旋体可在妊娠各个时期穿越胎盘，可通过胎盘和脐静脉血进入

胎儿体内，或者感染胎盘引起功能障碍，导致不良妊娠结局［８］。

据报道，若母体未经治疗，则早产或低出生体重儿的发生率

可达３０％左右。患儿皮损的发病率高于５０％，肝脏和脾脏肿大
的发生率则从４０％至９０％不等［９１０］。本研究共纳入了５２例先



中国性科学　２０１９年１２月　第２８卷第１２期　ＴｈｅＣｈｉｎｅｓｅＪｏｕｒｎａｌｏｆＨｕｍａｎＳｅｘｕａｌｉｔｙ，　Ｄｅｃｅｍｂｅｒ２０１９　Ｖｏｌ．２８Ｎｏ．１２ ·１１３　　·

天性梅毒新生儿，发现先天性梅毒的发病率在性别间无明显差

异（男性５３８５％，女性４６１５％）。然而，早产儿的发生率则高
达５１９２％，５９６２％的患儿出生体重≤２５ｋｇ，与前人研究结果
基本一致。另外，本研究发现，４０３８％的患儿在年龄不足１个
月时确诊，而３４６２％的患儿确诊年龄超过３个月，在年龄为１
个月～３个月确诊比例相对较低，推测其原因可能与新生儿是
否进行早期传染病筛查有关。新生儿出生时如果进行了传染

病筛查，则有助于早期确诊。相反，若患儿出生时无明显症状，

则容易被医生和家庭忽视，另外，部分患者由于隐瞒病史或重

视程度不高，则会导致漏诊，致使梅毒螺旋体病毒不断繁殖并

在数月后变为临床显性表现［１１］。

先天性梅毒在感染早期通常无明显症状，但血清学检查的

ＲＰＲ滴度大于母体４倍［１２］。感染梅毒螺旋体后通常需要几个

月才可发展为显性表现，因此在早期患儿容易被延误治疗［１３］。

先天性梅毒新生儿的临床表现具有多样性和非特异性的特点，

主要包括早产、低出生体重儿、皮损、肝脏损伤及其他脏器损伤、

黄疸等。本研究中，先天性梅毒新生儿的临床表现共包括四肢

抽搐、脉络膜视网膜炎、宫内生长受限、滑车上淋巴结肿大、神经

系统异常、尿蛋白增高、水肿、血尿、呼吸系统受累、皮肤黄染、头

ＭＲＩ异常、多脏器功能损害、消化道症状、骨损害、肝脾大、血小
板减少、皮损、白细胞升高、肝功损害和贫血共２１种，临床表现
发生率位列前 ５位的分别为贫血（５５７７％）、肝功损害
（５３８５％）、早产（５１９２％）、白细胞升高（５０００％）和皮损
（４６１５％），上述５种临床表现也在其他研究中具有较高的发
病率。梅毒螺旋体可通过破坏红细胞和血小板引起贫血和出

血，因而先天性梅毒也非常容易被误诊为新生儿出血症，本研

究中贫血的发生率最高。

本研究还发现，早产和母亲产前是否接受治疗与患儿的临

床表现密切相关。与足月儿相比，早产儿的多脏器功能损害、肝

脾大、肝功损害和贫血的发生率明显升高，差异有统计学意义

（Ｐ＜００５）。与母体接受治疗的患儿相比，母体未接受治疗的
患儿的血尿、皮肤黄染、头 ＭＲＩ异常、多脏器功能损害、消化道
症状、肝脾大、皮损、白细胞升高、肝功损害和贫血共１０种临床
症状发生率明显升高（Ｐ＜００５）。提示先天性梅毒引起的早
产可影响患儿的身体生长发育，从而导致机体各器官和系统发

育障碍，另外母亲产前接受青霉素等治疗可有效减少先天性梅

毒新生儿的多种临床症状。

临床中，梅毒螺旋体的血清学检测主要通过快速血浆反应

素环状卡片试验（ＲＰＲ）联合梅毒螺旋体明胶凝集试验（ＴＰＰＡ）
来用于疾病诊断［１４１７］。ＲＰＲ主要用于疗效、复发、再感染的判
定，而 ＴＰＰＡ主要用于确证试验。在本研究中，５２例患儿的
ＲＰＲ及ＴＰＰＡ检测均为阳性。临床中，用于梅毒筛查的 ＲＰＲ滴
度为１∶４，在本研究中，ＲＰＲ滴度范围为 １∶４～１∶５１２，其中
ＲＰＲ滴度为１∶１６的患儿例数最多，占总数２３０８％，而ＲＰＲ滴
度为１∶４的患儿仅为９６２％。

综上所述，新生儿先天性梅毒的临床特征复杂多样，且无

明显特异性，主要症状为贫血、肝功损害、早产、白细胞升高和皮

损，临床筛查中应结合血清学指标进行确诊。早产患儿的临床

表现更为严重，应引起临床医师的注意，尽早做好预防措施。此

外，产前母体接受治疗可有效降低新生儿的临床症状，孕妇产

前应尽早接受血清学筛查，及时治疗，从而降低新生儿先天性

梅毒的发生率。
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长效西林联合头孢曲松对二期梅毒症状的临床疗效
及安全性评价
刘春慧１　王凯波２

１辽宁省金秋医院皮肤科，沈阳 １１００００
２沈阳市第七人民医院皮肤科，沈阳 １１０００３

【摘要】　目的　探究长效西林联合头孢曲松对二期梅毒症状的临床疗效并对治疗的安全性进行评价。
方法　选取２０１６年１１月至２０１７年１１月辽宁省金秋医院和沈阳市第七人民医院诊治的１４０例二期梅毒患
者为研究对象。按照随机数字法，将１４０例患者分为联合治疗组和长效西林组，每组７０例患者。联合治疗
组患者在长效西林组基础上使用头孢曲松注射液进行联合治疗，长效西林组患者使用长效西林进行治疗，

检测两组患者ＴＲＵＳＴ转阴情况、Ｔ淋巴细胞亚群水平和皮损消退情况，比较两组患者治疗效果，统计两组患
者临床症状消退时间、治愈时间和不良反应发生情况。结果　两组患者在治疗第１、２、３个月时间点，联合治
疗组患者ＴＲＵＳＴ检查转阴率均显著高于长效西林组患者，其差异具有统计学意义（Ｐ＜００５）。治疗后，联
合治疗组患者ＣＤ３＋、ＣＤ４＋水平均高于长效西林组，ＣＤ８＋水平低于长效西林组，其差异均具有统计学意义
（均Ｐ＜００５）。治疗１周后，联合治疗组患者治疗总有效率高于长效西林组，其差异具有统计学意义（Ｐ＜
００５）。治疗后，联合治疗组患者皮损消退率高于长效西林组患者，血清固定率低于长效西林组患者，其差
异均具有统计学意义（均Ｐ＜００５）。联合治疗组患者临床症状消退时间和治愈时间均短于长效西林组患
者，其差异均具有统计学意义（均Ｐ＜００５）。联合治疗组患者不良反应发生率低于长效西林组患者，其差异
具有统计学意义（Ｐ＜００５）。结论　使用长效西林联合头孢曲松对二期梅毒患者进行治疗，能够加快患者
临床症状消退时间和痊愈时间，改善患者免疫功能，治疗效果显著且更加安全。

【关键词】　长效西林；头孢曲松；梅毒；免疫功能

ＣｌｉｎｉｃａｌｅｆｆｉｃａｃｙａｎｄｓａｆｅｔｙｏｆＢｅｎｚａｔｈｉｎｅＰｅｎｉｃｉｌｌｉｎｃｏｍｂｉｎｅｄｗｉｔｈｃｅｆｔｒｉａｘｏｎｅｉｎｔｈｅｔｒｅａｔｍｅｎｔｏｆｓｙｐｈｉｌｉｓ
ｓｙｍｐｔｏｍｓ　ＬＩＵＣｈｕｎｈｕｉ１，ＷＡＮＧＫａｉｂｏ２．１ＤｅｒｍａｔｏｌｏｇｉｃａｌＤｅｐａｒｔｍｅｎｔ，ＪｉｎｑｉｕＨｏｓｐｉｔａｌｏｆＬｉａｏｎｉｎｇＰｒｏｖｉｎｃｅ，
Ｓｈｅｎｙａｎｇ１１００００，Ｌｉａｏｎｉｎｇ，Ｃｈｉｎａ；２ＤｅｒｍａｔｏｌｏｇｉｃａｌＤｅｐａｒｔｍｅｎｔ，ｔｈｅＳｅｖｅｎｔｈＰｅｏｐｌｅ′ｓＨｏｓｐｉｔａｌｏｆＳｈｅｎｙａｎｇ，
Ｓｈｅｎｙａｎｇ１１００００，Ｌｉａｏｎｉｎｇ，Ｃｈｉｎａ

【Ａｂｓｔｒａｃｔ】　Ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ　ＴｏｅｘｐｌｏｒｅｔｈｅｃｌｉｎｉｃａｌｅｆｆｉｃａｃｙｏｆＢｅｎｚａｔｈｉｎｅＰｅｎｉｃｉｌｌｉｎｃｏｍｂｉｎｅｄｗｉｔｈｃｅｆｔｒｉａｘｏｎｅｉｎ
ｔｒｅａｔｉｎｇｓｅｃｏｎｄａｒｙｓｙｐｈｉｌｉｓｓｙｍｐｔｏｍｓａｎｄｅｖａｌｕａｔｅｔｈｅｓａｆｅｔｙｏｆｔｒｅａｔｍｅｎｔ．Ｍｅｔｈｏｄｓ　１４０ｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｓｅｃｏｎｄａｒｙ
ｓｙｐｈｉｌｉｓｗｈｏｒｅｃｅｉｖｅｄｔｒｅａｔｍｅｎｔｉｎＪｉｎｑｉｕＨｏｓｐｉｔａｌｏｆＬｉａｏｎｉｎｇＰｒｏｖｉｎｃｅａｎｄｔｈｅＳｅｖｅｎｔｈＰｅｏｐｌｅ′ｓＨｏｓｐｉｔａｌｏｆＳｈｅｎｙ
ａｎｇＣｉｔｙｆｒｏｍＮｏｖｅｍｂｅｒ２０１６ｔｏＮｏｖｅｍｂｅｒ２０１７ｗｅｒｅｄｉｖｉｄｅｄｉｎｔｏＢｅｎｚａｔｈｉｎｅＰｅｎｉｃｉｌｌｉｎｇｒｏｕｐａｎｄｃｏｍｂｉｎｅｄｔｒｅａｔ
ｍｅｎｔｇｒｏｕｐａｃｃｏｒｄｉｎｇｔｏｒａｎｄｏｍｎｕｍｂｅｒｍｅｔｈｏｄ，７０ｃａｓｅｓｉｎｅａｃｈｇｒｏｕｐ．ＴｈｅＢｅｎｚａｔｈｉｎｅＰｅｎｉｃｉｌｌｉｎｇｒｏｕｐｗａｓｔｒｅａ
ｔｅｄｗｉｔｈＢｅｎｚａｔｈｉｎｅＰｅｎｉｃｉｌｌｉｎ，ｗｈｉｌｅｔｈｅｃｏｍｂｉｎｅｄｔｒｅａｔｍｅｎｔｇｒｏｕｐｗａｓｔｒｅａｔｅｄｗｉｔｈｃｅｆｔｒｉａｘｏｎｅｉｎｊｅｃｔｉｏｎｏｎｔｈｅｂａ
ｓｉｓｏｆＢｅｎｚａｔｈｉｎｅＰｅｎｉｃｉｌｌｉｎｇｒｏｕｐ．ＴｈｅＴＲＵＳＴｎｅｇａｔｉｖｅｃｏｎｖｅｒｓｉｏｎｒａｔｉｏ，Ｔｌｙｍｐｈｏｃｙｔｅｓｕｂｓｅｔｓａｎｄｓｋｉｎｌｅｓｉｏｎｓｕｂ
ｓｉｄｅｎｃｅｏｆｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓｗｅｒｅｄｅｔｅｃｔｅｄ．Ｔｈｅｔｈｅｒａｐｅｕｔｉｃｅｆｆｅｃｔｓｏｆｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓｗｅｒｅｃｏｍｐａｒｅｄ．Ｔｈｅｃｌｉｎｉｃａｌ
ｓｙｍｐｔｏｍｓｓｕｂｓｉｄｅｎｃｅｔｉｍｅ，ｃｕｒｅｔｉｍｅａｎｄａｄｖｅｒｓｅｒｅａｃｔｉｏｎｓｏｆｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓｗｅｒｅｃｏｕｎｔｅｄ．Ｒｅｓｕｌｔｓ　Ｔｈｅｎｅｇａｔｉｖｅ
ｃｏｎｖｅｒｓｉｏｎｒａｔｉｏｏｆＴＲＵＳＴｉｎｔｈｅｃｏｍｂｉｎｅｄｔｒｅａｔｍｅｎｔｇｒｏｕｐｗａｓｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｈｉｇｈｅｒｔｈａｎｔｈａｔｉｎｔｈｅＢｅｎｚａｔｈｉｎｅＰｅｎｉ
ｃｉｌｌｉｎｇｒｏｕｐａｔｔｈｅｆｉｒｓｔ，ｓｅｃｏｎｄａｎｄｔｈｉｒｄｍｏｎｔｈｓｏｆｔｒｅａｔｍｅｎｔ（Ｐ＜００５）．ＴｈｅｌｅｖｅｌｓｏｆＣＤ３＋ａｎｄＣＤ４＋ｉｎｔｈｅ
ｃｏｍｂｉｎｅｄｔｒｅａｔｍｅｎｔｇｒｏｕｐｗｅｒｅｈｉｇｈｅｒｔｈａｎｔｈｏｓｅｉｎｔｈｅＢｅｎｚａｔｈｉｎｅＰｅｎｉｃｉｌｌｉｎｇｒｏｕｐ，ａｎｄＣＤ８＋ｗａｓｌｏｗｅｒｔｈａｎｔｈａｔ
ｉｎｔｈｅＢｅｎｚａｔｈｉｎｅＰｅｎｉｃｉｌｌｉｎｇｒｏｕｐ（ａｌｌＰ＜００５）．Ａｆｔｅｒａｗｅｅｋｏｆｔｒｅａｔｍｅｎｔ，ｔｈｅｔｏｔａｌｅｆｆｅｃｔｉｖｅｒａｔｅｏｆｔｈｅｃｏｍｂｉｎｅｄ
ｔｒｅａｔｍｅｎｔｇｒｏｕｐｗａｓｈｉｇｈｅｒｔｈａｎｔｈａｔｏｆｔｈｅＢｅｎｚａｔｈｉｎｅＰｅｎｉｃｉｌｌｉｎｇｒｏｕｐ（Ｐ＜００５）．Ａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ，ｔｈｅｓｋｉｎｌｅｓｉｏｎ
ｓｕｂｓｉｄｅｎｃｅｒａｔｅｏｆｔｈｅｃｏｍｂｉｎｅｄｔｒｅａｔｍｅｎｔｇｒｏｕｐｗａｓｈｉｇｈｅｒｔｈａｎｔｈａｔｏｆｔｈｅＢｅｎｚａｔｈｉｎｅＰｅｎｉｃｉｌｌｉｎｇｒｏｕｐ，ａｎｄｔｈｅｓｅ
ｒｕｍｆｉｘａｔｉｏｎｒａｔｅｗａｓｌｏｗｅｒｔｈａｎｔｈａｔｏｆｔｈｅＢｅｎｚａｔｈｉｎｅＰｅｎｉｃｉｌｌｉｎｇｒｏｕｐ（ａｌｌＰ＜００５）．Ｔｈｅｃｌｉｎｉｃａｌｓｙｍｐｔｏｍｓｓｕｂ
ｓｉｄｅｎｃｅｔｉｍｅａｎｄｃｕｒｅｔｉｍｅｏｆｔｈｅｃｏｍｂｉｎｅｄｔｒｅａｔｍｅｎｔｇｒｏｕｐｗｅｒｅｓｈｏｒｔｅｒｔｈａｎｔｈｏｓｅｏｆｔｈｅＢｅｎｚａｔｈｉｎｅＰｅｎｉｃｉｌｌｉｎ
ｇｒｏｕｐ（ａｌｌＰ＜００５）．Ｔｈｅｉｎｃｉｄｅｎｃｅｏｆａｄｖｅｒｓｅｒｅａｃｔｉｏｎｓｉｎｔｈｅｃｏｍｂｉｎｅｄｔｒｅａｔｍｅｎｔｇｒｏｕｐｗａｓｌｏｗｅｒｔｈａｎｔｈａｔｉｎｔｈｅ



中国性科学　２０１９年１２月　第２８卷第１２期　ＴｈｅＣｈｉｎｅｓｅＪｏｕｒｎａｌｏｆＨｕｍａｎＳｅｘｕａｌｉｔｙ，　Ｄｅｃｅｍｂｅｒ２０１９　Ｖｏｌ．２８Ｎｏ．１２ ·１１５　　·

ＢｅｎｚａｔｈｉｎｅＰｅｎｉｃｉｌｌｉｎｇｒｏｕｐ（Ｐ＜００５）．Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎｓ　ＵｓｉｎｇＢｅｎｚａｔｈｉｎｅＰｅｎｉｃｉｌｌｉｎｃｏｍｂｉｎｅｄｗｉｔｈｃｅｆｔｒｉａｘｏｎｅｔｏ
ｔｒｅａｔｓｅｃｏｎｄａｒｙｓｙｐｈｉｌｉｓｐａｔｉｅｎｔｓｃａｎａｃｃｅｌｅｒａｔｅｔｈｅｔｉｍｅｏｆｃｌｉｎｉｃａｌｓｙｍｐｔｏｍｒｅｓｏｌｕｔｉｏｎａｎｄｒｅｃｏｖｅｒｙ，ｉｍｐｒｏｖｅｔｈｅｉｍ
ｍｕｎｅｆｕｎｃｔｉｏｎｏｆｐａｔｉｅｎｔｓ，ｗｉｔｈｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔａｎｄｓａｆｅｔｒｅａｔｍｅｎｔｅｆｆｅｃｔ．

【Ｋｅｙｗｏｒｄｓ】　ＢｅｎｚａｔｈｉｎｅＰｅｎｉｃｉｌｌｉｎ；Ｃｅｆａｔｒｉａｘｏｎｅ；Ｓｙｐｈｉｌｉｓ；Ｉｍｍｕｎｏｌｏｇｉｃｆｕｎｃｔｉｏｎ

【中图分类号】　Ｒ７５９ 【文献标识码】　Ａ

　　梅毒具有较强的传染性，对患者的生活质量和身体健康造
成严重影响［１２］。梅毒患者主要临床表现为生殖器皮肤受损、

溃疡，若未能及时对病情进行控制，梅毒一旦在人体内扩散进

入血液，会使患者出现高烧不退、皮肤受损等症状，甚至会对机

体淋巴结造成威胁，出现上述症状即可判定病情进展至二期阶

段。若梅毒患者病情得不到及时有效的治疗，心脑血管系统会

受到一定的影响，使机体内脏组织器官功能出现异常，严重的

甚至会对患者的生命安全造成威胁［３］。头孢曲松是一种广谱

的抗菌药物，能够对患者体内致病菌细胞壁的合成产生影响，

起到杀菌的作用［４］；长效西林是一种临床较为常用的长效青霉

素，在人体中能够保持有效浓度时间长达１周以上，较长时间的
药效也适用于梅毒的临床治疗。本研究中使用长效西林联合

头孢曲松对二期梅毒患者进行治疗，旨在探究两者联合应用的

临床效果及其安全性。

!

　对象与方法
１１　研究对象

选取２０１６年１１月至２０１７年１１月辽宁省金秋医院和沈阳
市第七人民医院诊治的１４０例二期梅毒患者为研究对像，所有
患者均符合《中华人民共和国卫生行业标准———梅毒诊断标

准》（ＷＳ２７３２０１８）对梅毒症状的诊断标准。排除标准：排除病
历资料不全患者；排除对本研究所用药物过敏患者；排除一期、

三期梅毒患者；排除胎传梅毒患者；排除妊娠期妇女；排除精神

疾病患者。所有患者及其家属对本研究均已知情，并签署知情

同意书。

１２　研究方法
本研究采用实验对照方法。按照随机数字法，将１４０例患

者平均分为联合治疗组和长效西林组，每组７０例患者。联合治
疗组患者在长效西林组患者治疗基础上使用头孢曲松注射液

进行联合治疗，长效西林组患者使用长效西林进行治疗。联合

治疗组７０例患者中，男性患者３５例，女性患者３５例，年龄范围
２４岁～４８岁，年龄（３５２±５８）岁；长效西林组７０例患者中，男
性患者 ３３例，女性患者 ３７例，年龄范围 ２３岁 ～４５岁，年龄
（３４５±６２）岁。两组患者一般资料比较，其差异均无统计学
意义（均Ｐ＞００５），具有可比性。本研究已经辽宁省金秋医院
和沈阳市第七人民医院伦理委员会审核批准。

１３　诊治方法
１３１　治疗方法　药物来源：长效西林［石药集团中诺药业
（石家庄）有限公司，国药准字Ｈ２００３３２９１，规格：６０万单位］；头
孢曲松（上海罗氏制药有限公司，国药准字 Ｈ１０９８３０３７，规格
１０ｇ）。长效西林组患者使用肌内注射长效西林的方法进行治
疗：治疗前，每６０万Ｕ长效西林内加入２ｍＬ注射用水，相混合
制成长效西林混悬液，使用粗针头对患者进行肌内注射，每次

注射量为１２０Ｕ／次，每２周注射１次。联合治疗组患者在长效
西林组患者治疗的基础上使用头孢曲松注射液进行联合治疗：

使用灭菌注射用水、氯化钠注射液３６ｍＬ、５％葡萄糖注射液配
制成２５０ｍｇ／ｍＬ的头孢曲松溶液，采用肌注的方式，１次／ｄ，１ｇ／
次，长效西林用法用量与长效西林组保持一致。联合治疗组头

孢曲松注射液连用１５ｄ。两组患者均连续使用长效西林６周。
１３２　甲苯胺红不加热血清实验（ＴＲＵＳＴ）　自患者接受治疗
开始，定期对患者进行随访，在治疗开始后第１、２、３个月时间
点，抽取两组患者清晨空腹静脉血５ｍＬ／人，在抗凝管中保存，之
后使用转速为３０００ｒ／ｍｉｎ的离心机，离心处理２０ｍｉｎ，放入洁净
的ＥＰ试管中，分离上层血清，在 －８０℃环境中保存和待用。分
别对两组患者进行ＴＲＵＳＴ实验：①定性实验：将５０μＬ的待测标
本均匀涂在圆圈卡片内（直径１８ｍｍ），加入一滴经过震荡摇匀
的ＴＲＵＳＴ抗原（６０滴／ｍＬ），最后将卡片置于水平旋转仪上进行
旋转，时间在８ｍｉｎ左右，之后将卡片取下并立即将其置于亮光
下进行观察。②定量实验：取５０μＬ生理盐水并将其加入圆圈
卡片内，取５０μＬ的待测标本使其与生理盐水进行稀释，并在圈
内进行涂布，加入一滴经过震荡摇匀的 ＴＲＵＳＴ抗原，最后将卡
片置于水平旋转仪上进行旋转，时间在８ｍｉｎ左右，之后将卡片
取下并立即将其放置于亮光下进行观察。

１３３　Ｔ淋巴细胞亚群水平检测　将待测标本传代到５孔板
中，置于温度为３７℃、浓度为５％的二氧化碳的饱和湿度环境下
培养２４ｈ、４８ｈ和７２ｈ，加入浓度为０２５％的胰蛋白酶进行消
化，用离心机以２０００ｒ／ｍｉｎ的转速离心５ｍｉｎ后收取细胞，然后
使用ＰＢＳ缓冲液洗涤 ３ｍｉｎ，重复洗涤 ２次，再次用离心机以
２０００ｒ／ｍｉｎ的转速分离后收集细胞，加入１ｍＬＰＩ染液，在避光的
常温环境中放置１ｈ后，然后用特异荧光标记后，在鞘液包裹下
高速流动中，流动期间会发射出光子，严格按照流式细胞仪检

测，在绝对计数管内检测 Ｔ细胞亚群 ＣＤ３＋、ＣＤ４＋、ＣＤ８＋水
平。

１３４　治疗效果观察　将两组患者的治疗效果分为显效、有效
和无效３个标准。显效：临床症状完全消退，ＴＲＵＳＴ检查呈阴
性；有效：临床症状明显缓解，ＴＲＵＳＴ检查呈阴性；无效：临床症
状未得到缓解甚至加重，ＴＲＵＳＴ检查呈阳性。总有效率 ＝（显
效数＋有效数）／总例数×１００％。
１３５　皮损消退和血清固定情况　皮损消退：患者受损部位的
皮肤红肿、发热等临床症状消失或仅留有色素沉着斑，且并未出

现新的皮肤受损现象，即可以认定为皮损消退。统计两组患者

皮损消退率和血清固定率，并进行组间比较

１３６　临床症状消退时间和治愈时间统计　定期对患者进行
随访，对两组患者的临床症状消退时间和治愈时间进行统计，并

进行组间比较。临床症状消退时间：自患者接受治疗开始，至患

者皮肤受损、高烧等临床症状完全消退或皮肤受损部位留有色

素沉着斑，这一时间段记为临床症状消退时间。治愈时间：自患

者接受治疗开始，至患者临床症状完全消退，ＴＲＵＳＴ检查呈阴
性为止，记为治愈时间。
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１３７　不良反应观察　对两组患者治疗过程中出现的头晕、恶
心呕吐和肝功能异常等不良反应进行统计，并进行组间比较。

１４　统计学处理
使用ＳＰＳＳ２１０软件对相关数据进行统计分析。计量资料

以均数±标准差（Ｍｅａｎ±ＳＤ）表示，进行重复测量的方差分析，
组间比较采用ｔ检验；计数资料以频数（百分数）［ｎ（％）］表示，
组间比较采用χ２检验。Ｐ＜００５表示差异具有统计学意义。
)

　结果
２１　两组患者不同时间点ＴＲＵＳＴ转阴率比较

两组患者在治疗开始后第１、２、３个月时间点，联合治疗组
患者ＴＲＵＳＴ检查转阴率均显著高于长效西林组患者，其差异具
有统计学意义（均Ｐ＜００５）。具体结果详见表１。
２２　两组患者治疗前后Ｔ淋巴细胞亚群水平变化情况

治疗前，两组患者 Ｔ淋巴细胞亚群水平比较，其差异无统

计学意义（Ｐ＞００５）；治疗后，两组患者ＣＤ３＋、ＣＤ４＋水平出现
上升，ＣＤ８＋水平出现下降，且联合治疗组患者ＣＤ３＋、ＣＤ４＋水
平高于长效西林组患者，ＣＤ８＋水平低于长效西林组患者，其差
异均具有统计学意义（均Ｐ＜００５）。具体结果详见表２。

表１　两组患者不同时间点ＴＲＵＳＴ转阴率比较［ｎ（％）］

组别 例数 １个月 ２个月 ３个月

联合治疗组

长效西林组

７０
７０

３７（５２９）
２５（３５７）

５２（７４３）
４０（５７１）

６３（９００）
５２（７４３）

χ２值 　４１７ 　４５７ 　５８９

Ｐ值 ＜００５ ＜００５ ＜００５

表２　两组患者治疗前后Ｔ淋巴细胞亚群水平变化情况（％，Ｍｅａｎ±ＳＤ）

组别
ＣＤ３＋

治疗前 治疗后

ＣＤ４＋

治疗前 治疗后

ＣＤ８＋

治疗前 治疗后

联合治疗组

长效西林组

３７４７±３７９
３７５４±３８６

５２７３±４６３
４５３３±４１５

２２２８±３２２
２２３２±３１７

３１２６±３７２
２６１１±３２５

３９７２±４０９
３９６８±４１１

２５３５±３４２
３１２５±３７６

ｔ值 　０１１ 　９９６ 　００７ 　８７２ 　００６ 　９７１

Ｐ值 ＞００５ ＜００５ ＞００５ ＜００５ ＞００５ ＜００５

２３　两组患者治疗总有效率比较
两组患者接受治疗１周后，联合治疗组患者治疗总有效率

高达９５７％，显著高于长效西林组患者的８１４％，其差异具有
统计学意义（Ｐ＜００５）。具体结果详见表３。

表３　两组患者患者治疗总有效率比较［ｎ（％）］

组别 例数 显效 有效 无效 总有效

联合治疗组

长效西林组

７０
７０

４２（６００）
３１（４４３）

２５（３５７）
２６（３７１）

３（４３）
１３（１８６）

６７（９５７）
５７（８１４）

χ２值 — — — 　７０６

Ｐ值 — — — ＜００５

２４　两组患者治疗后皮损消退率和血清固定率比较
治疗后，联合治疗组患者皮损消退率高于长效西林组患

者，血清固定率低于长效西林组患者，其差异均具有统计学意

义（均Ｐ＜００５）。具体结果详见表４。

表４　两组患者患者治疗后皮损消退率和血清固定率比较［ｎ（％）］

组别 例数 皮损消退率 血清固定率

联合治疗组

长效西林组

７０
７０

６０（８５７）
４７（６７１）

２（２９）
１０（１４３）

χ２值 　６７０ 　５８３

Ｐ值 ＜００５ ＜００５

２５　两组患者临床症状消退时间和治愈时间比较
治疗后，联合治疗组患者临床症状消退时间和治愈时间均

显著短于长效西林组患者，其差异均具有统计学意义（均 Ｐ＜

００５）。具体结果详见表５。

表５　两组患者临床症状消退时间和治愈时间比较（月，Ｍｅａｎ±ＳＤ）

组别 例数 临床症状消退时间 治愈时间

长效西林组 ７０ １４２±０３７ ２７９±０６１

联合治疗组 ７０ ０８５±０２８ ２２５±０３０

ｔ值 １０２８ 　６６５

Ｐ值 ＜００５ ＜００５

２６　两组患者治疗过程中不良反应发生情况比较
联合治疗组患者治疗过程中不良反应发生率（４３％）显著

低于长效西林组患者（１７１％），其差异具有统计学意义（Ｐ＜
００５）。具体结果详见表６。

表６　两组患者治疗过程中不良反应发生情况比较［ｎ（％）］

组别 例数 头晕 恶心呕吐 肝功能异常 不良反应发生

联合治疗组

长效西林组

７０
７０

１（１４）
５（７１）

１（１４）
４（５７）

１（１４）
３（４３）

３（４３）
１２（１７１）

χ２值 — — — 　６０５

Ｐ值 — — — ＜００５

,

　讨论
梅毒是一种人类特有的疾病，主要由苍白螺旋体诱发，是一

种临床较为常见的慢性、系统性传染疾病［５７］。梅毒症状的传

染途径多种多样，包括直接、间接性接触、血液输送、母婴传播

等，其中，临床最为常见的传播途径是性传播［８９］。随着经济发

展和社会进步，人们的生活观念和习惯日益开放，尤其是青年人
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群，生活习惯比较开放，直接导致梅毒的发病率不断上升。若梅

毒得不到及时有效的控制，在人体内扩散进入血液，病情进展

至二期阶段，则会对患者身体健康和生活质量造成严重的威

胁，所以，对梅毒症状应当尽早治疗，寻找一种及时有效的治疗

方法具有重要意义［１０１２］。

头孢曲松是一种广谱的抗菌药物，能够对患者体内致病菌

细胞壁的合成产生影响，抑制病菌分裂，致使致病菌死亡，从而

起到杀菌作用，以此有效缓解患者症状［１３１４］。刘宏业等［１５］的研

究表明，使用头孢曲松对梅毒进行治疗，患者皮损消退率较高，

且皮损消退时间更短，治疗效果较为理想。长效西林（苄星青

霉素）是一种临床较为常用的长效青霉素，临床应用长效西林

对梅毒患者进行治疗后，药物能够在机体中逐渐释放，其在人

体血液中能够保持有效浓度时间长达１周以上，其较长时间的
药效也适用于梅毒患者的治疗［１６１７］。但是，目前关于长效西林

联合头孢曲松对梅毒进行治疗的研究较少。本研究结果发现，

使用长效西林联合头孢曲松对二期梅毒症状进行治疗的患者

临床症状消退时间和症状痊愈时间相对较短，这说明长效西林

联合头孢曲松能够明显缩短患者临床症状消退时间和症状痊

愈时间，帮助患者迅速恢复，临床治疗效果显著，突出了２种药
物联合应用的临床价值。

有关学者通过临床研究表明，梅毒症状的出现会对患者身

体免疫功能够造成一定的影响，Ｔ淋巴细胞亚群水平是评价机
体免疫状态的重要指标［１８］。ＣＤ３＋Ｔ细胞包括所有Ｔ细胞，是
主要的淋巴细胞亚群，参与机体适应性免疫应答过程。ＣＤ４＋
是Ｔ辅助细胞，主要作用是对体液免疫和细胞免疫功能起到辅
助作用。ＣＤ８＋是Ｔ抑制细胞或者细胞毒 Ｔ细胞，主要作用是
抑制免疫和细胞毒作用。本研究结果显示，使用长效西林联合

头孢曲松对二期梅毒患者进行治疗，患者 ＣＤ３＋、ＣＤ４＋水平出
现上升，ＣＤ８＋水平出现下降，这说明长效西林联合头孢曲松能
够通过调控二期梅毒患者血清 Ｔ淋巴细胞亚群水平而改善患
者免疫功能，从而发挥治疗效果，帮助患者身体恢复。

ＴＲＵＳＴ实验是临床最为常用的一种梅毒检查和治疗效果
观察手段，皮肤损害消退情况也是临床判断梅毒症状治疗效果

的重要检查指标之一［１９２０］。本研究结果显示，使用长效西林联

合头孢曲松对二期梅毒患者进行治疗，患者ＴＲＵＳＴ检查转阴率
和皮损消退率相对较高，这说明长效西林联合头孢曲松进行治

疗能够更好地控制病情，治疗效果更加理想。本研究中还对二

期梅毒患者治疗过程中出现的不良反应进行统计，结果显示，

联合治疗组患者的不良反应发生情况较少，这说明２种药物联
合应用安全性较高。

综上所述，使用长效西林联合头孢曲松对二期梅毒患者进

行治疗，能够提高患者 ＴＲＵＳＴ转阴率、皮损消退率和血清固定
率，加快患者临床症状消退时间和痊愈时间，调控血清 Ｔ淋巴
细胞亚群水平，改善患者免疫功能，疗效显著且更加安全，具有

一定临床应用价值。
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【基金项目】深圳市宝安区科技计划基础研究项目（２０１７ＪＤ０２９）
△【通讯作者】庄洁伟，Ｅｍａｉｌ：５６８８４１６４０＠ｑｑ．ｃｏｍ

ＤＯＩ：１０．３９６９／ｊ．ｉｓｓｎ．１６７２１９９３．２０１９．１２．０３１ ·皮肤性病学·

ＥＬＩＳＡ与 ＴＲＵＳＴ在妊娠合并梅毒患者筛查中的应用
价值对比
庄洁伟△　郭辉　汪小娟
深圳市宝安区人民医院检验科，广东 深圳 ５１８１００

【摘要】　目的　对比酶联免疫吸附试验（ＥＬＩＳＡ）与甲苯胺红不加热血清试验（ＴＲＵＳＴ）在妊娠合并梅
毒筛查中的应用价值。方法　选取２０１６年３月至２０１８年９月深圳市宝安区人民医院诊治的２０８例接受妊
娠合并梅毒筛查高危因素孕妇作为研究对象。均行ＥＬＩＳＡ与 ＴＲＵＳＴ检测，并以梅毒螺旋体抗体明胶颗粒
凝集试验（ＴＰＰＡ）检测为金标准，观察两种方法检测阳性率、检测准确率、检测效能及检测所需费用。结果　
ＥＬＩＳＡ检测阳性率为６２５０％，ＴＲＵＳＴ检测阳性率为５２４０％，差异具有统计学意义（Ｐ＜００５）；以 ＴＰＰＡ检
测为金标准，ＥＬＩＳＡ检测准确率为９８４８％，ＴＲＵＳＴ检测准确率为８２５８％，差异具有统计学意义（Ｐ＜００５）；
ＥＬＩＳＡ检测敏感性、特异性、阳性预测值、阴性预测值分别为９０９１％、９８６８％、９９２３％、９６１５％，ＥＬＩＳＡ检
测上述分别为７８０３％、９０７９％、９４５０％、６９７０％，差异均具有统计学意义（Ｐ＜００５）；ＥＬＩＳＡ检测所需费
用与ＴＲＵＳＴ检测所需费用对比，明显较少，差异具有统计学意义（Ｐ＜００５）。结论　妊娠合并梅毒患者筛
查中，ＥＬＩＳＡ检测准确度及检测效能均明显优于ＴＲＵＳＴ，且ＥＬＩＳＡ检测经济性更好，更值得推广。

【关键词】　妊娠；梅毒；血清学检测；酶联免疫吸附试验；甲苯胺红不加热血清试验
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　　梅毒是临床常见传染性疾病，梅毒螺旋体（苍白密螺旋体）
是致病因子，其具有潜伏期长、传染性强特点，患者感染后可出

现复杂临床表现［１］。研究发现，近年来妊娠合并梅毒患者数量

明显增多，对母儿健康造成了严重威胁［２］。对于妊娠合并梅

毒，应早发现、早治疗，选择特异性强、敏感性高的检测手段对梅

毒筛查、诊断及治疗指导具有重要意义，其中血清学检测是目前

临床常用方法［３］。梅毒血清学检测方法较多，在妊娠合并病毒

筛查中，何种方法最佳，尚无统一观点。本研究将 ＥＬＩＳＡ与
ＴＲＵＳＴ检测应用于妊娠合并梅毒筛查中。
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　对象与方法
１１　研究方法

选取２０１６年３月至２０１８年９月接受妊娠合并梅毒筛查的
高危因素孕妇２０８例作为研究对象。初产妇１３５例，经产妇７３
例；年龄范围２１岁 ～３８岁，年龄（２６８２±４１３）岁；孕周范围９
周～２１周，孕周（１４１５±１８７）周；孕次范围１次 ～５次，孕次
（２６８±０４９）次；产次范围０次 ～２次，产次（１４５±０３１）次；
文化程度：大专及以上５４例，高中１１９例，初中及以下３５例。
纳入标准：①年龄≥１８岁；②意识清楚，无交流障碍；③对本研
究知情且同意。排除标准：①已明确梅毒感染者；②合并其他传
染性疾病患者；③凝血功能障碍者；④病历资料不全者。本研究
已获深圳市宝安区人民医院伦理委员会批准。

１２　仪器与试剂
１２１　仪器　ＳＭ８００酶标仪（北京动力环宇电子科技有限公
司）、ＳＢＷＨⅣ恒温箱（北京医疗设备厂有限责任公司）、ＳＴ３６Ｗ
洗板机（上海科华实验系统有限公司）、微量加样器（深圳汇松

科技有限公司）、Ｂ３２０Ａ离心机（山西华耀医疗器械有限公司）、
振荡器（上海博讯医疗生物仪器股份有限公司）。

１２２　试剂　ＥＬＩＳＡ试剂盒（北京万泰生物药业有限公司）、
ＴＲＵＳＴ试剂盒（上海荣盛生物药业有限公司）、ＴＰＰＡ试剂盒（日
本富士瑞必欧株式会社）。

１３　检测方法
所有孕妇均抽取空腹肘静脉晨血５ｍＬ，进行离心处理，离心

半径１０ｃｍ，离心速度３０００ｒ／ｍｉｎ，离心时间１０ｍｉｎ，分离血清后在
４℃冰箱中保存待检。
１３１　ＥＬＩＳＡ检测　检测时将血清样本放置至室温，分别在预
包被板条孔中加入５０μＬ，于恒温箱中培养１ｈ（温度３７℃）；在阴
性、阳性对照孔中，分别加入酶标记物５０μＬ，混匀振荡后，恒温
箱中培育 ０５ｈ（温度 ３７℃）；洗板后，于每孔加入底物缓冲液
５０μＬ，混匀振荡后，恒温箱中培育０５ｈ（温度３７℃）；于每孔加
入终止液５０μＬ，混匀，在酶标仪上读出数值。
１３２　ＴＲＵＳＴ检测　检测时将血清样本放置至室温，将５０μＬ
血清样本放置于加样卡圈中，并均匀涂布；将抗原液摇匀，以针

头加抗原液１滴；将卡片放于立体脱色摇床，振荡摇匀８ｍｉｎ，速
度１００ｒ／ｍｉｎ，立即于亮光下观察结果。
１３３　ＴＰＰＡ检测　所有样本均做９孔，将标本稀释液加入 Ｕ

型反应板，第１孔１００μＬ，其他各孔均 ２５μＬ；以移液器取血清
２５μＬ至第１孔，混匀后取２５μＬ，加入第２孔，依次稀释，直至第
９孔，第３孔加入未致敏粒子 Ｄ液２５μＬ，第４孔 ～第９孔加入
致敏粒子Ｃ液２５μＬ，将微量反应板置于振荡器，振荡０５ｍｉｎ，
恒温箱中培育２ｈ（温度３７℃），观察结果。
１４　观察指标

观察两种方法检测阳性情况，以ＴＰＰＡ检测结果为金标准，
观察两种方法检测准确率及检验效能（敏感性、特异性、阳性预

测值、阴性预测值），记录两种检测方法所需费用。

１５　统计学处理
采用ＳＰＳＳ２１０（ＳＰＳＳ２３０）软件对相关数据进行统计分

析。计量资料采用ｔ检验，以均数 ±标准差（Ｍｅａｎ±ＳＤ）表示；
计数资料采用χ２检验，以频数（百分数）［ｎ（％）］表示；Ｐ＜００５
表示差异具有统计学意义。

)

　结果
２１　２０８例孕妇检测结果对比

ＥＬＩＳＡ检测阳性率为６２５０％（１３０／２０８），ＴＲＵＳＴ检测阳性
率为５２４０％（１０９／２０８）两组对比，差异具有统计学意义（χ２＝
４３３７，Ｐ＝００３７）；以 ＴＰＰＡ检测为金标准，ＥＬＩＳＡ检测准确率
为９８４８％（１３０／１３２），ＴＲＵＳＴ检测准确率为 ８２５８％（１０９／
１３２），差异具有统计学意义（χ２＝１９４８５，Ｐ＝００００）。具体结果
详见表１。
２２　ＥＬＩＳＡ与ＴＲＵＳＴ检测效能对比

ＥＬＩＳＡ检测敏感性、特异性、阳性预测值、阴性预测值分别
为９０９１％、９８６８％、９９２３％、９６１５％，ＥＬＩＳＡ检测上述分别为
７８０３％、９０７９％、９４５０％、６９７０％，差异均具有统计学意义
（均Ｐ＜００５）。具体结果详见表２。

表１　２０８例孕妇检测结果对比

检测方法 检测结果
ＴＰＰＡ检测

实际阳性（１３２） 实际阴性（７６）
合计

ＥＬＩＳＡ　 检测阳性 １２９ １ １３０

检测阴性 ３ ７５ ７８

ＴＲＵＳＴ 检测阳性 １０３ ６ １０９

检测阴性 ３０ ６９ ９９

表２　两种检测方法效能对比［ｎ（％）］

检测方法 敏感性（１３２例） 特异性 （７６例）
阳性预测值

ＥＬＩＳＡ（１３０例）
ＴＲＵＳＴ（１０９例）

阴性预测值

ＥＬＩＳＡ（７８例）
ＴＲＵＳＴ（１０９例）

ＥＬＩＳＡ　 １２９（９０９１） ９８６８（７５／７６） １２９（９９２３） ７５（９６１５）

ＴＲＵＳＴ １０３（７８０３） ９０７９（６９／７６） １０３（９４５０） ６９（６９７０）

χ２值 ２４０３９ ４７５０ ４６７６ ２０１３３

Ｐ值 ００００ ００２９ ００３１ ００００

２３　ＥＬＩＳＡ与ＴＲＵＳＴ检测费用对比
ＥＬＩＳＡ检测孕妇所需费用与 ＴＲＵＳＴ检测孕妇所需费用对

比明显较少，差异具有统计学意义（Ｐ＜００５）。具体结果详见
表３。
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表３　两种检测方法所需费用对比（元，Ｍｅａｎ±ＳＤ）

检测方法 例数 检测所需费用

ＥＬＩＳＡ ２０８ ４１９４±８３２

ＴＲＵＳＴ ２０８ ５３１８±９０１

ｔ值 １３２１８

Ｐ值 ００００

,

　讨论
梅毒是由梅毒螺旋体感染所引发的系统性、慢性疾病，其

主要传染途径为性行为、血液及母婴传播。妊娠合并梅毒不仅

对孕妇自身各脏器组织有严重影响，且可造成胎儿宫内发育迟

缓、宫内死亡及胎儿畸形、早产、流产等不良妊娠结局，同时梅毒

可能通过胎盘传染，造成新生儿先天性梅毒［４５］。妊娠合并梅

毒危险因素较多，包括忽略婚孕前检查、配偶有梅毒感染史、配

偶有吸毒史及配偶有其他性病史等，近年来，由于人们生活观

念、方式改变，妊娠合并梅毒发生率呈上升趋势［６７］。妊娠合并

梅毒应当尽早筛查、诊断，及时治疗，以改善妊娠结局，实现优生

优育［８］。

研究认为，妊娠期女性由于机体免疫系统处于抑制状态，

感染梅毒后无明显体征、症状，以出现漏诊，因此妊娠合并梅毒

筛查方法的选择较为关键［９］。实验室检测是当前筛查、诊断梅

毒主要手段，其中血清学检测最为常见，包括 ＥＬＩＳＡ、ＴＲＵＳＴ、
ＴＰＰＡ等检测方法［１０］。

ＴＲＵＳＴ是一种针对梅毒螺旋体进入机体，并刺激免疫系统
产生反应素后，实施的非梅毒螺旋体抗原检验方法，其以二磷

酸酰苷油衍生物为抗原，对抗心磷脂抗体（反应素）予以测定，

从而实现梅毒筛查。ＴＲＵＳＴ检测方法简单，结果检出迅速，但
其对于梅毒潜伏期及晚期梅毒检出率较低，且存在敏感性较差

等缺点，易受系统性红斑狼疮、风湿性关节炎等疾病影响，出现

漏诊、误诊［１１１２］。ＥＬＩＳＡ是检验科常用检验方法，其通过将已获
得抗体、抗原在需检测载体上吸附，利用酶标过程，对目标物质

予以记录，再以洗涤方式，去除其他成分，最后采用光谱分析酶

标记反应过程，并对吸收值予以测定，最终获得量化结果。在

ＥＬＩＳＡ检测中，抗原、抗体结合仅发生于抗原抗体结合位点及抗
原决定簇中，因此具有较高特异性；同时，少量酶可引发明显催

化反应，利于显色观察；另一方面，该检测方法能在亚细胞、细胞

水平上，示踪抗原、抗体位置，使检测敏感性得到显著提

高［１３１４］。有研究还指出，ＥＬＩＳＡ检测具有成本低，操作简便，原
始数据可长期保存，易于进行大批量检测等优势［１５］。ＥＬＩＳＡ对
于潜伏期梅毒检出率较高，有数据显示，ＥＬＩＳＡ对潜伏期梅毒阳
性检出率达到９７７８％［１６］。

本研究对２０８例存在妊娠合并梅毒高危因素孕妇进行血清
学检测，结果显示ＥＬＩＳＡ检测阳性率为６２５０％，明显较ＴＲＵＳＴ
检测高。ＴＰＰＡ法是目前公认的梅毒感染确诊试验，但其检测
步骤较多，操作复杂，价格相对较高，在基层医院筛查中难以推

广，本研究仅以其作为金标准，对 ＥＬＩＳＡ、ＴＲＵＳＴ检测准确性及
效能予以对比。结果显示，ＥＬＩＳＡ检测准确率达９８４８％，仅出
现２例漏诊，可能与具体操作及样本中梅毒抗体浓度过低有关，
而ＴＲＵＳＴ检测准确率为 ８２５８％，两者差异显著，提示 ＥＬＩＳＡ

检测在妊娠合并梅毒筛查中更为客观准确。本研究还发现，

ＥＬＩＳＡ检测敏感性、特异性、阳性预测值、阴性预测值分别达到
９０９１％、９８６８％、９９２３％、９６１５％，均显著较 ＴＲＵＳＴ检测的
７８０３％、９０７９％、９４５０％、６９７０％高，提示 ＥＬＩＳＡ检测效能明
显优于 ＴＲＵＳＴ。同时，ＥＬＩＳＡ检测费用相较于 ＴＲＵＳＴ检测更
低，经济性更好，更适合在大批量筛查中推广。

综上所述，ＥＬＩＳＡ检测在妊娠合并梅毒患者筛查中，相较于
ＴＲＵＳＴ检测有更高准确性及更良好检测效能，且前者检测费用
较低，具有更高临床推广价值。
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探讨 ＨＰＶ感染患者分型检测及母婴传播的关系研究
沈建平１　王晓梅１△　朱建芬２

１如皋市人民医院妇产科，江苏 南通 ２２６５００
２张家港市第二人民医院妇产科，江苏 张家港 ２１５６３１

【摘要】　目的　探讨患者 ＨＰＶ感染分型检测及母婴传播的关系研究。方法　选取２０１３年１月至
２０１８年３月如皋市人民医院妇产科收治的１２０例妊娠合并ＣＩＮＩＩ／ＩＩＩ级患者的临床资料作为研究对象。将
这１２０例患者设为研究组，均实施ＨＰＶ感染分型检测。另回顾同时间段在医院妇产科产检的１２０例健康孕
妇，记为对照组。统计ＨＰＶ感染分型检测结果，对比疾病组和健康组母体、围产儿不良妊娠结局发生率，分
析影响妊娠合并ＣＩＮＩＩ／ＩＩＩ级患者母体及围产儿不良妊娠结局的危险因素。结果　本组患者中共有１０５例
经检测明确有ＨＰＶ感染，其中高危型、低危型和混合型感染的构成比分别为５２３８％、４０９５％、６６７％，其中
高危型ＨＰＶ感染中以ＨＰＶ１６、ＨＰＶ１８、ＨＰＶ５８构成比较高，多重感染中以 ＨＰＶ１６／１８、ＨＰＶ１６／５８、ＨＰＶ１８／５８
构成比较高；低危型ＨＰＶ感染中以ＨＰＶ６、ＨＰＶ１１、ＨＰＶ４４构成比较高，多重感染中以ＨＰＶ６／１１构成比较高；
混合感染中以ＨＰＶ６／１６、ＨＰＶ６／１１构成比较高；疾病组母体及围产儿不良妊娠结局发生率均低于健康组（Ｐ
＜００５）；ＣＩＮＩＩＩ级、年龄＞３５岁、妊娠期糖尿病、妊娠期高血压、ＨＰＶ混合感染和ＨＰＶ高危感染均是母体不
良妊娠结局发生的危险因素（ＯＲ＝６１１０、６９４５、４２００、５０５３、４７９７、５１２４，Ｐ＜００５）；母体ＣＩＮＩＩＩ级、母体
年龄＞３５岁、母体妊娠期糖尿病、母体妊娠期高血压、分娩孕周 ＜３６周、母体合并阴道炎、ＨＰＶ混合感染和
ＨＰＶ高危感染均是围产儿不良妊娠结局发生的危险因素（ＯＲ＝４０９６、４３２３、４３６２、４２００、４３６２、４３４１、
４７７８、４８３６，Ｐ＜００５）。结论　妊娠合并 ＣＩＮＩＩ／ＩＩＩ级患者 ＨＰＶ感染率较高，以 ＨＰＶ高危型感染最为常
见，均可增加母体和围产儿不良妊娠结局的风险。

【关键词】　妊娠；高级别宫颈上皮内瘤变；人乳头瘤病毒；分型
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　　高级别宫颈上皮内瘤变（ＣＩＮＩＩ／ＩＩＩ级）是常见的宫颈癌前
病变。据统计［１］，低级别宫颈上皮内瘤变（ＣＩＮＩ级）发展为宫
颈浸润癌的风险较低，大多数患者的病变可自然消退，而未经

治疗的ＣＩＮＩＩ患者中将有４３％自然消退，３５％持续存在，剩余
２２％将会发展为宫颈原位癌或浸润癌，在未经治疗的ＣＩＮＩＩＩ级
患者中将有３２％自然消退，５６％持续存在，剩余１４％将会发展
为宫颈浸润癌。目前妊娠合并 ＣＩＮＩＩ／ＩＩＩ级的临床治疗及预后
是近年来研究的热点［２４］。研究显示［５］，妊娠合并 ＣＩＮＩＩ／ＩＩＩ级
患者中高危型ＨＰＶ感染的风险较高，而母体与围产儿不良妊娠
结局的发生率也明显高于正常孕产妇。因此探讨妊娠合并ＣＩＮ
ＩＩ／ＩＩＩ级患者中ＨＰＶ感染情况并分析其临床意义迫切紧要。
!

　对象与方法
１１　研究对象

选取如皋市人民医院妇产科收治的１２０例妊娠合并ＣＩＮＩＩ／ＩＩＩ
级患者的临床资料作为研究对象。将这１２０患者记为疾病组；另选
取同时间段在医院妇产科产检的１２０例健康孕妇的临床资料，记为
健康组。纳入标准：①均实施ＨＰＶ感染及分型检测；②均为单胎妊
娠；③且均接受跟踪随访明确妊娠结局。排除标准：①非自然妊娠
而人工授精或其他辅助生殖技术治疗受孕者；②胎儿生长发育畸形
实施人工流产或引产者；③存在其他类型病毒感染者；④营养不良
者；⑤合并梅毒或艾滋病者。本研究已获患者及家属签署知情同
意，并获如皋市人民医院伦理委员会批准。

１２　研究方法
所有患者均在避免清洗阴道和性生活４８ｈ后采集宫颈细

胞，对外阴进行严格消毒，借助扩阴器暴露宫颈口，分泌物擦掉

后采用宫颈刷取宫颈口内１０ｃｍ～１５ｃｍ部位的宫颈细胞。将
所得样本置于ＥＰ管中，在４℃恒温条件下保存备用，注意在２４ｈ
内进行检测。采用导流杂交基因芯片技术对 ＨＰＶ感染的分型
进行检测，首先采用试剂盒（购自美国 ＢｉｏＲａｄ公司）提取宫颈
细胞的ＤＮＡ，然后利用聚合酶链反应（ＰＣＲ）扩增仪（购自美国
ＡＢＩ公司，ＧｅｎｅＡｍｐ９７００型）进行扩增反应，将扩增产物利用杂
交仪（购自北京嘉源兴业科技有限公司，ＪＹＩ型）进行 ＨＰＶ分
型检测，分型检测结果参照《现代妇产科学》中标准进行判

断［６］。统计母体和围产儿不良妊娠结局的发生情况，其中母体

不良妊娠结局包括早产、胎膜早破、难产等；围产儿不良妊娠结

局包括胎儿生长受限、新生儿高胆红素血症、新生儿ＨＰＶ感染、
死胎等。影响妊娠合并ＣＩＮＩＩ／ＩＩＩ级患者母体不良妊娠结局的
因素分析：将ＣＩＮ分级、年龄 ＞３５岁、妊娠期糖尿病、妊娠期高
血压、ＨＰＶ感染情况等作为自变量，其中 ＣＩＮＩＩＩ级、年龄 ＞３５
岁、妊娠期糖尿病、妊娠期高血压均赋值为１，ＣＩＮＩＩ级、年龄≤
３５岁、无妊娠期糖尿病、无妊娠期高血压均赋值为０，ＨＰＶ未感
染、ＨＰＶ低危型感染、ＨＰＶ混合感染、ＨＰＶ高危型感染分别赋值
为０、１、２、３，将母体不良妊娠结局是否发生作为因变量，进行多
因素分析。影响妊娠合并ＣＩＮＩＩ／ＩＩＩ级患者围产儿不良妊娠结
局的因素分析：将母体ＣＩＮ分级、母体年龄＞３５岁、母体妊娠期
糖尿病、母体妊娠期高血压、分娩孕周 ＜３６周、母体合并阴道

炎、ＨＰＶ感染作为自变量［７９］，其中母体 ＣＩＮＩＩＩ级、母体年龄 ＞
３５岁、母体妊娠期糖尿病、母体妊娠期高血压、分娩孕周 ＜３６
周、母体合并阴道炎均赋值为１，母体 ＣＩＮＩＩ级、母体年龄≤３５
岁、母体无妊娠期糖尿病、母体无妊娠期高血压、母体无阴道炎

均赋值为 ０，ＨＰＶ未感染、ＨＰＶ低危型感染、ＨＰＶ混合感染、
ＨＰＶ高危型感染分别赋值为０、１、２、３，将围产儿不良妊娠结局
是否发生作为因变量，进行多因素分析。

１３　统计学处理
采用ＳＰＳＳ２５０软件对相关数据进行统计分析。计数资料采用

χ２检验，以频数（百分数）［ｎ（％）］表示；若理论频数≤５，则需要进
行校正；采用Ｌｏｇｉｓｔｉｃ多元回归分析明确危险因素、ＯＲ及９５％可信
区间（９５％ＣＩ）；Ｐ＜００５表示差异具有统计学意义。
)

　结果
２１　研究组患者与对照组健康孕妇一般资料比较

研究组患者年龄范围２２岁 ～４１岁，年龄（２９７±２２）岁，
孕周范围１８周 ～３０周，孕周（２２８±２５）周，初产妇９５例、经
产妇２５例，妊娠期高血压２１例、妊娠期糖尿病１６例，孕次：１次
者４３例、２次者３８例、≥３次者３９例，ＣＩＮＩＩ级患者７９例、ＣＩＮ
ＩＩＩ级患者４１例；对照组健康孕妇年龄范围２２岁 ～４０岁，年龄
（２９２±２２）岁，孕周范围２２岁 ～４１岁，年龄（２２７±２４）周，
初产妇８０例、经产妇４０例，孕次：１次者４４例、２次者３１例、≥
３次者４５例。研究组患者与对照组健康孕妇一般资料差异均
无统计学意义（均Ｐ＞００５），具有可比性。
２２　研究组患者感染分型检测结果

研究组患者中共有１０５例经检测明确有ＨＰＶ感染，其中高
危型、低危型和混合型感染的构成比分别为５２３８％、４０９５％
和６６７％，其中高危型 ＨＰＶ感染中以 ＨＰＶ１６、ＨＰＶ１８、ＨＰＶ５８
构成比较高，多重感染中以ＨＰＶ１６／１８、ＨＰＶ１６／５８、ＨＰＶ１８／５８构
成比较高；低危型 ＨＰＶ感染中以 ＨＰＶ６、ＨＰＶ１１、ＨＰＶ４４构成比
较高，多重感染中以 ＨＰＶ６／１１构成比较高；混合感染中以
ＨＰＶ６／１６、ＨＰＶ６／１１构成比较高。具体结果详见表１。

表１　研究组患者ＨＰＶ感染分型检测结果

　　　ＨＰＶ分型 例数 构成比

高危型 ５５ ５２３８
ＨＰＶ１６ １１ １０４８
ＨＰＶ１８ ９ ８５７
ＨＰＶ３３ ４ ３８１
ＨＰＶ４５ ３ ２８６
ＨＰＶ５２ ２ １９０
ＨＰＶ５６ １ ０９５
ＨＰＶ５８ ８ ７６２
其他单一高危感染 ２ １９０
ＨＰＶ１６／１８ ５ ４７６
ＨＰＶ１６／５８ ３ ２８６
ＨＰＶ１８／５８ ３ ２８６
ＨＰＶ１６／１８／５８ ２ １９０
其他多重高危感染 ２ １９０
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续表１　研究组患者ＨＰＶ感染分型检测结果

　　　ＨＰＶ分型 例数 构成比

低危型 ４３ ４０９５
ＨＰＶ６ ９ ８５７
ＨＰＶ１１ ７ ６６７
ＨＰＶ４２ ５ ４７６
ＨＰＶ４４ ５ ４７６
ＨＰＶ５４ ４ ３８１
ＨＰＶ６１ ３ ２８６
其他单一低危感染 ２ １９０
ＨＰＶ６／１１ ２ １９０
ＨＰＶ６／４２ ２ １９０
ＨＰＶ６／１１／４２ ３ ２８６
其他多重低危感染 １ ０９５
混合感染 ７ ６６７
ＨＰＶ６／１６ ２ １９０
ＨＰＶ６／１１ １ ０９５
ＨＰＶ１１／１８ １ ０９５
ＨＰＶ６／１８ １ ０９５
ＨＰＶ６／１６／１８ １ ０９５
其他多重混合感染 １ ０９５

２３　研究组患者与对照组健康孕妇母体及围产儿不良妊娠结
局对比

　　研究组患者与对照组健康孕妇母体不良妊娠结局发生率为
９１７％（１１／１２０）、１６７％（２／１２０），差异具有统计学意义（χ２ ＝
６５８８，Ｐ＝００１０）。研究组患者与对照组健康孕妇围产儿不良妊
娠结局发生率分别为６６７％（８／１２０）、０８３％（１／１２０），差异具有
统计学意义（χ２ ＝５６５７，Ｐ＝００１７）。具体结果详见表２。

表２　研究组患者与对照组健康孕妇母体及
围产儿不良妊娠结局对比［ｎ（％）］

　　　 项目
疾病组

（ｎ＝１２０）
健康组

（ｎ＝１２０）
χ２值 Ｐ值

母体不良妊娠 １１（９１７） ２（１６７） ６５８８ ００１０

早产 ６（５００） １（０８３）

胎膜早破 ３（２５０） １（０８３）

难产 ２（１６７） ０（０００）

围产儿不良妊娠 ８（６６７） １（０８３） ５６５７ ００１７

胎儿生长受限 ２（１６７） ０（０００）

新生儿高胆红素血症 ３（２５０） １（０８３）

新生儿ＨＰＶ感染 ２（１６７） ０（０００）

死胎 １（０８３） ０（０００）

２４　影响妊娠合并ＣＩＮＩＩ／ＩＩＩ级患者母体不良妊娠结局的危险
因素分析

　　ＣＩＮＩＩＩ级、年龄 ＞３５岁、妊娠期糖尿病、妊娠期高血压、
ＨＰＶ混合感染和ＨＰＶ高危感染均是母体不良妊娠结局发生的
危险因素，差异具有统计学意义（ＯＲ＝６１１０、６９４５、４２００、
５０５３、４７９７、５１２４，Ｐ＜００５）。具体结果详见表３。
２５　影响妊娠合并ＣＩＮＩＩ／ＩＩＩ级患者围产儿不良妊娠结局的危
险因素分析

　　母体ＣＩＮＩＩＩ级、母体年龄 ＞３５岁、母体妊娠期糖尿病、母
体妊娠期高血压、分娩孕周＜３６周、母体合并阴道炎、ＨＰＶ混合
感染和ＨＰＶ高危感染均是围产儿不良妊娠结局发生的危险因
素，差异具有统计学意义（ＯＲ＝４０９６、４３２３、４３６２、４２００、
４３６２、４３４１、４７７８、４８３６，Ｐ＜００５）。具体结果详见表４。

表３　影响妊娠合并ＣＩＮＩＩ／ＩＩＩ级患者母体不良妊娠结局的危险因素分析

　 影响因素 β值 ＳＥ值 Ｗａｌｄχ２值 Ｐ值 ＯＲ值 ９５％ＣＩ值

ＣＩＮＩＩＩ级 １８１０ ０６５１ ７７３０ ０００６ ６１１０ １７０６～２１８８８

年龄＞３５岁 １９３８ ０８６５ ５０２０ ００２６ ６９４５ １２７５～３７８４１

妊娠期糖尿病 １４３５ ０６８２ ４４２７ ００３６ ４２００ １１０３～１５９８６

妊娠期高血压 １６２０ ０４７７ １１５３４ ０００１ ５０５３ １９８４～１２８７０

ＨＰＶ低危型感染 １０６３ ０８６１ １５２４ ０２１８ ２８９５ ０５３５～１５６５１

ＨＰＶ混合感染 １５６８ ０６８５ ５２４０ ００２２ ４７９７ １２５３～１８３６８

ＨＰＶ高危型感染 １６３４ ０４８４ １１３９８ ０００１ ５１２４ １９８４～１３２３２

表４　影响妊娠合并ＣＩＮＩＩ／ＩＩＩ级患者围产儿不良妊娠结局的危险因素分析

　　影响因素 β值 ＳＥ值 Ｗａｌｄχ２值 Ｐ值 ＯＲ值 ９５％ＣＩ值

母体ＣＩＮＩＩＩ级 １４１０ ０４５３ ９６８８ ０００２ ４０９６ １６８６～９９５３

母体年龄＞３５岁 １４６４ ０５２７ ７７１７ ０００６ ４３２３ １５３９～１２１４５

母体妊娠期糖尿病 １４７３ ０５４９ ７１９９ ０００７ ４３６２ １４８７～１２７９５

母体妊娠期高血压 １４３５ ０４６２ ９６４８ ０００２ ４２００ １６９８～１０３８７

分娩孕周＜３６周 １４７３ ０４５５ １０４８１ ０００１ ４３６２ １７８８～１０６４２

母体合并阴道炎 １４６８ ０４３０ １１６５５ ０００１ ４３４１ １８６９～１００８２

ＨＰＶ低危型感染 １０７３ ０９１５ １３７５ ０２４１ ２９２４ ０４８７～１７５７４

ＨＰＶ混合感染 １５６４ ０４７３ １０９３３ ０００１ ４７７８ １８９１～４２８９

ＨＰＶ高危型感染 １５７６ ０６３８ ６１０２ ００１４ ４８３６ １３８５～１６８８６
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,

　讨论
３１　本研究结果及分析

本研究显示ＨＰＶ高危型、低危型和混合感染的构成比分别
为５２３８％、４０９５％、６６７％，可知妊娠合并 ＣＩＮＩＩ／ＩＩＩ级患者中
ＨＰＶ高危型感染的构成比最高。ＨＰＶ高危型感染中 ＨＰＶ１６、
ＨＰＶ１８、ＨＰＶ５８，多重感染中 ＨＰＶ１６／１８、ＨＰＶ１６／５８、ＨＰＶ１８／５８，
ＨＰＶ低危型感染中ＨＰＶ６、ＨＰＶ１１、ＨＰＶ４４，多重感染中ＨＰＶ６／１１，
混合感染中ＨＰＶ６／１６、ＨＰＶ６／１１的构成比均较高，提示应探讨针
对性的控制ＨＰＶ感染的措施。疾病组母体和围产儿不良妊娠结
局发生率均高于健康组，推测ＨＰＶ感染可增加母体及围产儿不
良妊娠结局的发生风险。本研究中Ｌｏｇｉｓｔｉｃ分析结果表明，ＨＰＶ
混合感染和ＨＰＶ高危感染均是妊娠合并ＣＩＮＩＩ／ＩＩＩ级患者母体
不良妊娠结局发生的危险因素，差异具有统计学意义（ＯＲ＝
５０７１、６７９６，Ｐ＜００５），且母体ＨＰＶ混合感染和ＨＰＶ高危感染
均是妊娠合并ＣＩＮＩＩ／ＩＩＩ级患者围产儿不良妊娠结局发生的危险
因素，差异具有统计学意义（ＯＲ＝４８７５、５９７７，Ｐ＜００５）。
３２　本研究的意义及重要性

有资料显示［１０］，妊娠合并ＣＩＮＩＩ／ＩＩＩ级的发生率约为７％。
在妊娠合并ＣＩＮＩＩ／ＩＩＩ级患者中，高危型 ＨＰＶ持续性感染作为
宫颈癌发生的必要条件。妊娠妇女作为一组特殊人群，大多均

处于性活跃阶段［１１１２］，进行子宫颈细胞 ＨＰＶ分型检测能够了
解ＨＰＶ感染分型的流行病学，可为ＨＰＶ感染的防控、妊娠结局
的改善提供依据。ＨＰＶ混合感染和 ＨＰＶ高危感染均含有高危
型，均可在妊娠合并ＣＩＮＩＩ／ＩＩＩ级患者中直接侵犯胎膜，并且随
着宿主ＤＮＡ复制和增殖过程对胎膜细胞造成损害，且 ＨＰＶ混
合感染和高危感染还可增加炎症反应的风险，为其他类型致病

微生物感染和滋生创造条件，加剧了胎膜早破，并且还会增加

自然流产、早产等不良妊娠结局的发生风险［１３１４］；此外，ＨＰＶ混
合感染和 ＨＰＶ高危型感染可对 ＣＩＮＩＩ／ＩＩＩ级病灶造成一定损
坏，加剧病情的同时也会增加不良妊娠结局的发生率［１５］；最后，

ＨＰＶ混合感染和ＨＰＶ高危型感染孕妇妊娠期出现母婴传播的
风险较高，也是造成不良妊娠结局的重要原因。

３３　国内外相关研究比较及本研究的创新性
既往有研究显示［１６］，ＣＩＮＩＩ／ＩＩＩ级患者中 ＨＰＶ高危型、低

危型、混合感染的构成比分别为２５００％、６２４５％、１２５５％，可
知妊娠合并ＣＩＮＩＩ／ＩＩＩ级患者中ＨＰＶ高危型感染的构成比明显
较高，而ＨＰＶ低危型感染的构成比明显较低，混合感染的构成
比与未妊娠的 ＣＩＮＩＩ／ＩＩＩ级患者相近。由此说明妊娠合并 ＣＩ
ＮＩＩ／ＩＩＩ级患者中 ＨＰＶ高危型感染的风险较高。国外报道发
现［１７］，ＨＰＶ高危感染是母体不良妊娠结局发生的危险因素，与
本研究报道相符，证实ＨＰＶ高危感染的确可增加此类患者的发
生风险。国内外相关报道也证实母体年龄 ＞３５岁、母体妊娠期
糖尿病、母体妊娠期高血压等均可增加不良妊娠结局的发生

率［１８１９］，与本研究相一致，分析其中原因为：年龄＞３５岁意味着
患者整体机能较差，抗 ＨＰＶ感染的能力较弱；妊娠期糖尿病和
妊娠期高血压均可增加母体早产、胎膜早破、难产等不良妊娠

结局的风险。本研究的创新之处在于对妊娠合并 ＣＩＮＩＩ／ＩＩＩ级
患者ＨＰＶ感染及分型检测进行针对性的分析，并探讨了不良妊
娠结局的危险因素，为此类患者的临床干预提供了参考。

综上所述，本研究中受工作量、病例失访率高的影响，所选样本

量稍少，可能会导致结果出现一定偏差，且在对其患者不良妊娠结

局的危险因素分析时影响因素可能总结不够全面，患者信息统计不

准确，也可导致结果出现误差。而如何进行改进，避免上述误差，并

针对研究结果对妊娠合并ＣＩＮＩＩ／ＩＩＩ级患者实施规范化的、针对性
的干预以改善妊娠结局应作为进一步的研究方向。
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膦甲酸钠联合重组人干扰素用于高级别宫颈上皮
内瘤变伴高危型ＨＰＶ感染患者宫颈环形电切术后
临床研究
弋文娟　蒋洪昆　陈煜祒△　杨岚　张柳红　陈静　兰丽芳
柳州市人民医院妇科，广西 柳州 ５４５００６

【摘要】　目的　 观察膦甲酸钠联合重组人干扰素用于高级别宫颈上皮内瘤变（ＣＩＮ）伴高危型 ＨＰＶ
（ＨＲＨＰＶ）感染患者宫颈环形电切术（ＬＥＥＰ）后的临床疗效及安全性。方法　选取２０１５年９月至２０１６年９
月柳州市人民医院收治的１３８例高级别ＣＩＮ伴ＨＲＨＰＶ感染ＬＥＥＰ术后患者作为研究对象。将１３８例高级
别ＣＩＮ伴ＨＲＨＰＶ感染的患者随机为对照组和试验组，每组各６９例。对照组予以重组人干扰素α２ｂ凝胶，
１ｇ／次，ｑｏｄ，共用１０次；试验组在对照组的基础上予以静滴膦甲酸钠，３ｇ／次，ｑｄ。两组患者均治疗１０ｄ。对比
两组患者的临床疗效、白介素２（ＩＬ２）、白介素４（ＩＬ４）、白介素１０（ＩＬ１０）、白介素１２（ＩＬ１２）、ＨＲＨＰＶ转
阴率及病毒载量、高级别 ＣＩＮ复发情况及药物不良反应的发生情况。结果　治疗后，试验组和对照组的总
有效率分别为９２７５％（６４／６９）和７５３６％（５２／６９），ＨＲＨＰＶ转阴率分别为８９８６％（６２／６９）和７６８１％（５３／
６９），差异均具有统计学意义（均Ｐ＜００５）。治疗后，试验组和对照组的Ｌ２分别为（４５１９±４０１）和（３７８８
±３７２）ｎｇ·Ｌ－１，ＩＬ４分别为（２６４１±７２５）和（３７４５±１０３３）ｎｇ·Ｌ－１，ＩＬ１０分别为（９７５±１３８）和
（１１２５±２３１）ｎｇ·Ｌ－１，ＩＬ１２分别为（３６８±０６５）和（３１９±０７４）ｎｇ·Ｌ－１，ＨＲＨＰＶ未转阴病毒载量分别
为（１２３９±４５７）和（３１２７±３０１）ＲＬＵ／ＣＯ，差异均具有统计学意义（均Ｐ＜００５）。治疗后，试验组与对照
组高级别ＣＩＮ复发率分别为为１４５％（１／６９）和１０１４％（７／６９），对照组发生复发风险显著高于试验组（ＨＲ
＝７３５６，９５％ＣＩ［１８３９，２９４３０］，Ｐ＝００２８），差异具有统计学意义（Ｐ＜００５）。试验组的药物不良反应主
要有局部瘙痒、局部刺痛，对照组的药物不良反应主要有局部瘙痒，试验组和对照组总药物不良反应发生率

分别为８７０％和５８０％，差异无统计学意义（Ｐ＞００５）。结论　膦甲酸钠联合重组人干扰素对于 ＬＥＥＰ后
伴ＨＲＨＰＶ感染的高级别ＣＩＮ患者的疗效确切，可有效改善炎症水平及复发率，且不增加药物不良反应的
发生率。

【关键词】　膦甲酸钠；重组人干扰素；宫颈上皮内瘤变；高危型ＨＰＶ；安全性
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ａｎｄＩＬ１２ｉｎｔｈｅｔｒｅａｔｍｅｎｔｇｒｏｕｐａｎｄｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐｗａｓ［（４５１９±４０１）ｖｓ．（３７８８±３７２）］ｎｇ·Ｌ－１，
［（２６４１±７２５）ｖｓ．（３７４５±１０３３）］ｎｇ·Ｌ－１，［（９７５±１３８）ｖｓ．（１１２５±２３１）］ｎｇ·Ｌ－１ａｎｄ［（３６８
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±０６５）ｖｓ．（３１９±０７４）］ｎｇ·Ｌ－１，ａｎｄｔｈｅｖｉｒａｌｌｏａｄｏｆＨＲＨＰＶｐａｔｉｅｎｔｓｗｈｏｗｅｒｅｎｏｔｎｅｇａｔｉｖｅｗａｓ（１２３９
±４５７）ａｎｄ（３１２７±３０１）ＲＬＵ／ＣＯｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙ，ａｌｌｗｉｔｈｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌｌｙｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｓ（ａｌｌＰ＜００５）．
ＴｈｅｒｅｃｕｒｒｅｎｃｅｒａｔｅｏｆｈｉｇｈｇｒａｄｅＣＩＮｉｎｔｈｅｔｒｅａｔｍｅｎｔｇｒｏｕｐａｎｄｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐｗａｓ１４５％ （１／６９）ａｎｄ１０１４％
（７／６９）ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙ（ＨＲ＝７３５６，９５％ＣＩ［１８３９，２９４３０］，Ｐ＝００２８），ｗｉｔｈｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌｌｙｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅ
（Ｐ＜００５）．Ｔｈｅｍａｉｎａｄｖｅｒｓｅｄｒｕｇｒｅａｃｔｉｏｎｓｉｎｔｈｅｔｒｅａｔｍｅｎｔｇｒｏｕｐｗｅｒｅｌｏｃａｌｉｔｃｈｉｎｇａｎｄｌｏｃａｌｔｉｎｇｌｉｎｇ，ａｎｄｔｈａｔ
ｉｎｔｈｅｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐｗａｓｌｏｃａｌｉｔｃｈｉｎｇ．Ｔｈｅｔｏｔａｌｉｎｃｉｄｅｎｃｅｏｆａｄｖｅｒｓｅｄｒｕｇｒｅａｃｔｉｏｎｓｉｎｔｈｅｔｒｅａｔｍｅｎｔｇｒｏｕｐａｎｄｃｏｎ
ｔｒｏｌｇｒｏｕｐｗａｓ８７０％ ａｎｄ５８０％，ｗｉｔｈｏｕｔｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌｌｙｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｓ（Ｐ＞００５）．Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎｓ　Ｆｏｓｃａｒ
ｎｅｔｓｏｄｉｕｍｃｏｍｂｉｎｅｄｗｉｔｈｒｅｃｏｍｂｉｎａｎｔｈｕｍａｎｉｎｔｅｒｆｅｒｏｎｈａｓａｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｅｆｆｅｃｔｏｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｈｉｇｈｇｒａｄｅＣＩＮａｎｄ
ＨＲＨＰＶｉｎｆｅｃｔｉｏｎａｆｔｅｒＬＥＥＰｓｕｒｇｅｒｙ，ｗｈｉｃｈｃａｎｅｆｆｅｃｔｉｖｅｌｙｉｍｐｒｏｖｅｔｈｅｌｅｖｅｌｏｆｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎａｎｄｒｅｃｕｒｒｅｎｃｅｒａｔｅ，
ｗｉｔｈｏｕｔｉｎｃｒｅａｓｉｎｇｔｈｅｉｎｃｉｄｅｎｃｅｏｆａｄｖｅｒｓｅｄｒｕｇｒｅａｃｔｉｏｎｓ．

【Ｋｅｙｗｏｒｄｓ】　Ｆｏｓｃａｒｎｅｔｓｏｄｉｕｍ；Ｒｅｃｏｍｂｉｎａｎｔｈｕｍａｎｉｎｔｅｒｆｅｒｏｎ；Ｃｅｒｖｉｃａｌｉｎｔｒａｅｐｉｔｈｅｌｉａｌｎｅｏｐｌａｓｉａ（ＣＩＮ）；
ＨｉｇｈｒｉｓｋＨＰＶ（ＨＲＨＰＶ）；Ｓａｆｔｙ

【中图分类号】　Ｒ７５９ 【文献标识码】　Ａ

　　宫颈上皮内瘤变（ｃｅｒｖｉｃａｌｉｎｔｒａｅｐｉｔｈｅｌｉａｌｎｅｏｐｌａｓｉａｓ，ＣＩＮ）属
于宫颈癌前病变，而高危型人乳头瘤病毒（ｈｉｇｈｒｉｓｋｈｕｍａｎｐａｐ
ｉｌｌｏｍａｖｉｒｕｓ，ＨＲＨＰＶ）与ＣＩＮ的发生及发展具有显著联系［１］，研

究显示ＨＲＨＰＶ感染２年后均会出现ＣＩＮ病变，且最终发展为
宫颈癌的比例也高达５０％［２］。目前对于高级别 ＣＩＮ（Ⅱ ～Ⅲ）
度且合并ＨＲＨＰＶ感染的患者首选治疗方案为宫颈环形电切
术（ｌｏｏｐｅｅｌｅｃｔｒｏｓｕｒｇｉｃａｌｅｘｃｉｓｉｏｎｐｒｏｃｅｄｕｒｅ，ＬＥＥＰ）［３］，其可有效
切除癌前病变组织，但对于 ＨＲＨＰＶ的感染无显著作用，这可
能导致患者术后发生残留与复发，影响患者远期预后。重组人

干扰素是临床常用的 ＬＥＥＰ术后抗 ＨＲＨＰＶ药物［４］，可一定程

度清除ＨＲＨＰＶ，但单药使用的清除效果不够理想，膦甲酸钠［５］

作为新型广谱抗病毒药物，已被用于抗 ＨＰＶ治疗，然而其与重
组人干扰素对于ＣＩＮ伴ＨＲＨＰＶ感染的ＬＥＥＰ术后的效果尚不
明确，本研究主要观察联合治疗的疗效。

!

　对象与方法
１１　研究对象

选取２０１５年９月至２０１６年９月柳州市人民医院诊治的１３８例
高级别ＣＩＮ伴ＨＲＨＰＶ感染ＬＥＥＰ术后患者作为研究对象。使用
随机数表法将患者分为对照组及试验组，两组均为６９例。纳入标
准：①ＣＩＮ诊断标准符合《宫颈癌及癌前病变规范化诊疗指南》［６］且
术后病理证实为ＣＩＮⅡ～Ⅲ度，ＨＲＨＰＶ阳性；②ＬＥＥＰ手术指征明
确，手术过程顺利；③无明显术中及术后并发症发生；④ＬＥＥＰ手术
相关资料完整且年龄＞１８岁。排除标准：①既往存在宫颈疾病或
ＨＰＶ治疗史，合并影响免疫功能或使用影响免疫功能药物；③妊
娠、哺乳；④对本研究使用药物过敏。方案经柳州市人民医院伦理
委员会批准。受试者均签署知情同意书。

１２　药品、试剂与仪器
膦甲酸钠，规格：２５０ｍＬ／３０ｇ，生产批号：１５１０１２１１６，江苏正大天

晴药业股份有限公司；重组人干扰素α２ｂ凝胶，规格：５ｇ／支，生产
批号：２０１５０９０７Ａ，兆科药业（合肥）有限公司。ＩＬ２、ＩＬ４、ＩＬ１０、ＩＬ１２
的ＥＬＩＳＡ试剂盒，北京中杉金桥生物科技有限公司生产。人乳头
瘤病毒分型基因芯片，深圳亚能生物技术有限公司生产。

酶标仪，型号：ＳＡＦ６８０Ｔ，上海巴玖实业有限公司。
１３　治疗方法

对照组患者于ＬＥＥＰ术后予以重组人干扰素α２ｂ凝胶，用
法：睡前置阴道后穹隆宫颈处，１ｇ／次，ｑｏｄ，共用 １０次，经期停

药。试验组在对照组的基础上予以静滴膦甲酸钠，用法：ＬＥＥＰ
术后立即静滴膦甲酸钠，３ｇ／次，ｑｄ，１０ｄ，鼓励多饮水（补液量 ＞
５０ｍＬ）并监测肾功，治疗期间均避免性生活。两组患者均治疗
１０ｄ。
１４　观察指标与疗效判定

于患者治疗前后搜集患者宫颈灌洗液，收集前使用无菌生

理盐水冲洗宫颈口及宫颈表明，于后穹窿吸出灌洗液４ｍＬ，装于
无菌ＥＰ管中，３０００ｒ／ｍｉｎ离心５ｍｉｎ，取上清液后于－８０℃保存，
使用酶联免疫吸附法测定其中炎性因子水平，并使用人乳头瘤

病毒分型基因芯片对高危 ＨＰＶ检测，样本 ＲＬＵ／ＣＯ≥１０即为
ＨＰＶ阳性［７］，使用第二代杂交捕获法检测 ＨＲＨＰＶ病毒载量，
具体检测送至上海丹利生物科技有限公司。

于治疗结束后３个月、６个月进行疗效评价，疗效判定按文
献《妇科疾病诊断与疗效标准》［８］的方法进行评价，分为治愈、

好转、无效。治愈：６个月内临床症状与病变均消失，高危型
ＨＰＶ及液基薄层细胞学（Ｔｈｉｎｐｒｅｐｃｙｔｏｌｏｇｙｔｅｓｔ，ＴＣＴ）均为阴性；
好转：６个月内临床症状与病变减轻，ＨＰＶ阴性或 ＴＣＴ级别下
降；无效：６个月内临床症状与病变无变化或加重，ＴＣＴ级别升
高，ＨＰＶ仍为阳性。总有效率＝治愈＋好转。

治疗结束后每３月于门诊对患者进行随访，内容包括：常规
妇科检查，不良反应发生情况，宫颈灌洗液基薄层细胞学检查

（Ｌｉｑｕｉｄｂａｓｅｄｃｙｔｏｌｏｇｙ，ＬＢＣ），若发现肉眼可见病变或 ＬＢＣ结果
阳性，进一步使用阴道镜下宫颈活检或宫颈搔刮术进行病理检

测，复发定义为治疗结束半年后发生的细胞学异常且经组织学

证实［９］，预计随访时间２年，随访截止日期２０１８年１０月１日。
１５　统计学处理

采用ＳＰＳＳ２２０软件对相关数据进行统计分析。计数资料
用频数（百分数）［ｎ（％）］表示，使用 χ２检验进行比较；计量资
料首先进行正态分布检验，不服从正态分布的计量资料采用中

位数（取值范围）的形式表示，ＫｒｕｓｋａｌＷａｌｌｉｓ秩和检验比较组间
差异，服从正态分布的计量资料用均数±标准差（Ｍｅａｎ±ＳＤ）表
示，使用ｔ检验比较；多组间比较采用方差分析，两组比较使用
ＳＮＫｔ检验。使用 Ｋａｐｌａｎ

#

Ｍｅｉｅｒ法绘制生存曲线，应用 Ｌｏｇ
ｒａｎｋ检验计算风险比（Ｈａｚａｒｄｒａｔｉｏ，ＨＲ）。
)

　结果
２１　两组患者基线资料比较

两组患者的基线资料比较差异无统计学意义（Ｐ＞００５），
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组间具有可比性。具体结果详见表１。

表１　两组患者的一般资料比较［Ｍｅａｎ±ＳＤ／ｎ（％）］

　　　项目
试验组

（ｎ＝６９）
对照组

（ｎ＝６９）
χ２／ｔ值 Ｐ值

年龄（ｙｅａｒ） ２６１９±２８７ ２６９１±２３４ １６１５ ０１０９

体重 （ｋｇ） ６５１９±５３３ ６３８１±４７４ １６０７ ０１１０

ＢＭＩ（ｋｇ·ｍ－２） ２０７４±２１９ ２１０７±２３３ ０８５７ ０３９３

心率（次·ｍｉｎ－１） ５９７７±５０１ ６１３３±４３３ １７０６ ００９０

收缩压（ｍｍＨｇ） １１７４２±５７１１１８７４±６３１ １２６９ ０２０７

舒张压（ｍｍＨｇ） ５１８±２１９ ６５３３±２７４－０６８３ ０４９６

ＬＥＥＰ术前ＣＩＮ级别

　Ⅱ ３０（４３４８） ３４（４９２８） ０４６６ ０４９５

　Ⅲ ３９（５６５２） ３５（５０７２）

ＨＰＶ亚型

　１６ ２２（３１８８） ２４（３４７８） １４７７ ０９６６

　１８ ２２（３１８８） １７（２４６４）

　３１ １０（１４４９） １１（１５９４）

　５２ ８（１１５９） ９（１３０４）

　５３ ４（５８０） ３（４３５）

　５８ ３（４３５） ５（７２５）

２２　两组患者的临床疗效及ＨＲＨＰＶ转阴率评价
治疗后，试验组患者和对照组患者的治疗总有效率（治愈

率＋好转率）分别为 ９２７５％（６４／６９例）和 ７５３６％（５２／６９
例），差异具有统计学意义（Ｐ＜００５）。治疗后，试验组患者和
对照组患者的 ＨＲＨＰＶ转阴率分别为 ８９８６％（６２／６９例）和
７６８１％（５３／６９例），差异具有统计学意义（Ｐ＜００５）。具体结
果详见表２。

表２　两组患者的临床疗效及ＨＲＨＰＶ转阴率比较 ［ｎ（％）］

　　　项目
试验组

（ｎ＝６９）
对照组

（ｎ＝６９）
χ２值 Ｐ值

治愈 ３４（４９２８） ２１（３０４３）

好转 ３０（４３７８） ３０（４３７８）

无效 ５（７２５） １７（２４６４）

总有效率 ６４（９２７５） ５２（７５３６） ７７８７ ０００５

ＨＲＨＰＶ转阴率 ６２（８９８６） ５３（７６８１） ４２２６ ００４０

２３　两组患者宫颈灌洗液中炎症因子对比
治疗前与治疗后，两组患者宫颈灌洗液中 ＩＬ２、ＩＬ４、ＩＬ１０

和ＩＬ１２比较，差异均具有统计学意义（均 Ｐ＜００５）。且试验
组患者与对照组患者的上述指标比较，差异均具有统计学意义

（均Ｐ＜００５）。具体结果详见表３。
２４　两组ＨＰＶ未转阴患者宫颈灌洗液中病毒载量对比

疗前与治疗后，两组ＨＰＶ未转阴患者宫颈灌洗液中病毒载
量比较，差异均具有统计学意义（均 Ｐ＜００５）。且试验组患者
与对照组患者的上述指标比较，差异均具有统计学意义（均Ｐ＜
００５）。具体结果详见表４。
２５　两组患者治疗后复发情况

本研究随访期间共丢失患者９例，其中试验组４例，对照组

５例，平均随访时间１６个月。治疗后试验组患者与对照组患者
复发率分别为１４５％（１／６９）和１０１４％（７／６９），对照组患者发
生复发风险显著高于试验组患者［ＨＲ＝７３５６，９５％ＣＩ（１８３９，
２９４３０），Ｐ＝００２８］，差异具有统计学意义（Ｐ＜００５）。

表３　两组患者宫颈灌洗液中炎症因子对比（Ｍｅａｎ±ＳＤ）

项目
对照组

（ｎ＝６９）
试验组

（ｎ＝６９）
ｔ值 Ｐ值

ＩＬ２（ｎｇ·Ｌ１） 治疗前 ３３８５±４７８３４０１±６７８ ０１６０　０４４１

治疗后 ３７８８±３７２４５１９±４０１ １１１００ ＜０００１

ｔ值 ４７６４ １３２２０

Ｐ值 ＜０００１ ＜０００１

ＩＬ４（ｎｇ·Ｌ１） 治疗前 ３９１８±７１１４０１１±９２７ ０６６１ 　０２５７

治疗后 ３７４５±１０３３２６４１±７２５ ５２９２ ＜０００１

ｔ值 ３２３１ ９３５８

Ｐ值 ０００３ ＜０００１

ＩＬ１０（ｎｇ·Ｌ１） 治疗前 １６３３±２８７１６９１±２４６ １２７５ 　０１０３

治疗后 １１２５±２３１ ９７５±１３８ ４６３１ ＜０００１

ｔ值 １２８６０ １８１３０

Ｐ值 ＜０００１ ＜０００１

ＩＬ１２（ｎｇ·Ｌ１） 治疗前 ２７５±０５９ ２９１±０４７ １３６２ 　００７１

治疗后 ３１９±０７４ ３６８±０６５ ４１３２ ＜０００１

ｔ值 ４１６６ ７２９１

Ｐ值 ＜０００１ ＜０００１

表４　两组ＨＰＶ未转阴患者宫颈灌洗液中病毒载量对比（Ｍｅａｎ±ＳＤ）

项目
对照组

（ｎ＝７）
试验组

（ｎ＝１６）
ｔ值 Ｐ值

ＨＲＨＰＶ（ＲＬＵ／ＣＯ） 治疗前 ８１５４±９３１７９３３±１０１４０５９７ 　０５６３

治疗后 ３１２７±３０１１２３９±３１９ ９５３５ ＜０００１

ｔ值 ４４３０７ ５９１７１

Ｐ值 ＜０００１ ＜０００１

图１　两组患者治疗后复发情况

２６　治疗安全性评价
试验组出现的药物不良反应有局部瘙痒４例，局部刺痛２

例；对照组发生的药物不良反应有局部瘙痒４例，两组不良反应
均程度较轻且均未影响治疗，试验组和对照组总药物不良反应
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发生率为８７０％（６／６９）和５８０％（４／６９），差异无统计学意义
（Ｐ＞００５）。
,

　讨论
ＣＩＮ是发生宫颈癌的必然阶段，而ＨＰＶ感染是发生ＣＩＮ进

一步发展为宫颈癌的重要原因［１０］。研究［１１］证实，在所有 ＨＰＶ
亚型中，ＨＲＨＰＶ与宫颈上皮病变程度及宫颈癌的发生相关程
度最高。当前治疗共识为，对于合并 ＨＲＨＰＶ感染的高级别
ＣＩＮ患者应尽早进行病变切除，其中 ＬＥＥＰ是最常用的方案，手
术可有效切除病变组织从而避免宫颈癌的发生，但对于 ＨＲ
ＨＰＶ的感染无明显作用，因此其远期复发率不够理想［１２］，目前

多采用重组人干扰素进行局部免疫治疗，由于局部给药途径导

致药物浓度分布不均及耐药性，因此病毒清除效果不够理想，

膦甲酸钠作为新型用于抗ＨＰＶ感染的药物，静脉使用能更好的
提高患者体内组织浓度，然而其与重组人干扰素对于高级别

ＣＩＮ伴ＨＲＨＰＶ感染的ＬＥＥＰ术后的效果尚不明确。
本研究结果显示试验组治疗总有效率及 ＨＲＨＰＶ转阴率

显著高于对照组，表明加用３０ｇ，ｉｖｇｔｔ，ｑｄ，１０ｄ，能有效提高重组
人干扰素对于ＬＥＥＰ术后伴随ＨＲＨＰＶ感染的高级别ＣＩＮ患者
的治疗效果。ＬＥＥＰ由于其具有微创、操作简单、并发症少的特
点，已成为高级别ＣＩＮ临床治疗的首选方案［１３］，但由于切除的

病变有限，因此对于清除 ＨＲＨＰＶ的感染效果有限，甚至可能
由于ＬＥＥＰ刀对组织的损伤作用而降低局部免疫力，加重病毒
的感染；重组人干扰素作为广谱抗病毒药物，可激活人体内多

种抗病毒基因，包括：抗病毒蛋白寡腺苷合成酶、磷酸二酯酶等，

同时还可提升巨噬细胞吞噬功能，进而达到增强免疫及抗病毒

效果［１４］，此外其还具有抑制抑制宫颈上皮瘤变细胞增殖的作

用。但临床研究表明单纯使用重组人干扰素治疗 ＨＲＨＰＶ感
染的效果并不显著，其发生原因与 ＨＲＨＰＶ自身蛋白及高级别
ＣＩＮ分级较高的宫颈细胞对于干扰素的抗性较高有关［１５］。

宫颈灌洗液中ＩＬ２、ＩＬ４、ＩＬ１０、ＩＬ１２已被证实与宫颈疾病
炎症具有显著相关性［１６］，本研究结果表明，两组治疗后 ＩＬ４、
ＩＬ１０均显著下降，ＩＬ２、ＩＬ１２显著提高，其中试验组 ＩＬ４、ＩＬ１０
显著小于对照组，而ＩＬ２、ＩＬ１２显著高于对照组，此外，试验组
ＨＰＶ转阴率显著高于对照组，未转阴患者病毒载量显著低于对
照组，表明加用膦甲酸钠能更好的控制 ＬＥＥＰ术后伴 ＨＲＨＰＶ
感染的高级别ＣＩＮ患者的宫颈炎症水平。近年来宫颈病变中
“Ｔｈ１／Ｔｈ２漂移”逐渐成为研究热点［１７］，研究显示，肿瘤细胞的

发生过程中可直接促进 Ｔｈ１向 Ｔｈ２转化，而 Ｔｈ２可通过 ＩＬ４、
ＩＬ１０的分泌而进一步抑制Ｔｈ１细胞，导致其分泌的 ＩＬ２、ＩＬ１２
水平下降，最终使原有 Ｔｈ１／Ｔｈ２平衡遭到破坏，免疫功能的失
调诱发多种疾病的发生，洪慧［１８］等研究也发现ＨＲＨＰＶ感染后
宫颈组织中ＩＬ１２水平显著降低而ＩＬ４显著升高。

本研究结果还显示，试验组复发发生率及复发风险均显著

低于对照组。ＬＥＥＰ术后ＨＰＶ持续感染是ＣＩＮ复发及影响患者
远期预后的重要因素，此外研究［１９］显示ＨＰＨＰＶ持续感染率在
所有ＨＰＶ亚型中最高，可达８２４％，因此抗病毒治疗对于ＬＥＥＰ
术后伴ＨＲＨＰＶ感染的高级别 ＣＩＮ患者显得尤为重要。膦甲
酸钠［２０］作为特异性病毒 ＤＮＡ聚合酶的抑制剂，可与聚合酶中
的焦磷酸结合，进而通过阻止焦磷酸盐的分离而抑制病毒的复

制，同时由于其本身不涉及依赖胸腺嘧啶激酶的磷酸化或激活

酶的激活，因此对于无环鸟苷及碘苷等耐药病毒株也具有抑制

作用。膦甲酸钠的代谢主要通过肾脏，其不良反应主要为肾功

能损伤［２１］，由于本研究使用膦甲酸钠的同时鼓励患者大量饮

水，因此未出现严重肾功能损伤，本研究结果显示，两组不良反

应发生率无明显差异，这可能与样本量较小有关。

综上所述，膦甲酸钠联合重组人干扰素对于 ＬＥＥＰ术后伴
ＨＲＨＰＶ感染的高级别ＣＩＮ患者效果显著，可有效降低炎症水
平及复发率。
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（Ｓｕｐｐｌ１）：Ａ２１８Ａ２１８．

［１２］　ＫｅｌｌｙＨ，ＮｇｏｕＪ，ＳａｗａｄｏｇｏＢ．Ｅａｒｌｙｈｕｍａｎｐａｐｉｌｌｏｍａｖｉｒｕｓｔｅｓｔｉｎｇｐｒｅ
ｄｉｃｔｓｒｅｓｉｄｕａｌ／ｒｅｃｕｒｒｅｎｔｄｉｓｅａｓｅａｆｔｅｒＬＥＥＰｒｉｓｋｆａｃｔｏｒｓｆｏｒｐｒｅｄｉｃｔｉｎｇ
ｒｅｓｉｄｕａｌｄｉｓｅａｓｅｉｎｈｉｇｈｇｒａｄｅｓｑｕａｍｏｕｓｃｅｒｖｉｃａｌｉｎｔｒａｅｐｉｔｈｅｌｉａｌｎｅｏ
ｐｌａｓｉａｆｏｌｌｏｗｉｎｇＬＥＥＰｃｏｎｉｚａｔｉｏｎ［Ｊ］．ＪｏｕｒｎａｌｏｆＳｉｃｈｕａｎＵｎｉｖｅｒｓｉｔｙ，
２０１５，４６（２）：３２１３２５．

［１３］　ＦｒｅｇａＡ，ＳａｎｔｏｍａｕｒｏＭ，ＳｅｓｔｉＦ，ｅｔａｌ．Ｐｒｅｔｅｒｍｂｉｒｔｈａｆｔｅｒｌｏｏｐｅｌｅｃｔｒｏ
ｓｕｒｇｉｃａｌｅｘｃｉｓｉｏｎｐｒｏｃｅｄｕｒｅ（ＬＥＥＰ）：Ｈｏｗｃｏｎｅｆｅａｔｕｒｅｓａｎｄｍｉｃｒｏｂｉ
ｏｔａｃｏｕｌｄｉｎｆｌｕｅｎｃｅｔｈｅｐｒｅｇｎａｎｃｙｏｕｔｃｏｍｅ［Ｊ］．ＥｕｒＲｅｖＭｅｄＰｈａｒｍａ
ｃｏｌＳｃｉ，２０１８，２２（２０）：７０３９７０４４．

［１４］　胡莉琴，赖晓莉，李梅，等．重组人干扰素α２ｂ凝胶对慢性宫颈炎



中国性科学　２０１９年１２月　第２８卷第１２期　ＴｈｅＣｈｉｎｅｓｅＪｏｕｒｎａｌｏｆＨｕｍａｎＳｅｘｕａｌｉｔｙ，　Ｄｅｃｅｍｂｅｒ２０１９　Ｖｏｌ．２８Ｎｏ．１２ ·１２９　　·

合并ＨＰＶ感染患者炎症因子及免疫功能的影响［Ｊ］．中国地方
病防治杂志，２０１６，（９）：１０６８１０６８．

［１５］　ＰａｏｌｏＣ，ＥｕｇｅｎｉｏＶ，ＲａｙａｎＭ，ｅｔａｌ．Ａｗａｒｅｎｅｓｓａｎｄｋｎｏｗｌｅｄｇｅｏｆｈｕ
ｍａｎｐａｐｉｌｌｏｍａｖｉｒｕｓｒｅｌａｔｅｄｄｉｓｅａｓｅｓａｒｅｓｔｉｌｌｄｒａｍａｔｉｃａｌｌｙｉｎｓｕｆｆｉｃｉｅｎｔ
ｉｎｔｈｅｅｒａｏｆｈｉｇｈｃｏｖｅｒａｇｅｖａｃｃｉｎａｔｉｏｎｐｒｏｇｒａｍｓ［Ｊ］．ＷｏｒｌｄＪＵｒｏｌ，
２０１５，３３（６）：８７３８８０．

［１６］　ＦｌｏｒＧＰ，ＶｉｃｅｎｔｅＭＭ，ＡｕｓｅｎｃｉｏＭＯ，ｅｔａｌ．Ｔｈｅｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐｂｅｔｗｅｅｎ
ｔｈｅａｎｔｉｔｕｍｏｒｅｆｆｅｃｔｏｆｔｈｅＩＬ１２ｇｅｎｅｔｈｅｒａｐｙａｎｄｔｈｅｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｏｆ
Ｔｈ１ｃｙｔｏｋｉｎｅｓｉｎａｎＨＰＶ１６Ｐｏｓｉｔｉｖｅｍｕｒｉｎｅｔｕｍｏｒｍｏｄｅｌ［Ｊ］．Ｍｅｄｉａ
ｔｏｒｓＩｎｆｌａｍｍ，２０１５，２０１４（５）：５１０８４６．

［１７］　ＢｕｏｎａｇｕｒｏＦＭ，ＴｏｒｎｅｓｅｌｌｏＭＬ，ＢｕｏｎａｇｕｒｏＬ．Ｖｉｒｕｓｌｉｋｅｐａｒｔｉｃｌｅｖａｃ
ｃｉｎｅｓａｎｄａｄｊｕｖａｎｔｓ：ＴｈｅＨＰＶｐａｒａｄｉｇｍ［Ｊ］．ＥｘｐｅｒｔＲｅｖＶａｃｃｉｎｅｓ，
２０１６，８（１０）：１３７９１３９８．

［１８］　洪慧，王鹤．ＨＰＶ１６、５８型感染导致宫颈微环境中免疫因子变化

及宫颈细胞中病毒整合的初步研究［Ｊ］．中国免疫学杂志，２０１４，
（１０）：１３７８１３８２．

［１９］　ＧｏｓｖｉｇＣ，ＨｕｕｓｏｍＬ，ＤｅｌｔｏｕｒＩ，ｅｔａｌ．Ｒｏｌｅｏｆｈｕｍａｎｐａｐｉｌｌｏｍａｖｉｒｕｓ
ｔｅｓｔｉｎｇａｎｄｃｙｔｏｌｏｇｙｉｎｆｏｌｌｏｗｕｐａｆｔｅｒｃｏｎｉｚａｔｉｏｎ［Ｊ］．ＡｃｔａＯｂｓｔｅｔＧｙ
ｎｅｃｏｌＳｃａｎｄ，２０１５，９４（４）：４０５４１１．

［２０］　ＵｗａｉＹ，ＫａｗａｓａｋｉＴ，ＮａｂｅｋｕｒａＴ．Ｆｏｓｃａｒｎｅｔ，ａｎｉｎｈｉｂｉｔｏｒｏｆｔｈｅｓｏｄｉ
ｕｍｐｈｏｓｐｈａｔｅｃｏｔｒａｎｓｐｏｒｔｅｒＮａＰｉＩＩａ，ｉｎｈｉｂｉｔｓｐｈｏｓｐｈｏｒｙｌａｔｉｏｎｏｆｇｌｙ
ｃｏｇｅｎｓｙｎｔｈａｓｅｋｉｎａｓｅ３βｂｙｌｉｔｈｉｕｍｉｎｔｈｅｒａｔｋｉｄｎｅｙｃｏｒｔｅｘ［Ｊ］．
ＤｒｕｇＭｅｔａｂｏｌｉｓｍ＆Ｐｈａｒｍａｃｏｋｉｎｅｔｉｃｓ，２０１６，３１（３）：２５６２５９．

［２１］　ＭａｒｚａｌＡｌｆａｒｏＭＢ，ＭａｎｒｉｑｕｅＲｏｄｒíｇｕｅｚＳ，ＡｌｃａｒａｚＲＡ，ｅｔａｌ．Ｓｙｓｔｅｍｉｃ
ｃｙｔｏｍｅｇａｌｏｖｉｒｕｓｉｎｆｅｃｔｉｏｎ：Ｃｈａｎｇｅｓｉｎｓｅｒｕｍｃａｌｃｉｕｍａｎｄｍａｇｎｅｓｉｕｍ
ｌｅｖｅｌｓｗｉｔｈｆｏｓｃａｒｎｅｔｔｒｅａｔｍｅｎｔ［Ｊ］．ＡｎＰｅｄｉａｔｒ（Ｂａｒｃ），２０１５，８２（１）：
１７０１７４．

（收稿日期：２０１９０８１５）

△【通讯作者】李强，Ｅｍａｉｌ：１６５８５２６０＠ｑｑ．ｃｏｍ

ＤＯＩ：１０．３９６９／ｊ．ｉｓｓｎ．１６７２１９９３．２０１９．１２．０３４ ·皮肤性病学·

ＣＯ２激光联合５ＡＬＡ光动力治疗尖锐湿疣及
对 Ｔｈ１／Ｔｈ２细胞因子水平的影响
张丽１　张安方１　吴爱萍１　李强２△　魏姝癑３

１兰州市第一人民医院皮肤科，兰州 ７３００５０
２空军特色医学中心皮肤科，北京１００１４２
３东营市人民医院皮肤性病科，山东 东营 ２５７０９１

【摘要】　目的　采用ＣＯ２激光与氨基乙酸乙酯光动力疗法（ＡＬＡＰＤＴ）联合治疗尖锐湿疣（ＣＡ），了解
其疗效、复发情况、不良反应等，比较外周血中Ｔｈ１／Ｔｈ２细胞因子水平。方法　选取２０１７年１２月至２０１９年
６月兰州市第一人民医院皮肤性病门诊诊治的２１６例尖锐湿疣患者作为研究对象。将这２１６例患者随机分
为联合治疗组和激光治疗组，每组各１０８例。联合治疗组患者应用ＣＯ２激光联合５ＡＬＡ光动力治疗，激光组
患者仅使用ＣＯ２激光治疗。比较两组患者的总有效率、复发率和不良反应发生率，并在治疗后６个月测定外
周血细胞因子Ｔｈ１／Ｔｈ２。结果　两组患者的年龄和性别差异无统计学意义。联合治疗组患者与激光组患者
相比，联合治疗组患者的痊愈率、显效率、有效率、总有效率均高于激光组患者，差异具有统计学意义（Ｐ＜
００５）；联合治疗组患者的复发率明显低于激光组患者，差异具有统计学意义（Ｐ＜００５）；联合治疗组患者的
不良反应发生率与激光组患者比较，差异无统计学意义（Ｐ＞００５）；联合治疗组患者ＩＬ２和ＩＦＮγ水平显著
高于激光组患者，差异具有统计学意义（Ｐ＜００５）；而联合治疗组患者ＩＬ４、１０水平明显低于激光组患者，差
异具有统计学意义（Ｐ＜００５）。结论　ＣＯ２激光联合５ＡＬＡ光动力疗法治疗尖锐湿疣不增加不良反应发生
率，是安全有效的，值得临床推广。

【关键词】　尖锐湿疣；Ｔｈ１／Ｔｈ２；ＣＯ２激光治疗；光动力疗法

ＣＯ２ｌａｓｅｒｃｏｍｂｉｎｅｄｗｉｔｈ５ＡＬＡｐｈｏｔｏｄｙｎａｍｉｃｔｈｅｒａｐｙｆｏｒｃｏｎｄｙｌｏｍａａｃｕｍｉｎａｔｕｍａｎｄｉｔｓｅｆｆｅｃｔｏｎＴｈ１／
Ｔｈ２ｃｙｔｏｋｉｎｅｌｅｖｅｌｓ　ＺＨＡＮＧＬｉ１，ＺＨＡＮＧＡｎｆａｎｇ１，ＷＵＡｉｐｉｎｇ１，ＬＩＱｉａｎｇ２△，ＷＥＩＳｈｕｙｕｅ３．１Ｄｅｐａｒｔｍｅｎｔｏｆ
Ｄｅｒｍａｔｏｌｏｇｙ，ＬａｎｚｈｏｕＦｉｒｓｔＰｅｏｐｌｅ′ｓＨｏｓｐｉｔａｌ，Ｌａｎｚｈｏｕ７３００５０，Ｇａｎｓｕ，Ｃｈｉｎａ；２ＤｅｐａｒｔｍｅｎｔｏｆＤｅｒｍａｔｏｌｏｇｙ，Ａｉｒ
ＦｏｒｃｅＣｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃＭｅｄｉｃａｌＣｅｎｔｅｒ，Ｂｅｉｊｉｎｇ１００１４２，Ｃｈｉｎａ；３ＤｅｐａｒｔｍｅｎｔｏｆＤｅｒｍａｔｏｌｏｇｙａｎｄＶｅｎｅｒｅａｌＤｉｓｅａｓｅｓ，
ＤｏｎｇｙｉｎｇＰｅｏｐｌｅ′ｓＨｏｓｐｉｔａｌ，Ｄｏｎｇｙｉｎｇ２５７０９１，Ｓｈａｎｄｏｎｇ，Ｃｈｉｎａ

【Ａｂｓｔｒａｃｔ】　Ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ　ＴｏｓｔｕｄｙｔｈｅｃｏｍｂｉｎａｔｉｏｎｏｆＣＯ２ｌａｓｅｒａｎｄｐｈｏｔｏｄｙｎａｍｉｃｔｈｅｒａｐｙ（ＡＬＡＰＤＴ）ｉｎ
ｔｈｅｔｒｅａｔｍｅｎｔｏｆｃｏｎｄｙｌｏｍａａｃｕｍｉｎａｔｕｍ（ＣＡ）ｉｔｓｅｆｆｉｃａｃｙ，ｒｅｃｕｒｒｅｎｃｅａｎｄａｄｖｅｒｓｅｒｅａｃｔｉｏｎｓａｎｄｔｏｃｏｍｐａｒｅｔｈｅ
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ｌｅｖｅｌｏｆＴｈ１／Ｔｈ２ｃｙｔｏｋｉｎｅｓｉｎｐｅｒｉｐｈｅｒａｌｂｌｏｏｄ．Ｍｅｔｈｏｄｓ　Ｔｏｔａｌｏｆ２１６ｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｃｏｎｄｙｌｏｍａａｃｕｍｉｎａｔｕｍｔｒｅａｔｅｄ
ｉｎｔｈｅｄｅｒｍａｔｏｌｏｇｙａｎｄｖｅｎｅｒｅａｌｄｉｓｅａｓｅｃｌｉｎｉｃｏｆＬａｎｚｈｏｕＦｉｒｓｔＰｅｏｐｌｅ′ｓＨｏｓｐｉｔａｌｆｒｏｍＤｅｃｅｍｂｅｒ２０１７ｔｏＪｕｎｅ２０１９
ｗｅｒｅｓｅｌｅｃｔｅｄａｓｔｈｅｒｅｓｅａｒｃｈｓｕｂｊｅｃｔｓ．Ｔｈｅｓｅ２１６ｐａｔｉｅｎｔｓｗｅｒｅｒａｎｄｏｍｌｙｄｉｖｉｄｅｄｉｎｔｏａｃｏｍｂｉｎａｔｉｏｎｔｒｅａｔｍｅｎｔｇｒｏｕｐ
ａｎｄａｌａｓｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔｇｒｏｕｐ，ｗｉｔｈ１０８ｃａｓｅｓｉｎｅａｃｈｇｒｏｕｐ．Ｐａｔｉｅｎｔｓｉｎｔｈｅｃｏｍｂｉｎｅｄｔｒｅａｔｍｅｎｔｇｒｏｕｐｗｅｒｅｔｒｅａｔｅｄ
ｗｉｔｈＣＯ２ｌａｓｅｒｃｏｍｂｉｎｅｄｗｉｔｈ５ＡＬＡｐｈｏｔｏｄｙｎａｍｉｃｔｈｅｒａｐｙ．ＰａｔｉｅｎｔｓｉｎｔｈｅｌａｓｅｒｇｒｏｕｐｗｅｒｅｔｒｅａｔｅｄｗｉｔｈＣＯ２ｌａｓｅｒ
ｏｎｌｙ．Ｔｈｅｔｏｔａｌｅｆｆｅｃｔｉｖｅｒａｔｅ，ｒｅｌａｐｓｅｒａｔｅａｎｄｉｎｃｉｄｅｎｃｅｏｆａｄｖｅｒｓｅｒｅａｃｔｉｏｎｓｗｅｒｅｃｏｍｐａｒｅｄｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓ
ｏｆｐａｔｉｅｎｔｓ，ａｎｄｔｈｅｐｅｒｉｐｈｅｒａｌｂｌｏｏｄｃｙｔｏｋｉｎｅｓＴｈ１／Ｔｈ２ｗｅｒｅｍｅａｓｕｒｅｄ６ｍｏｎｔｈｓａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ．Ｒｅｓｕｌｔｓ　Ｔｈｅｒｅ
ｗａｓｎｏｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｉｎａｇｅａｎｄｇｅｎｄｅｒｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓ．Ｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈｔｈｅｐａｔｉｅｎｔｓｉｎｔｈｅｌａｓｅｒ
ｇｒｏｕｐ，ｔｈｅｐａｔｉｅｎｔｓｉｎｔｈｅｃｏｍｂｉｎａｔｉｏｎｔｒｅａｔｍｅｎｔｇｒｏｕｐｈａｄｈｉｇｈｅｒｒｅｃｏｖｅｒｙｒａｔｅｓ，ｍａｒｋｅｄｅｆｆｉｃｉｅｎｃｙ，ｅｆｆｅｃｔｉｖｅｒａｔｅｓ，
ａｎｄｔｏｔａｌｅｆｆｅｃｔｉｖｅｒａｔｅｓｔｈａｎｔｈｅｐａｔｉｅｎｔｓｉｎｔｈｅｌａｓｅｒｇｒｏｕｐ，ａｎｄｔｈｅｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｓｗｅｒｅｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌｌｙｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ（Ｐ＜
００５）．Ｔｈｅｒｅｃｕｒｒｅｎｃｅｒａｔｅｗａｓｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｌｏｗｅｒｔｈａｎｔｈａｔｉｎｔｈｅｌａｓｅｒｇｒｏｕｐ，ａｎｄｔｈｅｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｗａｓｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌｌｙ
ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ（Ｐ＜００５）．Ｔｈｅｉｎｃｉｄｅｎｃｅｏｆａｄｖｅｒｓｅｒｅａｃｔｉｏｎｓｉｎｔｈｅｃｏｍｂｉｎｅｄｔｒｅａｔｍｅｎｔｇｒｏｕｐｗａｓｎｏｔｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌｌｙｓｉｇ
ｎｉｆｉｃａｎｔｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈｔｈｅｌａｓｅｒｇｒｏｕｐ（Ｐ＞００５）．ＴｈｅｌｅｖｅｌｓｏｆＩＬ２ａｎｄＩＦＮγｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｅｒｅｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｈｉｇｈ
ｅｒｔｈａｎｔｈｏｓｅｉｎｔｈｅｌａｓｅｒｇｒｏｕｐ，ａｎｄｔｈｅｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｗａｓｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌｌｙｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ（Ｐ＜００５）．ＴｈｅｌｅｖｅｌｓｏｆＩＬ４ａｎｄ
１０ｉｎｔｈｅｃｏｍｂｉｎｅｄｔｒｅａｔｍｅｎｔｇｒｏｕｐｗｅｒｅｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｌｏｗｅｒｔｈａｎｔｈｏｓｅｉｎｔｈｅｌａｓｅｒｇｒｏｕｐ，ａｎｄｔｈｅｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｗａｓｓｔａ
ｔｉｓｔｉｃａｌｌｙｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ（Ｐ＜００５）．）Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎｓ　ＣＯ２ｌａｓｅｒｃｏｍｂｉｎｅｄｗｉｔｈ５ＡＬＡｐｈｏｔｏｄｙｎａｍｉｃｔｈｅｒａｐｙｉｓｓａｆｅａｎｄ
ｅｆｆｅｃｔｉｖｅｆｏｒｔｈｅｔｒｅａｔｍｅｎｔｏｆＣＡ，ｗｈｉｃｈｄｏｅｓｎｏｔｉｎｃｒｅａｓｅｔｈｅｉｎｃｉｄｅｎｃｅｏｆａｄｖｅｒｓｅｒｅａｃｔｉｏｎｓａｎｄｗｏｒｔｈｙｏｆｃｌｉｎｉｃａｌ
ｐｒｏｍｏｔｉｏｎ．

【Ｋｅｙｗｏｒｄｓ】　Ｃｏｎｄｙｌｏｍａａｃｕｍｉｎａｔｅ（ＣＡ）；Ｔｈ１／Ｔｈ２；ＣＯ２ｌａｓｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ；Ｐｈｏｔｏｄｙｎａｍｉｃｔｈｅｒａｐｙ

【中图分类号】　Ｒ７５９ 【文献标识码】　Ａ

　　 尖锐湿疣（ＣＡ）是由人类乳头瘤病毒（ＨＰＶ）感染皮肤或黏
膜而导致的一种顽固的性传播疾病［１］，可在性交的过程中被传

播，也可通过其他特殊方式被感染。皮损多见于外生殖器、会阴

处、肛门周围、包皮系带等常见部位，少数可发生在口腔、乳头等

不常见部位。基本病变为红、灰白色或浅棕色［２］，通常是软增

生，表面有一些角质化［３］。ＣＡ复发率高、传染性强、危害性极
大，容易导致患者抑郁、自卑，一定程度上影响正常夫妻生活，降

低患者身心健康水平。

目前，治疗方法多集中在电灼术、化学灼烧、冷冻疗法或免

疫介质破坏病变组织［４］。光动力治疗是一种治疗新技术，具有

的显著优势是选择性杀伤靶细胞，对潜在和亚临床皮肤病变有

靶向杀伤作用，对周围正常组织无明显的伤害，具有效率高、伤

害低和高度满意高等特点［５］。本研究通过研究ＣＯ２激光联合５
ＡＬＡ光动力治疗，观察治疗后起效情况，复诊期间是否出现皮
损复发，以及治疗区域是否有红斑、瘙痒、化脓等不适反应发生，

比较两组病人血清Ｔｈ１／Ｔｈ２细胞因子的含量。
!

　对象与方法
１１　研究对象

选取２０１７年１２月至２０１９年６月兰州市第一人民医院皮
肤性病门诊就诊的２１６例尖锐湿疣患者作为研究对象。将这
２１６例患者随机分为联合治疗组和激光治疗组，每组各１０８例。
纳入标准：①２０１７年版《尖锐湿疣治疗专家共识》［６］对ＣＡ的诊
断标准；②充分理解并签署治疗知情同意书；③１个月内未接受
其他治疗的；④治疗后可随访者；⑤病人资料完善。排除标
准［７］：①同时患有梅毒、生殖器疱疹等其他性传播疾病；②在２
周时间内接受其他治疗；③合并重大心、脑、肾疾病、内分泌疾病
或其他不适宜手术患者；④在孕期或者哺乳期。根据上述标准
最终纳入２１６例尖锐湿疣患者。
１２　治疗方法

激光组：仅ＣＯ２激光烧灼治疗，在病变部位常规碘伏清洁消

毒和局部利多卡因注射浸润麻醉后，采用ＣＯ２激光烧灼治疗，直
至损害基底部位２ｍｍ左右后即可停止治疗。联合治疗组：在激
光组的基础上使用光动力治疗：先将光敏剂均匀涂抹于患处，封

包３ｈ后，采用ＬＥＤ光动力治疗仪进行治疗（能量密度８０Ｊ／ｃｍ２

～１００Ｊ／ｃｍ２，治疗时间１５ｍｉｎ～２０ｍｉｎ）。７ｄ～１０ｄ治疗１次，共
３次［７８］。治疗结束后嘱患者如皮损复发需要立即复诊，如无复

发则治疗６个月时再次行门诊复诊。
１３　观察指标
１３１　疗效标准　①疣体完全消失，未复发为痊愈；②疣体完
全消失，复发但复发面积小于１／４为显效；③疣体基本消失，复
发面积为原皮损面积的１／４～１／２为有效；④疣体复发，且面积
＞１／２为无效。前３者相加为总有效率［９］。

１３２　复发率以及不良反应　复发表现为：随访期间无不洁性
生活，但皮损处可见新生疣体，特殊检查醋酸白试验（＋）；治疗
后不良反应表现为：包括皮肤糜烂、严重瘙痒、治疗创面感染、化

脓等不适症状。

１３３　外周血Ｔｈ１／Ｔｈ２细胞因子的测定　治疗６个月后收集
外周静脉血６ｍｌ，离心机速度为２５００ｒ／ｍｉｎ，离心１０ｍｉｎ，分离的
血清在冰箱中储存在－７０℃。采用酶联免疫吸附试验（ＥＬＩＳＡ）
测定ＩＬ２、ＩＦＮＹ、ＩＬ４和ＩＬ１０的水平。
１４　统计学处理

采用ＳＰＳＳ２００软件对相关数据进行统计分析。计量资料
采用ｔ检验，以均数标准差（Ｍｅａｎ±ＳＤ）表示符合正态分布的测
量数据；计数资料采用χ２检验，以频数（百分数）［ｎ（％）］表示；
采用方差分析检验方差的均匀性；检验水准为 α＝００５；Ｐ＜
００５表示差异具有统计学意义。
)

　结果
２１　两组患者一般资料比较

样本总数为２１６例（１１２例男性，１０４例女性），随机分为联
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合治疗组和激光治疗组，每组各１０８例。比较两组患者的年龄
和性别，其差异无统计学意义（Ｐ＞００５），具有可比性。具体结
果详见表１。
２２　两组患者临床疗效对比

比较两组患者痊愈、显效、有效等指标，联合治疗组患者明

显高于激光组患者，差异具有统计学意义（Ｐ＜００５）；就无效率
而言，激光组患者无效率为８３３％，联合治疗组患者为２７８％，
前者高于后者，差异具有统计学意义（Ｐ＜００５）。具体结果详
见表２。

表１　两组患者一般资料比较［Ｍｅａｎ±ＳＤ／ｎ（％）］

项目
联合治疗组

（ｎ＝１０８）
激光组

（ｎ＝１０８）
ｔ／χ２值 Ｐ值

年龄 ３５２３±７３０ ３４７４±８１３ －０７２３ ０４７０

性别

男 ５７（５２７８） ５５（５０９３） 　０４５７ ０６５１

女 ５１（４８２２） ５３（４９０７）

表２　治疗后两组整体临床疗效对比［ｎ（％）］

组别 例数 痊愈 显效 有效 无效 总有效率

联合治疗组 １０８ ７８（７２２２） ２１（１９４４） ６（５５５） ３（２７８） １０５（９７２２）

激光组　　 １０８ ４１（３７９６） ３４（３１４８） ２４（２２２２） ９（８３３） ９９（９１６７）

χ２值 １０２１ ９２７ ９４９ ２４１ ２４１

Ｐ值 ０００１ ００２１ ００２９ ００４０ ００４０

２３　两组患者疣体复发率和不良反应率
治疗６个月后，联合治疗组患者皮肤病变复发率（２７８％）

明显低于激光治疗组患者（２３１５％），差异具有统计学意义（Ｐ
＜００５）。术后不良反应发生率，联合治疗组患者为１３８９％，
激光组患者为１２９６％，前者高于后者，但差异无统计学意义（Ｐ
＞００５）。具体结果详见表３。
２４　两组患者血清Ｔｈ１／Ｔｈ２细胞因子含量变化比较

两组患者治疗后６个月后就细胞因子检测结果而言，联合
治疗组患者的ＩＬ２和ＩＦＮγ水平明显高于激光组患者，差异具
有统计学意义（Ｐ＜００５）。联合治疗组患者的 ＩＬ４和 ＩＬ１０水
平明显低于激光组患者，，差异具有统计学意义（Ｐ＜００５）。具

体结果详见表４。

表３　治疗后疣体复发率和治疗后不良反应率比较［ｎ（％）］

组别 例 数 复发率 不良反应率

联合治疗组 １０８ ３（２７８）ａ １５（１３８９）ｂ

激光组　　 １０８ ２５（２３１５） １４（１２９６）

χ２值 ９４６０ ２０６３

Ｐ值 ００２４ ０１５８

　　注：标有“ａ”项表示，联合治疗组与激光组比较，Ｐ＜００５；标有“ｂ”
项表示，联合治疗组与激光组比较，Ｐ＞００５

表４　两组患者治疗后细胞因子含量变化对比（ｐｇ／ｍＬ，Ｍｅａｎ±ＳＤ）

组别 例数
Ｔｈ１细胞因子

ＩＬ２ ＩＦＮγ

Ｔｈ２细胞因子

ＩＬ４ ＩＬ１０

联合治疗组 １０８ ８９２１±３９１ａ ２０１±０７２ａ ５０４９±８１５ａ ２９５７±５１２ａ

激光组　　 １０８ ６５３０±４３１ １５９±０１４ ５３２８±６３７ ３３５５±２１９

ｔ２值 ２１２０ １９４２ １７３６ １６８５

Ｐ值 ００１５ ００２６ ００３２ ００４４

　　注：标有“ａ”项表示，联合治疗组与激光组比较，Ｐ＜００５

,

　讨论
ＣＡ的传统治疗效率低，复发率高，因此，如何控制 ＣＡ复发

成为临床医师研究的重点及难点。我们知道，一些异常增殖的

组织，如ＨＰＶ感染的生长活跃的组织，在外用光敏剂后使用一
定波长的光照射皮损，可产生具有杀伤细胞作用的毒性物质，

即单线态氧及其他自由基等，这些物质能快速杀灭靶细胞，因

而达到快速治疗疾病的目的，这就是光动力治疗［１０］。与传统疗

法相比，光动力疗法具有以下优点：①病灶周围正常组织未见
明显损伤，选择性杀伤病变组织中的细胞，具有靶向性，安全性

高、复发率极低［１１］；②不易遗留疤痕，可维持机体器官形态和生
理功能不受治疗影响，并且具有良好的美容功能；③能显示隐
性的潜在的感染部位，具有精确定位诊治的功能；④可局部给

药，使用方法简单，易于操作［１２１３］。本研究将传统ＣＯ２激光治疗
与光动力联合治疗ＣＡ，疣体清除情况较好，治疗有效率明显上
升，治疗后６个月复查疣体复发明显减少，这可能与光动力治疗
高选择性有关。

研究发现，机体细胞免疫功能在极大程度上决定了疣体复

发、ＨＰＶ清除、持续感染等病理状况，在尖锐湿疣初次发病、疣
体生长、再次复发的过程之中起到至关重要的作用［１４］。Ｔ淋巴
细胞是人体免疫系统中最重要的免疫活性细胞之一，其作用不

仅可以直接参与介导人体细胞免疫功能，还在调节免疫应答过

程，与巨噬细胞、ＮＫ细胞等一起组成了机体免疫防御的主体。
近年来辅助性 Ｔｈ１／Ｔｈ２亚群失衡现象在尖锐湿疣患者血清学
检查中逐渐被发现。ＣＤ４＋Ｔ细胞有两个重要的亚型 Ｔｈ１和
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Ｔｈ２［１５］。前者分泌ＩＬ２、ＴＦＮγ等细胞因子，增强机体对微生物
感染的免疫防御功能；后者分泌 ＩＬ４、ＩＬ５、ＩＬ６、ＩＬ１０等，含量
升高表明机体处于持续感染或慢性感染状态［１６］。ＣＡ复发的重
要原因之一可能是辅助 Ｔ细胞 Ｔｈ１／Ｔｈ２亚群平衡打破［１７１８］。

研究结果表明，联合治疗组的Ｔｈ１细胞因子 ＩＬ２和 ＩＦＮγ水平
高于激光治疗组，而激光治疗组的 Ｔｈ２细胞因子 ＩＬ４和 ＩＬ１０
水平高于联合治疗组，前者的 Ｔｈ１／Ｔｈ２比值高于后组者。这可
能与患者体内存在一定的免疫抑制有关，光动力治疗后患者皮

损减少或消退，间接影响外周血Ｔｈ１／Ｔｈ２细胞因子水平。
综上所述，ＣＯ２激光联合５ＡＬＡ光动力疗法治疗尖锐湿疣

疗效显著，副作用并未明显增加，治疗安全有效，也有助于维持

血清中Ｔｈ１／Ｔｈ２细胞因子的水平，值得临床进行推广。
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分析生殖器疱疹应用泛昔洛韦联合胸腺肽治疗效果
及对 Ｔ淋巴细胞亚群和 ｓＩＬ２Ｒ水平的影响
赵洁　刘雪山△　刘霞　马嘉敏
青海省人民医院皮肤科，西宁 ８１００００

【摘要】　目的　探究泛昔洛韦联合胸腺肽对生殖器疱疹患者的Ｔ淋巴细胞亚群及ｓｌＬ２Ｒ水平的具体
影响。方法　选取２０１７年１１月至２０１８年５月青海省人民医院诊治的１２４例生殖器疱疹患者作为研究对
象。采用随机分组法，分成两组。６２例患者仅予以泛昔洛韦治疗，为对照组；另外６２例患者予以泛昔洛韦
与胸腺肽联合治疗生殖器疱疹，为观察组。比较两组的临床疗效、Ｔ淋巴细胞亚群改变、ｓｌＬ２Ｒ水平改变、复
发频次及不良反应。结果　治疗后，观察组的自觉症状消失时间、止疱时间、结痂时间、皮损愈合时间及痊
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愈时间均明显短于对照组（Ｐ＜００５）；观察组的ＣＤ３＋、ＣＤ４＋、ＣＤ４＋／ＣＤ８＋均明显高于对照组；观察组的ＣＤ８＋
明显低于对照组（Ｐ＜００５）；观察组的ｓｌＬ２Ｒ水平显著低于对照组（Ｐ＜００５）；观察组的复发频次显著少于
对照组（Ｐ＜００５）。观察组的不良反应发生率（３２３％）明显低于对照组（１２９０％，Ｐ＜００５）。结论　对生
殖器疱疹患者予以泛昔洛韦、胸腺肽联合治疗，可显著改善患者的 Ｔ淋巴细胞亚群、ｓｌＬ２Ｒ水平，帮助患者
快速消失临床症状，减少复发频次，临床应用安全性较高，值得生殖器疱疹临床治疗中大力推广。

【关键词】　泛昔洛韦；胸腺肽；生殖器疱疹；Ｔ淋巴细胞亚群；ｓｌＬ２Ｒ
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　　生殖器疱疹主要指一种由单纯疱疹病毒导致的性传播疾
病，包括初发生与复发性殖器疱疹。单纯疱疹病毒主要寄生于

人的体内，病损处的局部渗出液、水疱疱液、皮肤黏膜表面均可

存在的病毒，主要经性行为进行传播［１］。ＨＳＶ２属于生殖器疱
疹最为主要的一种病原体，经传染后可诱发初发生殖器疱疹，

临床表现以生殖器、肛门周围存在小水疱、腹股沟淋巴结存在

重大或压痛感、发热、乏力等症状为主，病程２周 ～３周［２］。而

复发生殖器疱疹临床表现以局部烧灼感、针刺感、外生殖器和

肛门周围存在小水疱为主，病程７天～１０天［３］。生殖器疱疹需

要经细胞学检查、检测病毒抗原、病毒培养、核酸检测等方法进

行确诊，再确定临床诊疗方法［４］。本次研究，主要对生殖器疱

疹患者分别行单纯泛昔洛韦治疗、泛昔洛韦与胸腺肽联合治

疗，旨在探究泛昔洛韦联合胸腺肽治疗的临床效果，并探究该

治疗方案对患者Ｔ淋巴细胞亚群及ｓｌＬ２Ｒ水平的具体影响。
!

　对象与方法
１１　研究对象

选取２０１７年１１月至２０１８年５月青海省人民医院诊治的
１２４例生殖器疱疹患者作为研究对象。采用随机分组法，分成
两组。入选标准：①全部患者均经细胞学检查、检测病毒抗原、
病毒培养等方法确诊为复发性生殖器疱疹。②血清学检查发
现ＨＳＶＩＩＤＮＡ、ＨＳＶＩＩＩＩｇＭ呈阳性；③年龄范围２４岁～４０岁；
④沟通能力正常、意识清晰的患者；⑤存在不良性生活史、不良

性接触史的患者；⑥无长期应用免疫抑制剂、糖皮质激素治疗史
的患者。⑦知晓本研究目的，并同意签订知情同意书的患者。
排除标准：①初发生疱疹患者；②血清学检查发现ＨＳＶＩＩＤＮＡ、
ＨＳＶＩＩＩＩｇＭ呈阴性；③妇女、哺乳期妇女；④严重肝肾功能不全
者、患有全身性疾病患者、免疫功能低下者；⑤患有精神障碍、意
识障碍的患者；⑥拒绝签订知情同意书的患者。本研究获青海
省人民医院伦理委员会批准。

１２　治疗方法
两组生殖器疱疹患者均口服泛昔洛韦片（厂家：丽珠集团

丽珠制药厂批号：国药准字Ｈ１９９９１０７５规格：０２５ｇ），０２５ｇ／次，
２次／ｄ，持续服用１０ｄ，之后逐渐改为０１２５ｇ／次（厂家：丽珠集
团丽珠制药厂 批号：国药准字 Ｈ１９９９１１４５规格：０１２５ｇ），２次／
ｄ，共持续治疗３个月。观察组在以上基础予以胸腺肽肠溶片
（厂家：西安迪赛生物药业有限责任公司批号：国药准字

Ｈ１９９９１１７８规格：５ｍｇ×１５ｓ）治疗，口服１０ｍｇ／次，３次／ｄ，持续
治疗１４ｄ，持续治疗４个月。两组患者的治疗效果均采取盲态
观察法，均接受随访４个月，观察患者的复发频率，督促患者在
临床治疗期间、随访０５年中戒烟、戒酒，禁食辛辣、生冷等刺激
性食物，避免长期精神紧张、疲劳过度，保持生殖器卫生清洁，尽

可能地减少性生活频次，性生活过程中戴避孕套，做好安全措

施。
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１３　观察指标
观察比较两组生殖器疱疹患者的临床疗效、外周血 Ｔ细胞

亚群改变、ｓｌＬ２Ｒ水平改变、复发频次及不良反应情况。①临床
疗效主要从自觉症状消失时间、止疱时间、结痂时间、皮损愈合

时间及痊愈时间４个指标进行评定。②外周血 Ｔ细胞亚群检
测：治疗前、治疗后４个月后分别收集两组患者的清晨空腹６ｍＬ
外周静脉血，其中３ｍＬ抗凝对 Ｔ淋巴细胞亚群进行检测；剩余
３ｍＬ经分离处理后获取血清，保存至－３０℃，备检。应用间接免
疫荧光法对Ｔ淋巴细胞亚群水平（ＣＤ３＋、ＣＤ４＋、ＣＤ８＋），选择
北京科瑞美科技有限公司提供的 Ｔ细胞亚群检测试剂盒进行
检测，同时计算ＣＤ４＋／ＣＤ８＋。③ｓｌＬ２Ｒ水平检测：治疗前、治
疗后４个月后，选择 ｓｔａｒｔ２０００酶标仪，选择深圳市博卡生物技
术有限公司提供的ｓｌＬ２Ｒ定量试剂盒进行检测，严格按照试剂
说明书操作，详细记录ｓｌＬ２Ｒ水平。

１４　统计学处理
采用ＳＰＳＳ２１０软件对相关数据进行统计分析。计量资料

采用ｔ检验，以均数±标准差（Ｍｅａｎ±ＳＤ）表示；计数资料采用
χ２检验，以频数（百分数）［ｎ（％）］表示；Ｐ＜００５表示差异具有
统计学意义。

)

　结果
２１　两组患者一般情况比较

对照组（６２例）：男３２例（５１６１％）、女３０例（４８３９％）；年
龄范围４０岁～２４岁，年龄（２６１３±５４２）岁；病程范围２年 ～５
个月，病程（１０８±０３５）年。观察组：男３３例（５３２３％）、女２９
例（４６７７％）；年龄范围４０岁 ～２４岁，年龄（２６４３±５４１）岁；
病程范围２年～５个月，病程（１２８±０４５）年。组间基础性资
料差异无统计学意义（Ｐ＞００５），具有可比性。具体情况详见
表１。

表１　两组患者一般资料 ［ｎ（％）／Ｍｅａｎ±ＳＤ］

组别 例数
性别

男 女
平均年龄（岁） 平均病程（年）

观察组 ６２ ３２（５１６１） ３０（４８３９） ２６１３±５４２ １０８±０３５

对照组 ６２ ３３（５３２３） ２９（４６７７） ２６４３±５４１ １１８±０４５

χ２／ｔ值 ００５２ ００５２ ０３０８ １３８１

Ｐ值 ０８１８ ０８１８ ０７５８ ０１６９

２２　两组患者临床疗效对比
观察组患者的自觉症状消失时间（３２１±１０２）ｄ、止疱时

间（１２２±０８９）ｄ、结痂时间（２１４±０４７）ｄ、皮损愈合时间
（４２１±０５１）ｄ及痊愈时间（４１１±０９５）ｄ均明显短于对照组

（４４８±１１２）ｄ、（１８２±０８３）ｄ、（２８６±０８３）ｄ、（５２３±
０５７）ｄ、（４６２±０５１）ｄ，差异具有统计学意义（Ｐ＜００５）。具
体结果详见表２。

表２　两组患者临床疗效对比（ｄ，Ｍｅａｎ±ＳＤ）

组别 例数 自觉症状消失时间 止疱时间 结痂时间 皮损愈合时间 痊愈时间

观察组 ６２ ３２１±１０２ １２２±０３６ ２１４±０４７ ４２１±０５１ ４１１±０９５

对照组 ６２ ４４８±１１２ １８２±０４３ ２８６±０８３ ５２３±０５７ ４６２±０５１

ｔ值 ６６０１ ８４２４ ５９４３ １０５００ ３７２４

Ｐ值 ００００ ０００１ ００００ ００００ ００００

２３　两组患者外周血Ｔ细胞亚群对比
治疗后，观察组患者的 ＣＤ３＋（５１４２±５４６）％、ＣＤ４＋

（３２１５±４２５）％、ＣＤ４＋／ＣＤ８＋（１６７±０２４）％均明显高于
对照组患者（４８１２±４８２）％、（３０５１±３４１）％、（１３１±

０２２）％；观察组患者的ＣＤ８＋（２１５２±３１７）％明显低于对照
组患者，差异具有统计学意义（２５１６±２７５％，Ｐ＜００５）。具
体结果详见表３。

表３　两组患者外周血Ｔ细胞亚群对比（％，Ｍｅａｎ±ＳＤ）

组别 例数 时间 ＣＤ３＋ ＣＤ４＋ ＣＤ８＋ ＣＤ４＋／ＣＤ８＋

观察组 ６２ 治疗前 ３８４２±４３２ ２５４３±２５１ ２８３１±２１５ １２２±０１２

治疗后 ５１４２±５４６ ３２１５±４２５ ２１５２±３１７ １６７±０２４

对照组 ６２ 治疗前 ３８４５±４５２ ２５４６±２４８ ２８３２±２２２ １２２±０２３

治疗后 ４８１２±４８２ ３０５１±３４１ ２５１６±２７５ １３１±０２２

ｔ值 ３５６７ ２３６９ ６８２９ ８７０６

Ｐ值 ００００ ００１９ ００００ ００００
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２４　两组患者ｓｌＬ２Ｒ水平对比
治疗前，两组患者的 ｓｌＬ２Ｒ水平差异无统计学意义（Ｐ＞

００５）；治疗后，观察组患者的 ｓｌＬ２Ｒ水平（１８２３２±９８４２）ｕ／
ｍＬ显著低于对照组患者，差异具有统计学意义（２２３４１±
９２１５ｕ／ｍＬ，Ｐ＜００５）。具体结果详见表４。

表４　两组患者ｓｌＬ２Ｒ水平对比（ｕ／ｍＬ，Ｍｅａｎ±ＳＤ）

组别 例数 治疗前 治疗后

观察组 ６２ ２５７４１±１３２４５ １８２３２±９８４２

对照组 ６２ ２５６４５±１３２５２ ２２３４１±９２１５

ｔ值 ００４０ ２３９９

Ｐ值 ０９６７ ００１７

２５　两组患者治疗前后的复发频次对比
治疗前，两组患者的复发频次，差异无统计学意义（Ｐ＞

００５）；治疗后，观察组患者的复发频次（１２８±０３４）次显著少
于对照组患者（２５３±０３５）次，差异具有统计学意义（Ｐ＜
００５）。具体结果详表５。

表５　两组患者治疗前后的复发频次对比（次，Ｍｅａｎ±ＳＤ）

组别 例数 治疗前 治疗后

观察组 ６２ ３７５±０４５ １２８±０３４

对照组 ６２ ３７２±０４６ ２５３±０３５

ｔ值 ０３６７ ２０１７０

Ｐ值 ０７１４ ００００

２６　两组患者不良反应对比
观察组患者的不良反应发生率（３２３％）明显低于对照组患

者，差异具有统计学意义（１２９０％，Ｐ＜００５）。具体结果详见表６。

表６　两组患者不良反应对比［ｎ（％）］

组别 例数 头晕 乏力 肠胃不适 血压升高 发生率

观察组 ６２ １（１６１） １（１６１） ０（０００） ０（０００） ３２３

对照组 ６２ ２（３２３） ２（３２３） ２（３２３） ２（３２３） １２９０

ｘ２值 ０５５５ ０５５５ ３２８３ ３２８３ ６３０５

Ｐ值 ０４５６ ０４５６ ００６９ ００６９ ００１２

,

　讨论
生殖器疱疹是当前临床上最为常见的一种性传播疾病，专

指人单纯疱疹病毒２（ｈｅｒｐｅｓｓｉｍｐｌｅｘｖｉｒｕｓ２，ＨＳＶ２）感染所致，
临床表现以生殖器炎性病变为主，具有多样性、反复性的特点，

最终可诱发生殖器癌变，对人体健康威胁极大［５］。ＨＳＶ２经性
接触后可造成机体感染，快速进入机体生长繁殖，经神经轴索

和血行快速传播，造成皮肤表皮产生局灶性炎症与坏死症状，

临床表现以生殖器水疱、皮肤表皮出现轻度糜烂等症状为主。

ＨＳＶ２病毒潜伏于患者的神经节内，需予以抗病毒治疗措施及
时清除病毒，控制感染。若患者处于过度疲劳状态、机体免疫力

低下时，可显著增加临床症状复发风险，甚至发生二次感染现

象［６］。病情复发后，患者需长期接受抗病毒治疗，致使病毒的

耐药性逐渐提升，长期用药可诱发多种不良反应，逐渐提高治

疗难度，对患者的生活质量造成严重影响。

临床研究资料显示，生殖器疱疹患者的外周 Ｔ淋巴细胞亚
群比例失衡是造成生殖器疱疹反复发作的重要原因之一，即

ＣＤ３＋细胞、ＣＤ４＋细胞减少，ＣＤ４＋细胞明显增多，ＣＤ４＋／ＣＤ８
＋比值明显下降，可增加生殖器疱疹复发的风险［７］。此外，ｓｌＬ
２Ｒ属于活化淋巴细胞膜 ＩＬ２受体 α链成份，需要由细胞膜释
放至循环、培养制成［８］。ｓｌＬ２Ｒ不必借助辅助因子便可与膜白
细胞介素２受体竞争结合成ＩＬ２，还可中和ＩＬ２受体，从而削弱
患者的自分泌效应，可充分发挥其封闭因子的作用，促使活化细

胞快速恢复至休止期的细胞作用，不利于膜白细胞介素２受体
的正常表达。也有学者表示，ｓｌＬ２Ｒ明显增高，表示抑制性Ｔ细
胞明显升高，可抑制细胞免疫。临床上以泛昔洛韦、胸腺肽为主

要治疗药物，均可有效改善患者的临床症状和平衡外周 Ｔ淋巴
细胞亚群比例，降低 ｓｌＬ２Ｒ水平和复发频次。本研究表明，对
照组仅予以泛昔洛韦治疗，观察组予以泛昔洛韦联合胸腺肽治

疗，发现观察组治疗后的自觉症状消失时间、止疱时间、结痂时

间、皮损愈合时间及痊愈时间均明显短于对照组；观察组的ＣＤ３
＋、ＣＤ４＋、ＣＤ４＋／ＣＤ８＋均明显高于对照组；观察组的 ＣＤ８＋
明显低于对照组；观察组的 ｓｌＬ２Ｒ水平显著低于对照组；观察
组的复发频次显著少于对照组。观察组的不良反应发生率

（３２３％）明显低于对照组（１２９０％）。提示泛昔洛韦联合胸腺
肽可显著增强临床治疗效果，可明显缩短患者的自觉症状消失

时间、止疱时间、结痂时间、皮损愈合时间及痊愈时间，改善 Ｔ
细胞亚群及ｓｌＬ２Ｒ水平，显著降低复发频次，临床治疗效果比
单纯应用泛昔洛韦更佳，临床应用安全性更高，可作为当前治疗

生殖器疱疹的首选治疗方案。泛昔洛韦属于喷昔洛韦的一种二

乙酰酯，生物利用度为７７％左右，是一种新型的抗病毒药物，治
疗生殖器疱疹的效果显著。本品的作用机制为：经口服后可在

肠壁内快速被吸收，逐渐转换为喷昔洛韦，同时喷昔洛韦可在

ＨＳＶ２细胞内转换成单磷酸喷昔洛韦，在细胞激酶作用下形成
三磷酸喷昔洛韦，对ＨＳＶ２的多聚酶产生抑制作用，促进ＨＳＶ２
ＤＮＡ合成、复制活性，但单纯应用本品生殖器疱疹的复发频次
较高。在此基础上应用胸腺肽肠溶片属于一种免疫调节剂，用

于治疗生殖器疱疹患者，可明显促进患者的外周 Ｔ淋巴细胞快
速成熟，增加白介素２、干扰素及其他淋巴因子分泌，逐渐增强
机体的免疫功能［９］。胸腺肽还可在甲状腺素的辅助下激活淋

巴细胞的反应能力，对自然杀伤细胞的前体细胞的趋化性产生

较大的影响。该药物还可有效调节患者的免疫功能，充分发挥

其较强的抑制病毒作用和杀灭病毒的作用，其协调治疗效果的

能力较强。胸腺肽与泛昔洛韦联合应用，可显著增强泛昔洛韦

的免疫功能，缩短治疗病程，故联合应用的效果更为显著［１０］。

综上所述，对生殖器疱疹患者予以泛昔洛韦、胸腺肽联合治

疗，可显著改善患者的 Ｔ淋巴细胞亚群、ｓｌＬ２Ｒ水平，帮助患者
快速消失临床症状，减少复发频次，临床应用安全性较高，值得

生殖器疱疹临床治疗中大力推广。
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依巴斯汀联合糠酸莫米松治疗外阴湿疹的效果及
对患者不良反应发生的影响
张丽超　杨秀敏
首都医科大学附属北京同仁医院皮肤科，北京 １００７３０

【摘要】　目的　探讨依巴斯汀联合糠酸莫米松治疗外阴湿疹（ｅｃｚｅｍａｏｆｖｕｌｖａ）的临床疗效和安全性。
方法　选取２０１６年８月至２０１７年９月就诊于首都医科大学附属北京同仁医院皮肤科的１０６例外阴湿疹患者
作为研究对象，采用随机数表法将其分为治疗组和和对照组，每组５３例患者。两组患者入院后接受常规对症
处理，治疗组患者在此基础上采用糠酸莫米松联合依巴斯汀治疗，对照组患者在此基础上加用糠酸莫米松外

搽治疗，观察两组患者治疗效果。结果　治疗前，两组患者瘙痒程度、皮损面积、皮损颜色和肥厚程度评分结果
比较，其差异均无统计学意义（均Ｐ＞００５）；治疗后，两组患者各项指标均比治疗前有明显改善，治疗组患者改
善效果显著优于对照组患者，其差异均具有统计学意义（均Ｐ＜００５）；治疗组患者总有效率（９６２％）明显高于
对照组患者（８６８％），其差异具有统计学意义（Ｐ＜００５）；治疗期间，两组患者烧灼感、瘙痒刺痛感、嗜睡、眩晕
等不良反应发生率比较，其差异均无统计学意义（均Ｐ＞００５）。结论　依巴斯汀联合糠酸莫米松治疗外阴湿
疹效果显著，能够迅速缓解患者临床症状，不良反应少，治疗安全性高，具有推广应用价值。

【关键词】　依巴斯汀；糠酸莫米松；外阴湿疹；不良反应
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ｓｅｎｓａｔｉｏｎ，ｉｔｃｈｉｎｇｔｉｎｇｌｉｎｇ，ｌｅｔｈａｒｇｙ，ａｎｄｄｉｚｚｉｎｅｓｓｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓｗａｓｎｏｔｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｄｉｆｆｅｒｅｎｔ（Ｐ＞
００５）．Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎｓ　Ｅｂａｓｔｉｎｅｃｏｍｂｉｎｅｄｗｉｔｈｍｏｍｅｔａｓｏｎｅｆｕｒｏａｔｅｉｓｅｆｆｅｃｔｉｖｅｉｎｔｈｅｔｒｅａｔｍｅｎｔｏｆｖｕｌｖａｒｅｃｚｅｍａ，
ｗｈｉｃｈｃａｎｑｕｉｃｋｌｙｒｅｌｉｅｖｅｔｈｅｃｌｉｎｉｃａｌｓｙｍｐｔｏｍｓｏｆｐａｔｉｅｎｔｓ，ｗｉｔｈｆｅｗａｄｖｅｒｓｅｒｅａｃｔｉｏｎｓａｎｄｈｉｇｈｔｈｅｒａｐｅｕｔｉｃｓａｆｅｔｙ
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　　外阴湿疹是一种常见的过敏性、炎症性外阴皮肤病，一般
认为是由第Ⅳ型变态反应引发，患者主要临床特征有：多形性
皮肤损害、反复发作、对称发生、瘙痒剧烈等［１］。外阴湿疹属于

急性或慢性皮肤炎症，致病因素多且复杂，最常见的即过敏，过

敏源可以来自外界或机体内部［２］。外阴湿疹发病时经常伴有

剧烈瘙痒现象，大多数患者无法耐受而随意搔抓，从而导致病

情反复，不仅影响患者心理和精神状态，而且还会导致其工作

和生活效率和质量下降［３］；若发展为慢性湿疹，治疗周期较长

甚至会损伤其生殖健康，因此尽早治疗是治愈的关键［４］。糠酸

莫米松是目前临床治疗慢性皮炎湿疹最常用的药物之一。近

年来，有关研究指出，糠酸莫米松外搽治疗联合依巴斯汀口服

应用于多种急慢性湿疹治疗中均能够取得较为显著的效果。

基于此，本次研究将１０６例外阴湿疹患者随机分为两组，分别给
予糠酸莫米松和糠酸莫米松 ＋依巴斯汀治疗，并对两组患者治
疗效果和安全性进行分析评估，以期为后续研究提供参考。

!

　对象与方法
１１　研究对象

选择２０１６年８月至２０１７年９月首都医科大学附属北京同
仁医院皮肤科诊治的１０６例外阴湿疹患者为研究对象。１０６例
患者中，男性 ３４例，年龄范围 １８岁 ～７６岁，年龄（４６６６±
７５５）岁；女性 ７２例，年龄范围 １８岁 ～７９岁，年龄（４５９８±
７６０）岁。诊断标准：参照人民军医出版社２０１３版《湿疹中西
医诊疗指南》中外阴湿疹相关诊断标准确定［５］。纳入标准：①
经病理等检查确诊为外阴湿疹者；②患者及其家属知情且同意
并在实验授权书上签字者；③肝肾、心肺等实质性脏器功能无
异常；④未伴有其他严重传染性、血液性和恶性肿瘤疾病；⑤免
疫功能、凝血功能无异常；⑥无精神障碍和智力障碍。本研究已
经获得首都医科大学附属北京同仁医院伦理委员会批准实施。

１２　治疗方法
治疗组患者联合使用糠酸莫米松 ＋依巴斯汀治疗，糠酸莫

米松用法用量同对照组，餐后口服依巴斯汀片（生产厂家：西班

牙艾美罗医用药物工业有限公司 ＩｎｄｕｓｔｒｉａｓＦａｒｍａｃｅｕｔｉｃａｓＡｌｍｉｒ
ａｌｌ，Ｓ，Ｌ，批准文号：Ｈ２０１４０８５５），１０ｍｇ／次，１次／ｄ。

对照组患者采用糠酸莫米松凝胶（生产厂家：华润三九（南

昌）药业有限公司，国药准字：Ｈ２００８００１０）治疗，均匀涂抹于病
灶皮肤，１次／ｄ。

治疗７ｄ为一个疗程，两组患者均治疗２个疗程。
１３　观察指标
１３１　疗效判定标准　①康复：瘙痒、红肿等临床症状完全消
失，疗效指数比治疗前改善＞９５％；②显效：瘙痒、红肿等临床症
状明显缓解，疗效指数比治疗前改善 ６０％ ～９５％；③有效：瘙
痒、红肿等临床症状有所缓解，疗效指数比治疗前改善２０％ ～
５９％；④无效：瘙痒、红肿等临床症状比治疗前无明显改善甚至
有所加重，疗效指数改善 ＜２０％。治疗总有效率 ＝康复 ＋显效
＋有效。
１３２　临床症状评分　使用症状评分表于治疗前后分别评估
患者症状改善情况，包括：瘙痒程度、皮损面积、皮损颜色和肥厚

程度４项，每项指标总分１０分，评分越高表示症状体征越严重，
０分为完全治愈。
１３３　不良反应　记录两组患者治疗期间烧灼感、瘙痒刺痛
感、嗜睡、眩晕等不良反应发生率。

１４　统计学处理
采用ＳＰＳＳ１９０软件对相关数据进行统计处理。计数资料

以频数（百分数）［ｎ（％）］表示，采用 χ２检验；计量资料以均数
±标准差（Ｍｅａｎ±ＳＤ）表示，满足正态分布数据组间行独立样本
ｔ检验；Ｐ＜００５表示差异具有统计学意义。
)

　结果
２１　两组患者一般资料比较

本研究采用实验对照方法。采用随机数表法将１０６例患者
分为治疗组和对照组，每组５３例患者。两组患者一般资料比
较，其差异均无统计学意义（均Ｐ＞００５），具有可比性。具体结
果详见表１。

表１　两组患者一般资料比较 ［ｎ（％）／Ｍｅａｎ±ＳＤ］

组别 例数
性别

男 女

年龄

（岁）

病程

（年）

ＢＭＩ

（ｋｇ／ｍ２）

治疗组 ５３ １８（３４０） ３５（６６０） ４４２０±５２２ ０４２±０１０ ２０９７±１３３

对照组 ５３ １６（３０２） ３７（６９８） ４４２９±５４６ ０４６±０１２ ２０９３±１３４

χ２／ｔ值 ０３２６ ０３２６ ００８７ １８６４ ０１５４

Ｐ值 ０５６８ ０５６８ ０９３１ ００６５ ０８７８

２２　两组患者治疗前后症状体征评分结果比较
治疗前，两组患者瘙痒程度、皮损面积、皮损颜色和肥厚程

度评分结果比较，其差异均无统计学意义（均 Ｐ＞００５）；治疗
后，两组患者各项指标评分结果均明显低于治疗前，其差异均

具有统计学意义（均Ｐ＜００５）；两组比较，治疗组患者各项症状
改善情况均优于对照组患者（均 Ｐ＜００５）。具体结果详见表
２。
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表２　两组患者治疗前后症状体征评分比较（分，Ｍｅａｎ±ＳＤ）

指标类型 时间
治疗组

（ｎ＝５３）
对照组

（ｎ＝５３）
ｔ值 Ｐ值

瘙痒程度 治疗前 ９０１±０５０ ８９４±０６１ ０６４６ ０５２０

治疗后 １２０±０４４ ３１５±０９７ １３３２９ ００００

皮损面积 治疗前 ９１１±０４６ ９０５±０５１ ０６３６ ０５２６

治疗后 １５２±０４０ ３２０±０９５－１１８６５ ００００

皮损颜色 治疗前 ８４９±０９４ ８５３±０８９ ０２２５ ０８２６

治疗后 ０９６±０３１ ３２７±１０２－１５７７５ ００００

肥厚程度 治疗前 ７５０±１１０ ７４８±１１１ ００９３ ０９２６

治疗后 １８９±０３８ ３８９±１１５－１２０２２ ００００

２３　两组患者治疗总有效率比较
两组患者治疗总有效率比较，治疗组患者明显高于对照组

患者，其差异具有统计学意义（Ｐ＜００５）。具体结果详见表３。

表３　两组患者治疗总有效率比较［ｎ（％）］

组别 例数 康复 显效 有效 无效 总有效

治疗组 ５３ ３９（７３６） ８（１５１） ４（７５） ２（３８） ５１（９６２）

对照组 ５３ ２８（５２８）１０（１８９） ８（１５１） ７（１３２）４６（８６８）

χ２值 ９２５７ ０５０７ ２８３２ ５７３５ ５７３５

Ｐ值 ０００２ ０４７６ ００９２ ００１７ ００１７

２４　两组患者不良反应发生率比较
治疗期间，两组患者烧灼感、瘙痒刺痛感、嗜睡、眩晕等不良

反应发生率比较，其差异均无统计学意义（均 Ｐ＞００５）。具体
结果详见表４。

表４　两组患者不良反应发生率比较 ［ｎ（％）］

组别 例数 烧灼感 瘙痒刺痛感 嗜睡 眩晕 其他 不良反应

治疗组 ５３ ２（３８） １（１９） １（１９） ０（０） １（１９） ５（９４）

对照组 ５３ ３（５７） ２（３８） ０（０）　 ０（０） １（１９） ６（１１３）

χ２值 — — — — — ０１９２

Ｐ值 — — — — — ０６６１

,

　讨论
外阴湿疹是一种具有明显皮肤损害的疾病，发病初期可能

为单一部位皮损，随着病情的进展甚至会迁徙至多个部位，女

性发病率明显高于男性［６］。外阴湿疹最为主要的症状表现为

瘙痒难耐，且具有容易复发、经久不愈的特点，多数患者对该病

认知不足误以为无法根治，导致其出现精神萎靡、烦躁等情绪，

长期的负面情绪会增加抑郁、焦虑症等并发症的风险。因此，应

当提醒患者对该疾病引起重视［７］。

湿疹、皮炎等疾病多由不良生活习惯引起，如不注意日常

卫生、过频使用香皂等会损伤或改变皮肤的保护屏障以及血管

调节功能导致发病［８］。及时接受治疗能够迅速修复皮肤屏障，

恢复血管调节能力，因此临床效果较佳［９］。糠酸莫米松是临床

治疗皮肤炎症较为广泛应用的糖皮质激素类药物，其具有较强

的抗炎抗变态反应效果［１０１１］。糠酸莫米松属于糖皮质激素中

的甾体激素类，主要由肾上腺皮质中束状带分泌，皮质醇构成，

进入机体后能够调节糖代谢、脂肪和蛋白质的生物合成，还具

有抑制免疫应答、抗炎、抗毒和抗休克的作用［１２］。此外，糠酸莫

米松还会对细菌的蛋白质合成产生阻碍，对多数革兰氏阴性和

某些革兰氏阳性菌，以及沙眼衣原体和立克次体等都具有较为

显著的抗菌作用，用于神经性皮炎、异位性皮炎、湿疹和皮肤瘙

痒症治疗中效果良好［１３］。外阴湿疹患者应用糠酸莫米松治疗

相对于其他强效激素，实际疗效无明显差异，但糠酸莫米松本

身不含氟，因此发生皮肤萎缩、痤疮、血管扩张等不良反应的概

率明显更低，治疗安全性更高［１４］。

依巴斯汀是一种组织胺抑制剂，对组胺 Ｈ１受体的超强亲
和力，可以选择性阻断组胺Ｈ１受体相结合，从而调节人体的痛
痒效应，缓解瘙痒症状。口服给药方式所产生的代谢产物具有

更强的抗组胺作用且不会穿过血脑屏障，又无中枢抑制作用，

临床应用的安全性较高。有关研究发现，联合西咪替丁和依巴

斯汀治疗的观察患者治疗总有效率明显优于单纯行西咪替丁

治疗的对照组患者。由此推测，依巴斯汀与西咪替丁的协同作

用在缓解外因瘙痒、修复皮损方面更具优势，这与本次研究结果

基本一致。在以往的临床研究中发现，依巴斯汀无明显抗胆碱

和抗５羟色胺作用，临床常见不良反应是口干，停药后便可以
自行缓解［１５］。体外受体结合研究证明，本品与其他 Ｈ１受体无
显著的亲和作用。比较两组患者治疗安全性情况，发现其不良

反应发生率无显著差异，进一步说明依巴斯汀安全性较高。

综上所述，依巴斯汀联合糠酸莫米松治疗外阴湿疹效果显

著，能够迅速缓解患者临床症状，不良反应少，治疗安全性高，具

有临床推广价值。
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不同社会支持程度对前列腺增生患者术后性功能
状态及性生活质量的影响
仇玉萍△

江苏省人民医院手术室，南京 ２１００２９

【摘要】　目的　探讨前列腺增生患者术后性功能状态及性生活质量与其社会支持程度的相关性。
方法　选取２０１７年１０月至２０１８年８月间江苏省人民医院行前列腺增生手术治疗的７８例患者临床资料作
为研究对象。采用肖水源编制的社会支持评定量表（ｓｏｃｉａｌｓｕｐｐｏｒｔｒａｔｉｎｇｓｃａｌｅ，ＳＳＲＳ）评估患者的社会支持程
度，分析不同等级下的社会支持度对其术后性功能状态及性生活质量的影响。结果　不同社会支持程度的
ＳＳＲＳ评分之间差异具有统计学意义（Ｐ＜００５），术前两组患者的勃起功能障碍、射精异常、早泄发生率以及
ＳＬＱＱＱＯＬ量表评分结果对比差异无统计学意义（Ｐ＞００５），术后３个月、６个月高社会支持组勃起功能障
碍、射精异常及早泄发生率明显低于中社会支持与低社会支持组，且高社会支持组 ＳＬＱＱＱＯＬ评分结果明
显更高，差异具有统计学意义（Ｐ＜００５）。结论　前列腺增生患者术后性功能障碍与其社会支持程度密切
相关，即社会支持程度越低，其性生活质量越差。这需要看临床医护人员加以重视，采取积极对策提高患者

的治疗信心，保持乐观心态。

【关键词】　社会支持程度；前列腺增生；手术；性功能状态；性生活质量
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　　前列腺增生是目前临床上十分常见的一种男科疾病，是中
老年男性下尿路症状最重要的原因之一，对患者的生活质量造

成直接影响。目前手术虽可以有效缓解患者的病情症状，但研

究发现术后有部分患者可能存在一定程度的性功能障碍［１２］。

尽管近年来关于前列腺增生患者性生活方面的研究逐渐增多，

但大多是围绕手术类型以及护理模式的不同对患者性功能的

影响，而关于不同社会支持程度对患者性生活质量的影响却极

为少见［３］。因此，这一课题的可研究性较高，值得我们去深入

探讨。本文选取７８名前列腺增生行手术治疗的患者，评估其社
会支持现状，分析不同支持程度与患者术后性生活质量之间的

相关性。

!

　对象与方法
１１　研究对象

选取２０１７年１０月至２０１８年８月间江苏省人民医院行前
列腺增生手术治疗的７８例患者临床资料作为研究对象。根据
社会支持程度（ＳＳＲＳ）将其分为高社会支持组、中等社会支持组
与低社会支持组分别为２６例、２６例、２６例。纳入标准［４］：①相
关临床症状及影像学检查符合良性前列腺增生诊断标准；②激
素检查在正常范围内；③有明确的手术指征，无明显手术禁忌
症；④年龄≥２０岁，均为男性；⑤知情同意。排除标准：①合并
其他心肝肾等脏器功能异常及神经系统病变患者；②精神障
碍、智力异常者；③拒绝配合治疗，听力、智力障碍患者；④受其
他疾病影响性功能者；⑤临床资料不全者。本研究已获江苏省
人民医院伦理委员会批准。

１２　调查方法
使用问卷调查方法，研究者使用统一的指导语言向合格的

患者当场解释如何填写调查问卷和调查目的。问卷填写完成

后，当场完成，匿名填写，以确保问卷的真实性和客观性，及时检

查问卷填写完成时的问卷，如果没有填写遗漏和空白，他们会

立即通知他们自己的回报。本次发放７８份，回收７８份，有效回
收率为１００％。
１３　观察指标
１３１　社会支持水平　采用社会支持评定量表（ｓｏｃｉａｌｓｕｐｐｏｒｔ
ｒａｔｉｎｇｓｃａｌｅ，ＳＳＲＳ）［５］进行评测。量表包括：３个社会支持利用
度项目，４个主观支持项目，３个客观支持项目，以及基于第２

个、第６个和第７个分数总和的客观支持分数。主观支持通过
第一条、第三条、第四条和第五条目的得分的总和来计算，并且

社会支持利用度通过第八条、第九条和第十条目的得分的总和

来计算。总社会支持得分基于１０个条目的得分总和。最终得
分与其社会支持度呈正比。该规模已在中国得到广泛应用，具

有良好的信度和效度。

１３２　性功能勃起障碍　采用 ＣＩＥＦ量表包括５个问题，分数
为１分～５分共５个等级作为评估标准。该等级的总分为５分
～２５分，其中≥２２分及以上是正常的，１７分 ～２１分为轻度障
碍。８至１６属于中度疾病，７分或更少是严重障碍［６］。

１３３　ＣＩＳＦＰ量表　ＣＩＳＦＰ量表中共１０个问题，每个问题均采
用５级评分制，其中＞１３分为轻度早泄，１０分 ～１３分为中度早
泄，５分～９分为重度早泄［７］。

１３４　ＳＬＱＱＱＯＬ量表　ＳＬＱＱＱＯＬ量表共１０个问题，每个问
题采用４级评分制，分别表示非常不满意、不满意、一般满意与
非常满意，当总分达到＞２０分时，表示其性生活质量良好，反之
则表示质量较差［８］。

１４　统计学处理
采用ＳＰＳＳ１９０软件对相关数据进行统计分析。计量资料

采用ｔ检验，以均数±标准差（Ｍｅａｎ±ＳＤ）表示；计数资料采用
χ２检验，以频数（百分数）［ｎ（％）］表示；Ｐ＜００５表示差异具有
统计学意义。

)

　结果
２１　三组患者基线资料对比

根据总分，将社会支持得分≥６６％为高社会支持组，得分
３３％～６６％为中社会支持组，≤３３％为低社会支持组。高社会
支持组患者年龄范围 ４９岁 ～８７岁，中位年龄 ６８０岁，病程
（４２±１３）ａ；中等社会支持组患者年龄范围４７岁 ～８８岁，中
位年龄６７５岁，病程（３９±１５）ａ。低社会支持组患者年龄范
围４６岁～８５岁，中位年龄６７５岁，病程（４３±１２）ａ。两组对
象的一般资料对比均无统计学意义（均Ｐ＞００５），存在可比性。
２２　三组患者不同社会支持程度的ＳＳＲＳ评分对比

三组患者不同社会支持程度的 ＳＳＲＳ评分之间差异具有统
计学意义（Ｐ＜００５）。具体结果详见表１。

表１　三组患者不同社会支持程度的ＳＳＲＳ评分对比（分，Ｍｅａｎ±ＳＤ）

组别 例数 客观支持 主观支持 社会支持利用度 总分

高社会支持 ２６ ９６７±１３８ ２８１０±１８２ ９８１±１２１ ４７６５±２３２

中社会支持 ２６ ９３８±１３２ ２４６０±２２７ ７６５±１４６ ４０１４±３７８

低社会支持 ２６ ９２１±１３３ １９４１±４３２ ６８１±１３２ ３６５８±５５４

Ｆ值 １０８７ ５６３ ７１１ ６３７

Ｐ值 ＜００５ ＜００５ ＜００５ ＜００５



中国性科学　２０１９年１２月　第２８卷第１２期　ＴｈｅＣｈｉｎｅｓｅＪｏｕｒｎａｌｏｆＨｕｍａｎＳｅｘｕａｌｉｔｙ，　Ｄｅｃｅｍｂｅｒ２０１９　Ｖｏｌ．２８Ｎｏ．１２ ·１４１　　·

２３　三组患者不同社会支持程度患者的勃起功能障碍发生率
对比

　　术前三组患者的勃起功能障碍发生率比较，差异无统计学
意义（Ｐ＞００５）；术后３个月、６个月高社会支持组患者勃起功
能障碍明显低于中社会支持组患者与低社会支持组患者，差异

具有意义（Ｐ＜００５）。具体结果详见表２。
２４　三组患者不同社会支持程度的患者性功能状态障碍事件
发生率对比

　　术前三组患者的射精异常及早泄发生率对比，差异无统计
学意义（Ｐ＞００５）；术后３个月、６个月高社会支持组患者的射
精异常及早泄明显低于中社会支持组患者与低社会支持组患

者，差异具有意义（Ｐ＜００５）。具体结果详见表３。

表２　三组患者不同社会支持程度患者的
勃起功能障碍发生率对比［ｎ（％）］

组别 例数 术前 术后３个月 术后６个月

高社会支持 ２６ １３（５０００） ４（１５３８） １（３８５）　

中社会支持 ２６ １２（４６１５） ７（２６９２） ４（１５３８）

低社会支持 ２６ １３（５０００） ８（３０７７） ７（２６９２）

χ２值 ０１２１ ６１６１ ７２１２

Ｐ值 ＞００５ ＜００５ ＜００５

表３　三组患者不同社会支持程度的患者性功能状态障碍事件发生率对比 ［ｎ（％）］

组别 例数
射精异常

术前 术后３个月 术后６个月

早泄

术前 术后３个月 术后６个月

高社会支持 ２６ １５（５７６９） ７（２６９２） ２（７６９）　 １４（５３８５） ６（２３０８） １（３８５）　

中社会支持 ２６ １４（５３８５） ９（３４６２） ６（２３０８） １３（５０００） ８（３０７７） ４（１５３８）

低社会支持 ２６ １５（５７６９） １１（４２３１） ７（２６９２） １３（５０００） ９（３４６２） ７（２６９２）

χ２值 １２７９ ８３４７ ５４７９ １２１５ ６５１０ ８５１７

Ｐ值 ＞００５ ＜００５ ＜００５ ＞００５ ＜００５ ＜００５

２５　三组患者不同社会支持程度的患者性生活质量评价对比
术前三组患者的 ＳＬＱＱＱＯＬ量表评分结果差异无统计学

意义（Ｐ＞００５）；术后 ３个月、６个月时，高社会支持组患者
ＳＬＱＱＱＯＬ评分结果明显更高，差异具有意义（Ｐ＜００５）。具体
结果详见表４。

表４　三组患者不同社会支持程度的患者

性生活质量评价对比（分，Ｍｅａｎ±ＳＤ）

组别 例数 术前 术后３个月 术后６个月

高社会支持 ２６ １５６７±１３８ ２６１０±１４６ ２８８５±１２０

中社会支持 ２６ １４２６±１３９ ２０７０±２８１ ２２６２±２１１

低社会支持 ２６ １４３８±１３１ １６１６±２３１ １８７２±１２５

Ｆ值 ０８３ １０２５ １２６１

Ｐ值 ＞００５ ＜００５ ＜００５

,

　讨论
３１　社会支持程度与前列腺增生患者术后性生活之间的关系

前列腺增生是临床高发病，据有关研究对６０岁以上老年人
进行前列腺组织学检查得出，９０％以上均伴有前列腺增生的现
象［９］。受中国人口老龄化的大环境影响，前列腺增生患者逐年

增加，使得医疗资源浪费的现象加剧。同时也因此，临床对前列

腺增生的重视程度加大，相关研究增多。目前手术是治疗这种

疾病的常用有效方法，但无论是基于开放性或微创手术的综合

治疗方法，在缓解患者症状及体征的同时，也会对患者和家属

产生负面影响，如术后并发症、心理焦虑、担忧、家庭关系变化、

家庭经济负担等等，其中亦有多项关于患者术后生活质量的研

究讨论，尤其是性生活方面也是患者更加关注的方面［１０］。

近年来，临床患者社会支持的价值逐渐受到关注，社会支

持度作为患者心理状态的保护因素，与人类健康密不可分，是

影响患者心理反应的重要因素之一［１１］。临床研究表明［１２］，良

好的社会支持可以减少患者的精神刺激，消除其负面情绪，从而

间接保护人体健康。鉴于此，笔者推测患者的社会支持程度是

影响良性前列腺增生患者生活质量的因素之一。为此本研究分

析了江苏省人民医院前列腺增生患者的社会支持程度，发现普

遍集中于中低等级，这也反映了我国前列腺增生患者的社会支

持程度有待提高。我们进一步对比分析了不同等级的社会支持

度对患者术后性功能水平的影响，结果显示在术后３个月及６
个月时的三组不同社会支持程度患者术后性功能差异极大，主

要表现在勃起功能障碍、射精异常以及早泄等方面，高社会支持

组患者的的性功能状态明显最优，上述症状显著降低。换句话

说，前列腺增生患者术后性功能的恢复与其社会支持度密切相

关。分析原因［１３］：患者的社会支持水平受到患者家庭生活和社

会生活的影响。手术后，接收到外来鼓励的频率越高，其治疗信

心越强，使性功能恢复效果更加明显；而社会支持水平相对较低

的术后患者对功能恢复的各个方面缺乏信心，缺乏相关科学和

足够的外部支持。因此，他们的康复疗效和其他基本因素相对

较差；除了患者其他方面的心理因素外，患者的性功能障碍恢复

得很慢且缓慢，因此表现出相对较差的状态。因此，临床治疗应

了解并重视提高患者的社会支持程度。

３２　提高前列腺增生患者社会支持程度的相关对策
目前已有多项研究证实社会支持是患者应对疾病、战胜疾

病的重要因素之一。可以改善患者的自我负担，学会调整心理

状态，并在最佳状态下接受治疗，采取积极面对的应对方式，这

也是人们采取的缓解心理压力，消除或减弱压力的行为策

略［１４］。因此，针对前列腺增生患者需要积极采取相应护理对

策，提高其社会支持程度，改善其术后性生活质量，主要措施

有［１５］：①帮助患者营造良好的家庭氛围，与家人沟通，了解患者
的经济背景以及对疾病的态度，主动提供科学合理的指导和干
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预，并在有条件的情况下为患者争取社会保障，建立一套完整

的社会支持系统，取得患者的信任，使其感受到爱和温暖，配合

治疗。②帮助患者建立网络信息平台。该部门的工作计算机为
良性前列腺增生患者建立了 ＱＱ群通信平台，并邀请患者及其
家属参加群聊。使患者及其家人更容易，更快地获得有关前列

腺疾病维护的知识，并及时提供有关其现状的反馈。专家和护

士将及时提供反馈和指导。③加强心理干预。前列腺增生患者
的生活质量并不只是取决于病情的严重程度，同时也与患者的

心理反应密切相关，尤其是焦虑（或抑郁）心理严重影响到患者

生活状态。护理人员应根据患者的文化背景给予个体化心理

干预，指导如何自我调节不良情绪，建立健康乐观的态度。④给
予术后性知识指导。由专业泌尿科医生针对前列腺增生患者

术后心理特点及性生活习惯提出正确的泌尿学指导。帮助他

们树立正确的性心理和纠正性生活习惯，逐步提高他们的性生

活质量。

综上所述，前列腺增生患者术后性功能障碍与其社会支持

程度密切相关，即社会支持程度越低，其性生活质量越差。这需

要看临床医护人员对社会支持程度较低者加以重视，尤其是性

功能方面的干预，采取积极对策提高患者的治疗信心，保持乐

观心态。

参 考 文 献

［１］　ＬｉｎＴｓａｉＯ，ＣｌａｒｋＰＥ，ＭｉｌｌｅｒＮＬ，ｅｔａｌ．Ｓｕｒｇｉｃａｌｉｎｔｅｒｖｅｎｔｉｏｎｆｏｒｓｙｍｐ
ｔｏｍａｔｉｃｂｅｎｉｇｎｐｒｏｓｔａｔｉｃｈｙｐｅｒｐｌａｓｉａｉｓｃｏｒｒｅｌａｔｅｄｗｉｔｈｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｏｆ
ｔｈｅＡＰ１ｔｒａｎｓｃｒｉｐｔｉｏｎｆａｃｔｏｒｎｅｔｗｏｒｋ［Ｊ］．ＴｈｅＰｒｏｓｔａｔｅ，２０１４，７４（６）：
６６９６７９．

［２］　余家俊，郭永连，李国灏，等．不同社会支持程度前列腺增生患者
术后性功能状态对比研究［Ｊ］．中国性科学，２０１７，２６（７）：５７．

［３］　王丹．重度前列腺增生症患者不良情绪和社会支持及针对性干
预效果［Ｊ］．中国健康心理学杂志，２０１７，２５（１１）：１６６１１６６５．

［４］　ＸｕＤ，ＷａｎｇＬ，ＭｅｉＸ，ｅｔａｌ．Ｐｒｏｔｅｃｔｉｖｅｅｆｆｅｃｔｓｏｆｓｅａｈｏｒｓｅｅｘｔｒａｃｔｓｉｎａ
ｒａｔｃａｓｔｒａｔｉｏｎａｎｄｔｅｓｔｏｓｔｅｒｏｎｅｉｎｄｕｃｅｄｂｅｎｉｇｎｐｒｏｓｔａｔｉｃｈｙｐｅｒｐｌａｓｉａ
ｍｏｄｅｌａｎｄｍｏｕｓｅｏｌｉｇｏｓｐｅｒｍａｔｉｓｍｍｏｄｅｌ［Ｊ］．Ｅｎｖｉｒｏｎｍｅｎｔａｌｔｏｘｉｃｏｌｏ

ｇｙａｎｄｐｈａｒｍａｃｏｌｏｇｙ，２０１４，３７（２）：６７９６８８．
［５］　茅锡芳，诸冷凌，马丹，等．前列腺增生患者反刍思维现状及其影

响因素分析［Ｊ］．中华现代护理杂志，２０１８，２４（２３）：２７５７２７６１．
［６］　苏计，梁伟，丁全民等．前列腺增生手术患者术后性生活质量及

其影响因素研究［Ｊ］．中国性科学，２０１７，２６（１１）：１６１８．
［７］　刘一梅，余琦，顾冬生，等．重度前列腺增生症患者情绪、社会支

持和应对方式的调查［Ｊ］．中国健康心理学杂志，２０１５，２３（３）：
４４１４４３，４４４．

［８］　李淑霞，黄俊．老年良性前列腺增生症患者自我护理能力与抑郁
及社会支持的相关性［Ｊ］．重庆医学，２０１３，４２（１０）：１１９２１１９４．

［９］　李淑霞，黄俊．老年良性前列腺增生症患者的自我护理能力及其
影响因素［Ｊ］．解放军护理杂志，２０１３，３０（１）：１９２２．

［１０］　王海燕，黄济云，朱玉杰，等．前列腺增生术后患者的健康相关生
活质量、心理健康状况和性功能的相关性［Ｊ］．临床与病理杂志，
２０１９，３９（１）：１２６１３３．

［１１］　陆鸿海，王晖，李爱华，等．经尿道前列腺电汽化切除术治疗高龄
大体积前列腺增生患者的疗效观察［Ｊ］．中国男科学杂志，２０１６，
３０（６）：５２５４．

［１２］　徐文仙，许建伟，刘水英，等．自制宣教视频在老年前列腺增生围
手术期患者宣教中的干预效果评价［Ｊ］．中国慢性病预防与控
制，２０１７，２５（４）：２８３２８６．

［１３］　严博泉，李燕玲，刘少青，等．经尿道等离子前列腺剜除术对老年
良性大体积前列腺增生患者前列腺症状评分和生活质量的影响

［Ｊ］．国际泌尿系统杂志，２０１８，３８（２）：２２０２２４．
［１４］　ＴｏｒｓｈｉｚｉＡＤ，ＺａｒａｎｄｉＭＨＦ，ＴｏｒｓｈｉｚｉＧＤ，ｅｔａｌ．Ａｈｙｂｒｉｄｆｕｚｚｙｏｎｔｏｌｏ

ｇｙｂａｓｅｄｉｎｔｅｌｌｉｇｅｎｔｓｙｓｔｅｍｔｏｄｅｔｅｒｍｉｎｅｌｅｖｅｌｏｆｓｅｖｅｒｉｔｙａｎｄｔｒｅａｔｍｅｎｔ
ｒｅｃｏｍｍｅｎｄａｔｉｏｎｆｏｒｂｅｎｉｇｎｐｒｏｓｔａｔｉｃｈｙｐｅｒｐｌａｓｉａ［Ｊ］．ＣｏｍｐｕｔｅｒＭｅｔｈ
ｏｄｓａｎｄＰｒｏｇｒａｍｓｉｎＢｉｏｍｅｄｉｃｉｎｅ，２０１４，１１３（１）：３０１３１３．

［１５］　ＣａｎｔｗｅｌｌＡＬ，ＢｏｇａｃｈｅＷＫ，ＲｉｃｈａｒｄｓｏｎＳＦ，ｅｔａｌ．Ｍｕｌｔｉｃｅｎｔｒｅｐｒｏｓｐｅｃ
ｔｉｖｅｃｒｏｓｓｏｖｅｒｓｔｕｄｙｏｆｔｈｅ′ｐｒｏｓｔａｔｉｃｕｒｅｔｈｒａｌｌｉｆｔ′ｆｏｒｔｈｅｔｒｅａｔｍｅｎｔｏｆ
ｌｏｗｅｒｕｒｉｎａｒｙｔｒａｃｔｓｙｍｐｔｏｍｓｓｅｃｏｎｄａｒｙｔｏｂｅｎｉｇｎｐｒｏｓｔａｔｉｃｈｙｐｅｒｐｌａｓｉａ
［Ｊ］．ＢＪＵｉｎｔｅｒｎａｔｉｏｎａｌ，２０１４，１１３（４）：６１５６２２．

（收稿日期：２０１９０７０２）

△【通讯作者】赵晏，Ｅｍａｉｌ：ｙａｎｇｕａｉｓｉｔａｎ６９＠１６３ｃｏｍ

ＤＯＩ：１０．３９６９／ｊ．ｉｓｓｎ．１６７２１９９３．２０１９．１２．０３８ ·性心理学·

共情干预对女性不孕症患者负性情绪、希望水平
及应对方式的影响
赵晏△

大连市妇女儿童医疗中心生殖与遗传医学中心，辽宁 大连 １１６０３３

【摘要】　目的　探讨共情干预对女性不孕症患者负性情绪、希望水平及应对方式的影响。方法　选择
２０１６年７月至２０１７年１０月大连市妇女儿童医疗中心诊治的１３２例女性不孕症患者作为研究对象。采用随
机数字表法分为干预组和对照组各６６例。对照组给予包括健康宣教、心理干预、用药指导、并发症预防等在
内的常规护理干预，干预组联合应用共情护理。随访３个月，比较两组患者负性情绪、希望水平、应对方式等
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指标。结果　干预组患者焦虑（ＳＡＳ）（４０１２±６１２）、抑郁（ＳＤＳ）（４１２５±６２０）评分明显低于对照组，差异
具有统计学意义（ｔ＝５６５２，６０７２，Ｐ＜００５）；对现实和未来的态度（１２３２±１５６）、与他们保持亲密关系
（１３１２±１４５）、采用积极行动（１３２４±１５２）评分明显高于对照组，差异具有统计学意义（ｔ＝７６５４，
７４６８，６７７４，Ｐ＜００５）；解决问题（０８１±０１４）、求助（０７５±０１８）、明显高于对照组，退避评分（０５１±
０１５）明显低于对照组，差异具有统计学意义（ｔ＝２４９８，３７０２，２６３０，Ｐ＜００５）。结论　共情护理有助于
缓解女性不孕症患者焦虑、抑郁等负性情绪，增强希望水平，促进积极应对行为能力的养成。

【关键词】　女性；不孕症；共情干预；负性情绪；希望水平；应对方式
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　　不孕症是指有正常夫妻性生活、１年未采取任何避孕措施
而没有成功妊娠者。我国不孕人数超过４０００万，约占育龄人口
的１２５％［１］。不孕症发病原因众多，除了明确的病理与生理因

素外，心理变化、希望水平、应对方式也是影响不孕症发病率及

预后的重要因素［２］。相关研究表明，不孕症患者均伴有严重的

焦虑抑郁情绪，希望水平低下，易产生应对方式偏移［３４］。共情

是一种情绪、情感状态的感知与体验，共情护理是一种基于共

情理论的护理模式，采用耐心倾听、换位思考、信息整理与反馈、

共情体验等方法，站在患者角度实现理解帮助患者目的［５６］。

本文以负性情绪、希望水平、应对方式为切入点，分析共情干预

在不孕症患者中的应用效果。

!

　对象与方法
１１　研究对象

选择２０１６年７月至２０１７年１０月大连市妇女儿童医疗中
心诊治的１３２例女性不孕症患者作为研究对象。采用随机数字
表法分为干预组和对照组，每组各６６例。其中干预组中途退出
１例，随访脱落１例，对照组中途退出２例，随访脱落３例，最终
实际纳入病例１２５例。纳入标准：①均符合世界卫生组织《不
育夫妇标准检查与诊断手册》［７］不孕症诊断标准；②具有正常
的沟通交流理解能力；③经医院伦理委员会批准，患者或家属
均签署知情同意书。排除标准：①合并精神疾病或认知功能障
碍者；②合并严重心、肝、肾等脏器功能障碍者；③男方不孕者；

④中途退出或随访脱落者。本研究已获患者及家属签署知情同
意，并获大连市妇女儿童医疗中心伦理委员会批准。

１２　调查工具
①负性情绪：采用焦虑自评量表（ＳＡＳ）、抑郁自评量表

（ＳＤＳ）［８］测评焦虑、抑郁程度，两表均由２０个条目组成，每个条
目采用１４分４级评分法，分值越高，焦虑、抑郁程度越强烈。
②希望水平：采用王艳华［９］中文版Ｈｅｒｔｈ希望量表进行测评，包
括对现实和未来的态度（４条目）、与他人保持亲密关系（４条
目）、采用积极行动（４条目）等３个维度共１２个条目，每个条目
采用１４分４级评分法，分值越高，希望水平越高。量表经检验
具有良好的内部一致性：Ｃｒｏｎｂａｃｈ′ｓα＝０８５６。③应对方式：采
用肖计划等［１０］应付方式问卷进行测评，包括解决问题（１２条
目）、自责（１０条目）、求助（１０条目）、幻想（１０条目）、退避（１０
条目）、合理化（１０条目）等共６维度共６２个条目，每个条目采
用“是”计１分、“否”计０分的方法，每个维度取各条目平均值，
分值越高，对应维度越强烈。量表经检验具有良好的内部一致

性：Ｃｒｏｎｂａｃｈ′ｓα＝０８４３。
１３　干预方法
１３１　干预方法　对照组给予女性不孕症患者常规护理干预，
包括健康宣教、心理干预、用药指导、并发症预防、出院指导等。

干预组联合应用共情护理干预。

１３２　组建共情护理干预小组　包括主治医师、专科护士、患
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者家属等，组织学习女性不孕、共情理论、人性关怀等相关知识，

查寻国内外文献资料，搜寻经循证医学支持的女性不孕症患者

共情护理证据，编制《女性不孕症患者共情护理手册》。

１３３　评估方法　围绕本次研究重点，采用“一对一”交流的
方式，评估患者焦虑／抑郁程度、希望水平、应对方式，分析不同
年龄、文化程度、家庭经济状况患者接受共情护理的能力，制定

个性化、多元化的共情护理方法。

１３４　共情护理　①耐心倾听：与患者建立良好的护患关系，
采用面部表情、眼神暗示或鼓励性的放言，鼓励患者诉说自己

内心最真实的想法，如不孕症给家庭／夫妻双方带来的影响、曾
经为助孕付出的努力、希望得到什么样的帮助等等。交流过程

中不轻易打断患者的诉说、不作价值判断，增强对患者情感、希

望、应对等方面的体验程度。②换位思考：站在患者角度，仔细
感知女性不孕症患者内心世界，如不孕症所致情感失落、希望

拥有孩子的迫切、急病乱投医的无奈，与患者形成共情反应。③
信息整理与反馈：及时收集整理患者信息诉求，采用角色置换

的方法，分析患者焦虑抑郁、希望水平与应对方式低下的的内

在原因及外部因素，结合共情悟及专业知识，给予患者建设性

的意见。告知患者排解焦虑抑郁情绪的方法，积极寻求家庭及

社会支持，增强配合治疗与护理干预的信心，提高积极应对不

孕症的能力。④共情检验：分析患者对反馈信息的接受程度，评
估患者是否就不孕症情感变化、希望水平、应对方式对不孕症

治疗及转归影响等产生共情，是否认同护士的建议并愿意付诸

实施。

１３５　多模式干预　包括发放健康教育手册、集中讲座（不少
于３次，６０ｍｉｎ／次 ～９０ｍｉｎ／次）、个体指导、微信支持（组建“不
孕症之友”微信群，开放时间：上午８：００～１０：００，下午１８：００～
２０：００）、随访（门诊随访、电话随访、微信随访、家庭访视）。
１４　观察指标

干预前、随访３个月，比较两组负性情绪、希望水平、应对方
式等。

１５　统计学处理
采用ＳＰＳＳ２００软件对相关数据进行统计分析。计量资料

采用ｔ检验，以均数±标准差（Ｍｅａｎ±ＳＤ）表示；计数资料采用
χ２检验，以频数（百分数）［ｎ（％）］表示；Ｐ＜００５表示差异具有

统计学意义。

)

　结果
２１　两组患者一般资料比较

两组患者年龄范围２５岁 ～４４岁，年龄（２９７９±４３０）岁；
不孕时间范围６个月～５年，不孕时间（３２８±０７２）年；不孕症
类型：原发性不孕７９例，继发性不孕４６例；文化程度：初中及以
下２５例，高中（含中专）６０例，大专及以上４０例；家庭经济状况
（每月人均）：≥３０００元７７例，＜３０００元４８例。两组女性不孕
症患者年龄、不孕时间、不孕类型、文化程度、家庭经济状况等资

料比较，差异无统计学意义（Ｐ＞００５），具有可比性。具体情况
详见表１。

表１　两组患者一般资料比较［Ｍｅａｎ±ＳＤ／ｎ（％）］

　　　一般资料
干预组

（ｎ＝６４）
对照组

（ｎ＝６１）
ｔ／ｘ２值 Ｐ值

年龄（岁） ３０１２±４２４２９４５±５３６ ０７７７ ０１６４

不孕时间（年） ３３５±０７５ ３２１±０７８ １０９６ ００８４

不孕类型（例） ０８２５ ００９５

　原发性不孕 ３８（５９３８） ４１（６７２１）

　继发性不孕 ２６（４０６２） ２０（３２７９）

文化程度（例） ０９５５ ００８８

　初中及以下 １４（２１８８） １１（１８０３）

　高中（含中专） ３２（５００） ２８（４５９０）

　大专及以上 １８（２８１３） ２２（３６０７）

家庭经济状况（每月人均） ０７９５ ０１４３

　≥３０００元 ３７（５７８１） ４０（６５５７）

　＜３０００元 ２７（４２１９） ２１（３４４３）

２２　两组患者负性情绪比较
干预前，两组患者 ＳＡＳ、ＳＤＳ评分比较，差异无统计学意义

（Ｐ＞００５）；随访３个月，两组ＳＡＳ、ＳＤＳ评分明显低于同组干预
前，差异具有统计学意义（Ｐ＜００５，Ｐ＜００１），干预组患者
ＳＡＳ、ＳＤＳ评分明显低于对照组患者，差异具有统计学意义（Ｐ＜
００５）。具体结果详见表２。

表２　两组患者干预前后ＳＡＳ、ＳＤＳ评分比较（分，Ｍｅａｎ±ＳＤ）

指标
干预前

干预组（ｎ＝６４） 对照组（ｎ＝６１） ｔ值 Ｐ值

随访３个月

干预组（ｎ＝６４） 对照组（ｎ＝６１） ｔ值 Ｐ值

ＳＡＳ评分 ５２３２±７２４ ５１４５±６７４ ０６９５ ０２４５ ４０１２±６１２ｂ ４６５２±６５４ａ ５６５２ ００１１

ＳＤＳ评分 ５４３２±７３６ ５３６５±７４２ ０５０７ ０４２２ ４１２５±６２０ｂ ４８１２±６４５ａ ６０７２ ００１０

　　注：标有“ａ”表示，对照组干预前、随访３个月比较，ｔ＝４１００，４３９３，Ｐ＜００５；标有“ｂ”表示，干预组干预前、随访３个月比较，ｔ＝１０２９５，
１０８６５，Ｐ＜００１

２３　两组患者希望水平比较
干预前，两组患者对现实和未来的态度等希望水平评分比

较，差异无统计学意义（Ｐ＞００５）；随访３个月，两组患者对刺
现实和未来的态度等评分明显高于同组干预前，差异具有统计

学意义（Ｐ＜００５，Ｐ＜００１），干预组患者对现实和未来的态
度、与他们保持亲密关系、采用积极行动等评分明显高于对照

组患者，差异具有统计学意义（Ｐ＜００５）。具体结果详见表３。
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表３　两组患者干预前后希望水平评分比较比较（Ｍｅａｎ±ＳＤ）

指标
干预前

干预组（ｎ＝６４） 对照组（ｎ＝６１） ｔ值 Ｐ值

随访３个月

干预组（ｎ＝６４） 对照组（ｎ＝６１） ｔ值 Ｐ值

对现实和未来的态度 ８３５±１２４ ８６２±１３５ １１６５ ００８４ １２３２±１５６ｂ １０２１±１５２ａ ７６５４ ０００２

与他人保持亲密关系 ９１２±１３５ ９３６±１４２ ０９６９ ００８８ １３１２±１４５ｂ １１２４±１３６ａ ７４６８ ０００３

采用积极行动　　　 ８５４±１２６ ８８２±１４４ １１５８ ００８３ １３２４±１５２ｂ １１４５±１４３ｂ ６７７４ ０００５

　　注：标有“ａ”表示，对照组干预前、随访３个月比较，ｔ＝６１０９，７４６８，１０１２２，Ｐ＜００５，；标有“ｂ”表示，干预组干预前、随访３个月比较，ｔ＝
１５９３７，１６１５２，１９０４４，Ｐ＜００１

２４　两组患者应对方式比较
干预前，两组患者解决问题等应对方式评分比较，差异无

统计学意义（Ｐ＞００５）；干预后，两组解决问题、求助明显高于
同组干预前，自责、幻想、退避评分明显低于同组干预前，差异具

有统计学意义（Ｐ＜００５，Ｐ＜００１），干预组解决问题、求助评
分明显高于对照组，退避评分明显低于对照组，差异具有统计

学意义（Ｐ＜０．０５）。具体结果详见表４。

表４　两组女性不孕症患者干预前后希望水平评分比较比较（Ｍｅａｎ±ＳＤ）

指标
干预前

干预组（ｎ＝６４） 对照组（ｎ＝６１） ｔ值 Ｐ值

随访３个月

干预组（ｎ＝６４） 对照组（ｎ＝６１） ｔ值 Ｐ值

解决问题 ０５４±０２１ ０５７±０２４ ０７４５ ０１８６ ０８１±０１４ｂ ０７２±０２５ａ ２４９８ ００３６

自责　　 ０７２±０２４ ０７０±０１８ ０５２５ ０４０２ ０４５±０１６ａ ０４９±０２０ａ １２３８ ００８２

求助　　 ０５２±０２３ ０５６±０２４ ０９５２ ００８８ ０７５±０１８ａ ０６４±０１５ａ ３７０２ ００３２

幻想　　 ０６５±０１８ ０６２±０２１ ０８５９ ００９２ ０５２±０１６ａ ０５５±０２１ａ ０９０１ ００９０

退避　　 ０７５±０１６ ０７２±０１８ ０９８６ ００８５ ０５１±０１５ａ ０６４±０２１ａ ３９９７ ００３０

合理化　 ０６４±０１５ ０６２±０２０ ０６３４ ００８ ０５８±０１２ａ ０６０±０２１　 ０６５８ ００３４

　　注：标有“ａ”表示，干预组干预前、随访３个月比较，ｔ＝８５５８，７４８８，６３００，４３１８，７１７０，２４９９，ａＰ＜００５；标有“ｂ”项表示，对照组干预前、随
访３个月比较，ｔ＝３３８１，６０９６，２２０８，１８４１，２２５９，０５３９，Ｐ＜００１

,

　讨论
生育被视为女性基本社会职能，生育与养育能力也是女性

成功标志之一。随着环境污染、性传播疾病、婚育年龄推迟等因

素的共同影响，我国不孕症发病率呈逐年上升的趋势。罹患不

孕作为一个重要的负生活事件，不可避免地会对患者心理、生

理造成应激反应，长期的焦虑抑郁情绪也会诱发多种躯体疾

病，造成下丘脑垂体、性腺等神经分泌功能紊乱，影响治疗效果
及生活质量［１１］。如何在实施治疗的同时寻找有效的心理干预

措施，一直是临床医护工作者关注的焦点。

女性不孕症患者心理特点非常复杂，焦虑、抑郁、内疚、自

卑、失望混杂其中，更为重要的是，面对社会与家庭的压力，更多

的女性不孕患者不愿意被更多的人知道，即便是诊断、治疗、护

理有良好的私密性，这也是常规护理效果欠佳的原因［１２］。共情

护理作为人本主义心理治疗的核心技术，“穿上病人的鞋子来

感受与观察病人的体验”，这是对共情概念最通俗的诠释。共

情护理包括借助经验理解问题实质、深入对方内心体验情感与

思维、运用技巧传达共情［１３］，这也非常契合现代“生物心理社
会”整体护理模式。董彩霞等［１４］研究认为，共情护理能够化解

不孕症腹腔镜手术治疗患者（４３例）抑郁情绪，本文研究，在准
确评估女性不孕症患者焦虑、抑郁程度的基础上，通过耐心倾

听患者心理诉求、站在患者角度感知患者的内心世界、分析患

者焦虑／抑郁产生的内外部原因、给予患者专业的化解方案。通
过比较两组女性不孕症患者ＳＡＳ、ＳＤＳ评分，所得结论也支持上
述文献观点。

相关研究表明，不孕症患者希望水平整体不高，与社会支

持程度相关［１５］；在应对方式，患者多选择自责、退避、幻想等不

成熟的应对方式，主动寻求解决问题动机与能力不足［１６］。焦

虑、抑郁等负性情绪作为一个中介因子，在个体疾病管理与希望

水平、应对方式之间发挥着消极的作用［１７］。共情护理以评估为

基础、共性护理为手段，在缓解患者焦虑抑郁情绪的同时，也从

专业角度给予患者有效应对方式的建议，增强战胜疾病的信

心［１８１９］。本文研究中，随访３个月，干预组对现实和未来的态
度希望水平评分以及解决问题、求助评分明显高于对照组，退避

评分明显低于对照组，姚爱英等［２０］将共情护理应用于食管癌手

术患者（５５例）、谢晓颖等［２１］将共情护理应用于抑郁症（５０例）
中也有类似的文献报道。

本文研究结果表明，共情干预应用于女性不孕症患者护理

干预中，能够化解患者焦虑、抑郁等负性情绪，增强患者希望水

平，促进积极应对行为方式的养成。需要指出是，不孕症心理干

预是一个长期的过程，共情护理只是其中一个有效的方式，并不

能完全缓解不孕症患者负性情绪，如何构建包括共情干预在内

的综合干预模式，仍是一个需要探讨的课题。
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［２］　李志杰，张卓然，毛东伟，等．不孕症患者疾病不确定感与应对方
式的相关性研究［Ｊ］．中国性科学，２０１５，２４（８）：７９８１．

［３］　唐楠，赵延慧，张宏晨，等．２２１名不孕症女患者治疗期间希望水
平现状及影响因素分析［Ｊ］．护理学报，２０１８，２５（６）：２８３２．
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［４］　张玉新，黄少娥，胡琴琴，等．行宫腔内人人授精助孕患者心理韧
性与应对方式、社会支持的相关性研究［Ｊ］．中国计划生育和妇
产科，２０１８，１０（１０）：８８９１．

［５］　ＨａｊｉｂａｂａｅｅＦ，ＡＦａｒａｈａｎｉＭ，ＡｍｅｒｉＺ，ｅｔａｌ．Ｔｈｅｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐｂｅｔｗｅｅｎ
ｅｍｐａｔｈｙａｎｄｅｍｏｔｉｏｎａｌｉｎｔｅｌｌｉｇｅｎｃｅａｍｏｎｇＩｒａｎｉａｎｎｕｒｓｉｎｇｓｔｕｄｅｎｔｓ
［Ｊ］．ＩｎｔＪＭｅｄＥｄｕｃ，２０１８，９：２３９２４３．

［６］　沈荷红．“共情护理”模式在抑郁症患者临床护理中的开展效果
分析［Ｊ］．中医药管理杂志，２０１５，２３（１７）：５３５５．

［７］　世界卫生组织．不育夫妇标准检查与诊断手册［Ｍ］．北京：科学
出版社会，１９９４：１９．

［８］　汪向东，王希林，马弘．心理卫生评定量表手册［Ｊ］．中国心理卫
生杂志，１９９９，１２（增刊）：２５３２５６．

［８］　王艳华．中文版Ｈｅｒｔｈ希望量表用于癌症病人的可行性研究［Ｊ］．
护理研究，２０１０，２４（１）：２０２１．

［１０］　肖计划，许秀峰．“应付方式问卷”信度与效度研究［Ｊ］．中国心理
卫生杂志，１９９６，１０（４）：１６４１６８．

［１１］　ＡａｒｔｓＪＷ，ｖａｎＯｅｒｓＡＭ，ＦａｂｅｒＭＪ，ｅｔａｌ．Ｃｏｍｍｕｎｉｃａｔｉｏｎａｔａｎｏｎｌｉｎｅ
ｉｎｆｅｒｔｉｌｉｔｙｅｘｐｅｒｔｆｏｒｕｍ：Ｐｒｏｖｉｄｅｒｒｅｓｐｏｎｓｅｓｔｏｐａｔｉｅｎｔｓ′ｅｍｏｔｉｏｎａｌａｎｄ
ｉｎｆｏｒｍａｔｉｏｎａｌｃｕｅｓ［Ｊ］．ＪＰｓｙｃｈｏｓｏｍＯｂｓｔｅｔＧｙｎａｅｃｏｌ，２０１５，３６（２）：
６６７４．

［１２］　郭启云，颜丹，梁翠，等．体外受精胚胎移植患者焦虑、抑郁情绪
与生育生命质量的相关性分析［Ｊ］．中国实用护理杂志，２０１７，３３

（２７）：２０８１２０８６．
［１３］　汪红英，刘茜茜，张国娟，等．肿瘤科护士对患者提供共情护理体

验的质性研究［Ｊ］．中华现代护理杂志，２０１７，２３（２０）：２６５３２６５７．
［１４］　董彩霞，郭春杏，刘婵娣．共情护理对腹腔镜手术治疗不孕症患

者抑郁的影响［Ｊ］．护理实践与研究，２０１６，１３（１８）：１４２１４３．
［１５］　唐楠，杨蕊．１３７例不孕症患者希望水平与领悟社会支持相关性

研究［Ｊ］．中国妇幼保健，２０１６，３１（１１）：２３５９２３６２．
［１６］　卢凤笛，罗家有．不孕年限与患者焦虑、抑郁、应对方式的相关性

［Ｊ］．中国妇幼健康研究，２０１７，２８（２）：１３７１３９．
［１７］　陈玉梅，闫树英，赵娟，等．肠造口患者希望水平、应对方式及焦

虑抑郁的相关性［Ｊ］．中国老年学杂志，２０１８，３８（１３）：３２７０３２７２．
［１８］　郑丽媛，杨晓红．共情护理对恶性肿瘤患者手术希望水平及健康

行为的影响［Ｊ］．实用临床医药杂志，２０１５，１９（４）：１５３１５５．
［１９］　ＹａｎｇＣＰ，ＨａｒｇｒｅａｖｅｓＷＡ，ＢｏｓｔｒｏｍＡ．Ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎｏｆｅｍｐａｔｈｙｏｆｎｕｒｓ

ｉｎｇｓｔａｆｆｗｉｔｈｒｅｄｃｔｉｏｎｏｆｓｅｃｌｕｓｉｏｎａｎｄｒｅｓｔｒａｉｎｔｉｎｐｓｙｃｈｉａｔｒｉｃｉｎｐａ
ｔｉｅｎｔｃａｒｅ［Ｊ］．ＰｓｙｃｈｉａｔｒｉｃＳｅｒｖｉｃｅｓ，２０１４，６５（２）：２５１２５４．

［２０］　姚爱英，徐贞珍．共情护理对食管癌手术患者希望水平及主观幸
福感的影响［Ｊ］．中华现代护理杂志，２０１５，２１（４）：３９７３９９，４００．

［２１］　谢晓颖，蒋荣泉，凌迎春，等．“共情护理”模式在抑郁症患者护理
中的应用及其对患者生活质量的影响研究［Ｊ］．中国医药导报，
２０１３，１０（３３）：１２２１２５．

（收稿日期：２０１９０１１１）

【基金项目】南通大学附属医院科研课题“基于思维导图的乳腺癌ＰＩＣＣ置管患者健康教育模式的应用研究”（Ｔｆｈ１７１６）
△【通讯作者】李一桔，Ｅｍａｉｌ：ｗｏｗｏ９１１０＠１２６ｃｏｍ

ＤＯＩ：１０．３９６９／ｊ．ｉｓｓｎ．１６７２１９９３．２０１９．１２．０３９ ·性教育与性健康·

思维导图在乳腺癌 ＰＩＣＣ带管患者早期健康宣教中的
应用价值
胡汉美　李一桔△　陆萍 　陈云霞 　高燕红
南通大学附属医院甲乳外科，江苏 南通 ２２６００１

【摘要】　目的　探讨思维导图在乳腺癌ＰＩＣＣ带管患者早期健康宣教中的应用价值。方法　选取２０１７
年１０月至２０１８年１０月南通大学附属医院诊治的１５８例乳腺癌患者作为研究对象。患者按入院顺序随机数
字法分为观察组和对照组，每组各７９例。对照组患者接受常规健康宣教，观察组患者在对照组的基础上辅以
思维导图健康宣教护理干预。对比和评估两组患者ＰＩＣＣ相关知识掌握情况、自我管理能力、健康教育满意度
和ＰＩＣＣ导管并发症发生情况等指标。结果　干预后，观察组患者ＰＩＣＣ导管知识了解来源及程度（ｔ＝６７１８，Ｐ
＝００００）、ＰＩＣＣ导管使用过程的熟悉程度（ｔ＝２０８９８，Ｐ＝００００）及维护ＰＩＣＣ导管相关要求（ｔ＝１２２０４，Ｐ＝
００００）等方面评分与对照组相比显著上升；观察组患者在导管自我监测（ｔ＝１５８２６，Ｐ＝００００）、日常活动管理
（ｔ＝１０４１９，Ｐ＝００００）、维护依从性（ｔ＝８７６４，Ｐ＝００００）和应急处理（ｔ＝４５５４７，Ｐ＝００００）等方面评分与对
照组显著上调；观察组患者健康教育（ｔ＝７９７１，Ｐ＝００００）、病房环境（ｔ＝６７５３，Ｐ＝００００）、护理人员服务态
度（ｔ＝１５６０８，Ｐ＝００００）及其宣教熟练程度（ｔ＝１６６３６，Ｐ＝００００）和早期宣教效果（ｔ＝７８４６，Ｐ＝００００）等维
度评分显著高于对照组患者；化疗期间，观察组患者ＰＩＣＣ导管并发症发生率为８８６％，显著低于对照组发生
率２７８５％（χ２＝９５０３，Ｐ＝０００２）。结论　思维导图早期健康宣教护理干预，能有效提高患者ＰＩＣＣ知识掌握
程度，改善患者导管自我管理能力，优化患者满意度，减少并发症发生，值得临床推广。

【关键词】　思维导图；早期健康宣教；乳腺癌；ＰＩＣＣ带管
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Ｐ＝００００）ｉｎｔｈｅｏｂｓｅｒｖａｔｉｏｎｇｒｏｕｐｗｅｒｅｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｈｉｇｈｅｒｔｈａｎｔｈｏｓｅｉｎｔｈｅｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐｄｕｒｉｎｇｈｏｓｐｉｔａｌｉｚａｔｉｏｎ；
ｔｈｅｉｎｃｉｄｅｎｃｅｏｆＰＩＣＣｃａｔｈｅｔｅｒｃｏｍｐｌｉｃａｔｉｏｎｓｉｎｔｈｅｏｂｓｅｒｖａｔｉｏｎｇｒｏｕｐｗａｓ８８６％，ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｌｏｗｅｒｔｈａｎｔｈｅｃｏｎ
ｔｒｏｌｇｒｏｕｐｏｆ２７８５％ （χ２＝９５０３，Ｐ＝０００２）．Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎｓ　Ｍｉｎｄｍａｐｐｉｎｇｉｎｅａｒｌｙｈｅａｌｔｈｅｄｕｃａｔｉｏｎｎｕｒｓｉｎｇｉｎ
ｔｅｒｖｅｎｔｉｏｎｃａｎｅｆｆｅｃｔｉｖｅｌｙｉｍｐｒｏｖｅｔｈｅｋｎｏｗｌｅｄｇｅｍａｓｔｅｒｙｏｆＰＩＣＣ，ｉｎｃｒｅａｓｅｔｈｅｓｅｌｆｍａｎａｇｅｍｅｎｔａｂｉｌｉｔｙｏｆｐａｔｉｅｎｔｓ，
ｏｐｔｉｍｉｚｅｔｈｅｓａｔｉｓｆａｃｔｉｏｎｏｆｐａｔｉｅｎｔｓａｎｄｒｅｄｕｃｅｔｈｅｏｃｃｕｒｒｅｎｃｅｏｆｃｏｍｐｌｉｃａｔｉｏｎｓ，ｗｈｉｃｈｉｓｗｏｒｔｈｐｒｏｍｏｔｉｏｎ．

【Ｋｅｙｗｏｒｄｓ】　Ｍｉｎｄｍａｐｐｉｎｇ；Ｅａｒｌｙｈｅａｌｔｈｅｄｕｃａｔｉｏｎ；Ｂｒｅａｓｔｃａｎｃｅｒ；Ｐｅｒｉｐｈｅｒａｌｌｙｉｎｓｅｒｔｅｄｃｅｎｔｒａｌｃａｔｈｅｔｅｒ
（ＰＩＣＣ）ｃａｔｈｅｔｅｒ

【中图分类号】　Ｇ４７９ 【文献标识码】　Ａ

　　外周置入中心静脉导管（ｐｅｒｉｐｈｅｒａｌｌｙｉｎｓｅｒｔｅｄｃｅｎｔｒａｌｃａｔｈｅ
ｔｅｒ，ＰＩＣＣ）是指从外周静脉血管导入，其尖端置于上腔静脉的用
于输液的导管。ＰＩＣＣ广泛应用于乳腺癌等恶性肿瘤化疗输液
中，其与传统方法相比，能显著缓解患者因反复穿刺所致的疼

痛，保护静脉血管，避免乳腺癌化疗药物对外周静脉和局部组

织的刺激，进而改善患者治疗效果［１２］，但 ＰＩＣＣ置管化疗并发
症高达３０％～４０％，严重影响化疗效果［３］。思维导图利用文字

和图像把ＰＩＣＣ置管重要性、相关知识、维护及并发症应急处理
等内容直观形象地表现出来，增强患者 ＰＩＣＣ知识掌握和理解
程度［４５］。目前已有临床研究证实思维导图早期宣教的有效

性［６］，但其具体应用于乳腺癌ＰＩＣＣ带管患者研究相对较少，因
而本文探讨思维导图在乳腺癌 ＰＩＣＣ带管患者早期健康宣教中
的应用价值，旨在为临床提供依据。

!

　对象与方法
１１　研究对象

本研究选取２０１７年１０月至２０１８年１０月间南通大学附属
医院收治的１５８例乳腺癌患者作为研究对象。患者按入院顺
序，随机数字法分为观察组和对照组，每组各７９例。纳入标准：
①经影像学、病理等临床确诊为乳腺癌；②行根治术，术后恢复
良好，能耐受化疗；③首次放置 ＰＩＣＣ带管；④学历小学以上，可
正常沟通交流；⑤患者知情同意并签署同意书。排除标准：①妊
娠期或哺乳期女性；②静脉血栓；③血管破裂；④中途退出或不
配合者；⑤对导管材质过敏。本研究获南通大学附属医院伦理
委员会批准。

１２　研究方法
对照组患者采用传统宣教方式，参照“ＰＩＣＣ宣教手册”为

首次ＰＩＣＣ置管的患者口头宣教，普及 ＰＩＣＣ管的优势及重要
性。成功留置ＰＩＣＣ导管后强调使用注意事项及简单应急处理
措施，并于出院前发放维护手册，告诫患者保持穿刺部位清洁干

燥、不可拎重物等注意事项，若有异常及时与医护人员沟通。观

察组在对照组基础上采用思维导图对患者进行健康宣教。首先

由护士长牵头成立专业护理小组，小组成员包括乳腺癌肿瘤专

科高年资护士、精通 ＰＩＣＣ穿刺维护等知识的高年资护士及制
作思维导图的护士等。其次，护理小组以 ＰＩＣＣ宣传手册及相
应文献报道，根据患者实际理解及实际情况，运用 ＭｉｎｄＶＭｉｎｄ
Ｍａｐ软件，设计乳腺癌ＰＩＣＣ思维导图。思维导图主标题为“乳
腺癌ＰＩＣＣ带管自我管理思维导图”，子标题分为“禁忌、查看、
异常返回医院、每周维护、活动范围 ”等６个方向，具体详见图
１。思维导图设计后，将其彩打、塑封。由护士长给全体护理人
员培训ＰＩＣＣ思维导图相关知识［７］，并考察通过，确保护理人员

能熟练掌握相关知识。培训结束后给每名护理人员及观察组患

者派发一张思维导图，便于护理人员及患者翻阅查看，加深各自

印象。在患者置管前和置管后第２天、第７天、第１４天及出院
前分别应用思维导图对患者进行知识普及和宣传教育，实时解

答并处理患者置管期间出现的任何问题。在患者住院期间全面

评估置管状态，适时讲解并示范如何正确解决和处理已出现的

导管并发症。待患者出院时，护理人员给予每名患者一份思维

导图，以方便患者在家中查看使用。同时组建相应的微信群，及
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时沟通交流，并适时为患者答疑解惑。ＰＩＣＣ置管重要性、相关
知识、维护及并发症应急处理等内容直观形象地表现出来。

１３　观察指标
１３１　患者ＰＩＣＣ相关知识掌握情况　出院时对两组患者进行
ＰＩＣＣ知识掌握情况问卷调查。该问卷由研究人员参照主治医
师建议及文献报道［８］设计而来。问卷涵盖患者年龄、受教育程

度、费用支付方式及病情等一般资料，主要内容为乳腺癌患者

ＰＩＣＣ相关知识掌握情况的考察，具体为：①ＰＩＣＣ导管知识了解
来源及程度；②ＰＩＣＣ导管使用过程的熟悉程度；③维护ＰＩＣＣ导
管相关要求。共２２条目，每个条目０分 ～２分，总分４４。分值
越高，患者掌握情况越好。该量表Ｃｒｏｎｂａｃｈα为０８７３，一致性
较高。

１３２　患者自我管理能力　于出院时采用“乳腺癌患者 ＰＩＣＣ
导管自我管理研究测试表”评估两组患者自我管理能力。本量

表结合文献［９］、医师建议等综合设计，内容涉及导管自我监测、

导管日常活动的管理、导管维护的依从性及导管的应急处理能

力等４个方面。共２０个条目，每个条目０分 ～５分，分值越高，
提示患者自我管理能力越强，该量表 Ｃｒｏｎｂａｃｈ′ｓα为０９０１，一
致性较高。

１３３　患者健康教育满意度　于出院时采用“患者满意度问
卷”测试和评估两组患者早期健康宣教的满意程度。本文结合

文献［１０］、医师建议和医院实际情况设计问卷调查表，问卷内容

包括健康教育、病房环境、护理人员服务态度及其宣教熟练程

度和早期宣教效果等方面对患者进行健康教育满意度的测评。

共２０个条目，总分值１００，分值越高，提示患者满意程度越好。
该量表Ｃｒｏｎｂａｃｈ′ｓα为０９６３，一致性较高。
１３４　ＰＩＣＣ导管并发症发生情况　记录患者化疗期间静脉炎
症、置管外移、导管感染及导管堵塞等并发症发生情况。

图１　乳腺癌ＰＩＣＣ带管自我管理思维导图

１４　统计学处理
采用ＳＰＳＳ１８０软件对相关数据进行统计分析。计量资料

采用ｔ检验，以均数±标准差（Ｍｅａｎ±ＳＤ）表示；计数资料采用
χ２检验，以频数（百分数）［ｎ（％）］表示；Ｐ＜００５表示差异具有
统计学意义。

)

　结果
２．１　两组患者基本资料

对照组患者接受常规健康宣教，观察组患者在对照组的基

础上辅以思维导图护理干预。两组患者年龄、性别、婚姻及受教

育程度、费用支付方式、病理分期及患病部位等基本资料比较，

差异无统计学意义（Ｐ＞００５）。具体结果详见表１。
２２　两组患者ＰＩＣＣ相关知识掌握情况

干预后，观察组患者 ＰＩＣＣ导管知识了解来源及程度（ｔ＝
６７１８，Ｐ＝００００）、ＰＩＣＣ导管使用过程的熟悉程度（ｔ＝２０８９８，

Ｐ＝００００）及维护 ＰＩＣＣ导管相关要求（ｔ＝１２２０４，Ｐ＝００００）
等方面评分与对照组相比显著上升，差异具有统计学意义（Ｐ＜
００５）。具体结果详见表２。

表１　两组患者基本资料 ［Ｍｅａｎ±ＳＤ／ｎ（％）］

一般资料
观察组

（ｎ＝７９）
对照组

（ｎ＝７９）
ｔ／χ２值 Ｐ值

年龄（岁） ４９２±３４ ４８９±３６ ０５３８ ０５９１

受教育程度

　小学 ８（１０１２） ７（８８６） ０１４７ ０９２９

　中学 ４３（５４４３） ４２（５３１６）

　大专及以上 ２８（３５４４） ３０（３７９７）

婚姻状况

　已婚 ６０（７５９５） ５９（７４６８） ００３４ ０８５４
　离婚 １９（２４０５） ２０（２５３２）
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续表１　两组患者基本资料 ［Ｍｅａｎ±ＳＤ／ｎ（％）］

一般资料
观察组

（ｎ＝７９）
对照组

（ｎ＝７９）
ｔ／χ２值 Ｐ值

病理分期

　Ｉ～ＩＩ ２１（２６５８） ２３（２９１１） ０１２６ ０７２３

　ＩＩＩ～ＩＶ ５８（７３４２） ５６（７０８９）

患病部位

　左侧 ３３（４１７７） ３１（３９２４） ０１０５ ０７４６

　右侧 ４６（５８２３） ４８（６０７６）

费用支付方式

　医保 ３８（４８１０） ３９（４９３７） ００３５ ０９８２

　自费 ２３（２９１１） ２２（２７８５）

　商业保险 １８（２２７８） １８（２２７８）

２３　两组患者自我管理能力
干预后观察组，患者在导管自我监测（ｔ＝１５８２６，Ｐ＝

００００）、日常活动管理（ｔ＝１０４１９，Ｐ＝００００）、维护依从性（ｔ＝
８７６４，Ｐ＝００００）和应急处理（ｔ＝４５５４７，Ｐ＝００００）等方面评
分与对照组显著上调，差异具有统计学意义（Ｐ＜００５）。具体
结果详见表３。
２４　两组患者健康教育满意度

干预后，观察组患者健康教育（ｔ＝７９７１，Ｐ＝００００）、病房
环境（ｔ＝６７５３，Ｐ＝００００）、护理人员服务态度（ｔ＝１５６０８，Ｐ＝
００００）及其宣教熟练程度（ｔ＝１６６３６，Ｐ＝００００）和早期宣教效
果（ｔ＝７８４６，Ｐ＝００００）等维度评分显著高于对照组患者，差异
有统计学意义（Ｐ＜００５）。具体结果详见表４。
２５　两组患者ＰＩＣＣ导管并发症发生情况

治疗期间，观察组患者ＰＩＣＣ导管并发症发生率为８８６％，
显著低于对照组发生率２７８５％（χ２＝９５０３，Ｐ＝０００２），差异
有统计学意义（Ｐ＜００５）。具体结果详见表５。

表２　两组患者ＰＩＣＣ相关知识掌握情况（分，Ｍｅａｎ±ＳＤ）

组别 例数 导管知识了解来源及程度 导管使用过程的熟悉程度 维护ＰＩＣＣ导管相关要求

观察组 ７９ ２５１±０６７ ３１１４±５０９ ５１３±１００

对照组 ７９ １９０±０４５ １７１４±３０９ ３３１±０８７

ｔ值 ６７１８ ２０８９８ １２２０４

Ｐ值 ００００ ００００ ００００

表３　两组患者导管自我管理能力（分，Ｍｅａｎ±ＳＤ）

组别 例数 导管自我监测 导管日常活动管理 导管维护依从性 导管应急处理

观察组 ７９ １５８８±１０９ １７６６±３０９ １６０５±３００ ６９９±０２９

对照组 ７９ １２６５±１４５ １２７８±２７９ １２０９±２６７ ４７０±０３４

ｔ值 １５８２６ １０４１９ ８７６４ ４５５４７

Ｐ值 ００００ ００００ ００００ ００００

表４　两组患者健康教育满意程度（分，Ｍｅａｎ±ＳＤ）

组别 例数 健康教育 病房环境 服务态度 宣教熟练度 宣教效果

观察组 ７９ １８１９±３０９ １９４５±４０１ １８４３±２１１ １９４５±１９４ １９０１±１７８

对照组 ７９ １４３４±２９８ １５１２±４０５ １３１４±２１５ １４１４±２０７ １５７７±３２１

ｔ值 ７９７１ ６７５３ １５６０８ １６６３６ ７８４６

Ｐ值 ００００ ００００ ００００ ００００ ００００

表５　两组患者ＰＩＣＣ导管并发症发生情况［ｎ（％）］

组别 例数 静脉炎 导管外移 导管感染 导管堵塞 总发生率

观察组 ７９ ２（２５３） １（１２７） １（１２７） ３（３８０） ７（８８６）

对照组 ７９ ５（６３２） ３（３８０） ５（６３２） ９（１１３９） ２２（２７８５）

χ２值 — — — — ９５０３

Ｐ值 — — — — ０００２

,

　讨论
乳腺癌化疗药物经 ＰＩＣＣ置管直接作用于中心静脉，降低

高浓度药物对血管的损伤，保护患者外周静脉免受药液刺激，

缓解化疗痛苦程度，提高治疗依从性［１１］。而患者因专业知识局

限，对ＰＩＣＣ导管使用知识及注意事项缺乏全面认知，尤其是出

院后维护导管重视程度和自我管理能力低，易出现静脉炎、导管

堵塞和导管外移等并发症［１２］。常规 ＰＩＣＣ宣教模式内容死板、
流程形式化，护理人员参照“ＰＩＣＣ宣教手册”为患者行知识宣
教，并普及ＰＩＣＣ管的优势及重要性等，因其文字枯燥、宣教无
针对性无法达到目标护理效果。思维导图以发散和收敛的方式
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将ＰＩＣＣ导管相关知识及维护措施等归纳成一张图，突出重点
和层次［４］。本研究思维导图以“查看、禁忌、异常回医院、每周

维护、活动范围”等为６个模块详细介绍ＰＩＣＣ导管维护和应急
措施处理方法，层次清晰、生动形象地加深患者理解和记忆

ＰＩＣＣ知识的能力。韦艳萍等研究证实［７］，思维导图可有效提高

ＰＩＣＣ带管患者自我管理能力，增加患者 ＰＩＣＣ相关知识的理解
程度。

本文研究结果显示，观察组患者 ＰＩＣＣ相关知识掌握程度
合早期宣教满意度均明显高于对照组，提示思维导图护理可有

效提高患者ＰＩＣＣ知识掌握程度，优化患者健康宣教满意程度。
分析认为，ＰＩＣＣ置管可为乳腺癌患者建立安全有效的化疗静脉
通路，但因医院资源紧缺，患者对 ＰＩＣＣ相关知识掌握水平较
低。思维导图可利用文字和树状图等直观将大脑内容显示出

来，并可将ＰＩＣＣ相关知识点与人的隐性思维建立联系，加深患
者记忆水平［７］。思维导图可将ＰＩＣＣ繁琐知识点清晰明了罗列
成知识点框架，有效纠正传统宣教的随意性和针对性弱等缺

点。一方面，思维导图可通过文字、图像等协助患者发现、梳理

和巩固ＰＩＣＣ相关知识，增强其 ＰＩＣＣ掌握程度；另一方面，护理
人员可根据思维导图有侧重点地宣教 ＰＩＣＣ相关知识，提升护
理人员专业程度，进而改善患者健康宣教满意程度。ＷａｌｋｅｒＤ
等［１３］研究表明，思维导图健康宣教可有效提高患者知识掌握程

度，进而改善患者对医护人员满意度，提高治疗依从性。

干预后，观察组患者在导管自我监测、日常活动管理、维护

依从性和应急处理等方面评分与对照组显著上调。进一步分

析患者化疗期间ＰＩＣＣ导管并发症情况，观察组患者 ＰＩＣＣ导管
并发症发生率为８８６％，显著低于对照组发生率２７８５％。提
示思维导图可显著提升患者 ＰＩＣＣ导管自我管理能力，降低并
发症，改善患者生活质量。分析认为，乳腺癌患者化疗需要８个
疗程，在化疗间歇期需带管出院，若 ＰＩＣＣ管维护不恰当，会出
现感染、导管脱落及堵塞等不良事件而干扰疗效，因此需提升

ＰＩＣＣ患者自我管理能力。自我管理能力是指机体为保证生存、
维持健康与安宁水平而创造和实施的措施［１４］。ＰＩＣＣ导管自我
管理能力与化疗进程、预后康复、心理状态及生活质量有紧密

联系，且提高患者 ＰＩＣＣ导管自我管理能力可有效降低相关并
发症发生概率［１５］。而思维导图以ＰＩＣＣ手册为蓝本采用文字和
图像将其关键点描绘出来，将 ＰＩＣＣ导管知识元素按其内在联
系建立成一种可视化、具体化和显性化的框架图形。应用思维

导图进行早期健康宣教，将关键知识要点可视化，便于患者加

强记忆。ＰＩＣＣ置管患者在护理人员的指导下，经过日常生活中
ＰＩＣＣ导管维护、管理、查看及应急处理等事件，将复杂的 ＰＩＣＣ
科学知识进行提炼和总结，激发患者求知欲，充分发挥患者主

观能动性和自我效能，建立ＰＩＣＣ导管自我管理信心，舒缓焦虑
抑郁等负面情绪，减少相关并发症发生，延长导管使用寿命。

综上所述，思维导图早期健康宣教护理干预，能有效提高

患者ＰＩＣＣ知识掌握程度，改善患者导管自我管理能力，优化患

者满意度，减少并发症发生，值得临床推广。
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不同层次学生性健康教育课程的主要内容与教学
方法研究
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贵州师范学院教育科学学院，贵阳 ５５００１８

【摘要】　目的　为了规范不同层次学生的性健康教育课程主要内容与教学技能。方法　根据教育部、
国家卫生健康委及联合国教科文组织等部门对性教育相关规定，结合资料考证、文献整理、交流法、经验总

结法分析目前学龄前儿童、中小学学生、大学生的性健康教育需求。结果　将性教育课程体系依据不同年
龄、不同教育层次学生自拟主要分为：学前性健康教育、学龄期性健康教育、青春期性健康教育、大学生性健

康教育共４门课程。结论　将性健康教育分为４门课程，有利于针对不同层次学生对性知识的学习需求使
用不同课程体系与教学方法，从而提升性教育效果。

【关键词】　不同层次学生；性健康教育；学前性教育；青春期性教育；大学生性教育
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　　性伴随人的一生，与个人幸福、家庭和睦、社会安定和谐都密切
相关。性尤其与儿童、青少年身心健康发育相关，现代性心理学研究

证明人的性心理学形成从一出生的口腔期就开始，到学前期的男孩阴

茎与女孩外阴、学龄期的生殖器结构与功能、青春期的女性月经或男

性遗精性生理现象等性生理结构（或性生理功能）性教育。尤其是系

统的校园性健康课程教育对人的性健康至关重要。性教育课程对人

的人格发展、身心健康、社会关系建立等全面发展都起着决定性作用。

对于校园性教育，早在１９７９年国家教育部、卫生部《中小学卫
生工作的暂行规定》学校教师 “要加强青春期卫生教育”。近年来，

教育部、国家卫生健康委先后印发了《关于进一步加强学校预防艾

滋病教育工作的意见》《中学生预防艾滋病专题教育大纲》《中等职

业学校体育与健康教学指导纲要》及其联合国教科文组织在２０１８

年１月发布《国际性教育技术指导纲要》（修订版），对学校要求采
取一系列措施推进预防艾滋病教育，含性教育。明确规定初中、高

中阶段和中等职业学校应开展一定学时的性教育，包含艾滋病性病

专题教育。规定大学开设预防艾滋病教育与性教育方面，开设方式

分定期讲座、性教育课程和防艾宣传等。

本研究依据年龄、受教育阶段不同，并参照联合国教科文组织

的《国际性教育技术指导纲要》等性教育文件精神，将性教育分为

针对３岁～６岁儿童的学前性教育、针对６岁～１２岁人群的学龄期
性教育、针对１０岁～１８岁人群的青春期性教育和针对大学生的大
学生性教育共４门课程，以加强我国精准性教育，由于儿童个体及
性别发育的差异，特设置各个年龄阶段中有１岁～２岁交叉［１］。本

论文旨在分析不同年龄层次学生的性健康教育课程主要内容建设，

就性健康教育课程合理建设问题加以论证，以探寻性健康教育的教

学目标，主要知识体系结构，教学方法等［２］。

!

　性健康教育课程的层次
目前，根据我国儿童及青少年性相关身心发育现状，将性健

康教育课程体系归纳分为学前性健康教育、学龄期性健康教育、

青春期性健康教育、大学生性健康教育共４门课程。
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　性健康教育课程大纲的主要内容知识体系
２１　学前性健康教育

主要内容为从儿童来源于母亲的卵细胞和父亲精子结合，

然后妈妈怀孕到婴儿出生，及其学前性安全教育等知识［３４］。

具体知识体系见表１。

表１　学前性健康教育课程主要内容

　　　　　章节 主要内容

第一章 性与社会
先介绍自然的性，然后讲解爸妈恋爱、结婚到婴儿出生，目的是让儿童知道性与婚姻家庭社会关系。艾滋病人

群同样享有平等公民权利。

第二章 性别教育 介绍男性与女性区别教育，例如能够辨别外部性别生殖结构、男生上男厕、女生上女厕等性别教育。

第三章 儿童发展性心理学教育
幼儿园可以设立不同性别角色的游戏。同时指导教育家长给婴儿穿适合自己性别的衣服；理解并正确看待婴

儿自慰、对异性器官好奇、触摸自己性器官等性蕾欲期儿童行为。

第四章 儿童性安全教育 懂得不暴露和保护自己的性器官；不触摸和不看别人的性器官；要喜欢自己的性别。

２２　学龄期性健康教育
主要内容为从男女生殖器官结构功能、青春期发育女性月

经、男性遗精、健康性心理到性安全、个人卫生指导教育等知识

体系［５６］。具体内容详见表２。

表２　学龄期性健康教育课程主要内容

　　　　　 章节 主要内容

第一章 性与婴儿的出生
从生物学角度介绍婴儿的出生由妈妈的卵子细胞和爸爸的精子细胞结合形成受精卵，受精卵在妈妈子宫里发

育成胚胎，胚胎成熟婴儿就降生了等。目的是让学龄期儿童知道性与婚姻家庭社会关系。

第二章 生殖器官教育 介绍男女生殖器官的外部和内部构造。

第三章 学龄期儿童性安全教育
懂得不暴露和保护自己的外生殖器；不触摸和不看别人的外生殖器。性虐待、性骚扰和欺凌（包括网络欺凌）

是错误的，如自己或身边的人遇到，要寻求帮助。

第四章 第二性征 针对９周岁以上的学龄期学生讲解性激素对男孩女孩发育到青春期作用，及会出现遗精、月经等生理现象。

第五章 性与健康行为 指导学龄期学生保持健康的性心理、个人卫生。艾滋病是获得性的，并且可以通过医学检测查出是否患病。

２３　青春期性健康教育
主要内容为从第二性征的出现、青春期逆反心理、经期护

理、异性交往、意外怀孕等到艾滋病性病防治教育等知识内

容［７８］。具体内容详见表３。

表３　青春期性健康教育课程主要内容

　　　　 章节 主要内容

第一章 青春期常见现象 第二性征的出现、青春期逆反心理。

第二章 月经与护理 月经生理周期，经期护理。

第三章 性欲与遗精 青春期性欲原因、遗精、男性生殖护理。

第四章 性与人际交往 处于青春期性发育的学生如何与父母、老师、异性同学、同性同学交往等。

第五章 意外妊娠
性行为的许可原则教育。性行为可能导致怀孕、避孕、妊娠原理、早孕诊断、早孕处理、怀孕导致女性身体一系

列的变化及其介绍不孕症。

第六章 艾滋病性病防治 艾滋病防治、淋病、尖锐湿疣等性病防治。

２４　大学生性健康教育
主要内容为现阶段国内外大学生性行为现状、异常性心理

的调适、婚恋观教育、意外怀孕处理、艾滋病性病防治教育等性

健康知识体系。具体内容详见表４。

表４　大学生性健康教育课程主要内容

　　　　　章节 主要内容

第一章 大学生性行为现状 国内外大学生性行为现状、安全性、防护措施、ＭＳＭ、多伴侣性行为、无套性行为等行为与艾滋病的关系。

第二章 性生理 男、女大学生生殖生理。

第三章 大学生性心理 大学生性心理影响因素、特点与异常性心理的调适。

第四章 大学生婚恋教育 大学生恋爱、婚姻关系。

第五章 非意愿性妊娠处理 早孕表现、早孕诊断与处理。

第六章 艾滋病性病防治 艾滋病防治、淋病、尖锐湿疣等性病防治。
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　教学目标与授课方法
３１　学前性健康教育

开展儿童“性教育”的主要教学目标有以下４点：①让学前
儿童对自己生命来源有正确科学的认识，引导幼儿感受“生命

的诞生”，引导儿童融入家庭、社会生活中。让儿童尊重甚至关

心艾滋病人群。②儿童生来虽有性别之分，但性别意识和性别
平等的观念却并非天生。儿童性别教育对儿童性别角色的发

展起决定作用。帮助幼儿提高性别角色意识，引导学前儿童理

解“男孩女孩的不同之处”。③教育学前儿童对身体进行探索。
④虽然有《最$

人民法院、最
$

人民检察院、公安部、司法部关

于依法惩治性侵害未成年人犯罪的意见》对猥褒儿童行为进行

了规定，但由于儿童是弱势群体，加之缺乏性健康教育，甚至有

的儿童都不知道自己被猥褒。近年来，猥亵儿童案件呈增多趋

势，教育儿童如何保护自身性安全显得尤其重要。入园儿童对

上述①和④教学目标均需要在教师及家长教育下学习；其中上
述①和②点入园前儿童也需要在家长引导儿童看性健康教育
相关图、公益儿童性健康教育视频及听家长简单讲述。

授课方法因大多儿童识字数量非常有限，常采用让儿童看

图片和听语音方法。例如用视频、图画法教育儿童出生来历、家

庭社会角色、性安全保护教育。还可用儿童幼儿角色游戏法，引

导幼儿参与符合自己性别的角色行为［９］。同时利用家校共同

教育方法，教师先对家长进行性与社会教育培训，然后家长在

生活中共同帮儿童树立性别、性安全防护意识等学前性教育知

识，促进家校共同教育效果与质量。

３２　学龄期性健康教育
学龄期性健康教育主要目标是：教育学龄期学生自己的生

物基因来源；了解男女生殖器官结构功能、青春期发育女性月

经、男性遗精、健康性心理的生理现象［１０１１］。指导学龄期儿童

懂得保护自己的性安全。了解自己或身边的人遇到性虐待、性

骚扰和欺凌（包括网络欺凌）时，要懂得向亲人或身边人群寻求

帮助。并指导女学生如何处理月经，及指导男生处理遗精时期

的个人卫生。教育学龄期儿童了解艾滋病是获得性的，并且可

以通过医学检测查出是否患病。

授课方法常采用预案演练教学法、视频、图画。例如使用预

案演练教学法教导学生正确处理经期或遗精时的个人卫生、视

频播放一些儿童发育宣传片就可以让学生简单了解发育或第

二性征相关知识。

３３　青春期性健康教育
青春期性健康教育主要目标是：教育青春期学生了解青春

期现象是人体发育过程的生理现象。当今时代是各种伦理道

德思想交流、交融和交锋的网络时代，处于青春期的学生早早

就接触网络各种平台，致使早恋、与老师家长沟通障碍等的青

春期问题尤为突出［１２１４］。指导青春期学生如何与异性安全相

处、如何调整青春期逆反心理，与老师家长正确沟通；并指导女

学生如何处理月经，及指导男生处理遗精时期的个人卫生。一

定要教育青春期的人群掌握性行为的许可原则。以及性行为

可能导致怀孕、如何避孕、早孕诊断、早孕处理，以及怀孕导致女

性身体一系列的变化及其介绍一定不孕症等相关知识。

授课方法常采用案例教学法、视频、图画。例如使用月经调

理视频、早恋危害案例就可以让学生简单了解相关知识。

３４　大学生性健康教育
大学生性教育主要目标是：由于随着时代的发展大学生恋

爱、婚前性行为、结婚现象已经步入校园。由此带来的校园婚

恋、艾滋病性病预防、意外怀孕等问题近年来越来越严重［１５１７］。

所以教育大学生了解大学校园婚恋现状、当今大学生的常见性

心理状况、早孕与正确处理、艾滋病性病防治等［１８１９］。以及讲

解ＭＳＭ、多伴侣性行为、无套性行为等高危性行为会增加艾滋
病的患病率［２０］。让学生了解艾滋病的母婴、血液和性３大传播
途径及高危行为、检测、艾滋病防治等。

授课方法常采用案例教学法、视频、图画、课堂讨论、同伴教

育法。由于大学生有一定的知识与判断力，所以在对大学生进

行性教育时，让学生自己将经历或熟悉的案例分享或同伴之间

互相交流，起到的教学效果会很好。

不同层次学生性健康教育课程的主要内容与教学方法均

有所不同。“学前性健康教育、学龄期性健康教育、青春期性健

康教育、大学生性健康教育”共４门课程内容的设立具有衔接
连贯性，前一个课程是下一个课程的基础，下一个课程是上一个

课程的延伸。每个课程内容主要依据各年龄阶层学生的身体与

心理发育需求，并结合学生自身在家庭、学校、社会不同环境中

遇到两性问题需求而决定。同时，“学前性健康教育、学龄期性

健康教育、青春期性健康教育、大学生性健康教育”共４门课程
教学方法的设立是依据不同阶层学生对两性知识的接受理解

力、学习能力特点差异，采用不同教学方法以提升教学效果。

总之，随着时代、网络传媒的发展，为了促进精神文明和谐、

全民大健康的建设，“性健康教育”也越来越成为校园、社会、家

庭的重视。作为学校，根据学生的各年龄阶层认知发展水平差

异，合理的设置课堂教学内容，教学目标和教学方法。尽可能选

择适合学生自身层次的、通识易懂的、生动的、形象的教学方式

对学生进行性教育。另外，家庭性健康教育对学生性健康教育

也是不可替代的，学校、社会和家长一起推动“性健康教育”，从

而进一步加强性健康教育而保护学生身心健康发展和性安全，

向“零艾滋”迈进，从而促进建设和谐健康的社会。
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互联网对北京高校大学生性行为的影响
丁园　钱罛　姚锦仙△　周昱
北京大学生命科学学院，北京 １００８７１

【摘要】　随着移动端互联网的飞速发展，大学生获取性信息的渠道发生了变化，并对自身性行为产生
了影响 。本文通过对北京４所高校在校生以无记名方式在线填写调查问卷的方式，研究网络对在校大学生
性行为的影响，共回收有效问卷４８０１份。结果显示，网络对大学生性行为的发生有重要影响：当代本科生和
研究生上网时间长，上网频率高，网络是获取性信息首要来源，网上性动机行为多样化；看过成人电影（Ａｄｕｌｔ
Ｖｉｄｅｏ）的人寻求性行为更主动，观看成人电影的频率与自慰频率呈正相关关系；不良网络信息更易对青少年
造成负面影响，使性行为年龄提前。因此，在互联网上建立专业的性知识科普平台很有必要。本研究结果

为互联网性教育相关政策制定提供依据。

【关键词】　互联网；大学生；性教育；性行为
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　　当今社会移动端互联网已经成为大众的一种主要休闲方
式，并在持续改变人们的沟通交流方式。美国最大范围的性研

究项目得出的结论是：社会群体成员间的持续互动会对性态度

和性行为产生巨大影响［１］。在中国，随着移动端互联网日益普

及，当代大学生可以从更多渠道接触到“性”相关的内容。他们

的性观念和性行为越来越开放，但与发达国家相比，在发生性行

为前接受过正规性教育的比例却较低［２４］。

!

　调查背景
随着智能手机的普及和其他便携智能设备的发展，中国网

民数量不断增多且总体呈现低龄化趋势。截至２０１７年１２月，
我国互联网普及率达５５８％，手机网民规模达７５３亿，其中２０
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岁～２９岁年龄段网民占比最高，达３００％；１０岁～１９岁群体占
比为１９６％。网民中学生群体的规模最大，占比２５４％［５］。

网络上会发生很多性动机相关行为（ｓｅｘｕａｌｌｙｍｏｔｉｖａｔｅｄｂｅ
ｈａｖｉｏｒ），包括搜索性知识、寻找用于休闲或自慰的性素材、网购
性生活所需的物品、通过交友寻找潜在性伴侣、寻找治疗性相

关疾病的专家和医疗机构等［６］。大学生网上性行为（ｃｙｂｅｒ
ｓｅｘ），又称电爱（ｐｈｏｎｅｓｅｘ）或文爱（ｔｅｘｔｓｅｘ）［７］增多。网上性行
为指在互不见面且无身体接触的情况下，只依赖声音或文字模

拟性交过程，通过臆想的快感达到精神上性愉悦乃至生理性高

潮的过程。虽然网上性行为的方式安全又不失互动性，受到虚

拟世界的保护，没有意外怀孕或感染疾病的危险，但仍受到社

会争议。对于由此可能带来的风险，我们尚不清楚。此外考虑

到以性为动机的行为（Ｓｅｘｕａｌｍｏｔｉｖｅｄｂｅｈａｖｉｏｒ）的发生常常与性
犯罪、网络欺凌等高危行为的发生有强烈的相关性［８］，因此网

上行为的安全值得关注。

与此同时，网络发展为性教育工作的开展提供了便利。２００６
年，上海计划生育研究协会联合ＷＨＯ进行的一项研究显示：实
验组的中学生与大学生在定期浏览中国计划生育协会设计制作

的性教育网站后，相较对照组在生殖、避孕、ＨＩＶ、性传播疾病
（ＳＴＬｓ）等性知识掌握方面能获得更高的分数，性观念与对待性
的态度也更为积极健康，自我保护意识也更强。但实验组和对照

组在过程性性行为与实际性行为的发生率上却未发现有显著差

异［９］。说明互联网性教育是一种卓有成效的性教育方式，不但不

会提高性行为发生率，而且会帮助提升青年的性知识掌握水平，

树立积极健康的性观念和性态度［１０１２］。本研究通过对北京４所
高校大学生的性行为状况调查，了解移动网络对中国大学生性行

为的影响，为中国青少年性教育政策制定提供依据。

)

　调查对象与方法
本次调查对象包括北京４所高校在校生。９９％的调查对象

年龄分布在１４岁～２８岁之间，以本科生为主，也有部分硕士和
博士生。在“问卷星”平台在线发布问卷，内容包括基础人口学

信息、性教育情况、性信息、性行为、性观念和网上性相关行为等

６个方面，重点聚焦互联网对大学生性行为的影响，共回收问卷
４８３２份，有效问卷 ４８０１份，有效率 ９９３６％。在 ４８０１人中有
２４３４名男生（５０７％）和２３６７名女生（４９３％）。数据分析采用
ＳＰＳＳＳｔａｔｉｓｔｉｃｓ２０和ＧｒａｐｈＰａｄＰｒｉｓｍ５进行。
,

　调查结果
３１　网络是性知识首要来源

调查结果显示，网络是大学生性知识最主要来源，遇到生

理问题７０％的人会上网搜索相关信息。问卷中选出３项性知
识的主要来源并排序。“网络与新媒体”占据当代大学生性知

识来源的首位，其次是同学朋友和学校教育，这表明互联网对

青少年获取性知识的途径产生了较大影响。“因为生理问题

（如女性痛经、月经不规律和男生包皮过长、自慰频率过高等问

题）受到困扰时”，７３５％的大学生倾向于上网查找信息，分别
有２８６％、２４８％和１８２％选择“询问父母”“找同龄人了解”
和“找正规医院”。但仅有２１％会选择“网上寻找医疗机构”，
说明大学生虽然倾向于上网查找疾病相关信息，但实际寻求医

疗方案时还是保持谨慎态度。本研究对本科生和研究生主要

的性知识来源平均权重进行了统计，计算方法为：选项平均权

重＝（Σ频数×权值）／本题填写人次。具体结果详见表１。

表１　本科生和研究生主要的性知识来源（２０１７年至２０１８年）

　　　　　选项 平均权重

网络及新媒体 ６６５

学校教育 ４３２

同学朋友 ３６３

家长 １９１

性教育读本 １７３

其他书籍 １３０

传统媒体（报刊广播电视等） １０３

其他 ００７

３２　上网时间长、上网频率高，网上性动机行为多样化
调查结果显示，中国大学生的上网习惯为：９２％大多数时间

用手机上网；上网时间较长（２小时 ～４小时／天为４３５％，４６
小时／天 ２７４％，６小时以上／天为 １７３％ ）；上网频率高

（９９９％每天都要上网，６８％每小时要刷好几次手机）。大学生
的网上性动机行为分析，行为可分为３类：①偏应用的行为：发
生频率最高的一类行为。为获取性知识或解决生理问题，如搜

索性知识或名词（６９３％）、解决生理发育困惑（６１８％）；②偏
娱乐的行为：发生频率较高，为满足欲望、获得内心愉悦，如寻

找／下载／观看成人电影或情色视频（３８１％）、浏览小说／漫画／
动漫／游戏中的性行为描写（５３３％）；③社交行为：如交友寻觅
潜在性伴侣（８０％）、在网上的两性社区互动交流（９１％）。

与网友发生的行为中，９２％与网友线下见面，５６％与网
友建立了恋爱关系，７８％曾与网友线上发送文字或声音以满足
性幻想。仅 ３４％的本科生和研究生与网友发生过性行为；
８４２％未发生以上行为。
３３　看过成人电影的本科生和研究生寻求性行为更主动

２６３％的大学生第一次接触成人电影是上网时通过弹窗、广告
无意看到的。男女生看过成人电影的人数有显著差异（χ２＝４７０２，
ｄｆ＝１；ｎ＝２８２９），男生看过成人电影的比例（８３％）明显高于女生
（４３％）。看过成人电影与否会影响第一次性行为的主动性统计结
果，看过成人电影的人第一次性行为时更加主动，有显著差异（χ２＝
６１３７，ｄｆ＝３；ｎ＝４０５）。主动寻求比例（６２０％）明显高于没看过成
人电影的人（５４０％）。具体结果详见表２。

表２　是否看过成人电影与第一次性行为是否主动的关系

　　　　　选项 是（％） 否（％）

非常好奇，主动寻求 ６２０ ５４０

非主动，但完全自愿 ３０５ ４３４

不情愿，但不好意思拒绝对方 ５５ ２７

被强迫 １０ ００

在观看成人电影的习惯上，约３０％的大学生只看过１次 ～
２次成人电影，其余约７０％有看成人电影的习惯，频率从天天看
到每月１次不等，大多数集中在每月１次到每周１次。观看成
人电影的频率与自慰频率呈正相关，自慰频率随看成人电影频

率升高而升高（ｒ２＝０３８６９）。
大学生第一次看成人电影的年龄段从初中到大学分布不

等，较为分散，但也有７２％的人小学就接触过成人电影，看过
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成人电影的人群中６０８％在未成年阶段就看过成人电影。第
一次看成人电影的场景排首位的是熟人影响（３３０％），主要是
受家中兄长或同学的影响；其次是上网时无意看到的

（２６３％），近３０％看过成人电影的本科生和研究生第一次看成
人电影是在网上无意且被动的情境下；之后是自己主动寻找

（２０８％）与在家里无意发现（１１０％）。
第一次看到成人电影时，分别有６９４％、４９５％和 ３１８％

的大学生感到好奇、兴奋刺激和羞涩，比例较高的均为较正面

的情绪，而分别有１６４％、９０％与７０％感到厌恶、惊吓与害怕
等负面情绪。有１５６％的大学生并不知道，成人电影所展示的
性行为过程和真实生活有差异，这会产生一定程度的误导。

３４　大学生对互联网的认知
９７８％的大学生在正常浏览信息，遇到过不合时宜跳出的

色情诱导内容，３７２％曾点开这些内容，而４３５％认为目前网
络上“性”相关的内容偏多。７４％认为互联网更易让青少年接
触有害信息，８３％认为互联网使性行为发生提前，９６５％认为有
必要在互联网上建立专业的性知识科普平台。

７５７％的大学生认为在互联网上建立科学的性知识科普平
台非常重要，选择“重要”和“非常重要”的比例超过９５％，说明
绝大部分本科生和研究生认为在互联网上建立性知识科普平

台非常必要。具体结果详见表３。

表３　关于网络上的色情诱导内容

　　　　　　　　　选项 比例（％）

你在网上正常浏览信息时，是否跳出过色情诱导内容

　经常 ４９５

　出现过几次 ４８３

　没有遇到过 ２２

看到上述内容时，你是否会主动点击观看

　几乎每次都点开 ０９

　点开过几次 ３６３

　从来没看过 ６２７

你认为现在网络中有关“性”的内容

　偏多 ４３５

　正常 ３４２

　偏少 ７２

　没有特意关注 １５２

-

　讨论
４１　网络对青少年获取性知识和性行为的影响

本研究的结果显示：网络对青少年获取性知识、发生性行

为影响很大。网络是青少年主要的性知识来源，超过６０％的大
学生曾经上网搜索性知识或者解决自己的生理发育困扰。行

为上，以单人的性知识获取、娱乐行为为主，互动行为（如寻觅

潜在性伴侣、和网友发生性行为）的发生率目前不高（不足

１０％），但预计还会持续增长。
本研究还显示，７３６％的大学生认为青少年在网上更易接

触到有害信息，而非科学性知识。认同率较高的观点为，当代大

学生认为开放互联的网络使性行为更自由开放，青少年第一次

发生性行为的时间提前，同时危险性行为也会增多，５３８％认为
感染性传播疾病的风险也升高了，这进一步印证了在互联网高

速发展的情况下，为更好适应青少年性行为与性观念变化，普及

性教育势在必行。

４２　色情内容对大学生的影响
在对荷兰１１３２名１１岁 ～１７岁的青少年与性有关的网上

行为研究中发现［１３］，随着网络上色情材料（ｕｓｅｏｆｓｅｘｕａｌｌｙｅｘ
ｐｌｉｃｉｔＩｎｔｅｒｎｅｔｍａｔｅｒｉａｌ，ＳＥＩＭ）在男孩中接触的增多，以及随着主
社交网站（ｕｓｅｏｆｓｏｃｉａｌｎｅｔｗｏｒｋｉｎｇｓｉｔｅｓ，ＳＮＳ）在男孩和女孩中使
用的增多，青少年群体对性行为的认可程度会加深，预计性活跃

的同龄人数量也会增多。青少年性行为经验也会增加。同时研

究表明男性频繁使用社交网站会直接导致性行为经验的增加。

本研究结果显示，观看成人电影的行为在大学生尤其是男

大学生中仍十分普遍。本次研究我们设置了许多与观看成人电

影这一行为相关的十分细致的问题，旨在研究观看成人电影对

大学生的性行为和性认知有怎样的影响。结果表明，至少有

５７６％看过成人电影的人群在未成年阶段就看过成人电影，近
３０％看过成人电影的群体第一次接触成人电影是上网时被动、
无意看到的，足见互联网的影响。而看过成人电影的大学生寻

求性行为会更主动，看成人电影的频率与自慰频率呈现正相关。

有７１％的人群第一次看到成人电影感到好奇，但在好奇心的驱
使下又会做出哪些其他行为，以及未成年接触到成人电影时如

何疏导对不良事物的好奇心，恐怕都是值得思考的问题。

如今互联网上的内容庞杂，网上正常浏览信息时有９８％的人
遇到过突然跳出的色情诱导内容，如果不对网络上的信息加以控

制，青少年无意间接触到色情内容，就可能会使其产生发生性行为

的动机，而性冲动找不到合理途经释放时就可能引起一系列高危行

为的发生。Ｇｒｉｆｆｉｔｈｓ的研究同时表明频繁接触情色相关的内容与性
攻击行为（ｓｅｘｕａｌａｇｇｒｅｓｓｉｏｎ）有极高的关联性［１４］，而由于互联网获

取信息（图片与视频）的方便与快捷，性侵、性暴力等行为频发与某

些不良网站上夸张、涉及暴力的情色内容的关联密不可分。在网络

性成瘾（Ｉｎｔｅｒｎｅｔｓｅｘａｄｄｉｃｔ）人群中会发生性骚扰、性暴力、性犯罪相
关的行为。网上行为安全值得全社会关注。

因此，加强中国互联网信息的监管，尤其是借鉴发达国家的

做法，对视频推行“分级观看”制度（一些含色情、暴力内容的视

频未满１８岁不得观看）是非常必要的。
４３　对网上性信息的认识

本次调查中，８０％的大学生认为相比科学性知识，青少年更
易在互联网上接触到有害信息，７８４％的大学生认为互联网会
使得青少年危险的性行为增多。而互联网的发展趋势不可逆

转，有必要加强以互联网微平台搭建性知识科普平台，让青少年

在遇到生理发育困惑或者对性知识产生好奇时，能够有一个权

威的渠道获取性知识、得到正确的性教育，而不是只能参考互联

网上无从分辨真假的信息［１５］。９５％的大学生认为在互联网上
建立性知识科普平台是重要的。２００６年上海计划生育协会所
做的教育实验证明，利用互联网向青少年普及科学性知识的做

法是有很大可行性的。

互联网的优点在于信息量大、更新频率高，而且获取信息的

速度快。在学校性教育不足，父母和同龄人也不能提供正确性

知识的现状下，利用互联网获取性知识不失为一个很好的补充。

我们要理性地看待网络，并且利用网络帮助青少年和大学生

“对抗”不良信息的冲击。
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社交媒体在艾滋病研究领域中的应用进展
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【摘要】　本文综述了参与艾滋病研究领域的社交媒体用户特征、应用于艾滋病领域的社交媒体平台、
社交媒体在艾滋病领域中的应用范围及挑战，为利用社交媒体开展艾滋病服务提供指导。
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　　社交媒体是指“允许用户创建和共享内容或参与社交网络
的网站和应用程序”［１］。国外有 Ｆａｃｅｂｏｏｋ、Ｔｗｉｔｔｅｒ、ＹｏｕＴｕｂｅ等，
我国有微信、ＱＱ等。２０１７年，Ｆａｃｅｂｏｏｋ拥有的月活跃用户突破
２０亿，ＹｏｕＴｕｂｅ约１５亿，Ｔｗｉｔｔｅｒ约３２８亿；２０１６年，微信拥有月
活跃用户８８９亿［２］。随着社交媒体在全球范围内的广泛使用，

社交媒体平台正日益成为艾滋病预防和治疗工作的重要组成

部分。２０１７年全球有９４万人死于艾滋病，有３６９０万ＨＩＶ感染
者［３］，艾滋病仍然是世界上严重的公共卫生问题。社交媒体突

破时空限制，用户可随时随地获取信息；社交媒体鼓励参与和互

动，为用户提供了接收、生成和分享信息的机会；社交媒体还提

供匿名机会，减少用户的身份暴露［４］。现将社交媒体在艾滋病

研究方面发挥的作用进行综述。
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!

　参与艾滋病研究的社交媒体用户特征
①地理分布：用户来自美国、加拿大、英国、德国、西班牙、澳

大利亚、秘鲁、巴西、泰国、南非、中国等国家，其中以美国的报道

最多［５４０］。Ｇａｒｅｔｔ等［４１］也发现，７７％的用户来自北美和欧洲等
高收入国家。②用户年龄：用户的年龄跨度自青少年至６０岁及
以上老年人，以１８岁～４０岁的青年人为主［５４０］。③性别和性取
向：用户的性别构成分为３种情况［６４０］：单一的男性用户，多数

为男同性恋或男男性接触者（ｍｅｎｗｈｏｈａｖｅｓｅｘｗｉｔｈｍｅｎ，
ＭＳＭ），也包括双性恋男性和异性恋男性；男、女性用户共存；变
性人，主要是男性经变性手术后成为女性。④ＨＩＶ感染情况：用
户的ＨＩＶ感染包括３种情况，即单一的艾滋病病毒（ｈｕｍａｎｉｍ
ｍｕｎｏｄｅｆｉｃｉｅｎｃｙｖｉｒｕｓ，ＨＩＶ）阳性者、ＨＩＶ阳性和阴性者共存以及
未知的ＨＩＶ感染状态［５４０］。

)

　应用于艾滋病领域的社交媒体平台
多数研究是利用现有的一种或多种社交媒体网站或应用

程序，其中一类为服务于大众的社交媒体平台，如 Ｆａｃｅｂｏｏｋ、
Ｔｗｉｔｔｅｒ、ＹｏｕＴｕｂｅ、Ｉｎｓｔａｇｒａｍ、Ｃｒａｉｇｓｌｉｓｔ、Ｔｕｍｂｌｒ、Ｍｙｓｐａｃｅ、Ｂａｄｏｏ、
ＬｉｎｋｅｄＩｎ、Ｂｌｏｇ、Ｓｎａｐｃｈａｔ、ＭＸｉｔ、ＱＱ、微信等，其中以 Ｆａｃｅｂｏｏｋ使
用频率最高；另一类为迎合男同性恋的交友平台，如 Ａ４ＡＲａ
ｄａｒ、Ｇｒｉｎｄｒ、Ｊａｃｋ′ｄ、Ｓｃｒｕｆｆ、Ｂｌｕｅｄ等。少数研究在整合现有的社
交媒体平台基础上，另创建独立网站。相对于开发新平台，使用

现有的社交媒体可节约成本，减少用户学习新社交媒体技术的

障碍，用户对平台的熟悉程度和与其他现有用户的联系有助于

更加开放的沟通［１４０］。

,

　社交媒体在艾滋病领域中的应用范围
３１　招募和保留研究样本

社交媒体在招募参与者进行艾滋病研究时，避免了传统的面

对面形式存在的诸多障碍，如地理障碍、交通成本、时间不充足、

污名和歧视等。Ｃａｏ等［４０］为研究我国ＭＳＭ社交媒体平台使用行
为与性行为、ＨＩＶ检测之间的关系，利用男同性恋交友软件Ｂｌｕｅｄ
将包含调查链接的私人信息发送至８个城市的Ｂｌｕｅｄ注册用户，
最终２０１５名ＭＳＭ参与其中。Ａｒａｙａｓｉｒｉｋｕｌ等［１９］采用在线社交网

络和基于调查对象驱动取样（ｒｅｓｐｏｎｄｅｎｔｄｒｉｖｅｎｓａｍｐｌｉｎｇ，ＲＤＳ）的
同伴推荐技术招募变性人，在最初采用ＲＤＳ的９个月内，平均每
周招募２名～３名参与者，共产生７９名参与者；实施与ＲＤＳ结合
的在线社交网络策略之后，每周的报名人数增加到了４名 ～５
名，在１２个月内共产生２２１名参与者。Ｙｕａｎ等［１５］为了解美国

ＨＩＶ阳性人群接受抗逆转录病毒治疗的促进、阻碍因素，通过４
种方法在Ｆａｃｅｂｏｏｋ上招募ＨＩＶ阳性参与者，包括付费广告、建立
粉丝专页、向用户发送私人信息和邀请用户加入组群，并结合

Ｔｗｉｔｔｅｒ、ＬｉｎｋｅｄＩｎ、Ｃｒａｉｇｓｌｉｓｔ、Ｔｕｍｂｌｒ平台，最终有２０３４人点击了
调查网站链接，在点击者中１９７７人同意接受调查。

基于社交媒体的艾滋病干预研究可以提高参与者的保留率，

如Ｙｏｕｎｇ等［２１］开展了一项为期１２周、基于社交媒体的艾滋病预
防干预研究，使用线上和线下两种方法招募ＭＳＭ，参与者被要求
完成一次基线调查和两次随访调查（干预结束时和干预后１年），
结果显示，线上参与者完成所有调查的几率几乎翻了一番。Ｎｅｌｓｏｎ
等［２０］对美国１４岁～１８岁的ＭＳＭ进行了访谈，参与者认为，招募广
告应使用彩色或明亮的图片、熟悉的词语和有关薪酬的信息来描

述；调查长度应少于２０分钟；适度的薪酬；应在研究期间发送提醒
参与者调查长度和内容及薪酬的信息，以增加保留率。

３２　信息监控
社交媒体提供的大数据已被尝试用于提取、分析和远程监控

艾滋病危险行为、艾滋病预防和检测行为等。Ｙｏｕｎｇ等［２２］在线收

集并过滤Ｔｗｉｔｔｅｒ信息中与艾滋病危险行为有关的关键词（如性
行为和毒品使用等），共提取９８００多个地理定位Ｔｗｉｔｔｅｒ信息，并
绘制艾滋病危险通信位置图，然后与美国艾滋病分布图中的艾滋

病病例数据合并，结果表明艾滋病危险信息数量与艾滋病病例呈

显著正相关，差异具有统计学意义（Ｐ＜００１）。Ｎｉｅｌｓｅｎ等［３３］于

２０１４年２月至２０１５年３月收集了来自巴西的Ｔｗｉｔｔｅｒ信息，并通
过４类关键词进行过滤，包括歧视、艾滋病预防、ＨＩＶ检测和艾滋
病活动，结果显示在整个时期内负面的歧视信息随着时间的推移

没有太大的变化；艾滋病预防信息的数量在巴西国际足联世界杯

期间（２０１４年６月至７月）保持稳定，９月至１０月的预防信息活
跃度较高，直至１２月１日即世界艾滋病日达到最高峰；每月的
ＨＩＶ诊断测试次数和每月的有关ＨＩＶ检测的Ｔｗｉｔｔｅｒ信息数量之
间存在中度正相关（ｒ＝０３９）；在ＨＩＶ流行率较高的地区，与ＨＩＶ
有关的Ｔｗｉｔｔｅｒ信息数量也更高。
３３　艾滋病预防

社交媒体有助于提高艾滋病预防工作的成效，特别是在安

全套使用方面具有较大的优势。Ｓｕｎ等［３７］在香港大学生中开

展了一项由同龄人主导的社交媒体干预，干预材料是由一群经

过培训的同伴教育者按照信息动机行为技巧模型开发，结果
显示，与传统社交方式相比，参与者报告了更令人满意的在线体

验和更高水平的在线访问频率，差异具有统计学意义（Ｐ＜
０００１）；安全套使用态度对比，具有统计学意义（Ｐ＜００５）；行
为技能对比，差异具有统计学意义（Ｐ＜０００１）显著改善。Ｂｕｌｌ
等［５］开展了一组随机对照试验，干预组通过网络、报纸广告和

面对面的方式找到个体（种子），个体被要求招募３个朋友，这
些朋友又招募到新的朋友，１颗种子和３波朋友组成友谊网，然
后每个友谊网络被随机分配到１个Ｆａｃｅｂｏｏｋ组群，接受与性健
康有关的主题教育，每周１个主题，包括性经历的沟通、对健康
关系的期望、安全套使用协商技能和使用技能等，对照组浏览与

性健康无关的时事新闻，均持续８周，结束时干预组使用避孕套
的比例显著高于对照组，差异具有统计学意义（Ｐ＜００５）。Ｌｅ
ｌｕｔｉｕＷｅｉｎｂｅｒｇｅｒＣ等［１１］测试了在 Ｆａｃｅｂｏｏｋ上提供在线聊天干
预以减少高危青年 ＭＳＭ无套肛交和物质使用的效果，参与者
完成了长达８个１小时的基于信息动机行为技巧模型的在线
聊天干预课程，在３个月的随访中，参与者减少了使用毒品和饮
酒的天数、无套肛交（包括在毒品和酒精的影响下）的次数以及

增加了艾滋病相关知识。

３４　ＨＩＶ检测
社交媒体可用于开发促进 ＨＩＶ检测的干预材料或方法，如

Ｚｈａｎｇ等［４２］通过社交媒体采用创造性贡献竞赛（ｃｒｅａｔｉｖｅｃｏｎｔｒｉｂｕｔｏ
ｒｙｃｏｎｔｅｓｔｓ，ＣＣＣ）的形式让公众参与制作宣传ＨＩＶ检测的短视频；
Ｔａｎｇ等［４３］开展了一项随机对照试验，将从三个大型中文ＭＳＭ社交
网站招募的７２１名ＭＳＭ和变性人随机分入两种视频干预方法中的
一种，众包视频是通过ＣＣＣ开发的，循证健康营销视频则是由专家
设计的，结果显示，众包视频（３７％）和循证健康营销视频（３５％）带
来的ＨＩＶ检测率相似，且众包视频成本更低。

社交媒体可用于建立同伴领导的、促进ＨＩＶ检测的虚拟交
流社区，如Ｙｏｕｎｇ等［７，３２］开展ＨＯＰＥ（ＨａｒｎｅｓｓｉｎｇＯｎｌｉｎｅＰｅｅｒＥｄ
ｕｃａｔｉｏｎ）项目，首先利用Ｆａｃｅｂｏｏｋ培训同伴教育者，然后将同伴
教育者随机分配至Ｆａｃｅｂｏｏｋ组群传递ＨＩＶ相关信息，干预时间
为１２周，研究显示 ＨＯＰＥ项目有效地增加了秘鲁和美国 ＭＳＭ
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人群的ＨＩＶ检测率；一项基于互联网舆论领袖（ｉｎｔｅｒｎｅｔｐｏｐｕｌａｒ
ｏｐｉｎｉｏｎｌｅａｄｅｒ，ｉＰＯＬ）的干预研究［３６］与Ｙｏｕｎｇ等类似，ＩＰＯＬ组通
过互联网舆论领袖和社交媒体平台传播 ＨＩＶ相关信息，并对
ＭＳＭ提出的问题进行讨论和回复，对照组采用网站教育，在６
个月的随访中，干预组的ＨＩＶ检测率高于对照组１，差异具有统
计学意义（４３８９％ ：２２３１％，Ｐ＜０００１）。

社交媒体可用于提供ＨＩＶ检测服务，如英国开展了一项在
线服务，通过多家同性恋社交网站上的宣传横幅，邀请用户匿

名评估ＨＩＶ感染风险，并提供免费的ＨＩＶ口腔唾液或血液自检
试剂盒，结果１７３６１名受试者完成风险自评，其中５０％有 ＨＩＶ
感染风险；返回的５６９６个测试试剂盒中，１２１人有反应性样本，
８２人被确诊，１４人已经知道他们的诊断［２６］。澳大利亚新南威

尔士州利用社交媒体来推进一种弹出式快速ＨＩＶ检测模式，即
将检测信息和服务提供给目标人群，该运动提高了ＭＳＭ对ＨＩＶ
检测的接受［３１］。美国纽约利用社交媒体提供 ＨＩＶ阳性者性伴
侣告知服务，即通知新近被诊断为ＨＩＶ阳性者的性伴侣并告知
其接触情况，在被通知者中有３４％进行了ＨＩＶ检测［２３］。

３５　ＨＩＶ阳性者的照护和支持
社交媒体有助于提高 ＨＩＶ阳性者的抗逆转录病毒治疗

（ａｎｔｉｒｅｔｒｏｖｉｒａｌｔｈｅｒａｐｙ，ＡＲＴ）依从性和社会支持。Ｈｏｒｖａｔｈ等［６］

描述了一项名为“与我一起成长”（ｔｈｒｉｖｅｗｉｔｈｍｅ，ＴＷＭ）的在线
同伴互助干预项目，将过去一个月中自我报告ＡＲＴ依从性不佳
的ＨＩＶ阳性的同性恋或双性恋男性随机分成两组，对照组接受
常规护理，ＴＷＭ组在线接收和分享关于艾滋病和服用抗逆转录
病毒药物的信息，ＴＷＭ组中吸毒者报告的总体 ＡＲＴ依从性显
著高于对照组。Ｔａｎｎｅｒ等［１３］开发了基于社交媒体的 ｗｅＣａｒｅ干
预项目，ｗｅＣａｒｅ利用了年轻 ＭＳＭ常用的社交媒体，包括 Ｆａｃｅ
ｂｏｏｋ和男同性恋交友软件，并针对每个参与者的社交媒体偏好
进行调整，同时针对每个参与者的具体情况（如年龄、病程、照

护方面的挑战等）、基于社会认知理论和赋权理论与每个参与

者进行单独沟通，改善了 ＭＳＭ的护理联系和保留，提高了 ＨＩＶ
阳性者的 ＡＲＴ治疗依从性和病毒抑制率。Ｇａｙｓｙｎｓｋｙ等［８］将

Ｆａｃｅｂｏｏｋ小组整合到一个为 ＨＩＶ阳性年轻人提供治疗的项目
中，对１５个月内出现在Ｆａｃｅｂｏｏｋ小组页面上的３８３８篇帖子和
评论中可观察到的互动类型和频率进行内容分析，发现积极的

互动经常被观察到，特别是社会化（２４８％）、善意的玩笑
（２０２％）和提供社会支持（１５１％），情感支持是最常见的支持
寻求类型，而自尊支持是最常见的支持提供形式，研究表明 Ｆａ
ｃｅｂｏｏｋ小组可为ＨＩＶ阳性者提供积极的社会支持和社会互动。
-

　艾滋病领域应用社交媒体的挑战
在实施社交媒体干预方面仍然存在许多挑战，主要涉及伦

理问题，如参与者的隐私和保密［１，４１，４４］。社交媒体招募过程涉

及研究者、参与者和服务提供商３方参与，如果参与者对招募感
兴趣的话，点击招募广告的行为可在服务平台上留下可识别的

信息，并可能被第３方公司用于其他目的，这些都是发生在研究
者发起正式知情同意程序之前。因此，Ｃｕｒｔｉｓ［４５］对研究人员提
出了最佳的实践建议来保护招募和干预过程中参与者的隐私

权，主要包括：①数据收集应通过社交媒体平台之外的安全互
联网网站进行，数据只能供研究团队访问；②随时了解社交媒
体平台和广告商的隐私和保密政策及服务条款，以及第３方公
司在招募过程中计划使用的功能，研究人员应联系这些公司，

要求删除与研究有关的任何信息；③根据国际和国家要求收集

和储存健康信息；④如果允许参与者将信息发布到研究平台，每
日多次审查发布内容，及时删除可识别或不适当的信息；⑤可使
用离线技术来实现年龄验证和用户认证。

.

　结语
社交媒体被越来越多地应用于艾滋病领域，参与者超越了

地理位置、年龄、性别、性取向、ＨＩＶ感染状态的限制，且社交媒
体在艾滋病研究领域中发挥着日益重要的作用，有助于招募和

保留研究对象、开展艾滋病监控、提高艾滋病预防、检测、治疗和

护理成效，未来的研究可侧重于这种方法的长期有效性和成本

效益并积极探索和扩大社交媒体干预在中低收入国家和其他

关键人群中的应用。

参 考 文 献

［１］　ＴｓｏＬＳ，ＴａｎｇＷ，ＬｉＨ，ｅｔａｌ．Ｓｏｃｉａｌｍｅｄｉａｉｎｔｅｒｖｅｎｔｉｏｎｓｔｏｐｒｅｖｅｎｔ
ＨＩＶ：Ａｒｅｖｉｅｗｏｆｉｎｔｅｒｖｅｎｔｉｏｎｓａｎｄｍｅｔｈｏｄｏｌｏｇｉｃａｌｃｏｎｓｉｄｅｒａｔｉｏｎｓ
［Ｊ］．ＣｕｒｒｅｎｔＯｐｉｎｉｏｎｉｎＰｓｙｃｈｏｌｏｇｙ，２０１６（９）：６１０．

［２］　ＣｏｎｓｔｉｎｅＪ．Ｆａｃｅｂｏｏｋｎｏｗｈａｓ２ｂｉｌｌｉｏｎｍｏｎｔｈｌｙｕｓｅｒｓａｎｄｒｅｓｐｏｎｓｉｂｉｌ
ｉｔｙ［ＥＢ／ＯＬ］．（２０１７０６２７）．ｈｔｔｐｓ：／／ｔｅｃｈｃｒｕｎｃｈ．ｃｏｍ／２０１７／０６／
２７／ｆａｃｅｂｏｏｋ２ｂｉｌｌｉｏｎｕｓｅｒｓ．

［３］　ＷＨＯ．ＨＩＶ／ＡＩＤＳ［ＥＢ／ＯＬ］．（２０１８０７１９）ｈｔｔｐｓ：／／ｗｗｗ．ｗｈｏ．ｉｎｔ／
ｚｈ／ｎｅｗｓｒｏｏｍ／ｆａｃｔｓｈｅｅｔｓ／ｄｅｔａｉｌ／ｈｉｖａｉｄｓ．

［４］　ＴａｇｇａｒｔＴ．ＳｏｃｉａｌｍｅｄｉａａｎｄＨＩＶ：Ａｓｙｓｔｅｍａｔｉｃｒｅｖｉｅｗｏｆｕｓｅｓｏｆｓｏｃｉａｌ
ｍｅｄｉａｉｎＨＩＶｃｏｍｍｕｎｉｃａｔｉｏｎ［Ｊ］．ＪｏｕｒｎａｌｏｆＭｅｄｉｃａｌＩｎｔｅｒｎｅｔＲｅ
ｓｅａｒｃｈ，２０１５，１７（１１）：１１３．

［５］　ＢｕｌｌＳＳ，ＬｅｖｉｎｅＤＫ，ＢｌａｃｋＳＲ，ｅｔａｌ．Ｓｏｃｉａｌｍｅｄｉａｄｅｌｉｖｅｒｅｄｓｅｘｕａｌ
ｈｅａｌｔｈｉｎｔｅｒｖｅｎｔｉｏｎａｃｌｕｓｔｅｒｒａｎｄｏｍｉｚｅｄｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄｔｒｉａｌ［Ｊ］．Ａｍｅｒｉ
ｃａｎｊｏｕｒｎａｌｏｆｐｒｅｖｅｎｔｉｖｅｍｅｄｉｃｉｎｅ，２０１２，４３（５）：４６７４７４．

［６］　ＨｏｒｖａｔｈＫＪ，ＯａｋｅｓＪＭ，ＲｏｓｓｅｒＢＲ，ｅｔａｌ．Ｆｅａｓｉｂｉｌｉｔｙ，ａｃｃｅｐｔａｂｉｌｉｔｙａｎｄ
ｐｒｅｌｉｍｉｎａｒｙｅｆｆｉｃａｃｙｏｆａｎｏｎｌｉｎｅｐｅｅｒｔｏｐｅｅｒｓｏｃｉａｌｓｕｐｐｏｒｔＡＲＴａｄｈｅｒ
ｅｎｃｅｉｎｔｅｒｖｅｎｔｉｏｎ［Ｊ］．ＡＩＤＳａｎｄＢｅｈａｖｉｏｒ，２０１３，１７（６）：２０３１２０４４．

［７］　ＹｏｕｎｇＳＤ，ＣｕｍｂｅｒｌａｎｄＷＧ，ＬｅｅＳＪ，ｅｔａｌ．Ｓｏｃｉａｌｎｅｔｗｏｒｋｉｎｇｔｅｃｈｎｏｌｏ
ｇｉｅｓａｓａｎｅｍｅｒｇｉｎｇｔｏｏｌｆｏｒＨＩＶｐｒｅｖｅｎｔｉｏｎ［Ｊ］．ＡｎｎａｌｓｏｆＩｎｔｅｒｎａｌ
Ｍｅｄｉｃｉｎｅ，２０１３，１５９（５）：３１８３２４．

［８］　ＧａｙｓｙｎｓｋｙＡ，ＲｏｍａｎｓｋｙｐｏｕｌｉｎＫ，ＡｒｐａｄｉＳ．“ＭｙＹＡＰＦａｍｉｌｙ”：Ａ
ｎａｌｙｓｉｓｏｆａｆａｃｅｂｏｏｋｇｒｏｕｐｆｏｒｙｏｕｎｇａｄｕｌｔｓｌｉｖｉｎｇｗｉｔｈＨＩＶ［Ｊ］．
ＡＩＤＳａｎｄＢｅｈａｖｉｏｒ，２０１５，１９（６）：９４７９６２．

［９］　ＤｏｗｓｈｅｎＮ，ＬｅｅＳ，ＬｅｈｍａｎＢＭ，ｅｔａｌ．ＩｋｎｏｗＵｓｈｏｕｌｄ２：Ｆｅａｓｉｂｉｌｉｔｙｏｆａ
ｙｏｕｔｈｄｒｉｖｅｎｓｏｃｉａｌｍｅｄｉａｃａｍｐａｉｇｎｔｏｐｒｏｍｏｔｅＳＴＩａｎｄＨＩＶｔｅｓｔｉｎｇ
ａｍｏｎｇａｄｏｌｅｓｃｅｎｔｓｉｎｐｈｉｌａｄｅｌｐｈｉａ［Ｊ］．ＡＩＤＳａｎｄＢｅｈａｖｉｏｒ，２０１５，１９
（２）：１０６１１１．

［１０］　ＳｕｎＣＪ，ＳｔｏｗｅｒｓＪ，ＭｉｌｌｅｒＣ，ｅｔａｌ．Ａｃｃｅｐｔａｂｉｌｉｔｙａｎｄｆｅａｓｉｂｉｌｉｔｙｏｆｕ
ｓｉｎｇｅｓｔａｂｌｉｓｈｅｄｇｅｏｓｏｃｉａｌａｎｄｓｅｘｕａｌｎｅｔｗｏｒｋｉｎｇｍｏｂｉｌｅａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎｓ
ｔｏｐｒｏｍｏｔｅＨＩＶａｎｄＳＴＤｔｅｓｔｉｎｇａｍｏｎｇｍｅｎｗｈｏｈａｖｅｓｅｘｗｉｔｈｍｅｎ
［Ｊ］．ＡＩＤＳａｎｄＢｅｈａｖｉｏｒ，２０１５，１９（３）：１１０．

［１１］　ＬｅｌｕｔｉｕＷｅｉｎｂｅｒｇｅｒＣ，ＰａｃｈａｎｋｉｓＪＥ，ＧａｍａｒｅｌＫＥ，ｅｔａｌ．Ｆｅａｓｉｂｉｌｉｔｙ，
ａｃｃｅｐｔａｂｉｌｉｔｙ，ａｎｄｐｒｅｌｉｍｉｎａｒｙｅｆｆｉｃａｃｙｏｆａｌｉｖｅｃｈａｔｓｏｃｉａｌｍｅｄｉａｉｎ
ｔｅｒｖｅｎｔｉｏｎｔｏｒｅｄｕｃｅＨＩＶｒｉｓｋａｍｏｎｇｙｏｕｎｇｍｅｎｗｈｏｈａｖｅｓｅｘｗｉｔｈ
ｍｅｎ［Ｊ］．ＡＩＤＳａｎｄＢｅｈａｖｉｏｒ，２０１５，１９（７）：１２１４１２２７．

［１２］　ＲｈｏｄｅｓＳＤ，ＭｃｃｏｙＴＰ，ＴａｎｎｅｒＡＥ，ｅｔａｌ．Ｕｓｉｎｇｓｏｃｉａｌｍｅｄｉａｔｏｉｎ
ｃｒｅａｓｅＨＩＶｔｅｓｔｉｎｇａｍｏｎｇｇａｙａｎｄｂｉｓｅｘｕａｌｍｅｎ，ｏｔｈｅｒＭＳＭ，ａｎｄ
ｔｒａｎｓｇｅｎｄｅｒｐｅｒｓｏｎｓ：Ｏｕｔｃｏｍｅｓｆｒｏｍａｒａｎｄｏｍｉｚｅｄｃｏｍｍｕｎｉｔｙｔｒｉａｌ
［Ｊ］．ＣｌｉｎｉｃａｌＩｎｆｅｃｔｉｏｕｓＤｉｓｅａｓｅｓ，２０１６，６２（１１）：１４５０１４５３．

［１３］　ＴａｎｎｅｒＡＥ，ＭａｎｎＬ，ＳｏｎｇＥ，ｅｔａｌ．ｗｅＣＡＲＥ：Ａｓｏｃｉａｌｍｅｄｉａｂａｓｅｄ
ｉｎｔｅｒｖｅｎｔｉｏｎｄｅｓｉｇｎｅｄｔｏｉｎｃｒｅａｓｅＨＩＶｃａｒｅｌｉｎｋａｇｅ，ｒｅｔｅｎｔｉｏｎ，ａｎｄ
ｈｅａｌｔｈｏｕｔｃｏｍｅｓｆｏｒｒａｃｉａｌｌｙａｎｄｅｔｈｎｉｃａｌｌｙｄｉｖｅｒｓｅｙｏｕｎｇＭＳＭ［Ｊ］．
ＡｉｄｓＥｄｕｃａｔｉｏｎａｎｄＰｒｅｖｅｎｔｉｏｎ，２０１６，２８（３）：２１６２３０．



·１６０　　· 中国性科学　２０１９年１２月　第２８卷第１２期　ＴｈｅＣｈｉｎｅｓｅＪｏｕｒｎａｌｏｆＨｕｍａｎＳｅｘｕａｌｉｔｙ，　Ｄｅｃｅｍｂｅｒ２０１９　Ｖｏｌ．２８Ｎｏ．１２

［１４］　ＨｕａｎｇＥ，ＭａｒｌｉｎＲＷ，ＹｏｕｎｇＳＤ，ｅｔａｌ．ＵｓｉｎｇＧｒｉｎｄｒ，ａｓｍａｒｔｐｈｏｎｅ
ｓｏｃｉａｌｎｅｔｗｏｒｋｉｎｇａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎ，ｔｏｉｎｃｒｅａｓｅＨＩＶ ｓｅｌｆｔｅｓｔｉｎｇａｍｏｎｇ
ｂｌａｃｋａｎｄＬａｔｉｎｏｍｅｎｗｈｏｈａｖｅｓｅｘｗｉｔｈｍｅｎｉｎＬｏｓＡｎｇｅｌｅｓ，２０１４
［Ｊ］．ＡＩＤＳＥｄｕｃａｔｉｏｎａｎｄＰｒｅｖｅｎｔｉｏｎ，２０１６，２８（４）：３４１３５０．

［１５］　ＹｕａｎＰ，ＢａｒｅＭＧ，ＪｏｈｎｓｏｎＭＯ，ｅｔａｌ．Ｕｓｉｎｇｏｎｌｉｎｅｓｏｃｉａｌｍｅｄｉａｆｏｒ
ｒｅｃｒｕｉｔｍｅｎｔｏｆｈｕｍａｎｉｍｍｕｎｏｄｅｆｉｃｉｅｎｃｙｖｉｒｕｓｐｏｓｉｔｉｖｅｐａｒｔｉｃｉｐａｎｔｓ：Ａ
ｃｒｏｓｓｓｅｃｔｉｏｎａｌｓｕｒｖｅｙ［Ｊ］．ＪｏｕｒｎａｌｏｆＭｅｄｉｃａｌＩｎｔｅｒｎｅｔＲｅｓｅａｒｃｈ，
２０１４，１６（５）：１９．

［１６］　ＨｉｇｈｔｏｗｗｅｉｄｍａｎＬＢ，ＭｕｅｓｓｉｇＫＥ，ＰｉｋｅＥＣ，ｅｔａｌ．Ｈｅａｌｔｈｍｐｏｗｅｒ
ｍｅｎｔ．ｏｒｇ：Ｂｕｉｌｄｉｎｇｃｏｍｍｕｎｉｔｙｔｈｒｏｕｇｈａｍｏｂｉｌｅｏｐｔｉｍｉｚｅｄ，ｏｎｌｉｎｅ
ｈｅａｌｔｈｐｒｏｍｏｔｉｏｎｉｎｔｅｒｖｅｎｔｉｏｎ［Ｊ］．ＨｅａｌｔｈＥｄｕｃａｔｉｏｎ＆Ｂｅｈａｖｉｏｒ，
２０１５，４２（４）：４９３．

［１７］　ＢａｕｅｒｍｅｉｓｔｅｒＪＡ，ＰｉｎｇｅｌＥＳ，ＪａｄｗｉｎＣａｋｍａｋＬ，ｅｔａｌ．Ａｃｃｅｐｔａｂｉｌｉｔｙ
ａｎｄｐｒｅｌｉｍｉｎａｒｙｅｆｆｉｃａｃｙｏｆａｔａｉｌｏｒｅｄｏｎｌｉｎｅＨＩＶ／ＳＴＩｔｅｓｔｉｎｇｉｎｔｅｒ
ｖｅｎｔｉｏｎｆｏｒｙｏｕｎｇｍｅｎｗｈｏｈａｖｅｓｅｘｗｉｔｈｍｅｎ：Ｔｈｅ“ｇｅｔｃｏｎｎｅｃｔｅｄ！”
ｐｒｏｇｒａｍ［Ｊ］．ＡＩＤＳａｎｄＢｅｈａｖｉｏｒ，２０１５，１９（１０）：１８６０１８７４．

［１８］　ＭａｒｔｉｎｅｚＯ，ＷｕＥ，ＳｈｕｌｔｚＡＺ，ｅｔａｌ．Ｓｔｉｌｌａｈａｒｄｔｏｒｅａｃｈｐｏｐｕｌａｔｉｏｎ？
ＵｓｉｎｇｓｏｃｉａｌｍｅｄｉａｔｏｒｅｃｒｕｉｔＬａｔｉｎｏｇａｙｃｏｕｐｌｅｓｆｏｒａｎＨＩＶｉｎｔｅｒｖｅｎ
ｔｉｏｎａｄａｐｔａｔｉｏｎｓｔｕｄｙ［Ｊ］．ＪｏｕｒｎａｌｏｆＭｅｄｉｃａｌＩｎｔｅｒｎｅｔＲｅｓｅａｒｃｈ，
２０１４，１６（４）：１１４．

［１９］　ＡｒａｙａｓｉｒｉｋｕｌＳ，ＣｈｅｎＹＨ，ＪｉｎＨ，ｅｔａｌ．Ａｗｅｂ２０ａｎｄｅｐｉｄｅｍｉｏｌｏｇｙ
ｍａｓｈｕｐ：ｕｓｉｎｇｒｅｓｐｏｎｄｅｎｔｄｒｉｖｅｎｓａｍｐｌｉｎｇｉｎｃｏｍｂｉｎａｔｉｏｎｗｉｔｈｓｏ
ｃｉａｌｎｅｔｗｏｒｋｓｉｔｅｒｅｃｒｕｉｔｍｅｎｔｔｏｒｅａｃｈｙｏｕｎｇｔｒａｎｓｗｏｍｅｎ［Ｊ］．ＡＩＤＳ
ａｎｄＢｅｈａｖｉｏｒ，２０１６，２０（６）：１２６５１２７４．

［２０］　ＮｅｌｓｏｎＫＭ，ＲａｍｉｒｅｚＪＪ，ＣａｒｅｙＭＰ．Ｄｅｖｅｌｏｐｉｎｇｏｎｌｉｎｅｒｅｃｒｕｉｔｍｅｎｔａｎｄ
ｒｅｔｅｎｔｉｏｎｍｅｔｈｏｄｓｆｏｒＨＩＶｐｒｅｖｅｎｔｉｏｎｒｅｓｅａｒｃｈａｍｏｎｇａｄｏｌｅｓｃｅｎｔ
ｍａｌｅｓｗｈｏａｒｅｉｎｔｅｒｅｓｔｅｄｉｎｓｅｘｗｉｔｈｍａｌｅｓ：Ｉｎｔｅｒｖｉｅｗｓｗｉｔｈａｄｏｌｅｓｃｅｎｔ
ｍａｌｅｓ［Ｊ］．ＪｏｕｒｎａｌｏｆＭｅｄｉｃａｌＩｎｔｅｒｎｅｔＲｅｓｅａｒｃｈ，２０１７，１９（１２）：１６．

［２１］　ＹｏｕｎｇＳＤ．ＳｏｃｉａｌｍｅｄｉａｔｅｃｈｎｏｌｏｇｉｅｓｆｏｒＨＩＶｐｒｅｖｅｎｔｉｏｎｓｔｕｄｙｒｅｔｅｎ
ｔｉｏｎａｍｏｎｇｍｉｎｏｒｉｔｙｍｅｎｗｈｏｈａｖｅｓｅｘｗｉｔｈｍｅｎ（ＭＳＭ）［Ｊ］．ＡＩＤＳ
ａｎｄＢｅｈａｖｉｏｒ，２０１４，１８（９）：１６２５１６２９．

［２２］　ＹｏｕｎｇＳＤ，ＲｉｖｅｒｓＣ，ＬｅｗｉｓＢ．Ｍｅｔｈｏｄｓｏｆｕｓｉｎｇｒｅａｌｔｉｍｅｓｏｃｉａｌｍｅｄｉａ
ｔｅｃｈｎｏｌｏｇｉｅｓｆｏｒｄｅｔｅｃｔｉｏｎａｎｄｒｅｍｏｔｅｍｏｎｉｔｏｒｉｎｇｏｆＨＩＶｏｕｔｃｏｍｅｓ
［Ｊ］．ＰｒｅｖｅｎｔｉｖｅＭｅｄｉｃｉｎｅ，２０１４，６３（３）：１１２１１５．

［２３］　ＵｄｅａｇｕＣＣＮ，ＢｏｃｏｕｒＡ，ＳｈａｈＳ，ｅｔａｌ．ＢｒｉｎｇｉｎｇＨＩＶｐａｒｔｎｅｒｓｅｒｖｉｃｅｓ
ｉｎｔｏｔｈｅａｇｅｏｆｓｏｃｉａｌｍｅｄｉａａｎｄｍｏｂｉｌｅｃｏｎｎｅｃｔｉｖｉｔｙ［Ｊ］．Ｓｅｘｕａｌｌｙ
ＴｒａｎｓｍｉｔｔｅｄＤｉｓｅａｓｅｓ，２０１４，４１（１０）：６３１６３６．

［２４］　ＭｉｒａｎｄａＪ，ＣｔéＪｏｓé，ＧｏｄｉｎＧ，ｅｔａｌ．Ａｎｉｎｔｅｒｎｅｔｂａｓｅｄｉｎｔｅｒｖｅｎｔｉｏｎ
（ｃｏｎｄｏｍｈｉｍ）ｔｏｉｎｃｒｅａｓｅｃｏｎｄｏｍｕｓｅａｍｏｎｇＨＩＶｐｏｓｉｔｉｖｅｍｅｎｗｈｏ
ｈａｖｅｓｅｘｗｉｔｈｍｅｎ：Ｐｒｏｔｏｃｏｌｆｏｒａｒａｎｄｏｍｉｚｅｄｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄｔｒｉａｌ［Ｊ］．
ＪＭＩＲＲｅｓｅａｒｃｈＰｒｏｔｏｃｏｌｓ，２０１３，２（２）：１８．

［２５］　ＷｅｓｔＲ，ＯｋｅｃｈａＥ，ＦｏｒｂｅｓＫ．Ｋｅｅｐｉｎｇ“ａｐｐ”ｔｏｄａｔｅ：Ｕｓｉｎｇｇｅｏｌｏｃａ
ｔｉｏｎａｐｐｓｔｏｓｉｇｎｐｏｓｔｔｏｌｏｃａｌｓｅｘｕａｌｈｅａｌｔｈｓｅｒｖｉｃｅｓ［Ｊ］．Ｓｅｘｕａｌｌｙ
ＴｒａｎｓｍｉｔｔｅｄＩｎｆｅｃｔｉｏｎｓ，２０１５，９１（１）：Ａ３２Ａ３３．

［２６］　ＥｌｌｉｏｔＥ，ＲｏｓｓｉＭ，ＭｃｃｏｒｍａｃｋＳ，ｅｔａｌ．ＩｄｅｎｔｉｆｙｉｎｇｕｎｄｉａｇｎｏｓｅｄＨＩＶｉｎ
ｍｅｎｗｈｏｈａｖｅｓｅｘｗｉｔｈｍｅｎ（ＭＳＭ）ｂｙｏｆｆｅｒｉｎｇＨＩＶｈｏｍｅｓａｍｐｌｉｎｇ
ｖｉａｏｎｌｉｎｅｇａｙｓｏｃｉａｌｍｅｄｉａ：Ａｓｅｒｖｉｃｅｅｖａｌｕａｔｉｏｎ［Ｊ］．ＳｅｘｕａｌｌｙＴｒａｎｓ
ｍｉｔｔｅｄＩｎｆｅｃｔｉｏｎｓ，２０１６，９２（６）：４７０４７３．

［２７］　ＮｅｕｂａｕｍＧ，ＮｉｃｏｌｅＣＫ．Ｌｅｔ′ｓｂｌｏｇａｂｏｕｔｈｅａｌｔｈ！Ｅｘｐｌｏｒｉｎｇｔｈｅｐｅｒ
ｓｕａｓｉｖｅｎｅｓｓｏｆａｐｅｒｓｏｎａｌＨＩＶｂｌｏｇｃｏｍｐａｒｅｄｔｏａｎｉｎｓｔｉｔｕｔｉｏｎａｌＨＩＶ
ｗｅｂｓｉｔｅ［Ｊ］．ＨｅａｌｔｈＣｏｍｍｕｎｉｃａｔｉｏｎ，２０１５，３０（９）：８７２８８３．

［２８］　ＧｕｔｉéｒｒｅｚＡＭ，ＱｕｅｖｅｄｏＦＭ，ＶａｌｌｅＭＳ，ｅｔａｌ．Ａｃｃｅｐｔａｂｉｌｉｔｙａｎｄｅｆｆｅｃ
ｔｉｖｅｎｅｓｓｏｆｕｓｉｎｇｍｏｂｉｌｅａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎｓｔｏｐｒｏｍｏｔｅＨＩＶａｎｄｏｔｈｅｒＳＴＩ
ｔｅｓｔｉｎｇａｍｏｎｇｍｅｎｗｈｏｈａｖｅｓｅｘｗｉｔｈｍｅｎｉｎＢａｒｃｅｌｏｎａ，Ｓｐａｉｎ［Ｊ］．
ＳｅｘｕａｌｌｙＴｒａｎｓｍｉｔｔｅｄＩｎｆｅｃｔｉｏｎｓ，２０１８：１６．

［２９］　ＰｅｄｒａｎａＡ，ＨｅｌｌａｒｄＭ，ＧｏｌｄＪ，ｅｔａｌ．Ｑｕｅｅｒａｓｆｋ：Ｒｅａｃｈｉｎｇａｎｄｅｎ

ｇａｇｉｎｇｇａｙｍｅｎｉｎｓｅｘｕａｌｈｅａｌｔｈｐｒｏｍｏｔｉｏｎｔｈｒｏｕｇｈｓｏｃｉａｌｎｅｔｗｏｒｋｉｎｇ
ｓｉｔｅｓ［Ｊ］．ＪｏｕｒｎａｌｏｆＭｅｄｉｃａｌＩｎｔｅｒｎｅｔＲｅｓｅａｒｃｈ，２０１３，１５（２）：１１６．

［３０］　ＮｇｕｙｅｎＰ，ＧｏｌｄＪ，ＰｅｄｒａｎａＡ，ｅｔａｌ．Ｓｅｘｕａｌｈｅａｌｔｈｐｒｏｍｏｔｉｏｎｏｎｓｏｃｉａｌ
ｎｅｔｗｏｒｋｉｎｇｓｉｔｅｓ：Ａｐｒｏｃｅｓｓｅｖａｌｕａｔｉｏｎｏｆｔｈｅｆａｃｅｓｐａｃｅｐｒｏｊｅｃｔ［Ｊ］．
ＪｏｕｒｎａｌｏｆＡｄｏｌｅｓｃｅｎｔＨｅａｌｔｈ，２０１３，５３（１）：９８１０４．

［３１］　ＲｏｂｅｒｔｓＮ，ＨｏｌｄｅｎＪ，ＤｕｃｋＴ，ＫｉｔｃｈｅｎｅｒＳ．Ｈｅａｌｔｈｐｒｏｍｏｔｉｏｎ‘ｏｎｓｔｅｒ
ｏｉｄｓ′：ＴｈｅｖａｌｕｅｏｆａｎｅｘｐｅｒｉｅｎｔｉａｌａｐｐｒｏａｃｈｔｏｐｒｏｍｏｔｅｒａｐｉｄＨＩＶ
ｔｅｓｔｉｎｇｉｎＮＳＷ，Ａｕｓｔｒａｌｉａ［Ｊ］．ＰｕｂｌｉｃＨｅａｌｔｈＲｅｓｅａｒｃｈ＆Ｐｒａｃｔｉｃｅ，
２０１５，２５（２）：１５．

［３２］　ＹｏｕｎｇＳＤ，ＣｕｍｂｅｒｌａｎｄＷＧ，ＮｉａｎｏｇｏＲ，ｅｔａｌ．ＴｈｅＨＯＰＥｓｏｃｉａｌ
ｍｅｄｉａｉｎｔｅｒｖｅｎｔｉｏｎｆｏｒｇｌｏｂａｌＨＩＶｐｒｅｖｅｎｔｉｏｎｉｎＰｅｒｕ：Ａｃｌｕｓｔｅｒｒａｎ
ｄｏｍｉｓｅｄｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄｔｒｉａｌ［Ｊ］．ＬａｎｃｅｔＨＩＶ，２０１５，２（１）：２７３２．

［３３］　ＮｉｅｌｓｅｎＲＣ，ＬｕｅｎｇｏＯｒｏｚＭ，ＭｅｌｌｏＭＢ，ｅｔａｌ．Ｓｏｃｉａｌｍｅｄｉａｍｏｎｉｔｏｒｉｎｇ
ｏｆｄｉｓｃｒｉｍｉｎａｔｉｏｎａｎｄＨＩＶｔｅｓｔｉｎｇｉｎＢｒａｚｉｌ，２０１４２０１５［Ｊ］．ＡＩＤＳａｎｄ
Ｂｅｈａｖｉｏｒ，２０１７（２１）：Ｓ１１４Ｓ１２０．

［３４］　ＡｎａｎｄＴ，ＮｉｔｐｏｌｐｒａｓｅｒｔＣ，ＡｎａｎｗｏｒａｎｉｃｈＪ，ｅｔａｌ．Ｉｎｎｏｖａｔｉｖｅｓｔｒａｔｅｇｉｅｓ
ｕｓｉｎｇｃｏｍｍｕｎｉｃａｔｉｏｎｓｔｅｃｈｎｏｌｏｇｉｅｓｔｏｅｎｇａｇｅｇａｙｍｅｎａｎｄｏｔｈｅｒｍｅｎ
ｗｈｏｈａｖｅｓｅｘｗｉｔｈｍｅｎｉｎｔｏｅａｒｌｙＨＩＶｔｅｓｔｉｎｇａｎｄｔｒｅａｔｍｅｎｔｉｎＴｈａｉ
ｌａｎｄ［Ｊ］．ＪｏｕｒｎａｌｏｆＶｉｒｕｓＥｒａｄｉｃａｔｉｏｎ，２０１５，１（２）：１１１１１５．

［３５］　ＫａｕｆｍａｎＺＡ，ＢｒａｕｎｓｃｈｗｅｉｇＥＮ，ＦｅｅｎｒｙＪ，ｅｔａｌ．Ｓｅｘｕａｌｒｉｓｋｂｅｈａｖｉｏｒ，
ａｌｃｏｈｏｌｕｓｅ，ａｎｄｓｏｃｉａｌｍｅｄｉａｕｓｅａｍｏｎｇｓｅｃｏｎｄａｒｙｓｃｈｏｏｌｓｔｕｄｅｎｔｓｉｎ
ｉｎｆｏｒｍａｌｓｅｔｔｌｅｍｅｎｔｓｉｎｃａｐｅｔｏｗｎａｎｄｐｏｒｔｅｌｉｚａｂｅｔｈ，ｓｏｕｔｈＡｆｒｉｃａ
［Ｊ］．ＡＩＤＳａｎｄＢｅｈａｖｉｏｒ，２０１４，１８（９）：１６６１１６７４．

［３６］　ＫｏＮＹ，ＨｓｉｅｈＣＨ，ＷａｎｇＭＣ，ｅｔａｌ．Ｅｆｆｅｃｔｓｏｆｉｎｔｅｒｎｅｔｐｏｐｕｌａｒｏｐｉｎｉｏｎ
ｌｅａｄｅｒｓ（ｉＰＯＬ）ａｍｏｎｇｉｎｔｅｒｎｅｔｕｓｉｎｇｍｅｎｗｈｏｈａｖｅｓｅｘｗｉｔｈｍｅｎ
［Ｊ］．ＪｏｕｒｎａｌｏｆＭｅｄｉｃａｌＩｎｔｅｒｎｅｔＲｅｓｅａｒｃｈ，２０１３，１５（２）：１９．

［３７］　ＳｕｎＷＨ，ＷｏｎｇＣＫＨ，ＷｏｎｇＷＣＷ．Ａｐｅｅｒｌｅｄ，ｓｏｃｉａｌｍｅｄｉａｄｅｌｉｖ
ｅｒｅｄ，ｓａｆｅｒｓｅｘｉｎｔｅｒｖｅｎｔｉｏｎｆｏｒＣｈｉｎｅｓｅｃｏｌｌｅｇｅｓｔｕｄｅｎｔｓ：Ｒａｎｄｏｍｉｚｅｄ
ｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄｔｒｉａｌ［Ｊ］．ＪｏｕｒｎａｌｏｆＭｅｄｉｃａｌＩｎｔｅｒｎｅｔＲｅｓｅａｒｃｈ，２０１７，１９
（８）：１１３．

［３８］　ＺｏｕＨ，ＷｕＺ，ＹｕＪ，ｅｔａｌ．Ｉｎｔｅｒｎｅｔｆａｃｉｌｉｔａｔｅｄ，ｖｏｌｕｎｔａｒｙｃｏｕｎｓｅｌｉｎｇ
ａｎｄｔｅｓｔｉｎｇ（ＶＣＴ）ｃｌｉｎｉｃｂａｓｅｄＨＩＶｔｅｓｔｉｎｇａｍｏｎｇｍｅｎｗｈｏｈａｖｅ
ｓｅｘｗｉｔｈｍｅｎｉｎＣｈｉｎａ［Ｊ］．ＰＬＯＳＯｎｅ，２０１３，８（２）：１９．

［３９］　张冬，韩孟杰，陈清峰，等．利用微信平台对大学生开展艾滋病知
识健康教育的效果［Ｊ］．中国艾滋病性病，２０１６（７）：５５０５５２．

［４０］　ＣａｏＢ，ＬｉｕＣ，ＤｕｒｖａｓｕｌａＭ，ｅｔａｌ．ＳｏｃｉａｌｍｅｄｉａｅｎｇａｇｅｍｅｎｔａｎｄＨＩＶ
ｔｅｓｔｉｎｇａｍｏｎｇｍｅｎｗｈｏｈａｖｅｓｅｘｗｉｔｈｍｅｎｉｎＣｈｉｎａ：Ａｎａｔｉｏｎｗｉｄｅ
ｃｒｏｓｓｓｅｃｔｉｏｎａｌｓｕｒｖｅｙ［Ｊ］．ＪｏｕｒｎａｌｏｆＭｅｄｉｃａｌＩｎｔｅｒｎｅｔＲｅｓｅａｒｃｈ，
２０１７，１９（７）：１１３．

［４１］　ＧａｒｅｔｔＲ，ＳｍｉｔｈＪ，ＹｏｕｎｇＳＤ．Ａｒｅｖｉｅｗｏｆｓｏｃｉａｌｍｅｄｉａｔｅｃｈｎｏｌｏｇｉｅｓ
ａｃｒｏｓｓｔｈｅｇｌｏｂａｌＨＩＶｃａｒｅｃｏｎｔｉｎｕｕｍ［Ｊ］．ＣｕｒｒｅｎｔＯｐｉｎｉｏｎｉｎＰｓｙ
ｃｈｏｌｏｇｙ，２０１６（９）：５６６６．

［４２］　ＺｈａｎｇＹ，ＫｉｍＪＡ，ＬｉｕＦ，ｅｔａｌ．Ｃｒｅａｔｉｖｅｃｏｎｔｒｉｂｕｔｏｒｙｃｏｎｔｅｓｔｓ（ＣＣＣ）
ｔｏｓｐｕｒｉｎｎｏｖａｔｉｏｎｉｎｓｅｘｕａｌｈｅａｌｔｈ：Ｔｗｏｃａｓｅｓａｎｄａｇｕｉｄｅｆｏｒｉｍｐｌｅ
ｍｅｎｔａｔｉｏｎ［Ｊ］．ＳｅｘｕａｌｌｙＴｒａｎｓｍｉｔｔｅｄＤｉｓｅａｓｅｓ，２０１５，４２（１１）：６２５．

［４３］　ＴａｎｇＷ，ＨａｎＬ，ＢｅｓｔＪ，ｅｔａｌ．ＣｒｏｗｄｓｏｕｒｃｉｎｇＨＩＶｔｅｓｔｐｒｏｍｏｔｉｏｎｖｉｄｅ
ｏｓ：ＡｎｏｎｉｎｆｅｒｉｏｒｉｔｙｒａｎｄｏｍｉｚｅｄｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄｔｒｉａｌｉｎＣｈｉｎａ［Ｊ］．Ｃｌｉｎｉｃａｌ
ＩｎｆｅｃｔｉｏｕｓＤｉｓｅａｓｅｓ，２０１６，６２（１１）：１４３６１４４２．

［４４］　ＣｈｉｕＣＪ，ＭｅｎａｃｈｏＬ，ＦｉｓｈｅｒＣ，ｅｔａｌ．Ｅｔｈｉｃｓｉｓｓｕｅｓｉｎｓｏｃｉａｌｍｅｄｉａ
ｂａｓｅｄＨＩＶｐｒｅｖｅｎｔｉｏｎｉｎｌｏｗａｎｄｍｉｄｄｌｅｉｎｃｏｍｅｃｏｕｎｔｒｉｅｓ［Ｊ］．Ｃａｍ
ｂｒｉｄｇｅＱｕａｒｔｅｒｌｙｏｆＨｅａｌｔｈｃａｒｅＥｔｈｉｃｓ，２０１５，２４（３）：３０３３１０．

［４５］　ＣｕｒｔｉｓＢＬ．ＳｏｃｉａｌｎｅｔｗｏｒｋｉｎｇａｎｄｏｎｌｉｎｅｒｅｃｒｕｉｔｉｎｇｆｏｒＨＩＶｒｅｓｅａｒｃｈ：
Ｅｔｈｉｃａｌｃｈａｌｌｅｎｇｅｓ［Ｊ］．ＪｏｕｒｎａｌｏｆＥｍｐｉｒｉｃａｌＲｅｓｅａｒｃｈｏｎＨｕｍａｎＲｅ
ｓｅａｒｃｈＥｔｈｉｃｓ，２０１４，９（１）：５８７０．

（收稿日期：２０１９０１２３）


