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青少年子宫内膜异位症的管理要点和策略
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摘要:子宫内膜异位症(内异症)是青少年痛经和慢性盆腔痛的主要病理原因ꎬ严重影响青少年身心健康和未来生

育力ꎮ 青少年内异症较成人起病更加隐匿ꎬ延迟诊断现象在青少年中更为突出ꎮ 症状表现更加多样化ꎬ易合并胃

肠道、泌尿道症状ꎬ易出现疼痛综合征ꎮ 青少年内异症多为早期ꎬ无阳性体征和影像学表现不能排除内异症诊断ꎮ
此类患者应尽早开启经验性药物治疗ꎬ短期目标是缓解疼痛ꎬ长期目标要注意延缓疾病进展、保护未来生育力ꎮ
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　 　 子宫内膜异位症(内异症)是指子宫内膜腺体

和间质在子宫腔被覆内膜及子宫以外的部位出现、
生长、浸润ꎬ反复出血ꎬ继而引发疼痛、不孕及结节或

包块等ꎬ是一种慢性雌激素依赖性疾病ꎬ其确切的病

因尚不清楚ꎬ经血逆流、免疫系统紊乱、激素失衡、遗
传易感性和环境因素等都可能与疾病的发生和发展

有关[１]ꎮ 世界卫生组织将 １０~１９ 岁定义为青少年ꎬ青
少年内异症主要的问题是疼痛、卵巢囊肿和合并生殖

道畸形ꎮ 内异症是青少年痛经和慢性盆腔痛的主要病

理原因ꎬ对青少年心理健康、学习、日常活动、锻炼和睡

眠等均造成负面影响ꎬ有痛经的青少年更易出现心理

健康问题ꎬ社交减少、旷课概率更高ꎬ经期不能参加体

育活动的比例增加等[２]ꎮ 笔者一直倡导加强内异症的

一级预防(病因防控)和二级预防(早诊早治)[３]ꎬ被我

国«子宫内膜异位症诊治指南(第三版)»[１] 采纳并推

荐ꎬ对内异症的预防及早期诊治起到了积极作用[４]ꎮ
青少年内异症是进展性疾病ꎬ与患儿未来的生育力息

息相关ꎬ故早期诊断并及时治疗对青少年患者显得尤

其重要ꎬ对阻止疾病的发展和预防不孕有重要意义ꎮ
因此ꎬ要重视青少年内异症的早期诊治ꎮ
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１　 患病率和高危因素

内异症是一种进展性疾病ꎬ症状可能开始于青

春期ꎮ 在一项纳入 ４ ０００ 例患有内异症的成年患者

的调查中ꎬ３８％的患者在 １５ 岁之前、６６％的患者在

２０ 岁之前就出现盆腔疼痛症状[５]ꎮ 青少年内异症

可能没有典型的体征和影像学表现ꎬ导致诊断不足ꎬ
难以准确评估其患病率ꎬ有研究报道ꎬ６.１％的内异

症患者年龄在 １３ ~ ２１ 岁之间[６]ꎮ 一项系统综述表

明ꎬ在青少年中ꎬ因痛经、慢性盆腔痛而进行腹腔镜

手术的患儿内异症诊断率为 ７０％ ~７５％[７]ꎮ 另一项

系统综述表明ꎬ有盆腔痛接受腹腔镜检查的青少年

中内异症患病率从 ２５％到 １００％不等ꎬ平均患病率

为 ６４％ꎬ其中 ５３％为Ⅰ期ꎬ２８％为Ⅱ期ꎬ２０％为Ⅲ期ꎬ
１３％为Ⅳ期(修订版美国生殖学会分期) [８]ꎮ 有研

究报道了在 ５０ 例梗阻性生殖道发育异常的青少年

中ꎬ腹腔镜诊断内异症的发病率高达 ４６％ꎬ其中梗

阻部位在阴道的发病率 ３４.３％ꎬ梗阻部位在子宫的

发病率为 ７３％ꎬ宫颈发育不全的患者中发病率最

高ꎬ为 １００％[９]ꎮ 青少年内异症的病因不明ꎬ已发现

多种危险因素与青少年内异症呈相关性ꎬ包括月经

周期短、月经初潮早(小于 １２ 岁)、家族史、哮喘、偏
头痛和梗阻性生殖系统发育异常等[１０]ꎮ

２　 诊　 断

临床数据显示ꎬ内异症确诊时间通常滞后于症

状出现 ４~１１ 年ꎬ可见诊断延误的普遍性ꎬ原发性痛

经患者诊断延迟的时间甚至更长ꎬ６５％ 的女性最初

被误诊[１１]ꎮ 青少年内异症患者往往需多次就诊多

名医生后才能得到诊断ꎬ症状出现的年龄越小ꎬ诊断

延误的时间越长[１２]ꎮ 在出现同样的初始症状情况

下ꎬ青少年比成年人等待就医的时间长 ３ 倍[１３]ꎮ 延

迟诊断的原因包括医生和患者两个层面ꎬ①患者的

原因主要是对疾病认识的不足ꎬ一方面患儿和家长

认为青少年女性的痛经是正常现象未及时就医ꎬ另
一方面即使医生做出可能的临床诊断ꎬ患儿和家长

因对疾病知识的缺乏导致拒绝诊断也是延迟诊断和

治疗的原因ꎻ②医生层面的原因包括对疾病的认识

不足ꎬ对痛经与内异症的关系认识不足ꎬ缺乏对青少

年内异症疾病诊断的意识和主观上不愿对青少年患

者诊断内异症等[１４]ꎮ
内异症是一种全身性、进展性疾病ꎬ延迟诊断导

致疾病进行性加重ꎬ生育力受损ꎬ现行指南强调需强

化内异症的临床诊断意识ꎬ减少对侵入性检查的过

度依赖ꎬ对于青少年内异症的诊断更是如此ꎬ对于有

原发性痛经、临床怀疑内异症诊断的青少年ꎬ无需腹

腔镜确诊即可早期开启药物治疗ꎬ诊断过程中需综

合症状学特征、体格检查结果及影像学证据进行

判断ꎮ
２.１　 症状

成人内异症患者常因囊肿和不孕就诊ꎬ青少年

内异症的症状可能不同于成人ꎬ青少年内异症患者

起病更加隐匿ꎬ症状表现更加多样化ꎬ往往没有阳性

体征和影像学表现ꎮ 因此ꎬ详细的病史采集尤为重

要ꎬ包括症状的采集ꎬ症状的演变ꎬ对患者心理和日

常学习工作的影响程度ꎬ月经初潮、家族史、哮喘、偏
头痛等高危因素的询问等ꎮ 青少年内异症患者更多

表现为痛经、月经间期疼痛、非周期性下腹痛、性交

痛、异常子宫出血等[１５]ꎮ 痛经可在月经初潮后不久

出现ꎬ９２％青少年内异症患者有中到重度痛经ꎬ６６％
的患者有非周期性下腹痛症状[１２]ꎮ 研究发现ꎬ年轻

患者在痛经、性交困难和非周期性疼痛方面比年长

患者疼痛评分更高[１６]ꎮ
青少年内异症也可能出现非妇科系统症状ꎮ 研

究发现ꎬ超过一半的患者至少有一种胃肠道症状

(５６％)和至少一种泌尿系统症状(５２％) [１７]ꎮ ５６％
的青少年内异症患者同时合并肠易激综合征、间质

性膀胱炎、慢性头痛、慢性腰痛、外阴痛、纤维肌痛、
颞下颌关节疾病和慢性疲劳综合征等[１８]ꎮ 患有内

异症的青少年偏头痛的患病率更高ꎬ偏头痛的严重

程度与内异症的发病率之间存在线性关系[１９]ꎮ 可

见ꎬ青少年患者疼痛敏感性高ꎬ更易出现疼痛综合

征ꎬ这与内异症疼痛发生特有的神经敏化机制密切

相关ꎮ 首先ꎬ内异症引发的慢性炎症刺激可诱发外

周感觉神经的结构性改变ꎬ导致外周神经敏化ꎻ继
而ꎬ持续的外周传入信号异常将引发中枢神经敏化ꎬ
表现为脊髓背角神经元在无持续伤害性刺激时仍维

持异常亢奋状态ꎻ最后ꎬ由于病灶区神经与毗邻器官

神经共享脊髓传入通路ꎬ内异症病灶的持续刺激可

通过神经汇聚机制引发跨器官敏化效应[２０￣２２]ꎮ
２.２　 体征和辅助检查

前已述及ꎬ青少年内异症患者 ５３％为 Ｉ 期ꎬ早期

患者常无阳性体征发现ꎬ且因青少年往往无性生活

史而拒绝进行妇科检查ꎬ因此妇科检查在青少年内

异症患者的诊断中常被忽视ꎮ 然而ꎬ妇科检查对内

异症诊断有重要意义ꎬ特别是深部浸润型内异症ꎬ在
后穹窿触及触痛结节即可考虑诊断[１ꎬ２３]ꎮ 体格检查

对子宫骶韧带内异症的敏感性为 ７３.５％ꎬ阴道内异
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症的敏感性为 ５０％ꎬ肠内异症的敏感性为 ４６％ꎬ月
经期间体格检查的准确性更高[２４]ꎮ 在诊疗中ꎬ要重

视妇科检查的重要性ꎬ必要时可通过肛查了解盆腔

情况ꎬ寻找疼痛部位ꎬ鉴别疼痛原因ꎬ检查子宫活动

度、骶韧带和子宫直肠后陷凹有无触痛结节等ꎮ 在

没有性生活史的青少年中ꎬ如怀疑阴道梗阻ꎬ可使用

棉签探查阴道长度ꎬ帮助明确诊断ꎮ
２.３　 生物标记物

目前尚未发现特异性生物标志物可单独用于内

异症的精确诊断ꎮ 尽管血清癌抗原 １２５ 临床常用ꎬ
但研究表明其敏感性、特异性较差[２５]ꎬ对早期内异

症的诊断意义不大ꎬ亟需探索针对青少年患者的特

异性诊断指标ꎮ
２.４　 影像学检查

影像学检查在青少年内异症患者中的诊断效能

是有限的ꎬ影像学检查阴性不能除外内异症诊断ꎮ
超声检查(尤其经阴道途径)因其便捷性与可重复

性ꎬ成为内异症诊治疗和随访的主要手段ꎬ无性生活

史的青少年患者可使用经直肠超声或经腹超声检

查ꎬ经直肠超声检查诊断深部浸润型内异症的敏感

性与经阴道超声相当[２６]ꎮ 一项研究数据显示ꎬ有
１３.３％的青少年有至少一种内异症超声表现ꎬ其中

卵巢子宫内膜异位囊肿 １１％ꎬ子宫腺肌病 ５.２％ꎬ深
浸润型内异症 ３.７％ꎬ在有痛经和性交痛的青少年患

者中ꎬ分别有 ２１％和 ３３％在超声检查时有内异症相

关指标阳性ꎬ在有肠道症状和性交痛的青少年患者

中ꎬ分别有 ３３％和 ２５％在超声检查时有深部浸润型

内异症相关指标阳性[２７]ꎮ 联合症状学分析、病史采

集及超声检查结果可显著提升诊断效能ꎬ经阴道超

声的诊断效能与操作者经验密切相关ꎬ建议由具备

专业资质的超声医师实施此项检查ꎮ 研究显示ꎬ操
作者需完成至少 ５０ 例临床实践方可达到技术娴熟

水平ꎬ但对腹膜型病灶及卵巢表浅病变等特殊类型ꎬ
其检测灵敏度仍存在一定局限性[２３]ꎮ 在临床应用

中ꎬ通过触痛点动态引导、观察滑动征、评估后陷凹

的状况和盆腔粘连情况等ꎬ可提升超声诊断效

能[２８]ꎮ 对于青少年有疼痛症状的患者ꎬ还应注意检

查是否存在生殖道梗阻性先天性异常ꎬ如处女膜闭

锁、阴道闭锁、宫颈闭锁、阴道斜隔、阴道横隔、残角

子宫、Ｒｏｂｅｒｔ 子宫等ꎮ 当怀疑存在生殖道梗阻性异

常或难治性的疼痛时ꎬ可选择磁共振成像进一步检

查ꎮ 一项研究结果显示ꎬ对药物治疗无效的严重痛

经的青少年患者进行磁共振成像检查ꎬ诊断内异症

的比例为 ３９.３％ꎬ其中 ８８.４％有深部内异症表现ꎬ
２０.７％有卵巢子宫内膜异位囊肿[２９]ꎮ

２.５　 腹腔镜检查

尽管腹腔镜被视为诊断内异症的金标准ꎬ但由

于青少年内异症多是早期ꎬ手术的风险性和有创性

使得单纯腹腔镜探查诊断早期内异症的方式已被淘

汰ꎬ当疼痛导致生活质量显著下降ꎬ药物治疗无效、
不能耐受或存在药物治疗禁忌ꎬ或存在梗阻性生殖

道畸形ꎬ以及伴有其他内异症手术指征ꎬ如囊肿较

大、深部异位病灶造成器官功能障碍等时ꎬ则可考虑

腹腔镜手术[３０]ꎮ

３　 药物治疗

青少年内异症可能对患者的生理、心理社会功

能、生殖潜能及生存质量产生多重损害ꎬ临床确诊后

应尽快启动药物干预治疗ꎬ快速缓解疼痛、延缓疾病

进展、保护生育力ꎮ 药物选择要以症状为导向制定

个体化方案ꎬ结合年龄、病情、用药偏好、药物安全

性、耐受性及成本效益等综合决策ꎮ 治疗全程需动

态监测ꎬ关注疗效、依从性及不良反应等ꎮ
３.１　 非甾体类抗炎药

非甾体抗炎药作为一线药物ꎬ其通过靶向抑制

环氧合酶活性ꎬ减少前列腺素介导的疼痛信号传

导[３０]ꎬ起到缓解疼痛的作用ꎮ 最常见的不良反应是

胃肠道反应ꎬ其安全性高ꎬ但不能抑制内异症进展ꎮ
３.２　 短效口服避孕药

短效口服避孕药是青少年内异症患者的首选治

疗方案[１]ꎬ通过抑制下丘脑￣垂体￣卵巢轴、造成体内

低雌激素环境、抑制异位内膜的生长并诱导其萎缩

来发挥其对内异症的治疗作用ꎬ可以长期使用ꎬ耐受

性良好ꎬ价格低廉ꎬ同时有避孕、调控月经等优势ꎬ可
与非甾体类抗炎药联合使用ꎮ
３.３　 孕激素

地诺孕素是第四代人工合成孕激素ꎬ通过高选

择性结合孕激素受体发挥作用ꎮ 每日口服 ２ ｍｇ 地

诺孕素可显著改善内异症相关疼痛、缩小异位病灶

体积ꎬ并抑制排卵ꎬ停药后在体内迅速清除ꎬ无蓄积

效应ꎬ安全性良好ꎬ不影响生育功能[２３ꎬ３１]ꎮ 使用地

诺孕素期间血清雌二醇水平维持在 ３０ ~ ５０ ｐｇ / ｍＬ
的治疗窗ꎬ在缓解痛经症状的同时ꎬ又可避免低雌激

素引发的骨质流失及围绝经期症状ꎮ 需注意的是ꎬ
<１８ 岁患者使用可能增加骨代谢异常风险ꎮ 地屈孕

酮的分子结构接近天然孕激素ꎬ安全性高ꎬ采用周期

性给药方案(每日 １０~２０ ｍｇꎬ月经周期第 ５~２５ ｄ)ꎬ
可控制疼痛、延缓疾病进展ꎬ维持正常排卵功能、支
持黄体功能[３２]ꎬ适用于需长期治疗的青少年患者ꎮ
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左炔诺孕酮宫内缓释系统每日缓慢释放左炔诺孕酮

２０ μｇꎬ直接作用于宫腔及盆腔ꎬ能够减少经血量及

经血逆流ꎬ改善疼痛症状ꎬ全身血药浓度低ꎬ对骨密

度及远期生育力无影响ꎮ 在与患儿和家属充分沟通

的前提下ꎬ也是治疗青少年内异症的一种选择[３３]ꎮ
３.４　 促性腺激素释放激素激动剂( ｇｏｎａｄｏｔｒｏｐｉｎ￣

ｒｅｌｅａｓｉｎｇ ｈｏｒｍｏｎｅ ａｇｏｎｉｓｔｓꎬ ＧｎＲＨ￣ａ)
ＧｎＲＨ￣ａ 通过特异性结合垂体受体ꎬ阻断垂体－

卵巢轴功能ꎬ是内异症治疗的金标准药物ꎮ 但长期

使用引发的低雌激素状态可能导致骨量流失、泌尿

生殖道萎缩及神经精神症状 (如情绪波动、头痛

等)ꎬ反向添加疗法可缓解药物相关不良反应ꎮ 可

作为其他治疗方案的序贯预处理手段ꎬ临床推荐用

于 １６ 岁以上患者群体ꎮ
３.５　 促性腺激素释放激素拮抗剂( ｇｏｎａｄｏｔｒｏｐｉｎ￣

ｒｅｌｅａｓｉｎｇ ｈｏｒｍｏｎｅ ａｎｔａｇｏｎｉｓｔｓꎬ ＧｎＲＨ￣ａｎｔ)
与 ＧｎＲＨ￣ａ 相比ꎬ非肽类 ＧｎＲＨ￣ａｎｔ 为口服制

剂ꎬ服用方便ꎬ无用药初期点火效应ꎬ使用后能迅速

抑制雌激素水平从而缓解症状ꎬ用于治疗 １８ 岁以上

内异症相关疼痛ꎮ 目前国内已经有该类药物在进行

临床试验ꎬ待上市后可作为 １８ 岁以上内异症患者药

物治疗的新选择ꎬ在 １８ 岁以下内异症患者中是否可

以应用及其安全性、有效性有待进一步研究[３４]ꎮ
３.６　 中医中药

青少年内异症相关疼痛可采用中医中药或中西

医结合治疗ꎬ据患者证候特征选择治疗方案ꎮ 经典方

剂如桂枝茯苓、散结镇痛、少腹逐瘀等均具有镇痛疗

效[３５]ꎮ

４　 手术治疗

腹腔镜技术微创、视野清晰ꎬ是手术治疗的首选

方式ꎮ 手术主要以去除病灶、恢复解剖、保护卵巢功

能、解除生殖道梗阻为目的ꎬ建议由经验丰富的专家

团队进行ꎮ 如前述及ꎬ多数进行腹腔镜检查的青少

年为早期内异症患者ꎬ不同于成人内异症腹膜病损

常见的蓝紫色、红色或褐色火焰状病灶ꎬ青少年内异

症可能表现为腹膜上水泡样、白色点状或红色的出

血点样病损[１５]ꎮ 手术医生应具备识别青少年异位

病灶的能力ꎬ术中必要时可使用高清腹腔镜近距离

放大充分观察病灶ꎬ在盆腔内注入生理盐水后镜头

潜入式观察可能有利于病灶的识别[１０]ꎮ 然而无论

如何ꎬ肉眼诊断异位病灶依赖于术者的经验ꎬ具有很

大的局限性ꎬ对于可疑的腹膜病损ꎬ应切除活检以帮

助诊断ꎬ较小的异位病灶应以冷刀切除ꎬ以免将异位

病灶组织烧灼影响病理判断ꎮ
卵巢异位囊肿在青少年内异症患者中并不罕

见ꎬ术中应仔细探查卵巢组织ꎬ尤其是靠近卵巢固有

韧带处和卵巢与盆壁贴合处ꎮ 卵巢表面褐色点状病

灶或卵巢－盆壁粘连常提示存在 Ｉ 型异位囊肿(易漏

诊)ꎬ需仔细鉴别ꎮ 对于卵巢内异症囊肿的患者ꎬ术
中规范手术操作、尽可能保护卵巢功能ꎬ准确分离囊

壁与卵巢组织界面是关键ꎬ水垫技术(林格氏液 /稀
释垂体后叶素溶液)可辅助层次辨识ꎬ优先选择精

准缝合止血ꎬ必要时低功率点状电凝ꎬ最大限度保留

卵巢血管网ꎬ对直肠子宫陷凹封闭者ꎬ应在安全边界

内充分松解粘连并彻底清除异位病灶[２１]ꎮ 手术治

疗内异症相关疼痛虽然效果明显ꎬ手术治疗的风险

不容忽视ꎬ在术前要进行充分沟通和评估ꎬ并做好术

后的长期管理ꎬ以减少复发和保护青少年的生育能

力[３６]ꎮ 对于疼痛严重、伴有其他系统症状、合并心

理健康问题、药物治疗失败等难治性病例ꎬ建议进行

多学科团队会诊ꎬ讨论病因、制定个体化的治疗方

案ꎬ结合患者的需求共同确定治疗方案、手术时机、
手术方案、长期管理计划ꎬ以最大限度减少创伤、缓
解症状、延缓疾病进展、保护生育力ꎮ

５　 总　 结

内异症是一种进展性疾病ꎬ症状可能开始于青

春期ꎬ青少年痛经和慢性盆腔痛的主要病理原因ꎬ对
青少年身心健康造成负面影响ꎮ 内异症延迟诊断现

象在青少年中更为突出ꎬ疾病进展可能导致未来生

育力下降甚至丧失ꎬ早期临床诊断并及时治疗对青

少年患者尤为重要ꎮ 青少年内异症较成人起病更加

隐匿ꎬ症状表现更加多样化ꎬ易合并胃肠道、泌尿道

症状ꎬ更易出现疼痛综合征ꎬ查体和影像学无阳性体

征和表现不能排除内异症诊断ꎬ应早期开启经验性

或试验性药物治疗ꎮ 手术治疗术中应仔细观察避免

漏诊ꎬ精细操作保护卵巢功能ꎬ长期管理延缓疾病进

展和避免复发ꎬ保护生育力ꎮ
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