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摘  要 

光动力诊断和光动力治疗是以光、光敏剂和氧的相互作用为基础的新的疾病诊疗手段。本综述简述了光

动力诊断(PDD)及光动力治疗(PDT)在妇科疾病中的应用，希望能够为妇科疾病提供更为多样化、更优

的诊治思路，使PDT/PDD在妇科领域得到推广和应用。 
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Abstract 
Photodynamic diagnosis and photodynamic therapy are new methods of disease diagnosis and 
treatment based on the interaction of light, photosensitizer and oxygen. This review briefly de-
scribes the application of photodynamic diagnosis (PDD) and photodynamic therapy (PDT) in gy-
necological diseases, hoping to provide more diversified and optimal ideas for the diagnosis and 
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treatment of gynecological diseases, so that PDT/PDD can be popularized and applied in the field 
of gynecology. 
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1. 引言 

光动力治疗是以光、光敏剂和氧相互作用为基础的新的疾病治疗手段，它具有特异性强对正常组织

损伤小的特点。20 世纪 90 年代德国的 Oscar Raab 在研究新抗疟药的过程中偶然发现吖啶经闪电激发可

杀死草履虫，他猜想这可能是光的能量转移给了化学物质的产生的结果[1]。自此拉开的光动力的科学探

索的序幕。1976 年泌尿外科医师 Kelly [2]报道了 HpD-PDT 对 5 例膀胱癌患者的治疗，PDT 正式应用于

人体疾病治疗临床试验研究。随着 PDT 研究的进展及光敏剂的更新换代，PDT 治疗在泌尿外科、皮肤科、

眼科及消化内科等疾病诊治中有着良好的效果。近年来在妇科疾病的临床治疗中也有着独特的优势。 

2. 光动力治疗原理及技术机制 

2.1. 光动力基本原理及机制 

光敏剂(photosensitizer, PS)选择性的浓集于病变组织细胞，在波长 375~475 nm 紫/蓝光照射下可发出

红色荧光，基于这一特性，光动力用于疾病诊断[3]。当选择性富集在病变组织的光敏剂经过特定波长的

激光照射下，光敏剂会吸收光子的能量从基态 S0 跃迁到激发态 S1，激发态的光敏剂作用有两种化学反

应机制：1) 直接与病变组织(主要是细胞膜或一些生物大分子)发生反应产生活性氧(reactive oxygen spe-
cies, ROS) (I 型反应)；2) 将能量直接传递给氧分子，形成单线态氧(II 型反应)直接杀伤靶细胞[4] [5] [6]。
I、II 型反应可同时发生，相互促进，其中 II 型反应被认为是 PDT 中的主要反应[7]。在细胞水平，PDT
杀伤病变细胞主要有以下三种机制：1) 形成的氧自由基及单线氧氧化损伤细胞内生物大分子(如蛋白质、

脂类、RNA 和 DNA)，从而诱导细胞的凋亡和坏死；2) 形成活性氧损伤病变组织血管内皮细胞激活凝血

过程，形成血栓阻塞病变组织血管，使病变组织缺血坏死；3) 活性氧损伤病变细胞暴露抗原诱导、调节

机体自身免疫系统及炎症反应;三种机制相互作用、相互影响[7]-[12]。 

2.2. 光敏剂 

光敏剂(photosensitizer, PS)是 PDT 的三大关键要素之一。光敏剂是指能够吸收特定波长的光，引发

光化学或光物理反应的物质。目前光敏剂有三代。第一代光敏剂是一种血卟啉衍生物的混合物(HpD)，它

本身没有毒性且进入人体后可在短时间内被肿瘤细胞高浓度摄取但会在皮肤蓄积且半衰期长，导致接受

光动力治疗的病人之后需长时间避光否则照光皮肤会出现灼痛、肿胀、溃疡等光敏反应。此外混合卟啉

类光敏剂的化学纯度低、组织穿透性差等特点也使其的临床推广应用受到限制[13] [14] [15]。第二代光敏

剂都是单体化合物，大多为四吡咯类化合物的衍生物，包括卟啉、卟吩、二氢卟吩、内源性卟啉前体等，

其它还有金属酞菁、稠环醌类化合物等。氨基酮戊酸(aminolevulinic, ALA)是人体血红蛋白生物合成的前
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体物质，本身无光敏性，但在体内经过一系列酶促作用可生成强光敏物质原卟啉 IX (PpIX)。外源性 ALA
进入体内后，可被增生活跃的细胞选择性吸收浓集，并在细胞内经过一系列生化反应转化成具有强光敏

性的 PpIX。5-ALA (艾拉)是近年来应用较广泛的第二代光敏剂，与第一代相比具有靶向性强，高度的细

胞选择性，组织穿透性强，较高的单性氧生产量，对正常细胞组织的损害小等优点。第三代光敏剂是具

有特异性或分子识别功能的化学物质(如癌细胞特异性抗原的单克隆抗体或靶受体及低密度脂蛋白等)与
第二代光敏剂结合，使其与病变组织更具亲和力，靶向性更强[16]。目前尚处于实验研究阶段。 

2.3. 光源 

原卟啉 IV 的吸收光谱中，最高吸收峰在 410 nm，在 505、540、580、635 nm 有小的吸收峰。因此

PDT 的可用光源有宽光谱连续光源或可见光(白光、蓝光、红光、绿光)、强脉冲光(LPL)、氙弧灯、激光、

金属卤素灯和发光二极管(LED) [17]等。LED 灯具有发射光谱窄、成本低等优点而被临床广泛应用。 
光源在组织内的穿透力随波长增加而增加，而光源能量随波长增加而下降。目前临床上用于 ALA- 

PDT 最常用的光源是红光(波长 630~635 nm)。 

3. 光动力在妇科疾病临床应用 

3.1. 宫颈上皮内瘤变 

子宫颈鳞状上皮内病变(cervical squamous intraepithelial lesion, SIL)，是与子宫颈浸润癌密切相关的一

组子宫颈病变，常发生在 25~35 岁性活跃妇女。WHO 女性生殖器肿瘤分类(2014)二级分类法分为：低级

别鳞状上皮内病变(low-grade squamous intraepithelial lesion, LSIL)主要包括宫颈上皮内瘤变(cervical 
intraepithelial neoplasia, CIN)I 级和 CIN II 级 P16 免疫组化阴性。高级别上皮内瘤变(high-grade squamous 
intraepithelial lesion, HSIL)主要包括 CIN II 级 P16 免疫组化阳性、CIN III 级和原位癌。LSIL 可持续或者

进展为 HSIL 的概率高达 35%~50%，且随年龄呈显著差异[18]。对于 LSIL 合并高危型 HPV (HR-HPV)感
染患者原则上无需治疗，需要严密随访观察。LSIL 持续 2 年以上治疗方法可选用宫颈环形电切术(loop 
electrosurgical excision procedure, LEEP)和消融性治疗。对于 HSIL 建议“即诊即治”即在患者初次就诊即

完成宫颈病变手术治疗，诊治同步进行。手术治疗包括切除性治疗治疗治疗和消融性治疗。切除性治疗

包括冷刀锥切、激光锥切、LEEP 锥切和移行带电针切除术(NETS)；消融性治疗包括激光消融、冷冻、

电烫和冷凝等[19]。手术治疗可增加术后妊娠发生早产、足月前胎膜早破和低出生体重儿的风险[19]。手

术只是清除了病变组织，术后仍然存在 HPV 潜伏感染、HPV 亚临床感染及复发再感染等问题[20]。 

3.2. PDT 对宫颈低级别上皮内瘤变的治疗 

王秀丽等[21]用 623 nm 的红光 ALA-PDT 治疗 21 例病程在 1~2 年的 CINI 合并高危型 HPV 感染的患

者，治疗 3 次后第 3、6 个月随访痊愈率为 71.4% (15/21)和 85.7% (18/21)，第 6、12 个月随访 HR-HPV
转阴率为 81% (17/21)和 90.5% (19/20)。而未治疗随访的 21 例患者第 3、6 个月痊愈率分别为 21.7% (5/23) 
和 30.4% (7/23)，第 6、12 个月 HR-HPV 转阴率仅 30.4% (7/23)和 43.5% (10/23)。Hillemanns 等[22]采用

六氨基乙酰丙酸酯(HAL)光动力疗法(PDT)治疗 47 例 CIN 1，HAL-PDT 组有 57%的患者 CIN 病变已清除，

而联合对照组 23 例患者只有 25%病变清除，病变清除率差异具有统计学意义。[23]研究比较了 5-氨基乙

酰丙酸光动力疗法与 CO2激光治疗 LSIL 合并 HR-HPV 感染的疗效(其中 5-ALA PDT 组 176 人，CO2激

光组 101 人)。治疗 12 个月后，与 CO2激光组比较，5-ALA PDT 组病变完全缓解率(87.0%)明显高于 CO2

激光组(67.3%)，复发率和 HR-HPV 再感染率(2.0%)明显低于 CO2激光组(8.3%)。 
以上结果可见 PDT 不仅对 LSIL 有良好的治疗效果而且对 HR-HPV 感染有良好的病毒清除率。从长

https://doi.org/10.12677/acm.2023.132312


李聪 等 
 

 

DOI: 10.12677/acm.2023.132312 2227 临床医学进展 
 

期疗效看，PDT 对病变复发及 HPV 再感染有一定疗效。 

3.3. PDT 对宫颈高级别上皮内瘤变的治疗 

Bodner 等[24]报道了 11 例接受冷刀锥切和 11 例接受 ALA-PDT 治疗宫颈 CIN II 合并 HR-HPV 感染

患者治疗效果对比。治疗后 3 个月随访两组 HPV 转阴率均为 73%；12 个月病变清除率冷刀锥切组为 
100%，ALA-PDT 组为 91%。ALA-PDT 中 1 例治疗后第 6 个月随访 HPV 持续感染并怀疑疾病进展转行

了宫颈锥切术，术后病理提示 CINⅠ。该项研究表明 ALA-PDT 对于治疗宫颈 CIN II 合并 HR-HPV 感染

较传统手术方法(冷刀锥切)效果相当，但对宫颈创伤小、无局部坏死、塌陷及固定。最近，上海交通大学

仁济医院妇产科医生对 31 例年龄在 20~38 岁 HSIL/CIN2 合并高危人乳头瘤病毒感染的患者进行了回顾

性研究。所有患者用 20% 5-氨基乙酰丙酸(5-ALA)PDT 治疗 3 次，间隔 7~14 天。随访 12 个月，结果显

示组织学病变消失 21 例(77.78%)，组织学病变消退 4 例(14.81%)。没有患者进展到 CIN3 或癌症。HPV
缓解率为 62.96% (17/27) [25]。 

Agnieszka Maździarz 对 10 名接受 PDT 治疗的年轻女性进行了为期 2~7 年的随访观察，10 名患者均

未出现不孕症，且都生下健康足月婴儿[26]。一项对 29 名 CIN II-III 有妊娠要求的患者进行长期随访研究，

其中 18 名患者实现了 25 次妊娠，15 例次足月分娩(11 例阴道分娩、4 例剖腹产)，2 例妊娠中晚期无任何

产科并发症，且在随访期间(6~120 月)没有因宫颈内口不全而导致的流产[27]。 
PDT 治疗宫颈上皮内瘤变患者可能会出现阴道灼烧、刺痛感、阴道分泌物增加，大部分不良反应短

暂轻微患者都可耐受，不经处理可自动缓解。现宫颈上皮内病变的光动力治疗光敏剂多采取局部外敷用

药，大大减少了接受 ALA-PDT 治疗后患者因避光不当导致的全身光敏反应。 
综上，光动力治疗宫颈上皮内瘤变较传统治疗方法具有选择性高，创伤小，安全性高，HR-HPV 病

毒清除率高等显著优势。尤其对有生育要求的育龄期妇女，PDT 能够不损伤正常宫颈结构、对妊娠及妊

娠结局无明显影响。 

3.4. 子宫恶性肿瘤 

5ALA-PDD 联合宫腔镜可快速直观发现宫腔子宫内膜恶性病变。Yusuke Matoba 等[28]报道了对可疑

子宫内膜恶性病变的患者口服 5-ALA 3 小时后行宫腔镜使用 5ALA-PDD 观察子宫腔并进行子宫内膜活

检。术后对标本进行组织病理学诊断，结果显示经宫腔镜 5ALA-PDD 诊断宫腔恶性肿瘤的敏感性和特异

性分别为 93.8%和 51.9%。 
对于有生育需求的年龄 ≤ 40 岁病变局限于子宫内膜的 IA 期患者可考虑接受以孕激素为基础的保留

生育保守疗法，但该疗法存在治疗无效、复发率高，无进展生存期差的缺点。Choi 等[29]回顾分析 PDT
治疗年龄在 35 岁以下且病变局限于子宫内膜的 16 名子宫内膜癌患者，其中 11 例患者是接受激素治疗后

复发采用 PDT 治疗，5 例患者 PDT 作为辅助治疗。在接受 PDT 治疗 1~2 个疗程后 12 例(75%)完全缓解；

在 7 名试图怀孕的妇女中，4 人成功怀孕 7 次顺利分娩 6 名活胎。此外，Choi 等[30]报道了一名 31 岁的

未生育确诊子宫内膜间质肉瘤的患者应用光动力治疗联合口服非甾体芳香化酶抑制剂(来曲唑 2.5 mg)辅
助治疗 6 个月，随访 99 个月无复发的病例。该患者成功在治疗后 32 个月通过辅助生殖实现双胞胎妊娠，

并在孕 32 + 2 周经剖宫产分娩两名男婴。光动力治疗病灶局限于子宫内膜无子宫肌层浸润或浅肌层浸润

的早期子宫恶性肿瘤效果值得肯定，并可保留生育力。 

3.5. 卵巢恶性肿瘤 

卵巢恶性肿瘤不论是全面分期手术还是细胞减灭术多强调尽可切除病灶。然而对于卵巢癌腹腔 ≤ 1 
cm 的转移灶超声、CT 的敏感度大大下降[31]，而 ALA 介导的 Pp IX 荧光诊断对微小病变和隐匿病变仍
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具有高的灵敏度和特异度。5-ALA 介导的光动力诊断用于卵巢癌术后或者化疗后经腹腔镜二次探查较普

通腹腔镜二次探查手术发现病灶更为灵敏[32]。Löning M. [32]等应用腹腔灌注 ALA 进行卵巢癌腹膜转移

病灶荧光光动力诊断。PDD 诊断卵巢癌的特异性和敏感性分别为 92%和 95%，并且成功发现了 0.5 mm
的病灶。两年后，Löning M. [33]对 36 名卵巢癌和输卵管癌患者进行腹腔注射 5-ALA，5 小时后进行 PDD，

结果发现腹腔镜 PDD 诊断卵巢癌和输卵管癌的敏感性和特异性分别为 100%和 88%。同时发现肿瘤细胞

越多的部位荧光越强。PDD 作为卵巢恶性肿瘤术中荧光诊断可以更直观发现腹膜微小转移灶，帮助术者

更全面准确的切除病灶，避免对正常组织损伤。 
卵巢癌临床治疗以手术为主，辅以化疗，强调综合治疗。但术后耐药及手术病灶切除不彻底是卵巢

癌复发、死亡率高的主要原因。PDT 有希望成为卵巢癌腹腔手术难以切除的病灶及化疗耐药的卵巢癌的

新的辅助治疗方法。但由于光动力治疗光组织穿透力局限于 10 mm 左右，使得 PDT 用于肿瘤治疗受限。 

3.6. 外阴硬化性苔藓 

光动力治疗用于治疗外阴硬化性苔藓(vulvarlichensclerosus, VLS)最早是 1999 年 Hillemanns [34]等用

20% 5-ALA 治疗了 12 例 VLS 患者，治疗 6~8 周后其中 10 例患者的瘙痒的症状明显缓解。Maz’dziarz [35]
等用 5% ALA PDT 治疗了 102 名 VLS 患者，每个疗程照光 10 分钟，每周 1 次，共 10 个疗程。治疗期

间 39 例(38.24%)患者感觉异常(治疗区域有“针刺感”)，12 例(11.76%)患者出现了治疗区域肿胀。在这

两种情况下，病人没有给予任何药物。所有的病人都完成了为期 10 周的治疗。治疗后 3 个月随访完全缓

解或部分缓解者达 87.25% (89 例)，在为期 12 个月的随访期间外阴镜检查没有发现任何疾病进展或转化

为 VIN 或癌症的病例。Lan [36]报道了用 ALA-PDT 治疗了局部应用药物治疗失败的 VSL 患者，其中 9
名患者瘙痒症状完全缓解，1 名患者瘙痒症状减轻。所有接受 ALA-PDT 治疗的患者均未出现严重不可逆

的副作用，肿胀、红斑等副作用都是短暂、可以忍受的。 
Shi [37]等对 10% 5-ALA PDT 及 0.05%氯倍他索治疗 VLS 疗效进行了研究对比，结果显示 PDT 治疗

的有效率达 70%，而氯倍他索的有效率仅为 35%，且随访中 PDT 治疗后的患者仅 1 例复发，而氯倍他索

治疗后的患者全部复发。杨丽云等[38]回顾性研究 120 例 VLS 患者，其中 41 例给予光动力治疗，79 例

给予聚焦超声治疗，治疗后 6 个月随访时 PDT 组有效率 100.00% (41/41)，聚焦超声组有效率 92.41% 
(73/79)，治疗后 6 个月随访时，PDT 组瘙痒程度、皮肤颜色评分低于聚焦超声治疗。以上研究表 ALA-PDT
治疗外阴硬化性苔藓疗效确切、治疗过程副反应轻微且短暂，对目前临床治疗方法治疗效果不佳或失败

的患者提供了一良好的替代治疗方法。PDT 较目前临床常用的治疗方法治疗 VSL 具有显效快、治疗过程

中病人依从性高、治疗后复发率低等优势。 

4. 总结 

PDD 用于定位诊断，在妇科常用联合腔镜技术对病灶识别和诊断有较高的特异性及敏感性。 
PDT 作为一种新的药械结合的治疗方法目前在妇产科疾病诊治中主要用于外阴硬化苔藓样病变、阴

道上皮内病变及宫颈上皮内病变治疗。较传统的物理及手术治疗方式，ALA-PDT 具有操作过程简单可在

门诊完成全程随访治疗、疗效确切、可保留正常组织生理解剖结构，不良反应轻微且自限等显著优势。

此外，PDT 有良好的兼容性，可根据病变的位置、大小等合理联合疾病的经典治疗方式可达到更好的治

疗效果，缩短疾病治疗疗程，减少不良反应等。一些研究表明 PDT 与免疫细胞抑制剂联用，可提高 PDT
疗效[38]。PDT 作为辅助治疗方法不会对原有治疗效果产生抵消，可重复多次治疗。对于一些传统治疗

失败或者有手术禁忌症患者 ALA-PDT 可作为优秀的替代治疗方法。尤其在妇科恶性疾病 ALA-PDT 作为

可作为一种保守的保留年轻妇女生育能力辅助治疗方式。Min Chul Choi [29]等进行了光动力联合 LEEP/
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锥切术治疗 21 例诊断为早期宫颈癌(IA~IIA 期)患者生育力保护的研究，治疗结束后 13 名患者试图怀孕，

其中 10 名患者怀孕 11 次。最近一项研究[39]纳入了 34 名经锥切/LEEP 治疗术后切缘阳性的患者(25 例原

位癌和 7 例 CIN III)，经 PDT 治疗后 1 年完全缓解率达到了 97.1%，锥切/LEEP 术后 6 个月 HPV 检测 HPV
根治率为 96.9% (31/32)。此项研究表明对于锥切术/LEEP 治疗 CIN III 后切缘阳性的患者，PDT 可能成为

一种有效的治疗选择，同时可降低不良反应、减少残留病灶进展并降低疾病复发。随着社会发展及人们

对性观念的改变，HPV 感染可能会趋向于年轻化。对于感染高危型 HPV 致病的年轻患者可能对保留泌

尿生殖器的外观及功能的意愿更强烈。而 PDT 则可满足有效地治疗疾病同时尽可能保留了正常组织器官

的功能和形态，并且对高危型 HPV 病毒持续感染有着独特的治疗效果并减少了疾病进展及复发。但是临

床上对 ALA-PDT 治疗 HR-HPV 感染后复发再感染的研究较少需要进一步探索研究。综上所述，PDT 不

论是作为妇科疾病新的治疗方式或者疾病传统治疗方式的辅助治疗都有良好的效果，故有望打破妇科疾

病诊治的困境，值得在临床推广使用。 
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