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摘  要 

宫腔粘连是各种病因素作用下的子宫内膜自行修复功能损伤性疾病，严重影响女性生育功能。妊娠期宫

腔操作是导致宫腔粘连的主要病因，宫腔感染、子宫内膜修复障碍等也可能与该病的发生密切相关。宫

腔镜检查是诊断宫腔粘连的金标准，宫腔镜宫腔粘连分离术是治疗IUA的首选方法，术后多需联用辅助

治疗措施预防再粘连发生，但目前尚未对该病的最佳诊疗方案达成统一的评价标准。早发现、早诊断并

及时采取措施提供依据，预防IUA，避免对子宫内膜造成更严重的伤害，为宫腔粘连的治疗开辟新思路。 
 
关键词 

宫腔粘连，宫腔粘连分离术，诊断 

 
 

Advances in the Etiology and Therapy of 
Intrauterine Adhesions 

Gulinigeer·Maihemuti1, Junqi Ma2* 
1Graduate School of the First Clinical College of Xinjiang Medical University, Urumqi Xinjiang 
2Gynaecological Outpatient Center, The First Affiliated Hospital of Xinjiang Medical University, Urumqi Xinjiang 
 
Received: Jan. 9th, 2023; accepted: Feb. 6th, 2023; published: Feb. 13th, 2023 

 
 

 
Abstract 
Intrauterine adhesion (IUA) is an endometrial injury disease caused by various pathogenic factors, 
which seriously affects female genital health and reproductive function. Intrauterine operation 
during pregnancy is the main cause of IUA. Furthermore, intrauterine infection and less perfusion 
of endometrial blood flow may also be closely related to the onset and progress of the disease. 
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Hysteroscopy is the gold standard for clinical diagnosis and treatment of IUA. Transcervical resec-
tion of adhesion is currently an effective method to deal with IUA. Postoperative adjuvant treat-
ment is used to prevent adhesion recurrence, but there is no consensus on the best diagnosis and 
treatment plan for this disease. This article reviews the clinical etiology, diagnosis and therapy of 
IUA, aiming at providing further evidence for its early detection and prevention, precise diagnosis 
and timely treatment, so as to avoid severe damage to the uterine endometrium, and provides a 
reference for clinical decision-making. 
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1. 引言 

宫腔粘连(intrauterine adhesions IUA)又被称为 Asherman 综合征，长期以来一直被认为是罕见疾病。

然而，随着临床认识的扩大及诊断手段的普及，IUA 的诊断频率也逐渐增加[1]。月经量减少或闭经、周

期性下腹痛、复发性流产、不孕均已成为其临床表现[2] [3]。随着宫腔镜技术的进步，宫腔镜检查是诊断

IUA 的金标准，宫腔镜宫腔粘连分离术(transcervical resection of adhesions, TCRA)是治疗 IUA 的首选方法

[2]。术后采用各类治疗及预防粘连的方法来预防复发，但目前辅助治疗方法的最优选择无统一性结论。

现就 IUA 形成的临床病因及诊疗相关研究进行综述。 

2. IUA 病因 

正常子宫内膜基底层是一个稳定的层，在月经周期中不会脱落，子宫内膜功能层在雌孕激素刺激下

会发生周期性脱落，但是这种生理状态下的内膜修复并不会导致感染、炎症、瘢痕形成。IUA 继发于基

底层损伤，可能发生在对子宫腔进行的任何手术，临床上常见的子宫腔手术操作，往往有潜在导致子宫

内膜基底层损伤的风险[4]。 

2.1. 宫腔操作 

IUA 形成与宫腔操作术后纤维组织形成，其中基质缺失，这种纤维蛋白的产生在子宫腔壁之间形成

组织桥有关[5]。其中主要病因为医源性子宫内膜损伤，终止妊娠相关性子宫内膜损伤、宫腔胚物残留

(retained products of conception, RPOC)、宫腔操作手术方式均可能会影响 IUA 的形成[6]。其不同病因导

致 IUA 发病率 6%~30%不等，Xiao 等[7]报道 94.3%的 IUA 患者均有子宫腔操作史，而 90%的 IUA 继发

于妊娠期宫腔操作如人工流产，产后清宫、引产后清宫及剖宫产也可导致 IUA [8]，这可能是由于在雌激

素作用下，妊娠期子宫内膜基底层通常富含血管网且更为疏松，一旦妊娠突然终止，雌激素水平骤降，

子宫内膜新生血管受抑，进而造成局部氧和营养供应缺乏而使内膜增生受抑[9]；2015 年我国宫腔粘连临

床专家共识亦明确指出，多次人工流产刮宫后 IUA 发病率可高达 25%~30% [10]，有研究结果提示自然流

产清宫术后 IUA 发病率：15%，在分娩后行刮宫患者，IUA 发病率：25%，稽留流产作为临床常见的一

种 RPOC 稽留流产清宫继发 IUA 发病率可高达 30.9% [6]。此外，在宫腔手术操作应激下，黏附因子等炎

性介质的大量反应性渗出，也进一步阻碍了内膜的自我修复，促使 IUA 发生[11]。非妊娠期实施子宫腔
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操作，亦可能不同程度地对子宫内膜基底层甚至子宫肌层造成损伤导致 IUA [12]，因病因其发病率亦不

同，子宫纵隔电切术后 IUA 发病率：24% [13]，有研究报道，宫腔镜下子宫肌瘤电切术后 IUA 的发生率

高达 31.0%~78.0% [4]。 

2.2. 感染 

目前，引起 IUA 的唯一明确的感染因素是生殖器结核，有文献报道，5.7%的 IUA 患者是子宫内膜结

核所致，其可能导致重度宫腔粘连，引起严重的闭经及不孕，预后极差[6]。除生殖器结核外，其他宫腔

炎性感染在 IUA 形成的病因学作用仍具有广泛争议[14]，IUA 可能与子宫内膜基底层损伤后大量炎性物

质渗出，细胞外基质沉积，成纤维细胞增生活跃以及子宫内膜上皮与间质细胞再生障碍有关[15]。有研究

显示，中重度 IUA 患者中合并慢性子宫内膜炎者术后再粘连率 44.8%，明显高于无子宫内膜炎患者(20.8%) 
[16]，提示慢性炎症可能在粘连再形成中起作用。但很少有直接证据能证明炎性感染是 IUA 的诱发因素

[17]。 

2.3. 其他因素 

子宫发育异常：有研究认为宫腔粘连与苗勒氏管发育异常有关，但原因尚不明确，考虑可能与子宫

畸形导致反复流产刮宫有关；目前已证实 IUA 是子宫动脉栓塞术后并发症，有子宫动脉栓塞术后及产后

出血结扎子宫动脉导致宫腔粘连的报道[18]。 

3. IUA 发病机制相关信号通路 

3.1. TGF-β信号通路 

TGF-β 属一类细胞因子超家族，包括 TGF-β、活化素、抑制素、生长和分化因子(growth and diffe-
rentiation factors, GDF)、骨形成蛋白(bone morphogenetic proteins, BMP)等成员，具有调控细胞增殖、分化、

迁移、凋亡、黏附、血管生成及免疫监视等功能；TGF-β已发现五种亚型，其中 TGF-β1 在哺乳动物中表

达水平较高，广泛参与胚胎发育、组织纤维化及肿瘤的发生发展等多种生理病理过程；TGF-β 受体包含

3 个亚家族，即 I 型受体(type I TGF-βreceptor, TβR-I)、II 型受体(TβR-II)及 III 型受体(TβR-III)，受体与相

应配体结合，参与细胞的增殖、分化及凋亡等过程的调控；目前的研究认为，纤维细胞的异常增生活跃

可能是 IUA 的主要发病机制[19]；TGF-β1 是启动和终止间充质下游组织修复的主要细胞因子，其与 IUA
的发生发展密切相关[20]。Zhou 等[21]的报道显示，在 IUA 患者及大鼠模型子宫内膜组织中，TGF-β1 
mRNA 和蛋白水平表达均升高，且与 IUA 程度相关，即重度 IUA 患者 TGF-β1 表达水平显著高于轻-中
度 IUA 患者。TGF-β信号通路主要分为经典的TGF-β/Smads信号通路和非经典的TGF-β信号通路。Smads
蛋白是 TGF-β下游的细胞质内信号介导者，够将 TGF-β信号从细胞外传递至细胞核发挥相应生物学功能。

上皮间质转化(epithelial-mesenchymal transition, EMT)是上皮性细胞经过特定程序转化为具有间质细胞表

型的生物过程，在 IUA 鼠中上皮细胞的标志 E-cadherin 特异表达减少，N-钙黏蛋白表达上调，说明在纤

维化的发生过程中，子宫内膜上皮细胞经过 EMT，功能层形成受损，最终发生粘连。因此 TGF-β信号通

路可能通过参与 EMT 在宫腔粘连的发病机制中起到十分重要的作用。 

3.2. Wnt 信号通路 

Wnt 信号通路是一类在生物进化过程中高度保守的信号转导通路，包括经典 Wnt/β-catenin 信号通路、

非经典 Wnt/β-catenin 信号通路及 Wnt/Ca2+通路。其中经典通路不仅参与调控胚胎发育及细胞增殖、分化

及凋亡等过程，而且还与创伤后组织修复、愈合过程有关[22]。已经发现，Wnt 信号通路与肝、肾、肺、
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心脏及皮肤等多种组织纤维化的发生与发展密切相关，成为近年来纤维化疾病发病机制研究的热点之一

[23]。在子宫内膜纤维化过程中，Wnt 信号通路还受到雌激素的调控。鉴于现有研究结果所限，Wnt 信号

通路在 IUA 发病机制中扮演的具体角色尚需更多研究进一步证实。 

3.3. Hippo 信号通路 

Hippo 最初在果蝇中被发现，是一条由一系列保守蛋白激酶和转录因子组成的激酶链，主要通过调

控细胞增殖和凋亡来控制器官大小[24]。Hippo 与 Wnt 及 TGF-β 等通路存在交叉对话，共同调控子宫内

膜的纤维化过程。Kriz 等[25]首次发现 Hippo 与 Wnt 通路间的调控作用。 

3.4. Rho/ROCK 信号通路 

Rho/ROCK 信号通路是另一种重要的调控细胞增殖、参与组织损伤修复和再生，并参与干细胞自我

更新的信号通路，参与肾纤维化、肺纤维化等多种脏器纤维化发病，在组织纤维化进程中具有重要作用

[26]。Rho 包括三种异构体即 RhoA、RhoB 和 RhoC。提示 IUA 子宫内膜中 Rho/ROCK 信号通路处于激

活状态，TGF-β1 可能通过作用于 Rho/ROCK 信号通路促使子宫内膜损伤后组织纤维化，与宫腔粘连的

发生、发展关系密切。 

3.5. NF-κB信号通路 

NF-κB 是具有重要转录调控功能的一种核因子，与肿瘤的发生发展、侵袭转移等过程密切相关，并

在机体炎症反应、细胞凋亡及免疫应答等过程中发挥重要作用。Xue 等[27]也发现，IUA 子宫内膜组织中

NF-κB 信号通路的活性也较正常子宫内膜增强，阻断 NF-κB 信号通路导致细胞中 TGF-β表达降低。 

4. IUA 临床表现 

Asherman 综合征的经典表现是排卵期患者在妊娠期子宫手术后出现继发性闭经，并且在服用黄体酮

后有失败的撤药出血史。近 2/3 的患者会出现闭经，而近 1/3 的患者会出现月经过少(即月经减少)；然而，

月经模式和 IUA 的程度并不总是线性相关；2%~3%的 IUA 患者可能会出现正常月经，月经量和持续时

间规律；约 3.5%的患者主诉为周期性痛经。如果子宫下段致密粘连或宫颈粘连导致月经流出受阻，超声

将显示子宫腔积血；值得注意的是，在患有严重阿舍曼综合征的患者中，尽管存在流出道梗阻，但结缔

组织纤维化和萎缩性改变的增加可导致子宫积血；除了闭经，月经过少和周期性疼痛的症状外，IUA 还

可能与不孕和反复妊娠有关，大约 7%的患者可以出现生育能力下降[13]。 

5. IUA 诊断 

5.1. 宫腔镜检查 

宫腔镜检查能对 IUA 的临床特征给予客观描述，宫腔镜检查可直接观察子宫内膜腔，并表示粘连的

位置，程度和类型，子宫内膜分布及损伤程度，目前是诊断 IUA 的金标准[2]，为制定手术治疗方案，术

后管理、预后评估等提供了重要参考依据，具备其他间接诊断方法无法媲美的独特优势，有条件者应作

为首选。 

5.2. 超声检查 

阴道超声检查具备无创、操作简单、经济、可重复性好等诸多优势，是妇科疾病诊疗中价值及优势

明显的影像学检查手段。二维经阴道超声(TV US)可以提供有关子宫内膜厚度的信息，以反映子宫内膜的

功能状态，以及子宫、附件疾病如子宫肌瘤等，但对宫腔粘连具有较高的局限性及漏诊率[28]。经阴道三
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维超声检查可以比较全面的初步评估宫腔情况，不仅能显示子宫腔整体形态及子宫内膜连续性，同时还

能测量子宫腔容积及内膜血流等指标[28]，基于三维超声方法测量子宫内膜血流参数对宫腔粘连程度具有

较高的诊断价值。有研究认为，三维超声诊断 IUA 的敏感度可达 100% [29]。 

5.3. 子宫输卵管造影 

子宫输卵管造影(hysterosalpingography, HSG)是宫腔粘连的有效诊断方法[30]。HSG 诊断的敏感度和

特异度分别可达 75%~81%和 80%，阳性预测值仅约 50%，但其且不能评价 IUA 性质及程度，由于子宫

腔内的气泡、黏液及子宫内膜碎片等均可造成影像学报告上充盈缺损的假阳性征象，因此，对于子宫腔

内病变如 IUA、子宫内膜息肉、黏膜下肌瘤及子宫畸形等诊断的假阳性率高达 74.4% [6]。 

5.4. 宫腔声学造影 

宫腔声学造影 Sonohysterography (SHG)又称盐水灌注超声造影(saline infusion sonography, SIS)或凝

胶灌注超声造影(gel infusion sonography GIS)诊断其诊断 IUA 的敏感度为 75.0%，特异度为 93.4%，阳性

预测值为 42.9%。但在宫腔完全闭锁或子宫颈粘连时应用受限[31]。 

6. IUA 分级 

目前 IUA 的分级尚无国际统一评分标准，存在多种不同的分类标准，且各有利弊。不同研究使用不

同的分级标准，造成了各研究相互之间的可比性较差、影响研究的后续疗效及预后分析。在众多分级标

准中最常使用的有美国生育学会(American fertility society, AFS)和欧洲妇科内镜学会(European society for 
gynaecological endoscopy, ESGE)评分标准。但这两种标准均未纳入直接反映粘连严重程度和影响生殖预

后的重要指标，如子宫内膜厚度、输卵管开口情况等。中华医学会妇产科学分会基于现有各种评分标准

在指导临床手术操作、后续妊娠方式选择及生殖预后等方面存在缺陷的现状，于 2015 年 12 标准基础上

结合我国 IUA 患者的病史特征，纳入与治疗结局密切相关的指标制定了《中国 IUA 诊断分级评分标准》。 

7. IUA 手术治疗 

宫腔镜下粘连分离，已成为宫腔粘连治疗的首选方法[2]。宫腔镜粘连松解术的主要目的是恢复子宫

内膜腔的正常形状和体积，以及子宫内膜腔、宫颈管和输卵管口之间的连通。输卵管口是重要的标志，

可以帮助确定打开腔所需的粘连溶解程度。有几种宫腔镜技术可用于松解粘连，有宫腔粘连冷刀分离术

及宫腔粘连电切术。宫腔镜冷刀分离是使用 5 mm 宫腔镜和 5Fr 钝头剪刀进行钝性分离行宫腔镜粘连松解

术，5Fr 钝头可以当作探针来确定正常解剖位置。80%的宫腔粘连患者可经宫腔镜粘连松解术，可恢复正

常解剖结构[32]。另一种用于溶解粘连的技术是通过使用环形电极或通过激光行手术。随着能量的应用，

粘连很容易分开，并且很容易实现止血。中度至重度 Asherman 患者在粘连松解术中穿孔的风险较高，第

一次粘连松解术时发生率为 3%，第二次尝试为 4%，第三次尝试粘连松解术以恢复正常子宫时为 5%；

而且避免使用能量器械可以减少对子宫内膜损伤。还有研究发现，宫腔镜下冷刀分离宫腔粘连术后 1、3
个月的复发率分别为 20.0%、13.3%，电刀分离宫腔粘连术后 1、3 个月的复发率分别为 46.7%、36.7%。

宫腔镜冷刀不仅可以治疗宫腔内疾病，一次性手术成功率高，且对子宫内膜保护效果好[31]。 

8. IUA 术后再粘连防治 

治疗 Asherman 病的最大挑战之一是粘连的复发，目前对于 Asherman 患者的术后治疗尚无统一共识，

不幸的是复发性粘连形成率仍然很高，研究显示，IUA 分离术后的复发率高达 30%~66%，而总妊娠率仅

为 42.8%~66.1% [4]；由于经常使用多种方式，因此很难评估单个干预措施对粘连复发的影响，并且没有
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直接比较所有单个治疗方法的数据。 

8.1. 激素治疗 

宫腔镜粘连分离术后通常补充雌激素以刺激子宫内膜生长，加快创面内膜的修复和愈合，避免再粘

连出现，但用量需谨慎，超出生理剂量反而会促进宫腔粘连产生，目前对于给药长度或方案有不同观点；

有学者认为，治疗宫腔粘连的雌激素用量应为 2~4 mg/d，尽可能保持最低用量，且治疗效果与雌激素用

量无关；也有学者主张雌激素用量应为 9 mg/d，大剂量雌激素防止术后复发的效果更好[31]。但目前治

疗尚无最优剂量及疗程，最佳的给药途径也存在争议[33]；雌激素可有效改善月经量，降低宫腔镜下宫腔

粘连分离术后的粘连评分。在症状和生育功能方面，高剂量的雌激素没有比低剂量的雌激素更好的作用

[34]。 

8.2. 复查宫腔镜 

在初始宫腔粘连分离手术后 2 周内进行二次宫腔镜检查，在任何新形成的粘连变稠之前行分离，在

后续宫腔镜检查中评估完全解决 IUA 的有效率为 89%~92% [35]。使用这种方法，大约 20%的患者将需

要第二次手术，而那些接受第二次手术的患者中，大约 30%将需要第三次手术[32]。 

8.3. 宫内屏障治疗 

屏障治疗目的是在子宫内膜愈合的过程中，将宫腔两侧壁分离，从而预防粘连的再次形成[36]。常用

的宫内屏障包括固体屏障和半固体屏障，前者主要包括宫内节育器、支架和球囊，后者目前主要代表为

透明质酸。已有文献报道，宫腔内不推荐放置含铜节育器，可能会引起局部内膜炎症导致 IUA 的形成，

T 型节育器表面积小，物理屏障效果欠佳，而含孕激素的节育器因对内膜的抑制作用而停用[36] [37]。较

多文献支持，宫腔放置球囊功效要优于宫内节育器，月经改善明显[37] [38]。Foley 球囊和 Cook 球囊作

为 IUA 术后置于宫腔的传统类型，可通过发挥物理屏障作用在一定程度上预防再粘连形成。目前，透明

质酸凝胶生物制品已通过透明质酸的酯化和交联进行制备，广泛用于防止术后粘连[39]。但目前透明质酸

凝胶预防粘连效果可能略逊于宫内固体屏障[38]，且多用于一级预防，对于 TCRA 术后放置透明质酸凝

胶的二级预防效果尚存在争议[40]。 

8.4. 干细胞治疗 

干细胞是存在于生长各阶段的未分化细胞，可产生构成组织和器官分化的细胞[41]。成体干细胞可从

骨髓、脂肪、羊水等组织中获得[42]。重度 IUA 患者子宫内膜基底层严重受损，内膜干细胞大范围破坏，

即使术后应用大剂量雌激素也很难达到理想治疗效果。子宫内膜干细胞存在于子宫内膜功能层和基底层

的血管周围，干细胞治疗为此类患者的治疗提供了新思路。有研究发现，移植不同来源的干细胞可修复

子宫内膜损伤、抑制粘连形成、改善妊娠结局[43]。但干细胞无法发挥雌孕激素改变子宫内膜周期的作用

[10]。 

8.5. 羊膜治疗 

羊膜含有干细胞样细胞，覆盖内膜受伤区域并作为生物学支架，可通过激活上皮细胞增殖、迁移、

分化，促进内膜再生、抑制炎症反应、抗纤维化，起到生物屏障作用，可明显减低 IUA 复发率，改善月

经量[10] [44]，然而，羊膜本身有高度的柔性且容易降解，需要附加机械支撑，临床上羊膜常覆盖在宫腔

支撑球囊上以便与宫腔内膜损伤面实现更充分的贴合，以达到更好的治疗效果[44]。Gan L [45]等研究表

明重度 IUA 患者术后将羊膜置于球囊支架上植入宫腔，可有效促进子宫内膜再生，降低术后再粘连的发
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生率。 

8.6. 抗生素治疗 

在 IUA 发生机制的相关研究中指出创面局部炎性反应在 IUA 的发生和发展过程中具有协同作用；因

而，术后预防性的给予抗炎治疗可以降低宫腔再粘连的风险，同时还可以预防生殖道炎症或盆腔隐性感

染。但美国妇科腹腔镜医师协会 2017 年发布的 IUA 临床诊疗指南[37]中未明确在 IUA 的围手术期使用

抗生素的优缺点。当然，对于术前存在生殖道炎症的患者治愈炎症后再实施手术是诊疗过程必须遵循的

原则。 

8.7. 其它 

有研究报道小剂量阿司匹林、枸橼酸西地那非、硝酸甘油等血管扩张剂对子宫内膜血流灌注有改善

作用，能提升子宫肌层的血流供应，改善妊娠结局[46]。鉴于此类报道数据量有限，需要大范围多中心研

究[44]。盆腔物理治疗可促进盆底局部细胞新陈代谢，改善子宫内膜和肌肉的血液循环，刺激子宫内膜增

生，促使子宫内膜厚度增加，改善子宫内部环境，利于子宫内膜损伤修复[31]。此技术为 IUA 的综合治

疗提供了新的思路。 
目前针对 IUA的治疗是采取以手术为主的综合治疗方案，临床中轻中度 IUA患者可获得较好的预后，

完成健康生育；但重度 IUA 的预后不佳，其治疗也是临床中的棘手难题。尽管针对 IUA 治疗方案及发病

机制的相关研究众多，但仍未能完美解决重度 IUA 的治疗难题；故应尤其注重对 IUA 的预防，全方位减

少重度 IUA 的发生。 
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