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摘  要 

子宫内膜异位症广泛被视为一种慢性炎症性疾病，需进行长期的管理与治疗。青春期的内异症患者是一

个不容忽视的重要群体，而药物治疗则是其长期管理与生育力保留的关键手段。在选择药物治疗方案时，

应充分考虑青少年的特殊生理特征，从而实现个体化治疗。目前治疗子宫内膜异位症的药物包括非甾体

抗炎药、复方口服避孕药、孕激素以及促性腺激素释放激素激动剂(GnRH-a)。为了更有效地开展长期管

理工作，亟需开发新型治疗药物，以便在缓解子宫内膜异位症的同时维护患者的生育功能。本文旨在综

述青少年子宫内膜异位症目前的药物治疗选择，以及新兴药物治疗的最新研究进展，期望能够延缓疾病

进展、降低不良反应、保留生育力，并减少不良结局的发生。 
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Abstract 
Endometriosis is widely regarded as a chronic inflammatory disease that requires long-term man-
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agement and treatment. Adolescent patients with endometriosis are an important group that 
should not be overlooked, and drug therapy is a key means of long-term management and fertility 
preservation. When selecting a drug treatment regimen, the unique physiological characteristics of 
adolescents should be fully considered to achieve individualised treatment. Currently, there are nu-
merous types of drugs available for the treatment of endometriosis, including non-steroidal anti-
inflammatory drugs, combined oral contraceptives, progestogens, and gonadotropin-releasing hor-
mone agonists (GnRH-a). To manage this disease more effectively in the long term, there is an ur-
gent need to develop new treatment methods that can alleviate the symptoms of endometriosis 
while protecting patients’ fertility. This article aims to review the pharmacological treatment op-
tions and basic pharmacological treatment research progress for adolescent endometriosis, with 
the goal of delaying disease progression, reducing side effects, protecting fertility, and lowering the 
risk of adverse outcomes. 
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1. 前言 

子宫内膜异位症(endometriosis)是指具有正常功能的子宫内膜组织出现在子宫腔以外的部位，若发生

在青春期(10~19 岁)则称为青春期子宫内膜异位症[1]。 
青春期内异症发生与多种危险因素有关，主要包括家族性遗传、初潮年龄早(早于 12 岁)、月经长期

不规律、肥胖、儿童期吸二手烟、生殖道畸形、早期生活虐待等[2]。 
与育龄期女性相比，其起病隐蔽，症状和体征不典型，疼痛表现多样化，且青春期为性活跃前期，

同时对痛经的重视程度较低并缺乏早期无创特异性诊断的检查，因此青春期子宫内膜异位症往往被忽视，

导致诊断率较低和干预开始时间延迟[3]。研究表明，发达国家的青少年子宫内膜异位症的发病率普遍较

高，约为 10%至 15% [2]。而在发展中国家，由于缺乏医疗资源和公共卫生教育，实际患病率可能被低估，

有研究表明，特定地区如南亚和东南亚的青少年子宫内膜异位症患病率可能低于 5% [4]。 
青春期子宫内膜异位症的临床表现往往以疼痛为主，包括周期性盆腔痛、痛经和性交痛等[2]。这些

痛苦的症状不仅影响患者的日常生活，还可能导致心理社会问题，增加焦虑和抑郁的风险[4]。对于青少

年而言，尽管许多患者在成年后仍能怀孕，但生育能力的下降是一个不容忽视的问题，因此及时进行有

效的治疗对青少年患者至关重要。 

2. 青春期子宫内膜异位症治疗方式 

青春期内异症治疗的目的是控制疼痛、保护生育、延缓疾病进展、预防复发。目前的内异症治疗手

段包括药物、手术、手术结合药物和辅助生殖技术，治疗的基本原则包括以下几个方面：1) 对于未伴随

不孕且附件包块直径小于 4 厘米的患者，首先应选择药物治疗；2) 若患者存在不孕或附件包块直径大于

或等于 4 厘米，则需考虑进行手术治疗；3) 在药物治疗效果不佳的情况下，应当考虑手术作为替代方案。

近年来，为了保护青少年生育力，更推荐行药物治疗，若盆腔包块无恶变且卵巢功能良好，即使直径 ≥ 
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4 cm，仍可动态严密监测症状和包块大小变化，如果发现疾病进展则需手术治疗[5]。 
疼痛是青少年内异症的主要问题，控制疼痛以药物治疗为主[6]。由于青少年身体仍在发育，药物选

择应首选不影响骨骼发育的药物。另外，若合并生殖道畸形，应尽早手术，以确保青春期少女的生育功

能不受影响。 
当前的药物治疗策略旨在缓解疼痛、抑制病灶发展，并维护未来的生育能力，主要包括非甾体类抗

炎药(NSAIDs)、激素治疗(例如口服避孕药和孕激素)，以及新兴药物如促性腺激素释放激素(GnRH)激动

剂和拮抗剂等[3] [7]。青春期患者对药物的反应与成年女性可能存在差异，因此在治疗时需对个体情况进

行仔细评估，制定个性化的治疗方案，以避免对生育功能和生活质量的影响[3] [8]。 

3. 临床常用药物选择及局限性 

3.1. 非甾体抗炎药的应用 

非甾体抗炎药(NSAIDs)通过阻断环氧合酶介导的前列腺素生成，达到缓解痛经的效果，是内异症痛

经治疗的一线药物之一。研究表明，NSAIDs (如布洛芬和萘普生)可以显著减轻慢性盆腔痛[9]，但其不能

阻止内异症病灶进展，因此临床上常常与其他药物联合使用以增强疗效。研究显示，NSAIDs 与激素调节

剂(如口服避孕药)联合使用，可以有效控制病灶的生长，同时减轻患者的疼痛[10]。此外，NSAIDs 与其

他非激素类药物(如抗生素或抗炎药)联合治疗也显示出良好的临床效果。 
尽管 NSAIDs 在疼痛管理中有效，但其长期使用可能导致胃肠道不良反应，如胃溃疡和出血。一项

研究指出，使用质子泵抑制剂(PPIs)联合 NSAIDs 可以显著降低胃肠道并发症的发生率[11]，此外，用药

时与食物同服可减轻对胃肠道的刺激。 

3.2. 复方口服避孕药(COC) 

复方口服避孕药(COC)是一种含有低剂量雌激素和孕激素的复方制剂，通过抑制排卵、抑制子宫内膜

的增生以及减少前列腺素的分泌，从而缓解痛经和减少月经量。COC 也是青少年内异症患者的一线治疗

药物之一，同时也可作为内异症的一级预防药物，对于年龄 < 16 岁的内异症患者也是安全有效的[12]。 
给药方案有周期性和连续性给药两种方式，连续使用口服避孕药可能更能有效地抑制子宫内膜的生

长，进而减轻痛经和出血量。然而，连续给药也可能增加突破性出血的风险[13]。 
口服避孕药常见的副作用包括恶心、呕吐、乳房压痛、头痛以及不规则出血，然而，这些不良反应

通常较为轻微，并且随着用药时间的延续，症状往往会逐渐减轻或消失；此外，少数患者可能会出现体

重增加及肝功能异常的情况。COC 停药第 1 个月经周期就可以恢复排卵，恢复生育功能[14]。 

3.3. 孕激素 

研究表明，孕激素使子宫内膜出现蜕膜样的变化，同时负反馈抑制下丘脑–垂体–卵巢(HPO)轴，造

成相较于正常生理状态的轻度低雌激素环境，从而促进异位病灶的蜕膜化与萎缩，并发挥抗炎、抑制神

经血管生成及促进细胞凋亡的作用[15]。 
孕激素的副作用包括阴道点滴出血、腹胀不适、乳腺压痛、体重增加以及情绪波动，且长期使用此

类药物时应当警惕骨质流失的风险，青少年内异症患者在使用单一孕激素类药物时需持谨慎态度[16]。 
地屈孕酮是一种可口服吸收的合成孕激素，其结构与天然孕酮相似，且不具备雌激素、雄激素、合

成代谢或皮质激素的特性[17]。地屈孕酮对肝脏功能的影响较小，是内异症长期管理中的一种有效治疗选

择[18]。 
地诺孕素作为一种新型孕激素，作用机制主要是通过对孕激素受体的激活，抑制内膜细胞的增殖和
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炎症反应，从而有效减轻疼痛和改善症状。此外，地诺孕素的副作用普遍较低，尤其是在长期使用时，

较传统孕激素更具安全性，适合青春期患者使用[19]。地诺孕素对青春期患者骨量的影响较小，可以考虑

短期应用，长期使用该药物仍需保持警惕，防止骨质的流失。 
左炔诺孕酮宫内缓释系统(LNG-IUS)可将孕激素直接释放到子宫局部环境中，促使子宫内膜出现萎

缩及假性蜕膜化现象，同时引发子宫内膜及其基质细胞凋亡，从而有效缓解痛经并减少月经量[20]。在青

少年患者中，LNG-IUS 的使用显示出较好的患者接受度和满意度[21]。其常见的副作用包括不规则出血

和闭经，但由于其局部作用，LNG-IUS 导致的全身性副作用明显减少，适合年轻女性使用。 
近年来，新型选择性孕激素受体调节剂(SPRM)的研发为青少年子宫内膜异位症的治疗提供了新的可

能性。这类药物通过选择性调节孕激素受体，能够有效抑制内膜的增生，同时减少副作用[22]。这些药物

在减轻疼痛和改善生活质量方面具有良好的前景，未来有望成为青少年子宫内膜异位症的常规治疗方案

之一。 

3.4. GnRH 类似物 

GnRH 激动剂(GnRH-a)的作用与体内促性腺激素释放激素(GnRH)相似，可与 GnRH 受体结合，GnRH-
a 对 GnRH 受体的亲和力更高并且降低了代谢清除率[23]。GnRH-a 使用初期会因点火效应，刺激垂体产

生黄体生成素(LH)和卵泡刺激素(FSH)，约持续 1~3 周，若持续使用 GnRH-a，则会导致 GnRH 受体下调，

从而使患者雌、孕激素水平下降达到绝经期水平，出现闭经，从而抑制 EM 的发展[24]。 
GnRH-a 是目前公认的治疗内异症最有效的药物，可用于部分青少年内异症的治疗[25]。由于 GnRH-

a 长期使用可引起骨质丢失，对于骨骼发育骨密度尚未达峰的青少年内异症患者，应用 GnRH-a 需要谨

慎，对于>16 岁的青少年，若腹腔镜证实存在内异症，可考虑使用 GnRH-a [18]。临床建议年龄 > 18 岁

的青少年(骨骼结构已经基本形成)可使用 GnRH-a，但需定期检测骨密度，并通过反向添加雌激素以及钙

剂减轻 GnRH-a 所致副反应、延长使用时间。ESHRE 指南[26]建议对于腹腔镜确诊的青少年子宫内膜异

位症，如果激素治疗失败，可考虑使用 GnRH-a，最长可达 1 年，因其与激素反向添加联合使用是有效且

安全的(C 级)。16~18 岁的青少年则根据骨龄测定结果，选择是否使用 GnRH-a。 
随着新型 GnRH 拮抗剂(GnRH-A)的研发，克服了 GnRH-a 带来的点火效应，避免皮下注射制剂引起

的疼痛和肽类药物引起的过敏反应，口服给药的方式可提供更大的给药灵活性，降低成本并提高患者的

接受度[27]。此外，GnRH-A 的给药时间短，停止使用后不会导致垂体反应性降低，停药后仅需 4 d 即可

恢复其功能，因此，使用 GnRH-A 时，调整剂量以平衡疗效方便且安全[28]。目前 Elagolix、Relugolix 在

国外已被批准用于内异症中重度疼痛的治疗。在我国，已有临床试验备案，目前尚无青少年使用 GnRH
拮抗剂的研究，其在青少年中长期使用的安全性和有效性需要进一步评估。 

4. 其他药物治疗最新研究进展 

4.1. 他汀类药物 

他汀类药物不仅在心血管疾病的防治中发挥重要作用，还展现出抗炎、抗增殖和抗血管生成的独特

效果，这些特性使其成为治疗子宫内膜异位症的新选择[29]。 
他汀类药物在治疗内异症中的作用机制尚在研究中，但已有的研究表明，其可调节细胞信号通路、

影响内分泌激素水平，抑制子宫内膜基质细胞的增殖、迁移、侵袭、新生血管形成和纤维化形成等[30]，
具有抗炎、促凋亡等作用机制，进而抑制内膜异位症病灶的生长和发展[31]。例如，一些研究结果显示，

他汀类药物可以抑制内膜异位症患者体内的肿瘤坏死因子 α (TNF-α)水平，而 TNF-α 在子宫内膜异位症

的炎症反应中发挥关键作用[32]。此外，他汀类药物还可能通过改善血管内皮功能，增强局部血液供应，
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进一步减轻疼痛和其他症状[33]。 

4.2. 抗氧化剂 

氧化应激在青春期子宫内膜异位症的发病机制中扮演着重要的角色，主要由异位灶反复出血引起的

血红蛋白积累导致[34]。抗氧化剂可以抑制内异症中超氧阴离子/ROS 依赖性信号通路，具有潜在的内异

症治疗作用。其中辛伐他汀[35]、白藜芦醇[36]、卡麦角林(多巴胺受体激动剂) [37]已经是被临床试验证

实的具有同时缓解内异症疼痛和抑制超氧阴离子/ROS 信号通路的药物。 
在慢性盆腔疼痛的患者中，维生素 E 与维生素 C 的联合补充能够显著改善疼痛评分和生活质量[38]。

此外，维生素 D3 对免疫系统的调节及抗纤维化作用也得到了关注。 
植物源性抗氧化剂如白藜芦醇、姜黄素和槲皮素，可抑制炎症反应、调节雌激素代谢、抑制血管生

成，在内异症治疗中颇具潜力[38]。 
合成类抗氧化剂如 N-乙酰半胱氨酸(NAC)和褪黑激素在青春期子宫内膜异位症中的应用也逐渐受到

关注。研究发现，在内膜异位症患者中补充 NAC 能够有效降低疼痛评分，改善生活质量[39]。 

4.3. 雄激素衍生物 

雄激素衍生物作用机制为抑制下丘脑–垂体–卵巢轴[40]、降低雌激素水平、直接抑制子宫内膜异位

种植物生长[41]、免疫调节等[42]。达那唑是最经典的用于治疗子宫内膜异位症的雄激素衍生物，它本质

上是 17α-乙炔睾酮的衍生物，具有弱雄激素活性、抗孕激素活性和抗促性腺激素作用[43]。达那唑治疗轻

至中度内异症的效果与多种 GnRH-a 相当，但使用达那唑副作用包括乳房变小、痤疮、多毛、肌痛性痉

挛、油性皮肤等。 

4.4. 靶向治疗药物 

靶向药物治疗是当前研究的热点，旨在更精确地干预疾病的关键发病机制(如炎症、血管生成、激素

信号、神经生长等)，相比传统激素治疗可能副作用更小、疗效更持久。目前大部分靶向药物仍处于临床

试验阶段或超说明书使用状态，尚未被广泛批准作为子宫内膜异位症的标准一线治疗。 

4.4.1. 血管生成抑制剂 
子宫内膜异位病灶的生长和维持依赖于新生血管的形成。这类药物通过抑制血管内皮生长因子等途

径，阻断病灶的血液供应，已有临床前研究表明，抗血管生成药物能够显著减小子宫内膜异位症病灶的

体积，并且可能改善患者的症状[44]。代表药物有贝伐珠单抗(Bevacizumab)、帕唑帕尼(Pazopanib)、舒尼

替尼(Sunitinib)等。主要在临床前和早期临床试验阶段，全身应用的副作用限制了其广泛使用[45]，局部

(如腹腔内)给药是探索方向，近期的研究表明，利用纳米载体或微针技术能够有效地将抗 VEGF 药物定

向输送至病灶，从而提高药物的治疗效果并减少系统性副作用[46]。 

4.4.2. 炎症介质靶向药物 
前列腺素在子宫内膜异位症的炎症反应中起重要作用，新型前列腺素合成酶抑制剂的研发显示出良

好的前景，临床试验表明，其在改善痛经方面有显著效果[47]。 
细胞因子在子宫内膜异位症的炎症反应中扮演了关键角色，针对特定细胞因子的拮抗剂的研究正在

进行中[48]，然而细胞因子拮抗剂的长期安全性和效果尚需进一步验证。 
核因子 κB (NF-κB)是调节炎症反应的重要转录因子，有实验研究表明，抑制 NF-κB 通路能够显著降

低子宫内膜异位症模型大鼠的炎症反应和病变程度[49]。这一发现为将 NF-κB 作为治疗靶点提供了新的
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思路，未来可能会开发出相关的药物用于临床治疗。 

4.4.3. 遗传调节药物 
研究显示，某些表观遗传药物能够有效逆转异常的 DNA 甲基化状态[50]，这些药物有望成为未来治

疗子宫内膜异位症的有效手段。 
组蛋白去乙酰化酶(HDAC)抑制剂能够通过改变组蛋白的修饰状态，调控基因的表达[51]。研究发现，

HDAC 抑制剂有效抑制子宫内膜异位症细胞的增殖和迁移，具有良好的应用前景[52]。 
miRNA 是调控基因表达的重要因子，针对特定 miRNA 的调节剂正在开发中[53]。临床前研究表明，

miRNA 的调节剂在动物模型中表现出良好的疗效，未来有望进入临床试验阶段[54]。 

4.4.4. 免疫调节剂 
免疫调节剂能够通过抑制炎症反应和促进免疫细胞的正常功能，改善内膜异位症患者的免疫微环境，

抑制病灶的进展[55]。IL-6 拮抗剂的使用能有效降低痛经的发生率和严重程度[56]。此外，也有研究表明，

使用抗炎症药物的患者影像学检查中证实病灶体积减少[57]。 

4.4.5. 中药 
中西医结合治疗在青春期子宫内膜异位症的管理中显示出良好的前景，桂枝茯苓丸、少腹逐瘀汤、

血府逐瘀汤、桃红四物汤都是中医经典方剂，有研究表明，桂枝茯苓丸对小鼠模型的疼痛缓解效果显著，

且通过抑制环氧合酶-2 (COX-2)活性，降低了炎症反应，从而发挥其镇痛效果[58]；少腹逐瘀汤在调节月

经周期、改善卵巢功能方面具有积极效果，尤其适用于因寒湿引起的症状[59]；血府逐瘀汤有助于降低内

膜异位症相关的炎症标记物，改善患者的整体健康状况[60]；桃红四物汤能够有效改善内膜的血液供应，

促进修复，并调节相关的生理指标，从而缓解内膜异位症患者的症状，同时能够提高女性的生育能力，

减少因内膜异位症导致的并发症[61]。 
目前，结合传统中药和现代西药治疗内异症越来越得到临床医生的重视，中西医结合治疗可以发挥

各自的优势，增强治疗效果[62]。例如，将中药如桂枝茯苓丸与西药如 NSAIDs 联合使用，不仅能够有效

缓解疼痛，还可以减少西药的副作用，对于那些对西药反应不佳或有严重副作用的患者，中西医结合为

她们提供了新的治疗选择。 

5. 青春期内异症管理的特殊考量 

心理干预在子宫内膜异位症患者的综合管理中扮演着重要角色。研究表明，子宫内膜异位症患者常

常伴随有心理健康问题，如焦虑和抑郁。通过整合心理干预，如认知行为疗法(CBT)与药物治疗相结合，

能够有效改善患者的心理状态，进而提高其对疾病的应对能力和生活质量。在多学科综合管理方案中，

心理干预不仅有助于缓解患者的情绪困扰，还能促进其对治疗的依从性，形成良性的治疗循环[63]。 
疼痛管理是子宫内膜异位症治疗中的重要一环。多学科团队应制定个体化的疼痛管理方案，结合药

物治疗、物理治疗和心理干预等多种方法，形成综合性的疼痛管理策略。这种方法不仅能有效缓解患者

的疼痛，还能改善其整体生活质量。通过定期评估疼痛情况，及时调整治疗方案，能够帮助患者更好地

应对疾病带来的身心挑战[64]。 
在子宫内膜异位症患者中，生育力的保护尤为重要。多学科综合管理方案应当在早期就关注患者的

生育力，提供相关的生育力保护措施，例如卵子或胚胎的冷冻保存等。这不仅能够帮助患者在治疗期间

保护生育能力，还能为未来的生育计划提供更多选择。通过与生殖医学专家的合作，可以为患者制定个

性化的生育力保护方案，确保其生育权利得到保障[65]。 
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6. 总结与展望 

青春期内异症的治疗应当根据个体情况进行个性化选择，以降低不良反应的发生率并提高患者的依

从性。在青春期内异症患者中，复方口服避孕药(COC)被认为是首选的治疗方案。虽然孕激素类药物和促

性腺激素释放激素激动剂(GnRH-a)在成年内异症的治疗中表现出良好的疗效，但需注意其长期使用可能

导致骨质流失。地诺孕素作为一种对骨量影响较小的治疗选择，可以考虑使用。此外，近年来传统的激

素治疗方法逐步扩展到靶向治疗和免疫调节治疗等多个领域，他汀类药物、GnRH 拮抗剂、雄激素衍生

物等药物已经逐渐进入内异症的临床研究阶段，为青少年患者提供了更多的治疗选择。 
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