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　　【摘要】　目的　探讨宫腔镜下中重度宫腔粘连（ｉｎｔｒａｕｔｅｒｉｎｅａｄｈｅｓｉｏｎ，ＩＵＡ）粘连分离术后放置自交联透明质酸钠凝胶预

防术后再粘连的价值。　方法　２０１６年 ９月 ～２０１８年 １月 ９０例美国生育学会（ＡｍｅｒｉｃａｎＦｅｒｔｉｌｉｔｙＳｏｃｉｅｔｙ，ＡＦＳ）ＩＵＡ评分为中

重度 ＩＵＡ在宫腔镜下行冷刀粘连分离，按照术后预防粘连方法不同分为观察组和对照组，每组 ４５例，观察组粘连分离后宫腔

内放置自交联透明质酸钠凝胶防止术后再粘连，对照组粘连分离后宫腔内放置金属宫形环防止术后再粘连。术后２个月进行

第 ２次宫腔镜检查，再次对 ＩＵＡ进行分级，评价术后 ２个月防止 ＩＵＡ的有效率。　结果　２组均未发生冷刀粘连分离术及材

料相关的不良事件和并发症。术后 ２个月宫腔镜二次探查：观察组术后宫腔粘连有效率 ８０．０％（３６／４５），明显高于对照组

６００％（２７／４５）（χ２＝４．２８６，Ｐ＝０．０３８）；观察组 ＩＵＡ累及范围得分和 ＡＦＳ总分明显低于对照组（ｔ＝－３．９０１，Ｐ＝０．０００；ｔ＝

－３．３６０，Ｐ＝０．００１）；观察组中重度 ＩＵＡ发生率为 １５．６％（７／４５），明显低于对照组 ３５．６％（１６／４５）（χ２＝４．７３１，Ｐ＝０．０３０）。

结论　术后宫腔内放置自交联透明质酸钠凝胶能够有效减少中重度 ＩＵＡ分离手术后再粘连发生率，并降低粘连严重程度，预

防 ＩＵＡ复发优于宫形环。
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Ｉｎｔｒａｕｔｅｒｉｎｅｄｅｖｉｃｅ

　　宫腔粘连（ｉｎｔｒａｕｔｅｒｉｎｅａｄｈｅｓｉｏｎｓ，ＩＵＡ）是多种原
因导致的子宫内膜基底层损伤，引起子宫肌壁的相

互粘连，以致宫颈管、子宫腔部分或全部闭塞
［１］
，临

床上可引起一系列月经量减少、闭经、不孕以及反复

流产等症状
［２～４］

，严重危害育龄女性的生殖生理健

康。宫腔镜下 ＩＵＡ分离术是目前治疗 ＩＵＡ常用、有
效的方法，可有效分离粘连组织，恢复宫腔解剖学形

态。防止术后再粘连常用的方法包括宫腔内放置宫

内节育器联合雌孕激素序贯疗法、Ｆｏｌｅｙ球囊导尿
管、可吸收性防粘连材料等

［５～７］
，但各有一定局限

性。因此，术后再粘连的预防仍是临床治疗中的难

题。我们对２０１６年９月 ～２０１８年１月我院９０例中
重度 ＩＵＡ在冷刀宫腔粘连分离术后宫腔内分别应
用自交联透明质酸钠凝胶或宫形环预防粘连，术后

２个月进行宫腔镜检查，旨在观察自交联透明质酸
钠凝胶在预防 ＩＵＡ术后再粘连的临床疗效。

１　临床资料与方法

１．１　一般资料
本研究为前瞻性对照研究，通过我院伦理委员

会审批，所有患者签署知情同意书。病例选择标准：

①按照 １９９８年版美国生育学会（ＡｍｅｒｉｃａｎＦｅｒｔｉｌｉｔｙ

Ｓｏｃｉｅｔｙ，ＡＦＳ）制定的 ＩＵＡ 评分标准［８］
（ＩＵＡ范

围：＜１／３为１分，１／３～２／３为 ２分，＞２／３为 ４分；
ＩＵＡ类型：膜样１分，膜样及致密 ２分，致密 ４分；月
经模式正常０，月经过少２分，闭经４分。１～４分轻
度粘连；５～８分中度粘连；９～１２分重度粘连），宫
腔镜下诊断为中重度 ＩＵＡ；②年龄 ２０～４０岁育龄妇
女，且有生育要求；③初次行宫腔镜冷刀粘连分离
术，术后３个月能完成随访；④自愿参加并能配合完
成本研究。排除标准：①有透明质酸的过敏史；②合
并严重的心、肝、肾等脏器功能不全或凝血功能紊乱

者；③合并生殖系统炎症、恶性肿瘤或子宫畸形。选
取２０１６年９月 ～２０１８年１月９０例因人工流产术后
或清宫术后月经量减少或闭经就诊，有生育要求，三

维超声提示内膜局部回声失落及中断，考虑 ＩＵＡ。
９０例中重度 ＩＵＡ按就诊顺序单号为观察组（粘连分
离后宫腔内放置自交联透明质酸钠凝胶），双号为

对照组（粘连分离后宫腔内放置金属宫形环 ＩＵＤ），
各４５例。观察组年龄２０～４０岁，病程 ２～１５个月，
流产清宫 １～７次；对照组年龄２０～３９岁，病程 ４～
１３个月，流产清宫１～６次。２组年龄、病程、流产清
宫次数及 ＩＵＡ严重程度等比较差异无统计学意义
（Ｐ＞０．０５），有可比性，见表１。

表 １　２组一般资料比较（ｎ＝４５，ｘ±ｓ） 　

组别 年龄（岁） 病程（月）
流产清宫

（次）

粘连程度 ＡＦＳ评分（分）
中度 重度 ＩＵＡ累及范围 ＩＵＡ类型 月经模式 总分

观察组 ３１．４±４．６ ７．９±３．０ ３．１±１．４ ２１ ２４ ３．１±１．０ ２．７±１．２ ２．４±０．８ ８．３±１．９
对照组 ３１．２±３．７ ７．４±３．０ ３．６±１．５ ２２ ２３ ３．０±１．０ ２．８±１．２ ２．３±０．７ ８．１±２．１

ｔ（χ２）值 ｔ＝０．２２７ ｔ＝０．７４３ ｔ＝－１．４６８ χ２＝０．０４５ ｔ＝０．４１８ ｔ＝－０．２６１ ｔ＝１．０９８ ｔ＝０．４７７
Ｐ值 ０．８２１ ０．４６０ ０．１４６ ０．８３３ ０．６７７ ０．７９５ ０．２７５ ０．６３４

１．２　方法
手术均选择在卵泡早期，继发闭经经人工周期

治疗后无撤退性出血且伴周期性下腹痛者，手术时

间为腹痛消失后 ３～７ｄ，此时子宫内膜较薄，术中
视野清晰，有助于辨认粘连组织层次，减少粘连分离

的不彻底性。继发闭经经人工周期治疗后无撤退性

出血且不伴腹痛者，随时行宫腔镜手术。全麻。必

要时可在超声监测下进行操作。德国 Ｓｔｏｒｚ４．５ｍｍ
连续灌流宫腔检查镜，灌流液为 ０．９％生理盐水。

设定膨宫压力 ７５～１００ｍｍＨｇ（低于患者平均动脉
压），流速 ３００ｍｌ／ｍｉｎ。宫腔镜冷刀粘连分离手术，
应用微型钳分离及微型剪剪开宫腔苍白瘢痕粘连，

修剪瘢痕组织，尽量分离达到暴露双侧输卵管开口，

至基本恢复宫腔正常大小及形态。手术完成后，观

察组在 Ｂ超引导下将医用自交联透明质酸钠凝胶
（常州 百 瑞 吉生 物 医 药 有 限 公 司，国 械 注 准，

２０１５３６４１５４２）通过配有专用注射器推注至宫底部，
此时可将患者臀高头低位，宫颈钳轻轻夹闭宫颈口，
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缓慢推注药物，使其充满宫腔并覆盖手术创面；对照

组宫腔内放置宫形环。

术后处理：抗生素围手术期预防感染。补佳乐

２ｍｇ每１２ｈ一次口服２１ｄ，最后５天加黄体酮胶囊
１００ｍｇ每１２ｈ一次口服５ｄ，人工周期治疗２个月。
１．３　观察指标

术后随访月经量，随访 ２个月。术后 ２个月月
经干净３～７ｄ内行宫腔镜二次探查，观察宫腔形态
是否正常、有否再次粘连。根据 ＡＦＳ评分标准询问
月经状况，将粘连范围、类型和月经模式的评分相加

为总分，术后 ２个月 ＡＦＳ总分较术前减少≥４分为
治疗有效，ＡＦＳ总分≥５分为宫腔再粘连［８］

。

１．４　统计学处理
采用 ＳＰＳＳ１９．０进行统计分析。正态分布的计

量资料用ｘ±ｓ表示，采用独立样本ｔ检验；计数资料
采用 χ２检验；非正态分布的计量资料用中位数（最
小值 ～最大值）表示，采用 ＭａｎｎＷｈｉｔｎｅｙＵ检验。
Ｐ＜０．０５为有统计学差异。

２　结果

２组患者均未发生冷刀粘连分离术及与材料有
关的不良事件和并发症。术后 ２个月观察组 ＡＦＳ
总分明显低于对照组（Ｐ＝０．００１），有效率明显高于
对照组（Ｐ＝０．０３８），中重度 ＩＵＡ发生率明显低于对
照组（Ｐ＝０．０３０），宫腔粘连累及范围明显优于对照
组（Ｐ＝０．０００），２组粘连类型评分差异无显著性
（Ｐ＝０．０６４），月经模式差异无显著性（Ｐ＝０２０３），
见表２。

表 ２　２组术后 ２个月宫腔粘连 ＡＦＳ评分及有效率比较（ｎ＝４５，ｘ±ｓ） 　

组别
ＡＦＳ评分（分）

ＩＵＡ累及范围 ＩＵＡ类型 月经模式 总分
有效率 中重度 ＩＵＡ发生率

观察组 １．１±０．３ １．２±０．４ ２（０～２） ３．４±１．２ ８０．０％（３６／４５） １５．６％（７／４５）
对照组 １．５±０．５ １．４±０．５ １．５（１～２） ４．２±１．１ ６０．０％（２７／４５） ３５．６％（１６／４５）

ｔ（Ｚ，χ２）值 ｔ＝－３．９０１ ｔ＝－１．８７６ Ｚ＝－１．２７３ ｔ＝－３．３６０ χ２＝４．２８６ χ２＝４．７３１
Ｐ值 ０．０００ ０．０６４ ０．２０３ ０．００１ ０．０３８ ０．０３０

　　数据偏态分布，用中位数（最小值 ～最大值）表示

３　讨论

ＩＵＡ根源于子宫内膜损伤，主要易感因素是创
伤和感染。妊娠期子宫内膜损伤占 ７０％ ～８０％［９］

，

是主要的发病因素，包括产后或终止妊娠刮宫，人工

流产吸宫术等，发生机制可能与妊娠期子宫变化对

创伤相对易感及低雌激素水平影响内膜再生修复有

关
［１０］
。感染作为 ＩＵＡ形成的另一易感因素，目前尚

有争议，７．４１％的 ＩＵＡ患者有盆腔炎性疾病史［１１］
，

子宫内膜的炎症反应可能抑制内膜再生修复，促进

纤维化增生。因此，提醒术者在进行与妊娠相关的

宫腔内手术操作时，动作要轻柔，减轻对宫腔组织的

损伤。对于潜在宫腔感染可能的患者，及时抗炎治

疗，避免或减少 ＩＵＡ的发生。宫腔镜下宫腔粘连分
离术（ｔｒａｎｓｃｅｒｖｉｃａｌｒｅｓｅｃｔｉｏｎｏｆａｄｈｅｓｉｏｎｓ，ＴＣＲＡ）为治
疗 ＩＵＡ的标准方法，宫腔镜直视下分离粘连，切除
粘连瘢痕，使患者恢复正常宫腔形态及正常月经。

然而 ＩＵＡ术后再粘连率为 ３．１％ ～２３．５％，其中重
度 ＩＵＡ高达６２．５％［１２］

，严重影响患者的身心健康。

因此，如何预防 ＴＣＲＡ术后再粘连是保证手术疗效
的关键。子宫腔为潜在腔隙，生理状态下宫体前后

壁呈贴合状态，ＴＣＲＡ术后无干预状态下，子宫腔手
术创面直接互相接触，从而再次形成粘连组织。目

前，临床上最常用的预防再粘连方法是子宫腔隔离

屏障方法，即在损伤早期修复的关键时期减少创面

接触，以减少组织表面之间纤维形成。粘连分离术

后的再粘连影响并决定治疗效果。

透明质酸是一种葡聚糖醛酸，广泛存在于羊水、

胎盘、皮肤和关节软骨等多个组织中，因其降解产物

有促进创面愈合、血管再生及调节炎症等作用，故可

用于预防盆腔或腹腔粘连，临床应用效果较理想。

但自然的透明质酸钠凝胶的流动性较大，体内半衰

期仅 ２４ｈ，难以在粘连形成的关键阶段中预防粘连
发生，故临床应用效果不甚理想。为降低其流动性、

延长存留时间，本研究采用高黏弹性的自交联透明

质酸钠凝胶进行术后再粘连的预防，其对发酵技术

生产的透明质酸进行独特的交联、改性技术后制作

而成，具有良好的动力黏稠度及组织相容性。术毕

通过配有专用注射器推注自交联透明质酸钠凝胶至

宫底部，在体内滞留更久，留置后在 １４ｄ内逐步降
解吸收，且与动物来源的透明质酸不同，无免疫排斥

作用，炎症反应较轻
［１３］
。
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ＴＣＲＡ术后进行宫腔镜二次探查术已达成共
识，美国妇科腔镜学会 （ＡｍｅｒｉｃａｎＡｓｓｏｃｉａｔｉｏｎｏｆ
ＧｙｎｅｃｏｌｏｇｉｃＬａｐａｒｏｓｃｏｐｉｓｔｓ，ＡＡＧＬ）推荐术后 ２～３个
月进行宫腔形态的再次评估

［１４］
，本研究均于术后 ２

个月复查。术后 ２个月复查及宫腔镜二次探查，虽
然２组月经模式差异无显著性（Ｐ＝０．２０３），但是观
察组 ＩＵＡ累及范围评分和 ＡＦＳ总分均更低，且有效
率更高，达到８０．０％（３６／４５）。目前，ＩＵＡ尚无统一
治疗方案。李淑红等

［１５］
报道以宫腔镜下 ＴＣＲＡ为

主的综合治疗，术后应用宫腔支撑球囊、医用几丁

糖，ＴＣＲＡ术后复发率 ５０％。自交联透明质酸钠凝
胶能明显减少术后再粘连的发生，机制可能包括以

下几个方面。①炎症反应的调节作用：透明质酸的
降解分子能减少局部炎细胞的浸润及炎性因子的分

泌，抑制成纤维细胞的合成，减少肉芽组织的形成，

从而预防粘连的发生；②再生环境的创造：再粘连的
发生与子宫内膜细胞的再生息息有关，而透明质酸

能为其提供合适的再生环境，促进其再生为有正常

结构、功能的内膜，从根本上防治粘连的发生；③机
械隔离：自交联透明质酸钠凝胶具有良好的动力黏

稠度及组织相容性，且自交联透明质酸钠凝胶的分

子之间有大量的空隙，血液、组织渗液能进入、充

盈这些间隙，导致凝胶膨胀，隔开可能贴合在一起

的创面，通过物理隔离作用来预防粘连的发生，且

对内膜组织存在一定的压力，可减少渗液的分泌。

此外，观察组在随访过程中均未出现严重不良事

件和并发症，提示自交联透明质酸钠凝胶具有较

好的安全性。

本研究结果显示术后宫腔内留置自交联透明质

酸钠凝胶能有效预防中重度 ＩＵＡ术后再粘连的发
生，预防 ＩＵＡ复发优于宫形环。
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１０　ＹｕＤ，ＷｏｎｇＹＭ，ＣｈｅｏｎｇＹ，ｅｔａ１．Ａｓｈｅｒｍａｎｓｙｎｄｒｏｍｅ：ｏｎｅｃｅｎｔｕｒｙ

ｌａｔｅｒ．ＦｅｒｔｉｌＳｔｅｒｉｌ，２００８，８９（４）：７５９－７７９．

１１　ＧａｙａＳＡ，ＡｄａｍｕＩＳ，ＹａｋａｓａｉＩＡ，ｅｔａｌ．Ｒｅｖｉｅｗ ｏｆｉｎｔｒａｕｔｅｒｉｎｅ

ａｄｈｅｓｉｏｌｙｓｉｓａｔｔｈｅＡｍｉｎｕＫａｎｏＴｅａｃｈｉｎｇＨｏｓｐｉｔａｌ，Ｋａｎｏ，Ｎｉｇｅｒｉａ．

ＡｎｎＡｆｒＭｅｄ，２０１２，１１（２）：６５－６９．

１２　ＤｅａｎｓＲ，ＡｂｂｏｔｔＪ．Ｒｅｖｉｅｗｏｆｉｎｔｒａｕｔｅｒｉｎｅａｄｈｅｓｉｏｎｓ．ＪＭｉｎｉｍ

ＩｎｖａｓｉｖｅＧｙｎｅｃｏ１，２０１０，１７（５）：５５５－５６９．

１３　ＣｈｅｎＱ，ＳｕｎＧ，ＷａｎｇＹ，ｅｔａｌ．Ｔｈｅｅｖａｌｕａｔｉｏｎｏｆｔｗｏｎｅｗ

ｈｙａｌｕｒｏｎａｎｈｙｄｒｏｇｅｌｓａｓｎａｓａｌｄｒｅｓｓｉｎｇｉｎｔｈｅｒａｂｂｉｔｍａｘｉｌｌａｒｙｓｉｎｕｓ．

ＡｍＪＲｈｉｎｏｌＡｌｌｅｒｇｙ，２０１２，２６（２）：１５２－１５６．

１４　ＡＡＧＬＡｄｖａｎｃｉｎｇＭｉｎｉｍａｌｌｙＩｎｖａｓｉｖｅＧｙｎｅｃｏｌｏｇｙＷｏｒｌｄｗｉｄｅ．ＡＡＧＬ

ｐｒａｃｔｉｃｅｒｅｐｏｔ：ｐｒａｃｔｉｃｅｇｕｉｄｅｌｉｎｅｓｆｏｒｍａｎａｇｅｍｅｎｔｏｆｉｎｔｒａｕｔｅｒｉｎｅ

ｓｙｎｅｃｈｉａｅ．ＪＭｉｎｉｍＩｎｖａｓｉｖｅＧｙｎｅｃｏｌ，２０１０，１７（１）：１－７．

１５　李淑红，翟　妍，张震宇，等．宫腔镜下宫腔粘连分离术为主导的

综合疗法治疗重度宫腔粘连 ３０例临床分析．中国微创外科杂

志，２０１９，１９（１２）：１０７４－１０７８．
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