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宫瘤消胶囊联合西药对子宫肌瘤的抑制
效果及部分作用机制研究
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摘要 目的：探讨宫瘤消胶囊联合西药对子宫肌瘤的抑制效果及其部分作用机制。方法：将112例符合人选

标准的子宫肌瘤患者随机分为2组：对照组(n=56)给予规范化西药治疗，观察组(n=56)给予宫瘤消胶囊联合西

药治疗，疗程3个月经周期。比较两组临床总有效率，观察子宫及肌瘤体积变化，测定血清性激素水平、炎症因子

(TNF—d、IFN—y、IL—l、IL一6)、基质金属蛋白酶(MMP一2、MMP。9)、基质金属蛋白酶组织抑制因子(TIMP一2、TIMP一9)。

结果：观察组总有效率显著高于对照组，子宫体积及肌瘤体积显著小于对照组(P<0．05)。治疗后，观察组血清E，、

P、LH、TNF—d、IFN—y、IL一1、IL一6、MMP一2，MMP一9显著低于对照组，TIMP一2、TIMP一9显著高于对照组(P<0．05)。结

论：宫瘤}肖胶囊联合西药治疗子宫肌瘤具有良好疗效，其机制可能与调节性激素分泌、抗炎、MMP与TIMP平衡等

有关。
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子宫肌瘤是育龄期女性多发病，主要临床表现

为腹部肿块、阴道出血、腹部疼痛等，因以良性居多，

故临床多以药物治疗为主。米非司酮等西药在子宫

肌瘤的治疗中应用较多．但疗效有限，且不宜长期大

剂量应用，故近年来越来越多的学者倾向于中西医

结合治疗子宫肌瘤的研究⋯。宫瘤消胶囊有软坚

散结、活血化瘀的功效，在子宫肌瘤治疗中具有一定

疗效，但其作用机制并不明确，加之目前尚缺乏科

学、规范的中医疗效评价体系，限制了其临床应

用【2J。本研究对子宫肌瘤患者采用宫瘤消胶囊联

合西医治疗，并从子宫血流动力学参数、血清性激

素、炎症相关因子、基质金属蛋白酶(MMPs)及其组

织抑制剂(TIMPs)等多方面评价其可能作用机制，

旨在为其临床应用提供更多参考依据。

1资料与方法

1．1 一般资料 收集义乌市妇幼保健院于2018

年1月一2019年1月收治的良性子宫肌瘤患者112

例为研究对象。采用随机数字表法将患者分为2

组：对照组56例，年龄30～55岁，平均(41：45±

4．69)岁；肌瘤数量：单发性肌瘤46例，多发性肌瘤

10例；肌瘤直径1．8～4．8 m，平均(3．17±0．89)cm；

病程3个月～8年，平均(3．41±0．98)年；肌瘤类型：

肌壁间肌瘤33例，浆膜下肌瘤11例，黏膜下肌瘤6

例，混合型肌瘤6。观察组56例，年龄30～55岁，平

均(42．03±4．91)岁；肌瘤数量：单发性肌瘤43例，

多发性肌瘤13例；肌瘤直径1．5～5．0 cm，平均

(3．39±0．91)cm；病程5个月～9年，平均(3．52±

1．01)年；肌瘤类型：肌壁间肌瘤29例，浆膜下肌瘤

15例，黏膜下肌瘤7例，混合型肌5瘤。两组患者

的一般临床资料差异无统计学意义(P>0．05)。研

究前患者知情且签署知情同意书，研究经本院伦理

学委员会审核批准。

1．2诊断标准(1)子宫肌瘤西医诊断符合《妇产

科学》(第8版)∞3中相关内容，经妇科检查、B超检

查结合临床症状(压迫症状、月经异常等)确诊。

(2)中医辨证参照《中药新药临床研究指导原则》。

1．3纳入标准 (1)符合子宫肌瘤西医诊断标准

和中医辨证标准；(2)单个肌瘤最大直径≤5 cm，或

子宫体积<10周妊娠子宫大小；(3)年龄20～60岁；

(4)人组前3个月内未接受其他相关治疗。

1．4排除标准 (1)原发性痛经、盆腔炎者；(2)合

并子宫内膜异位症、多囊卵巢综合征、卵巢肿瘤、子

宫内膜癌患者；(3)阔韧带肌瘤、子宫颈肌瘤等特殊

位置肌瘤者；(4)合并严重脏器功能不全、血栓性疾

病、不明原因性脏器出血者；(5)已知对本研究用药

成分过敏或过敏性体质者。

1．5剔除标准(1)人组后发现不符合诊断及人

选标准者；(2)研究期间依从性较差，影响试验结果

评价及指标测定者；(3)研究期间未按时复诊而失

访或非疗效因素退出者：(4)研究期间发生严重不

良事件，经医生判断需终止试验者。

1．6治疗方法对照组患者均予以米非司酮(华
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润紫竹药业有限公司，规格：25 mg／片，国药准字

H10950003)晚餐后30 min口服，25 mg／次，1次／

天。观察组在对照组的基础上加用宫瘤消胶囊(山

东步长神州制药有限公司，规格：0．5 g／粒，国药准

字Z20055635)餐后30 min口服，3 g／次，3次／天。

两组月经正常者均于月经来潮第3天开始服药，月

经量少及停经者每日服药，月经量多者则经期停药，

且保证每月服药至少21天，连续服用3个月经周期

(3个月)后评价疗效。

1．7观察指标

1．7．1 临床评价：观察月经周期变化及伴随症状

改善情况，治疗前及用药结束后各进行1次阴式子

宫彩超检查，测量子宫及肌瘤三维径线的半径(a、

b、c)，按照椭球体积计算公式计算子宫或肌瘤体积

=4／3盯abc。

1．7．2血液检查：(1)性介素测定：未绝经者，在治

疗前及用药结束后月经第3～5天采集外周静脉血，

月经停闭者与上述患者同时间点采血。晨取空腹静

脉血3 mL，以电化学发光法测定血清雌二醇(E，)、

促黄体生成素(LH)、促卵泡素(FsH)和孕酮(P)。

用酶联免疫吸附法(ELISA)测定血清肿瘤坏死因子

“(TNF—d)、y一干扰素(IFN一7)、白细胞介素一1(IL一

1)、白细胞介素一6(IL一6)、基质金属蛋白酶一2(MMP．

2)、基质金属蛋白酶一9(MMP一9)、基质金属蛋白酶

组织抑制因子一2(TIMP一2)、基质金属蛋白酶组织抑

制因子．9(TIMP。9)。

1．8疗效标准参照《中药新药临床研究指导原

则》拟定疗效标准。治愈：相关症状完全消失，超声

复查提示子宫大小恢复正常，肌瘤萎缩或消失；显

效：相关临床症状大部分消失或显著改善，肌瘤体积

缩小>50％：有效：相关临床症状有所减轻，肌瘤体积

缩小30％～50％；无效：未达上述标准。

1．9统计学处理采用SPSS 22．0版统计学软件

进行数据统计学处理。计数资料以百分率(％)表

示，组间比较比较采用卡方检验；符合正态分布、方

差齐性计量资料以(元±s)表示，组间比较采用独立

样本￡检验，组内比较采用配对样本￡检验。以P<

O．05为差异有统计学意义。

2结果

2．1 两组患者疗效比较结果如表1所示，观察

(2)治疗前及用药结束后晨取空腹静脉血3 mL，采 组总有效率显著高于对照组(P<0．05)。

表1 两组患者疗效比较[n(％)]

注：与对照组比较，“J『)<O．05

2．2 两组患者治疗前后子宫体积、肌瘤体积比较 较，治疗后两组患者子宫体积与肌瘤体积均显著减

结果如表2所示，治疗前两组患者子宫体积与肌 小(P<o．05)，且观察组患者子宫体积与肌瘤体积显

瘤体积差异无统计学意义(尸>0．05)。与治疗前比 著小于对照组(P<o．05)。

表2 两组患者治疗前后子宫体积、肌瘤体积比较(cm3，i蝴，聘=56)

注：与治疗前比较，8 P<O．05；与对照组比较，“P<O．05

2．3 两组患者治疗前后血清性激素水平比较结 治疗后两组患者血清E：、LH、FsH、P水平显著降低

果如表3所示，治疗前两组患者血清E：、LH、FsH、P (P<o．05)，且观察组患者血清E：、LH、P水平显著

水平差异无统计学意义(P>0．05)。与治疗前比较， 低于对照组(P<0．05)。
表3 两组患者治疗前后血清性激素水平比较(i蝴，，垆56)

注：与治疗前比较，+尸<O．05；与对照组比较，4P<O．05
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2．4两组患者治疗前后血清炎症因子水平比较

结果如表4所示，治疗前两组患者血清TNF一“、IFN—

y、IL一1、IL一6水平差异无统计学意义(P>0．05)b与

治疗前比较，治疗后两组患者血清TNF．0[、IFN吖、

IL．1、IL一6水平显著降低(P<0．05)，且观察组患者

血清TNF一仅、IFN．y、IL一1、IL一6水平显著低于对照组

(P<0．05)。．

表4 两组患者治疗前后血清炎症因子水平比较(覃±s，肛=56)

注：与治疗前比较，4P<O．05；与对照组比较，4P<O．05

2．5。两组患者治疗前后血清MMPs、TIMPs水平比 MMP一2、MMP．9水平显著降低，TIMP．2、TIMP一9水

较结果如表5所示，治疗前两组患者血清MMP一 平显著升高(P<o．05)，且观察组患者血清MMP．2、

2、MMP一9、TIMP一2、TIMP一9水平差异无统计学意义 MMP一9水平显著低于对照组，TIMP一2、TIMP一9水平

(P>o．05)。与治疗前比较，治疗后两组患者血清 显著高于对照组(P<o．05)。

表5 两组患者治疗前后血清MMPs、TIMPs水平比较(n∥mL，膏蜘，咒=56)

注：与治疗前比较，4P<O．05；与对照组比较，8P<O．05

3讨论

子宫肌瘤发病机制复杂，虽多为良性，但易诱发

不孕症或增加流产风险，重则可引起继发性贫血、肌

瘤恶变等14J。外科手术治疗子宫肌瘤短期内虽可

获得显著效果，但对生育功能具有一定损害，且属于

有创手段，大部分患者仍以药物保守治疗为主。米

非司酮是当前治疗子宫肌瘤应用最多的药物之一，

能阻断孕激素的分泌，抑制雌孕激素受体而促进肌

瘤的萎缩、坏死，可在一定程度上缓解临床症状，但

疗效不稳定，停药后病情容易复发，远期效果并不理

想¨J。子宫肌瘤属中医“癞瘕”“崩漏”“石瘕”等范

畴，病因病机复杂，涉及妇女平素体质、经期、产时及

产后等多时期状态，病位在胞宫，累及冲任二脉及肝

脾肾诸脏。现代医家研究认为“瘀”贯穿本病始末，

或因虚致瘀，或因寒致瘀，或痰湿、血瘀、气滞互结，

从病性角度而言本病当属虚实错杂之证，实为瘀结

致癞块形成，虚为脏腑虚衰、正气不足，治疗当取祛

瘀散结之法，并兼顾补调正气¨]。

宫瘤消胶囊是目前临床治疗子宫肌瘤的常用中

成药，由牡蛎、香附、莪术、三棱等11味中药制成，具

有活血化瘀，软坚散结的功效。本研究结果显示观

察组在米非司酮治疗的基础上加用宫瘤消胶囊，子

宫体积及肌瘤体积缩小幅度较对照组单用米非司酮

更为显著，总有效率亦较对照组显著提高(P<

o．05)，近期疗效更为满意。子宫肌瘤实际上是一

种性激素依赖性疾病，多伴有雌孕激素分泌紊乱，主

要表现为E，、LH、FSH、P等表达异常。本研究中两

组患者治疗后性激素水平显著降低，而观察组E，、

LH、P的降幅更为显著，这与既往报道【7，副基本一

致。

虽然宫瘤消胶囊在子宫肌瘤中的治疗作用已获

得了诸多研究证实，但其机制并不明确。新近研究

发现子宫肌瘤患者的发生与多种生长因子、细胞因

子密切相关，疾病发生及发展过程中常存在微炎症

状态[91。TNF一“、IFN—y、IL一1、IL一6等炎症细胞因子

均被证实参与了子宫肌瘤的发生及发展，能诱导多

种炎症细胞因子的释放，加重局部平滑肌组织的炎

症损伤，增加血管通透性，诱导肌瘤生长【1 0’111。

MMPs已被证实与肿瘤细胞的侵袭和转移关系密

切，在子宫肌瘤患者的病灶组织及外周血中均呈显

著高表达，这可能也是导致子宫肌瘤生长的机制之

一【12]。其中MMP一2能促进细胞基底膜的水解，从

而诱导病灶浸润；MMP。9则可促进细胞外基质及基

底膜的降解，还可刺激其他细胞因子、蛋白酶活性增

强．促进vEGF的释放而加速血管新生及血管网的

建立，促进子宫肌瘤的不断生长【13'14 J。TIMPs是
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MMPs的一类特异性组织抑制剂，两者发生非共价

结合后可产生复合体而抑制MMPs的活性[1 51。本

研究中两组患者治疗后血清TNF—d、IFN一7、IL一1、IL一

6、MMP．2、MMP一9均显著降低，TIMP一2、TIMP一9水

平显著升高，但观察组的改善显著优于对照组。证

实炎症因子过表达、MMPs升高及TIMPs不足可能

参与了子宫肌瘤的发生及发展过程，且应用宫瘤消

胶囊能更好地抑制促炎因子及MMPs的表达，提高

TIMPs水平，从而抑制肌瘤的生长。

综上所述，宫瘤消胶囊联合西药治疗子宫肌瘤

具有显著优势，可使瘤体消失或缩小．其机制可能与

调节炎症因子(7rNF一仪、IFN—y、IL．1、IL．6等)、MMPs

与TIMPs平衡等而抑制肿瘤细胞生长有关。但本

研究样本较小且观察指标较少，其具体作用机制还

有待进一步研究。
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