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高强度聚焦超声治疗子宫肌瘤的安全性分析
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（重庆医科大学附属第二医院妇产科　４０００１０）

　　摘　要：目的　探讨高强度聚焦超声（ＨＩＦＵ）治疗子宫肌瘤的安全性。方法　对入选２４例患者行ＨＩＦＵ治疗，随访治疗后皮

肤损伤、疼痛、阴道分泌物异常等不良反应及卵巢激素的情况，按国际介入放射治疗学会（ＳＩＲ）标准评价治疗相关的不良反应。结

果　对２４例患者２７个肌瘤进行了治疗，按ＳＩＲ标准分类，患者中１６例（６６．７％）发生了３６次不良反应，其中１１例发生２次以

上。ＳＩＲ标准中严重不良反应（ＳＩＲＣ～Ｆ级）的发生率均为０；ＳＩＲＡ类不良反应２５次，包括皮肤发红、疼痛、阴道分泌物异常、大

便隐血阳性；ＳＩＲＢ不良反应１１次，包括腹部及腰骶部疼痛、皮肤水泡、下肢功能和（或）感觉异常，所有不良反应经观察、对症治

疗后均恢复。治疗后卵巢激素水平无异常，无低雌激素相关症状。肌瘤与宫腔最短距离小于５ｍｍ者比大于或等于５ｍｍ者更易

出现术后阴道流血（犘＝０．０４２），镇静、镇痛麻醉较静脉麻醉更能减少下肢感觉和功能异常的发生（犘＝０．０３７）。结论　ＨＩＦＵ治

疗子宫肌瘤在临床应用上安全，是子宫肌瘤的一种良好治疗方式。
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　　子宫肌瘤是女性生殖器官最常见的良性肿瘤，发病率为

２０％～３０％。传统的治疗方法以手术为主，由于手术所致的创

伤和相关并发症，近年来子宫肌瘤的非手术治疗越来越多。药

物治疗仅能在治疗期间有短期效果，停药后易复发。高强度聚

焦超声（ｈｉｇｈｉｎｔｅｎｓｉｔｙｆｏｃｕｓｅｄｕｌｔｒａｓｏｕｎｄ，ＨＩＦＵ）技术，作为一

种无创性非侵入的临床治疗方法，在子宫肌瘤的治疗中逐步得

到重视。它是利用超声波的生物学效应，通过一定技术手段，

将体外发射的超声波聚焦于体内病变组织，使靶区内组织温度

骤升，组织出现凝固性坏死，从而靶向破坏病变，对邻近的正常

组织影响较小［１］。但其临床资料积累还是比较少，其安全性尚

待进一步的观察。本研究的目的是进一步证明 ＨＩＦＵ治疗子

宫肌瘤的安全性，并对其进行较长期随访。

１　资料与方法

１．１　一般资料　２００７年１月至２００８年１２月在重庆医科大学

附属第二医院经病史、症状、体征、超声、ＭＲＩ等依据被临床诊

断为子宫肌瘤的患者。入选标准：年龄大于１８岁，无再生育要

求，有强烈保留子宫的愿望，≤３个的肌壁间子宫肌瘤或非带

蒂的浆膜下子宫肌瘤，前壁最大径大于３ｃｍ的病灶，或后壁最

大径大于或等于４ｃｍ的病灶，无实施镇静、镇痛的禁忌证，同

意超声消融治疗。排除标准：有下腹部瘢痕导致明显声衰减；

有放疗病史累积剂量大于４５Ｇｙ；怀疑有盆腔内组织器官粘

连；宫颈肌瘤、黏膜下子宫肌瘤、带蒂的浆膜下子宫肌瘤；俯卧

位时，子宫肌瘤或增大的子宫仍压迫直肠者；有未被控制的其

他妇科疾病或全身疾病；治疗前３个月曾接受过其他局部

治疗。

１．２　治疗方法　采用重庆海扶（ＨＩＦＵ）技术有限公司生产的

ＪＣ型聚焦超声肿瘤治疗系统，治疗超声换能器中心组合有超

声显像探头。选择非月经期为治疗时机，治疗前进行肠道、皮

肤准备，俯卧位，经肛门置入含吸声材料的直肠支架，以保护肠

道及后方骶神经丛等组织，据情况决定是否在治疗头及患者腹
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部间放置水囊（水囊内盛脱气水），麻醉下（２００７年为静脉麻

醉，２００８年为镇静、镇痛麻醉）进行单次治疗。

１．３　随访指标　治疗后长期随访不良反应发生情况，采用国

际介入放射治疗学会（ＳＩＲ）并发症分类标准
［８］进行评价。用

疼痛评价量表视觉模拟评分法（ｖｉｓｕａｌａｎａｌｏｇｕｅｓｃａｌｅ，ＶＡＳ）

评价治疗后疼痛情况：评分为０（无痛）～１０分（最剧烈的疼

痛）。临床评定以０～２分为优，＞２～５分为良，＞５～８为

中，＞８分为差。基本方法是使用一条长约１０ｃｍ的标尺，将有

刻度的一面背向患者，让患者在直尺上标出能代表自己疼痛程

度的相应位置，医师根据患者标出的位置为其评出分数。治疗

前及治疗后３个月内复查血常规、血雌激素（Ｅ２）、孕激素（Ｐ）、

卵泡刺激素（ＦＳＨ）、黄体生成素（ＬＨ）；观察低雌激素相关症状

的发生。

１．４　统计学处理　应用ＳＰＳＳ１３．０统计软件进行分析。计算

ＨＩＦＵ治疗子宫肌瘤后不良反应事件发生率，并用四格表

Ｆｉｓｈｅｒ精确概率法检验相关影响因素，描述激素水平变化、月

经周期，经期改变、低雌激素相关症状，评价 ＨＩＦＵ治疗子宫

肌瘤对卵巢功能的影响。

２　结　　果

共２４例患者完成 ＨＩＦＵ治疗，年龄３２～５０岁，平均４１．４２

岁。ＨＩＦＵ治疗过程均顺利按计划完成，共对２４例患者２７个

肌瘤进行了治疗，治疗时间最长１１２．７２ｍｉｎ，最短２４．５３ｍｉｎ，

平均５４．４５ｍｉｎ。所有患者术后立即能下床活动，１周内可恢

复正常体能活动。

２．１　不良反应发生情况　ＨＩＦＵ治疗后出现的不良反应包括

皮肤损伤（１４／２４）、疼痛（１０／２４）、阴道分泌物异常（５／２４）、下肢

功能和（或）感觉异常（４／２４）、大便隐血阳性（３／２４）、术后低热

不超过 ３７．８℃（１８／２４）。按 ＳＩＲ 标准分类，患者中 １６ 例

（６６．７％）发生了３６次不良反应，其中１１例发生２次以上。３６

次不良反应中无严重的不良事件发生，亦无住院时间延长或再

次入院，即 ＳＩＲ Ｃ～Ｆ 类均为 ０。ＳＩＲ Ａ 不良反应 ２５ 次

（８５．１％），阴道分泌物异常５例，腹部及腰骶部疼痛６例，声通

道皮肤发红１１例，大便隐血阳性３例，均无需医疗处理。ＳＩＲ

Ｂ不良反应１１次，具体情况及处理分别如下。３例皮肤水泡

局部换药处理，２周左右愈合，未出现皮肤感染。４例疼痛者治

疗后１０ｈ内达疼痛高峰，其中２例需使用注射止痛剂，另２例

口服止痛剂，术后２４ｈＶＡＳ评分均在４分以下。４例患者出

现术后一侧下肢功能和（或）感觉异常，采用维生素类及神经营

养药物治疗，其中２例于治疗后麻醉清醒时出现一侧小腿前外

侧和足背感觉减退、足和足趾不能背屈，均于治疗后１～２周左

右出现一侧下肢灼痛，其中１例于术后２个月恢复下肢功能和

感觉，另１例术后２年步态恢复正常；另外２例为一侧下肢感

觉异常，１例治疗后出现一侧下肢麻木，范围为小腿外侧及足

背，术后１周出现疼痛，经对症处理后，疼痛于治疗后１个月逐

渐恢复，小腿麻木于治疗后３个月恢复，１例治疗后４ｄ主诉一

侧足部麻木，１周后诉疼痛，对症处理后于治疗后４个月恢复。

２．２　ＨＩＦＵ治疗对卵巢功能的影响　ＨＩＦＵ治疗后复查Ｅ２、

Ｐ、ＦＳＨ、ＬＨ均无异常发现，亦无低雌激素相关症状。患者中

２０例治疗后于正常周期月经来潮，１例于第２周期月经恢复，２

例于第３周期月经恢复，１例于第４周期月经恢复。

２．３　ＨＩＦＵ治疗后阴道分泌物异常的相关因素分析　阴道分

泌物异常表现为阴道少量流血或血性分泌物，２４例患者中５

例发生阴道分泌物异常，把治疗时处于月经周期的时段分为卵

泡期、黄体期两组，５例阴道分泌物异常中２例发生在卵泡期，

３例发生在黄体期；５例阴道分泌物异常中２例发生在肌瘤与

宫腔的距离大于或等于５ｍｍ，３例发生在肌瘤与宫腔的距离

小于５ｍｍ。结果发现 ＨＩＦＵ治疗时处于卵泡期或黄体期与

治疗后阴道分泌物异常无明显相关（犘＝０．１２６），肌瘤与宫腔

的距离小于５ｍｍ者比大于或等于５ｍｍ者更容易出现治疗

后阴道分泌物异常（犘＝０．０４２），见表１。

表１　　治疗后阴道分泌物异常的相关因素分析（狀）

阴道分泌物异常 狀

月经周期

卵泡期 黄体期

肌瘤与宫腔的距离

≥５ｍｍ ＜５ｍｍ

出现 ５ ２ ３ ２ ３

未出现 １９ １５ ４ １７ ２

２．４　ＨＩＦＵ治疗后下肢感觉和功能异常与治疗中麻醉方式关

系　２００７年在静脉麻醉下治疗１１例患者，２００８年在镇静、镇

痛麻醉下治疗１３例患者。出现一侧下肢功能和（或）感觉异常

共４例患者，且均为静脉麻醉下治疗，采用四格表Ｆｉｓｈｅｒ精确

概率法检验，发现镇静、镇痛麻醉较静脉麻醉更能减少下肢感

觉和功能异常的发生（犘＝０．０３７），见表２。

表２　　麻醉方法与术后下肢感觉功能异常（狀）

麻醉方法 无下肢感觉功能异常 下肢感觉功能异常 合计

静脉麻醉 ７ ４ １１

镇静、镇痛麻醉 １３ ０ １３

合计 ２０ ４ ２４

３　讨　　论

ＨＩＦＵ技术利用超声波的穿透性，将高强度超声汇聚于体

内的靶区，产生高温效应、空化效应，导致蛋白质变性，组织凝

固性坏死，直接破坏靶区病灶而不损伤周围组织［２］。目前，国

内外有较多的实验研究及临床应用证明 ＨＩＦＵ技术是无创性

治疗子宫肌瘤的有效手段［３５］。在本研究中作者进一步研究

ＨＩＦＵ用于子宫肌瘤治疗的安全性，探讨不良反应的相关

因素。

本研究共有２４例子宫肌瘤患者顺利接受 ＨＩＦＵ治疗，平

均治疗时间为５４．４５ｍｉｎ，最短者２４．５ｍｉｎ，所有患者术后即能

下床活动，１周内恢复正常体力活动。有报道经腹子宫肌瘤切

除术和子宫动脉栓塞术后完全恢复正常活动分别需要３６ｄ和

８ｄ
［６］。ＨＩＦＵ治疗后恢复时间明显少于其他治疗方式这一优

势也正是微创外科的特点之一。

ＨＩＦＵ术中及术后的常见不良反应包括术后发热、皮肤损

伤、下肢功能和（或）感觉异常、腹痛、阴道流血、血便及急性胃

炎等［７８］。本研究中术后低热共 １８ 例发生，但都不超过

３７．８℃，且患者对发热的主观感受并不太明显，术后４８ｈ内

即可恢复正常。这种程度的发热在美国国立癌症研究所

（ＮＩＣ）常见治疗不良反应ＣＴＣ标准３．０版中未被判为不良反

应（其轻度即为３８～３９℃）。发热的原因除了 ＨＩＦＵ治疗中本

身的热能量释放外，更重要的是肌瘤坏死所引起的非细菌性炎

性反应［９］。治疗前后白细胞和中性粒细胞比值均正常，证明了

ＨＩＦＵ治疗对机体影响小，同时白细胞与中性粒细胞无明显变

化也说明术后早期低热不是感染所致。

本研究按ＳＩＲ标准分类，患者中１６例（６６．７％）发生了３６

次不良反应，其中１１例发生２次以上，３６次不良反应中无严

重的不良事件发生，即ＳＩＲＣ～Ｆ类均为０，与陈文直等
［１０］的研

究结果一致。在ＨＩＦＵ用于实体肿瘤临床治疗的早期，声通道
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皮肤损伤是常见的并发症。在早期的研究中一例严重的皮肤

Ⅲ度烧伤曾被报道
［１１］。本研究中有１４例发生了皮肤损伤，但

均程度轻微，恢复迅速，愈合良好无疤痕，其中１１例患者仅皮

肤发红，未行任何处理，３例出现皮肤水泡，经局部换药处理２

周愈合。

ＨＩＦＵ治疗后疼痛发生的原因可能是肌瘤发生凝固性坏

死、脏器组织缺血或腹壁组织的热损伤引起的。术中、术后出

现骶尾部疼痛的主要原因是骶骨和子宫的特定解剖位置，骨骼

对超声的吸收能力很强，在高强度超声的作用下，骨膜和骨髓

因界面反射而产生局部高温，当剂量过大时可引起骨膜疼

痛［１２］。ＶＡＳ用于疼痛的评估在临床使用较为广泛，可对疼痛

进行较为客观的评价，本研究中有１０例 ＨＩＦＵ治疗后发生腹

部及腰骶部疼痛，其中４例对症治疗，术后２４ｈＶＡＳ评分均在

４分以下，患者耐受良好。

ＨＩＦＵ治疗后有５例发生阴道分泌物异常，表现为阴道少

量流血或血性分泌物，持续４～１０ｄ消失。本研究发现，ＨＩＦＵ

治疗时处于卵泡期或黄体期与治疗后阴道分泌物异常无明显

相关，但靶区肌瘤距宫腔越近，越易引起术后阴道流血，这可能

是因为宫内膜距离靶区近，容易受到热损伤效应的影响。

子宫切除术会影响卵巢的供血，可能引起卵巢储备功能下

降或早衰，而子宫动脉栓塞治疗后有５％～１０％的患者发生一

过性绝经，４５岁以上的妇女有７％～１４％的患者发生永久闭

经［１３］。作者在 ＨＩＦＵ 治疗术前及术后随访均作了血 ＦＳＨ、

ＬＨ、Ｅ２、Ｐ的检测，结果均无异常，同时患者无潮热、情绪改变、

阴道干涩等低雌激素相关症状，月经周期在短期内恢复，说明

了 ＨＩＦＵ治疗对卵巢功能无影响，这与既往动物研究结果

相似［１４］。

下肢功能和（或）感觉异常往往出现在治疗侧。超声对神

经的作用表现为在适当剂量内神经兴奋性和传导速度体现为

功能性的可逆变化，超过一定剂量则导致功能和形态上的不可

逆变化［１２］。作者早期使用丙泊酚静脉麻醉，后期则改进为镇

静、镇痛麻醉，结果表明两种麻醉方式下肢功能和（或）感觉异

常的发生率，镇静、镇痛明显低于全麻，差异有统计学意义

（犘＜０．０５）。可能是因为镇静、镇痛方式下患者术中处于清醒

状态，可以及时将能量损伤造成的热和痛感觉反馈给操作者，

从而减轻对神经的损伤，同时皮肤骨骼等易受损伤的部位也可

以得到有效保护［１５］。在镇静、镇痛条件下患者也能够很好的

耐受，故目前 ＨＩＦＵ治疗均采用镇静、镇痛麻醉。
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ｏｆｖｅｎｏｕｓｔｈｒｏｍｂｉ［Ｊ］．ＪＶａｓｃＳｕｒｇ，２００８，４７（５）：１０５８

１０６５．

（收稿日期：２０１２０９１３　修回日期：２０１２１０１７）
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