米非司酮治疗子宫腺肌症合并重度贫血的疗效及对铁代谢的影响
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摘要 目的：探讨米非司酮治疗子宫腺肌症合并重度贫血患者的临床疗效及其对铁代谢的影响。方法：选取2022年1月至2024年10月期间本院收治的72例子宫腺肌症合并重度贫血患者，采用随机数字表法分为对照组与研究组，（n=36）。对照组分别口服孕三烯酮2.5 mg qw，琥珀酸亚铁0.2 g tid，叶酸片5 mg qd，以及布洛芬片0.1 g tid，共治疗12 w。研究组在对照组基础上将孕三烯酮换成米非司酮10 mg bid，共治疗12 w。并在治疗结束后采用疼痛视觉模拟量表（Visual analogue scale，VAS）评估疼痛、月经失血图（Pictorial blood loss assessment score，PBAC）评估月经量；采用子宫体积、子宫内膜厚度评价患者子宫状态；采用血红蛋白水平评价患者贫血程度；采用血清铁（Serum iron，SI）和总铁结合力（Total iron binding capacity，TIBC）评价患者铁代谢指标；采用简明健康状况量表（36-item Short-form Health Survey，SF-36）评价患者生活质量；同时比较两组不良反应。结果：治疗后，研究组VAS评分、PBAC评分均显著低于对照组（P＜0.05）；研究组的子宫体积、子宫内膜厚度、血红蛋白水平的改善程度均显著优于对照组（P＜0.05）；且研究组SI、TIBC均显著高于对照组（P＜0.05）；研究组治疗后的生活质量SF-36评分显著低于对照组（P＜0.05）。两组治疗期间均未出现明显不良反应。结论：米非司酮可缓解子宫腺肌症合并重度贫血患者临床症状，缩小子宫体积，改善铁代谢。
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Effect of Mifepristone on iron metabolism in uterine adenomyosis complicated with severe anemia
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Abstract Objective: To investigate the clinical efficacy of mifepristone in the treatment of uterine adenomyosis complicated with severe anemia and its effect on iron metabolism. Methods: A total of 72 patients with adenomyosis combined with severe anemia admitted to our hospital from January 2022 to October 2024 were selected as the study objects. The patients were divided into control group and study group by random number table method, 36 cases in each group. The control group was treated with oral progesterone 2.5 mg qw, ferrous succinate 0.2 g tid, folic acid tablets 5 mg qd, and ibuprofen tablets 0.1 g tid for 12 weeks. The study group was treated for 12 weeks by replacing progesterone with mifepristone 10 mg bid on top of the control group. At the end of the treatment, the visual analogue scale (VAS) was used to assess pain, the Pictorial blood loss assessment score (PBAC) was used to assess menstrual flow; uterine volume and endometrial thickness were used to evaluate the uterine status of the patients; haemoglobin level was used to evaluate the degree of Serum iron (SI) and total iron binding capacity (TIBC) were used to evaluate the iron metabolism indexes of the patients; 36-item Short-form Health Survey (SF-36) was used to evaluate the quality of life of the patients. The adverse reactions of the two groups were also compared. Results: After treatment, the VAS score and PBAC score of the study group were significantly lower than those of the control group (P<0.05); the magnitude of changes in uterine volume, endometrial thickness, and haemoglobin level of the study group were significantly greater than those of the control group (P<0.05); and the SI and TIBC of the study group were significantly higher than those of the control group (P<0.05); and the SF-36 score of quality of life of the study group was significantly lower than that of the control group (P<0.05). No significant adverse effects were observed during treatment in either group. Conclusion: Mifepristone relieves clinical symptoms, reduces uterine size and improves iron metabolism in patients with adenomyosis combined with severe anaemia.
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子宫腺肌症是妇科常见疾病之一，常合并贫血[
]，严重影响患者的生活质量和生育能力。传统治疗方法主要包括手术切除子宫或长期药物治疗[
-
]，然而手术治疗可能导致患者永久失去生育能力，药物治疗效果有限且副作用较大，难以满足患者的长期需求。因此，临床亟需寻找一种既能有效缓解贫血症状，又能改善子宫腺肌症病情的保守治疗方法。

近年来，米非司酮因能有效抑制子宫内膜生长[
-
]，减轻子宫腺肌症症状[
]，同时对贫血有改善作用，受到广泛关注。米非司酮作为治疗子宫腺肌症合并贫血的常用药物，可阻断子宫内膜孕激素受体，抑制子宫腺肌病病灶生长，有较高的安全性，对子宫其他组织无明显不良影响。然而，目前对于米非司酮与传统激素治疗（如孕三烯酮）在子宫腺肌症合并重度贫血中的疗效对比研究相对较少。鉴于此，本研究旨在探讨米非司酮在治疗子宫腺肌症合并重度贫血中的临床疗效及对铁代谢的影响，为临床治疗提供参考依据。
1 临床资料与方法

1.1 一般资料

选取2022年1月至2024年10月期间本院收治的72例子宫腺肌症合并重度贫血患者作为研究对象。采用随机数字表法将患者分为对照组与研究组，每组各36例。对照组年龄为23-46岁，平均年龄为32.89±4.05岁；病程1～5 y，平均病程为3.12±1.09 y；血红蛋白水平为46-76 g·L-1，平均血红蛋白水平为53.18±5.24 g·L-1。研究组年龄为22～45岁，平均年龄为33.21±4.12岁；病程1～6 y，平均病程为3.35±0.97 y；血红蛋白水平为45-70 g·L-1，平均血红蛋白水平为52.43±5.16 g·L-1。两组的一般资料无显著差异（P＞0.05），研究具有可比性。本研究所需临床资料均经患者及家属同意。

纳入标准：符合《The Asian Society of Endometriosis and Adenomyosis guidelines for managing adenomyosis》[
]和《WHO贫血的定义指南（2024版）解读及与2011版指南的纵向对比分析》[
]中相关诊断标准，经病史采集、妇科检查、超声检查及必要时的磁共振成像（MRI）确诊为子宫腺肌症，并经血常规检查证实为重度贫血（血红蛋白水平＜80 g·L-1）。对本研究中所使用药物无过敏史，并顺利通过治疗前药敏实验。患者及家属在充分了解本研究详情后，自愿签署知情同意书。排除标准：合并严重心血管疾病、肝功能损伤及恶性肿瘤患者。近3 m内接受过铁剂、叶酸或维生素B₁₂等纠正贫血治疗的患者。妊娠期及哺乳期患者。

1.2方法

对照组采用传统激素治疗（孕三烯酮）联合铁剂、叶酸及非甾体类抗炎药治疗。对照组分别口服孕三烯酮（华润紫竹药业，国药准字H19980020）2.5 mg qw。琥珀酸亚铁（金陵药业股份有限公司南京金陵制药厂，国药准字H20010307）0.2 g tid，叶酸片（常州制药厂有限公司，国药准字H32023302）5 mg qd，以及布洛芬片（山东新华制药，国药准字H37020387）0.1 g tid，共治疗12 w。

研究组采用米非司酮治疗联合铁剂、叶酸及非甾体类抗炎药治疗。将孕三烯酮换成米非司酮（浙江仙居制药，国药准字H10950347），10 mg bid。其他治疗方法与对照组相同。共治疗12 w。

1.3观察指标

1.3.1临床症状

采用疼痛视觉模拟量表（Visual analogue scale，VAS）对两组患者治疗前及治疗后12 w的疼痛程度（包括痛经、性交痛）；采用月经失血图评分（Pictorial blood loss assessment score，PBAC）评估月经量，每月PBAC＞100分约等于月经量大于80 mL，即为月经过多。

1.3.2子宫状态

使用盆腔超声诊断仪（深圳华声医疗，粤械注准20182060323）测定两组患者治疗前及治疗12 w后的子宫体积、子宫内膜厚度。

1.3.3贫血程度

使用血细胞分析仪（特康公司，赣械注准20172400254）测定治疗前及治疗12 w后的血红蛋白水平，评估贫血程度。

1.3.4铁代谢指标

取两组患者外周静脉血4 mL，以3500 r·min-1离心10 min后取上层血清，采用全自动生化分析仪（德国Siemens公司）检测血清铁（Serum iron，SI）和总铁结合力（total iron binding capacity，TIBC）水平。

1.3.5生活质量

使用简明健康状况量表（36-item Short-form Health Survey，SF-36）对两组患者治疗前及治疗后12 w的生活质量进行评估，涵盖身体功能、角色功能、情感状态、社会功能、疼痛感知和总体健康等六个维度，以全面了解患者的生活质量变化。

1.3.6不良反应

随访并记录两组患者治疗期间药物相关不良反应的发生情况，包括胃肠道反应（恶心、呕吐、腹泻）、皮肤过敏（皮疹、瘙痒）、月经紊乱（闭经、点滴出血）及其他可能的不良事件。

1.4统计学方法

应用SPSS 26.0软件分析数据，计量资料以均数±标准差（[image: image1.wmf]X

±SD）表示，采用t检验。P＜0.05表示差异具有统计学意义。
2 结果

2.1 两组患者临床症状改善情况

治疗前，两组的VAS评分、PBAC评分均无显著差异（P＞0.05）。治疗后，两组的VAS评分、PBAC评分均比治疗前显著降低，且研究组治疗后的VAS评分、PBAC评分均显著低于对照组（P＜0.05），见表1。

表1  治疗前、后VAS评分、PBAC评分比较（[image: image2.wmf]X

±SD，n=36）

	组别
	VAS评分
	PBAC评分

	
	治疗前
	治疗后
	治疗前
	治疗后

	研究组
	7.54±1.78
	1.62±0.92△*
	217.03±12.96
	46.93±5.16△*

	对照组
	7.92±1.62
	3.24±0.67△
	217.51±10.75
	78.01±9.39△


注：与治疗前相比，△P＜0.05；与对照组相比，*P＜0.05。
2.2两组患者子宫状态比较
治疗前，两组患者子宫体积、子宫内膜厚度均无显著差异（P＞0.05）。治疗后，研究组的子宫体积、子宫内膜厚度的改善程度均显著优于对照组（P＜0.05），见表2。

表2  治疗前、后子宫状态以及贫血程度比较（[image: image3.wmf]X

±SD，n=36）

	组别
	子宫体积（cm3）
	子宫内膜厚度（mm）

	
	治疗前
	治疗后
	治疗前
	治疗后

	研究组
	159.47±9.72
	138.53±8.71△*
	9.68±1.72
	8.13±1.01△*

	对照组
	158.73±9.93
	116.72±8.11△
	9.73±1.83
	6.02±1.12△


注：与治疗前相比，△P＜0.05；与对照组相比，*P＜0.05。
2.3两组患者轻贫血程度比较
治疗前，两组患者血红蛋白水平无显著差异（P＞0.05）。治疗后，研究组的血红蛋白水平改善幅度显著优于对照组（P＜0.05），见表3。
表3  治疗前、后贫血程度比较（[image: image5.wmf]X

±SD，n=36）

	组别
	血红蛋白（g·L-1）

	
	治疗前
	治疗后

	研究组
	52.43±5.16
	130.16±10.12△*

	对照组
	53.18±5.24
	100.43±8.25△


注：与治疗前相比，△P＜0.05；与对照组相比，*P＜0.05。

2.4两组患者铁代谢变化
治疗前，两组的SI、TIBC均无显著差异（P＞0.05）。治疗后，研究组SI、TIBC均显著高于对照组（P＜0.05），见表4。

表4  治疗前、后SI、TIBC比较（[image: image7.wmf]X

±SD，n=36）

	组别
	SI(μmol·L-1)
	TIBC(μmol·L-1)

	
	治疗前
	治疗后
	治疗前
	治疗后

	研究组
	7.96±2.38
	14.61±3.12△*
	17.03±4.98
	36.13±4.76△*

	对照组
	7.70±1.99
	10.14±2.87△
	17.41±5.15
	23.41±4.59△


注：与治疗前相比，△P＜0.05；与对照组相比，*P＜0.05。

2.5两组患者生活质量比较
治疗前，两组的生活质量SF-36评分无显著差异（P＞0.05）。治疗后，研究组生活质量SF-36评分显著低于对照组（P＜0.05），见表4。

表5  治疗前、后生活质量SF-36评分（[image: image9.wmf]X

±SD，n=36）

	组别
	治疗前
	治疗后

	研究组
	87.14±9.72
	32.12±6.42△*

	对照组
	85.82±8.63
	64.27±5.82△


注：与治疗前相比，△P＜0.05；与对照组相比，*P＜0.05。

2.6两组患者不良反应比较 

治疗期间，两组患者均无明显不良反应发生。
3 讨论

子宫腺肌症主要病理特征为子宫内膜组织异位生长至子宫肌层，从而引发一系列的临床症状，如子宫增大、疼痛及月经异常等。当子宫腺肌症合并重度贫血时，病情更为复杂。重度贫血不仅会加重患者的痛苦，还会导致乏力、头晕、心慌等症状，严重影响患者身心健康。目前，米非司酮作为一种孕激素拮抗剂，可阻断孕激素受体，抑制子宫内膜生长，减轻患者临床症状[
-
]。同时，它还可以调节月经周期，减少月经量，进而改善患者的贫血状况，在治疗过程中存在较少副作用[
-
]。
本研究旨在评估米非司酮在子宫腺肌症治疗中的临床疗效，通过对比研究组与对照组的临床指标变化，系统探讨其在改善子宫体积、子宫内膜厚度及贫血症状方面的效果。结果显示，研究组在子宫体积、子宫内膜厚度及贫血症状改善方面均显著优于对照组。研究组在子宫体积缩小方面显著优于对照组。子宫体积的缩小是米非司酮治疗子宫腺肌症的重要疗效表现之一，通过缩小子宫体积，有效控制子宫内膜的异位生长，使子宫内环境趋于稳定。这种改变不仅直接减轻了患者的疼痛和压迫症状，还为子宫内膜的正常生理功能恢复创造了有利条件。此外，该药物显著降低子宫内膜厚度，通过抑制子宫内膜的异常生长，米非司酮从根本上改善了子宫腺肌症的病理状态；进一步证实其对子宫内膜增生的抑制效果，这可能是其缓解子宫腺肌症的核心机制之一。在贫血方面，研究组患者改善程度尤为突出，主要体现在两个方面。一方面，米非司酮通过调节月经周期，显著减少了月经量，从而有效缓解了慢性失血这一导致贫血的重要因素。另一方面，治疗后第12 w，研究组患者SI和TIBC水平显著优于对照组。究其原因，这种铁代谢的改善可能与米非司酮对子宫内膜微环境的调节作用密切相关，既减少了铁的丢失，又促进了铁的吸收与利用，形成了正向循环。临床症状评分进一步佐证了上述发现。治疗12 w后，研究组的痛经评分和月经量评分均显著低于对照组。其中，痛经的显著缓解显著提升了患者的生活质量，而月经量的减少则直接减轻了贫血的负荷。从作用机制分析，米非司酮通过阻断孕激素受体，实现了多重疗效，既抑制了子宫内膜增生及异位生长，又通过减少经量改善了贫血，同时调节铁代谢形成了协同治疗效应。在治疗过程中，研究组无明显不良反应发生，提示米非司酮的安全性较高。

综上所述，米非司酮在治疗子宫腺肌症合并重度贫血方面，不仅能有效缩小子宫体积、缓解痛经症状，还能显著改善铁代谢，提高患者生活质量，具有较高的临床应用价值。
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