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［摘要］　目的：系统评价子宫肌瘤患者与非子宫肌瘤患者血清雌激素、孕激素、卵泡刺激素（ＦＳＨ）、黄体生成素
（ＬＨ）水平的差异，为子宫肌瘤的发病风险评估及临床诊治提供依据。方法：计算机检索１９９５年至今在 Ｐｕｂｍｅｄ、
ＣＮＫＩ、万方、维普等数据库公开发表的相关文献，根据 ＮｅｗｃａｓｔｌｅＯｔｔａｗａＳｃａｌｅ（ＮＯＳ）量表对入选文献进行质量评价，
采用 ＲｅｖＭａｎ５．３软件绘制森林图，Ｓｔａｔａ１２．０软件进行敏感性分析和发表偏倚评估。结果：共纳入１７篇研究，累计
子宫肌瘤患者１５４９例，对照组８６３例，计算合并ＳＭＤ及其９５％ ＣＩ，Ｍｅｔａ分析结果显示，子宫肌瘤患者卵泡期血清
ＦＳＨ（ＳＭＤ＝０．３４，９５％ＣＩ：０．１０～０．５９，Ｐ＝０．００６）、ＬＨ（ＳＭＤ＝０．４０，９５％ＣＩ：０．２４～０．５５，Ｐ＜０．００１）水平高于对照
组，而卵泡期血清雌激素、孕激素及黄体期血清雌激素、孕激素、ＦＳＨ、ＬＨ水平与对照组相比，差异无统计学意义。
结论：卵泡期血清ＦＳＨ、ＬＨ水平较高的女性有更高的子宫肌瘤发病风险，卵泡期血清雌激素、孕激素和黄体期血清
雌激素、孕激素、ＦＳＨ、ＬＨ水平与子宫肌瘤的发生无显著联系。
［关键词］子宫肌瘤；性激素；雌激素；孕激素；卵泡刺激素；黄体生成素；Ｍｅｔａ分析
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　　子宫肌瘤（ｕｔｅｒｉｎｅｆｉｂｒｏｉｄ）是起源于子宫平滑肌
细胞的良性肿瘤，多发生于育龄期女性，发病率为

２０％～４０％，青春期少见，妊娠期有增大风险，绝经
后多萎缩退化［１２］，可导致不规则子宫出血、盆腔疼

痛、不孕、反复流产及尿频、便秘等症状［３５］。据报

道，全球范围内因子宫肌瘤行子宫切除的病例占子

宫切除术总数的１／３～１／２，医疗费用支出较大［６］。

近年来，大量研究表明肌瘤的发生与子宫肌层

局部雌孕激素水平的升高及其相关受体的增加有

关［７８］，但迄今为止，子宫肌瘤的发病机制尚不明

确，并且缺乏有效的保守治疗方法［９１１］。子宫肌瘤

患者血清雌激素、孕激素、ＦＳＨ、ＬＨ水平变化的相关
研究报道不一致，且存在争议［１２１５］。为进一步探讨

子宫肌瘤患者与非子宫肌瘤人群血清性激素水平是

否存在差异，评估血清性激素水平与子宫肌瘤发病

风险的相关性，为其发生、预防提供循证医学依据，

本文采用 Ｍｅｔａ分析的方法，利用已发表的相关研
究，对子宫肌瘤患者血清性激素水平进行系统评价。

１　资料与方法

１．１　资料来源
检索中国知网、维普、万方、Ｐｕｂｍｅｄ等数据库。

中文检索词包括：子宫肌瘤、血清性激素、血清雌激

素、血清孕激素、血清卵泡刺激素、血清黄体生成素

等。英文检索词包括：ｌｅｉｏｍｙｏｍａｏｆｕｔｅｒｕｓ、ｕｔｅｒｉｎｅ
ｍｙｏｍａ、ｕｔｅｒｉｎｅｆｉｂｒｏｉｄ、ｓｅｒｕｍｓｅｘｈｏｒｍｏｎｅ、ｓｅｒｕｍｇｏ
ｎａｄａｌｈｏｒｍｏｎｅ、ｓｅｒｕｍｅｓｔｒｏｇｅｎ、ｓｅｒｕｍｐｒｏｇｅｓｔｅｒｏｎｅ、ｓｅ
ｒｕｍｆｏｌｌｉｃｌｅｓｔｉｍｕｌａｔｉｎｇｈｏｒｍｏｎｅ（ＦＳＨ）、ｓｅｒｕｍｌｕｔｅｉｎｉ
ｚｉｎｇｈｏｒｍｏｎｅ（ＬＨ）。检索日期为１９９５年至今。以
Ｐｕｂｍｅｄ为例，具体检索策略见图１。
＃１　ｕｔｅｒｉｎｅｆｉｂｒｏｉｄＯＲｕｔｅｒｉｎｅｍｙｏｍａＯＲｌｅｉｏｍｙｏｍａｏｆｕｔｅｒｕｓ

＃２　ｓｅｒｕｍｓｅｘｈｏｒｍｏｎｅＯＲｓｅｒｕｍｇｏｎａｄａｌｈｏｒｍｏｎｅＯＲｓｅｒｕｍｅｓｔｒｏｇｅｎ

ＯＲｓｅｒｕｍｐｒｏｇｅｓｔｅｒｏｎｅＯＲｓｅｒｕｍｆｏｌｌｉｃｌｅｓｔｉｍｕｌａｔｉｎｇｈｏｒｍｏｎｅＯＲｓｅｒ

ｕｍｌｕｔｅｉｎｉｚｉｎｇｈｏｒｍｏｎｅ

＃３　＃１ＡＮＤ＃２

图１　ＰｕｂＭｅｄ检索策略

Ｆｉｇｕｒｅ１．ＳｅａｒｃｈｉｎｇＳｔｒａｔｅｇｙｆｏｒＰｕｂｍｅｄ

１．２　文献纳入和排除标准
纳入标准：①原始文献为病例对照研究；②病理

及影像学确诊为子宫肌瘤；②资料完整，有明确的研

究设计、样本含量及均数±标准差（ｘ±ｓ）；③病例组
和对照组均无影响体内激素水平的其他病理生理因

素，近３个月内未使用激素类及影响激素水平的药
物，近期无人工流产及哺乳史，且月经规律；④组间
年龄差异无统计学意义；⑤检测方法相似，均为静脉
血标本。排除标准：①样本来源不符合纳入标准，文
献质量差；②未测定激素水平，或已测定但未说明测
定时期的文献；③原始资料未设立对照组、综述或个
案报道；④重复报告、发表的文献。
１．３　资料提取

由两名研究者独立提取、分析资料，如遇分歧，

相互讨论或由第三名研究者协助解决。资料提取信

息包括：题目、作者、年份、期刊、样本量、年龄、诊断

标准、采血时间、激素水平检测方法及检测结果等。

１．４　质量评价
根据ＮｅｗｃａｓｔｌｅＯｔｔａｗａＳｃａｌｅ（ＮＯＳ）量表针对病

例对照研究制定的标准评价纳入文献质量。包括３
个栏目（研究人群选择、组间可比性、暴露因素测

量），８个给分条目，９个给分点，合计评分大于６分
认为是高质量文献［１６］。

１．５　统计分析
按 Ｍｅｔａ分析的要求整理及建立数据库，采用

ＲｅｖＭａｎ５．３软件进行分析。异质性以 Ｉ２统计量进
行评估，若 Ｉ２≥５０％，认为存在异质性，采用随机效
应模型；若Ｉ２＜５０％说明纳入研究同质，采用固定效
应模型。以标准化均数差ＳＭＤ、９５％ＣＩ及Ｐ值作为
合并效应统计量，Ｐ＜０．０５认为差异有统计学意义。
采用Ｓｔａｔａ１２．０软件进行敏感性分析和通过Ｅｇｇｅｒ’ｓ
检验评价发表偏倚。血清雌激素水平采用的计量单

位为ｐｇ／ｍＬ，孕激素为ｎｇ／ｍＬ，ＦＳＨ、ＬＨ为ＩＵ／Ｌ。各
激素水平计量单位转换标准：雌激素为１ｐｍｏｌ／Ｌ＝
３．６７ｐｇ／ｍＬ，１ｐｇ／ｍＬ＝１ｎｇ／Ｌ；孕激素为 １ｎｍｏｌ／Ｌ＝
３．１８ｎｇ／ｍＬ，１ｎｇ／ｍＬ＝１ｕｇ／Ｌ；ＦＳＨ、ＬＨ为 １ＩＵ／Ｌ＝
１ｍＩＵ／ｍＬ。

２　结　果

２．１　文献检索结果
初筛文献１７９１篇，排除重复文献，阅读题目和
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摘要后，初步纳入２２７篇，通过阅读全文后最终纳入
１７篇。其中研究雌激素水平的文献（卵泡期１４篇，
黄体期７篇）有１４篇，孕激素水平的文献（卵泡期

１２篇，黄体期７篇）有１２篇，ＦＳＨ水平的文献（卵泡
期１２篇，黄体期７篇）有１２篇，ＬＨ水平的文献（卵
泡期１０篇，黄体期６篇）有１０篇（图２）。

图２　文献筛选流程
Ｆｉｇｕｒｅ２．ＦｌｏｗｏｆＡｒｔｉｃｌｅＳｃｒｅｅｎｉｎｇ

２．２　纳入研究及其方法学质量评价
其中英文文献４篇，中文文献１３篇，纳入文献

基本特征及质量评价结果见表１。累计子宫肌瘤病

例１５４９例，对照组８６３例，各研究因素纳入文献汇
总见表２。

表１　纳入文献基本特征及质量评价

Ｔａｂｌｅ１．ＢａｓｉｃＣｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓａｎｄＱｕａｌｉｔｙＡｓｓｅｓｓｍｅｎｔｏｆＩｎｃｌｕｄｅｄＡｒｔｉｃｌｅｓ

Ｓｔｕｄｙ Ａｖｅｒａｇｅａｇｅ
（ＵＬ／Ｃ，ｙ）

Ｔｉｍｅｏｆｂｌｏｏｄ
ｃｏｌｌｅｃｔｉｏｎ
（ＵＬ／Ｃ）

Ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ
ｍｅｔｈｏｄ

Ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓｏｆｌｅｉｏｍｙｏｍａ

Ｌｏｃａｔｉｏｎ Ｎｕｍｂｅｒ Ｄｉａｍｅｔｅｒ（ｍｍ）

Ｑｕａｌｉｔｙ
ａｓｓｅｓｓｍｅｎｔ
ｏｆＮＯＳ

ＢａｓｔａＰ［１７］２００９ －／－ Ｂｅ／Ｂｅ － － － － ７
ＤｉｎｇｉｌｏｇｌｕＢＳ［１８］２００７ ４５．８／４４．１ －／－ － － － － ７

ＰａｆｆｏｎｉＡ［１９］２０１３ ３７．８／３７．８ －／－ －
Ｉｎｔｒａｍｕｒａｌ，
ｓｕｂｍｕｃｏｓａｌ，
ｓｕｂｓｅｒｏｓａｌ

Ｓｉｎｇｌｅ，ｍｕｌｔｉｐｌｅ ２．２±１．２ ７

ＲｉｃｈｌｉｎＳＳ［２０］２００２ ３４．９／３４．９ －／－ ＣＬＩＡ Ｉｎｔｒａｍｕｒａｌ，
ｓｕｂｍｕｃｏｓａｌ － － ７

ＸｕＣＸ［２１］２００８ ４６．４／４４．８ －／－ － － － － ７
ＬｉｕＭＨ［２２］２００３ ３９．２／３７．４ Ｂｅ／Ｂｅ ＲＩＡ － － － ７
ＣｈｅｎＨＬ［２３］２０００ ４３／－ Ｂｅ／－ ＲＩＡ － Ｓｉｎｇｌｅ，ｍｕｌｔｉｐｌｅ － ７
ＸｉｅＹＳ［２４］２０１４ ４４／４１ Ｂｅ／Ｂｅ ＣＬＩＡ － － － ７
ＬｉＸＫ［１５］２０１２ ３７．１／３６．８ －／－ ＣＬＩＡ Ｉｎｔｒａｍｕｒａｌ，

ｓｕｂｓｅｒｏｓａｌ Ｓｉｎｇｌｅ，ｍｕｌｔｉｐｌｅ － ６
ＣａｏＳＪ［２５］１９９８ ４５．１／４４．３ Ｂｅ／Ｂｅ ＲＩＡ － － － ７
ＷａｎｇＸＰ［２６］１９９８ ４１．７／３７．１ Ｂｅ／－ ＲＩＡ － － － ７
ＺｈａｎｇＬＡ［１２］２００３ －／－ －／－ ＲＩＡ － － － ７
ＭａＺＳ［２７］１９９７ －／－ Ｂｅ／Ａｆ ＲＩＡ － Ｓｉｎｇｌｅ，ｍｕｌｔｉｐｌｅ － ７
ＨｕｏＹ［２８］２００７ ４１．６／４２．４ －／－ ＣＬＩＡ － － ≥２ ７
ＺｈａｎｇＳＧ［２９］２００３ ４４．４／４０．３ －／－ ＲＩＡ － － － ７

ＣｈｅｎＪ［３０］２０００ －／－ Ｂｅ／Ｂｅ ＲＩＡ
Ｉｎｔｒａｍｕｒａｌ，
ｓｕｂｍｕｃｏｓａｌ，
ｓｕｂｓｅｒｏｓａｌ

Ｓｉｎｇｌｅ，ｍｕｌｔｉｐｌｅ － ６

ＳｈａｎｇＬＸ［１３］１９９５ －／－ Ｂｅ／Ａｆ ＲＩＡ
Ｉｎｔｒａｍｕｒａｌ，
ｓｕｂｍｕｃｏｓａｌ，
ｓｕｂｓｅｒｏｓａｌ

－ １～１０ ７

ＵＬ：ｕｔｅｒｉｎｅｌｅｉｏｍｙｏｍａｇｒｏｕｐ；Ｃ：ｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ；ＲＩＡ：ｒａｄｉｏｉｍｍｕｎｏａｓｓａｙ；ＣＬＩＡ：ｃｈｅｍｉｌｕｍｉｎｅｓｃｅｎｃｅｉｍｍｕｎｏａｓｓａｙ；Ｂｅ：ｂｅｆｏｒｅａｍｅａｌ；Ａｆ：ａｆｔｅｒａ

ｍｅａｌ；“－”：ｅｘｃｌｕｓｉｏｎｓｏｒｎｏｄａｔａ．
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表２　各研究因素纳入文献汇总
Ｔａｂｌｅ２．ＩｎｃｌｕｄｅｄＡｒｔｉｃｌｅｓｏｆＶａｒｉｅｄＦａｃｔｏｒｓ

Ｓｔｕｄｙ

Ｆｏｌｌｉｃｕｌａｒｐｈａｓｅ

Ｎｕｍｂｅｒｏｆ
ｓａｍｐｌｅｓ
（ＵＬ／Ｃ）

Ｅｓｔｒｏｇｅｎ Ｐｒｏｇｅｓ
ｔｅｒｏｎｅ ＦＳＨ ＬＨ

Ｌｕｔｅａｌｐｈａｓｅ

Ｎｕｍｂｅｒｏｆ
ｓａｍｐｌｅｓ
（ＵＬ／Ｃ）

Ｅｓｔｒｏｇｅｎ Ｐｒｏｇｅｓ
ｔｅｒｏｎｅ ＦＳＨ ＬＨ

ＢａｓｔａＰ［１７］２００９ ２１／９ ｉｎｃｌｕｄｅｄ ｉｎｃｌｕｄｅｄ ｉｎｃｌｕｄｅｄ － １２／１０ ｉｎｃｌｕｄｅｄ ｉｎｃｌｕｄｅｄ ｉｎｃｌｕｄｅｄ －

ＤｉｎｇｉｌｏｇｌｕＢＳ［１８］２００７ ３８／３０ ｉｎｃｌｕｄｅｄ － ｉｎｃｌｕｄｅｄ ｉｎｃｌｕｄｅｄ － － － －

ＰａｆｆｏｎｉＡ［１９］２０１３ １２８／２５６ － － ｉｎｃｌｕｄｅｄ － － － － －

ＲｉｃｈｌｉｎＳＳ［２０］２００２ １２／２０ － ｉｎｃｌｕｄｅｄ － － － － － －

ＸｕＣＸ［２１］２００８ ２３／５２ ｉｎｃｌｕｄｅｄ ｉｎｃｌｕｄｅｄ ｉｎｃｌｕｄｅｄ ｉｎｃｌｕｄｅｄ － － － －

ＬｉｕＭＨ［２２］２００３ １５／１８ ｉｎｃｌｕｄｅｄ ｉｎｃｌｕｄｅｄ ｉｎｃｌｕｄｅｄ ｉｎｃｌｕｄｅｄ １５／１２ ｉｎｃｌｕｄｅｄ ｉｎｃｌｕｄｅｄ ｉｎｃｌｕｄｅｄ ｉｎｃｌｕｄｅｄ

ＣｈｅｎＨＬ［２３］２０００ ２４／２０ ｉｎｃｌｕｄｅｄ － － － － － － －

ＸｉｅＹＳ［２４］２０１４ １４２／８０ ｉｎｃｌｕｄｅｄ － － － － － － －

ＬｉＸＫ［１５］２０１２ ７８５／８０ ｉｎｃｌｕｄｅｄ ｉｎｃｌｕｄｅｄ ｉｎｃｌｕｄｅｄ ｉｎｃｌｕｄｅｄ － － － －

ＣａｏＳＪ［２５］１９９８ ３１／３６ ｉｎｃｌｕｄｅｄ ｉｎｃｌｕｄｅｄ ｉｎｃｌｕｄｅｄ ｉｎｃｌｕｄｅｄ ３６／３６ ｉｎｃｌｕｄｅｄ ｉｎｃｌｕｄｅｄ ｉｎｃｌｕｄｅｄ ｉｎｃｌｕｄｅｄ

ＷａｎｇＸＰ［２６］１９９８ １８／１３ ｉｎｃｌｕｄｅｄ ｉｎｃｌｕｄｅｄ ｉｎｃｌｕｄｅｄ ｉｎｃｌｕｄｅｄ ２２／１８ ｉｎｃｌｕｄｅｄ ｉｎｃｌｕｄｅｄ ｉｎｃｌｕｄｅｄ ｉｎｃｌｕｄｅｄ

ＺｈａｎｇＬＡ［１２］２００３ １８／２０ ｉｎｃｌｕｄｅｄ － ｉｎｃｌｕｄｅｄ ｉｎｃｌｕｄｅｄ ２２／２０ ｉｎｃｌｕｄｅｄ － ｉｎｃｌｕｄｅｄ ｉｎｃｌｕｄｅｄ

ＭａＺＳ［２７］１９９７ ２２／１９ ｉｎｃｌｕｄｅｄ ｉｎｃｌｕｄｅｄ ｉｎｃｌｕｄｅｄ ｉｎｃｌｕｄｅｄ － － － －

ＨｕｏＹ［２８］２００７ ６０／３０ ｉｎｃｌｕｄｅｄ ｉｎｃｌｕｄｅｄ － － － － － －

ＺｈａｎｇＳＧ［２９］２００３ ２１／２１ ｉｎｃｌｕｄｅｄ ｉｎｃｌｕｄｅｄ － － ２０／１９ ｉｎｃｌｕｄｅｄ ｉｎｃｌｕｄｅｄ － －

ＣｈｅｎＪ［３０］２０００ １７／１４ － ｉｎｃｌｕｄｅｄ ｉｎｃｌｕｄｅｄ ｉｎｃｌｕｄｅｄ １３／１０ － ｉｎｃｌｕｄｅｄ ｉｎｃｌｕｄｅｄ ｉｎｃｌｕｄｅｄ

ＳｈａｎｇＬＸ［１３］１９９５ １３／１０ ｉｎｃｌｕｄｅｄ ｉｎｃｌｕｄｅｄ ｉｎｃｌｕｄｅｄ ｉｎｃｌｕｄｅｄ ２１／１０ ｉｎｃｌｕｄｅｄ ｉｎｃｌｕｄｅｄ ｉｎｃｌｕｄｅｄ ｉｎｃｌｕｄｅｄ

ＵＬ：ｕｔｅｒｉｎｅｌｅｉｏｍｙｏｍａｇｒｏｕｐ；Ｃ：ｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ；“－”：ｅｘｃｌｕｓｉｏｎｓｏｒｎｏｄａｔａ．

２．３　Ｍｅｔａ分析结果
２．３．１　卵泡期血清雌激素水平　纳入 １４项研
究［１２１３，１５，１７１８，２１２９］，子宫肌瘤组１２３１例，对照组４３８
例，各纳入研究间存在异致性（Ｉ２＝７６％），采用随机

效应模型，合并效应量结果显示两组卵泡期血清雌

激素水平差异无统计学意义（ＳＭＤ＝０．１３，９５％ＣＩ：
－０．１４～０．４０，Ｐ＝０．３５）（图３）。

图３　两组卵泡期血清雌激素水平比较的森林图
Ｆｉｇｕｒｅ３．ＳｅｒｕｍＥｓｔｒｏｇｅｎｄｕｒｉｎｇＦｏｌｌｉｃｕｌａｒＰｈａｓｅｉｎＴｗｏＧｒｏｕｐｓ

２．３．２　 黄 体 期 血 清 雌 激 素 水 平 　７项 研
究［１２１３，１７，２２，２５２６，２９］，子宫肌瘤组 １４８例，对照组 １２５
例，各纳入研究同质（Ｉ２＝４６％），采用固定效应模

型，合并效应量结果显示两组黄体期血清雌激素水

平差异无统计学意义（ＳＭＤ＝０．０３，９５％ＣＩ：－０．２１
～０．２７，Ｐ＝０．８１）（图４）。
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图４　两组黄体期血清雌激素水平比较的森林图
Ｆｉｇｕｒｅ４．ＳｅｒｕｍＥｓｔｒｏｇｅｎｄｕｒｉｎｇＬｕｔｅａｌＰｈａｓｅｉｎＴｗｏＧｒｏｕｐｓ

２．３．３　卵泡期血清孕激素水平　１２项研
究［１３，１５，１７，２０２２，２５３０］，子宫肌瘤组１０３８例，对照组３２２
例，各纳入研究间存在异致性（Ｉ２＝７８％），采用随机

效应模型，合并效应量结果显示两组卵泡期血清孕

激素水平差异无统计学意义（ＳＭＤ＝－０．０４，９５％
ＣＩ：－０．３８～０．３１，Ｐ＝０．８４）（图５）。

图５　两组卵泡期血清孕激素水平比较的森林图
Ｆｉｇｕｒｅ５．ＳｅｒｕｍＰｒｏｇｅｓｔｅｒｏｎｅｄｕｒｉｎｇＦｏｌｌｉｃｕｌａｒＰｈａｓｅｉｎＴｗｏＧｒｏｕｐｓ

２．３．４　 黄 体 期 血 清 孕 激 素 水 平 　７项 研
究［１３，１７，２２，２５２６，２９３０］，子宫肌瘤组 １３９例，对照组 １１５
例，各纳入研究间存在异致性（Ｉ２＝６６％），采用随机

效应模型，合并效应量结果显示两组黄体期血清孕

激素水平差异无统计学意义（ＳＭＤ＝－０．１７，９５％
ＣＩ：－０．６２～０．２８，Ｐ＝０．４５）（图６）。

图６　两组黄体期血清孕激素水平比较的森林图
Ｆｉｇｕｒｅ６．ＳｅｒｕｍＰｒｏｇｅｓｔｅｒｏｎｅｄｕｒｉｎｇＬｕｔｅａｌＰｈａｓｅｉｎＴｗｏＧｒｏｕｐｓ

２．３．５　 卵 泡 期 血 清 ＦＳＨ 水 平 　 １２项 研
究［１２１３，１５，１７１９，２１２２，２５２７，３０］，子宫肌瘤组 １１２９例，对照
组５５７例，各纳入研究间存在异致性（Ｉ２＝６６％），采

用随机效应模型，合并效应量结果显示子宫肌瘤患

者卵泡期血清 ＦＳＨ水平高于对照组（ＳＭＤ＝０．３４，
９５％ＣＩ：０．１０～０．５９，Ｐ＜０．０１）（图７）。
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图７　两组卵泡期血清ＦＳＨ水平比较的森林图
Ｆｉｇｕｒｅ７．ＳｅｒｕｍＦＳＨｄｕｒｉｎｇＦｏｌｌｉｃｕｌａｒＰｈａｓｅｉｎＴｗｏＧｒｏｕｐｓ

２．３．６　 黄 体 期 血 清 ＦＳＨ 水 平 　 ７项 研
究［１２１３，１７，２２，２５２６，３０］，其中子宫肌瘤组 １４１例，对照组
１１６例，各纳入研究同质（Ｉ２＝３８％），采用固定效应

模型，合并效应量结果显示两组黄体期血清 ＦＳＨ水
平差异无统计学意义（ＳＭＤ＝０．２２，９５％ＣＩ：－０．０３
～０．４７，Ｐ＝０．０９）（图８）。

图８　两组黄体期血清ＦＳＨ水平比较的森林图
Ｆｉｇｕｒｅ８．ＳｅｒｕｍＦＳＨｄｕｒｉｎｇＬｕｔｅａｌＰｈａｓｅｉｎＴｗｏＧｒｏｕｐｓ

２．３．７　 卵 泡 期 血 清 ＬＨ 水 平 　 １０项 研
究［１２１３，１５，１８，２１２２，２５２７，３０］，其中子宫肌瘤组９８０例，对照
组２９２例，各纳入研究同质（Ｉ２＝４８％），采用固定效

应模型，合并效应量结果显示子宫肌瘤患者卵泡期

血清 ＬＨ水平高于对照组（ＳＭＤ＝０．４０，９５％ＣＩ：
０．２４～０．５５，Ｐ＜０．０１）（图９）。

图９　两组卵泡期血清ＬＨ水平比较的森林图
Ｆｉｇｕｒｅ９．ＳｅｒｕｍＬＨｄｕｒｉｎｇＦｏｌｌｉｃｕｌａｒＰｈａｓｅｉｎＴｗｏＧｒｏｕｐｓ
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２．３．８　 黄 体 期 血 清 ＬＨ 水 平 　 ６项 研
究［１２１３，２２，２５２６，３０］，子宫肌瘤组１２９例，对照组１０６例，
各纳入研究同质（Ｉ２＝０％），采用固定效应模型，合

并效应量结果显示两组黄体期血清ＬＨ水平差异无
统计学意义（ＳＭＤ＝－０．１１，９５％ＣＩ：－０．３７～０．１５，
Ｐ＝０．４２）（图１０）。

图１０　两组卵泡期血清ＬＨ水平比较的森林图
Ｆｉｇｕｒｅ１０．ＳｅｒｕｍＬＨｄｕｒｉｎｇＬｕｔｅａｌＰｈａｓｅｉｎＴｗｏＧｒｏｕｐｓ

２．３　敏感性分析
对卵泡期血清雌激素水平的各纳入研究逐一剔

除，发现剔除前后的合并效应量变化不大且结论不

变，说明合并的研究结果稳定性较好（图１１）。对卵
泡期和黄体期其他血清激素水平采用相同的的敏感

性分析方法，结果均表明敏感性较低，研究结果稳健

可信。

图１１　卵泡期血清雌激素水平的敏感性分析图
Ｆｉｇｕｒｅ１１．ＳｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙｏｆＳｅｒｕｍＥｓｔｒｏｇｅｎｄｕｒｉｎｇＦｏｌｌｉｃｕｌａｒ
Ｐｈａｓｅ

２．４　发表偏倚评估
通过Ｅｇｇｅｒ’ｓ检验对各研究纳入的文献进行发

表偏倚分析，结果显示卵泡期血清雌激素、ＦＳＨ、ＬＨ
和黄体期血清雌激素、孕激素、ＬＨ水平的 Ｅｇｇｅｒ’ｓ
检验Ｐ＞０．０５，发表偏倚可能性较小；卵泡期血清孕
激素和黄体期血清 ＦＳＨ水平的 Ｅｇｇｅｒ’ｓ检验 Ｐ＜
０．０５，提示可能存在发表偏倚，详见表３。

３　讨　论

子宫肌瘤是女性生殖器最常见的良性肿瘤［３１］，

大量研究提示其发生发展可能与体内激素调节失衡

相关。２０１５年Ｗｏｎｇ等［３］研究发现，较高血清水平

的雌激素合并睾酮可增加中年女性发生子宫肌瘤的

风险，但却减少纤维瘤复发。然而，单独血清雌激素

水平变化与子宫肌瘤的发生无统计学意义，这可能

与局部雌激素受体增加［８］和芳香化酶的过度表达

相关。本研究结果显示，子宫肌瘤患者与非子宫肌

瘤人群相比，血清雌、孕激素水平无明显差异。有研

究表明雌激素可通过与其受体结合增加肌瘤组织孕

激素受体的表达，从而增强孕激素的敏感性，孕激素

通过调节一系列基因的表达促进肌瘤细胞的增殖及

细胞外基质的形成，减少凋亡，已分化的肌瘤细胞可

通过旁分泌的方式调节肌瘤干祖细胞的生长，孕激

素受体拮抗剂米非司酮与选择性孕酮受体调节剂醋

酸乌利司他对子宫肌瘤的治疗有一定的疗

效［２，９，３２３７］。

表３　各研究因素发表偏倚的检验结果

Ｔａｂｌｅ３．ＰｕｂｌｉｃａｔｉｏｎＢｉａｓｏｆＥａｃｈＦａｃｔｏｒ

Ｆａｃｔｏｒ
Ｅｇｇｅｒ’ｓｔｅｓｔ

ｔｖａｌｕｅ Ｐｖａｌｕｅ

Ｆｏｌｌｉｃｕｌａｒｐｈａｓｅ Ｅｓｔｒｏｇｅｎ －１．１８ ０．２６１

Ｐｒｏｇｅｓｔｅｒｏｎｅ －２．２７ ０．０４６

ＦＳＨ １．１７ ０．２７１

ＬＨ ０．１６ ０．８７６

Ｌｕｔｅａｌｐｈａｓｅ Ｅｓｔｒｏｇｅｎ ０．１６ ０．８７８

Ｐｒｏｇｅｓｔｅｒｏｎｅ ０．２８ ０．７９１

ＦＳＨ －３．３７ ０．０２０

ＬＨ －１．５４ ０．２２０

　　女性体内激素水平的调节是一个复杂过程，主
要受下丘脑垂体卵巢轴的神经内分泌调控。ＦＳＨ、
ＬＨ是由垂体分泌的促性腺激素，促进卵泡发育、排
卵及雌激素、孕激素的分泌，其产生受下丘脑促性腺

激素释放激素（ｇｏｎａｄｏｔｒｏｐｉｎｒｅｌｅａｓｉｎｇｈｏｒｍｏｎｅ，Ｇｎ
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ＲＨ）调节，同时受卵巢雌激素、孕激素、抑制素的反
馈调控［３８］，在卵泡早期（经期２～３天）血清呈低水
平，排卵前迅速升高［３９］。本次 Ｍｅｔａ分析结果显示
子宫肌瘤患者卵泡期血清ＦＳＨ、ＬＨ水平高于非子宫
肌瘤人群，与部分已有研究结果一致。Ｂａｉｒｄ等［４０］

通过检测卵泡早期尿液 ＬＨ水平发现，较高水平的
ＬＨ与子宫肌瘤的发生相关，但与肌瘤的生长无明显
相关性。相关研究表明ＬＨ除了可促进卵巢激素分
泌外，还可通过与子宫肌层组织中的 ＬＨ受体或绒
毛膜促性腺激素（ＨＣＧ）受体作用促进肌瘤的发
生［４１］，围绝经期肌瘤的迅速增长可能与体内 ＬＨ水
平波动有关［４２］。Ｐｌｅｗｋａ等［７］研究证实育龄期子宫

肌瘤患者肌瘤组织 ＦＳＨ、ＬＨ受体水平高于子宫肌
层。促性腺激素释放激素类似物（ＧｎＲＨａ）可抑制
ＦＳＨ、ＬＨ分泌，降低血清雌激素水平，从而缓解临床
症状并抑制肌瘤生长使其萎缩［４３４４］。因此，卵泡期

血清ＦＳＨ、ＬＨ水平可作为子宫肌瘤发病风险的预测
因素，对于检测值较高的女性可采用有效的方法降

低其水平，从而降低肌瘤的发生风险。但目前国内

外对增加子宫肌瘤发生风险的血清ＦＳＨ、ＬＨ水平阈
值的判定仍无统一的明确标准，未来仍需进一步研

究检测证实。

虽然本研究对纳入的文献进行了严格筛选，敏

感性分析显示结果稳定性较好，且多项研究存在发

表偏倚的可能性较小，但仍存在一些不足之处：（１）
部分研究人群的年龄、标本检测方法等存在差异，部

分研究存在异质性，采用随机效应模型；（２）符合标
准的纳入文献中，近几年研究较少，部分研究结果可

能存在发表偏倚，需纳入更多高质量文献；（３）各研
究中有关子宫肌瘤的数目、大小、部位等数据缺乏，

未做分析；（４）体内激素水平呈周期性变化，且
ＦＳＨ、ＬＨ在体内呈脉冲式分泌，采血时间不同可能
影响Ｍｅｔａ分析结果；（５）未对年龄等影响激素水平
的因素进行亚组分析。

综上所述，卵泡期血清 ＦＳＨ、ＬＨ水平较高的女
性有较高的子宫肌瘤发病风险，卵泡期血清雌激素、

孕激素和黄体期血清雌激素、孕激素、ＦＳＨ、ＬＨ水平
与子宫肌瘤的发生无显著联系，但仍需进一步研究

支持，为疾病的发生风险评估及防治提供可靠依据。

作者声明：本文第一作者对于研究和撰写的论

文出现的不端行为承担相应责任；

利益冲突：本文全部作者均认同文章无相关利

益冲突；

学术不端：本文在初审、返修及出版前均通过中

国知网（ＣＮＫＩ）科技期刊学术不端文献检测系统学
术不端检测；

同行评议：经同行专家双盲外审，达到刊发要

求。
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