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·临床论著·

富血小板血浆治疗症状性宫颈内膜移位的研究

高娟  张艳玲  张蓓  刘光旺  谢幼专  康红

【摘要】  目的   评价自体富血小板血浆注射对症状性宫颈内膜移位的治疗疗效。 方法   收集 128
例诊断为Ⅲ度症状性宫颈内膜移位患者，随机分为自体富血小板血浆（PRP）注射组（实验组）和微

波组（对照组），阴道镜评估宫颈糜烂区愈合情况，应用 Kirby-Baue 抑菌圈试验评价 PRP 的抗菌性能，

采用 LIVE/DEAD BacLight 死活菌试剂盒检测生物膜中细菌活力。结果   PRP 体外具备良好的抗菌性

能，临床随访表明 PRP 组和微波组 6 周后总有效率为 96.8%（60/62）和 80.0% （48/60），差异具有

统计学意义（χ2 = 9.206，P ＜ 0.05），富血小板血浆组宫颈创面愈合速度（5.3 ± 2.1 周）较微波组（7.9 
± 2.8 周）显著加快（χ2 = 7.206，P ＜ 0.01）；PRP 组治疗相关的不良反应（阴道分泌物及出血等）显

著低于微波组，提示 PRP 具有很好的耐受性和安全性。结论   自体 PRP 对治疗症状性宫颈内膜移位

具有良好的应用前景。
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【Abstract】 Objective  To evaluate the therapeutic effects of autologous platelet-rich plasma 
(PRP) injections to treat symptomatic cervical ectopy.  Methods  Total of 124 women diagnosed with 
Ⅲ

° symptomatic cervical ectopy were randomized to PRP group (study group) and microwave group 
(control group). The wound healing of cervical erosion region were observed by colposcopy, antibacterial 
susceptibility of PRP gel was determined by Kirby-Bauer disc-diffusion, bacterial viability in biofilms was 
detected by the LIVE/DEAD BacLight viability kit.  Results   The PRP treatment had good antibacterial 
properties in vitro. Clinical follow-up indicated that the total efficiency rates were 96.8% (60/62) for the PRP 
group and 80.0%（48/60） for the microwave group (χ2 = 9.206，P ＜ 0.05). The cervical wound-healing of 
patients in PRP group significantly quickly (5.3 ± 2.1 weeks) than those in the microscopy group (7.9 ± 2.8 
weeks) (χ2 = 7.206，P ＜ 0.01). Patients in PRP group with less treatment-related adverse reaction (vaginal 
discharge and bleeding) than that in the microwave group; PRP showed excellent tolerability and safety. 
Conclusion   Autologous PRP applications have good potential for the treatment of symptomatic cervical 
ectopy.
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宫颈内膜移位（cervical ectopy）是育龄期妇女

常见疾病，其镜下表现为宫颈阴道部鳞状上皮被柱

状上皮所取代
[1]
，亦惯称宫颈糜烂。宫颈管柱状上

皮移位后局部对外侵微生物抵抗能力下降，阴道内

存在多种细菌，主要为葡萄球菌、淋病奈瑟菌、大

肠埃希菌及厌氧菌等，宫颈局部抵抗力的下降将导

致病原微生物侵入，引发炎症反应，严重感染者将

干扰创面修复的生理进程
[2]
，症状性宫颈内膜移位

除易感染性传播疾病外，还存在罹患宫颈癌、黏液

分泌增多性不孕等风险，因此，对症状性宫颈内膜

移位需要积极干预。症状性宫颈内膜移位不但与局

部细菌微环境相关，而且受生长因子等内分泌因素

的影响。抗菌药物治疗宫颈糜烂的疗效有限且易于

复发，国外已很少使用，原因在于抗菌药物并不能

提供糜烂创面愈合所需的各类生长因子，且其不合

理应用易导致耐药菌株的形成，血小板血浆中不但
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含有大量创面修复所需的的生长因子
[3]
，最近研究

还发现其具有良好的抗菌性能
[4-5]

，本研究在前期

工作基础上
[6]
，于 2011 年 6 月至 2012 年 11 月利

用自体富血小板血浆（platelet-rich plasma，PRP）
技术治疗症状性宫颈内膜移位，临床随访取得满意

疗效，报道如下。

资料与方法

一、一般资料

研究对象为 2011 年 6 月至 2013 年 4 月，东南

大学医学院附属徐州市中心医院、上海交通大学医

学院附属第九人民医院妇科门诊确诊为症状性宫颈

内膜移位患者，共 128 例，术前接受阴道镜、宫颈

刮片细胞学检查及细菌培养。纳入标准：①符合慢

性宫颈炎诊断标准（参考乐杰主编第 7 版《妇产

科学》
[6]
；②经门诊抗菌药物治疗 1 周无效（口服

或阴道给药）；③存在阴道分泌物增多、性交后出

血、腰骶部疼痛症状；④所有患者阴道镜检查均为

Ⅲ度宫颈糜烂。排除标准：①非育龄期妇女、哺乳

期妇女、孕妇；②宫颈刮片细胞学检查提示急性炎

症（每个高倍镜下白细胞≥ 30 个）；③细胞涂片

见异常宫颈细胞。共计 128 例患者符合上述标准，

随机分为两组，治疗组接受 PRP 治疗（PRP 组），

平均年龄（35.6 ± 3.4）岁，对照组采用微波治疗，

平均年龄（36.2 ± 2.8）岁，两组患者年龄差异无统

计学意义（t = 34，P ＞ 0.05）。

二、PRP 的制作及其体外抗菌性能

1. PRP 制备：参考本课题组前期研究的两步离

心法
[7]
，即于患者肘正中静脉抽取 20 ml 静脉血，

贮于无菌真空抗凝采血管，上下颠倒数次，血浆制

作在超净层流细胞培养房进行，全血以 Beckman 高

速离心机（转鼓直径：369 mm），按 900 r/min 速

度离心 10 min，呈现上下分层，上层为血清及大部

分血小板，下层为红细胞、白细胞及少量血小板，

采血管瓶口酒精灯旋转烧灼 10 s，注射器小心抽取

上层血清与血小板，移液至 50 ml 无菌离心管，以

2000 r/min 离心 15 min，离心后再次出现分层，上

层为贫血小板血浆，下层为 PRP 沉淀物，注射器抽

弃上层贫血小板血浆，留底层 PRP（约 5 ml），震

荡混匀备用，取 1 ml 送细菌培养，以上步骤均严格

无菌操作。

2. 菌株来源与扩增：菌株来自门诊宫颈炎患

者宫颈分泌物细菌培养所得金黄色葡萄球菌，

－ 80 ℃保存，将冻存菌株分别接种于 TSA 琼

脂板，37 ℃静态培养 24 h。挑取单克隆，接种

于含 10 ml TSB 的 50 ml 无菌玻璃管中，置于

摇床，290 r/min、37 ℃，有氧条件下培养 12 h。取

细菌悬液放入离心管中后 3000 r/min 离心 10 min，
去上清之后收集底部细菌备用。

3. PRP 抑 菌 圈 试 验： 参 考 Moskowitz 的

Kirby-Bauer 琼脂扩散法稍做调整
[8-9]

，实验组取

直径 6 mm 圆形高温消毒滤纸片，浸泡 20 µl 活化

后的 PRP，对照组仅浸泡 20 µl 含凝血酶的 10% 氯

化钙溶液，以含 108 CFU/ml 金黄色葡萄球菌菌液

100 µl 涂板，加入各组滤纸，37 ℃孵育 36 h，测

量抑菌圈直径。

4. PRP 细菌生物膜抑制试验：将直径 8 mm 消

毒钛板置于 48 孔板中，加入 1.0 × 106 CFU/ml 细菌

悬液 1 ml，37 ℃下细菌培养基静态培养 12 h，形

成生物膜后小心吸掉培养液，无菌镊子取出表面覆

盖生物膜的钛片，PBS 漂洗 3 次去除未黏附细菌，

钛板转移至含有 900 µl 细菌培养基负孔（每组重复

3 孔），分别加入 100 µl 活化后的 PRP 或仅含凝血

酶的 10% 氯化钙溶液，继续 37 ℃静态培养 12 h，
进行 L7012 live/dead back lightTM viability kit 荧光染

色，激光共聚焦显微镜观察生物膜活力，活菌发绿

色荧光，死菌发红色荧光。

三、临床治疗

1. 治疗方法：两组患者均于月经干净后 5 ～ 7 d
开始治疗：取截石位，碘伏常规消毒，包括外阴、

阴道及宫颈，铺无菌单，窥阴器辅助下暴露宫颈糜

烂区，对照组以 CWY1CR2001L 微波治疗仪消毒探

头紧贴宫颈，自宫颈内口糜烂区逐渐向外扩展辐射

（功率 30 W），包括宫颈内膜移位区的边缘部分

正常组织，功率及加温时间的调节以病变组织凝固

变白至微黄为准。治疗组取 4 ml PRP，加入 0.4 ml
含 200 U 凝血酶的 10% 氯化钙溶液活化血小板，宫

腔镜暴露宫颈内膜移位区，以硬膜外穿刺针均分 4
个注射点迅速注入，卵圆钳夹持无菌棉球旋转压迫

2 ～ 5 min，确保止血及注入血浆在宫颈内膜下均匀

分布。两组患者每两周复诊并重复上述治疗，共计

3 次。术后注意会阴卫生，2 个月内禁盆浴及房事，

所有患者首次治疗后 2、4 和 8 周随访，阴道镜检

查拍照存档。

2. 评价标准：疗效标准参照肖雁冰等方法
[10]
：①

痊愈：糜烂面消失，宫颈光滑，肥大消退；息肉、纳

囊消失，临床症状消失；②显效：治疗后宫颈糜烂面

积较治疗前缩小＞ 50% 或宫颈糜烂面改善Ⅰ度以上；

息肉、纳囊消失，肥大的宫颈缩小为原体积的 1/3 ～
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1/2，临床症状减轻（异常分泌物减少、接触性出血消

失或减轻）；③无效：自觉症状无好转，糜烂面未

见缩小。

治疗相关的不良反应：（1）阴道分泌物：①重度：

量多，需护垫保护；②中度：较多，外阴潮湿不适；

③轻度：量少，外阴稍有潮湿。

（2）阴道出血：①重度：量多，超过平常月经量

1/2；②中度：较多，约平时月经量 1/3～ 1/2；③轻度：

量少，少于平时月经量 1/3。
四、统计学处理

以 SPSS 15.0 统计软件包进行数据处理，连续

变量以 x  ± s 表示，分类变量以百分比表示，采用

χ 2
检验或 Fisher 确切概率法对结果进行分析，以 P 

＜ 0.05 为差异具有统计学意义。

结    果

一、PRP 外观及体外抑菌情况  
静脉血经两步离心法后，浓缩的 PRP 外观呈淡

红色，加入激活剂后呈凝胶样外观，见图 1。
对照组滤纸周围无抑菌圈形成，而浸泡有激活

的 PRP滤纸抑菌效果显著，其抑菌直径平均为（2.00 
± 0.67）mm，见图 2；金黄色葡萄球菌为导致宫颈

炎的常见病原菌，可形成致病性生物膜，钛片经菌

液静态培养 12 h 后表面形成以绿色活菌生物膜，未

见死菌形成，加入有活化的 PRP 培养基后细菌生物

膜出现红绿混杂，提示 PRP 对金葡菌活力具有显著

抑制作用，见图 3。
二、两组患者的临床疗效

共 128 例患者纳入本项研究，PRP 制作过程严

格无菌，所有血浆均取样细菌培养，未培养出菌落。

两组随访脱落情况：PRP 组 2 例，微波组 4 例；治

愈情况：术后 6 周复查，62 例 PRP 组患者中 40 例

（64.5%）治愈、20例显效（32.3%）、无效2例（3.2%）、

总有效率为 96.8%（60/62），60 例微波治疗患者

中 31 例（51.7%）治愈、17 例显效（28.3%）、无

效 12 例（20.0%）、总有效率 80.0%（48/60），两

表 1    治疗 6 周后两组患者的疗效比较 
组别 例数 治愈 [ 例（%）] 显效 [ 例（%）] 无效 [ 例（%）] 总有效率（%）
PRP 组 62 40（64.5）   20（32.3）   2（3.2）  96.8
微波组 60 31（51.7）   17（28.3）  12（20.0）  80.0
χ2      7.359 5.348 6.849 9.206
P 0.009 0.049 0.012 0.008

组患者创面愈合总有效率差异具有统计学意义（χ2 

= 9.206，P = 0.008），见表 1。
三、两组患者术后创面愈合时间与随访情况

2 周愈合者治疗组 7 例（11.2%），微波治疗组

0 例，2 ～ 4 周愈合者治疗组 39 例（62.9%），微

波治疗组 7 例（11.6%），4 ～ 8 周愈合者治疗组

14 例（22.6%），微波组 41 例（68.3%），两组患

者平均愈合时间差异具有统计学意义（χ2 = 7.206，
P = 0.017），见表 2。

表 2    两组患者治疗后伤口愈合速度比较

组别 例数 ≤ 2 周 [ 例（%）] 2 ～ 4 周 [ 例（%）] 4 ～ 8 周 [ 例（%）] 平均愈合时间（周）
PRP 组 62  7（11.6）   39（62.9）  14（22.6）  5.3 ± 2.1
微波组 60 0（0.0）  7（11.6）   41（68.3） 7.9 ± 2.8
χ2         7.379 6.293 7.206
P 0.015 0.038 0.017

术后 2、4 和 8 周随访，阴道镜检查见 PRP 组

患者显著优于微波组，见图 4。
三、治疗相关的不良反应

两组患者治疗中不良反应，即阴道排液或出血情

况比较可见，PRP 组在持续性阴道流液与出血严重程

度显著低于微波组，且症状消失时间较快，提示 PRP
治疗较微波干预具备更好的耐受性与安全性，见图 5。

讨    论

症状性宫颈内膜移位表现为宫颈管柱状上皮

外移、宫颈糜烂、性交后出血、阴道分泌物增加

等
[11]

，宫颈管柱状上皮自颈管外移至宫颈阴道部，

取代阴道壁鳞状上皮，在阴道酸性环境及各种微

生物刺激作用下，柱状上皮易于受损、导致宫颈

阴道部内膜下未分化的储备细胞过度增生，其中

部分细胞化生为鳞状上皮，低分化的鳞状上皮可

向非典型方向发展，形成上皮肉瘤样变，部分可

发展为早期浸润癌，因此，症状性宫颈内膜移位

应积极干预以降低宫颈癌发生的风险
[12-13]

，同时外

露的宫颈柱状细胞对各类微生物抵抗力差，罹患性

传播疾病的风险显著增高
[14]
；此外，宫颈柱状上皮

外移分泌大量黏稠样液体，黏性分泌物可导致继发

性不孕，目前，针对症状性宫颈内膜移位，目前以

微波、激光、冷冻、红外线以及超声聚焦等物理治

疗为多，也有部分文献报道抗菌药物治疗宫颈糜烂，

但由于抗菌药物的不合理应用，细菌耐药问题日益

突出
[15]
，且抗菌药物不含促进组织修复的各类生长
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注：A：PRP 两步离心后的最终分层；B：PRP 凝胶

图 1  PRP 的制作及其外观

注：A：含凝血酶的氯化钙溶液对照；B：凝血酶的氯化钙溶液活化后的 PRP

图 2  PRP 的体外抑菌圈试验

注：A ～ C：对照组细菌生物膜（A：活菌染色、B：死菌染色、C：Merge）；D ～ F：PRP 组细菌生物膜（D：活菌染色、E：死菌

染色、F：Merge） 

图 3  PRP 的对金葡菌生物膜活力的抑制作用（生物膜死 / 活细菌荧光染色法，40×）
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因子，故疗效并不显著，而各类物理治疗对操作部

位又存在不同程度的副损伤，因此，面对门诊大量

症状性宫颈内膜移位患者，妇科医师迫切需要开发

一种兼具自我抗菌、无创、富含生长因子的产品以

满足临床的需要，而自体 PRP 正是符合此需求的理

想选择。

症状型宫颈内膜移位常见宫颈糜烂、性交后出

血、阴道分泌物增多，这与局部的炎症反应密切相

关，创面愈合是一个序贯事件，包括炎症期、新生

肉芽组织形成期、肉芽改建期，能否顺利完成取决

于局部微环境，适度的炎症反应有利于对创面修复

起作用的细胞向损伤局部趋移，但过度、慢性持久

的炎症反应却严重干扰了创面的修复，参与组织修

复的细胞离不开生长因子的调动
[16]
，移位的宫颈内

膜易发生炎症损伤，慢性炎症导致局部生长因子不

足，糜烂面迁延不愈， PRP 被激活后，则可释放大

量有利于组织修复的生长因子如血管内皮生长因子

（vascular endothelial growth factor，VEGF）、表皮

生长因子（epidermal growth factor，EGF)、血小板源

生长因子（platelet derived growth factor，PDGF）以

及转化生长因子 -β1（transforming growth factor-β1，
TGF-β1) 等，因此，PRP 已在骨、软组织工程等领

域得到广泛应用
[17-19]

，本课题组前期研究发现 PRP
可促进产妇脂肪液化伤口的愈合，近年来，有研究

发现 PRP 具备抗菌性能
[20]
，最新研究表明血小板的

抗菌作用与其分泌的 β- 防卫素 1（β-defensin 1）密

切相关
[21]
，本研究采用 Kirby-Bauer 抑菌圈试验与

死活细菌生物膜荧光染色，发现其对女性生殖道常

见的金黄色葡萄球菌有显著抑杀作用，同时通过临

床随访，发现接受 PRP 治疗患者，较微波治疗效果

更佳。血小板富集术操作方便，价格低廉，可重复

多次注射，且血小板血浆来自患者自身，无免疫排

斥反应和伦理限制，适合临床进一步推广。

考虑活检取材对患者的医源性损伤，本研究未

取宫颈内膜进行细胞培及组织切片染色，因而未能

明确 PRP 释放的生长因子对宫颈内膜上皮细胞及肌

注：A ～ D：PRP 组宫颈内膜修复情况（A：术前、B：2 周、C：4 周、D：8 周）；E ～ H：微波组（E：术前、F：2 周、G：4 周、

H：8 周）

图 4  PRP 与微波对宫颈内膜移位的修复作用

注：A：PRP 与微波治疗后阴道分泌物比较；B：PRP 与微波治疗后阴道出血比较

图 5  PRP 和微波治疗宫颈内膜移位后阴道分泌物与出血情况
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     高娟，张艳玲，张蓓，等. 富血小板血浆治疗症状性宫颈内膜移位的研究[J/CD]. 中华实验和临床感染病杂志：电子版， 
2014，8（1）：22-27.

纤维细胞增殖、迁移的影响，下一步研究将利用蛋

白芯片技术，进一步明确 PRP 中存在主要生长因子

及抗菌成分，并研究其促进创面愈合的相关机制。
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