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摘
#

要"目的
#

探讨桂枝茯苓胶囊联合米非司酮对异位妊娠患者血清激素水平及炎性因子的影响!分析其

可能作用机制$方法
#

选择
%+)*

年
%

月至
%+)9

年
%

月收治的异位妊娠患者
)+2

例为研究对象!采用随机数字

表法分为观察组和对照组各
*%

例!对照组
*%

例予以米非司酮和甲氨蝶呤治疗!观察组联合桂枝茯苓胶囊治

疗!治疗
8

个月后!比较两组临床症状改善情况'血清激素水平'炎性因子'临床疗效等指标!同时选取
*+

例正

常孕妇为空白对照组$结果
#

观察组有效率
4%I8)b

明显高于对照组
K*I++b

"

#

$

+I+*

#%血清
#

$

人绒毛膜促

性腺激素"

#

$C(a

#降至正常时间'腹痛消失时间'盆腔积血完全吸收时间均明显短于对照组"

#

$

+I+*

#%血清
#

$

C(a

'雌二醇"

D%

#'孕酮等激素水平均明显低于对照组"

#

$

+I+*

#%血清肿瘤坏死因子
$

"

"

>B?$

"

#'白细胞介素
$

:

"

'6$:

#水平均明显低于对照组"

#

$

+I+*

#$结论
#

桂枝茯苓胶囊联合米非司酮有助于改善异位妊娠患者临床

症状!提高治疗效果!可能与降低血清激素水平'减少炎症因子释放等因素有关$

关键词"异位妊娠%
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桂枝茯苓胶囊%
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异位妊娠是指胚胎在正常部位以外着床妊娠(其

中输卵管妊娠占异位妊娠
4*b

左右)

)

*

'输卵管异位

妊娠可随着妊娠囊的长大而出现破裂+妊娠流产(患

者常因急性腹痛+阴道出血就诊(严重时甚至因失血

性休克造成孕产妇死亡)

%

*

'异位妊娠的治疗主要包

括手术治疗和药物保守治疗(临床对未破裂异位妊娠

者的治疗首选保守疗法'米非司酮是目前公认治疗

异位妊娠的有效药物(可通过选择性结合孕激素受体

发挥抗孕激素作用(诱导滋养层细胞坏死)

8

*

'桂枝茯

苓胶囊具有活血+化瘀+消的功效)

2

*

'国内学者多

从治疗有效性与安全性展开研究(本文采取随机对照

研究的方法(探讨桂枝茯苓胶囊联合米非司酮对异位

妊娠患者激素水平及炎性因子的因子(旨在分析其可

能作用机制'

?

#

资料与方法

?I?

#

一般资料
#

选择
%+)*

年
%

月至
%+)9

年
%

月收

治的异位妊娠患者
)+2

例为研究对象(经医院伦理委

员会批准(告知研究事项后所有患者均签署知情同意

书(采用随机数字表法分为观察组和对照组各
*%

例'

观察组!年龄
%)

%

8*

岁(平均$

%:I)Kd8I*8

%岁&孕次

)

%

2

次(平均$

%I2Kd+I8*

%次&平均停经时间

$

22I9*d*I%8

%

X

&包块直径$

8I4*d+I2:

%

Q5

'对照

组!年龄
%)

%

82

岁(平均$

%:I9%d8I94

%岁&孕次
)

%

8

次(平均$

%I24d+I2%

%次&平均停经时间$

28IK:d*I

%)

%

X

&包块直径$

8I::d+I*)

%

Q5

'两组年龄+孕次+停

经时间+包块直径等资料比较差异无统计学意义$

#

%

+I+*

%'同时选择
*+

例健康妊娠妇女为空白对照组

进行对照研究(年龄
%%

%

82

岁(平均$

%:I2%d8I*2

%

岁(孕次
)

%

2

次(平均$

%I2*d+I8%

%次'

?I@

#

纳入标准及排除标准
#

纳入标准!$

)

%均符合

,中华妇产科学-

)

*

*异位妊娠诊断标准&$

%

%年龄
&

):

岁&$

8

%

@

超提示妊娠包块不超过
2Q5

(无腹腔出血的

临床表现(输卵管妊娠未发生破裂或流产者&$

2

%外周

血小板
&

)++e)+

4

"

6

(白细胞$

,@(

%

&

2e)+

4

"

6

&$

*

%

无研究药物使用禁忌症者&$

9

%能坚持治疗者'排除

标准!$

)

%不符合输卵管异位妊娠诊断者&$

%

%无保守

治疗指证者&$

8

%合并严重的心肝肾等重要脏器障碍&

$

2

%有盆腔积液征&$

*

%治疗依从差(随访脱落失访者'

?IA

#

方法

?IAI?

#

药物治疗
#

对照组给予米非司酮片$北京紫

竹药业有限公司(批准文事情!国药准字
C%++)+988

(

规格
)+5

<

"

.

%空腹口服(

)+5

<

"次(

)

次"
X

(连续服用

8

个月(氨甲蝶呤$悦康药业集团有限公司(规格
)++

5

<

"支%肌肉注射(

*+5

<

"

5

%

(

)

次"
X

(连续治疗
8

个

月'观察组在对照组的基础上联合应用桂枝茯苓胶

囊$江苏康缘药业股份有限公司(规格
+I8)

<

e9+

粒%

口服(

8

粒"次(

8

次"
X

(饭后服用(连续服用
8

个月'

治疗期间严密观察两组患者血
#

$

人绒毛膜促性腺激

素$

#

$C(a

%变化+腹痛及阴道流血情况(如出现急腹

症则立即行手术治疗'

?IAI@

#

观察指标
#

$

)

%临床症状相关指标!包括腹痛

消失时间+盆腔积血完全吸收时间+血清
#

$C(a

下降

至正常时间等'$

%

%激素水平!治疗前(治疗
8

周后(

采集患者空腹静脉血
256

(

8+++1

"

5-M

离心
)+5-M

$离心半径
8Q5

%取血清(采用美国贝克曼公司
!QP..

%

型全自动电化学发光分析仪检测血清
#

$C(a

+雌二

醇$

D%

%+孕酮水平'检测方法!化学发光免疫法(所有

试剂均为原装配套试剂'

?IAIA

#

炎性因子的检测
#

同上取血清(采用日立

K9++

型全自动生化分析仪检测血清肿瘤坏死因子
$

"

$

>B?$

"

%+白细胞介素
$:

$

'6$:

%水平'检测方法!酶联

免疫吸附法(试剂盒购自武汉博士德股份有限公司'

?IAIB

#

疗效评定标准
#

参照乐杰,妇产科学-

)

9

*拟定

疗效判断标准'治愈!临床症状体征消失(血
#

$C(a

下降
&

*+b

(

@

超显示包块消失或明显缩小&有效!临

床症状和体征好转(血
#

$C(a

下降
&

8+b

且
$

*+b

(

@

超显示包块较治疗前明显缩小&无效!临床症状和

体征未见好转(血
#

$C(a

下降幅度
$

8+b

(或不降反

升(

@

超提示腹部包块无缩小或增大(甚至出现胚芽+

胎心搏动或急腹症'有效率为治愈+有效所占总例数

百分比'

?IB

#

统计学处理
#

采用
;#;;%)I++

软件进行统计学

分析(血清激素水平等计量资料用
IdD

表示(采用
<

检验(临床疗效等计数资料用)

!

$

b

%*表示(采用
!

%

检验(以
#

$

+I+*

表示差异有统计学意义'

@

#

结
##

果

@I?

#

临床疗效
#

观察组治愈
%8

例(有效
%*

例(有效

率
4%I8)b

明显高于对照组
K*I++b

$

!

%

3*I949

(

#3

+I+))

$

+I+*

%(见表
)

'

表
)

##

两组异位妊娠患者临床疗效比较'

!

#

b

$(

组别
!

痊愈 有效 无效 有效率

观察组
*% %8

$

22I%8

%

%*

$

2:I+:

%

2

$

KI94

%

2:

$

4%I8)

%

对照组
*% )*

$

%:I:*

%

%2

$

29I)*

%

)8

$

%*I++

%

84

$

K*I++

%

@I@

#

临床症状相关指标
#

观察组血清
#

$C(a

降至

正常时间+腹痛消失时间+盆腔积血完全吸收时间均

明显短于对照组$

#

$

+I+*

%(见表
%

'

表
%

##

两组异位妊娠患者临床症状改善时间比较

###

#

IdD

&

!3*%

$

组别
血清

#

$C(a

降至正常时间$

X

%

腹痛消失

时间$

X

%

盆腔积血完全

吸收时间$

X

%

观察组
):I*9d%I)* 9I2%d+I:* )*I8%d)I9*

对照组
%)I2*d%I8% 4I)%d)I)2 %%I)8d%I82

< 9I*:4 )8I94% )KI)*)

# +I++4

$

+I+)

$

+I+)

@IA

#

血清激素水平
#

治疗前(两组患者血清
#

$C(a

#

2):)

#

国际检验医学杂志
%+):

年
:

月第
84

卷第
)*

期
#

'M/\60W]PX

!

!U

<

U./%+):

!

ENRI84

!

BNI)*



等激素水平比较差异无统计学意义$

#

%

+I+*

%(但均

明显高于空白对照$

#

$

+I+)

%&治疗
8

个月后(两组血

清
#

$C(a

等激素水平均明显低于同组治疗前(但仍

明显高于空白对照组$

#

$

+I+*

%(观察组血清
#

$

C(a

+孕酮+

D%

均明显低于对照组$

#

$

+I+*

%'见

表
8

'

表
8

##

两组异位妊娠患者治疗前后血清激素水平比较#

IdD

$

组别
!

时间
#

$C(a

$

5'A

"

56

% 孕酮$

M

<

"

56

%

D%

$

V<

"

56

%

观察组
*%

治疗前
%%29I8Kd8+:I9*

Q

%)I89d%I82

Q

29:I89d*%I)2

Q

治疗
8

个月后
K2*I8*d)+KI8:

0WQ

)+I9*d)I+)

0WQ

%K%I8*d8%I2*

0WQ

对照组
*%

治疗前
%%2%I*+d%K%I*KQ %)I%9d8I+%Q 29*I2%d*2I)%

Q

治疗
8

个月后
)%2%IK:d)8%I*%

0Q

)*I)%d)I9%

0Q

8)2I8*d82I89

0Q

空白对照组
*+ J K+8I)%d:9I2* :I8%d)I%2 %+2I89d%2I89

##

注!与治疗前比较(

0

#

$

+I+)

&与对照组比较(

W

#

$

+I+*

&与空白对照组比较(

Q

#

$

+I+*

&

J

表示该项无数据

@IB

#

血清炎性因子
#

治疗前(两组患者血清
>B?$

"

+

'6$:

水平比较差异无统计学意义$

#

%

+I+*

%(但明显

高于空白对照组$

#

$

+I+)

%&治疗
8

个月后(两组均明

显低于同组治疗前$

#

$

+I+*

%(两组亦明显高于空白

对照组$

#

$

+I+*

%(观察组血清
>B?$

"

+

'6$:

水平均

明显低于对照组$

#

$

+I+*

%(见表
2

'

表
2

##

两组异位妊娠患者治疗前后血清炎性

###

因子水平比较#

IdD

$

组别
!

时间
>B?$

"

$

M

<

"

6

%

'6$:

$

M

<

"

6

%

观察组
*%

治疗前
%4I2Kd2I48

Q

28I%:d9I*2

Q

治疗
8

个月后
%+I)*d2I82

0WQ

%KI*:d2I:9

0WQ

对照组
*%

治疗前
8+I+)d*I%9Q 28I))d9I+K

Q

治疗
8

个月后
%2I89d2I4K

0Q

8%I)9d2I*4

0Q

空白对照组
*+ J )9I*2d8I%* ):I%2d8I89

##

注!与治疗前比较(

0

#

$

+I+)

&与对照组比较(

W

#

$

+I+*

&与空白对

照组比较(

Q

#

$

+I+*

A

#

讨
##

论

##

异位妊娠是妇产科最常见的急腹症之一(最常见

于输卵管壶腹部(异位的胚胎或滋养细胞种植于输卵

管黏膜(直接侵蚀输卵管壁'随着胚胎逐渐长大(由

于输卵管腔空间狭小(且输卵管壁较薄(管壁弹性不

够(输卵管异位妊娠易引起输卵管破裂(导致腹腔急

性出血)

K

*

(如治疗不及时可因失血性休克发生死亡'

异位妊娠的治疗包括手术治疗和药物保守治疗(传统

外科手术对患者的创伤大(切除一侧输卵管后(女性

再次受孕几率减小(再次受孕后发生对侧输卵管妊娠

的几率也相对较大'药物保守治疗具有痛苦小+恢复

快等特点(随着新药的临床应用(保守治疗的疗效也

不断提高(因此保守治疗也逐渐被临床医生和患者

接受'

米非司酮是孕酮拮抗剂(可以竞争性结合孕激素

受体(作用于蜕膜及绒毛(导致绒毛组织和蜕膜变性(

引起内源性前列腺激素的释放(降低
6C

水平&同时

阻断滋养细胞
C(a

分泌(降低血清
#

$C(a

水平(使

黄体萎缩+溶解(胚囊坏死)

:

*

'甲氨喋呤是叶酸的拮

抗剂(通过与二氢叶酸还原酶结合后(阻止四氢叶酸

合成障碍(抑制嘌呤和嘧啶的合成(从而干扰
&B!

+

GB!

和蛋白质的合成(抑制滋养细胞的增殖(破坏绒

毛(使胚胎坏死(脱落和吸收)

4

*

'米非司酮与甲氨蝶

呤同时作用可发挥协同作用(米非司酮降低黄体激素

的水平(使胚胎囊失去孕激素的支持而出现坏死和流

产&甲氨喋呤使滋养细胞
&B!

的合成受到抑制(绒毛

的活力减退(能有效抑制胚胎滋养层细胞的继续分裂

和增殖)

)+

*

'本文研究中(对照组有效率达
K*I++b

(

且血清
#

$C(a

+孕酮+

D%

含量均明显低于治疗前(说

明米非司酮治疗异位妊娠有一定的疗效'

祖国医学认为(异位妊娠属于少腹血瘀之实证(

血瘀于少腹(日久化热(导致腹腔和盆腔瘀血增多(不

通则痛(治则宜活血化瘀+消止痛)

))

*

'桂枝茯苓胶

囊源自张仲景,金匮要略-之桂枝茯苓丸(主要成分为

桂枝+茯苓+桃仁+白芍+牡丹皮'桂枝温通血脉(能毛

细胞血管有扩张作用&茯苓利水消肿(益脾祛血&桃仁

活血+化瘀+通经&白芍养血敛阴+柔肝止痛&牡丹皮抗

凝+抗炎+镇痛&桃仁+白芍+牡丹皮清热化血'诸药配

伍(可取活血化瘀+缓消症块之功'现代药理研究表

明(桂枝茯苓胶囊可降低子宫肌瘤模型大鼠血清与孕

酮含量(抑制肌瘤病理增生)

)%

*

'张立新等)

)8

*通过对

42

例异位妊娠患者随机对照研究中(报道桂枝茯苓丸

能够降低血清
#

$Ca(

含量(缩短包块吸收时间+月经

恢复时间(本文研究结果也支持这一观点'

输卵管异位妊娠的发生和炎性反应造成孕卵无

法正常运行至宫腔有关)

)2

*

'

>B?$

"

是由单核细胞+

巨噬细胞和淋巴细胞等产生的细胞因子(具有双重的

生物学活性(不仅参与机体的病理免疫损伤(还调节

卵巢分泌和卵泡的发育等环节'

'6$:

主要由单核
$

巨

噬细胞产生(是中性粒细胞有效趋化因子(可刺激间

质细胞增生和促使中性粒细胞的趋化(促进机体免疫

反应)

)*

*

'桂枝茯苓丸能降低子宫内膜异位症模型大

鼠血清白细胞介素
$%

$

'6$%

%+白细胞介素
$:

$

'6$:

%含

量(且与呈剂量依赖性关系)

)9

*

&崔明华等)

)K

*研究认

为(桂枝茯苓丸治疗子宫内膜异位症的作用机制可能

与抑制异位内膜血管生成+降低炎症反应有关'本文

研究中(观察组血清
>B?$

"

和
'6$:

水平均明显低于

#

*):)

#
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对照组(与李桂梅等)

):

*报道基本相似'

B

#

结
##

论

##

桂枝茯苓胶囊联合米非司酮有助于改善异位妊

娠临床症状(提高治疗效果(可能与调节血清激素水

平+抑制炎症因子释放等因素有关'本文研究的局限

性在于缺乏对激素水平+炎性因子的动态观察(且未

对不良反应进行比较(有待于今后扩大样本进行多中

心前瞻性研究去求证'
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