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摘要　目的：探讨丹参注射液联合肝素治疗胎儿生长受限（ＦＧＲ）的临床疗效及对胎儿脐动脉血流及孕妇血流变的影响。
方法：选取２０１４年８月至２０１６年４月新乡市中心医院收治ＦＧＲ孕妇８８例，随机分为观察组（ｎ＝４４）和对照组（ｎ＝４４）。
对照组给予丹参联合右旋糖酐氨基酸治疗，观察组给予丹参联合低分子肝素钠治疗，１个疗程７ｄ，共治疗３个疗程。比较
２组治疗前后胎儿生长情况及胎儿脐动脉血流；检测并比较２组孕妇凝血及血流变指标；统计２组新生儿情况及围产期并
发症发生情况。结果：观察组胎儿双顶径、股骨长度、头围、腹围及宫高增长明显快于对照组（Ｐ＜００１）。观察组总有效率
９３１８％明显高于对照组的７７２７％（Ｐ＜００５）。治疗后观察组ＰＩ、ＲＩ及Ｓ／Ｄ均较治疗前及对照组降低（Ｐ＜００１）；对照
组仅Ｓ／Ｄ降低（Ｐ＜００１）。与治疗前比较，治疗后２组ＰＴ、ＡＰＴＴ明显延长，ＦＩＢ、ＤＤ水平、全血低切黏度、血浆黏度及红
细胞压积明显降低（Ｐ＜００５或Ｐ＜００１）；与对照组比较，观察组ＰＴ延长，ＦＩＢ、ＤＤ、全血低切黏度、血浆黏度及红细胞压
积水平降低（Ｐ＜００５或Ｐ＜００１）。与对照组比较，观察组新生儿娩出胎龄延长，出生体重、身长及１ｍｉｎＡｐｇａｒ评分明显
升高（Ｐ＜００５或Ｐ＜００１）。结论：丹参注射液联合肝素治疗妊娠中晚期ＦＧＲ可显著促进胎儿生长，改善胎儿脐血流及
孕妇血流变指标，疗效确切，具有一定的临床应用价值。
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也是围生期主要并发症之一，发病率高达 ６３９％，
多由孕妇自身病理生理原因、孕妇外环境、胎盘和脐

带以及胎儿本身内环境等因素造成，可引起胎儿宫

内窘迫、畸形、早产、新生儿窒息、新生儿脑瘫等严重

围产并发症，同时对胎儿出生后至儿童期、青春期的

体格及智力发育产生一定的影响［１２］。目前 ＦＧＲ发
病机制尚不明确，对妊娠中晚期 ＦＧＲ做到早诊断、
早治疗，可促进胎儿发育、改善围生儿预后，降低胎

儿病死率，有利于我国人口素质的提高。临床通常

采用复方丹参注射液联合低分子右旋糖酐治疗，疗

效不理想，且部分孕妇不良反应明显［３］。本研究针

对我院收治的 ＦＧＲ孕妇采用丹参注射液联合低分
子肝素钠进行治疗，取得了较好的临床疗效，改善了

孕妇胎盘供血能力和血液黏度，具有一定的临床推

广价值。现将结果报道如下。

１　资料与方法
１１　一般资料　选自２０１４年８月至２０１６年４月
我院收治的ＦＧＲ孕妇８８例。将所有孕妇随机分为
观察组和对照组，各 ４４例，２组患者年龄、入院孕
周、体重指数及孕产次等一般资料比较无统计学意

义（Ｐ＞００５）。本研究经过我院伦理委员会批准并
经患者及其家属知情同意。见表１。

表１　２组ＦＧＲ孕妇一般资料比较（珋ｘ±ｓ）

组别 例数
年龄

（岁）

入院孕周

（周）

体重指数

（ｋｇ／ｍ２）
孕次

（次）

产次

（次）

观察组 ４４２６３５±３５８３１２９±３０５１９３５±２３６０５９±０２２０３３±０２１
对照组 ４４２７０２±３２４３２０９±３５２１９０５±２２１０６１±０２５０３２±０２０
ｔ ／ ０９２０ １１３９ ０６１５ ０３９９ ０２２９
Ｐ ／ ０３６０ ０２５８ ０５４０ ０６９１ ０８２０

１２　诊断标准　参照《妇产科学》［４］中ＦＧＲ的诊断
标准进行确诊。

１３　纳入标准　孕周大于３２周者；定期产检，病历
资料完整者。

１４　排除标准　双胎或多胎妊娠者；先天性染色体
异常、胎儿畸形等其他原因导致的 ＦＧＲ孕妇；合并
妊娠期高血压、前置胎盘等妊娠并发症者；肝素使用

禁忌证者；严重精神疾病、无法完成研究者；中途退

出研究者。

１５　治疗方法　２组孕妇均嘱其均衡饮食，左侧卧
位休息，同时给予静脉滴注氨基酸、微量元素、葡萄

糖，吸氧２次／ｄ，３０ｍｉｎ／次。２组患者均给予丹参注
射液（四川升和药业股份有限公司，国药准字

Ｚ２００４４１３３，规格：２０ｍＬ／支）２０ｍＬ加入１０％葡萄糖
注射液５００ｍＬ，静脉滴注，１次／ｄ。对照组同时给予
低分子右旋糖酐氨基酸注射液（上海长征富民金山

制药有限公司，国药准字Ｈ３１０２２７８６，规格：２５０ｍＬ）
５００ｍＬ／次，静脉滴注，１次／ｄ。观察组皮下注射低
分子肝素钠注射液（ＡＬＦＡＷＡＳＳＥＲＭＡＮＮＳｐＡ，
国药准字 Ｈ２０１４０２８０，规格：０３ｍＬ：３２００ＩＵａＸａ）
０３ｍＬ，１次／ｄ。７ｄ为１个疗程，间隔１周再继续
治疗，２组均治疗３个疗程。
１６　观察指标　１）治疗前后进行 ＰｈｉｌｉｐｓｉＵ２２彩
色多普勒超声检测胎儿生长情况，包括胎头双顶径、

股骨长度、腹围、头围、宫高增长，同时检测胎儿脐动

脉血流情况，包括动力参数（ＰＩ）、阻力参数（ＲＩ）、收
缩期血液流速高值（Ｓ）、舒张晚期血液流速高值（Ｄ）
等，并计算Ｓ／Ｄ。２）孕妇凝血及血流变指标：分别于
术前及术后第２周采集２组患者空腹静脉血５ｍＬ，
经０２ｍＬ枸橼酸钠抗凝剂处理后，离心分离血浆，
采用ＬＧＰＡＢＥＲ１型血小板聚集凝血因子分析仪检
测患者血小板计数（ＰＬＴ）、凝血酶原时间（ＰＴ）、活化
部分凝血酶原时间（ＡＰＴＴ）、纤维蛋白原（ＦＩＢ）及 Ｄ
二聚体（ＤＤ）等凝血指标；另采用 ＬＢＹＮ６８自动清
洗旋转式黏度计测定患者全血（高／低切）黏度、血
浆黏度、红细胞压积等血流变学指标。３）统计２组
新生儿情况及围产期并发症发生情况。

１７　疗效判定标准　治疗后孕妇宫高、腹围增长较
快，双顶径增长 ＞１４ｍｍ／周，新生儿无窒息、死亡
及并发症为显效；治疗后孕妇宫高、腹围有所增加，

双顶径增长＜２ｍｍ／２周，新生儿无窒息、死亡及并
发症为有效；治疗后宫高、腹围无增加，胎儿双顶径

增长＜ｌｍｍ／２周或无增长，新生儿出生后有并发症
或死亡为无效。总有效率 ＝（显效 ＋有效）例数／总
例数×１００％。
１８　统计学方法　使用 ＳＰＳＳ２００软件对研究数
据进行统计学分析，计量资料以均值 ±标准差（珋ｘ±
ｓ）表示，组内治疗前后比较采用配对 ｔ检验，２组间
比较采用独立ｔ检验；计数资料以百分比（％）表示，
采用χ２检验，以Ｐ＜００５为差异有统计学意义。
２　结果
２１　２组治疗期间胎儿生长情况及疗效比较　治
疗期间观察组胎儿双顶径、股骨长度、头围、腹围及

宫高增长明显快于对照组（Ｐ＜００１）。观察组总有
效率 ９３１８％（４１／４４），对照组总有效率 ７７２７％
（３４／４４），２组间差异有统计学意义（Ｐ＜００５）。见
表２，表３。
２２　２组胎儿脐动脉血流情况比较　治疗前２组
ＰＩ、ＲＩ及Ｓ／Ｄ均无统计学意义（Ｐ＞００５）；与治疗前
比较，治疗后观察组ＰＩ、ＲＩ及Ｓ／Ｄ均降低，且显著低
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于对照组（Ｐ＜００１）；对照组仅 Ｓ／Ｄ降低（Ｐ＜
００１），ＰＩ及 ＲＩ治疗前后无显著变化（Ｐ＞００５）。
见表４。

表２　２组治疗期间胎儿生长情况比较（珋ｘ±ｓ）

组别 例数
双顶径／
（ｍｍ）

股骨长度／
（ｍｍ）

头围／
（ｃｍ）

腹围／
（ｃｍ）

宫高／
（ｃｍ）

观察组 ４４ ２６１±０８９ ２６３±１１２ １４２±０６３ １３６±０８８０９８±０７４
对照组 ４４ １８６±０７７ １９５±０８４ ０８５±０５７ ０７４±０３５０６２±０４８
ｔ ／ ４２２７ ３２２２ ４４５０ ４３４３ ２７０７
Ｐ ／ ００００ ０００２ ００００ ００００ ０００８

表３　２组疗效比较［ｎ（％）］

组别 例数 显效 有效 无效 总有效率

观察组 ４４ ２２ １９ ３ ４１（９３１８）
对照组 ４４ １５ １９ ５ ３４（７７２７）
χ２ ／ ／ ／ ／ ４４２３
Ｐ ／ ／ ／ ／ ００３６

２３　２组治疗前后孕妇凝血功能指标变化　治疗
前２组 ＰＬＴ、ＰＴ、ＡＰＴＴ、ＦＩＢ及 ＤＤ水平均无统计学
意义（Ｐ＞００５）；与治疗前比较，治疗后 ２组 ＰＴ、
ＡＰＴＴ明显延长，ＦＩＢ及ＤＤ水平明显降低（Ｐ＜００５
或Ｐ＜００１）；与对照组比较，观察组 ＰＴ延长，ＦＩＢ
及ＤＤ水平降低（Ｐ＜００５或 Ｐ＜００１），ＰＬＴ水平
治疗前后及２组间差异无统计学意义（Ｐ＞００５）。
见表５。

２４　２组治疗前后孕妇血流变学指标变化　治疗
前２组全血高／低切黏度、血浆黏度及红细胞压积无
统计学意义（Ｐ＞００５）；治疗后２组全血低切黏度、
血浆黏度及红细胞压积均显著降低（Ｐ＜００５或 Ｐ
＜００１），且观察组显著低于对照组（Ｐ＜００１），全
血高切黏度治疗前后及２组间无显著统计学意义
（Ｐ＞００５）。见表６。
２５　２组新生儿情况及围产期并发症发生情况　与
对照组比较，观察组新生儿娩出胎龄延长，出生体

重、身长及１ｍｉｎＡｐｇａｒ评分明显升高（Ｐ＜００５或Ｐ
＜００１）；２组早产儿及足月小样儿比例无显著统计
学意义（Ｐ＞００５）。见表７。

表４　２组胎儿脐动脉血流情况比较（珋ｘ±ｓ）

组别 例数 时间 ＰＩ ＲＩ Ｓ／Ｄ

观察组 ４４ 治疗前 １３１±０２９ ０９４±０２２ ３１４±０６２
治疗后 ０８４±０２２ ０６５±０１７ ２２９±０４４

ｔ ／ ／ ８５６５ ６９１９ ７４１６
Ｐ ／ ／ ００００ ００００ ００００

对照组 ４４ 治疗前 １２６±０２７ ０９５±０２４ ３１３±０６３
治疗后 １２１±０１８ ０９２±０２１ ２７５±０５８

ｔ ／ ／ １０２２ ０６２４ ２９４４
Ｐ ／ ／ ０３１０ ０５３４ ０００４

　　注：与对照组比较，Ｐ＜００１。

表５　２组治疗前后孕妇凝血功能指标比较（珋ｘ±ｓ）

组别 时间 ＰＬＴ／（×１０２） ＰＴ／ｓ ＡＰＴＴ／ｓ ＦＩＢ／（ｇ／Ｌ） ＤＤ／（μｇ／ｍＬ）

观察组（ｎ＝４４） 治疗前 １５３７±１６３ ９７±１９ ２８９±７２ ４１±１３ １７±０６
治疗后 １５６２±１７７ １２５±２２ ３３７±７９ ２５±１４ ０８±０４

ｔ ／ ０６８９ ６３８９ ２９７９ ５５５５ ８２７９
Ｐ ／ ０４９３ ００００ ０００４ ００００ ００００

对照组（ｎ＝４４） 治疗前 １５３２±１６２ ９６±１３ ２９１±７５ ４３±１９ １７±０７
治疗后 １５８４±１６８ １１３±２１ ３１５±７６ ３４±１２ １２±０５

ｔ ／ １４７８ ４５６６ ２１１２ ２６５７ ３８５５
Ｐ ／ ０１４３ ００００ ００３８ ０００９ ００００

　　注：与对照组比较，Ｐ＜００５，Ｐ＜００１。

表６　２组治疗前后孕妇血流变学指标变化（珋ｘ±ｓ）

组别
全血黏度（ｍＰａ·ｓ）

高切 低切
血浆黏度（ｍＰａ·ｓ） 红细胞压积（％）

观察组（ｎ＝４４） 治疗前 ６０１±０８２ ２２６２±２９３ ２８５±０２８ ５２８１±４５４
治疗后 ５８２±０６３ １６９４±３２１ ２１３±０２８ ４０２３±４７４

ｔ ／ １２１９ ８６６９ １２０６１ １２７１４
Ｐ ／ ０２２６ ００００ ００００ ００００

对照组（ｎ＝４４） 治疗前 ６１１±０７５ ２２７２±３３２ ２７９±０２７ ５２６７±５１４
治疗后 ５９１±０７２ ２０５４±３１３ ２６２±０２２ ５０１１±４２６

ｔ ／ １２７６ ３１６９ ３２３８ ２５４４
Ｐ ／ ０２０５ ０００２ ０００２ ００１３

　　注：与对照组比较，Ｐ＜００１。

·４３０１· ＷＯＲＬＤＣＨＩＮＥＳＥＭＥＤＩＣＩＮＥ　Ｍａｙ２０１７，Ｖｏｌ．１２，Ｎｏ．５



表７　２组新生儿情况及围产期并发症发生情况（珋ｘ±ｓ）

组别 例数 娩出胎龄（周） 出生体重（ｇ） 身长（ｃｍ） １ｍｉｎＡｐｇａｒ评分（分） 早产儿［ｎ（％）］ 足月小样儿［ｎ（％）］

观察组 ４４ ３９１２±２０４ ３１０５６９±５５６２４ ４９５７±６２５ ８６６±２４１ ４（９０９） １（２２７）
对照组 ４４ ３８１６±２３６ ２６９５２４±５１２０４ ４６２０±５２２ ７６５±２３４ ５（１１３６） ２（４５５）
ｔ／χ２ ／ ２０４１ ３６０１ ２７４５ １９９４ ０１２４ ０３４５
Ｐ ／ ００４４ ００００ ０００７ ００４９ ０７６５ ０５５７

３　讨论
ＦＧＲ发病机制复杂，大量研究表明，子宫胎盘

血流速度降低可能导致 ＦＧＲ的产生［５］。妇女妊娠

期间，随着妊娠时间延长，子宫胎盘血流量逐渐增

加，但当孕妇发生ＦＧＲ时其子宫动脉壁因大量泡沫
细胞的出现致使孕妇出现动脉急性粥样硬化现象，

使孕妇子宫胎盘血流量降低，同时孕妇胎盘可发生

绒毛发育迟缓、炎性反应、梗死等一系列病理变化，

使绒毛缺血缺氧现象加剧，严重时会对胎儿发育造

成危害，并产生围生期缺氧、窒息、酸中毒等一系列

并发症，同时胎儿对产程的耐受性降低，导致围生儿

死亡率增高［６８］。

目前临床治疗ＦＧＲ以增加胎盘血液灌注量、改
善血液循环为主要原则，多采用丹参及低分子右旋

糖酐治疗，补充孕妇营养成分，进而促进细胞代谢和

改善微循环，但部分ＦＧＲ患者仍无法达到理想的治
疗效果［９１０］。有文献报道［１１１２］，低分子肝素对血管

内皮细胞起到保护作用，发挥局部抗炎作用。另外，

低分子肝素作用时不通过胎盘，对胎儿无毒性及致

畸性，并发症发生率低，安全有效。本研究结果显

示，观察组总有效率 ９３１８％明显高于对照组的
７７２７％；观察组胎儿双顶径、股骨长度、头围、腹围
及宫高增长明显快于对照组，治疗后观察组 ＰＩ、ＲＩ
及Ｓ／Ｄ均较治疗前及对照组降低，而对照组仅 Ｓ／Ｄ
降低，ＰＩ及 ＲＩ治疗前后无显著变化。同时观察组
新生儿娩出胎龄延长，出生体重、身长及１ｍｉｎＡｐ
ｇａｒ评分较对照组明显升高。表明丹参注射液联合
低分子肝素钠治疗 ＦＧＲ孕妇能改善胎儿脐动脉血
流量，保证胎儿生长发育所需的营养，胎儿生长发育

指标均优于对照组，此外，新生儿娩出后胎龄、出生

体重、身长、１ｍｉｎＡｐｇａｒ评分等综合评价指标也较
对照组有明显改善，进一步说明丹参注射液联合低

分子肝素钠治疗方案可持续作用促进胎儿生长。

研究表明［１３１４］，ＦＧＲ伴有血流阻力增加、血液
流动性降低等血液流变学改变，使子宫胎盘间血液
循环不足，从而降低胎儿对营养物质和氧的摄取量。

正常妊娠期随孕周增加，母体处于高血容量状态，孕

妇血液中 ＰＬＴ及凝血因子逐渐增加，全血黏度、血

浆黏度及红细胞压积随孕期延长均有减低，ＦＩＢ浓
度增高，全血阻力减小，血流量增加，以保证胎儿生

长发育及对营养物质和氧气的需求，然而当孕妇因

先天遗传、免疫失调和多种缺陷等处于妊娠病理状

况时，其凝血与抗凝血系统失衡，孕妇微循环及胎盘

中血栓形成，将致 ＦＧＲ、弥散性血管内凝血（ＤＩＣ）、
肝内胆汁瘀积（ＩＣＰ）、子痫前期等多种疾病发
生［１５１７］。丹参作为广泛用于治疗月经不调、经闭痛

经、疮疡肿痛等疾病的中药，具有较好的活血化瘀功

效。肝素是一种抗凝剂，是由二种多糖交替连接而

成的多聚体，在体内外都有抗凝血作用，目前在抗血

栓治疗中表现出很好的疗效，受到肯定，其通过强效

抑制凝血因子活性，防止血小板凝集，从而降低血液

的黏滞性，抑制血液黏度的升高，发挥抗凝作用，改

善血液流变学各个指标。研究表明，丹参联合低分

子肝素钠可改善胎盘功能，且对胎儿的不良反应小，

广泛用于治疗妊娠期各种并发症［１８２０］。本研究结

果显示，与治疗前比较，治疗后２组 ＰＴ、ＡＰＴＴ明显
延长，ＦＩＢ、ＤＤ水平、全血低切黏度、血浆黏度及红
细胞压积明显降低，且观察组较对照组 ＰＴ延长，
ＦＩＢ、ＤＤ、全血低切黏度、血浆黏度及红细胞压积水
平降低。提示丹参联合低分子肝素钠可改善 ＦＧＲ
患者凝血及血流变学特征，改善患者血液高凝状态。

综上所述，丹参注射液联合低分子肝素钠治疗

妊娠中晚期 ＦＧＲ，可明显促进胎儿生长，改善胎儿
脐血流及孕妇血流变指标，疗效确切，且该治疗方案

对围生期母婴安全性高、无明显不良反应，值得临床

推广应用。
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