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寿胎丸合四物汤联合孕酮片对原因不明复发性

流产患者细胞免疫因子的影响
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摘要　目的：研究寿胎丸合四物汤联合孕酮片对原因不明复发性流产患者的细胞免疫因子的影响。方法：选取于２０１５年
２月至２０１６年２月收治的８４例原因不明复发性流产患者为研究对象，按随机数字表均分到观察组和对照组，对照组患者
采用孕酮片治疗，观察组在此基础上加服寿胎丸合四物汤，观察２组患者临床疗效和妊娠情况，测定２组患者炎性反应因
子水平，并比较２组患者的中医症候评分。结果：观察组痊愈２１例，有效１９例，总有效率９５２４％，妊娠成功３５例，再次
流产率９３０２％；对照组痊愈１０例，有效１７例，总有效率６４２９％，妊娠成功１２例，再次流产率７１４３％，２组差异有统计
学意义（Ｐ＜００５）。观察组治疗后中医症状评分（５８６±１２４）分；对照组为（８６７±１４８）分，差异有统计学意义（Ｐ＜
００５）。经过治疗后，２组患者Ｄ二聚体、ＩＬ１０和ＴＮＦα水平与治疗前均有所变化；观察组患者治疗后Ｄ二聚体和ＴＮＦα
水平降低程度更明显，而ＩＬ１０水平显著上升，２组比较差异有统计学意义（Ｐ＜００５）。结论：寿胎丸合四物汤联合孕酮片
治疗原因不明复发性流产安全有效，可显著改善细胞免疫因子水平，增加妊娠成功率。
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　　复发性流产指连续２次或以上自然流产，该病
影响了育龄期女性的心理生理健康［１］。由于本病有

着复杂多因素导致的发病机制，因此选择适宜有效

的治疗方法一直是临床上备受重视的话题，现有研

究认为复发性流产患者的免疫异常对本病的病机有

着重要影响［２３］。本研究探讨了寿胎丸合四物汤联

合孕酮片对原因不明复发性流产患者的细胞免疫因

子的影响，现报道如下。
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１　资料与方法
１１　一般资料　随机选取从 ２０１５年 １月至 ２０１６
年１月本院收治的８４例原因不明复发性流产患者
患者作为本次研究试验对象按随机数字表均分到观

察组和对照组。患者签署了知情同意书，并经过我

院伦理委员会的批准。其中观察组４２例，年龄２３～
３５岁，平均年龄（２７５２±３６９）岁，平均流产（２３２
±１６１）次，平均孕周（５４７２±４９６）ｄ，中医证候积
分（１２１６±２７４）分；对照组４２例，年龄２２～３８岁，
平均年龄（２８１５±３６２）岁，平均流产（２５２±
１１９）次，平均孕周（５５２３±４６５）ｄ，中医证候积分
（１２２２±２５６）分。２组患者一般临床资料差异无
统计学意义（Ｐ＞００５），具有可比性。
１２　诊断标准　符合西医《妇产科学》诊断标准和
《中医妇科学》辨证标准。妊娠早期发生复发性流

产２次及以上者，复发性流产与常发生于同一妊娠
月份，有停经史，有或无阴道流血，伴或不伴腹痛。Ｂ
型超声提示宫内妊娠，可见或未见胚芽及原始心管

搏动。停经后若阴道流出肉样组织，常规病理检查

为宫内绒毛组织或胎儿胎盘组织。

１３　纳入标准　纳入标准：符合西医《妇产科学》诊
断标准和《中医妇科学》辨证标准；年龄２２～４０岁；
停经３０～４０ｄ，血 βＨＣＧ提示早孕，有复发性流产
史的早孕女性；无药物过敏史，未服用过免疫调节药

物。

１４　排除标准　夫妻双方有染色体异常；患者内分
泌功异常生殖器有器质性病变；有感染者或外伤流

产；男方精液异常者；有原发性心脑血或管、肝肾、造

血系统疾病者。

１５　脱落与剔除标准　患者未能完成整个研究；患
者调差数据不完整；中途停止治疗或转院。

１６　治疗方法　对照组：地屈孕酮（批准文号：国药
准字Ｈ２００９０４７０）。１０ｍｇ／次，２次／ｄ；观察组：在对
照组的基础上加服寿胎丸合四物汤。菟丝子３０ｇ、
桑寄生３０ｇ、续断２０ｇ、杜仲２０ｇ、阿胶１２ｇ、当归１２
ｇ、丹参１２ｇ、白芍１０ｇ、熟地黄１０ｇ、甘草６ｇ。水煎
服，２次／ｄ。
１７　观察指标　分别于治疗前后进行空腹采血，共

２ｍＬ静脉血，检测 Ｄ二聚体、ＩＬ１０、ＴＮＦα水平；观
察患者治疗后的临床疗效及妊娠情况，对其中医临

床症候进行评分比较。

１８　疗效判定标准　疗效评定：妊娠成功：１２周之
后患者超声检查胎儿发育正常；妊娠失败：再次流

产、胚胎停止发育、胎儿宫内死亡。中医症状标准：

痊愈：中医症候消失，Ｎ≥８０％；有效：中医症状有所
减轻，８０％ ＞Ｎ≥３０％；无效：中医症状无改善或加
重，Ｎ＜３０％。注：Ｎ＝［（治疗前积分 －治疗后积
分）／治疗前积分］×１００％。
１９　统计学方法　采用 ＳＰＳＳ１８０统计软件进行
数据分析，评分及炎性反应因子水平采用平均数 ±
标准差（珋ｘ±ｓ）表示，并用 ｔ检验进行比较，妊娠情况
的比较采用 χ２检验，临床疗效的比较采用秩和检
验，以Ｐ＜００５为差异有统计学意义。
２　结果
２１　２组患者临床疗效比较　观察组痊愈２１例，有
效１９例，无效２例，总有效率９５２４％；对照组痊愈
１０例，有效１７例，无效１５２例，总有效率６４２９％，２
组比较，差异有统计学意义（Ｐ＜００５）。
２２　２组患者妊娠情况比较　观察组妊娠成功率，
再次流产率与对照组妊比较，差异有统计学意义（Ｐ
＜００５）。见表１。

表１　２组患者妊娠情况比较［例（％）］

组别 妊娠成功 再次流产

观察组（ｎ＝４２） ３５（８３３３） ７（１６６７）

对照组（ｎ＝４２） ２７（６４２９） １５（３５７１）

　　注：与对照组比较，Ｐ＜００５

２２　２组患者中医症候评分比较　观察组治疗后
中医症状评分明显小于对照组 （Ｐ＜００５）。见表
２。

表２　２组颈椎病患者中医症候评分比较（珋ｘ±ｓ，分）

组别 治疗前 治疗后

观察组（ｎ＝３１） １２２３±３２７ ５８６±１２４

对照组（ｎ＝３４） １１７５±３６２ ８６７±１４８

ｔ ０６３７７ ９４３１８
Ｐ ０５２５５ ０００００

　　注：与对照组比较，Ｐ＜００５

表３　２组患者治疗前后炎性反应因子情况比较（珋ｘ±ｓ）

组别
Ｄ二聚体（μｇ／ｍＬ）

治疗前 治疗后

ＩＬ１０（ｐｇ／ｍＬ）
治疗前 治疗后

ＴＮＦα（ｎｇ／Ｌ）
治疗前 治疗后

观察组（ｎ＝３０） １６７±０３５ ０６９±０２５△ ４６６２７±１３３６５ ７２６７９±１３５０２△ ４４６３２±１３２５６ ２６９８２±５８４７△

对照组（ｎ＝３０） １６４±０３０ ０９２±０２３ ４６５４３±１３４３６ ４７９８６±１３５２４ ４４５４１±１３３５７ ３２４２８±６２５１

　　注：与同组比较，Ｐ＜００５；与对照组比较，△Ｐ＜００５
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２３　２组患者治疗前后炎性反应因子的变化　经
过治疗后，２组患者Ｄ二聚体、ＩＬ１０和ＴＮＦα水平与
治疗前均有所变化；观察组患者治疗后 Ｄ二聚体和
ＴＮＦα水平降低程度更明显，而ＩＬ１０水平显著上升，
２组比较差异有计学意义（Ｐ＜００５）。见表３。
３　讨论

复发性流产多出现于孕１２周以前。一般女性
自然流产的发生率约５０％，但随着社会的进步，自
然环境的恶化及社会环境的压力使得女性复发性流

产的发生率日渐增加［４］。遗传、免疫、感染、内分泌

等因素都可能是复发性流产的引发原因。但更多的

患者出现复发性流产的原因尚没有十分明确。有研

究指出复发性流产是因为胎盘血管出现微血栓而造

成胎盘血液循环障碍，使得胎儿血氧供应出现问题

引发流产［５］。复发性流产属中医理论“滑胎”“胎

漏”“胎动不安”等范畴。中医基础理论认为肾为先

天之本，肾主藏精、生殖，而人体生殖、藏精功能都与

女子怀孕有着重大联系［６］。肾能通过人体经络连

于女子胞，而女性子宫的正常生理功能与肾精、肾

阴、肾阳、肾气都有着密切的关系［７］。女性先天不

足，后又出现房劳过度等伤及肾气；或气血两虚、气

血不通、外邪入侵等导致血瘀都会引发女性出现复

发性流产。故中医理论多认为复发性流产与患者出

现肾虚和血瘀有关，肾虚血瘀，则冲任不固。《素

问》提出“肾者，主蛰封藏之本，精之处也”［８］。精生

气血，是胎孕重要的物质基础。肾主生殖藏精，与胎

不牢固有莫大联系。因而不论是何种原因多引发的

流产，都可归纳为胎元失养、冲任不固。多数医家认

为本病的最大致病机制即为肾虚。肾气不固则胎元

不固［９］。也有医者认为本病机制在于母体气虚血

瘀，致使胎失所养。

孕激素是调节免疫和内分泌系统的重要激素，

现代免疫学认为在母体与胎儿共存的状态受到妊娠

期间子宫局部的免疫调节影响［１０］。正常妊娠是一

种特殊的Ｔｈ２现象，而当 Ｔｈ２型细胞因子受到抑制
就会引发流产。临床使用孕激素治疗原因不明复发

性流产虽然获得了部分妊娠成功率，但并没有成为

有效的保胎手段。ＴＮＦα是一种重要的Ｔｈ１细胞因
子，有研究指出ＴＮＦα会抑制胎盘滋养层细胞的增
殖分化，对蜕膜血管造成一定损伤。若子宫内ＴＮＦ
α出现过量表达，则会对胚胎产生细胞毒性而对胚
胎发育造成损伤。ＩＬ１０属于 ＴＨ２型细胞因子，可
通过阻碍ＴＨ１型细胞因子的分泌来减小炎性反应。
ＩＬ１０还可以促进Ｂ１的发育，能够起到维持妊娠的

作用。研究表明复发性流产患者体内的 ＩＬ１０较
低［１１１２］。Ｄ二聚体能够体现继发性纤溶活性的强
弱，若机体Ｄ二聚体出现含量升高则提示有纤溶现
象，则机体目前处于血栓前状态［１３］。经过治疗后，２
组患者 Ｄ二聚体、ＩＬ１０和 ＴＮＦα水平与治疗前均
有所变化；观察组患者治疗后Ｄ二聚体和ＴＮＦα水
平降低程度更明显，而 ＩＬ１０水平显著上升（Ｐ＜
００５）。本研究中患者的ＴＮＦα、Ｄ二聚体水平明显
升高，ＩＬ１０水平则下降；经治疗后均有显著改善。

中医治疗该病多以固肾安胎为主，一般中药中

起补肾作用的药材在现代药学研究中多被证明其有

效成分对机体免疫功能具有一定作用。寿胎丸中
!

丝子、川续断、丹参活血补肾，桑寄生补肾安胎，固冲

护任，山药、山茱萸填精生髓，阿胶补血止血，以养胎

元。白芍中的白芍总苷及黄酮等化合物有抗炎镇痛

保肝等作用。熟地黄能补血活血，并有调节免疫、抗

氧化的作用［１４］。丹参中的丹参酮、丹参脂有抗炎抗

菌、抗血栓等作用，补血活血，为妇科常用药。阿胶

补血，可改善造血微环境；川续断中的生物碱能松弛

子宫平滑肌，对抗催产素。菟丝子含黄酮类成分可

以影响下丘脑－垂体 －性腺轴。当归补血活血，能
够促进凝血，改变血流变学。现代药学理论通过寿

胎丸的研究分析，认为其可对下丘脑 －垂体 －性腺
轴进行调节，促使母体分泌相应激素来纠正免疫失

衡。通过现代药理学对四物汤的研究，发现其可以

抑制血小板凝集，改善微循环、血液流变学和子宫肌

收缩。本研究中观察组总有效率大于对照组（Ｐ＜
００５）。观察组妊娠成功率大于对照组，再次流产
率小于对照组，差异有统计学意义（Ｐ＜００５）。观
察组治疗后中医症状评分小于对照组（Ｐ＜００５）。

随着现代药学方法在中药研究中的深入应用，

多种保胎中药都被证实具有缓解痉挛、抑制宫缩、调

节患者神经体液内分泌、增加孕妇血清激素的分泌

和改善患者盆腔内环境等作用。因此中药针对流产

的治疗，除了可以调节患者体内激素水平和卵巢功

能，又可以抑制子宫平滑肌的收缩［１５１６］。补肾安胎

药中含有较多维 Ｅ，其有效成分能抑制子宫平滑肌
的收缩，帮助维持子宫内安静平稳状态，同时还可以

调节内分泌，保持体内激素的正常水平；某些成分还

具有雌激素样活性，可促进子宫的生长发育；同时中

药方剂注重追根溯源，可改善患者的整体体质，补弱

驱邪。中医理论注重整体观及辨证论治，充分考虑

了患者的个体差异，在此基础上进行了整体诊疗。

（下接第２７１９页）
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和维生素 Ｃ［９］。中药处方主要包含党参、白术、茯
苓、鸡内金、山药及麦冬等中药，其中党参补中益气

健脾，白术益气固表，山药益气补脾，麦冬养阴清心，

诸药合用共奏健脾生血、益气养阴之功效。中医认

为，脾为后天之本，气血生化之源。脾虚则导致气血

生化无源，因此健脾生血片采用中西医结合用药，体

现了标本兼治。方中还添加了硫酸亚铁和维生素

Ｃ，其作用是加强铁的来源和提高铁剂的生物利用
度，从而提高疗效。

本研究比较观察健脾生血片和蛋白琥珀酸铁口

服溶液治疗妊娠期缺铁性贫血的临床疗效，对照组

给予蛋白琥珀酸铁口服溶液治疗，观察组给予健脾

生血片治疗。结果显示２组在３个月治疗后，患者
临床血生化指标，ＲＢＣ、Ｈｂ、ＨＣＴ和 ＭＣＶ均比治疗
前提升（Ｐ＜００５），铁代谢指标比较均有统计学意
义（Ｐ＜００５），并优于同时刻的对照组（Ｐ＜００５），
且观察组在服药后１个月即见效；观察组临床疗效
总有效率显著高于对照组（Ｐ＜００５）。２组患者不
良反应率均较低，无统计学意义（Ｐ＞００５）。本研
究结果显示，健脾生血片治疗妊娠期贫血的临床疗

效好，起效更快、改善铁代谢指标方面更佳，安全可

靠值得临床医师推广使用。
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