
基金项目：湖北省高等学校优秀中青年科技创新团队项目（Ｔ２０１７０８）
作者简介：向英（１９７６０３—），女，主治医师，研究方向：妇科内分泌疾病及复发性流产的中医药治疗，Ｅｍａｉｌ：ｅｌａｔｅｄ２０１２＠１６３ｃｏｍ
通信作者：邓阿黎（１９７４０５—），女，博士，副教授，副主任医师，硕士研究生导师，研究方向：中医药临床疗效评价及中西医结合妇产科疾病
的临床、科研及教学研究，Ｅｍａｉｌ：１５５６６３５８３５＠ｑｑｃｏｍ

中药补肾活血方联合穴位贴敷治疗封闭

抗体阴性复发性流产的疗效及对患者

ＩＬ１０、ＴＧＦβ１指标的影响

向　英１　邓阿黎１，２　金　晶１　王　娇３

（１湖北省中医院妇产科，武汉，４３００７４；２湖北中医药大学第一临床学院，武汉，４３００６１；３湖北省中医院检验科，武汉，４３００７４）

摘要　目的：研究中药补肾活血方联合穴位贴敷治疗封闭抗体阴性复发性流产的疗效及对患者 ＩＬ１０、ＴＧＦβ１指标的影
响。方法：选取２０１４年５月至２０１７年５月湖北省中医院收治的封闭抗体阴性复发性流产患者１００例作为研究对象，根据
随机数表法分为对照组和观察组，每组５０例。对照组患者采用单独的中药补肾活血方治疗，观察组患者采用中药补肾活
血方联合穴位贴敷治疗。比较２组患者治疗前后中医症候积分、ＩＬ１０、ＴＧＦβ１表达水平变化及封闭抗体转阳率、妊娠结
局。结果：治疗后２组患者的中医证候积分均低于治疗前，且观察组低于对照组，差异有统计学意义（Ｐ＜００５）；２组治疗
前的血清指标（ＩＬ１０、ＴＧＦβ１）差异无统计学意义（Ｐ＞００５）；治疗后，２组患者的血清 ＩＬ１０、ＴＧＦβ１表达水平均高于治
疗前，且观察组高于对照组，差异有统计学意义（Ｐ＜００５）；治疗后观察组患者封闭抗体转阳率８４０％（４２／５０）高于对照
组的６２０％（３１／５０），差异有统计学意义（Ｐ＜００５）；观察组患者妊娠成功率８２０％（４１／５０）高于对照组的６２０％（３１／
５０），差异有统计学意义（Ｐ＜００５）。结论：中药补肾活血方联合穴位贴敷治疗封闭抗体阴性复发性流产的疗效显著，能
有效缓解中医症状，调节机体的免疫平衡及细胞因子水平，减轻炎性反应，提高妊娠成功率，值得临床推广。
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　　妊娠是一种半同种移植，在母体免疫功能的作
用下，确保母体免于外来微生物侵犯，并且对体内胚

胎不予排斥，从而保证妊娠的正常进行［１］。研究发

现，母体的血清内免疫封闭抗体（ＢＡ）不足能引起流
产，而ＢＡ为人类的白细胞抗原及滋养层、淋巴细胞
交叉反应抗原等相关因素，对母体的免疫系统进行

刺激后出现的一类ＩｇＧ型抗体，在正常妊娠、产后母
体血清内存在分布，封闭抗体和反复性流产的关系

是临床医学研究的重点、热点［２３］。而反复性流产是

指连续出现≥３次自然流产，发生率较低，但对女性
的身心健康及生命质量存在严重影响［４］。中医学针

对ＢＡ不足引起的复发性流产尚无明确记载，但认
为其与中医滑胎相符，且多认为封闭性抗体不足引

起的自然流产病机主要为肾虚，补肾为治疗第一大

法，妇女流产是因为冲任瘀阻，使冲任不能畅通，以

致胚胎不能从母体得到养分，因而胎动不安，甚至发

生滑胎，故在保胎时宜配伍活血养胎［５］。采用中医

药治疗为患者提供了方便，节省了投入，同时克服了

主动免疫疗法治疗本病时存在的传播传染性疾病、

促进肿瘤的移植物抗宿主反应等潜在的风险。基于

此，本研究对中药补肾活血方联合穴位贴敷治疗封

闭抗体阴性复发性流产的疗效进行分析，探讨其对

患者白细胞介素细胞１０（ＩＬ１０）、转化生长因子β１
（ＴＧＦβ１）指标的影响。报道如下。
１　资料与方法
１１　一般资料　选取２０１４年５月至２０１７年５月
期间在我院接受诊治的１００例封闭抗体阴性复发性
流产患者作为研究对象，根据随机数表法分为对照

组、观察组，每组 ５０例。对照组患者年龄 ２２～４０
岁，平均年龄（２８５±４１）岁；自然流产２～６次，平
均流产（３６±０８）次。观察组患者年龄２１～４０岁，
平均年龄（２８７±３８）岁；自然流产２～６次，平均流
产（３５±１０）次。２组患者基本资料比较，差异无
统计学意义（Ｐ＞００５），具有可比性。
１２　诊断标准　１）合并伴有停经史，妊娠早期可能
有妊娠反应史，甚至有先兆流产史，但随胚胎的死

亡，妊娠初期的怀孕征象逐渐消退等；２）阴道出血，
呈暗红色；３）子宫颈口闭合，子宫小于停经月份。
１３　纳入标准　１）所有入选对象均存在≥２次自
然流产既往史［６］；夫妻经影像学检查显示染色体核

型正常；２）影像学检查显示子宫的解剖结构正常；机
体的内分泌水平表现正常；３）优生４项显示阴性，且
宫颈的分泌物衣原体及支原体显示阴性［７］。

１４　排除标准　１）其他相关免疫因素异常引起的
封闭抗体阴性复发性流产；２）感染性疾病、精神疾病
及血液系统疾病；３）伴有药物过敏史，易过敏体质；
４）伴有严重的糖尿病、贫血及高血压等相关全身性
疾病。

１５　脱落与剔除标准　非自愿参与本次研究的患
者。

１６　治疗方法
１６１　对照组　对照组患者采用中药补肾活血方
治疗，方内组成为：菟丝子、桑寄生、续断、杜仲、白

芍、生地黄、当归、川芎、丹参、益母草、白术、黄芪、柴

胡、黄芩等药材，服用前水煎煮至２００ｍＬ，１剂／ｄ，分
为早晚２次服用，持续治疗３个月。
１６２　观察组　观察组患者采用中药补肾活血方
联合穴位贴敷治疗，其中中药补肾活血方同对照组，

而穴位贴敷则是将菟丝子、桑寄生、杜仲、山茱萸及

女贞子５味中药材进行加工为细末，每天进行新鲜
配制，以蜂蜜作为溶剂入基质，并适当调成糊状，制

作成直径约１ｃｍ的药丸，将其贴敷在患者的双侧太
冲穴及双侧涌泉穴，２次／ｄ，４～６ｈ／次，持续治疗３
个月。

１７　观察指标　观察并比较２组患者治疗前后中
医症候积分、ＩＬ１０、ＴＧＦβ１表达水平变化及封闭抗
体转阳率、妊娠结局。１）中医症候积分：参照《中药
新药临床研究指导原则》内相关中医证候积分标准

进行评估［８］，包括阴道出血、烦躁易怒、头晕耳鸣、小

腹坠痛等相关症状，应用０、２、４、６分的等级评分法
进行计算，评分越高表示症状越严重。２）ＩＬ１０、
ＴＧＦβ１：所有患者在治疗前后的早晨空腹状态下抽
取３ｍＬ静脉血，经３０００ｒ／ｍｉｎ离心操作１０ｍｉｎ，合
理分离血清，应用酶联免疫吸附法检测血清 ＩＬ１０、
ＴＧＦβ１表达水平，所有操作均严格参照说明书执
行［９］。３）封闭抗体转阳：所有患者在治疗后接受封
闭抗体复查，应用酶联免疫吸附法对封闭抗体进行

检测，若封闭抗体３项内出现２项转阳则认为是封
闭抗体转阳［１０］。４）妊娠结局：包括稽留流产、胎儿
畸形引产、中期流产、早产分娩及足月分娩。
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１８　疗效判定标准　根据《中药新药临床研究指导
原则》内相关疗效判定标准进行评估，痊愈：治疗后

患者的症状及体征基本消失或完全消失，中医症候

积分降低≥９５０％；显效：治疗后患者的症状及体征
改善显著，中医症候积分降低 ７００％～９４０％；好
转：治疗后患者的症状及体征有所改善，中医症候积

分降低３００％～６９００％；无效：治疗后患者的症状
及体征无变化或加重，中医症候积分降低＜３００％。
１９　统计学方法　Ｅｘｃｅｌ建立数据库，采用 ＳＰＳＳ
２２０软件包校对全组数据，计量资料以（珋ｘ±ｓ）描
述，行ｔ检验；计数资料用例（ｎ）、占比（％）描述，行
χ２检验，设置检验水准α＝００５，以Ｐ＜００５为差异
有统计学意义。

２　结果
２１　中医症候积分　２组患者治疗前的中医证候
积分差异无统计学意义（Ｐ＞００５）；治疗后，２组患
者的中医证候积分均低于治疗前，且观察组低于对

照组，差异有统计学意义（Ｐ＜００５）。见表１。

表１　２组患者治疗前后中医证候积分比较（珋ｘ±ｓ，分）

组别 中医证候积分

对照组（ｎ＝５０）
　治疗前 １５７±６３
　治疗后 ９３±３２
观察组（ｎ＝５０）
　治疗前 １５５±６１
　治疗后 ５２±２６△

　　注：与对照组比较，△Ｐ＜００５

２４　妊娠结局　观察组患者妊娠成功率 ８２０％
（４１／５０）高于对照组的６２０％（３１／５０），差异有统计
学意义（Ｐ＜００５）。见表３。

表２　２组患者治疗前后血清ＩＬ１０、
　　ＴＧＦβ１表达水平比较（珋ｘ±ｓ）

组别 ＩＬ１０（ｐｇ／ｍＬ） ＴＧＦβ１（ｇ／Ｌ）

对照组（ｎ＝５０）
　治疗前 ７４±２３ ３２５±４４
　治疗后 ９６±２８ ５１３±５５

观察组（ｎ＝５０）
　治疗前 ７６±２５ ３２４±４３
　治疗后 １１９±３０△ ６７４±５６△

　　注：与对照组比较，Ｐ＜００５；治疗后与对照组比较，△Ｐ＜００５

２２　血清ＩＬ１０、ＴＧＦβ１表达水平　２组治疗前的
血清指标（ＩＬ１０、ＴＧＦβ１）差异无统计学意义（Ｐ＞
００５）；治疗后，２组患者的血清 ＩＬ１０、ＴＧＦβ１表达
水平均高于治疗前，且观察组高于对照组，差异有统

计学意义（Ｐ＜００５）。见表２。
２３　封闭抗体转阳率　治疗后对照组患者封闭抗
体转阳３１例，转阳率是６２０％；观察组患者治疗后
封闭抗体转阳４２例，转阳率是８４０％。治疗后观察
组患者封闭抗体转阳率高于对照组，差异有统计学

意义（χ２＝６１３９，Ｐ＝００１３）。
３　讨论

复发性流产病因较为复杂，多认为与染色体异

常及免疫功能异常、母体生殖道异常、生殖道感染及

母体内分泌异常等因素有关，且封闭抗体阴性在复

发性流产发生过程中具有重要参与，而封闭抗体阴

性主要为免疫失调引起［１１１２］。研究显示，封闭抗体

能抑制自身免疫反应，将胎盘的滋养细胞、母体淋巴

细胞反应关闭预防 Ｔ淋巴细胞对胎儿抗原进行识
别，进而抑制细胞毒性Ｔ淋巴细胞攻击胚胎免疫，对
胎儿进行保护，并维持正常妊娠［１３１４］。

正常妊娠为半同种移植过程，妊娠女性的自身

免疫系统易出现适应性改变，且对宫内胚胎无排斥

影响。研究发现，若孕妇的免疫调节、抑制细胞平衡

失调，母体识别胚胎父系抗原产生异常而出现免疫

低反应性，造成母体的封闭抗体不足，产生免疫排斥

反应，引起流产［１５］。目前，临床治疗封闭抗体缺乏

引起的复发性流产多以免疫疗法、中西医结合治疗

为主，其中免疫疗法能诱导抗体释放，进而有效治疗

复发性流产，但疗效欠佳；且部分患者认为免疫疗法

较为痛苦，治疗后具有较高的复发风险，故针对反复

的多次流产，仅用单独的治疗方法难以使患者维持

良好的形态接受治疗，需积极寻找联合方法实现治

疗效果［１６］。

中医学认为复发性流产属于“滑胎”等范畴，多

由于肾气虚弱、胎失所养、气血两亏及冲任不固等因

素有关，且肾虚无力能引起胎元不固，造成胎漏及胎

动不安等情况，重者出现滑胎［１７］。而瘀血内阻为滑

胎主要原因，且瘀血贯穿于滑胎全过程病理改变，是

表３　２组患者妊娠结局比较［例（％）］

组别 稽留流产 胎儿畸形引产 中期流产 早产 足月分娩 妊娠成功率

对照组（ｎ＝５０） ５（１００） １（２０） ３（６０） １０（２００） ３１（６２０） ３１（６２０）
观察组（ｎ＝５０） ４（８０） ０（００） ０（００） ５（１００） ４１（８２０） ４１（８２０）

　　注：与对照组比较，Ｐ＜００５
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滑胎的基本病机之一，故冲任损伤及肾虚无力为滑

胎之本，治疗需辅以补肾、活血之药。补肾活血方是

在复发性流产病因、病机基础上，拟定的存在补肾活

血功效的中药方剂，在治疗复发性流产方面具有较

高的应用价值。方内菟丝子能平补肝肾及滋阴固

阳、益精填髓［１８］；而桑寄生能溢血脉、助筋骨，主治

妊娠血不止，能令胎牢固；桑寄生与菟丝子两药相

随，能提高补肾安胎功效；辅以续断、杜仲，能益母壮

胎及补肝益肾，促使冲任得固而安胎；加以益母草及

丹参能达到活血散瘀及清热凉血效果；加用当归能

补血、活血及安胎，配以川芎能活血祛瘀及行气开

郁，而气行则血行，活血祛瘀则胎有所养；再辅以白

芍能养血柔肝及调经安胎；而生地黄能补肾及凉血

补血、清热解毒；加上白术、黄芩、黄芪及柴胡能益

气、安胎；诸药共奏补肾活血、清热安胎及益气养血

等功效［１９］。而穴位贴敷能作用在人体相应穴位，通

过药物刺激穴位作用，加上药物自身作用，能经多种

治疗因素的互相影响及作用、互补，共同发挥治疗作

用［７］。太冲穴是足厥阴肝经的输穴、原穴，是疏肝

理气的第一要穴；而涌泉穴是足少阴肾经的井穴，是

补肾要穴；辅以菟丝子、桑寄生、杜仲、山茱萸及女贞

子等药物，能达到内外兼治作用，进而固肾气、疏肝

气，发挥安胎作用［２０］。本研究结果显示，治疗后观

察组患者中医证候积分及血清 ＩＬ１０、ＴＧＦβ１改善
效果均优于对照组，且封闭抗体转阳率、妊娠成功率

均高于对照组；提示中药补肾活血方联合穴位贴敷

治疗封闭抗体阴性复发性流产效果显著，不能有效

缓解症状及体征，减轻炎性反应，调节机体细胞因子

水平，提高妊娠成功率。但本研究存在一定局限性，

选取样本量较少，未对患者用药安全性进行分析，且

随机分组可能导致研究结果出现一定偏倚，后面可

增加样本量进行深入性研究。

综上所述，中药补肾活血方联合穴位贴敷治疗

封闭抗体阴性复发性流产的疗效显著，能有效缓解

中医症状，调节机体的免疫平衡及细胞因子水平，减

轻炎性反应，提高妊娠成功率，值得临床推广。
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［Ｊ］．河北医药，２０１４，３６（１）：１０３１０４．

［１６］田春漫，陈波．固肾安胎丸联用黄体酮对先兆流产患者血清 β

ＨＣＧ，Ｐ，Ｅ２和ＣＡ１２５水平的影响［Ｊ］．中国中药杂志，２０１６，４１

（２）：３２１３２５．

［１７］贺冰，匡丽君．寿胎丸加减联合强的松治疗不明原因复发性流

产的临床观察［Ｊ］．中国民族民间医药杂志，２０１３，２２（１６）：７５．

［１８］黄琳，胡素云，黄丽娟，等．脂肪乳替代免疫球蛋白在自然杀伤

细胞升高导致复发性流产孕妇中的疗效观察［Ｊ］．生殖与避孕，

２０１４，３４（５）：４０６４０９．

［１９］刘娟，梁瑞宁，范培．补肾活血法对多囊卵巢综合征并复发性流

产患者早期自然流产影响的临床观察［Ｊ］．中国妇幼保健，

２０１３，２８（１２）：１１５０１１５１．

［２０］梁海亚，周建平，赵珊琼．中药穴位贴敷联合心理干预对复发性

流产妊娠患者焦虑情绪的影响［Ｊ］．浙江中医杂志，２０１６，５１

（６）：４３２４３３．

（２０１８－０１－０１收稿　责任编辑：徐颖）

·７２４１·世界中医药　２０１８年６月第１３卷第６期


