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寿胎丸加味联合黄体酮及低分子肝素

治疗复发性流产的临床观察
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摘要　目的：探究寿胎丸加味联合黄体酮及低分子肝素治疗复发性流产的临床疗效。方法：选取２０１７年１月至２０１８年
１２月上海中医药大学附属曙光医院收治的符合纳入条件的复发性流产患者７２例作为研究对象，随机分为观察组（ｎ＝
３７）和对照组（ｎ＝３５）。观察组给予寿胎丸加味＋低分子肝素＋黄体酮治疗，对照组给予低分子肝素 ＋黄体酮治疗，２组
患者均同时治疗２周。观察２组患者治疗前、完成治疗后子宫动脉阻力指标如子宫动脉阻力指数（ＲＩ）、收缩期峰值血流／
舒张期末流速比（Ｓ／Ｄ）变化并比较；观察２组患者治疗前、治疗后Ｄ二聚体（ＤＤ）、血小板聚集率、的变化并比较；观察２
组患者治疗前、治疗后在中医证候积分如腰膝酸软、头晕耳鸣、畏寒肢冷、面色晦暗、夜尿频多、舌淡紫暗或瘀斑的变化并

比较；完成治疗后进行安全性评价。结果：１）治疗前２组患者ＲＩ、Ｓ／Ｄ比较，差异无统计学意义（Ｐ＞００５），治疗后２组患
者的ＲＩ、Ｓ／Ｄ水平较治疗前均显著下降（Ｐ＜００５），２组患者比较差异无统计学意义（Ｐ＞００５）。２）治疗前２组患者的Ｄ
Ｄ、血小板聚集率比较，差异无统计学意义（Ｐ＞００５），治疗后２组患者的 ＤＤ、血小板聚集率较治疗前均显著下降（Ｐ＜
００５），２组患者比较差异无统计学意义（Ｐ＞００５）。３）治疗前２组患者腰膝酸软、头晕耳鸣、畏寒肢冷、面色晦暗夜尿频
多、舌淡紫暗或瘀斑的积分比较，差异无统计学意义（Ｐ＞００５），治疗后观察组的中医证候积分均低于对照组（Ｐ＜００５），
２组患者比较差异有统计学意义（Ｐ＜００５）。４）观察组在胃肠道反应、皮疹、荨麻疹的发生率低于对照组，差异有统计学
意义（Ｐ＜００５），而在皮下血肿、牙龈出血方面比较，差异无统计学意义（Ｐ＞００５）。结论：寿胎丸加味联合黄体酮及低分
子肝素能通过降低ＲＳＡ子宫动脉阻力，改善胚胎血液循环，从而降低流产的发生，改善妊娠结局，且安全性。
关键词　寿胎丸；黄体酮；低分子肝素；复发性流产；子宫动脉阻力；中医证候积分；凝血功能；安全性
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　　复发性流产（ＲｅｃｕｒｒｅｎｔＳｐｏｎｔａｎｅｏｕｓＡｂｏｒｔｉｏｎ，
ＲＳＡ）是指与同一性伴侣连续发生２次及以上自然
流产，多在孕 １２周前发病。流行病学调查显示，
３０％左右在受精卵着床后短时间内停育，表现为月
经延迟或经量增多。有典型流产症状如出现停经、

腹痛、阴道出血占 １５％［１］。而流产次数越多，再发

流产的风险也越高。西医认为 ＲＳＡ和解剖因素、遗
传因素、免疫因素、内分泌因素、感染因素、凝血因素

等紧密相关，但仍有４０％的ＲＳＡ病因不明。在发病
机制上目前认为是由于胎盘血供微血栓形成，引起

胎盘血运循环障碍，影响胎儿血氧供应促使胎儿处

于缺氧状态，形成流产［２］。近些年随着环境污染和

社会压力增加，ＲＳＡ发病率有上升趋势，这不仅增加
患者痛苦，也给家庭和谐带来影响，故该病在临床上

逐渐得到重视，治疗方法也趋向丰富化，目前中西医

结合防治 ＲＳＡ为多数医者所采纳。中医在改善症
状、提高疗效、降低流产的发生具有良好的优势。中

医学认为，肾主藏精，为先天之本，是人体生长发育

和生殖根本，肾和冲任胞宫相通。 “胞络者，系于

肾” “冲任之本在于肾，如肾气不足，则冲任不

固”。肾精、肾气和肾中阴阳对子宫和妊娠的生理

病理均有重要影响。因先天禀赋不足、后天房劳过

度、屡孕屡堕，使肾气受损，久之则气血运行不

畅，或产后生活调摄不慎，外邪侵袭，或宫内残

留、瘀血不净，致使血瘀，故 ＲＳＡ和肾虚血瘀紧
密相关。寿胎丸最早记载于 《医学衷中参西录·治

女科方》，乃清代名医张锡纯所创，系治疗滑胎之

验方。本次研究采用寿胎丸联合西药治疗 ＲＳＡ取
得较好疗效，现报道如下。

１　资料与方法
１１　一般资料　选取２０１７年１月至２０１８年１２月
上海中医药大学附属曙光医院收治的符合纳入条件

的复发性流产患者７２例作为研究对象，随机分为观
察组（ｎ＝３７）和对照组（ｎ＝３５）。２组患者年龄、流
产次数、流产周数、停经时间、临床症状比较，差异无

统计学意义（Ｐ＞００５），具有可比性。见表１。本研
究经上海中医药大学附属曙光医院医学伦理委员会

批准（伦理审批号：２０１８０７５６４２）。
１２　诊断标准　西医诊断标准参考《妇产科学》：超
声提示为宫内早孕，流产次数≥２次，夫妇双方染色
体检查正常，无家族遗传史，超声提示无器质性病变

或生殖器官解剖畸形，内分泌检查正常，无生殖道感

染［３］。中医诊断标准参考《中药新药临床研究指导

原则》进行。辨证为“滑胎”，证型为肾虚血瘀证。

主症为屡孕屡堕≥２次，伴有腰膝酸软、头晕耳鸣、
面色晦暗、畏寒肢冷、夜尿频多、舌淡紫暗或瘀斑

等［４］。

１３　纳入标准　１）符合以上诊断标准者；２）年龄
２０～４０岁；３）孕１２周内，超声提示宫内早孕；４）患
者签署知情同意书；５）夫妇双方染色体正常，无家族
遗传史；６）受试前未接受其他治疗方法者。
１４　排除标准　１）存在甲状腺功能减退症、糖尿病
等内分泌异常者；２）有酗酒、过量抽烟等不良嗜好
者；３）不符合以上纳入标准；４）存在全身性疾病，如
极重度贫血、恶性肿瘤等；５）接触化学物质、辐射者；
６）精神异常者，如过度紧张、焦虑、抑郁等；７）染色体
异常者；８）男方精液异常者；９）子宫畸形或存在相关
子宫病变者。

表１　２组患者临床资料比较

组别 年龄（珋ｘ±ｓ，岁） 流产次数（珋ｘ±ｓ，次）流产周数（珋ｘ±ｓ，周） 停经时间（珋ｘ±ｓ，ｄ） 临床症状（例）

腹痛 阴道出血 其他

观察组（ｎ＝３７） ２９８５±３１７ ２９１±０４３ ８１３±１０２ ５６９６±９５３ ３２ ２０ １４
对照组（ｎ＝３５） ２８９４±４１２ ２６７±０５１ ８２４±０９５ ５６７８±８９１ ３０ ２１ １２

·３０５１·世界中医药　２０１９年６月第１４卷第６期



１５　脱落与剔除标准　１）相关资料不全，影响疗
效或安全性判断者；２）依从性差，无法判断疗效者；
３）研究期间服用其他药物者。
１６　治疗方法　观察组给予寿胎丸加味 ＋低分子
肝素＋黄体酮治疗，寿胎丸药物组成有菟丝子２０ｇ、
续断１２ｇ、桑寄生１５ｇ、阿胶９ｇ、黄芩６ｇ、白术９ｇ、
当归１０ｇ。脾虚加党参１５ｇ、茯苓１５ｇ；血热便秘加
生地黄 １０ｇ、苎麻根 １２ｇ；出血量多加仙鹤草
１５ｇ、地榆１２ｇ；早孕反应明显加紫苏梗９ｇ、姜
竹茹９ｇ；伴肝郁加柴胡６ｇ；气虚加黄芪３０ｇ、党
参２０ｇ；纳呆便溏加木香６ｇ、砂仁６ｇ；湿热明显
加米仁１５ｇ；睡眠欠佳加酸枣仁９ｇ、远志６ｇ。中
药由曙光医院中药制剂室提供，水煎２００ｍＬ／袋，
分早晚２次温服。对照组给予低分子肝素＋黄体酮
治疗，达肝素钠注射液 （辉瑞制药有限公司，国

药准字 Ｊ２０１４００２４）５０００ＩＵ，皮下注射，２次／ｄ；
黄体酮注射液 （浙江仙琚制药股份有限公司，国

药准字 Ｈ３３０２０８２８）２０ｍｇ肌注，１次／ｄ。２组患
者均连续治疗２周。
１７　观察指标
１７１　２组患者子宫动脉阻力指标评价　经阴道
进行超声检查，测量子宫动脉血流参数，于宫颈与

宫体交界处两侧显示子宫动脉，调整仪器参数至彩

色多普勒血流充盈良好，将取样框置于子宫动脉彩

色血流最明亮处，取样容积２ｍｍ，调整取样线与
血流方向夹角 （尽量 ＜３０°），获取５个连续稳定，
形态一致的血流频谱波形手动测量３次取平均值，
记录收缩期峰值血流／舒张期末流速比 （Ｓ／Ｄ）、子
宫动脉阻力指数 （ＲＩ）值并纳入数据库。观察 ２
组患者治疗前、完成治疗后 ＲＩ、Ｓ／Ｄ变化并比
较［５］。

１７２　２组患者凝血功能指标比较　观察治疗前、
完成治疗后ＤＤ、血小板聚集率变化并比较。抽取
静脉血，离心５ｍｉｎ，分离血清，采用全自动血凝分析
仪检测以上指标［６７］。

１７３　２组患者中医证候指标积分比较　观察 ２
组患者治疗前、完成治疗后在中医证候腰膝酸软、头

晕耳鸣、畏寒肢冷、面色晦暗、夜尿频多、舌淡紫暗或

瘀斑积分变化并比较。按照症状无、轻度、中度、重

度分别计为０分、１分、２分、３分，分数越高症状越
重［８］。

１７４　２组患者安全性监测　治疗过程中进行血
常规、肝肾功能等安全性指标观察，观察２组患者完
成治疗后在胃肠道反应、皮疹、荨麻疹、皮下血肿、牙

龈出血、肝肾损害、血小板减少情况。

１８　统计学方法　采用 ＳＰＳＳ２２０统计软件进行
数据分析，计数资料用率（％）表示，行 χ２检验。计
量资料用均数±标准差（珋ｘ±ｓ）表示，本研究所有数
据均符合正态分布，用ｔ检验，以Ｐ＜００５为差异有
统计学意义。

２　结果
２１　２组患者子宫动脉阻力指标比较　治疗前２
组患者 ＲＩ、Ｓ／Ｄ比较，差异无统计学意义（Ｐ＞
００５），完成治疗后２组患者的 ＲＩ、Ｓ／Ｄ水平较治疗
前均显著下降（Ｐ＜００５），２组患者比较差异无统计
学意义（Ｐ＞００５）。见表２。

表２　２组患者子宫动脉阻力指标比较（珋ｘ±ｓ）

组别 ＲＩ（双侧之和） Ｓ／Ｄ（双侧之和）

观察组（ｎ＝３７）
　治疗前 １５７±０１４ １９３２±３０５
　治疗后 １０２±００６ １２６７±２４１

对照组（ｎ＝３５）
　治疗前 １４９±０１６ １８４５±２０６
　治疗后 １０３±００５ １１７８±２２５

　　注：与治疗前比较，Ｐ＜００５

２２　２组患者凝血指标比较　治疗前２组患者的
ＤＤ、血小板聚集率比较，差异无统计学意义（Ｐ＞
００５），治疗后２组患者的 ＤＤ、血小板聚集率较治
疗前均显著下降（Ｐ＜００５），２组患者比较差异无统
计学意义（Ｐ＞００５）。见表３。

表３　２组患者凝血指标比较（珋ｘ±ｓ）

组别 ＤＤ（Ｕｇ／ｍＬ） 血小板聚集率（％）

观察组（ｎ＝３７）
　治疗前 ０８６±０２４ ６５６４±４７８
　治疗后 ０３２±００１ ５９５６±２９２

对照组（ｎ＝３５）
　治疗前 ０７５±０１６ ６６８３±４６５
　治疗后 ０２９±００２ ６０４２±３５３

　　注：与治疗前比较，Ｐ＜００５

２３　２组患者中医证候指标积分比较　治疗前２
组患者腰膝酸软、头晕耳鸣、畏寒肢冷、面色晦暗、夜

尿频多、舌淡紫暗或瘀斑的积分比较，差异无统计学

意义（Ｐ＞００５），治疗后观察组的中医证候积分均
低于对照组（Ｐ＜００５），２组患者比较差异有统计学
意义（Ｐ＜００５）。见表４。
２４　２组患者安全性比较　观察组在胃肠道反应、
皮疹、荨麻疹的发生率低于对照组，差异有统计学意

义（Ｐ＜００５），而在皮下血肿、牙龈出血方面比较，
差异无统计学意义（Ｐ＞００５）。见表５。
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表４　２组患者中医证候指标积分比较（珋ｘ±ｓ，分）

组别 腰膝酸软 头晕耳鸣 畏寒肢冷 面色晦暗 夜尿频多 舌淡紫暗或瘀斑

观察组（ｎ＝３７）
　治疗前 ２７９±０４６ ２４５±０３９ ２２５±０２６ ２０３±０３１ １６８±０２５ １２５±０２１
　治疗后 １０１±０３１△ ０９４±０２７△ ０８２±０１９△ ０７８±０１３△ ０７６±０１４△ ０４２±０１２△

对照组（ｎ＝３５）
　治疗前 ２８６±０２５ ２５３±０３７ ２４３±０３５ ２２５±０２９ １７４±０２２ １２３±０１９
　治疗后 ２６９±０３６ ２４２±０３１ ２３７±０２８ ２１３±０２２ １５１±０２３ ０９４±０１４

　　注：组内与治疗前比较，Ｐ＜００５；组间与对照组比较，△Ｐ＜００５

表５　２组患者安全性比较［例（％）］

组别 胃肠道反应 皮疹 荨麻疹 皮下血肿 牙龈出血 肝肾损害 血细胞减少

观察组（ｎ＝３７） ２（５４１） １（２７０） １（２７０） ４（１０８１） ８（２１６２） ０（０００） ０（０００）
对照组（ｎ＝３５） ５（１４２８） ４（１１４３） ４（１１４３） ５（１４２８） ７（２０００） ０（０００） ０（０００）

　　注：与对照组比较，Ｐ＜００５

３　讨论
ＲＳＡ属于中医“滑胎”范畴，记载称“女子肾脏

系于胎，是母之真气，子之所赖也，若肾气亏损，便不

能固摄胎元”。肾藏五脏六腑之精，而精是维持生

命活动基本物质，肾中精气充盛则天癸至，可具生殖

能力，繁殖生命，且肾藏精，精化血，精血能化气载

气。而肾和冲任胞宫紧密相关。“孕妇气充足则胎

气安固，若冲任二经虚损，无故而胎自堕，至下次受

孕亦复如此，数堕胎，则谓之滑胎”。元气即虚，必

不能达于血管，必停留而瘀，血气虚损，不足养荣，其

胎自堕。又久病及肾，久病入络，气虚无力推动血液

运行则脉管不能充盈，形成气虚血瘀，而屡孕屡堕则

肝失疏泄，气机不畅则气滞血瘀［９］。故ＲＳＡ以肾虚
为本，血瘀停滞为标，肾气不足，日久化瘀，血瘀阻

滞，化经乏源则加重肾气虚。

寿胎丸加味由菟丝子、续断、桑寄生、阿胶、黄

芩、白术、当归组成，方中以菟丝子为君，该药有补阳

益阴、固精缩尿、明目止泻作用，性平，温而不燥，得

天地中和之气，为肝脾肾之要药。以续断、桑寄生、

当归、黄芩为臣药，桑寄生性苦、甘，归肝肾经，有补

益肝肾、强筋骨、祛风湿、安胎元作用［１０］。续断味

苦，性微温，具有补益肝肾、强筋续骨、通调血脉功

效，能补肝、强筋骨、定经络、安胎，生新血，破瘀血，

落死胎。当归性温，归心脾经，具有补血和血，调经

止痛，润燥润肠功效，能治一切风、一切血、破恶血，

养新血［８］。黄芩凉血安胎、清热燥湿，是临床上常

用安胎药物。以上药物能加强补益肝肾作用，也能

促进胎元恢复。以阿胶、白术为佐使药。阿胶补血

止血，滋阴润燥，女子以血为本，又以血不足；白术补

脾益气、固表安胎［１１］。现代药理学认为，菟丝子含

有黄酮类、生物碱类、多糖类、挥发油等化合物，黄酮

类对下丘脑垂体性腺轴有重要影响性，能促使大
鼠腺垂体、子宫和卵巢重量增加，能促进 ＨＣＧ含量
增加，增强亲和力，能增强母胎界面免疫，调节ＴＨ１／
ＴＨ２失衡，对生殖内分泌功能调节有重要调节作
用［１２］。桑寄生有类似黄酮类作用；续断中的皂苷

类、生物碱类、挥发油可促使子宫平滑肌松弛，有类

似雌激素和孕激素作用，能减少神经细胞凋亡，促进

成骨细胞增殖作用。阿胶中的蛋白及其降解产物能

提高骨髓造血功能，改善造血环境，增加血小板数

量，扩张血管，缩短凝血酶原时间。当归能补血、抗

凝、抗血栓聚集作用，能调节人体免疫系统，促进吞

噬细胞分泌细胞因子，缓解平滑肌痉挛［１３］。黄芩有

抗免疫反应作用，能减少炎性反应物质释放，同时能

抑制花生四烯诱导血小板聚集，抑制凝血酶诱导纤

维蛋白，产生抗凝血作用。白术能改善血液循环，改

善体液免疫［１４］。研究证实，补肾类药物能促进子宫

和胎盘区域血液循环，改善胎盘绒毛生长发育，阻止

胎盘绒毛因缺血缺氧从子宫壁剥离流产［１５］。

ＲＳＡ患者中约有６６％有血栓倾向，如果孕早期
出现子宫动脉的异常，可引起子宫内膜局部血管化

程度降低，导致血栓形成，内膜容受性下降和宫腔微

环境改变，不利于胚胎着床及妊娠的维持［１６］。本研

究结果显示，治疗后２组患者的 ＲＩ、Ｓ／Ｄ水平较治
疗前均显著下降（Ｐ＜００５）。可见寿胎丸加味联合
西药治疗 ＲＳＡ，可改善患者的子宫动脉的异常，有
助于减少流产的发生。

ＤＤ反映体内继发性纤溶活性强度，其含量高
说明纤维蛋白血栓形成纤溶发生，是机体高凝状态

表现［１７］。ＰＡＦ是凝血功能指标，能反映机体凝血活
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性和纤维蛋白最终形成血栓的危险信号［１８］。本研

究结果显示，观察组和对照组经治疗后，在 ＤＤ、血
小板聚集率下降，这说明寿胎丸加味联合低分子肝

素疗法，能改善细胞凝血活性，促进血液循环，增加

血流量，改善胚胎血运。

以上研究结果显示，寿胎丸联合西药治疗 ＲＳＡ
后，不仅能改善临床症状，且能降低子宫动脉阻力，

改善子宫胎盘的血流灌注，从而增加胚胎供血供氧，

促进胚胎正常发育，故在一定程度上能维持妊娠，改

变妊娠结局，且不良反应低，安全性好。
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