
临 床 研 究

272023 年总第 55 卷第 3期

早期先兆流产是指发生在怀孕12周内的流产，

发生率为25%~40%，主要表现为阴道少量出血，多

为暗红色或血性白带，伴下腹坠痛、腰骶疼痛等症

状，妇科检查示宫口未开，无妊娠组织物排出，子宫

大小和孕周相符[1]。早期先兆流产病因复杂，目前临

床主要予常规保胎治疗，主要选择孕激素类药物如

地屈孕酮、黄体酮，对降低流产风险有一定的作用，

但确切疗效仍存在争议[2]，部分患者治疗后病情继续

进展，出现出血量逐渐增多、下腹部和腰部酸痛加剧

等症状，转为难免流产、不全流产或稽留流产等不良

妊娠结局[3]。中医治疗先兆流产有着悠久的历史和

独特的见解，积累了丰富的治疗经验。

中医学认为，肾为先天之本，主生殖，肾气旺盛、

肾精充沛是胚胎发育的必要基础，肾气虚衰必然造成

胎动不安，因此肾虚是先兆流产的根本病机，从补肾论

治本病效果确切[4-5]。补肾安胎饮出自《中医妇科治疗

学》，化裁自《医学衷中参西录》中的“寿胎丸”，加味补

肾安胎饮为宜兴市中医医院妇产科防治早期先兆流产

的经验方，其在补肾安胎饮基础上加桑寄生、巴戟天两

味入肝肾药物，以增强补益肝肾、安胎之效，临床疗效

显著。本研究观察了在地屈孕酮治疗基础上加用加味

补肾安胎饮对早期先兆流产患者中医证候积分、妊娠

结局以及血清β-人绒毛膜促性腺激素（β-HCG）、雌

二醇（E2）、孕酮（P）、T淋巴细胞亚群等的影响，并与单

用地屈孕酮治疗的对照组进行疗效比较，现报道如下。

1 临床资料

1.1  一般资料  选取2019年9月至2021年8月在

宜兴市中医医院妇产科确诊为早期先兆流产辨证属

肾虚证的患者92例，用信封法随机分为治疗组与对

照组，每组46例。治疗组年龄22～35岁，平均年龄

（28.20±4.18）岁；停经天数40～69 d，平均停经天数

（48.13±6.05）d；10例有流产史，其中流产1次7例，

流产≥2次3例。对照组年龄22～37岁，平均年龄

（28.39±4.20）岁；停经天数40～70 d，平均停经天数

“加味补肾安胎饮”对肾虚型早期先兆流产患者
性激素水平及免疫功能的影响

——附46例临床资料
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摘  要  目的：观察在地屈孕酮治疗基础上加用加味补肾安胎饮对早期先兆流产患者性激素水平、免疫功能、保胎成功

率等指标的影响。方法：将92例肾虚型早期先兆流产患者随机分成治疗组与对照组，每组46例。对照组予地屈孕酮口服，

治疗组在对照组治疗的基础上加用加味补肾安胎饮中药汤剂，2组疗程均为2周。观察并比较2组患者治疗前后中医证候积

分、性激素[β-人绒毛膜促性腺激素（β-HCG）、雌二醇（E2）、孕酮（P）]水平、T淋巴细胞亚群（CD4+、CD8+）比例及CD4+/
CD8+比值变化情况，疗程结束后比较2组患者临床疗效，随访统计2组患者保胎成功率。结果：治疗后2组患者阴道出血、

下腹坠痛、双膝酸软、倦怠乏力等中医证候积分均较治疗前明显降低（P＜0.05），治疗组明显低于对照组（P＜0.05）。治疗

后2组患者血清β-HCG、E2、P水平均较治疗前明显升高（P＜0.05），治疗组明显高于照组（P＜0.05）。治疗后2组患者

CD8+  T淋巴细胞亚群比例较治疗前明显升高（P＜0.05），治疗组明显高于对照组（P＜0.05）；治疗后 2组患者CD4+  T
淋巴细胞亚群比例、CD4+/CD8+比值均较治疗前明显降低（P＜0.05），治疗组明显低于对照组（P＜0.05）。治疗组临床

总有效率为93.48%，明显高于对照组的 78.26%（P＜0.05）。治疗组保胎成功率为93.48%，明显高于对照组的 76.09%
（P＜0.05）。结论：在地屈孕酮治疗基础上加用加味补肾安胎饮能明显缓解早期先兆流产患者临床症状，具有较好的保胎

作用，其机制与改善性激素水平以及免疫状态、免疫耐受有关。
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（47.47±5.90）d；9例有流产史，其中流产1次6例，

流产≥2次3例。2组患者年龄、停经时间等一般资

料比较，差异均无统计学意义（P＞0.05），具有可比

性。本研究经宜兴市中医医院伦理委员会审查通过

（批件号：20190815）。

1.2  诊断标准

1.2.1  西医诊断标准  按照《妇产科学》[6]中早期先

兆流产诊断标准：有阴道少量出血、下腹痛等症状；

实验室尿妊娠试验阳性；有停经史，且停经时间不超

过12周；妇科检查子宫颈口未开，子宫体软，B超提

示子宫大小、孕囊情况与孕周相符。

1.2.2  中医诊断标准  按照《中医妇科学》[7]中肾虚

型早期先兆流产诊断标准。主症：阴道少量出血，色

黯淡且质薄，下腹坠痛。次症：双膝酸软，夜尿频繁，

倦怠乏力，头晕耳鸣。舌脉：舌质淡、苔白，脉沉细而

滑。具备全部主症及2项次症，结合舌脉即可诊断。

1.3  纳入标准  符合早期先兆流产西医诊断标准和

肾虚型早期先兆流产中医诊断标准；年龄22～40岁，

停经天数40 d~10周；经过必要沟通，患者及配偶/家属

在知情前提下自愿参与本研究，并签署知情同意书。

1.4  排除标准  患异位妊娠或者葡萄胎者；染色体

异常者；合并心脑血管疾病、恶性肿瘤、肝肾功能不

全、严重营养不良、精神疾病、肢体创伤或子宫肌瘤、

子宫畸形等的患者。

2 治疗方法

所有患者均接受常规保胎治疗，包括绝对卧床休

息、严禁性生活、避免剧烈活动、饮食营养清淡、保持

心情舒畅、口服叶酸片和维生素E等。

2.1  对 照 组  予 地 屈 孕 酮（达 芙 通，荷 兰

Abbott  Biologicals  B.V.生产，国药准字20170221，规

格：10 mg×20片）口服治疗，首日剂量为20 mg/次，2

次/d，次日开始以每8 h口服10 mg维持用药。

2.2  治疗组  在对照组治疗的基础上加用加味补

肾安胎饮中药汤剂口服。药物组成：人参10 g，白

术10 g，杜仲10 g，益智仁10 g，阿胶10 g（烊化），

艾叶10 g，菟丝子10 g，补骨脂10 g，续断15 g，桑寄

生15 g，巴戟天15 g。腰痛明显者，加狗脊10 g ；脘

腹胀满便溏者，加山药10 g、茯苓10 g。中药汤剂由

宜兴市中医医院中药房统一煎制。每日1剂，水煎

400 mL，分2次温服。

2组疗程均为2周。

3 疗效观察

3.1  观察指标 

3.1.1  中医证候积分  按照《中药新药临床研究指

导原则（试行）》[8]中的中医证候量化评分标准，分别

于治疗前后评估2组患者中医证候积分。阴道出血、

下腹坠痛、双膝酸软、倦怠乏力4项中医证候按严重

程度无、轻、中、重分别计0、2、4、6分。

3.1.2  性激素水平  于治疗前后采用酶联免疫吸

附（ELISA）法分别检测2组患者血清β-HCG、

E2、P水平。

3.1.3  免疫功能指标  于治疗前后采用流式细胞仪

分别检测2组患者血清T淋巴细胞亚群（CD4+、CD8+）

比例，并计算CD4+/CD8+比值。

3.1.4  保胎成功率  随访至2组患者妊娠结束，记录

分娩、流产情况，统计保胎成功率，以孕28周+分娩

为保胎成功。

3.2  疗效判定标准  参考《中医病证诊断疗效标

准》[9]拟定疗效判定标准。痊愈：治疗5 d后阴道出

血、下腹坠痛和腰部酸痛等症状消失，B超提示子

宫大小、胚胎发育情况和孕周相符，孕12周胎儿正

常发育；显效：治疗1周后阴道出血症状消失，下腹

坠痛和腰部酸痛等症状显著减轻或基本消失，B超

提示子宫大小、胚胎发育情况与孕周相符，孕12周

胎儿正常发育；有效：治疗10 d后阴道出血症状消

失，下腹坠痛和腰部酸痛等症状有一定改善，B超

提示子宫大小、胚胎发育情况和孕周大致相符，孕

12周胎儿正常发育；无效：治疗超过10 d后阴道出

血症状仍未消失，下腹坠痛和腰部酸痛症状无明显

改善，B超提示子宫大小、胚胎发育情况与孕周大

致相符或偏小，孕12周胎儿发育不良或停止发育

或流产。

3.3  统计学方法  采用效能分析和样本量（PASS）

软件进行样本量估算，设定α=0.05，1-β=0.80。根

据以往治疗情况和临床经验，按两样本均数比较公

式计算出所需样本量为每组37例，因考虑有脱落

病例，故增加20%样本量，扩大样本量为92例。应

用SPSS  22.0统计软件对数据进行统计分析。计数

资料用例或%表示，组间比较采用χ2检验；等级资

料比较采用秩和检验；所有计量资料均满足正态分

布，采用（x-±s）表示，组间比较采用成组t检验，组

内比较采用配对t检验。以P＜0.05为差异有统计

学意义。

3.4  治疗结果

3.4.1  2组患者治疗前后中医证候积分比较  治疗

前2组患者阴道出血、下腹坠痛、双膝酸软、倦怠

乏力等中医证候积分比较，差异均无统计学意义

（P＞0.05）；治疗后2组患者上述积分均较治疗

前明显下降（P＜0.05），治疗组明显低于对照组

（P＜0.05）。见表1。
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3.4.2  2组患者治疗前后性激素

水平比较  治疗前2组患者血清

β-HCG、E2、P水平比较，差异均

无统计学意义（P＞0.05）；治疗

后2组患者上述指标均较治疗前

明显升高（P＜0.05），治疗组明

显高于照组（P＜0.05）。见表2。

3.4.3  2组患者治疗前后免疫功

能指标比较  治疗前2组患者血

清CD4+、CD8+  T淋巴细胞亚群

比例、CD4+/CD8+比 值比 较，差

异均无统计学意义（P＞0.05）。

治 疗 后2组 患 者CD8+  T淋 巴

细胞亚群比例较治疗前明显升

高（P＜0.05），治疗组明显高于

对照组（P＜0.05）；治疗后2组

患者CD4+  T淋巴细胞亚群比例、

CD4+/CD8+比值均较治疗前明显

下降（P＜0.05），治疗组明显低

于对照组（P＜0.05）。见表3。

3.4.4  2组 患 者 临 床 疗 效 比

较  治疗组总有效率为93.48%，明

显高于对照组的78.26%（P＜0.05）。

见表4。

3.4.5  2组患者 保 胎 成 功率比

较  治疗组顺利分娩43例（其

中足月分娩38例，早产5例），流产3例（其中2例为

早期流产，1例为晚期流产），保胎成功率为93.48%

（43/46）。对照组顺利分娩35例（其中足月分娩30

例，早产5例），流产11例（其中8例为早期流产，3

例为晚期流产），保胎成功率为76.09%（35/46）。

治疗组保胎成功率明显高于对照组（P＜0.05）。

4 讨论

先兆流产的病因复杂多样，其中内分泌异常、

免疫紊乱和子宫解剖结构异常是临床较为常见的

病因。近年来随着女性职场压力和生活压力的增

加，精神心理因素及环境污染因素等导致早期先兆

流产的现象愈发多见。地屈孕酮是临床治疗早期

先兆流产的常用孕激素药物，能改善患者内分泌激

素水平，对维持妊娠具有重要意义[10]，但仍有部分

患者保胎效果不尽理想，且可能引起皮肤红肿和瘙

痒等不良反应。

先兆流产可归属于中医学“胎动不安”“胎漏”

等范畴，对该病的阐述可追溯至《脉经》和《诸病源

候论》。肾主生殖，为先天之本，人体脏腑阴阳与肾

中阴阳的濡润温煦密不可分，肾气旺盛是女子胞宫

发育和胎儿孕育的重要基础。本病的病机为女子素

体阳虚，命火不足，或婚后房事不节，情志不调，精

气耗损，损伤肾气，肾脉与冲任二脉紧密联系，导致

肾虚冲任不固，气血不调，胎失所系，胎元不固，胎漏

下血。由此可见，肾气虚衰是导致胎动不安的关键

病机，也是导致反复流产的重要病因，故笔者团队以

补肾安胎为主要治则，拟加味补肾安胎饮治疗本病。

本方为笔者团队长期临床用于治疗肾虚滑胎、妊娠

下血、胎动不安、胎萎不长等病的经验方，方中人参、

白术药对配伍共为君药，使脾胃得益，气血化生有

源，养胎安胎，起到健脾益气安胎的功效；杜仲、菟丝

子、续断、桑寄生均入肝肾，共为臣药，补肝益肾、安

胎止血、益肾精、强筋骨；益智仁、巴戟天和补骨脂暖

肾固精、补肾助阳，共为佐药；阿胶、艾叶补血养血、

止血、暖宫安胎，共为使药。现代药理学研究证实，

续断、杜仲两种药物治疗先兆流产具有多成分多靶

点的药理作用机制，可调节雌激素分泌，促进补体、

血管内皮细胞生成[11] ；菟丝子通过调节Th1/Th2细胞

表1  治疗组与对照组患者治疗前后中医证候积分比较（x-±s）      单位：分

组别 例数 时间 阴道出血 下腹坠痛 双膝酸软 倦怠乏力

治疗组 46
治疗前 4.03±0.57 2.76±0.51 2.70±0.54 2.81±0.57

治疗后 0.67±0.16#* 0.66±0.20#* 0.62±0.18#* 0.76±0.24#*

对照组 46
治疗前 4.06±0.60 2.75±0.46 2.68±0.55 2.79±0.61

治疗后 1.13±0.25# 0.92±0.28# 1.07±0.29# 1.24±0.35#

注：与本组治疗前比较，#P＜0.05；与对照组治疗后比较，*P＜0.05。

表2  治疗组与对照组患者治疗前后性激素水平比较（x-±s）
组别 例数 时间 β-HCG/（IU/L） E2/（ng/L） P/（μg/L）

治疗组 46
治疗前 8 514.71±780.19 1 103.29±234.12 39.73±7.72

治疗后 148 506.50±7 351.60#* 2 281.59±466.81#* 47.26±9.50#*

对照组 46
治疗前 8 390.54±751.24 1 085.74±216.38 39.62±7.58

治疗后 117 538.26±5 970.38# 1 736.82±372.07# 43.40±9.17#

注：与本组治疗前比较，#P＜0.05；与对照组治疗后比较，*P＜0.05。

表3  治疗组与对照组患者治疗前后免疫功能指标比较（x-±s）
组别 例数 时间 CD4+ T淋巴细胞亚群比例/% CD8+ T淋巴细胞亚群比例/% CD4+/CD8+比值

治疗组 46
治疗前 42.29±4.90 24.80±4.26 1.71±0.44

治疗后 35.60±4.13#* 28.62±4.51#* 1.25±0.32#*

对照组 46
治疗前 42.43±4.86 24.53±4.35 1.73±0.41

治疗后 38.15±4.27# 26.57±4.40# 1.44±0.35#

注：与本组治疗前比较，#P＜0.05；与对照组治疗后比较，*P＜0.05。

表4  治疗组与对照组患者临床疗效比较

组别 例数 痊愈/例 显效/例 有效/例 无效/例 总有效率/%

治疗组 46 14 17 12 3 93.48#

对照组 46 10 12 14 10 78.26

注：与对照组比较，#P＜0.05。
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因子平衡，改善先兆流产模型大鼠的妊娠结局[12] ；杜

仲、菟丝子、巴戟天的提取物具有免疫调节、增强免

疫功能的作用[13-14]。

β-HCG、E2、P是孕妇维持妊娠的必备性激素，且

与先兆流产发生密切相关，对β-HCG、E2、P水平的检

测有助于临床诊断先兆流产和预测其发生风险[15-16]。

此外有报道指出，早期先兆流产患者机体处于免疫紊

乱状态，可表现为CD4+  T淋巴细胞增加和CD8+  T淋巴

细胞减少。CD4+  T淋巴细胞增加可增强母体细胞免

疫功能，导致胚胎免疫排斥反应增强，不利于继续妊

娠[17] ；CD8+  T淋巴细胞是起免疫负调节的杀伤、抑制

性T细胞，能抑制CD4+  T淋巴细胞介导的超敏反应，减

轻对胚胎的排斥反应，有利于继续妊娠。

本研究结果显示，治疗后2组患者阴道出血、下

腹坠痛、双膝酸软、倦怠乏力等症状均较治疗前明

显改善，血清β-HCG、E2、P水平明显提高，表明2种

治疗方案在缓解临床症状和改善内分泌激素水平

方面均有积极效果，均有利于早期先兆流产患者维

持妊娠和降低流产风险。治疗组临床症状、性激素

水平改善程度显著优于对照组，临床总有效率明显

高于对照组，表明与单用地屈孕酮治疗相比，联合

加味补肾安胎饮在缓解临床症状、改善内分泌激素

水平和增益临床疗效方面更有优势。治疗后2组患

者CD8+  T淋巴细胞亚群比例明显升高，CD4+  T淋巴

细胞亚群比例、CD4+/CD8+比值均较治疗前明显下

降，表明2种治疗方案均能改善免疫状态，减轻机体

对胚胎的排斥反应，有利于维持妊娠。治疗后治疗

组CD8+  T淋巴细胞亚群比例明显高于同期对照组，

CD4+  T淋巴细胞亚群比例、CD4+/CD8+比值均明显低

于同期对照组，妊娠随访结果显示治疗组保胎成功

率明显高于对照组，表明与单用地屈孕酮治疗相比，

加用加味补肾安胎饮能改善免疫状态和免疫耐受，

为胎儿的继续生长提供更有利条件，表现出更好的

保胎效果。

综上，在地屈孕酮治疗基础上加用加味补肾安

胎饮能明显缓解早期先兆流产患者临床症状，具有

较好的保胎作用，其机制与改善性激素水平以及免

疫状态和免疫耐受有关，值得进一步研究。本研究

的不足主要体现在样本量偏少，可能对数据结论造

成一定干扰和偏倚，后续将继续收集病例，并进行基

础研究以挖掘加味补肾安胎饮调节性激素和CD4+、

CD8+  T淋巴细胞比例的具体机制，以期为临床推广

提供科学依据。
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