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·临床研究·

低分子肝素对胎儿生长受限孕妇血栓前
状态的改善作用

吴婷，　 罗力冰

深圳市南山区妇幼保健院妇产科， 广东 深圳　 ５１８０００

摘要： 目的　 探讨低分子肝素对胎儿生长受限（ＦＧＲ）孕妇血栓前状态的影响，为其妊娠结局的改善提供参考依

据。 方法　 以 ２０１１ 年 ６ 月至 ２０１４ 年 ４ 月收治的 ７８ 例 ＦＧＲ 孕妇为研究对象，随机分为对照组（３９ 例）和治疗组

（３９ 例）。 对照组采用复方氨基酸、能量合剂及 １０％葡萄糖溶液静脉滴注；治疗组在对照组的基础上皮下注射低分

子肝素 ０􀆰 ３ ～ ０􀆰 ４ ｍｌ ／ ｄ。 两组患者治疗 １ 次 ／ ｄ，１ 周为 １ 个疗程，隔 １ 周进行下 １ 个疗程，连续治疗 ２ 个疗程。 观察

并比较两组孕妇凝血功能及胎儿脐血血流状况、生长状况。 结果　 对照组孕妇腹围、宫高增长情况明显低于治疗

组（Ｐ ＜ ０􀆰 ０５，Ｐ ＜ ０􀆰 ０１）；治疗组胎儿的头围、股骨长及双顶径生长状况显著高于对照组（Ｐ ＜ ０􀆰 ０５，Ｐ ＜ ０􀆰 ０１）。 治疗

后，两组胎儿的脐动脉血流收缩期最大血流速度与舒张末期血流速度比值（Ｓ ／ Ｄ）、阻力指数（ＲＩ）、搏动指数（ＰＩ）均
出现不同程度降低，且治疗组治疗后 Ｓ ／ Ｄ、ＲＩ、ＰＩ 均低于对照组（Ｐ 均 ＜ ０􀆰 ０５）。 两组治疗后血小板计数、凝血酶原

时间均增高，且治疗组治疗后高于对照组（Ｐ ＜ ０􀆰 ０１，Ｐ ＜ ０􀆰 ０５）；两组治疗后部分凝血活酶时间均增高，但差异无统

计学意义（Ｐ ＞ ０􀆰 ０５）。 结论　 低分子肝素对 ＦＧＲ 孕妇血栓前状态有一定的改善作用，能促进胎儿生长，且用药相

对安全。
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　 　 胎儿生长受限（ＦＧＲ）是指胎儿体重低于同孕龄

正常胎儿平均体重的两个标准差，足月儿体重低于

２􀆰 ５ ｋｇ，围产儿胎儿死亡率比正常胎儿高约 ５ 倍［１］。
ＦＧＲ 的发病机制与孕妇及胎盘血栓前状态和血栓形

成有关，ＦＧＲ 时孕妇血液处于高凝状态［２］。 临床治

疗方法主要包括静脉滴注复方氨基酸及 １０％葡萄糖

加能量合剂；静脉滴注低分子右旋糖苷加复方丹参注

射液。 其在一定程度上能取得一些疗效，但效果不

佳。 研究表明，低分子肝素可改善孕妇血液高凝状

态，使血液黏稠度减小，增加胎盘血流灌注，促进胎儿

生长发育并使胎龄延长，且低分子肝素不能通过胎盘

屏障，对胎儿不会产生致畸影响［３］。 本研究探讨低

分子肝素对 ＦＧＲ 孕妇血栓前状态的改善效果。

１　 资料与方法

１􀆰 １　 一般资料　 以 ２０１１ 年 ６ 月至 ２０１４ 年 ４ 月我院

进行正规产检并接受诊治的 ７８ 例 ＦＧＲ 患者为研究

对象，按照《妇产科学》 ［４］诊断标准，采用彩超检查并

排除胎儿染色体异常及畸形等因素，且所有患者均无

心血管及血液系统疾病史。 将 ７８ 例患者随机分为对

照组和治疗组，每组 ３９ 例。 两组患者的年龄、孕周、
并发症、妊娠合并症等比较差异无统计学意义（Ｐ 均

＞ ０􀆰 ０５），具有可比性。 见表 １。

表 １　 两组患者一般资料比较　 （ｎ ＝ ３９）

项目 对照组 治疗组 Ｐ 值

年龄（岁，􀭰ｘ ± ｓ） ２８􀆰 ７ ± ３􀆰 ９４ ２９􀆰 ４ ± ４􀆰 ２４ ＞ ０􀆰 ０５
孕周（周，􀭰ｘ ± ｓ） ３２􀆰 １ ± １􀆰 ４４ ３２􀆰 ３ ± １􀆰 ３９ ＞ ０􀆰 ０５
体重（ｋｇ，􀭰ｘ ± ｓ） ５０􀆰 ６ ± ４􀆰 ７２ ５２􀆰 ４ ± ３􀆰 ７７ ＞ ０􀆰 ０５
初产妇 ／ 经产妇（例） ２３ ／ １６ ２２ ／ １７ ＞ ０􀆰 ０５
妊娠剧吐（例） ４ ３ ＞ ０􀆰 ０５
妊娠期糖尿病（例） ２ ２ ＞ ０􀆰 ０５
妊娠期高血压（例） ３ ４ ＞ ０􀆰 ０５
宫内感染（例） ２ １ ＞ ０􀆰 ０５
双胎妊娠（例） １ ２ ＞ ０􀆰 ０５
妊娠合并中度贫血（例） １ １ ＞ ０􀆰 ０５

１􀆰 ２　 治疗方法 　 两组均常规左侧卧位休息，吸氧

２ 次 ／ ｄ，均衡营养，对照组采用复方氨基酸、能量合剂

及 １０％葡萄糖静脉滴注；治疗组在对照组的基础上

皮下注射低分子肝素 ０􀆰 ３ ～ ０􀆰 ４ ｍｌ ／ ｄ。 两组患者治疗

１ 次 ／ ｄ，１ 周为 １ 个疗程，隔 １ 周进行下 １ 个疗程，连
续治疗 ２ 个疗程。
１􀆰 ３　 观察指标　 观察两组胎儿的脐动脉血流收缩期

最大血流速度与舒张末期血流速度比值（Ｓ ／ Ｄ）、阻力

指数（ＲＩ）、搏动指数（ＰＩ）；以彩超检测胎儿生长状况

（包括头围、双顶径、腹围及股骨长），同时监测分娩
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前孕妇的腹围及宫高的增长状况；检测两组患者治疗

前后的凝血功能：部分凝血活酶时间（ＡＰＴＴ）、血小板

计数（ＰＬＴ）、凝血酶原时间（ＰＴ）。
１􀆰 ４　 统计学方法　 采用 ＳＰＳＳ １７􀆰 ０ 软件进行数据分

析；计数资料以率或构成比表示，采用 χ２ 检验；计量

资料以 􀭰ｘ ± ｓ 表示，采用 ｔ 检验。 Ｐ ＜ ０􀆰 ０５ 为差异有统

计学意义。

２　 结　 果

２􀆰 １　 两组孕妇腹围及宫高增长及胎儿生长状况比较

　 对照组孕妇每周腹围、宫高增长情况明显低于治疗

组（Ｐ ＜ ０􀆰 ０１，Ｐ ＜ ０􀆰 ０５）。 治疗组胎儿的头围、股骨长

及双顶径生长状况显著高于对照组（Ｐ ＜ ０􀆰 ０５，Ｐ ＜
０􀆰 ０１）。 见表 ２。
２􀆰 ２　 两组胎儿脐血血流状况的比较 　 两组胎儿的

Ｓ ／ Ｄ、ＲＩ 及 ＰＩ 值，治疗后均出现不同程度降低，且治

疗组治疗后 Ｓ ／ Ｄ、 ＲＩ、 ＰＩ 均低于对照组 （ Ｐ 均 ＜
０􀆰 ０５）。 见表 ３。
２􀆰 ３　 两组凝血功能的比较　 两组治疗后 ＰＬＴ、ＰＴ 及

ＡＴＰＰ 均增高，且治疗组治疗后 ＰＬＴ、ＰＴ 高于对照组

（Ｐ ＜ ０􀆰 ０１，Ｐ ＜ ０􀆰 ０５）。 见表 ４。

表 ２　 两组孕妇每周腹围、宫高增长及胎儿生长情况比较　 （ｎ ＝ ３９，􀭰ｘ ± ｓ）

组别 宫高（ｃｍ） 腹围（ｃｍ） 头围（ｃｍ） 股骨长（ｃｍ） 双顶径（ｃｍ）

治疗组 ０􀆰 ８２ ± ０􀆰 ３３ １􀆰 ２５ ± ０􀆰 ６９ １􀆰 ０５ ± ０􀆰 ３９ ２􀆰 ５３ ± ０􀆰 ５４ ２􀆰 ３９ ± ０􀆰 ７９
对照组 ０􀆰 ５３ ± ０􀆰 ３９ ０􀆰 ７５ ± ０􀆰 ３９ ０􀆰 ７３ ± ０􀆰 ４３ １􀆰 ６９ ± ０􀆰 ８１ １􀆰 ７２ ± ０􀆰 ５８
Ｐ 值 ＜ ０􀆰 ０５ ＜ ０􀆰 ０１ ＜ ０􀆰 ０５ ＜ ０􀆰 ０１ ＜ ０􀆰 ０５

表 ３　 两组胎儿脐血血流状况的比较　 （ｎ ＝ ３９，􀭰ｘ ± ｓ）

组别
Ｓ ／ Ｄ

治疗前 治疗后

ＲＩ
治疗前 治疗后

ＰＩ
治疗前 治疗后

治疗组 ２􀆰 ９２ ± ０􀆰 ５９ ２􀆰 ３１ ± ０􀆰 ４１ ０􀆰 ８１ ± ０􀆰 ２６ ０􀆰 ５２ ± ０􀆰 ０６ １􀆰 ２２ ± ０􀆰 ３６ ０􀆰 ８０ ± ０􀆰 １３
对照组 ２􀆰 ９６ ± ０􀆰 ６２ ２􀆰 ６５ ± ０􀆰 ３９ ０􀆰 ７９ ± ０􀆰 ３１ ０􀆰 ６３ ± ０􀆰 ０５ １􀆰 ２１ ± ０􀆰 ４２ １􀆰 ０９ ± ０􀆰 １８
Ｐ 值 ＞ ０􀆰 ０５ ＜ ０􀆰 ０５ ＞ ０􀆰 ０５ ＜ ０􀆰 ０５ ＞ ０􀆰 ０５ ＜ ０􀆰 ０５

表 ４　 两组孕妇治疗前后凝血功能的比较　 （ｎ ＝ ３９，􀭰ｘ ± ｓ）

组别
ＰＬＴ

治疗前 治疗后

ＰＴ
治疗前 治疗后

ＡＴＰＰ
治疗前 治疗后

治疗组 １８３􀆰 ８９ ± １８􀆰 ９４ ２０７􀆰 ３１ ± １７􀆰 ５７ ９􀆰 ４５ ± ２􀆰 ２６ １０􀆰 ５２ ± １􀆰 ７４ ２５􀆰 ３１ ± ８􀆰 ７５ ２６􀆰 １９ ± ６􀆰 １３
对照组 １８２􀆰 ９６ ± １９􀆰 ６２ １９４􀆰 ６４ ± １５􀆰 ３９ ９􀆰 ４９ ± ２􀆰 ２３ ９􀆰 ５６ ± １􀆰 ８３ ２５􀆰 ２１ ± ７􀆰 ９９ ２６􀆰 ０７ ± ６􀆰 ９４
Ｐ 值 ＞ ０􀆰 ０５ ＜ ０􀆰 ０１ ＞ ０􀆰 ０５ ＜ ０􀆰 ０５ ＞ ０􀆰 ０５ ＞ ０􀆰 ０５

３　 讨　 论

在我国 ＦＧＲ 发病率为 ２％ ～ ６％ ，对胎儿的生长

发育有一定影响，可引起红细胞增多、胎儿窘迫、新生

儿低血糖、胎粪吸入等，严重影响胎儿的发育，对其儿

童期及青春期体能及智能的发育也会产生影响，严重

者甚至造成死亡［５ － ６］。 ＦＧＲ 病因至今尚未完全阐

明，主要包括孕妇因素、胎儿因素及胎盘因素 ３ 个方

面：（１）约 １ ／ ３ 的 ＦＧＲ 是由胎盘血流灌注不足引起，
有效的改变胎盘血流灌注对治疗 ＦＧＲ 至关重要［７］。
怀孕晚期血管内皮生长因子的表达下调，在一定程度

上改变了胎盘血管的构建，影响胎儿血液的供应［８］。
（２）研究表明，在发生 ＦＧＲ 时，胎盘血管硬化且容易

血栓形成，造成血管堵塞，物质转运以及氧的供应受

到一定的阻碍，影响胎儿的生长发育甚至胎盘梗

死［９ － １０］。 （３）随着孕周增加，孕妇血液处于高凝状

态，血小板数量及功能在一定程度上发生变化，ＰＬＴ、
ＰＴ、ＡＴＰＰ 对高凝状态具有一定的提示作用，３ 者数量

偏低，提示患者的凝血功能处于异常状况。 本文治疗

组采用低分子肝素治疗后 ＰＬＴ、ＰＴ 及 ＡＴＰＰ 均有不同

程度的增高，且治疗效果优于对照组。
低分子肝素可以加强抗凝血酶的活性，纠正孕妇

血液凝血机制异常，改善孕妇血液的高凝状态，减轻

纤维蛋白在胎盘绒毛的沉积，促进胎盘血液供应、物
质转运以及氧的供应得到有效改善，进而促进胎儿的

生长及发育［１１ － １２］。 本研究以低分子肝素治疗 ＦＧＲ，
结果显示孕妇的腹围、宫高以及胎儿生长状况得到较

好改善，效果优于对照组；治疗组治疗后胎儿的 Ｓ ／ Ｄ、
ＲＩ 及 ＰＩ 值均明显低于对照组，提示治疗组胎盘血流

灌注改善较好；凝血功能检测显示治疗组凝血异常明

显改善。
因此，低分子肝素治疗可以有效促进胎儿的生

长，提高胎儿的生存率，对孕妇血栓前状态具有良好

的改善作用，且低分子肝素不能通过胎盘屏障，用药

安全、无致畸作用。
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·临床研究·

地诺前列酮栓与米索前列醇促宫颈成熟及引产的
疗效及安全性评估

甄敏

北京市房山区妇幼保健院妇产科， 北京　 １０２４８８

摘要： 目的　 探讨地诺前列酮栓（欣普贝生）与米索前列醇促宫颈成熟及引产的疗效及安全性。 方法　 将 ２０１１ 年

５ 月至 ２０１３ 年３ 月接受引产治疗的 １２０ 例孕妇，随机分为给予后阴道放置欣普贝生的观察组和给予后阴道放置米

索前列醇的对照组，观察宫颈 Ｂｉｓｈｏｐ 评分、引产结局、引产过程中的不良反应。 结果　 观察组治疗后 １２、２４、３６、
４８ ｈ时 Ｂｉｓｈｏｐ 评分、２４ ｈ 内临产率、引产成功率均明显高于对照组（Ｐ ＜ ０􀆰 ０５ 或 Ｐ ＜ ０􀆰 ０１）；用药到临产的时间、总
产程均短于对照组（Ｐ ＜ ０􀆰 ０５）；分娩过程中出血量少于对照组（Ｐ ＜ ０􀆰 ０５）。 两组均出现产道损伤、羊水栓塞、产道

感染和新生儿窒息等不良反应，观察组总的不良反应发生率明显低于对照组（Ｐ ＜ ０􀆰 ０５）。 结论　 欣普贝生能够促

进宫颈成熟、缩短引产时间、提高引产成功率，同时减少不良反应的发生，是安全有效的引产方式。
关键词： 引产术； 地诺前列酮栓； 米索前列醇； 安全性
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　 　 引产是指因母亲或胎儿原因，需要通过人工的方

法诱发子宫收缩而终止妊娠。 妊娠合并肺动脉高压

是孕产妇和围产儿死亡的原因，选择正确方式适时终

止妊娠，可获得较好结局［１］。 宫颈成熟度是决定引

产结局的主要因素。 因此对于宫颈不成熟者，需采取

有效方法来促进宫颈成熟，以保证引产的效果［２］。
前列腺素制剂是广泛用于促进宫颈成熟的药物，其中

米索前列醇是传统制剂，地诺前列酮栓（欣普贝生）
是新型缓控释放制剂。 本研究主要比较欣普贝生与

米索前列醇促宫颈成熟及引产的疗效及安全性。

１　 对象与方法

１􀆰 １　 对象　 将 ２０１１ 年 ５ 月至 ２０１３ 年 ３ 月接受引产

治疗的 １２０ 例孕妇纳入研究，纳入标准：（１）孕 １４ ～
４１ 周，定期在我院进行产前检查；（２）患者要求终止

妊娠，或存在母体因素、胎儿因素不得不中止妊娠，符
合引产指征；（３） 宫颈不成熟，宫颈 Ｂｉｓｈｏｐ 评分 ＜
６ 分，需要接受宫颈成熟的治疗；（４）取得患者知情同

意，签署知情同意书。 １２０ 例患者采用随机数字表法

分为两组，即给予口服米非司酮联合后阴道放置米索

前列醇的对照组和给予口服米非司酮联合后阴道放
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