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胎膜早破是指临产前胎膜自然破裂，临床表现为无

征兆阴道排液，不仅可诱发早产，还易增加孕产妇宫内

感染及产褥感染风险，严重影响预后犤１犦。糖皮质激素类

药物地塞米松可有效促进胚胎成熟犤２犦，可加强胎盘内促

肾上腺皮质激素释放激素（ＣＲＨ）的促宫缩作用，缩短分
娩时间，增加了新生儿不良事件发生风险，存在使用限

制犤３犦。黄体酮为孕激素，不仅可纠正内分泌紊乱，还可抑

制地塞米松的促分娩发动作用，有利于延长孕周犤４犦。临

床已有关于两药联用对分娩时间影响的报道，但未观察其

母婴结局犤５犦。本研究中探讨了黄体酮联合地塞米松对胎

膜早破孕妇分娩时间及母婴结局的影响。现报道如下。

１ 资料与方法

１．１ 一般资料

纳入标准：符合《妇产科学牗第９版牘》犤６犦有关胎膜早
破诊断标准；对本研究拟用药物不过敏。本研究经医院

医学伦理委员会批准，患者签署知情同意书。

·药学论著·
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黄体酮联合地塞米松对胎膜早破孕妇分娩时间及母婴结局的影响

陈惠娇 １，李 慧 ２，冯少涓 １，吴冬琼 １

（１．海南省澄迈县人民医院妇产科，海南 澄迈 ５７１９００； ２．海南医学院第一附属医院产科，海南 海口 ５７０１００）
摘要：目的 探讨黄体酮联合地塞米松对胎膜早破孕妇分娩时间及母婴结局的影响。方法 选取海南省澄迈县人民医院２０１９年３月至
２０２０年３月收治的胎膜早破孕妇 １２０例，按随机数字表法分为对照组和观察组，各６０例。两组孕妇均予基础治疗及地塞米松磷酸钠
注射液肌肉注射，观察组孕妇加用黄体酮注射液肌肉注射。结果 观察组孕妇分娩时间为（８６．２５±７．４５）ｈ，显著长于对照组的
（５６．２５±４．２５）ｈ（Ｐ＜０．０５）；治疗后４８ｈ，观察组孕妇的肿瘤坏死因子 －α（ＴＮＦ－α）、白细胞介素２（ＩＬ－２）、降钙素原（ＰＣＴ）、Ｃ反应蛋
白（ＣＲＰ）、促肾上腺皮质激素释放激素（ＣＲＨ）水平均显著低于对照组（Ｐ＜０．０５）；两组孕妇并发症（产褥感染、产后出血、羊膜腔感染）
发生率，顺产、助产、剖宫产情况，以及新生儿不良事件（肺部感染、胎儿宫内窘迫、死亡）发生率、新生儿体质量均无显著差异（Ｐ＞０．０５）；
观察组新生儿１ｍｉｎ及５ｍｉｎＡｐｇａｒ评分均显著高于对照组（Ｐ＜０．０５）。结论 黄体酮联合地塞米松可有效抑制胎膜早破孕妇 ＣＲＨ的
分泌，降低炎性因子水平，相对延长分娩时间，从而提高新生儿Ａｐｇａｒ评分。
关键词：黄体酮；地塞米松；胎膜早破；孕妇；分娩时间；母婴结局
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组别

观察组

对照组

ｔ／χ２值

Ｐ值

年龄

（Ｘ±ｓ，岁）

２８．２３±３．１４
２８．１４±４．７２
０．１２３
０．９０２

孕周

（Ｘ±ｓ，周）

３４．２５±１．２４
３４．３１±１．４２
０．２４７
０．８０６

入院时破膜时

间（Ｘ±ｓ，ｈ）

２．１２±０．３５
２．１６±０．５１
０．５０１
０．６１７

体质量指数

（Ｘ±ｓ，ｋｇ／ｍ２）

１９．５８±２．３４
１９．２５±２．５１
０．７４５
０．４５８

初产

３６（６０．００）

３２（５３．３３）

经产

２４（４０．００）

２８（４６．６７） 组别

观察组

对照组

时间

治疗前

治疗后

治疗前

治疗后

ＴＮＦ－α（ｎｇ／ｍＬ）

３．９４±１．２６
２．１４±０．４７△

３．９６±１．３７
３．０３±０．３８

ＩＬ－２（ｐｇ／ｍＬ）

８５．８３±７．９４
６５．５９±５．２８△

８６．０６±９．１２
７４．１７±７．１１

ＰＣＴ（ｐｇ／ｍＬ）

６２．１６±５．３４
３０．７１±４．１１△

６１．１７±６．３５
４２．８９±４．１４

ＣＲＰ（ｍｇ／ｍＬ）

７．８３±１．１４
３．５４±０．９７△

７．８６±１．１１
４．７０±１．１９

组别

观察组

对照组

时间

治疗前

治疗后

治疗前

治疗后

ＣＲＨ（ｎｇ／ｍＬ）

２３．７５±３．２５
２４．１５±６．５１△

２３．３６±３．４８
５２．３６±５．２６

ＷＢＣ（×１０９／Ｌ）

５．５３±０．８９
５．９１±０．９７
５．５６±０．９４
６．０１±０．９８

组别

观察组

对照组

χ２值

Ｐ值

顺产

２６（４３．３３）

２１（３５．００）

０．８７４
０．３５０

助产

５（８．３３）

６（１０．００）

０．１００
０．７５２

剖宫产

２９（４８．３３）

３３（５５．００）

０．５３４
０．４６５

产次（例）

表１ 两组孕妇一般资料比较（ｎ＝６０）
Ｔａｂ．１ Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｔｈｅｐｒｅｇｎａｎｔｗｏｍｅｎ′ｓｇｅｎｅｒａｌｄａｔａｂｅｔｗｅｅｎ

ｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓ（ｎ＝６０）

０．５４３
０．４６１

表２ 两组孕妇ＴＮＦ－α，ＩＬ－２，ＰＣＴ，ＣＲＰ水平比较（Ｘ±ｓ，ｎ＝６０）
Ｔａｂ．２ ＣｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆＴＮＦ－α，ＩＬ－２，ＰＣＴａｎｄＣＲＰｌｅｖｅｌｓｂｅｔｗｅｅｎ

ｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓ（Ｘ±ｓ，ｎ＝６０）

注：与治疗前比较，Ｐ＜０．０５；与对照组治疗后比较，△Ｐ＜０．０５。
表３同。

Ｎｏｔｅ：Ｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈｔｈｏｓｅｂｅｆｏｒｅｔｒｅａｔｍｅｎｔ， Ｐ＜０．０５；Ｃｏｍｐａｒｅｄ

ｗｉｔｈｔｈａｔｉｎｔｈｅｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ，△Ｐ＜０．０５．

表３ 两组孕妇 ＣＲＨ和 ＷＢＣ水平比较（Ｘ±ｓ，ｎ＝６０）
Ｔａｂ．３ Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆＣＲＨ ａｎｄ ＷＢＣ ｌｅｖｅｌｓｂｅｔｗｅｅｎ ｔｈｅ ｔｗｏ

ｇｒｏｕｐｓ（Ｘ±ｓ，ｎ＝６０）

表４ 两组孕妇顺产、助产、剖宫产情况比较犤例（％），ｎ＝６０犦
Ｔａｂ．４ Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｓｐｏｎｔａｎｅｏｕｓｄｅｌｉｖｅｒｙ，ｍｉｄｗｉｆｅｒｙａｎｄｃｅｓａｒｅａｎ

ｓｅｃｔｉｏｎｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓ犤ｃａｓｅ（％），ｎ＝６０犦

排除标准：存在宫缩、宫颈管展平、宫口张开；严重

肝、肾功能不全；多胎；合并血栓性静脉炎、肺栓塞疾病。

病例选择与分组：选取海南省澄迈县人民医院

２０１９年３月至２０２０年３月收治的胎膜早破孕妇１２０例，
按随机数字表法分为对照组和观察组，各６０例。两组孕
妇一般资料比较，差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５），具有
可比性。详见表１。

１．２ 方法

两组孕妇均予抗感染、保胎等基础治疗，并予地塞

米松磷酸钠注射液（辰欣药业股份有限公司，国药准字

Ｈ３７０２１９６９，规格为每支 １ｍＬ∶５ｍｇ）肌肉注射，每次
６ｍｇ，每１２ｈ１次。观察组孕妇加用黄体酮注射液（天津
金耀药业有限公司，国药准字 Ｈ１２０２０５３４，规格为每支
１ｍＬ∶１０ｍｇ）肌肉注射，每次２０ｍｇ，每１２ｈ１次。
１．３ 观察指标

分娩时间：观察自破膜至新生儿娩出的时间。

炎性因子：分别于治疗前、治疗后４８ｈ，采集静脉血
５ｍＬ，３０００ｒ／ｍｉｎ离心 １０ｍｉｎ，取上清液，采用双抗体
夹心酶联免疫吸附法（试剂盒购自上海臻科生物科技有

限公司）测定患者血清中肿瘤坏死因子－α（ＴＮＦ－α）、
白细胞介素２（ＩＬ－２）水平，采用增强化学发光法（试剂
盒购自上海一研生物科技有限公司）测定降钙素原

（ＰＣＴ）水平，采用化学发光免疫分析法（试剂盒购自武
汉明德生物科技股份有限公司）测定Ｃ反应蛋白（ＣＲＰ）
水平。严格按试剂盒说明书操作。

疾病相关指标：分别于治疗前、治疗后４８ｈ，采集静
脉血２ｍＬ，采用宝灵曼 ＢＭ８３０型全自动血细胞分析仪
（潍坊嘉松医疗器械有限公司）检测白细胞计数

（ＷＢＣ），采用放射免疫法（试剂盒购自上海将来实业股
份有限公司）测定ＣＲＨ水平。

母婴结局：记录孕妇妊娠终止方式（顺产、助产、剖

宫产）及母婴结局犤孕妇并发症（产褥感染、产后出血、羊
膜腔感染）、新生儿不良事件（肺部感染、胎儿窘迫、死

亡）、新生儿体质量、新生儿阿波卡牗Ａｐｇａｒ牘评分犦。胎儿
宫内窘迫标准为新生儿心率≥１６０次／分，或≤１１０次／分。
于胎儿娩出１ｍｉｎ及５ｍｉｎ后采用新生儿 Ａｐｇａｒ评分犤７犦

评估，按胎儿出生后的皮肤颜色、心率、呼吸、肌张力及

对外界的反射５项进行评分，得分８～１０分为正常。
１．４ 统计学处理

采用ＳＰＳＳ１９．０统计学软件分析。计数资料以 Ｘ±ｓ
表示，行 ｔ检验；计数资料以率（％）表示，行 χ２检验或
Ｆｉｓｈｅｒ精确概率检验。Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。
２ 结果

结果见表 ２至表 ５。观察组孕妇分娩时间为
（８６．２５±７．４５）ｈ，显著长于对照组的（５６．２５±４．２５）ｈ
（Ｐ＜０．０５）。

３ 讨论

胎膜早破多发生于妊娠中晚期，国外发病率为５％～１５％，
国内发病率为２．７％～７．０％，其不仅可诱发早产，还可
增加孕产妇各类并发症发生风险，尤其是未足月胎儿，

考虑其胚胎发育不完全，一旦胎膜早破较易发生胎儿宫

内窘迫等症状，从而死亡犤８－９犦。其发病机制尚未明确，考

虑与创伤、宫颈口松弛、胎膜发育不良等有关。地塞米松

作为糖皮质类激素，可有效促进胎肺成熟，利于降低新

·药学论著·

ＰｈａｒｍａｃｙＡｒｔｉｃｌｅｓ
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观察组

对照组

χ２／ｔ值

Ｐ值

产褥感染

２（３．３３）

５（８．３３）

０．６０７
０．４３６

产后出血

３（５．００）

６（１０．００）

０．４８０
０．４８８

羊膜腔感染

１（１．６７）

３（５．００）

０．２５９
０．６１１

肺部感染

２（３．３３）

４（６．６７）

０．１７５
０．６７５

胎儿宫内窘迫

０（０）

２（３．３３）

０．５０８
０．４７６

死亡

０（０）

０（０）

－
１．０００

２．２８±０．２４
２．２４±０．３５
０．７３０
０．４６７

１ｍｉｎ
８．５８±１．２３
７．３６±１．３４
５．１９５
０．０００

５ｍｉｎ
９．１９±０．２６
８．２５±１．０３
６．８５４
０．０００

表５ 两组孕妇并发症、新生儿不良事件、新生儿体质量、新生儿 Ａｐｇａｒ评分比较牗ｎ＝６０牘
Ｔａｂ．５ Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｍａｔｅｒｎａｌｃｏｍｐｌｉｃａｔｉｏｎｓ，ｎｅｏｎａｔａｌａｄｖｅｒｓｅｅｖｅｎｔｓ，ｎｅｏｎａｔａｌｂｏｄｙｍａｓｓａｎｄｎｅｏｎａｔａｌａｐｇａｒｓｃｏｒｅｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓ（ｎ＝６０）

新生儿体质量

（Ｘ±ｓ，ｋｇ）
孕妇并发症犤例（％）犦 新生儿不良事件犤例（％）犦

组别
新生儿Ａｐｇａｒ评分（Ｘ±ｓ，分）

生儿不良事件发生率犤１０犦，还可调节妊娠分娩，促进宫缩

及分娩，导致分娩时间缩短，增加早产风险犤１１犦。

孕产妇子宫基层及胎盘等部位存在ＣＲＨ相应受体，
妊娠情况下ＣＲＨ水平较低，分娩时呈高亲和状态，其水
平显著升高，促进前列腺素释放，引发强烈宫缩，最终启

动分娩犤１２－１３犦。童重新等犤１４犦研究发现，地塞米松对早期未

足月胎膜早破孕妇起到理想促胎肺成熟作用的同时，还

易缩短分娩时间，治疗后的新生儿呼吸窘迫综合征发生

率可达２５．６％。徐漫飞等犤１５犦的研究显示，胎膜早破者与

非胎膜早破者相比，ＣＲＨ浓度有显著差异，且该指标可
作为早产的预测指标。本研究结果显示，观察组孕妇治

疗后的分娩时间明显长于对照组，且 ＣＲＨ水平明显低
于对照组，证实单用地塞米松确实可导致 ＣＲＨ水平的
升高，与文献犤１６犦报道一致。地塞米松单用时促使宫缩
频率加快，胎盘滋养细胞及 ｍＲＮＡ表达增加，导致外周
血 ＣＲＨ水平显著上升，引起前列腺素物质的大量合成
及释放，最终缩短了孕妇分娩时间。联合黄体酮后，孕妇的

ＣＲＨ水平升高趋势得到明显控制，可能是因为胎盘滋养
细胞上存在糖皮质激素受体，而不存在黄体酮受体，使

用黄体酮后抑制了胎盘滋养细胞上ＣＲＨｍＲＮＡ的表达
及多肽的分泌，且黄体酮与糖皮质激素类药物可竞争性

结合，抑制ＣＲＨ水平的上升，从而适当延长孕周。
随着研究的不断深入，越来越多的报道指出，外周

血血清炎性细胞因子与新生儿围产期感染率及胎膜早

破发生风险具有显著预测意义，考虑与炎性因子对绒毛

膜－脱膜的破坏作用及分娩时机体的应激反应有关，尽
早进行相关指标水平检测可辅助判断胎膜早破及新生

儿围产期感染情况犤１７犦。目前，炎性细胞因子的选择存在

一定分歧，本研究中选取 ＴＮＦ－α，ＩＬ－２，ＰＣＴ，ＣＲＰ等
常见炎性因子作为观察指标，其中 ＴＮＦ－α及 ＩＬ－２水
平过高将导致宫腔状态及局部组织受损，属临床常用检

测指标，对于感染性疾病的早期预测具有重要意义犤１８犦。

本研究结果显示，观察组孕妇治疗后的炎性因子水平更

低，表明两药联用更有利于抑制炎性反应，考虑可能与

两药的协同作用有关。观察组新生儿１ｍｉｎ及５ｍｉｎＡｐｇａｒ
评分均明显高于对照组，可能是因为本研究中观察对象

孕周均未满３７周，新生儿胚胎未发育完全，较易因孕周

等影响预后，联合用药更有利于新生儿发育。

综上所述，黄体酮联合地塞米松可有效抑制胎膜早

破孕妇ＣＲＨ的分泌，降低炎性因子水平，相对延长分娩
时间，从而提高新生儿Ａｐｇａｒ评分。
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ＯｖｅｒｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｏｆＣｏｒｔｉｃｏｔｒｏｐｉｎ－ｒｅｌｅａｓｉｎｇＨｏｒｍｏｎｅ（ＣＲＨ）ｉｎｔｈｅ
ｄｏｒｓａｌａｍｙｇｄａｌａａｌｔｅｒｓａｎｘｉｏｕｓｔｅｍｐｅｒａｍｅｎｔａｎｄｂｒａｉｎｍｅｔａｂｏｌｉｃ
ａｃｔｉｖｉｔｙ犤Ｊ犦．ＢｉｏｌｏｇｉｃａｌＰｓｙｃｈｉａｔｒｙ，２０１５，１９３（２）：４８ｓ－４９ｓ．

·药学论著·

ＰｈａｒｍａｃｙＡｒｔｉｃｌｅｓ


