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剖宫产瘢痕妊娠（ＣＳＰ）为临床常见异位妊娠，是指
剖宫产患者再次妊娠时，孕囊在切口瘢痕处着床。随着

剖宫产分娩率的升高，我国 ＣＳＰ发生率逐年上升犤１犦。早

期盲目刮宫，可引起阴道大出血、晚期子宫破裂等，严重

者甚至需要切除子宫，从而丧失生育能力。大部分 ＣＳＰ
患者为保留子宫，更倾向于药物治疗犤２犦，选择较多的药

物有米非司酮和甲氨蝶呤（ＭＴＸ）。米非司酮属合成类固

醇，可在拮抗孕酮的同时竞争性结合内源性孕酮受体，

促进分泌内源性前列腺素，降低黄体生成素（ＬＨ）水平，
使黄体萎缩，从而导致孕囊死亡犤３犦。ＭＴＸ属叶酸拮抗剂，
可阻止四氢叶酸和ＤＮＡ合成，从而抑制胚胎生长发育，
其治疗 ＣＳＰ疗效与给药剂量相关犤４犦，但毒副反应明显，

患者治疗依从性差。此外，作为紧急止血措施的子宫动

脉栓塞灌注，可提高 ＣＳＰ胚胎杀死概率和刮宫安全性。

米非司酮联合双侧子宫动脉灌注甲氨蝶呤治疗
剖宫产瘢痕妊娠临床评价

李 英 １，范玖香 ２，崔雪娇 １

（１．秦皇岛军工医院，河北 秦皇岛 ０６６０００； ２．河北港口集团有限公司港口医院，河北 秦皇岛 ０６６０００）
摘要：目的 研究米非司酮联合双侧子宫动脉灌注甲氨蝶呤（ＭＴＸ）治疗剖宫产瘢痕妊娠（ＣＳＰ）的临床疗效，以及对血 β－人绒毛膜促性

腺激素（β－ＨＣＧ）水平的影响。方法 选取秦皇岛军工医院２０１８年１月至２０１９年１月收治的 ＣＳＰ患者７４例，按随机数字表法分为对

照组和治疗组，各３７例。两组患者均口服米非司酮片，并超声引导下清宫，治疗组患者加用双侧子宫动脉灌注 ＭＴＸ。结果 治疗组有效

率为９１．８９％，显著高于对照组的６７．５７％（Ｐ＜０．０５）；治疗组患者清宫术时间、β－ＨＣＧ转阴时间、孕囊消失时间、月经恢复时间和住
院时间均显著短于对照组（Ｐ＜０．０５）；治疗组患者术后的 β－ＨＣＧ水平显著低于对照组，孕酮、雌二醇、黄体生成素、卵泡刺激素水平

均显著高于对照组（Ｐ＜０．０５）；治疗组不良反应发生率为５．４１％，显著低于对照组的２４．３２％（Ｐ＜０．０５）。结论 米非司酮联合双侧子

宫动脉灌注ＭＴＸ治疗ＣＳＰ，可缩短清宫术时间和 β－ＨＣＧ转阴时间，改善 β－ＨＣＧ水平，且对性激素水平无明显不良影响。

关键词：剖宫产瘢痕妊娠；米非司酮；双侧子宫动脉灌注；甲氨蝶呤；β－人绒毛膜促性腺激素
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组别

对照组

治疗组

ｔ值

Ｐ值

年龄（岁）

３１．２６±２．１４
３１．３２±２．０８
０．１１５
０．９０９

孕次（次）

３．２８±１．２１
３．３０±１．１７
０．０７２
０．９４３

产次（次）

１．２３±０．３２
１．２４±０．３１
０．１３８
０．８９２

距上次剖宫产时间（年）

２．１１±０．５７
２．１４±０．５３
０．２３５
０．８１５

停经时间（ｄ）

４８．０２±９．２３
４７．９６±９．４５
０．０２８
０．９７８

清宫术时间（ｍｉｎ）

４４．３５±３．４７
３２．１６±４．１３
１３．７４６
０．０００

β－ＨＣＧ转阴时间（ｄ）

２８．３６±１．４１
２３．５７±１．２８
１５．３００
０．０００

孕囊消失时间（ｄ）

２８．０２±１．６３
２４．８５±１．７６
８．０３８
０．０００

月经恢复时间（ｄ）

４４．２３±３．２４
３５．６３±２．５８
１２．６３０
０．０００

住院时间（ｄ）

２２．４６±１．４２
１７．８６±１．５３
１３．４０５
０．０００

表１ 两组患者一般资料比较（Ｘ±ｓ，ｎ＝３７）
Ｔａｂ．１ Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｔｈｅｐａｔｉｅｎｔｓ′ｇｅｎｅｒａｌｄａｔａｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓ（Ｘ±ｓ，ｎ＝３７）

表２ 两组患者临床指标比较（Ｘ±ｓ，ｎ＝３７）
Ｔａｂ．２ Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｃｌｉｎｉｃａｌｉｎｄｉｃａｔｏｒｓｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓ（Ｘ±ｓ，ｎ＝３７）

组别

对照组

治疗组

ｔ值

Ｐ值

本研究中探讨了米非司酮联合双侧子宫动脉灌注 ＭＴＸ
治疗ＣＳＰ的临床疗效，以及对患者血β－人绒毛膜促性
腺激素（β－ＨＣＧ）水平的影响。现报道如下。
１ 资料与方法

１．１ 一般资料

纳入标准：符合ＣＳＰ临床诊断标准犤５犦；经临床影像学

检查及β－ＨＣＧ、阴道流血、剖宫产史等临床表现确诊；孕
囊与瘢痕位置分型为Ⅱ型；有子宫下段剖宫史；彩色超声
显示子宫瘢痕处出现高速低阻血流，阻力指数低于０．５。

排除标准：对本研究拟用药物过敏；精神障碍；认知

功能异常；凝血功能异常。

病例选择与分组：选取秦皇岛军工医院２０１８年１月
至２０１９年１月收治的ＣＳＰ患者７４例，按随机数字表法
分为对照组和治疗组，各３７例。两组患者一般资料比较，
差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５），具有可比性。详见表１。
１．２ 方法

两组患者均口服米非司酮片（浙江仙琚制药有限公

司，国药准字Ｈ１０９５０３４７，规格为每片２５ｍｇ），每次２５ｍｇ，
每日 １次，连续用药 ３ｄ，以使 β－ＨＣＧ降至正常。治疗
组患者加用双侧子宫动脉灌注甲氨蝶呤注射液（Ｐｆｉｚｅｒ
ＡｕｓｔｒｉａｌｉａＰｔｙＬｔｄ，进口药品注册证号 Ｈ２０１４０２０５，规格
为每瓶５０ｍｇ∶２ｍＬ），患者术前６ｈ禁食，取仰卧位，常
规消毒铺巾，根据 Ｓｅｌｄｉｎｇｅｒ法行双侧子宫动脉穿刺，并
经导管鞘引入导管，行双侧髂内动脉造影明确子宫动脉

血供状态，供血良好一侧灌注 ＭＴＸ１００ｍｇ，对侧灌注
５０ｍｇ，用明胶海绵栓塞双侧子宫动脉；栓塞后复查造
影，满意后拔管；双侧子宫动脉灌注 ＭＴＸ４８ｈ后，两组
患者在超声引导下行清宫术。

１．３ 观察指标与疗效判定标准

观察指标：记录清宫术时间、β－ＨＣＧ转阴时间、
孕囊消失时间、月经恢复时间、住院时间。分别于手

术前后取清晨空腹肘静脉血各 ５ｍＬ，置不含抗凝剂
的试管自然凝集 ２０ｍｉｎ，离心，取血清，采用电化学发
光免疫分析法测定孕酮（Ｐ）、雌二醇（Ｅ２）、ＬＨ和卵泡刺
激素（ＦＳＨ）水平。

疗效判定：瘢痕处孕囊缩小或消失，Ｂ超检查瘢痕
部位无异常回声，血 β－ＨＣＧ水平持续下降至正常范
围即为治疗成功；血 β－ＨＣＧ连续 ２次下降 ＜１５％
或 Ｂ超检查瘢痕部位回声异常增大，且血流丰富或腹
腔或阴道内大出血即为治疗失败。

安全性：观察治疗期间患者多汗、头晕、恶心、腹痛

等不良反应发生情况。

１．４ 统计学处理

采用ＳＰＳＳ２１．０统计学软件分析。计量资料以 Ｘ±ｓ
表示，行 ｔ检验；计数资料以率（％）表示，行 χ２检验。
Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。
２ 结果

结果见表 ２至表 ４。治疗组中，治疗成功 ３４例，失
败３例，有效率为９１．８９％；对照组中，治疗成功２５例，
失败 １２例，有效率为 ６７．５７％。两组比较，差异有统计
学意义（Ｐ＜０．０５）。
３ 讨论

ＣＳＰ是剖宫产术后远期潜在的严重并发症，常见临
床表现有腹痛、阴道流血、停经等。目前，ＣＳＰ的发病机
制尚不明确，剖宫产术中肌层及子宫内膜断裂可能是导

致瘢痕愈合不良的原因，从而提高了孕囊在子宫瘢痕位

置着床的概率。早诊断早干预是保证 ＣＳＰ患者生命安
全的主要手段犤６犦。绒毛滋养细胞进入子宫肌层，植入甚

至穿透子宫壁，受瘢痕组织薄弱、收缩能力不足的影响，

易出现大出血、子宫破裂等危及生命的并发症，临床强

烈建议即刻终止妊娠。在 ＣＳＰ的保守治疗中，米非司酮
和ＭＴＸ等药物是首选。米非司酮属抗孕激素药物，在机
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β－ＨＣＧ（Ｕ／ｍＬ）

Ｐ（ｎｍｏｌ／Ｌ）

Ｅ２（ｐｍｏｌ／Ｌ）

ＬＨ（Ｕ／Ｌ）

ＦＳＨ（Ｕ／Ｌ）

术前

３６．３６±１０．１３
１．５８±０．５４

２７４．２６±２４．１４
１０．２３±２．１４
４３２．５６±１５．６２

术后

４．８６±０．９６

１．３２±０．５６

２５７．３１±２１．４４

９．２４±１．５７

４２２．３６±１６．２０

术前

３５．９５±１１．２４
１．６０±０．５１

２７５．６２±２３．５７
１０．１９±２．２０
４３１．６２±１４．２３

术后

２．６２±０．８７＃

１．５１±０．３７＃

２７３．６３±２５．１２＃

１０．０５±２．１８＃

４３１．０２±１３．５４＃

对照组 治疗组
指标

表３ 两组患者 β－ＨＣＧ和性激素水平比较（Ｘ±ｓ，ｎ＝３７）
Ｔａｂ．３ Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆβ－ＨＣＧ ａｎｄ ｓｅｘｈｏｒｍｏｎｅｌｅｖｅｌｓｂｅｔｗｅｅｎ

ｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓ（Ｘ±ｓ，ｎ＝３７）

组别

对照组

治疗组

χ２值

Ｐ值

多汗

３（８．１１）

１（２．７０）

头晕

１（２．７０）

０（０）

恶心

２（５．４１）

０（０）

腹痛

３（８．１１）

１（２．７０）

合计

９（２４．３２）

２（５．４１）

５．２３２
０．０２２

表４ 两组患者不良反应发生情况比较犤例（％），ｎ＝３７犦
Ｔａｂ．４ Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｉｎｃｉｄｅｎｃｅｏｆａｄｖｅｒｓｅｒｅａｃｔｉｏｎｓｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅ

ｔｗｏｇｒｏｕｐｓ犤ｃａｓｅ（％），ｎ＝３７犦

注：与本组术前比较，Ｐ＜０．０５；与对照组术后比较，＃Ｐ＜０．０５。
Ｎｏｔｅ牶Ｃｏｍｐｅｒｅｄｗｉｔｈｔｈｏｓｅｂｅｆｏｒｅｔｈｅｏｐｅｒａｔｉｏｎ牞Ｐ＜０．０５牷ｃｏｍｐａｒｅｄ

ｗｉｔｈｔｈｏｓｅｉｎｔｈｅｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ牞＃Ｐ＜０．０５．

体中作用时通过竞争性结合 Ｐ受体而降低 Ｐ水平；在
下丘脑 －垂体系统中，则可抑制垂体分泌促性腺激
素，降低 ＬＨ水平；作用于妊娠子宫时，促使绒毛滋养
细胞变性坏死，从而降低 β－ＨＣＧ水平犤７犦。ＭＴＸ是叶
酸还原酶抑制剂，作用机制为阻滞叶酸代谢，抑制

ＤＮＡ合成，阻止胚胎生长，加速其坏死、脱落犤８犦。

给药方式可在一定程度上影响药效犤９犦。子宫动脉灌

注 ＭＴＸ联合清宫术是介于保守治疗和手术间的治疗
方式犤１０犦，优势在于提高药物局部作用浓度，延长药物

作用时间，提高杀胚效果；同时局部给药，降低了使

用剂量，从而减轻了药品不良反应。此外，子宫动脉

灌注 ＭＴＸ阻断 ＣＳＰ血供，可有效减少出血，胚胎组织
变性坏死加快。栓塞部位血管再通前给予清宫术，可

降低大出血风险，进一步保留患者的子宫和生育能

力。本研究结果显示，治疗组有效率高于对照组，清

宫术时间、β－ＨＣＧ转阴时间、孕囊消失时间、月经恢
复时间和住院时间均明显短于对照组，与李荣等犤１１犦的

研究结论一致。

在清宫术前进行的介入治疗，彻底清除胚囊，有助

于加快血 β－ＨＣＧ水平下降，从而改善患者上述住院
时间等临床指标犤１２犦。血 β－ＨＣＧ水平下降幅度与患者
预后呈正相关，持续性异位妊娠的发生概率下降犤１３－１４犦。

本研究中，治疗组患者术后的 β－ＨＣＧ水平明显下降，
且低于对照组，Ｐ，Ｅ２，ＬＨ，ＦＳＨ水平变化不明显，原因可

能为子宫动脉灌注 ＭＴＸ仅对病灶处动脉血管产生影
响，卵巢处供血和激素分泌功能不受影响犤１５犦。用药安全

性方面，治疗组患者不良反应发生率较对照组低。分析

其原因，子宫动脉灌注ＭＴＸ升高了局部用药浓度，降低
了用药剂量，因此药品不良反应减少。

综上所述，米非司酮联合双侧子宫动脉灌注 ＭＴＸ
治疗 ＣＳＰ，可缩短清宫术时间和 β－ＨＣＧ转阴时间，改
善β－ＨＣＧ水平，且对性激素水平无明显不良影响。
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