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2020年2月26日，国家卫生健康委等6部委联合印发

《关于加强医疗机构药事管理促进合理用药的意见》［1］，
再次指出医疗机构要围绕患者需求和临床治疗特点开

展专科药学服务，指导精准用药，鼓励医疗机构开设用

药咨询门诊，为患者提供用药咨询和指导。妊娠期妇女

以往遇到用药问题时多咨询产科医师，而产科医师因

门诊量巨大与专业局限性，可能无法及时有效解答。该

类问题的有效解答，对于改善母亲健康状况，以及胎儿

获益或使其潜在风险降至最低具有重要意义。然而，妊

娠期用药涉及的药物类型及问题分类广泛，且对妊娠

期用药所带来的风险和获益评估是一项复杂且高度个

体化的过程。在此过程中，临床药师应发挥专业特长，

主动担当妊娠期用药咨询和教育的重任，发挥主导作

用［2］。目前我国部分公立医院相继建立了妊娠期用药咨

询专科门诊，由专业药师向孕妇提供药学服务［3］。在此，

追踪随访我院用药咨询门诊 9例左炔诺孕酮避孕失败

患者的妊娠结局，为临床更好地开展妊娠相关用药咨

询及提高用药安全性提供参考。现报道如下。
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摘要摘要：：目的 为进一步优化开展妊娠期患者用药咨询提供参考。方法 查询某院用药咨询门诊妊娠用药咨询数据，选取 2021年 1月

至 2023年 5月 9例左炔诺孕酮避孕失败患者的妊娠相关用药咨询，电话随访了解患者的妊娠选择及妊娠结局，并结合文献分析。

结果 9例患者平均年龄（29. 33 ± 3. 60）岁；使用左炔诺孕酮时间多在同房后 1 d（6例）；6例有其他风险因素（注射疫苗或服药）。听

取药学咨询门诊药学建议后，1例患者主动选择终止妊娠，其余 8例患者选择继续妊娠，其中 5例顺利分娩且母婴情况良好（Apgar评
分 ≥ 9分），3例（异位妊娠、胚胎停育、阴道流血各 1例）终止妊娠。文献显示，服用左炔诺孕酮后避孕失败，或在妊娠后无意间使用该

药的妊娠妇女均建议继续妊娠。结论 药师参与用药咨询门诊可在患者妊娠选择及评价意外妊娠的妊娠结局中发挥重要作用。
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Pharmacological Intervention and Reflection on the Impact of Levonorgestrel Contraceptive
Failure on Maternal and Infant Outcomes

XIAO Can，LIU Xiang，LONG Liang，XIE Xi
（Xiangtan Central Hospital，Xiangtan，Hunan，China 411100）

AbstractAbstract：：Objective To provide a reference for further optimizing medication consultation for pregnant patients. Methods Retrieve
pregnancy medication consultation data from a certain hospital′s medication consultation clinic，pregnancy related medication
consultation for 9 patients with failed levonorgestrel contraception from January 2021 to May 2023 were selected，telephone followed -
up to understand patients′ pregnancy choices and outcomes，combined with literature analysis. Results The average age of the 9
patients with contraceptive failure due to levonorgestrel was（29. 33 ± 3. 60）years old. Six cases using levonorgestrel for 1 day after
sexual intercourse. Six cases with other risk factors（vaccination or take medicine）. After receiving pharmaceutical advice from the
pharmacy consultation clinic，9 patients initially considered continuing their pregnancy，with 1 patient subjectively choosing to
terminate the pregnancy at the beginning. Eventually，5 cases were successfully delivered with good maternal and infant conditions
（Apgar score ≥ 9 points），3 patients（1 case each of ectopic pregnancy，embryonic arrest，and vaginal bleeding）terminated their
pregnancy. Literature shows that pregnant women who fail contraception after taking levonorgestrel or unintentionally use the drug
after pregnancy are advised to continue the pregnancy. Conclusion Pharmacists′ participation in medication consultation clinics can
play an important role in patients′ pregnancy selection and evaluation of unintended pregnancy outcomes.
Key wordsKey words：：unintended pregnancy；pharmacist；levonorgestrel；pharmaceutical care；medication risk；contracetion failure；pregnancy
outcome
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1 资料与方法

1. 1 资料来源

查询 2021年 1月至 2023年 5月，我院用药咨询门

诊就诊患者的药物咨询记录，选取其中涉及左炔诺孕

酮的妊娠相关用药咨询案例 9例，进行案例随访与分析

（患者大多在规避妊娠的情况下暴露左炔诺孕酮后仍

意外妊娠）。

1. 2 研究方法与流程

调取药学门诊咨询记录表，通过智能药学平台 -
药学门诊模块（见图 1）建立妊娠相关用药咨询门诊就

诊流程（见图 2），记录患者的咨询时间、孕周、孕产史、

基础疾病、暴露药物名称、药物类别、给药剂量 /途径、

暴露药物时间、药师建议等内容，并采用电话方式随

访，从患者基本信息、暴露药物、妊娠结局、满意度及新

生儿健康情况等方面进行统计与分析。患者均在2024年
1月前随访1次。

2 结果

2. 1 患者基本情况

9例患者中，> 30岁 4例，< 30岁 5例；平均年龄

（29. 33 ± 3. 60）岁；8例末次月经规律，1例（较规律）；既

往有不良孕产史 1例；药物暴露时间多在同房后 1 d。其
他风险因素包括接种疫苗及口服药物（单例最多口服

了3种药物）6例，无其他风险因素3例。详见表1。
2. 2 随访结果

9例患者随访成功率为 100%，满意度 100%。听取

药学咨询门诊药师的药学建议后，1例主观选择终止妊

娠；其余 8例中，5例顺利分娩且母婴情况均较好，3例
分别因胚胎停育、异位妊娠、合并口服抗真菌药物（伊

曲康唑）最终阴道流血被迫终止妊娠。详见表 2（HCG为

人绒毛膜促性腺激素）。

3 讨论

3. 1 风险分析

随着国家对生育政策的开放，高龄产妇数不断增

加，围孕期药物暴露的病例数也逐年增加。一方面由于

合并慢性疾病，采用辅助生殖技术的孕妇逐年增加，意

外妊娠暴露人群较多；另一方面妊娠合并症发生率升

高，如便秘、妊娠剧吐、甲状腺功能异常、妊娠期高血

压、妊娠期糖尿病等，增加了药物暴露风险。因此，围孕

期药物暴露与致畸风险问题受到孕产妇的广泛

关注［2，4］。
紧急避孕是指女性在未采用任何保护性的避孕措

施或避孕失败后，在有效时间内及时采用避孕以防止

妊娠发生的补救措施［5］。紧急避孕药是国内外公认能有

效降低意外妊娠风险的有效办法，目前在市场上常用

的避孕药物包括左炔诺孕酮和米非司酮片［6 - 7］，其中左

炔诺孕酮属高效孕激素，而米非司酮是孕激素受体拮

抗剂，两者作用机制均为干扰排卵。前者在排卵前黄体

生成素分泌高峰之前用药，通过抑制黄体生成素分泌

图1 妊娠相关用药咨询门诊信息化模块

Fig. 1 Information modules of pregnancy related medication consultation outpatient clinic
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图2 妊娠相关用药咨询门诊就诊流程

Fig. 2 Pregnancy related medication consultation outpatient
consultation process
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峰而卵泡发育成熟和（或）抑制排卵；后者则在黄体生

成素分泌峰前后使用均可抑制排卵，并延迟卵泡破

裂［8］。一项对未采取避孕措施而发生性生活后72 h内女

性的随机对照试验显示［9］，米非司酮组避孕成功率较左

炔诺孕酮组高 25%。服用左炔诺孕酮后避孕失败，或在

妊娠后无意间使用该药的妊娠妇女均建议继续妊娠，

因该药不会对妊娠者或胎儿造成伤害，不增加流产率

升高、低出生体质量、先天畸形或其他妊娠并发症的风

险。但患者若服用米非司酮，会直接影响子宫内膜正常

生理状态及作用，更易导致黄体形成受损或子宫内膜

的组织学或生化变化，直接影响受精卵着床、生长发

育，继续妊娠存在风险。本研究中，9例患者进行药学门

诊咨询后，8例初始愿意继续妊娠，表明药师基于上述

理论的建议产生了作用。

目前，国内对于紧急避孕药避孕失败相关妊娠安全

性的案例报道不多。DE SANTIS等［10］的研究认为，左炔

诺孕酮暴露妊娠患者期新生儿先天性畸形风险未增加。

ZHANG等［11］的研究发现，左炔诺孕酮避孕失败后分娩

儿童的身体生长、心理发育均正常，无出生缺陷。虽然左

炔诺孕酮紧急避孕药安全可靠，但左炔诺孕酮暴露在自

然流产、异位妊娠、妊娠及新生儿并发症方面均无明显

影响，且不增加异位妊娠发生风险，然而广泛应用之后，

国内外不断有避孕失败后出现异位妊娠的个案报道［12］。
国外研究显示，左炔诺孕酮的少见的严重不良反应之一

仍包括异位妊娠，其中，人工流产史、剖宫史均会增加左

炔诺孕酮意外暴露后异位妊娠风险［13 - 14］。除了孕激素，

左炔诺孕酮可能对女性胎儿产生男性化作用，特别是导

致阴蒂肥大；且通常在妊娠第8至10周内暴露和高剂量

高效避孕药使用情况下更明显［15］。本研究中，1例因个人

原因终止妊娠；1例因胚胎停育终止妊娠，但该患者无不

良孕产史，既往病史、用药史并无特殊；1例因出现异位

妊娠终止妊娠，该患者既往无不良孕产史、无人工流产

史，但其2年前因胎儿宫内窘迫行剖宫手术（术后恢复情

况良好）；1例患者妊娠早期因甲真菌暴露伊曲康唑，产

检提示宫角妊娠可能，结合循证医学证据［16］，药师综合

分析认为，患者同时暴露左炔诺孕酮、伊曲康唑会增加

胎儿畸形风险（尤其是眼部畸形），建议患者权衡利弊下

慎重选择是否继续妊娠，就诊 1周后患者出现明显腹痛

伴阴道流血，最终终止妊娠。

即使临床经验有限，但基于目前询证医学证据及

表1 患者基本情况

Tab. 1 Summary of basic information on patient exposed to levonorgestrel

编号

1
2
3
4
5
6

7
8
9

咨询日期

2021 - 04 - 29
2021 - 07 - 14
2021 - 09 - 08
2022 - 02 - 08
2022 - 02 - 28
2022 - 10 - 24

2023 - 03 - 07
2023 - 03 - 28
2023 - 05 - 16

年龄

23
32
28
28
29
31

35
32
26

药物暴露日期

04 - 06
06 - 15
08 - 19
01 - 13
02 - 04
10 - 07

01 - 31
03 - 11
05 - 01

同房日期

04 - 05
06 - 14
08 - 19
01 - 12
02 - 04
10 - 06

01 - 29
03 - 10
04 - 30

末次月经时间（月经情况）

2021 - 03 - 24（规律）

2021 - 06 - 03（规律）

2021 - 07 - 29（规律）

2021 - 12 - 29（较规律）

2022 - 02 - 28（规律）

2022 - 09 - 23（规律）

2023 - 01 - 17（规律）

2023 - 02 - 20（规律）

2023 - 04 - 15（规律）

既往生育史

G3P1，人工流产1次，无不良孕产史

G2P1，无不良孕产史

G2P1，无不良孕产史

G3P1，人工流产1次，无不良孕产史

G1P0，无不良孕产史

G2P1，无不良孕产史

G3P1，人工流产1次，无不良孕产史

G5P1，因胎膜早破、难免流产1次

G2P1，无不良孕产史

其他风险因素（包括吸烟 /饮酒）

无

07 - 02接种新冠疫苗

08 - 20接种新冠疫苗

01 - 25至01 - 29伊曲康唑片0. 1 g，口服，1次 / d
02 - 05红花川芎汤，口服，1次；02 - 07日本止痛片1粒，口服，1次

10 - 12至10 - 17，阿莫西林胶囊0. 5 g、感冒灵颗粒1包、抗病毒口服

液1支，均口服，2次 / d
无

无

05 - 02感冒灵颗粒1包，口服，1次

表2 患者暴露左炔诺孕酮的产检情况与妊娠结局

Tab. 2 Prenatal examination results and pregnancy outcomes of patients exposed to levonorgestrel

编号

1
2
3
4
5

6
7
8

9

咨询时间

2021 - 04 - 29
2021 - 07 - 14
2021 - 09 - 08
2022 - 02 - 08
2022 - 02 - 28

2022 - 10 - 24
2023 - 03 - 07
2023 - 03 - 28

2023 - 05 - 16

产检情况

妊娠产检整体情况良好

07 - 26产科彩超：胎心未发育，胚胎停育

妊娠产检整体情况良好

02 - 08产科彩超：宫角妊娠待排除

早期产期筛查 21三体临界高风险，中期产前筛查低风险，行无创

DNA提示低风险。其余妊娠产检整体情况良好

11 - 02产科彩超：输卵管妊娠；11 - 03血HCG：100 IU / L
03 - 06产科彩超未见明显异常

早期产期筛查21三体高风险，中期产前筛查低风险，行无创DNA提

示低风险。其余妊娠产检整体情况良好

妊娠产检整体情况良好

结局

12 - 25顺利分娩，Apgar评分9分（1 min）、10分（5 min），体质量3 750 g。产后正常抱坐，母乳喂养

07 - 28终止妊娠

04 - 20（次年）外院足月顺利分娩，体质量3 550 g。产后正常抱坐，母乳喂养

02 - 16下腹隐痛，阴道少许流血；02 - 18终止妊娠

10 - 19顺利分娩，Apgar评分9分（1 min）、10分（5 min），体质量3 600 g。产后正常抱坐，母乳喂养

11 - 03考虑宫外妊娠，终止妊娠

03 - 28个人原因，终止妊娠

11 - 29顺利分娩，Apgar评分9分（1 min）、10分（5 min），体质量3 200 g

01 - 08（次年）顺利分娩，Apgar评分9分（1 min）、10分（5 min），体质量3 250 g
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案例随访结果可认为，左炔诺孕酮避孕失败不会导致

先天性异常或不良妊娠结局的风险显著增加，因此，妊

娠早期接触左炔诺孕酮不应是终止妊娠的理由，但有

多次流产史、剖宫产手术史患者应密切注意排除异位

妊娠，同时，患者若合并其他疾病及用药史则应进行额

外的妊娠用药安全性分析。建议育龄女性无须仅出于

对异位妊娠的担忧而放弃使用紧急避孕药，但也不应

将服用紧急避孕药作为常规避孕方法。尤其具有剖宫

产史、流产 / 引产史、围排卵期等高危因素的使用者，

一旦在用药后出现停经、阴道出血、下腹痛等症状，应

警惕异位妊娠的发生并及时就诊［17］。相对于用药后评

估风险，加强妊娠安全用药宣传和教育更重要。现有用

于评估妊娠用药风险的资料仍较有限，期待更多证据

和更科学的风险评估体系，推动评估更精准［18］。结合国

外发展经验及国内现状，对孕妇开展药学服务十分必

要。在药学服务过程中，除专业技能外，也应与患者进

行充分交流，用易理解、通俗的语言解释潜在药物暴露

风险及对母胎的影响。患者在充分理解相应风险后，由

夫妻双方自主选择妊娠处理措施，尊重患者自主选择

权。药师在进行药物暴露风险交代时需注意目前证据

主要是提示药物暴露风险大小，不能代表个体情况。且

因药物因素直接导致的胚胎流失、畸形等占比较小，还

应考虑疾病本身、母体健康情况、遗传因素、环境因素

等多方面内容［19］。值得关注的是，药师的用药分析常会

影响妊娠期妇女及医师的决策，因此药师应结合国内

外研究现状及新发展动向慎重提出用药建议。

3. 2 本研究之不足

一是样本量有限，后续需追踪更多病例，并结合病

例变化情况进一步深入探讨药物暴露风险。二是研究

随访主要分析药物与不良妊娠结局（包括巨大儿、早

产、低出生体质量、新生儿窒息、死胎、新生儿死亡、新

生儿畸形），但药物对胎儿的长期致畸性（如身高、体质

量、智力发育等）仍需长期随访观察，以提高研究结果

的可信性和可靠性。

3. 3 展望

目前，我院妊娠相关用药咨询门诊拟通过规范化

妊娠用药登记管理，建立妊娠期用药人群的随访资料

数据库，探索建立妊娠期患者用药风险评估与随访体

系，为患者提供“妊娠期用药风险评估与沟通”新型药

学服务，最终提高妊娠患者孕育质量，进而加快我院药

学工作向技术服务型转变，为创新药学服务赋能。
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