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小剂量米非司酮在于足月高危妊娠引产中的应用

胡娅莉 周重婉 罗月俄 汤小秋 朱湘红 张 蕾
(南京大学 医学院附属南京市鼓楼医院

,

南京
,

2 10 0 2 9)

摘 要 目的 : 探讨小剂量米非司酮配伍米索前列醇用于足月高危妊娠引产 的效果及安全性
。

方法
: 150 例足月高危 孕妇

、

单胎
、

头位
、

宫颈 iB
s

ho p 评分 ( 5 分
.

随机分成 A
、

百
、

C 组 3 组
,

每组 50 例
。

A 组米非司酮 Z oo m g
、

B 组米非司酮 100 gm 预治

疗
,

C 组无预治疗
。 4 8 h 后均放置米索前列醇 5 0拌g 于阴道后弯窿

,

每 3 h l 次
,

直至出现宫缩
。

结果
: 进入研 究后 4 8 h

,

A
、

B 组

宫颈 iB
s

比 p 评分增加妻 3 分者达 4 4 %
,

较 C 组的 , 2% 明显为高
,

尸 < ”
·

“ ’
。

应用米索前列醇 引产成功者 A 组 2 “ %
、

B努“ ” %
,

较 C 组 4 % 明显为高
,

尸 < 0
.

0 5
。

用 l 一 2 次米索前列醇引产成功者 A 组 7 8
.

4 %
、

B 组 7 7
.

5 %
,

较 c 组 56
.

25 % 明显 为高
.

p <

0
.

0 5
,

A
、

B 组羊水粪染率分别为 10 %
、

12 %
,

明显低于 C 组的 28 %
,

尸 < 0
.

0 5
。

产后胎盘
、

蜕膜组织学检查
,

未能发现 口服米

非司酮对绒毛
、

蜕膜的特异性损害
。

结论
: ①米非司酮 100 mg 于足月高危妊娠引产前 4 8 h 口服有良好的促宫颈成熟作用

,

能减

少宫缩剂需要量
,

对高危妊娠有益
。

②小剂量米非司酮对足月妊娠胎 盘绒毛
、

蜕膜不 产生 明显病理损害
,

因而这 种剂量 用于足

月妊娠引产是安全的
。

关祖词 妊娠引产
; 米非司酮 ; 米索前列醇

米非司酮配伍宫缩 剂用 于 足月活胎 引产 已 见报

道〔`一 3]
。

但是药物的最小有效剂量
、

安全性仍是产科工

作者关心的问题
。

本研究对 t 50 例足月高危孕 妇应用米

非司酮配伍米索前列醇引产
,

探讨临床使用的合理剂量
,

旨在不影响引产效果的同时
,

尽量减少副作用
。

1 资料与方法

1
.

1 观寨对象

1 9 9 7 年 5 月 一 1 9 9 7 年 11 月在南京鼓楼医院分娩的

单胎头位初产妇 15 0 例
,

孕龄 37 一 42
+ 4 7/ 周

,

研究前

宫颈 iB s

ho p 评分均簇 5 分
,

随机分成 A
、

B
、

C 3 组
,

每

组 5 0 例
。

引产指征见表 1
,

有前列腺素使用禁忌症者除

外
。

表 1 3 组引产指征分布

引产指征 A 组 B 组 C 组

妊期延长 25 2 3 2 7

过期妊娠 3 3 2

妊高娠 轻 5 3 5

中 3 4 3

重 3 2 1

非司酮 2 0 0 m g 预治疗 : B 组
,

米非司酮 1 0 0 m g 预治疗 ;

C 组
,

无预治疗
。

3 组均于研究开始后 48 h 阴道后弯窿置

米索前列醇 5 0产g
,

每 3 h 重复 1次
,

直至 出现宫缩
,

最多

给药 4 次
。

单纯应用米非司酮即进入产程者
,

按成功计

算
。

1
.

3 观察指标

进入研究时及 4 8 h 后宫颈 iB s
h叩 评分变化 (专人检

查 ) ; 每次应用米索前列醇前后各 30 m in 胎 心 宫缩图变

化 ; 米索前列醇使用次数 ; 引产成功率 ; 宫 口开大 2 一

3
c m 人工破膜时

,

羊水性状 ; 宫缩过强发生率 ; 催产素

增缩情况 ; 总产程时间 ; 分娩方式及产后出血率 ; 新生

儿体重及低 A p g ar 评分率 ; 胎盘绒毛蜕膜组织学变化
。

1
.

4 统计分析方法

计数 资料采用卡方检验
.

计量资料用 t 检验
。

2 结 果

妊娠期肝 内胆汁郁积

I U G R

2 给药方法

3 组于进入研究前作 B P S 评分
,

均 ) 7 分
。

A 组
,

米

2
.

1 一般资料

3 组年龄
、

体重
、

孕次
、

孕龄
、

研究前宫颈 iB hs 叩

评分
、

B P S 评分等方面比较
,

无显著差异
,

见表 c2

2
.

2 临床效果

宫颈 iB hs
o p 评分变化

: A
、

B Z 组研究开 始后 4 8 h,

iB hs 叩 评分增加 ) 3分者为 44 %
,

较 C 组 12 % 明显 为高
,

尸 < 0
.

01
。

iB hs 叩 评分无明显 增加者
,

A
、

B 组分别为

8 %
、

1 0 %
.

较 C 组 3 8 % 明显为低
.

尸 < 0
.

01
,

见表 3
。
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衰 2 3组现案对象一般资料比较

A组 B组 C组

年龄 (岁 )

体重 (公斤 )

孕次

孕周

P B S评分

i Bs
bop 评分

2 6
.

7土 3
.

2

5 6
.

4士 6
.

3

1
.

5土 0
.

5

3 9+ 1/7士 2
.

3

8
.

2士 1
.

3

3
.

9土 0
.

8

2 7
.

3士 3
.

1

68
.

2士 9
.

1

1
.

4士 0
.

3

3 9+ 3/7士 2
.

5

8
.

0士 1
.

0

4
.

0士 0
.

7

2 5
.

1士 4
.

5

6 4
.

5士 5
.

5

1
.

8士 0
.

5

40 +l /7士 1
.

8

9
.

1士 0
.

8

4
.

1士 0
.

9

差异
。

本研究中无围产儿死亡
。

平均出生体重
,

A 组 3

4 5 3
.

5 9
、

B 组 3 4 5 2
.

7 9
、

e 组 3 4 3 0
.

5 9
,

无显著差异
。

产

后出血率 A 组 10 %
、

B 组 8 %
、

C 组 12 %
,

无显著差异
。

产后胎盘
、

蜕膜组织学检查
:

3 组中每组各 25 例取

胎盘边缘至中央直径 I c m 的胎膜组织及脐带 cZ m 进行组

织学检查
,

结果见表 4
,

3 组变化无明显差异
。

3 讨 论

农 3 3 组进人研究 48 h后 iB
s h o p评分情况

B is bo p 评分增加 A 组 B 组 c 组

) 3 分 4 4 %
. `

4 4 % 二 12 %

1一 2 分 4 8 % 4 6 % 5 0 %

O分 8 %
` .

10 %
` ·

38 %

. 补 尸 < 0
.

0 1

引产效果
:
进入研究后应用米索前列 醇前临产率分

别为 A 组 26 %
、

B 组 20 %
、

C 组 4 %
,

A
、

B组与 C 组相

比
,

差异显著
。

用 1 一 2 次米索前醇 引产成功者
,

A 组

7 8
.

4 %
、

B 组 7 7
.

5 %
、

C 组 5 6
.

2 5 %
,

A
、

B 组与 C 组之

间的差异有统计学意义
,

尸 < 0
.

05
,

而需用 米索前列醇 3

一 4 次引产成功者
,

A 组 10
.

8 %
、

B 组 12
.

5 %
、

较 C 组

3 1
.

2 5 % 明显为低
,
尸 < 0

.

0 5
。

A 组引产成功率为 9 2 %
、

月组 9 2 %
、

C组 8 8 %
,

3 组之间无明显差异
。

产程中因

宫缩乏力需催产素增缩者
,

A 组 6 %
、

B 组 4 %
、

C 组

4 %
,

平均催产素用量分别为 l
.

2 5 u 、
2

.

5 u 、
l

.

2 5
u ,

3 组

无显著差异
。

平均 总产 程 时 间
,

A
、

B
、

e 组 别 为 4 3 8
、

4 5 6
、

sl 6 m in
,

C 组较 A
、

B Z 组产程稍长
,

差异有显 著意 义
,

P < 0
.

0 5
。

分娩 方式
: A

、
B

、

C 3 组剖宫产率分 别为 18 %
、

14 %
、

20 %
,

差异无显著意义
,

剖宫产主 要指征依次为

胎儿宫内窘迫
、

引产失败
、

头盆不称
。

A
、

B
、

C 3 组胎

吸
、

产钳助产率分别为 8 %
、

14 %
、

8 %
,

差异无显著意

义
。

表 4 3 组胎盘及蜕膜组织学变化

A 组 B 组 C 组

绒毛水肿 10 10 12

绒毛内血管扩张 23 16 2 0

绒毛退变 4 1 3

蜕膜细胞变性 /坏死 2 0 0/ 19 l/ 2 0八

绒毛炎 /蜕膜炎 4 / 15 3 / 10 3 l/ 0

母婴预 后
:

n
。
一 m

’

羊水粪染率
,

A 组 10 %
、

B 组

12 %
、

C 组 2 8 %
,

C 组较 A
、

B 两组 明 显 增 高
,

尸 <

0
.

0 5
。

宫缩过强
,

A 组 2 %
、

B 组 2 %
、

C 组 6 %
,

差异

无显著意义
。

l
、

s m in A p g a :

评分毛 7 分者
,

A 组 s %
、

2 % ; B 组 10 %
、

2 % ; C 组 16 %
、

2 %
,

3 组之间无显著

3
.

1 小 荆童米 非司明的促宫颈成熟作用

众所周知
,

宫颈成熟是引产成功的重要因素
,

最近

国内已有报道 .2[ 3 ]
,

米非司酮 Zoo m g 于引产前 口服对足

月妊娠宫颈有较好的促成熟作用
,

优于传统的方法
。

但

由于米非司酮能通过胎盘
,

半衰期长
,

且随着米非司酮

用药剂量增加
.

药物到达脐血的浓度也增加 [’. 5 ]
,

另一

方面
,

米非司酮可引起早孕时子宫蜕膜绒毛组织发生病

理改变
,

这种改变也随着用药剂量增加
,

而趋向明显 6[]
。

故有必要探索小剂量用药
。

本研究对 1 50 例足月高危孕

妇采用米非司酮 常规剂量减半剂量于引 产前 4 8 h 口 服
,

并设立无预治疗的空白对 照
,

以期了解小剂量米非司酮

促宫颈成熟作用
。

结果表明
,

米非司酮 10 0 m g
、

2 0 o m g

预治疗后 48 h
,

宫颈 iB hs 叩 评分均较无预治疗者明显 增

高
.

宫颈变化不明显者仅占 8 % 一 10 %
,

而无预治疗者

占 3 8 %
。

两组不同预治疗剂量组相互比较
,

宫颈评分的

差异无显著性
.

提示米非司酮 10 0 m g 引产前 4 8 h 口服
.

有良好的促宫颈成熟作用
。

3
.

2 小 荆童未昨司朔 的引产作 用

作为孕酮类似物的米非司酮
,

能竟争性 占据子宫的

孕酮受体
,

使子宫局部孕酮水平下降子宫平滑肌细胞连

接数目增加肌细胞间的通道增加
,

产生钙通道的 m R N A

合成增加
,

从而可能起到启动分娩的作用
。

故而认为米

非司酮有 良好的引产作用 71[
。

本研究米非 司酮 100 m g
、

`

2 0 0 m g 预治疗组应用宫缩剂前的临产率 分别为 20 %
、

2 6 %
,

较对照组 4 % 明 显增高
,

但这毕竟仅占了全部预

治疗者 的五分之 一左右
,

且 米非 司酮 100 m g 增加 到

20 0 m g 口服
,

未能使临产率明显提高
,

提示足月妊娠引

产单纯应用米非司酮是不够的
。

本研究米非司酮无论

10 0 m g 还是 Z O0 m g 预治疗配伍使用米索前列醇均较单纯

应用米索前列醇组
,

米索前列醇的需要量明显减少
.

而

不同剂量预治疗组对米索前列醇需要量减少的程度无明

显差异
,

这可能与小剂量米非司酮即能促宫颈成熟
,

使

软产道阻力降低
,

临产后产程进展所需要的宫缩力减少

有关
。

这一作用对高危妊娠引产有极其重要的意义
。

因

为高危妊娠时
,

胎儿储备力下降
,

对缺氧的耐受性下降
,

如果宫缩力过强或产程较长都可能加重宫内缺氧
,

造成

胎儿损害
。

本研究引产对象均属高危妊娠范围
,

单纯应

用米索前列醇组产程较米非司醇预治疗组稍长
,

羊水粪

染率明显增高
,

提示高危妊娠应用宫缩剂引产前
,

先用

小剂量米非司酮预治疗能减少宫缩剂的需要量
,

对胎儿
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有益
。

3
.

3 未非 司酮对足 月胎盘蜕膜组织的作用

据报道
,

米非司酮有使早孕子宫蜕膜萎缩
、

坏死
、

充血出血
、

绒毛间质水肿
、

血管消失
、

绒毛退变的作用
,

用药量增大可加重上述病理变化 6[]
。

而米非司酮对足月

胎盘绒毛
、

蜕膜组织的影响尚未见报道
。

本研究在光镜

下观察到绒毛水肿
、

绒毛内血管扩张
、

充血但无血栓
,

蜕膜细胞轻度纤维素样变性
,

部分病例有轻度绒毛炎或

蜕膜炎
。

未能观察到因为 口服米非司酮而使上述病理变

化加重的现象
,

甚至在米非司酮 2 0 0 m g 口服组亦未发现

上述病理变化较单纯应用米索前列醇组为重的表现
。

这

提示足月妊娠胎盘的上述病理变化可能并非 口服米非司

酮所特有
,

妊娠晚期应用小剂量米非司酮促宫颈成熟
、

引产是安全的
。
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