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摘 要:目的 探讨米非司酮联合甲氨蝶呤保守治疗异位妊娠的临床疗效。方法 选取128例异位妊娠且愿意保守治

疗的患者随机分为观察组和对照组,分别采用米非司酮联合甲氨蝶呤保守治疗和单纯口服米非司酮治疗,比较两组患者

治疗前后血β-HCG值、包块直径大小、血β-HCG值恢复正常时间、住院时间、治疗效果及不良反应发生情况。结果

 观察组患者治疗后血β-HCG值及包块直径大小改善优于对照组患者,血β-HCG值恢复正常时间、住院时间较对

照组患者均显著缩短,观察组患者治疗的总有效率(93.75%)较对照组患者(76.56%)显著提高,治疗过程中两组患者不

良反应发生率差异无统计学意义(P>0.05)。结论 米非司酮联合甲氨蝶呤保守治疗异位妊娠能够有效提高临床疗

效,缩短临床症状消失时间和住院时间,促进患者的恢复,不良反应发生率无明显增高,值得进一步在临床上推广。
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  异位妊娠是目前妇科临床上常见的疾病,患者表

现为不规则阴道出血,腹痛及停经等临床症状,如患者

不及时到医院治疗极易造成异位妊娠流产、破裂致腹

腔内出血,出血量过多时造成患者休克,严重时甚至导

致患者死亡,以往临床上主要采取手术治疗,虽然取得

一定疗效,但是对患者的创伤较大,治疗费用高。近年

来,对于有异位妊娠药物保守治疗指征(异位妊娠包块

直径<4cm,血β-HCG<2000.0IU/L,无明显腹腔

内出血)的患者,选择药物保守治疗,因其既能治疗疾

病,又能避免手术的疼痛、风险、费用,在临床上受到广

泛的关注[1-2]。本文旨在探讨分析米非司酮联合甲氨

蝶呤保守治疗异位妊娠的临床疗效,为其进一步在临

床上推广应用提供一定的理论依据。

1 资料与方法

1.1 临床资料 选取2011年10月~2015年10月本

院妇科收治的128例异位妊娠且愿意保守治疗的患者

作为研究对象,所有患者经临床、超声检查均符合《妇

产科学》[3]关于异位妊娠的诊断标准,患者停经后出现

轻微腹痛,伴或不伴阴道不规则流血,血β-HCG 值

<2000.0IU/L,超声检查子宫内未见孕囊,附件区包

块直径<4cm,盆腔无明显积液,排除严重心、肝、肾功

能不全,患者生命体征稳定,无恶性肿瘤及对米非司

酮、甲氨蝶呤过敏的患者。采用随机数字表法将患者

分为观察组和对照组,每组64例,其中观察组患者年

龄20~40岁,平均年龄(24.89±6.19)岁,平均停经时

间(43.27±8.15)d,血β-HCG 值1695~2585
mIU/ml,平均 血β-HCG 值(2184.76±212.40)

mIU/ml,包块直径2.51~5.02cm,平均包块直径

(3.65±0.57)cm。对照组患者年龄20~38岁,平均

年龄(25.54±5.78)岁,平均停经时间(42.89±6.46)

d,血β-HCG 值1842~2533mIU/ml,平均血β-
HCG值(2155.83±250.07)mIU/ml,包块直径2.71
~4.89cm,平均包块直径(3.70±0.48)cm,经统计学

检验两组患者年龄、停经时间、血β-HCG值及包块直

径差异均无统计学意义(P>0.05),临床上具有可比

性。所有患者均签署知情同意书,并报医院医学伦理

委员会审查。

1.2 治疗方法 对照组患者采用单一药物米非司酮

治疗,予浙江仙琚制药股份有限公司生产的米非司酮

片(含珠停,国药准字:H10950197,规格:25毫克/片)

50mg口服,2次/天,连续服用14d。观察组患者采用

米非司酮联合甲氨蝶呤治疗,予米非司酮(批号、规格、

用法及用量与对照组相同)连续服用的第1d,甲氨蝶

呤注射液(批准文号:H20120441,规格:50mg/2ml)

50mg/kg,单次肌肉注射,两组患者在治疗期间禁止

吸烟、饮酒、性生活,同时嘱咐患者禁止服用叶酸等维

生素[4]。

1.3 观察指标 ①治疗效果评价:张晓翠[5]学者研究

的文献制定治疗效果评价标准,显效:患者治疗后腹

痛、阴道流血症状消失,超声检查异位妊娠包块明显缩

小,血β-HCG值明显下降,并且患者生命体征正常;

有效:患者治疗后腹痛、阴道流血现象有所改善,超声

检查包块缩小1/2以上,血β-HCG值<1000mIU/

ml;无效:患者治疗后腹痛、阴道流血现象无改善,超声
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检查包块无缩小,血β-HCG值未降低,甚至升高。②
观察指标:观察记录并比较两组患者治疗前后血β-
HCG值、包块直径大小、血β-HCG值恢复正常时间、

住院时间及不良反应发生情况。

1.4 统计学方法 采用Excle2003和SAS11.0软

件进行统计学分析,计量资料以(췍x±s)表示,同组患者

治疗前后比较采用配对设计的t检验,两组患者比较

采用成组设计的t检验,计数资料[n(%)]表示,总有

效率和不良反应发生率比较采用χ2 检验,以P<0.05
为差异具有统计学意义。

2 结果

2.1 两组患者治疗前后血β-HCG值及包块直径大

小比较 两组患者治疗后血β-HCG值及包块直径大

小均显著改善,进一步分析观察组患者治疗后血β-
HCG值及包块直径大小改善程度优于对照组患者,差
异具有统计学意义(P<0.05),见表1。

表1 两组患者治疗前后血β-HCG值及包块直径大小比较 (췍x±s)

组别 n
血β-HCG值(mIU/ml)

治疗前 治疗后 t P

包块直径大小(cm)

治疗前 治疗后 t P

观察组 64 2184.76±212.40 725.17±65.34 15.782 <0.001 3.65±0.57 1.11±0.42 3.356 0.011
对照组 64 2155.83±250.07 995.98±72.63 6.738 <0.001 3.70±0.48 2.05±0.30 2.805 0.039
t 1.320 6.738 0.282 2.796
P 0.248 <0.001 0.719 0.041

2.2 两组患者血β-HCG值恢复正常时间、住院时间

比较 观察组患者血β-HCG值恢复正常时间、住院

时间较对照组患者显著缩短,差异均具有统计学意义

(P<0.05),见表2。

表2 两组患者血β-HCG值恢复正常时间、

住院时间比较 (췍x±s,d)

组别 n
血β-HCG值

恢复正常时间

住院

时间

观察组 64 15.47±2.05 13.03±2.16
对照组 64 19.98±1.49 17.14±3.08
t 2.985 3.056
P 0.032 0.036

2.3 两组患者治疗效果比较 观察组患者治疗效果

的总有效率(93.75%)较对照组患者(76.56%)显著提

高,且观察组患者总有效率均高于对照组患者,差异均

具有统计学意义(P<0.01),见表3。

表3 两组患者治疗效果比较 (n,%)

组别 n 显效 有效 无效 总有效率(%)

观察组 64 36(56.25) 24(37.50) 4(6.25) 93.75
对照组 64 29(45.31) 20(31.25) 15(24.44) 76.56

 注:χ2=7.479,P=0.006

2.4 两组患者不良反应发生情况比较 治疗过程中

两组患者不良反应发生率对比差异无统计学意义(P
>0.05),见表4。

表4 两组患者不良反应发生情况比较 (n,%)

组别 n 胃肠道反应 肝功能损害 口腔溃疡 合计

观察组 64 2(3.13) 1(1.56) 1(1.56) 4(6.25)
对照组 64 2(3.13) 1(1.56) 3(4.69) 6(9.38)

χ2 0.000 0.000 1.032 2.494
P 1.000 1.000 0.316 0.104

3 讨论

异位妊娠是指受精卵着落在患者子宫腔外部的妊

娠,常见的异位妊娠受精卵着落部位包括卵巢妊娠、腹

腔妊娠、输卵管妊娠等,近年来,我国异位妊娠的发病

率呈现逐年上升的趋势,随着血β-HCG检测、超声、

腹腔镜等医疗技术的不断发展,异位妊娠诊断的准确

率也逐年提高,为该病药物保守治疗提供了基础条

件[6-8]。

米非司酮是临床上常用的人工流产药物,是抗孕

激素药物,能够竞争性的与早孕脱膜组织的激素受体

结合,造成患者孕酮与受体无法正常的结合,继而妊娠

绒毛组织出现变性坏死,输卵管的蜕膜继发坏死,此时

患者体内的黄体生成素、黄体素会不断下降,黄体开始

出现萎缩,因为胚胎是以黄体发育的,黄体萎缩就会造

成胚胎的死亡,内源性前列腺素的释放进一步促使胚

胎与妊娠部位分离[9]。甲氨蝶呤是一种叶酸拮抗剂抗

肿瘤药物,与二氢叶酸还原酶活性结合,其活性丧失,

一碳基团的代谢受到抑制,二氢叶酸无法还原为四氢

叶酸,进而嘌呤和嘧啶的合成受到抑制,DNA不能正
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常合成,胚胎滋养细胞增生受到抑制,胚胎出现死

亡[10-11]。两药联合使用既能有效抗孕激素作用,又能

使滋养细胞的增生受到抑制,提高治疗效果。
本研究显示:米非司酮联合甲氨蝶呤保守治疗的

异位妊娠患者治疗效果总有效率为93.75%,较单纯

口服米非司酮的患者76.65%显著提高,前者治疗的

患者血β-HCG值及包块直径大小改善程度优于单

一治疗的患者,且缩短住院时间,减轻患者的经济压

力,在不良反应发生情况,米非司酮联合甲氨蝶呤保守

治疗患者不良反应发生率为6.25%,而单纯米非司酮

治疗的患者不良反应发生率为9.38%,提示:米非司

酮联合甲氨蝶呤保守治疗的异位妊娠患者不良反应发

生率没有明显增加,具有安全性,与罗丹[11]、何静[12]

等学者研究一致。
综上所述,米非司酮联合甲氨蝶呤保守治疗异位

妊娠能够有效提高临床疗效,缩短临床症状消失时间

和住院时间,促进患者的恢复,不增加不良反应发生

率,值得进一步在临床上推广。
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