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黄体酮软胶囊联合阿托西班治疗先兆早产的临床研究 
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摘  要：目的  探究黄体酮软胶囊联合醋酸阿托西班注射液治疗先兆早产的临床疗效。方法  选取 2016 年 2 月—2018 年 1
月广元市第一人民医院收治的先兆早产患者 130 例为研究对象，对照组首次静脉推注醋酸阿托西班注射液 6.75 mg，而后静

脉滴注醋酸阿托西班注射液，150 mg 加入到生理盐水 180 mL 中，300 μg/min 持续 3 h，随后 100 μg/min 直至达到预期抑制

宫缩效果。治疗组在对照组治疗的基础上口服黄体酮软胶囊，100 mg/次，2 次/d，连续治疗 10 d。观察两组的临床疗效，比

较两组的药物显效时间、延长孕期时间、血清因子水平和新生儿结局。结果  治疗 48 h 后，对照组和治疗组的有效率分别

为 84.62%、95.38%；治疗 10 d 后，对照组和治疗组的有效率分别为 73.85%、87.69%，两组比较差异有统计学意义（P＜0.05）。
治疗后，治疗组药物显效时间显著低于对照组，延长孕期时间显著高于对照组，两组比较差异有统计学意义（P＜0.05）。治

疗后，两组血清促肾上腺皮质激素释放激素（CRH）、白细胞介素-6（IL-6）、前列腺素 E2（PGE2）水平均明显降低，同组

治疗前后比较差异有统计学意义（P＜0.05）；且治疗组血清因子水平明显低于对照组，两组比较差异具有统计学意义（P＜
0.05）。治疗后，治疗组 Apgar 评分、体质量和存活率均显著高于对照组，两组比较差异有统计学意义（P＜0.05）。结论  黄
体酮软胶囊联合醋酸阿托西班注射液治疗先兆早产具有较好的临床疗效，能延长妊娠时间，调节血清 CRH、IL-6、PGE2 水

平，改善新生儿结局，具有一定临床推广应用价值。 
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Clinical study on Progesterone Soft Capsules combined with atosiban in treatment 
of threatened preterm labor 
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Abstract: Objective  To investigate the clinical efficacy of Progesterone Soft Capsules combined with Atosiban Acetate Injection in 
treatment of threatened preterm labor. Methods  Patients (130 cases) with threatened preterm labor in the First People’s Hospital of 
Guangyuan from February 2016 to January 2018 were randomly divided into control and treatment groups, and each group had 65 
cases. Patients in the control group were intravenous injection administered with Atosiban Acetate Injection 6.75 mg, then changed to 
intravenous drip, 150 mg added into normal saline 180 mL, 300 μg/min continued for 3 h, followed by 100 μg/min until the desired 
effect of inhibiting uterine contraction. Patients in the treatment group were po administered with Progesterone Soft Capsules on the 
basis of the control group, 100 mg/time, twice daily, treated for 10 d. After treatment, the clinical efficacies were evaluated, and the 
time of drug effect and pregnancy extension, the level of serum factors, and neonatal outcomes in two groups were compared. 
Results  After treatment for 48 h and 10 d, the clinical efficacies in the control and treatment groups were 84.62%, 95.38%, and 
73.85%, 87.69%, respectively, and there was difference between two groups (P < 0.05). After treatment, the time of drug effect in the 
treatment group was significantly lower than that in the control group, but the time of pregnancy extension in the treatment group 
was significantly higher than that in the control group, and there were difference between two groups (P < 0.05). After treatment, the 
levels of CRH, IL-6, and PGE2 in two groups were significantly decreased, and the difference was statistically significant in the same 
group (P < 0.05). And the serum factors levels in the treatment group were significantly lower than those in the control group, with 
significant difference between two groups (P < 0.05). After treatment, Apgar score, body weight, and survival rate in the treatment group was  
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significantly higher than those in the control group, and there was difference between two groups (P < 0.05). Conclusion  
Progesterone Soft Capsules combined with Atosiban Acetate Injection has clinical curative effect in treatment of threatened preterm 
labor, can prolong the time of pregnancy, regulate the levels of CRH, IL-6, and PGE2, can improve neonatal outcomes, which has a 
certain clinical application value.  
Key words: Progesterone Soft Capsules; Atosiban Acetate Injection; threatened preterm labor; serum factor; neonatal outcome 
 

早产发病机制复杂，炎症反应、内分泌紊乱、

不良生活习惯、胎盘因素等均是重要的病因[1]，我

国早产的发生率为 6%～10%[2]。早产易导致新生儿

易出现呼吸窘迫综合征、败血症、脑性瘫痪等严重

并发症，甚至死亡。阿托西班为选择性缩宫素受体

拮抗剂，可以有效延长 7 d 以上的妊娠时间，且对

母婴安全性良好[3]。黄体酮具有松弛子宫平滑肌、

降低子宫对催产素敏感性、抑制子宫收缩等作用，

能提高保胎成功率，改善新生儿结局[4]。本研究选

取 2016 年 2 月—2018 年 1 月广元市第一人民医院

收治的 130 例先兆早产患者采用黄体酮软胶囊联合

醋酸阿托西班注射液进行治疗，取得了较好的效果。 
1  资料与方法 
1.1  一般资料 

选取 2016 年 2 月—2018 年 1 月广元市第一人

民医院收治的先兆早产患者 130 例为研究对象。年

龄 20～34 岁，平均年龄（26.79±4.58）岁；孕周

28～37 周，平均孕周（33.71±5.44）周；初产妇 96
例，经产妇 34 例。 

纳入标准：符合先兆早产相关诊断标准[5]；单

胎妊娠；患者均知情同意。 
排除标准：严重心、肝、肾等功能异常；合并

妊娠期高血压、妊娠期糖尿病、妊娠期甲状腺功能

亢进等；宫口扩张＞2 cm；胎盘早剥、前置胎盘；

对本研究使用药物过敏。 
1.2  药物 

醋酸阿托西班注射液由海南中和药业股份有限

公司生产，规格 0.9 mL∶6.75 mg、5 mL∶37.5 mg，
产品批号 20151203、20161228；20151013、20161127。
黄体酮软胶囊由浙江医药股份有限公司新昌制药厂

生产，规格 100 mg/粒，产品批号 150911、170120。 
1.3  分组和治疗方法 

按随机数字表法分为对照组和治疗组，每组各

65 例，对照组年龄 20～33 岁，平均年龄（27.34±
4.61）岁；孕周 28～37 周，平均孕周（33.53±5.82）
周；初产妇 47 例，经产妇 18 例。治疗组年龄 20～
34 岁，平均年龄（26.24±4.50）岁；孕周 28～37
周，平均孕周（33.89±5.26）周；初产妇 49 例，经

产妇 16 例。两组一般资料比较差异无统计学意义，

具有可比性。 
对照组首次静脉推注醋酸阿托西班注射液 6.75 

mg，而后静脉滴注醋酸阿托西班注射液，150 mg
加入到生理盐水 180 mL 中，300 μg/min 持续 3 h，
随后 100 μg/min 直至达到预期抑制宫缩效果。治疗

组在对照组治疗的基础上口服黄体酮软胶囊，100 
mg/次，2 次/d，连续治疗 10 d。 
1.4  临床疗效评价标准[6] 

有效：宫缩等先兆早产症状消失，妊娠继续。

无效：未达上述标准。 
有效率＝有效/总例数 

1.5  观察指标 
1.5.1  药物显效时间、延长孕期时间  记录两组患

者药物显效时间、延长孕期时间。 
1.5.2  血清因子  于治疗前后取外周静脉血 4 mL，
离心去上清，保存于−20 ℃待测。采用酶联免疫吸

附法测定血清促肾上腺皮质激素释放激素（CRH）、

白细胞介素-6（IL-6）、前列腺素 E2（PGE2）水平。 
1.5.3  新生儿结局  记录两组患者 Apgar 评分、体

质量和存活率。Apgar 评分于出生后 1 min 进行评

定，包括心博速率、肌张力、皮肤颜色、呼吸节律、

反射 5 个方面。肤色青紫或苍白、无心率、无呼吸、

松软、对刺激无反应即为 0 分；四肢青紫、心率＜

100 次/min、呼吸不规则，微弱、有些弯曲、对刺

激反应，哭声弱即为 1 分；全身红润、心率＞100
次/min、呼吸良好，哭、动作灵活、对刺激反应灵

敏，哭声响即为 2 分。总分 0～3 分为重度窒息、4～
7 分为轻度窒息，8～10 分为正常[7]。 
1.6  不良反应观察 

记录恶心、头晕、头痛、皮肤瘙痒等不良反应。 
1.7  统计学意义 

采用 SPSS 20.0 统计学软件对数据进行分析，

计量资料以⎯x±s 表示，取 t 检验；计数资料以百分

率表示，取 χ2 检验。 
2  结果 
2.1  两组临床疗效比较 

治疗 48 h 后，对照组有效 55 例，有效率为
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84.62%；治疗组有效 62 例，有效率为 95.38%，两

组有效率比较差异有统计学意义（P＜0.05）。治疗

10 d 后，对照组有效 48 例，有效率为 73.85%；治

疗组有效 57 例，有效率为 87.69%，两组有效率比

较差异有统计学意义（P＜0.05），见表 1。 
2.2  两组药物显效时间和延长孕期时间比较 

治疗后，治疗组患者药物显效时间显著低于对

照组，延长孕期时间显著高于对照组，两组比较差

异有统计学意义（P＜0.05），见表 2。 
2.3  两组血清因子水平比较 

治疗后，两组血清 CRH、IL-6 和 PGE2水平均

明显降低，同组治疗前后比较差异具有统计学意义

（P＜0.05）；且治疗组血清因子水平明显低于对照

组，两组比较差异具有统计学意义（P＜0.05），见

表 3。 
2.4  两组新生儿结局比较 

治疗后，治疗组 Apgar 评分、体质量和存活率

均显著高于对照组，两组比较差异具有统计学意义

（P＜0.05），见表 4。 
2.5  不良反应观察 

在治疗期间，对照组发生恶心 4 例，头痛 2 例，

不良反应发生率 9.23%；治疗组发生恶心 5 例，头

痛 1 例，头晕 1 例，皮肤瘙痒 1 例，不良反应发生

率 10.77%，两组不良反应发生率无统计学差异。 

表 1  两组临床疗效比较 
Table 1  Comparison on clinical efficacies between two groups 

48 h 临床疗效 10 d 临床疗效 
组别 n/例 

有效/例 有效率/% 有效/例 有效率/% 

对照 65 55 84.62 48 73.85 

治疗 65 62  95.38* 57  87.69* 

与对照组比较：*P＜0.05 
*P < 0.05 vs control group 

表 2  两组药物显效时间和延长孕期时间比较（⎯x ± s） 
Table 2  Comparison on the time of drug effect and pregnancy extension between two groups (⎯x ± s ) 

组别 n/例 药物显效时间/min 延长孕期时间/d 

对照 65 118.43±18.82 13.45±2.61 

治疗 65 66.75±14.57* 21.29±3.93* 

与对照组比较：*P＜0.05 
*P < 0.05 vs control group 

表 3  两组血清因子水平比较（⎯x ± s） 
Table 3  Comparison on the level of serum factors between two groups (⎯x ± s ) 

组别 n/例 观察时间 CRH/(ng·L−1) IL-6/(ng·L−1) PGE2/(ng·L−1) 

对照 65 治疗前 292.35±40.69 35.45±5.11 65.47±8.34 

  治疗后 214.83±33.12* 21.74±4.39* 46.45±7.07* 

治疗 65 治疗前 294.68±41.37 35.26±5.64 66.03±8.15 

  治疗后 163.56±28.05*▲ 16.38±3.52*▲ 35.89±6.48*▲ 

与同组治疗前比较：*P＜0.05；与对照组治疗后比较：▲P＜0.05 
*P < 0.05 vs same group before treatment; ▲P < 0.05 vs control group after treatment 

表 4  两组新生儿结局比较（⎯x ± s） 
Table 4  Comparison on neonatal outcomes between two groups (⎯x ± s ) 

组别 n/例 Apgar 评分 体质量/g 存活率/% 

对照 65 7.35±0.82 2 395.62±513.95 89.23 

治疗 65  9.21±0.70*  2 847.31±505.72*  98.46* 

与对照组比较：*P＜0.05 
*P < 0.05 vs control group 
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3  讨论 
先兆早产是妊娠满 28 周且小于 37 周出现一系

列症状体征，起初为无规律宫缩，随后可进展为规

律性宫缩。目前早产的治疗以抑制宫缩、防止即刻

早产、促胎儿发育为主，临床上多采用缩宫素抑制

剂、糖皮质激素、抗生素进行治疗。 
阿托西班是缩宫素、抗利尿激素 V1A 联合受体

拮抗剂，由于上述两种受体结构相似，当缩宫素受

体被抑制时，仍可通过抗利尿激素 V1A 受体刺激子

宫平滑肌收缩，而阿托西班对子宫肌膜、蜕膜上的

两种受体均具有高度特异性，能竞争性抑制 Ca+内

流和前列腺素 F2α 的合成释放，减少子宫收缩[8]。

与利托君相比，阿托西班对于高龄先兆早产孕妇疗

效相当，且心血管不良反应发生率明显降低[9]。黄

体酮属于天然内源性类固醇激素，由卵巢黄体分泌，

具有促进一氧化氮合成酶的合成，调节免疫功能，

中和催产素和血管紧张素受体，缓解子宫应激性，

抑制子宫收缩等作用，利于妊娠的维持。临床研究

显示，黄体酮可以有效减少早产率，降低低体质量

患儿呼吸窘迫综合征的发生风险[10]。本研究结果显

示，治疗组 48 h、10 d 有效率均显著高于对照组；

治疗后，治疗组药物显效时间显著低于对照组，延

长孕期时间显著高于对照组；治疗组新生儿体质量、

存活率和 Apgar 评分显著高于对照组，表明联合用

药治疗先兆早产疗效明显，有利于新生儿的预后。 
CRH 是由下丘脑室旁神经核分泌的神经调节

物，是发动临产的重要因素之一，可作用于胎儿下

丘脑–垂体–肾上腺轴，通过一系列级联反应刺激

皮质醇的分泌，促进胎儿肺成熟，为新生儿娩出做

好准备，同时能直接激活前列腺素的合成释放，加

速子宫收缩。在非孕状态下外周血含量极低，随着

妊娠的进展，其水平逐渐上升。研究发现，先兆早

产患者外周血 CRH 水平明显高于正常人群[11]。

PGE2 能促进子宫肌细胞 Ca+内流，引起子宫平滑肌

收缩，也能作用于宫颈基质细胞，使其释放胶原酶

软化宫颈，使宫颈扩张，在先兆早产患者外周血或

阴道分泌物中 PGE2 水平明显增加，提示其在预测

早产的发生上具有一定的价值[12]。IL-6 作为一种重

要的炎症因子，可诱导子宫肌层、蜕膜合成分泌前

列腺素、缩宫素，同时能刺激 T 细胞增殖分化，分

泌干扰素-γ、白细胞介绍-2，导致细胞因子分泌紊

乱，使母体对胎儿产生排斥反应，是预测早产较为

可靠的标志物之一[13]。本研究结果显示，治疗后，

治疗组血清 CRH、IL-6 和 PGE2水平均显著低于对

照组，提示两药联合使用对维持妊娠，抑制分娩启

动具有积极作用。 
综上所述，黄体酮软胶囊联合醋酸阿托西班注

射液治疗先兆早产具有较好的临床疗效，能延长妊

娠时间，调节血清 CRH、IL-6、PGE2 水平，改善新

生儿结局，具有一定临床推广应用价值。 
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