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炔雌醇环丙孕酮对原发免疫性血小板减少症致异常
子宫出血患者的临床疗效
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　 　 ［摘要］ 　 目的　 观察炔雌醇环丙孕酮对原发免疫性血小板减少症（ＩＴＰ）致异常子宫出血患者的临床疗效。 　 方法　 选

择 ２０１７ 年 １ 月至 ２０１８ 年 ５ 月期间呼和浩特市第一医院治疗的 ＩＴＰ 致异常子宫出血患者 ７０ 例，按照随机数字表法分为 ２ 组，
每组 ３５ 例，其中对照组采取对症治疗，孕酮组在对照组基础上加用炔雌醇环丙孕酮治疗，比较 ２ 组患者治疗前、治疗 １ 个月、３
个月和 ６ 个月后的血小板、血红蛋白含量变化，凝血四项指标［凝血酶原时问（ＰＴ）、活化部分凝血酶时间（ＡＰＴＴ）、凝血酶时间

（ＴＴ）、纤维蛋白原（ＦＩＢ）］ 的变化，以及平均输血小板量、止血时间和子宫内膜厚度等。 　 结果　 孕酮组在治疗 １ 个月、３ 个

月和 ６ 个月后的血小板含量［（５􀆰 ４６± ０􀆰 ５６、６􀆰 ８９± ０􀆰 ６９、７􀆰 ４５± ０􀆰 ７５） × １０９ ／ Ｌ］、血红蛋白含量［（５３􀆰 ４５± ３􀆰 ４５、５９􀆰 ７５± ３􀆰 ０５、
６１􀆰 ５８±２􀆰 ６９）ｇ ／ Ｌ］均高于对照组［（３􀆰 ９５±０􀆰 ５８、４􀆰 １８±０􀆰 ４８、５􀆰 ０１±０􀆰 ５８） ×１０９ ／ Ｌ，（４８􀆰 ５４±３􀆰 ５８、５０􀆰 ６５±２􀆰 ５４、５２􀆰 ４１±２􀆰 ７５） ｇ ／ Ｌ，
Ｐ＜０􀆰 ０５］，平均输血小板量［（５􀆰 ４５±０􀆰 ７４、４􀆰 ２５±０􀆰 ４５、４􀆰 ２５±０􀆰 ２６）单位 ／月］均低于对照组［（７􀆰 ４２±０􀆰 ８６、６􀆰 ６８±０􀆰 ６５、５􀆰 ８６±
０􀆰 ５１）单位 ／月，Ｐ＜０􀆰 ０５］。 治疗后孕酮组出血控制时间［（６６􀆰 ８１±１１􀆰 ３１）ｈ］和完全止血时间［（６６􀆰 ８１±１１􀆰 ３１）ｈ］均短于对照组

［（８６􀆰 １９±１２􀆰 ０２）ｈ， （８６􀆰 １９±１２􀆰 ０２）ｈ，Ｐ＜０􀆰 ０５］。 ２ 组患者治疗后子宫内膜厚度均较治疗前下降（Ｐ＜０􀆰 ０５），孕酮组治疗后子

宫内膜厚度［（６􀆰 ７７±１􀆰 １５）ｍｍ］低于对照组［（８􀆰 ２８±１􀆰 ２１）ｍｍ］，差异有统计学意义（Ｐ＜０􀆰 ０１）。 　 结论　 对于 ＩＴＰ 致异常子宫

出血患者可采用加炔雌醇环丙孕酮进行治疗，在缩短出血时间，减少输血小板量方面有效更优，维持且相对增加血红蛋白和

血小板量，且对患者其他凝血指标无明显影响。 该治疗方法值得临床推广应用。
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０　 引　 　 言

异 常 子 宫 出 血 （ ａｂｎｏｒｍａｌ ｕｔｅｒｉｎｅ ｂｌｅｅｄｉｎｇ，
ＡＵＢ）属于妇科常见疾病，目前在妇科门诊中占据

较高，其中高发于 ３６ ～ ４０ 岁育龄女性［１］。 正常月

经，是在下丘脑与垂体、卵巢轴的调节与凝血纤溶

系统下，使得子宫内膜周期性及自限性出血，但异

常子宫出血与正常月经之间存在不同，主要是患者

出血量与周期不同，且出血时间也存在一定不

同［２］。 但患者由于长时间出血，易出现贫血与感染

的情况，对患者正常生活造成一定阻碍，需要及时

采取有效的治疗措施［３］。 在异常出血中，凝血相关

疾病所致异常子宫出血（ ａｂｎｏｒｍａｌ ｕｔｅｒｉｎｅ ｂｌｅｅｄｉｎｇ
ｃａｕｓｅｄ ｂｙ ｃｏａｇｕｌａｔｉｏｎ⁃ｒｅｌａｔｅｄ ｄｉｓｅａｓｅｓ， ＡＵＢ⁃Ｃ）病因

较为复杂，主要是由于患者有效凝血成分较低，造
成患者凝血功能发生异常，使得患者止血功能出现

问题，机体多个或某个部位出血［４］。 而原发免疫性

血小板减少症（ ｉｍｍｕｎｅ ｔｈｒｏｍｂｏｃｙｔｏｐｅｎｉａ，ＩＴＰ）导致

的异常子宫出血，是由于血小板异常诱发出血，在
治疗上较为困难；费梦等［５］ 学者在研究中，异常子

宫出血患者实施米非司酮与醋酸甲羟孕酮片治疗，
结果对异常子宫出血患者具有较好的临床疗效，可
明显抑制子宫内膜增厚及生殖激素的释放。 为了

更好地研究 ＩＴＰ 所致的子宫出血，笔者通过将炔雌

醇环丙孕酮纳入研究并观察疗效，现报道如下。

１　 资料与方法

１．１　 一般资料　 选择 ２０１７ 年 １ 月至 ２０１８ 年 ５ 月在

我院治疗的 ＩＴＰ 致异常子宫出血患者 ７０ 例，按照随

机数字表法分为 ２ 组，每组均 ３５ 例。 纳入标准：①

均为育龄期非妊娠患者；②患者均出现异常子宫出

血，血小板值减少，血细胞形态无异常；③研究前未

进行系统治疗；④知晓本研究且愿意参加。 排除标

准：①近期有生育要求；②存在用药禁忌证者；③合

并感染者；④临床资料不完善者。 其中对照组：年
龄为 ２０～３７ 岁，平均年龄为（２８􀆰 ５４±４􀆰 ０５）岁；孕次

０～４ 次，平均孕次为（２􀆰 ０５±０􀆰 ５４）次；已婚 ２０ 例，未
婚 １５ 例。 孕酮组：年龄为 ２０ ～ ３８ 岁，平均年龄为

（２８􀆰 ２３±４􀆰 ０１）岁；孕次 ０～ ４ 次，平均孕次为（２􀆰 ０２±
０􀆰 ５３）次；已婚 ２１ 例，未婚 １４ 例。 ２ 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。
本研 究 通 过 医 院 伦 理 委 员 会 审 核 （ 批 准 号：
２０１６ＬＣＬＳ００３１），所有患者均签署知情同意书。
１．２　 方法 　 ７０ 例患者在治疗前均抽取静脉血，检
查患者血常规、凝血功能、肝肾功能，并完善患者阴

道彩超和腹部 Ｂ 超检查，实施骨髓穿刺确诊。 对照

组实施基础治疗，口服地塞米松（上海信谊药厂有

限公司生产，国药准字 Ｈ３１０２０７９３），每日 ４０ ｍｇ，坚
持服用 ４ ｄ，无效者需要在第 １０ 天再次重复同样的

剂量。 同时给予缩宫素、止血敏等静脉止血治疗，
输注血小板及悬浮红细胞的标准为红细胞含量低

于 ７０ ｇ ／ Ｌ，血小板含量低于 ３０×１０９ ／ Ｌ，治疗 ３ 个月

经周期。 孕酮组在对照组的基础上加用炔雌醇环

丙孕酮 （浙江仙琚制药股份有限公司，国药准字

Ｈ２００６５４７９）治疗，每间隔 ８ 小时服用 １ 次，每次 １
粒，止血后 ３ ｄ 减量为每 １２ 小时 １ 次，每次 １ 粒，３ ｄ
后减量为每日 １ 次，每次 １ 粒，停药 ３ ～ ５ ｄ，在出血

的第 ５ 天继续服用下一周期药物。 止血后维持致血

红蛋白大于 ９０ ｇ ／ Ｌ，停药后坚持每日服用炔雌醇环

丙孕酮 ２ ｍｇ ／次，治疗周期同对照组。 在治疗周期
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结束后，于再 ３ 个月经周期后进行随访。
１．３　 观察指标 　 观察 ２ 组患者治疗前、治疗 １ 个

月、３ 个月和 ６ 个月后的血小板、血红蛋白含量变

化，凝血四项指标［包括凝血酶原时问（ＰＴ）、活化部

分凝血酶时间（ＡＰＴＴ）、凝血酶时间（ＴＴ）、纤维蛋白

原（ＦＩＢ）］的变化，以及平均输血小板量、止血时间

和子宫内膜厚度等。
１．４　 统计学分析 　 采用 ＳＰＳＳ ２２􀆰 ０ 统计学软件进

行数据分析， 计数资料采用百分比形式表示， 组间

比较行 χ２检验， 符合正态分布计量资料采用均数±
标准差（􀭰ｘ±ｓ）表示， 组间比较行独立 ｔ 检验，以 Ｐ≤
０􀆰 ０５ 为差异有统计学意义。

２　 结　 　 果

２．１　 治疗前后血小板和血红蛋白含量比较 　 治疗

前孕酮组血小板、血红蛋白的含量与对照组比较差

异无统计学意义（Ｐ＞０􀆰 ０５）；孕酮组在治疗 １ 个月、３
个月和 ６ 个月后的血小板、血红蛋白含量均高于对

照组，差异有统计学意义（Ｐ＜０􀆰 ０５）。 见表 １。

表 １　 入组原发免疫性血小板减少症致异常子宫出血患者

治疗前后血小板和血红蛋白含量比较（􀭵ｘ±ｓ）

指标
对照组
（ｎ＝ ３５）

孕酮组
（ｎ＝ ３５） ｔ 值 Ｐ 值

血小板（×１０９ ／ Ｌ）
　 治疗前 ４􀆰 ２５±０􀆰 ６５ ４􀆰 ２１±０􀆰 ６３ ０􀆰 ２６１ ０􀆰 ７９５
　 治疗 １ 个月 ３􀆰 ９５±０􀆰 ５８ ５􀆰 ４６±０􀆰 ５６ １１􀆰 ０８０ ＜０􀆰 ００１
　 治疗 ３ 个月 ４􀆰 １８±０􀆰 ４８ ６􀆰 ８９±０􀆰 ６９ １９􀆰 ０７４ ＜０􀆰 ００１
　 治疗 ６ 个月 ５􀆰 ０１±０􀆰 ５８ ７􀆰 ４５±０􀆰 ７５ １５􀆰 ２２５ ＜０􀆰 ００１
血红蛋白（ｇ ／ Ｌ）
　 治疗前 ４５􀆰 ５２±４􀆰 ５２ ４５􀆰 １５±４􀆰 ８５ ０􀆰 ３５７ ０􀆰 ７２２
　 治疗 １ 个月 ４８􀆰 ５４±３􀆰 ５８ ５３􀆰 ４５±３􀆰 ４５ ５􀆰 ８４３ ＜０􀆰 ００１
　 治疗 ３ 个月 ５０􀆰 ６５±２􀆰 ５４ ５９􀆰 ７５±３􀆰 ０５ １３􀆰 ５６４ ＜０􀆰 ００１
　 治疗 ６ 个月 ５２􀆰 ４１±２􀆰 ７５ ６１􀆰 ５８±２􀆰 ６９ １４􀆰 １０２ ＜０􀆰 ００１

２．２　 治疗前后凝血四项指标比较 　 ２ 组患者治疗

前、治疗后 １ 个月、３ 个月和 ６ 个月凝血四项指标比

较差异无统计学意义（Ｐ＞０􀆰 ０５），见表 ２。
２．３　 治疗后平均输血小板量比较　 孕酮组在治疗 １
个月、３ 个月、６ 个月后的平均输血小板量均低于对

照组，差异有统计学意义（Ｐ＜０􀆰 ０１），见表 ３。
２．４　 治疗后止血时间和子宫内膜厚度比较　 治疗后

孕酮组出血控制时间和完全止血时间短于对照组，差
异有统计学意义（Ｐ＜０􀆰 ０５）。 治疗前 ２ 组子宫内膜厚

度比较差异无统计学意义（Ｐ＞０􀆰 ０５），治疗后 ２ 组

患者子宫内膜厚度均下降，治疗前后的组内比较差异

具有统计学意义（Ｐ＜０􀆰 ０５），孕酮组子宫内膜厚度低

于对照组，差异具有统计学意义（Ｐ＜０􀆰 ０１），见表 ４。

表 ２　 入组原发免疫性血小板减少症致异常子宫出血患者

治疗前后凝血四项指标比较（􀭵ｘ±ｓ）

指标
对照组
（ｎ＝ ３５）

孕酮组
（ｎ＝ ３５） ｔ 值 Ｐ 值

ＰＴ（ｓ）
　 治疗前 １０􀆰 ５４±０􀆰 ５５ １０􀆰 ４５±０􀆰 ５３ ０􀆰 ６９７ ０􀆰 ４８８
　 治疗 １ 个月 １０􀆰 ８５±０􀆰 ５３ １０􀆰 ６９±０􀆰 ４９ １􀆰 ３１１ ０􀆰 １９４
　 治疗 ３ 个月 １０􀆰 ７７±０􀆰 ４１ １０􀆰 ６１±０􀆰 ３７ １􀆰 ７１４ ０􀆰 ０９１
　 治疗 ６ 个月 １０􀆰 ５４±０􀆰 ４５ １０􀆰 ２２±０􀆰 ３９ ３􀆰 １７９ ０􀆰 ００２
ＡＰＴＴ（ｓ）
　 治疗前 ３０􀆰 ６５±１􀆰 ２４ ３０􀆰 ４６±１􀆰 ２２ ０􀆰 ６４６ ０􀆰 ５２０
　 治疗 １ 个月 ３０􀆰 ３４±１􀆰 ２５ ３０􀆰 ０１±１􀆰 ２１ １􀆰 １２２ ０􀆰 ２６６
　 治疗 ３ 个月 ３０􀆰 １１±１􀆰 ０７ ２９􀆰 ８４±１􀆰 １５ １􀆰 ０１７ ０􀆰 ３１３
　 治疗 ６ 个月 ２９􀆰 ４５±１􀆰 １０ ２９􀆰 ４６±１􀆰 ０６ ０􀆰 ０３９ ０􀆰 ９６９
ＴＴ（ｓ）
　 治疗前 １７􀆰 ８５±０􀆰 ３９ １７􀆰 ７２±０􀆰 ４１ １􀆰 ３５９ ０􀆰 １７９
　 治疗 １ 个月 １７􀆰 ５６±０􀆰 ４５ １７􀆰 ４４±０􀆰 ３４ １􀆰 ２５９ ０􀆰 ９２１
　 治疗 ３ 个月 １７􀆰 ４１±０􀆰 ３６ １７􀆰 ４８±０􀆰 ３１ ０􀆰 ８７２ ０􀆰 ３８６
　 治疗 ６ 个月 １７􀆰 ４２±０􀆰 ４２ １７􀆰 ５３±０􀆰 ４６ １􀆰 ０４５ ０􀆰 ３００
ＦＩＢ（ｇ ／ Ｌ）
　 治疗前 ３􀆰 ０５±０􀆰 １８ ３􀆰 ０１±０􀆰 １９ ０􀆰 ９０４ ０􀆰 ３６９
　 治疗 １ 个月 ３􀆰 ０８±０􀆰 ２１ ３􀆰 ０５±０􀆰 ２３ ０􀆰 ５７０ ０􀆰 ５７１
　 治疗 ３ 个月 ３􀆰 ０５±０􀆰 １９ ３􀆰 ０４±０􀆰 ２２ ０􀆰 ２０４ ０􀆰 ８３９
　 治疗 ６ 个月 ２􀆰 ９６±０􀆰 １５ ３􀆰 ０１±０􀆰 １６ １􀆰 ３４９ ０􀆰 １８２

表 ３　 入组原发免疫性血小板减少症致异常子宫出血患者

治疗后平均输血小板量比较（􀭵ｘ±ｓ，单位 ／月）

组别 ｎ 治疗 １ 个月 治疗 ３ 个月 治疗 ６ 个月

对照组 ３５ ７􀆰 ４２±０􀆰 ８６ ６􀆰 ６８±０􀆰 ６５ ５􀆰 ８６±０􀆰 ５１
孕酮组 ３５ ５􀆰 ４５±０􀆰 ７４ ４􀆰 ２５±０􀆰 ４５ ４􀆰 ２５±０􀆰 ２６
ｔ 值 １０􀆰 ２７３ １８􀆰 １８４ １６􀆰 ６３９
Ｐ 值 ＜０􀆰 ００１ ＜０􀆰 ００１ ＜０􀆰 ００１

表 ４　 入组原发免疫性血小板减少症致异常子宫出血患者

治疗后止血时间和子宫内膜厚度比较（􀭵ｘ±ｓ）

组别 ｎ 出血控制
时间（ｈ）

完全止血
时间（ｈ）

子宫内膜厚度（ｍｍ）
治疗前 治疗后

对照组 ３５ ２６􀆰 ４２±９􀆰 ５７ ８６􀆰 １９±１２􀆰 ０２ １１􀆰 ５３±２􀆰 ２４ ８􀆰 ２８±１􀆰 ２１∗

孕酮组 ３５ １９􀆰 ７７±８􀆰 １８ ６６􀆰 ８１±１１􀆰 ３１ １１􀆰 ３４±２􀆰 ０５ ６􀆰 ７７±１􀆰 １５∗

ｔ 值 ３􀆰 ０２５ ６􀆰 ９４７ ０􀆰 ３７０ ５􀆰 ３５１
Ｐ 值 ０􀆰 ００４ ＜０􀆰 ００１ ０􀆰 ７１２ ＜０􀆰 ００１
　 与本组治疗前比较，∗Ｐ＜０􀆰 ０５
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２．５　 不良反应 　 ２ 组患者中无一例失访。 孕酮组

有 １ 例发生头痛，２ 例出现乳房胀痛，１ 例出现下腹

胀痛，共 ４ 例患者出现不良反应（１１􀆰 ４３％）；对照组

１ 例出现恶心，３ 例出现头晕，２ 例出现下浮胀痛，共
６ 例患者出现不良反应（１７􀆰 １４％）。 ２ 组不良反应

发生率比较差异无统计学意义 （ χ２ ＝ ０􀆰 ４６７，Ｐ ＝
０􀆰 ４９５）。 所有不良反应经过对症治疗后均消失。

３　 讨　 　 论

异常子宫出血与正常出血相比，主要表现在异

常出血时间、周期与量，长期的出血会使得患者贫

血，严重影响其身心健康［６］。 与凝血相关的基本种

类较多，其中 ＩＴＰ 作为比较常见的一种，ＩＴＰ 致异常

子宫出血属于 ＡＵＢ⁃Ｃ，ＡＵＢ⁃Ｃ 在下丘脑⁃垂体⁃卵巢

轴的周期性调节下，由于异常凝血功能影响子宫内

膜凝血过程而诱发的出血［７］。 目前 ＩＴＰ 的发病机

制尚未有明确的研究结论，但目前公认的理论将血

小板自身抗体异常致凝血异常认定为首要原因［８］，
ＩＴＰ 患者多因出血症状就诊，而女性 ＩＴＰ 患者就诊

的主要原因是子宫出血量增多及出血时间延长［９］。
因此对于 ＩＴＰ 致异常子宫出血患者主张采取止血支

持治疗，目前主要使用地塞米松片治疗，仅能控制

原发疾病，及时止血效果差，但使用雌孕激素药物，
可改变子宫内膜状态，并达到有效止血目的。 Ｊｉａｎｇ
等［１０］对 ＩＴＰ 的关键基因和重要通路研究发现，雌激

素信号传导途径与调节免疫功能有关，这可能是雌

激素药物对 ＩＴＰ 起作用的因素之一。 其目前雌孕激

素在临床主要适用于绝经期、青春期出血，止血效

果较为良好。
本文通过将炔雌醇环丙孕酮进行观察研究，结

果显示：孕酮组在治疗 １ 个月、３ 个月、６ 个月后的平

均输血小板量均低于对照组（Ｐ＜０􀆰 ０５）。 说明孕酮

组经治疗后，能够减少输血小板量，而加服炔雌醇

环丙孕酮片可减少平均输血小板量，减少血小板丢

失，维持血小板量。 治疗前 ２ 组患者血小板、血红蛋

白、凝血四项指标比较差异无统计学意义 （ Ｐ ＞
０􀆰 ０５）。 随着治疗逐渐增加，２ 组患者血小板均处于

增长的趋势，能够看出 ２ 组均减少了血液的丢失，但
孕酮组在治疗 １ 个月、３ 个月、６ 个月后血小板和血

红蛋白含量均高于对照组（Ｐ＜０􀆰 ０５）。 说明孕酮组

患者血小板、血红蛋白上升明显高于对照组，在雌

激素药物下能够有效修复患者子宫内膜，使得在

孕激素作用下，修复患者闭合损伤位置小血管，能
够有较好的止血效果［１１］。 ２ 组患者血红蛋白也出

现明显升高，但孕酮组同期高于对照组，在减少血

液流失的情况下，维持了血红蛋白含量，加用炔雌

醇环丙孕酮片有效减少血液丢失，并维持相对增加

血红蛋白含量。 炔雌醇环丙孕酮片属于雌孕激素

复方制剂，在孕激素作用下，使得子宫内膜萎缩，并
具有良好的止血作用，达到治疗的作用，而小剂量

的刺激可有效修复内膜，并在雌孕激素作用下有效

止血［１２］。 并能够促进排卵，降低患者雌孕激素水

平，减少患者复发。 在使用后能够减少输血小板

量，减少了患者血小板丢失，维持血小板量，该结果

与学者韩金秀［１３］ 的研究结果一致。 治疗后孕酮组

出血控制时间和完全止血时间短于对照组 （Ｐ ＜
０􀆰 ０５），治疗前 ２ 组患者子宫内膜厚度比较差异无

统计学意义，治疗后 ２ 组患者子宫内膜厚度均呈现

下降趋势，但孕酮组与对照组比较差异具有统计学

意义（Ｐ＜０􀆰 ０５）。 该结果说明炔雌醇环丙孕酮难以

改变患者自身凝血状态，不会增加血栓风险，但仅

会改变子宫内膜的状态，使得患者达到有效的止血

目的［１４］。 在雌孕激素止血作用下，凝血纤溶系统也

参与了止血过程，能够有效为受损处血管的收缩止

血结合形成血小板栓子，有效进行止血目的［１５］。 在

血小板逐渐活化后，可通过血液中的纤维蛋白原逐

渐转化为纤维蛋白，有效再次止血，最终局部纤维

组织长入血凝块，达到凝血目的［１６］。 ２ 组患者治疗

期间均未出现严重的不良反应，证明炔雌醇环丙孕

酮治疗 ＩＴＰ 致异常子宫出血的安全性好。
综上所述，对于 ＩＴＰ 致异常子宫出血患者可实

施炔雌醇环丙孕酮治疗，可有效改善患者止血情

况，维持且增加血小板、血红蛋白含量，值得临床推

广应用。
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