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早产临产产妇单剂量应用糖皮质激素的疗效研究*
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  [摘要] 目的 探讨单剂量应用糖皮质激素在早产临产产妇中的作用。方法 选取2019年该院孕28~
34+6 周451例早产产妇为研究对象,按地塞米松给药方式不同,分为单剂量用药、单疗程用药和未用药3组;另

选35~36+6 周525例早产产妇为研究对象,分单剂量用药和未用药2组。比较并分析不同孕周不同用药方式

产妇的母儿结局。结果 与单剂量用药产妇比较,孕28~34+6 周单疗程用药产妇的羊水粪染(31.16%
 

vs.
 

17.19%)及新生儿心肌损害(25.36%
 

vs.
 

16.29%)发生率更低,未用药产妇的新生儿1
 

min
 

Apgar评分

[(8.75±0.16)分
 

vs.
 

(7.83±0.31)分]、5
 

min
 

Apgar评分[(9.25±0.16)分
 

vs.
 

(8.67±0.21)分]更差,而新

生儿呼吸系统疾病(32.61%
 

vs.
 

54.35%)及颅内出血(2.17%vs.
 

9.78%)发生率升高,差异有统计学意义

(P<0.05)。与单剂量用药产妇比较,孕35~36+6 周未用药产妇的新生儿5
 

min
 

Apgar评分[(9.65±0.12)分
 

vs.
 

(9.24±0.11)分]更 差,新 生 儿 转 科 率(25.97%
 

vs.
 

35.21%)更 高,差 异 有 统 计 学 意 义(P<0.05)。
结论 早产产妇单剂量应用糖皮质激素能适度改善预后,可作为单疗程用药的有效补充方式。
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  [Abstract] Objective To

 

investigate
 

the
 

efficacy
 

of
 

single-dose
 

glucocorticoid
 

on
 

preterm
 

labor.Meth-
ods A

 

total
 

of
 

451
 

preterm
 

labor
 

with
 

28-34+6
 

weeks
 

in
 

hospital
 

in
 

2019
 

were
 

selected
 

as
 

the
 

research
 

ob-
jects.According

 

to
 

the
 

different
 

administration
 

methods
 

of
 

dexamethasone,they
 

were
 

divided
 

into
 

three
 

groups:single-dose
 

medication,single-course
 

medication
 

and
 

no
 

medication;another
 

525
 

preterm
 

labor
 

with
 

35-36+6
 

weeks
 

were
 

also
 

selected
 

as
 

the
 

research
 

objects,and
 

they
 

were
 

divided
 

into
 

two
 

groups:single-dose
 

medication
 

and
 

no
 

medication.Compared
 

and
 

analyzed
 

the
 

maternal
 

and
 

child
 

outcomes
 

of
 

women
 

with
 

differ-
ent

 

medications
 

in
 

different
 

gestational
 

weeks.Results Compared
 

with
 

single-dose
 

medication,the
 

incidence
 

of
 

amniotic
 

fluid
 

fecal
 

staining
 

(31.16%
 

vs.
 

17.19%)
 

and
 

neonatal
 

myocardial
 

damage
 

(25.36%
 

vs.
 

16.29%)
 

were
 

lower
 

in
 

single-course
 

medication
 

preterm
 

labor
 

with
 

28-34+6
 

weeks.Apgar
 

scores
 

became
 

worse
 

in
 

neonates
 

of
 

no
 

medication
 

pregnancy
 

at
 

1
 

min
 

[(8.75±0.16)points
 

vs.
 

(7.83±0.31)points]
 

and
 

5
 

min
 

[(9.25±0.16)points
 

vs.
 

(8.67±0.21)points],while
 

the
 

incidences
 

of
 

neonatal
 

respiratory
 

diseases
 

(32.61%
 

vs.
 

54.35%)
 

and
 

intracranial
 

hemorrhage
 

(2.17%vs.
 

9.78%)
 

increased,the
 

difference
 

was
 

statisti-
cally

 

significant
 

(P<0.05).Compared
 

with
 

single-dose
 

medication,5
 

min
 

Apgar
 

score
 

[(9.65±0.12)points
 

vs.
 

(9.24±0.11)points]
 

was
 

worse
 

and
 

the
 

rate
 

of
 

neonatal
 

transfer
 

was
 

higher
 

(25.97%
 

vs.
 

35.21%)
 

in
 

no
 

medication
 

preterm
 

labor
 

with
 

35-36+6
 

weeks,the
 

difference
 

was
 

statistically
 

significant
 

(P<0.05).Conclu-
sion Single-dose

 

glucocorticoid
 

in
 

preterm
 

labor
 

can
 

moderately
 

improve
 

the
 

prognosis
 

and
 

can
 

be
 

used
 

as
 

an
 

effective
 

supplement
 

for
 

a
 

single
 

course
 

of
 

medication.
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  早产指妊娠达到28周但不足37周分娩者,发生

率为5%~15%,在所有妊娠并发症中发生率最高[1]。
国外多中心研究报告早产率从德国的3.6%到埃及的

14.7%,全球平均约为11%[2-3]。早产严重威胁到新

生儿的健康,主要是患呼吸窘迫综合征、颅内出血、坏
死性小肠炎等,其发生率及死亡率均高于足月儿,其
中呼吸系统疾病占据主导地位[4]。一般孕周越小,早
产儿并发症越多,预后越差,因此,如何降低早产率及

改善新生儿预后尤为重要。2016年美国妇产科医师

协会(ACOG)指出24~34周即将早产,除外明确感

染临床证据的前提下使用糖皮质激素,可在一定程度

上改善肺表面活性物质,减少新生儿呼吸系统疾病的

发生[5]。2014年中华医学会妇产科分会推出的早产

指南中指出,我国糖皮质激素促胎肺治疗的孕周为

28~34+6 周[6]。35周以上的早产产妇是否使用糖皮

质激素尚存在争议。目前国际上通用治疗方式为单

疗程给药,共48
 

h,但早产产妇临产后产程进展无法

预料,疗程用药往往难以完成,此类产妇如何标准用

药成为亟待解决的产科难题。目前对于早产产妇单

剂量使用糖皮质激素的研究尚不多见,故本研究分析

本院2019年自发性早产产妇的产程特点及临产后单

剂量使用糖皮质激素的母胎结局,旨为临床上早产产

妇糖皮质激素的治疗提供一定的依据,现报道如下。
1 资料与方法

1.1 一般资料

选取2019年1月1日至2019年12月31日本院

1
 

015例自发性早产分娩产妇为研究对象。纳入标

准:(1)早产孕周为28~36+6 周;(2)自发性发动产

程。选取其中早产阴道分娩的475例产妇作为观察

对象,并选取同期足月正常阴道分娩的475例产妇作

为对照。再根据不同孕周将1
 

015例自发性早产产妇

分为孕28~34+6 周者和35~36+6 周者,其中孕28~
34+6 周者490例,根据糖皮质激素不同使用方法分为

单剂量用药、单疗程用药和未用药3组,其中单剂量

用药138例,平均年龄(30.44±1.70)岁,平均孕周

(34.32±0.17)周;单疗程用药221例(共入组260
例,其中39例因产程进展迅速未治疗满整个疗程予

以剔除),平 均 年 龄 (30.0±1.56)岁,平 均 孕 周

(32.84±0.68)周;未用药92例,平均年龄(28.17±
2.15)岁,平均孕周(34.07±0.23)周,3组年龄、孕周

比较,差异无统计学意义(P>0.05),具有可比性。根

据我国早产指南孕周大于或等于35周可不用糖皮质

激素的建议[5],孕35~36+6 周者分为单剂量用药或

未用药2组,无单疗程用药者。孕35~36+6 周者525
例,其中单剂量用药258例,平均年龄(29.29±0.76)
岁,平均孕周(36.21±0.12)周;未用药267例,平均

年龄(28.65±0.62)岁,平均孕周(36.25±0.12)周,
两组年龄、孕周比较,差异无统计学意义(P>0.05),

具有可比性。所有产妇均签署知情同意书,并获得医

院伦理委员会批准(批准文号:2020R072-E01)。
1.2 方法

1.2.1 资料收集

根据研究目的从医院电子病历数据库中收集产

妇以下信息:年龄、身高、体重、孕周、阴道微生态、胎
膜完整性、分娩第一及二产程时间、新生儿体重、产后

出血量、新生儿1、5
 

min
 

Apgar评分、羊水粪染、产褥

感染、新生儿转科、新生儿呼吸系统疾病、新生儿颅内

出血及心肌损害情况。所有信息均由双人核对并制

订表格完成,并比较不同用药方式产妇的以上信息。
1.2.2 用药方式

糖皮质激素选用地塞米松磷酸钠注射液,规格

1
 

mL:5
 

mg,华中药业股份有限公司。单剂量用药为

入院时立即静脉滴注地塞米松注射液10
 

mg,单疗程

用药为入院时予1个疗程地塞米松注射液治疗,6
 

mg
肌内注射,每12小时1次,共4次。用药规则:(1)对
于孕28~34+6 周产妇,单数日入院且已临产采用单

剂量用药,入院时仅为先兆早产而未临产为单疗程用

药,双数日入院且已临产不用药。(2)对于孕35~
36+6 周产妇,单数日入院采用单剂量用药,双数日入

院不用药。
1.3 统计学处理

采用SPSS22.0软件进行数据分析,计量资料以

x±s表示,比较采用t检验;计数资料以频数或百分

率表示,比较采用χ2 检验,以P<0.05为差异有统计

学意义。
2 结  果

2.1 早产与足月产妇一般资料比较

2019年1月1日至2019年12月31日本院产科

共10
 

864例分娩产妇,其中自发性早产产妇1
 

015
例,自发性早产率为9.34%。早产和足月产妇的年

龄、孕次、产次、孕周、第二产程时间、新生儿体重、产
后出血量、阴道微生态失调、胎膜早破及产褥感染发

生率比较,差异有统计学意义(P<0.05),见表1。
2.2 孕28~34+6 周产妇糖皮质激素不同用法的母

儿结局比较

单剂量用药产妇与单疗程用药产妇的羊水粪染

及新生儿心肌损害发生率比较,差异有统计学意义

(P<0.05)。单剂量用药产妇与未用药产妇的新生儿

1、5
 

min
 

Apgar评分、新生儿呼吸系统疾病及颅内出

血发生率比较,差异有统计学意义(P<0.05),见
表2。
2.3 孕35~36+6 周产妇糖皮质激素不同用法的母

儿结局比较

单剂量用药与未用药产妇的新生儿5
 

min
 

Apgar
评分及新生儿转科率比较,差异有统计学意义(P<
0.05),见表3。
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表1  早产与足月产妇一般资料比较(n=475)

项目 早产产妇 足月产妇 t/χ2 P

年龄(x±s,岁) 29.47±0.53 26.68±0.51 3.18 0.002

孕次(x±s,次) 2.39±0.23 1.50±0.17 2.46 0.016

产次(x±s,次) 0.47±0.09 0.14±0.07 2.39 0.019

孕周(x±s,周) 35.38±0.23 39.50±0.18 11.18 <0.001

第一产程时间(x±s,h) 5.48±0.45 6.20±0.62 0.95 0.348

第二产程时间(x±s,min) 25.47±2.89 51.50±7.77 3.71 <0.001

新生儿体重(x±s,g) 2
 

592.00±58.86 3
 

324.00±65.29 7.35 <0.001

产后出血量(x±s,mL) 468.40±25.73 363.60±8.18 2.86 0.006

阴道微生态失调[n(%)] 119(25.05) 75(15.79) 12.54 <0.001

胎膜早破[n(%)] 252(53.05) 136(28.63) 23.80 <0.001

产褥感染[n(%)] 86(18.11) 58(12.21) 6.42 0.011

表2  孕28~34+6 周产妇糖皮质激素不同用法的母儿结局比较

项目 单剂量用药(n=138) 单疗程用药(n=221) 未用药(n=92) t/χ2a Pa t/χ2b Pb

产妇孕周(x±s,周) 34.32±0.17 33.14±0.65 34.07±0.23 1.67 0.112 0.88 0.393

新生儿体重(x±s,g) 2
 

316.00±100.50 2
 

132.00±153.30 2
 

322.00±130.20 0.98 0.342 0.04 0.971

新生儿1
 

min
 

Apgar评分(x±s,分) 8.75±0.16 8.44±0.24 7.83±0.31 1.02 0.323 2.83 0.015

新生儿5
 

min
 

Apgar评分(x±s,分) 9.25±0.16 8.80±0.25 8.67±0.21 1.42 0.174 2.22 0.046

羊水粪染[n(%)] 43(31.16) 38(17.19) 35(38.04) 9.48 0.002 1.17 0.280

产褥感染[n(%)] 12(8.70) 20(9.04) 9(9.78) 0.01 0.909 0.08 0.779

新生儿呼吸系统疾病[n(%)] 45(32.61) 63(28.51) 50(54.35) 0.68 0.410 10.76 0.001

新生儿颅内出血[n(%)] 3(2.17) 5(2.26) 9(9.78) 0.01 0.956 6.46 0.011

新生儿心肌损害[n(%)] 35(25.36) 36(16.29) 27(29.35) 4.41 0.036 0.45 0.505

  a:单剂量用药与单疗程用药比较;b:单剂量用药与未用药比较。

表3  孕35~36+6 周产妇糖皮质激素不同用法的母儿结局比较

项目 单剂量用药(n=258) 未用药(n=267) t/χ2 P

产妇孕周(x±s,周) 36.04±0.14 36.25±0.12 1.15 0.257

新生儿体重(x±s,g) 2
 

823.00±57.07 2
 

667.00±80.33 1.58 0.124

新生儿1
 

min
 

Apgar评分(x±s,分) 9.12±0.12 8.94±0.10 1.12 0.269

新生儿5
 

min
 

Apgar评分(x±s,分) 9.65±0.12 9.24±0.11 2.58 0.015

羊水粪染[n(%)] 56(21.71) 71(26.59) 1.64 0.199

产褥感染[n(%)] 23(8.91) 31(11.61) 1.03 0.309

新生儿转科[n(%)] 67(25.97) 94(35.21) 5.27 0.022

新生儿呼吸系统疾病[n(%)] 25(9.69) 28(10.49) 0.09 0.762

新生儿颅内出血[n(%)] 2(0.78) 3(1.12) 0.17 0.681

新生儿心肌损害[n(%)] 30(11.63) 29(10.86) 0.08 0.781

3 讨  论

  目前国际上对早产的定义尚不统一,我国采用标

准为28~36+6 周,而有些国家将早产的下限定义为

妊娠24周或20周[7]。我国早产率地域差异较大,近
期有学者报道广西地区早产率为7%[8]。本研究自发

性早产率为9.34%,处于较高水平,考虑因本院同时

为儿科、妇产科救治中心所致。早产的发病机制尚不

明确,多数研究表明前置胎盘、多胎妊娠、子痫前期、
蜕膜出血、感染和炎症均为早产的高危因素[9-10]。而

种族、年龄、BMI、流产史等亦与早产风险相关[11]。本

研究表明早产与足月产妇的年龄、阴道微生态失调率

及胎膜早破率比较,差异有统计学意义(P<0.05),可
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能因为年龄越大,免疫力相对较差,更容易导致病菌

感染,而病菌感染后阴道微生态失调,阴道病原体可

上行扩散感染子宫和胎膜,使局部胎膜张力降低,引
起胎膜破裂,细菌及其代谢产物亦可刺激羊膜及蜕膜

细胞产生前列腺素而导致早产[12],因此,孕期积极改

善阴道微环境及治疗阴道炎症或可降低早产风险。
病原体感染同时可引起胎膜早破,而胎膜早破又增加

了病原体入侵的风险,从而导致早产产妇产褥感染率

可能高于足月产妇,对早产产妇尤其合并胎膜早破者

如能及时预防性应用抗生素是否可改善产妇预后仍

需进一步大样本量研究。一般孕产次越多,早产风险

可能越高,因此,普及育龄女性的避孕知识、积极产前

检查、提高优生率仍很重要。早产患儿体重偏小,但
本研究结果显示产妇第一产程进展并未加快,可能与

早产产妇宫颈相对不成熟有关,且早产产妇催产药物

的使用一般不如足月产妇积极,因此,为临床上糖皮

质激素的使用赢得时间。早产产妇产前往往使用宫

缩抑制剂且其缩宫素受体的敏感性相对较差[13],因
此,早产产后出血量有可能会多于足月产妇。

在成年人中,糖皮质激素是众所周知的压力生理

反应性介质。但在胎儿时期,糖皮质激素可协调胎儿

各器官的成熟,尤其对肺表面活性物质的合成和分

泌、促进肺成熟、支持肺功能、增加肺的顺应性起着重

要作用[14]。目前对孕28~34+6 周有早产风险的产妇

使用1个疗程的糖皮质激素已成为专家共识,但已临

产进入产程的产妇如何用药及孕35周以上的早产产

妇是 否 使 用 糖 皮 质 激 素 意 见 尚 未 统 一。2017 年

ACOG指出早产儿使用糖皮质激素最适宜的时机为

出生前2~7
 

d,即使不能完成48
 

h的使用疗程,胎儿

和新生儿也依然受益,但出生即刻前的使用往往无

效[15]。糖皮质激素一般用药后1~8
 

h即可达到血药

浓度峰值,但其到达胎儿体内且发挥作用所需时间可

能更长。本研究结果显示孕28~34+6 周时单疗程用

药羊水粪染及新生儿心肌损害发生率均低于单剂量

用药,其疗效好,但早产临产后产程时长不确定,单疗

程用药往往难以掌控完成。与未用药产妇比较,单剂

量用药新生儿1、5
 

min
 

Apgar评分均有提高,且新生

儿呼吸系统疾病及颅内出血发生率呈下降趋势,因
此,对于早产临产无法完成单疗程用药的患者,单剂

量使用糖皮质激素不失为一种有效的补充给药途径,
但本研究未追踪新生儿预后,单剂量用药的治疗效果

尚无法全面评估。静脉滴注给药方式可使药物直接

进入血液循环尽快达到血药浓度,较肌内注射相比可

能更有优势。
有研究表明使用外源性合成糖皮质激素可改变

胎儿心脏和循环系统对急性缺氧的反应从未成熟型

转为成熟型,可增强胎儿对急性缺氧应激的防御能

力[16]。本研究显示单疗程完成后的早产儿心肌损害

更轻可能与此相关,而单剂量用药作用时间短,改善

心肌及对缺氧的应激作用不如单疗程明显,可能引起

羊水粪染率更高。本研究显示当孕周为35~36+6 周

时,单剂量使用糖皮质激素早产儿的出生5
 

min
 

Ap-
gar评分提高,新生儿转科率下降,但新生儿呼吸系统

疾病、颅内出血及心肌损害等方面发生率并未改善,
可能与胎儿各器官发育相对成熟,糖皮质激素的应用

对改善早产儿并发症方面效果并不明显有关。2017
年ACOG指出对孕34~36+6 周,有7

 

d内早产风险

者,如孕34
 

周前未接受过糖皮质激素治疗的产妇可

予药物治疗[6]。但最近我国有学者指出对胎龄35~
36+6 周早产儿,产前使用地塞米松不能预防新生儿呼

吸窘迫综合征的发生,也不能减少并发呼吸系统疾病

及入住重症监护室的概率[17]。目前,临床上对产前使

用糖皮质激素的担忧在于其近期及远期不良影响,有
模型显示糖皮质激素的应用可能对早产儿后期生长、
神经和心血管的功能存在影响[18-19],因此,对早产产

妇的使用仍需慎重对待。
   

综上所述,早产临产产妇单剂量应用糖皮质激素

可能在一定程度上改善早产结局。但本研究样本量

小,仍需多中心、大样本量的临床对照研究,为指导用

药提供依据。
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