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　 　 复发性流产(( repeated
 

spontaneous
 

abortion,RSA)是指

与同一性伴侣连续 2 次或 2 次以上于妊娠 20 周内发生胎儿

流产的疾病,其在育龄夫妇中的发病率为 5% [1-2] ,属常见的

妇科疑难病症。 RSA 的发病原因尚不完全明确,近代研究

表明,约 80%以上的 RSA 是由免疫因素引起的[3] ,其中抗心

磷脂抗体(ACA)阳性与 RSA 关系最为密切。 西医治疗常采

用抗凝药物或免疫抑制剂,虽然在一定程度上提高了胎儿

的活产率,但也带来了一定的毒副作用。 中医防治 ACA 阳

性流产有其独特优势,多采用补肾健脾、养血安胎、活血止

血等治法,或联合西药治疗,临床疗效好,且无明显毒副作

用。 中西医在 ACA 阳性流产各有其不同的治疗思路与方

法,兹将近 10 年来 ACA 阳性 RSA 的研究概况综述如下。
1　 中医学研究

1. 1　 理论认识　 ACA 阳性 RSA 属中医学“妊娠腹痛” “滑

胎”等范畴。 《诸病源候论》中提出“妊娠数堕胎候”的专论,
而滑胎的命名始于清代,如《医宗金鉴·妇科心法要诀》云:
“数数堕胎,则谓之滑胎”,《叶氏女科证治秘方卷二》载:“有
屡孕屡坠者……名曰滑胎。”中医学认为滑胎发病主要为母

体冲任损伤或胎元不健。 先天禀赋不足,致胚胎损伤或成

形易损,故而发生屡孕屡堕,其病机主要有肾虚、脾肾亏虚、
气血两虚、血热和血瘀。 现代诸多医家认为 ACA 阳性所致

的 RSA 以脾肾两虚为本,血瘀、气滞、热盛为标,病性属本虚

标实[4-6] 。
1. 2　 临床治疗　 中医治疗本病以益肾健脾、养血安胎治疗

为主。 孟安琪等[4] 观察调理冲任、稳固胎元之抗磷脂冲剂

陈玉琦教授的经验方(主要药物有菟丝子、桑寄生、党参、山
药、白术、丹参、当归等)治疗 ACA 阳性 RSA 的临床疗效,结
果发现用药后 1 个月转阴 19

 

例,2 个月转阴 32
 

例,3 个月转

阴 38
 

例,痊愈 67
 

例,有效 22
 

例,有效率为 83. 96%。 徐传花

等[5] 观察益肾清热法治疗 ACA 阳性 RSA 的临床疗效,结果

发现益肾清热组(组方:续断、菟丝子、阿胶、党参、生地黄、
白术、当归、丹参、徐长卿等) ACA

 

29
 

例中,抗体转阴 20
 

例,
转阴率为 69. 0%,对照组阿司匹林组 26

 

例中抗体转阴

11
 

例,转阴率为 42. 3%,中药益肾清热组疗效明显优于阿司

匹林组(P< 0. 05)。 汤春琼等[6] 观察补肾消抗汤(熟地黄、
山茱萸、山药、菟丝子、枸杞子、杜仲、当归、桑寄生、川断、连
翘等)对 36

 

例 RSA 阳性反复早期流产患者的治疗效果。 结

果发现,补肾消抗汤具有补肾养血、活血解毒的功效,且治

愈率高达 88. 9%。
1. 3　 中医治未病对 ACA 阳性 RSA 的指导　 “治未病”理论

强调预防,即针对 ACA 阳性患者查找原因,纠因固本、早期

干预、摄生护理,并做好孕前检查。 叶平[7] 主张从饮食、情
志和起居三方面进行孕前调护,加强患者预防及防病意识,
积极进行孕前检查及摄生调护。 蒋文蔚[8] 强调 RSA 患者孕

前需调补脾肾,确定妊娠后即调补肾气,调养气血。 党丽英

等[9] 认为滑胎防重于治,宜在未孕前服药,即未孕前应先调

治,可采用固肾为主,佐以调和气血、温养冲任;既孕后防病

变,如已病者需早治、既孕后可根据孕妇体质强弱及禀赋厚

薄情况,即使无相应的临床症状出现,亦给予适当的药物,
未病先防。
2　 西医研究

2. 1　 理论认识　 抗磷脂综合征是指由抗磷脂抗体引起的以

血栓形成、反复妊娠失败、血小板减少为主要表现的一组临

床综合征,是一种非炎症性自身免疫失调性疾病。 研究发

现,ACA 与 RSA 流产的关系最为密切[10] 。 ACA 作用的主要

靶蛋白为 β2-GPI[11-12] ,ACA 可引起妊娠早期流产,中期及

晚期死胎,但其作用机制尚不明确[13] ,目前的研究主要有以

下几个方面。
2. 1. 1　 免疫平衡紊乱　 妊娠期女性在正常怀孕期间,胎儿

不会受到母体免疫系统的攻击或排斥,因此,母体的免疫调

节系统对正常妊娠和胎儿的发育至关重要。 T 细胞、B 细胞

在抗磷脂综合征的诱导和调控中具有重要作用。 研究提示

抗磷脂抗体综合征的 T 辅助因子 Th1 / Th2 的细胞因子内稳

态受到干扰,并向 Th1 方向产生偏移[14-16] 。 这种改变的免

疫反应被认为会损害胎盘绒毛和胚胎组织,影响受精卵的

发育和着床以及胚胎的生长发育,从而导致包括流产和早
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产在内的不良妊娠结局[17] 。
2. 1. 2　 血栓形成 　 ACA 是自身免疫抗体,可引起血栓栓

塞、胎盘高凝状态导致胎儿胎死宫内。 具体机制主要有:
1)ACA 可以与血管内皮细胞的膜磷脂发生抗原抗体反应、
血管内皮细胞合成前列环素( PGI2)受到抑制,PGI2 与血栓

烷比例失衡,减少了活化蛋白 C 的产生,凝血活性增高而形

成血栓;2)ACA 是在 β2 糖蛋白
 

I(β2GPI)介导下产生的,磷
脂依赖性的凝血反应可被 β2GPI 抑制,当 ACA 与 β2GPI 结

合后,β2GPI 的结构发生了改变,导致 β2GPI
 

介导的血液凝

固调节机制障碍而形成血管内血栓;3) ACA 与磷脂蛋白结

合,改变了凝血酶调节蛋白的结构,蛋白 C 活化受到干扰,
蛋白 C 和蛋白 S 对 V 因子的灭活能力下降,促进血栓形成;
4)抗凝血酶 III 在控制纤维蛋白的溶解和血液的凝固中起着

非常重要的作用。 作为血液中活性凝血因子的阻碍因子,抗
凝血酶Ⅲ是最重要的一员。 但是,抗凝血酶 III 可被 ACA 抑

制,导致胎盘的微血管发生栓塞,胎盘功能发生障碍而流产。
研究 报 道, ACA

 

阳 性 若 不 及 时 治 疗, 流 产 率 可 达

50% ~70%[18] 。
2. 1. 3　 滋养层细胞损伤　 ACA 能识别磷脂结合蛋白,如膜

联蛋白 V、蛋白 C 和 S、凝血酶原和 β2GPI。 ACA 可诱导滋

养层细胞凋亡、炎性反应和免疫反应[19-21] 。
2. 1. 4　 炎症及补体激活　 补体系统由 50 多种血浆蛋白组

成,具有多种天然免疫功能,是免疫系统的重要组成部分,
在炎症反应中起着关键作用,与先天免疫和适应性免疫有

着密切的关系。 它是区分健康机体组织、细胞碎片、凋亡细

胞和微生物细胞的有效监测系统。 ACA 可引起胎盘血管炎

症,抑制滋养层细胞的功能,导致胎儿因缺氧及营养缺乏而

死亡[22] 。
2. 2　 临床治疗

2. 2. 1　 阿司匹林　 阿司匹林属于非甾体类抗炎药,可以改

善血管舒张,促进前列腺素产生,减少血栓烷 A2,降低患者

血栓形成的风险,有利于胚胎植入,减少反复流产的可能

性[23] 。 李雅娟等[24] 探讨小剂量阿司匹林治疗 ACA 阳性

RSA 患者的疗效,结果显示,阿司匹林治疗后,15 例患者中

有 10
 

例患者 ACA 转阴,转阴率达 66. 7%,其中有 13
 

例 ACA
阳性患者成功分娩,有效率达 86. 7%。 亦有研究表明,单用

阿司匹林治疗,在活产率和妊娠并发症方面比较,差异无统

计学意义,表明单用阿司匹林治疗 ACA 阳性引起的 RSA 患

者的疗效有限[25] 。
2. 2. 2　 阿司匹林联合低分子肝素　 肝素具有抗凝、保护血

管内皮等作用,其作用主要是通过抑制凝血酶Ⅱa
 

和凝血因

子 Xa 的活性来实现。 虽然肝素不能溶解血栓,但其抗凝功

能可以防止血栓形成和复发,促进早期血栓的自溶[26] 。 与

肝素相比,低分子肝素在抗血栓方面具有更好的治疗作用,
可以降低孕妇血液黏度,增加胎盘的血液灌注。 低分子肝

素具有较高的生物利用度,较长的作用时间,对血小板的影

响较小。 低分子肝素对心磷脂抗体也有抑制作用,也可有

效治疗血栓前状态。 此外,低分子量肝素不容易通过胎盘,
对胎儿相对安全[27] 。 研究指出阿司匹林或肝素单独作为抗

凝治疗不足以防止流产[28] 。 低剂量阿司匹林和肝素联合应

用已被推荐用于诊断为 APS 的 RSA 妇女[29] 。 一项对 98
 

例

ACA 阳性 RSA 患者随机对照试验研究结果表明,单用阿司

匹林治疗活产率为 72%,而阿司匹林联合低分子肝素治疗

活产率可达 78% [30] 。
2. 2. 3　 糖皮质激素、羟氯喹　 糖皮质激素、羟氯喹在抗炎和

免疫调节方面均有着一定的作用。 大量研究充分证明了这

两种药物在妊娠期、哺乳期使用的安全性,可以有效改善妊

娠预后[31] 。 有研究表明羟氯喹对 ACA 阳性的患者有抗血

栓作用[32] 。 林其德[33] 认为,RSA 出现
 

ACA
 

抗体持续阳性

或呈中、高水平者,可采用剂量为 5
 

mg / d 的泼尼松治疗,自
妊娠确定开始用药,用药时间可根据 ACA 的变化,持续阳性

者用药至妊娠结束。
2. 2. 4　 静脉免疫球蛋白　 近年有使用静脉免疫球蛋白治疗

ACA 阳性 RSA 的报道,但其作用机制尚未完全明确,可能与

抑制 ACA 与活化血小板结合,清除 ACA 有关[34] 。 虽然静

脉免疫球蛋白在治疗 ACA 阳性 RSA 的效果目前还缺乏相

关有力证据,还需更加深入的研究,但是静脉免疫球蛋白可

能是潜在的治疗 ACA 阳性流产的药物。
2. 3　 实验研究 　 随着对 RSA 发病机制的不断深入认识,
RSA 的实验研究方面也开始了向多层次多角度的方向发

展,如对 RSA 的发病机制进行动物实验,从生化、免疫、病
理、细胞分子水平来探讨中药的药物作用机制。 柳静等[35]

探讨安子合剂治疗 APA 阳性流产药物作用机制,观察安子

合剂对 APA 阳性流产小鼠 Toll 样受体 4( TLR4) / 髓样分化

因子 88(My
 

D88) / 核因子 κB(NF-κB)信号通路的影响,证
实了安子合剂抗 APA 阳性流产的作用机制可能是抑制了

APA 阳性流产小鼠 TLR4 / My
 

D88 / NF-κB 信号通路的炎症

反应,从而促进胚胎发育。 许家莹等[36] 观察小鼠母胎界面
 

JAK / STAT3
 

信号通路与
 

ACA
 

阳性流产的病理机制的相关

性,证实安子合剂可通过 JAK / STAT3
 

信号通路提高母胎界

面 p-STAT3
 

水平,改善子宫内膜及胎盘功能。 柳静等[37] 探

讨安子合剂对 ACA 阳性流产小鼠母胎界面 TLR2、TLR4 及

炎症因子 TNF-α 的影响。 结果提示安子合剂抑制母胎界面

TLR2、TLR4 信号转导通路中的上游关键分子,减少炎症因

子的释放,从而达到安胎的目的。 近年来随着系统生物学

技术的应用与发展,国内外学者提出细胞信号转导通路异

常可能是导致 ACA 阳性流产的病理机制,研究较多的是

STAT3、MAPK、TLR4、NF-κB 等信号通路[38] 。
3　 结　 　 语

　 　 近年来众多学者虽对 RSA 的原因从不同角度进行了大

量研究,其发病机制仍未完全明了。 西药治疗虽然效果显

著,但长期应用毒副作用大,容易引起胚胎畸形等不良反

应[39] 。 中医药治疗毒副作用小,成功率也较高,但药物作用

机制暂未明确。 从整体上通过对早期妊娠 RSA 母胎界面与
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特定生理状态组织或细胞总蛋白质进行比较,对于揭示

ACA 阳性流产发生的分子机制,实现疾病的早期合理的干

预、防止妊娠流产的发生,具有重要的意义,需要我们更进

一步深层次的探索和研究。
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　 　 小儿脑性瘫痪( celebral
 

palsy,CP)简称脑瘫,是小儿自

受孕起至婴儿期由非进行性脑损害和发育缺陷所导致的综

合征。 脑瘫患儿会出现运动障碍及姿势异常的表现,且经

常伴随智力低下、行为异常、感觉障碍、癫痫等症状[1] 。 小

儿脑瘫是小儿神经系统中常见的病症之一,在脊髓灰质炎

基本控制后,亦成为导致儿童肢体残废的主要疾病之一[2] 。
据世界卫生组织统计,世界范围内大约有 1500 万脑瘫患儿,
总体患病率为 2% ~ 3% [3] ,其中 50%以上会并发智力低下,
30%以上会并发癫痫[4] 。 据国内有关资料报道,目前我国的

残疾人口有六千余万,其中致残最严重的 0 ~ 6 岁脑瘫患儿

就有 31 万,且每年以 4. 6 万例的数量递增,而我国儿童发病

率为 1. 8% ~ 4. 0% [5] 。
近年来,随着西方国家医院设立了儿科重症监护病房

(PICU),中度至重度脑损害儿童被接纳至 PICU 进行治

疗[6] ,国内的围生期和新生儿童重症监护室也得到了发展,
低体质量新生儿存活率逐渐提高,但小儿脑瘫发病率也均

呈逐年上升趋势[7] 。 小儿脑瘫严重影响患儿的日常生活和

交流,同时也给家庭带来了沉重的经济和生活负担,已逐渐

成为社会关注的焦点[8] 。 目前“脑肠-轴”理论( BGA)的发

现为研究腹部手法治疗小儿脑瘫带来了现代研究基础,本

文基于“脑-肠轴”理论,以肠道微生物群、脑肠肽等因子物

质、肠脑神经系统为切入点[9] ,对腹部推拿手法治疗小儿脑

瘫的作用机制进行探讨。
1　 腹部推拿治疗脑瘫的优势

　 　 中医学并无“小儿脑瘫”这一病名,但在古籍中可见对

该疾病的论述,《圣济总录》曰:“毛发焦黄,形体黑小,五硬

五迟,数岁不能行,此肾形之不备也”,最早提出了五软证

名[10] ;《诸病源候论·小儿诸病源候》载:“数岁不能行” “齿

久不生”“发疏薄不生” “四五岁不能言语”,论述了其相应

症状[11] ;至宋之后,各医家对其进一步探讨并完善其理论,
如《小儿药证直诀·脉证治法》 《幼科发挥·胎疾》 《诚书·
论行迟》等均对其病机进行了论述[12-13] ,认为本病属于“五

软”“五迟”“胆怯”,其病机多为先天气血不足、髓海失充、血
行不畅、瘀血阻络,治以调理气血、益血养血、祛瘀通络为

原则[14] 。
推拿又名“导引”“按跷” [15] ,是根据中医的脏腑经络理

论学说,运用施术者双手或者肘等部位,采用推、拿、揉、摇、
抖、按压、弹拨等多种手法[16] ,作用在相应穴位或部位,具有

疏通经络、通利关节、调节阴阳、舒经活血作用的一种治疗

方法,是中医的一种特色疗法[17] 。 因脑瘫症状复杂且难以
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