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摘 要 目的：比较甲氨蝶呤不同给药方式联合宫腔镜治疗瘢痕妊娠（CSP）的疗效和安全性。方法：回顾性分析56例CSP患者资

料，按给药方式的不同分为A组（26例）和B组（30例）。A组患者给予甲氨蝶呤50 mg/m2，囊内注射，1周1次，1周后若人绒毛膜

促性腺激素（β-HCG）下降≤50％，再给予甲氨蝶呤；若β-HCG下降＞50％，不给予甲氨蝶呤，待β-HCG＜1 000 mU/ml时，行宫腔镜

下病灶电切术。B组患者给予甲氨蝶呤50 mg/m2，肌内注射，1周1次，1周后若β-HCG下降≤50％，再给予甲氨蝶呤；若β-HCG下

降＞50％，不给予甲氨蝶呤，待β-HCG＜1 000 mU/ml时，行宫腔镜下病灶电切术。观察两组患者的手术成功率，治疗前及治疗后

4、7、10、14 d β-HCG，治疗前及治疗后7、14 d CSP包块直径及不良反应发生情况。结果：两组患者手术成功率、治疗前后CSP包块

直径比较，差异均无统计学意义（P＞0.05）。治疗后，两组患者β-HCG均显著低于同组治疗前，14 d＜10 d＜7 d＜4 d，A组低于B

组，差异均有统计学意义（P＜0.05）。A组患者不良反应发生率显著低于B组，差异有统计学意义（P＜0.05）。结论：甲氨蝶呤不同

给药方式联合宫腔镜治疗CSP疗效均较好，但甲氨蝶呤囊内注射的安全性优于肌内注射。
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ABSTRACT OBJECTIVE：To compare the efficacy and safety of methotrexate with different methods of administrations com-

bined with hysteroscopy in the treatment of scar pregnancy（CSP）. METHODS：Data of 56 CSP patients were retrospectively ana-

lyzed and divided into group A（26 cases）and group B（30 cases）by different methods of administrations. The fluid in group A was

injected methotrexate 50 mg/m2 into the capsule，once a week. After 1 week，if the β-HCG was decreased less than or equal to

50％，the patient was additionally injected methotrexate；and if the β-HCG was decreased more than 50％，no more methotrexate

was given，the lesion electrosurgical excision was conducted under hysteroscopy when β-HCG＜1 000 mU/ml. Group B was inject-

ed methotrexate 50 mg/m2 into muscle，once a week. After 1 week，if β-HCG was decreased less than or equal to 50％，the patient

was additionally injected methotrexate；and if the β-HCG was decreased more than 50％，no more methotrexate was given，the le-

sion electrosurgical excision was conducted under hysteroscopy when β-HCG＜1 000 mU/ml. The clinic data was observed，includ-

ing success rate，β-HCG before and 4，7，10 and 14 d after treatment and the mass diameter of CSP before and 7 and 14 d after

treatment in 2 groups. The incidence of adverse reactions was recorded. RESULTS：There were no significant differences in the suc-

cess rate，mass diameter of CSP before and after treatment between 2 groups（P＞0.05）. After treatment，the β-HCG in 2 groups

was significantly lower than before，14 d＜10 d＜7 d＜4 d，and group A was lower than group B，the differences were statistically

significant（P＜0.05）. The incidence of adverse reactions in group A was significantly lower than group B，the difference was statis-

tically significant（P＜0.05）. CONCLUSIONS：Methotrexate with different methods of administrations combined with hysteroscopy

has good efficacy in the treatment of CSP，however，the safety of intracapsular injection is better than intramuscular injection.

KEYWORDS Methotrexate；Scar pregnancy；Intracapsular injection；Intramuscular injection；Hysteroscopy

剖宫产瘢痕妊娠（Cesarean scar pregnancy，CSP）是指受精

卵、孕囊或胚胎着床于剖宫产术后的切口瘢痕处，是一种较罕见

的剖宫产远期并发症，发生率为0.05％，占异位妊娠的6.1％[1]。

因无特征性临床表现，常被误诊为流产、输卵管妊娠或宫内早
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表2 两组患者治疗前后β-HCG比较（x±±s，mIU/ml）

Tab 2 Comparison of β-HCG between 2 groups before and after treatment（x±±s，mIU/ml）

组别
A组
B组

n

26

30

治疗前
7 935.57±1 165.56

8 085.25±1 086.43

治疗后4 d

5 199.48±569.45＊#

6 212.74±650.65＊

治疗后7 d

4 347.27±452.87＊#

5 544.53±458.02＊

治疗后10 d

1 303.86±144.63＊#

2 986.69±301.23＊

治疗后14 d

604.71±106.52＊#

1 771.47±259.09＊

注：与治疗前比较，＊P＜0.05；与B组比较，#P＜0.05

Note：vs. before treatment，＊P＜0.05；vs. group B，#P＜0.05

2.2 两组患者治疗前后CSP包块直径比较

两组患者治疗前后CSP包块直径比较，差异均无统计学

意义（P＞0.05），详见表3。

表3 两组患者治疗前后CSP包块直径比较（x±±s，cm）

Tab 3 Comparison of mass diameters of CSP between 2

groups before and after treatment（x±±s，cm）

组别
A组
B组

n

26

30

治疗前
3.06±1.03

3.11±1.15

治疗后7 d

3.15±1.18

3.20±0.89

治疗后14 d

3.10±0.96

3.07±1.05

2.3 两组患者手术成功率比较

A、B组患者手术成功率（96.15％ vs. 90.80％）比较，差异

无统计学意义（P＞0.05）。

2.4 不良反应

A组患者不良反应发生率显著低于B组，差异有统计学意

义（P＜0.05），详见表4。

表4 两组患者不良反应发生率比较（例）

Tab 4 Comparison of incidence of adverse reactions（case）

组别

A组
B组

n

26

30

胃肠道反应
Ⅰ
3

4

Ⅱ
1

2

Ⅲ
0

1

Ⅳ
0

0

白细胞
下降

2

5

血小板
下降

1

3

脱发

0

1

发热

0

1

总发生
率，％

26.92

56.67

3 讨论

由于CSP可导致子宫破裂和大出血，故一经确诊应尽快

终止妊娠[4]。目前，国内对CSP的治疗主要为手术治疗和药物

保守治疗。手术治疗以控制出血、清除病灶为原则，常在发生

难以控制的出血或子宫破裂时，根据患者情况行全子宫切除

术、瘢痕修补术、病灶部位楔形切除术等。药物保守治疗以杀

死胚胎组织、保留子宫、保持生育能力、减少出血为主。目前，

孕，如盲目进行清宫手术会增加术中大出血和子宫切除的风

险[2]。近年来，随着剖宫产率的增高，该病的发生率也呈逐年

上升趋势。目前，该疾病的治疗仍处于探索阶段，尚无治疗指

南。为此，在本研究中笔者比较了甲氨蝶呤不同给药方式联

合宫腔镜治疗CSP的疗效和安全性，以为临床治疗提供参考。

1 资料与方法

1.1 资料来源

回顾性分析漯河市中心医院 2011年 6月－2014年 3月收

治的56 例CSP患者资料，年龄（31.37±2.07）岁，有 1次剖宫产

史 34例，2次剖宫产史 22例；手术方式均为子宫下段横切口。

纳入标准：（1）均符合CSP诊断标准[3]；（2）患者生命体征平稳，

阴道流血少，无腹腔内出血征象；（3）妊娠时间＜10孕周；（4）

无化疗药物及宫腔镜手术禁忌；（5）治疗前均未行药物流产或

清宫手术。排除标准：（1）阴道活动性出血；（2）CSP包块为外

生型；（3）依从性差。按给药方式的不同将所有患者资料分为

A组（26例）和B组（30例）。两组患者年龄、体质量、停经天数

等基本资料比较，差异均无统计学意义（P＞0.05），具有可比

性，详见表1。

表1 两组患者基本资料比较（x±±s）

Tab 1 Comparison of basic information between 2 groups

（x±±s）

组别
A组
B组

n

26

30

年龄，岁
31.15±2.02

31.56±2.11

体质量，kg

60.54±5.32

59.65±6.27

停经天数
49.14±12.11

49.51±11.47

1.2 治疗方法

A组患者在超声引导下穿刺抽出囊内液，后给予甲氨蝶呤

（广东岭南制药有限公司，规格：0.1 g/支）50 mg/m2，囊内注射，

1周1次，1周后若人绒毛膜促性腺激素（β-HCG）下降≤50％，

再给予甲氨蝶呤；若β-HCG下降＞50％，不给予甲氨蝶呤，待

β-HCG＜1 000 mU/ml时，行宫腔镜下病灶电切术。B组患者

给予甲氨蝶呤 50 mg/m2，肌内注射，1周 1次，1周后若β-HCG

下降≤50％，再给予甲氨蝶呤；若β-HCG 下降＞50％，不给

予甲氨蝶呤，待β-HCG＜1 000 mU/ml 时，行宫腔镜下病灶

电切术。

1.3 观察指标

观察两组患者的手术成功率，治疗前及治疗后4、7、10、14

d β-HCG，治疗前及治疗 7、14 d的CSP包块直径，并记录不良

反应发生情况。手术成功：治疗过程中无大出血、β-HCG恢复

正常、子宫切口处无残留。成功率＝成功例数/总例数×100％。

1.4 统计学方法

采用 SPSS 16.0统计软件对数据进行分析，计量资料以

x±s 表示，采用 t检验；计数资料以率表示，采用χ2检验。P＜

0.05为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 两组患者治疗前后β-HCG比较

治疗前，两组患者β-HCG比较，差异均无统计学意义（P＞

0.05）；治疗后，两组患者β-HCG 均显著低于同组治疗前，14

d＜10 d＜7 d＜4 d，且 A 组低于 B 组，差异均有统计学意义

（P＜0.05），详见表2。
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临床常用的方案为药物保守治疗后行手术治疗，但由于术前

用药时间长，从而导致依从性差，影响疗效。因此，如何选用

有效药物以迅速降低滋养细胞的活性已成为治疗CSP成功的

关键。

宫腔镜是一种微创手术，能直视血管分布及胚胎种植部

位[5]，从而取出胚胎，对出血点进行电凝止血，具有出血少、创

伤小、手术时间短、术后恢复快等优点。

甲氨蝶呤为常用的杀胚药物，滋养细胞对其敏感性极

高。Barnhart K[6]等研究表明，应用甲氨蝶呤几分钟后即可使

滋养细胞内叶酸失去活性，24 h内可使滋养细胞核苷酸的合成

受到抑制，最终导致其死亡。其主要作用机制为：结合并抑制

二氢叶酸还原酶，使细胞内的二氢叶酸不能转变为四氢叶酸，

脱氧尿苷酸不能转变为脱氧嘧啶核苷酸，从而干扰和抑制细

胞内核酸合成，影响滋养细胞代谢，抑制滋养细胞生长，从而

导致胚胎停止发育、坏死、脱落，最终被吸收，对以后妊娠无影

响。目前，甲氨蝶呤治疗CSP的给药方式有肌内注射和囊内

注射。但自从 Feichtinger W等[7]报道了囊内注射甲氨蝶呤可

治疗异位妊娠后，该治疗方法就被临床广泛应用。

本研究结果显示，两组患者手术成功率、治疗前后两组患

者CSP包块直径比较，差异均无统计学意义。治疗后，两组患

者β-HCG均显著低于同组治疗前，14 d＜10 d＜7 d＜4 d，且A

组低于B组，差异均有统计学意义。这说明，囊内给药可迅速

降低β-HCG，与相关文献报道一致[8-9]。这可能与甲氨蝶呤半

衰期短且妊娠组织被纤维瘢痕组织包绕、血运较差、局部血药

浓度低有关，而囊内给药可提高局部血药浓度，尽快终止妊

娠。在研究过程中，A组和B组中分别有 2例和 6例患者用药

3～4 d后β-HCG出现一过性“反跳现象”，可能是用药后滋养细

胞坏死，β-HCG短时间内大量释放入血液中所致，但也不能排

除药物剂量不足、滋养细胞活性高等可能。

在安全性方面，A组患者不良反应发生率显著低于B组，

差异有统计学意义。这可能与肌内注射给药时全身血药浓度

高，药物在增殖快的正常细胞（如消化道黏膜上皮细胞、肝细

胞、血细胞等）内滞留所导致的蓄积性毒性有关。

综上所述，甲氨蝶呤不同给药方式联合宫腔镜治疗CSP

疗效均较好，但甲氨蝶呤囊内注射的安全性优于肌内注射。

由于本研究纳入的样本量较小，此结论还有待大样本、多中心

研究进一步证实。
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