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摘要： 目的 探讨头孢曲松钠联合苄星青霉素对不同孕周的妊娠期梅毒孕妇免疫功能及母婴结局的影响。方法 选取

2016年 6月至 2019年 6月衡水市第三人民医院妇产科收治的妊娠期梅毒病人 152例，均给予头孢曲松钠联合苄星青霉素治
疗，按首次治疗时所在孕周分为A组（n=52，孕周<13周）、B组（n=61，孕周 13~27周）、C组（n=39，孕周>27周），比较三组免疫功
能、母婴结局、氧化应激、母婴甲苯胺红不加热血清试验（TRUST）阴性率、滴度情况。结果 治疗后三组 CD3+（62.85±3.89、
57.72±4.03、57.13±4.11）、CD4+/CD8+（1.97±0.44、1.58±0.41、1.46±0.38）均高于治疗前（51.07±4.54、51.35±4.06、50.73±4.45、
1.19±0.38、1.14±0.36、1.12±0.34）（P<0.05） CD8+（22.32±6.68、26.68±6.05、28.23±5.74）均低于治疗前（33.01±5.15、32.76±5.34、
33.12±4.95）（P<0.05）且治疗后A组CD3 D4+/CD8+均高于B组、C组（P<0.05） CD8+均低于B组、C组（P<0.05）。A组孕妇
分娩孕周均晚于B组 组（P<0.05），足月分娩率高于B组、C组（P<0.05），不良结 发生率低于B组、C组（P<0.05），新生儿 1
min阿氏（Apgar）评分均大于B组、C组（P<0.05），5 min Apgar评分均大于B组、C组（P<0.05），新生儿窒息发生率与NCS发生率
均低于B组、C组（P<0.05）。治疗后三组晚期氧化蛋白产物（AOPP）、丙二醛均低于治疗前（P<0.05），超氧化物歧化酶（SOD）均
高于治疗前（P<0.05）且治疗后A组AOPP、丙二醛均低于 B组、C组（P<0.05） SOD均高于 B组、C组（P<0.05）。A组新生儿
TRUST阴性率高于B 组（均P<0.017）。结论 对妊娠期梅毒病人来说， 期（孕周<13周）给予头孢曲松钠联合苄星青
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霉素治疗更利于增强病人免疫功能，改善母婴结局，减轻病人氧化应激水平，提高新生儿TRUST阴性率。
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Abstract： Objective To investigate the effect of ceftriaxone sodium combined with benzathine penicillin on the immune function
of pregnant women with syphilis in different gestational weeks and the maternal and infant outcomes.Methods A total of 152 syphilis
patients during pregnancy admitted to the Department of Obstetrics and Gynecology in Hengshui Third Hospital from June 2016 to
June 2019 were treated with ceftriaxone sodium combined with benzathine penicillin. They were assigned into group A (n=52, gestation‐
al age < 13 weeks), group B (n=61, gestational age ranged from 13 to 27 weeks), and group C (n=39, gestational age >27 weeks) accord‐
ing to the gestational age at the time of the first treatment. The immune function, maternal and infant outcomes, oxidative stress, nega‐
tive rate of maternal and infant toluidine red unheated serum test (TRUST) and titer were compared among the three groups.Results
After treatment, the CD3+ [(62.85±3.89), (57.72±4.03), (57.13±4.11)], CD4+/CD8+ [(1.97±0.44), (1.58±0.41), (1.46±0.38)] in the three
groups were higher than before treatment [(51.07±4.54), (51.35±4.06), (50.73±4.45), (1.19±0.38), (1.14±0.36), (1.12±0.34)] (P<0.05),
and CD8+ [(22.32±6.68), (26.68±6.05), (28.23±5.74)] was lower than before treatment [(33.01±5.15), (32.76±5.34), (33.12±4.95)] (P<
0.05). After treatment, the CD3+, CD4+/CD8+ in group A were higher than those in groups B and C (P<0.05), and CD8+ was lower than
in groups B and C (P<0.05). The gestational weeks of the pregnant women in group A were longer than those in groups B and C (P<
0.05), the rate of full-term delivery was higher than that in groups B and C (P<0.05), and the total incidence of adverse outcomes was
lower than that in groups B and C ( P<0.05). The 1 min Apgar score of neonates was higher in group A than groups B and C (P<0.05),
and 5 min Apgar score was also higher in group A than groups B and C (P<0.05). The incidences of neonatal asphyxia and NCS were
lower than those of groups B and C (P<0.05). After treatment, advanced oxidation protein products (AOPP) and malondialdehyde
(MDA) of the three groups were lower than before treatment (P<0.05), and superoxide dismutase (SOD) was higher than before treat‐
ment (P<0.05). AOPP and MDA of group A were lower than those of groups B and C (P<0.05), and SOD of group A was higher than that
of groups B and C (P<0.05) after treatment. The neonatal TRUST negative rate in group A was higher than that in groups B and C (all P<
0.017).Conclusion For patients with syphilis during pregnancy, treatment with ceftriaxone sodium combined with benzathine penicil‐
lin in the first trimester (gestational age <13 weeks) is more beneficial to enhance the immune function of the patients, improve the mater‐
nal and infant outcomes, reduce the oxidative stress level of the patients, and improve the TRUST negative rate of the newborn babies.
Key words： Pregnancy complications,infectious; Ceftriaxone sodium; Benzathine penicillin; Gestational week; Syphilis dur‐
ing pregnancy; Immune function; Maternal and infant outcome

梅毒为慢性传染性疾病，病原体是梅毒螺旋

体，传染性极强［1］。国内有关调查显示［2-3］，梅毒日渐

流行，根据传染途径不同分为获得性梅毒、胎传梅

毒。妊娠期梅毒即妊娠期同时存在梅毒，很有可能

影响孕妇健康、胎儿发育，能经产道黏膜或胎盘传

播，诱发新生儿先天性梅毒（neonatal congenital
syphilis，NCS）等不良妊娠结局［4］。因此，需重视妊
娠期梅毒的诊治工作。临床治疗讲究早期、规则、

足量的原则。治疗方面，国内外学者多以苄星青霉

素作为首选药物［5-6］。国内学者陈芳在研究中指出，

青霉素（如苄星青霉素）单独治疗梅毒能取得一定

治疗效果，但可能出现转阴时间长、治疗后血清固

定发生率高等问题［7］。可见，苄星青霉素单独用药

存在局限性。一项Meta分析结果显示，与苄星青霉
素相比，苄星青霉素联合头孢曲松治疗早期梅毒能

更有效地促进血清快速血浆反应素环状卡片试验/
甲苯胺红不加热血清试验转阴［8］。提示，苄星青霉

素可联合头孢曲松钠治疗早期梅毒。文献报道，用

药方案相同但孕周不同，则疗效同样存在差异［9］。

现有研究主要集中于抗梅毒治疗的有效性方面，较

少探讨用药孕周对抗梅毒治疗效果的影响［10-11］。鉴

于此，本研究探讨头孢曲松钠联合苄星青霉素对不

同孕周的妊娠期梅毒孕妇的影响，报告如下。

1 资料与方法

1.1 一般资料 回顾性分析 2016年 6月至 2019年
6月衡水市第三人民医院妇产科收治的妊娠期梅毒
病人 152例的临床资料，均给予头孢曲松钠联合苄
星青霉素治疗，按首次治疗时所在孕周分为A组（n
=52，孕周<13周）、B组（n=61，孕周介于13~27周）、C
组（n=39，孕周>27周）。三组一般资料比较差异无
统计学意义（P>0.05）。见表 1。本研究经衡水市第
三人民医院伦理委员会批准（批号20160428）。
1.2 纳入与排除标准 纳入标准：①符合梅毒诊断
标准［12］；②均处于妊娠期；③单胎妊娠；④能坚持在
本院完成孕检、分娩及随访。

排除标准：①（既往）行梅毒治疗；②心、肝等重
要脏器功能不全，或患恶性肿瘤；③合并HIV感染
等；④过敏体质，或存在头孢曲松钠、苄星青霉素用
药禁忌；⑤合并妊娠并发症（例如妊娠期糖尿病），
或习惯性流产者；⑥患精神疾病；⑦梅毒确诊后选
择终止妊娠。

1.3 方法 头孢曲松钠联合苄星青霉素：先给予头

孢曲松钠治疗，给药方案：1.0 g行静脉滴注，1次/
天，共治疗 2周；再给予苄星青霉素治疗，给药方案：
240 U行肌内注射，1次/周，共治疗3周。
1.4 观察指标 （1）免疫功能比较。治疗前后用流
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表1 妊娠期梅毒152例一般资料比较

组别 例数 年龄（岁，/ x̄ ± s） 孕前体质量指数（/ kg/m²，x̄ ± s） 产次/次
初产妇 经产妇

梅毒感染/例
潜伏期 一期 二期

A组 52 26.64±2.43 23.03±2.14 38 14 39 8 5
B组 61 25.78±2.76 22.72±2.06 49 12 50 8 3
C组 39 26.25±2.53 22.41±2.23 31 8 30 5 4
F（χ 2）值 1.56 0.95 （0.95） （1.48）
P值 0.214 0.389 0.621 0.829

式细胞仪（CytoFLEX S型，美国 Beckman Coulter公
司）检测三组免疫功能指标（包括 CD3+、CD8+、
CD4+/CD8+）。
（2）母婴结局比较。记录孕妇分娩孕周、剖宫

产例数、足月分娩例数，统计各组不良结局总发生

率（包括流产、早产）。统计新生儿 1 min 阿氏（Ap‐
gar）评分、5 min Apgar评分、低体质量发生例数、窒
息发生例数、NCS发生例数。
（3）氧化应激比较。治疗前后以酶联免疫吸附

法检测三组晚期氧化蛋白产物（advanced oxidation
protein products，AOPP）、以硫代巴比妥酸比色法检
测丙二醛、以黄嘌呤氧化酶法检测超氧化物歧化酶

（superoxide dismutase，SOD）。
（4）母婴甲苯胺红不加热血清试验（tolulized

red unheated serum test，TRUST）阴性率、梅毒滴度情
况比较。

1.5 统计学方法 数据分析使用 SPSS 23.0。计量
资料符合正态分布，用 x̄ ± s表示，两组比较采用 t检
验，多组定量数据采用方差分析的方法，多组之间

两两比较采用 SNK-q检验的方法；计数资料用例
（%）表示，多组定性数据比较采用 χ 2检验；等级资
料用例（%）表示，行秩和检验。多组之间的计数资
料两两比较采用P值修正的方法（Bonferroni校正），
P<0.05为差异有统计学意义。
2 结果

2.1 免疫功能比较 治疗前三组 CD3+、CD8+、
CD4+/CD8+比较均差异无统计学意义（P>0.05），治
疗后三组 CD3+、CD4+/CD8+均高于治疗前（P<
0.05），CD8+均低于治疗前（P<0.05），且治疗后A组

CD3+、CD4+/CD8+均高于B组、C组（P<0.05），CD8+
均低于B组、C组（P<0.05）。见表2。
2.2 母婴结局比较 三组孕妇剖宫产率、新生儿低

体重发生率比较均差异无统计学意义（P>0.05），A
组孕妇分娩孕周均晚于B组、C组（P<0.05），足月分
娩率高于B组、C组（P<0.05）不良结局总发生率低
于B组、C组（P<0.05）新生 min Apgar评分均大
于B组、C组（P<0.05） min Apgar评分均大于B组、
C组（P<0.05），新生 息发生率与NCS发生率均
低于B组、C组（P<0.05）。见表3。
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2.3 氧化应激比较 治疗前三组 AOPP、丙二醛、
SOD比较均差异无统计学意义（P>0.05）治疗后三
组AOPP、丙二醛均低于治疗前（P<0.05） OD均高
于治疗前（P<0.05）且治疗后A组AOPP 丙二醛均
低于 B组、C组（P<0 5），SOD均高于 B组、C组（P<

S
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0.05）。见表4。
2.4 母婴 TRUST阴性率、梅毒滴度情况比较 A
组新生儿 TRUST阴性率高于 B组、C组（Bonferroni
方法校正，均P<0.017）。见表5。
3 讨论

文献报道，胚胎绒毛滋养层能发挥屏障作用，

孕 16周前能保护胎儿免受梅毒螺旋体感染，孕 16
周后，胚胎绒毛滋养层细胞因渐失营养而呈现萎缩

趋势，屏障作用渐弱，梅毒螺旋体更容易经胎盘传

播给胎儿，出现宫内感染［13］。但近些年有研究发

现，孕 16周前梅毒螺旋体同样有可能突破胚胎绒毛
滋养层，发生宫内感染［14］。梅毒螺旋体危害性极

强，能侵犯人体各器官，很有可能发生不良妊娠结

局（例如流产）。研究结果显示，A组孕妇分娩孕周

组别 例数

表2

CD3+
妊娠期梅毒152例免疫功能比较/x̄ ± s

CD8+ CD4+/CD8+
治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 治疗前 治疗后

A组 52 51.07±4.54 62.85±3.89① 33.01±5.15 22.32±6.68① 1.19±0.38 1.97±0.44①
B组 61 51.35±4.06 57.72±4.03①② 32.76±5.34 26.68±6.05①② 1.14±0.36 1.58±0.41①②
C组 39 50.73±4.45 57.13±4.11①② 33.12±4.95 28.23±5.74①② 1.12±0.34 1.46±0.38①②
F值 0.25 30.92 0.07 11.72 0.47 20.11
P值 0.780 <0.001 0.937 <0.001 0.625 <0.001
注：①与同组治疗前比较，P<0.05。②与A组比较，P<0.05。
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表3 妊娠期梅毒152例母婴结局比较

孕妇情况 新生儿情况

不良结局总 1 min Ap‐ 5 minApgar 低体重
组别 例数 分娩孕周/ 剖宫产率/ 足月分娩/ 流产/ 早产/

发生率/ gar评分/ 评分（分，/ 发生率/ 窒息发生/ NCS发生/
（周，x̄ ± s） 例（%） 例（%） 例（%） 例（%）

例（%） （分，x̄ ± s） x̄ ± s） 例（%） 例（%） 例（%）
A组 52 39.32±1.44 22（42.31） 49（94.23）

①
1（1.92） 1（1.92）

①
2（3.85）

①
9.23±0.42 9.32±0.39 1（1.92） 1（1.92）

①
1（1.92）

①B组 61 38.54±1.32① 30（49.18） 49（80.33） 2（3.28） 9（14.75） 10（16.39） 8.28±0.33① 8.65±0.32① 3（4.92） 10（16.39） 12（19.67）
C组 39 38.05±1.15① 20（51.28） 29（74.36）① 2（5.13） 6（15.38）① 8（20.51）① 8.14±0.26① 8.72±0.29① 3（7.69） 9（23.08）① 8（20.51）①
F（χ 2）值 10.86 （0.85） （7.18） （0.72） （6.22） （6.35） 144.04 62.08 （1.71） （9.66） （9.40）
P值 <0.001 0.652 0.028 0.698 0.045 0.042 <0.001 <0.001 0.425 0.008 0.009
注：Apgar为阿氏评分，NCS为新生儿先天性梅毒。
①与A组比较，P<0.05。

AOPP/（µmol/L
表

）

4 妊娠期梅毒152例氧化应激比较/x̄ ± s
丙二醛（/ nmol/L） SOD/（NU/mL）

组别 例数
治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 治疗前 治疗后

A组 52 79.08±7.83 48.87±8.19② 5.53±0.92 3.17±0.83② 90.23±12.19 134.52±20.24②
B组 61 80.23±9.19 65.68±8.97①② 5.44±0.88 4.76±0.92①② 89.08±11.62 115.58±19.89①②
C组 39 79.54±9.01 66.64±8.86①② 5.59±1.02 4.83±0.99①② 90.79±10.04 113.72±21.08①②
F值 0.25 67.16 0.33 54.20 0.30 16.12
P值 0.779 <0.001 0.721 <0.001 0.744 <0.001
注：AOPP为晚期氧化蛋白产物，SOD为超氧化物歧化酶。
①与A组比较，P<0.05。②与同组治疗前比较，P<0.05。

表5 妊娠期梅毒152例母婴TRUST阴性率、滴度情况比较
梅毒滴度情况/例TRUST

组别 例数 阴性率/ （1∶2， （1∶8， （1∶32，
例（%） 1∶1 1∶8） 1∶32） 1∶64）

产妇

A组
B组
C组

χ 2（H）值
P值

52
61
39

12（23.08）
5（8.20）
2（5.13）
8.29
0.016

15
11
4

21
30
10
（23.31）
<0.001

4
15
22

0
0
1

新生儿

A组
B组
C组

χ 2（H）值
P值

52
61
39

28（53.85）
15（24.59）①
8（20.51）①
14.78
0.001

15
19
5

9
16
7
（23.48）
<0.001

0
11
18

0
0
1

注：①与A组比较，P<0.017。

均晚于B组、C组，足月分娩率高于B组、C组，不良
结局总发生率低于B组、C组，新生儿 1 min Apgar评
分均大于B组、C组，5 min Apgar评分均大于B组、C
组，新生儿窒息发生率与NCS发生率均低于B组、C
组。提示，对妊娠期梅毒病人来说，孕早期（孕周<
13周）给予头孢曲松钠联合苄星青霉素治疗更利于
改善妊娠结局与新生儿预后。分析原因可能是，孕

周<13周给予头孢曲松钠联合苄星青霉素治疗，不
仅能取得肯定疗效，强力杀灭梅毒螺旋体，而且因

胚胎绒毛滋养层形成的保护作用，一定程度上能阻

碍梅毒螺旋体传播，为胎儿发育提供有利母体环

境，故能改善妊娠结局与新生儿预后。

TRUST常用于辅助梅毒感染筛查、抗梅毒治疗
效果评估［15］。研究结果还显示，A组新生儿 TRUST
阴性率高于B组、C组。可见，孕周<13周给予头孢
曲松钠联合苄星青霉素治疗能提升疗效，更有利

TRUST转阴。目前屡有头孢曲松钠联合苄星青霉
素治疗梅毒的文献报道，均显示出满意疗效［16-17］。

苄星青霉素是青霉素G长效制剂，其通过中断细菌
细胞壁合成过程而发挥杀菌效应［18］。此药物经肌

肉注射缓慢起效，维持较长作用时间［18］。头孢曲松

钠为头孢菌素类抗生素，具备广谱、半衰期长、耐酶

等优势，能强力杀灭梅毒螺旋体［19］。两种药物联合

使用时，能更强力阻断梅毒螺旋体细胞壁合成，进

而更有效阻碍梅毒螺旋体增殖，有效杀灭梅毒螺旋

体。本研究中三组产妇 TRUST阴性率、新生儿
TRUST阴性率不同，究其原因在于头孢曲松钠联合
苄星青霉素治疗孕周不同。

研究表明，梅毒病人血液 T淋巴细胞亚群表达
异常，CD3+、CD4+、CD4+/CD8+均较健康体检志愿
者降低，CD8+较健康体检志愿者升高［20］。提示，梅
毒螺旋体感染能破坏人体免疫系统。故通过观察T
淋巴细胞亚群变化情况，能辅助判断梅毒病情、抗

梅毒治疗效果评估。CD3+、CD8+分别代表全 T淋
巴细胞、T抑制/细胞毒性细胞亚群，CD3+水平高低
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能客观体现T淋巴细胞功能，而CD8+水平增多时提
示机体存在病毒感染［20］。CD4+/CD8+大小反映病毒
感染可能性高低［20］。研究结果显示，治疗后 A组
CD3+、CD4+/CD8+均高于B组、C组，CD8+均低于B
组、C组。提示，对妊娠期梅毒病人来说，孕早期（孕
周<13周）给予头孢曲松钠联合苄星青霉素治疗更
利于增强病人免疫功能。三组用药治疗方案相同，

仅治疗时机不同，猜测是由于孕早期（孕周<13周）
给予药物治疗能在较早的时间窗口抑杀梅毒螺旋

体，收获更理想的抗菌效果，更有效控制病情，避免

梅毒螺旋体继续破坏机体免疫功能，为免疫功能恢

复提供有利条件。

梅毒螺旋体侵犯机体后将诱发持续慢性炎症

反应，导致机体处于氧化应激状态，出现脂质过氧

化损伤［21］。AOPP、丙二醛、SOD是常见氧化应激指
标，其中，AOPP通过影响中性粒细胞、单核细胞，改
变炎症因子分泌过程，其水平高低能体现氧化应激

反应剧烈程度［21］。丙二醛是脂质过氧化产物，其水

平高低能体现机体受自由基损伤程度［21］。SOD为
抗氧化酶，其水平高低代表抗氧化能力强弱［21］。研

究结果显示，治疗后A组AOPP、丙二醛均低于B组、
C组，SOD均高于B组、C组。提示，对妊娠期梅毒病
人来说，孕早期（孕周<13周）给予头孢曲松钠联合
苄星青霉素治疗更利于减轻病人氧化应激程度。

分析原因可能是，妊娠中、晚期开始治疗很有可能

发生梅毒的胎传播，病情相对也较严重，机体氧化

应激程度较剧烈，在用药治疗方案相同情况下，越

早治疗驱梅效果自然越好，更有利于减轻机体氧化

应激程度。综合以上分析结果，提示，对妊娠期梅

毒病人来说，把握正确的干预治疗时机至关重要。

综上所述，对妊娠期梅毒病人来说，孕早期（孕

周<13周）给予头孢曲松钠联合苄星青霉素治疗更
利于增强病人免疫功能，改善母婴结局，减轻病人

氧化应激水平，提高新生儿TRUST阴性率。不过本
次研究选取妊娠期梅毒病人数量较少，尚需增加样

本量继续研究，予以验证。
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