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摘要： 目的 探讨角质细胞生长因子（KGF）对人工流产术后子宫内膜的修复作用及对月经转归、卵巢排卵的影响。方法
选取 2019年 12月至 2020年 12月在石家庄市人民医院行人工流产术的早孕妇女 120例，将所有孕妇按随机数字表法分为观察
组 60例，对照组 60例，对照组采用玻璃酸钠治疗，观察组采用KGF治疗，观察并统计两组的阴道出血天数和月经复潮时间，采
用彩色多普勒超声诊断仪对两组子宫动脉阻力指数、血流量、搏动指数、收缩末期血流峰值/舒张末期血流峰值（S/D）、平均流
速血流动力学参数进行测评，采用腹部B超检查两组的子宫内膜厚度变化情况，统计两组的卵巢恢复排卵例数。B超检查两
组的宫腔粘连程度。结果 观察组阴道出血天数（4.62±0.23）d和月经复潮时间（28.12±2.06）d均短于对照组（6.23±0.55）d、
（34.12±2.16）d（P<0.05）；治疗后，对照组阻力指数、搏动指数、血流量、平均流速、S/D均显著降低（P<0.05），且观察组治疗后上
述指标均高于对照组（P<0.05）；观察组子宫内膜厚度（9.36±1.09）mm大于对照组（6.22±1.11）mm（P<0.05）；观察组卵巢恢复排
卵例数 22例多于对照组 6例（P<0.05）；观察组宫腔粘连程度低于对照组（P<0.05）。结论 KGF治疗可有效改善人工流产术后
月经转归情况，稳定术后血流动力学，促进子宫内膜修复和卵巢排卵功能的恢复。

关键词： 角质细胞生长因子； 排卵； 人工流产术； 子宫内膜； 月经转归

Repair effect of keratinocyte growth factor on the endometrium after induced abortion 
and its influence on menstrual regression and ovarian ovulation 
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Abstract： Objective To investigate the effect of keratinocyte growth factor (KGF) on the repair of the endometrium after induced
abortion and its effect on menstrual regression and ovarian ovulation.Methods A total of 120 early pregnant women who underwent in⁃
duced abortion in Shijiazhuang People's Hospital from December 2019 to December 2020 were selected. All pregnant women were ran⁃
domly divided into 60 cases in the observation group and 60 cases in the control group according to the random number table method.
The control group was treated with sodium hyaluronate and the observation group was treated with KGF. The number of days of vaginal
bleeding and the time of menstrual rehydration in the two groups were observed and counted. The uterine artery resistance index, blood
flow, pulsatility index, peak end-systolic blood flow/peak end-diastolic blood flow (S/D), and mean flow hemodynamic parameters of the
two groups were measured by using color Doppler ultrasonography. The changes in endometrial thickness of the two groups were exam⁃
ined using abdominal B-ultrasound, and the number of cases of ovarian ovulation recovery in the two groups was counted. The degree of
intrauterine adhesion in the two groups was examined by B-ultrasound.Results The number of days of vaginal bleeding (4.62±0.23) d
and the time of menstrual resumption (28.12±2.06)d in the observation group were shorter than those in the control group [(6.23±0.55)
d and (34.12±2.16) d, respectively] (P<0.05). After treatment, the resistance index, pulsatility index, blood flow rate, mean flow rate,
and S/D were all significantly reduced in the control groups (P<0.05), and all of the above indicators were higher in the observation 
group than in the control group (P<0.05). The endometrial thickness of the observed group (9.36±1.09) mm was greater than that of the 
control group (6.22±1.11) mm (P<0.05); the number of ovarian recovery ovulation cases in the observation group was 22 cases more
than that of the control group (6 cases) (P<0.05); and the degree of intrauterine adhesion in the observation group was lower than that in 
the control group (P<0.05).Conclusion KGF treatment can effectively improve the menstrual regression after induced abortion, stabi⁃
lize postoperative hemodynamics, and promote the repair of the endometrium and the recovery of ovarian ovulation function.
Key words： Keratinocyte growth factor; Ovulation; Artificial abortion; Endometrium; Menstrual regression 
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人工流产术是终止妊娠的有效方法，是一种侵

入性的节育手段。这种手术会造成女性子宫内膜

损伤，子宫内膜厚度减少，还可能致使阴道持续性

出血，严重时会引起宫腔粘连、盆腔炎等，并对女性

的预后产生不利影响［1］。目前，造成子宫内膜损伤

的治疗方法主要有妇科手术、雌二醇激素治疗和宫

内节育器植入。这些方法虽有一定疗效，但易复

发，预后差，如子宫内膜基底膜损伤严重，宫腔粘连

严重，宫腔硬化等［2］。角质细胞生长因子（KGF）具
有促进上皮细胞增殖、促进创面愈合和保护细胞的

作用。局部使用KGF可促进子宫内膜修复。然而，
由于缺乏有效的剂型，直接应用KGF在体内促进子
宫内膜修复的报道较少［3］。水凝胶作为一种有效的

支持基质，广泛应用于预防子宫内膜损伤后的宫内

粘连，也可用于某些治疗药物的载体，尤其是作为

释放生长因子的支架［4］。根据子宫内膜的环境特

点，选用肝素改性泊洛沙姆（HP）作为基质材料和 ε-

多聚赖氨酸（EPL）作为功能性辅料，制备与黏膜黏
附的水凝胶，获得具有高亲和力和黏弹性的新型热

敏EPL-HP水凝胶，实现了对KGF的包载，构建具有
高温敏性和生物相容性的KGF-EPL-HP水凝胶，并
将其原位注射至子宫内膜损伤部位，分析其对子宫

内膜损伤的修复作用。

1　资料与方法 
1.1　一般资料　选取 2019年 12月至 2020年 12月
在石家庄市人民医院行人工流产术的早孕妇女 120
例，年龄 18~26岁。将所有孕妇按随机数字表法分
为观察组 60例，对照组 60例，观察组年龄（22.53± 
2.09）岁，孕周（5.15±0.55）周，给予KGF治疗；对照组
年龄（22.24±2.39）岁，孕周（5.05±0.57）周，给予玻璃
酸钠。两组年龄、孕周等一般资料比较，均差异无

统计学意义（t=0.68，P=0.501；t=0.95，P=0.347），存
在可比性。本研究符合《世界医学协会赫尔辛基宣

言》相关要求。

1.2　纳入、排除标准　纳入标准：（1）月经周期规
律，停经后经B超确诊为宫内早孕，无生育需求而终
止妊娠；（2）均为初次接受人工流产手术者；（3）术
后治疗依从性良好；（4）无内科合并症如糖尿病等；
（5）所有病人均知情同意参与本次研究。

排除标准：（1）合并重要脏器功能障碍者；（2）
妊娠合并子宫肌瘤；（3）精神障碍无法正常交流；
（4）凝血功能障碍者；（5）恶性肿瘤病人；（6）存在人
工流产禁忌证。

1.3　干预方法　所有病人术后常规服用抗生素和
鲜益母草胶囊（生产企业：浙江大德药业集团有限

公司，批号 Z20080052，批次 20191109，规格：0.4克/

粒）口服，一次 2~4粒，一日 3次。温开水送服，疗程
7 d或遵医嘱。

对照组采用玻璃酸钠（生产企业：上海昊海生

物科技股份有限公司，批号 H20051838，批次
20191011，规格：3 mL：30 mg）宫内注射治疗。术后
用内径 2 mm、长度 15 cm的无菌塑料导管将 25 mg
玻璃酸钠注射液注入子宫底部，嘱病人平躺60 min。

观察组病人在对照组治疗的基础上经阴道给

予 1.5 mL水凝胶，其中EPL浓度为 90 mg/L，HP水凝
胶浓度为 17%，KGF（生产企业：艾美捷科技有限公
司，进口药注册证号H20090123，规格：1 mg）浓度为
2.5 g/L。
1.4　观察指标　
1.4.1　月经转归　月经转归包括两个观察指标，其
中一个为阴道出血天数，另一个为月经复潮时间。

1.4.2　血流动力学　于治疗前后采用徐州贝尔斯
电子科技有限公司提供的BLS-820彩色多普勒超声
诊断仪测评两组的子宫动脉阻力指数、血流量、搏

动指数、收缩末期血流峰值/舒张末期血流峰值（S/ 
D）、平均流速。
1.4.3　子宫内膜厚度　采用腹部B超检查子宫内膜
厚度的变化情况。

1.4.4　卵巢恢复排卵情况　统计两组的卵巢恢复
排卵例数。超声监测卵泡于月经周期第 7~10天观
察一次，月经周期第 11天开始到第 14、15天的时候
每天观察一次，直至排卵。

1.4.5　宫腔粘连程度　复潮后 3~7 d B超检查宫腔
粘连程度。宫腔粘连程度标准：（1）轻度，宫腔粘连
范围小，输卵管开口附近及宫腔上部有薄膜粘连；

（2）中度，宫腔粘连 1/2~3/4，宫壁粘连；（3）重度，宫
腔粘连范围大于 3/4，输卵管口闭合，宫腔上部与宫
腔壁粘连增厚。

1.5　统计学方法　采用 SPSS 26.0进行数据分析。
计数资料以例（%）表示，采用 χ 2检验，两组等级数

据的比较采用秩和检验的方法；计量资料以 x̄ ± s表
示，两组间比较采用两独立样本 t检验。以 P<0.05
为差异有统计学意义。

2　结果 
2.1　两组的月经转归情况比较　观察组阴道出血
天数和月经复潮时间均短于对照组（P<0.05），
见表1。
2.2　两组治疗前后的血流动力学变化情况比较　
治疗后，对照组阻力指数、搏动指数、血流量、平均

流速、S/D均显著降低（P<0.05）且观察组治疗后上
述指标均高于对照组（P<0.05）， 表2。见

，

2.3　两组的子宫内膜厚度比较　观察组子宫内膜
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表 1　两组行人工流产术的早孕妇女月经转归情况比较/

（d，x̄ ± s）
组别 例数 阴道出血天数 月经复潮时间

对照组 60 6.23±0.55 34.12±2.16 
观察组 60 4.62±0.23 28.12±2.06 
t值 20.92 15.57 
P值 <0.001 <0.001

厚度（9.36±1.09）mm大于对照组（6.22±1.11）mm（t= 
15.63，P<0.001）。
2.4　两组的卵巢恢复排卵情况比较　观察组卵巢
恢复排卵例数 22 例（36.67%）多于对照组 6 例
（10.00%）（χ 2=11.93，P=0.001）。
2.5　两组的宫腔粘连程度比较　观察组宫腔粘连
程度低于对照组（P<0.05），见表3。

表 3　两组行人工流产术的早孕妇女宫腔粘连
程度比较/例（%）

粘连程度
组别 例数

轻度 中度 重度

对照组 60 10（16.67） 32（53.33） 18（30.00）
观察组 60 52（86.67） 6（10.00） 2（3.33）
注：两组宫腔粘连程度比较，Z=−7.41，P<0.001。

3　讨论
人工流产术是避孕失败的一种补救方法。负

压吸引很容易造成子宫内膜损伤，从而引发继发不

孕［5］。人工流产术后继发不孕的原因有：（1）子宫内
膜损伤：子宫内膜基底层损伤，影响细胞增殖，使子

宫内膜变薄，影响受精卵植入；（2）排卵异常：人工
流产术影响下丘脑-垂体-卵巢轴的神经内分泌调节

功能，影响子宫内膜对性激素的周期性反应，从而

影响子宫内膜修复和卵巢排卵；（3）月经不调：人工
流产术后，子宫、卵巢动脉搏动、阻力指数偏高，子

宫内膜修复缓慢，导致月经不调，影响妊娠［6］。国内

研究人员认为，人工流产后大量炎性细胞浸润，子

宫内膜修复受阻，影响妊娠［7］。子宫内膜损伤和卵

巢排卵异常是继发不孕的重要原因，因此，人工流

产术后及时修复子宫内膜对恢复卵巢排卵、减少人

工流产术后继发不孕具有十分重要的临床意义。

KGF又叫成纤维细胞生长因子-7，由基质细胞
分泌，通过旁分泌途径作用于上皮细胞。KGF作为
上皮细胞的有丝分裂原，具有促进上皮细胞增殖、

促进创面愈合和保护细胞的作用。局部使用KGF
可促进子宫内膜修复［8］。有研究发现，KGF可促进
皮肤、肺、肝等多种器官细胞的增殖，参与组织器官

的发育，促进细胞增殖和创口愈合［9］。KGF对皮肤
等组织损伤有良好的修复作用，能诱导上皮细胞增

殖，促进真皮、表皮再生，促进新生血管形成，促进

角质形成细胞从创口边缘向基质迁移［10］。因真皮

与子宫内膜具有高度的生物学相似性，很早就有研

究发现，KGF在体外能促进子宫内膜上皮细胞的增
殖［11］。然而，目前缺乏有效的剂型，开发合适的

KGF用于子宫内膜修复的剂型具有十分重要的临
床意义。水凝胶是一种以水为分散介质的聚合物，

其性能柔软，具有一定的机械强度，其能保持一定

的形态，适用于KGF等生物大分子的包载，其可避
免药物活性因外界因素的降解而消失，从而达到药

物的可控释放，减少药物不良反应［12］。EPL-HP水
凝胶中不带电荷的EPL基团能与黏蛋白形成氢键，
而带电荷的EPL基团更有利于EPL-HP水凝胶与黏
蛋白形成紧密的缠绕结构。此外，携带多种氨基酸

的EPL可以促进EPL-HP水凝胶与药物之间的共价
连接，提高药物的载药量。子宫内膜黏蛋白的糖基

化基团富含负电荷，能与 EPL-HP水凝胶中带正电
荷的EPL紧密结合［13］。此外，EPL-HP水凝胶含有疏
水性和亲水性嵌段，增加了内部疏水区域，促进了

KGF从 EPL-HP水凝胶向子宫内膜黏液层扩散［14］。

表 2　两组行人工流产术的早孕妇女血流动力学变化情况比较/x̄ ± s
组别 例数 阻力指数 搏动指数 血流量（/ mL/min） 平均流速（/ cm/s） S/D 
对照组 60 
治疗前 0.43±0.04 0.97±0.04 141.19±10.02 15.17±1.32 2.20±0.09 
治疗后 0.65±0.02 0.73±0.02 108.22±15.12 12.22±1.20 1.64±0.15 
t值 38.11 41.57 14.08 12.81 24.80 
P值 <0.001 <0.001 <0.001 <0.001 <0.001 

观察组 60
治疗前 0.44±0.05 0.96±0.05 142.22±10.13 15.12±1.29 2.19±0.12 
治疗后 0.55±0.03① 0.85±0.05① 130.12±12.23① 13.22±1.13① 1.85±0.19① 

t值 14.61 12.05 5.90 8.58 11.72 
P值 <0.001 <0.001 <0.001 <0.001 <0.001
注：S/D为收缩末期血流峰值/舒张末期血流峰值。
①与同时间点对照组比较，P<0.05。
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因此，使用 EPL-HP水凝胶包载 KGF可保证确保
KGF的长期黏附，穿透黏液屏障，并与EPL-HP水凝
胶结合控制释放，有望实现子宫内膜损伤的

修复［15］。

本研究结果显示，观察组的月经转归情况优于

对照组（P<0.05），提示采用KGF治疗可有效改善月
经转归情况。血流动力学方面，观察组的血流动力

学波动情况小于对照组，提示采用KGF治疗可稳定
人工流产术后女性的血流动力学。子宫内膜厚度

方面，观察组的子宫内膜厚度大于对照组（P<0.05），
提示KGF治疗可促进子宫内膜修复，分析原因水凝
胶是一种含水量丰富的亲水性凝胶，作为一种组织

支架材料，其具有与真皮相似的作用，能诱导子宫

内膜上皮细胞增生，促进子宫内膜形态和功能的恢

复。以 EPL和HP水凝胶为基质，通过静电作用制
备了 EPL-HP水凝胶，以提高水凝胶的黏附力和对
KGF的控制释放能力［16-17］。对子宫内膜损伤的治疗

有望降低纤维化瘢痕形成的风险，更好地发挥KGF
在治疗子宫内膜损伤中的作用［18-19］。卵巢恢复排卵

方面，观察组的卵巢恢复排卵例数多于对照组（P< 
0.05），提示KGF治疗可促进卵巢排卵功能的恢复。
宫腔粘连方面，观察组宫腔粘连程度低于对照组（P< 
0.05）提示KGF治疗可降低宫腔粘连程度。有研究
发现， GF可诱导上皮细胞增殖，加速真皮和表皮
再生，促进新生血管形成，并促进角质化细胞从伤

口边缘向基质，可用于子宫内膜损伤后的药物治

疗。组织纤维化是子宫内膜损伤并宫腔粘连的明

显特征，胶原纤维的沉积使子宫内膜异化和增厚。

故，减轻子宫内膜纤维化是治疗宫内粘连的主要方

法。KGF-EPL-HP水凝胶在受损子宫组织中吸收更
多KGF可显著提高疗效。

综上所述，KGF治疗可有效改善人工流产术后

K
，

月经转归情况，稳定术后血流动力学，促进子宫内

膜修复和卵巢排卵功能的恢复。
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