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妊娠期高血压疾病（hypertensive disorders in
pregnancy）是严重威胁母儿健康和生命的产科常

见病症，造成的孕产妇死亡约占妊娠相关死亡总

数的 10%～16%，不过有一半相关孕产妇死亡可以

避免。孕产妇死亡事件和重症案例可以发生在各

级医疗机构，而且存在的诊疗问题涉及各个环节

并有其相似性。需解决的关键问题就是提高临床

认知、临床思维和临床处置的实践能力。目前将

妊娠期高血压疾病概括为妊娠期高血压、子痫前

期-子痫综合征、慢性高血压伴子痫前期、慢性高

血压 4类。尤其是子痫前期-子痫是导致孕产妇及

围产儿病死率升高主要原因。现今我们已经深刻

认识到子痫前期-子痫更是存在多因素发病异源

性、存在多发病机制和多通路致病的异质性，这个

“多”字，就提升了临床要求的高度，要求产科医生

在真实的临床世界实践中对复杂事物学会辨识、

掌握辨析、把控诊疗，从而做好预防监控和处理，

旨在获得最佳临床效果和避免可补偿的不良事件

的发生。本文就妊娠期高血压疾病尤其是子痫前

期-子痫综合征的“三多”发病特点阐释临床实践

辨析要点。

1 妊娠期高血压疾病分类和诊断标准辨析

1.1 关于妊娠期高血压疾病分类中相关数字 目

前大多数国家和学术组织包括我国妊娠期高血压

疾病 2015版指南还是采用 4分类法［1-2］。其中有些

数字的确定也非新东西，如妊娠期高血压和子痫

前期发病的界定孕周为孕 20周后；产后 12周是确

定妊娠相关高血压还是慢性高血压的最后判别时

间；收缩压 140 mmHg和舒张压 90 mmHg是界定高

血压的数值；高血压基础上的各重要器官和系统

受累，包括了胎盘-胎儿受累都是患病者。

1.2 关于诊断分类辨析

1.2.1 无论分类标准如何变化但医疗对象不变之

对应性始终存在 目前各国颁布的妊娠期高血压

疾病诊断分类标准有大同也存小异。虽曾有历史

时段将子痫前期称为妊娠中毒症且发病时间界定

在妊娠 24周，但现时都统一在妊娠 20周后出现的

高血压伴蛋白尿抑或其他系统受累包括胎盘-胎
儿受累。这是基于现时对疾病认识的进步。伴随

对妊娠期高血压疾病认识的扩展和加深，相信诊

断分类标准还会变动，但是临床医疗对象不会变。

1.2.2 关于不同高血压标准辨析 除了 140/90
mmHg高血压界定标准外，还有几种血压变化情况

不能忽视：（1）诊室高血压也称白大衣高血压。（2）
高血压前期（prehypertension，指收缩压 121～139
和（或）舒张压 81～89 mmHg之间）。（3）相对性高

血压，存在两种可能，1种是指血压虽未达 140/90
mmHg，但孕妇血压较基础收缩压和（或）舒张压升

高 30或 15 mmHg；另 1种血压迅速升高但仍未达

140/90 mmHg也被称作 δ高血压，这 2种情况都是

指相对性高血压。（4）也有人提出隐匿性高血压。

（5）此外，更有人提出一过性高血压、短暂性高血

压。

对于上述几种状况，则临床辨析至关重要。

要重视白大衣高血压和相对性高血压，注意这类

人存在着血压调节和基础病理状况问题，是发展

为子痫前期的基础因素，需要注意动态监测血压

变化和排查基础病理状况及隐匿存在的疾病问

题；对于高血压前期，已经提示血压在正常高限，
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也存在血压调节问题，更是风险因素，尤其存在继

续发展问题和潜在高血压能否被发现问题；相对

性高血压的两种状况都是着意在谈血压的升高幅

度或血压变量值，例如子痫患者中就有 20%只存

在相对性高血压状况；所谓一过性、暂短性高血

压，更是存在临床监测到位与否的问题，还存在机

体自我调节和平衡问题，也存在发展问题；关于隐

匿性高血压，“隐匿”就是貌似“正常人”存在着高

血压，关键是能否被及时发现的问题。因高血压

是数值的定论性状况，又是连续的变量，所以能否

被及时发现是根本，能否在貌似正常者发现隐匿

者则需要医生的高度警觉性和深度探查力。

总体看，上述状况都存在不良基础血压调节

问题，也存在机体在应激或负荷状况血管调节问

题，更存在发展问题。此外，“发现”与“发病”是不

等同的概念也存在不等时问题。因血压为连续性

数值变化，所以临床存在监测局限性和不可能连

续性问题。人体血压并不是恒定值，不仅存在日

变化更存在着孕期变化，还包括机体适应性调节

变化，更包括疾病严重程度衍变，各种情况还都包

含发现和展现间的对应性问题。例如，对于妊娠

期一过性高血压或短暂性高血压更是存在诸多变

数于其中，而对存在高血压的易感者或高血压风

险者注意排查，可以发现貌似正常但实质存在的

高血压。所以，对于数值性变化的血压若在动态

监察中做出“高”之诊断并不难，关键是如何确定

好监察起始点及如何突破监测时间局限性的问

题。可见，上述几种血压状况都需要更为主动、更

为严密的动态监测，包括自我监测和动态血压仪

检查，包括医生对母体整体状况的辨识辨析。

1.2.3 维持良好血压水平 无论高血压的诊断标

准是 140/90 mmHg，还是把以往的“高血压前期”纳

入高血压从而将诊断界值降到了 130/80 mmHg，或
者还会有不同标准被提出，处理关键在于将血压

控制在最佳水平。不要等到发生了重度高血压才

想到预防和处理，不论是常规性降压还是严格的

强化降压，维持良好的控压水平才可以减少重度

高血压、减少重度子痫前期，才可以延长妊娠时

限［3-4］。当收缩压 121～139 mmHg和（或）舒张压

81～89 mmHg就要注意，不论称其为正常高限值、

还是称其为高血压前期抑或被纳入高血压范畴，

生活习性和饮食及环境因素调整都是首位干预措

施。生活习性和饮食及环境因素调整以及药物都

是不同血压水平情形下的干预手段，良好的控压

水平是最关键性指标。

1.2.4 不忽视蛋白尿 蛋白尿虽然不再是限定子

痫前期-子痫诊断的必须标准，但仍是一项重要客

观临床指标。尿蛋白水平既不单纯作为终止妊娠

的标准，也不是早发子痫前期期待治疗的禁忌标

准，除了要注意排查母体基础疾病外，其出现以及

严重程度仍然是追查以及做出疾病诊断和进行病

情评估的重要信息［5］。近年就有因临床忽视蛋白

尿导致走向重度子痫前期及孕产妇死亡案例发

生。

1.2.5 胎盘-胎儿受累是子痫前期表现之一，也是

重症表现之一 不同于美国［2］，在我国和某些国家

始终是子痫前期诊断标准之一。无论是在选取期

待治疗还是考虑积极终止妊娠时，母儿双方安危

和利益都是临床考虑的关键因素。即便早发子痫

前期，当胎儿有危险时也要终止期待治疗。

1.2.6 妊娠期高血压（gestational hypertension）诊

断存在变数 因存在妊娠 20周后才就医者，在此

类诊断者中即有发展到子痫前期可能，又可能诊

断时已为子痫前期首发症状，也可能是存在不同

成因和程度的慢性高血压者（包括原发或继发高

血压），需多角度分析；未发展为子痫前期者还要

在产后排除慢性高血压。不仅有就医晚于 20孕周

问题，更有些孕妇不能提供孕前病史或就医史，所

以对孕期慢性高血压的诊断也存在不确定性和变

化性，这是中国的实际情形，一是需要从母体包括

心脏等其他器官的病理状况、眼底以及生化指标

等判断，二是在产后12周确诊。但当产后或产后6
周持续严重高血压时，要及时再次排查有无引发

慢性高血压的各种疾病。

1.2.7 注重评估子痫前期严重程度 以往分类诊

断标准做轻、中、重度或简单设有轻度与重度的区

分，不利之处是无论临床研究还是基础研究中都

误导了某些人将其看成不同的疾病或割裂分析，

缺乏动态和发展的眼光看其演变。目前分类中不

再设“轻度”分级，避免将“轻”与“重”割裂看待成

不同疾病。要注意病情和病程存在动态递进性和

发展性、更是有迅速衍变性。其实病情发展和衍

变与疾病的发生基础和干预处理等还存在诸多关

联。当达到任何一项重度子痫前期临床表现时就

可考虑为重症子痫前期，但是，实践中不要忽视未

成重度者向重度发展可能或迅速衍变可能，各种
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重度标准可以是显现的，也可能是亚临床的，有随

时出现类似火山喷发可能，也可能是被临床已忽

视或漏诊误诊的重度者［5］。

虽然目前有人不建议采用“轻度子痫前期”而

以“非重度”取代之，但是，只要有“重度”“重症”

“重型”子痫前期诊断标准的存在就是在默认存在

着轻重之分，就是默认了分类中轻与重的存在，要

么就是在暗指存在的抑或“轻度”抑或“较轻”的 未

达“重度”子痫前期。轻与重是对应之词，无论如

何编排称谓，医生面对的医疗群体或对象无实质

改变，关键取决于对不同临床病程和病情者如何

对待，能不能将走向重度者及时阻抑在发展的路

上。

1.2.8 各国重度子痫前期标准并不统一 美国和

加拿大的差异最明显。重度子痫前期可以单一表

现在症状或体征抑或实验室等多方面形式；更有

需要立即终止妊娠者；也有子痫前期早发者可以

作为短时间期待治疗对象；还有需要短期监测和

给予促胎肺成熟治疗者；对不同程度的病例需要

分层对待和处置。

2 发病风险多因素分类辨析

2.1 认识发病风险因素存在异源性

2.1.1 母体方面 单一从母体方面来看，就可以

清楚看出子痫前期发病风险存在多因素异源性影

响。包括母体年龄、体重、子痫前期家族史、既往

子痫前期病史尤其是早发或重度子痫前期史以及

存在的内科病史或隐匿存在的疾病；其他有初次

妊娠及妊娠间隔时间等、此次妊娠孕早期或首次

产前检查时血压问题、孕早期 24 h尿蛋白定量≥
0.3 g或持续存在（随机尿蛋白量≥2+）等，多胎妊娠

等也被认为是子痫前期发生风险因素，这些也被

国外看作中度风险。而高度风险因素就是指母体

存在的或潜在的基础内科疾病及病理状况包括高

血压、肾脏疾病、糖尿病和自身免疫性疾病如系统

性红斑狼疮、抗磷脂综合征等。

2.1.2 其他方面发病影响因素不可忽视 包括孕

期饮食营养和环境；孕期保健质量；母体高血压或

心血管疾病遗传异质性；某些胎儿疾病或胎盘疾

病的发病影响等；另一重要点是孕妇医疗依从性，

孕妇口中的“其他人说”或是网络媒介抑或身边其

他人对其意识干扰，孕妇辨识能力和对医嘱消极

执行是影响诊疗效果因素之一。

2.2 发病风险因素辨析

2.2.1 不同风险因素不同处置 可以清楚看出仅

母体方面就存在发病风险多因素异源性，相对于

此，就需要不同的分类排查方法和不同的预测预

防和干预手段，更需要在孕前抑或孕早期或者任

意孕期首诊时都要排查，而且要贯穿在整个孕期。

要看到常规性孕前和孕期检查内容以及孕妇及备

孕者自身诸多局限性，对于多样性的风险因素，需

要注意再排查和再筛选问题，并注意必要的检查

内容扩展性。例如生育年龄存在的自身免疫性疾

病往往是隐匿的，万不可直到出现 34孕周前早产

或胎死宫内或子痫前期才考虑排查，更不要等出

现不良妊娠“史”后才予重视。

虽然流行病学特征曾揭示，子痫前期多发人

群有首次接触绒毛组织的初次妊娠者；暴露绒毛

组织过多者如葡萄胎；既往存在血管性疾病如慢

性高血压、糖尿病等；有妊娠期高血压疾病遗传倾

向者。而近年研究揭示多发人群有：无规律产前

检查者、产前保健不适当者、母体基础疾病或病理

状况存在者、有妊娠期高血压疾病遗传倾向者、复

发者存在着多方面因素如母体持续病理问题等，

还有产前保健存在医患双方“人”的因素影响等。

我们不仅要从异源性更要从母体个体异质性认识

发病风险。有研究显示子痫前期者存在近期心血

管疾病风险，这样的研究结果提示我们要考虑到

子痫前期更可能是这类母体在妊娠负荷应激状况

下的一种机体适应性或反应性的病理改变结果，

揭示出早已存在的母体心血管疾病异质性问题是

发生子痫前期的起源，这是对以往认知子痫前期

者是远期心脑血管疾病或肾脏疾病发病风险的另

一种因果关系的最好阐释，这一类子痫前期者本

就存在母体发病基础问题。

2.2.2 孕期存在的致病因素 孕期营养饮食和环

境及孕期保健质量是贯穿整个孕期的发病风险因

素，包括妊娠妇女的医疗依从性问题，可以是子痫

前期发病独立诱发因素，直接影响到胎盘和胎儿

双重发育，但这些往往在临床研究中被忽视在分

析内容之外，这是整体防范子痫前期发病的重要

管理内容［6］。

2.2.3 来自胎盘和胎儿自身的致病因素 某些胎

儿和胎盘疾病就是子痫前期发病影响因素，这一

点是需要提高认识和注意排查的。例如胎儿脂肪

酸氧化缺陷可致母体子痫前期尤其重度子痫前
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期 、HELLP（hemolysis，elevated liver enzymes and
low platelet，HELLP）综合征和妊娠期脂肪肝表现，

胎儿肿瘤如胎儿肾上腺神经母细胞肿瘤及某些疾

病也可成因；胎盘发育障碍更是子痫前期发病基

础。相对这些不同发病成因就需要不同干预手

段。

3 子痫前期多机制和多通路发病临床辨析

3.1 认识子痫前期多因素-多机制-多通路致病推

动临床分层分类管理 我们多年临床和基础结合

研究已经揭示子痫前期-子痫发病存在多因素-多
机制-多通路致病。可以几种因素相互影响或触

发，但没有任何单一因素能够解释所有子痫前期

病因和发病机制。早发和晚发重度子痫前期可能

存在不同病因和发病机制，遗传异质性和母体基

础病理状况可能是触发子痫前期的个体因素，是

复杂临床特征的潜在实质基础，也是临床开展分

层分类管理依据［7］。

3.2 认识多机制多通路发病机制提升临床辨析切

入点 认识多因素-多机制-多通路致病有助于抓

住临床认知和处理辨析切入点：多种可能和复杂

病因、不同发病机制和通路都揭示了发病者不同

质性；多变的临床表现、复杂的病理变化以及多系

统、多器官不平行受累构成了母胎临床特点；早发

和晚发重度子痫前期存在不同病因和发病机制；

母体基础病理状况和遗传异质性是触发子痫前期

复杂临床表现潜在因素。认识子痫前期-子痫临

床表现复杂性和不平行性，认识不同个体存在不

同靶器官受累触发机制，从而在临床方面进行亚

分类和分型，有针对性根据个体不同病因和发病

机制采用不同的预测预防和有效处理措施［7］。

4 子痫前期风险因素筛选评估和预测与预防辨

析

4.1 风险因素筛选评估是防范第一步但不等同于

预测 子痫前期-子痫多因素-多机制-多通路致

病的综合征性质更清楚揭示单一预测方法和整齐

划一预防手段难以在所有子痫前期发病者奏效。

将所有子痫前期-子痫发病风险因素进行筛选和

评估并给予干预是防范子痫前期-子痫的第一步

也是重要关口，但将其作为预测指标并不严谨，包

括早孕期平均动脉压。风险因素筛选和评估和预

测指标不能等同而论。

4.2 要看到血生化预测指标存在的临床问题 曾

经的或推向市场的研究性预测指标包括内皮损

伤、氧化应激、滋养细胞浸润能力、遗传等方面，但

多数临床预测价值较低或尚待深一步研究。目前

较为聚焦的有血管生成因子与抗血管生成因子、

表观遗传学指标等。尤其是胎盘功能标志物研

究。在某些子痫前期患者血清可溶性络氨酸激酶

受体 1（sFlt-1）升高，胎盘生长因子（PlGF）降低，

sFlt1∶PlGF比值发生变化，但要注意，并非所有子

痫前期是统一模式变化。近年已经有研究揭示不

同子痫前期风险人群存在不同血清标志物的分子

水平异质性问题。而在真实的临床世界要解决的

预测问题也绝对不是满足于在 20孕周后抑或 24
周后被告知 1周内不会发病这样的短期效果；相对

于报之以 4周后会发病的预测结果，临床医生更不

会“坐观其成”袖手旁观的接受或等待“事件”发

生，更不会脱离临床其他因素考量而简单依赖如

此“预测”数值界定范围就谈终止妊娠问题。近年

又有新的类似研究结果的预测指标如糖基化纤连

蛋白的发现等等。发病是多因素的，个体是异质

性的，临床是复杂的，其实，不论是何种指标，面对

复杂的子痫前期，更需要多方面相结合的应用性

探索，尤其不能脱离真实的临床世界的各种因素。

4.3 关于子宫动脉多普勒（Doppler）血流测量如何

不过度使用 现在有这样一种临床现象，经常会

看到孕妇拿着早中孕期子宫动脉Doppler血流测量

报告惊慌就诊或被转诊而来，甚者于不远万里就

此问诊者。其实，子宫动脉Doppler血流测量早就

被尝试用于子痫前期预测，但目前这种过度检查

即使在美国也并不被看做是一种适合临床应用的

方法［8］。我们的临床研究也显示有无子宫动脉切

迹都可以发生或不发生子痫前期，只不过有切迹

可能与早发子痫前期多有相关，关键在于高质量

保健。

4.4 预测方法存在的临床困惑、瓶颈和挑战 在

子痫前期出现明显临床症状之前已存在一定时间

的病理生理改变。目前研究了多种预测指标，主

要针对胎盘功能、内皮和凝血的激活及系统炎症

等方面。虽然试验研究显示各种预测方法的一定

程度有效性，但临床报道结果并不一致。还有大

多数预测方法复杂昂贵，成本较高，无可靠有效、

经济并适用于临床的方法。此外最关键点是亚分

类病因学对症才是提升预测高效的前提。子痫前
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期不同高风险人群间在血清学标志物分子水平和

蛋白组学方面虽略有重叠但还存在明显的差异，

这是对综合征性质疾病的预测及预防都不能采用

模式化或单一手段的基础，进行亚分类亚分型的

基础与临床共结合研究是发展方向。

5 临床预防手段的实用性辨析

5.1 注重饮食营养环境调整 饮食营养是贯穿孕

期的重要发病影响因素，尤其对于我国人群保证

蛋白质摄入不得忽视，此外，对于不同盐代谢和食

盐习惯人群给予相应控盐指导是我国不同于西方

的保健内容。

5.2 关于小剂量阿司匹林（low-dose aspirin，LDA）
应用辨析 在 20世纪 80年代Wallenberg首先提出

LDA可以预防子痫前期到现在已经应用广泛，且

应用剂量范围也宽泛到 50～150 mg。研究显示孕

期 LDA可以较轻程度上降低子痫前期、34周前早

产以及胎儿或新生儿死亡、小于胎龄儿、孕产妇死

亡等发生率。继 2014年美国预防医学工作组

（United States Preventative Services Task Force，
USPSTF）提出 LDA应用范围后，美国妇产科医师

协会（American College of Obstetricians and Gyne‑
cologists，ACOG）于 2016年发布支持实践公告，

2018年ACOG再次发布了 LDA应用的推荐建议，

应用内容几乎相同，推荐剂量为 81 mg/d，用于子痫

前期高度风险和一项以上的中度风险人群［9-10］。

无论是 USPSTF还是 ACOG也都认为应用范围太

过宽泛，也承认 LDA是否能改善早期胎盘灌注尚

不清楚，同样，在预防某些女性子痫前期确切机制

也不确定。其实近年研究结果也现分歧，几项随

机双盲大样本对照研究都显示小剂量阿司匹林未

能显著降低子痫前期发生率，反而某种程度会增

加胎盘早剥发生率。2017年有报道可以降低 34～
37孕周间子痫前期早产，但未见该研究在 34孕周

前的差异结果。看来不仅在临床预防效果存在差

异，更有研究显示在不同风险人群存在的血清学

标志物分子水平差异中也存在预防效果差异。

LDA并不能预防所有子痫前期-子痫发病，在真实

临床世界，最好还是进行风险筛选和指证性评估

才能不出现过度医疗。如对于存在子痫前期史者

仍需要积极排查前次发病因素，无适应证者大可

不必应用 LDA，临床上不少因前次妊娠存在的饮

食营养问题和保健质量问题发生重度子痫前期再

次妊娠予以矫正而不需 LDA的成功妊娠案例；对

于存在自身免疫性疾病者，单纯 LDA既不能起到

预防子痫前期作用，也不能起到对自身免疫性疾

病的治疗作用，此时需要更精准的对症性药物干

预，例如低分子肝素、羟氯喹或肾上腺皮质激素的

应用；对于存在心血管病因素和代谢风险因素以

及饮食环境因素致病者，更重要的是孕期的对症

管理而不是依赖 LDA；针对孕妇高凝和易栓因素

对胎盘-胎儿的影响可能还需孕前抑或孕早期的

低分子肝素等抗凝药物。ACOG不推荐用于不明

原因死胎和早产及胎儿生长受限的预防［9-10］。从

这一点也不难看出还需要临床实践者先要认真分

析病因后再下药，死胎和早产及胎儿生长受限都

是有复杂因素促成的临床结果，某些与子痫前期

共享发病机制和诱因，对于这类群体更需要认真

仔细的查找前次发生原因，在蛛丝马迹中寻线索，

对排查出的基础疾病或问题在孕前或尽早行专科

评估，以便获得针对性药物及时治疗和子痫前期

预防的双重目的，近年存在滥用或盲目依赖信赖

于LDA的现象已经播散到产科学科以外［6］，产科人

要想避免过度医疗就要学会临床辨析。

5.3 抗氧化剂的选择性应用 氧化应激在某些子

痫前期-子痫发病机制中起着重要中间介导作用，

患者血液中抗氧化活性显著降低，近年来许多试

验研究通过补充外源性抗氧化剂如维生素C、维生

素E来预防子痫前期-子痫，但研究结果也不一致，

主要存在着研究对象的选择性以及赋予剂量的高

低问题。虽然抗氧化剂预防应用不被推荐，但是，

对不喜食新鲜蔬菜孕妇，补充维生素 C仍积极可

行；对于存在明显氧化应激底物增加者如存在脂

代谢或脂肪酸代谢障碍者，外源性抗氧化剂可能

仍是预防必要组成部分，临床中对于指征性高危

人群考虑有选择性应用而非不全用［6-7］。

5.4 预防方法临床应用价值辨析 各种预防措施

临床结果多存在差异，主要由于研究对象的异质

性及其病因和发病机制的差异性。子痫前期-子
痫病因和发病机制复杂，不同预防方法应用在不

同成因人群间不可能不存效果差异，采用个体化

即基于患者异质发病基础的预防方法是有的放矢

之路。

此外还要注意预防措施中被忽略部分。来自

于医患双方之人的因素是预防中重要组成部分。

例如关于孕期运动问题，有研究比较妊娠前活动
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情况，运动量较大妇女患子痫前期风险较不活动

或活动量极少妇女降低 78%。不过，这样的研究

结果应用于临床需要考虑孕妇个体异质性和生活

习性，而运动定量更要考虑个体差异，最关键是个

体运动增量问题，而简单的标配模式不可取。在

临床上我们看到盲目运动下宫颈进行性缩短、宫

口扩张以及胎囊突入阴道的案例不少，对其治疗

方法极其简单，就是休息、停止盲目固定量模式运

动。

6 子痫前期病理生理和临床特点辨析

6.1 子痫前期发病病理生理辨析 有很长一段时

间大家都认可了子痫前期-子痫为二期疾病（two-
stage model of disease）之说。现在，对早发与晚发

疾病之间发病机制差异和临床特点研究看到了不

同，不同触发机制决定了不同个体表现出不同器

官损害临床特征，伴随对子痫前期综合征性质认

识，孕前和围孕期的病理生理阶段已受到关注，

“蜕膜子痫前期”、“螺旋动脉子痫前期”等“亚型”

研究揭示了远不止“二期”问题，若考虑到母体基

础病理状况和孕期因素影响，更可能为三期、四期

甚至更多病理过程，这会使看临床问题的视野更

宽广。

6.2 疾病临床特点辨析 子痫前期-子痫临床表

现错综复杂，各种器官系统损害可以一触即发。

对患病个体而言，病情发展轻重缓急以及个体器

官受累差异性更可能与子痫前期-子痫的综合征

性质有关，决定了个体间发病及类型等异质性表

现：临床存在发病时间不同，疾病进程缓急不同，

靶器官受累存在不平行性，临床表现存在个体复

杂性，疾病首发症状存在多样性，临床表现可以不

典型性。例如HELLP是子痫前期严重表现之一，

但 10%～15%的HELLP综合征者可以没有高血压

和蛋白尿。也有妊娠 20周前不伴子痫前期的早发

HELLP综合征，这种情况更多与母体基础状况如

自身免疫系统疾病或其他血栓性微血管病有关，

需要及时排查。

6.3 及时排查临床表现共享疾病 对于早发子痫

前期、重度子痫前期和HELLP综合征表现要及时

检查和排查自身免疫性疾病（AID）、溶血尿毒综合

征（HUS）、血栓性血小板减少性紫癜（TTP）等。例

如关于如何认识HELLP综合征，其实“HELLP”从
开始“问世”也并不是作为一个疾病被提起，而是

以临床症状集结词提出，是“溶血”和“肝酶升高”

及“血小板降低”三症状英文首字母集结表示；作

为综合征，可以是重度子痫前期严重并发症，也可

以在其他血栓性微血管病如HUS、TTP以及自身免

疫性疾病等表现出来。在重度子痫前期、早发子

痫前期或“HELLP”出现时要及时查找这些母体基

础疾病。不查不知道，临床上不断发现某些反复

子痫前期或合并“HELLP”者存在这些母体临床或

亚临床基础病理状况。还有，某些重度子痫前期

的发病就是与母体1型糖尿病或甲亢有关。

7 临床预警辨析

7.1 产前预警信息临床辨析 基于我们的临床研

究结果提出了预警信息：水肿、体重过度增加、血

压轻度升高及血压波动（其中包括高血压前期和

相对性血压升高）、胎儿生长延缓趋势、血小板进

行下降趋势和血小板降低、低蛋白血症等。出现

预警信息要及时追查可能发生原因及全面评估。

虽有人说约 80%孕妇能出现不同程度水肿，其实，

良好的孕期保健和膳食管理，在无内科疾病孕妇

群体并不会发生水肿。孕妇体重增加受诸多因素

影响需多方面评估。出现尿蛋白要排除污染，尤

其在收集 24 h尿液时更易被污染，同时注意有无

肾脏疾病及自身免疫性疾病。正常人血压存在特

征性杓型昼夜变化模式，偶测血压并不能反映24 h
血压变化，教会孕妇自我监测，或采用动态血压仪

监测，了解真实血压动态变化，早期发现存在血压

异常，早期发现“隐匿”下的真实问题。子痫前期

除有白蛋白合成分泌和吸收障碍，还存在白蛋白

功能障碍，许多患者即使临床上还没有出现大量

蛋白尿但已有明显低蛋白血症。白蛋白迅速下降

不仅是重症时表现，还可能是子痫前期前驱症状

之一。通过血小板降低和下降趋势，可追查到自

身免疫性疾病或早期潜在的亚临床子痫前期或

HELLP综合征。胎儿生长受限抑或延缓趋势都可

以是子痫前期首发症状，早发现可早阻抑在发展

路上，并不是发展达诊断标准时才给予干预［11-12］。

7.2 胎盘即是子痫前期发生发展中心环节也是中

间环节辨析 不要仅仅将胎盘看做发病的中心环

节，要认识到胎盘也是不良妊娠发生发展中间环

节，就会注重母-胎盘-胎儿监测共结合性。从胎

儿问题查找母体问题，从母体问题想到胎儿的影

响，母体疾病影响胎盘胎儿发生发育，胎盘因素可
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以影响母体也可以影响胎儿，胎儿疾病也会影响

到母体。

7.3 注意尚无临床表现之下的隐匿问题 对于存

在风险因素和预警信息者注意追查尚无其他临床

表现之下的隐匿问题。例如眼底检查可以发现临

床上尚未监测到血压明显变化前的小动脉痉挛阶

段；在妊娠中期出现不良发展趋势是追踪线索，如

亚临床阶段的低蛋白血症就可是首发症状之一；

子痫发作前期可以有些征兆，但所有征兆又都不

具很好阳性或阴性预测价值，有的并没有发现临

床高血压，有的仅存在实验室检查指标异常；所以

防范关键在于提高对疾病认识和预警能力，需要

医生的整体病情分析和临床监控。

8 如何做好早期诊断疾病监控辨析

8.1 出现首发症状后监控辨析 注意子痫前期首

发症状存在多样性，可以首发单纯血压升高，首发

单纯蛋白尿，也有其他首发临床症状，部分患者以

其他器官损害表现或实验室检查异常为首发症

状，是个体发病异质性表现，记住，诊断之日也并

非发病之始，发病之始靠你要努力发现。

8.2 达诊断标准者监控辨析

8.2.1 监控不忘鉴别诊断辨析 监控取决于对孕

妇及胎儿安危状况评估，既不需要复杂和昂贵手

段，还要避免过度监测和漏诊；注意病因查找及监

测，及时排查母体其他内科疾病，如发病急并存在

消化系统临床症状者注意与重症急性胰腺炎相鉴

别，注意及时检查血脂肪酶和淀粉酶，子痫前期几

乎不存在血脂肪酶和淀粉酶升高；母体-胎盘-胎
儿整体状况综合评估和分析。

8.2.2 靶器官损害监控辨析 子痫前期各系统累

及有不同层次，避免靶器官严重并发症发生是改

变母儿不良结局重要环节之一。重度子痫前期靶

器官损害存在不平行性，根据个体异质性和异源

性诱因及针对终末靶器官损害相关指标动态监测

和辨识辨析不容忽视。如体重过增可能是子痫发

作第一征象；如头痛、意识、视觉障碍等是高血压

性脑部病变和子痫的常见前驱症状，临床上可见

对子痫前期产后意识障碍缺乏认知而发生严重脑

部病变致孕产妇死亡案例。

8.3 产时产后监控辨析 产后部分子痫前期-子
痫患者病情仍继续进展，产时产后是严重并发症

发生危险时段。如果忽视产后病情控制，有可能

导致医源性产后子痫、心力衰竭和肺水肿、脑部病

变等，甚至发生产妇死亡。也有部分子痫前期-子
痫患者发病即在产后，故产后监测和评估至关重

要。虽产后子痫常发生在产后 48 h内，也可发生

在产后 11 d，更有人以产后 6周为界定时间。仅有

35.3%产后子痫患者有产前子痫前期病史。监控

重点在于对血压和自觉症状监测，以及硫酸镁和

镇静剂在产后的正确应用。

9 早发子痫前期临床处置辨析

处理距离足月为时较远的早发子痫前期，始

终是产科医师较为棘手的难题，更涉及到母儿远

期预后及一个家庭因病致贫问题。对于早发子痫

前期，未达重度者继续监护和维持妊娠基本无争

议；对于早发重度子痫前期已经出现严重并发症

者终止妊娠也无疑惑；对无并发症的早发重度子

痫前期延迟分娩的保守治疗或谓期待疗法，可以

延长孕龄，减少因胎儿不成熟而致的围产儿死亡，

但母儿双方都有安危问题。监控和防范严重并发

症是保守治疗关键基点：视救治条件而定的及时

宫内转诊；恰当的病例选择，个体化期待治疗原

则，医疗环境和救治条件及患方意愿和经济状况

是需考虑的影响因素，严格选择合适病例是采取

保守治疗方案第一步，详见参考文献［5］。

10 硫酸镁抗痉临床应用辨析

硫酸镁是预防和治疗子痫一线用药，至今应

用在各国还存在差异。在对于非重度子痫前期可

酌情考虑应用硫酸镁这方面，凸显真实临床世界

的复杂性而非单一性。从子痫前期到发展为重

度，可以是持续衍变过程，但也有迅速衍变发展急

骤者，这与个体多方因素有关；此外轻与重标准间

范围宽泛，相间距离存在个体差异，而临床医生发

现在轻-重范围间哪个时段更是影响因素之一，是

发现在轻者刚起步，还是已然接近重度的轻症，还

是本就已是亚临床重度者，另外，还存在没有被及

时发现或忽视或漏诊的重度者。硫酸镁用于表象

在非重度子痫前期，关键在于全面分析和监管。

无论是子痫控制 24 h后还是产后 24 h后，需对病

情再评估后决定继续应用或停用问题，当需继续

使用或需重新再启用硫酸镁时，注意用药变更性

问题，也就是要考虑再给必要的冲击量或负荷量

及有效维持量，不要模式化限定［5］。
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11 抗高血压治疗临床辨析

11.1 控压水平辨析 一般指南都有较明确的用

药时机和目标血压选择，目的是预防心脑血管意

外和胎盘早剥等严重母胎并发症。降压指征都很

明确，但控压水平却是临床关键。有学者认为控

压可能减低新生儿出生体重。但血压升高超过生

理调解范围时并不能增加胎盘血供，新生儿出生

体重的减低难以用单一因素解释。近年更多研究

显示轻中度高血压应用抗高血压药物并不影响新

生儿出生体重，而且可以降低严重高血压、降低重

度子痫前期的发生，关键是要依据与血压变化的

对应关系来灵活调整药物用量［3-4］。要注意，指南

或教科书给出的目标血压都是一个范围，需依据

病情选择严格控压还是一般性控压，如在合并有

肝脏、心脏或凝血功能障碍时，目标血压需要降到

低限的标准，不要忘记控压同时注意严密监测血

压变化。产科不同于其他学科控压，降压过程力

求血压下降平稳，不可波动过大，血压不宜低于

130/80 mmHg，目的就是保证子宫胎盘血流灌注。

11.2 首选抗高血压药物辨析 由于存在不同国

家不同的抗高血压用药指征问题，也就决定了会

存在不同的控压情形和出现急性重度高血压的首

选药物的差异问题。不同于我国和其他国家，美

国在非重度高血压不用降压药，所以关于在急性

重度妊娠期高血压的抗高血压药物应用问题上，

也就有了 ACOG颁发的以 2015年的建议替代了

2011年的，又有了 2017年的替代了 2015年的不断

更新，强调了速效口服降压药的一线用药可选择

性［13-15］，又在 2018年底和 2019年初发布和颁发强

调一下速效口服降压药用在不能紧急获得静脉给

药时［16］。到 2017年美国人不得不承认这是因为多

年来一直用静脉药物作为一线降压药，而且是非

重度高血压不用降压药，也指出在急性重度高血

压时也要考虑适时终止妊娠问题了［15］。早在 2015
年笔者在漆洪波教授主持的《两江母胎医学论坛》

会上就已经指出了美国存在的这些问题，提示中

国医生要注意：在我国和欧洲等地区临床情形不

同于美国；绝大多数轻中度高血压已经选用一线

口服降压药；在未达控压效果出现重度高血压或

急性重度高血压时，对已经应用口服降压药者要

考虑口服药联合应用或启动静脉降压药；基本原

则是无论重度或轻度高血压都可首选口服降压

药，效果不好继而联合用药或及时静脉用药。其

实看美国相关指南更新［13-16］，更多的是要我们引发

思考如何不要马到崖前才勒缰绳问题。

12 低分子肝素抗凝治疗辨析

子痫前期如何应用低分子肝素是目前被问及

较多问题之一。国内外学者研究显示抗凝治疗可

改善重度子痫前期患者母婴结局，尤其是早发重

度子痫前期。虽然低分子肝素药物如何选择、药

物治疗剂量和持续时间等并无统一意见，但不宜

滥用。重度子痫前期患者出现凝血酶原时间

（PT）、活化部分凝血活酶时间（APTT）、凝血酶时

间（TT）明显缩短，纤维蛋白原（Fib）明显增加；D-
二聚体（D-D）、纤维蛋白原降解产物（FDP）含量升

高，抗凝血酶Ⅲ（AT-Ⅲ）活性明显降低，血液黏滞

度明显升高，或子宫动脉脐动脉血流异常，胎儿生

长受限，羊水过少，或有遗传性或获得性血栓形成

倾向或有先天性血栓形成倾向和（或）抗磷脂抗体

阳性可以给予抗凝治疗。治疗后胎儿生长发育良

好，血液指标检测项目恢复正常，可考虑停药。停

药后注意复查凝血、纤溶指标及监测胎儿发育情

况，有异常时重新用药。低分子肝素用于预防应

用更存在争议，进行个体化选择是根本原则。

13 终止妊娠时机和方法辨析

近来在足月子痫前期相关的孕产妇死亡事件

中，因没能及时抓住终止妊娠时机的案例不少。

认识到母体重要器官受累的扳机效应和瀑布效

应，要不失时机终止妊娠是阻断性干预。终止妊

娠时机和方法应依据妊娠周数、严重并发症发生

情况、家庭经济状况和当地医疗条件综合决定。

在我国的妊娠期高血压疾病临床诊治指南中对终

止妊娠时机已经有明确阐释，不仅有孕周提示更

重要有母体病情提示，如不能把握临床结果则按

指南执行。

综上，自 20世纪 80年代我们在临床开始研究

早发与晚发子痫前期不同临床特点及存在的不同

发病机制，从临床认识器官受累不平行性和复杂

性及首发征象多样性，提升到对子痫前期综合征

性质基础研究，我们建立子痫前期多因素发病平

台为研究基础，以长链脂肪酸氧化为切入点，以长

链脂肪酸氧化与氧化应激和内皮损伤关联性为基

线展开探讨，在基础实验和临床研究相结合的研

究结果进一步揭示了子痫前期是一种多因素-多
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通路-多机制发生发展的妊娠期诱发综合征。从

认知子痫前期综合征性质再提升进入亚分类基础

与临床研究就可以突破基础与临床研究存在的瓶

颈，也可以在临床进行亚分类亚分层预防和处置，

学会临床辨析辨识，实施各路风险因素堵截以避

免子痫前期-子痫的发生、降低不良事件和重症发

生。
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