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　　［摘要］　女性健康和孕产妇死亡一直是全球健康的重要议题，后者更是评价国家医疗体系的
前哨事件。妊娠期高血压疾病（ＨＤＰ）是全球孕产妇和围产期死亡的重要原因之一，也对女性未来
长期的健康预后有至关重要的影响。根据疾病发展的延续性、叠加性和严重程度不同，国内外指

南基本一致地将ＨＤＰ分为４类：妊娠期高血压（ＧＨ）、子痫前期子痫（ＰＥ）、妊娠合并慢性高血压
及慢性高血压伴发子痫前期。ＰＥ是最严重的ＨＤＰ类型，几乎可累及各器官、系统，与急性或长期
不良结局相关。患有ＨＤＰ的母亲在分娩后面临未来长期的高血压、糖尿病、血脂代谢异常、冠心病
及心力衰竭等疾病的患病高风险。心内科、妇产科之间应更加紧密地沟通协作，做好 ＨＤＰ的患病
母亲围产期及分娩后长期的健康管理指导。
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　　随着文明进程和科学认知的进步，我们将女性健
康从单纯聚焦在“生殖健康”转变为“从子宫内到老年

的整个生物生命周期”的全程健康关注，更加提倡“生

命历程都会影响女性的成长、发展及健康”的整体认

知［１］。在过去的几十年，除了像尼日尔、刚果（金）这

样发展非常落后、经济倒退的国家生育率在上升，几乎

全球多数国家都面临着生育率下降的困境。育龄期女

性承担着重要的社会和家庭责任、压力，对新生命的孕

育仍然是大多数女性一生中所经历的重要过程，关系

到国家的当下和未来。孕产妇死亡一直是全球健康的

一个主要议题，是评价国家医疗体系的前哨事件。妊娠

期高血压疾病（ＨＤＰ）是全球孕产妇和围产期女性死亡
的重要原因之一，据 ＷＨＯ统计数据报道，在２０１５年
约有３０．３万名女性在妊娠和分娩期间及分娩后死亡，
而在我国孕产妇死亡中ＨＤＰ占比１５％［２］。ＨＤＰ与许
多不良结局相关，可显著增加胎盘早剥、死胎、弥散性

血管内凝血、脑出血等并发症的发生风险，对孕产妇和

胎儿的生命安全、健康造成严重威胁。本文围绕 ＨＤＰ
已知现状和远期预后的问题进行综述。

　　一、ＨＤＰ的定义和分类

与一般人群高血压的定义相似，ＨＤＰ定义为同一

侧手臂分２次测量的收缩压≥１４０ｍｍＨｇ和（或）舒张
压≥９０ｍｍＨｇ。对首次发现血压升高者，应间隔４ｈ或
以上复测血压，如２次测量均为收缩压≥１４０ｍｍＨｇ和
（或）舒张压≥９０ｍｍＨｇ则诊断为高血压。实际上，在正
常妊娠过程中，由于全身血管阻力降低，血压在妊娠早

期逐渐降低，在２２～２４周达最低，２８周再次上升，至
妊娠３６周时达妊娠前水平。因此妊娠期尤其是早、中
期的血压水平有被低估的可能［３］。基于高血压发生时

间、蛋白尿及其他伴随靶器官损害和临床表现（表１），
多项国内外指南基本一致地将ＨＤＰ分为４类：妊娠期
高血压（ＧＨ）、子痫前期子痫（ＰＥ）、妊娠合并慢性高
血压和慢性高血压伴发子痫前期。此分类体现了疾病

发展的延续性、叠加性和严重程度区分，ＰＥ是最严重
的ＨＤＰ类型，几乎可累及各器官、系统，与急性或长期
不良结局相关。高达２５％患有慢性高血压的妊娠女
性可能发展为叠加性子痫前期，高达３５％ＧＨ女性（尤
其是发病时间＜３４周）可能发展为子痫前期［４］。

　　二、ＨＤＰ的流行病学

在患病率方面，不同国家、地区、种族间研究结果

差异较大。ＨＤＰ在欧美国家的患病率为６％～１０％［５］，

我国为５％ ～６％［６７］。其中，妊娠合并慢性高血压的

发生率随高龄产妇人数增加而呈升高趋势，一项基于

美国人群的大规模研究结果显示，在过去４０年中，妊
娠期慢性高血压的患病率增加了１３倍以上［８］；子痫

前期的发病率在１９８７～２００４年期间增加了２５％［９］。
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表１　ＨＤＰ分型

类型 高血压发生时间 血压标准 蛋白尿 靶器官受累及临床表现

妊娠期高血压

妊娠２０周后首次出
现，产后１２周内恢复
正常

收缩压≥１４０ｍｍＨｇ和（或）舒张
压≥９０ｍｍＨｇ，如收缩压≥１６０ｍｍＨｇ
和（或）舒张压≥１００ｍｍＨｇ则为
重度妊娠期高血压

－ －

子痫前期

子痫

妊娠２０周后首次出
现

收缩压≥１４０ｍｍＨｇ和（或）舒张
压≥９０ｍｍＨｇ

尿蛋白定量≥０．３ｇ／２４ｈ
或尿蛋白／肌酐比值≥０．３
或随机尿蛋白≥（＋）

心脏、肺脏、肝脏、肾脏等重要器官或血

液系统、消化系统、神经系统任一器官

或系统受累，胎盘胎儿受到累及等

产前、产时或产后发生，在子娴前期基

础上无法用其他原因解释的强制性抽搐

妊娠合并慢性

高血压

妊娠２０周前出现或
妊娠２０周后出现但
持续超过产后１２周

收缩压≥１４０ｍｍＨｇ和（或）舒张
压≥９０ｍｍＨｇ

－ －

慢性高血压伴

发子痫前期

妊娠２０周前出现或
妊娠２０周后出现但
持续超过产后１２周

收缩压≥１４０ｍｍＨｇ和（或）舒张
压≥９０ｍｍＨｇ

尿蛋白定量≥０．３ｇ／２４ｈ
或随机尿蛋白≥（＋）

心脏、肺脏、肝脏、肾脏等重要器官或血

液系统、消化系统、神经系统任一器官

或系统受累，胎盘胎儿受到累及等

我国的流行病学研究也显示出一致趋势，据２０１３年我
国的流行病学调查结果显示，我国１８～４９岁育龄女性
高血压的患病率为１３．５％，随年龄增长而增高，３５岁
以后尤为明显，而高血压知晓率、治疗率和控制率分别

为２５．８％、２２．７％和７．４％，均低于６０岁及以上老年
女性的水平。此患病率高于欧美国家育龄期女性，而

知晓率、治疗率和控制律显著低于欧美国家，与发达国

家相比还有较大差距［１０］。尽管尚缺乏国人的大规模

流行病学统计数据，但随着我国孕产妇的平均初育年

龄及平均分娩年龄逐年上升，推测我国ＨＤＰ的患病率
也会逐年升高，该趋势已在一些小型调查中显现。

　　三、诊断和实验室检查

准确测量血压在 ＨＤＰ诊断和检测过程中至关重
要。在第一次产前检查甚至备孕期间，测量血压以确定

是否患有慢性高血压十分重要。若发现存在慢性高血

压，由于青中年继发性高血压占比更高，应在妊娠前对

高血压的继发原因进行评估及充分干预。血压测量可

选择坐姿或左侧卧位（分娩期间），袖带大小应适当，通

常测量右上肢血压，袖带应与心脏处于同一水平，必要

时测量两臂了解血压增高情况。除了常规诊室血压测

量，有学者建议在高风险人群中行２４ｈ动态血压监测来
计划早期干预和更好地控制血压，以改善不良结局［１１］。

除基本的血压测量外，国内外指南均建议对所有

妊娠期女性进行包括尿液分析、血细胞计数、红细胞压

积、肝酶、血清肌酐和血清尿酸等基本的实验室评估。

蛋白尿的出现及其程度在 ＨＤＰ分类和严重程度评估
中具有重要意义，在妊娠早期进行蛋白尿筛查对于发

现潜在的肾脏疾病和妊娠后半期评估 ＰＥ的发生是必
不可少的。另外，新的血清学标志物如可溶性血管内

皮生长因子受体１（ｓＦｌｔ１）与 ＰＥ之间关系密切，其与

胎盘生长因子（ＰＩＧＦ）的比值可用于评价已临床怀疑
子痫前期的妊娠期女性是否有病情进展趋势［１２］。

　　四、妊娠期合并高血压疾病女性的长期心血管疾

病预后

　　回顾性和前瞻性的流行病学调查研究结果均发
现，患有ＨＤＰ的母亲在分娩后较长时间内心脏代谢健
康风险均会增加。ＨＤＰ后高血压、冠心病、脑血管疾
病、外周血管疾病和心力衰竭等心血管风险的发生率

增加１．５～３．０倍。校正已知的危险因素［如心血管疾
病家族史、高 ＢＭＩ、高血压、糖尿病和血脂异常］后，
ＨＤＰ与不良心血管预后之间仍显著相关，对于早发或
反复发生ＨＤＰ或伴胎儿生长障碍、需提前终止妊娠的
女性，其相关性更加显著。一项纳入挪威６０余万名女
性的研究结果表明，与正常血压妊娠者比较，妊娠期高

血压患者随后发生心血管疾病的风险增加（１．８倍），
特别是当妊娠期高血压与早产同时存在时，长期心血

管风险最高［１３］。Ｗｕ等［１４］研究发现，与正常人群相

比，有ＰＥ病史的女性心血管病死亡率增加７１％，患冠
心病风险增加２．５倍，心力衰竭发生率增加４．０倍。
如ＨＤＰ分类中所描述，ＧＨ或 ＰＥ等不同分类疾病的
严重程度和对组织器官的打击程度不同，且与未来长

期心血管疾病预后之间存在“剂量依赖关系”。换言

之，相对于单纯血压升高或少量蛋白尿，发生 ＰＥ后心
血管风险会更高。其潜在机制尚未完全阐明。

１．未来发生原发性高血压、糖尿病、血脂代谢异常：
对于不属于妊娠合并高血压的其他ＨＤＰ女性，未来发
生原发性高血压的机率显著增加，大约 ３０％的 ＨＤＰ
女性在１０年内诊断为原发性高血压。Ｂｅｈｒｅｎｓ等［１５］

研究发现，发生过ＧＨ或ＰＥ的人群在妊娠期后高血压
风险仍较高，且在今后的２０多年间均高于同龄对照人
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群。Ｗａｎｇ等［１６］研究得出一致结论，有 ＨＤＰ病史的女
性在妊娠后１年发生原发性高血压的风险显著增加。
Ｔｏｏｈｅｒ等［１７］研究发现，妊娠期高血压的严重程度与

未来高血压风险的增加呈线性相关。此外，第１次妊
娠期间即有高血压的女性以后患２型糖尿病的风险
增加７０％，患高胆固醇血症的患病率增加 ３０％［１８］。

所有这些对心血管的长期影响均提示我们，应对 ＨＰＤ
女性进行长期随访和心血管危险因素的常规监测。

２．未来发生动脉粥样硬化疾病：按照固有印象，育
龄期女性因有雌激素等保护因素，冠心病等动脉粥样

硬化疾病的发生率应该很低，但对于发生过ＨＰＤ的女
性应高度警觉。多项研究结果显示，既往有ＨＰＤ病史
的女性外周动脉疾病（ＰＡＤ）和冠心病等动脉粥样硬
化疾病的发生率显著增加。在一项前瞻性队列研究

中，ＰＥ病史与该次妊娠后３０年冠状动脉钙化风险增
加相关。多达１／３有ＰＥ病史的女性在产后（１６±６）年
（４５～５５岁）行冠状动脉ＣＴＡ检查发现冠状动脉粥样硬
化的特征，显著高于对照组［１９］。另有研究结果显示，早

发性ＰＥ组的平均冠状动脉血流储备（ＣＦＶＲ）明显受
损。另一项纳入了１００余万女性的回顾性队列研究结
果显示，患有 ＨＤＰ的女性未来患 ＰＡＤ的风险显著升
高，校正心血管疾病的传统危险因素（包括母亲吸烟

和代谢综合征）后，差异仍然显著［２０］。一项基于急性

冠脉综合征人群的研究发现，ＰＥ病史和冠状动脉病变
严重程度显著相关，有 ＰＥ病史的女性发生急性冠脉
综合征时更年轻，具有更多的传统心血管危险因素，

１年后再次发生急性冠状动脉事件的机率显著增加［２１］。

３．未来发生心力衰竭：心力衰竭是心血管疾病领
域的最后战场，然而发生ＨＤＰ的女性除了已可能相伴
随的代谢异常、动脉粥样硬化高风险外，在妊娠期间其

心脏结构、能量代谢重构可能已经启动，特别是 ＰＥ或
重度高血压人群。多项研究结果表明，发生 ＰＥ的女
性在妊娠期间其超声心动图即已显示心功能不全、心

室肥大和局部心肌缺血及纤维化的间接征象，而合并有

早产的ＰＥ女性其左心室重构、心功能不全更为显著。
即使在产后１年及今后长期随访中，心血管结构和功能
的改变仍未完全逆转。几项大型注册研究探讨了

ＨＤＰ与症状性心力衰竭之间的关系。其中一项探讨
患有ＨＤＰ的女性其短期心血管结局的回顾性队列研
究观察了２００４～２０１０年佛罗里达州所有医院分娩的
情况及随后的心血管事件，发现患有ＨＤＰ的女性在分
娩后３年内因心血管事件再入院风险高于对照组２倍
（６．４／１０００次分娩比２．５／１０００次分娩，Ｐ＜０．００１），而
心力衰竭是最常见心血管再入院原因（占７８．６％）［２２］。
来自我国台湾地区一项回顾性队列研究中发现，ＨＤＰ

组的心力衰竭发生率高于对照组（９．８３／１００００人年比
１．６７／１００００人年），且在５年内发生的可能性较大，严
重或复发性ＨＤＰ的风险更大［２３］。

　　五、治疗和预防

ＨＤＰ的血压控制是治疗核心。降压治疗的主要目
的是防止严重高血压，预防心脑血管意外和胎盘早剥等

严重并发症。应该采取积极还是宽松的血压管理策略

目前的研究结论尚不一致。一项纳入１０００例妊娠期
高血压或既往高血压女性的研究结果表明，宽松的血

压控制（目标舒张压 ＜１００ｍｍＨｇ）与严格控制（目标
舒张压＜８５ｍｍＨｇ）相比，孕产妇死亡或新生儿不良结
局之间比较无显著差异；然而，宽松血压控制组妊娠妇

女严重高血压（≥１６０／１１０ｍｍＨｇ）的发生率显著增加
（４０．６％比２７．５％，Ｐ＜０．００１）［２４］。美国妇产科医师
学会（ＡＣＯＧ）建议无靶器官损害的 ＨＤＰ女性血压应
保持在１２０／８０～１６０／１０５ｍｍＨｇ，当血压持续升高至收
缩压＞１６０ｍｍＨｇ和（或）舒张压＞１０５ｍｍＨｇ时启动降
压治疗［２５］。欧洲指南更加积极，建议对血压持续升高

（≥１５０／９５ｍｍＨｇ）者及血压＞１４０／９０ｍｍＨｇ的ＧＨ人群
开始药物治疗［２６］。我国指南同欧洲指南更为一致，建

议如妊娠女性未并发器官功能损伤，应酌情将收缩压控

制在１３０～１５５ｍｍＨｇ，舒张压控制在８０～１０５ｍｍＨｇ；如
并发器官功能损伤，则建议血压控制更严格，收缩压控

制在１３０～１３９ｍｍＨｇ，舒张压控制在８０～８９ｍｍＨｇ；血
压不可低于 １３０／８０ｍｍＨｇ，以保证子宫胎盘血流灌
注［２７］。关于血压管理目标，仍缺乏前瞻性研究的循证

医学证据支持。慢性高血压与妊娠（ＣＨＡＰ）项目是一项
大型、多中心、随机对照试验，患者被随机分为“积极降

压”组（血压控制在 ＜１４０／９０ｍｍＨｇ）或“无降压或宽
松治疗”组（血压控制在 ＜１６０／１０５ｍｍＨｇ），主要研究
终点为为产后２周内的综合不良结局，该研究预计于
２０２１年６月完成，期待可提供更多答案和启示［２８］。

在用药方面，降压药物选择应结合药物的有效性

和对胎儿的安全性。相当一部分患有轻度慢性高血压

的女性，其妊娠早期和中期由于血压的生理性下降而

停止且不再需要使用降压药物。国内妊娠期高血压治

疗的首选药物包括α、β受体阻滞剂（拉贝洛尔）和钙
离子通道拮抗剂（硝苯地平、尼莫地平）等。由于对胎

儿和新生儿有不良影响，血管紧张素转换酶抑制剂、血

管紧张素受体阻滞剂和直接肾素抑制剂被严格禁止在

妊娠期和哺乳期间使用。对于重度高血压的治疗，抗

高血压药物的选择及其给药途径取决于预期的分娩时

间，包括静脉用药。硝普钠应仅作为其他降压药物无

效的高血压妊娠女性的最后选择药物［２７］。对于发生
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子痫前期和子痫的患者，需要妇产科专家的专业指导。

阿司匹林用于高危的ＨＰＤ女性以延缓病情进展，
低钙饮食女性应补充钙剂。无论是欧洲心脏病学会

（ＥＳＣ）、ＡＣＯＧ还是我国指南均建议高风险ＨＰＤ女性每
天服用小剂量阿司匹林以预防不良事件［９，２５，２７］。ＥＳＣ
指南将妊娠女性分为高风险和中等风险两类，对于高风

险ＨＤＰ女性，建议从第１２周至第３６～３７周每天服用
１００～１５０ｍｇ阿司匹林。ＡＣＯＧ建议对于有ＰＥ病史且
妊娠不到３４周早产的女性，或有１次以上妊娠合并先
兆子痫的女性，应从妊娠早期开始每天服用小剂量阿

司匹林。我国指南与上述指南基本一致，对于中高危

人群建议服用小剂量阿司匹林５０～１００ｍｇ／ｄ。除阿
司匹林外，补钙也被多项研究证实可影响ＨＰＤ患者的
母婴结局。根据Ｃｏｃｈｒａｎｅ的研究结果，补钙（≥１ｇ／ｄ）
可显著降低先兆子痫的发生风险，特别是对于低钙饮

食的女性［２９］。我国和ＥＳＣ指南建议从第１次产前门
诊开始，对膳食钙摄入量低（＜６００ｍｇ／ｄ）的妊娠女性
应补充钙（１．５～２．０ｇ／ｄ口服）［２５，２７］。

健康的生活方式和体重管理也十分重要。ＢＭＩ与
ＨＰＤ的发生之间存在线性相关关系，无论是妊娠前还
是妊娠中体重的显著增加均是如此［３０］。因此，妊娠期

间应适度地继续体育锻炼控制体重。根据多数指南建

议，肥胖女性（ＢＭＩ≥３０ｋｇ／ｍ２）在妊娠期间体重增加
不超过６．８ｋｇ［３１］。

　　六、总结

ＨＰＤ影响大约５％～１０％的妊娠过程，对胎儿、新
生儿和母亲均产生不利影响。ＨＰＤ对母亲的影响除
了围生期的致死、致残，更有心血管疾病方面的长期不

良影响。于备孕期、妊娠过程中、产后进行积极的血压

监测，及对高危人群进行更严密的实验室检查和生活

方式干预十分重要。未来应进行更多的内科、妇产科

之间的协作探讨，进行更多关于危险分层、不良心血管

预后方面的研究，力求为ＨＤＰ人群制定更加个体化的
生育指导、诊治方案。
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