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【摘要】  子痫前期-子痫是常见的产科危重症，是上百年来产科医生孜孜不倦研究和钻研的临床热点、难点。人们一

直在探讨子痫前期-子痫的病因、病理、预防、干预及治疗手段，但是目前仍然没有参透它发生的原因，也难以找到有效的

预防及治疗方法。虽然迷雾重重，研究的过程艰辛而坎坷，但我们也在逐步深入认识它，也许不久的将来能够透彻地理解

这个疾病，更好地保障母胎平安。

【关键词】　子痫前期　　子痫　　诊断　　预防

Preeclampsia: An Obstetrician's Perspective     HE Guo-lin1, 2, LIU Xing-hui1, 2△. 1. Department of Obstetrics, West China
Second University Hospital, Sichuan University, Chengdu 610041, China; 2. Key Laboratory of Birth Defects and Related
Diseases of Women and Children of the Ministry of Education, Sichuan University, Chengdu 610041, China
△ Corresponding author, E-mail: xinghuiliu@163.com

【Abstract】  Preeclampsia-eclampsia  is  a  common  obstetric  critical  disease  and  obstetricians  have  studied  it
assiduously  for  hundreds  of  years.  We have  attempted to  explore  the  etiology,  pathology,  prevention,  intervention,  and
treatment  of  preeclampsia-eclampsia,  but  we  still  have  not  arrived  at  a  thorough  understanding  of  its  causes,  and  it  is
difficult  to  find  effective  prevention  and  treatment  methods.  Although  the  research  process  has  been  fraught  with
difficulties  and frustrations,  we  are  nonetheless  gradually  gaining  a  better  understanding of  the  disease.  Perhaps,  in  the
near future,  we will  be able to acquire a full  understanding of the disease and find better ways to ensure the health and
safety of mothers and fetuses.
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子痫前期-子痫（preeclampsia-eclampsia）严重威胁母

儿健康和生命。在古代文献中就有关于子痫症状的描

述，对子痫（eclampsia）的临床命名至少可以上溯到百年

之前 [1 ]，但是虽然对子痫前期的研究历经了一个世纪之

久，其发病机制仍然不清，临床表现多样，似乎除了终止

妊娠以外仍缺乏有效治疗手段。不得不说，子痫前期-子

痫是一个神秘的产科并发症，将产科医生置于层出不穷

的难题面前，也敦促产科学者对它孜孜不倦地进行研究

探索。 

1     对子痫前期认识的变迁

对子痫前期的认识其实归根于人们对子痫的发现，

换句话说，是人们先发现了子痫，再认识了子痫前期。子

痫最早的描述出现在公元前五世纪，对它的首次记载出

现在古希腊著名医学家Hippocrayes编写的著名的《希波

克拉底全集》里，描述的是妊娠妇女抽搐和妊娠期间癫痫

发作致死的病例。所有的早期医学家公认这是一种危险

的疾病。1612年，Jacques Guillimeau认为孕妇抽搐是由于

胎儿想奋力挣脱子宫或胎位不正，导致子宫扩张，从而引

发抽搐 [ 2 ]。  “Eclampsia”来自希腊语，据记载最早由

Johannes Varandeus医生于1619年提出。1637年，产科先

驱弗朗索瓦·莫里索（Francois Mauriceau）发表了对先兆子

痫的最早临床描述，并被收入《人体疾病表征》数据库中，

他指出了先兆子痫癫痫发作的高风险人群[3] 。 Mauriceau

将子痫发作归因于恶露血流量异常或宫内胎儿死亡。他

是第一个系统描述子痫的医生，由此表明该疾病引起了

新的关注，他也是第一个提出初孕者比多次妊娠者发生

子痫的风险更大。而对“Eclampsia”一词的具体解释则归

功于法国医生和植物学家François Boissier de Sauvages de

Lacroix[3] ，他首次提出了子痫与癫痫不同，癫痫为一种慢

性疾病，存在于整个生命周期，且可反复发作，而子痫却

不同 [4 ] 。他认为，子痫发作是大自然试图摆脱“病态因

素”的尝试。他首次根据产后症状的消退对癫痫和子痫

做出了区分，这是对子痫认识的一个重要突破[5] 。

随着医学的进步和发展，在19世纪末和20世纪初，人

们对子痫前期的病因做出了更多猜测。如肾脏疾病/癫

痫/妊娠毒血症或是一种被称为Bacillus eclampsiae的细菌

入侵体内[6-7] ，亦或是来源于自身的毒性，认为可能是胎
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儿、母亲或胎盘的代谢产物 [8 ]导致了子痫前期-子痫的

发生。

19世纪，对该病的推测已经不胜枚举，医生们仍普遍

认为先兆子痫-子痫是与妊娠相关的最可怕的疾病。

1843年，John Lever进一步定义了先兆子痫，他发现患有

先兆子痫的女性尿液中含有白蛋白，而Robert Johns则注

意到这类患者出现了头痛、视力改变和水肿的特征性症

状，这无疑对于子痫前期的认识是一个重大突破[5] 。John

Lever对这个病症症状的描述已经接近现代。他认为该

病其实是一种毒血症而并非由于子宫所受机械压力所

致[6] 。直到20世纪，很多早期医学家都认为子痫好发于

富裕女性，而到了20世纪30年代，贫穷女性子痫病例也被

发现。在20世纪早期，尽管对子痫病因仍在多方推测，但

人们已经认为子痫通常与高血压相关，并且能使血压升

高[2]。20世纪60年代，研究人员进一步发现胎盘植入受损

与先兆子痫有关，1989年ROBERTS等[9]假设先兆子痫患者

中胎盘灌注受损导致广泛的母体内皮功能障碍。至此，

广大产科工作者投入到了胎盘与子痫前期发生的基础研

究的洪流中，逐渐形成了现在对子痫前期-子痫认识的基石。 

2     关于子痫前期的诊断

子痫前期的诊断和分类命名也几经变迁，这种变化

伴随着产科医生对它认识的提升和改变，这种命名分类

的变化也改变了产科医生对其基础研究和临床研究的

方向。

20世纪前，子痫前期有一个跨时代的曾用名叫做“妊

娠中毒症”或“妊娠毒血症”。“毒血症”一词已逐渐弃用，

但对“毒素”的研究仍在继续。随后的一些研究证实了高

血压、蛋白尿和惊厥之间的关联，更重要的是，发现了高

血压和蛋白尿在抽搐发作前就已经存在，因此将这一疾

病状态称之为“子痫前期”[5] 。1903年“子痫前期”被纳入

教科书，临床开始广泛应用。1961年子痫前期-子痫一词

仅用于产科疾病定义[10] 。在第15版Williams Obstetrics

（1976）中，妊娠毒血症这一术语被妊娠高血压疾病所取

代，同时先兆子痫的新分类包括在妊娠20周后开始出现

高血压伴蛋白尿、水肿或两者兼有[11] 。国外逐渐根据临

床症状将之命名为“水肿、蛋白尿、高血压综合征”，国内

也在20世纪70年代后将之命名为“妊娠高血压综合征”[1]。

这两种命名更多的是基于该病的临床表型。高血压和蛋

白尿曾经一度是子痫前期诊断的必需指标，水肿也曾经

作为子痫前期的三大主要临床表现之一。美国妇产科医

师协会（ACOG）妊娠期高血压工作组于1972年引入了先

兆子痫分类，并于2013年更新了该分类[12] 。2002年后，我

国教科书与国际接轨，采纳了当时国际上较广泛用于临

床的诊断标准和五分类法，将这个症候群命名为“妊娠期

高血压疾病”[1]，这也与当时的《威廉姆斯产科学》（22版）

相同，分为妊娠期高血压、子痫前期、子痫、慢性高血压

伴子痫前期及慢性高血压合并妊娠[1-2]，取代了原来的“妊

娠高血压综合征”这一命名。2008年澳大利亚和新西兰

产科医学协会颁布的指南中将妊娠期高血压疾病分为

4种：妊娠期高血压、子痫前期-子痫综合征（preeclampsia-

eclampsia syndrome）、慢性高血压、慢性高血压伴发子痫

前期[13]。在《威廉姆斯产科学》（23版）中仍可见到妊娠期

高血压疾病4分类法与5分类法均有，但在《威廉姆斯产科

学》（24版）中则是4分类法，并且多次提到子痫前期综

合征[1]。

在20世纪初，先兆子痫的定义发生了转变，蛋白尿从

诊断的主导地位退居其次，以ACOG为代表的2013年版

指南放弃了依赖蛋白尿来诊断子痫前期，而主要依据血

压/母体的终末器官功能障碍以及胎儿不良结局，肾脏受

累提升为其中之一 [14 ] 。各国指南紧随其后也进行了更

新，各个指南之间大同小异。如国际妊娠高血压研究学

会（ISSHP）指南中也将子痫前期定义为妊娠高血压合并

器官功能障碍，并在2021年明确提出不再区分“轻度”与

“重度”子痫前期[13] 。我国的指南在2012年版中将子痫前

期定义为妊娠高血压合并蛋白尿或器官功能障碍[15]，直

到2020版指南中对子痫前期的定义并未发生改变[16] —

2020年版指南定义子痫前期：妊娠20周后孕妇出现收缩

压≥140 mmHg（1 mmHg=0.133 kPa）和（或）舒张压≥

90 mmHg，伴有下列任意1项：尿蛋白定量≥0.3 g/24 h，或

尿蛋白/肌酐比值≥0.3，或随机尿蛋白≥（+）（无条件进行

蛋白定量时的检查方法）；无蛋白尿但伴有以下任何1种

器官或系统受累：心、肺、肝、肾等重要器官，或血液系

统、消化系统、神经系统的异常改变，胎盘-胎儿受到累

及等[17]。因此，2020年版指南已经明确指出子痫前期可

以无蛋白尿。回顾子痫前期命名及诊断的变迁史，每次

改变都是因为对它认识得更深、更全面，随着研究的深

入，或许不久后会迎来它新的命名和分类诊断。 

3     关于子痫前期的发生

对于子痫前期的病因和发病机制研究，纵然国内外

学者已辛勤摸索一个世纪，但仍不清楚。20世纪前，产科

医生推测子痫的病因可能有孕期情绪波动，多血质、营养

缺乏、肾功能不全、高血压、季节变换、忧郁症、富裕肥

胖、情绪激动易怒等[2]，当时的产科先驱们已经总结出了

发生子痫前期-子痫的主要的高危因素。而近几十年来，
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人们对子痫前期的认识已经从简单的临床表现，渐渐深

入到了其病理生理机制。提到子痫前期的发生机制，不

得不提到风靡几十年的著名的子痫前期“二阶段模式”学

说，该学说2009年由Redman提出，这也是目前公认的子

痫前期发病机制[18] 。他认为是胎盘发育异常功能障碍和

胎盘释放多种活性因子进入母体血液循环，引起血管内

皮细胞受损，全身小动脉粥样硬化，从而使血管收缩舒张

失衡致血压升高等，引发子痫前期一系列临床表型。随

着对子痫前期发病机制研究的深入，Redman认为“二阶

段模式”学说不能充分反应PE发病机制，又在2014年提出

更加细化的“六阶段模式”。这个模式本质上是对“二阶

段模式”学说作了更加细化的时间分段和内容补充。

妊娠期的疾病多由母胎直接和（或）间接冲突所致。

遗传、环境及其交互作用引起母体免疫损伤和炎症紊乱，

导致母胎冲突，出现临床症状。近几十年随着对子痫前

期进一步的研究，目前的观点普遍认为子痫前期发生的

根本原因是胎盘缺血，炎症反应、应激反应、血管和内皮

细胞功能障碍等亦参与了子痫前期的发生，以高血压、蛋

白尿及其他脏器功能受损等为主要临床表现。子痫前期

的发生是多因素的，不仅仅局限于胎盘病变，发病的通路

也是多样化的，可以几种因素相互影响或触发。子痫前

期不同系统和器官受累及，在不同个体间存在不平行性，

换句话说，子痫前期的临床表现及病情程度存在明显个

体差异，没有任何单一因素能够解释子痫前期病因和发

病机制 [19 ]。国外有学者曾提出“不典型子痫前期”的概

念，实际上也是认为“子痫前期-子痫综合征”发病具有个

体化及首发症状表现不一的特点[1, 20-21]。

总之，子痫前期具有高度异质性，母胎界面的组成极

其复杂，各种类型细胞间的相互调控模式多种多样而且

极其精细，要全面深入揭示子痫前期的病因机制非常困

难，研究子痫前期仍然充满了挑战。 

4     关于子痫前期的治疗和预防

17世纪中叶，宗教文化的兴起，祈祷、信仰、奇迹等

方法盛行。随着时间流逝以及宗教信仰的影响力降低，

类似于远古时代治疗疾病的方法再次变得突出。1694

年，Mauriceau建议如果在妊娠期间出现子痫发生的倾

向，应常规进行2～3次静脉切开放血[2]。20世纪前多数产

科医生认为子痫前期是由四种体液（血液、痰液、黄胆汁

和黑胆汁）不平衡、女性皮肤多孔或子宫在身体里游荡引

起的，所以治疗的重点是恢复和维持体内平衡和健康，包

括改变饮食、净化和放血。这些极端治疗手段，尤其是强

调放血，无疑是孕妇死亡的主要原因[2]。随着对子痫前期

发生机制、病因的不断认识，治疗也不断更新。18世纪后

期疾病因果转向毒素理论，诊断为“妊娠期毒血症”，因

此，治疗以消除过多的毒素为目标。随着生理病理学的

发展，子痫前期的发病原因逐步转向为内皮损伤、胎盘螺

旋动脉重铸障碍，管理上以住院、频繁测量血压和监测体

质量、尿液检查、卧床休息、胎儿监护以及评估产妇自觉

症状、减少刺激、加快阴道分娩、剖宫产、助产等护理/治

疗方式出现。目前，认为子痫前期涉及氧化应激、胎儿胎

盘单位和母体组织之间的免疫不耐受以及血管生成失衡

的机制有关，但病因机制仍不能完全揭示，且对子痫前期

缺乏有效的预防措施和筛查、预测工具，故子痫前期的病

因治疗很难。

预测子痫前期是人们一直追求探索的事情。早在

20世纪中上叶就有学者探讨孕期营养及抗凝方面的预防

作用[1]，不过似乎预防效果并不明显。直到1906年，首次

出现静脉使用硫酸镁来治疗子痫前期，并随后得到推

广。在20世纪后期开始给予硫酸镁和抗高血压药分别预

防或控制惊厥和急性高血压。但至今治疗仍然更多地局

限在解痉和对症方面，对子痫前期的治疗更多是被动医

疗行为。小剂量阿司匹林（low dose aspirin, LDA）用于子

痫前期的预防可以说是近几十年来子痫前期临床研究的

主要成功案例之一[22]。最早可以追溯到1978年，GOODLIN

等[23]报道一位有过2次妊娠均出现严重的胎儿生长受限

（FGR）和子痫前期的患者，在第3次妊娠时，从孕22周开

始每天口服阿司匹林（600 mg ，每天3次），此次妊娠在

34周分娩出一个1 410 g的男婴，健康存活。在这之后的数

十年里，学者们进行了大量有关LDA预防子痫前期的随

机对照研究，各研究中LDA用药适宜人群、开始用药的孕

周、剂量以及用药时限等仍然存在不同观点[22]，但很多国

家仍将LDA预防子痫前期纳入指南。2018年国际妊娠期

高血压疾病研究会（ISSHP）推荐对存在子痫前期高危因

素者，在孕20周前（最好是孕16周前）开始LDA治疗（75～

162 mg/d）预防子痫前期 [24 ] 。2019年国际妇产科联盟

（FIGO ）指南推荐PE高风险孕妇从妊娠11～14+6周使用

LDA（每晚150 mg）直到孕36周、分娩时或被诊断为子痫

前期为止[25] 。后来2019年NICE指南[26] 、2020年美国妇产

科协会（ACOG ）指南[14]均推荐孕12周开始口服LDA直至

分娩，预防高危型患者发生子痫前期。我国2020年《妊娠

期高血压疾病诊治指南》[16]提出对子痫前期高危患者从

孕12～16周开始每天口服LDA（50～150 mg），依据个体

因素决定用药时间，预防性应用可维持到孕26～28周[27]。

各个国家指南都一致推荐LDA预防高危型患者子痫前期

的发生，但是对于LDA停药孕周尚有争议，这是考虑到

第 6 期 何国琳等: 产科医生眼中的子痫前期 1005  



LDA对围分娩期的潜在风险，还需要高质量的临床随机

对照研究进一步探讨合适的停药时机。时至今日，

LDA预防子痫前期已广泛应用于临床，但同时不可避免

地出现了另一个问题，就是用药“模式化”，造成了LDA的

过度使用和对子痫前期高危人群不加选择地使用，且在

一定程度上放大了LDA的预防作用[22]。事实上，一些研

究显示LDA预防性应用并未像预期那样明显降低子痫前

期发病，使用LDA仅可使高危人群子痫前期发生率下降

10%左右[22]，目前的循证医学证据也认为LDA似乎仅对发

生未足月子痫前期高风险的人群有一定预防价值，对于

一些高危型患者（如大部分指南中认定的慢性高血压患

者），并不能降低其发生子痫前期的风险。目前也有一些

研究认为妊娠期服用阿司匹林会增加产后出血和产后血

肿的发生。它也可能与新生儿颅内出血有关。因此，我

们应重视LDA应用的局限性和合理性[22]。

总之，对于子痫前期-子痫的研究可以说是从“临床-

基础-临床实践”不停循环反复而又向前推进，但是子痫

前期的发生仍然是未解之谜。就算是在三级医疗助产机

构高质量的医疗保健下仍有子痫前期的发生，虽然规律

产前检查仍有母儿不良事件发生、有产科相关的孕产妇

死亡发生。或许我们可以综合研究生物信息学、遗传、

环境等，以期发现更多和更好的生物标志物，来用于子痫

前期的预防和治疗。子痫前期-子痫对于产科工作者来

说，似乎一直是神秘而未解的，随着对其孜孜不倦地深入

研究反而发现更多的问题，这何尝不是医学的魅力所在!

* * *
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