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不同方案治疗早发型子痫前期的临床疗效
黄 芸1，宋润珞2，赵培培3，雷云霄3，王晨曦4，李转珍2

摘 要: 目的 比较不同方案治疗早发型子痫前期的疗效和安全性。方法 选取 2013 年 5 月至 2016 年 10
月在我院妇产科诊治的早发型子痫前期孕妇 200 例，根据随机数字表法分成 4 组，每组各 50 例: 硫酸镁常规治疗

组( A 组) ; 硫酸镁常规治疗 + 丹参注射液组( B 组) ; 硫酸镁常规治疗 + 低分子肝素组( C 组) ; 硫酸镁常规治疗 +
丹参注射液 + 低分子肝素组( D 组) 。观察各组脐动脉收缩压与舒张压比值( S /D) 、平均动脉压、24 h 蛋白尿、分娩

方式、延长孕龄时间、新生儿窒息率、母体并发症和不良反应等指标。结果 ①各组治疗后平均动脉压均显著降

低，差异有统计学意义( 均 P ＜ 0． 05) ，但组间比较差异无统计学意义( P ＞ 0． 05) 。各组治疗后 S /D 均降低( 均 P ＜
0． 05) ，其中 D 组治疗后 S /D 降低明显( P ＜ 0． 05) ; 各组治疗前后 24 h 蛋白尿，差异无统计学意义( 均 P ＞ 0． 05) 。
②与 A 组比较，B、C、D 组终止妊娠孕周增加( 均 P ＜ 0． 05) 。③B、C、D 组孕龄延长时间及新生儿体质量均高于 A
组，新生儿窒息率低于 A 组( 均 P ＜ 0． 05) 。C、D 组孕龄延长时间高于 B 组，D 组新生儿窒息率低于 B 组( 均 P ＜
0． 05) 。D 组孕龄延长时间及新生儿体质量均高于 C 组，新生儿窒息率低于 C 组( 均 P ＜ 0． 05) 。④各组母体并发

症及不良反应发生率比较，差异无统计学意义( 均 P ＞ 0． 05) 。结论 硫酸镁联合低分子肝素和 /或丹参治疗早发

型子痫前期疗效均优于硫酸镁常规治疗，且安全性不低于硫酸镁常规治疗。
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Abstract: Objective To observe the efficacy and safety of different regimens in treatment early onset
preeclampsia． Methods 200 cases of early onset preeclampsia patients admitted to our hospital were
randomly divided into four groups，each group of 50 cases． group A: magnesium sulfate conventional
treatment，group B: magnesium sulfate + salvia miltiorrhiza，group C: magnesium sulfate + low molecular
heparin，group D: magnesium sulfate + salvia miltiorrhiza + low molecular heparin． The ratio of systolic and
diastolic pressure of fetal umbilical artery( S /D) ，mean arterial pressure，24 h proteinuria，mode of delivery，

prolong gestational age，neonatal asphyxia，maternal complications and adverse reactions were compared
among the four groups． Ｒesults ①After treatment，the mean arterial pressure was significantly reduced
( P ＜ 0． 05 ) ，but there was no significant difference among groups ( all P ＞ 0． 05 ) ． Post-treatment S /D
decreased significantly( all P ＜ 0． 05) ，D group post-treatment S /D especially decreased( P ＜ 0． 05) ． ②Com-
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pared with A group，B，C，D group termination of
pregnancy increased gestational weeks ( all P ＜
0． 05) ． ③B，C，D groups prolonged gestational age
and neonatal weight were higher than A group，
however the rate of neonatal asphyxia was lower than
that of group A ( P ＜ 0． 05 ) ． The gestational age of
C and D groups were higher than that of group B，
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and the rate of neonatal asphyxia in group D was lower than that in group B ( all P ＜ 0． 05) ． ④There were no
significant difference in the incidence of maternal complications and adverse reactions among four groups( all
P ＞ 0． 05) ． Conclusion The efficacy of magnesium sulfate combined with low molecular weight heparin
and /or salvia miltiorrhiza in treatment early onset preeclampsia was better than that of magnesium sulfate，
and the safety was not lower than that of magnesium sulfate．

Key words: early onset preeclampsia; low molecular heparin; salvia miltiorrhiza; safety

早发型子痫前期是指孕 34 周之前的子痫前期，

其发病早、进展快，母体并发症出现早且重，早产率

及新生 儿 死 亡 率 高，严 重 威 胁 着 母 婴 的 生 命 安

全［1 － 3］。硫酸镁是治疗早发型子痫前期的主要药

物，但其临床疗效尚不能令人十分满意。由于子痫

前期患者血液处于高凝状态，抗凝治疗成为近年来

研究的热点。低分子肝素和丹参均有抗凝、抗血栓

作用，但又各有特点。为探索常规解痉、降压治疗和

加入丹参或低分子肝素抗凝治疗方案的有效性和安

全性，现研究报道如下。
1 资料与方法

1． 1 一般资料 选取 2013 年 5 月至 2016 年 10 月

我院妇产科收治的早发型子痫前期患者 200 例，符

合《妇产科学》第 7 版早发型子痫前期诊断标准［4］。
排除标准: 孕前高血压病，合并血液系统疾病、免疫

系统疾病、糖尿病者; 有肝素过敏史或过敏体质者;

肝肾功能异常者; 有明显颅内头痛等颅内高压症状

者; 预期 24 h 内手术或分娩者。根据随机数字表将

患者分为 4 组，各 50 例。A 组: 硫酸镁常规治疗; B
组: 硫酸镁常规治疗 + 丹参注射液; C 组: 硫酸镁常

规治疗 + 低分子肝素; D 组: 硫酸镁常规治疗 + 丹参

注射液 + 低分子肝素。本研究经过伦理委员会审

核，患者均签署知情同意书。各组年龄、孕龄、孕次、
发病孕周、入院平均动脉压比较，差异均无统计学意

义( 均 P ＞ 0． 05) ，见表 1。
表 1 各组患者的基本资料( n =50，x ± s)

组别 年龄 /岁 孕龄 /周 孕次 发病孕周

A 28． 06 ± 2． 68 30． 86 ± 2． 10 2． 36 ± 0． 48 27． 16 ± 3． 18

B 27． 22 ± 1． 96 31． 18 ± 2． 06 2． 38 ± 0． 53 28． 20 ± 3． 39

C 27． 60 ± 2． 53 30． 32 ± 1． 95 2． 31 ± 0． 47 27． 50 ± 2． 97

D 27． 14 ± 2． 29 30． 92 ± 2． 22 2． 21 ± 0． 50 27． 72 ± 3． 06

F 1． 56 1． 53 1． 17 0． 96

P 0． 200 0． 207 0． 324 0． 415

注: A 组: 硫酸镁常规治疗; B 组: 硫酸镁常规治疗 + 丹参注射液; C

组: 硫酸镁常规治疗 + 低分子肝素; D 组: 硫酸镁常规治疗 + 丹参注

射液 + 低分子肝素。

1． 2 方法 A 组给予硫酸镁常规综合治疗: ①25%

硫酸镁 5 g 加入 10% 葡萄糖 100 mL，30 min 内注射

完毕，15 g 加入 500 mL 5% 葡萄糖溶液静脉滴注，1
g·h －1，根据血压情况早晚肌肉注射硫酸镁 2． 5 g，

硫酸镁每日总量不超过 30 g; ②镇静: 口服地西泮，

每日 7． 5 g。睡前血压 ＞ 160 /120 mmHg( 1 mmHg =
0． 133 kPa) ，则肌肉注射哌替啶 50 mg 加异丙嗪 25
mg。③降 压: 将 血 压 控 制 在 140 ～ 160 /90 ～ 110
mmHg，终止妊娠前停药。④合理使用扩容剂和利尿

剂;⑤促进胎肺成熟; ⑥支持治疗。B 组: 在 A 组基

础上加用丹参注射液，20 mL 加入 500 mL 葡萄糖溶

液静脉滴注，每日 1 次。C 组: 在 A 组基础上加用低

分子肝素，每日 4 100 U，连续 5 d，每周 1 疗程，终止

妊娠前 24 h 停药。D 组: 在 A 组基础上加用丹参注

射液和低分子肝素，方法同 B 组和 C 组。
1． 3 观察指标 治疗前后的平均动脉压、脐动脉收

缩末期和舒张末期比值( umbilical arteries systolic to
diastolic，S /D) 、24 h 蛋白尿、终止妊娠周、分娩方

式、产后 2 h 出血量、延长孕龄时间、新生儿体质量、
新生儿窒息率、母体并发症及不良反应等。
1． 4 终止妊娠方式及指征 孕龄超过 34 周病情加

重或胎儿窘迫时应终止妊娠。孕龄不足 28 周，胎儿

体质量估计不足 1 000 g 者，建议引产终止妊娠。对

于胎儿能存活者，首选剖宫产。
1． 5 统计学方法 数据分析采用 SPSS 20． 0 软件，

计量资料以( x ± s) 表示，治疗前后比较采用配对 t 检

验，组间比较采用单因素方差分析，组间两两比较

LSD-t 检验; 计数资料以构成比( % ) 表示，采用 χ2 检

验，P ＜ 0． 05 为差异有统计学意义。
2 结果

2． 1 治疗前后平均动脉压、24 h 蛋白尿及 S /D 比

较 各组治疗后平均动脉压均显著降低，差异有统

计学意义( 均 P ＜ 0． 05 ) ，但组间比较差异无统计学

意义( P ＞ 0． 05) 。各组治疗前后 24 h 尿蛋白定量比

较，差异无统计学意义( P ＞ 0． 05) 。各组治疗后 S /D
均显著降低( P ＜ 0． 05) ，与 A 组比较，B、C、D 组治疗

后 S /D 均降低( P ＜ 0． 05) ; 与 B、C 组比较，D 组治疗

后 S /D 显著降低( P ＜ 0． 05) ，见表 2。
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表 2 各组平均动脉压、24 h 蛋白尿、S /D 治疗前后比较( n =50，x ± s)

组别
平均动脉压 /mmHg 24 h 蛋白尿 /mg S /D

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 治疗前 治疗后

A 132． 84 ± 7． 33 110． 54 ± 3． 46① 3． 14 ± 1． 08 2． 96 ± 0． 58 3． 20 ± 0． 48 2． 98 ± 0． 34①

B 131． 14 ± 7． 97 112． 54 ± 6． 19 3． 26 ± 1． 57 2． 89 ± 0． 72 3． 14 ± 0． 47 2． 34 ± 0． 37①②

C 130． 00 ± 7． 34 117． 72 ± 5． 01① 3． 02 ± 1． 51 2． 84 ± 0． 83 3． 32 ± 0． 38 2． 24 ± 0． 56①②

D 129． 58 ± 8． 40 112． 18 ± 5． 23 3． 12 ± 1． 64 3． 14 ± 1． 12 3． 23 ± 0． 46 1． 98 ± 0． 51①②③

注:①与本组治疗前相比，P ＜ 0． 05;②与 A 组比较，P ＜ 0． 05;③与 B、C 组比较，P ＜ 0． 05。A 组: 硫酸镁常规治疗; B 组: 硫酸镁

常规治疗 + 丹参注射液; C 组: 硫酸镁常规治疗 + 低分子肝素; D 组: 硫酸镁常规治疗 + 丹参注射液 + 低分子肝素。

2． 2 各组妊娠结局比较 所有孕妇平均分娩孕周

为( 33． 07 ± 1． 80 ) 周，剖宫产率为 76%。与 A 组比

较，B、C、D 组终止妊娠孕周增加( 均 P ＜ 0． 05 ) ，B、
C、D 组间比较，差异无统计学意义( 均 P ＞ 0． 05 ) 。
各组间产后 2 h 出血量、分娩方式比较，差异均无统

计学意义( 均 P ＞ 0． 05) ，见表 3。
表 3 各组终止妊娠周数、分娩方式、

产后 2 h 出血量比较( n =50，x ± s)

组别 终止妊娠 /周
分娩方式 /［例( %) ］

剖腹产 阴道分娩

产后 2 h 出

血量 /mL

A 31． 14 ± 1． 32 38( 76． 00) 12( 24． 00) 325． 12 ± 30． 15

B 33． 22 ± 1． 72① 42( 84． 00) 8( 16． 00) 318． 08 ± 35． 30

C 32． 28 ± 1． 24① 39( 78． 00) 11( 22． 00) 320． 42 ± 25． 53

D 34． 30 ± 1． 22① 36( 72． 00) 14( 28． 00) 314． 24 ± 27． 66

注:①与 A 组比较，P ＜ 0． 05。A 组: 硫酸镁常规治疗; B 组: 硫酸镁常

规治疗 + 丹参注射液; C 组: 硫酸镁常规治疗 + 低分子肝素; D 组: 硫

酸镁常规治疗 + 丹参注射液 + 低分子肝素。

2． 3 各组孕龄延长时间、新生儿体质量及新生儿窒

息情况比较 B、C、D 组延长孕龄延长时间及新生儿

体质量均高于 A 组，新生儿窒息率低于 A 组，差异有

统计学意义( 均 P ＜ 0． 05) 。C、D 组孕龄延长时间高

于 B 组，D 组新生儿窒息率低于 B 组，差异有统计学

意义( 均 P ＜ 0． 05) 。D 组孕龄延长时间及新生儿体

质量均高于 C 组，新生儿窒息率低于 C 组，差异有统

计学意义( 均 P ＜ 0． 05) ，见表 4。
2． 4 各组母体并发症及不良反应比较 治疗过程

中，并发症以胸腹水和 HLELLP 综合征( hemolysis，
elevated liver enzymes，and low platelets syndrome，

HELLP) 、肾功能异常为主，各组母体并发症发生率

比较，差异无统计学意义( P ＞ 0． 05 ) 。未出现弥散

性血管内凝血、休克、多器官功能障碍等严重并发

症，无孕产妇死亡。

表 4 各组延长孕龄时间、新生儿体质量、

新生儿窒息情况比较( n =50，x ± s)

组别 延长孕龄时间 /d 新生儿体质量 / g 新生儿窒息 /［例( %) ］

A 4． 78 ± 2． 43 1 560 ± 257 30( 60． 00)

B 7． 58 ± 2． 29① 1 980 ± 319① 11( 22． 00) ①

C 9． 62 ± 2． 17①② 1 815 ± 343① 12( 24． 00) ①

D 11． 74 ± 2． 06①②③ 2 108 ± 275①③ 6( 12． 00) ①②③

注:①与 A 组比较，P ＜ 0． 05; ②与 B 组比较，P ＜ 0． 05; ③与 C 组比

较，P ＜ 0． 05。A 组: 硫酸镁常规治疗; B 组: 硫酸镁常规治疗 + 丹参

注射液; C 组: 硫酸镁常规治疗 + 低分子肝素; D 组: 硫酸镁常规治疗

+ 丹参注射液 + 低分子肝素。

3 讨论

早发型子痫前期治疗方式多以传统的解痉、降

压、镇静、合理扩容及利尿等期待治疗为主［5］。近年

来，研究认为子痫前期与患者血液的高凝状态密切

相关［6］，内皮细胞激活、血管痉挛、升压反应增加，导

致血浆胶体渗透压下降，血液浓缩，血容量相对不

足; 同时由于血小板激活，微血栓形成，胎盘释放纤

溶酶原激活抑制剂-1 ( plasminogen activator inhibitor-
1，PAI-1) 、组织因子增加等，最终导致血液处于高凝

状态。这些为子痫前期进行抗凝治疗提供了理论

依据。
低分子肝素是普通肝素裂解而成的小分子量肝

素，可以通过激活血管紧张素和血管活性物质促进

血栓溶解，降低血小板聚集，抑制血管收缩，从而改

善多脏器血流灌注。中医学认为妊娠期高血压疾病

子痫前期辨证分为脾肾阳虚、肝阳上亢、肝肾阴虚和

血虚 4 种证型［7］，丹参注射液可有效改善子痫前期

( 血瘀证) 患者中医证候和西医症状，对子痫前期

( 血瘀证) 患者有明显的临床治疗作用［8］。丹参有活

血祛瘀、凉血消痈、养血安神之功效，其清除自由基

和降低内皮素的作用，可阻断和减轻微循环障碍，从

而改善子痫前期的各种症状。研究显示，丹参注射

液对子痫前期患者有明显治疗效果，推测其与 ox-
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LDL 降低及 NO 水平升高有一定关系［9］。
早发型子痫前期最核心的病理生理环节是内皮

细胞损伤和血管痉挛［10］。研究表明，早发型子痫前

期阶段往往伴有凝血功能障碍，抗凝治疗能改善子

痫前期患者的母婴结局［11］。本研究显示，与 A 组相

比，B、C、D 组可显著降低患者 S /D 比值、延长孕龄、
增加新生儿体质量、降低新生儿窒息率，三者联合用

药效果更明显。S /D 是反映胎儿宫内窘迫情况的重

要参考指标，其值越高，代表胎儿宫内窘迫越严重。
低分子肝素可以提高子宫动脉阻力指数预测子痫前

期和胎儿生长受限［12］，改善胎儿宫内窘迫状况。而

丹参抗血栓形成与其抗凝血及抑制血小板聚集等作

用有关［13］，丹参中的有效成分丹参酮ⅡA 磺酸钠、
丹参素能抑制体外血栓形成，通过抑制 ADP 诱导的

血小板聚集，使血小板黏性降低。通过抑制磷酸二

酯酶的活力，增加血小板中 cAMP，从而抑制血小板

聚集，扩张微血管，降低胎盘循环的阻力，从而降低

S /D。延长孕龄有助于胎儿成熟，增加新生儿体质

量。应用低分子肝素和丹参治疗后，可有效增加母

体重要脏器血流灌注量，改善胎盘功能，增加羊水

量，从而延长孕龄。孕妇 S /D 比值降低、孕龄延长均

有助于增加新生儿体质量和降低窒息率。
本研究治疗前后孕妇的肝肾功能、凝血功能及

血小板变化差异无统计学意义( 均 P ＞ 0． 05 ) ，与硫

酸镁常规治疗相比，未增加母体并发症的发生。研

究显示，低分子肝素致畸风险低［14］，有研究丹参川

芎嗪注射液能够显著降低妊娠高血压孕鼠的死胎率

以及畸形率［15］，并且丹参水提液能够明显改善小鼠

精子的存活、形态及运动能力［16］，本研究结果中亦

未见有致畸作用。
综上所述，硫酸镁联合低分子肝素或丹参注射

液可有效降低早发型子痫前期患者 S /D 比值，延长

孕龄，增加新生儿体质量及降低新生儿窒息率，从而

改善围产结局。三者联合用药可能是更佳方案，值

得临床推广。另外，低分子肝素和丹参虽然能在一

定程度上改善临床结局，但并不能完全阻止疾病的

进展，早发型子痫前期的发病机制仍需要进一步

研究。
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