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摘  要 

子痫前期(preeclampsia, PE)是与妊娠相关的多系统疾病，临床表现为妊娠20周后发生的高血压、蛋

白尿、肝肾功能损害和胎盘功能障碍等，严重危及母胎生命安全，是导致我国孕产妇围产期发病率和

死亡率增加的主要原因。目前考虑子痫前期不良妊娠结局的发生与妊娠期高凝状态相关，故临床上常

使用降压药物及低剂量抗凝药物等进行治疗。本文对低分子肝素联合拉贝洛尔对子痫前期的疗效评价

进行综述。 
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Abstract 
Preeclampsia (PE) is a pregnancy-related multisystem disease, characterized by hypertension, 
proteinuria, liver and kidney dysfunction and placental dysfunction after 20 weeks of gestation, 
which seriously endanger the life of the mother and fetus and is the main cause of increasing pe-
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rinatal morbidity and mortality of pregnant women in China. At present, it is considered that the 
occurrence of adverse pregnancy outcomes of preeclampsia is related to hypercoagulable state 
during pregnancy, so antihypertensive drugs and low-dose anticoagulant drugs are used for clini-
cal treatment. This article reviews the efficacy of low molecular weight heparin combined with 
labetalol in the treatment of preeclampsia. 
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1. 引言 

子痫前期是妊娠期高血压的类型之一，是一种多系统进展性疾病[1]，对于其根本病因众说纷纭，

然其基础病理生理变化目前国内外大多专家认同“两阶段理论”[2]，第一阶段即是在妊娠早期滋养细

胞侵袭受损，子宫螺旋动脉重铸不足，胎盘灌注不足，造成胎盘缺血缺氧释放胎盘细胞因子进入母体

循环系统；第二阶段是胎盘细胞因子诱发全身炎症级联效应和血管内皮系统损伤[3]，进而促进内源性

促凝物质释放，引发血管痉挛及血栓等[4]。子痫前期的早期筛查及干预治疗始终是围产领域的研究热

点。截至目前，临床上对于子痫前期，降压，解痉，尽早终止妊娠、娩出胎盘为主要治疗方法[5]，然

而，想要尽可能减少子痫前期对母儿的影响，还需尽早药物干预。王淑娟通过对 54 例早发型重度子痫

前期孕产妇进行数据处理及分析得出早期药物预防有助于减少子痫、胎盘早剥等可能导致母儿死亡的

严重并发症出现[6]，可有效改善母婴结局。临床上大多使用降压药物及抗凝药物进行干预，但所选药

物及剂量仍难统一[7]。这篇文章仅对子痫前期低分子肝素及拉贝洛尔联合用药对母婴结局的影响进行

系统性的分析及综述。 

2. 子痫前期的治疗 

子痫前期常发生在孕 20 周以后，表现为血压升高，蛋白尿，头疼等不适[8]，持续发展甚至出现肾损

伤，肝功能损伤，神经系统并发症，胎儿生长受限，死胎等不良母婴结局。故尽早进行筛查及治疗显得

尤为关键。在子痫前期的诊疗过程中，需要注意血管内皮细胞受损情况、胎盘血流灌注情况[9]，子痫前

期的发生、进展过程中，由于胎盘血流灌注不足，导致大量炎性递质的释放，进而导致内皮损伤[10]。血

管内皮细胞受损能够激活凝血因子，出现血小板凝聚的情况，导致子痫前期产妇处于血液高凝状态，增

加了微血栓的形成风险，容易出现胎盘缺氧的情况[11]。目前，在临床治疗方面，干预的目的在于将血压

保持在稳定的水平中，从而达到调整胎盘、降低死亡率的目的。同时临床上对于具有高危因素的孕妇需

加强孕期检查，并及时做出科学合理的干预。然而，目前我国对于子痫前期的预防暂无统一方案，尤其

具备高危因素者，这仍是我们需要努力的方向[12]。在积极预防的同时需注意尽可能提供规范化的孕期保

健，进行严密监测，尽早干预。希望随着医学研究技术的进步及各项资源的充分整合利用[13]，可以使得

我们对子痫前期这个妇产科医师及与产妇共同面临的难题有进一步得到认识，并且能为众多医师的干预

方案提供更有效的参考[14]。 
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3. 低分子肝素在子痫前期治疗中的应用 

目前临床上对于低分子肝素(low molecular weight heparin, LMWH)的应用常见于以下几点：1) 静脉血

栓。2) 胎儿生长受限。3) 凝血功能障碍。4) 肾病综合征。5) 支气管肺炎。其中对于第 2 点，虽然大量

的单中心试验研究结果均显示 LMWH 具有预防胎儿生长受限的作用[14]，但少部分多中心试验荟萃分析

并未证实 LMWH 可以于预防胎儿生长受限[15]，因此，对于 LMWH 是否可以治疗胎儿生长受限，日后

仍需开展大量的多中心前瞻性研究[16]。 
在围产医学领域，近年来对子痫前期预防的突破性研究是低分子肝素对子痫前期的预防作用[17]。低

分子肝素是普通肝素通过酶或化学解聚过程产生的小分子片段产物，在临床多用于预防深静脉血栓[18]。
在预防子痫前期中，低分子肝素通过抗凝作用，以增强全身脏器血流灌注，从而减少胎盘小动脉血栓的

发生。郭丽等人分析认为，可能是由于低分子肝素可抑制凝血途径下游因子的活化，以改善血液高凝倾

向，或者刺激内皮细胞释放组织因子抑制物，改善血管内皮功能[19]，有效逆转子痫前期引起的全身血管

功能障碍，进而有效预防子痫前期的发生。低分子肝素半衰期长，生物利用率高，应用安全性高[20]，可

作为预防孕妇血栓的有效药物。张龙华等人则提出低分子肝素能够增加胎盘重量，还能够增加新生儿的

体重，使新生儿的早产率降低，改善新生儿结局[21]。低分子肝素不通过胎盘屏障，不会对胎儿产生毒性

作用，且不会产生致畸性，具有安全可靠的优势[22]。综上所述，低分子肝素在妊娠中晚期胎儿生长受限

治疗中效果显著，能够显著改善脐带动脉血流情况，且能够有效降低新生儿窒息率及早产儿发生率，值

得临床推广与应用[23]。同时部分研究显示，低分子肝素在预防子痫前期应用中，孕妇可能出现骨质疏松、

血小板减少等并发症，但其具体的作用需要进一步探究证实[24]。 

4. 拉贝洛尔在子痫前期治疗中的应用 

拉贝洛尔属于一种水杨酰胺衍生物，可选择性阻断 β肾上腺素能受体，还具有选择性 α肾上腺素受

体拮抗作用，可降低外周血管阻力，同时还具有保护血管内皮细胞的作用[25]。药物进入人体后在扩张血

管、减轻血管壁压力等方面的效果明显，可在一定程度上改善妊娠高血压综合征孕妇微循环和内脏血液

注入，改善孕妇的血流动态指标[26]。张婷婷更是提出拉贝洛尔不会影响机体肾与胎盘的血流量，同时可

以抗血小板凝集，继而促使胎儿肺部尽快成熟[27]。拉贝洛尔作为降压药物，在临床上用于治疗各类型的

高血压，而且在治疗后不良反应少见，而在静脉注射中更可以缓解患者高血压危象[28]，但是拉贝洛尔静

脉滴注在孕妇与儿童之间是禁用的，因此，针对子痫前期患者而言，拉贝洛尔的应用方式为口服给药。

但是单用拉贝洛尔虽降压效果理想，但改善凝血功能方面仍欠缺。故近年来有多人提出拉贝洛尔与低分

子肝素联合用药，对于子痫前期孕妇治疗效果理想。 

5. 联合用药评价 

拉贝洛尔可与血管平滑肌 α1 受体与 β受体结合，从而发挥拮抗作用，舒张血管平滑肌的同时提升血

管平滑肌细胞膜稳定性，进而降低外周阻力，改善心肾供血以及胎盘供血量，为胎儿正常发育创造有利

环境，减少母婴不良事件发生率。低分子肝素药物成分具有抗凝血因子 xa 活性的多糖物质，该品是从牛

肺、猪肠中提取而来，可降与 D-二聚体结合，从而抑制凝血，该品生物利用度约为普通肝素的 3 倍，静

脉给药后药效可持续 12 小时。拉贝洛尔生物利用程度较高且首过效应低；低分子肝素钠的半衰期长，抗

凝作用稳定，且无需经过胎盘，用药相对安全可靠。陈瑞婷的研究结果提示低分子肝素钠联合拉贝洛尔

治疗有助于调节子宫动脉血流。降压治疗是子痫前期患者的主要干预措施，虽能将患者的血压水平控制

在合理范围内，但会影响到周身血液循环和血流动力学，甚至加剧对胎儿的损害[29]。低分子肝素钠分子

量较低，不易被灭活，其可通过竞争性结合硫酸乙酰肝素蛋白聚糖，提升血清中可溶性血管内皮生长因
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子受体-1 水平，从而减轻对血管内皮功能的损伤，或作用于血管，延长部分凝血酶时间，增加有效循环

血流量，从而促进子宫动脉血流循环，同时还能增强机体纤溶活性，降低血液黏度，最大限度恢复血液

循环系统，进而增强机体免疫。两者联合治疗既能弥补单一应用拉贝洛尔治疗的不足之处，还能促使两

者发挥协同效应，充分展现各自的优势[30]。 

6. 结论 

综上所述，对于子痫前期孕妇，拉贝洛尔联合低分子肝素用药可抑制炎性反应，降低外周血管阻力，

减缓动脉痉挛，促进胎儿成熟，进而优化母婴结局，获得满意的治疗效果。但目前对于药物具体用药剂

量及给药时间仍存在争议，若能更好的早期干预，则会获得更佳的母婴结局。 
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