妊娠期高血压疾病讲稿
【概述】

妊娠期高血压疾病是妊娠与血压升高并存的一组疾病。

【高危因素与病因】 　
1、高危因素：初产妇、年龄﹤18岁或﹥40岁、子痫前期病史、高血压、慢性肾炎、糖尿病、多胎妊娠、家族史、抗磷脂抗体阳性、营养不良、妊娠时间间隔≥10年、早期收缩压≥ 130mmHg或舒张压≥80mmHg，早孕BMI ≥35kg/m2、低社会经济状况

2、病因学说：子宫螺旋小动脉重铸不足、免疫机制、血管内皮细胞受损、遗传因素、营养缺乏、胰岛素抵抗。

采用启发教学法，提问：妊娠期高血压疾病的病因？高危因素有哪些？ 

【病理生理变化及对母儿的影响】　          
基本生理病理变化：全身小血管痉挛 、内皮损伤、局部缺血

    基本病理变化：全身小血管痉挛，内皮损伤，局部缺血。全身各系统各器官灌注量减少，对母儿造成危害，甚至导致母子死亡。

1、脑 ：脑水肿、充血、局部缺血、血栓形成、出血。脑缺血、水肿→头晕、视力下降、感觉迟钝、思维混乱、头痛、昏迷，甚至脑疝。子痫：与脑血管自身调节功能丧失有关。

2、肾脏 ：肾小球缺血水肿扩张，通透性增加，血浆蛋白漏出，尿蛋白量与病情严重程度有关。肾小球滤过下降→尿酸↑、肌酐↑

3、肝脏：肝功能异常：转氨酶、AKP ↑.门静脉周围出血、肝包膜下血肿、肝破裂。

4、心血管：A 外周阻力 ↑，心脏后负荷↑，心输出量减少→低排高阻。B 心肌缺血水肿，心功能下降. → 严重时心衰。 

5、血液：A 血容量下降、血液浓缩.B 血液高凝、血小板减少。

6、内分泌 及 代谢：盐皮质激素、去氧皮质酮↑ →水钠潴留，血浆胶体渗透压↓ →组织水肿。

7、子宫胎盘血流灌注：子宫螺旋小动脉重铸不足，直径为正常1/2，加之内皮损伤，动脉粥样硬化，胎盘功能↓胎儿生长受限、窘迫。胎盘早剥。

【分类与临床表现】

	分类
	临床表现

	妊娠期高血压
	BP≥140/90mmHg,妊娠期首次出现产后12周恢复正常尿蛋白（—）可伴有上腹部不适或血小板减少，产后方可确诊。


	子痫前期
	轻度：BP≥140/90mmHg,孕20周以后出现,尿蛋白≥ 0.3g/24h /（+）

重度：BP≥160/110mmHg，尿蛋白≥5g/24h或（+++）血肌酐>106umol/l，血小板＜100×109/L并持续性下降；微血管病性溶血（血LDH升高），血清ALT或AST升高持续性头痛或视觉障碍，持续性上腹不适。


	子痫
	子痫前期基础上发生不能用其他原因解释的抽搐。

	慢性高血压并发子痫前期
	慢性高血压孕妇妊娠以前无尿蛋白，妊娠后出现尿蛋白≥300mg/24h；或妊娠前有蛋白尿，妊娠后蛋白尿明显增加，血压进一步升高或血小板＜100×109/L

	妊娠合并慢性高血压
	妊娠20周前BP≥140/90mmHg，妊娠期无明显加重，妊娠20周后首次诊断高血压并持续到产后12周后。


讲解上表时，注意讲解一下内容：1、通常正常妊娠、贫血及低蛋白血症均可发生水肿，妊娠期高血压疾病之水肿无特异性，因此不能作为妊娠期高血压疾病的诊断标准及分类依据。2、血压较基础血压升高30/15mmHg，但低于140/90mmHg时，不作为诊断依据，须严密观察。3、重度子痫前期时血压升的更高，或有明显的尿蛋白，或肾、脑、肝和心血管系统等受累引起的临床症状。

提问学生：子痫前期的临床表现？引导学生从病史、临床症状、及体征方面总结。

【诊断】

     讲解诊断时，注意讲解本病临床表现典型，按时产检，诊断并不困难。为判断病情轻重，搞清分类，估计对母儿的影响，并与内科合并症相鉴别，应做必要的辅助检查。根据病史，临床表现及辅助检查结果，全面分析，方能作出正确诊断。结合临床病例，提问学生：妊娠期高血压疾病的高血压需在同一手臂至少2次测量，收缩压≧140mmHg和（或）舒张压≧90mmHg才能下高血压诊断；尿蛋白测定应注意选择中段尿；引导学生从病史、临床症状、及体征、辅助检查方面总结。体现以医学生为中心。

辅助检查：血常规、尿常规、肝功能、血脂、肾功能、尿酸、凝血功能、心电图、胎心监测、B超胎儿胎盘羊水。 

子痫前期、子痫，必要时：眼底检查、凝血功能系列、B超肝胆肾胰脾、电解质、血气分析、心脏彩超、脐动脉血流、子宫动脉血流、头颅CT等。

【鉴别诊断】

   （一）妊高征应与妊娠合并原发性高血压或慢性肾炎等相鉴别。 

   （二）子痫应与癫痫、脑出血、癔症、糖尿病所致的酮症酸中毒或高渗性昏迷、低血糖昏迷等相鉴别。  

用2个典型病例及图片，采用问题教学法，提问两者的不同在哪些地方？引出与“子痫前期”与“慢性肾炎合并妊娠”鉴别。

【预测】
新的预测方法：1、高危因素2、生化指标：VEGF、PLGF、sFlt-1、PP13、sEng3、物理指标：子宫动脉血流波动指数4、联合预测

旧的预测方法：预测方法较多，均在妊娠中期进行，常用以下几种。对预测为阳性者应密切随诊。（l）平均动脉压（MAP）：MAP=（收缩压+ 2×舒张压）÷3，≥85mmHg(11.2Kpa)为预测的分界线，表明孕妇有发生子痫前期的倾向。>140mmHg(18.7Kpa)有脑出血倾向。（2）翻身试验（ROT）：一般在妊娠26－30周进行测定。孕妇左侧卧位时测血压。待舒张压稳定后，翻身仰卧5分钟再测血压。若仰卧位舒张压较左侧卧位≥20mmHg(2.7Kpa)为阳性，提示孕妇有发生子痫前期倾向。（3）血液流变学试验：低血容量（血细胞比容≥0.35）及血液粘度高（全血粘度比值≥3.6；血浆粘度比值≥1.6）者，提示孕妇有发生子痫前期倾向。 （4）尿钙排泄量：妊娠高血压疾病患者尿钙排泄量明显降低，仅为正常孕妇的13％－15％。妊娠 24－ 34周进行，测定尿钙／肌酐（Ca／Cr）比值。若尿Ca／Cr比值≤0.04时，则有预测子痫前期价值。是一种简单、易行、准确的方法。 

【预防】：1、适度锻炼2、合理饮食与休息3、补Ca4 、阿司匹林抗凝治疗5、加强健康教育，使孕妇掌握孕期卫生知识，自觉定期产检。
引导学生树立首次产检及积极预防的重要性的理念。

【治疗】

启发式教学，提问“根据发病机制及临床症状，同学们认为应该选择什么样的治疗原则来治疗妊娠期高血压疾病？”

引导式教学法： 根据妊娠期高血压疾病的病理生理对母儿的影响，启发性提问应采取的治疗措施，应根据病情轻重分类，强调个体化治疗。

目的：控制病情，延长孕周，确保母儿安全。

原则：休息、镇静、解痉，有指征地降压、利尿，密切监测母胎情况，适时终止妊娠。

（一）评估与监测
    1、基本检查：症状、 BP 、尿Rt 、尿量。
    2、孕妇特殊检查：眼底、凝血、心肝肾功能、血脂、尿酸、电解质。
    3、胎儿特殊检查：B超、胎监、脐动脉血流。
（二）一般治疗
    1、妊娠期高血压可在家或住院，轻度子痫前期评估后决定是否住院，重度子痫前期必需住院。
    2、休息 、镇静、保证充足的蛋白和热量。不过分限制盐、密切监测母胎状态。
    3、保证充足的睡眠，必要时口服地西泮。         

（三）降压治疗

目的：预防子痫、心脑血管意外、胎盘早剥等严重母胎并发症。

降压的指征：重度者必须使用，轻度者可以使用，原发性的继续用降压药。

目标血压：无并发脏器功能损伤，收缩压控制在130～155mmHg,舒张压控制在80～105mmHg。如果并发脏器功能损伤，则收缩压控制在130～139mmHg,舒张压控制在80～89mmHg。为保证子宫胎盘血流灌注，血压不可低于130/80mmHg

常用的降压药物有：

1 拉贝洛尔 

2 硝苯地平：为钙离子拮抗剂，抑制钙离子内流，能松弛血管平滑肌，扩张冠状动脉及全身周围小动脉，降低外周血管阻力，使血压下降。剂量为l0mg ，PO，Tid，24小时量不超过60mg。急用时咬碎含舌下，见效快。

3 尼莫地平

4 尼卡地平

5 酚妥拉明

6 甲基多巴 

7硝酸甘油

8 硝普钠:为强有力的速效血管扩张剂，扩张周围血管使血压下降。由于药物能迅速透过胎盘进入胎儿体内，并保持较高浓度，其代谢产物（氰化物）对胎婴儿具有毒性作用。因此，不宜于妊娠期应用。分娩期或产后血压过高，应用其他降压药效果不佳时，方考虑使用。用法为50mg加于10％葡萄糖液1000ml内，缓慢静脉滴注。用药不宜超过72小时。用药期间，应严密监测血压及心率。

（四）解痉治疗：硫酸镁是预防子痫发作和治疗子痫的一线药。作用机制：（1）抑制运动神经末梢释放乙酰胆碱，阻断神经肌肉接头间的信息传导，使骨骼肌松弛。（2）刺激血管内皮细胞合成前列环素( PGI) ，抑制内皮素(ET) 合成，降低机体对血管紧张素II 的反应，从而缓解血管痉挛状态，降低血压。（4）通过阻断 谷氨酸通道阻止钙离子内流，解除血管痉挛、减少血管内皮损伤。除以上外镁离子还可提高孕妇及胎儿血红蛋白对氧的亲和力、改善氧代谢。

用药的指征：1、控制子痫及再发作2、预防重度发展成子痫3、子痫前期临产前用药预防抽搐。

用药方案：

1、控制子痫：首日负荷量：硫酸镁2.5g～5g稀释后静推，继而1～2.0g/h静滴维持。24小时硫酸镁总量25～30g，疗程24-48小时。

2、预防子痫发作：负荷量和维持量同上，每日静滴6-12小时，24小时总量不超过25g。

注意事项：

1、毒性反应：硫酸镁过量会使呼吸及心肌收缩功能受到抑制，危及生命。血清Mg++正常值：1－1.2mmol/L，正常孕妇血清Mg++浓度：0.75－1mmol/L，治疗PIH有效血Mg++浓度：1.8－3mmol/L，中毒Mg++浓度：3.5mmol/L，致死Mg++浓度：7mmol/L 

中毒现象首先为膝反射消失，随着血镁浓度增加可出现全身肌张力减退及呼吸抑制，严重者心跳可突然停止。
2、使用时注意：（1）双膝反射存在；（2）呼吸每分钟不少于16次；（3）尿量每24小时不少于400ml，每小时不少于17ml；（4）备有10％葡萄糖酸钙。达到以上（1-3）三项指标方能用硫酸镁，用药过程中上述哪项不达标均应停药。 

（五）镇静药物的应用    

1、地西泮（安定）：具有镇静、抗惊厥、催眠和肌松弛等作用，对胎儿及新生儿的影响较小。一般口服剂量为2.5-5mg，Tid或睡前服用，对重症患者采用10mg，iv（慢﹥2分钟）。1h不超30mg， 24h不超100mg，过量可发生呼吸抑制。

    抽搐过程中慎用此药，以免导致心跳骤停，当应用硫酸镁无效或有禁忌症时才用于预防并控制子痫。

2、冬眠药物

冬眠合剂（哌替啶 100mg，氯丙嗪 50mg，异丙嗪 50mg）加于5％葡萄糖液500ml内静脉滴注。紧急情况下，l／3量肌注，余2／3量加于5％葡萄糖液250ml静脉滴注。

氯丙嗪可使血压急剧下降，导致肾及子宫胎盘血供减少，导致胎儿缺氧，且对母儿肝脏有一定损害，现仅用于硫酸镁治疗效果不佳者。

3、苯巴比妥钠 

此药可抑制胎儿呼吸，分娩前6小时慎用。

（六）有指征者利尿治疗：

    加重血液浓缩和电解质紊乱，不能缓解病情，有时甚至使病情加重。因此，利尿剂的使用仅限于：全身性水肿、急性心力衰竭、肺水肿、脑水肿、血容量过高且伴有潜在肺水肿者，酌情使用呋塞米。脑水肿时用甘露醇，但心衰或潜在心衰时禁用。

1、呋塞米（速尿）：其利尿作用快且较强，对脑水肿、无尿或少尿患者效果显著，与洋地黄类药物合并应用，对控制妊高征引起的心力衰竭与肺水肿效果良好。常用剂量为20－40mg，加于 25％葡萄糖液20ml缓慢静脉注射。该药有较强的排钠、钾作用，易导致电解质紊乱及低氯血症和低钾血症，应加以注意。 

2、甘露醇：为渗透性利尿剂。注入体内后由肾小球滤过，极少由肾小管再吸收，排出时带出大量水分，并同时丢失大量钠离子而出现低钠血症。重症患者若有肾功能不全，出现少尿、无尿，或需降低颅内压时，应用甘露醇可取得一定效果。常用剂量为20％甘露醇250ml，快速静脉滴注，一般应在15－20分钟内滴注完，否则利尿作用差。妊高征心力衰竭、肺水肿者禁用。

（七）促胎肺成熟：孕周＜34周

（八）分娩时机和方式

1 、终止妊娠时机：

（1）妊娠期高血压、轻度子痫前期：等待足月

（2）重度子痫前期：34周之前：尽量期待，视病情决定。34周之后：若胎肺成熟，终止妊娠。37周之后：终止妊娠。

（3）子痫：控制2小时后可考虑终止妊娠。

2、终止妊娠的方式

3、分娩期间注意事项

4、早发型重度子痫前期的期待治疗

（九）子痫抢救

     处理原则：控制抽搐，纠正缺氧和酸中毒，控制血压，抽搐控制后终止妊娠。

1、一般紧急处理

保持呼吸道通畅→开口器，吸痰，面罩给氧，开放静脉→留置尿管、防止外伤、专人守护.安静，避免声光刺激；防止口舌咬伤，防窒息，防坠地受伤，观察生命体征。

2、控制抽搐

1）控制抽搐：A.首选硫酸镁：25%硫酸镁20ml加入25%葡萄糖20ml静脉推注（＞5min),再以2g～3g/h 静滴维持，25～30g/24小时。B.镇静药使用，当存在硫酸镁禁忌或无效时可考虑用。

2）20%甘露醇 250ml快速静滴降颅内压。

3、控制血压：过高给降压药

4、纠正缺氧和酸中毒：给氧，根据二氧化碳结合力及尿素氮值，给予4%碳酸氢钠纠酸。

5、终止妊娠：抽搐控制后2小时可终止妊娠。

（十）产后处理（产后6周内）

1、预防子痫再发作2、血压高者继续降压

讲授法：总结、分析比较各类型的诊治要点，注意着重讲述各种药物使用时的用药指征和注意事项，组织各组讨论发言，并评价。

小结： 

引导学生总结回顾妊娠期高血压疾病的概念、发病机制、各类型临床症状、治疗。

采用案例式教学法，给出临床病例，指导同学分组讨论，启发学生自主学习探究，体现以医学生为中心。

