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!临床论著!

川芎嗪联合尼卡地平对妊娠期高血压患者

血压和胎盘血流的影响

王晓君#

!

$王$健!

$李建鄂!

摘要$目的$观察川芎嗪联合尼卡地平对妊娠期高血压孕妇血压及胎盘床动脉血流动力学的影响"并

分析其相关性及与妊娠结局的关系# 方法$

##"

例妊娠期高血压患者随机分为联合组和尼卡地平组"每组

88

例# 联合组口服尼卡地平缓释胶囊$

5" :@E

次"每日
!

次%及川芎嗪片$

#"" :@E

次"

&

次
E

日%"尼卡地平

组单服尼卡地平缓释胶囊# 观察两组治疗
!

周降压疗效"并检测治疗前&后$

5

周%血压$

FGH

&

CGH

%及胎盘

胎盘床动脉搏动指数$

H)

%&阻力指数$

I)

%&收缩末期血流速度与舒张末期血流速度比值$

FEC

%&时间平均流

速$

*J0

%# 分析治疗前
FGH

&

CGH

分别与
H)

&

I)

&

*J0

的相关性# 观察两组患者胎儿分娩&健康情况&新生

儿
JK@;L

评分及不良反应# 结果$与尼卡地平组比较"联合组治疗
!

周显效率升高 '

6#

!

6 M

$

58E88

%

NO3

%&

!

%M

$

&8E88

%"

H P"

!

"#

(#

!

组治疗前血压&胎盘血流动力学参数比较"差异无统计学意义$

H Q"

!

"8

%#

与本组治疗前比较"联合组及尼卡地平组血压&

FEC

&

*J0

&

H)

及
I)

均下降"且联合组下降较尼卡地平组更明

显$

H P"

!

"8

"

H P"

!

"#

%# 治疗前
FGH

与胎盘床动脉
H)

&

I)

均呈正相关$

L

%

"

!

58

"

"

!

&7

"

H P"

!

"#

%"

CGH

与
H)

&

I)

均呈正相关 $

L

%

"

!

57

"

"

!
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"

H P "

!

"#

%"

FGH

&

CGH

均与
*J0

呈负相关 $

L

%"

"

!

5$

"

L

%"

"

!

8"

"

H P"

!

"#

%# 两组新生儿
JK@;L

评分比较"差异无统计学意义$

H Q"

!

"8

%#

!

组患者不良反应

较轻"均自行缓解"未作特殊处理# 结论$川芎嗪联合尼卡地平后作用协同相加"对妊娠期高血压降压疗效

及调节胎盘床动脉血流动力学效果优于单用尼卡地平"且药物不良反应较少#

关键词$妊娠高血压)川芎嗪)尼卡地平)血压)血流动力学
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SL/;S:/.S3 '1.B2-O<1.

$

T<@-OSL;U<./ B1:V<./W ?<S\ 4<B;LW<K<./ OY./L@<OS<B;22Y L/W-B/W V211W KL/OO-L/

;.W <:KL1N/W K2;B/.S;2 V/W ;LS/L<;2 \/:1WY.;:<BO

!
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$
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$$妊娠期高血压发病率高!易合并早产)胎盘早剥)

胎儿窘迫)胎儿宫内发育迟缓!甚至围产儿死亡!可致

孕妇高血压危象!甚至脑出血'

#

(

!同时围生儿病死率

增高* 许多文献报道了该症患者子宫动脉)胎儿脐动

脉)胎盘床动脉)肾动脉及大脑中动脉的血流指

标'

!

"

5

(

!但药物对其影响却罕见报道* 鉴此!本试验比

较川芎嗪联用尼卡地平与单用尼卡地平对妊娠期高血

压患者血压及胎盘床动脉血流动力学的影响!并分析

其相关性及与妊娠结局的关系!现报道如下*

资料与方法

#

$诊断标准$诊断符合
!"#"

年中国高血压防

治指南的标准'

8

(

!即妊娠
!"

周以后!在未使用降压药

物的情况下!非同日
&

次测量血压之收缩压
!

#5" ::X@

$

# ::X@ ` "

!

#&& ]H;

%和 $或%舒张

压
! 7" ::X@

*

!

$纳入标准$在接受非药物治疗措施后!妊娠

!"

周以后血压
!#8"E#"" ::X@

的孕妇!年龄
!&

&

&8

岁!并签署知情同意书*

&

$排除标准$$

#

%任何其他因素或疾病所致的

继发性高血压&$

!

%心脏器质性疾病)慢性呼吸道疾

病)雷诺综合征或其他周围血管疾病)脑血管病)颅内

压亢进)糖尿病)中重度贫血)风湿性疾病)自身免疫性

疾病)获得性免疫缺陷综合征)恶性肿瘤及过敏体质)

肝肾疾患)甲状腺功能低下)胃肠高动力状态或胃肠道

梗阻)青光眼等&$

&

% 临床评估亦无心)脑)肾及胎盘等

靶器官受损!孕前身体均健康&$

5

%入院前
!5 \

内服

用过降压药物及解痉药物者)胎盘床动脉因畸形或缺

如$含胎盘床动脉血流缺失%等而影响其血流动力学

参数测量者*

5

$一般资料$

##"

例妊娠期高血压于
!"#!

年

$

月+

!"#8

年
6

月入诊湖北省妇幼医院科及武汉市

新洲区红十字会医院内科门诊!按
FHFF #%

!

"

统计学

软件随机化法分为川芎嗪联用尼卡地平$联合组%

88

例和尼卡地平组
88

例* 联合组#年龄
!5

!

5

&

&5

!

%

岁!平均$

!6

!

5

'

$

!

#

%岁&体重
8!

!

8

&

%&

!

7 ]@

!平均

$

8$

!

8

'

$

!

#

%

]@

&双下肢轻度凹陷性水肿
%

例!血常

规示轻度贫血
6

例!心电图示窦性心动过速$其中房)

室性早搏各
#

例%

58

例!窦性心律 $正常心电图%

#"

例*尼卡地平组# 年龄
!8

!

"

&

&8

!

&

岁! 平均

$

!$

!

&

'

$

!

!

%岁& 体 重
8&

!

#

&

%8

!

$ ]@

! 平 均

$

86#

!

"

'

$

!

!

%

]@

&双下肢轻度凹陷性水肿
7

例!血常

规示轻度贫血
#"

例!心电图示窦性心动过速$其中室

性早搏
!

例%

5$

例!窦性心律$正常心电图%

6

例*

!

组均为初产妇!孕
!6

&

&&

周!肝肾功能)血脂血糖)电

解质)凝血功能)心脏
G

超及眼底检查基本正常!上述

一般资料比较!差异无统计学意义$

H Q"

!

"8

%* 本研

究通过湖北省妇幼医院伦理委员会审核*

8

$治疗方法$联合组#口服尼卡地平缓释胶囊

'

5" :@E

粒!安斯泰来制药$中国%有限公司生产!产品

批号#

G#5!"""%88%!

(

5" :@

!每日
!

次!餐后服用!

同时磷酸川芎嗪片 $

8" :@E

片!北京市燕京药业有限

公司生产!产品批号#

"!""!!"$

%口服!每次
#"" :@

!

&

次
E

日* 尼卡地平组单服服尼卡地平缓释胶囊!方

法同联合组* 共观察
5

周* 如治疗
!

周无效!则联

用或改用他药!如血压下降过快)过低!立即给予对

症处理!并停用该剂!根据情况决定是否改换他药*

治疗期间密切观察病情变化及药物不良反应!每周

复查肝肾功能)血脂血糖及心电图!治疗前后行心脏

G

超检查*

%

$观察指标及方法

%

!

#

$血压监测$参照 ,中国血压测量指南+

!"##

版-标准及世界高血压联盟关于非侵入性血压

测量的倡导'

%

(

!血压由固定医师用固定的校正后的标
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准合格水银柱$台式%袖带血压计规范测量左)右上肢

血压$取血压高一侧%!分别于坐位)侧卧位 $

#8 a

&"

(%测量$侧卧位测压完成后!转坐位
8 :<.

后测坐

位血压%* 无论哪种体位!其肱动脉必须与心脏处于

同一水平面!血压计袖带置于上臂距肘部横线上约

& B:

!听诊法
^1L1S]1RR

第
#

音代表收缩压$

OYOS12<B

V211W KL/OO-L/

!

FGH

%!

^1L1S]1RR

第
8

音或第
5

音

$变音点%代表舒张压 $

W<;OS12<B V211W KL/OO-L/

!

CGH

%!每次连续
&

遍$测压前患者卧床休息
#8 :<.

!

每次间隔
& :<.

!测前排空膀胱!测时肌肉放松!呼吸

自然!不屏气!情绪稳定%!取其平均值记录
FGH

)

CGH

* 用药前血压为用药开始前
#

周内非同日
&

次

血压均值!用药后血压为用药第
5

周内非同日
&

次血

压均值*

%

!

!

$胎盘血流动力学参数测量$采用德国西门

子
J'bFD4 F!"""JIc)'*

型彩色多谱勒超声仪

$探头频率
#" ,XU

%!测量脐动脉血流动力参数!即收

缩末期血流速度$

OYOS12<B N/21B<SY

!

F0

%)舒张末期

血流速度$

W<;OS12<B N/21B<SY

!

C0

%)平均流速$

N/21B

#

<SY :/;.

!

0:

%

`

$

F0 dC0

%

E!

)搏动指数$

K-2O/ <.

#

W/=

!

H)

%

`

$

F0

#

C0

%

E 0:

)阻力指数 $

L/O<OS;.S <.

#

W/=

!

I)

%

`

$

F0

#

C0

%

E F0

* 血管超声由超声诊断科固

定医生操作$均采用相同的测量条件%!孕妇取平卧

位!经腹测量胎盘床动脉血流参数* 胎盘床动脉测量#

脐动脉在胎盘根部发出若干分支进入胎盘!选择其中

与脐动脉相对应的一支小动脉!取样线与血管尽量平

行!声束与血流夹角控制在
#8

(以内!获得满意频谱后

停帧!各参数的测定取
&

个以上心动周期的平均值*

观察
!

组治疗前)后$

5

周%

H)

)

I)

)

FEC

)时间平均流速

$

S<:/ ;N/L;@/ N/21B<SY

!

*J0

%的变化*

%

!

&

$疗效判定与评估$比较治疗
!

周后降压疗

效* 参照刘力生主编的,高血压-关于降压疗效的评

定标准'

$

(及
!"#"

年中国高血压防治指南'

8

(

!以有效

与否分* 显效#治疗后舒张压下降
!#" ::X@

并降

至
6"

&

7" ::X@

!或舒张压下降
!" ::X@

以上!或

收缩压下降
Q &" ::X@

并降至
#&"

&

#5" ::X@

&

有效#治疗后舒张压下降虽未达到
#" ::X@

但
"

#"" ::X@

或收缩压下降
!"

&

&" ::X@

&无效#治

疗后血压未达到有效标准* 本研究血压控制管理范围

#&"

&

#5"E6"

&

7" ::X@

'

8

(

*

%

!

5

$相关性分析$采用一元线性相关分析法!

分析治前
FGH

)

CGH

分别与 胎盘床动脉
H)

)

I)

)

*J0

的相关性*

%

!

8

$妊娠结局及产后血压随访$观察
!

组胎儿

分娩)健康情况及新生儿
JK@;L

评分!产后密切观测

血压!定期电话随访
#

年*

%

!

%

$不良反应$观察
!

组患者药物不良反应情

况及病情变化!包括症状)体征及尿蛋白) 肝肾功能)

血脂血糖)电解质等*

$

$统计学方法$采用
FHFF #%

!

"

统计软件进

行统计学处理! 计量资料以
=

'

O

表示!组间及组内

比较采用
S

检验!多组间比较采用
c

检验!两两比较采

用
e

检验&计数资料以百分率$

M

%表示!采用
!

! 检

验!

H P"

!

"8

为差异有统计学意义*

结$$果

#

$试验完成情况$卡尼地平组治疗
!

周
#

例

无效!联用川芎嗪片后见效!不纳入治疗
5

周统计*

!

组在整个观察过程中未更换他药* 随访中无患者

脱落*

!

$两组血压)血流动力学参数结果比较$表
#

%

$

!

组治疗前血压)血流动力学参数比较!差异无统计

学意义$

H Q"

!

"8

%* 与本组治疗前比较!联合组及尼

卡地平组血压及血流动力学参数$

FEC

)

*J0

)

H)

及

I)

%均下降!且联合组下降较尼卡地平组更明显$

H P

"

!

"8

!

H P"

!

"#

%*

&

$两组治疗
!

周后疗效结果比较$表
!

%$与尼

卡地平组比较!联合组治疗
!

周时显效率明显升

高 $

!

!

`5

!

&!!

!

H P"

!

"#

%*

5

$相关性分析结果比较$经直线相关分析!治前

FGH

与 胎盘床动脉
H)

)

I)

均呈正相关 $

L

%

"

!

58

!

"

!

&7

!

H P "

!

"#

%!

CGH

与
H)

)

I)

均呈正相关 $

L

%

"

!

57

!

"

!

56

!

H P "

!

"#

%!

FGH

)

CGH

均与
*J0

呈负

相关$

L

%"

"

!

5$

!

L

%"

"

!

8"

!

H P"

!

"#

%*

表
#

$两组血压)血流动力学参数结果比较$$

=

'

O

%

组别$$ 例数 时间
FGH

$

::X@

%

CGH

$

::X@

%

FEC *J0

$

B:EO

%

H) I)

联合$$

88

治疗前
#%8

'

## #"%

'

$ !

)

"$

'

"

)

57 ##

)

$5

'

!

)

66 "

)

7&

'

"

)

#8 "

)

%&

'

"

)

"$

治疗后
#&#

'

7

##$

$6

'

$

##$$

#

)

6"

'

"

)

!5

##$

#8

)

5#

'

!

)

"$

##$$

"

)

86

'

"

)

#&

##$$

"

)

55

'

"

)

"8

##$$

尼卡地平
85

治疗前
#%$

'

#! #"$

'

6 !

)

"7

'

"

)

5$ ##

)

6"

'

!

)

7# "

)

7#

'

"

)

#% "

)

%#

'

"

)

"$

治疗后
#&6

'

7

##%%

65

'

$

##%%

#

)

7"

'

"

)

!$

#

#!

)

#!

'

!

)

8$

#

"

)

6&

'

"

)

#5

#

"

)

8$

'

"

)

"%

#

$$注#与本组治疗前比较!

#

H P"

!

"8

!

##

H P"

!

"#

&与尼卡地平组同期比较!

$

H P"

!

"8

!

$$

H P"

!

"#

*
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!

%

表
!

$两组治疗
!

周后疗效比较$'例$

M

%(

组别$$ 例数 无效 有效 显效 总有效率

联合$$

88 "

$

"

)

"

%

#"

$

#6

)

!

%

58

$

6#

)

6

%

#

#""

)

"

尼卡地平
88 #

$

#

)

6

%

!"

$

&5

)

%

%

&8

$

%&

)

%

%

76

)

!

$$注#与尼卡地平组比较!

#

H P"

!

"#

8

$两组妊娠结局及产后血压随访比较$表
&

%

治疗
5

周后
!

组均达血压控制管理范围!未发生低血

压)先兆子痫等* 联合组均在预产期当天&

!

天顺利剖

宫取胎!新生儿
JK@;L

评分#

#

)

8

)

#" :<.

平均

$

7

!

6

'

#

!

#

%分&尼卡地平组孕
&$

&

&6

周剖宫取胎
$

例!其余剖宫取胎均未超过预产期!新生儿
JK@;L

评

分#

#

)

&

)

8 :<.

平均$

7

!

$

'

#

!

!

%分* 两组新生儿
JK

#

@;L

评分比较!差异无统计学意义$

H Q"

!

"8

%*

!

组未

见胎儿发育迟缓及胎儿畸形的病例!产后
!

&

6

周血压

正常遂停药!定期电话随访
#

年!血压维持正常!母子

无恙*

%

$两组不良反应比较$联合组
#

例感乏力!

!

例

头晕!面部潮红
5

例!双小腿水肿
!

例* 尼卡地平组#

头痛)头晕
6

例!面部潮红
##

例!踝部水肿
8

例!双小

腿水肿
$

例!食欲差
5

例!乏力
%

例* 两组患者不良反

应较轻!均自行缓解!未作特殊处理!不影响继续治疗*

!

组治疗后肝肾功能)血脂血糖)电解质基本正常!治

疗
5

周心脏
G

超示心功能正常*

讨$$论

妊娠期高血压确切的发病原因尚不明确!基本病

理改变是全身小动脉痉挛!存在微循环障碍和血液浓

缩现象* 子宫螺旋动脉痉挛!胎盘血管内皮损害'

6

(

!

血黏度和红细胞聚集性增加!致胎盘血流动力学紊乱)

血流灌注不足!胎盘组织缺血缺氧!影响胎盘功能和胎

儿发育&中医学则认为该症以脏腑虚损)阴血不足为

本!风)火)痰)瘀为标!属.血瘀/范畴!而川芎嗪是目

前常用的活血化瘀的中药提取物*

本研究结果显示胎盘床动脉血流动力学异常与血

压高存在相关性!二者可能相互影响!形成恶性循环!

随着降压后血压达到控制管理范围!胎盘床动脉
H)

)

I)

)

FEC

)

*J0

亦恢复!二者相互促进!形成良性循环!

也进一步佐证了其相关性* 可见!尽快使其恢复正常

或近乎正常是确保良好妊娠结局的关键*

I)

反映外

周阻力!

H)

反映外周血管壁弹性!

FEC

值反映胎盘末

梢微循环阻力和胎盘血流灌注量!

*J0

直接反映子宫

胎盘血流灌注情况'

!

(

!测量以上参数无疑对判断病

情)预后及拟订处理对策有所裨益'

&

!

5

!

7

(

*

尼卡地平是第二代新型双氢吡啶类钙离子拮抗

剂'

#"

(

!能选择性阻滞电压依赖性钙通道!抑制跨膜

';

! d内流!降低血管平滑肌细胞内游离
';

! d水平!进

而扩张动脉!降低外周血管阻力和血压!同时具有利

钠)轻度利尿)扩张肾$入)出球%小动脉)舒张妊娠子

宫平滑肌的作用!但对血糖)血脂和尿酸代谢无不良影

响'

##

(

* 川芎嗪的主要成分是生物单体
5

"甲基吡嗪*

研究表明!该剂能拮抗钙离子!扩张微血管)改善微循

环和降低毛细血管阻力及通透性!临床已用于缺血性

血管疾病的治疗'

#!

"

#5

(

!其活血祛瘀应用广泛!机制与

尼卡地平有相似之处!两者联用后无疑会产生协同相

加的疗效!凸显中西药结合治疗妊娠期高血压的特色

与优势* 相比单用尼卡地平!两药联用患者踝)腿部水

肿症状明显减少!可能与川芎嗪具有降低毛细血管阻

力有关* 本组较短时间呈现较好疗效!亦与妊娠期高

血压孕妇动脉顺应性是可逆的有关$不像动脉硬化%!

长期疗效或许更好* 因此!笔者认为川芎嗪联用尼卡

地平对妊娠期高血压的患者有一定降压疗效及调节胎

盘床动脉血流动力学的作用!且不良反应少*

因为孕妇这类特殊人群有诸多的限制条件而难以

获得设计良好的临床研究!学术界对是否将血压控制

目标值修正为血压控制管理范围及对妊娠期高血压使

用降压药物之最佳血压控制管理范围等存在争议'

#8

(

*

笔者以为设下限的血压控制管理范围更适合妊娠期高

血压!其涵义为尽量减少高血压对靶器官的损害和系

统组织有效灌注达到最佳平衡状态的血压值$范围%*

本试验中良好的母婴结局也初步证实!

#&"

&

#5"E

6"

&

7" ::X@

为妊娠期高血压患者降压药物治疗后

合适的血压控制管理范围*

本研究样本例数偏少!有一定的局限性* 因此!以

个体化原则为基础!川芎嗪联用尼卡地平治疗妊娠期

高血压的最佳剂量)最佳设下限血压控制管理范围及

血压与胎盘血流动力学的关系有待循证医学进一步深

入探索*
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中国中西医结合杂志社微信公共账号已开通

中国中西医结合杂志社已经开通微信公共账

号"可通过扫描右方二维码或者搜索微信订阅号

*中国中西医结合杂志社+加关注# 本杂志社将

通过微信不定期发送,中国中西医结合杂志-&

'\<./O/ (1-L.;2 1R ).S/@L;S<N/ ,/W<B<./

的热

点文章信息"同时可查看两本期刊的全文信息"欢

迎广大读者订阅#


