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【摘要】　妊娠期高血压疾病（HDP）涉及母婴安全和重大慢性病防控两大公共卫生问题。HDP 严

重威胁母胎安全，是全球孕产妇和围产儿发病率及死亡率的主要原因之一，也是增加母子心血管疾病

（CVD）远期风险的重要危险因素。为探索降低 HDP 发病风险和 CVD 源头防控的有效策略，本研究团

队建立了基于 CVD“零级预防”的深圳市 HDP 专病队列。目前，深圳市 HDP 专病队列建设已取得初步

成效，HDP 专病队列已招募 2 239 例 HDP 患者，已建立与之相关的数据管理平台和生物样本库，并启

动了对 HDP 专病队列受试者产后心血管代谢疾病发病风险的随访和评估。为后续深入探讨 HDP 病

理生理机制，尤其是子痫前期发病机制和精准分型，对子痫前期进行早期预测与预防，降低不良妊娠

结局发生风险，探索 HDP 与母子心血管代谢疾病发病风险的相关性及防控策略，促进母子心血管健

康奠定了坚实基础。
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【Abstract】 Hypertensive disorder of pregnancy (HDP) involves two major public health 
issues: mother-infant safety and prevention and controlling major chronic disease. HDP poses a 
serious threat to maternal and neonatal safety, and it is one of the leading causes of maternal and 
perinatal morbidity and mortality worldwide, as well as an important risk factor for long-term 
cardiovascular disease (CVD). In order to explore effective strategies to prevent and control the 
source of CVD and reduce its risk, we have established a cohort of HDPs in Shenzhen for the 
primordial prevention of CVD. The construction of the HDP cohort has already achieved preliminary 
progress till now. A total of 2 239 HDP women have been recruited in the HDP cohort. We have 

·大型队列研究·

DOI：10.3760/cma.j.cn112338-20230518-00308
收稿日期   2023-05-18   本文编辑   万玉立

引用格式：陈艺璇, 吴琳琳, 吴晓霞, 等 . 深圳市妊娠期高血压疾病专病队列设计及建设概况[J]. 中华流行病学杂志, 

2023, 44(12): 1858-1863. DOI: 10.3760/cma.j.cn112338-20230518-00308.

Chen YX, Wu LL, Wu XX, et al. Overview of design and construction of hypertensive disorders of a pregnancy-cohort in 

Shenzhen[J]. Chin J Epidemiol, 2023, 44(12):1858-1863. DOI: 10.3760/cma.j.cn112338-20230518-00308.

·· 1858



中华流行病学杂志 2023 年 12 月第 44 卷第 12 期　Chin J Epidemiol, December 2023, Vol. 44, No. 12

established a cohort data management platform and Biobank. The follow-up and assessment of 
postpartum cardiovascular metabolic risk in this cohort has also been launched. Our efforts will help 
explore the pathophysiological mechanism of HDP, especially the pathogenesis and precision 
phenotyping, prediction, and prevention of pre-eclampsia, which, therefore, may reduce the risk of 
adverse pregnancy outcomes, and provide a bridge to linking HDP and maternal-neonatal 
cardiovascular, metabolic risk to promote the cardiovascular health of mothers and their infants.

【Key words】 Hypertensive disorder of pregnancy; Cardiovascular disease; Primordial 
prevention; Cohort study
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妊娠期高血压疾病（HDP）是一组以血压升高

为特征、伴或不伴有靶器官损伤的妊娠期并发症，

包括妊娠期高血压、子痫前期-子痫、妊娠合并慢性

高血压、慢性高血压伴发子痫前期 4 种病理类型［1］。

HDP 涉及母婴安全和重大慢性病防控两大公共卫

生问题，不仅严重威胁母胎安全，且产后母子心血

管疾病（CVD）风险显著增高。HDP 是全球孕产妇

和围产儿发病率和死亡率的主要原因之一，每年造

成约 7.6 万孕产妇和 50 万围产儿死亡［2-4］。近年来，

随着出生队列研究和对 HDP 患者产后长期跟踪随

访研究发现，HDP 对母亲和子代的影响并没有随着

妊娠终止而消失，HDP 不但可以导致母亲高血压、

动脉粥样硬化、糖尿病、缺血性心脏病、心肌梗死、

心力衰竭、肾功能衰竭和缺血性脑血管疾病等，同

样也可以使子代 CVD 发病风险显著增高［2，5］。全球

范围内，CVD 严重威胁女性安全与健康，是导致女

性 死 亡 的 主 要 原 因 ，约 占 女 性 总 死 亡 人 数 的

35%［6］。2019 年，全球约有 2.752 亿例女性 CVD 患

者［7］，2020 年美国女性 CVD 患者达 6 250 万例，导致

441 532 例女性死亡［8］。全球女性 CVD 防控形势极

其严峻，尤其是中国中青年女性人口基数庞大，在

快速工业化进程中女性 CVD 患病率、死亡率不降

反升，逐年增加［9］。实现“到 2030 年，通过预防、治

疗及促进身心健康，将非传染性疾病导致的过早死

亡减少 1/3”的联合国可持续发展目标，任务极其艰

巨，必须立即行动、创新理念、更新策略。

近年来，国际学术界纷纷呼吁 CVD 的防治重

点应强调人群的“零级预防”，而非依赖于患病后的

个体治疗。“零级预防”从根本上颠覆了传统的 CVD
一、二、三级预防模式，更加注重宫内不良环境暴露

对 CVD 起源的影响［10-12］。本研究团队自 2017 年开

始建立深圳市出生队列。深圳市出生队列的建设

宗旨是以“孕期风险暴露”为起点，实现 CVD、糖尿

病等非传染性疾病的“零级预防”。在深圳市出生

队列基础上，相继建设 HDP 专病队列、妊娠期糖尿

病专病队列和先天性心脏病专病队列等子队列。

建设 HDP 专病队列的目的是聚焦不良妊娠结局和

远期心血管风险两大科学问题，探索 HDP 病理生

理机制，尤其是子痫前期发病机制和精准分型，对

子痫前期进行早期预测与预防，降低不良妊娠结局

发生风险；长期追踪 HDP 母子心血管功能，探索

HDP 与母子心血管代谢疾病的相关性及防控策略，

实现女性 CVD“零级预防”，促进母子心血管健康。

目前，深圳市 HDP 专病队列建设已取得初步成效，

本文就专病队列建设概况进行简要介绍。

一、队列设计

1. HDP 专病队列建设方案：在深圳市出生队列

的基础上，建立 HDP 专病队列。具体方案是孕早

期招募、定期产检、记录 HDP 诊断情况、母胎监护、

妊娠结局，采集并保存生物标本，产后定期随访。

具体流程见图 1。

2. 受试者招募、知情同意和问卷调查：建立以

医院为主导的受试者招募模式，以深圳市妇幼保健

院为研究单位，研究通过深圳市妇幼保健院医学伦

图 1　深圳市妊娠期高血压疾病专病队列建设流程

·· 1859



中华流行病学杂志 2023 年 12 月第 44 卷第 12 期　Chin J Epidemiol, December 2023, Vol. 44, No. 12

理 委 员 会 审 查［批 准 文 号 ：深 妇 幼 伦 审（2017）
23 号］。受试者均由经过培训的医护人员负责登

记入组并追踪观察，深圳市出生队列招募对象于妊

娠 8 周前入组，入组时签署知情同意书；填写调查

问卷，包括年龄、末次月经、孕周、孕前体重、身高、

基础血压、生育史、既往 CVD 史、吸烟史、家族史

等，详细询问并填写有无高血压病史、前次妊娠有

无 HDP 病史、目前有无口服降压药物，孕前 SBP 是

否 ≥140 mmHg（1 mmHg=0.133 kPa），DBP 是 否 ≥
90 mmHg 等。

3. 定期随访、动态评估、建立 HDP 专病队列：

深圳市出生队列招募入组对象均需依照孕期保健

要求，定期产检，原则要求妊娠 28 周前每 4 周产检

1 次，妊娠 36 周前每 2 周产检 1 次，妊娠 36 周后每

周产检 1 次直至分娩，特殊情况增加产检次数或住

院诊治。每次产检均需规范测量并记录血压［13］，同

时测量体重并计算 BMI，每次产检进行尿常规检

查；妊娠 6+0 至 7+6 周行超声检查确定宫内妊娠及孕

周，妊娠 11+0至 13+6周行超声颈后透明带扫描，妊娠

22+0至 27+6周行Ⅲ级超声筛查；妊娠 24~28 周行 75 g
葡萄糖耐量试验；每次产检时均需依照 HDP 诊断

标准进行筛查，凡达标诊断为 HDP 者，均纳入 HDP
专病队列。见表 1。

（1）HDP 诊断：采用中华医学会妇产科学分会

HDP 学 组 发 布 的《妊 娠 期 高 血 压 疾 病 诊 治 指 南

（2020）》［1］和美国妇产科医师学会（ACOG）发布的

Gestational Hypertension and Preeclampsia［3］，Chronic 
Hypertension in Pregnancy［14］诊断标准进行诊断。

（2）HDP 专病队列纳入排除标准：纳入标准：

①深圳市户籍人口或常住人口；②在深圳市妇幼保

健院建册、系统产检、并住院分娩；③首次产检时间

妊娠 6~8 周的单胎孕妇；④本次妊娠诊断为 HDP 患

者；⑤同意进行产后母子长期追踪随访。排除标

准：①交流困难及精神障碍者；②妊娠早期计划终

止妊娠或严重合并症不宜妊娠者；③填写问卷重要

信息不全者；④继发性高血压患者。

4. HDP 相关暴露因素的设计和采集工作：在深

圳市 HDP 专病队列建设的全过程中，通过妊娠早

期招募时问卷调查、每次产检时详细询问病史、测

量血压、检测尿常规、营养测评等，动态评估和记录

HDP 高危因素：①既往子痫前期史，子痫前期家族

史（母亲或姐妹），高血压遗传因素等 ；②年龄≥
35 岁，妊娠前 BMI≥28.0 kg/m2；③高血压病、肾脏疾

病、糖尿病或自身免疫性疾病如系统性红斑狼疮、

抗磷脂综合征等，存在高血压危险因素如阻塞性睡

眠呼吸暂停；④初次妊娠、妊娠间隔时间≥10 年；

表 1 深圳市妊娠期高血压疾病专病队列随访时间和内容

类别

随访时间节点

窗口期（d）
体格检查

血液检查

尿液检查

超声检查

外周血样本

胎盘等样本

脐血、脐带样本

IMT
FMD
ABPM
AGEs
子代体格检查

系统登记 CRF

随访次数

1
孕

7 周

±7
√

√
√
√

√

2
孕

12 周

±7
√
√
√
√
√

√

3
孕

16 周

±7
√

√

√

4
孕

20 周

±7
√

√

√

5
孕

24 周

±7
√
√
√
√
√

√

6
孕

28 周

±7
√

√

√

7
孕

30 周

±7
√
√
√
√
√

√

8
孕

32 周

±7
√

√

9
孕

34 周

±7
√

√

√

10
孕

36 周

±7
√
√
√
√
√

11
孕

38 周

±7
√

√

√

12
孕

40 周

±7
√

√

13
分娩

√
√
√
√
√
√
√

√

14
产后
42 d

√
√

√

√
√
√
√
√
√

15
产后
1 年

√
√

√

√
√
√
√
√
√

16
产后

（2n+1）年 a

√
√

√

√
√
√
√
√
√

注：a 每两年随访 1 次；体格检查包括身高、体重、血压等；血液检查包括血常规、血糖（FPG、口服葡萄糖耐量试验）、血脂、凝血功能、肝功

能、肾功能、甲状腺功能等；尿液检查包括尿常规、尿蛋白等；超声检查包括母体子宫动脉血流检查、胎儿生长发育指标检查等；外周血样本包

括母体全血、血清、血浆等；胎盘等样本按照操作流程保留胎盘全层组织块；IMT：颈动脉内膜中层厚度；FMD：肱动脉血流介导舒张功能；

ABPM：动态血压监测；AGEs：晚期糖基化终末产物；子代体格检查包括身高/身长、体重、头围、腹围等；CRF：病例报告表
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SBP≥130 mmHg 或 DBP≥80 mmHg（首次产检时或妊

娠 任 何 时 期 检 查 时）、妊 娠 早 期 尿 蛋 白 定 量 ≥
0.3 g/24 h 或持续存在随机尿蛋白≥（+）、多胎妊娠；

⑤不规律的产检（包括产检质量问题）、饮食、环境

等因素。

5. 留取生物样本、记录母胎临床和检查检验数

据：全部招募入组受试者分别于招募入组时、妊娠

11+0 至 13+6 周 、妊 娠 22+0 至 27+6 周 、妊 娠 32+0 至

35+6 周、分娩时采集并保存外周血标本；HDP 专病

队列招募对象于诊断时采集并保存外周血标本；记

录胎儿超声检查数据和孕期母体脏器功能检验数

据；记录受试者妊娠期并发症临床诊治数据。

6. 记录妊娠结局、收集产时生物标本：全部招

募入组受试者分娩时记录母胎妊娠结局：分娩孕

周、产时并发症、分娩方式、羊水量、24 h 出血量；新

生儿：出生体重、出生身长、Apgar 评分、新生儿重症

监护病房入住率和呼吸窘迫综合征发生率。采集

并保存生物学标本：外周血、胎盘、脐带、脐血标本。

7. HDP 产后母婴随访：HDP 受试者产后母亲

和子代分别于产后 42 d、1 年召回随访，以后每两年

统一召回随访。检查记录母亲 BMI、血压、血糖、血

脂变化情况，评估 HDP 产妇心血管代谢疾病发病

风险；监测子代生长发育情况，记录体重、血压等情

况，评估子代心血管代谢疾病发病风险；同时分别

采集母亲和子代外周血标本。随访包括：①母亲体

检项目：血压、身高、体重、BMI、腰围、臀围、腰臀

比；②母亲常规检验和心血管功能检测：血常规、

FPG、空腹胰岛素、口服葡萄糖耐量试验、血脂、肝

功能、肾功能、颈动脉内膜中层厚度、血流依赖血管

舒张反应、晚期糖基化终末产物、动态血压监测；

③子代体检项目：<3 岁检测头围、胸围、腹围、身长、

体重、心率，≥3 岁检测身高、体重、BMI、心率、血压、

血常规、FPG、血脂、肝功能、肾功能；④采集并保存

生物学标本：母亲：外周血；≥3 岁子代：外周血。

8. 深圳市 HDP 专病队列随访质量的风险分析

及控制措施：①制定深圳市 HDP 专病队列建设质

控方案和标准化作业流程，包括妊娠结局随访、产

后母子心血管代谢疾病发病风险随访的风险及管

控措施；②对全部参与随访人员进行岗前培训，设

立质控员，对每位招募入组的 HDP 受试者的数据

和生物样本采集情况进行质控；③经费保障：国家

自然科学基金和深圳市科技计划为深圳市 HDP 专

病队列建设和长期随访提供了经费保障；④控制失

访率：深圳市 HDP 专病队列产后随访≥7 年，且 7 年

失访率≤10%；控制深圳市 HDP 专病队列失访率的

强有力措施是紧密结合深圳市妇幼保健管理信息

系统，该系统是由政府卫生行政部门管理的妇幼信

息监测平台，主要职责是负责全市妇女、儿童健康

数据采集、存储、分析，具有高度的权威性、准确性

和完整性。深圳市 HDP 专病队列随访工作在自身

随访体系和机制的基础上，妊娠结局和产后母子随

访紧密结合深圳市孕产期保健与高危管理分系统、

儿童保健信息管理分系统和妇女保健信息管理分

系统，从而实现了专病队列的招募、初检、复检、分

娩、产后访视的数据实时抓取，保障失访率在可控

范围内。

9. HDP 专病队列产后随访研究后续大数据分

析方法及目标：通过多组学技术、生物标志物加临

床表型、机器/深度学习等大数据分析技术，构建

“HDP 不良妊娠结局-心血管代谢疾病发病风险早

期预警-女性 CVD 零级预防”健康管理的新模式；筛

选并确定产后心血管代谢疾病发病风险最低的妊

娠期血压、血糖、血脂理想水平，为产后心血管代谢

疾病发病风险早期预警提供科学依据；建立基于妊

娠期理想血压、血糖、血脂水平和“多维组合风险”

的产后心血管代谢疾病发病风险早期预警模型，为

CVD“零级预防”提供新策略。

二、建设概况

1. HDP 专 病 队 列 建 设 过 程 及 初 步 成 效 ：

2018 年 1 月启动 HDP 专病队列招募，并使用深圳市

出生队列数据管理平台（1.0 版），孕妇填写基线问

卷，专职科研人员录入妊娠期及分娩前后体格检查

数据、实验室指标及超声数据、分娩结局；2019 年

7 月升级深圳市出生队列数据管理平台（2.0 版），实

现检验、超声数据及分娩结局数据自动抓取，实现

多个数据平台的资源整合，满足深圳市出生队列数

据采集需求；2020 年 12 月实现血压、体重数据自动

上传至深圳市出生队列数据管理平台 APP。截至

2021 年 12 月 31 日，HDP 专病队列已招募 2 239 例

HDP 患者，其中妊娠期高血压 493 例 ，子痫前期

1 382 例，妊娠合并慢性高血压 167 例，慢性高血压

并发子痫前期 197 例，组成 HDP 专病队列。见表 2。

目前 HDP 专病队列成员已全部完成分娩，并已进

入产后随访阶段。随访至分娩时的数据见表 3。

2. 数据管理平台概况：目前已搭建起较为成熟

的 HDP 专病队列招募、随访数据管理信息化平台。

该系统整合了深圳市妇幼保健管理信息系统、医院

信息管理系统资源，实现信息的联通，可以对 HDP
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专病队列研究过程中所产生的临床信息、生物样本

及管理过程等数据进行采集、处理、存储、分析、传

输及交换。数据管理信息化平台目前仍在持续完

善中，未来还会随着 HDP 专病队列研究的深入进

行更多的迭代升级。

3. 生物样本库概况：目前已经建立有包括 5 台

-80 ℃ 冰 箱 的 生 物 样 本 库 储 存 系 统 、可 以 容 纳

241 600 份生物样本。目前 HDP 专病队列生物样本

库保存各类生物样本（母体全血、血浆、血清、脐带

血、脐带组织、胎盘组织、子代全血、血清等）共

77 143 份。

三、优势与展望

1. HDP 专病队列建设的特点及优势：

（1）HDP 专病队列：首先，HDP 专病队列在出

生队列人群基础上，可以详细排查慢性高血压，较

好地体现妊娠期动态评估、序贯诊断的原则，适时

准确诊断妊娠期高血压和子痫前期；其次，可以充

分评估孕期风险暴露与妊娠期高血压及子痫前期

发生的关联，最大限度地采集不同妊娠时期的生物

样本，尤其是妊娠早期的生物样本，为子痫前期发

病机制研究和预测预防提供资源和证据支撑；第

三，着眼于 HDP 产后母子心血管代谢疾病发病风

险防范，探索 CVD 起源及“零级预防”策略。

（2）将互联网技术和院外母胎监护引入 HDP
专病队列建设：随着智能手机在日常生活中的广泛

应用，基于智能手机客户端的互联网技术在健康管

理方面具有其独特优势。在 HDP 专病队列建设过

程中，开发了出生队列 APP 和院外母胎监护系统。

受试者在早期招募入组时，下载出生队列 APP，可

以自助填写问卷调查表，同时也可以将每次产检过

表 2 深圳市妊娠期高血压疾病专病队列成员基线数据

变    量
年龄（岁，x±s）

民族

汉

其他

籍贯

广东省

其他

职业

职员

其他

BMI（kg/m2，x±s）

SBP（mmHg，x±s）

DBP（mmHg，x±s）

妊娠期高血压
（n=493）

32.7±4.9

479
14

194
299

304
189

23.0±3.7
122.0±6.6

71.3±7.5

子痫前期
（n=1 382）

32.4±5.1

1 344
38

470
912

801
581

22.6±3.4
120.6±8.5

72.2±7.7

妊娠合并慢性高血压
（n=167）
34.1±5.0

155
12

59
108

113
54

24.7±4.4
141.7±11.3

91.2±10.1

慢性高血压并发子痫前期
（n=197）
34.4±5.1

194
3

75
122

121
76

24.9±4.1
146.6±13.6

94.4±9.7

合计
（n=2 239）

32.8±5.1

2 172
67

798
1 441

1 339
900

23.0±3.7
123.9±11.6

74.6±10.6
表 3 深圳市妊娠期高血压疾病专病队列成员随访至分娩时的数据

变    量
分娩孕周（周，x±s）

<28
28~
≥37

剖宫产

新生儿出生体重（g，x±s）

低出生体重儿

巨大儿

新生儿性别

女

男

新生儿入住重症监护病房

妊娠期高血压
（n=493）
38.9±1.7

1
43

449
270（54.8）

3 145.2±506.0
46（9.3）
19（3.9）

237
256
118（23.9）

子痫前期
（n=1 382）

         37.2±2.8
6

522
854

1 134（82.1）
2 626.5±788.1

570（41.2）
34（2.5）

679
703
672（48.6）

妊娠合并慢性高血压
（n=167）
38.1±1.9

2
20

145
106（64.5）

3 050.5±503.9
16（9.6）

3（1.8）

83
84
42（25.1）

慢性高血压并发子痫前期
（n=197）
36.2±3.0

1
52
59

168（85.3）
2 606.2±789.0

77（39.1）
3（1.5）

96
101

97（49.2）

合计
（n=2 239）

        37.6±2.7
10

637
1 507
1 678（74.9）
2 770.6±751.5

709（31.7）
59（2.6）

1 095
1 144

929（41.5）
注：括号外数据为人数，括号内数据为构成比或率（%）
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程中的血压、体重测量结果自动上传至出生队列

APP；受试者招募入组之后，可以通过院外母胎监

护系统，适时监测自身的血压、体重等健康指标，极

大地丰富受试者妊娠期日常数据的采集，为 HDP 专

病队列血压连续变量的建立提供了可能。

（3）充分利用深圳市妇幼保健管理信息系统：

深圳市妇幼保健管理信息系统的主要职责为全市

妇女、儿童健康数据采集、存储、分析，具有高度的

权威性、准确性和完整性。该系统由妇幼保健应用

支撑平台、儿童保健信息管理分系统和妇女保健信

息管理分系统组成。其中，孕产期保健与高危管理

是其重要组成部分，基本职能是负责孕妇建册、初

检、复检、分娩、产后访视等，实现了深圳市孕产妇

的全过程、实时数据监测。在 HDP 专病队列建设

过程中实现了专病队列的建册、初检、复检、分娩、

产后访视的数据实时抓取。

2. HDP 专病队列建设的局限性及展望：HDP
专病队列建设的主要局限性是单中心，研究现场和

数据仅来源于深圳市妇幼保健院，尽管深圳市妇幼

保健院年活产数在 20 000 例左右，约占全市活产数

的 10%，但依然不能代表全市 HDP 的真实情况和

全貌。同时，限于本 HDP 专病队列建设时间较短

和持续经费支持力度，在专职人员配备、专业人员

培训、数据管理平台、生物样本库、定期产后随访、

数据深度挖掘及使用等诸多方面均存在进一步完

善的空间。

未来将加强多中心协作，选取深圳市内、乃至

于国内其他省份的医疗保健机构作为合作伙伴，共

同建立更具人群代表性、区域代表性的中国 HDP
专病队列；进一步健全 HDP 专病队列建设的流程、

路径、指南及管理规范；与社区健康服务中心加强

合作，建立完善的医院-社康中心-家庭全方位健康

管理机制，为保障母婴安全和重大慢性病“零级预

防”提供中国经验和模式。
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