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摘要：目的 探讨小剂量阿司匹林预防子痫前期的效果及对孕妇胎盘生长因子（ＰＩＧＦ）水平的影响。方法 选取医院 ２０１７年 ２月至

２０１９年２月收治的子痫前期高危孕妇１１４例，按门诊接诊顺序编号，采用奇偶数法分为观察组和对照组，各５７例。两组孕妇均采用双
盲法给药，均服用相同维生素 Ｃ、维生素 Ｅ、叶酸、钙片等补充剂。观察组孕妇加服小剂量阿司匹林肠溶片，持续服用至分娩前１ｄ；对照
组孕妇予安慰剂。结果 观察组子痫前期的发生率为１０．５３％，明显低于对照组的２６．３２％（Ｐ＜０．０５）；观察组治疗后牗孕２０周、２８周、
３４周及分娩前 １ｄ牘ＰＩＧＦ水平均明显高于对照组（Ｐ＜０．０５）；观察组剖宫产、产后大出血、低出生体质量儿、胎儿宫内窘迫、新生
儿死亡等的发生率均明显低于对照组（Ｐ＜０．０５）；治疗期间，观察组与对照组不良反应发生率相当（１５．７９％比 ８．７７％，Ｐ＞０．０５）。
结论 妊娠期间给予小剂量阿司匹林能降低子痫前期发生率，改善孕妇的ＰＩＧＦ水平和妊娠结局。
关键词：子痫前期；妊娠合并症；阿司匹林；小剂量；胎盘生长因子；母婴结局
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子痫前期是孕妇在妊娠２０周左右出现的，以血压
升高、尿蛋白量增加、组织水肿为主要特征的妊娠期并

发症，会导致孕妇出现头痛、眼花、恶心、呕吐、上腹不适

等系列症状，严重者可导致抽搐、昏迷等，严重危害肝、

肾、脑功能，影响妊娠结局及胎儿健康，是导致孕妇、胎

儿在妊娠期死亡的重要诱因犤１－２犦。我国子痫前期的发病

率为１０％～１５％，发病人群基数大，对妊娠期妇女的妊
娠过程和生命健康产生严重的负面影响犤３犦。妊娠期高血

压、糖尿病、肾病、多胎妊娠、高龄、肥胖、自身免疫性疾

病等均为其发病的高危因素犤４犦。其发病机制与血压升

高、凝血功能异常、血栓形成等相关犤５犦。阿司匹林为临床

常用的抗血小板聚集药物，能抑制血栓形成，有报道其

预防子痫前期发生效果良好犤６犦。胎盘生长因子（ＰＩＧＦ）可
调节血管内皮细胞及滋养细胞，促进新生血管生成，检

测其水平对子痫前期的诊断、鉴别、治疗监测有指导作

用犤７犦。本研究中观察了小剂量阿司匹林预防子痫前期的

效果及对患者ＰＩＧＦ水平的影响。现报道如下。
１ 资料与方法

１．１ 一般资料
纳入标准：至少具有妊娠期高血压史、子痫前期家

族史、慢性高血压、糖尿病、慢性肾病史、多胎妊娠史、自

身免疫性疾病、肥胖症（体质量指数≥２５ｋｇ／ｍ２）、高龄

·临床研究·
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组别

观察组

对照组

ｔ／χ２值

Ｐ值

年龄

（Ｘ±ｓ，岁）

３１．２８±５．７６
３１．９３±５．８３
０．５９９
０．５５１

ＢＭＩ（Ｘ±ｓ，

ｋｇ／ｍ２）

２６．９８±１．５４
２７．４１±１．５９
１．４６７
０．１４５

孕周

（Ｘ±ｓ，周）

３７．８７±１．８９
３７．３１±１．９０
１．５７８
０．１１７

初产

３４
３８

经产

２３
１９

高血压

１９
１７

高脂血症

１２
１５
０．５５６
０．７５７

糖尿病

８
１０

组别

观察组

对照组

χ２值

Ｐ值

剖宫产

２３（４０．３５）

３４（５９．６５）

４．２４６
０．０３９

产后大出血

３（５．２６）

１１（１９．３０）

５．２１１
０．０２２

低出生体质量儿

５（８．７７）

１４（２４．５６）

５．１１６
０．０２４

胎儿宫内窘迫

４（７．０２）

１２（２１．０５）

４．６５３
０．０３１

新生儿死亡

１（１．７５）

７（１２．２８）

４．８４０
０．０２８

组别

观察组

对照组

ｔ值

Ｐ值

治疗前

１５６．３８±１９．９１
１５１．２４±１９．４７

１．３９４
０．１６６

孕２０周

２３４．６８±２５．７５

２０２．７１±２３．８３

６．８８０
０．０００

孕２８周

２９７．５４±３７．８２

２４３．３１±３４．０７

８．０４３
０．０００

孕３４周

３４６．７７±３９．３３

２９４．９４±３７．５９

７．１９３
０．０００

分娩前１ｄ
３６９．１５±４１．１０

３１６．７２±３９．３６

６．９５６
０．０００

表１ 两组孕妇一般资料比较（ｎ＝５７）

产次（例） 既往病史（例）

０．６０３
０．４３７

注：ＢＭＩ为体质量指数。

注：与本组治疗前比较，Ｐ＜０．０５。

表２ 两组孕妇妊娠结局比较犤例（％），ｎ＝５７犦

表３ 两组孕妇不良反应发生情况比较犤例（％），ｎ＝５７犦

组别

观察组

对照组

注：与对照组比较，χ２＝１．３０３，＃Ｐ＝０．２５４＞０．０５。

恶心呕吐

２（３．５１）

２（３．５１）

皮疹

２（３．５１）

１（１．７５）

肌肉酸痛

２（３．５１）

１（１．７５）

头晕耳鸣

２（３．５１）

１（１．７５）

肝功能异常

１（１．７５）

０（０）

合计

９（１５．７９）＃

５（８．７７）

（≥３５岁）等子痫前期发病的高危因素其中 １项；精神
状态、认知功能正常；对本研究拟用药物无过敏反应。本

研究方案符合《赫尔辛基宣言》中的医学伦理学要求，孕

妇签署知情同意书。

排除标准：严重妇科疾病；凝血功能异常；自身免疫

性疾病；基础资料缺失或不完整。

脱落 ／剔除标准：未按本研究治疗方案服药；中途
退出本研究；因出现胎儿畸形、死胎等突发情况而提前

终止妊娠；未定期前往门诊复查；随访期间失访。

病例选择与分组：选取医院２０１７年２月至２０１９年
２月收治的子痫前期高危孕妇１１４例，按门诊接诊顺序
编号，采用奇偶数法分为观察组和对照组，各 ５７例。两
组孕妇一般资料比较，差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５），
具有可比性。详见表１。
１．２ 方法

两组孕妇采用双盲法给药，均服用相同维生素 Ｃ、
维生素 Ｅ、叶酸、钙片等补充剂。观察组孕妇从孕 １２周
开始于夜间睡前口服阿司匹林肠溶片（临汾宝珠制药有

限公司，国药准字 Ｈ１４０２３０７０，规格为每片 ２５ｍｇ），每
次 ５０ｍｇ，每日 １次，直至分娩前 １ｄ停药。对照组孕妇
同时给予同规格安慰剂（医院制剂室制备，服用方法同

观察组）。

１．３ 观察指标
子痫前期发病率：参照《妇产科学（第八版）》犤８犦中相

关诊断标准，即妊娠２０周后出现高血压症状牗收缩压≥
１４０ｍｍＨｇ、舒张压≥９０ｍｍＨｇ牘；随机尿蛋白呈阳性，２４ｈ
尿蛋白定量≥０．３ｇ。记录妊娠期间子痫前期的发病率。

ＰＩＧＦ水平：治疗前及治疗后牗孕２０，２８，３４周，分娩
前 １ｄ牘采集空腹静脉血各约 ３ｍＬ，离心、分离得血清，
采用放射免疫分析法，使用 ＵｎｉＣｅｌＤｘＩ８００型放射免疫

分析仪（美国 Ｂｅｃｋｍａｎ－Ｃｏｕｌｔｅｒ公司）检测 ＰＩＧＦ水平，
试剂盒购自安徽深蓝医疗科技股份有限公司，按仪器操

作规程和试剂盒说明书操作。

妊娠结局：统计剖宫产、产后大出血、低出生体质量

儿、胎儿宫内窘迫、新生儿死亡等妊娠结局发生情况。

安全性：统计服药期间孕妇恶心呕吐、皮疹、肌肉酸

痛、头晕耳鸣、肝功能异常等不良反应发生情况。

１．４ 统计学处理
采用ＳＰＳＳ２１．０统计学软件分析。计量资料以 Ｘ±ｓ

表示，行 ｔ检验；计数资料以率（％）表示，行 χ２检验。
检验水准 α＝０．０５，Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。
２ 结果

结果见表 ２至表 ４。观察组子痫前期发生率为
１０．５３％，明显低于对照组的 ２６．３２％（χ２＝４．７２８，
Ｐ＝０．０３０＜０．０５）。
３ 讨论

子痫前期是妊娠期妇女常见并发症，发病机制复

杂，相关的多因素分析、临床荟萃分析显示，多胎妊娠、

高龄、肥胖、妊娠期高血压、糖尿病、肾病、自身免疫性疾

表４ 两组孕妇 ＰＩＧＦ水平比较（Ｘ±ｓ，ｎｇ／ｍＬ，ｎ＝５７）
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病等均为高危因素犤９犦。进一步深入分析发现，血管内皮

细胞功能紊乱、血管内活性物质失衡、胎盘形态学异常、

胎盘滋养细胞功能失常、胎盘毒性物质释放等可导致子

痫前期发作犤１０犦。其中，血管内皮细胞功能受损、胎盘滋

养细胞缺血缺氧功能异常，刺激机体释放大量炎性因

子，增强机体的氧化应激反应，致使机体的血栓素合成

增加、前列环素分泌减少，血管内活性物质水平失衡，从

而导致血液呈高凝状态，促进血栓形成，使得胎盘和机

体全身的微循环受阻，血压持续升高，加重对机体肝、

肾、心、脑等组织器官的损伤，导致子痫前期各种症状

出现 犤１１－１２犦。因此，结合子痫前期发作时的血液高凝状

态、血栓形成倾向，对其防治应以解除血液高凝状态，实

施抗凝治疗为基础。

本研究结果显示，观察组妊娠期间子痫前期的发病

率明显低于对照组，表明小剂量阿司匹林能有效降低妊

娠期子痫前期的发生率。小剂量阿司匹林能抑制环氧化

酶的活性，并阻断花生四烯酸转换为血栓烷Ａ２，从而抑
制血小板的聚集，发挥抗血小板聚集和抑制血栓生成的

作用犤１３犦。另外，小剂量阿司匹林的应用还能维持机体的

血栓素、前列环素、内皮素、一氧化氮等血管活性物质的

动态平衡。

ＰＩＧＦ是血管生长因子中的重要组成部分，在胎盘
组织中表达丰富，属肝素结合酸性蛋白，在机体内部具

有促血管生成、促滋养细胞增殖等生物功能，对滋养细

胞功能、胎盘血管生长、胎盘的生长和胎儿的生长发育

均有促进作用。其体内水平偏低时，会导致胎盘滋养细

胞的营养失调，供血不足使细胞出现缺血缺氧状态，影

响细胞功能，使患者的血液内活性物质水平失衡，血液

呈高凝状态，促进了血栓形成，从而引发子痫前期犤１４犦。

ＰＩＧＦ水平的降低与子痫前期的发病有密切关系。本研
究中，观察组孕妇治疗后各检测时间点的 ＰＩＧＦ水平均
高于对照组，表明阿司匹林的预防治疗能改善孕妇

ＰＩＧＦ水平。阿司匹林通过改善血栓、微循环障碍，缓解
了胎盘组织缺血缺氧，恢复滋养细胞和内皮细胞的正常

功能，显著升高 ＰＩＧＦ水平犤１５－１６犦。进一步证实了阿司匹

林对子痫前期的防治作用，也表明监测 ＰＩＧＦ水平对子
痫前期病情的判断、疗效评估可发挥重要作用。

观察组不良妊娠结局发生率均明显低于对照组，表

明小剂量阿司匹林可进一步降低子痫前期的发病率，孕

妇妊娠过程恢复正常，妊娠结局得以改善。两组不良反

应发生率相当。阿司匹林用量低于常规治疗剂量，相应

的不良反应轻微。

综上所述，妊娠期间小剂量阿司匹林能降低子痫前

期发生率，改善孕妇的ＰＩＧＦ水平和妊娠结局。
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