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阿司匹林联合依诺肝素治疗妊娠期高血压的效果
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摘要：目的 分析阿司匹林联合依诺肝素治疗妊娠期高血压的临床效果。方法 依随机数字表法将 2020年 7月至

2022 年 7 月接收的 58 例妊娠期高血压患者分为研究组和参照组各 29 例。两组均给予常规降压治疗，参照组予以阿

司匹林治疗，研究组予以阿司匹林 + 依诺肝素治疗。 比较两组疗效、治疗前后血管内皮功能水平、24%h 尿蛋白、血压、

母婴结局及不良反应发生率。 结果 与参照组比较，研究组治疗后临床总有效率较高，不良母婴结局总发生率较低

（P＜0.05）；研究组治疗后妊娠相关血浆蛋白、内皮素 -1、收缩压、血管性血友病因子、24%h 尿蛋白、纤溶酶原激活剂抑

制因子、舒张压均较低，一氧化氮较高，差异有统计学意义（P＜0.05）；两组不良反应总发生率比较，差异无统计学意

义（P＞0.05）。 结论 阿司匹林联合依诺肝素能进一步改善妊娠期高血压患者血管内皮功能，降低血压，改善预后。
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妊娠期高血压是妊娠期常见并发症， 早期多表
现为高血压、头晕等症状，随病情进展，可引起产后
出血、胎儿宫内窘迫、畸形等并发症，是导致母婴不
良结局的主要因素之一[1]。现阶段临床治疗多使用 β
受体阻滞剂、解痉类药物干预，可缓解患者血管痉挛
状态及控制高血压， 改善机体微循环， 保证母婴安
全，防止终末器官损伤。目前临床对于妊娠期高血压
的发病机制尚不明确，有学者研究认为，可能与患者
肥胖、贫血、多胎、羊水过多等导致宫腔压过高及血
管内皮功能障碍有关[2]。 另有研究发现，部分妊娠高
血压患者机体存在血液高凝状态，可引起胎盘缺氧、
缺血及病理性改变等[3]。 临床治疗除降压解痉外，还
需给予抗凝治疗，阿司匹林是常用抗凝药，但单一用
药无法满足整体临床需求[4]。 依诺肝素作为小分子
肝素，能抗血栓形成，改善血凝状态，改善胎盘血流
供应，为胎儿提供氧气、营养保障，防治妊娠期并发
症[5]。 因此，本研究选取 58例妊娠期高血压患者作
为研究对象， 旨在分析在降压的基础上使用阿司匹
林、依诺肝素联合治疗的效果。 现报道如下：
1%%%%资料与方法
1.1%%%%一般资料 按随机数字表法将 2020年 7月至
2022年 7月医院接收的 58例妊娠期高血压患者分
为研究组和参照组各 29例。 研究组年龄 20~33岁，
平均（25.83±1.20） 岁； 确诊孕周 21~26周， 平均
（23.52±0.83）周；分娩孕周 36~39周，平均（37.81±

0.37）周；初产妇 19例，经产妇 10例；单胎 23例，双
胎 6 例； 孕前体质量指数 18.5~23.9%kg/m2， 平均
（21.21±0.96） kg/m2。 参照组年龄 21~34岁， 平均
（26.01±1.34）岁；确诊孕周 22~27周，平均（24.08±
1.05）周；分娩孕周 35~39周，平均（37.05±0.42）周；
初产妇 17例，经产妇 12例；单胎 21例，双胎 8例；
孕前体质量指数 18.0~23.7%kg/m2， 平均（21.04±
0.89）kg/m2。 两组基线资料均衡可比（P＞0.05）。 本
研究通过医院医学伦理委员会审核批准（审批号：
20200326），患者知情本研究并签署知情同意书。
1.2%%%%入组标准 纳入标准： 符合妊娠期高血压诊
断标准[6]；年龄 20~35岁；在妊娠 20周后确诊，入院
时舒张压≥90%mmHg，收缩压≥140%mmHg；入院治
疗时孕周＜32周；入组前 2周未使用降压、抗凝等
相关药物治疗；无精神疾病，意识清楚，能正常沟通；
无静脉血栓；治疗依从性好。 排除标准：既往有高血
压、糖尿病病史；对依诺肝素过敏；有其他用药过敏
史；患有心、肝、肺、肾等脏器及免疫、造血系统疾病；
伴有哮喘、慢性炎症、甲状腺功能亢进症、恶性肿瘤、
结缔组织等疾病；伴有畸形或染色体异常。
1.3%%%%治疗方法 入院后进行健康宣教（疾病原因、
医治过程、正视病情、注意事项）、用药指导（按时按
量用药）、饮食管理（避免高钠盐、高脂肪、高热量食
物）、生活管理（安心静养、适量运动）、心理辅导（鼓
励引导、耐心沟通、缓解情绪）、监测体征等基础护
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2.4%%%%两组不良母婴结局发生率比较 研究组不良 母婴结局总发生率为 6.90% ， 低于参照组的

表 3%%%%治疗前后两组 24%h 尿蛋白、血压比较（x%±s）

组别 n
24%h尿蛋白（g）

治疗前 治疗后
收缩压（mmHg）

治疗前 治疗后
舒张压（mmHg）

治疗前 治疗后

研究组
参照组
t %
P %

29%%%%%%%%%
29%%%%%%%%%

4.51±0.77
4.45±0.57
0.337
0.737

1.65±0.40
2.49±0.51
6.979
0.000

172.78±8.51
173.01±8.65
0.102
0.919

115.77±4.86
137.97±6.92
14.138
0.000

113.51±5.24
114.03±5.03
0.386
0.701

86.20±4.21
99.45±5.32
10.518
0.000

理，给予吸氧、解痉、利尿等基础治疗。两组均口服盐
酸拉贝洛尔片（国药准字 H32026119）治疗，0.1%g/d，
早、晚餐后服用，后依实际病情调整剂量，维持剂量
0.2~0.4%g/d。参照组在此基础上予以阿司匹林肠溶片
（注册证号 HJ20160685），睡前口服 100%mg，1次 /d。
研究组在参照组基础上加用依诺肝素钠注射液（注册
证号 J20180035）治疗，70%IU/kg，早、晚于脐周 2%cm
外、直径 5~9%cm处皮下注射，连用 5%d停用 2%d，有
出血征兆者谨慎使用，因过量使用导致失血者，用硫
酸鱼精蛋白注射液（国药准字 H11020246）1%mg中
和拮抗。 两组均于终止妊娠前 1%d停药。
1.4%%%%观察指标 （1）疗效。分娩前 1%d根据疗效评估
标准评估两组疗效。无效：症状无明显改善；有效：症
状明显改善，舒张压降低＜20%mmHg或收缩压降低
10~30%mmHg；显效：尿蛋白量明显降低趋于正常水
平，水肿明显消失，收缩压降低≥30%mmHg或舒张
压降低≥20%mmHg。 总有效率为显效率及有效率之
和。（2）血管内皮功能。采集治疗前后肘静脉血 5%mL，离
心处理（r=8%cm，3%500%r/min转速，t=10%min），得血清
标本，置 -80℃冰箱中待测。 用 Model680型酶标仪
以酶联免疫吸附法检测妊娠相关血浆蛋白
（PAPP-A）、纤溶酶原激活剂抑制因子（PAI-1）、血管
性血友病因子（vWF）；以氧化还原法、放射免疫法检
测一氧化氮（NO）、内皮素 -1（ET-1）水平。 试剂盒均
来自上海酶澳生物科技有限公司， 并严格按照说明

书操作。（3） 血压及 24%h尿蛋白。 于治疗前后用
HEM-1000型欧姆龙电子血压仪测量两组早晚 8:00
血压，2%min后再测量 1次，取平均值。于治疗前后收
集两组 24%h尿液置无菌管内， 测量 24%h总尿量，取
3%mL，用 RT-U600型自动尿液分析仪以双缩脲比色
法检测尿蛋白量。（4）母婴结局及不良反应发生率。
观察两组治疗期间发生的不良反应，包括头晕、恶心
呕吐、低血压等。 统计母婴不良结局发生率，包括新
生儿窒息、胎儿窘迫、产后早产、产后出血等。
1.5%%%%统计学方法 采用 SPSS25.0 软件处理数据，
计量资料以（x%±s）表示，组间以独立样本 t检验，组
内以配对 t检验；计数资料以%表示，用 字2检验；等
级资料用秩和检验。 P＜0.05为差异有统计学意义。
2%%%%结果
2.1%%%%两组临床疗效比较 与参照组比较，研究组治
疗后总有效率明显较高（P＜0.05）。 见表 1。

表 1%%%%两组临床疗效比较[例（%）]

2.2%%%%两组血管内皮功能比较 两组患者治疗后
PAPP-A、ET-1、vWF、PAI-1均明显降低，NO明显升
高，研究组变化幅度更大（P＜0.05）。 见表 2。

2.3%%%%两组 24 h 尿蛋白、 血压比较 研究组治疗后 24%h尿蛋白、血压均低于参照组（P＜0.05）。 见表 3。

组别 n 显效 有效 无效 总有效

研究组
参照组
字2%
P

29
29

15（51.72）
9（31.03）

13（44.83）
14（48.28）

1（3.45）
6（20.69）

28（96.55）
23（79.31）
4.062
0.044

表 2%%%%两组血管内皮功能比较（x%±s）

组别 n
PAPP-A（mIU/mL）
治疗前 治疗后

ET-1（ng/L）
治疗前 治疗后

vWF（%）
治疗前 治疗后

NO（mmol/L）
治疗前 治疗后

PAI-1（μg/L）

治疗前 治疗后

研究组
参照组
t
P

29
29

3.01±0.27
2.99±0.24
0.298
0.767

1.40±0.30
2.07±0.28
8.792
0.000

94.07±8.74
93.99±7.99
0.036
0.971

50.80±4.78
65.04±5.45
10.578
0.000

176.67±13.64
178.78±14.01
0.581
0.563

132.45±13.74
155.77±14.11
6.377
0.000

519.87±52.97
521.02±53.05
0.083
0.935

970.69±97.88
714.76±81.32
10.831
0.000

53.02±8.79
52.71±8.31
0.138
0.891

38.29±4.01
50.07±7.42
7.521
0.000
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27.59%，差异有统计学意义（P＜0.05）。 见表 4。

表 4%%%%两组不良母婴结局发生率比较[例（%）]

2.5%%%%两组不良反应发生率比较 两组不良反应总
发生率比较，差异无统计学意义（P＞0.05）。 见表 5。

表 5%%%%两组不良反应发生率比较[例（%）]

3%%%%讨论
妊娠期高血压为女性妊娠期特有疾病，多发生

在孕 20周后，发生率约为 5%[7]。 其病理特征表现为
血管痉挛，影响血液循环，患者血压上升，而机体长
期高血压状态可损害血管内皮细胞， 使血液出现高
凝状态，可导致全身浮肿、昏迷、抽搐、胎盘缺血缺氧
等临床症状，严重影响母婴健康。 因此，如何有效控
制血压及改善产妇血流状态是临床治疗的关键所
在，应积极采取治疗措施，改善母婴不良妊娠结局。

本研究中， 采用阿司匹林与依诺肝素联合治疗
妊娠期高血压， 治疗后， 研究组总有效率高于参照
组，不良妊娠结局发生率低于参照组，且 24%h蛋白
尿及血压控制效果优于参照组。 傅红[8]研究发现，联
合依诺肝素治疗能降低血压及 24%h尿蛋白量，减少
不良妊娠结局发生。 胡燕等[9]研究指出，使用依诺肝
素治疗可改善妊娠高血压患者血液黏稠度及高凝状
态，减少血栓形成，保障母婴安全。 本研究中使用阿
司匹林与依诺肝素联合治疗， 两药联用能增强抗凝
效果，同时能降低血管对收缩血管物质的敏感性，促
进血管扩张，降低外周阻力，改善血液循环，使血压
下降，减少组织损伤，母婴安全得到进一步保障。 其
中依诺肝素能促进心肌缺血患者侧支循环建立，增
加心肌供氧、 心脏灌注， 改变血浆纤溶酶原表达水
平，从而抑制血栓形成，改善血凝状态，保证血流供
应， 有效防治静脉血栓； 此外依诺肝素生物利用度
高，半衰期长，可通过减少胎盘血管病变，降低子痫

前期、胎盘早剥、胎儿生长受限的发生[10]；阿司匹林
可抑制血小板环化酶，阻滞血栓素 A2合成，进而抑
制血小板聚集，减少血栓形成，同时降低血栓对血管
壁的刺激，缓解全身血管收缩状态。提示此联合治疗
能进一步提高临床效果，改善妊娠结局。

妊娠期高血压患者因血液黏稠度增加， 在血管
通透性增加的同时胶体渗透压降低， 进而损伤血管
内皮，改变血小板功能性，促使微血栓形成，诱导纤
维蛋白原、PAI-1、PAPP-A、ET-1、vWF等组织因子大
量释放，加重血液高凝状态，不利于控制血压 [11~12]。
本研究结果显示， 研究组治疗后 PAPP-A、ET-1、
vWF、PAI-1均低于参照组，NO高于参照组。vWF是
血管内皮细胞合成的促凝糖蛋白，参与血小板聚集、
黏附。李淑馨等[13]研究发现，在妊娠期高血压患者体
内 vWF、ET-1会升高， 可反映血管内皮损伤程度。
NO、ET-1是舒缩血管因子，能调节血管收缩与舒张
功能。 孙亚妮等[14]研究指出，NO、ET-1处于平衡状
态时，产妇血管活性方能维持在正常范围，保证产妇
与胎儿正常血供。 PAI-1水平升高可反映机体高凝
血状态。 PAPP-A是胎盘细胞生成的糖蛋白化合物，
当血压上升时其水平上升， 张艳等 [15] 研究发现，
PAPP-A 在妊娠高血压患者体内经治疗后明显降
低，可反映降压效果。依诺肝素能抑制凝血酶及其他
凝血因子，从而改善血液高凝状态及血液黏滞，降低
vWF、ET-1、PAPP-A、PAI-1，改善血液循环，降低血
压，增加胎盘血流灌注，促进滋养细胞增殖，助于胚
胎正常发育，保障母婴安全。提示阿司匹林与依诺肝
素联合治疗可改善妊娠高血压患者血液高凝状态及
血管内皮功能，有利于控制血压，保障母婴安全。
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组别 n 恶心呕吐 头晕 低血压 合计

研究组
参照组
字2%
P
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散，细胞组织微观的构造变化往往早于形态学变化，
更有助于肿瘤疾病早期检查。本研究结果显示，DWI
诊断敏感性可达 90%，诊断准确率可达 87%，均表
明 DWI在诊断宫颈癌方面具有较高应用价值较大，
但依然存在一定的漏诊和误诊情况。 可能是因为
DWI可从分子角度比较肿瘤组织和正常组织水分
子运动情况和含水量差异， 来鉴别肿瘤组织的形态
学和生理学变化，可用于诊断肿瘤病变，但 DWI在
反映解剖结构方面存在限制， 造成有一定的漏诊和
误诊。因此，可考虑将MRI平扫与 DWI联合检查用
于宫颈癌的诊断和临床分期检查， 提高临床诊断准
确性。 本研究结果显示，MRI平扫与 DWI联合检查
鉴别诊断宫颈癌的敏感性、准确性、阴性预测值、分
期符合率、一致性较高，表明MRI平扫与 DWI联合
检查不仅可以提高宫颈癌的鉴别诊断效能， 还可以
更好地检测宫颈癌患者的临床分期。ADC值为 DWI
的量表指标之一，通过细胞密度判断肿瘤恶性程度、
病理分级等。 本研究结果显示，不同病理结果、病理
类型以及鳞癌分级患者的 ADC 值存在差异，且
ADC值与鳞癌分级成反比，表明 ADC可作为 DWI
辅助诊断的指标之一， 对临床早期诊疗宫颈癌具有
积极意义。恶性肿瘤的细胞增殖速度较快，且细胞密
度高于正常组织，导致细胞外的间隙偏小，且细胞中
可见的多核或者巨核等核异形性的表现， 增加核浆
比，增多细胞中的细胞器，进一步缩小了细胞内的间
隙。 此外，细胞生物膜限制、大分子蛋白等对水分子
具有吸附功能，可限制水分子的弥散，故 ADC值较
小。良性肿瘤或正常组织细胞密度偏小，细胞内的外
间隙偏大，水分子活动限制较小，故 ADC值偏大。
综上所述，MRI平扫 +DWI诊断宫颈癌的效能

较高，且对分期诊断有较高的符合率和一致性，可为
临床医师早期制定宫颈癌治疗方案提供参考。
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