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低分子肝素钠联合小剂量阿司匹林治疗胎儿生长受限疗效分析

傅兰勇 (福建医科大学附属宁德市医院,福建宁德摇 352000)
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[摘要] 目的:探讨低分子肝素钠联合小剂量阿司匹林治疗胎儿生长受限的临床疗效及安全性。 方法:选择 2015 年 10 月至

2017 年 10 月胎儿生长受限(FGR)患者 110 例,孕周 28 ~ 30 周,随机分为对照组和试验组各 55 例,对照组每天给予复方氨基

酸,5% GNS 500 mL+维生素 C 2郾 0 g,5% GS 500 mL+脂溶性维生素域1 支;试验组在对照组基础上加用低分子肝素钠 0郾 4 mL,
qd,皮下注射,口服阿司匹林 50 mg / d,均治疗 4 周。 结果:试验组孕妇平均每周宫高及胎儿双顶径、头围、腹围、股骨径生长情况

明显优于对照组(P<0郾 05)。 治疗后,试验组孕妇脐动脉血流指数降低,羊水指数增加,与对照组比较差异有统计学意义(P<
0郾 05)。 治疗期间,试验组孕妇血小板、凝血功能均正常。 结论:低分子肝素钠联合小剂量阿司匹林治疗胎儿生长受限疗效显

著,是一种安全有效的治疗方案,能提高围产儿质量,值得临床推广。
[关键词] 低分子肝素钠;小剂量阿司匹林;胎儿生长受限
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Low Molecular Weight Heparin Sodium Combined with Low Dose Aspirin in the Treatment of Fetal
Growth Restriction

Fu Lanyong (Ningde City Hospital, Fujian Medical University, Fujian Ningde摇 352000, China)

[Abstract] Objective: To evaluate the efficacy and safety of low molecular weight heparin combined with low dose aspirin in the
treatment of fetal growth restriction (FGR)郾 Methods: From October 2015 to October 2017, 110 cases of FGR between 28 ~ 30 weeks
gestation were randomly divided into two groups: the control group was given compound amino acid 5% GNS 500 mL + vitamin C 2郾 0 g,
5% GS 500 mL + fat soluble vitamin 域; the treatment group was given low molecular weight heparin subcutaneous injection of 0郾 4 mL,
qd, and 50 mg / d aspirin orally on the basis of control group郾 The treatment lasted for 4 weeks郾 Results: The treatment group were
significantly better than the control group in the fetal biparietal diameter, head circumference, abdominal circumference, femur diameter
growth, and there were significant differences between the two groups (P<0郾 05)郾 The decrease of umbilical arterial blood index and the
increase of amniotic fluid index in the treatment group were greater than those in the control group (P < 0郾 05) 郾 The platelet and
coagulation function were normal during treatment郾 Conclusion: Low molecular weight heparin combined with low dose aspirin is a safe
and effective treatment for fetal growth restriction郾 It can improve the perinatal quality and is worth popularizing in clinic郾
[Keywords] low molecular weight heparin; low dose aspirin; fetal growth restriction

摇 摇 胎儿生长受限(FGR)为新生儿出生体质量小于相

同胎龄和同性别胎儿平均体质量的两个标准差或十个

百分点,或孕足月后新生儿出生体质量小于 2郾 5 kg。 国

内 FGR 发生率为 3% ~ 7% 。 胎儿生长受限病因复杂,目
前仍无法完全明确,其围生儿病死率高,占全国围生儿

死亡总数的 42郾 3% ,是正常胎儿的 4 ~ 6 倍,新生儿的近

期及远期并发症明显高于正常胎儿[1]。 小剂量阿司匹

林通过抑制血栓素 A2 的合成,增加前列环素和血栓素

A2 比例,进而扩张血管、并促进子宫与胎盘循环[2]。 目

前临床上治疗胎儿生长受限主要通过改善胎盘微循环

及静脉滴注营养支持。 本研究主要通过低分子肝素钠

联合小剂量阿司匹林,改善血液高凝状态,并降低血液

黏稠度,扩张血管、降低血管阻力,从而改善胎盘供应,
促进胎儿生长发育。

1摇 资料和方法

1郾 1摇 资料来源

选择2015 年10 月至2017 年10 月于我院产检后诊断

为 FGR 的孕妇 110 例,孕周 28 ~ 30 周,年龄 18 ~ 35 岁。
排除双胎妊娠、合并内外科疾病、出血性疾病、胎儿发育

畸形以及有吸烟、酗酒等不良嗜好、滥用药物、接触有毒

有害物质的孕妇。 随机分为试验组和对照组各 55 例,
试验组年龄(29郾 0依4郾 7)岁,孕周(29郾 2依0郾 6)周;对照组

年龄(28郾 0依5郾 0)岁,孕周(29郾 0 依0郾 7)周。 两组孕妇孕

周( t=1郾 608)及年龄( t= 1郾 081)比较差异无统计学意义

(P>0郾 05)。

1郾 2摇 FRG 诊断标准

排除胎儿先天发育畸形,达到以下任一标准,均可

诊断为 FRG:(1)每周产检 1 次,连续 3 次产检测量宫高

均低于正常宫高平均值 2 个标准差;(2)胎儿发育指数<
-3,胎儿发育指数 =宫高(cm) -3伊(孕月+1);(3)彩超

测量双顶径,每周生长<2郾 0 mm,或 3 周生长<4郾 0 mm;

(4)测量腹围(AC) / 头围(HC)值,小于同孕周平均值第

10 百分位数;(5)脐动脉血流指数(S / D)臆正常值 3,比
值升高。

1郾 3摇 方法

对照组每天给予静脉滴注复方氨基酸 250 mL,5%
葡萄糖酸钠(GNS)500 mL+维生素 C 2郾 0 g,5% 葡萄糖

(GS)500 mL+脂溶性维生素域1 支,治疗 4 周。 试验组

在对照组治疗基础上同时加用低分子肝素钠 0郾 4 mL / d
皮下注射,口服阿司匹林 50 mg / d,治疗 4 周。 治疗期

间,每周监测孕妇血常规及凝血功能。

1郾 4摇 观察指标

每周测量孕妇宫高、腹围及监测胎儿体质量增长情

况,计算胎儿发育指数,彩超测量胎儿双顶径、头围、腹
围、股骨径及羊水指数,彩超多普勒测量脐动脉 S / D 值。

1郾 5摇 统计学方法

应用 SPSS19郾 0 统计软件进行统计学分析,计数资

料采用 字2 检验,计量资料以 軃x依 s 表示,采用 t 检验,P<
0郾 05 为差异有统计学意义。

2摇 结果

2郾 1摇 胎儿每周发育情况比较

试验组孕妇平均每周宫高、胎儿双顶径、头围、腹围

及股骨径生长情况优于对照组,差异有统计学意义(P<
0郾 05)。 见表 1。

表 1摇 平均每周胎儿发育情况比较 cm

组别 例数 宫高 双顶径 头围 腹围 股骨径

对照组 55 1郾 2依0郾 2 1郾 7依0郾 3 1郾 0依0郾 1 1郾 3依0郾 3 1郾 4依0郾 2
试验组 55 1郾 7依0郾 3 2郾 5依0郾 2 1郾 5依0郾 3 1郾 9依0郾 4 2郾 0依0郾 3
t 10郾 317 16郾 528 11郾 709 8郾 927 12郾 313
P <0郾 05 <0郾 05 <0郾 05 <0郾 05 <0郾 05

2郾 2摇 两组孕妇脐动脉血流指数变化比较

两组孕妇治疗前脐动脉血流指数比较差异无统计
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学意义,治疗后两组孕妇脐动脉血流指数均降低,对照

组治疗前后比较差异无统计学意义(P>0郾 05),试验组

治疗前后比较差异有统计学意义(P<0郾 05),对照组治

疗后比较差异有统计学意义(P<0郾 05)。 见表 2。

表 2摇 两组孕妇治疗前后脐动脉血流指数变化比较

组别 例数 治疗前 治疗后 t P
对照组 55 3郾 0依0郾 6 2郾 8依0郾 5 1郾 899 >0郾 05
试验组 55 3郾 1依0郾 6 2郾 3依0郾 4 8郾 228 <0郾 05
t 0郾 874 5郾 791
P >0郾 05 <0郾 05

2郾 3摇 两组孕妇治疗前后羊水指数变化比较

两组孕妇治疗前羊水指数比较差异无统计学意义,
治疗后两组孕妇羊水指数均增加,且试验组较对照组增

加明显,差异有统计学意义(P<0郾 05)。 见表 3。

表 3摇 两组孕妇治疗前后羊水指数变化比较 cm

组别 例数 治疗前 治疗后 t P
对照组 55 9郾 0依1郾 1 10郾 0依1郾 2 4郾 556 <0郾 05
试验组 55 8郾 8依1郾 2 14郾 2依1郾 5 20郾 849 <0郾 05
t 0郾 911 16郾 215
P >0郾 05 <0郾 05

2郾 4摇 不良反应发生情况

治疗期间,试验组所有孕妇均未监测到有血小板减

少、出血倾向等不良反应及药物过敏反应,血小板、凝血

功能均正常。

3摇 讨论

胎儿生长受限又可称为胎盘功能不良综合征,胎儿

身体器官发育不良,功能不全,免疫力低下,新生儿体质

量较同龄新生儿低等都是胎儿生长受限的主要表现[3]。
胎儿生长受限病因复杂,危险因素主要包括母体因素

(营养摄入不足,妊娠并发症及合并症,吸烟、酗酒不良

嗜好等)、胎儿因素(种族、性别、染色体异常及宫内感染

等)、胎盘及脐带因素导致胎盘血供不足[4]。
低分子肝素钠能够干预凝血过程中各个环节,如抑

制凝血酶原转换为凝血酶、阻碍血小板聚集和释放反

应、对抗凝血酶等,同时还能保护血管内皮细胞功能,改
善血液高凝状态,降低血液黏稠度及血管阻力,增加胎

盘血供,从本质上改善胎盘循环,促进胎儿生长发

育[5鄄6]。 有研究[7] 表明,低分子肝素钠通过增加抗凝血

酶的活性,并保护血管壁,改善胎盘微循环,胎儿可顺利

得到各种营养物质,促进生长发育。 伍冠[8] 的研究指

出,低分子肝素钠早期干预治疗胎儿生长受限效果显

著,能明显改善治疗效果,提高围生期母婴安全性,减少

胎儿围生期死亡。
阿司匹林亦可明显改善血液高凝状态,其药理作用

主要表现为抗血小板聚集、预防微血栓形成,并改善微

循环。 有研究[9] 表明,小剂量阿司匹林口服可以降低

20%胎儿生长受限的发生。

胎儿生长受限可导致胎儿窘迫、窒息,治疗不及时

可能胎死宫内。 采取有效措施,加强营养,改善胎盘血

供,促进营养吸收,对于保证母婴安全,降低新生儿窒息

至关重要。 冯翠仪[10]指出,小剂量阿司匹林和肝素配伍

治疗胎儿生长受限,无明显凝血功能异常及血小板减

少、出血等不良反应,治疗效果显著。
本研究结果显示,试验组胎儿生长受限患者给予低

分子肝素钠皮下注射并联合小剂量阿司匹林口服,发现

胎儿双顶径、腹围、股骨径增长明显,脐动脉血流指数

(S / D)明显降低,羊水量较治疗前明显增加,是一种疗效

较为显著的治疗方案。 临床上低分子肝素钠及阿司匹

林主要不良反应为出血,但本研究中试验组患者未出现

出血等不良反应,治疗期间监测凝血功能无明显异常,
血小板无明显减少,是一种安全的治疗方案。 但在治疗

期间及治疗后需严密注意出血倾向,监测血小板及凝血

指标,尤其治疗期间,若临产发动,分娩过程中出血情况

及风险的评估。
综上所述,皮下注射低分子肝素钠联合口服小剂量

阿司匹林,可以有效改善胎盘循环,增加血流灌注,降低

血液高凝状态,促进胎儿营养吸收,改善胎儿宫内生长

环境,对临床干预治疗胎儿生长受限疗效显著,是一种

安全有效的方案,可明显提高围产儿质量,值得临床推

广。 但若无静脉营养支持,疗效仍需进一步评价,疗程

仍需进一步研究。
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