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RESUMO: A pré-eclâmpsia e a restrição de crescimento fetal são 
complicações gestacionais associadas à disfunção placentária e elevada 
morbimortalidade materno-fetal. Este estudo teve como objetivo analisar 
as evidências científicas atuais acerca do uso profilático do ácido 
acetilsalicílico na prevenção desses desfechos adversos. Trata-se de uma 
revisão integrativa baseada em estudos realizados nos últimos cinco anos, 
incluindo ensaios clínicos, revisões sistemáticas e estudos observacionais. 
Os resultados demonstraram que o uso de ácido acetilsalicílico está 
associado à redução significativa da incidência de pré-eclâmpsia, 
especialmente em gestantes de alto risco, com maior eficácia observada em 
doses entre 150 e 162 mg quando comparadas à dose convencional de 81 
mg. Observou-se ainda que o início precoce da terapia, antes de 16 semanas 
de gestação, está relacionado a melhores desfechos clínicos. Em relação à 
restrição de crescimento fetal, os resultados indicam benefício moderado, 
com maior impacto em populações selecionadas. A eficácia da intervenção 
mostrou-se dependente da adequada estratificação de risco materno e da 
adesão ao tratamento. Apesar dos avanços, persistem divergências quanto 
à padronização das doses e à aplicabilidade das recomendações em 
diferentes contextos clínicos. Conclui-se que o ácido acetilsalicílico 
representa uma estratégia eficaz na prevenção de desfechos adversos 
gestacionais, sendo necessária a realização de novos estudos para definição 
de protocolos mais uniformes e individualizados. 
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INTRODUÇÃO  

As síndromes hipertensivas da gestação, em especial a pré-eclâmpsia, juntamente 

com a restrição de crescimento fetal (RCF), representam importantes causas de 

morbimortalidade materna e perinatal em âmbito global, estando associadas a complicações 

graves como parto prematuro, insuficiência placentária e óbito fetal1,2. Essas condições 

possuem etiologia multifatorial, sendo amplamente reconhecido o papel central da disfunção 

placentária decorrente de falhas na invasão trofoblástica e no remodelamento das artérias 

espiraladas, resultando em perfusão uteroplacentária inadequada3,4,5. 
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A fisiopatologia dessas alterações envolve um ambiente de hipóxia placentária 

crônica, com consequente liberação de fatores antiangiogênicos, citocinas inflamatórias e 

espécies reativas de oxigênio, que culminam em disfunção endotelial sistêmica materna3,6. Esse 

desequilíbrio leva a alterações hemodinâmicas caracterizadas por aumento da resistência 

vascular periférica, redução da vasodilatação dependente do endotélio e estado 

pró-trombótico, contribuindo diretamente para o desenvolvimento das manifestações clínicas 

da pré-eclâmpsia3,5. 

Nesse contexto, estratégias profiláticas têm sido amplamente investigadas com o 

objetivo de modificar o curso dessas patologias, destacando-se o uso do ácido acetilsalicílico 

em baixas doses7,8,9. O mecanismo de ação da aspirina baseia-se na inibição irreversível da 

enzima ciclooxigenase-1, reduzindo a síntese de tromboxano A2 e restaurando o equilíbrio com 

a prostaciclina, favorecendo a vasodilatação e a melhora da perfusão placentária8,9. 

Evidências recentes sugerem que a eficácia dessa intervenção está diretamente 

relacionada não apenas ao seu uso, mas também à dose administrada e ao momento de início 

da terapia7,10. Estudos comparativos demonstram que doses mais elevadas, entre 150 e 162 mg, 

apresentam maior eficácia na prevenção da pré-eclâmpsia, especialmente em suas formas 

precoces, quando comparadas à dose tradicional de 81 mg10. Além disso, o início da terapia 

antes de 16 semanas de gestação tem sido associado a melhores desfechos, indicando 

influência direta nos processos iniciais da placentação11,12. 

Paralelamente, avanços na medicina fetal têm possibilitado maior precisão na 

identificação de gestantes de alto risco, por meio da associação de fatores clínicos, exames 

Doppler de artérias uterinas e biomarcadores angiogênicos4,5. No entanto, a heterogeneidade 

dos estudos, a variabilidade nas populações analisadas e a ausência de consenso sobre 

protocolos terapêuticos ainda representam desafios significativos para a prática clínica12,13. 

Diante desse cenário, torna-se essencial a análise crítica das evidências disponíveis, 

a fim de compreender a real eficácia das intervenções profiláticas e suas implicações na prática 

obstétrica contemporânea1. 

 

METODOLOGIA 

Trata-se de uma revisão integrativa da literatura, com abordagem qualitativa e 

caráter descritivo, que tem como objetivo analisar os impactos do uso do ácido acetilsalicílico 

(AAS) no curso gestacional, com ênfase nos desfechos da saúde materna e fetal. Para isso, foi 
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desenvolvida a questão norteadora “Quais são os impactos do uso de ácido acetilsalicílico 

durante a gestação sobre os desfechos maternos e fetais?”, por meio da estratégia PICo, em 

que P (população) são as gestantes de alto risco, I (interesse) é o uso do ácido acetilsalicílico e 

Co (contexto) é o impacto na pré-eclâmpsia. Esta estratégia é uma ferramenta baseada em 

evidências para formular perguntas clínicas dentro da medicina e facilitar a busca por artigos 

científicos relevantes. 

A busca dos estudos foi realizada em bases de dados científicas internacionais, 

incluindo PubMed/MEDLINE, ScienceDirect, Wiley Online Library. Para a pesquisa, foram 

utilizados descritores em inglês, conforme os termos padronizados pelo sistema de Descritores 

em Ciências da Saúde (DeCS), incluindo “Aspirin”, “Pregnancy”, “Low-dose aspirin”, 

“Preeclampsia” e “Fetal growth restriction”. Esses termos foram combinados por meio do 

operador booleano “AND”, a fim de ampliar e refinar os resultados, utilizando linhas de busca, 

como “Aspirin AND pregnancy” e “Low-dose aspirin AND preeclampsia”. 

Foram incluídos estudos publicados entre os anos de 2020 e 2026, disponíveis na 

íntegra, nos idiomas inglês e português, incluindo ensaios clínicos, revisões sistemáticas, 

metanálises e estudos observacionais que abordassem diretamente o uso da aspirina durante a 

gestação e seus efeitos na saúde materna e fetal. Foram excluídos estudos duplicados, artigos 

com acesso restrito ou incompletos, além daqueles que não apresentavam relação direta com 

o tema proposto ou que envolviam populações fora do contexto gestacional (Figura 1). 

O processo de seleção dos artigos ocorreu em quatro etapas, conforme ilustrado no 

fluxograma de seleção. Na etapa de identificação, foram encontrados 420 registros nas bases 

de dados consultadas, sendo 210 no PubMed/MEDLINE, 130 no ScienceDirect e 80 na Wiley 

Online Library. Na etapa de triagem, após a aplicação do filtro temporal de cinco anos, 41 

estudos foram selecionados para avaliação inicial; desses, 11 foram removidos por duplicidade e 

2 foram excluídos após leitura de título e resumo, resultando em 28 estudos elegíveis para 

leitura na íntegra. Na etapa de elegibilidade, procedeu-se à leitura completa dos 28 artigos, 

sendo excluídos 4 por não responderem à questão PICo, 2 por envolverem população fora do 

contexto gestacional e 2 por apresentarem acesso restrito ou dados incompletos. Por fim, na 

etapa de inclusão, 20 estudos foram selecionados para compor a síntese qualitativa desta 

revisão. 

Para a análise dos dados, foi realizada a extração das principais informações dos 

estudos selecionados, incluindo autor, ano de publicação, tipo de estudos, dosagem de AAS 
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utilizada e principais desfechos maternos e fetais. Os dados foram organizados de forma 

sistemática, permitindo uma análise descritiva e comparativa entre os estudos, com foco na 

identificação dos benefícios, riscos e possíveis variações relacionadas à dose do medicamento, 

especialmente na prevenção de condições como pré-eclâmpsia e restrição de crescimento 

fetal, estando em conformidade com as diretrizes estabelecidas pelo Conselho Nacional De 

Saúde. 

 

Figura 1. Diagrama PRISMA de triagem e seleção dos estudos. 

 

Legenda: Azul: Etapas principais; Laranja: Estudos excluídos; Verde: Estudos incluídos  

 

RESULTADOS 

Os artigos selecionados foram organizados na Tabela 1 e os resultados foram 

organizados em categorias: 

1.​ Uso profilático do ácido acetilsalicílico 

A análise integrada dos estudos incluídos evidenciou, de forma consistente, que o 

uso profilático do ácido acetilsalicílico (AAS) em baixa dose esteve associado à redução da 
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incidência de pré-eclâmpsia, especialmente nas formas de início precoce e pré-termo. Esse 

padrão foi observado de maneira recorrente nos estudos1, 3, 4, 6, 7, 9, 12, 18, 19, os quais demonstraram 

benefício clínico mais pronunciado quando a terapia foi iniciada entre 12 e 16 semanas de 

gestação, período considerado crítico para o remodelamento adequado das artérias 

espiraladas e para a prevenção da disfunção placentária. 

 

Tabela 1. Distribuição dos artigos de acordo com autor e desenho de estudo, conclusão e resultados. 

Autor Desenho de estudo Conclusão Resultados 
1MANS-GALLART, 
Núria  

Estudo 
observacional 

Não houve redução significativa da 
pré-eclâmpsia. 

Observou-se tendência de aumento de 
pré-eclâmpsia a termo. 

2ALSULAMI & 

HAMED 

Estudo de coorte 
retrospectivo 

150 mg até 36 semanas reduziu 
prematuridade em gestantes de alto 
risco. 

150 mg foi mais eficaz que 75 mg na 
redução de partos prematuros. 
 

3KHANDER, A. et 
al. 

Estudo 
comparativo 

A dose de 162 mg pode apresentar 
maior eficácia preventiva em 
comparação à dose de 81 mg. 

Gestantes que utilizaram 162 mg 
apresentaram menor ocorrência de 
pré-eclâmpsia em relação às que 
utilizaram 81 mg. 

4LEE S. U. ET AL Estudo 
retrospectivo 
multicêntrico 

A aspirina em baixa dose pode 
aumentar o risco de recém-nascidos 
grandes para idade gestacional. 

A aspirina não preveniu desfechos e 
aumentou recém-nascidos grandes para 
idade gestacional. 

5 BUJOLD, E. et al Estudo de coorte 
retrospectivo 

A triagem precoce pela Fetal Medicine 
Foundation pode identificar gestantes 
que mais se beneficiam da profilaxia 
com aspirina. 

A aspirina reduziu o risco de 
pré-eclâmpsia principalmente nas 
gestantes classificadas como de alto 
risco. 

6 AREIA, A. L. et 
al. 

Estudo 
experimental 

A aspirina modulou a atividade e o 
perfil inflamatório de células do 
sistema imune materno. 

A aspirina pode contribuir para a 
prevenção da pré-eclâmpsia por meio da 
modulação imunológica durante a 
gravidez.  

7 DEL POZZO, J. 
et al. 

Ensaio clínico 
randomizado 

A implementação do protocolo 
universal mostrou potencial para 
ampliar a prevenção da pré-eclâmpsia 
em populações vulneráveis. 

Houve aumento na prescrição e utilização 
de aspirina profilática entre as gestantes 
acompanhadas. 

8 HUNT et al. Estudo 
observacional 
utilizando ratos 

  Pré-eclâmpsia aumentou danos 
neurológicos e inflamatórios na prole.  
Aspirina materna reduziu esses 
efeitos a longo prazo 

A pré-eclâmpsia aumentou risco de AVC 
nos filhos, e a aspirina reduziu 
inflamações e danos vasculares. 
 

9 TRILLA, C. et al. Ensaio clínico 
randomizado 

A aspirina contribuiu para melhora da 
perfusão uteroplacentária e do 
crescimento placentário. 

Houve redução da resistência das artérias 
uterinas e melhora no desenvolvimento 
placentário durante a gestação.  
 

10 QIAO, Yanli et 
al. 

Estudo 
observacional 

O uso de aspirina esteve associado à 
redução da pré-eclâmpsia sobreposta 
em parte das gestantes avaliadas.  

A aspirina 100 mg demonstrou potencial 
benefício na prevenção de pré-eclâmpsia 
sobreposta em mulheres com 
hipertensão crônica.  

11 TLAYE, K. G. et 
al.. 

Estudo laboratorial 
analítico 

Foram detectados resíduos de 
aspirina e metabólitos bioativos no 
tecido placentário.  

Aspirina em baixa dose alcança a 
placenta, reforçando sua atividade 
biológica na prevenção da pré-eclâmpsia.  

12 MAHMOUD, Z. 
et al. 

Estudo laboratorial 
analítico 

A aspirina profilática mostrou eficácia 
na prevenção da pré-eclâmpsia. 

O uso de aspirina esteve associado à 
redução da ocorrência de pré-eclâmpsia 
em mulheres de alto risco. 

13 ALSULAMI & 
HAMED 

Estudo de coorte 
retrospectivo 

150 mg até 36 semanas reduziu 
prematuridade em gestantes de alto 
risco. 
 

150 mg foi mais eficaz que 75 mg na 
redução de partos prematuros. 
 

14 STONE, J. Revisão 
sistemática 

A aspirina apresenta potencial 
benefício preventivo, especialmente 

Estudos demonstraram associação entre 
o uso de aspirina e redução de desfechos 
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em gestações de alto risco 
placentário. 

relacionados à insuficiência placentária e 
restrição de crescimento fetal.  
 

15 BEKSAC, M. S.; 
DONMEZ, H. G. 

Estudo clínico 
prospectivo 

A profilaxia combinada mostrou 
potencial benefício na condução de 
gestações de alto risco trombótico. 

O uso de heparina e aspirina esteve 
associado à melhora dos desfechos 
gestacionais e redução de complicações 
tromboembólicas. 

16 JARDINE, B. V. 
et al. 

Estudo 
observacional 

A adesão às medidas profiláticas foi 
baixa, podendo comprometer a 
prevenção da pré-eclâmpsia. 

Muitas gestantes não utilizaram aspirina e 
carbonato de cálcio conforme 
recomendado. 

17 G, R. C. et al. Estudo prospectivo 
observacional  

MicroRNAs plaquetários diferiram 
entre respondedoras e não 
respondedoras à aspirina, 
associando-se a desfechos 
gestacionais adversos. 

MicroRNAs plaquetários podem atuar 
como biomarcadores de resposta à 
aspirina e de prognóstico na gestação. 

18 WANG, X. et al. Estudo longitudinal A aspirina promoveu efeitos 
favoráveis na hemodinâmica materna 
durante a gestação. 

Foram observadas alterações 
hemodinâmicas maternas associadas ao 
uso de aspirina em mulheres de alto risco.  
 

19 MOGOS, M. F. 
et al. 

Estudo de coorte 
retrospectivo 

Persistem desigualdades no acesso e 
utilização da aspirina profilática entre 
diferentes grupos populacionais. 

O uso de aspirina aumentou ao longo do 
tempo, porém permaneceu desigual 
entre as gestantes de risco. 

20 BONACINA, E. 
et al. 

ensaio clínico 
randomizado 

A interrupção da aspirina nesse 
período influenciou biomarcadores 
placentários relacionados ao risco de 
pré-eclâmpsia. 

Foram observadas alterações nas 
trajetórias dos biomarcadores 
placentários após a suspensão da 
aspirina. 

 

2.​ Perfil materno  

Ao relacionar os resultados com o perfil materno, observou-se que o efeito 

preventivo foi ainda mais evidente em subgrupos clínicos específicos, como gestantes com 

hipertensão arterial crônica, diabetes mellitus pré-gestacional, antecedentes de pré-eclâmpsia 

e histórico de insuficiência placentária, conforme descrito nos estudos1, 13,15,16,17. Nessas 

populações, além da menor incidência de pré-eclâmpsia, houve redução de complicações 

associadas, incluindo progressão para formas graves, necessidade de interrupção precoce da 

gestação por indicação materna e piora de parâmetros hemodinâmicos útero-placentários. 

3.​ Comparação entre doses 

No que se refere à comparação entre doses, os estudos4,5 e18 convergiram ao 

demonstrar que esquemas entre 150 e 162 mg apresentaram desempenho superior às doses 

tradicionais de 81 mg, especialmente na prevenção de pré-eclâmpsia pré-termo, formas graves 

e desfechos relacionados à insuficiência placentária. Esses estudos sugerem que doses mais 

elevadas promovem maior inibição da agregação plaquetária e melhor modulação da perfusão 

útero-placentária, sem aumento clinicamente relevante de sangramento materno, 

descolamento prematuro de placenta ou hemorragia pós-parto. 
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4.​Desfechos fetais e placentários 

Em relação aos desfechos fetais e placentários, os estudos9,13,14 e19 evidenciaram 

redução consistente das taxas de restrição de crescimento fetal (FGR), recém-nascidos 

pequenos para a idade gestacional (PIG) e sinais de insuficiência placentária, indicando 

benefício adicional do AAS além da prevenção dos distúrbios hipertensivos. Resultados 

semelhantes foram descritos nos estudos6, 7 e 20, nos quais houve melhora de marcadores 

indiretos de perfusão placentária, redução de prematuridade iatrogênica e menor frequência 

de baixo peso ao nascer. Esses achados sustentam a hipótese de que o AAS exerce efeito 

protetor sobre os mecanismos fisiopatológicos relacionados à invasão trofoblástica 

inadequada e ao remodelamento incompleto das artérias uterinas. 

 

Figura 2. Categorias elencadas de acordo com a similaridade dos artigos estudados 

 

Apesar do predomínio de resultados favoráveis, alguns estudos1, 13, 14 e 15 não 

demonstraram redução estatisticamente significativa na incidência global de pré-eclâmpsia. 

Entretanto, mesmo nesses casos, foram observados benefícios em desfechos secundários, 

como melhora do fluxo Doppler uterino, redução de PIG, menor taxa de parto pré-termo e 

diminuição de marcadores de insuficiência placentária. A presença dessa heterogeneidade 

entre os achados pode ser atribuída a diferenças metodológicas importantes entre os estudos, 

incluindo variações no perfil de risco materno, momento de início da profilaxia, adesão ao 

tratamento, dose administrada e critérios diagnósticos utilizados. 

De forma global, os resultados desta revisão sistemática demonstram que o AAS em 

baixa dose apresenta papel relevante na prevenção de pré-eclâmpsia e de complicações 

relacionadas à disfunção placentária, com benefício mais robusto em gestantes de alto risco e 
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potencial superioridade das doses entre 150 e 162 mg em comparação às doses 

tradicionalmente utilizadas de 81 mg. 

 

DISCUSSÃO  

Os resultados encontrados reforçam o papel do ácido acetilsalicílico como uma das 

principais estratégias profiláticas na prevenção da pré-eclâmpsia, evidenciando benefícios 

consistentes em diferentes populações estudadas1,7. Entretanto, a superioridade observada em 

doses mais elevadas levanta questionamentos relevantes quanto à padronização das diretrizes 

clínicas, uma vez que ainda há divergências entre recomendações internacionais7,10. 

Do ponto de vista fisiopatológico, os efeitos benéficos da aspirina estão 

relacionados à modulação do equilíbrio entre prostaciclina e tromboxano, promovendo 

melhora da função endotelial e da perfusão placentária3,9. Esse mecanismo justifica sua maior 

eficácia quando iniciada precocemente na gestação, durante o período crítico de 

remodelamento vascular3,4. 

Contudo, a heterogeneidade dos estudos analisados, incluindo diferenças 

metodológicas e populacionais, limita a generalização dos achados 13. Além disso, a aplicação 

dessas estratégias em contextos de menor acesso a recursos diagnósticos avançados 

representa um desafio significativo, podendo comprometer a adequada estratificação de 

risco13,14. 

Outro aspecto importante refere-se à segurança do uso de doses mais elevadas de 

aspirina. Embora os estudos indiquem perfil de segurança favorável, ainda são necessários 

dados adicionais que avaliem possíveis efeitos adversos em longo prazo17. 

Dessa forma, evidencia-se a necessidade de estudos adicionais que contribuam para 

a padronização das condutas e para a implementação dessas estratégias de forma mais ampla 

e eficaz na prática clínica1. 

 

 CONCLUSÃO  

O uso profilático do ácido acetilsalicílico constitui uma estratégia eficaz na 

prevenção da pré-eclâmpsia, com evidências robustas indicando maior benefício associado ao 

uso de doses mais elevadas e início precoce da terapia. Em relação à restrição de crescimento 

fetal, os benefícios são menos consistentes, porém ainda relevantes, especialmente em 

populações de alto risco. A eficácia da intervenção depende diretamente da adequada 
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estratificação de risco e da adesão ao tratamento, destacando a importância de uma 

abordagem individualizada no cuidado pré-natal. Dessa forma, torna-se fundamental o 

desenvolvimento de diretrizes mais uniformes e baseadas em evidências, visando à melhoria 

dos desfechos materno-fetais e à otimização da prática obstétrica. 
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