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RESUMO

Objetivo: Avaliar a eficacia do uso profilatico de aspirina na reducdo da incidéncia de pré-eclampsia em
gestantes de alto risco. Métodos: Trata-se de uma revisdo integrativa da literatura realizada através das
bases PubMED, Biblioteca Virtual em Saude (BVS) e Periédico CAPES, usando os descritores: "Aspirin”,
“Effects”, “Pre-Eclampsia”, “Prevention” e obtendo o truncamento de pesquisa: (Effects) AND (Aspirin) AND
(Prevention) AND (Pre-Eclampsia). Foram encontrados 1.122 artigos, filtrados conforme critérios de incluséo
(idiomas portugués, inglés e espanhol; periodo de 2019 a 2024; artigos completos) e exclusdo (artigos
duplicados, resumos, fora do escopo). Resultados: A aspirina é recomendada para melhorar resultados
perinatais, especialmente quando iniciada entre 11 e 16 semanas de gesta¢cdo. No entanto, a adesdo ao
tratamento € baixa, afetando a eficacia, com até 50% das gestantes ndo seguindo as recomendacdes. Fatores
como falta de informacé&o e preocupacdes sobre efeitos adversos contribuem para essa resisténcia e, embora
a aspirina mostre beneficios, ainda h& desafios, como a resisténcia ao tratamento e variagBes na resposta.
Consideragdes finais: O uso profilatico de aspirina é eficaz na reducéo da pré-eclampsia em gestantes de
alto risco. No entanto, sdo necessarios estudos adicionais para otimizar o uso da aspirina e maximizar seus
beneficios.

Palavras-chave: Gravidez de alto risco, Pré-eclampsia, Prevencéo.

ABSTRACT

Objective: To evaluate the efficacy of prophylactic aspirin use in reducing the incidence of preeclampsia in
high-risk pregnant women. Methods: This is an integrative literature review carried out through the PubMED,
Virtual Health Library (VHL) and CAPES Periodical databases, using the descriptors: "Aspirin”, "Effects", "Pre-
Eclampsia”, "Prevention" and obtaining the search truncation: (Effects) AND (Aspirin) AND (Prevention) AND
(Pre-Eclampsia). A total of 1,122 articles were found, filtered according to inclusion criteria (Portuguese,
English and Spanish; period from 2019 to 2024; full articles) and exclusion criteria (duplicate articles, abstracts,
out of scope). Results: Aspirin is recommended to improve perinatal outcomes, especially when started
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between 11 and 16 weeks of gestation. However, adherence to treatment is low, affecting its effectiveness,
with up to 50% of pregnant women not following the recommendations. Factors such as lack of information
and concerns about adverse effects contribute to this resistance, and although aspirin has shown benefits,
there are still challenges, such as resistance to treatment and variations in response. Final considerations:
Prophylactic use of aspirin is effective in reducing preeclampsia in high-risk pregnant women. However, further
studies are needed to optimize the use of aspirin and maximize its benefits.

Keywords: High-risk pregnancy, Preeclampsia, Prevention.

RESUMEN

Objetivo: Evaluar la efectividad del uso profilactico de aspirina para reducir la incidencia de preeclampsia en
mujeres embarazadas de alto riesgo. Métodos: Se trata de una revision integradora de la literatura realizada
a través de las bases de datos PubMED, Biblioteca Virtual en Salud (BVS) y Periddicos CAPES, utilizando
los descriptores: "Aspirina”, “Efectos”, “Preeclampsia”, “Prevencion” y obtencién el truncamiento de la
basqueda: (Efectos) AND (Aspirina) AND (Prevencidn) AND (Preeclampsia). Se encontraron 1.122 articulos,
filtrados segun criterios de inclusién (idiomas portugués, inglés y espafiol; periodo de 2019 a 2024, articulos
completos) y exclusién (articulos duplicados, resimenes, fuera de alcance). Resultados: Se recomienda la
aspirina para mejorar los resultados perinatales, especialmente cuando se inicia entre las semanas 11y 16
de gestacion. Sin embargo, la adherencia al tratamiento es baja, lo que afecta a la eficacia, ya que hasta el
50% de las mujeres embarazadas no siguen las recomendaciones. Factores como la falta de informacion y
las preocupaciones sobre los efectos adversos contribuyen a esta resistencia, y aunque la aspirina muestra
beneficios, todavia existen desafios como la resistencia al tratamiento y las variaciones en la respuesta.
Consideraciones finales: El uso profilactico de aspirina es eficaz para reducir la preeclampsia en mujeres
embarazadas de alto riesgo. Sin embargo, se necesitan estudios adicionales para optimizar el uso de la
aspirina y maximizar sus beneficios.

Palabras clave: Embarazo de alto riesgo, Preeclampsia, Prevencion.

INTRODUCAO

A pré-eclampsia (PE) é um distarbio que afeta 2-8% das gestac8es e esta entre as principais causas de
morbidade materna e neonatal (GHAZANFARPOUR M, et al., 2020). Essa condicao pode ser iniciada com o
comprometimento da placenta durante os estagios primarios da gravidez, podendo estar relacionado com o
aumento dos fatores antiangiogénicos circulantes. Nesse sentido, isso pode gerar para mée problemas como
descolamento prematuro da placenta, insuficiéncia hepatica e renal, acidente vascular cerebral e necessidade
de admissao na Unidade de Terapia Intensiva (UTI), enquanto que para o bebé a mortalidade fetal ou neonatal
e admissdo na UTI sdo incluidos como risco (LAKE E, et al., 2024).

Diante disso, estudos mostram que agentes antiplaquetarios e com propriedades anti-inflamatérias como
a aspirina ao inibir a ciclooxigenase (COX) podem prevenir a PE, ja que atravessa a barreira Gtero-placentaria
mesmo que em baixas doses e entra na circulacdo fetal. (LANDMAN A, et al., 2021). De acordo com Ren Y,
et al. (2023), desde 1985 quando a aspirina provou-se eficaz na &area obstétrica, pesquisas vém sendo
desenvolvidas para aferir seus efeitos em baixa dose na morbidade da pré-eclampsia.

A aspirina é bastante utilizada na prevencd@o primaria e secundaria de doencas cerebrovasculares e
cardiovasculares, sendo que sua baixa dosagem é usada para prevenir PE e retardo do crescimento fetal no
Utero, possuindo uma alta taxa de seguranca e € considerada sem toxicidade tanto para a mée quanto para
o feto, se apresentando eficaz na prevencao secundaria dessa patologia em pacientes de alto risco.

Diante desse cenario, sabe-se que a etiologia da PE ndo é completamente explicada, existindo, assim,
algumas teorias para explica-la como a infiltracdo trofoblastica insuficiente das artérias espirais e a isquemia
local e do Gtero-placentario. Além disso, o tratamento mais eficaz conhecido € o parto, tornando, entdo, a
prevencdo primaria e secundaria uma problematica de salde publica. Atualmente, evidéncias cientificas
mostraram que o uso diario de aspirina em baixa dosagem diminui o risco de pré-eclampsia quando iniciado
nos primeiros estdgios da gestacdo. Dessa maneira, algumas diretrizes explicitando esse uso foram
desenvolvidas.
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Dentre elas, o Colégio Americano de Obstetras e Ginecologistas (ACOG), a Sociedade de Medicina
Materno-Fetal (SMFM) e a Forca-Tarefa de Servicos Preventivos dos EUA (UTSPSTF) recomendam 0 uso
diario até o parto de aspirina 81 mg apos 12 semanas de gestacéo para gravidas de alto risco (DEMUTH B,
et al., 2024). Ja a Organizacdo Mundial de Saude (OMS) recomenda 75 mg de aspirina devendo ser iniciada
até 20 semanas de gestacdo ou assim que o atendimento de pré-natal for realizado para a prevencao de PE
e suas complicacdes relacionadas (REN Y, et al., 2023).

A implementacdo de cuidados baseados em risco melhorou o uso de aspirina em baixa dosagem por
gravidas de alto risco para desenvolver pré-eclampsia, entretanto, as taxas gerais de adesdo ainda séo
relativamente baixas. Dessa forma, destaca-se a importancia de mais pesquisas sobre esse uso preventivo
para a decisdo de adeséo a esse plano. (VAN MONTFORT P, et al., 2020).

Esse cenario estd bem relacionado ao fato de que o nivel de conhecimento sobre esse uso para a
prevencao dessa patologia entre os prestadores de cuidados obstétricos em paises de baixa e média renda
é baixo (LAKE E, et al., 2024). Além de que o maior conhecimento a respeito da farmacodinamica da aspirina
e seus efeitos na saude e no neurodesenvolvimento a curto e longo prazos séo imprescindiveis (LANDMAN
A, et al., 2021). Nessa perspectiva, este estudo tem como objetivo avaliar a eficacia do uso profilatico de
aspirina na reducdo da incidéncia de pré-eclampsia em gestantes de alto risco.

METODOS

Trata-se de uma reviséo integrativa desenvolvida de acordo com os critérios da estratégia PICO, cujo
acrénimo significa: Paciente ou Problema (P), Intervengéo (I), Comparagao (C), e “Outcomes” (O) —
(desfecho), utilizada para a elaboracdo da pesquisa através de sua questdo norteadora: “Em gestantes de
alto risco, o uso profilatico de aspirina é eficaz na redugéo da incidéncia de pré-eclampsia?”.

Nesse sentido, de acordo com os pardmetros mencionados acima, a populacéo desta pesquisa refere-se
a pacientes gestantes de alto risco que usam aspirina ao longo da gestacéo para prevenc¢éo de pré-eclampsia.
As buscas foram realizadas por meio da pesquisa na base de dados PubMed, Periédico CAPES e Biblioteca
Virtual em Saude (BVS). Foram utilizados os descritores: “Aspirin”; “Effects”; “Pre-Eclampsia”; “Prevention",
em combinagédo com o termo booleano “AND”, gerando o truncamento de pesquisa: (Effects) AND (Aspirin)

AND (Prevention) AND (Pre-Eclampsia).

Desta busca foram encontrados 534 artigos no PubMed, 270 artigos no CAPES e 318 artigos na BVS que,
posteriormente, foram submetidos aos critérios de sele¢édo. Os critérios de inclusdo foram: artigos no idioma
inglés, publicados no periodo de 2019 a 2024 que abordavam as tematicas propostas para esta pesquisa,
gue ndo eram artigos de revisao, tese, doutorados e mamografias e disponibilizados na integra.

Os critérios de exclusdo foram: artigos duplicados, disponibilizados na forma de resumo, que nao
abordavam diretamente a proposta estudada e que ndo atendiam aos demais critérios de inclusdo. Apos
extensa analise dos titulos e resumos, foram selecionados 19 artigos, levando em considera¢do a sua
relevancia ao tema. Essa busca foi representada de acordo com a (Figura 1).

RESULTADOS

Na presente revisdo integrativa da literatura, analisou-se 19 artigos, dentre eles 6 artigos originais, 3
estudos de coorte, 3 ensaios clinicos randomizados, 5 analises secundarias, sendo 2 de ensaios clinicos
randomizados, 1 metanalise e 1 estudo observacional que atenderam aos critérios de inclusédo
preliminarmente estabelecidos e vao de encontro com o objetivo de avaliar a eficacia do uso profilatico de
aspirina na reducao da incidéncia de pré-eclampsia em gestantes de alto risco. Para melhor compreenséao
dos resultados, foi construido a Tabela 1 que apresenta os autores de cada artigo,0 ano de publicagdo, seu
desenho de estudo e seus principais achados.
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Figura 1- Métodos utilizados para a busca e selecéo de estudos a serem revisados.
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Fonte: Farina MM, et al., 2025.

Tabela 1- Artigos incluidos na analise da Revisao Integrativa de Literatura, separados por autor/ano, desenho
de estudo, titulo e principais achados.

N

Autores (Ano)

Principais achados

Garcia-M
Anau P, et al. (2023)

Estudo de coorte. O estudo demonstrou que a avaliagdo de rotina no primeiro trimestre
para pré-eclampsia com fator de crescimento apresentou uma redugéo significativa na
ocorréncia de pré-eclampsia prematura, pré-eclampsia de inicio precoce, além da redugéo
da admisséo em unidades de terapia intensiva.

Gill-Villa A, et. al. (2020)

Artigo original. A sintese de lipoxina desencadeada por aspirina apresentou sinais de
interrupcdo e um perfil pré-resolucdo do processo de inflamagdo subjacente e oxida-
processos ativos na pré-eclampsia.

Guo K, et al. (2022)

Artigo original. O estudo sugere que o uso de aspirina em baixa dose apresenta um efeito
protetivo na pré-eclampsia, uma vez que a aspirina consegue atuar na apoptose
mitocondrial de células trofoblasticas.

Hantoushzadeh S, et al.
(2024)

Ensaio clinico randomizado. O estudo mostrou que a incidéncia da pré-eclampsia pode ser
reduzida pela metade pelo consumo de aspirina antes das 16 semanas de gestacéao.

Hernandez, et al. (2024)

Andlise secundaria de ensaio randomizado. A IL-2 sérica materna possui concentragdo
menor em individuos resistentes a aspirina e aumenta na pré-eclampsia e muda
diferencialmente ao longo da gestacdo, sugerindo um papel da IL-2 na pré-eclampsia
modulada pela resisténcia a aspirina.

Huai J, et al. (2021)

Ensaio clinico randomizado e controlado. O estudo revelou uma menor incidéncia de pré-
eclampsia e parto prematuro em mulheres do grupo de hipertenséo estagio 1 com uso de
aspirina em comparacdo ao grupo controle sem uso de aspirina. Além disso, o grupo
aspirina apresentou idade gestacional mais prolongada.

Hu X, et al. (2024)

Meta-andlise. Os estudos demonstraram que a aspirina reduziu significativamente a
incidéncia de pré-eclampsia, com o melhor efeito na dosagem de 80-100mg/dia. N&o foram
encontradas diferencas significativas na ocorréncia de outras complicacées.

Lailler, et al. (2023)

Artigo original. Mulheres com histérico de pré-eclampsia grave ou precoce na primeira
gestacdo apresentaram risco menor durante a segunda gestacdo apenas quando a dose
média diaria prescrita de aspirina foi de 100 mg/dia.

Liu J, et al. (2024)

Ensaio clinico randomizado e controlado. O estudo revelou que o uso profilatico de aspirina
em baixa dose em mulheres com risco de pré-eclampsia resultou em uma menor incidéncia
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de pré-eclampsia pré-termo. Contudo, ainda ndo ha consenso sobre a dosagem ideal. Em
relacdo a metformina, foi observado que uma dosagem mediana tem um efeito benéfico
preventivo na pré-eclampsia quando comparada a qualquer outro tratamento ou placebo.
Artigo original. Foi demonstrado que a profilaxia com aspirina em baixa dosagem (LDA)
reduz a incidéncia de risco de pré-eclampsia. No entanto, evidéncias sobre as taxas de
10 Montfort PV, et al. (2020) adesdo a LDA em mulheres gravidas é baseado quase exclusivamente em ensaios
clinicos, dando uma imagem potencialmente tendenciosa e necessitando de mais estudos
concisos sobre esse uso profilatico.

Andlise secundéria. O estudo revelou que mesmo com uso de aspirina, ainda houve uma
alta incidéncia de pré-eclampsia e esses riscos foram maiores em gestantes que

11 Muldoon K, et al. (2023) ~ P PPN ) : = )
apresentavam gestacdes gemelares, historico de pré-eclampsia ou hipertensao, sugerindo
gue essas pacientes podem ndo se beneficiar da aspirina.

Andlise secundaria longitudinal. O estudo apontou que os valores de proteina A plasmatica

12 Rolnik DL, et al. (2024) associada a gravidez e do fator de crescimento placentario mdltiplo ndo diferiram

significativamente entre os grupos aspirina e grupo placebo. Assim, em mulheres com risco
aumentado de parto prematuro, 0 uso de aspirina ndo alterou esses valores.

Estudo de coorte. A carga de comprimidos durante a gravidez e a omiss&o nao intencional
de medicamentos estdo associadas a ndo adesdo ao uso da aspirina, principalmente
guando a importancia do uso do medicamento néo fica clara o suficiente para a paciente.
O uso de estratégias de lembretes e uma comunicagcdo médico-paciente eficaz exercem
efeito positivo sobre a adesdo a aspirina.

Su A et. al. (2019) Artigo original. A aspirina reduz a expresséo do sFlt-1 e de tirosina quinase 1 e facilita a
14 invasdo celular em células trofoblasticas, o que pode explicar seus beneficios na
prevencao da pré-eclampsia.

Andlise de ensaios clinicos controlados e randomizados. O estudo demonstrou uma
incidéncia significativamente reduzida de pré-eclampsia em mulheres brancas néo-
15 Tolcher MC, et al. (2020) hispanicas que receberam aspirina, mas nédo no geral ou entre mulheres negras. Esse
efeito protetor em mulheres brancas ndo hispanicas persistiu apés a adeséo e a idade
gestacional.

Estudo de coorte. A prevaléncia de ndo resposta a 75 mg de aspirina € alta, contudo pode
16 Vinogradov R, et. al. (2020) | ser explicada pela ndo ades&@o, o aumento da dose para 150 mg em mulheres nao
responsivas melhora a resposta plaguetaria em alguns casos.

Andlise. O uso da aspirina materna em baixas doses comegou com a descoberta de um
desequilibrio na produgéo de tromboxano e prostaciclina pelas placentas em casos de pré-
eclampsia, uma vez o medicamento parece atenuar o estresse oxidativo placentéario e
corrige o desequilibrio tromboxano/prostaciclina.

Artigo original. Mulheres com histérico de pré-eclampsia grave ou precoce na primeira
18 Wright, et al. (2022) gestacdo apresentaram risco menor durante a segunda gestacdo apenas quando a dose
média diaria prescrita de aspirina foi de 100 mg/dia.

Estudo observacional. O estudo revelou que a administracdo de aspirina produziu
resultados mais favoraveis em comparagdo com administragdo do grupo placebo,
resultando em uma reducdo da incidéncia, além disso, houve menos efeitos adversos e
complicacdes neonatais em comparacdo com o grupo placebo.

Fonte: Pina TP e Santos BBS, 2025.

Shanmugalingam R, et al.

13 (2020)

Walsh, S. (2021)
17

19 Zhou L, et al. (2023)

DISCUSSAO
Fatores relacionados a eficacia da aspirina na prevencao da pré-eclampsia em gestantes de alto risco

Nos estudos analisados, observou-se a pré-eclampsia como uma condigdo grave que afeta a saude
materna e neonatal, com implica¢des significativas, incluindo mortalidade materna e complica¢des para o feto,
como restricdo do crescimento uterino (RCIU), descolamento prematuro da placenta, parto prematuro, baixo
peso ao nascer e subita interrup¢@o do suprimento sanguineo (HUAI J, et al., 2021).

Essas implica¢des destacam a importancia da identificacdo e manejo adequado da pré-eclampsia durante
a gestacdo para minimizar os riscos para a gestante e para o feto. Dessa forma, a administracdo de aspirina
em baixas doses tem emergido como uma intervencgédo eficaz para gestantes de alto risco. De acordo com o
Walsh, Strauss (2021), a pré-eclampsia esta intimamente relacionada & RCIU, resultando em recém-nascidos
gue apresentam maior risco de obesidade, doengas cardiovasculares e diabetes no futuro.

Segundo Hu, et al. (2024), essa condi¢do ocorre devido a um fluxo sanguineo placentario comprometido,
gue leva a diminuicdo do suprimento de nutrientes e oxigénio para o feto, prejudicando seu crescimento e
desenvolvimento adequados. Além disso, a pré-eclampsia esta associada a um risco aumentado de
mortalidade neonatal e, conforme mencionado por Walsh, Strauss (2021), a saude da placenta é critica para
a prevencgdo dessas complicagBes. O impacto da pré-eclampsia na saude fetal € multifatorial, sendo que o
desequilibrio na produgédo de tromboxano e prostaciclina, como relatado por Walsh, Strauss (2021), também
contribui para anormalidades no desenvolvimento fetal.
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O uso de aspirina em baixas doses, que tem sido recomendado para mulheres de alto risco, pode ajudar
a corrigir esse desequilibrio e melhorar os resultados fetais. Em consonancia, Tolcher M C, et al. (2020),
Hantoushzadeh S, et al. (2024) e Zhou L, et al. (2023) sugerem que a administracdo de aspirina em baixas
doses (LDA) iniciada entre 11 e 14 semanas reduz significativamente o risco de pré-eclampsia prematura e
gue o inicio do uso da LDA antes das 16 semanas de gestacéo reduz o risco de pré-eclampsia grave e
complicac@es relacionadas a placenta.

Em suma, a aspirina em baixas doses é uma intervencédo segura e eficaz para a prevencédo da pré-
eclampsia em gestantes de alto risco, com a correcao do desequilibrio tromboxano/prostaciclina sendo um
de seus principais mecanismos de acdo. Um tema comum aos estudos é o desafio na implementacéo do uso
profilatico da aspirina. Guo K, et al. (2022) destacaram a baixa adesdo entre os prestadores de cuidados
obstétricos, enquanto Huai J, et al. (2021) e Rolnik D L, et al. (2024) notaram que ha limitacdes e falta de
consenso quanto a dosagem ideal para prevenir pré-eclampsia.

A escolha da dosagem, 0 momento de inicio da terapia e a énfase na adeséo séo fatores essenciais para
0 sucesso dessa intervencdo, sendo que a combinacdo desses elementos pode resultar em melhorias
significativas nos resultados maternos e fetais, representando uma abordagem baseada em evidéncias na
gestdo da pré-eclampsia.

Fatores relacionados & adesé@o e implementacéo da terapia com aspirina em gestantes de alto risco
para pré eclampsia

De acordo com Shanmugalingam R, et al. (2020), a adesé@o a medica¢do em ambientes de assisténcia
médica é definida como o cumprimento de medicamentos e mudancas no estilo de vida conforme
recomendado por profissionais de saude. A ndo adesdo, relatada em até 50% dos pacientes com doencas
cronicas e 40-60% das gravidas, est4 associada a maior morbidade e mortalidade, incluindo complicacdes
maternas e fetais significativas.

A adesdo inadequada a terapia com aspirina, recomendada para prevenir pré-eclampsia em mulheres de
alto risco, foi observada em 44% dos casos, resultando em maior incidéncia de pré-eclampsia, restricdo de
crescimento fetal e parto prematuro. O estudo mostrou que a ndo adesdo a aspirina aumenta o risco de
complicagfes evitaveis na gravidez. A omissdo ndo intencional, muitas vezes associada a dificuldade em
seguir horérios de medicacao, foi um fator importante na adeséo inadequada. Além disso, uma comunicagao
eficaz e consistente entre a paciente e seus profissionais de satde demonstrou ter uma forte correlagdo com
a melhora da adeséo.

Ghazanfarpour M, et al. (2020) propdem que Vvarios ensaios clinicos randomizados j& avaliaram o papel
da aspirina na prevencao da condi¢do. Apesar disso, ainda h4 incertezas sobre o regime ideal de tratamento.
A aspirina em baixas doses mostrou reduzir a taxa de pré-eclampsia em cerca de 10% em mulheres de alto
risco, sendo recomendada na dose de 50-150 mg diarios, especialmente se iniciada entre 12 e 16 semanas
de gestacao.

Em consonancia Lailler, et al. (2023) apontam que o inicio da terapia com aspirina durante uma segunda
gravidez e a adeséo ao tratamento foram insuficientes, especialmente para aguelas em condi¢es de privagéo
social e possui semelhanca com Garcia-Manau P, et al. (2023) em relac&o a adeséo ao tratamento ser eficaz
guando a aspirina € iniciada antes da décima sexta semana de gestacéo, em uma dose de pelo menos 100
mg a 150 mg reduz significativamente a incidéncia de pré-eclampsia prematura e de inicio precoce.

Além desses, para Montfort P, et al. (2020) o uso de aspirina foi significativamente maior entre as mulheres
gue receberam aconselhamento baseado em risco (29,4%) em comparagcdo com as que receberam cuidados
usuais (1,5%). Ademais, o uso diario estava positivamente correlacionado com o risco previsto e a
preocupacgdo das mulheres com a pré-eclampsia. Um dos pontos principais € que as taxas de adesao ao uso
de aspirina em baixas doses foram relativamente baixas, mesmo entre mulheres que receberam
aconselhamento baseado em risco. Os motivos mais comuns para ndo aderirem ao uso completo da LDA
(aspirina em baixa dose) incluem o desconhecimento da aspirina como uma intervencdo preventiva,
preocupacdes com os efeitos adversos potenciais e dlvidas sobre os beneficios da LDA.
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Da mesma forma, Wright, et al. (2022) exploram diferentes estratégias de tratamento com base na teoria
da decisdo bayesiana. O artigo compara politicas de tratamento universal, tratamento estratificado (baseado
em triagem de risco) e nenhum tratamento, destacando que o tratamento universal com aspirina néo é
recomendado para todas as pacientes devido ao risco aumentado de possiveis complicagcdes, como
sangramento materno e neonatal.

O tratamento direcionado a mulheres com maior risco, identificado por meio de triagem no primeiro
trimestre, mostrou-se mais eficaz e com um melhor balanco entre beneficios e danos, ja a alternativa de nao
administrar aspirina € menos eficaz que a triagem baseada em risco, mas melhor do que o tratamento
universal. Esses dados evidenciam que existe uma necessidade de mais estudos sobre a eficacia do uso de
aspirina na prevencgédo de pré-eclampsia em mulheres de alto risco e, embora ja existam muitas pesquisas
gue comprovem sua acdo profilatica nesse grupo populacional, diretrizes mais completas devem ser
implementadas para definirem, de fato, quais as gravidas que podem se beneficiarem com esse tratamento.

Fatores relacionados a resisténcia e ndo resposta a terapia com aspirina na prevencao da preé-
eclampsia

Arelagédo entre aspirina, gestantes e pré-eclampsia tém atraido crescente interesse na pesquisa cientifica,
com o objetivo de compreender se o uso profilatico de aspirina em gestantes de alto risco reduz a incidéncia
de pré-eclampsia. Atualmente, as evidéncias sugerem que a aspirina pode ser eficaz na reducdo da doenca,
especialmente em gestantes que apresentam fatores de risco, como histérico prévio da doenga, hipertensao
crénica, diabetes, ou gravidez mdultipla.

Muldoon K, et al. (2023), Vinogradova R, et al. (2020) e Hernandez F, et al. (2024) evidenciaram resultados
que, embora indiquem que aspirina ainda é o tratamento mais recomendado na prevencgdo da pré-eclampsia
entre gestantes de alto risco, uma grande porcentagem de mulheres ainda desenvolvem pré-eclampsia,
mesmo enquanto tomavam aspirina. Esses estudos mostraram que a adesdo e a identificacdo de resisténcia
a aspirina sdo considerac¢des importantes no tratamento clinico com ampla aplicabilidade a um grande nimero
de individuos na populagédo gravida. Contudo, a resisténcia ao uso profilatico de aspirina, a ndo resposta e a
ndo adesao ao tratamento prescrito configuram-se como fatores determinantes para a elevacdo substancial
da incidéncia de pré-eclampsia em gestantes de alto risco.

Muldoon K, et al. (2023), Vinogradova R, et al. (2020) e Hernandez F, et al. (2024) também tém pontos
fortes importantes, como grandes amostras multicéntricas e o uso de biomarcadores especificos para medir
a resposta a aspirina, como o tromboxano B2 (TXB2). Entretanto, limita¢cdes incluem o autorrelato de adesao
pelos participantes, o que pode enviesar os resultados. Além disso, o desenho de alguns estudos néo permite
conclusdes definitivas sobre a causalidade entre resisténcia a aspirina e desenvolvimento de pré-eclampsia,
ja que muitos fatores de risco ndo foram isolados de forma ideal.

Gill-Villa A, et al. (2020) sugerem gue a lipoxina A4 (ATL), desencadeada pela aspirina, exerce um papel
fundamental na reducdo das respostas oxidativas e inflamatorias na pré-eclampsia. A aspirina, em baixas
doses, vai promover a acetilagdo da COX-2, levando a producéo de ATL, que suprime a geragao de espécies
reativas de oxigénio (ERO) e diminui o estresse oxidativo em células endoteliais. Os resultados mostraram
gue essa acgédo reduz a producdo de TBARS, um marcador de estresse oxidativo, em células tratadas com
plasma de mulheres com pré-eclampsia.

Além disso, a aspirina e o &cido salicilico (SA) atuam como antioxidantes, reforcando o efeito protetor
contra a disfuncdo endotelial, caracteristica da pré-eclampsia. Entretanto, ainda existem pacientes que
apresentam pré-eclampsia mesmo com esse fator protetor, evidenciando a necessidade de mais estudos e
pesquisas para consolidar a eficacia desse uso profilatico de aspirina em gestantes de alto risco. Em
contrapartida, mesmo com indices e relatos de participantes de varios estudos multicéntricos sobre a
resisténcia ao uso de aspirina e sobre a ndo adeséo ao tratamento.

Sua M, et al. (2019) indicam que a aspirina previne doencas como pré-eclampsia ao aumentar a invasao
do trofoblasto e reprimir a producéo de sFlt-1, uma proteina anti angiogénica que inibe esse processo. Ela
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promove a ativagao das metaloproteinases MMP2 e MMP9, responsaveis pelo remodelamento da matriz
extracelular, facilitando a penetracao do trofoblasto no Utero. Dessa forma, ao diminuir os niveis de sFlt-1,
que esta associado a disfungdo placentaria e endotelial, a aspirina melhora a vascularizacéo da placenta.
Esses efeitos complementares ajudam a superar fatores de resisténcia e a promover um desenvolvimento
placentario mais saudavel, reduzindo o risco de pré-eclampsia.

Desse modo, os resultados indicam que o uso profilatico de aspirina pode ser uma abordagem promissora
para a reducao da incidéncia de pré-eclampsia, particularmente ao tratar gestantes de alto risco. Contudo, os
estudos relataram algumas limitacdes que incluem a falta de adeséo ao tratamento, variacdo na resposta ao
medicamento e a resisténcia a aspirina na gravidez. Em vista disso, embora muitas pesquisas robustas
tenham comprovado o efeito protetor da aspirina, a literatura esta ficando dividida e este estudo destaca que
uma grande porcentagem de mulheres ainda desenvolvem pré-eclampsia, ressaltando que uma busca
continua por tratamentos preventivos e controle dos sintomas ainda é necessaria.

CONSIDERACOES FINAIS

Em gestantes de alto risco, o uso profilatico de aspirina tem se mostrado eficaz na reducéo da incidéncia
de pré-eclampsia, conforme evidenciado em diversos estudos revisados. A aspirina em baixas doses (50-150
mg), especialmente quando iniciada antes da 162 semana de gestac&o, demonstrou reduzir significativamente
os riscos de pré-eclampsia grave, restricdo de crescimento fetal e parto prematuro. Apesar de sua eficacia, a
adesao ao tratamento e a resisténcia ao medicamento sdo desafios importantes, com fatores como falta de
informacé&o, preocupacdes com efeitos adversos e baixa adeséo entre profissionais e gestantes impactando
os resultados. Além disso, a variabilidade na resposta ao medicamento sugere que a triagem de risco deve
ser aprimorada para otimizar o tratamento. Recomenda-se a implementacdo de diretrizes mais claras e um
maior foco em estratégias para melhorar a adeséo. Em conclusdo, embora a aspirina seja uma ferramenta
eficaz na prevencao da pré-eclampsia, estudos adicionais sdo necessarios para aperfeicoar sua utilizacéo e
maximizar os beneficios para as gestantes de alto risco.
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