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Hipertenséo arterial sistémica esta presente em aproximadamente
10% de todas as gestacdes e permanece como a maior causa de
mortalidade materna e fetal (1). Os anti-hipertensivos estéo entre as
drogas cardiovasculares mais utilizadas durante a gravidez. Desta
forma, é importante considerar a seguranca e eficacia destes
medicamentos para o feto e o recém-nascido, analisando o risco e
beneficio da sua utilizagdo (2).

Metildopa

E a droga mais conhecida e utilizada como anti-hipertensivo
durante a gestacéo (3). Por ultrapassar a barreira placentaria e
atuar no sistema nervoso central, a metildopa pode interferir no
desenvolvimento cerebral do feto (4). Contudo, estudos mais recentes
(5) ndo demonstram efeitos adversos da metildopa quando
administrada na gestacdo. A metildopa é considerada a droga de
primeira escolha para tratamento da hipertenséo arterial sistémica
cronica na gravidez e também para controle da pré-eclampsia apés a
fase aguda (5,6). Metildopa é utilizada na dose de 750 a 3000 mg/dia,
quando o seu uso continuo pode promover retencéo hidrica (7). O
aleitamento materno n&o é contra-indicado.

Clonidina

Apresenta acao semelhante a metildopa, sendo utilizada na
gestacdo na dose de 0,100 a 0,300 mg/dia (8). Nao sédo conhecidos
os efeitos na lactagdo. Bloqueio atrio-ventricular de primeiro grau
pode ser encontrado nos recém-nascidos expostos a clonidina.

Prazozim

Pode ser utilizado em substituicdo a metildopa, contudo a
experiéncia com o seu uso é limitada e as recomendacgdes ainda ndo
estdo bem estabelecidas (9).

Beta-Bloqueadores

Os beta-bloqueadores tém sido utilizados no ciclo gravidico-
pueperal como antiarritmicos e como anti-hipertensivos, apresentando
bons resultados (9). Contudo, algumas consideragdes quanto ao
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seu uso devem ser observadas (10): evitar terapia prolongada durante
o primeiro trimestre; utilizar a menor dose possivel; descontinuar a
terapéutica com beta-bloqueador 2-3 dias anteriores ao parto;
observar os neonatos por 72-96 horas apds 0 nascimento de maes
que utilizaram o beta-bloqueador até o final da gestacao; utilizar beta-
blogueadores com seletividade beta 1, atividade simpatica intrinsica
ou blogueadores alfa adrenérgicos, por terem menor interferéncia no
relaxamento uterino e vasodilatagao periférica; evitar a lactacao 3-4
horas ap6s a Ultima dose administrada de beta-bloqueador.

Em particular, atenolol, metoprolol e propranolol parecem estar
mais associados ao retardo de crescimento intra-uterino (9).

- Labetalol

Bloqueia os receptores beta 1, beta 2 e alfa adrenérgicos. Nao
apresenta atividade simpatica intrinsica e/ou cardiosseletividade (11).
Atravessa a barreira placentaria e é encontrado no leite materno.
Tem sido utilizado em gestantes hipertensas por periodos curtos com
seguranga, embora possa provocar reducdo de peso de neonatos.
A seguranca do seu uso em periodo prolongado ainda nao foi
estabelecida (9).

- Propranolol

E o beta-bloqueador mais antigo e o mais utilizado e seu
mecanismo principal é a inibicdo do estimulo adrenérgico sobre o
miocérdio (12). A dose habitualmente utilizada varia de 40 a 160 mg/
dia. N&o é eficaz, no controle da hipertenséo arterial sistémica crénica
durante a gravidez sendo utilizado para o tratamento de arritmias,
hipertireodismo e estenose mitral com frequéncia cardiaca elevada,
melhorando o esvaziamento diastélico do atrio esquerdo. Atravessa
a barreira placentaria, sendo bem tolerado quando a dosagem utilizado
ndo é elevada. Hiperbilirrubinemia, hipoglicemia, hipotermia, depresséo
respiratoria e atenuagdo da resposta ao estresse perante a anoxia
podem surgir como efeito colateral de uma posologia mais elevada
(13). Ha relatos de baixo peso em neonatos. E encontrado em
baixas concentracdes no leite materno.
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- Metoprolol

E um beta-bloqueador cardiosseletivo ndo sendo ainda submetido
a estudos randomizados placebo-controlados. Usado na dose de 50
a 200mg/dia, em termos de efeito anti-hipertensivo e evolugao perinatal
é comparavel a nicardipina e hidralazina (14).

- Atenolol

Beta-bloqueador cardiosseletivo e sem atividade
simpaticomimética intrinsica. Utilizado na dose de 50 a 100 mg/dia.
Apresenta beneficios sobre a morbidade fetal e o estresse respiratério
(15). Foi observada reducédo de peso em neonatos de gestantes
utilizando atenolol (16). Efeitos potenciais negativos do atenolol foram
notados quando comparados com pindolol em relagéo aos parametros
hemodinamicos fetais (17).

- Pindolol

Beta-bloqueador néo seletivo com atividade simpatica intrinsica.
Empregado preferencialmente na hipertensdo arterial sistémica na
dose de 10 a 20 mg/dia. O uso parenteral ndo afetou a funcdo
cardiaca fetal quando comparado ao atenolol (18). Demonstrou
melhora da fungdo renal quando comparado a metildopa em estudo
com 32 gestantes (19).

Antagonistas dos Canais de Calcio

Em estudo prospectivo, ndo foi observado risco de
teratogenicidade relacionado a esta classe de anti-hipertensivo (20).
S&o eficientes na reducéo da presséo arterial materna e ndo produzem
efeitos adversos sobre o feto nos tratamentos de curta duracéo.
Contudo, sua utilizagdo em gestantes com hipertensao arterial cronica
ainda néo estéa definida. Seu efeito é potencializado na presenga de
sulfato de magnésio.

- Nifedipina

Eficaz na redugéo da pressao arterial sem apresentar efeitos
benéficos no tempo de internagdo hospitalar materna ou evolugédo
perinatal (21). N&o apresenta efeitos adversos sobre o fluxo Utero-
placentario e hemodinamica fetal (22). Deve-se evitar 0 uso no
primeiro trimestre.

- Nimodipina

Utilizada no manuseio agudo da pré-eclampsia como agente
anti-hipertensivo nas Ultimas 24 horas do parto, com efeito benéfico
nos parametros hemodinamicos materno-fetais (23).

- Anlodipina
N&o ha relato sobre a seguranca na utilizagcdo deste
medicamento durante o periodo gestacional. Estudos estdo sendo
conduzidos e os seus resultados estardo disponiveis em breve.
Vasodilatadores:

- Hidralazina

Habitualmente utilizada por via oral ou endovenosa com meia-
vida aproximada de 6 horas. Dose oral varia de 50 a 150 mg/dia e a
1V 5 mg em bolo e apds 5 a 10 mg a cada 20 ou 30 minutos em até trés
vezes (24). Utilizada particularmente em gestantes com pré-eclampsia.
Pode ser associada a metildopa ou a beta-bloqueador para o controle
da pressao arterial. Efeitos adversos principais: taquicardia, tremor,
cefaléia e vomitos. Parece ndo apresentar efeito adverso na
circulagéo fetal (25).

- Nitratos

Apresentam como efeito a redugéo do retorno venoso e, assim,
menor enchimento ventricular, diminuindo a tensao parietal e a p6s
carga. Podem ser utilizados na gestagéo podendo causar hipotenséao
postural.

- Nitroprussiato de Sddio

Contra-indicado na gestagdo devido ao acumulo de seu
metabdlito tiocianato que ultrapassa a barreira placentaria, levando a
intoxicagéo e ao 6bito fetal (26).

Inibidores da Enzima de Converséo da Angiotensina
O captopril e o enalapril atravessam a barreira placentaria e
apresentam nivel plasmatico similar no sangue materno e no cordéo

umbilical, no momento do parto (27). Efeitos adversos quanto a
utilizag&o de inibidores da enzima de conversdo da angiotensina na
gestagdo: oligoamnio, faléncia renal fetal, hipotensdo neonatal
associada a anuria, paténcia do canal arterial, efeitos teratogénicos,
complicagdes respiratérias e morte fetal e neonatal.

Em trabalho de Huttnen et al (28) néo foi detectado enalaprilato
no leite materno de puerperas que fizeram ingestao de enalapril no
periodo pos-parto.

DIURETICOS NA GRAVIDEZ

O uso de diuréticos durante o periodo de gestacéo é controverso,
devido a um numero insuficiente de dados sobre teratogénese desta
classe de drogas na primeira metade do periodo gestacional.
Adicionalmente, os efeitos sobre a hemodinamica materna e fetal
ainda ndo estao de todo compreendidos (29).

Meta-andlise de nove estudos randomizados, entre 1960 e 1970,
demonstraram que o tratamento com diuréticos ndo previne pré-
eclampsia ou reduz a mortalidade perinatal (30).

De modo agudo, a presséao arterial é reduzida devido a contracédo
volumétrica, enquanto um efeito sustentado deve-se a uma
combinacéo de contracdo de volume e decréscimo na resisténcia
periférica (31).

Diuréticos de Alga

Doses usuais entre 20 e 120 mg/dia e duragéo do efeito entre 4
e 6 horas. Ototoxicidade e condigdes de desequilibrio hidroeletrolitico
sé@o os efeitos colaterais mais frequentes. Durante a gestagdo, a
furosemida atravessa a barreira placentéaria (32). Administracéo de
furosemida durante a gestacdo néo altera de jeito significativo o
volume de liquido amniético (33) mas reduz o fluxo sanguineo
interviloso (34).

N&o héa evidéncia de efeitos teratogénicos da furosemida.
Contudo, tem sido descrita associagdo de furosemida e o
desenvolvimento de hipospadia (35). De acordo com o Food and
Drug Administration (FDA) para classificagdo de risco de teratogénese,
a furosemida é classificada como categoria C, e seu uso deve ser
limitado no primeiro trimestre, com monitorizagcdo fetal durante o
segundo e terceiro trimestres.

Tiazidicos

Tiazidicos podem induzir natriurese acima de 10% da carga de
sadio filtrada. Efeitos colaterais principais em pacientes obstétricas
sdo similares aqueles em pacientes ndo-gestantes, como hipovolemia,
hipocalemia, alcalose metabélica (36), hiperuricemia (37) e intolerancia
aos carbohidratos (38). Efeitos no feto incluem hipoglicemia,
trombocitopenia, anemia hemolitica, hiponatremia e bradicardia fetal
(39). De acordo com a classificagdo do FDA, os Tiazidicos sédo
classe D e seu uso deve ser evitado no primeiro trimestre gestacional.

Poupadores de Potéassio

Estes farmacos produzem diurese de s6dio, mas, em contraste
com tiazidicos e diuréticos de alca, poupam potassio. A
espironolactona inibe competitivamente a aldosterona, enguanto o
triamterene e amilorida ndo dependem da sua presenca.

De acordo com o FDA, a espironolactona é classe D, devendo
ser evitada no primeiro trimestre de gestacao principalmente pelo seu
efeito antiandrogénico (40).

Inibidores da Anidrease Carbdnica

Seu principal uso é no glaucoma, sendo pouco utilizada como
diurético. Durante a gravidez, tem sido administrada para tratamento
de pseudotumor cerebral (41). De acordo com a classificagdo do
FDA para teratogénese, a Acetazolamida é classe D, devendo ser
evitada no primeiro trimestre.

Diuréticos Osmoticos

Nao existem informagdes sobre teratogénese com o uso de
manitol, sendo classificado como classe D pelo FDA e devendo ser
evitado no primeiro trimestre de gestacgéo.

Na Hipertenséo

Diuréticos ndo previnem pré-eclampsia ou morte perinatal. Podem
ser utilizados ocasionalmente no tratamento da hipertensdo crénica
mas ndo sado drogas de primeira linha e s6 devem ser utilizados em
combinagdo com agentes antiadrenérgicos e vasodilatadores .
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Na Insuficiéncia Cardiaca Congestiva

Furosemida e tiazidicos, com ou sem digoxina, permanecem
como o melhor tratamento para insuficiéncia cardiaca congestiva e
edema pulmonar na gravidez (43). Inibidores da enzima conversora
da angiotensina séo contra-indicados na gestacédo pelos efeitos
adversos no sistema renal do feto (44).

Contra-indicacdes

Diuréticos sdo contra-indicados em quadro clinico de redugdo
da perfusao placentéaria, pacientes com pré-eclampsia e crescimento
intra-uterino retardado.

Lactacédo

Tiazidicos, furosemida e acetazolamida séo excretados no leite
materno (45). Contudo, os riscos farmacolégicos para o lactente séo
remotos. A administracéo de tiazidicos ndo é recomendada no primeiro
més de lactagdo pela inibicdo da formacéo do leite materno. O
canrenone, principal metabdlito da espironolactona, é encontrado no
leite materno (46), e seu efeito para o lactente é desconhecido. A
American Academy of Pediatrics considera o uso destes
medicamentos compativeis com a amamentagao materna (47).
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