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Resumo: Durante a gravidez a mae esta sujeita a alteragbes fisiopatoldgicas que
podem comprometer o seu bem estar requerendo tratamento medicamentoso.
Contudo, a utilizacao de farmacos durante a gravidez sempre foi motivo de muita
discussao, uma vez que o0 uso dos mesmos pode causar danos tanto para a mae
quanto para o feto. Nessa direcao esse trabalho apresenta os resultados de uma
pesquisa realizada no hospital de uma cidade da regido Sul de Santa Catarina em que
foram analisados os prontuarios de gestantes que fizeram uso de medicamentos no
periodo entre setembro de 2010 e setembro de 2011. Ao final da pesquisa, verificou-
se que em muitos casos as gestantes utilizaram mais de um medicamento, sendo
possivel observar a administracao de até cinco medicamentos ao mesmo tempo. Esse
fato é preocupante, pois, como ja mencionado, a utilizacdo de medicamentos pode
trazer maleficios, tanto para a mae quanto para o feto, principalmente se utilizados
simultaneamente. Além disso, um dado ainda mais alarmente, é que alguns farmacos
cujo uso em gestantes & vetado pelas agéncias de saude dos Estados Unidos da
Ameérica (FDA) e do nosso pais (ANVISA) foi observado. O que espera-se € que essa
utilizagado ocorreu apds séria avaliagao risco-beneficio.

Palavras-chave: Medicamentos. Gestacao. Hospital. Riscos.

A DRUG USED BY PREGNANTS ADMITTED TO A HOSPITAL OF REGION
SOUTH OF SANTA CATARINA: CHARACTERIZATION AND EVALUATION OF
RISKS

Abstract: During pregnancy, some pathophysiological changes can occur in mother’s
body that may compromise her's or fetus’ welfare requiring medicinal treatment.
However, the use of drugs during pregnancy has always been subject of much
discussion since their use can cause damage to both, mother and fetus. In this sense
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this paper presents the results of a research conducted in the hospital of Orleans
(Santa Catarina state, Brazil) which examined the medical records of pregnant women
who used drugs in the period between September of 2010 and September of 2011. At
the end of the study, it was found that most of the pregnant women used more than
one drug at the same time. This data is worrisome considering that the simultaneous
use of drugs can bring harm to both, mother and fetus. Moreover, another observation,
even more alarming, is that some drugs banned to be use in pregnant women by the
sanitary agencies of the United States of America (FDA) and Brazil (ANVISA) was
administered. It is hoped that such use occurred after serious risk-benefit assessment.

Keywords: Drugs. Pregnancy. Hospital. Risks.

Introducao

Segundo uma estimativa, mais de 90% das mulheres gravidas tomam algum
tipo de medicamento e/ou ainda consomem drogas socais, como o tabaco, o alcool,
ou drogas ilicitas. Essas substancias sao responsaveis por 2% a 3% de todas as
anomalias congénitas, podendo afetar o feto de trés maneiras: 1) atuando diretamente
sobre o feto, causando lesdo, desenvolvimento anormal ou morte; 2) alterando a
funcéo da placenta, geralmente contraindo os vasos sanguineos e reduzindo a troca
de oxigénio e nutrientes entre o feto e a mée; 3) causando contracao forcada da
musculatura uterina, lesando indiretamente o feto por meio da reducédo de seu
suprimento sanguineo (MERCK, 2006).

A gestacdo é o periodo que sucede a fecundagdo de um 6vulo por um
espermatozoide e sua identificagdo pelo organismo materno. Nesse periodo, que tem
duracao aproximada de 39 semanas contadas apos o ultimo ciclo menstrual, ocorre o
desenvolvimento e crescimento de um ou mais embrides dentro do organismo
feminino (LINHARES, 2005). Para Freitas (2006), a gestacdo se constitui em um
fendmeno fisioldgico que, na maioria das vezes, evolui sem intercorréncias. Porém,
em alguns casos, alguns problemas no inicio ou no decorrer da gestacdo podem
ocorrer, podendo ter desfechos desfavoraveis, tanto para o feto, quanto para mae. Em
situagdes patoldgicas e, quando nao tratadas, certas patologias podem levar ao
comprometimento da gestacdo. A pré-eclampsia, hiperlipidemia, epilepsias e
infeccdes, tratadas por anti-hipertensivos, anti-hiperlipidémicos, anticonvulsivantes e
antibioticos, respectivamente, sdo exemplos de patologias que podem ocorrer na
gravidez, cuja medicacado é inevitavel (GUYTON; HALL, 1971, MAZZER; SILVA,

2010). Desta forma, o objetivo do presente trabalho foi analisar a utilizacao de
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medicamentos pelas gestantes atendidas no Unico hospital de uma cidade do Sul de
Santa Catarina por meio dos prontuarios médicos e verificar na literatura possiveis

riscos a saude e/ou desenvolvimento do feto durante a gestagéo.

Procedimentos Metodoldgicos

Esse estudo caracteriza-se como uma pesquisa de campo aplicada
descritiva com carater quantitativo realizado no unico hospital de um municipio do sul
catarinense que avaliou os prontuarios médicos das gestantes internadas no periodo
de Setembro de 2010 a Setembro de 2011. Nesse momento houve a internacéao de
45 gestantes no referido hospital.

Como nenhuma das gestantes de enquadrou no critério de exclusao da
amostragem, que era a falta de utilizagcdo de medicamentos durante a internagéo, a
amostra foi composta pelos prontuarios de todas as gestantes internadas no periodo
pré-determinado, o que caracteriza uma amostragem nao-probabilistica acidental, que
segundo Silva (2001) é composta com pessoas que vao aparecendo.

A coleta dos dados se deu a partir de visitas a unidade hospitalar por meio de
um instrumento padronizado, contendo questdes formuladas que foram respondidas
de acordo com os dados presentes nos prontuarios medicos.

Objetivando ter acesso aos prontuarios médicos, uma cooperagcao mutua entre
os representantes das instituicdes envolvidas foi realizada e documentada. A pesquisa
seguiu os preceitos éticos referidos na Resolugdo 196/96 do Conselho Nacional de
Saude do Ministério da Satde brasileiro, aprovada pelo Comité de Etica em Pesquisa
do Centro Universitario Barriga Verde — UNIBAVE sob o protocolo numero 0056/2011.

Os dados foram analisados com o auxilio do programa Excel®, buscando-se
principalmente verificar as principais patologias que levaram as gestantes a internacao
e, dentre as medicagbes utilizadas durante essa internacao, se haviam e quais as

mais prejudiciais ao feto.
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Resultados e Discussao

Patologias que levaram as gestantes a internagao

Segundo o diagnostico médico, a patologia mais frequente que levou as
gestantes a internacao foi a ameaca de aborto (Graf. 1). Isso pode se dever ao fato
de o colo uterino se dilatar prematuramente devido a debilidade do tecido fibroso
(MERCK, 2006). Posteriormente foram observados em maior frequéncia o parto
prematuro e a hiperemese gravidica. E considerado parto prematuro quando o mesmo
ocorre em uma gestacdo com menos de 37 semanas. Apesar da sobrevida ter
melhorado nos ultimos anos, a prematuridade é a principal causa de morbimortalidade
neonatal (RADES; BITTAR; ZUGAIB, 2004; ROURA, 2004). Ja, a hiperemese
gravidica € um sintoma da gravidez mais proeminente entre a 62 e 122 semanas de
gestacado, que, ao contrario do habitual mal estar das manhas, é a presenca de
nauseas e de vomitos extremamente graves que provocam desidratacao e inani¢cao
(MERCK, 2006). Ainda foram relatados casos de célicas, provavelmente decorrentes
da pressao que o utero em crescimento exerce nas estruturas pélvicas vizinhas;
hipertensdo e pré-eclampsia. Essas ultimas sao circunstancias em que ocorre
elevacdo da pressao arterial (superior a 140/90 mmHg) geralmente entre a 20?2
semana de gestacao e o final da primeira semana depois do parto. Essa elevacao da
pressao arterial normalmente é acompanhada pela eliminagao de proteinas pela urina
(proteinuria) ou de retengéo de liquidos (edema) e acomete aproximadamente 5% das
gestantes (MERCK, 2006; PASCOAL, 2002). Por ultimo, foram relatados casos de

infeccao do trato génito-urinario, perda de liquido amnidtico e dor lombar.
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Grafico 1 - Grafico demonstrando o numero de pacientes diagnosticadas com
determinada patologia no momento da internacgao.
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Fonte: Autor (2015).

Medicamentos utilizados no tratamento das gestantes

Sobre a utilizacdo de medicamentos na gestacao, observa-se na literatura que
o0 medo de fetotoxicidade faz com os profissionais da saude sejam conservadores com
relacdo ao uso de farmacos, o que algumas vezes leva a mae ao sofrimento
desnecessario. Por outro lado, deve-se considerar o modo irracional e excessivo que
alguns profissionais expéem mae e feto a sérios riscos. Ou seja, quanto a
administracdo de medicamentos as gestantes, os profissionais de saude devem
considerar aspectos importantes no tratamento para que consigam aliviar o sofrimento
da mae sem causar danos ao feto (BRASIL, 2010).

Segundo o Ministério da Saude (BRASIL, 2010) os farmacos de escolha devem
ter estudos que comprovam sua seguranca e deve ser utilizada a dose terapéutica
minima. Também devem ser escolhidos medicamentos que possuem apenas um
componente em sua formulagéo, para evitar possiveis efeitos danosos ao feto.

Diante ao exposto & possivel verificar que a ingestdo de medicamentos por
gestantes € uma questao preocupante, principalmente quando as gestantes fazem

uso concomitante de medicamentos. Nesse estudo foi observado que, em geral, as
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gestantes utilizaram mais de um medicamento no periodo da internacao, sendo que a
maioria utilizou até 3 medicamentos (Graf.2). Segundo Oga et al. (2002), a utilizacao
concomitante de medicamentos pode trazer maleficios tanto para a gestante quanto
para o feto. A prescri¢cao de varios medicamentos na pratica médica para o tratamento
de uma doenga € muito comum e muitas vezes necessaria, mas as alteragbes que
ocorrem nos efeitos farmacologicos por interagcdo entre farmacos podem ser no
sentido de aumentar ou diminuir a eficacia terapéutica. Da mesma maneira, a
interacdo pode acentuar ou atenuar os fenémenos indesejaveis, chamados efeitos
colaterais de medicamentos. Esses efeitos podem ocorrer tanto com a gestante
quanto com o feto, ja que a transferéncia placentaria pode ocorrer facilmente (OGA et
al., 2002).

Grafico 2 - Grafico representativo da quantidade de medicamentos administrados
concomitantemente para cada gestante internada.
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Fonte: Autor (2015).

Relagao entre o periodo gestacional e a utilizagao de medicamentos

O modo como um farmaco prejudica o feto depende do estagio de
desenvolvimento fetal, da poténcia e da dose do farmaco administrado a gestante.
Certas substancias utilizadas antes do 17° dia apo6s a fertilizagdo podem atuar
baseadas na lei do tudo ou nada, seja matando o feto ou ndo o afetando em absoluto
ja que durante esse estagio, o feto & altamente resistente aos defeitos congénitos.
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Contudo, ele é particularmente vulneravel a esses defeitos entre 0 172 e 57° dia apos
a fertilizacdo, devido a velocidade com que ocorre a multiplicagcao celular e o
desenvolvimento dos érgdos. Esses fatores aumentam a margem para que os
farmacos promovam malformacgdes, ja que as substancias que atingem o feto durante
esse estagio podem causar aborto espontaneo; defeito congénito evidente; defeito
permanente, porém sutil (o qual é percebido mais tarde); ou ainda podem nao causar
qualquer efeito perceptivel (MERCK, 2006). Monteiro (2008) destaca que os farmacos
utilizados no primeiro trimestre gestacional apresentam efeitos mais intensos, pois é
o periodo de diferenciagcdo embriolégica dos sistemas e a administracido de
substancias quimicas, como os medicamentos, pode interferir nesse processo,
resultando em malformacées fetais.

A tabela 1 demonstra a correlagdo entre o periodo gestacional e o farmaco

administrado as gestantes, conforme os dados coletados nesse estudo.

Tabela 1: Tabela apresentando a relagao dos farmacos utilizados pelas gestantes em
cada periodo gestacional.

Medicamentos Primeiro trimestre Segundo trimestre Terceiro trimestre
utilizados (inicio — 122 semana)* (132 - 272 semana)* (282 semana - final)*
Acido Acetilsalicilico 0 0 1
Alprazolam 0 1 0
Brometo de ipratrépio 0 1 0
B_rometo de N- 1 20 1
butilescopolamina
Cefalexina monoidratada 1 1 0
Cefalotina sddica 1 0 1
Cloridrato de
metoclopramida 3 1 0
Cloridrato de Piroxidina 1 2 0
Dextrovitose 0 4 0
Diazepam 0 1 0
Diclofenaco de Sédio 1 0 1
Dimenidrato 4 2 0
Dipirona sdédica 0 2 1
Hidroxido de Aluminio 0 1 0
Levofloxacino 4 0 0
Maleato de ergotamina 3 1 0
Metildopa 0 4 2
Nifedipino 0 1 1
Ocitocina 20 1 0
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Pantoprazol 0 1 0
Paracetamol 4 1 0
Salbutamol 0 0 1

* Numero de gestantes que utilizaram o respectivo medicamento.
Fonte: Autor (2015).

Farmacos utilizados no primeiro trimestre

Os riscos inerentes ao uso de farmacos durante a gravidez podem acontecer
em qualquer fase. No primeiro trimestre da gravidez, em que se encontravam o maior
numero das gestantes internadas nesse estudo, os farmacos podem produzir ma
formacao congénita (teratogenese) sendo o periodo de maior risco entre a 32 e a 112
semanas (BRASIL, 2010).

Mediante os dados plotados na tabela 1, a ocitocina foi a substancia mais
utilizada pelas gestantes que estavam no primeiro trimestre gestacional, isso em
funcao de ameaca de aborto ter sido a patologia mais frequente nesse periodo. Os
dados indicam, com mais incidéncia, que a ocitocina foi utilizada para a inducéao da
expulsao dos anexos embrionarios e do feto, quando morto, ja que tal substancia &
capaz de promover contracdo da musculatura lisa uterina e é amplamente utilizada
com esse objetivo (ANVISA, 2013; YAMAGUCHI; CARDOSO; TORRES, 2007,
TEDESCO, 1997). Essa é a principal hipotese, ja que nao foi relatado o motivo dessa
utilizagdo nem o desfecho do tratamento nos prontuarios das gestantes.

Outro farmaco utilizado no primeiro trimestre, o levofloxacino (Tabela 1),
representa um grande risco a saude do feto e a falta de cuidado dos administradores
que podem nao ter avaliado a relacao risco-beneficio. Esse farmaco apresenta risco
de danos a formacgéo das cartilagens de fetos em formagéo em estudos pré-clinicos
e, por isso, & contraindicado seu uso em gestantes (BRASIL, 2010). Segundo o
Ministério da Saude (BRASIL, 2010), as penicilinas, cefalosporinas, estearato de
eritromicina e metronidazol sdo considerados relativamente seguros na gravidez,
sendo, portanto mais adequados para o tratamento de infec¢des bacterianas desde

gue 0s micro-organismos nao sejam resistentes aos mesmos.
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Farmacos utilizados no segundo trimestre

Durante o segundo e terceiro trimestre, os farmacos podem afetar o
crescimento ou o desenvolvimento funcional do feto, ou podem ter efeito tdxico sobre
seus tecidos (BRASIL, 2010). No segundo trimestre, verificou-se que o brometo de n-
butilescopolamina foi o mais utilizado (Tabela 1), ja que as patologias mais frequentes
nesse periodo foram ameaca de aborto e tempo de parto prematuro. Nesse caso, este
medicamento foi indicado para o alivio das coélicas e para a tentativa da continuacao
da gestacao, uma vez que ele funciona exercendo um efeito antiespasmaédico sobre
a musculatura lisa, como destaca Goldenzwaig (2009).

A utilizacao dos benzodiazepinicos, alprazolam e diazepam, nesse periodo foi
observada (Tabela 1). Sabe-se que ambos sdo farmacos classificados como
pertencentes a categoria C de risco fetal, segundo a classificacdo da agéncia norte
americana Food and Drug Administration (FDA) (CAMACHO et al., 2006). Ou seja,
existem estudos prévios que demonstraram algum risco ao feto em animais. Dessa
forma, deve-se reavaliar a decisao pela utilizagdo de benzodiazepinicos em gestantes.

Observou-se, também, que o nifedipino foi outro farmaco administrado tanto no
segundo quanto no terceiro trimestre gestacional (Tabela 1). Essa utilizacao deve ser
controlada, considerando que esse farmaco é classificado na categoria C de risco fetal
e pertence a classe dos bloqueadores dos canais de calcio. Estudos demonstram que
animais expostos aos bloqueadores dos canais de calcio apresentaram maior
incidéncia de anomalias em membros e digitos causadas provavelmente por reducao
do fluxo utero-placentario. Cabe salientar que esses resultados néo foram
comprovados em gestantes humanas, incluindo o primeiro trimestre da gestacao
(SOUZA; AMORIM; COSTA, 2008).

Farmacos utilizados no terceiro trimestre

Farmacos administrados muito proximos ao parto podem causar efeitos
adversos nesse processo ou no neonato. Porém, nem todos os efeitos prejudiciais da
exposicao intrauterina aos farmacos sdo notados logo ao nascimento, alguns podem
se manifestar em outra fase da vida e provocar efeitos adversos no desenvolvimento
funcional, social e intelectual. Os anti-inflamatérios nao esteroidais, por exemplo,
podem provocar hipertensao arterial pulmonar com fechamento prematuro do ducto

arterial e atraso no inicio e/ou aumento da duragao do trabalho de parto. Por outro
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lado, o cloridrato de clorpromazina pode provocar sindrome de abstinéncia, como
tremor e vémito, no neonato (BRASIL, 2010).

No ultimo periodo gestacional, terceiro trimestre, a metildopa foi utilizada para
o controle da presséo arterial (Tabela 1), ja que uma das patologias mais frequentes
nesse periodo foi a pré-eclampsia. Estudos realizados mostraram que o uso dessa
medicacdo nao traz danos fetais. Entretanto, embora ndo tenham sido relatados
efeitos teratogénicos evidentes, a possibilidade de dano fetal ndo pode ser excluida e
0 uso do medicamento por mulheres gravidas ou que podem engravidar requer que
os beneficios previstos sejam contrapostos aos possiveis riscos (ANVISA, 2013).

Além desse farmaco, observou-se o uso de acido acetilsalicilico (AAS) no
ultimo trimestre de gestagdo, o que é preocupante, pois como ja comentado, a
administracao desse medicamento nesse trimestre, em doses elevadas pode provocar
hipertensdo pulmonar no feto e no recém nascido e, em doses analgésicas pode
prolongar o trabalho de parto e causar hemorragia materna e neonatal (ANVISA,
2013). O uso da dipirona, outro anti-inflamatério ndo esteroidal, nessa fase da
gestacdo também chamou a atencgéo, pois assim como o AAS e os outros farmacos
dessa classe, impede a producao de prostaglandinas (por inibir a enzima ciclo-
oxigenase) podendo, também, interferir no trabalho de parto.

Ainda, observou-se a utilizagdo do salbutamol, classificado na categoria C de
risco fetal segundo o FDA (CAMACHO et al., 2006). Todavia seus efeitos adversos
relacionam-se muito a gestante, principalmente no uso parenteral, o qual pode afetar
0 miométrio e oferecer potenciais riscos cardiovasculares (BRASIL, 2010).

Por fim, & importante destacar que a auséncia de informacao na literatura sobre
os efeitos de um determinado farmaco na gestagédo nao significa que o mesmo seja
seguro para ser utilizado neste periodo. Mas, em caso de necessidade deve-se dar
preferéncia aqueles com maior experiéncia clinica e com mais informacgao disponivel
na literatura (BRASIL, 2010).

Consideragoes Finais

No decorrer do desenvolvimento deste estudo, importantes conclusées
puderam ser compreendidas. Dentre elas o fato da administragcdo concomitante de
medicamentos em gestantes, o que poderia acarretar sérias complicacdes devido ao

aumento da possibilidade de interacdes medicamentosas. Além disso, a verificacao
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do uso de alguns medicamentos nas gestantes que nao deveriam sobremaneira ser
administrados se fosse observado o preconizado pelas agéncias de saude dos
Estados Unidos da América (FDA) e do nosso pais (ANVISA). O manejo da
terapéutica na gravidez deve ser fundamentado cada vez mais na literatura
especializada e a prescricao dos farmacos a serem administrados deve levar em
consideracao o beneficio esperado, o qual deve ser maior que o risco potencial ao
feto. Obviamente que o assunto referente a aplicacdo de farmacos durante a gravidez
€ bastante extenso e complexo, mas, fundamental se faz a incessante busca de novos
meétodos de avaliacdo e a continuidade da exclusdo de aplicacdo de medicamentos
comprovadamente nocivos a saude e ao desenvolvimento do feto. Resumindo, na
duvida, na hora da prescricao do medicamento, a nao aplicabilidade deve ser levada
em consideragao, porém, caso seja extremamente necessario fazé-la, a atencéo deve

ser redobrada.
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