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As síndromes hipertensivas representam uma das alterações que ocorrem com maior fre-
qüência na gravidez, encontrando-se entre as principais causas de morte materna e com
elevada taxa de morbimortalidade perinatal no mundo. A terapêutica anti-hipertensiva
neste grupo de pacientes faz parte do vasto arsenal terapêutico utilizado na prevenção de
suas graves complicações. Entretanto, apesar de vários estudos sua utilização permane-
ce incerta. Realizou-se uma revisão da literatura com o objetivo de descrever as peculiari-
dades do tratamento anti-hipertensivo nesse grupo de gestantes, analisando a farmaco-
logia das drogas e as evidências científicas correntemente disponíveis sobre efetividade
e segurança de sua utilização. É consenso que o tratamento da emergência hipertensiva
deva ser instituído, entretanto a melhor droga utilizada para essa finalidade não está clara.
Da mesma forma, não está estabelecida a real necessidade do tratamento anti-hipertensivo
de manutenção, ou seja, diário, nas gestantes com hipertensão grave, em termos de
efeitos benéficos para o binômio mãe-feto.

ANTIHYPERTENSIVE TREATMENT IN PREGNANCY
Pregnancy hypertensive disorders represent a frequent gestational pathology. It is one
of the most important causes of maternal demise and perinatal morbidity/mortality in the
world. Antihypertensive treatment is part of a vast therapeutic arsenal used for prevention
of severe complications. However, data from literature research have been controversial
about benefits of antihypertensive treatment. We performed a literature review about
antihypertensive treatment in severe pre-eclampsia, describing drugs’ pharmacological
particularities and scientific evidences about their efficacy and safety. It is not controversial
that treatment of hypertensive emergency must be instituted. The ideal medication used
in those cases is not defined, therefore the real benefits of maintenance antihypertensive
treatment in pre-eclampsia remains unclear.
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INTRODUÇÃO

As síndromes hipertensivas da gravidez, nos países
desenvolvidos, ocorrem entre dois e 8% das gestações1,
podendo, no Brasil, chegar a 10% ou mais2, representan-
do a terceira causa de morte materna no mundo e a princi-
pal causa de morte materna no Brasil1,2. Estes altos índi-
ces de mortalidade são devidos a uma grande quantidade
de complicações, como a progressão da hipertensão, a
pré-eclâmpsia superposta, eclâmpsia, descolamento pre-
maturo de placenta normoinserida, síndrome HELLP, trom-
boembolismo, edema pulmonar, hemorragia cerebral, ence-
falopatia, coagulação intravascular disseminada, insufici-
ência renal e hepática até a morte3.

As síndromes hipertensivas também apresentam ele-
vada taxa de morbimortalidade perinatal, oscilando entre 5
e 20%4, devido principalmente à insuficiência uteropla-
centária, que ocasiona restrição de crescimento intra-úte-
ro (RCIU) e as complicações secundárias a prematuridade.
A hipertensão leve encontra-se associada a 33% de par-
tos prematuros e a 11% de neonatos pequenos para a
idade gestacional (PIG). Enquanto que a hipertensão gra-
ve tem sido associada de 62 a 70% de partos prematuros e
a 40% de neonatos PIGs5.

A despeito de todo o conhecimento acumulado sobre
a fisiopatologia, a pré-eclâmpsia continua sendo uma sín-
drome que leva a graves repercussões materno-fetais e a
sua etiologia ainda persiste por ser desvendada. A eleva-
ção da pressão arterial, principal sinal clínico da pré-eclâmp-
sia, pode ser considerada como conseqüência da doença
e não a causa, já que parece ter como função compensar a
diminuição do fluxo sangüíneo materno-fetal6. Estudos
sugerem que existem alguns aspectos imunogenéticos de
grande importância na fisiopatologia da pré-eclâmpsia.
Aventa-se uma possível implicação do gene da síntese do
óxido nítrico e do sistema HLA na sua gênese. Desta for-
ma, a resposta imunológica materna anormal ao trofoblasto
determinará a má adaptação placentária, desencadeando
lesões endoteliais. Esses fatores e o endotélio também
podem ser influenciados pelas modificações ocasionadas
pela gestação, como a ativação da cascata inflamatória
normal na gravidez6,7.

Atualmente existe um grande questionamento quan-
to ao benefício do tratamento da hipertensão na gravidez.
Sabe-se que o tratamento da hipertensão nas pacientes
não gestantes é de fundamental importância para o prog-
nóstico do paciente. Entretanto, nas gestantes existe a
necessidade de avaliar o resultado desse tratamento tam-
bém sobre o concepto.

Na pré-eclâmpsia leve é consenso que o tratamento

anti-hipertensivo deva ser postergado, já que a utilização
desses medicamentos não reduz o risco de pré-eclâmpsia
ou melhore os resultados perinatais8. Enquanto, que o tra-
tamento anti-hipertensivo de manutenção na hipertensão
grave é realizado baseado em opiniões de especialistas.
Assim, realizou-se essa revisão com o objetivo de descre-
ver as peculiaridades do tratamento anti-hipertensivo em
gestantes com hipertensão grave, analisando a farmaco-
logia das drogas e as evidências científicas correntemen-
te disponíveis sobre efetividade e segurança de sua utili-
zação.

Foram pesquisados os bancos de dados Medline/
Pubmed, LILACS/SciELO e Biblioteca Cochrane para pes-
quisa das evidências científicas disponíveis. Utilizaram-
se os seguintes descritores para pesquisa, na língua por-
tuguesa e inglesa: pré-eclâmpsia, eclâmpsia, hipertensão,
pré-eclâmpsia/prevenção, ensaios clínicos e metanálise.
Para análise dos níveis de evidências e dos graus de reco-
mendação foram utilizados os critérios do Oxford Centre
for Evidence-based Medicine, de 20019.

Tratamento Anti-hipertensivo nas Gestantes
Atualmente o tratamento anti-hipertensivo em pacien-

tes não gestantes já é consagrado na literatura, pelos efei-
tos benéficos comprovados para as pacientes, como re-
dução dos níveis pressóricos e da morbimortalidade cardio-
vascular e renal10 (Nível de evidência: 1a; Grau de reco-
mendação: A). Entretanto, esta terapêutica não pode ser
extrapolada para as mulheres grávidas11,12. O tratamento
anti-hipertensivo de gestantes com hipertensão/pré-
eclâmpsia é controverso na literatura11-13. Alguns autores
recomendam o tratamento anti-hipertensivo neste grupo
de pacientes, por reduzir a incidência da hipertensão gra-
ve, à custa de efeitos colaterais potencialmente iatrogêni-
cos sobre a mãe e o feto, com base na redução do número
de dias de hospitalização materna durante a gravidez, me-
lhora do prognóstico fetal e da função renal materna12,14.
Entretanto, não tem sido demonstrado que esse tratamen-
to reduza a incidência de complicações da gravidez, como
descolamento prematuro de placenta, perda fetal no se-
gundo trimestre, pré-eclâmpsia superposta, parto prema-
turo ou ainda que melhore o prognóstico materno ou
perinatal8,15,16.

Frequentemente, durante a investigação clínica e labo-
ratorial da hipertensão grave descobrem-se outras doen-
ças ou fatores de riscos associados que aumentam os ris-
cos maternos e perinatais, como idade materna avançada,
lupus eritematoso sistêmico, doença renal crônica, diabe-
tes mellitus, doença arterial coronária, coarctação da aorta,
trombofilias, antecedente de pré-eclâmpsia grave ou
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eclâmpsia em gestação anterior e outras colagenoses.
Assim, as pacientes com hipertensão grave, que apresen-
tam alto risco de desenvolver complicações durante a gra-
videz, são candidatas à terapia anti-hipertensiva aguda e
de manutenção3,11,17 (Grau de recomendação: C).

O ideal é que a paciente com hipertensão crônica gra-
ve venha sendo acompanhada antes da gestação, para se
determinar o adequado controle dos níveis pressóricos.
Desta forma, nas pacientes que já vinham recebendo tera-
pia anti-hipertensiva, esta deve ser mantida durante a gra-
videz, particularmente se há algum fator de risco ou doen-
ça associada. Excetuam-se os casos em que a droga admi-
nistrada tem alguma contra-indicação para o feto, como
os inibidores da enzima conversora da angiotensina, de-
vendo ser substituída por outra droga melhor tolerada pelo
feto11.

Contudo, em um grande número de pacientes, o diagnós-
tico e a decisão pelo início da terapia anti-hipertensiva são
feitos durante a gravidez11. Em geral, o tratamento hipotensor
é iniciado na gravidez quando a pressão arterial sistólica for
maior que 160 mmHg e/ou a diastólica maior que 110
mmHg3,8,11,15,17. A recomendação é de se iniciar pela dose
mínima até o nível máximo, mantendo a pressão sistólica
entre 130 a 149 mmHg e a diastólica entre 80 a 90 mmHg11.

De forma semelhante às pacientes com hipertensão
crônica, não têm sido observados benefícios da terapia
anti-hipertensiva na pré-eclâmpsia8,11,15,16. Entretanto, na
pré-eclâmpsia grave que se inicia em idade gestacional
precoce, sendo a conduta conservadora indicada18, o tra-
tamento agudo dos picos hipertensivos deve ser realiza-
do por reduzir a morbidade neonatal17. A terapia anti-
hipertensiva foi proposta na expectativa de adiar o parto e
melhorar o prognóstico materno e fetal, a qual não foi con-

firmada8,11,15. Entretanto, a conduta conservadora, não
altera o curso natural da doença, mas previne complica-
ções neonatais decorrentes principalmente da prematu-
ridade18 (Nível de evidência: 1a; Grau de recomendação:
A). Assim, pode-se sugerir que os benéficos, em melhorar
o prognóstico perinatal, sejam decorrentes da conduta con-
servadora quando comparada a conduta intervencionista,
e não devido ao tratamento anti-hipertensivo utilizado
nessas pacientes.

Da mesma forma, nas pacientes com pré-eclâmpsia
superposta ou hipertensão gestacional o tratamento farma-
cológico anti-hipertensivo fica reservado às pacientes que
desenvolverem picos hipertensivos11.

O American College of Obstetricians and Gyneco-
logists (ACOG)1 e o National High Blood Pressure Edu-
cation Program3 recomendam o tratamento apenas dos
picos hipertensivos na gestação. Nos níves pressóricos
mais baixos, ambos os comitês, não recomendam o trata-
mento anti-hipertensivo, pois não melhora o prognóstico
perinatal, a menos que a paciente apresente doenças e
fatores de risco associados1,3,19. Entretanto, o Canadian
Hypertension Society recomenda que o tratamento anti-
hipertensivo deva ser iniciado em todas as síndromes
hipertensivas da gravidez, independentemente do nível
pressórico14.

Drogas Anti-hipertensivas Utilizadas na Gravidez
A principal finalidade do tratamento anti-hipertensivo

durante a gravidez é a sua eficácia com segurança para a
mãe e o feto12. Deve-se lembrar do potencial teratogênico,
incluindo o impacto dessas medicações sobre o feto12,20,
já que todas as drogas anti-hipertensivas ultrapassam a
barreira placentária.
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Quadro 1 – Terapia anti-hipertensiva utilizada durante a gravidez (adaptado de Rosenthal & Oparil, 2002)21

www.actamedicaportuguesa.com


80www.actamedicaportuguesa.com

A hipertensão grave (emergência hipertensiva) deve
ser tratada mesmo durante a gravidez, prevenindo o aci-
dente vascular cerebral materno e o descolamento prema-
turo da placenta3,11,17,19 (Nível de evidência: 1a; Grau de
recomendação: A). Entretanto, o benefício da medicação
anti-hipertensiva nas gestantes com níveis pressóricos
menores permanece incerto, principalmente devido ao ris-
co potencial de RCIU, por diminuição da perfusão
uteroplacentária12.

A escolha do melhor agente medicamentoso utilizado
para o tratamento da hipertensão durante a gravidez tam-
bém é controversa na literatura8,15 (Nível de evidência:
1a). Os principais medicamentos utilizados por via oral
são α-metildopa, β-bloqueador (propranolol e labetolol) e
bloqueadores dos canais de cálcio (nifedipina e nicardi-
pina). Nas emergências hipertensivas são utilizadas medi-
cações intravenosas como hidralazina, labetolol, nitrogli-
cerina e nitroprussiato de sódio11,12,21 (Quadro 1).

A α-metildopa é um agente α-agonista central, consi-
derada a droga anti-hipertensiva mais segura, eficaz e de
primeira linha para tratamento da hipertensão na gravidez,
principalmente por ser o anti-hipertensivo mais utilizado e
estudado21. A dose inicialmente utilizada é 750 mg/dia com
dose máxima de 3 g/dia11. Apresenta como principais efei-
tos colaterais sonolência, letargia, depressão e hipotensão
postural11. Reduz o risco de desenvolver picos hiperten-
sivos, contudo, não tem sido observada diminuição da
incidência de restrição de crescimento intra-útero (RCIU),
prematuridade, cesarianas ou morte perinatal22.

Os β-bloqueadores orais diminuem o risco de picos
hipertensivos (RR 0,37; IC 95% 0,26-0,53; 11 trials, n =
1.128 gestantes) e a necessidade de drogas anti-hiper-
tensivas adicionais (RR 0,44; IC 95% 0,31-0,62; 7 trials, n =
856 gestantes). Entretanto, seu uso tem sido associado
com o aumento de neonatos PIGs (RR 1,36; IC 95% 1,02-
1,82; 12 trials, n = 1.346 gestantes). Também se observou
uma diminuição das admissões hospitalares maternas e
da síndrome de desconforto respiratório do recém-nasci-
do, bem como um aumento da freqüência de bradicardia
neonatal15 (Nível de evidência: 1a).

Quanto ao atenolol, têm sido observados melhores
resultados que outros β-bloqueadores, como menor fre-
qüência de picos hipertensivos e parto prematuro. Entre-
tanto, associa-se ao baixo peso ao nascer quando iniciado
no primeiro trimestre da gestação21,23. O labetolol, um agen-
te alfa e beta bloqueador adrenérgico, pode ser utilizado
com eficácia e segurança similares a metildopa21. Porém,
tem sido observado que os agentes β-bloqueadores dimi-
nuem os riscos de desenvolver crises hipertensivas, com
aumento da incidência de RCIU15.

Sobre os bloqueadores dos canais de cálcio há pou-
cas pesquisas do seu uso no tratamento da hipertensão
durante a gravidez. Certamente, porque são considerados
rotineiramente como drogas de segunda linha para essa
finalidade12. Atualmente, a nifedipina vem sendo utilizada
com maior freqüência para o tratamento anti-hipertensivo
na gestação11. Porém, a prematuridade e o baixo peso ao
nascer têm sido associados aos bloqueadores de canais
de cálcio21. Entretanto, as gestantes que a utilizaram não
apresentaram efeito adverso perinatal e no seu desenvol-
vimento até os 18 meses de vida24. Um estudo multicêntrico
realizado em gestantes com hipertensão leve a moderada
comparou a nifedipina à conduta expectante. Não foi en-
contrada diferença estatisticamente significativa quanto
a prematuridade, realização de cesarianas e na admissão
na unidade de cuidados intensivos neonatal. Também não
houve diferença significativa nos dois grupos quanto ao
percentual de recém-nascidos abaixo do percentil 10 e na
média de peso ao nascer. Quando comparada a α-metil-
dopa, tem sido determinado que ambas apresentem efeito
anti-hipertensivo similar, mas não melhoram a prolonga-
ção da gestação ou mesmo o prognóstico fetal25.

A hidralazina apresenta um controle prolongado me-
nor da pressão arterial do que a nifedipina nas pacientes
com picos hipertensivos de 26 a 36 semanas de gestação.
Observou-se aumento do débito urinário associado a dimi-
nuição do edema periférico no grupo de gestantes que
utilizaram a nifedipina, porém sem diferença significativa
quanto à excreção de proteínas urinárias. O prognóstico
perinatal foi similar em ambos os grupos, mas a gestação
foi prolongada em média uma semana com a hidralazina,
resultando no aumento do peso ao nascer e diminuição na
admissão na unidade de cuidado intensivo neonatal26.

A contra-indicação da utilização dos diuréticos na pré-
eclâmpsia tem sido justificada devido ao volume plasmático
diminuído nestas pacientes11,21. Desta forma, com a utili-
zação dos diuréticos, o volume plasmático poderia ser ain-
da mais reduzido, aumentando os potenciais efeitos da
insuficiência placentária11. Entretanto, uma metanálise en-
volvendo nove estudos randomizados com 7.000 gestan-
tes com pré-eclâmpsia que utilizaram diuréticos, obser-
vou-se uma tendência na diminuição das gestantes em
desenvolver edema e hipertensão. Houve poucas diferen-
ças sem significância estatística quanto à sobrevida pós-
natal, sem aumento na incidência de efeitos colaterais27.
Assim, os diuréticos podem ser utilizados durante a ges-
tação com precaução, particularmente após a segunda
metade da gravidez11,21.

Desta forma, nenhuma dessas drogas são isentas de
risco para a mãe e o feto, sendo necessário cautela na sua
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utilização e o desenvolvimento de pesquisas científicas
com o propósito de determinar se há ou não necessidade
de terapêutica anti-hipertensiva de manutenção na pré-
eclâmpsia grave.

Emergências Hipertensivas
Nas emergências hipertensivas as drogas mais estu-

dadas e mais utilizadas na prática obstétrica diária são a
hidralazina, por via intravenosa, e a nifedipina. Em uma
revisão sistemática com metanálise disponibilizada na bi-
blioteca Cochrane, comparando os diversos agentes farma-
cológicos utilizados para o tratamento da hipertensão gra-
ve na gravidez, observou-se que a droga mais estudada
foi a hidralazina. Quando se compararam os bloqueadores
dos canais de cálcio com a hidralazina, observou-se uma
menor freqüência de pressão sangüínea elevada no grupo
dos bloqueadores dos canais de cálcio (5 estudos; 263
gestantes; RR 0,33; IC 95% 0,15-0,70) (Figura 1). Não se
encontrou diferença significativa quanto às outras variá-
veis estudadas, como efeitos colaterais maternos, desa-
celerações da freqüência cardíaca fetal, parto cesariano e
morte fetal ou neonatal17. Os autores concluíram que ain-
da não há um agente anti-hipertensivo melhor que outro.
A escolha da droga a ser utilizada ainda depende da expe-
riência do profissional de saúde. Entretanto, o diazóxido,
ketanserin e a nimodipina devem ser evitados para o con-
trole dos níveis pressóricos na emergência hipertensiva.
Os autores desta metanálise ressaltam que apesar da hidra-
lazina ser utilizada, por muitos centros do mundo, como
droga de primeira linha no tratamento da crise hipertensiva

da gestação, há necessidade de novos estudos compa-
rando, principalmente, hidralazina a nifedipina17 (Nível de
evidência: 1a).

A metanálise realizada por Magee et al28, em 2003,
comparando a hidralazina a outras drogas anti-hiperten-
sivas, encontraram que a hidralazina foi associada a maior
risco de  hipertensão grave que a nifedipina (quatro estu-
dos; RR 1,44; IC 95% 0,95-2,09). A hidralazina também foi
associada a uma freqüência maior de hipotensão materna,
partos cesarianos, descolamento prematuro de placenta,
oligúria materna, efeitos adversos sobre a freqüência car-
díaca fetal e índice de Apgar mais baixo no primeiro minu-
to. Desta forma, essa revisão sistemática não corrobora
com a utilização da hidralazina para o tratamento anti-
hipertensivo de primeira linha na gravidez28. Ressalta-se
que os estudos incluídos foram heterogêneos sendo ne-
cessários novos ensaios clínicos randomizados.

Destaca-se, outrossim, que existe consenso na li-
teratura que a emergência hipertensiva seja tratada, mes-
mo na gravidez (Nível de evidência: 1a; Grau de recomen-
dação: A). Entretanto, o melhor agente anti-hipertensivo
ainda permanece incerto (Nível de evidência: 1a).

Tratamento Anti-Hipertensivo de Manutenção na Pré-
Eclâmpsia Grave

Atualmente, reconhece-se que o tratamento da emer-
gência hipertensiva e o não tratamento da hipertensão/
pré-eclâmpsia leve sejam recomendados (nível de evidên-
cia: 1a; grau de recomendação: A). Baseado em opiniões
de especialistas o tratamento hipotensor de manutenção

Fig. 1 – Bloqueadores dos canais de cálcio comparado a hidralazina quanto a persistência dos níveis pressóricos elevados (Duley
et al., 2007)17
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nas pacientes com hipertensão/pré-eclâmpsia grave vem
sendo rotineiramente utilizados (nível de evidência: 5; grau
de recomendação: D). Entretanto, esse tratamento diário
permanece incerto, não estando claro se existe um maior
benefício que risco neste grupo de pacientes.

Até o momento, não foram encontrados estudos na
literatura pesquisada, incluindo revisão sistemática, so-
bre o tratamento de manutenção na hipertensão/pré-
eclâmpsia grave (Medline/Pubmed, LILACS/SciELO e Bi-
blioteca Cochrane). Desta maneira, tem sido estimulada a
realização de ensaios clínicos controlados para testar sua
efetividade e segurança.

CONCLUSÕES

Como o aumento da pressão arterial sangüínea repre-
senta provavelmente uma conseqüência, e não a causa da
pré-eclâmpsia, ou seja, a hipertensão tenta vencer a resis-
tência vascular uterina causada pela má-adaptação pla-
centária mantendo um adequado fluxo sangüíneo para o
feto. Se for instituído o tratamento anti-hipertensivo nes-
tas pacientes, a freqüência de RCIU poderá ser elevada.
Desta forma, o tratamento medicamentoso nas gestantes
com síndromes hipertensivas deve ser utilizado de forma
cautelosa, melhorando o prognóstico fetal.

Nas gestantes com hipertensão arterial crônica o trata-
mento hipotensor deve ser mantido, exceto se a medica-
ção utilizada antes da gestação tiver contra-indicação for-
mal para uso na gravidez. As gestantes com hipertensão
que apresentam alto risco de desenvolver complicações
durante a gravidez, ou seja, associadas a outras doenças
maternas, como colagenoses, também são candidatas à
terapia anti-hipertensiva.

Nas pacientes com pré-eclâmpsia leve e/ou hiperten-
são gestacional, a terapia anti-hipertensiva de manuten-
ção não deve ser instituída (nível de evidência: 1a; grau
de recomendação: A). No entanto, na pré-eclâmpsia grave
essa terapêutica de manutenção permanece incerta, sen-
do consenso o tratamento agudo dos picos hipertensivos
(nível de evidência: 1a; grau de recomendação: A).

Quanto aos possíveis medicamentos, atualmente não
se sabe qual a melhor droga a ser iniciada para o tratamen-
to anti-hipertensivo (nível de evidência: 1a; grau de reco-
mendação: A), recomendando-se apenas que seja utiliza-
da a menor dose possível. Acredita-se que a α-metildopa
seja a droga anti-hipertensiva mais segura, eficaz e de pri-
meira linha para tratamento da hipertensão na gravidez,
principalmente por ser o anti-hipertensivo mais utilizado e
estudado. Enquanto, para o tratamento da emergência
hipertensiva, apesar da hidralazina ser a droga mais utili-

zada em diversos centros do mundo, as suas vantagens
farmacológicas em relação a outras drogas hipotensoras
não se encontram claras, podendo também a nifedipina
ser utilizada com segurança e eficácia para a mãe e o feto.
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