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EFEITOS DA NIFEDIPINA NO TRATAMENTO
ANTI-HIPERTENSIVO DA PRE-ECLAMPSIA

Alex R. DE SOUZA, Melania R. AMORIM, Aurélio R. COSTA

RESUMO

O tratamento anti-hipertensivo nas gestantes com pré-eclampsia ¢ hoje controverso na
literatura. Sabe-se que as pacientes ndo gestantes devem ser tratadas devido aos benefi-
cios cardiovasculares. Entretanto, os reais beneficios desse tratamento na pré-eclampsia
ndo foram ainda demonstrados. Ha varias medicacgdes utilizadas para o tratamento anti-
hipertensivo nas gravidas, sendo os bloqueadores dos canais de calcio, particularmente
a nifedipina, relegados ao segundo plano para essa finalidade. Assim, existem poucas
pesquisas sobre a nifedipina para tratamento da hipertens@o durante a gravidez. Recente-
mente, alguns estudos foram realizados para avaliar os efeitos da nifedipina sobre o
bindmio materno-fetal, sugerindo seguranca, eficacia e efetividade no seu uso. Apds
revisdo da literatura, sugere-se que o tratamento da hipertensdo na gravidez seja realiza-
do apenas nos casos mais graves e nos picos hipertensivos e que a nifedipina pode ser
utilizada no tratamento anti-hipertensivo das gestantes sem maiores complicagdes.

SUMMARY

NIFEDIPINEANTIHYPERTENSIVE TREATMENT EFFECTS IN PRE-ECLAMPSIA
Literature analysis has been controversial about pre-eclampsia. It is known that not
pregnant patients should be treated due cardiovascular benefits. However, the real benefits
of antihypertensive treatment in pre-eclampsia were not demonstrated. Yet, there are
many drugs that can be used for antihypertensive treatment in pregnancy. Calcium channel
blockers, particularly nifedipine, are used as a second line treatment. There are just a few
evidences about nifedipine treatment in hypertension during pregnancy. Recently,
researches were performed to evaluate the effects of nifedipine on maternal-fetal binomial,
more safety, efficacy, and effectiveness were found using it. This literature review concludes
that hypertension treatment only must be done in severe cases and emergency hyper-
tensive. Therefore nifedipine can be used in antihypertensive treatment during pregnancy
without serious complications.
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INTRODUCAO

As sindromes hipertensivas da gravidez representam
um grave problema de satide publica, com freqiiéncia ele-
vada, em torno de 10%, nos paises em desenvolvimento,
podendo ocasionar graves complica¢cdes maternas, reper-
cutindo nas altas taxas de mortalidade. No Brasil, repre-
senta a primeira causa de morte materna’.

O tratamento anti-hipertensivo nas gestantes com pré-
eclampsia ¢ hoje controverso na literatura. Sabe-se que as
pacientes hipertensas ndo gestantes devem ser tratadas,
devido aos beneficios cardiovasculares. Entretanto, quando
se considera o bindmio méae-feto, ainda ndo sdo conhecidos
os reais beneficios desse tratamento na pré-eclampsia->.

Acredita-se que a hipertensao seja provavelmente uma
conseqiiéncia, e ndo a causa da pré-eclampsia, ou seja, o
aumento da pressao arterial tenta vencer a resisténcia vas-
cular uterina causada pela ma-adaptacao placentaria, man-
tendo um adequado fluxo sangiiineo para o feto. Assim,
se for instituido o tratamento anti-hipertensivo nestas pa-
cientes, a queda da pressdo arterial podera ocasionar uma
diminui¢ao do fluxo sangiiineo para o feto, aumentando a
incidéncia de restrigao de crescimento intra-utero (RCIU).
Desta forma, o tratamento da pressao arterial elevada nas
gestantes com sindromes hipertensivas deve ser utilizado
de forma cautelosa?.

Ha varias medicagoes utilizadas para o tratamento anti-
hipertensivo nas gravidas, como alfa-metildopa, propra-
nolol e hidralazina. Os bloqueadores dos canais de célcio,
particularmente a nifedipina, foram sempre relegados a se-
gundo plano para essa finalidade. Assim, existem poucas
pesquisas sobre esses medicamentos para tratamento da
hipertensdo durante a gravidez. Certamente, porque foram
considerados como drogas de segunda linha por muito
temp04.

O Food and Drug Administration (FDA) classifica a
nifedipina como categoria C, com relag@o ao seu uso du-
rante a gravidez. De acordo com esta definicdo, os riscos
para o feto ndo foram determinados nem em humanos nem
em animais, mas ha um potencial beneficio do uso desta
medicacgdo na gravidez que justifica o risco fetal (FDA).
Assim, os bloqueadores dos canais de calcio, especial-
mente a nifedipina, podem ser administrados durante a
gravidez>.

No Brasil, a nifedipina encontra-se sob a apresentagéo
de 10, 20, 30 e 60 mg cada comprimido. Usualmente a dose
recomendada ¢ de 30 a 60 mg/d, com dose maxima de 120
mg/d. Atualmente, vem sendo utilizada com uma maior
freqiiéncia para o tratamento anti-hipertensivo na gesta-
¢do. Porém, a prematuridade e o baixo peso ao nascer t€ém
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sido associados aos bloqueadores de canais de calcio®.
Entretanto, as gestantes que os utilizaram ndo apresenta-
ram efeito adverso perinatal e no seu desenvolvimento
até os 18 meses de vida’.

Desta forma, foi proposta essa revisdo da literatura, para
avaliacdo da efetividade do tratamento anti-hipertensivo e
dos efeitos da nifedipina na circulagdo ttero-placentaria e
feto-placentaria das gestantes com pré-eclampsia.

Foram pesquisados os bancos de dados Medline/
Pubmed, LILACS/SciELO e Biblioteca Cochrane para pes-
quisa das evidéncias cientificas disponiveis nos ultimos
10 anos. Utilizaram-se os seguintes descritores para pes-
quisa, na lingua portuguesa ¢ inglesa: pre-eclampsia,
eclampsia, bloqueadores dos canais de calcio, nifedipino,
ensaios clinicos e metanalise. Para analise dos niveis de
evidéncias e dos graus de recomendac¢ao foram utilizados
os critérios do Oxford Centre for Evidence-based
Medicine, de 2001.

Farmacologia da nifedipina em gestantes

A nifedipina € um bloqueador dos canais de célcio,
diidropiridina, utilizada no tratamento de doenga cardio-
vasculares®. Nos ultimos 20 anos, diversos estudos tém
sido realizados sobre sua eficcia e seguranga na utiliza-
¢do em pacientes gestantes” !, Suas principais aplica-
¢des neste grupo de pacientes sdo para o tratamento da
emergéncia hipertensiva'2, no tratamento da hipertensio
na gravidez por tempo prolongado!3, bem como agente
tocolitico!4.

A nifedipina ¢ um bloqueador dos canais de calcio tipo
2 que inibe a entrada do fluxo de célcio através canais
lentos do tipo L da membrana celular!s. Essa acdo leva
primariamente ao relaxamento do musculo liso, atuando
principalmente sobre a musculatura vascular, uterina e
vesical. Como resultado, a nifedipina diminui em 20% a
pressdo arterial sistolica, diastolica e média nas pacientes
hipertensas, ndo ocasionando mudangas importantes so-
bre a pressdo arterial em pacientes normotensasS.

Nas pacientes gestantes o tempo do pico de concen-
tracao da nifedipina ¢ de 40 minutos, sendo a média menor
que nas pacientes nao gravidas (0,5 a4 h). A meia vida da
droga em pacientes gestantes ¢ de 1,3 h, sendo menor que
as pacientes ndo gravidas (2 a 4 h). Essas diferengas sdo
provavelmente resultado da vasodilatacdo arterial hepati-
ca aumentada na gravidez, resultando em aumento do flu-
x0 hepatico e conseqiiente aumento da primeira passagem
hepéatica da droga!®.

O metabolismo da nifedipina ocorre no figado, sendo
30 a 40% da droga metabolizada na primeira passagem
hepatica. Os metabolitos inativos sdo excretados pela uri-
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na. Na gestacdo, devido as mudangas fisiologicas, ocorre
um aumento na taxa de metabolismo e no clearance da
droga. Assim, a duragdo de acdo da nifedipina é reduzida,
podendo ser necessario aumentar a dose ou administrar
doses mais freqiientes para se obter um resultado anti-
hipertensivo adequado®.

A nifedipina atravessa a barreira placentaria com uma
relagdo neonatal/materna no soro de zero a 1,3. A presenga
danifedipina no liquido amniotico e na circulagdo neonatal
ndo foi associada com efeitos neonatal adversos. Clinica-
mente, essas poucas diferencas da farmacocinética da
nifedipina em pacientes gestantes e ndo gestantes parece
néo ser significatival®.

A nifedipina inicia sua a¢ao na gravidez aproximada-
mente em 10 a 30 minutos. O pico de redugdo da pressdo
arterial ocorre com 40 a 75 minutos. A duragdo de sua acao
¢ variavel de 2 a 4 h, mas pode persistir ao longo de 8 h.
Esses dados aproximam-se dos valores determinados para
as pacientes ndo gravidas, em quem provavelmente estas
diferengas ndo sao clinicamente significativas. O grau de
redugdo da pressdo sangliinea na gravidez apds a admi-
nistracdo da nifedipina depende dos niveis pressoricos
antes do tratamento. Desta forma, pacientes na emergén-
cia hipertensiva apresentam uma maior redugao da pres-
sdo arterial 1©.

Efeitos indesejaveis

Os efeitos adversos nas pacientes gestantes sdo se-
melhantes aqueles observados em pacientes ndo gravi-
das, como a cefaléia, que geralmente ndo requer a utiliza-
¢do de analgésicos. Vertigem, rubor e calor facial, edema
periférico, sudorese, nduseas e taquicardia reflexa podem
ocorrer com menos freqiiéncial®.

Estudos reproduzidos em animais expostos aos blo-
queadores dos canais de calcio demonstraram aumento
da incidéncia de anomalias em membros e digitos, prova-
velmente devido a reducdo do fluxo ttero-placentario.
Entretanto, em gestantes humanas observou-se que os
bloqueadores dos canais de calcio ndo representam um
maior risco de teratogenicidade, incluindo o primeiro tri-
mestre da gestagio”1?.

A associagdo da nifedipina com o sulfato de magnésio
pode causar hipotensao grave e bloqueio neuromuscular.
Esta afirmacdo tem sido baseada apenas em relatos de
casos. Assim, ¢ prudente a monitorizacdo da hipotensdo e
do bloqueio neuromuscular, caso sejam utilizados simul-
taneamente !, Entretanto, no estudo Magpie, 30% (n =
1.469) das gestantes receberam nifedipina e sulfato de
magnésio sendo comparado a 1.560 pacientes que recebe-
ram nifedipina e placebo, ndo se observando associag@o

com efeitos adversos relacionados ao sulfato de mag-
nésiol” (nivel de evidéncia II; grau de recomendagio B).

Em outro estudo recente do tipo coorte retrospectivo,
comparou-se a utilizagdo conjunta do sulfato de magnésio
e nifedipina (casos) com dois diferentes grupos-contro-
les. O bloqueio neuromuscular foi menos freqiiente nos
casos do que no grupo controle que recebeu o sulfato de
magnésio ou outro agente anti-hipertensivo (OR 0,038; IC
95% 0,002-0,801) e ndo se encontraram diferencas estatis-
ticamente significantes em relagdo ao grupo controle que
nao recebeu nenhum agente anti-hipertensivo (OR 1,13;
IC 95% 0,02-57,23)!! (nivel de evidéncia IT; grau de reco-
mendagio B).

Quanto a hipotensdo materna, esta ocorreu freqiiente-
mente em todos os grupos, porém foi mais freqiiente no
grupo controle do sulfato de magnésio sem medicacao
anti-hipertensiva (53%) quando comparado com os casos
(41,4%; p = 0,04). Comparando-se os casos (sulfato de
magnésio e nifedipina) ao grupo controle recebendo ou-
tros agentes anti-hipertensivos, ndo houve diferenga sig-
nificativa na freqiiéncia de hipotensdo materna (p = 0,33)!1.

O efeito da nifedipina sobre a freqiiéncia cardiaca fetal
(FCF) ¢ de grande importancia devido ao diagndstico de
sofrimento crénico. Observou-se que a nifedipina nao al-
tera a FCF significativamente em fetos normais!®
mo com RCIU6. Walss Rodriguez et al, em 1991, estudan-
do pacientes com pré-eclampsia grave, ndo encontraram
nenhuma diferenca estatisticamente significativa nos
parametros da cardiotocografia, como FCF basal, acelera-
¢des, variabilidade e mobilidade fetal apos a utilizagdo de
10 mg de nifedipina sublingual®,

oumes-

Nifedipina no tratamento anti-hipertensivo da gravidez

A razdo para o tratamento anti-hipertensivo na gravi-
dez ¢ a prevencao da progressao da doenga para formas
mais graves, beneficiando a mae e seu feto. Além disso,
também se acredita que a redugdo da pressdo arterial dimi-
nui a incidéncia de parto prematuro, de descolamento pre-
maturo da placenta e melhora o crescimento fetal. Uma
variedade de drogas tem sido utilizada, as custa de poten-
ciais efeitos adversos!3.

Um estudo multicéntrico realizado em gestantes com
hipertensdo leve a moderada comparou a nifedipina a con-
duta expectante. Nao foi encontrada diferenga estatistica-
mente significativa quanto a prematuridade, realizagdo de
cesarianas ¢ admissao na unidade de cuidados intensivos
neonatal. Além disso, nao houve diferenca significativa
nos dois grupos quanto ao percentual de recém-nascidos
abaixo do percentil 10 (OR 0,8; IC 95% 0,4-1,4) e na média
de peso ao nascer. Desta forma, sugere-se que o tratamen-
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to da hipertensdo na gravidez seja realizado apenas nos
casos mais graves e nos picos hipertensivos!?.

A nifedipina tem sido comparada a outros agentes anti-
hipertensivos. Quando comparada a a-metildopa, tem sido
determinado que ambas apresentem efeito anti-hiper-
tensivo similar, mas ndo melhoram a prolongagao da ges-
tagdo ou mesmo o prognostico fetal20.

A hidralazina apresenta um menor controle prolonga-
do da pressdo arterial do que a nifedipina nas pacientes
com pré-eclampsia grave entre 26 e 36 semanas de gesta-
¢20. Observou-se aumento do débito urinario associado a
diminui¢do do edema periférico no grupo de gestantes
que receberam a nifedipina, porém sem diferenga signifi-
cativa quanto a excregdo de proteinas urinarias. O prog-
noéstico perinatal foi similar em ambos os grupos, mas a
gestacdo foi prolongada em média uma semana com a
hidralazina, resultando no aumento do peso ao nascer e
diminui¢@o na freqiiéncia de admissao na unidade de cui-
dados intensivos neonatal?!.

Utilizando a nifedipina como droga de segunda linha
nas gestantes com hipertensdo ndo controlada com
atenolol ou a-metildopa, observou-se um controle efetivo
da hipertensdo. Entretanto, observaram-se altas taxas de
morbidade perinatal, de cesarianas, de cardiotocografia
alterada, de parto prematuro, de recém-nascidos peque-
nos para a idade gestacional (P1Gs) e de mortalidade (n =
3), provavelmente ndo relacionadas diretamente ao trata-
mento. Como o estudo nao foi controlado, fica dificil ava-
liar esses efeitos, além do que se incluiram diferentes cau-
sas de hipertensao na gravidez, em um grupo multirracial,
no qual a pressdo arterial ndo foi controlada com a primei-
ra linha de tratamento, contribuindo para muitas incerte-
zas na interpretagio dos seus resultados?.

Em uma revisdo sistemdatica comparando a utilizagao
de varias drogas anti-hipertensivas com o placebo ou ne-
nhum tratamento medicamentoso na pré-eclamspsia leve,
observou-se que ocorre uma diminuigdo do risco de de-
senvolvimento de hipertensdo grave com a terapia anti-
hipertensiva (17 estudos; 2.155 gestantes; RR 0,52; IC 95%
0,41-0,64). Entretanto, ndo houve diferengas significati-
vas quanto ao risco de desenvolver pré-eclampsia (19 es-
tudos; 2.402 gestantes; RR 0,99; IC 95% 0,84-1,18), de morte
fetal ou neonatal ou de nascimento de prematuros!3. As-
sim, atualmente, ndo existem recomendagdes para o trata-
mento da hipertensdo leve na gestagdo (nivel de evidén-
cia la; grau de recomendagdo A).

Quanto ao tratamento agudo dos niveis pressoricos
elevados na gravidez, ha um consenso geral que a terapia
anti-hipertensiva deve ser instituida. Entretanto, a melhor
droga para essa finalidade ainda permanece incerta. Em
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uma revisdo sistematica comparando os varios agentes
utilizados para o tratamento da emergéncia hipertensiva,
concluiu-se que ainda ndo ha um agente anti-hipertensivo
melhor que outro. A escolha da droga a ser utilizada ainda
depende da experiéncia do profissional de satide!2. Entre-
tanto, o diazoxido, ketanserin e a nimodipina devem ser
evitados para o controle dos niveis pressoricos na emer-
géncia hipertensiva. Os autores desta metanalise ressal-
tam que apesar da hidralazina ser utilizada, por muitos
centros do mundo, como droga de primeira linha no trata-
mento da crise hipertensiva da gestagdo, ha necessidade
de novos estudos comparando, principalmente, a hidrala-
zina a nifedipina!2.

Magee et al, em 2003, realizaram uma metanalise com-
parando a hidralazina a outros agentes anti-hipertensivos.
Observaram que a hidralazina, apesar das diferengas meto-
dologicas dos estudos, foi associada a maior incidéncia
de hipertensdo grave, de hipotensdo materna, de descola-
mento prematuro de placenta, de oligliria materna, de efei-
tos adversos sobre a freqiiéncia cardiaca fetal, de indice
de Apgar baixo no primeiro minuto e de efeitos colaterais
maternos do que outros agentes anti-hipertensivos22.
Desta forma, eles sugerem que a nifedipina pode ser utili-
zada com vantagens em relacdo a hidralazina (nivel de evi-
déncia Ia; grau de recomendag@o A).

Assim, sabe-se que o tratamento da emergéncia hiper-
tensiva e o ndo tratamento da pré-eclampsia leve ¢ reco-
mendado (nivel de evidéncia Ia; grau de recomendagdo
A). Enquanto que, ndo foi encontrado estudos na literatu-
ra pesquisada, incluindo revisdo sistematica, sobre o tra-
tamento de manutengdo na pré-eclampsia grave (Medline/
Pubmed, LILACS/SciELO e Biblioteca Cochrane). Desta
maneira, tem sido estimulada a realiza¢do desses ensaios
clinicos.

Efeitos hemodinimicos da nifedipina: Parametros cli-
nicos maternos

Recentemente, alguns estudos foram realizados para
avaliar os efeitos da nifedipina sobre o bindmio materno-
fetal. Quando comparada a nifedipina, como terapia anti-
hipertensiva, com o repouso, sem a utilizagdo de drogas
hipotensoras, em 200 pacientes com pré-eclampsia leve,
entre 26 ¢ 36 semanas de gestagdo, observou-se que as
gestantes que receberam nifedipina apresentaram a pres-
sdo arterial (diastolica e sistolica) menor em relagdo aos
niveis pressoricos iniciais ou mesmo com o grupo contro-
le (sem medicagdo anti-hipertensiva). Os dois grupos tive-
ram dias de hospitaliza¢gdo materna similar, ndo houve pro-
longamento da gestacdo e nem diferenga significativa dos
resultados dos exames da fung¢ao renal materna. Além de
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nao ter sido encontrada diferenga estatisticamente signi-
ficante quanto ao prognoéstico perinatal, como peso ao
nascer, numero de dias de internamento na unidade de
cuidados especiais, freqiiéncia cardiaca fetal, parametros
da gasometria do cordao umbilical e incidéncia de RCIU e
de prematuros?3.

Semelhantemente, quando se comparou o uso da
nifedipina (60 mg/d) ao placebo durante sete dias em ges-
tantes no terceiro trimestre com pré-eclampsia, observou-
se que a nifedipina melhora a pré-eclampsia por diminuir a
pressdo arterial e melhorar a fungdo renal sem efeitos so-
bre a resisténcia vascular da artéria umbilical?*.

Com relagdo aos efeitos da nifedipina sobre os para-
metros clinicos maternos, sabe-se que a droga causa uma
diminuigao significativa da pressdo arterial sangiiinea, com
aumento da freqiiéncia cardiaca materna!8.

Diante do exposto, a utilizacdo da nifedipina na hiper-
tensdo tem sido comparada com o repouso, placebo, Q-
metildopa e hidralazina, sendo considerada um agente anti-
hipertensivo efetivo e seguro na gravidez. Entretanto, ain-
da ndo se tem um consenso sobre os seus efeitos em me-
lhorar o prognostico materno e fetal, mesmo nas pacien-
tes diagnosticadas com pré-eclampsia grave, podendo ser
necessario o tratamento apenas durante a emergéncia

hipertensiva.

Efeitos hemodindmico da nifedipina: Doppler-
velocimetria obstétrica

A restricao de crescimento fetal secundaria a insufici-
éncia placentaria ocorre freqiientemente nas gestacdes
complicadas com as sindromes hipertensivas. Acredita-
se que o aumento da pressdo arterial na pré-eclampsia
seja um mecanismo compensatorio para vencer a resistén-
cia utero-placentaria, favorecendo o crescimento fetal.
Assim, se ocorrer uma reducao da pressdo sangiiinea ma-
terna, acompanhada de diminui¢@o na pressao de perfusio
uterina, ocorrera redugao do fluxo uterino com diminuic¢do
do oxigénio ao feto. Esse efeito pode ser exacerbado nas
pacientes com pré-eclampsia que tem um volume sangiii-
neo diminuido®.

A nifedipina atravessa a barreira placentaria, sendo
necessario determinar os seus efeitos hemodinamicos so-
bre o fluxo utero-placentario e feto-placentario. Tais efei-
tos apresentam resultados contraditorios em animais. Ex-
perimentos em ratas prenhas hipertensas ndo evidencia-
ram significativa alteragdo no fluxo sangtiineo uterino com
anifedipina, a despeito da reducdo na resisténcia vascular
placentaria. Entretanto, em outro estudo evidenciou-se em
carneiros uma significante queda da pressdo sangiiinea
materna com diminui¢do do fluxo sangiiineo uterino, sen-

do essa redugdo, provavelmente, temporaria. Em ambos
os estudos, observou-se que houve uma tendéncia a hipo-
xemia e a acidose fetal com o uso da nifedipina.

Em humanos, quando a nifedipina foi utilizada no tra-
tamento da hipertensao aguda grave na gravidez, a onda
de velocidade dopplervelocimétrica na artéria uterina per-
maneceu inalterada2’. Da mesma forma, observou-se que
ndo houve diferenca significativa com o uso crénico da
droga, apds quatro dias de tratamento da pré-eclampsia,
avaliando-se o indice de resisténcia através da doppler-
velocimetria?®, mesmo em gestantes normotensas?’, ou
em gestantes utilizando a nifedipina como tocolitico. Da
mesma forma, utilizando um isétopo radioativo, também
ndo se encontrou alteragdo significativa da alteragdo no
fluxo ttero-placentario apds uma dose de nifedipina®®.

Comparando-se as gestantes com hipertensdo que
apresentaram reducao da relagdo S/D, através da doppler-
velocimetria da artéria uterina, com as gestantes em que
ndo houve diminui¢do da relacdo S/D na mesma artéria,
observaram que nas gestantes em que a nifedipina ocasi-
onou uma queda da relagdo S/D na artéria uterina, houve
diferencga significativa quanto ao peso ao nascer (3.480 +
440 g x 2.700 + 480 g), menor incidéncia de cesarianas e
partos mais tardios (7,4 + 4,2 dias x 3,2 + 1,7 dias) em
relacdo as gestantes que ndo apresentaram alteragdo da
relacdo S/D na artéria uterina. Apesar de este estudo ter
encontrado interessantes diferengas, ressalta-se o seu
pequeno niimero de participantes?’.

Estudos in vitro tém mostrado que a nifedipina apre-
senta um efeito vasodilatador sobre os vasos umbilicais e
da placa coridnica, sugerindo redugdo da resisténcia
vascular na circulagdo feto-placentaria. Utilizando um seg-
mento do corddo umbilical de 30 gestantes de baixo risco
observou-se que a nifedipina apresentou efeito vasodila-
tador mais potente na artéria umbilical quando comparada
a sulfato de magnésio, hidralazina e labetalol. Nao ocorreu
vasodilatagdo na artéria umbilical com a a-metildopa3®.

Observou-se ainda que a nifedipina ocasionou diminui-
¢do da resisténcia vascular mais potente, quando compara-
da com anicardipina, a nimodipina, a fenitoina, o sulfato de
magnésio ¢ a hidralazina. A hidralazina apresentou efeito
minimo sobre a resisténcia vascular. Entretanto, em huma-
nos ndo se verificaram mudangas no fluxo da artéria umbili-
cal com o uso da nifedipina utilizada para o tratamento da
hipertensio ou do trabalho de parto prematuro?4-26-29,

Estudando o efeito da nifedipina sobre a circulacio
fetal através da dopplervelocimetria, nao foram observa-
das mudangas significativas no fluxo sangiiineo da artéria
aorta descendente ou na artéria carétida internaZ®. Na ar-
téria cerebral média fetal também nao se encontrou dife-
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renga significativa apos a administragdo da nifedipina em
gestantes normotensas>’.

Diferentemente, outros autores evidenciaram diminui-
¢do do indice de pulsatilidade da artéria cerebral média
fetal apos 24 e 48 h e do indice de resisténcia apds 24 h de
tocolise com a nifedipina oral (p < 0,0001; IC 95% 0,04-
0,06)3L.

CONCLUSAO

O tratamento hipotensor das gestantes com pré-
eclampsia grave ainda permanece incerto. Entretanto, quan-
do indicado, a nifedipina pode ser utilizada para o trata-
mento das gestantes com sindromes hipertensivas da gra-
videz, devendo ser utilizada com precaugdo quando asso-
ciada ao sulfato de magnésio.

Quanto aos possiveis efeitos da nifedipina sobre a
circulagdo utero-placentaria e feto-placentaria, avaliados
através da dopplervelocimetria, provavelmente a droga
apresenta efeitos minimos. Entretanto, estudos posterio-
res s80 necessarios para determinar se ha mudanca dos
indices dopplervelocimétricos com a utilizagdo da
nifedipina nas pacientes com pré-eclampsia.
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