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RESUMO

A quantidade de doenças cardiovasculares que trazem complicações à gravidez está aumentando a prevalência secundária 

à idade materna avançada, aos fatores de riscos cardiovasculares e ao tratamento bem-sucedido das condições de doença 

cardíaca congênita. As alterações fisiológicas da gravidez podem alterar as propriedades do medicamento, afetando a mãe e 

o feto. A familiaridade com os atributos fisiológicos e farmacológicos é fundamental para o manejo com sucesso de gestantes 

com doença cardíaca. Esta revisão resume os dados publicados, as diretrizes disponíveis e as recomendações do uso de 

medicamentos cardiovasculares durante a gravidez. O atendimento a gestantes com doença cardiovascular requer uma 

abordagem de equipe multidisciplinar com membros da cardiologia, medicina fetal materna, anestesia e enfermagem. (J Am 

Coll Cardiol 2019;73;457-76) © 2019 pela American College of Cardiology Foundation.
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A doença cardiovascular (DCV) é a causa mais 

comum de mortalidade materna indireta durante 

a gravidez, afetando de 1% a 2% das gestações e 

representando 15,5% das mortes maternas nos Estados 

Unidos (1, 2). O aumento na idade da primeira gravidez, 

o aumento do número de mulheres com fatores de risco 

cardiovasculares, como obesidade, hipertensão e dia-

betes, além de uma população crescente de mulheres em 

idade reprodutiva com cardiopatias congênitas, levaram 

a um aumento da DCV na gravidez (3, 4). De acordo com o 

registro ROPAC (Registro de gravidez e doença cardíaca), 

até um terço das mulheres com DCV usam medicamentos 

cardíacos durante a gravidez, uso esse que foi associado 

ao aumento do risco fetal, como a restrição do crescimento 

fetal intrauterino (RCIU) (5). Os betabloqueadores foram 

os medicamentos mais utilizados para DCV, seguidos dos 

antiagregantes plaquetários e diuréticos (5). A terapia farmacológica para DCV durante a gravidez é um desafio 
devido ao fato de a farmacocinética de um medicamento 

poder mudar durante a gestação. A maioria dos dados 

sobre a segurança do uso de medicamentos durante a 

gravidez depende de estudos observacionais e da opinião 

de especialistas. O objetivo desta revisão do estado da 

arte é fornecer uma atualização sobre as evidências 

atuais e recomendações para o uso de medicamentos na 

gravidez em mulheres com DCV.
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alteRações heModinâMiCas da 

gRavidezDurante a gestação, ocorrem alterações fisiológicas 
complexas e dinâmicas (Figura 1). Essas adaptações 

continuam conforme o feto cresce e se desenvolve, 

atingindo o pico no momento do trabalho de parto e no 

parto em si, continuando durante o período pós-parto. 

Mulheres saudáveis podem se adaptar sem ter consequ-ências significativas; já em relação a mulheres com con-

dições cardíacas subjacentes, essas alterações podem 

revelar uma condição previamente desconhecida ou 

exacerbar a hemodinâmica anormal existente. No início 

da gravidez, há um aumento na massa de eritrócitos. 

O estrogênio ativa os sistemas renina-angiotensina-

aldosterona, aumentando o volume plasmático (até 40% 

do valor pré-gestacional) e promovendo a retenção de 

sódio e água 6, 7. O aumento desproporcional de volume leva à hemodiluição e resulta na anemia fisiológica da 
gravidez. Para acomodar o aumento de volume, ocorre 

a vasodilatação e o remodelamento vascular com uma 

redução da resistência vascular sistêmica e pulmonar. 

No segundo trimestre, a resistência vascular sistêmica 

cai de 30% a 50% dos valores pré-gestacionais, seguida de um ligeiro aumento no final do terceiro trimestre. 
A relaxina, a prostaciclina e, possivelmente, o óxido 

nítrico também contribuem para uma queda na pressão 

arterial, começando em 6 a 8 semanas. Inicialmente, o 

débito cardíaco aumenta como resultado de um aumento 

no volume de bombeamento. Em um momento posterior 

na gestação, a frequência cardíaca aumenta de 10 a 20 

batimentos/min, atingindo um máximo no terceiro trimestre. O efeito líquido dessas alterações fisiológicas 
é o aumento do débito cardíaco de 30% a 50% acima do 

nível pré-gestacional em uma gestação única e de até ∼15% a mais para gestações de gêmeos (8).

No momento do trabalho de parto e no parto em si, 

a frequência cardíaca e as catecolaminas circulantes 

aumentam, e há de 300 a 500 mL de sangue liberado na 

circulação com cada contração uterina. Imediatamente 

após o parto, a autotransfusão com a circulação ute-

roplacentária e o aumento do retorno venoso devido à 

descompressão da veia cava inferior elevam ainda mais 

a pressão venosa central. O débito cardíaco aumenta em 

até 50% a 80% após o parto em comparação aos valores 

pré-trabalho de parto (8). Essas mudanças começam 

a ser solucionadas dentro das primeiras 48 horas. A 

maioria das alterações é solucionada dentro das pri-

meiras 2 semanas; porém, pode levar até 6 meses para 

se obter um retorno completo à linha de base (9). Du-

rante o trabalho de parto e no período inicial pós-parto, 

as pacientes estão mais vulneráveis a complicações 

cardiovasculares devido a essas profundas alterações 

hemodinâmicas.

ABREVIATURAS  

E ACRÔNIMOS

ACOG = American Congress of 

Obstetricians and Gynecologists

AMD = alfa-metildopa

ARNi = inibidor do receptor de 

angiotensina-neprisilina

AVK = antagonista da vitamina K

BCC = bloqueador de canal de 

cálcio

BRA = bloqueador dos 

receptores de angiotensina

CF = classe funcional

CPPM = cardiomiopatia 

periparto

DCV = doença cardiovascular

ECA = enzima conversora da 

angiotensina

ESC = European Society of 

Cardiology

FA = fibrilação atrial

FDA = Food and Drug 

Administration

HBPM = heparina de baixo peso 

molecular

HCTZ = hidroclorotiazida

HP = hipertensão pulmonar

MAA = medicamento 

antiarrítmico

QTc = intervalo QT corrigido para 

frequência cardíaca

RCIU = restrição do crescimento 

fetal intrauterino

RRGL = Regra de Rotulagem da 

Gravidez e Lactação

SMF = síndrome de Marfan

TE = taxa de extração

TSV = taquicardia 

supraventricular

TV = taquicardia ventricular

VAB = valva aórtica bicúspide

VD = ventricular direito 

Vd = volume de distribuição

WPW = Wolff-Parkinson-White

FaRMaCoCinétiCa duRante a 

gRavidez

A farmacocinética na gravidez é alterada devido a alterações fisiológicas que ocorrem 
durante toda a gestação e no período pós-

parto. Todos os fatos a seguir podem afetar 

a distribuição e depuração do medicamento: 

esvaziamento gástrico e motilidade tardios, 

aumento do volume plasmático e acúmulo de 

gordura, aumento do volume de distribuição 

(Vd), diminuição de albumina e de proteínas 

de ligação ao plasma, aumento da ventilação 

por minuto e aumento da depuração hepática e 

renal (10) (Figura 1). A soma dessas alterações 

geralmente resulta em um efeito farmacoló-

gico reduzido do medicamento; no entanto, 

existem exceções. Poucos estudos abordaram 

diretamente as propriedades de medicamentos 

cardiovasculares na gravidez em comparação 

ao estado não gestacional.

absoRção. Durante a gravidez, os aumentos 

de progesterona retardam a motilidade no in-

testino delgado, além disso, náuseas e vômitos 

podem inibir a absorção de medicamentos (11, 

12). O uso de antiácidos e suplementos de ferro 

pode diminuir ainda mais a biodisponibilidade 

de um medicamento devido à quelação no 

cenário de aumento do pH gástrico (13). Entre-

tanto, essas alterações são principalmente teó-

ricas, pois vários estudos sobre medicamentos 

cardíacos, incluindo sotalol e propranolol, não 

mostraram diferença na biodisponibilidade em 

comparação ao estado não gestacional (14-16).

voluMe de distRibuição. O aumento de 

50% no volume plasmático e na água corporal total aumenta o Vd de substâncias hidrofílicas e lipofílicas (17). Conforme o Vd aumenta durante a 

gravidez, as concentrações inicial e máxima de um 

medicamento podem diminuir, exigindo um aumento 

na dosagem. A meia-vida dos medicamentos é variável, 

dependendo do Vd e da depuração pelos diferentes sistemas de órgãos (ou seja, pulmões, rins e fígado) 
(16) O Vd também é afetado pela quantidade de medi-

camento ligada às proteínas plasmáticas (por exemplo, 

albumina). Portanto, a exposição líquida de um medica-

mento durante a gravidez depende da interação entre 

o Vd, o grau de ligação às proteínas séricas, a taxa de 

extração e a depuração.

dePuRação hePátiCa e MetabolisMo. A taxa 

de extração (TE) hepática se refere à fração de medi-camento removida da circulação pelo fígado. Medica-
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mentos com alta TE, como propranolol, verapamil e 

nitroglicerina, são rapidamente absorvidos pelos he-

patócitos, sendo que sua depuração depende da taxa de fluxo sanguíneo ao fígado. Na gravidez, a perfusão para o fígado se mantém estável ou aumenta, fazendo com 
que os medicamentos de alta TE sejam metabolizados 

mais rapidamente, o que, por sua vez, pode exigir um 

aumento na dosagem do medicamento (18). A depuração 

de medicamentos de baixa TE, como a varfarina, não depende do fluxo sanguíneo hepático, mas da atividade 
hepática intrínseca, assim como da fração não ligada do 

medicamento no plasma.No fígado, as enzimas envolvidas no metabolismo de 
fase I (oxidação, redução, hidrólise) e fase II (conjugação) 

são alteradas durante a gravidez (18, 19). As razões para 

alterações na eliminação hepática estão intimamente 

relacionadas à atividade do estrogênio e da progeste-

rona. A progesterona estimula a atividade da enzima 

microssomal hepática, enquanto os efeitos colestáticos 

do estrógeno podem interferir na depuração do medi-

camento, sendo que ambos inibem competitivamente a 

oxidase microssomal (12).

As enzimas do citocromo P450 envolvidas no meta-

bolismo de fase I são, na maioria das vezes, reguladas 

ascendentemente durante a gravidez, mas podem ter 

efeitos variáveis. Os polimorfismos genéticos podem 
afetar o metabolismo além do efeito aumentado gerado 

pela gravidez. A nifedipina e o metoprolol são cata-

lisados pelo CYP3A (20) e pelo CYP2D6 (21) respecti-

vamente. Ambas as enzimas são induzidas na gravidez 

e, portanto, os níveis de medicamento são reduzidos 

em comparação ao estado não gestacional. O CYP2C9, 

juntamente com os níveis de atividade da vitamina K 

epóxido-redutase, afetam a dose de varfarina necessária 

durante a gravidez. O labetalol é um exemplo de um 

medicamento que, devido à conjugação glicuronídica 

com regulação ascendente de fase II, tem uma meia-vida 

mais curta durante a gravidez (22).

dePuRação Renal. O fluxo plasmático renal efetivo 
aumenta em até 50% a 85% na gravidez (23). A taxa de filtração glomerular aumenta em 45% a 50% até o final do primeiro trimestre (24) e continua a aumentar a 

termo com uma possível tendência de queda nas últimas 

semanas. A função tubular é variável com diminuição 

da absorção de ácido úrico e glicose e aumento na 

excreção de proteína urinária e pequenas quantidades 

de albumina (25). Embora seja possível que as funções tubulares aumentem para corresponder ao fluxo san-

guíneo renal, esse ajuste pode não ser adequado em um 

cenário de hipertensão e pré-eclâmpsia (26, 27). Em um 

FiguRa 1  Alterações hemodinâmicas e farmacológicas durante a gravidez

As alterações farmacocinéticas e hemodinâmicas durante a gravidez. (A) Alterações farmacocinéticas baseadas no sistema ao longo da gravidez. (B) diagrama de alterações hemodinâmicas durante 

a gestação. DC = débito cardíaco; FC = frequência cardíaca; FvW = fator Von Willebrand; PAM = pressão arterial média; RVS = resistência vascular sistêmica; TFG = taxa de filtração glomerular; 

VB = volume de bombeamento; Vd = volume de distribuição. Imagem em B adaptada de Fuster V, Harrington RA, Narula J, Eapen ZJ (editores). Hurst’s the Heart. 14ª edição. Nova York, NY: Monte 

McGraw, 2017.
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grupo de gestantes tratadas para hipertensão com o 

uso de atenolol, a depuração aumentou 38% no segundo 

trimestre e 36% no terceiro trimestre, com um aumento 

na depuração da creatinina (28). Uma limitação do es-

tudo foi o predomínio de mulheres obesas, nas quais se 

espera maior depuração de creatinina (29).

ClassiFiCação de MediCaMentos na 

gRavidez

Na década de 1960, o efeito teratogênico da talidomida 

na gravidez resultou em maior preocupação do público com 

o uso de medicamentos na gravidez (30-32). Em 1966, a 

Food and Drug Administration (FDA), agência que controla 

alimentos e medicamentos nos EUA, publicou uma exi-

gência a estudos com animais e, em 1979, eles introduziram 

um conjunto de cinco categorias de alfabéticas (ABCDX) 

destinadas a designar a segurança de um medicamento 

para uso durante a gravidez  (33). Esse sistema foi adotado 

rapidamente e foi usado para orientar médicos e pacientes 

quanto à segurança de medicamento durante a gravidez por 

mais de 35 anos, até que o FDA substituísse essas categorias 

por um sistema de rotulagem narrativa em 2015 (Tabela 1). 

Os medicamentos da categoria A eram seguros de usar em 

geral, e a categoria X era contraindicada, ou seja, eram cate-

gorias facilmente interpretáveis na medicina clínica. No en-

tanto, os dados ambíguos de segurança e as interpretações errôneas quanto às categorias B, C e D fizeram com que elas 
não tivessem utilidade clínica (34). Em 2015, a FDA adotou 

a Regra de Rotulagem da Gravidez e Lactação (RRGL) para 

todas as novas aplicações de medicamentos e produtos 

biológicos após 30 de junho de 2015, quando determinaram 

que as categorias ABCDX eram confusas e não informavam 

com precisão ou consistência as diferenças graduais do 

risco fetal. A regra está sendo gradualmente introduzida 

em todos os medicamentos sob prescrição aprovados 

entre junho de 2001 e junho de 2015. Os novos resumos de 

risco da RRGL devem ser escritos no contexto dos dados 

epidemiológicos disponíveis que sugerem que defeitos 

congênitos graves ocorrem em 2% a 4% da população geral 

e que o aborto ocorre em 10% das gestações clinicamente 

reconhecidas (35, 36). Uma das mudanças no formato RRGL 

é incluir a gravidez, o trabalho de parto e o parto em si na 

mesma rotulagem, fornecendo categorias separadas para 

lactação e reprodução masculina e feminina. De acordo 

com as novas diretrizes da European Society of Cardiology 

(ESC), o ABCDX não é mais recomendado para a tomada de 

decisão (1).

teRatogeniCidade Fetal

O uso de medicamentos durante a gravidez requer 

uma abordagem cuidadosa, fazendo um equilíbrio 

entre o risco fetal e materno. Os dados referentes à 

teratogenicidade dos medicamentos se baseiam, prin-

cipalmente, em modelos animais, análises retrospec-

tivas, conselhos consultivos ou relatos de casos, sendo, 

em geral, limitados e insuficientes. Apenas uma mi-

noria de medicamentos já foi associada a malformação 

ou morte fetal significativas, porém, as implicações 

médico-legais são tão grandes que os fabricantes não 

se comprometerão prontamente com a segurança de 

seus medicamentos durante a gravidez (37). O período 

de administração do medicamento também é crítico 

para o desenvolvimento da teratogenicidade e, como 

a organogênese ocorre durante o primeiro trimestre, 

esse é o período mais vulnerável. No entanto, alguns 

medicamentos exercem efeitos sobre o feito em um 

momento mais tarde da gravidez, como os inibidores 

da enzima conversora de angiotensina (ECA). Medica-

mentos com potencial teratogênico conhecido, como 

captopril ou bosentana, devem ser evitados, sendo 

substituídos por alternativas mais seguras, mas o uso 

de outros medicamentos durante a gravidez pode ser 

mais f lexível.

aboRdageM geRal de MediCaMentos 

CaRdiovasCulaRes na gRavidez e 

aleitaMento MateRno

Os princípios básicos do uso de medicamentos na 

gravidez e lactação são determinar os seguintes pontos 

sobre o medicamento: necessidade, urgência, período 

durante a gestação e efeito adverso sobre o feto. Como 

a maioria dos medicamentos é transferida para o 

tabela 1  Potenciais de gravidez, aleitamento e reprodutivo atuais da FDA: Rotulagem de 
medicamentos humanos sob prescrição e produtos biológicos

Gravidez
 Esta subseção contém informações sobre gravidez, incluindo trabalho de parto e o parto em si. 

Os resumos narrativos dos riscos de um medicamento durante a gravidez e as discussões dos dados que 
corroboram esses resumos são necessários na rotulagem para fornecer informações mais significativas 
para os médicos, nas seguintes sub-rubricas:

•  Registro de exposição da gravidez: informar os profissionais de saúde sobre a disponibilidade de um 
registro de exposição da gravidez para um produto com informações de contato (por exemplo, um 
número de telefone gratuito, site 178) necessário para se inscrever ou obter informações sobre o 
registro.

•  Resumo de risco: caso haja informações disponíveis sobre defeitos congênitos e aborto espontâneo para 
a população de pacientes para quem o medicamento é rotulado, elas devem ser incluídas. Quando o 
uso de um medicamento é contraindicado durante a gravidez, essa informação deve ser a primeira a ser 
indicada.
•  “Anormalidades estruturais” descreve dismorfologia, o que inclui malformações, variações, 

deformações e rupturas.
•  “Mortalidade embriofetal e/ou infantil” descreve a mortalidade por desenvolvimento, o que inclui 

aborto espontâneo, morte fetal e morte infantil (incluindo morte neonatal).
•  “Comprometimento funcional” descreve a toxicidade funcional, que inclui desfechos como surdez, 

endocrinopatia, efeitos no desenvolvimento neurológico e comprometimento da reprodução.
•  “Alterações de crescimento” descreve desfechos como restrição de crescimento, crescimento excessivo 

e maturações atrasadas e antecipadas.
•  Considerações clínicas

•  Risco materno e/ou embrionário/fetal associado à doença;
•  Ajustes de dose durante a gravidez e no período pós-parto;
•  Reações maternas adversas;
•  Reações fetais/neonatais adversas;
•  Trabalho de parto ou parto em si

•  Dados
•  Dados humanos
•  Dados de animais

FDA = Food and Drug Administration dos EUA.
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ilustRação CentRal  Medicamentos cardiovasculares na gravidez

Halpern, D.G. et al. J Am Coll Cardiol. 2019;73(4):457–76.

Antigas categorias ABCDX da Food and Drug Administration: A) nenhum risco ao feto demonstrado com base em estudos humanos bem controlados; B) nenhum 

risco ao feto demonstrado com base em estudos em animais; C) estudos em animais demonstraram efeitos fetais adversos; nenhum estudo em humanos; benefícios 

potenciais podem justificar o uso do medicamento; D) risco fetal humano demonstrado; benefícios potenciais podem justificar o uso do medicamento; e X) alto risco 

de anormalidades fetais humanas demonstrado, superando o benefício potencial; N) não classificado. ACODs = anticoagulantes orais diretos; ARE = antagonistas dos 

receptores da endotelina; BRA = bloqueador do receptor de angiotensina; ECA = enzima conversora de angiotensina; INA = inalado; IV = intravenosa; VO = por via oral.
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leite, também é preciso analisar os efeitos nos recém-

nascidos. Deve ser usada a menor dose efetiva. A mulher deve ser aconselhada sobre os riscos e benefícios do me-

dicamento, além de receber dados atualizados, reconhe-

cendo as limitações do medicamento. Bancos de dados e 

instruções dos fabricantes presentes na Internet e que 

contêm informações sobre prescrições são úteis para 

obter as informações mais atualizadas. Especialistas 

em medicina fetal materna devem ser consultados para 

auxiliar no manejo do medicamento durante a gravidez, 

além de um pediatra após o parto e durante a lactação. 

No caso de uma parada cardiorrespiratória, devem ser 

seguidos os protocolos padrão do suporte vital cardíaco 

avançado (SVCA), incluindo o uso de medicamentos e desfibrilação (38).

MediCaMentos esPeCíFiCos

A Ilustração Central e a Tabela 2 resumem alguns dos 

medicamentos para DCV mais comuns usados durante a 

gravidez, possíveis eventos adversos, a antiga categoria 

da FDA e a compatibilidade do medicamento com a 

amamentação.

MediCaMentos antiaRRítMiCos

As arritmias cardíacas maternas podem aumentar 

durante a gravidez, seja por de novo ou devido a alte-rações fisiológicas da gravidez. O aumento da dilatação 
das câmaras cardíacas e os efeitos da progesterona são 

considerados os mecanismos primários que promovem 

a arritmia (39). As arritmias mais comuns são contra-

ções atriais e ventriculares prematuras e taquicardia supraventricular (TSV), enquanto a fibrilação atrial 
(FA) está aumentando em prevalência à idade e em 

pacientes com cardiopatia congênita. As arritmias ven-

triculares são muito mais raras (40). O aparecimento 

novo de arritmias em uma gestante com um coração 

estruturalmente normal deve levar à investigação de 

condições subjacentes, como doença da tireoide ou 

embolia pulmonar. As bradiarritmias são raras e podem 

estar relacionadas à compressão uterina, aumento do 

tônus vagal ou doença cardíaca estrutural, necessitando 

raramente de estimulação (41). Como os medicamentos 

antiarrítmicos (MAAs) são usados na gravidez para as condições materna e fetal, seus mecanismos e perfis 
de efeitos adversos devem ser toleráveis tanto para a 

mãe quanto para o feto. Os MAAs devem ser evitados, 

se possível, durante o primeiro trimestre, e o início 

de uso do medicamento deve ser tentado na dose mais baixa, com o envolvimento de um eletrofisiologista 
especializado no controle de arritmias na gravidez. 

Assim como ocorre com as pacientes não gestantes, a 

arritmia instável hemodinamicamente deve ser tratada 

com cardioversão elétrica ou desfibrilação, que são ge-ralmente seguras para o feto. O uso de desfibriladores 
cardioversores implantáveis não está associado a um aumento significativo nos desfechos fetais adversos ou 
complicações maternas (42).

aRRitMias atRiais. Raramente as contrações pre-

maturas atriais e ventriculares sintomáticas requerem 

tratamento, embora betabloqueadores possam ser 

utilizados. A TSV é a arritmia sustentada mais comum 

na gestação, com a taquicardia de reentrada no nó 

atrioventricular sendo o mecanismo mais comum em 

um coração estruturalmente normal (43). O tratamento 

da TSV inclui manobras vagais, seguidas por adenosina, 

betabloqueadores (preferencialmente um bloqueador 

seletivo beta 1, como metoprolol) e verapamil como 

terapia de terceira linha. A terapia supressiva para 

TSV na ausência de pré-excitação pode incluir betablo-

queadores isolados ou em combinação com digoxina ou verapamil oral. Sotalol ou flecainida podem ser 
cogitados em mulheres sem anomalias cardíacas estru-

turais. Flecainida ou propafenona são recomendadas 

para a prevenção de TSV em pacientes com síndrome de Wolff-Parkinson-White (WPW) (1). A amiodarona quase 

nunca é usada devido ao alto risco de complicações na 

tireoide e no desenvolvimento neurológico do feto (ver 

posteriormente no texto). A ablação por cateter com 

radiação de baixa dose é um raro último recurso do paciente significativamente sintomático.
FA ou flutter atrial é observado em mulheres com 

doença cardíaca estrutural (por exemplo, congênita, 

valvar, cardiomiopatia) com altas recorrências durante 

a gravidez. Para o controle da frequência, os betabloque-

adores, o verapamil e a digoxina são terapias de primeira 

linha; e, para o controle do ritmo, podem ser cogitados o sotalol, a flecainida ou a propafenona. A FA no cenário 
de pré-excitação se manifesta como uma taquicardia de 

complexo amplo e é tratada com procainamida por via 

endovenosa. O verapamil e a digoxina podem promover 

a condução por vias acessórias e devem ser evitados em 

mulheres com pré-excitação. A anticoagulação deve ser 

cogitada em gestantes com FA/flutter atrial, especial-

mente com anomalias estruturais (por exemplo, estenose da valva mitral reumática); no entanto, a estratificação 
de risco durante a gravidez é controversa, e algumas fontes recomendam usar a mesma estratificação de risco 
que pacientes não gestantes (1).

A adenosina é um nucleosídeo com uma meia-vida de 

segundos que tem sido usada com segurança no trata-

mento da TSV materna, taquicardia atrial e taquicardia 

reentrante atrioventricular ortodrômica na WPW. Ela 

tem sido usada raramente para diferenciar entre TSV 

e TV. A adenosina geralmente é considerada segura na 

gravidez, embora tenha sido descrita bradicardia fetal 
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tabela 2  Medicamentos usados na gravidez para DCV

Nome do medicamento

Antiga 
categoria da 

FDA* Efeitos adversos e outros comentários
Transferência 

placentária Transferência para leite materno

Adenosina C Dispneia, bradicardia. 
Substância endógena com meia-vida curta; pode exigir doses 
maiores na gravidez.

Não. Desconhecida, endógeno ao leite materno.

Amiodarona D Bócio congênito, distúrbios da tireoide (hipotireoidismo), 
prolongamento do QT, anomalias do desenvolvimento 
neurológico e nascimento prematuro. 
Use somente após outros antiarrítmicos terem falhado, meia-vida 
prolongada, efeitos sobre o feto não relacionados à duração do 
uso ou da dose.

Sim. Sim. Devido à meia-vida prolongada, o fabricante 
recomenda a interrupção da amamentação caso o 
uso de medicamentos seja necessário.

Inibidores da enzima conversora da 
angiotensina, bloqueadores dos receptores 
da angiotensina, inibidores do receptor da 
angiotensina-neprisilina, inibidores diretos 
da renina

X Oligoidrâmnios, RCIU, diminuição da função renal fetal, 
hipoplasia pulmonar e malformações do esqueleto. 
Contraindicado na gravidez.

Sim. Sim. Captopril, benazepril e enalapril podem 
ser cogitados no período pós-parto com um 
seguimento rigoroso do peso da criança no início. 
Os fabricantes não recomendam o uso de outros 
agentes durante a lactação.

Betabloqueadores
Labetalol 
Atenolol 
Metoprolol 
Carvedilol

C 
(atenolol D)

Bradicardia, hipoglicemia, redução do peso ao nascer. 
Labetalol usado para HT (primeira linha), requer mudanças de 
dose com IG e peso magro. 
Atenolol associado a RCIU significativo.

Sim. Sim. Labetalol – seguro (relato de bradicardia 
assintomática e fenômeno de Raynaud). Metoprolol 
– aceitável, sem efeitos adversos relatados em um 
pequeno estudo. Carvedilol – desconhecido.

Bloqueadores dos canais de cálcio
Nifedipina 
Verapamil 
Diltiazem 
Amlodipina

C Pré-maturidade, RCIU, bradicardia fetal em alguns BCC, suspeita 
de convulsões neonatais se usado no terceiro trimestre. 
Nifedipina usada como HT (primeira linha) e tocólise (pode 
gerar hipotensão materna e hipoxemia fetal quando usada com 
magnésio). O verapamil, juntamente com os betabloqueadores, 
é o preferido para a TSV paroxística em comparação ao diltiazem. 
O diltiazem está associado a efeitos fetais adversos em estudos 
com animais. A amlodipina é provavelmente segura para a 
hipertensão.

Sim (não para 
diltiazem).

Sim. Exposição mínima. A nifedipina é considerada 
segura, mas há poucos dados sobre verapamil e 
diltiazem.

Resina de colestiramina/colestipol C Pode reduzir as vitaminas lipossolúveis. Desconhecida. Não. Pode ser usado durante a lactação, mas pode 
interferir nos níveis de vitamina materna.

Clonidina C Pode exigir o encurtamento dos intervalos de dosagem; pode 
ser usado em uma preparação transdérmica para pacientes sem 
tolerância a medicamentos orais.

Sim. Sim.

Digoxina C Baixo peso ao nascer. 
Usada como primeira linha para TSV sintomática com a menor 
dose efetiva; os níveis séricos não são confiáveis durante a 
gravidez. 
Usada como MAA fetal.

Sim. Sim. Exposição mínima.

Disopiramida C Contração uterina, descolamento prematuro da placenta, QT 
prolongado.

Sim. Sim.

Agentes diuréticos 
Agentes diuréticos de alça (por exemplo, 
furosemida) 
Tiazidas (por exemplo, HCTZ, metolazona) 
Espironolactona/eplerenona

C
 (eplerenona B)

Oligodramnia, anomalias eletrolíticas fetais. 
A furosemida, comumente usada para edema e IC, pode estar 
associada ao aumento de peso ao nascer. Dados limitados sobre a 
torsemida e a bumetanida. 
HCTZ usada para hipertensão se usada antes da gravidez, não 
recomendada para propósitos diuréticos de rotina. Pode estar 
associada a icterícia fetal/neonatal, trombocitopenia e diátese e 
hiponatremia hemorrágica materna. 
A espironolactona tem efeito antiandrogênico (feminização) 
durante o primeiro trimestre. 
A eplerenona teve efeitos adversos em estudos de reprodução 
animal.

Sim. Sim. Diuréticos podem suprimir a lactação. Tanto 
a furosemida como a HCTZ são aceitáveis, mas 
requerem seguimento do lactente. Dados limitados 
sobre outros diuréticos. 
A espironolactona e a eplerenona não são 
recomendadas para a lactação.

Dopamina C Os medicamentos de reanimação cardíaca são usados de modo 
semelhante ao estado não gestacional. 
Pode ter efeito vasoativo sobre o feto, estudos de reprodução 
animal mostraram efeitos adversos.

Desconhecida. Desconhecida.

Dobutamina B Os medicamentos de reanimação cardíaca são usados de modo 
semelhante ao estado não gestacional. 
Não deve ser usada em testes de estresse durante a gravidez.

Desconhecida. Desconhecida.

Antagonistas dos receptores da endotelina 
(bosentana, ambrisentana, macitentana)

X Associados a defeitos congênitos, incluindo malformações 
mandibulares e cardiopatias.

Desconhecida. Dados limitados.

Epinefrina C Os medicamentos de reanimação cardíaca são usados de modo 
semelhante ao estado não gestacional. 
Pode causar vasoconstrição uterina e hipóxia fetal. Também 
usada para anafilaxia e asma grave.

Sim. Desconhecida.

Ezetimiba Associada a efeito fetal adverso em estudos com animais. Não 
recomendado.

Desconhecida. Desconhecida.

Fenofibrato C Dados limitados. Não recomendado. Sim. Desconhecida.

Flecainida C Distúrbios visuais maternos, nefrite intersticial aguda, colestase 
obstétrica, bradicardia fetal. 
Usado para AAD materna e fetal.

Sim. Sim.

Fondaparinux B Usado em alergias à heparina e trombocitopenia induzida por 
heparina.

Sim. Desconhecida.
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tabela 2  Continua

Nome do medicamento

Antiga 
categoria da 

FDA* Efeitos adversos e outros comentários
Transferência 

placentária Transferência para leite materno

Genfibrozila C Associada a efeito fetal adverso em estudos com animais. Não 
recomendado.

Sim. Desconhecida.

Heparinas 
HNF 
HBPM—enoxaparina

C—HNF 
B—enoxaparina

Monitoramento meticuloso necessário à anticoagulação em 
mulheres com válvulas mecânicas. 
Trombocitopenia induzida por heparina (heparina > HBPM), 
osteoporose.

Não. Desconhecida.

Hidralazina C Síndrome semelhante ao lúpus, taquicardia reflexa, 
trombocitopenia fetal. 
Usado para HT e IC.

Sim. Sim.

Ibutilida — Dados limitados. Desconhecida. Desconhecida.

Iloprosta C Dados limitados. Desconhecida. Desconhecida.

Dinitrato de isossorbida B Estudos de reprodução animal apresentaram efeitos adversos. Desconhecida. Desconhecida.

Ivabradina — Estudos de reprodução animal apresentaram efeitos adversos. Sim (em ratos). Desconhecida.

Levosimendana — Vasodilatador para o manejo da IC (especialmente no contexto da 
CPPM), não disponível nos Estados Unidos.

Desconhecida. Desconhecida.

Lídocaína B Depressão do SNC, efeitos do tônus cardíaco e vascular.  
Dados limitados ao uso em arritmias ventriculares, mas podem 
ser levados em consideração.

Sim. Sim.

Metildopa B/C
 (injetável)

Usado para HT (primeira linha). 1% de toxicidade hepática. Sim. Sim.

Mexiletina C Usada para arritmia ventricular. Dados limitados, mas 
provavelmente seguros.

Sim. Sim.

Milrinona C Os medicamentos de reanimação cardíaca são usados de modo 
semelhante ao estado não gestacional. Reabsorção aumentada 
durante a gravidez relatada.

Desconhecida. Desconhecida.

Nitroglicerina C Usada para IC, HT e relaxamento uterino. Desconhecida. Desconhecida.

Nitroprussiato C Toxicidade do cianeto e do tiocianato no feto. Sim. Sim (metabólitos).

Noradrenalina C Os medicamentos de reanimação cardíaca são usados de modo 
semelhante ao estado não gestacional.

Sim. Desconhecida.

PDE-5i (sildenafil, tadalafila) B Dados limitados. Desconhecida. Sim.

Inibidores da agregação plaquetária
Aspirina 
Clopidogrel 
Prasugrel 
Ticagrelor

N – aspirina 
B – clopidogrel 
C – ticagrelor 
 – prasugrel

A aspirina está associada à RCIU, ao sangramento fetal e à 
acidose neonatal. A alta dose de aspirina está associada ao 
fechamento prematuro da PCA. Outros antiplaquetários não 
foram bem estudados.

Sim (aspirina). 
Desconhecido – 

clopidogrel, 
ticagrelor, 
prasugrel.

Aspirina: transfere, mas pode ser segura em 
doses baixas (o fabricante não recomenda o uso). 
Clopidogrel: desconhecido. Prasugrel e ticagrelor: 
transferidos em estudos com ratos.

Procainamida C Síndrome semelhante ao lúpus, QT prolongado. Sim. Sim.

Propafenona C Dados limitados. Provavelmente seguro Sim. Sim.

Quinidina C Trombocitopenia fetal, QT prolongado. Sim. Sim.

Sotalol B Maior risco para TdP (QT prolongado), bradicardia fetal, 
hipoglicemia, redução de peso ao nascer. Cada vez mais usado 
para flutter atrial fetal.

Sim. Sim.

Estatinas X Dados limitados, anomalias congênitas. Sim. Desconhecida.

Trombolíticos
Alteplase 
Estreptoquinase

C Contraindicação relativa na gravidez e no periparto. Não deve 
ser suspenso em um evento com risco à vida. Efeitos adversos 
em estudos em animais com alteplase. Aumento do risco de 
hemorragia (principalmente genital), perda fetal (6%), parto 
prematuro (6%).

Mínimo. Desconhecida.

Treprostinil B Dados limitados, efeitos adversos demonstrados em estudos 
com animais.

Desconhecida. Desconhecida.

Varfarina X Cruza a placenta; risco de embriopatia no primeiro trimestre 
(hipoplasia nasal e de membros, epífises pontilhadas); anomalias 
do SNC; e hemorragia durante a gravidez. O risco de embriopatia 
diminui com dose diária ≤ 5 mg. A indicação principal são as 
válvulas mecânicas.

Sim. Transferência mínima, se houver. Monitor de 
contusões do lactente.

*Categorias: A) nenhum risco ao feto demonstrado com base em estudos humanos bem controlados; B) nenhum risco ao feto demonstrado com base em estudos em animais; C) estudos em animais 

demonstraram efeitos fetais adversos; nenhum estudo em humanos; benefícios potenciais podem justificar o uso do medicamento; D) risco fetal humano demonstrado; benefícios potenciais podem 

justificar o uso do medicamento; e X) alto risco de anormalidades fetais humanas demonstrado, superando o benefício potencial; N) não classificado.

CMH = cardiomiopatia hipertrófica; FDA = Food and Drug Administration; HBPM = heparina de baixo peso molecular; HCTZ = hidroclorotiazida; HNF = heparina não fracionada; HT = hipertensão; 

IC = insuficiência cardíaca; IG = idade gestacional; MAA = medicamento antiarrítmico; PCA = persistência do canal arterial; PDE-5i = inibidor da fosfodiesterase 5; RCIU = restrição de crescimento 

intrauterino; SNC = sistema nervoso central; SVCA = suporte avançado de vida cardíaca; TdP = torsades de pointes; TSV = taquicardia supraventricular.
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(44, 45). Os efeitos adversos incluem bradiarritmia, 

dispneia, dor torácica e rubor.

Os betabloqueadores são os medicamentos mais 

usados na gravidez e têm sido estudados de maneira 

mais extensa que outros MAAs devido ao seu papel no tratamento da hipertensão, doença valvar, insuficiência 

cardíaca, arritmias atriais e ventriculares e síndrome 

do QT longo (1, 39). Vários estudos retrospectivos 

extensos abordaram a questão dos eventos e anomalias 

fetais adversos resultantes da exposição a betablo-

queadores. Em um estudo retrospectivo com 379.238 

gestações em que 1,3% dos pacientes foram expostos 

FiguRa 2  Anticoagulação de pacientes grávidas com válvulas mecânicas

ASP = aspirina; HBPM = heparina de baixo peso molecular; HNF = heparina não fracionada; QD = uma vez por dia; RNI = razão normalizada internacional; TTPA = tempo 

de tromboplastina parcial ativada. Adaptado de Nishimura et al. (143).
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a betabloqueadores, não houve aumento significativo 
de anomalias cardíacas congênitas após o ajuste 

para fatores maternos (46). Um registro europeu de 

anomalias congênitas descobriu que havia um risco 

aumentado de displasia renal multicêntrica neonatal 

com betabloqueadores em comparação a controles, mas 

eles não encontraram aumento de hipospádia, defeitos do tubo neural, cardiopatias ou fissuras orais (47), que tinham sido identificados em estudos anteriores (48, 

49). Em comparação aos controles, neonatos expostos a betabloqueadores apresentaram significativamente 
mais bradicardia (razão de chance: 1,29; IC95%: 1,07 

a 1,55) e hipoglicemia (razão de chance: 1,68; IC95%: 

1,50-1,89), mesmo após ajuste multivariado em um 

banco de dados Medicaid com 2.292.116 gestações. 

Foi o labetalol, e não o metoprolol ou o atenolol, o mais 

associado a esses efeitos (50). Há também estudos 

mostrando que os lactentes eram pequenos para a idade 

gestacional se expostos a betabloqueadores (51, 52). 

Além disso, observou-se um aumento do risco de parto 

prematuro, com resultados semelhantes em todos os 

betabloqueadores estudados (51).O atenolol é um medicamento hidrofílico com elimi-nação renal e é classificado com a categoria D da FDA. 
As diretrizes da ESC não recomendam seu uso para 

arritmia na gravidez (1) devido ao risco de restrição 

do crescimento fetal (53, 54). Há também um relato de 

caso vinculando a exposição ao atenolol no pré-natal à fibromatose retroperitoneal em um lactente (55).
Geralmente, o propranolol é considerado seguro 

na gravidez, no entanto, em um pequeno estudo de 12 

gestações, metade dos neonatos apresentou retardo no 

crescimento intrauterino. Também houve casos isolados 

de hipoglicemia, policitemia e hiperbilirrubinemia (56).

O metoprolol é bem tolerado e usado para TSV ma-

terna e arritmias ventriculares. A depuração durante 

a gestação média e tardia é maior (57); no entanto, em 

um estudo com oito mulheres no terceiro trimestre, os 

autores descobriram que houve quatro vezes o efeito 

da frequência cardíaca e duas vezes o efeito da pressão 

arterial sistólica para uma determinada concentração 

plasmática durante a gravidez quando comparada ao 

pós-parto, sugerindo aumento da sensibilidade ao me-

toprolol durante a gravidez (58). O labetalol é discutido 

posteriormente neste texto.

bloqueadoRes dos Canais de CálCio. Em 

2011, um estudo de Davis et al. (59) encontrou um 

risco aumentado de convulsões neonatais em lactentes 

expostos a bloqueadores dos canais de cálcio (BCC) em 

comparação a lactentes não expostos, principalmente 

no terceiro trimestre, com suspeita de relação à hipo-

calcemia. No entanto, estudos posteriores em larga 

escala não reproduziram esse achado (60, 61).

O verapamil pode ser usado para tratamento de curto 

e longo prazo da TSV materna e da TV fascicular (1, 62). 

O verapamil não foi associado a efeitos fetais adversos, 

mas tem sido associado à hipotensão materna (63, 64). 

O verapamil é submetido a um extenso metabolismo de 

primeira passagem, com apenas 22% dele atingindo a cir-

culação inalterada em indivíduos normais (65, 66). Existe um único relato de caso de cardiomiopatia hipertrófica 
congênita ocorrendo com a exposição ao verapamil, a 

qual também foi demonstrada em ratos (67).

O diltiazem é usado tanto para arritmias maternas 

como para promover a tocólise no trabalho de parto de 

prematuros (68), podendo diminuir a proteinúria (69). 

Em estudos com animais, o diltiazem pode resultar em 

diminuição do peso fetal e anomalias no esqueleto (70). 

Os níveis de diltiazem no leite materno seguem de perto 

a concentração sérica materna e podem atingir aproxi-

madamente o mesmo nível máximo do soro (65, 71). A 

nifedipina é discutida posteriormente neste texto.

A digoxina tem um longo histórico de uso bem to-

lerado para TSV materna e fetal. A farmacocinética é 

complexa, com a fisiologia da gravidez resultando em 

alterações na biodisponibilidade e depuração normais 

(72). Em um estudo com 10 gestantes que receberam 

metildigoxina, houve um aumento significativo na 

depuração de medicamentos em gestantes em compa-

ração a não gestantes (183 mL/min vs. 140 mL/min; 

p < 0,001) (73). Em um grupo no qual a digoxina foi 

usada como substrato modelo para estudar a atividade 

de transporte da glicoproteína-P, 14 participantes grá-

vidas com aproximadamente 30 semanas foram usadas 

como seus próprios controles no período pós-parto. 

Os autores descobriram que as mulheres no terceiro 

trimestre apresentavam aumento na fração não ligada 

de digoxina e aumento da depuração renal (61%) da 

digoxina em comparação ao período pós-parto (74). O 

efeito líquido comum desses dois processos opostos é 

o efeito de medicamento reduzido da digoxina durante 

a gravidez.

O ensaio para medir a digoxina pode ser compro-

metido em gestantes, as quais apresentam fragmentos 

circulantes semelhantes à digoxina que podem elevar 

os níveis falsamente (75). Níveis mais altos de digoxina 

em gestantes não devem, no entanto, excluir a toxici-

dade quando o nível estiver normal. Os médicos devem 

procurar sinais clínicos de toxicidade por digoxina em 

qualquer nível, como arritmia (76) e vômitos. Embora 

exista um relato de toxicidade por digoxina intrauterina 

após overdose materna, na verdade, o recém-nascido 

tolera bem doses mais altas de digoxina quando sua dose de exposição é ajustada para a área de superfície 
corporal (77).

A f lecainida é usada principalmente na gravidez 

para TVS materna e fetal, TV sustentada idiopática 
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materna e manejo de TVS em longo prazo (1). A f le-

cainida também tem sido usada em cardiomiopatia 

ventricular direita (VD) arritmogênica grave e em 

casos de TV polimórfica sustentada, ambos com bons 

desfechos neonatais (78, 79). A f lecainida está sendo 

cada vez mais reconhecida como uma opção eficaz 

para o tratamento da TSV fetal (80, 81). A f lecainida 

para TSV fetal foi descrita pela primeira vez em 1988 

por Wren et al. (82), quando um feto hidrópico foi 

convertido com f lecainida endovenosa após a digoxina 

ter falhado. Os casos iniciais subsequentes usaram f le-

cainida oral após a falha da digoxina ou como terapia 

inicial (83). Vários estudos mostram desfechos fetais 

melhores com f lecainida em comparação à digoxina 

ou em terapia combinada com digoxina para TSV fetal, 

especialmente em hidropsia com 3 dias como o tempo 

mediano para o ritmo sinusal normal e uma tendência 

à redução da mortalidade (84, 85). Os eventos adversos 

observados nos ensaios e relatos sobre f lecainida 

incluem perturbação visual materna, prolongamento 

do intervalo QT materno corrigido para frequência 

cardíaca (QTc), intervalos QT neonatais prolongados e 

insuficiência cardíaca em níveis tóxicos, colestase da 

gravidez e diminuição da variabilidade da frequência 

cardíaca fetal.

Pouco se sabe sobre a segurança da propafenona em 

gestantes, além de isso não ter sido estudado durante a 

organogênese (86). A propafenona foi usada sem efeitos 

prejudiciais ao feto em casos de displasia arritmogênica 

do VD (87), WPW (88) e contrações ventriculares pre-

maturas relacionadas à estrutura (89).Arritmias ventriculares na gravidez. A TV ou a fibri-
lação que surge durante a gravidez sugere anomalias 

estruturais cardíacas subjacentes. O desenvolvimento de novas TV em um coração normal no final da gestação 
deve levar a uma investigação de cardiomiopatia peri-

parto (CPPM). Pacientes instáveis devem ser submetidos 

a cardioversão elétrica. Mulheres hemodinamicamente 

estáveis podem ser tratadas com cardioversão elétrica ou 

com lidocaína ou betabloqueadores. As diretrizes da ESC também recomendam o uso de procainamida, flecainida 
e sotalol (1). A amiodarona deve ser usada caso todas 

as outras medidas falhem. Os betabloqueadores são o 

principal tratamento para a terapia supressiva de TV.

A lidocaína tem sido mais estudada como anestésico 

do que como agente antiarrítmico, e os dados farmaco-

cinéticos disponíveis que são provenientes de estudos 

sobre seu uso como anestésico sugerem que o agente é 

seguro. De 60% a 70% da lidocaína são ligadas às pro-

teínas, entrando rapidamente na circulação materna e 

atravessando a placenta mesmo após a administração 

epidural (65). Existem dois casos publicados de lido-

caína sendo usados para arritmia ventricular durante 

o trabalho de parto e o parto em si, mesmo através do 

cateter epidural (90, 91). A depressão do SNC pode ser 

um efeito adverso em doses elevadas.

A mexiletina é um oral lipossolúvel e tem dados 

limitados na gravidez, mas parece segura (92).

A quinidina, usada historicamente para o tratamento 

da malária, tem sido usada para tratar taquiarritmias 

atriais e ventriculares maternas desde o início do século 

XX. Ela também tem sido usada com o isoproterenol para 

tratar uma gestante com síndrome de Brugada e TV re-

corrente (93). Os efeitos adversos incluem o aumento do 

possível dano ao nervo craniano VIII do feto, contrações 

uterinas, trombocitopenia neonatal e prolongamento 

do intervalo QT (1).

A procainamida é mais comumente usada na era 

moderna do que a quinidina para o manejo em longo 

prazo da TSV ou para a conversão em curto prazo de TV monomórfica hemodinamicamente estável e ocasional-
mente para TSV fetal (94). Está associada à síndrome 

materna semelhante ao lúpus e ao prolongamento do 

intervalo QT.

A amiodarona deve ser usada apenas para TVS ma-

terna como agente de última linha se outros agentes fa-

lharem (1). A amiodarona é um medicamento altamente lipofílico que se acumula no músculo liso esquelético e 
no tecido adiposo (95). Sua meia-vida dura de semanas a 

meses. Amiodarona, seu metabólito desetilamiodarona 

e iodo são todos capazes de transferência transplacen-

tária. Deve haver grande cautela no uso da amiodarona, 

cujos efeitos adversos sobre o feto parecem não estar 

relacionados à duração ou à dose total do tratamento 

(96). Os efeitos colaterais mais preocupantes são a 

disfunção tireoidiana, especialmente o hipotireoidismo 

neonatal e as anomalias do neurodesenvolvimento. Não 

se sabe se os efeitos tóxicos vêm diretamente do medi-

camento em si ou da indução de disfunção tireoidiana. O 

tecido tireoidiano neonatal pode não ser capaz escapar do efeito Wolff-Chaikoff (em que o aumento de iodo 
suprime a produção do hormônio tireoidiano) tal qual 

o tecido adulto consegue, portanto, os fetos podem ser 

mais suscetíveis aos efeitos adversos da carga de iodo 

da amiodarona (97). Geralmente, o hipotireoidismo 

neonatal é transitório, com incidência relatada em 17% 

a 25% nas mães que receberam amiodarona (96, 97, 98, 

99). O hipertireoidismo é menos comum, mas também é 

registrado no feto, e a tireotoxicose pode aparecer mais em países com deficiência de iodo (97).

Embora o hipotireoidismo neonatal seja frequente-

mente transitório e, geralmente, não resulte em bócio, 

ainda pode haver efeitos adversos duradouros no 

neurodesenvolvimento. Há casos com hipotireoidismo 

fetal, mas desfechos normais de neurodesenvolvimento 

(99, 100), tireoide normal com neurodesenvolvimento 

anormal (97, 101), além de casos com ocorrência de 

ambos (96). Os efeitos não estão ligados ao trimestre 
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quando administrados, e há vários casos de desfechos 

neonatais normais, mesmo quando a amiodarona foi 

iniciada antes da gravidez (102, 103). Outros efeitos 

adversos a serem observados incluem bradicardia e 

prolongamento do intervalo QT em lactentes.

O sotalol é um MAA com um dos maiores riscos de 

torsades de pointes devido ao prolongamento do inter-

valo QT. Seu uso na gravidez ocorre principalmente no 

manejo de arritmias fetais, recomendado principal-

mente para flutter atrial e TV (104). O QTc materno deve 

ser monitorado de perto quando o sotalol for usado.

MediCaMentos usados PaRa 

tRataMento de hiPeRtensão e 

insuFiCiÊnCia CaRdíaCa

hiPeRtensão. A hipertensão traz complicações a 5% 

a 10% das gestações e está associada a complicações 

obstétricas e fetais, bem como ao aumento do risco 

futuro de doença cardiovascular (1, 105). Os princi-

pais distúrbios hipertensivos da gravidez incluem 

hipertensão pré-existente ou crônica (hipertensão 

diagnosticada antes de 20 semanas de gestação), 

hipertensão gestacional (diagnosticada após 20 

semanas de gestação), hipertensão pré-existente com 

hipertensão gestacional sobreposta com proteinúria 

e pré-eclâmpsia. A hipertensão durante a gravidez é definida como pressão arterial ≥ 140/90 mmHg em 
duas leituras separadas; a hipertensão grave é defi-nida como ≥ 160/110. As diretrizes variam em relação 
às metas de pressão arterial-alvo de cada grupo de 

tratamento. A ESC recomenda o tratamento medica-

mentoso em todas as gestantes com valores acima de 150/90 mmHg, além de ≥ 140/90 nas mulheres com 
hipertensão gestacional, hipertensão pré-existente 

com hipertensão gestacional sobreposta ou hiper-

tensão com dano ou sintomas do órgão subclínico. O 

American Congress of Obstetricians and Gynecolo-

gists (ACOG) recomenda a terapia para hipertensão 

gestacional e pré-eclâmpsia sem danos ao órgão-alvo 

para valores superiores a 160/105 mmHg. Para ges-

tantes com hipertensão crônica em terapia, o ACOG 

recomenda um intervalo de meta de 120 a 160 mmHg 

para sistólica e 80 a 105 mmHg para diastólica com 

controle mais rigoroso em um cenário com dano ao 

órgão-alvo (106, 107). Infelizmente, o uso de agentes 

anti-hipertensivos na gravidez não demonstrou 

reduzir o risco de pré-eclâmpsia (108), nem um con-

trole mais rigoroso (pressão diastólica < 85 mmHg) 

demonstrou reduzir complicações obstétricas ou 

fetais (109, 110). Importa ressaltar que a placenta 

não autorregula o f luxo sanguíneo e, portanto, a 

hipotensão materna aguda secundária ao tratamento 

anti-hipertensivo pode causar sofrimento fetal que 

se manifesta inicialmente com desacelerações da 

frequência cardíaca fetal (111).

Os agentes anti-hipertensivos de primeira linha para 

hipertensão crônica e gestacional incluem labetalol, 

nifedipina e metildopa orais (1). A segunda linha pode 

incluir outros betabloqueadores (excluindo atenolol) e 

outros BCC (112). As terapias podem precisar de uma 

redução na dose no segundo trimestre devido a uma diminuição fisiológica de 5 a 10 mmHg nos valores 
médios da pressão arterial. Os inibidores da ECA, os 

bloqueadores dos receptores da angiotensina (BRA), 

os inibidores diretos da renina, o inibidor do receptor 

de angiotensina-neprisilina (ARNi), a espironolactona 

e a eplerenona são contraindicados na gravidez e 

são discutidos posteriormente neste texto. Mulheres 

com hipertensão crônica podem manter o uso de seus 

medicamentos antes da gravidez, a menos que sejam 

contraindicados. É preciso ter precaução com o uso em 

longo prazo de agentes diuréticos na gravidez devido 

a preocupações com a diminuição da perfusão placen-

tária, especialmente no contexto de pré-eclâmpsia.

A terapia para emergências hipertensivas (> 160 

a 180/110 mmHg) inclui terapias endovenosas, como 

labetolol ou hidralazina e nifedipina orais ou alfame-

tildopa (AMD) (1, 110). Nas diretrizes atualizadas da 

ESC, a hidralazina não é mais o medicamento de escolha devido ao seu perfil de efeitos adversos (ver posterior-

mente no texto). A nitroglicerina é recomendada para 

hipertensão com congestão pulmonar e pré-eclâmpsia. 

O nitroprussiato de sódio só deve ser usado em casos 

refratários de hipertensão devido ao potencial de toxi-

cidade por cianeto.

O labetalol é um bloqueador não seletivo dos re-

ceptores beta-1 e beta-2 usado como primeira linha 

para a hipertensão aguda e crônica na gravidez. Pode 

ser necessário o ajuste da dose ao longo da gravidez 

devido ao aumento da depuração, levando a uma 

meia-vida mais curta (110). Em um estudo com 57 

gestantes que receberam labetalol por via oral para 

hipertensão, aquelas na semana 12 tiveram 1,4 vezes 

a depuração de indivíduos em pós-parto e, na semana 

40, tiveram 1,6 vezes a depuração de indivíduos em 

pós-parto (113). Os efeitos fetais documentados 

incluem hipoglicemia, bradicardia, hipotensão e de-

pressão respiratória, bem como RCIU. No entanto, o 

labetalol é considerado seguro, sem perfil de malfor-

mações fetais, e tem dados de desfechos semelhantes 

aos da nifedipina e da AMD (106).

A nifedipina é outro medicamento seguro de primeira 

linha usado tanto para o controle da pressão arterial 

quanto para a tocólise (114). Podem ser necessários 

intervalos de dosagem mais curtos ou doses mais ele-

vadas devido ao metabolismo hepático acelerado du-

rante a gravidez por meio da CYP3A4. Não foi observado 
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nenhum aumento na teratogenicidade com a nifedipina. 

No entanto, no ensaio clínico APOSTEL III (Avaliação do resultado perinatal após tocólise específica no início 
do trabalho de parto), que comparou a nifedipina à 

atosibana — um inibidor da ocitocina usado para tocó-

lise —, ambos os agentes exibiram eventos perinatais 

semelhantes como desfecho primário, mas a nifedipina apresentou um aumento não significativo na mortali-
dade neonatal (5% vs. 2%) (115). A hipotensão pode ser 

desenvolvida com o uso concomitante de magnésio. As 

preocupações com convulsões neonatais ou hemorragia 

pós-parto foram descartadas por grandes estudos de 

coorte (59, 60, 116).

A alfametildopa (AMD) é um agonista do receptor 

adrenérgico alfa-2 e que diminui a atividade simpática 

do cérebro. Ela é considerada um agente de primeira 

linha para a hipertensão na gravidez, embora raramente 

seja usada hoje em dia e, provavelmente, seja menos eficaz em comparação a betabloqueadores ou BCC. A 
AMD não requer nenhum ajuste de dose durante a gra-

videz. Nenhum efeito teratogênico óbvio foi observado 

em estudos com animais; no entanto, em um estudo que 

seguiu 92 pacientes por 7,5 anos após o parto, a cir-

cunferência da cabeça em crianças do sexo masculino 

foi menor (117). A hepatotoxicidade é um importante 

efeito adverso observado em 1% das pacientes grávidas 

administrando AMD. Ela está relacionada à dose e pode 

progredir para hepatite fulminante (118).

A hidralazina, um vasodilatador arterial, é usada para 

o tratamento de hipertensão de início agudo e grave, bem como insuficiência cardíaca durante a gravidez, e 
pode ser usada por via oral ou endovenosa (119). A hi-

dralazina oral em pacientes com pré-eclâmpsia mostrou 

não ter efeito sobre a perfusão placentária (120). A hi-dralazina está associada a taquicardia reflexa, sintomas 
semelhantes aos do lúpus materno e trombocitopenia 

fetal. Comparada com o labetalol e a nifedipina, pode 

haver um aumento de complicações maternas e fetais, 

não sendo mais considerada uma terapia de primeira 

linha (1, 121).

A clonidina é um agonista alfa-2 que tem efeitos 

hipotensores semelhantes à AMD na gravidez (122). 

A farmacocinética mostra maior depuração não renal 

durante a gestação, o que pode exigir intervalos 

menores de dosagem (123). A interrupção abrupta do 

medicamento pode resultar em hipertensão rebote. A 

clonidina atravessa a placenta, e estudos em animais 

apresentaram efeitos adversos. Sua formulação como 

um adesivo transdérmico pode ser vantajosa para pa-

cientes sem tolerância a medicamentos orais.

agentes diuRétiCos. As indicações para terapia 

diurética durante a gravidez incluem manejo da hiper-tensão, da hipervolemia ou da insuficiência cardíaca. As 

principais preocupações quanto aos agentes diuréticos 

estão relacionadas à redução do volume plasmático, 

débito cardíaco e diminuição da perfusão útero-fetal.

A furosemida, o agente diurético mais usado na 

gravidez, tem sido associada a icterícia neonatal, 

trombocitopenia, pancreatite materna e hiponatremia. 

Porém, em uma grande metanálise, não houve diferença significativa nos efeitos adversos em comparação a pa-

cientes grávidas que não usam diuréticos. A furosemida 

também estava associada a bebês com maior peso ao 

nascer (aumento médio de 104,7 g em comparação ao 

grupo não diurético), embora os autores tenham argu-

mentado que a descoberta pode estar relacionada ao 

viés de referência e não ao efeito diabetogênico causado 

pelo medicamento (124).

A hidroclorotiazida (HCTZ) é, principalmente, conti-

nuada durante a gravidez em vez iniciada nela. Ela tem 

sido associada a menor peso ao nascer (125), icterícia 

neonatal, trombocitopenia e diátese hemorrágica. Não 

foi relatado nenhum efeito teratogênico (106).

inibidoRes da eCa, bRa, inibidoRes diRetos da 

Renina, aRni e antagonistas da aldosteRona. 

Os inibidores da ECA, os BRAs, os inibidores diretos 

da renina estão na categoria X, são contraindicados 

na gravidez e devem ser suspensos no período de pré-

concepção. Foi demonstrado que esses medicamentos 

causam disgenesia renal, oligoidrâmnio como resultado 

de oligúria fetal, hipoplasia pulmonar e calvariana, RCIU e insuficiência renal anúrica neonatal, resultando 
em morte fetal, especialmente se usada no segundo e 

terceiro trimestres (126). Contudo, durante a lactação, 

o benazepril, o captopril e o enalapril podem ser cogi-

tados com segurança. Não há dados sobre BRA e ARNi 

durante a lactação, portanto, eles não devem ser usados. 

Antagonistas da aldosterona, espironolactona e eplere-

nona, são contraindicados na gravidez devido aos seus 

efeitos antiandrogênicos no feto masculino no primeiro 

trimestre e devido a evidência de teratogênese em um 

modelo com ratos. Eles também são contraindicados 

durante a lactação.

CaRdioMioPatias e insuFiCiÊnCia CaRdíaCa. As 

cardiomiopatias durante a gravidez podem ser herdadas 

(por exemplo, dilatações) ou adquiridas (por exemplo, 

CPPM, virais, induzidas por estresse ou tóxicas). A gra-

videz prediz um alto índice de complicações maternas 

e fetais e é contraindicada em mulheres com disfunção 

sistólica além do nível leve (fração de ejeção ventricular 

esquerda < 40%). Os inibidores da ECA, BRA, inibidores 

diretos da renina, antagonistas da aldosterona e ivabra-

dina são contraindicados e devem ser suspensos antes 

da gravidez ou quando se descobre que a mulher esteja 

grávida (1, 127). Os bloqueadores beta-1 seletivos, como 

o succinato de metoprolol, são preferidos para evitar 
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a interferência no relaxamento uterino mediado por 

beta-2 e vasodilatação periférica. Não foi demonstrada 

a associação do carvedilol, um bloqueador alfa/beta-

adrenérgico, à restrição de crescimento (128). Antes 

da gravidez, é aconselhável tentar um período experi-

mental de vários meses sem os agentes contraindicados, 

observando atentamente os sintomas e com exames de 

imagem da função sistólica, para garantir que não haja 

deterioração clínica.O manejo da insuficiência cardíaca aguda e do choque 
cardiogênico na gravidez se baseia nas diretrizes atuais para insuficiência cardíaca (1). O parto urgente 

é recomendado em casos graves e em choque cardiogê-

nico. Diuréticos como a furosemida, a bumetanida e a 

HCTZ são usados para o edema pulmonar sintomático 

e, conforme mencionado anteriormente, mantêm o 

risco de diminuir a perfusão placentária e causar um 

desequilíbrio eletrolítico no feto. Para a redução da 

pós-carga, a hidralazina e os nitratos são usados no 

lugar dos inibidores da ECA e BRA. Após a estabilização 

inicial, os betabloqueadores devem ser iniciados, e a 

digoxina pode ser cogitada. O bloqueio neuro-hormonal 

pós-parto pode ser reiniciado (1).

Há escassez de dados e falta de diretrizes em relação 

ao uso de inotrópicos e vasopressores para pacientes 

grávidas críticas. A dopamina e a dobutamina têm 

sido usadas com segurança na gravidez para o suporte 

inotrópico (119). A levosimendana, um sensibilizador 

de cálcio, é recomendada no contexto da CPPM, uma vez 

que a dobutamina pode estar associada à progressão da insuficiência cardíaca nesses pacientes (129). Os vasopressores apresentam o risco de reduzir o fluxo 
sanguíneo uterino, embora não tenha sido demonstrado 

que a noradrenalina, comumente usada como agente 

vasoativo de primeira linha, tenha afetado o feto (130).

A bromocriptina aumenta a clivagem da prolactina 

em uma isoforma do subfragmento de prolactina de 16 kDa, promovendo a apoptose e a inflamação enquanto 
suprime a angiogese. Foram demonstrados desfechos 

positivos com melhora da função ventricular em mu-

lheres com CPPM; no entanto, são necessários ensaios 

clínicos randomizados controlados mais amplos para a 

validação (131). A anticoagulação deve ser administrada 

em pacientes com CPPM recebendo bromocriptina (1).

As receptoras de transplante cardíaco podem ser sub-

metidas à gestação após um abrangente aconselhamento pré-gestacional e a estratificação do risco de rejeição, 
infecção, falência do enxerto e teratogenicidade da te-

rapia imunossupressora. As complicações mais comuns 

encontradas durante a gravidez são hipertensão, doença 

tromboembólica e hiperemese. As alterações hemo-

dinâmicas e volumétricas durante a gravidez também 

afetam os níveis dos medicamentos imunossupressores 

e exigem monitoramento próximo. Os corticosteroides 

e inibidores de calcineurina (por exemplo, ciclosporina, 

tacrolimo) e azatioprina podem ser mantidos durante 

a gravidez, enquanto o micofenolato mofetil deve ser 

interrompido (132). A amamentação é contraindicada.

doença valvaR CaRdíaCaO manejo específico da doença valvar durante a 
gravidez vai além do escopo deste artigo. As lesões 

estenóticas, como estenose mitral ou aórtica, são muito 

menos toleradas durante a gravidez quando comparadas 

a lesões regurgitantes. Deve ser dada atenção especial 

aos efeitos hemodinâmicos das lesões estenóticas no 

período inicial do pós-parto. A terapia médica consiste, 

principalmente, em terapia diurética para estados 

congestivos e, caso haja estenose mitral, o betabloqueio 

para permitir mais enchimento ventricular e anticoa-

gulação no contexto de FA, trombo atrial esquerdo ou 

embolia prévia (1). Intervenções ou cirurgias baseadas 

em cateteres são necessárias na descompensação he-

modinâmica grave. Válvulas protéticas mecânicas são 

discutidas posteriormente neste texto.

doença CaRdíaCa isquÊMiCa

A dissecção da artéria coronária é a causa mais 

comum de doença cardíaca isquêmica na gravidez (133). 

Outros mecanismos de isquemia incluem: espasmo, 

doença de Kawasaki prévia, doença aterosclerótica 

com aumento da idade materna e fatores de risco para 

DCV, além de toxinas como a cocaína. A ocorrência é 

mais comum no terceiro trimestre ou no pós-parto, e 

a maioria dos casos é de dissecção coronária, trombo 

ou evento embólico (134, 135). O tratamento inicial 

do infarto agudo do miocárdio na gestação é idêntico 

ao do estado não gestacional. A intervenção coronária percutânea é preferível à fibrinólise. A terapia de angina 
instável inclui terapias antiplaquetárias (ver posterior-

mente neste texto), betabloqueadores ou BCC, heparina 

ou heparina de baixo peso molecular (HBPM) e nitratos. 

Bivalirudina e inibidores IIb/IIIa da glicoproteína não 

são recomendados devido à falta de dados (1).

estatinas e outRas teRaPias 

hiPoliPeMiantes duRante a gRavidez

Os dados sobre o uso de estatinas e inibidores 

da hidroximetilglutaril coenzima A redutase estão 

misturados. Embora, anteriormente, relatos de casos e 

revisões retrospectivas tenham sugerido um link para 

efeitos teratogênicos, não foi apresentado aumento sig-nificativo na taxa de defeitos congênitos graves em um 
estudo multicêntrico, observacional e prospectivo com 

gestantes expostas a estatinas no primeiro trimestre. 
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No entanto, o nascimento prematuro foi mais frequente 

(136). Em uma revisão sistemática mais recente, não 

houve relação clara entre o uso de estatina na gravidez 

e anomalias congênitas. Os autores concluíram que, 

provavelmente, as estatinas não são teratogênicas; no 

entanto, devido à limitação de dados e à qualidade das 

informações, as estatinas devem ser evitadas durante 

a gravidez (137). O uso de estatinas permanece con-

traindicado na gravidez e ele deve ser suspenso antes 

da concepção (138, 139).

Os sequestrantes de ácidos biliares (isto é, colesti-

ramina e colestipol) inibem a absorção de lipídios no 

nível intestinal e são considerados mais seguros do 

que outros agentes hipolipemiantes, além de serem o 

tratamento de escolha para a hiperlipidemia. Contudo, 

eles também diminuem a absorção de vitaminas lipos-

solúveis, o que pode afetar o feto (140). Outros agentes 

hipolipemiantes com efeitos teratogênicos potenciais incluem gemfibrozil, fenofibrato e ezetimiba.
teRaPia antiPlaquetáRia e 

antiCoagulante

A gravidez está associada a um estado de hipercoa-

gulabilidade devido ao aumento da produção de certos 

fatores de coagulação, à diminuição da atividade da proteína S e à inibição da fibrinólise (141). As complica-

ções trombóticas são uma das principais causas de mor-

bimortalidade materna (142). O risco de complicações 

tromboembólicas aumenta ao longo da gravidez, atinge 

o pico na primeira semana pós-parto e permanece 

elevado nas primeiras 6 semanas pós-parto. A terapia 

de anticoagulação durante a gravidez é indicada para 

a prevenção ou o tratamento de tromboembolismo venoso, trombofilia hereditária, síndrome do anticorpo 
antifosfolípide, RCIU e válvulas cardíacas mecânicas.

antiCoagulantes. A varfarina é um antagonista 

da vitamina K (AVK) que atravessa a placenta. As 

recomendações das diretrizes da American Heart 

Association/American College of Cardiology para o 

uso de AVKs durante a gravidez foram revisadas em 

2014, em reconhecimento à relação dose-dependente 

com o aumento dos desfechos adversos (143). As taxas 

de embriopatia, aborto espontâneo e natimortalidade 

ocorrem com maior frequência com doses diárias > 5 mg 

(144). Durante a gestação, mulheres com válvulas 

cardíacas mecânicas apresentam risco de complicações 

de trombose valvar e hemorrágicas, sendo que a anti-

coagulação deve ser meticulosamente monitorada. As 

diretrizes recomendam que as mulheres administrando 

> 5 mg de AVKs durante o primeiro trimestre devem ser 

transferidas para HBPM ou heparina não fracionada até o final da sexta semana de gestação para diminuir 

o risco de embriopatia. As diretrizes da American Heart 

Association/American College of Cardiology contam 

com um algoritmo de gerenciamento anticoagulação de 

mulheres com válvulas cardíacas mecânicas durante a 

gravidez (Figura 2) (143). A síndrome da varfarina fetal 

ou “síndrome de Di Sala” afeta principalmente o feto no 

primeiro trimestre, uma vez que a varfarina atravessa a placenta. Ela está associada a dismorfismos faciais, como 
hipoplasia nasal, anomalias do esqueleto (hipoplasia de membros e epífises pontilhadas), anormalidades do SNC 
(displasia da linha média ventral e dorsal) e cardiopatias 

(145-147). Os efeitos do segundo e terceiro trimestres incluem uma incidência de aproximadamente ∼1% de 
anomalias do SNC e ocular, bem como hemorragia intra-

craniana (1). As mulheres administrando AVK durante 

a gestação devem trocar para HBPM ou heparina não 

fracionada na 36ª semana de gestação para reduzir o 

risco de hemorragia fetal no momento do parto vaginal 

e sangramento materno associado ao parto (148). As 

mulheres administrando HBPM não são candidatas à 

anestesia local dentro de 24 horas de sua última dose, 

portanto, um parto programado pode evitar complica-

ções de sangramento de anticoagulantes injetáveis de 

ação prolongada. A reversão da AVK na mãe não garante 

a reversão do feto, de modo que, se uma paciente se 

apresentar em trabalho de parto enquanto estiver ad-

ministrando um AVK, deve ser realizada uma cesariana 

para evitar a hemorragia intraventricular fetal durante 

a passagem pelo canal do parto.

A HBPM não atravessa a placenta, e os níveis máximos 

e mínimos de anti-Xa devem ser analisados meticulosa-

mente durante a gravidez. Frequentemente, há maior 

risco de complicações mecânicas da válvula cardíaca 

em mulheres durante o período de transição do AVK 

para a heparina (149). A trombose valvular mecânica 

foi relatada em 4,7% das gestantes com válvulas mecâ-

nicas (149). Em uma recente metanálise com desfechos 

maternos e fetais de mais de 800 mulheres com válvulas 

cardíacas mecânicas em diferentes estratégias anticoa-

gulantes, Steinberg et al. (150) confirmaram que o AVK 
estava associado ao menor risco de desfechos maternos 

adversos, enquanto o uso de HBPM estava associado ao 

menor risco de desfechos fetais adversos.

Estratégias anticoagulantes alternativas podem ser 

utilizadas em determinados casos. O fondaparinux é um 

inibidor indireto do fator Xa, com uso recomendado pelo 

ACOG no contexto de trombocitopenia induzida por he-

parina ou de alergia à heparina (151). No momento, não há dados suficientes para recomendar a bivalirudina ou 
os anticoagulantes orais diretos para gestantes.

agentes antiPlaquetáRios. É comum o uso de 

aspirina em baixas doses (75 a 100 mg) na prevenção da 

pré-eclâmpsia. Seu uso também é recomendado no se-
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gundo e terceiro trimestres para mulheres com próteses 

valvares mecânicas ou bioprotéticas (143). No entanto, 

dado o aumento do risco de sangramento quando usada 

em combinação com outros anticoagulantes, as novas 

diretrizes da ESC não recomendam o uso de aspirina 

em baixas doses para válvulas mecânicas, contrariando 

as diretrizes da AHA/ACC (1, 143). Não há evidências 

de que baixas doses de aspirina aumentem os riscos de 

sangramento materno ou fetal, o risco de descolamento 

prematuro da placenta, as anomalias congênitas ou 

as complicações no momento da anestesia neuroaxial 

durante o parto (152, 153). O uso de altas doses de 

aspirina deve ser evitado em gestantes devido ao risco 

de fechamento prematuro do canal arterial.

O clopidogrel inibe a agregação e ativação plaque-tária, impedindo a ligação do fibrinogênio ao receptor 
de difosfato de adenosina. Estudos em animais não 

demonstram efeitos adversos na gravidez com dados 

humanos limitados (154). Seu uso na gravidez deve ter o 

menor período possível (1). Antes da anestesia neuroa-

xial, ele deve ser interrompido por 7 dias para diminuir 

o risco de hematoma epidural (155). Existem poucos 

dados em relação ao prasugrel, ticagrelor, abciximab ou eptifibatide, com o uso dessas substâncias não sendo 
recomendado (156).

teRaPias avançadas PaRa hiPeRtensão 

PulMonaR

As grandes alterações hemodinâmicas da gravidez podem exacerbar a insuficiência cardíaca direita, au-

mentar o desvio da direita para a esquerda em pacientes 

cianóticas, além de ter consequências fatais para 

mulheres com hipertensão pulmonar (HP). Diversas 

diretrizes e documentos de consenso recomendam que 

mulheres com HP, em especial a hipertensão arterial 

pulmonar do tipo 1, sejam aconselhadas a não engra-

vidarem (1, 157). Relatos de históricos de gestantes 

com HP indicam sobrevida muito ruim, com taxas 

de letalidade que frequentemente excedem 50% em 

pequenas séries de casos (158). No entanto, conforme 

as terapias médicas para HP foram se desenvolvendo, 

houve certo progresso no manejo de mulheres com HP 

durante a gravidez, resultando em melhores desfechos, 

ainda que cautelosos. Uma publicação recente do re-

gistro ROPAC relatou melhores desfechos em um grupo 

de 151 mulheres com HP: nenhuma morte ocorreu 

durante a gravidez, 3,3% das mulheres morreram na 

primeira semana pós-parto e 2,6% morreram em até 6 

meses após o parto (159). Contudo, esse registro inclui 

mulheres diagnosticadas com formas leves de HP e 

> 50% das mulheres incluídas foram baseadas apenas em dados ecocardiográficos. Na verdade, três das sete 
mulheres (43%) com HP idiopática morreram. Apenas 

nove mulheres desse registro estavam administrando 

medicamentos avançados para HP, enfatizando que 

esses dados do registro podem ser relativos a mulheres 

com formas menos avançadas de HP.

Em 2015, o Pulmonary Vascular Research Institute 

publicou uma declaração sobre gravidez e HP com re-

comendações de manejo baseadas em consenso (160). 

Essas recomendações incluem o uso de prostaglandinas 

parenterais (epoprostenol endovenoso, treprostinil) 

em mulheres de classe funcional (CF) IV da Organização Mundial de Saúde (OMS) ou disfunção significativa 
do VD. O epoprostenol (161) tem sido o mais extensi-

vamente estudado. Os medicamentos podem afetar a 

agregação plaquetária e levar a sangramento.

Prostaglandinas inaladas, como o iloprost (162, 

163), podem ser cogitadas em determinadas mulheres 

com função RV mais preservada e que estão na CF III 

da OMS. Em mulheres com função normal do VD que 

estão na CF I ou II, podem ser cogitados os inibidores da fosfodiesterase 5 (sildenafil ou tadalafila) (164). Além 

disso, há relatos de gravidez bem-sucedida usando uma terapia combinada de epoprostenol e sildenafil (165).

Para mulheres com hipertensão arterial pulmonar 

responsiva a vasodilatadores e com função preservada do 

VD, pode ser razoável manter a terapia com BCC durante 

a gravidez. As pacientes com anticoagulação também podem manter a terapia durante a gravidez. Por fim, os 
bloqueadores dos receptores da endotelina (por exemplo, 

bosentana, ambrisentana, macitentana) não devem ser 

usados na gravidez devido ao potencial teratogênico (por 

exemplo, malformação mandibular, cardiopatias).

doenças do teCido Conjuntivo

Algumas mulheres com síndrome de Marfan (SMF) apre-

sentam maior dilatação da raiz da aorta, com maior risco 

de dissecção durante a gravidez (166). Outras síndromes 

aórticas de alto risco incluem Loeys-Dietz, Ehlers-Danlos 

tipo IV (tipo vascular) e síndrome de osteoaneurisma. 

Mulheres com síndrome de Turner, que geralmente apre-

sentam válvulas aórticas bicúspides (VAB), coarctação da 

aorta, hipertensão e outros fatores de risco cardiovascular, 

agora podem engravidar por meio da reprodução assistida, 

o que as deixa em risco maior de eventos aórticos (167). 

A VAB não sindrômica é um fator de risco para dissecção 

durante a gravidez, mas supostamente menor que a SMF 

(168). Pacientes com SMF ou de alto risco devem passar 

por investigação pré-concepcional abrangente; e mulheres 

que estejam administrando betabloqueadores para a pre-

venção da dilatação da raiz da aorta são aconselhadas a 

manter o tratamento durante a gravidez, particularmente 

no terceiro trimestre e no período periparto. O controle 

rigoroso da pressão arterial é obrigatório em todas as 

aortopatias durante a gravidez. Mulheres com SMF com 
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raiz aórtica dilatada de 4,0 a 4,5 cm, VAB acima de 5,0 cm 

e síndrome de Turner com aorta indexada > 25 mm/m2 devem receber aconselhamentos cuidadosos de profis-

sionais de cardiologia, cirurgia cardíaca e medicina fetal 

materna, além de cogitar fortemente a substituição da raiz 

antes da gravidez (1).

MediCaMentos de ReaniMação duRante 

a gRavidez

Os medicamentos maternos para salvar vidas não 

devem ser suspensos durante situações de emergência, 

como choque cardiogênico ou parada cardiorrespira-

tória. As considerações pós-parada são semelhantes 

às de pacientes não gestantes. Os betabloqueadores 

são usados como primeira linha para a supressão da 

arritmia e síndrome de QT longo (38).

ConClusões

A DCV é a principal causa de morte materna não 

obstétrica na gravidez. O uso de medicamentos contra 

DCV durante a gravidez requer o conhecimento das alterações fisiológicas da gravidez, o que pode alterar 
as propriedades do medicamento, bem como seus 

efeitos sobre o feto. Uma equipe multidisciplinar deve 

fornecer aconselhamento cuidadoso e completo para a gestante com DCV relacionada aos riscos e benefícios do 
uso de medicamentos. Conforme nossa compreensão da fisiologia da gravidez, da farmacologia e das interações 
fetais e placentárias evoluam, teremos uma melhor 

capacidade de tratar as condições de DCV materna 

durante a gravidez.
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