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Descritores Resumo
Uso de medicamentos.” Gravidez.*
Cuidado pré-natal .# Objetivos

Descrever os medicamentos utilizados por gestantes que fizeram o pré-natal em
servicos do SUS (Sistema Unico de Satide) em cidades brasileiras.

M étodos

Utilizando-se um questionério estruturado, foram entrevistadas 5.564 gestantesentre
a21%ea28*semanas de gravidez, que se apresentaram para consultaem servico de
pré-natal do SUS em seisgrandes cidadesbrasileiras. Asperguntasforam agrupadas
em “uso orientado” para dor, cdlica, enj6o, tosse e outros e em “medicamento
orientado” paravitamina, ferro eflUor. Foi adotadaaclassificagdo derisco do FDA
(Food and Drug Administration), entre 1991 e 1995.

Resultados

Dototal de5.564, 4.614 (83,8%) das gestantes usaram pel 0 menos um medicamento
durante agestacéo, somando 9.556 medicamentos. Os medicamentos mais utilizados
foram as vitaminas associadas a antianémicos (33,5%), os medicamentos que atuam
sobre o aparelho digestivo (31,3%), os anal gésicos/antiinflamatérios (22,2%), os
antianémicos (19,8%) e os antimicrobianos (11,1%). Quanto aclassificacdo derisco
para a gestacdo, 3.243 (34,0%) foram incluidos na categoria A, 1.923 (22,6%) na
categoriaB, 3.798 (39,7%) na categoria C, 289 (3,0%) nacategoria D e 55 (0,6%)
na categoria X.

Conclusdes

Foram observadas grandes vari agdes quanto ao uso de medi camentos, principalmente
antianémicos e vitaminas associadas a antianémicos, entre as varias cidades
estudadas, mostrando a auséncia de um padr&o nacional quanto ao uso desses
medicamentos na gestacdo. Para uma proporcéo de 12,9% dos medicamentos
utilizados, ndo foi localizada qualquer informacdo na literatura sobre a seguranca
parao uso durante agestagdo. Essapropor¢ao, somadaaos 26,9% dos medicamentos
classificados no grupo “C”, mostra que 40% do uso de medicamentos ha gestacéo
sdo feitos sem bases definidas de seguranca. Entretanto, medicamentos claramente
contra-indicados durante a gestagdo corresponderam a apenas 3% dos 9.956
medicamentos utilizados.
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Abstract

Objective

To describe drugs used during pregnancy by women attending prenatal clinics of
the national public health system (SUS) in Brazlian cities.

Methods

Using a structured questionnaire, 5,564 pregnant women between the week 21 to 28
who attended prenatal visits of the SUSin six Brazlian cities were interviewed. The
interview questions were grouped in “ guided use” to cover pain, cramps, nausea,
cough, and others, and “ guided medicine” to cover vitamins, iron, and fluoride. The
Food and Drug Administration gestational risk classification (1991-1995) wasapplied.
Results

Of atotal of 5,564 women, 4,614 (83.8%) used at least one drug during pregnancy,
with a total of 9,556 drugs used. The drugs most frequently used were vitamins
associated with anti-anemics (33.5%), gastrointestinal drugs (31.3%), analgesics
and anti-inflammatory drugs (22.2%), anti-anemics (19.8%), and antibiotics (11.1%).
Regarding gestational risk, 3,243 drugs used (34%) belonged to category A risk,
1,923 (22.6%) to category B, 3,798 (39.7%) to category C, 289 (3.0%) to category
D, and 55 (0.6%) to category X.

Conclusions

A large variation in drug use across the cities was observed, especially for anti-
anemics and vitamins associ ated with anti-anemics, revealing the lack of a national
consensus regarding the use of these drugs during pregnancy. Therewasno literature
data about safety during pregnancy for 12.9% of the drugs used. This percentage,
plus the 26.9% of category C drugs, shows that 40% of the drugs used during
pregnancy do not belong to the approved safety categories. However, only 3% of the

9,956 drugs used were clearly contraindicated during pregnancy.

INTRODUCAO

O acidente com a talidomida criou uma grande
preocupacdo quanto a seguranca dos medicamen-
tosutilizados durante agravidez. A partir desse fe-
némeno, foram exigidos estudos que garantissem
a seguranca dos medicamentos para uso durante a
gestacdo. No entanto, as limitacBes dos testes em
animais e dos ensaios clinicos foram bem caracte-
rizadas por Peters,™ ao afirmar que, & excegédo dos
androgenos, de algumas drogas antimitéticas, do
valproato de sodio e dos derivados da vitamina A,
todas as substéncias teratogénicas foram identifi-
cadas antes em humanos do que em animais. Con-
siderando o grande nimero de medicamentos lan-
¢ados no mercado nos Ultimos 40 anos, poucas subs-
ténciastém sido consideradas teratogénicas. Entre-
tanto, outros riscos para a gestante e para o feto
tém tornado constante a preocupagdo com o uso de
medicamentos, ndo apenas no periodo pericon-
cepcional mas durante toda a gravidez.

Os estudos sobre 0 uso de medicamentos ha gesta-
¢80 realizados em v&rios paises mostram variagtes
expressivas principa mente quanto aalgumasinterven-
¢Bes consideradas de rotina durante a gestagdo, como
0 uso de sais de ferro.2® Dessa forma, estudos epide-
miol 6gicos serecobrem de especial interesse amedida
gue podem descrever uma parte dos cuidados e riscos

aos quai's estéo expostas as gestantes. Com essa preo-
cupacdo, o presente trabalho objetiva descrever os
medicamentos utilizados por gestantes que fizeram o
pré-natal em servigos do SUS em cidades brasileiras.

METODOS

A amostra foi composta por 5.564 mulheres com
20 anos ou mais deidade, que se encontravam entre a
212 e a 282 semanas de gravidez e que se apresenta-
ram para consulta em servico de pré-natal do SUS,
entre 1991 e 1995. As cidades estudadas foram: Por-
to Alegre (1.110 gestantes), Sdo Paulo (1.236), Rio
de Janeiro (557), Salvador (985), Fortaleza (1.173) e
Manaus (503) — participantes do Estudo Brasileiro do
Diabetes Gestacional. Outras informagdes sobre a
amostra estdo publicadas por Reichelt.”®

Nas entrevistas redlizadas, foi utilizada uma per-
gunta uso-orientada para dor, célica, enjoo, vémito,
tosse, corrimento e infecgdo, seguida de uma opgao
aberta para outros usos e de uma pergunta medica-
mento-orientada para vitaminas, ferro e fldor.

As perguntas formuladas foram: “ A sra. usou al-
gum remédio nesta gravidez para... dor ou cdlica,
enj6o ou vomito, tosse, corrimento, infec¢do e ou-
tros motivos?’ e “A sra. esta tomando vitaminas,
ferro ou flUor durante esta gravidez?”
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A classificagdo de risco dos medicamentos para
uso na gestacéo foi estabel ecida segundo os crité-
rios propostos pela agéncia norte-americana FDA
(Food and Drug Administration).* Alguns farma-
cos sem referéncia na literatura sobre a seguranca
de uso na gestagdo foram categorizados por anal o-
gia quimica ou farmacoldgica. Assim, os benzo-
diazepinicos foram incluidos na categoria D, 0s
estrogenosincluidos na categoria X, e asvitaminas,
elementos minerais e sais de ferro foram incluidos
nacategoriaA.

A classificag8o de cada um dos medicamentos foi
obtida pela consulta a Briggs® e Physicians Desk
Reference.? Para medicamentos ndo descritos nessas
duasreferéncias, foi redlizadaumabuscanaliteraturaa
fim de se obter uma classificagdo do risco parauso du-
rante a gestac@o. Ao final, seguindo o procedimento de
Briggs,® os medicamentos para os quais ndo se obteve
qualquer informagdo foram incluidos na categoria C.

As especialidades constituidas de associagbes de
dois ou maisfarmacos foram classificadas segundo o
maior risco apresentado por seus componentes.

RESULTADOS
Uso de medicamentos por grupo ter apéutico

Das 5.564 gestantes entrevistadas, 4.614 (82,9%)
declararam haver utilizado pelo menos um medica-
mento durante a gravidez. Entre as 9.556 citacdes
de uso, 8.928 (93,4%) corresponderam a medica-
mentos compostos por substancias isoladas,
monocomponentes ou em associagdo. Fitoterapicos
propriamente ditos somaram 55 casos (0,6%). Pro-
dutos compostos por matéria-prima de origem ve-

Uso de medicamento por gestantes
Mengue SS et al.

getal associada a substancias isoladas responderam
por 91 casos (1,0%). Declaragdes de uso de chés
foram classificadas como chés caseiros e somaram
116 casos (1,2%). Outros produtos somaram 366
casos (3,9%). Do total de medicamentos utilizados,
49,5% eram associactes de dois ou mais farmacos,
sendo que produtos fitoterapicos e chas de uma
nica plantaforam considerados monocomponentes.

Dos medicamentos citados, 54% originaram-se em
resposta a questéo uso-orientada, 32% em resposta a
guestdo medicamento-orientada, e 14%, as questdes
abertas para outros usos. Dos medicamentos conten-
do saisdeferro e vitaminas, 94% tiveram suaorigem
na quest&o medicamento-orientada, isto €, apenas 6%
desses medicamentos foram citados na opcéo aberta
da pergunta sobre uso de medicamento durante ages-

tacdo atual.

Os medicamentos utilizados por um maior nime-
ro de gestantes foram as associagfes de vitaminas e
antianémicos, seguidos dos que atuam sobre o0 apa-
relho digestivo e dos anal gésicos/antiinflamatérios
(Tabela 1). Quando considerado em conjunto, 0 uso
de antianémicos e vitaminas foi feito por 57,2% das
gestantes e corresponderam a 34,5% de todos os me-
dicamentos utilizados. M edi camentos contendo &ci-
do félicon — monocomponente ou em associagao —
foram utilizados por 16% das gestantes.

M edicamentos com ac¢&o sobre o aparelho diges-
tivo foram utilizados por 31,3% das gestantes e cor-
responderam a 23,0% dos utilizados. Os grupos
mais comuns dentro dessa classe foram os
antieméticos (965 casos, correspondendo a44% dos
medi camentos dessa classe), antiespasmadicos (950
casos, 43%) e antiacidos (192 casos, 8,8%).

Tabela 1 - Freqiiéncia de medicamentos utilizados e de gestantes que utilizaram pelo menos um medicamento em cada um dos

grupos*.
Grupos Gestantes Medicamentos
% N %

Vitaminas e/ou antianémicos 3.178 57,2 3.298 34,5

Vitaminas associadas a antianémicos 1.867 33,6 1.920 20,1

Vitaminas e sais minerais 212 3,8 239 2,5

Antianémicos 1.099 19,8 1.139 11,9
Medicamentos com agdo sobre o aparelho digestivo 1.741 31,3 2.194 23,0
Analgésicos/antiinflamatérios 1.235 22,2 1.393 14,6
Antimicrobianos 620 11,1 663 6,9
Medicamentos com agdo sobre pele e mucosas 439 7,9 446 4,7
Antiparasitarios 353 6,3 361 3,8
Medicamentos com agdo sobre o aparelho respiratério 299 5,4 337 3,5
Medicamentos com agdo sobre o aparelho cardiovascular 141 2,5 174 1,8
Horménios e andlogos 83 1,5 96 1,0
Hipnéticos/Sedativos/Antipsicéticos 35 0,6 35 0,4
QOutros 245 4,4 283 3,0
Nao identificados 240 4,3 276 2,9
Total 5.564 83,8 9.556 100,0

*As colunas “gestantes” mostram a proporcdo de gestantes que fizeram uso daquele grupo de medicamentos, enquanto que a
coluna “medicamentos” mostra a propor¢ao daquela classe de medicamentos em relagdo a todos os medicamentos utilizados.

*Categoria de risco proposta pela “Food and Drug Administration”.
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Os analgésicog/antiinflamatorios foram utilizados
por 22,2% das gestantes, correspondendo a 14,6%
dos medicamentos utilizados. Dentre estes, foram
mais frequentes as especialidades contendo como
farmaco principal a dipirona (595 -casos,
correspondendo a 43% dos f&rmacos desse grupo), o
acido acetilsalicilico (462 casos, 33%) e o
paracetamol (255 casos, 18,3%). A dipironaisolada
ou em associagdo foi utilizadapor 11,5% das gestantes
e esteve presente em 7,1% de todos os medicamentos
utilizados.

Os antimicrobianos foram utilizados por 11,1% das
gestantes e corresponderam a 6,9% dos medicamentos
utilizados. Os grupos mais comunsforam as penicilinas
(263 casos, 40%), astetraciclinas (199 casos, 30%) eas
sulfonamidasassociadasatrimetoprimal(76 casos, 11%).

Foram utilizados, em sua maioria, medicamentos
gue atuam sobre pele e mucosas para o tratamento de
corrimento vaginal, sendo mais utilizados os
antifangicos nistatina e miconazol.

Os antiparasitarios foram utilizados por 6,3% das
gestantes e corresponderam a 3,8% dos medicamentos
utilizados. Dentro dessa classe, foram mais comuns 0s
antiprotozoérios, predominando metronidazol.

M edicamentos com ag&o sobre o aparelho respira-
tério foram utilizados por 5,4% das gestantes, corres-
pondendo a 3,5% dos utilizados. Os grupos mais co-
muns foram os broncodilatadores/antiasméticos,
expectorantes/fluidificantes/mucoliticos.

O uso de antianémicos, vitaminas e associagdes de
antianémicos e vitaminas mostrou comportamento
diferente em cada uma das cidades. Em S&o Paulo, a
frequiéncia de uso de vitaminas associadas a

Rev Saude Publica 2001;35(5):415-20

www.fsp.usp.br/rsp

antianémicos foi a maior entre as cidades estudadas
(75,2%), sendo maior do que o dobro observado em
Salvador (33,9%) e 15 vezes superior a freqiéncia
observada em Porto Alegre (4,9%). Entretanto, o uso
de antianémicos foi maior em Fortaleza, que, por sua
vez, foi aquinta cidade nafreqiéncia de uso de vita-
minas associadas a antianémicos (Figura).

Uso de medicamentos segundo a classificacdo de
risco

Dos 9.556 produtos utilizados, 3.253 (34,0%) fo-
ram incluidos na categoria A, 2.161 (22,6%) na cate-
goriaB, 3.798 (39,7%) nacategoria C, 289 (3,0%) na
categoria D e 55 (0,6%) na categoria X (Tabela 2).

Os medicamentos para os quais néo foi encontrada
qualquer informagdo sobre a seguranca na gestagéo
foram incluidos na categoria C, conforme o procedi-
mento adotado por Briggs.® Esses casos somaram
1.232 medicamentos, equivalentes a 35,4% dos me-
dicamentos incluidos na categoria C. O procedimen-
to adotado para a classificagdo tomou como base as
informacBes sobre as substancias isoladas, gerando
uma classificacdo para as associ agdes.

100
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Figura - Distribuicao de freqiiéncias de uso de antianémicos
e associacdo de antianémicos e vitaminas nas cidades de
realizagdo do Estudo Brasileiro do Diabetes Gestacional.

Tabela 2 - Freqliéncia de uso de medicamentos, segundo grupo e categorias de risco para a gestagdo.

Categoria de risco*

Medicamentos A B C D X
N % N % N % N % N % Total %

Vitaminas e antianémicos 3.242 98,3 2 0,1 54 1,6 3.298 34,5
Medicamentos ¢/ agdo sobre o aparelho digestivo - - 1.015 46,3 1.179 53,7 - - - - 2.194 23,0
Analgésicos/antiinflamatérios - - 269 19,3 1.124 80,7 - - - - 1.393 14,6
Antimicrobianos - - 347 52,3 113 17,0 199 300 4 0,6 663 69
Medicamentos ¢/ agdo sobre pele e mucosas - - 271 60,8 175 39,2 - - - - 446 4,7
Antiparasitarios - - 134 37,1 227 62,9 - - - - 361 3,8
Medicamentos ¢/ agao sobre o aparelho respiratério - - 37 11,0 278 82,5 22 6,5 - - 337 3,5
Medicamentos ¢/ agdo sobre o aparelho cardiovascular- - 81 46,6 80 46,0 13 7,5 - - 174 1,8
Hormonios 11 11,5 2 2,1 30 31,3 13 13,5 40 41,7 96 1,0
Hipnéticos, sedativos e antipsicéticos - - - - 21 60,0 14 40,0 - - 35 0,4
Outros - 3 1,1 241 852 28 99 11 39 283 3,0
Nao identificados - - - - 276 100 - - - - 276 2,9
Total 3.253 34,02.161 22,6 3.798 39,7 289 3,0 55 0,6 9.556 100,0

*Categoria de risco proposta pela “Food and Drug Administration”.

A - Estudos de controles em mulheres ndo demonstraram risco para o feto.

B - Pesquisas em reproducdo animal ndo demonstraram risco fetal, mas ndo ha estudos controlados em mulheres gravidas.
C — Estudos em animais revelaram efeitos adversos no feto, e ndo ha pesquisas controladas em mulheres.

D — H4 evidéncias de risco para o feto humano, mas os beneficios do uso na gestante podem justificar o uso.

X - Droga contra-indicada para mulheres que estdo ou pretendem ficar gravidas.
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Entretanto, na maioria dos casos, o risco das asso-
ciacBes ndo foi testado. Caso fosse adotada a classifi-
cacdo C para as associagbes de medicamentos con-
tendo substancias com classificagdo isoladaem A, B
ou C, a propor¢do da categoria C passaria de 39,7%
para 68,1%.

A categoriaD foi composta por medicamentos con-
tendo tetraciclinas, sendo que 185 (93%) dos 199
medi camentos corresponderam a uma Unica especia-
lidade farmacéutica contendo tetraciclina e
anfotericina B, sob forma de creme vaginal. Na au-
séncia de informacfes que mostrassem ser esses me-
dicamentos, nessa forma farmacéutica, seguros para
a gestacdo, a categoria de risco D foi mantida. Os
medicamentos antimicrobianos incluidos na catego-
riade risco X (quatro casos) se referem a um creme
vaginal contendo neomicina e clostebol. Os medica
mentos que atuam sobre o aparelho respiratdrio, in-
cluidos na categoria D (22 casos), referem-se a um
xarope contendo iodeto de potéssio (18 casos) e a
medicamentos indicados para tosse e asma contendo
benzodiazepini cos associados (quatro casos).

A atuacdo dos medicamentos sobre 0 aparelho car-
diovascular, incluidos na categoriaderisco D (13 ca
s0s), referem-se adiuréticos. Os 53 casos de medica
mentos contendo horménios alocados nas categorias
derisco D ou X eram contraceptivos orais utilizados
durante a gestac&o. Benzodiazepinicosforam utiliza-
dosem 32 casos, autacéidesem dois, e antineoplésicos
também em dois.

DISCUSSAO

Deve ser levado em consideracdo que as entrevis-
tas foram redlizadas entre a 212 e a 28* semanas de
gestacdo. Istoimplicou aexisténciade um periodo de
aproximadamente 16 semanas para o uso de medica-
mentos, 0 que poderia vir a aterar algumas caracte-
risticas descritas no presente trabalho. Também, a
grande maioria dos locais estudados eram servicos
depré-natal ligadosauniversidades, respondendo por
77% das gestantes estudadas. Assim, esses resulta-
dostém limitagBesimportantes e ndo necessariamen-
te sdo representativos do uso de medicamentos pelas
gestantes brasileiras atendidas nos servicos do SUS.

No presente estudo, foi observada uma freqiiéncia
de uso de pelo menos um medicamento por 83,8%
das gestantes. Quando desconsi derados antianémicos
e vitaminas, essa freqiiénciafoi de 61,7%. Os resul-
tados na literatura apresentam variagdes que vao de
29,6%, naindia,* até 99,5%, na Franga.! O Collabo-
rative Group on Drug Use in Pregnancy* (CGDUP)
realizou um estudo em 22 paises, utilizando uma

Uso de medicamento por gestantes
Mengue SS et al.

metodologia padronizada, e obteve resultados téo
diversos quanto aqueles observados na literatura. O
CGDUP considerou que as diferencas observadas se-
riam fruto das particul aridades dos varios servicos de
atencdo a salde, dos problemas de salde publica en-
frentados por cada nacdo e das culturas dos paises
envolvidos.

Nos estudos localizados, o uso de ferro e/ou vita-
minas mostrou variages entre 59% e 100%.5* No
estudo CGDUP, a comparacdo entre os resultados
obtidos em 22 paises mostrou que o uso de sais de
ferro variou de 4% a 94%, e o0 uso de vitaminas, de
4% a 100%.* Esses citados autores argumentam que
tais diferencas seriam reflexo das caracteristicas dos
servigos de atengdo a salide, dos problemas de salide
publicaedasdiferencas culturaisentre oslocais estu-
dados. O mesmo argumento desses autores poderia
explicar as diferencas entre as cidades envolvidas no
estudo. Entretanto, indo mais além, pode-se propor
gue o uso de medi camentos seria ndo apenas reflexo,
mas faria parte dessas diferencas.

O uso de saisdeferro e vitaminas durante a gesta-
¢do é umaintervencado de rotina. No entanto, varios
autores admitem que as evidéncias que sustentam
essa conduta sdo fracas, e os beneficios do trata-
mento ndo sdo claramente definidos.!® Alguns auto-
res afirmam gue a suplementacéo de ferro deveria
ser restrita aquel as gestantes que, comprovadamen-
te, apresentassem deficiéncia de ferro.” Entretanto,
Horn® argumenta que os custos envolvidos no diag-
nostico e no acompanhamento dessa avaliagéo seri-
am maiores que 0s custos da suplementacdo com
saisdeferro. Apesar de o uso de écido félico durante
agestacdo ter seus beneficios estabel ecidos, apenas
16% das gestantes utilizaram esse medicamento, na
maioria dos casos por meio de preparacdes
multivitaminicas para as quais a literatura ndo mos-
tra evidéncias fortes de beneficio.>°

No presente estudo, aproximadamente 1/4 das
gestantes utilizou analgésicos, sendo a dipirona o
mais frequente (43%), seguido do acido acetil-
salicilico (33%) e do paracetamol (18%). Nalitera-
tura, o uso de analgésicos apresentou frequéncias
gue variaram de 18% até 76%.5° Prakash et a4
obtiveram freqliéncias de 25% para o acido
acetilsalicilico e de 25% para o paracetamol; Rubin
et al,’® de 6,6% para o acido acetilsalicilico e de
40,3% para 0 paracetamol.

A literatura é clara ao afirmar que o paracetamol é
0 analgésico eleito para uso durante agravidez e que
harestricdes especificas paraautilizagao de dipirona'’
e &cido acetilsalicilico.®
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Os antimicrobianos foram usados por 11,1% das
gestantes, sendo que quase a metade destes foram
medicamentos contendo tetraciclinas ou
sulfonamidas associadas atrimetoprima. Emboraa
maioria dos antimicrobianos seja considerada de
baixo risco para uso na gestacdo, alguns autores
fazem restricdes especificas para aminoglico-
sideos,'® sulfonamidas, durante o final da gesta-
¢ao, e atrimetoprima. O uso detetraciclinas é con-
tra-indicado durante a gravidez, recebendo classi-
ficagdo derisco D.2

Além dos riscos aos quai s esta exposta uma fracéo
das gestantes, existe uma elevada utilizacdo de medi-
camentos para os quais ndo existem informacfes em
relacdo a seguranca de uso durante a gestagéo.

Os resultados do presente estudo mostram que, em
cada dez medicamentos utilizados, incluindo
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