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RESUMO

Introdugdo: O uso de medicamentos durante a gestacdo requer cautela, pois diversas substancias podem atravessar a
placenta e interferir no desenvolvimento fetal. Compreender esses riscos é essencial para garantir a seguranca materno-
fetal. Objetivo: Analisar as complicagGes fetais associadas ao uso de medicamentos durante a gestacdo. Metodologia:
Revisdo integrativa realizada nas bases LILACS e BDENF (BVS) e PubMed. Apds o processo de busca e aplicagdo dos
critérios de elegibilidade, seis estudos primarios foram incluidos na andlise. Resultados: Os resultados indicaram que
analgésicos como paracetamol e tramadol apresentaram baixo risco de malformagdes quando utilizados sob prescri¢cdo
médica. Em contrapartida, anti-inflamatdrios ndo esteroides, opioides e alguns antidepressivos, como a paroxetina,
foram associados a defeitos cardiacos, fenda palatina e outras anomalias congénitas. Conclusdo: Conclui-se que o risco
fetal associado ao uso de medicamentos durante a gestacdo varia conforme a classe farmacoldgica, a dose e o periodo
gestacional de exposicdo. Embora alguns farmacos apresentem perfil de seguranca relativamente favoravel,
determinadas classes podem estar associadas a malformacgdes especificas, reforcando a importancia da avaliagdo
criteriosa do risco-beneficio e do acompanhamento profissional.

ABSTRACT

Introduction: The use of medications during pregnancy requires caution, as several substances can cross the placenta
and interfere with fetal development. Understanding these risks is essential to ensure maternal—fetal safety. Objective:
To analyze fetal complications associated with the use of medications during pregnancy. Methodology: An integrative
review conducted in the LILACS and BDENF databases through the Virtual Health Library (BVS) and PubMed. After the
search process and application of eligibility criteria, six primary studies were included in the analysis. Results: The results
indicated that analgesics such as paracetamol and tramadol presented a low risk of malformations when used under
medical prescription. In contrast, nonsteroidal anti-inflammatory drugs (NSAIDs), opioids, and some antidepressants,
such as paroxetine, were associated with cardiac defects, cleft palate, and other congenital anomalies. Conclusion: It is
concluded that fetal risk associated with medication use during pregnancy varies according to the pharmacological class,
dosage, and gestational period of exposure. Although some drugs present a relatively favorable safety profile, certain
classes may be associated with specific malformations, reinforcing the importance of careful risk—benefit assessment
and professional monitoring.
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Medicamentos sdao produtos produzidos para atender as especificagdes determinadas, elaborados com a finalidade de
diagnosticar, prevenir, curar doengas e aliviar seus sintomas (Anvisa, 2010). Os medicamentos devem ser utilizados de
forma correta, com orientacdo de profissionais da saude e prescricdo médica (Brasil, 2014), podendo também ser
prescritos por enfermeiros, desde que respaldados por protocolos estabelecidos (Brasil, 1986).

O uso inadequado de medicamentos durante a gestacdo pode acarretar sérios riscos, como anomalias congénitas,
abortos e partos prematuros. Estudos indicam que o problema é duplo, pois afeta tanto a made quanto o feto, uma vez
que as substdncias dos medicamentos podem ultrapassar a placenta e se tornar téxicas para o feto (Silva et al., 2021).

Segundo o Ministério da Saude, cerca de 2% a 3% das malformagdes congénitas estdo relacionadas ao uso de
medicamentos. Esses dados reforcam a relevancia da avaliagdo criteriosa da seguranga farmacoldgica durante a
gestacdo, considerando a vulnerabilidade do desenvolvimento fetal. Os impactos variam conforme o tipo de substancia,
as caracteristicas da gestante, o periodo da gestacdo em que houve a exposicdo, a frequéncia e a dose utilizada,
podendo resultar em efeitos adversos diversos (Baraldo; Hayakawa, 2016).

O primeiro trimestre é considerado o periodo mais critico para o desenvolvimento fetal, pois é quando ocorrem a
organogénese e a diferenciagdo dos tecidos. Os efeitos teratogénicos variam conforme diversos fatores, como a dose
administrada, as caracteristicas genéticas da mae e do feto, a farmacocinética da substancia, a passagem pela placenta,
o metabolismo fetal e 0 mecanismo de agdo da droga (Moro; Invernizze, 2017).

A prescricdo de medicamentos durante a gesta¢do exige uma analise rigorosa da relagdo risco-beneficio, considerando
possiveis efeitos adversos tanto para a mae quanto para o feto. O medicamento selecionado deve, obrigatoriamente,
evitar a ocorréncia de efeitos teratogénicos ou altera¢des funcionais no desenvolvimento fetal. Por isso, torna-se
essencial adotar estratégias que promovam o uso racional de medicamentos, garantindo que as gestantes recebam
informagdes adequadas sobre os riscos e beneficios de cada tratamento, bem como o acompanhamento continuo de
profissionais de saude (Brum et al., 2011).

A tragédia da talidomida, ocorrida nas décadas de 1950 e 1960, envolveu um medicamento indicado como calmante e
para enjoo na gestacdo. E um exemplo claro de como um medicamento pode afetar um feto. No caso da talidomida, o
efeito teratogénico causou sérias malformacgGes nos fetos, como a focomelia, que é caracterizada pelo encurtamento
ou auséncia de membros, afetando principalmente bragos e pernas. Desde entdo, a comunidade cientifica tem se
concentrado na seguranga do uso de novos fadrmacos para gestantes, adotando critérios cada vez mais rigorosos para a
liberagdo de medicamentos no mercado e oferecendo diretrizes que orientam os médicos na prescricdo. Apenas um
unico comprimido de talidomida durante a gestac¢do era suficiente para causar malformacgGes graves. Hoje, existem
diversas normas que consideram os riscos de uso, inclusive em mulheres férteis que ndo estdo gravidas (Brasil, 2014).

Frente ao exposto, o enfermeiro desempenha um papel fundamental nesse contexto. Dentre suas competéncias e
conforme a legislacdo vigente, a prescricdo pode ser realizada com cautela. Sendo assim, o profissional deve ter
conhecimento sobre os principais medicamentos e seus efeitos adversos em diferentes periodos da gestacdo. Assim,
durante o acompanhamento no pré-natal, conforme os protocolos da instituicdo e considerando que o Conselho de
Enfermagem autoriza a enfermagem a realizar prescri¢les, é essencial que o enfermeiro se oriente sobre doencgas e
possiveis complicagdes que podem ser geradas, a fim de ter dominio ao orientar as gestantes e esclarecer todas as suas
duvidas (Brasil, 1986).

A educacgdo permanente deve ser incorporada ao ambiente de trabalho, proporcionando informagdes para o maior
numero possivel de profissionais. Muitas vezes, mesmo com orientacées adequadas, ainda é comum que algumas
gestantes facam uso de medicamentos de forma inadequada, sem compreender totalmente os riscos envolvidos. Por
isso, é crucial que a enfermagem, juntamente com os demais profissionais de salude, realize avaliagGes constantes, o
que permitira verificar a eficicia das orientagBes transmitidas, promovendo melhorias no servigo prestado (Lima; Silva,
2018).

Apesar dos avancgos na farmacovigilancia e nas recomendagdes clinicas, ainda existem evidéncias limitadas ou
divergentes acerca da seguranca de diferentes classes medicamentosas utilizadas durante a gestagdo, especialmente
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no que se refere as possiveis complicagdes fetais associadas a exposicao intrauterina. Nesse contexto, o presente estudo
teve como objetivo analisar as complicagdes fetais associadas ao uso de medicamentos durante a gestagdo.

MATERIAIS E METODOS

Trata-se de uma revisdo integrativa da literatura, desenvolvida em seis etapas, conforme descrito por Mendes, Silveira
e Galvao (2008), sendo elas: 12 etapa: identificacdo do tema e formulagdo da questdo de pesquisa; 22 etapa: definicdo
dos critérios de inclusdo e exclusdo; 32 etapa: identificagdo dos estudos pré-selecionados e selecionados; 42 etapa:
categorizagdo dos estudos incluidos; 52 etapa: andlise e interpretagdao dos resultados; 62 etapa: apresentagdo da revisdo
e sintese do conhecimento.

A primeira etapa constituiu na definicdo do tema e na formulagao da problematizagdo da pesquisa, fundamentais para
a conducdo desta revisao integrativa. O tema abordado foi: “ComplicagGes fetais associadas ao uso de medicamentos
na gestagao”.

A questdo de pesquisa foi elaborada com base na estratégia PICo, que corresponde aos elementos Paciente ou problema
(P), Intervencdo (1) e Contexto (Co), conforme proposto por Santos, Pimenta e Nobre (2007). No presente estudo, o
componente P (Paciente ou problema) correspondeu aos fetos de gestantes que fazem uso de medicamentos durante
a gestagdo. O componente | (Intervengdo) foi definido como o uso de medicamentos durante a gravidez. Por fim, o Co
(Contexto) referiu-se as gestantes. A partir dessa estrutura, foi formulada a seguinte questdo de pesquisa: Quais sdo as
principais complicagdes fetais associadas ao uso de medicamentos durante a gestagao?

Na segunda etapa, visando selecionar um acervo abrangente de trabalhos académicos, o processo de busca foi realizado
em bases de dados de produgées cientificas. Foram utilizadas a Biblioteca Virtual em Saude (BVS), que inclui as bases
LILACS, BDENF e PubMed. Foram incluidos artigos primarios publicados no idioma inglés e artigos publicados entre 2000
e 2025. Foram excluidos da pesquisa editoriais, dissertagGes, jornais, cartas-resposta e relatos de caso.

Os termos combinados e utilizados foram selecionados a partir dos Descritores em Ciéncias da Saude (DeCS) e do
Medical Subject Headings (MeSH), definidos da seguinte forma: Gravidez; Anomalias Congénitas; Medicamentos;
Teratogénese; Saude Fetal; em inglés, Pregnancy; Congenital Anomalies; Drugs; Teratogenesis; Fetal Health. A
estratégia de busca foi construida combinando descritores e palavras-chave com os operadores booleanos AND e OR,
adaptados para cada base de dados.

Ap0s a realizagdo das buscas nas bases de dados, os resultados foram exportados para o software Rayyan, utilizado para
auxiliar no processo de selecdo dos estudos primarios. Inicialmente, foi realizada a leitura dos titulos e resumos e,
posteriormente, os artigos potencialmente elegiveis foram analisados na integra para confirmagao dos critérios de
inclusdo na revisdo integrativa (Ouzzani et al.,, 2016). A sele¢do dos estudos foi realizada por dois revisores
independentes, e as divergéncias foram resolvidas por meio de reunido de consenso para a definicdo dos estudos a
serem incluidos.

Na terceira etapa, procedeu-se a coleta das informacgdes relevantes dos estudos incluidos na etapa anterior. Os dados
foram organizados conforme um formulario validado por Ursi (2005), o qual assegurou a extracdo completa e precisa
dos dados. Esse instrumento contemplou: identificagio do artigo original, ano de publicacdo, caracteristicas
metodoldgicas do estudo e principais resultados obtidos (Mendes; Silveira; Galvdo, 2008).

Na quarta etapa, foi realizada a andlise critica dos dados coletados, considerando a relevancia da questdo de pesquisa,
a adequagdo metodoldgica dos estudos e a necessidade de novas pesquisas (Mendes; Silveira; Galvao, 2008).

A quinta etapa consistiu na comparagao e discussdo dos principais resultados encontrados, estabelecendo relagGes
entre os estudos analisados e o referencial tedrico adotado (Mendes; Silveira; Galvao, 2008).

A sexta e ultima etapa consistiu em uma revisdo que engloba e fornece informacdes claras, relevantes, detalhadas e
completas, permitindo que o leitor avalie a consisténcia do estudo e contribua para futuras pesquisas (Mendes; Silveira;
Galvao, 2008).

REPES
v.,,n.1p.3-8,2026

Complicacoes fetais associadas ao uso de medicamentos na gestacao



REPES

L

U

Em relagdo aos aspectos éticos, foi fundamental destacar que todos os artigos utilizados neste estudo estavam
devidamente citados, com as devidas referéncias aos autores e aos anos de publicagdo. As principais ideias desses
autores sdo respeitadas, mesmo quando ndo citadas de forma literal.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Inicialmente, foram identificados 1.294 registros nas bases de dados, dos quais, apds a aplicagcdo dos filtros,
permaneceram 227 estudos, sendo 132 localizados na BVS e 95 na PubMed. Apds a exclusdo de 8 duplicatas, 219
estudos foram avaliados quanto ao titulo e ao resumo, resultando na exclusao de 176 por ndo atenderem aos critérios
de inclusdo. Assim, 43 estudos foram lidos na integra para avaliagdo da elegibilidade, sendo que 37 foram excluidos por
nao se enquadrarem nos critérios estabelecidos. Ao final do processo, seis estudos preencheram todos os requisitos e
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foram incluidos na revisdo. O processo de sele¢do dos estudos esta apresentado na Figura 1.

Figura 1 — Fluxograma do processo de sele¢do dos estudos primarios
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Fonte: elaborada pelos autores (2025).

A caracterizagdo dos estudos incluidos, contendo informagGes como identificagdo do estudo primario, objetivo,

metodologia, principais resultados e conclusGes, esta apresentada nos Quadros 1 e 2.
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Quadro 1 — Caracterizagdo dos estudos primdrios da classe dos analgésicos

Prevention Study
1997-2011

durante o periodo
pré-concepgdo e inicio
da gravidez.

defeitos cardiacos.

Autor Titulo Objetivo Metodologia Resultados principais Conclusdo
Analisar a associagdo O uso antes e durante o
Risk comparison for entre o uso de inicio da gestagdo de
prenatal use of analgésicos AINEs, Identificou associagdo entre AINEs e/ou opioides
Interrante analgesics and opioides e Estudo de o uso de AINEs e opioides e esteve associado ao
J.D. etal. selected birth defects, | paracetamol, e coorte maior risco de gastrosquise, aumento de alguns
(2017) National Birth Defects | defeitos congénitos retrospectivo. | fenda palatina, anencefaliae | defeitos congénitos,

embora ndo se possa
atribuir totalmente ao
farmaco.

Ferrer, Eva
etal.

Tramadol During
Pregnancy: Risk of
Adverse Pregnancy
Outcome and Major
Congenital Anomalies.

Avaliar se o uso de
tramadol no primeiro
trimestre aumenta o
risco de malformagdes

Estudo de
coorte
prospectivo

N&do houve aumento
significativo de
malformagdes maiores ou
abortos espontdneos no

O uso de tramadol no
primeiro trimestre ndo
mostrou risco de
anomalias congénitas

after third-trimester
paracetamol use

fechamento do ducto
arterioso ou disfungdo
renal fetal.

observacional.

A incidéncia de complicagdes
foi semelhante entre

expostas e ndo expostas.

2025 . . rupo exposto. As diferengas | relevantes, podendo ser
( ) A Comparative Study ou outros desfechos observacional. grup P - ¢ P
. observadas ndo foram usado com cautela e
in the EFEMERIS adversos. L o
estatisticamente relevantes. quando necessario.
Database.
. . Investigar se o uso de N&do houve casos de
Negligible risk of & O uso de paracetamol no
paracetamol no fechamento do ducto : R
prenatal ductus R . . R . . terceiro trimestre
) terceiro trimestre esta | Estudo de arterioso intradtero ou .
Dathe K. et | arteriosus closure or ) A apresentou risco pouco
) . associado ao coorte aumento de oligohidramnio. NS
al. (2019) fetal renal impairment significativo para os

efeitos cardiacos ou renais
fetais.

Fonte: elaborado pelos autores (2025).

Quadro 2 — Caracterizagdo dos estudos primarios da classe dos antidepressivos

Autor Titulo Objetivo Metodologia Resultados principais Conclusao
. O uso de ISRS no inicio
Avaliar se o uso . ~
materno de inibidores da gravidez ndo
Bengt Al Maternal use of . O uso de ISRRs ndo é um fator parece ser um fator de
A1l A . . seletivos da Estudo de ) o ; e
Kallén & selective serotonin re- " de risco para malformagdes risco majoritario para
S . recaptagdo de coorte . ~
Petra uptake inhibitors in ’ . congénitas, apenas a malformages, embora
serotonina (ISRS) no populacional . o
Otterblad early pregnancy and o . . . paroxetina que mostrou uma haja indicagdo de
. . inicio da gravidez esta (registro . ~ I
Olausson infant congenital . possivel relagdo com associagdo com
> associado a sueco) , . .
(2007) malformations. " problemas cardiacos. paroxetina e defeitos
malformacg&es .
- N cardiacos, entao seu uso
congénitas no bebé. .
deve ser evitado.
Entre 150 mulheres expostas a Mulheres expostas a
Pregnancy outcome Verificar se a venlafaxina: 125 nascidos venlafaxina durante o
following gestational exDOSICH0 & Estudo vivos, 18 abortos espontaneos, | primeiro trimestre da
Ann exposure to posic . . 7 abortos terapéuticos; 2 gravidez ndo sugerem
X . Venlafaxine durante a prospectivo .
Einarson et | venlafaxine: a . bebés apresentaram um
A gravidez aumenta o controlado . . . . .
al. (2001) multicenter . ~ A malformagdes maiores. Ndo risco maior de
. risco de malformagdes | multicéntrico . L ~
prospective controlled maiores houve diferenga significativa malformacgdes
study. ' comparada aos grupos congénitas graves.
controle.
O uso de antipsicdticos atipicos na
gravidez estava associado a
. ) ) fatores de risco maternos
Atypical antipsychotic . . . Os achados sugerem
. . - (obesidade pré-gestacional, uso .
Kayla N use during pregnancy Avaliar a prevaléncia . . . necessidade
. X Estudo de de substancias, tabagismo, alcool).
Anderson and birth defect risk: de uso de s de acompanhamento
R R o . caso-controle Foram observadas associagdes L .
etal. National Birth Defects antipsicoticos atipicos R . . clinico cuidadoso em
. X populacional. | elevadas para defeitos cardiacos
(2020) Prevention Study, durante a gravidez. . . gestantes que usam
conotruncais, Gastrosquise, fenda . ..
1997-2011. . . antipsicoticos atipicos.
palatina, atresia/estenose
anorretal apesar do pequeno
nuimero de amostras.

Fonte: elaborado pelos autores (2025).
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Esta revisdo integrativa analisou evidéncias cientificas sobre as complicagdes fetais associadas ao uso de medicamentos
durante a gestacdo. De maneira geral, os resultados mostram que o tipo de substancia, a dose, fatores associados e o
periodo gestacional de exposicdo sdo determinantes para a ocorréncia de efeitos adversos sobre o feto.

Nos estudos que abordaram o uso de analgésicos, observou-se que o risco fetal varia conforme a classe do
medicamento. Os analgésicos, como paracetamol e tramadol, avaliados por Dathe et al. (2017) e Ferrer et al. (2025),
nado apresentaram aumento significativo no risco de malformagdes, sendo considerados relativamente seguros quando
utilizados sob prescricio médica e em doses moderadas.

No entanto, Interrante et al. (2017) analisaram o uso de anti-inflamatérios ndo esteroides (AINEs) e opioides, também
pertencentes a classe dos analgésicos, e identificaram associagdo com maior risco de malformagdes, como gastrosquise,
fenda palatina, anencefalia e defeitos cardiacos. Esses resultados reforgcam que o potencial teratogénico depende do
tipo de farmaco e do momento gestacional em que ocorre a exposi¢do, sendo o primeiro trimestre o mais decisivo para
o desenvolvimento fetal.

Em relagdo aos psicofarmacos, Bengt Killén e Olausson (2007) observaram uma associagdo pequena, mas significante,
entre o uso de paroxetina, um inibidor seletivo da recaptagdo de serotonina (ISRS), e defeitos cardiacos, enquanto
outros ISRS ndo apresentaram riscos relevantes. Einarson et al. (2001) também n3o identificaram aumento significativo
de malformagGes em gestantes expostas a venlafaxina, indicando seguranca relativa dessa medicagdo. Ja Anderson et
al. (2020) relataram potenciais associa¢des entre o uso de antipsicoticos atipicos e malformacgdes fetais. Embora o uso
de antipsicoticos atipicos durante a gestacdo seja raro, existe uma tendéncia crescente de prescricdo e possiveis
associacdes com malformacgdes fetais, como defeitos cardiacos e fenda palatina. Entretanto, existem limitagOes
metodoldgicas que impedem conclusGes definitivas.

Ao comparar as classes farmacoldgicas, nota-se que os maiores riscos estdo relacionados ao uso de AINEs, opioides e
alguns psicotrépicos, especialmente no inicio da gestagdo, enquanto analgésicos como paracetamol e tramadol
apresentaram perfil de seguranga mais favoravel. Assim, a prescricdo medicamentosa durante a gravidez deve sempre
considerar a relagdo risco-beneficio, priorizando a maior seguranca para a mae e o feto.

CONCLUSAO

Conclui-se que o uso de medicamentos durante a gestacdo, nas classes analisadas, apresenta, em geral, baixo indice de
complicacgOes fetais, embora algumas excegdes relevantes devam ser consideradas.

O uso de anti-inflamatérios ndo esteroides (AINEs) demonstrou estar associado a um maior risco de certas
malformacgdes congénitas. Contudo, ndo é possivel relacionar essas alteragdes exclusivamente ao farmaco, pois outros
fatores maternos e ambientais podem interferir nesses resultados. Quanto aos opioides, segundo os estudos analisados,
nao apresentaram relagao significativa com malformacgdes fetais quando utilizados sob acompanhamento profissional.

No que se refere aos antidepressivos e antipsicoticos atipicos, apesar do nimero reduzido de gestantes expostas, foram
identificados indicios de aumento no risco de defeitos cardiacos conotruncais, gastrosquise, fenda palatina e atresia ou
estenose anorretal. De modo geral, os inibidores seletivos da recaptacdo de serotonina (ISRS) ndo se mostraram
associados a malformacgdes, com excecdo da paroxetina, que demonstrou relagdo com maior risco de defeitos cardiacos,
motivo pelo qual seu uso deve ser evitado durante a gesta¢do. Esses achados destacam a necessidade de avaliagdo
criteriosa e acompanhamento continuo das gestantes que requerem tratamento farmacoldgico, garantindo maior
seguranga materno-fetal.

Ressalta-se que o primeiro trimestre gestacional é o periodo mais sensivel para a formacdo fetal, sendo fundamental
gue qualquer uso de medicamento ocorra sob supervisdo profissional e embasamento cientifico. Nesse contexto, a
Enfermagem exerce papel essencial, oferecendo orientagGes seguras as gestantes, promovendo o uso racional de
medicamentos e colaborando com a equipe multiprofissional na avaliagdo do risco-beneficio antes de qualquer
prescricdo ou administracdo, de modo a garantir a seguranca materna e fetal.
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