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Resumo

Introducgéo: Estima-se que a cada ano, 59 000 mil mulheres em todo o0 mundo morram
em decorréncia de sindromes hipertensivas da gestacdo. Cerca de 20% (286) das
1.432 mortes maternas de 2010 no Brasil foram decorrentes de pré-eclampsia (PE) ou
eclampsia (E) Apesar da existéncia de evidéncias de boa qualidade (revisdes
sistematicas) indicando que a suplementacéo de calcio (Ca) reduz significativamente a
incidéncia de PE e a mortalidade materna, poucos estudos avaliaram a implementacao
dessa intervencdo na pratica obstétrica. Objetivo: Avaliar a proporcdo de gestantes
brasileiras que receberam prescricdo médica de suplementos de Ca durante a
gravidez. Métodos: Estudo transversal e descritivo realizado em 9 unidades basicas
(UBS) do sistema Unico de saude (SUS) em 4 regibes diferentes do Brasil entre 2010-
2012. Gestantes aguardando sua consulta pré-natal foram convidadas a responder a
um questionario oral que avaliou se haviam recebido prescricdo de suplementos de Ca
na gestacdo e sua ingestdo atual de laticinios. Resultados: Um total de 788
questionarios validos foram analisados; 250 participantes foram categorizadas como
sendo de alto risco (AR) para PE devido a um ou mais dos seguintes fatores;
nuliparidade, idade < 20 anos ou > 35 anos, ser portadora de diabetes ou histéria de
hipertensdo em gestacdo anterior e 538 foram consideradas de baixo risco (BR) para
PE por ndo apresentarem nenhum desses fatores. Apenas 40 gestantes (5,1%)
relataram ter recebido prescricdo médica de suplemento de Ca, ndo havendo diferenca
significativa entre os grupos de AR e BR (5,2% versus 5,0%, respectivamente). Menos
da metade dessas gestantes (16/40) relatou ter sido informada sobre o motivo para
essa suplementacao e apenas 3 informaram que o Ca estava sendo tomado para evitar
problemas de presséo arterial. A ingestdo média de Ca proveniente de laticinios foi de
209.6 mg (+ 264.9) mg, o que corresponde a menos de um terco da ingestao diaria
recomendada para gestantes. Discussdo: A imensa maioria das gestantes
entrevistadas nado recebeu prescricdo para suplementos de Ca. Este achado é
preocupante, especialmente diante da constatacdo de que a dieta tipica dessas
gestantes é bastante pobre em Ca. Conclusao: Apesar da existéncia de evidéncias de
boa qualidade indicando os beneficios dessa conduta, apenas 1 em cada 20 das
gestantes brasileiras entrevistadas recebeu prescricdo de suplementacdo de Ca. O
maior uso desta intervencao poderia reduzir de forma substancial a incidéncia de PE/E
assim como suas repercussfes, incluindo mortalidade materna. S&o necessarias

estratégias para aumentar a implementagéo desta intervencao.

XV
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Estima-se que 59 000 mil mulheres em todo o0 mundo morram a cada ano
em decorréncia de sindromes hipertensivas na gestacéo (Clark, 2008), sendo esta a 12
causa de mortalidade materna (MM) nos paises da América Latina, onde uma em cada

guatro mortes materna é decorrente dessa causa (Betran, 2005, Khan, 2006).

A MM é um importante indicador do desenvolvimento humano de uma
populacédo, pois reflete o nivel de organizacdo e a qualidade da assisténcia obstétrica
oferecida (Matias, 2009).

No Brasil, segundo dados oficiais do Ministério da Saude, em 2010,
19,7% das 1.432 mortes maternas foram causadas por pré-eclampsia (PE) ou
eclampsia (E), o que significa em média 1 morte por PE/E a cada dia em nosso pais
(Brasil, 2012a). As sindromes hipertensivas sdo também importante causa de
prematuridade eletiva e mortalidade perinatal (Yucesoy, 2005). Estima-se que o custo
direto do tratamento da PE/E no Brasil ultrapasse os 14 milhdes de dolares por ano, o
que representa um gasto substancial para este pais em desenvolvimento (Brasil,
2012b).

A PE complica até uma em cada dez gestacdes e pode levar a sérios
agravos para a saude materna e perinatal, inclusive morte, sendo portanto considerada
um problema de saude publica tanto para os paises desenvolvidos como para aqueles
em desenvolvimento (Meads, 2008). A PE é definida como o surgimento de
hipertenséo e proteindria na 2% metade da gravidez (NHBEP, 2000) e acomete 6-10%
de todas as gestantes sendo que 2-8% delas irdo desenvolver quadros mais graves e
até eclampsia, caracterizada pelo surgimento de convulsbées (Sibai, 2005; Meads,

2008).

Apesar da etiopatogenia da PE ainda nao estar completamente
esclarecida, as evidéncias existentes indicam que os eventos centrais desta doenca se
iniciariam com a hipoperfusédo placentaria, que levaria a liberacdo de mediadores que
entrariam na circulacdo materna, levando a lesdo endotelial generalizada, liberacao de
substancias inflamatérias, coagulantes e anti-angiogénicas que levariam a vaso-
espasmo generalizado com consequente lesdo de multiplos 6rgdos maternos, como o
figado e rins, além do agravamento da isquemia placentéaria, perpetuando assim o ciclo

vicioso (Wang, 2009). Apesar da realizacdo de numerosos estudos ao longo de varias
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décadas, ainda ndo foi descoberto nenhum tratamento efetivo para a PE/E, sendo o
parto ainda a Unica alternativa para interromper o avanco desta doenca (Ciantar, 2011).

Embora os mecanismos etiopatogénicos exatos da PE ndo estarem ainda
completamente esclarecidos, diversos fatores de risco para o desenvolvimento desta
doenca séo conhecidos, tais como ser nuliparas, ter idade menor que 20 anos ou maior
que 35 anos, antecedente de hipertensdo em gestacao anterior e ser portadora de
diabetes, entre outros (SBC, 2007). Diferencas na prevaléncia desses fatores de risco
em determinadas populacfes ajudariam a explicar as diferencas geogréaficas e
regionais na incidéncia de PE (WHO, 1988).

Na década de 80, estudos observacionais identificaram uma relagéo
inversa entre a ingestao de calcio (Ca) e a incidéncia de PE (Belizan, 1980; Belizan,
1988). Em face desta constatacdo, na década de 90 foram realizados ensaios clinicos
randomizados (ECR) para avaliar a efetividade da suplementacédo de Ca na prevencéo
da PE (Villar 1990, Belizan, 1991; CPEP, 1997; Crowther, 1999). Finalmente, a partir
de 2000, os resultados desses ECRs foram compilados por meio de revisGes
sistematicas que evidenciaram o beneficio dessa medida (Hofmeyr, 2004; Meads,
2008; Imdad, 2011; Hofmeyr, 2013; Zerfu, 2013). Segundo revisdo sistematica dos
dados de 15.000 participantes incluidas em 12 ECRs, a suplementacdo de Ca a partir
do 2° trimestre da gestacédo reduz em 64% o risco de desenvolver PE e em 20% o risco
de MM e morbidade materna grave em mulheres com baixa ingestdo alimentar de Ca
(Hofmeyr, 2007). A Organizagdo Mundial da Saude (OMS) recomenda a
suplementacdo de 1,5-2,0g de Ca / dia durante a 22 metade da gravidez como uma

medida efetiva para prevenir a PE e reduzir a MM (WHO, 2011).

A implementacdo dessa intervengdo na pratica clinica tem sido pouco
investigada na literatura. Em 2010, Silva e cols. entrevistaram 250 gestantes de alto
risco para PE atendidas em dois hospitais de ensino em S&o Paulo e constataram que
apenas 10% delas haviam recebido prescricdo de Ca no pré-natal (Silva et al, 2010).
N&o encontramos na literatura outros estudos que avaliassem a prescricdo de Ca

durante o pré-natal.

A PE é uma causa importante de morbidade e mortalidade materna e

perinatal em todo o0 mundo e especificamente na América Latina. Nao existe tratamento
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efetivo para a PE, porém evidéncias de boa qualidade indicam que a suplementacéo de
Ca na gestacdo reduz significativamente a incidéncia desta doenca e suas graves
consequéncias, inclusive MM. Porém faltam estudos avaliando a implementacdo dessa
intervencdo na pratica clinica diaria. Essa lacuna de conhecimento nos motivou a

realizar este estudo.

1.1 Objetivo:

Avaliar a proporcdo de gestantes que receberam prescricdo médica de

suplementos de Ca durante a gravidez.

1.2 Pergunta

Qual é a proporcéo de gestantes atendidas no sistema publico que recebe

prescricdo de suplemento de Ca durante o pré-natal?

1.3 Hipotese

Apesar da existéncia de evidéncias cientificas de boa qualidade que
comprovem a efetividade da suplementacdo de Ca para a prevencdo de PE, a

prescricdo desse suplemento durante o pré-natal € pouco usada na pratica clinica.
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2.1 Mortalidade Materna e sindromes hipertensivas

Morte materna é definida como morte de uma mulher durante a gestacao,
parto ou puerpério até 42 dias apdés o término da gestacao, independentemente da
duracdo ou da localizacdo da gravidez, causada por qualquer fator relacionado ou
agravado pela gravidez ou por medidas tomadas em relagcédo a ela, ndo considerando
causas acidentais ou incidentais (Brasil, 2007; WHO, 2012).

A cada ano estima-se que em todo o mundo ocorram 287.000 mortes
maternas sendo que 99% destas se dao nos paises em desenvolvimento e sendo a
maioria seria evitavel (WHO, 2012). A MM é considerada um dos indicadores mais
desiguais entre paises pobres e ricos (WHO, 2004). Segundo a OMS, a MM é um dos
indicadores que refletem a qualidade da assisténcia a saude da mulher numa
populacdo (WHO, 2012). A investigacdo detalhada das causas dos 6bitos de mulheres
em idade fértil € considerada uma importante fonte de evidéncia cientifica para
subsidiar a¢cbes apropriadas que visam reduzir a MM.

A razdo de mortalidade materna (RMM) € a relacdo entre 0 numero de
Obitos de mulheres decorrentes de complicacfes da gravidez, parto ou puerpério até 42
dias apds o parto, por 100.000 nascidos vivos (NV) (WHO, 2012). A reducdo em trés
guartos da RMM entre 1990 e 2015 é uma das Metas do Milénio, estabelecidas pela
Organizacdo das Nacdes Unidas (ONU) em 2005 (UNMP, 2005). Para atingir este
objetivo é essencial aumentar ndo somente 0 acesso aos cuidados de saude

reprodutiva como também sua qualidade (UNMP, 2005).

Nos dultimos anos houve alguns avangcos em direcdo a este alvo.
Enquanto em 1980 ocorreram 526.300 mortes maternas em todo o mundo, em 2008
este numero havia caido para 342.900. Semelhantemente, a RMM global caiu de 422 /
100.000 NV (intervalo de confianca de 95%- IC 95% -:358-505) em 1980 para 320
(IC95% 272-388) em 1990, sendo estimado em 251 para o ano de 2008. Em nivel
mundial, estima-se que a partir de 1990 a taxa anual de declinio da RMM tenha sido de
1,3% (IC,95% 1,0%-1,5%) (Hogan, 2010). Na América Latina e no Caribe, a RMM
diminuiu de 179/ 100.000 NV em 1990 para 132/ 100.000 NV em 2005. Durante o
mesmo periodo também houve queda na Asia de 410/ 100.000 NV para 329/ 100.000
NV, enquanto na Africa sub-Saariana esta taxa permaneceu elevada e inalterada, em
900 / 100.000 NV (Hill, 2007). No Brasil entre 1990 e 2010 a RMM caiu de 141/



Revisdo da literatura |7

100.000 para 68/ 100.000 NV, o que representou uma significativa reducéo de 51%
(Brasil, 2012a).

Estima-se que a queda anual da RMM em 3,9% entre 1990 e 2008 no
Brasil tenha sido devida em parte ao empenho politico para reduzir a MM (TGMMDG,
2004). Porém, para atingir as Metas do Milénio faz-se necessario um decréscimo médio
anual de 5,5% na taxa de MM (WHO, 2010).

O propésito principal de avaliar a MM é determinar se 0s recursos estao
ou ndo sendo usados efetivamente e identificar as areas que requerem mais atencao
(Cross, 2010). Estudo realizado por Laurenti e cols em 26 capitais e no Distrito Federal,
representando cerca de 24% da populacédo brasileira, apontou que 0s transtornos
hipertensivos eram os principais responsaveis pela MM de causas obstétricas diretas
em 2002 , correspondendo a quase 25% dos casos, sendo responsaveis por
praticamente a mesma propor¢cdo de MM de causas obstétricas indiretas (Laurenti,
2004). Entre os anos de 2000-2006, Correia e cols apontaram que 0s transtornos
hipertensivos eram a principal causa de 6ébito materno em Recife, correspondendo a
18,9% dos casos (Correia, 2011). Em 2009, Soares e cols relataram achados
praticamente idénticos em estudo que avaliou as tendéncias da MM por PE/E entre
1997 e 2005 no Parana. Segundo estes autores, a PE/E seria a primeira causa de MM

naquele estado, sendo responsavel por 18% dos ébitos maternos (Soares, 2009).

Dados recentes do Ministério da Saude indicam que em 2010, 66,7% dos
Obitos maternos foram decorrentes de causas diretas, 30,7% de causas indiretas e
2,6% das mortes nao puderam ser classificadas. Segundo esse relatorio, as sindromes
hipertensivas foram a primeira causa de MM direta no Brasil em 2010 com 19,7%,
seguida pelas sindromes hemorragicas com 10,9%; enquanto as doengas do aparelho
circulatorio na gestagdo, parto ou puerpério foram a principal causa de mortes
maternas indiretas, sendo responsaveis por 7,6% de todos os Obitos maternos deste
tipo (Brasil, 2012a). Dados nacionais indicam que 67,9% dos Obitos maternos
decorrentes da PE/E poderiam ser evitados gracas a um melhor diagnoéstico no pré-
natal e em 51,8% por meio da vigilancia e busca ativa de casos de risco gestacional no
pré-natal (Soares, 2009). Portanto, embora controlaveis e evitaveis, os transtornos
hipertensivos continuam sendo a primeira causa de morte materna no Brasil na

atualidade.
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2.2 Fisiopatologia da Pré-eclampsia

Apesar da fisiopatologia da PE nao ser ainda completamente esclarecida,
as hipoteses atuais indicam que a isquemia placentaria, decorrente de remodelacdo
vascular inadequada das artérias espiradas miometriais, teria um papel central no
desencadeamento dessa doenca. Nos primeiros meses da gestacdo normal células
citotrofoblasticas extravilosas de origem fetal invadem as artérias espiraladas uterinas
da decidua e do miométrio situadas na regido de implantacdo placentaria e remodelam
estes vasos, substituindo sua camada endotelial e destruindo sua camada muscular
transformando-os em  artérias de maior calibre e sem controle vasomotor,
assegurando desta forma uma perfusdo placentdria abundante (Meekins, 1994).
Evidéncias indicam que nas mulheres que desenvolvem PE, esta modificacdo ocorreria
de forma inadequada ou parcial, com remodelacdo apenas da porcdo decidual das
artérias espiraladas, deixando as por¢des mais profundas desses vasos intacta, o que
resultaria em perfusdo placentaria reduzida desde o comeco do 2° trimestre da
gestacdo (Pijnenborg, 1991). Os motivos que levariam a esta remodelacdo vascular
inadequada ainda ndo estdo claros, porém parecem estar relacionados a fatores

imunolégicos (Labarrene, 1988).

A hipoperfusdo, hipdéxia e isquemia placentaria levam a producao e
liberacdo de substancias que alterariam a funcdo endotelial materna (Roberts, 1999;
Makris, 2007). Durante a gestacdo normal, a placenta produz fatores pro-angiogénicos,
como o fator de crescimento endotelial (VEGF) e o fator de crescimento placentario
(PIGF), e fatores anti-angiogénicos, como a endoglina soluvel (sEng) e a tirosina
guinase soluvel tipo fms (sFlt-1). Nas pacientes com hipoperfusado placentaria ocorreria
um desequilibrio na producdo destes fatores, o que levaria a disfuncdo endotelial
materna sistémica caracteristica na PE (Levine, 2006). Segundo uma recente revisao
sistematica da literatura, a concentracédo de PIGF (27 estudos) e VEGF (3 estudos) foi
mais baixa em mulheres que desenvolveram PE enquanto a concentracdo de sFltl (19
estudos) e sEng (10 estudos) foi mais alta nestas mulheres, comparadas a gestantes
gue nao desenvolveram PE (Kleinrouweler, 2012). Além do seu efeito anti-angiogénico
direto, a SEng e a sFlt-1 se ligariam ao VEGF e ao PIGF, impedindo sua interacdo com
seus receptores endoégenos (Levine, 2006; Luft, 2006; Venkatesha, 2006;). Acredita-se
gue a isquemia placentaria seria o0 principal fator responsavel pelo aumento da

producdo da sFlt-1 por este tecido (Gilbert, 2008). Apoiando esta hipotese, testes in
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vitro mostraram que a diminuicdo da oferta de oxigénio a culturas de citotrofoblastos

leva a aumento na producao de sFlt-1(Nagamatsu, 2004).

Estudos experimentais indicam que a disfuncdo endotelial tipica da PE
seria mediada por substancias circulantes no soro materno (Roberts, 1999). A
incubacdo de células endoteliais com soro de pacientes portadoras de PE leva a
disfungcéo endotelial (Venkatesha, 2006). Postula-se que os fatores circulantes seriam
0S responsaveis pelos efeitos sobre os sistemas cardiovascular, renal e cerebral

observados nas pacientes com PE (Roberts, 1989).

Apesar dos notaveis avangos na investigacdo dos mecanismos
etiopatogénicos e fisiopatoldgicos da PE, ainda ndo existem terapias efetivas para esta
doenca sendo o0 parto a Unica cura para a doenca (Poston, 2006). A habilidade de
prever quem ir4 desenvolver PE ainda é limitada, pois depende de uma miriade de
fatores. Testes diagnosticos medindo fatores angiogénicos no sangue ou na urina de
gestantes assintomaticas parecem ser promissores na predicdo do desenvolvimento da
PE, no entanto estes testes ainda nao estdo disponiveis em larga escala e a precos

acessiveis para uso clinico diario em grandes populacdes (Barton, 2008).

Em resumo, estes seriam 0s mecanismos envolvidos na fisiopatologia da
PE:

e A remodelacdo inadequada das artérias espiraladas miometriais nos
primeiros meses da gravidez levaria a hipoperfusao placentaria.

e A placenta isquemiada produziria mediadores angiogénicos que entrariam
na circulagdo materna, desencadeando lesdo endotelial generalizada,
liberacdo de substancias inflamatorias, coagulantes e anti-angiogénicas
(Figural),

e Essas substancias produzidas pela disfuncéo endotelial levariam ao vaso-
espasmo generalizado com consequente hipertenséo arterial e lesdo de
multiplos 6rgaos, como o figado e rins, além do agravamento da isquemia

placentaria, perpetuando assim o ciclo vicioso.



Revisdo da literatura |10

Normal pregnancy Pre-eclampsia
Uterus Uterus
Vessel No vessel
remodeling remodeling
J,
{©)
A —
Normoxia <— Blood Hypoxia <—2<Blood
flow B flow
increases \1 decreases
sFit1 1t sFit1
Maintenance levels of free VEGF and PIGF + Free VEGF and PIGF
]
Normal endothelial functicn of maternal vessels Endothelial dysfunction of maternal vessels
]
Normal pregnancy Maternal syndrome

Figura 1 - Mecanismo envolvido na fisiopatologia da pré-eclampsia (Noris, 2005).

2.3. Papel do Célcio na pré-eclampsia

Apesar de numerosos estudos nos ultimos 30 anos sobre o papel do Ca
na fisiopatologia da PE, esta questdo ainda permanece nédo completamente elucidada.
A gravidez normal é um estado de alta demanda de Ca, mineral essencial para o
desenvolvimento fetal que no final da gestacdo acumula aproximadamente 30 g deste
mineral (Forkes, 1976). Apesar de haver aumento da excrecao renal de Ca durante a
gestacdo normal (Forkes, 1976), a absorcao intestinal deste mineral aumenta em 50%

(Heaney, 1971) e sua reabsorcédo renal e 6ssea diminuem (Belizan, 1988).

Ajustes no metabolismo materno de Ca podem auxiliar compensando, em
parte, as exigéncias fetais de Ca e a perda urinaria. Os niveis de 1,25 dihidroxivitamina
D (1,25-D3) (hormoénio ativo) estdo 2-3 vezes maiores em mulheres gravidas do que
nas ndo gravidas, o que resulta num aumento da absor¢ao intestinal de Ca de 0,8 g/dia
para 1,5 g/dia. Apesar dos mecanismos responsaveis pelo aumento dos niveis de 1,25-
D3 ndo serem completamente conhecidos, especula-se que a conversao da vitamina D
inativa em sua forma ativa (1,25-D3), por meio da enzima 1l-alfa-hidroxilase, seria

decorrente da diminuicdo do paratorménio (PTH) (Ellen, 1997; Seely, 2007) atuando
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nos tubulos distais dos rins. Mulheres que desenvolveram PE apresentam niveis
significantemente mais baixos de 1,25-D3 (Baker, 2010; Aghajafari, 2013) e niveis mais
altos de PTH com consequente diminuicdo da excrecdo urinaria de Ca (Seely, 1992;

Pal, 2012) no 3° trimestre de gestacao.

Assim, a hipocalcitria na PE seria decorrente de uma cadeia de eventos
que comeca com a reducao priméria de 1,25-D3 (Bodnar, 2007) e/ou uma dieta pobre
em Ca (Maioli, 2004) com consequente reducdo da absorcdo de Ca intestinal,
diminuicdo do Ca ionizado sérico, consequente aumento compensatorio dos niveis de
PTH em resposta a diminuicdo do Ca sérico ou devido a diminuicdo da inibicdo da
transcricdo pelos niveis baixos de 1,25-D3, que levaria ao aumento da reabsorcéo do
Ca nos tubulos distais dos rins o que resultaria em do hipocalciuria (Figura 2) (Growder,
2009).

Calcium Metabolism in Preeclampsia
(of ﬁMake

Low smm;_ ;“E
and/or .

Decreased

l <

Gl Ca2+ Absorption

_g—/— L Decreased
erum ion a’®
ecreased

Intracellular Ca?+ S PaETAthyroid Hopmone
Platelet  INCreased Increased

0 (o o Lymphocyte
~o Vascular smooth muscie cell
d oand various cells

Renal Ca?+ reabsorption
(Hypocalgisrialdncreased
Preeclampsia e A

Medscape ® hitp:/A veve medscape .com
Fonte: http://www.medscape.com/viewarticle/719229 4

Figura 2 - Relacéo entre deficiéncia de célcio e niveis séricos de vitamina D com pré-
eclampsia.
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Segundo Belizan e cols uma sequéncia de eventos explicaria a relacdo
entre baixa ingestado de Ca e hipertensdo gestacional. A primeira etapa seria a baixa
ingestdo de Ca ou diminuicdo do 1,25-D3 que levaria a um aumento da secrecédo do
PTH. A segunda etapa seria 0 aumento do PTH que levaria a um aumento do Ca
ionizado intracelular. Na terceira etapa, o Ca intracelular desencadearia a contracao
das células musculares lisas vasculares, 0 que levaria ao quarto e ultimo evento, o

aumento da presséo arterial (Figura 3) (Belizan, 1983; Belizan, 1988).

N
Dieta pobre em calcio - 1 PTH —> — 1 Reatividade Muscular — 1 Pressao Arterial
Dieta ricaem calcio — | PTH —> | Reatividade Muscular — | Pressé&o Arterial

Figura 3 - Efeitos da ingestao de calcio sobre a pressao arterial. (Belizan, 1988).

Além dos seus efeitos diretos sobre a contracdo muscular, a diminuicéo
do Ca sérico ionizado também afetaria a sintese de substancias vasoativas produzidas
pelo endotélio materno como a prostaciclina e 6xido nitrico, moléculas envolvidas na

fisiopatologia da PE (Lépez-Jaramillo, 2000).

Outro mecanismo que explicaria a relagcdo entre hipocalcemia e PE
envolve o papel do Ca na modulacdo do stress oxidativo. Na gravidez normal ocorre
elevacdo dos niveis plasmaticos de acidos graxos livres, triglicérides, lipoproteina de
alta densidade (HDL), colesterol e lipoproteina de baixa densidade (LDL) (Rosing,
1989; Sattar, 1996; Hubel, 1998). Na PE, niveis ainda maiores de triglicérides e
lipoproteinas sédo frequentes (Hubel, 1996; Wakatsuki, 2000). Niveis elevados de
triglicérides geralmente levam a formagdo de pequenas particulas de LDL, mais
sujeitas a modificacdes oxidativas (Wakatsuki, 2000) que estariam envolvidas na

desenvolvimento da PE.

A paraoxonase sérica, uma esterase dependente de Ca que catalisa a
hidrélise de organofosfatos, € amplamente distribuida em diversos tecidos, tais como
figado, rins, intestinos, e também no soro onde interage com as lipoproteinas (La Du,

1993; Mackness, 1996). Esta enzima age como anti-oxidante inibindo a producéo da
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lipoproteina de baixa densidade LDL. Segundo Babacan e cols, baixos teores de Ca
poderiam levar a diminuicdo da atividade da paraoxonase sérica causando stress

oxidativo e estimulando a ocorréncia de PE (Babacan, 2011).

Segundo Haché e cols, parece existir uma alteracdo na transferéncia de
Ca na placenta de mulheres com PE decorrente do estresse oxidativo. Segundo esses
investigadores, a diminui¢cdo da expresséo da Ca ATPase na membrana celular poderia
ser atribuida a deplecdo de ATP causada pelo estresse oxidativo, o que levaria a uma

elevacdo da concentracdo do Ca intracelular (Haché, 2011).

Recentemente, foi sugerido que os niveis séricos de Ca mais baixos em
mulheres com PE podem ser (teis para a deteccdo precoce desta doenca (Rostami,
2011).

Em sintese, a interacdo entre o Ca e a PE se daria da seguinte maneira:

e O aumento 1,25 dihidroxivitamina D na gestacdo aumenta a absorcao
intestinal de Ca de 0,8 g/dia para 1,5 g/dia.

e A hipocalcitria ocorre devido a reducdo priméaria de 1,25-D3 (Bodnar,
2007), e/ou uma dieta pobre em Ca (Maioli, 2004). A diminuicdo de
absorcao intestinal de Ca diminuiria o Ca ionizado sérico que levaria ao
aumento de PTH que resultaria em aumento da reabsorcédo do Ca nos
tubulos distais dos rins.

e Baixa ingestdo de Ca ou diminuicdo do 1,25-D3 gera aumento da
secrecdo do PTH que leva a um aumento do Ca ionizado intracelular que
desencadeia a contracdo das ceélulas musculares lisas vasculares e, por
conseguinte o aumento da presséao arterial (Belizan, 1983; Belizan, 1988).

e Baixos teores de Ca poderiam levar a uma diminuicdo da atividade da

paraoxonase sérica causando stress oxidativo e PE
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2.4 Suplementacédo de célcio para prevencdo de pré-eclampsia

Na década de 80, estudos observacionais identificaram uma relagéo
inversa entre ingestdo de Ca e incidéncia de PE (Belizan, 1980; Belizan, 1988). Na
década de 90 foram realizados ensaios clinicos randomizados (ECR) para avaliar a
efetividade da suplementacéo de Ca na prevencao da PE (Belizan, 1991; CPEP, 1997,
Crowther, 1999). No final dos anos 90, os resultados desses ECRs foram compilados
por meio de revisfes sistematicas que evidenciaram o beneficio da suplementacdo do
Ca na prevencdo da PE, principalmente em mulheres com dietas pobres em Ca
(Bucher 1996, Hofmeyr, 2007, Hofmeyer 2010, Imdad, 2011).

Segundo revisdo sistemética Cochrane com 13 ECRs envolvendo 15.730
mil mulheres, a suplementacdo de Ca durante a gestacdo reduz em 52% o risco de
desenvolver PE na populacdo geral sendo esta reducdo ainda maior (64%) nas
gestantes com dietas pobres em Ca (< 900 mg/dia) assim como naquelas de alto risco
para PE (reducdo de 80%). Os autores destacam que, até em gestantes com dietas
ricas em Ca (> 1000 mg/dia), a suplementacdo de Ca levou a uma reducdo média de
PE da ordem de 38%. Além disso, a suplementacédo de Ca reduziu em 20% (IC 95%

3% até 35%) o risco de morte ou morbidade materna grave (Hofmeyr, 2010).

Segundo revisdo sistematica que avaliou apenas ECRs realizados em
paises em desenvolvimento, a suplementacdo de Ca reduziu em 59% do risco de PE
(IC95% 31% a 76%), segundo dados de 10 ECRs envolvendo mais de 10.000
participantes (Imdad, 2011).

Uma revisdo sistematica de dados individuais de 12 ECRs envolvendo
mais de 15.000 participantes concluiu que a suplementacdo de Ca a partir do 2°
trimestre da gestagcdo reduz em 64% o risco de PE e em 20% o risco de MM e

morbidade materna grave em mulheres com dietas pobres em Ca (Hofmeyr, 2007).

A existéncia de evidéncias de alta qualidade levou a OMS a recomendar a
suplementacdo de 1,5-2,0 g de Ca durante a gravidez como uma medida efetiva de
prevencao de PE e reducao da MM (WHO, 2011).

Um possivel mecanismo de a¢édo da suplementacédo do Ca na reducao do

risco para PE seria através da reducdo da liberagdo do PTH, diminuicdo do Ca
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intracelular e consequente reducao da contracdo da musculatura vascular. Por meio de
um mecanismo similar, a suplementacdo de Ca reduziria também a contracdo do
musculo uterino, prevenindo o trabalho de parto prematuro (Villar, 1990). Em estudo
realizado por Kumar e col na india, entre 2005-2007, a suplementacéo de 2g de Ca/dia
levou a uma reducéo de 66,7% no risco de PE e de 44,9% no risco de prematuridade
(Kumar, 2009).

As revisfes sistematicas existentes apontam que a suplementacédo de Ca
€ especialmente efetiva em populacdes com dietas pobres em Ca (WHO, 2011).
Mulheres gravidas necessitam de pelo menos 1 g de Ca / dia (IMNA, 2011). Estima-se
gque uma parcela significativa das gestantes em todo o mundo n&o alcance estas
recomendacdes alimentares, o que reforca a importancia da suplementacdo de Ca
(Sibai, 2011).

Segundo revisdo sistematica desenvolvida por pesquisadores da OMS, a
maioria das mulheres gravidas e das mulheres em idade reprodutiva de paises em
desenvolvimento tem dietas deficientes em Ca. A média de consumo alimentar de Ca
das gestantes que vivem em paises em desenvolvimento é < 600 mg/dia (Merialdi,
2005). E importante salientar que o suplemento vitaminico para gestantes recomendo
pela WHO/UNICEF néo possui Ca em sua formula (WHO/WFP/UNICEF, 2011).

A baixa ingestdo de Ca nao € exclusividade de mulheres que habitam
paises em desenvolvimento. Um estudo recente relatou que o consumo médio diério de
Ca de gestantes americanas entre 19-30 anos de idade era de 843 mg, portanto abaixo
dos 1000 mg recomendados (Moshfegh, 2009).

Os laticinios sao a principal fonte alimentar de Ca no Brasil (IBGE, 2011).
Uma porgao de leite ou iogurte (200 ml) possui cerca de 300mg de Ca. Portanto, para
suprir as necessidades de Ca, a gestante precisaria ingerir cerca de 4 copos de leite ao
dia, o0 que ndo é habitual na dieta tipica das brasileiras. Esta constatacédo reforca a

importancia da suplementacao de Ca na gestacdo em nosso meio.

E importante salientar que o uso da aspirina também esta associado com
10-19% da reducéo do risco de pré-eclampsia e 10%-16% de diminuicdo mortalidade e
morbidade perinatal (Askie, 2007). Em mulheres gravidas com histéria de pré-

eclampsia em gravidez anterior a prevencdo com o uso de aspirina é recomendada



Revisdo da literatura |16

depois da 122 semana de gestacdo. Revisdo sistematica recente avaliou 46 ensaios
clinicos com 32.891 mulheres que possuiam risco de desenvolver pré-eclampsia que
receberam baixas doses de aspirina e concluiu que houve 17% de reducdo de
desenvolver a doenca (Duley, 2007). Bakhti e Vaiman defendem a idéia de que 100 mg
por dia de aspirina em mulheres nuliparas é eficiente na prevencdo de doencas
hipertensivas na gestacdo. Estudos futuros devem ser direcionados para o
desenvolvimento de testes genéticos e/ou sorolégicos para decidir quais pacientes
devem se tratados (Bakhti, 2011).
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2.5 Implementacao da Suplementacdo de Ca na gravidez

A OMS recomenda a suplementacéo de 1,5-2,0 g de Ca a partir do 2°
trimestre da gravidez como uma medida efetiva de prevencédo de PE e consequente
reducdo da MM (WHO, 2011).

Semelhantemente, a Associacdo Médica Brasileira (AMB) recomenda a
suplementacao de 2 g de Ca/dia para a profilaxia da PE em pacientes de risco e com
baixa ingestdo alimentar de Ca, sendo que esta suplementacdo deve ser iniciada a

partir da 142 semana (Vasconcellos, 2002).

Apesar da existéncia de evidéncias de alto nivel a favor da
suplementacdo do Ca na gravidez para a prevencao da PE e reducdo da MM, alguns
investigadores sao contrarios a generalizacdo desta pratica devido a diversidade das
populacdes incluidas nos estudos e de davidas quanto a idade gestacional ideal para
iniciar esta suplementacao (CMGO, 2008; NICE, 2011).

Realizamos uma busca por estudos publicados a partir de 1990 até 2013
gue avaliassem a implementacdo da recomendacdo de suplementar Ca durante a
gravidez. Foram consultadas quatro bases de dados eletrdnicas (Medline, Embase,
Lilacs e CINHAL) usando as seguintes palavras chaves, adaptadas a cada base: calcio,
gravidez, pré-eclampsia. Foi identificado apenas um estudo sobre o tema, publicado
em 2010 (Silva Cam, 2010). Os autores deste estudo entrevistaram 250 gestantes de
alto risco para PE (nuliparas - menores de 16 anos e/ou mais de 35 anos de idade-
hipertensas cronicas, diabéticas e nefropatas) atendidas em 2 hospitais de ensino na
cidade de S&o Paulo, para saber se tinham recebido prescricdo de suplementos de Ca
durante pré-natal e concluiram que apenas 10,4% haviam recebido essa

suplementacéo (Silva Cam, 2010).



3 METODOS
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3.1 Tipo de estudo

Este estudo transversal descritivo entrevistou gestantes que faziam pré-
natal em postos de saude publicos situados em quatro regides geograficas distintas do

Brasil.

3.2 Local e periodo do Estudo

As entrevistas foram realizadas entre outubro de 2010 e junho de 2012
em 9 postos de satde do Sistema Unico de Saude (SUS) situados em 4 cidades
regides diferentes do Brasil: Coari- Amazonas, Brasilia — Distrito Federal, Piripiri - Piaui
e Tubardo- Santa Catarina.

Os 9 postos de saude envolvidos neste estudo eram de nivel primario, ou
seja atendiam gestantes em geral e ndo apenas aquelas consideradas de alto risco

gestacional em decorréncia de desordens clinicas e ou obstétricas.

3.3 Critérios de selecdo das participantes

As participantes foram gestantes que estavam em salas de espera
aguardando suas consultas de pré-natal em um dos 9 postos de saude. Gestantes em
qualquer idade gestacional, com fetos vivos, que estivessem em acompanhamento pré-
natal naquele posto e que fossem capazes de compreender e responder perguntas
orais foram consideradas elegiveis para inclusdo neste estudo. Gestantes aguardando
sua primeira consulta de pré-natal foram excluidas. Todas as participantes que
preencheram os critérios de selecdo e concordaram participar do estudo foram

incluidas até se alcancar o tamanho amostral desejado.

3.4 Coleta de dados:

A coleta de dados foi realizada in loco, em 9 UBS localizadas nas 4
cidades referidas, sendo 3 postos em Coari, 1 em Brasilia, 2 em Tubardo e 3 em

Piripiri. .
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Os entrevistadores eram 3 alunos de medicina e 9 alunos de nutricdo
especificamente treinados para este estudo pela investigadora principal. Os dados
foram colhidos durante o periodo de 5 semanas em cada uma dos postos de saude
incluidos na pesquisa. Os entrevistadores abordaram as gestantes na sala de espera,
antes de suas consultas de pré-natal, explicando os objetivos do estudo e convidando-
as a participarem. As que preencheram os critérios de sele¢cdo e concordaram
voluntariamente em participar foram convidadas a assinar um termo de consentimento

informado (Anexo 2) sendo a seguir entrevistadas.

O questionario continha 26 perguntas fechadas sendo 5 sobre
caracteristicas socio-demogréficas, 3 sobre habitos alimentares e 2 sobre prescricao
meédica recebida até o momento, incluindo suplementacdo de Ca e 16 perguntas
abertas (Anexo 1). As participantes podiam e foram incentivadas a confirmar as
informacdes dadas (como por exemplo nimero de consultas até o momento, idade
gestacional na 12 consulta de prénatal, etc..) nas proprias carteiras de pré-natal, que

estavam em suas maos no momento da entrevista.

As entrevistas duraram em média 10 minutos e foram realizadas de forma
individual, oral, andnima e privativa. Os questionarios com mais da metade das

perguntas em branco foram excluidos da analise final.

Os questionarios preenchidos foram enviados por correio para a
investigadora principal que transcreveu as informacfGes para um banco de dados
eletrdnico (Epi Info, versdo 6.0, Atlanta, EUA) para posterior andlise. A qualidade da
transcricdo dos dados para a planilha eletrénica foi verificada por um 2° investigador
independente que comparou as informacoes digitadas com os dados anotados nos

guestionarios de uma amostra aleatéria de 300 participantes.

A tabela brasileira de composi¢éo de alimentos (TACO, 2006) foi utilizada
para calcular a quantidade de Ca proveniente de laticinios na dieta das participantes.
Para avaliar a adequacéo desta ingestao, utilizamos as recomendacgdes mais recentes
da Dietary Reference Intakes — DRI, segundo as quais gestantes entre 14-18 anos
devem ingerir 1.300 mg Ca/dia e aquelas acima desta idade devem ingerir 1.000 mg
Ca/dia (IMNA, 2011; Hacker, 2012).
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3.5 Céalculo do tamanho amostral.

O tamanho da amostra foi calculado utilizando a frequéncia de prescrigao
de Ca relatado por Silva 2005 de 10%. Com um erro absoluto de 2,5% e um nivel de
significancia de 5%, chegou-se a um tamanho amostral de 553 participantes.
Considerando possiveis perdas, planejamos entrevistar 800 gestantes. As cidades e
centros de saude publicos incluidos no estudo foram selecionadas como uma amostra

de conveniéncia.

3.6 Andlise dos dados

As caracteristicas sOcio-demogréficas, os dados sobre ingestdo de Ca
alimentar proveniente de laticinios e suplementacdo de Ca séo apresentados de forma
descritiva através de médias, desvio padrdo e porcentagens com intervalo de confianca
de 95% (IC 95%). Para fins de andlise, as participantes foram divididas em dois grupos,
de acordo com seu risco para desenvolver PE baseado em caracteristicas pessoais e
antecedentes amplamente aceitos na literatura (Odeglrd, 2000; Duckitt, 2005; Luo,
2007; Visintin, 2010). As participantes com qualquer dos seguintes fatores foram
consideradas como sendo de alto risco (AR) para PE: nuliparas, idade < 20 anos ou >
35 anos, multiparas com antecedentes de hipertensdo em gestacao anterior e
gestantes com diabetes pré-existente. As demais participantes, isto €, todas aquelas
sem nenhuma dessas caracteristicas, foram classificadas como sendo de baixo risco
(BR) para PE.

Os testes do Chi quadrado e t de Student foram usados para analisar
possiveis diferencas entre o0os grupos na distribuicdo de caracteristicas socio-
demograficas, ingestdo alimentar de Ca derivada de laticinios e taxa de prescricdo de
suplemento de Ca. Valores de P < 0,05 foram considerados significativos. O programa
SPSS, versdo 16 (cidade e pais de fabricacdo) foi utilizado para as analises

estatisticas.
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3.7 Consideracgdes éticas

Este estudo foi analisado e aprovado pelo Comité de ética em pesquisa
do Hospital Sdo Paulo-UNIFESP, sob o registro CEP 0418.10 (Apéndice 1). Todas as

participantes assinaram um termo de consentimento informado.



4 RESULTADOS
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Um total de 800 gestantes elegiveis aceitaram participar do estudo e
foram entrevistadas sendo que 12 recusaram-se a responder mais do que 5 perguntas.
Portanto, 788 questionarios validos foram incluidos nas andlises finais, sendo 155
provenientes de 3 postos de Coari, 301 de 1 posto de Brasilia, 200 de 2 postos de

Tubaréo e 132 de 3 postos de Piripiri.

A Tabela 1 apresenta as principais caracteristicas dessas 788 gestantes.
A Tabela 2 apresenta os mesmos dados conforme a distribuicdo geografica das
participantes. As gestantes entrevistadas tinham entre 13 e 42 anos, 12,2 % tinham
menos de 19 anos e 10,9% tinham 35 ou mais anos. A idade média das participantes
foi de 25,9 (£6,3) ndo havendo diferenca significante entre as 4 regides. Em relagéo ao
estado civil, 647 (82,1%) mulheres eram casadas ou amasiadas e 127 (16,1%)

solteiras, ndo havendo diferenca significante entre as 4 regiées (Tabelas 1 e 2).

As participantes eram predominantemente nuliparas (41,4%) ou
primiparas (31,1%), sendo que 104 (13,2%) tinham dois partos anteriores e 113
(14,3%) tinham histéria de trés ou mais partos (Tabela 1). Nao houve diferenca
significativa na paridade das entrevistadas segundo a sua localizacdo geografica
(Tabela 2).

Quase metade das entrevistadas (n= 375) estava no 3° trimestre da
gestacdo no momento da entrevista, 40% (315) estava no 2° trimestre e apenas 12,4%
(98) no 1° trimestre (Tabela 1) ndo havendo diferencas significativas quanto a idade

gestacional das participantes de diferentes regides (Tabela 2).

Menos da metade das participantes (348) relatou ter planejado a gestacao
(Tabela 1), ndo havendo diferengas significativas conforme a origem das gestantes
(Tabela 2).

Aproximadamente 46% das participantes relatava ter comparecido a 5 ou
mais consultas de pré-natal até aguele momento, 40% haviam sido atendidas entre 2 a
4 vezes e 14,2% estavam aguardando sua 22 consulta de pré-natal (Tabela 1), ndo
havendo diferencas significativas destes valores entre as participantes entrevistadas
nas quatro regides do Brasil (Tabela 2).
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A idade gestacional média no momento da primeira consulta de pré-natal
foi de 10,1 semanas (+/- 5,0 semanas) sendo que mais de 80% (n= 652) das mulheres
relataram ter iniciado o pré-natal no 1° trimestre e 16,6% (132) no 2° trimestre (Tabela
1). Conforme apresentado na Tabela 2, a proporcéo de gestantes que iniciaram o pré-
natal apds o 1° trimestre foi menor em Coari — AM do que nas outras regides porém

essa diferenga ndo foi estatisticamente significante.

Menos de 10% das participantes eram tabagistas ou etilistas, néo

havendo diferencas significantes entre as quatro regifes de origem (Tabelas 1 e 2).
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Tabela 1 - Principais caracteristicas de 788 gestantes brasileiras entrevistadas sobre
suplementacao de calcio durante a gravidez. .

Variavel Valores -
Idade, anos 25.9 (6.3)
Estado civil
Casada ou amasiada 647 (82.1)
Solteira 127 (16.1)
Separada/divorciada 14 (1.8)
Paridade
0 326 (41.4)
1 245 (31.1)
2ou+ 217 (27.5)
Idade gestacional no momento da entrevista
Média (DP). Semanas 24.3 (8.3)
1° trimestre 98 (12.4)
2° trimestre 315 (40.0)
3° trimestre 375 (47.6)
Gravidez Planejada 348 (44.2)
Numero de consultas pré-natal até o momento
1 112 (14.2)
2até 4 314 (39.9)
50u+ 362 (45.9)
Idade gestacional na 12 consulta do pré-natal
Média (DP) em semanas 10.1 (5.0)
1° trimestre 652 82,7
2° trimestre 131 16,6
3° trimestre 5 0,7
Tabagista® 51 (6.5)
Etilismo® 61 (7.7)

* Todos valores expressos em média (DP) ou N (%).
1. Gestantes relatando consumo atual de 1 ou mais cigarros ao dia.
2. Gestante relatando consumo atual de 1 ou mais doses por semana.
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Tabela 2 - Principais caracteristicas de 788 gestantes brasileiras entrevistadas sobre
suplementacdo de célcio durante a gestacdo segundo regido geografica das
participantes.

Coari. Brasilia. Tubarao. Piripiri
Variavel AM DF SC PI
N=155 N=301 N=200 N=132 P

Idade, anos 25.8(6.3) 25.9(6.2) 25.9(6.3) 25.9(6.3) 0.69
Estado civil

Casada ou amasiada 81.3 77.7 85.0 84.8 0.47

Solteira 16.1 18.6 14.5 12.9

Separada/divorciada 2.6 2.0 0.5 2.3
Paridade

0 38.1 425 37.0 50.0 0.15

1 27.1 33.9 36.0 21.2

20U+ 34.8 23.6 27.0 28.8
Idade gestacional no momento da entrevista

1° trimestre 14.8 13.3 7.0 15.9 0.33

2° trimestre 40.0 42.2 29.5 50.8

3° trimestre 45.2 44.5 63.5 33.3
Gravidez Planejada 335 49.8 43.0 455 0.11
Numero de consultas pré-natal até o momento

1 24.5 17.9 3.5 9.8 0.46

2até 4 40.7 40.9 37.0 39.4

5o0u+ 34.8 41.2 59.5 50.8
Idade gestacional na 12 consulta do pré-natal

1° trimestre 67.1 84.7 87.5 88.6

2° trimestre 31.0 14.6 125 11.4

3° trimestre 1.9 0.7 0.0 0.0
Tabagistas® 2.6 4.0 13.5 6.1 0.23
Etilistas® 3.2 8.6 12.0 4.5 0.11

* Todos valores expressos em média (DP) ou N (%).
1. Gestantes relatando consumo atual de 1 ou mais cigarros ao dia.
2. Gestante relatando consumo atual de 1 ou mais doses por semana.
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A Tabela 3 apresenta o relato das gestantes sobre a prescricdo de
suplementos de Ca. Apenas 40 gestantes (5,1%) relataram ter recebido uma prescricédo
meédica de suplemento de Ca, ndo havendo diferenca significativa entre os grupos de
AR ou BRA para PE. Menos da metade das gestantes que recebeu suplementacéo de
Ca (16/40) relatou ter sido informada sobre o motivo para essa suplementag¢ao, sendo
que apenas 3 relataram que o Ca estava sendo tomado para evitar problemas de
presséao arterial. Nao encontramos diferencas significativas entre os grupos de BR e AR
qguanto a estas informacdes. A taxa de suplementacdo de Ca foi de 11% em Coari (n=
17), 5,6% em Brasilia (n= 17), 2,5% em Tubardo (n= 5) e 2,3% em Piripiri (h= 3), n&o

havendo diferenca entre as quatro cidades.

Menos de um terco (n= 252) das participantes relatou que o seu médico
pré-natalista havia recomendado aumentar a ingestdo de laticinios, ndo havendo
diferenca significativa entre as gestantes de BR (33,1%) e AR (29,6%). Na maioria
desses casos (53,2%), o médico havia orientado o acréscimo de 1-2 copos de leite ao
dia e em aproximadamente um terco dos casos (32,5%) ele ndo havia especificado a
guantia de leite a ser ingerida por dia (Tabela 3). Ao todo, apenas 10 gestantes (1,3%
do total) relatam ter recebido orientacédo para ingerir 3-4 copos de leite ao dia, o que
corresponde a 738 -1230 mg Ca/dia. Uma proporcdo maior das gestantes de AR para
PE néo sabia referir qual havia sido a orientacéo recebida quanto a quantidade exata

de leite que deveria ser ingerida por dia (21.6% versus 0.6%, p<0,001).
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Tabela 3 - Relato de 788 gestantes brasileiras sobre orientacdes médicas recebidas
durante o pré-natal quanto a suplementacéo e ingestao alimentar de célcio.

Baixo risco Alto Risco Total
(BR) % (AR) % P BR + AR %
N=538 N= 250 N=788
N (%) N (%) N (%)

Médico receitou célcio

Sim 27 (5.0) 13 (5.2) 40 (5.1)

N&o 474 (88.1) 220 (88.0) 694 (88.1)

N&o Sabe 1 (0.2) 2 (0.8) 3 (0.4)

Sem Resposta 36 (6.7) 15 (6.0) 0.921 51 (6.5)
Foi explicado o motivo para prescricdo de calcio?

Sim 11 (40.7)" (38.5) 16 (40.0)

Nzo 16 (59.3) 8 (61.5) 0.905 24 (60.0)
Motivos para prescricdo do célcio

Problemas de presséo 2 (18.2)" 1 (20.0) 3 (18.8)

Deficiéncia 0 (0.0 2 (40.0) 2 (12.5)

Ossos do bebe 4 (36.4) 2 (40.0) 6 (37.5)

Ossos da méae 4 (36.4) 0 (0.0) 4 (25.0)

Anemia 1 (9.1) 0 (0.0) 1 (6.3)

Total 11 (100) 5 (100) 16 (100)
Médico estimulou a ingestdo de leite e derivados

Sim 178 (33.1) 74 (29.6) 252 (32.0)

Né&o 360 (66.9) 176 (70.4) 0.329 536 (68.0)
Orientacao recebida quanto a quantidade diaria de leite a ser ingerida/dial

1 copo (246 mg %) 42 (23.6)" 14 (18.9) 56 (22.2)

2 copos por dia (492 mg) 68 (38.2) 10 (13.5) 78 (31.0)

3 copos por dia (738 mg) 6 (3.4) 0 (0.0) <0.001 (2.4)

1 litro por dia (1.230 mg) 4 (2.2) 0 (0.0) (1.6)

1 Yogurte por dia (286 mg) 0 (0.0) 6 (8.2) (2.4)

Diminuir o leite 4 (2.2) 0 (0.0) 4 (1.6)

N&o Sabe 1 (0.6) 16 (21.6) 17 (6.7)

Médico néo disse 53 (29.8) 28 (37.8) 81 (32.1)

Total 178 (100) 74 (100) 252 (100)

Todos os dados séo apresentados em nimeros (porcentagens) a ndo ser que especificado de forma

diferente.

1. Porcentagens calculadas sobre o total de participantes que responderam “sim” a pergunta anterior.

2. Equivaléncia de calcio em mg segundo a tabela brasileira de composigéo de alimentos TACO (TACO,

2006).
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A Figura 4 apresenta a distribuicdo das respostas das participantes sobre
a prescricdo de Ca por seus médicos segundo sua idade gestacional no momento da
entrevista e seu risco para PE. Praticamente 90% das gestantes nos 2° e 3° trimestres
da gestacdo relataram ndo ter recebido prescricdo de suplementos de Ca. Nao

identificamos diferencas estatisticamente significativas nesses valores entre 0s trés

trimestres.
120 -~
11,1 23,1 9,6 6,6 3,5
100 - 2l
8 5,8
28 48 2; 8,5
80 -
60 -
e 90.7 28 [0 Nao Sabe
. 8611 85,6 L/ 0 /1
40 76,9 [ Sim
20 - [ Ndo
0
BR | AR | BR | AR | BR | AR |
12 trimestre | 292 trimestre | 32 trimestre |
Idade gestacional no momento da entrevista |

Figura 4 - Proporcao de gestantes que receberam prescricdo de céalcio segundo idade
gestacional no momento da entrevista e grau de risco para pré-eclampsia.

A Tabela 4 apresenta o relato de 788 gestantes brasileiras sobre
orientacdes médicas recebidas durante o pré-natal quanto a suplementagéo e ingestéao
alimentar de Ca segundo sua origem geogréafica. As gestantes de Coari tiveram o
maior indice de prescri¢cdo (11%), e as de Piripiri e Tubardo os menores indices, porém
essa diferenca nao foi significativa Em Piripiri e Tubaréo cerca de 40% das gestantes
relataram ter sido orientada a aumentar seu consumo de leite e derivados, em Coari e

Brasilia esse valor foi de 29% e 23%, respectivamente.
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Tabela 4 - Relato de 788 gestantes brasileiras sobre orientacdes médicas recebidas
durante o pré-natal quanto a suplementacdo e ingestdo alimentar de célcio segundo
sua origem geogréfica.

Coari — Piripiri- Brasilia- Tubaréo-
. AM PI DF SC P
N=155 N=132 N=301 N=200
Médico receitou célcio % % % %
Sim 11.0 2.3 5.6 25 0.51
Nao 88.4 78.8 87.7 94.5
Nao Sabe 0.0 0.8 0.0 0.0
Sem Resposta 0.6 18.2 6.6 3.0
Médico estimulou a ingestéo de leite e
derivados®
Sim 29.0 43.2 23.3 40.0 0.24
Nao 71.0 56.8 76.7 60.0

Orientacgéo recebida quanto a quantidade

diéria de leite a ser ingerida

1 copo por dia (246 mg Ca/Diaz) 24.4 33.3 18.6 13.8 <0,001
2 copos por dia (492 mg Ca/dia) 13.3 56.1 41.4 13.8
3 copos por dia ( 738 mg Ca/dia) 0.0 1.8 7.1 0.0
4 copos por dia (1.230 mg Ca/dia) 0.0 0.0 2.9 2.5
1 Yogurte por dia (286 mg Ca/dia) 0.0 1.8 2.9 3.8
Diminuir o leite 0.0 0.0 29 25
Médico néo disse 62.2 7.0 24.3 63.8
Né&o Sabe 0.0 0.0 0.0 0.0

Todos os dados sdo apresentados porcentagens
1. Porcentagens calculadas sobre o total de participantes que responderam “sim” a pergunta anterior.
2. Equivaléncia de calcio em mg segundo a tabela de composicéo de alimentos TACO (TACO, 2006).

A Tabela 5 apresenta as informacfes de todas participantes quanto ao
seu consumo de laticinios durante a gestacao atual e a Tabela 6 apresenta as mesmas
informacbes conforme a regido geografica das entrevistadas. Quase 60% das
entrevistadas relatou tomar habitualmente no maximo até 1 copo de leite ao dia, o que
corresponde a 246 mg de Cal/dia. Apenas 50 participantes (6,4%) consumiam 4 ou
mais copos de leite por dia, o que corresponde a aproximadamente 1 g de Cal/dia.
Apenas 16,5% das gestantes referia comer pelo menos uma fatia (30 g) de queijo por
dia, 25,3% relatava comer uma fatia por semana e 51,9% informou que nunca ou

raramente (menos de 1 vez ao més) consumia queijo. A ingestdo média de calcio
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proveniente laticinios das 788 participantes foi de 209,6 (+ 264,9) mg, o que
corresponde a menos da metade da ingestdo diaria recomendada para gestantes
(Tabela 5).

O consumo médio diario de Ca de origem alimentar mais baixo foi
relatado pelas gestantes de Coari (119,6 mg/dia) e o mais alto pelas participantes de
Tubarao (301,0 mg/dia), ndo havendo diferenca significante entre os grupos. (Tabela
6).

Tabela 5 - Informacdes sobre consumo atual de laticinios por 788 gestantes brasileiras.

Variavel Teor de Ca N (%)
mg
Consumo atual de leite (copos /dia)
0 189 (24.0)
Até 1 246 282 (35.8)
2 até 3 492 — 738 267 (33.9)
40u+ 984 ou + 50 (6.4)
Consumo de queijo *
1 por¢éo / dia (282 mg) 282 130 (16.5)
Semanal (82 mg) 82 199 (25.3)
Mensal (18,8) 18,8 50 (6.4)
Raramente ou nunca (0 mg) 409 (51.9)
Consumo médio diario Ca, mg (DP) 209,6 (264,9)

1. Uma porc¢éo equivale a 30 g de queijo
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Tabela 6 - Informac6es sobre consumo atual de laticinios por 788 gestantes brasileiras,
segundo regido geografica de origem.

Coari. Brasilia. Tubaréo. Piripiri
Variavel AM DF SC PI P
N=155 N=301 N=200 N= 132
Consumo atual de leite (copos /dia)
0 40.0 23.3 14.0 22.0 <0.001
Até 1 (246 mg) 31.0 36.2 29.0 50.8
De 2 até 3 (492 -738 mg) 29.0 34.6 41.5 26.5
4 0u + (984 mg ou +) 0.0 6.0 155 0.8
Consumo de queijo
1 por¢éo / dia* (282 mg) 0.0 17.9 345 5.3
Semanal (82 mg) 1.3 445 26.0 8.3 <0.001
Mensal (18,8 mg) 0.0 11.0 3.0 8.3
Raramente ou nunca (0 mg) 98.7 26.6 36.5 78.0
Consumo médio diario Ca, mg 119.6 221.1 301.0 151,0
(DP) (205.2) (257.6) (316.5) (202,5) o

Todos os dados séo apresentados em porcentagens ou média (DP)
*Uma porc¢éo equivale a 30 g de queijo
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Menos de 6% das cerca de 800 mulheres entrevistas que estavam
acompanhamento pré-natal em nove postos de saude publicos brasileiros relataram ter
recebido uma prescricdo de suplemento de Ca. A maioria daquelas que receberam
esta receita ndo sabia informar por qual motivo ela havia sido dada. . Com base no seu
relato de ingestdo atual de produtos lacteos, o consumo médio diario de Ca das
participantes foi menor que 300 mg/dia, o que corresponde a menos de um terco da
recomendacado diaria alimentar para gestantes. Menos de um terco das mulheres
informou ter sido aconselhada pelos seus médicos a aumentar a ingestao de laticinios
durante a gravidez. Entre as que relataram ter recebido esta orientacdo, o aumento

recomendado, em mais de 95% dos casos, ndo atingia as recomendacdes DRIs.

Apesar do nosso objetivo principal néo ter sido a avaliacdo da ingestéao
dietética de Ca por mulheres gravidas, resolvemos investigar qual era 0 seu consumo
de laticinios como uma forma de indireta de aferir seu consumo de Ca. Uma vez que o
questionario alimentar avaliou apenas a ingestdo de laticinios, € provavel que o
consumo meédio total diario de Ca das participantes seja um pouco maior do que este
valor. Por outro lado, uma vez que os laticinios sdo a principal fonte de Ca na dieta
tipica dos brasileiros (IBGE, 2011), € improvavel que o valor adicional de Ca
proveniente de outros grupos alimentares iria aumentar substancialmente o valor total
de Ca alimentar total diario dessas gestantes ou viesse a mudar significativamente a

proporcao de gestantes com ingestdo adequada de Ca.

Segundo os dados mais recentes de pesquisa nacional sobre consumo
alimentar, a média nacional de consumo de Ca por mulheres adultas brasileiras (19-59
anos) é de apenas 436 mg/dia, sendo que 90,7% delas tem ingestdo de Ca menor do

gue as recomendadas para sua faixa etaria (IBGE-POF 2009).

Os poucos estudos sobre consumo alimentar de Ca em gestantes
brasileiras também apontam que a maioria delas néo ingere quantidade suficiente de
Ca. Nascimento e colaboradores avaliaram a dieta de 110 gestantes com sobrepeso na
cidade de Sao Paulo e relataram uma ingestdo média diaria de Ca de 593,0 (x 304,6)
mg/dia (Nascimento, 2002). Fazio e colaboradores realizaram outro estudo na mesma
cidade envolvendo 187 gestantes e relataram que o consumo médio de Ca foi de 713,3
(x 224,6) mg/dia em gestantes de baixo peso, 842,9 (£ 340,6) mg/dia entre as
eutroficas, 835.4 (x 335,1) naquelas com sobrepeso e 748,6 (x 337,0) mg/dia nas
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obesas (Fazio, 2011). Azevedo e col analisaram recordatdrios alimentares de 99
adolescentes gravidas no Nordeste do Brasil e concluiram que sua ingestdo média de
Ca alimentar era de 586,6 (variando de 129,7 —1369,0) mg/dia (Azevedo, 2003). Em
outro estudo envolvendo 1180 adolescentes no Rio de Janeiro, Barros e cols (Barros,
2004) relataram que a média do consumo de Ca destas mulheres era de 902,8 (erro
padrao 12,8) mg/dia durante a gestacdo, ou seja, inferior ao recomendado para

adolescentes (1300 mg/dia de célcio).

A baixa ingestdo de Ca durante a gestacdo é também frequente em
outros paises. Em estudo realizado na india com 602 gestantes em 2005-2007, Kumar
e cols relataram que a ingestdo média de Ca era de 313,8 (+ 203,3) mg/dia (Kumar,
2009). O baixo consumo de Ca na dieta das gestantes é tipica de paises da América
Latina e da Asia (Newman, 1991; Sukchan, 2010; Chen, 2012) e contrasta com a
ingestdo média de Ca 1200 mg / dia das gestantes americanas (Mikode, 1994) e
européias (Ortega, 1994; Rolland-Cachera, 2000), com algumas excec¢fes (Giddens,
2000).

O unico outro estudo que investigou a prescricdo Ca na gravidez concluiu
gue apenas 10% de 250 gestantes ou puerperas brasileiras receberam suplementos de
Ca durante o pré-natal (Silva Cam, 2010). Apesar da baixa aderéncia as
recomendacdes da OMS de suplementacdo de Ca na gravidez, aquele estudo teve
uma taxa de prescricdo de Ca quase duas vezes maior do que nosso. Este achado
pode estar relacionado aos critérios de inclusdo das participantes assim como ao nivel
de complexidade do servico de atendimento. De fato, enquanto Silva et cols
selecionaram apenas mulheres de alto risco para PE (nuliparas com menos de 16 ou
mais de 35 anos de idade, gestantes com hipertensdo arterial crénica ou diabetes
mellitus ou doenca renal), a maioria das nossas entrevistadas era de baixo risco. O
fato de aquele estudo ter sido realizado apenas em hospitais terciarios de ensino pode
também ter contribuido para uma maior taxa de suplementacéo de Ca, uma vez que 0s
profissionais que trabalham nesses tipos de servicos tem maior oportunidade de
participar de atividades de educacao continuada e, em teoria, de ter conhecimentos a
respeito dos beneficios da suplementacdo de Ca para gestantes de alto risco do que
meédicos que trabalham em postos de saude de cidades menores, como foi o caso do

nosso estudo.



Discusséo |37

Uma limitag&o do nosso estudo foi 0 uso de uma amostra de conveniéncia
e o fato de termos incluiudo somente 9 postos de salude situados apenas em regides
urbanas, o que ndo permite a generalizacdo dos nossos achados para todo o territorio
nacional. No entanto, as principais caracteristicas das nossas participantes sao
semelhantes aos da populagédo geral de mulheres brasileiras em idade reprodutiva
descritas em uma recente pesquisa nacional sobre a saude materna e infantil (Brasil,
2009). Como nossa amostra incluiu apenas gestantes atendidas pelo SUS, os achados
deste estudo néo refletem necessariamente o que ocorre com gestantes com outras
caracteristicas socio-econémicas atendidas por exemplo em pré-natal de convénios ou
particulares. Nossos resultados também né&o refletem necessariamente o que ocorre

em regides rurais ou em grandes capitais do Brasil.

Como em qualquer outro inquérito, as respostas obtidas estdo sujeitas
aos viéses de subjetividade e memoéria das participantes (Coughlin, 1990) e nao

refletem, necessariamente, a pratica exata dos médicos.

Este estudo teve diversos pontos fortes. Dentre eles, o fato de ser o maior
inquérito sobre suplementacdo de Ca durante a gravidez até o momento. Além disso,
coleta de dados seguiu metodologia rigorosa através de um questionario padronizado e

anonimo, aplicado por entrevistadores treinados.

Nossos resultados indicam que os médicos brasileiros que trabalham no
sistema publico de salde n&o costumam prescrever Ca para suas pacientes gravidas,
apesar da dieta pobre em calcio da maioria dessas mulheres e das recomendacdes da
OMS. Acreditamos que isto seja provavelmente decorrente da falta de conhecimento
da maioria dos obstetras sobre os beneficios da suplementacdo de Ca para evitar PE.
Além da necessidade de educagdo médica continuada desses profissionais, as
diretrizes atualmente utilizadas no sistema publico de saude do pais precisam ser
revisadas e atualizadas para incentivar o uso deste suplemento, bem como a incluséao
de outras intervencdes comprovadamente eficazes na reducdo da morbidade e

mortalidade maternal e perinatal.

Além dos evidentes beneficios do uso do Ca para pacientes individuais, a
reducdo do numero de casos de PE/E pode também levar a uma reducéao significativa

de gastos para 0 SUS. Segundo Firoz e cols, estratégias de prevencdo de PE deveriam
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ser usadas para todas as gestantes de paises em desenvolvimento, uma vez que ainda
ndo existem formas efetivas e de baixo custo de prever quem ir4 desenvolver PE
(Firoz, 2011).

Devido a questionamentos quanto ao acesso, custo e aceitabilidade das
drageas de Ca para a prevencao de PE, a incorporacdo de Ca ao sal vem sendo
estudada como estratégia para fortificagdo dos alimentos (PCHS, 2011).

Destaca-se que o carbonato de calcio esta na Relacdo Nacional de
Medicamentos — (RENAME) (Brasil, 2012c), ou seja, € fornecido ao usuéario do SUS
gratuitamente. Caso os médicos prescrevessem 1,5 g Ca / dia para todas as gestantes
que realizam prénatal na rede publica, e se a suplementacéo fosse iniciada apds o 1°
trimestre, considerando o custo de R$ 0,27 (vinte e sete centavos) por comprimido, o
SUS gastaria R$ 48,60 por gestante para assegurar esta suplementagcdo durante 6

meses.

Estudos futuros deverdo entrevistar profissionais de saude envolvidos no
atendimento ao pré-natal, para avaliar 0 seu conhecimento, atitude e prética sobre a
suplementacdo de Ca durante a gravidez, a fim de identificar os principais facilitadores

e barreiras para a implementacao desta intervencdo na pratica clinica diaria.

Apesar da existéncia de evidéncias de boa qualidade indicando que a
suplementacdo de Ca na gravidez € benéfica, nossos dados indicam que esta
intervencao ndo esta sendo utilizada na pratica diaria de servigos publicos de pré-natal
no Brasil. A brecha entre as evidéncias e sua implementacdo € comum na obstetricia.
Por exemplo, passaram-se décadas entre a descoberta de que o corticoide antenatal
reduzia de forma significativa a mortalidade e morbidade de bebés prematuros, e sua
implementacdo na prética dos hospitais de todo o mundo (Judith, 2010).
Semelhantemente, enquanto as primeiras revisdes sistematicas apontando que o
sulfato de magnésio era a melhor droga para o tratamento e a prevencao da eclampsia
surgiu em 1996 (Chien, 1996), passaram-se muitos anos, durante 0s quais ocorreram
milhares de mortes maternas desnecessarias, até que esta pratica fosse amplamente
utilizada (ETCG, 1995). Para transpor a brecha entre as evidéncias e sua
implementacédo, é necessario tempo e também vontade politica, recursos e esforcos

para desenvolver e usar estratégias especificas para vencer este desafio. Segundo
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Johann Wolfgang von Goethe “O conhecimento n&do € o bastante, devemos aplica-lo;

disposi¢do ndo é o bastante, é preciso fazer”.

A pesquisa para saude deve mirar no fim comum, que € uma pratica
profissional ampla, eficiente e especializada, pautada em evidéncias cientificas de alta
qualidade que auxiliem os meédicos a clinicar com seguranca e propiciem uma
assisténcia de qualidade a populagéo. E inadmissivel que 19,7% de todas as mortes
maternas no Brasil ainda sejam decorrentes de PE/E quando existem intervencdes
altamente eficazes na reducdo da MM por esta causa, disponiveis para todas as

gestantes de forma gratuita através do sistema nacional de saude.



6 CONCLUSAO
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Apesar da existéncia de evidéncias de alta qualidade sobre o tema e de
recomendacdes da OMS a este respeito, nossos resultados indicam que a
suplementacdo de Ca para prevencao de PE né&o faz parte da rotina habitual de pré-
natal da maioria das gestantes atendidas em postos do SUS. Estes achados apontam a
existéncia de uma evidente brecha entre as evidéncias cientificas e sua implementacao
na pratica diaria. S&o necessarios esfor¢os estratégicos e organizados para modificar
esta situacdo e promover a suplementacdo do Ca na gestacdo, reduzindo assim a o

numero de casos de PE/E e de mortes maternas evitaveis em nosso pais.



7 ANEXOS
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Anexo 1 - Questionario

Cidade:

Nome do entrevistador

Nome UBS

Data

NO

/

Idade

Tempo de residéncia na cidade:

Estado civil

Casada/Mora junto

Divorciada/Separada

Solteira

Trabalha atualmente?

Sim

Nao

Sem resposta

N&o sabe

Tipo de trabalho:

Numero de gestacdes

Numero de partos

NUumero de abortos

Numero de filhos vivos

NUmero de natimortos

Idade na 12 gestagéo:

anos

anos
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Gravidez planejada?

Sim

Nao

Se a gravidez néo foi planejada, por qué?

Queria esperar um pouco mais para engravidar

N&o queria mais filhos

Outra razao:

Data da ultima menstruagao :
IG atual menstrual:

Datado 1°US:__ | IG:

IG atual por US:__

Data da 12 consulta do pré-natal (ver cartdo da gestante): / /

NUmero de consultas até o0 momento:

O médico prescreveu calcio durante a gestacéao atual?

Sim

Nao

N&o sabe

Quantas drageas por dia?

Qual a dose por dragea?

O médico explicou porque deveria tomar a suplementacao de calcio?

Sim

Nao

N&o sabe

Qual foi 0 motivo?

Vocé fuma?
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Se Sim, quantos cigarros em média vocé fuma por dia?

Vocé ingeriu bebida alcodlica durante a gestacédo?

Sim

Nao

Se Sim, qual tipo? (cerveja, conhaque, pinga,...)

Qual a frequéncia?

Diariamente

Semanalmente

Mensalmente

Socialmente

Vocé teve hipertenséao arterial em gestacao anterior?

Sim

Nao

N&o sabe

Vocé é diabética?

Sim

Nao

O médico estimulou a ingestdo de leite e derivados durante esta
gestacao?

Sim

Nao

Se Sim, qual a recomendacéao diaria?

Ele ndo me disse a quantidade exata

Estou incerta/ndo me lembro exatamente
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Até 1 porcao/dia

Até 1 porcédo/semana

1 porcdo/més

Menos que uma porgdo/més

Nunca
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Anexo 2 - Termo de consentimento livre e esclarecido

1 — Titulo do projeto: Suplementacéo para prevencao da pré-eclampsia com base
na evidencia cientifica: atuacao dos profissionais nas regides do Brasil.

2 — Desenho do estudo e objetivo(s): o objetivo deste estudo é avaliar 0 uso da
suplementacdo na pratica clinica para prevencdo da pré-eclampsia com base na
evidencia cientifica das 4 regides de Brasil.

3 —: Sera aplicado um questionario para as gestantes contendo perguntas sobre a
histéria da paciente e a prescrigdo de calcio durante o pré-natal. Todas as informacdes
sao confidenciais.

4 —O questionario sera aplicado as gestantes enquanto a paciente esta aguardando
para ser atendida no pré-natal sendo a média de tempo para completa-lo de 10
minutos.

5 — Descri¢do dos desconfortos e riscos esperados: ndo ha

6 — N&o h& beneficio direto para o participante. Somente no final do estudo,
dependendo das conclusdes, é que poderemos propor algumas modificacdes em
relacdo a conducédo do pré-natal.

7 — Relacdo de procedimentos alternativos que possam ser vantajosos, pelos quais o
paciente pode optar: ndo ha

8 — Em qualquer etapa do estudo, vocé tera acesso aos profissionais responsaveis pela
pesquisa para esclarecimento de eventuais davidas. O principal investigador é a Dr2
Erika Barbosa Camargo que pode ser encontrada No endereco Esplanada dos
ministérios bloco “G” sala 843 - Brasilia — DF Cep: 70058-900 — Telefone(s) (61) 3315-
3082 ou 81112807 — E-mail: erika.camargo@saude.gov.br. Se vocé tiver alguma
consideracdo ou davida sobre a ética da pesquisa, entre em contato com o Comité de
Etica em Pesquisa (CEP) — Rua Botucatu, 572 — 1° andar — c¢j 14, 5571-1062, FAX:
5539-7162 — E-mail: cepunifesp@unifesp.br

9 — E garantida a liberdade da retirada de consentimento a qualquer momento e deixar
de participar do estudo, sem qualquer prejuizo a continuidade de seu tratamento na
Instituicéo;

10 — Direito de confidencialidade — As informacdes obtidas serdo analisadas em
conjunto com as de outros voluntarios, ndo sendo divulgado a identificacdo de nenhum
paciente;

11 — Direito de ser mantido atualizado sobre os resultados da pesquisa

12 — Despesas e compensacgfes: ndo ha despesas pessoais para o participante em
qualquer fase do estudo, incluindo exames e consultas. Também nédo ha compensacao
financeira relacionada a sua participacdo. Se existir qualquer despesa adicional, ela
sera absorvida pelo orgamento da pesquisa.


mailto:cepunifesp@unifesp.br
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13 — Em caso de dano pessoal, diretamente causado pelos procedimentos ou
tratamentos propostos neste estudo (nexo causal comprovado), o participante tem
direito a tratamento médico na Instituicdo, bem como as indeniza¢gBes legalmente
estabelecidas.

14 - Compromisso do pesquisador de utilizar os dados e o material coletado somente
para esta pesquisa.

Acredito ter sido suficientemente informado a respeito das informacdes que li ou que
foram lidas para mim, descrevendo o estudo “Suplementacdo para prevencao da pré-
eclampsia com base na evidencia cientifica: atuacéo dos profissionais nas regides do
Brasil”.

Eu discuti com a Dr2. Erika Barbosa Camargo sobre a minha decisdo em participar
nesse estudo. Ficaram claros para mim quais sdo 0s propoésitos do estudo, os
procedimentos a serem realizados, seus desconfortos e riscos, as garantias de
confidencialidade e de esclarecimentos permanentes. Ficou claro também que minha
participacdo é isenta de despesas e que tenho garantia do acesso a tratamento
hospitalar quando necessario. Concordo voluntariamente em participar deste estudo e
poderei retirar o meu consentimento a qualquer momento, antes ou durante 0 mesmo,
sem penalidades ou prejuizo ou perda de qualquer beneficio que eu possa ter
adquirido, ou no meu atendimento neste Servico.

Assinatura do paciente/representante legal Data / /

Assinatura da testemunha
data / /

para casos de voluntarios menores de 18 anos, analfabetos, semianalfabetos ou
portadores de deficiéncia auditiva ou visual.

Declaro que obtive de forma apropriada e voluntaria o Consentimento Livre e
Esclarecido deste paciente ou representante legal para a participacao neste estudo.

Assinatura do responsavel pelo estudo Data / /
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Disciplina/Departamento: Medicina Interna e Terapéutica da Universidade Federal de S30 PauloMHospital Sdo Paulo
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PARECER DO COMITE DE ETICA INSTITUCIONAL

Ref: Projeto de pesquisa intitulado: “Suplementagédo para prevencédo da pré-eclampsia com base na evidencia
cientifica: atuagao dos profissionais nas regioes do Brasil”.

CARACTERISTICAPRINCIPAL DO ESTUDO: Observacional.

RISCOS ADICIONAIS PARA O PACIENTE: Sem risco, sem procedimento invasivo.

OBJETIVOS: Avaliar o uso da suplementagdo na pratica clinica para prevengdo da pré-ecldmpsia com base na
evidéncia cientifica nos hospitais universitarios das 5 regides do Brasil..

RESUMO: Revisdo bibliografica de ensaios clinicos randomizados, publicados nas seguintes fontes: cochrane
Database of Systematic Reviews, cochrane Clinical Trials, Health Technology Assessment Database, EMBASE |
LILACS, MEDLINE e PreMedline. Estudos com participacdo de mulheres gravidas com ou sem hipertenséo,
submetidas a suplementacdo e desfechos de pré-eclampsia. Sera realizado um estudo regional envolvendo todas as
regides do Brasil: Manaus, Natal, Distrito Federal, Sdo Paulo e Floriandpolis. Sera aplicado um guestionério a
meédicos que realizam pré-natal de gestantes. Serd aplicado questionario a gestantes para identificar o
comportamento da prescrigdo médica emrelagdo a suplementagéo..

FUNDAMENTOS E RACIONAL: Os transtornos hipertensivos, com grande destaque para a doenga hipertensiva
especifica da gravidez (pré-ecldmpsia e ecldmpsia) correspondem a 36% de todas as mortes obstétricas diretas. O
uso da suplementagdo de calcio na pratica clinica para a redugdo da pré-ecldmpsia e mortalidade materna ou
morbidade severa parece ser eficaz, particularmente nas mées com baixa ingestdo de calcio na dieta. Este estudo
visa avaliar o uso da suplementagdo na pratica clinica para a prevengdo da pré-eclampsia..

MATERIAL E METODO: Est4o descritos os procedimentos, apresentando os instrumentos utilizados para a obtengéo
de dados..

TCLE: Apresentado adequadamente.

DETALHAMENTO FINANCEIRO: Sem financiamento externo - R$ 2500,00.

CROMNOGRAMA: B meses.

OBJETIVO ACADEMICO: Doutorado.

ENTREGA DE RELATORIOS PARCIAIS AO CEP PREVISTOS PARA: 25/4/2011 e 24/4/2012.
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circunstancias a incluséo de pacientes deve ser temporariamente interrompida até a resposta do Comité, apoés
andlise das mudangas propostas.

2. Comunicar imediatamente ao Comité qualquer evento adverso ocorrido durante o desenvolvimento do estudo.

3. Os dados individuais de todas as etapas da pesquisa devem ser mantidos em local seguro por 5 anos para
possivel auditoria dos 6rgdos competentes.

Atenciosamente,
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Prof. Dr. José Osmar Medina Pestana
Coordenador do Comité de Etica em Pesquisa da
Universidade Federal de Sao Paulo/ Hospital Sao Paulo 0418/10
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UBS Coari atendimento ambulatoério e especializado
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UBS escola Coari — AM

Rio em época de cheia
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Dificuldade para chegar até o barco em Coari - AM!
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Gestantes aguardando para fazer a triagem com equipe de enfermagem e nutricdo em
Coari - AM

Grupo de gestantes em Coari — AM
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Atendimento Saude da Familia em Piripiri — PI
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Unidade Béasica de Saude - atendimento as gestantes em Brasilia — DF.
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Tumulto as 7 horas da manha no ambulatério para triar gestantes Brasilia-DF.
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Abstract

Background: It is estimated that each year 59 000 women die worldwide due to
hypertensive disorders of pregnancy. In Brazil, in 2010, aproximately 20% (286) of all
1.432 maternal deaths were due to preeclampsia (PE) or eclampsia (E). Despite the
existence of good quality evidence (systematic reviews) indicating that calcium (Ca)
supplementation significantly reduces the incidence of PE and maternal mortality, few
studies have evaluated the implementation of this intervention in obstetric practice.
Aim: Evaluate the guidance received by Brazilian pregnant women regarding Ca
supplementation during pregnancy. Methods: Cross-sectional,descriptive study carried
out in 9 primary health care clinics (UBS) of the Brazilian public health system (SUS) in
4 different geographic regions of Brazil. Pregnant women waiting for their prenatal visit
were invited to answer an oral questionnaire that assessed the recommendations
related to Ca supplementation during pregnancy and their current intake of dairy
products. Results: A total of 788 valid questionnaires were analyzed, 256 participants
were categorized as being at high risk (HR) for PE due to the presence of one or more
of the following factors: nulliparity, age <20 years or> 35 years, diabetes or history of
hypertension in a previous pregnancy, and 538 were classified as being at low risk (LR)
for PE for not having any of these factors. Only 40 women (5.1%) reported that they had
received aprescription for Ca supplements, without significant differences in the HR and
LR groups (5.2% versus 5.0%, respectively). Less than half of these women (16/40)
reported having been informed about the reason for the supplementation, and only 3
reported that the Ca was being taken to avoid blood pressure problems. The average
daily Ca intake from milk products of the participants was 209.97 mg (+ 264.87) mg,
corresponding to less than half the recommended daily intake. Discussion: The vast
majority of women in this study did not receive prescriptions for Ca supplements. This
finding is alarming, especially given the fact that the typical diet of these women is poor
in Ca. Conclusion: Despite good quality evidence indicating the benefits of this
practice, only one in every twenty Brazilian pregnant women interviewed reported that
she had received a prescription for Ca supplements. The upscale of this intervention
could substantially reduce the incidence of PE / E and associated adverse outcomes,
including maternal mortality. Strategies to increase the implementation of this

intervention are needed.
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