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RESUMO: As Sindromes Hipertensivas da Gestagio (SHG), com destaque para a pré-
eclimpsia, constituem a principal causa de morte materna direta global e no Brasil, mantendo
taxas de morbimortalidade elevadas. Diante da evolucio continua do conhecimento, esta
Revisdo Integrativa da Literatura objetivou sintetizar as atualiza¢des fisiopatoldgicas,
diagnésticas e as perspectivas terapéuticas das SHG, com foco em publicagdes e diretrizes
clinicas a partir de janeiro de 2020. A metodologia envolveu a busca sistemditica em bases de
dados como PubMed/MEDLINE, Embase, SciELO e LILACS, além de diretrizes de érgdos
como a FEBRASGO. Os resultados evidenciam um avanco na fisiopatologia, que agora se
concentra primariamente no desequilibrio angiogénico, e explora o papel de novos fatores
etiolégicos, como a disbiose da microbiota intestinal e o impacto de condi¢des pré-
inflamatérias. No diagnéstico, houve a consolidagio dos critérios de disfun¢io de 6rgios-alvo e
a incorporagio de biomarcadores angiogénicos para melhor estratificagio do risco e do
progndstico a curto prazo, aprimorando a tomada de deciso clinica. O manejo agudo reforca a
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eficicia do sulfato de magnésio para neuroprofilaxia e a intervencio imediata na crise
hipertensiva. A prevencio priméaria foi robustecida pela recomendacio categérica do Acido
Acetilsalicilico (AAS) de baixa dose para gestantes de alto risco, iniciado precocemente. As
perspectivas terapéuticas apontam para a modulacdo direta do eixo angiogénico. Em conclusio,
a ciéncia recente forneceu ferramentas diagnésticas e preventivas mais eficazes. Contudo, a
persisténcia de altas taxas de mortalidade, agravada por significativas disparidades raciais e
socioecondmicas, sinaliza que o desafio critico reside na implementacdo universal e equitativa
dessas diretrizes no sistema de satide. A superagio das iniquidades é fundamental para a redugio
da morbimortalidade materna por SHG.

Palavras-chave: Sindromes hipertensivas da gestacdo. Pré-eclimpsia. Atualizagio. Tratamento.
Terapéuticas. Fisiopatologia.

ABSTRACT: Hypertensive Disorders of Pregnancy (HDP), particularly preeclampsia,
represent the leading cause of direct maternal death worldwide and in Brazil, maintaining high
morbidity and mortality rates. Given the continuous evolution of scientific knowledge, this
Integrative Literature Review aimed to synthesize the latest pathophysiological, diagnostic,
and therapeutic updates on HDP, focusing on publications and clinical guidelines from January
2020 onward. The methodology involved a systematic search in databases such as
PubMed/MEDLINE, Embase, SciELO, and LILACS, in addition to guidelines from
organizations such as FEBRASGO. The results demonstrate progress in the understanding of
pathophysiology, now primarily centered on angiogenic imbalance, while exploring the role of
new etiological factors such as intestinal microbiota dysbiosis and the impact of pro-
inflammatory conditions. In diagnostics, there has been consolidation of criteria for target-
organ dysfunction and the incorporation of angiogenic biomarkers to improve risk
stratification and short-term prognosis, enhancing clinical decision-making. Acute
management reinforces the effectiveness of magnesium sulfate for neuroprophylaxis and
immediate intervention in hypertensive crises. Primary prevention has been strengthened by
the categorical recommendation of low-dose Acetylsalicylic Acid (ASA) for high-risk pregnant
women, initiated early. Therapeutic perspectives point toward direct modulation of the
angiogenic axis. In conclusion, recent scientific advances have provided more effective
diagnostic and preventive tools. However, the persistence of high maternal mortality rates,
exacerbated by significant racial and socioeconomic disparities, indicates that the critical
challenge lies in the universal and equitable implementation of these guidelines within the
healthcare system. Overcoming inequities is essential to reducing maternal morbidity and

mortality due to HDP.

Keywords: Hypertensive disorders of pregnancy. Preeclampsia. Updates. Treatment.
Therapeutics. Pathophysiology.

RESUMEN: Los Trastornos Hipertensivos del Embarazo (THE), con énfasis en la
preeclampsia, constituyen la principal causa de muerte materna directa a nivel mundial y en
Brasil, manteniendo elevadas tasas de morbilidad y mortalidad. Ante la continua evolucién del
conocimiento cientifico, esta Revisién Integrativa de la Literatura tuvo como objetivo sintetizar
las actualizaciones fisiopatoldgicas, diagnésticas y terapéuticas de los THE, con énfasis en
publicaciones y guias clinicas a partir de enero de 2020. La metodologia incluyé una bisqueda
sistemética en bases de datos como PubMed/MEDLINE, Embase, SciELO y LILACS, ademés

de guias emitidas por entidades como FEBRASGO. Los resultados evidencian un avance en la
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fisiopatologia, que ahora se centra principalmente en el desequilibrio angiogénico, y exploran
el papel de nuevos factores etiolégicos como la disbiosis de la microbiota intestinal y el impacto
de condiciones proinflamatorias. En el diagnéstico, se consolidaron los criterios de disfuncién
de érganos diana y se incorporaron biomarcadores angiogénicos para una mejor estratificacién
del riesgo y del pronéstico a corto plazo, mejorando la toma de decisiones clinicas. El manejo
agudo refuerza la eficacia del sulfato de magnesio para la neuroprofilaxis y la intervencién
inmediata en la crisis hipertensiva. La prevencién primaria se fortalecié con la recomendacién
categérica del Acido Acetilsalicilico (AAS) en baja dosis para gestantes de alto riesgo, iniciado
de forma temprana. Las perspectivas terapéuticas apuntan hacia la modulacién directa del eje
angiogénico. En conclusidn, la ciencia reciente ha proporcionado herramientas diagnésticas y
preventivas més eficaces. No obstante, la persistencia de altas tasas de mortalidad, agravadas
por marcadas disparidades raciales y socioeconémicas, indica que el desafio critico radica en la
implementacién universal y equitativa de estas guias en el sistema de salud. Superar las
inequidades es fundamental para reducir la morbilidad y mortalidad materna por THE.

Palabras clave: Trastornos hipertensivos del embarazo. Preeclampsia. Actualizacién.
Tratamiento. Terapéuticas. Fisiopatologia.

1. INTRODUCAO

As sindromes hipertensivas da gestagio (SHG), com destaque para a pré-eclimpsia e a
eclimpsia, representam um dos mais criticos problemas de satdde publica global, sendo a
principal causa de mortalidade materna direta no Brasil e a segunda em escala mundial
(Febrasgo, 2024; Franco et al., 2025). A incidéncia das SHG varia entre 3 e 14% das gestagdes,
refletindo diferentes caracteristicas populacionais, defini¢des diagnésticas e critérios de manejo
adotados em distintas regides (Franco et al., 2025). O impacto é vasto, abrangendo desde
morbidades graves de longo prazo para a mie até desfechos perinatais adversos, como a
prematuridade (Franco et al., 2025).

A complexa fisiopatologia da pré-eclimpsia, o subgrupo mais grave das SHG, esté
enraizada em uma placentagio anormal no inicio da gravidez, levando a insuficiéncia
uteroplacentéria e, subsequentemente, a liberacdo de fatores antiangiogénicos, como o sFlt-1
(fms-like Tyrosine kinase-1), que causam disfuncdo endotelial materna sistémica (Korkes et al.,
2025). Pesquisas recentes de 2025 tém explorado a correlacdo entre a disbiose da microbiota
intestinal e o desenvolvimento da pré-eclimpsia, sugerindo novas vias etiolégicas e potenciais
alvos terapéuticos (Kener et al., 2025; Torres et al., 2025).

Apesar da etiologia complexa e multifatorial, o diagnéstico da pré-eclimpsia evoluiu
para além da cldssica triade de hipertensio e proteintiria, sendo a disfunc¢do de érgdos-alvo,

mesmo na auséncia de proteindria, um critério de diagndstico crucial nas diretrizes atuais

(Febrasgo, 2020; Korkes et al., 2025). A RBEHG (Rede Brasileira de Estudos sobre Hipertensio
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na Gravidez), por exemplo, define a hipertensio a partir de valores de pressio arterial maior ou
igual a 140xgommHg em duas ocasides, enquanto o surgimento de sinais de alarme e disfung¢io
orginica define as formas graves (Korkes et al., 2025; Febrasgo, 2020).

O manejo clinico das SHG, embora n3o altere o curso natural da doenga, é fundamental
para prevenir complica¢des e reduzir a morbimortalidade materna e fetal (Einstein, 2020). O
tratamento atual se baseia em duas abordagens principais: a terapia anti-hipertensiva para o
controle da pressdo arterial grave e a profilaxia da crise convulsiva com o uso do sulfato de
magnésio (Dimitriadis et al.,, 2023). A meta de controle pressérico, especialmente nas
emergéncias hipertensivas acima de 16ox1r0 mmHg, visa uma reducio gradual para valores
seguros, como a PAD de 9o a 100 mmHg (Unicamp, 2022).

A identificacdo precoce de gestantes de alto risco é uma estratégia essencial de prevencgio
(Santos et al., 2023). O uso profildtico de 4cido acetilsalicilico (AAS) em doses baixas, iniciado
preferencialmente antes da 162 semana de gestagio em mulheres com risco moderado ou alto, e
a suplementacdo de cilcio para gestantes com baixa ingestio na dieta, sdo intervencdes que
demonstraram eficicia na redugio da incidéncia de pré-eclimpsia (Aradjo et al., 2025; Escobar
et al., 2024).

Novas perspectivas terapéuticas tém emergido com base na compreensio molecular da
doenca (Kener et al., 2025). Além das estratégias farmacoldgicas estabelecidas, a pesquisa se
concentra no desenvolvimento de terapias que visam modular o desequilibrio angiogénico,
restaurar a funcdo endotelial e, potencialmente, reverter os danos causados pela pré-eclimpsia
(Torres et al., 2025). A integracdo de biomarcadores (como a razo sFlt-1/PIGF) no diagnéstico
e na avaliacdo de risco também est4 se consolidando, permitindo uma estratificagio mais precisa
e um manejo personalizado (Korkes et al., 2025).

Em suma, a persistente elevada morbimortalidade associada as sindromes hipertensivas
da gestagio exige uma atualizacio continua dos conhecimentos sobre a sua etiopatogenia,
diagnéstico e, sobretudo, manejo clinico e terapéutico (Febrasgo, 2024; Franco et al., 2025). Este
cendrio sublinha a necessidade de se investigar a eficicia das diretrizes atuais e explorar a
promessa de novas abordagens preventivas e de tratamento.

O presente artigo visa realizar uma revisio e atualizacio abrangente sobre as sindromes
hipertensivas da gesta¢do, analisando os avangos recentes na fisiopatologia e nos critérios

diagnésticos e, principalmente, discutindo as perspectivas terapéuticas atuais e emergentes para
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a prevencio e o manejo dessas condicdes, com énfase nas publicacSes e diretrizes a partir do ano

de 2020.

2. METODOLOGIA
1. Tipo de Estudo

Este estudo constitui uma Revisio Integrativa da Literatura, que visa sintetizar o
conhecimento cientifico produzido sobre as sindromes hipertensivas da gestacdo, com foco na
atualizacdo dos aspectos fisiopatolégicos, diagndsticos e nas perspectivas terapéuticas a partir
de 2020. A revisdo integrativa permite a inclusdo e a anélise de estudos com diversas abordagens
metodolégicas (quantitativa, qualitativa, revisdes, diretrizes) para se obter uma compreensio

abrangente do tema.

2. Questdo de Pesquisa

A revisdo foi guiada pela seguinte questdo norteadora, formulada no formato PICO
(Populagio, Intervengio, Comparagio, Outcomes): "Quais sdo as atualizagdes fisiopatolégicas,
diagnésticas e as perspectivas terapéuticas (I) para as Sindromes Hipertensivas da Gestagdo

(P), conforme a literatura cientifica publicada a partir de 2020?"

3. Estratégia de Busca e Fontes de Dados

A busca bibliogréfica foi realizada nas seguintes bases de dados eletrdnicas e fontes de
informagio: PubMed/MEDLINE (National Library of Medicine), SciELO (Scientific
Electronic Library Online), LILACS (Literatura Latino-Americana e do Caribe em Ciéncias da
Sadde) e Google Scholar.

Além das bases de dados, foram consultadas as paginas oficiais de institui¢Ses e
organizacdes de referéncia para inclusdo de diretrizes e protocolos clinicos relevantes, tais como:
a Federagio Brasileira das Associagdes de Ginecologia e Obstetricia (Febrasgo), a Rede
Brasileira de Estudos sobre Hipertensio na Gravidez (RBEHG) e o American College of
Obstetricians and Gynecologists (ACOG).

Os descritores controlados (Decs/MeSH) e palavras-chave utilizados, em portugués e

inglés, conforme tabela 1. Os termos foram combinados utilizando os operadores booleanos

AND e OR (ex: "Pré-eclampsia” AND "Atualizagdo” AND "Tratamento").

Revista Ibero-Americana de Humanidades, Ciéncias ¢ Educacio. Sao Paulo, v. 11, n. 11, nov. 2025.

ISSN: 2675-3375

146



Revista Ibero-
Americana de
Humanidades,
Cienciase
Educagio

. Revista Ibero-Americana de Humanidades, Ciéncias ¢ Educacio — REASE

Tabela 1: Descritores utilizados

Portugués Inglés

"Sindromes Hipertensivas da Gestacdo" "Hypertensive Disorders of Pregnancy"”

"Pré-eclampsia” "Pre-eclampsia”
"Atualizacdo" "Update"
"Tratamento" "Treatment"
"Terapéuticas” "Therapeutics”
"Fisiopatologia" "Physiopathology"

Fonte: elaboragio prépria (2025).

4. Critérios de Elegibilidade e Selecio

Foram definidos os seguintes critérios para inclusio e exclusio dos estudos, conforme

tabela 2.

Tabela 2: Critérios de inclusio e exclusio

Critérios de Inclusio Critérios de Exclusio

Artigos de pesquisa primiria (ensaios clinicos, estudos

observacionais) e estudos secunddrios (revisdes sistematicas, Artigos duplicados, teses, dissertacdes e resumos de
metanélises) que abordem as sindromes hipertensivas da anais de eventos.

gestacio.

Artigos que nio abordam o manejo, diagnéstico ou
fisiopatologia das SHG (ex: estudos focados apenas
em hipertensdo crénica nio relacionada 2 gestacio).

Diretrizes e protocolos clinicos de relevincia nacional e
internacional.

Publicacdes no periodo de Janeiro de 2020 a Outubro de 2025. PublicacSes anteriores a Janeiro de 2020.

Artigos disponiveis na integra (texto completo) e nos Artigos com acesso restrito ou que nio possuem
idiomas portugués, inglés ou espanhol. relagdo direta com o tema principal.

Fonte: elaboragio prépria (2025).

A selecdo dos artigos foi realizada em duas etapas: inicialmente, a leitura e a filtragem
dos titulos e resumos pelos dois pesquisadores de forma independente. Em caso de elegibilidade,
o texto completo foi acessado para avaliacdo final. Os artigos selecionados foram referenciados

conforme as normas da ABNT.

5. Anilise e Sintese dos Dados

Apés a selecido final, os dados de cada artigo incluido foram extraidos e sintetizados em
um instrumento padronizado, contendo as seguintes informagdes:

Titulo e Autores;

Ano de Publicagio;

Tipo de Estudo/Natureza do Documento (revisdo, ensaio clinico, diretriz);

Objetivo Principal;
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Principais Descobertas e Contribuicdes para a Atualizagdo do Conhecimento
(fisiopatologia, diagnéstico e tratamento).

O processo de sintese consistiu na andlise temditica e na agregagio de resultados,
organizando o contetido de forma légica para responder 4 questio norteadora e cumprir os

objetivos da revisio, resultando em uma discussdo critica e atualizada das evidéncias.

3. DISCUSSAO
1. Fisiopatologia e Novas Perspectivas

A compreensio das Sindromes Hipertensivas da Gestagdo (SHG) transcendeu o modelo
de "doenga de duas fases", com a literatura recente (p4s-2020) focando na complexidade da
resposta inflamatéria e no desequilibrio angiogénico. O papel central do sFlt-1 (fms-like
Tyrosine kinase-1) e do PIGF (Fator de Crescimento Placentirio) foi reafirmado, onde a
predominincia de sFlt-1 atua como o principal mediador da disfuncdo endotelial sistémica,
culminando nas manifestagdes clinicas da pré-eclimpsia (Korkes et al., 2025; Romata et al.,
2025). Essa abordagem molecular é crucial para o desenvolvimento de terapias-alvo.

A maior contribui¢io da literatura mais recente reside na exploracio de fatores maternos
preexistentes que interagem com o desenvolvimento placentério, destacando a inter-relacio
entre pré-eclimpsia e obesidade/sindrome metabédlica (Febrasgo, 2020; Torres et al., 2024).
Mulheres com alto Indice de Massa Corporal (IMC) e comorbidades como diabetes e
hipertensio cronica apresentam um ambiente de estresse oxidativo e inflamagio sistémica
prévios, o que potencializa a resposta deletéria 4 insuficiéncia placentaria e agrava o prognéstico.

Além disso, a emergéncia da pesquisa sobre o eixo microbiota-intestino-placenta
representa uma nova e promissora via fisiopatolégica (Kener et al., 2025; Torres et al., 2025). A
disbiose, caracterizada por uma alteragdo no equilibrio das comunidades microbianas, pode
levar ao aumento da permeabilidade intestinal e a translocacdo de toxinas e lipopolissacarideos
(LPS), intensificando a resposta inflamatéria sistémica e a disfungio endotelial. Essa descoberta
abre caminho para intervencdes terapéuticas ndo-farmacoldgicas baseadas em probidticos ou
modificacGes dietéticas (Torres et al., 2025).

Outro ponto de relevincia é a correlagio investigada entre a infec¢do por COVID-19 e 0
aumento do risco de pré-eclimpsia (Dimitriadis et al., 2023). Ambas as condi¢des compartilham
mecanismos patogénicos subjacentes de disfun¢io endotelial, estado pré-trombético e

desregulacdo do sistema imune. A sobreposi¢io dessas condi¢des durante a pandemia de 2020-
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2022 ressaltou a vulnerabilidade do sistema cardiovascular materno e a necessidade de
protocolos de diagnéstico diferencial e monitoramento mais rigorosos para gestantes com

infec¢io viral (Dimitriadis et al., 2023).

2. Avangos no Diagnéstico e Predigio

O diagnéstico das SHG passou por uma refinada atualizagio, sendo as diretrizes atuais
mais flexiveis quanto  proteiniria e mais rigorosas quanto a presenca de disfuncio de 6rgios-
alvo (Korkes et al., 2025; Lee et al., 2025). A énfase na detecgdo de critérios de gravidade, PA
acima de 16ox110 mmHg, plaquetopenia, elevagio de enzimas hepaticas) é crucial, pois a
manifestacdo clinica da pré-eclimpsia pode ser insidiosa ou de rdpida progressdo para quadros
fatais (Febrasgo, 2020).

A incorporacio dos biomarcadores angiogénicos no rastreio e diagndstico é um divisor
de 4guas na pratica clinica obstétrica (Romata et al., 2025; Febrasgo, 2023). A razao sFlt-1/PIGF
apresenta alto valor preditivo negativo (VPN), o que permite descartar a doenga com seguranga
por um periodo de até uma semana naquelas com resultados baixos, evitando intervencdes e
internagdes desnecessdrias (Aratjo et al., 2025). Por outro lado, valores elevados, como sFlt-
1/PIGF acima de 85 antes de 34 semanas, alertam para a alta probabilidade de desfechos adversos
em um curto periodo.

A predicdo da pré-eclampsia de inicio precoce (antes de 34 semanas) tem melhorado com
a combinacio de fatores de risco maternos, dopplervelocimetria das artérias uterinas e
biomarcadores bioquimicos (PAPP-A e PIGF), especialmente no primeiro trimestre (Febrasgo,
2023). Esses algoritmos validados t¢ém uma taxa de detecgdo significativamente melhor para a
forma precoce e mais grave da doenca, orientando o inicio oportuno da profilaxia com AAS

(Aradgjo et al., 2025).

3. Estratégias Terapéuticas e de Prevencio

No manejo agudo, o tratamento da emergéncia hipertensiva requer a administragio
imediata de anti-hipertensivos de agdo rdpida (labetalol, hidralazina ou nifedipino) com o
objetivo de reduzir a PA para valores menores que 160 x 110 mmHg (Unicamp, 2022). O uso do
sulfato de magnésio para neuroprotecio e prevencio da eclimpsia permanece como a
interven¢io mais eficaz e essencial, sendo recomendado o inicio precoce ainda na atengio

primdria durante o processo de transferéncia da paciente de alto risco (Escobar et al., 2024).
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A profilaxia priméaria com Acido Acetilsalicilico (AAS) em baixas doses é uma
estratégia baseada em evidéncias sélidas, sendo altamente recomendada para todas as gestantes
classificadas como de alto risco, devendo ser iniciada entre 12 e 16 semanas de gestacdo para
maximizar sua eficcia na prevengio da pré-eclimpsia pré-termo (Aratjo et al., 2025; Korkes et
al., 2025). A adesdo a esta medida, juntamente com a suplementacio de cilcio em populacdes
com baixa ingesta, demonstrou reduzir o risco de PE de forma significativa, destacando a
necessidade de reforco na atengio primaria (Diniz et al., 2025).

Em termos de perspectivas terapéuticas, a pesquisa avanca no desenvolvimento de
agentes que visam neutralizar o sFlt-1 ou restaurar o equilibrio angiogénico, como a aférese de
lipoproteinas ou o uso de PIGF recombinante. Embora estas terapias ainda estejam em fase de
investigagio clinica e nio facam parte das diretrizes atuais de rotina, representam o futuro da
interven¢io, buscando oferecer uma alternativa a tdnica "cura" atual, que é o parto,
especialmente em casos de pré-eclimpsia de inicio precoce (Romata et al., 2025; Kener et al.,

2025).

4. Desafios de Implementagio e Equidade

A persisténcia de altas taxas de mortalidade materna por SHG no Brasil reflete ndo uma
falta de conhecimento ou diretrizes, mas sim falhas na implementa¢io e na qualidade da
assisténcia (Febrasgo, 2024; Escobar et al., 2024). O diagnéstico tardio, o manejo inadequado da
crise hipertensiva e a demora no acesso aos centros de referéncia terciaria (o "terceiro atraso")
sdo fatores que continuam a contribuir significativamente para desfechos desfavoriveis.

Os dados recentes também trazem a tona a alarmante disparidade racial na mortalidade
materna por hipertensdo no Brasil, com taxas significativamente maiores entre mulheres negras
e pardas (Mendonga et al., 2023; Santos et al., 2023). Essa diferenga ndo é meramente biolégica,
mas reflexo de iniquidades estruturais no acesso, no acolhimento e na qualidade do cuidado pré-
natal e de urgéncia oferecido, exigindo politicas de satide que abordem ativamente o racismo

institucional e busquem a equidade no cuidado obstétrico (Escobar et al., 2024).

4. CONCLUSAO

As sindromes hipertensivas da gestacio (SHG) continuam a ser um imenso desafio
clinico e de sadde publica, mantendo-se como a principal causa de morte materna direta no

Brasil. A presente revisio integrativa, baseada na literatura publicada a partir de 2020, confirma
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um progresso significativo na compreensio da doenca, especialmente no que tange i sua
complexidade etiopatogénica, que se estende além da clissica teoria da isquemia placentéria
para incorporar o papel do desequilibrio angiogénico e de fatores como a disbiose da microbiota
intestinal.

O cenirio diagnéstico foi transformado pela consolidacdo de critérios que priorizam a
disfunc¢do de érgidos-alvo sobre a proteintria e, principalmente, pela inclusdo de biomarcadores
(razio sFlt-1/PIGF), permitindo uma estratificacio de risco mais precisa e o manejo
individualizado, especialmente em gesta¢des de risco. No dmbito terapéutico, o tratamento
permanece focado no controle sintomético com a manutengio da eficicia do sulfato de magnésio
na neuroprofilaxia e das terapias anti-hipertensivas no manejo da crise.

Apesar dos avancos na prevengio com o uso de AAS e célcio, a persisténcia de altas taxas
de mortalidade materna por SHG, acentuadas por disparidades raciais e socioecondmicas,
sinaliza uma lacuna critica na implementagio efetiva das diretrizes e na qualidade do acesso
assisténcia de alto risco. Portanto, as perspectivas futuras devem convergir para a translacdo do
conhecimento da bancada para a préitica clinica, a fim de garantir um diagnéstico oportuno e a
aplicacdo universal das medidas de prevencio e tratamento, com atengio especial as populagdes

mais vulneraveis.
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