
Segurança do tratamento com hidroxicloroquina durante a gestação

Posicionamento conjunto da Sociedade Brasileira de Reumatologia (SBR) e Federação
Brasileira das Associações de Ginecologia e Obstetrícia (FEBRASGO)

Diante de questionamentos recentes, a Sociedade Brasileira de Reumatologia (SBR), através do seu
Presidente, da sua Diretoria Científica, da Comissão de Lúpus Eritematoso Sistêmico e a Federação Brasileira
das Associações de Ginecologia e Obstetrícia (FEBRASGO), através do seu Presidente, da sua Diretoria
Científica, da Comissão Nacional Especializada em Gestação de Alto Risco (CNE-GAR) vem apresentar um
posicionamento sobre a segurança do uso da hidroxicloroquina (HCQ) durante a gestação em pacientes com
lúpus eritematoso sistêmico (LES), com objetivo de orientar profissionais de saúde e pacientes sobre os
benefícios e a segurança do uso dessa medicação durante a gestação e lactação.

A HCQ é uma medicação amplamente utilizada no tratamento das doenças reumáticas, especialmente
nas imunomediadas como o lúpus eritematoso sistêmico (LES), lúpus cutâneo (1-5) e artrite reumatoide (AR)
(6,7). A SBR, a FEBRASGO e o European League Against Rheumatism (EULAR) também recomendam, em
circunstâncias específicas, o uso da HCQ para pacientes com síndrome de Sjögren (8,9) e síndrome
antifosfolípide (SAF) (10). Atualmente, a HCQ é preferida em relação à cloroquina uma vez que apresenta
melhor perfil de segurança (11), especialmente quanto ao risco de retinopatia (12).

No LES, a HCQ já é utilizada há mais de 60 anos (13), sendo atualmente a dose preconizada de
5mg/kg/dia de peso corporal real, com dose máxima de 400mg/dia. Seu uso é sempre indicado, exceto nos
casos em que haja contraindicação (por exemplo, alergia) ou toxicidade prévia, uma vez que apresenta
múltiplos benefícios, como: melhora da atividade da doença e redução de recidiva (15,16); melhora das lesões
de pele e sintomas articulares (17,18); prevenção de dano acumulado (16,19,20); melhora da ação de outras
medicações; benefícios no metabolismo glicêmico e lipídico e redução de fenômenos trombóticos (21);
redução do risco de síndrome metabólica (22); diminuição da morbimortalidade materno-fetal durante a
gestação (21,23-28); diminuição do risco de infecções (29); e, redução no risco de mortalidade (16,30,31). Além
disso, o uso de doses de HCQ abaixo das preconizadas foi associado a maior risco de hospitalizações em
pacientes com LES em atividade (32).

O uso da HCQ não apenas é permitido como é recomendado tanto no período pré-concepção, como
durante a gestação e lactação nas mulheres com LES e outras doenças imunomediadas que necessitem do
fármaco (21,23, 24), sendo seu uso associado à diminuição no risco de pré-eclâmpsia (PE), hipertensão
gestacional e parto prematuro em gestantes com LES (25-28) e a sua interrupção relacionada ao maior risco
de reativação do LES durante a gestação (23).



A presença de anticorpos anti-Ro/SS-A e/ou Anti-La/SS-B está associada ao risco de 1 a 2% risco de
bloqueio atrioventricular total congênito, com aumento deste risco para 13 a 18% quando há antecedente
materno de feto ou criança afetada. Nesses casos, o uso de HCQ está associado com diminuição de ocorrência
do lúpus neonatal, especialmente em casos de recorrência de manifestação cardíaca (33-35). As mulheres com
histórico de SAF refratária (gestação anterior com complicações obstétricas apesar de tratamento com AAS e
enoxaparina nas doses preconizadas), também apresentam benefício do associação da HCQ, aumentando em
34% as chances de bom desfecho gestacional (36).

Diversos estudos demonstraram a segurança da HCQ durante a gestação, sem associação com o
aumento de malformações congênitas (37-40). Por outro lado, um estudo associou pequeno aumento no risco
de malformações congênitas (RR 1,33; 1,08-1,65 IC95%) quando
malformações congênitas foi de 35,3/1000 em mulheres que não tomavam HCQ para 44,1/1000 naquelas que
a utilizaram no primeiro trimestre (41). Embora os autores tenham usado métodos estatísticos para ajuste dos
fatores de confusão, pequenos tamanhos de efeito podem ser explicados por medidas não aferidas ou sem
informações suficientes para controlar as exposições ao tabaco, álcool, outras drogas e medicações de fácil
acesso e a falta de suplementação de ácido fólico que podem ter levado ao risco de malformações. Além disso,
não houve um padrão específico de malformações congênitas. Com isso, este estudo não demonstra de forma
definitiva que o uso da HCQ nas doses recomendadas de até 400 mg/dia seja teratogênica (42). Este mesmo
estudo foi incluído na revisão sistemática da literatura (43 estudos de 4701 exposições de gravidez à HCQ) da
diretriz sobre o uso de medicações na gravidez e lactação da British Society for Rheumatology de 2022 e não
se observou efeitos adversos da HCQ na gravidez, peso ao nascer, risco de abortos espontâneos no primeiro
trimestre e nenhum padrão específico de malformações congênitas (4, 43).

Desta forma, considerando as evidências científicas descritas:

1. As sociedades médicas nacionais e internacionais recomendam uso da HCQ para mulheres com
LES (1-5) nos períodos de pré-concepção, gestação e lactação, exceto em casos de contraindicações;

2. Há múltiplos benefícios do uso da HCQ em dose de até 400 mg/dia nas pessoas com LES;

3. Há riscos de recidiva de atividade de doença no LES com a suspensão da HCQ e pior desfecho
materno e fetal naquelas pacientes que não a utilizam ou suspendem a medicação antes ou durante a
gestação e lactação;

4. Diversos estudos demonstraram a segurança da HCQ durante a gestação, sem associação com
o aumento de malformações congênitas (37-40);

5. Diante ainda da preocupação deste grupo de especialistas acerca da suspensão inadvertida da
HCQ durante a gestação e lactação das mulheres com LES e da necessidade de conscientizar e
esclarecer equipes médicas e a população sobre os benefícios da medicação e riscos da sua suspensão
de acordo com os conhecimentos científicos atuais.



A Sociedade Brasileira de Reumatologia e Federação Brasileira de Ginecologia e Obstetrícia
recomendam que, para a maioria das mulheres com LES, o benefício supera os riscos do uso da HCQ e, dentro
dos preceitos éticos e de compliance, nos posicionamos a favor da manutenção e/ou início da HCQ durante a
gestação e lactação na dose preconizada de 5 mg/kg/dia de peso corporal real, com dose máxima de 400
mg/dia, devendo o médico compartilhar com a paciente a tomada de decisão, assegurando uma decisão
informada e personalizada.
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