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A pré-eclampsia (PE) é uma sindroma clinica especifica
da gravidez, cujo diagndstico se baseia no apareci-
mento de hipertensdo (TA>=140/90 mm Hg) e proteindria
(>300mg/24h) apos as 20 semanas de gestacao ou, exce-
cionalmente, imediatamente ap6s o parto. A PE ocorre
em 4-8% das gestacdes e constitui a principal causa de
morbimortalidade perinatal. A PE pode ser considerada
uma doenca sistémica com acentuado componente infla-
matorio, antiangiogénico e de producdao aumentada de
autoanticorpos'~3. A reducao da irrigacdo sanguinea da pla-
centa é a base da PE. Sem placenta (ou restos placentarios)
nao ha PE, mas pode haver PE sem feto, como ocorre na PE
que complica a mola hidatiforme. Tem sido genericamente
aceite (para revisao ver*) que na PE a isquemia placentaria
€ 0 achado central da doenga que resulta de alteracoes
do processo fisioldgico de invasdo da camada interna da
parede uterina pelo trofoblasto extra viloso, ao que se
associa um desequilibrio imunoldgico, com aumento da
proporcao entre células T CD4/células T reguladoras. Este
desequilibrio gera, entre outras perturbagdes, um processo
inflamatorio cronico, caracterizado por libertacao de
citocinas pré-inflamatorias e de auto-anticorpos, bem como
desenvolvimento de stress oxidativo e disfuncao endotelial.
O processo pro-inflamatoério e antiangiogénico perpetua a
isquemia placentaria, que facilita a formacao e libertacao
de material sincicial e radicais livres de oxigénio. Estes, na
auséncia de capacidade tecidular antioxidante adequada,
irdo agravar o ciclo pré-inflamatério e de lesdo tecidular,
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bem como gerar inoportuna ativacdo dos leucocitos,
agregacao plaquetana e vasoconstricao, levando a agressao
sistémica de varios tecidos maternos. Alguns autores’ verifi-
caram que as mulheres com PE exibem, desde as 16 semanas
de gestacdo, niveis mais elevados do malonildialdeido e
da peroxidase do glutatido, uma diminuicao da superoxido
dismutase, bem como uma menor expressao placentaria do
glutatido e da peroxidase do glutatidao, o que representa
e significa a presenca de um aumento do stress oxidativo.
Embora o stress oxidativo pareca estar invariavelmente
presente na deterioracao homeostatica, na disfuncao endo-
telial, na producéo placentaria de fatores antiangiogénicos
(p. ex.: sFlt-1)° e na fisiopatologia da PE, permanece a
davida se constitui uma causa, um epifendmeno ou uma
consequéncia da deterioracao nosologica presente. No pri-
meiro caso, seria defensavel considerar os radicais livres de
oxigénio como um vilao e, consequentemente, um potencial
alvo terapéutico, justificando a procura de intervengoes
capazes da sua neutralizacao. E nesta perspetiva que se
situa o interessante trabalho de Menezes de Oliveira et al.,
publicado na RPC’. Os autores partem da conviccao de que
0 stress oxidativo assume um papel determinante na etio-
patogenia da PE, pelo que uma alimentacao deficitaria em
nutrientes antioxidantes seria um fator de suscetibilidade
e de agravamento a doenca, suscetivel de ser corrigido. Ou
seja, acreditam os autores que a suplementacao alimentar
desses nutrientes poderia constituir um fator protetor
neutralizante desse excesso de radicais livres de oxigénio.
Assim, os autores pretenderam avaliar a ingestao e o coe-
ficiente de variabilidade de nutrientes antioxidantes, em
90 mulheres com PE e em 90 mulheres sem PE, através
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de dois questionarios alimentares com posteriores ajustes
das calorias e dos nutrientes, bem como através de um
questionario validado de frequéncia de consumo alimentar
de nutrientes antioxidantes. Observou-se globalmente, nas
mulheres com PE e sem PE, um consumo alimentar insufi-
ciente dos antioxidantes: vitaminas A e E, selénio, zinco e
cobre, e maior consumo de leite, tomate e ovos, embora
a ingestao de vitamina A fosse ainda menor nas PE versus
mulheres sem PE. O estudo’ pretende concluir que o con-
sumo de nutrientes antioxidantes pelas gestantes com PE é
inadequado, ao que se soma a elevada variabilidade diaria
na sua ingestao. Porém, em boa verdade, o stress oxidativo
preenche somente uma das varias teorias dos mecanismos
etiopatogénicos da PE. O facto de existirem biomarcadores
de stress oxidativo na PE (oriundos da placenta e/ou pre-
sentes no sangue materno) nao assegura (somente sugere)
um eventual papel etiopatogénico do stress oxidativo na
PE. Por outro lado, apesar de algumas tentativas, numa
meta-analise de 15 estudos aleatorizados® no foi possivel
demonstrar que a utilizacao de antioxidantes (na forma de
suplementos, medicamentos ou alimentos) fosse capaz de
convincentemente prevenir, retardar a PE ou melhorar a
morbilidade materno-fetal que lhe esta associada. Ou seja,
as provas que corroboraram a teoria, de que é possivel cor-
rigir um eventual stress oxidativo na PE com medicamentos
ou alimentos, sao, de momento, débeis ou mesmo ausentes.
Ha até trabalhos’ que sugerem um efeito inconveniente
da suplementacao com vitaminas ¢ e E na PE. Contudo,
o facto de o tratamento antioxidante falhar ndao exclui
definitivamente a possivel participacdo na doenca do stress
oxidativo. No estudo presente, ha outra duvida pendente
que nao é totalmente esclarecida, i.e., se o deficit alimen-
tar em nutrientes antioxidantes é especifico das mulheres
com PE ou, pelo contrario, é generalizado a todas as
mulheres com baixo nivel socioeconémico da regidao onde o
estudo foi efetuado, ou seja, nao representando assim uma
caracteristica alimentar especifica das mulheres com PE. De
facto, foram observadas em ambos os grupos de gestantes,
com e sem PE, baixas médias de consumo de antioxidantes
(vitamina A, selénio, zinco e cobre) e elevados coeficientes
de variabilidade no consumo destes nutrientes, apesar do
maior consumo de vitamina A e selénio nas mulheres sem
PE. Ou seja, as diferencas do consumo de antioxidantes das
doentes com PE, relativamente a populacao sem PE, sao efe-
tivamente ténues. E pena que ndo haja referéncia alguma
aos dados antropométricos das doentes estudadas (p. ex.
IMC, pressao arterial), ao tempo de gestacao, a semana ges-
tacional de diagnostico da PE, aos antecedentes obstétricos,
etc. Para além disso, teria sido de grande valor saber quais
os desfechos materno-infantis perinatais (pressao arterial,
albuminlria, edemas, convulsdes, tempo de gestacéo,
prematuridade, taxas de cesariana, morbilidade perinatal
de mae e filhos, etc.), em funcdo de diferentes teores
ingeridos dos varios nutrientes antioxidantes. E verdade que
a suplementacao de L-arginina (precursor do NO) por via
alimentar parece poder prevenir a PE em gravidezes de alto
risco’® (por provavel reversao da disfuncdo endotelial), mas

tal obviamente nao prova que esta proeza tenha decorrido
de efeitos antioxidantes. Em resumo, varios dados apontam
para a presenca de manifestacoes de stress oxidativo na PE.
Pelo menos experimentalmente, existe um corpo de dou-
trina que relaciona o stress oxidativo aumentado na PE e a
demonstrada baixa capacidade antioxidante do trofoblasto
com inflamacao, apoptose, disfuncao endotelial, fatores
antiangiogénicos, etc., mas a verdade é que, pelo menos até
hoje, os instrumentos antioxidantes disponiveis ndo conse-
guiram produzir beneficios nos varios estadios de desenvol-
vimento da PE. De qualquer forma, o risco de complicacdes
materno-fetais da PE, a sua complexidade fisio-
patologica, o fascinio do seu modelo de compreensao
e a escassez atual de meios de prevencao e tratamento,
justificam e estimulam a prossecucao de estudos como
o presente, no sentido da abertura de novos caminhos
conducentes a sua compreensao e controlo.
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