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RESUMO

Objetivo: verificar se a idade materna igual ou superior a 40 anos é fator de risco independente
para o surgimento da hipertensdo induzida pela gravidez (HIG).

Método: foi realizado estudo tipo coorte retrospectivo, envolvendo a revisdo dos prontudrios
médicos de 2047 parturientes, das quais 298 com idade igual ou superior a 40 anos e 1749
com idade inferior a 40 anos. Foi realizada andlise de regressado logistica multipla para testar
a associacdao da idade materna com a ocorréncia de HIG, ajustando o resultado pela paridade,
presenca de hipertensdo arterial crénica, diabete e gemelidade.

Resultados: entre as pacientes com idade igual ou superior a 40 anos a incidéncia de HIG
foi de 22,1% (66/298), superior a das pacientes com idade inferior a 40 anos (16%, 286/
1463). A HIG foi diagnosticada em 27,2% das primigestas (174/640), 47,6% das hipertensas
crénicas (30/66) e 27,1% das diabéticas (13/48). A idade materna avangada, a primiparidade
e a hipertensdo arterial cronica estiveram associadas a ocorréncia de HIG na andlise bivariada
com OR de 1,4, 2,58 e 4,69, respectivamente. Houve tendéncia estatisticamente ndo
significante de associa¢do com o diabete gestacional. Apds o ajuste, observou-se aumento da
foreca da associagdo da idade materna avangcada com a HIG (OR ajustado = 1,69), o mesmo se
verificando em relagdo a paridade e a hipertensdo arterial.

Conclusoées: a idade materna igual ou superior a 40 anos foi fator de risco para o surgimento
da HIG independente da paridade e da presenga da hipertensdo arterial e do diabete.

PALAVRAS-CHAVE: Hipertensdo induzida pela gravidez. Idade materna. Hipertensado.

|
Trabalhos Originais

Diabete melito.

[ntroducéo

A hipertensdo arterial que se inicia e ter-
mina na gravidez € um grande enigma da obste-
tricia. Nao se conhece a sua etiologia, apesar de
tantos estudos existentes na busca de desvenda-
la'. Alguns fatores de risco parecem definidos, como
€ o0 caso da primiparidade, enquanto outros per-
manecem aguardando definicdo. A idade mater-
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na é um deles, havendo controvérsia se a gravi-
dez nos extremos do periodo procriativo eleva os
riscos das sindromes hipertensivas.

A definicao dos riscos gestacionais ineren-
tes a gestacdo em idade avancada tem sido preo-
cupacao da obstetricia, uma vez que cresce o nu-
mero de mulheres em todo o mundo que retardam
a primeira gravidez. A busca pela independéncia
financeira, o maior tempo de formacao requerido
pelo mercado de trabalho moderno, as separacoes
e novas uniodes conjugais, aliados as possibilida-
des oferecidas pelos atuais métodos de anticon-
cepcao e fertilizacao assistida contribuem para
este fenémeno universal??®.

Permanece controversa a associacao da ida-
de materna avancada com o desencadeamento da
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hipertensao induzida pela gravidez (HIG). Estudo
multicéntrico norte-americano do The Calcium for
Preeclampsia Prevention (CPEP) Study Group* nao
encontrou variacdo na incidéncia de HIG nas di-
versas faixas etarias, ao passo que outros estudos
de casuisticas volumosas®® apontam maior inci-
déncia nas gestantes mais idosas. van Katwijk e
Peeters’, em revisdo da literatura, atribuem a
maior incidéncia de HIG na idade avancada a ele-
vada ocorréncia, nesta faixa etaria, de hiperten-
sdo cronica e diabete, questionando o papel da ida-
de como fator de risco independente para o
surgimento da HIG.

O presente estudo objetiva verificar se aida-
de materna igual ou superior a 40 anos € fator de
risco independente para o desenvolvimento da HIG,
controlando os resultados pela paridade, hiperten-
sao arterial cronica, gemelidade e diabete mélito.

Pacientes e Métodos

Foi realizado estudo do tipo coorte retros-
pectivo na Maternidade da Encruzilhada do Cen-
tro Integrado de Saude Amaury de Medeiros
(CISAM) — Maternidade-Escola da Faculdade de
Ciéncias Médicas da Universidade de Pernam-
buco, no periodo compreendido entre junho de
1999 e agosto do ano 2000.

Foi considerado como critério de incluséo ter
sido atendida na Clinica Obstétrica da Maternida-
de da Encruzilhada para resolucado da gravidez,
entre 1°de janeiro de 1994 e 28 de marco de 1999.
Como critérios de exclusao foram considerados:
idade gestacional igual ou inferior a 20 semanas
ou peso fetal inferior a 500 g, extravio total ou par-
cial do prontuario médico ou preenchimento in-
completo do prontuario de forma a impossibilitar
a coleta dos dados requeridos para o estudo.

Os dados foram obtidos a partir do Registro
de Admissao e Alta e dos prontuarios médicos do
Servico de Arquivo Médico e Estatistica. Foi
estabelecida proporcao de 1:5 entre casos e con-
troles. Assim, todas as pacientes com idade igual
ou superior a 40 anos foram selecionadas, bem
como as cinco pacientes seguintes com idade in-
ferior a 40, anos segundo a ordem dos registros na
instituicdo. Apos a selecao dos prontuarios e a apli-
cacao dos critérios de exclusao foram analisados
os registros de 2047 pacientes, das quais 298 com
idade igual ou superior a 40 anos e 1749 com ida-
de inferior a 40 anos.

A ocorréncia de HIG foi a variavel dependen-
te, sendo considerada como presente se o seu diag-
nostico constasse do prontuario da parturiente ou

Idade materna

se houvesse o registro de pressdo arterial igual
ou superior a 140 x 90 mmHg em pelo menos duas
oportunidades distanciadas de pelo menos quatro
horas em gestante previamente normotensa ou
incremento de 30 mmHg na pressao sistolica e/
ou 15 mmHg na presséao diastélica em paciente
previamente hipertensa, com ou sem proteinu-
ria. Foram estudadas como variaveis de controle:
a paridade, a hipertensao arterial crénica, o diabete
melito clinico ou gestacional e a gemelidade. As
variaveis de controle foram definidas conforme os
diagnésticos registrados no prontuario e revisa-
dos no momento da coleta de dados, de acordo com
o manual de normas do servico vigente a época.
Assim, hipertensdo arterial crénica foi definida
como pressao arterial igual ou superior a 140 x 90
mmHg registrada em pelo menos duas oportuni-
dades distintas no prontuéario da paciente fora da
gravidez ou na primeira metade desta. Diabete
melito foi diagnosticado de acordo com os critérios
de Bertini Oliveira et al.?, adotados no servico na
época da ocorréncia dos partos.

Foi elaborada ficha especial para a coleta
de dados que interessavam a pesquisa, os quais
foram, em seguida, inseridos e manipulados nos
aplicativos de dominio publico Epi-Info 6.04 do
CDC-EUA e MULTLR. Inicialmente foi realizada
analise bivariada testando a associacao da varia-
vel independente (idade) e de cada variavel
confundidora (paridade, hipertensao arterial cro-
nica, diabete e gemelidade) com a variavel de
desfecho (HIG) pelo calculo da odds ratio (OR) e
do valor de p. Em seguida foi realizada regressao
logistica multipla ndo condicional pelo método
de maxima verossimilhanca. O modelo foi
saturado progressivamente com a adi¢cao de cada
uma das variaveis, observando-se, para fins de
inclusdo no modelo definitivo, seus efeitos so-
bre a precisdo do mesmo e sobre o ajuste das
demais variaveis.

O presente estudo foi aprovado pelo Comité
de Etica em Pesquisa do CISAM.

Resultados

A incidéncia de HIG nas pacientes com ida-
de igual ou superior a 40 anos foi de 22,1%, signi-
ficativamente superior aquela observada nas pa-
cientes mais jovens (16,4%), com OR de 1,46 (IC =
1,06 a 1,99). A HIG foi diagnosticada em 27,2% das
primigestas (174/640), 47,6% das gestantes
hipertensas cronicas (30/66) e 27,1% das diabéti-
cas (13/48). A primiparidade e a hipertensao ar-
terial cronica também constituiram fatores de ris-
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co para a ocorréncia de HIG na analise bivariada,
observando-se risco de 2,58 (IC = 2,02 a 3,29) ve-
zes maior de HIG nas primigestas e 4,69 (IC =2,73
a 8,07) vezes maior nas gestantes hipertensas. A
ocorréncia do diabete melito clinico ou gestacional
apresentou OR de 1,82, porém com intervalo de
confianca passando pela unidade (0,90 a 3,63).

A gemelidade nao constituiu na nossa amos-
tra fator de risco estatisticamente significante
para a ocorréncia de HIG (p=0,5). Houve apenas 2
casos de HIG em 17 gestacoes de gémeos (11,8%).
Pela falta de associacao com a HIG e pela baixa
freqiiéncia na amostra, a gemelidade nao foi in-
cluida no modelo multivariado.

Na analise multivariada, a idade, paridade
e hipertensao arterial cronica mantiveram as-
sociacao estatisticamente significante com a

Idade materna

ocorréncia de HIG. Ap6s o ajuste pela demais va-
riaveis, observamos que houve incremento na
forca da associacdo de cada uma das trés varia-
veis mencionadas com a incidéncia de HIG. De
fato, o OR ajustado foi superior ao OR nao ajusta-
do para as trés variaveis mencionadas: (1,69 x
1,46 para idade igual ou superior a 40 anos; 3,29
x 2,58 para primiparidade; 5,67 x 4,69 para hi-
pertensao arterial crénica).

A probabilidade de ocorréncia de HIG pode-
ria ser definida em funcdo das variaveis analisa-
das como:

P=1/ 1+ exp ~(219+052idade 340a + 1,19%gesta = 1 +
1,78 *hipertensdo cronica) - gtribuindo-se para as variaveis
valor “1” quando a condigao estiver presente e va-
lor “0” quando a condicao estiver ausente. Os re-
sultados encontram-se resumidos na Tabela 1.

Tabela 1 - Distribuicdo de 2047 parturientes segundo a ocorréncia de DHEG e de seus supostos fatores de risco: idade, hipertenséo cronica, diabete e gemelidade. Maternidade da

Encruzilhada, Recife (janeiro 1994-margo 1999).

HIG Andlise Multivariada
Fator de risco Sim Nao T OR (IC) p B OR ajustado (IC) p
n (%) n (%)
|dade
>40 a 66 (22.1) 232 (77.9) 298 1.46 (1.06-1.99) 0.014 0,52 1.69 (1.19 - 2.40) 0.03
<393 286 (16.4) 1463 (83.6) 1749 1
Paridade
1 174 (27.2) 466 (72.8) 640 2.58 (2.02-3.29) <0.001 1,19 3.29 (2.55 - 4.24) <0.001
20u + 178 (12.7) 1229 (87,3) 1407 1
HA.C
Sim 30 (47,6) 33 (52,4) 66 4,69 (2,73-8,07) <0,001  <0,001 1,73 5,67 (3,28 - 9,80) <0,001
Nao 322 (16,2) 1662 (83,8) 1984 1
Diabete Mélito
Sim 13 (27,1) 35 (72,9) 48 1,82 (0,90-3,63) 0,06 0,06 N&o incluida no modelo
N3o 339 (17,0) 1660 (83,0) 1999 1
Gemelidade
Sim 2 (11,8) 15 (88,2) 17 0,64 (0,10-2,97) 0,5 0,5 N&o incluida no modelo
N3o 350 (17,2) 1680 (82,8) 2030 1
Total 352 (17,2) 1695 (82,8) 2047

HAC = hipertensdo arterial cronica; HIG = hipertensédo induzida pela gravidez.
B = coeficiente de regressdo

T = total

OR = odds ratio

IC = intervalo de confianga

Discussao

Nao ha padronizacéo entre os diversos auto-
res a respeito do limite inferior da idade conside-
rada tardia para engravidar. A maioria dos estu-

dos estabelece o ponto de corte entre 30 e 40 anos®,
havendo, entretanto, os que a fixam em 50 anos!'°.
Além da dificuldade em estatuir o aludido limite
ha o problema referente a escolha do grupo con-
trole. Qual seria o ideal? A faixa de maior
nubilidade, isto €, de 20 a 29 anos, ou considerar
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todo o grupo com idade inferior ao investigado?
Optamos por definir o grupo de casos a partir dos
40 anos, por ser o ponto de corte mais utilizado na
literatura, e o grupo controle como as nao portado-
ras da condicdo considerada de risco, ou seja, as
gestantes com idade abaixo dos 40 anos.

Aincidéncia da HIG no grupo com idade igual
ou superior a 40 anos foi elevada e significativa-
mente maior do que aquela observada no grupo
controle (22,1% x 16,4%). Ziadeh e Yahaya® apre-
sentam resultados semelhantes aos nossos e até
com casuistica mais encorpada, representada por
468 pacientes com idade igual ou maior de 40 anos.
Entretanto, escolheram como grupo controle mu-
lheres com idade entre 20 e 29 anos, isto €, a fai-
xXa etaria em que a nubilidade é mais expressiva.
Desta forma, poderiam estar superestimando o
pior prognoéstico das gestantes de 40 anos ou mais,
ao compara-lo com o grupo que, teoricamente, te-
ria os melhores resultados obstétricos, e nao com
a populacao de gravidas abaixo dos 40 anos.

Na analise bivariada, além da idade, tam-
bém a hipertensao arterial cronica e a primipari-
dade revelaram-se como fatores de risco impor-
tantes para o surgimento da HIG, ao passo que o
diabete apenas apresentou tendéncia, proxima do
limite de significancia, a maior incidéncia de HIG.
Esses resultados sdo concordantes com conceitos
bem estabelecidos na literatura!''? de serem, a
primiparidade e a hipertensao arterial cronica,
fatores de risco para o surgimento da HIG. O pe-
queno numero de gestacoes de gémeos na amos-
tra nao permite conclusoes acerca de sua associa-
cao com a variavel de desfecho.

O risco néo ajustado do desenvolvimento de
HIG no grupo de gestantes idosas foi cerca de 50%
maior que no grupo mais jovem. Embora a analise
bivariada exprima o risco real das pacientes com
idade igual ou acima dos 40 anos, seu valor para
explicar o fendmeno biolégico é limitado, uma vez
que o efeito da idade nao pode ser isolado do efeito
de outras variaveis que se modificam de acordo
com o avancar da idade’.

Apébs o ajuste pelas variaveis de confundi-
mento observou-se incremento da forca da asso-
ciacao da idade avancada com a ocorréncia da HIG,
com elevacao do OR de 1,46 para 1,69. Provavel-
mente a paridade atuava na analise bivariada
como fator de confundimento, subestimando o efei-
to da idade na determinacao da HIG, visto que na
idade avancada encontra-se maior proporcao de
multiparas, que é fator de protecao para a variavel
de desfecho. Por outro lado, a hipertensao arterial
na analise bivariada tende a superestimar a as-
sociacao entre idade e HIG, visto que a hiperten-
sdo se associa positivamente com ambas as varia-

Idade materna

veis. Portanto, nossos resultados revelam que o
efeito do ajuste pela paridade superou o efeito do
ajuste pela hipertensao cronica, uma vez que o
efeito liquido do ajuste final foi 0 aumento do OR.
Podemos afirmar, desta forma, que a maior fre-
quéncia de multiparas entre as gravidas de 40
anos ou mais tendeu a subestimar a incidéncia
de HIG. Ademais, a magnitude deste efeito de con-
fundimento superou a superestimacao da incidén-
cia de HIG esperada pela maior ocorréncia de hi-
pertensao arterial cronica nessa faixa etaria.

A presenca de diabete foi testada na analise
de regressao logistica, porém nao permaneceu no
modelo final pelo fato de néo alterar a significancia
do mesmo e néo ajustar significativamente o OR
das variaveis ja inseridas. A auséncia de signifi-
cancia quanto a associacéo entre o diabete e a HIG
foi resultado inesperado. Sendo o nosso estudo re-
trospectivo e o diabete gestacional entidade
diagnosticavel apenas por testes de tolerancia a
glicose, muitas vezes nao incluidos na rotina pré-
natal dos servicos da regido, € provavel que um
subdiagnoéstico do diabete possa ter mascarado seu
verdadeiro significado em relacdo a HIG. Contraria-
mente aos nossos achados, associacao entre o
diabete melito e a hipertensdo arterial, seja ela
cronica ou induzida pela gravidez, tem sido bem
demonstrada em diversos estudos!®!4.

Seoud et al.!®>, em analise bivariada
estratificada de 319 gestantes com 40 ou mais
anos e 326 controles, encontraram maior ocorrén-
cia de HIG em gestantes idosas e multiparas, mas
nao entre as nuliparas. A analise estratificada,
embora tenha a vantagem de estimar o risco de
grupos especificos, reduz o namero de casos nos
diferentes estratos e, portanto, pode nao ter tido,
no estudo em questao, o poder de identificar dife-
rencas entre as nuligestas, grupo com alta inci-
déncia de HIG em todas as faixas etarias.

Hrazdilova et al.'® ndo encontraram, anali-
sando por regressao logistica um grupo de 910 par-
turientes, associacdo independente entre a pré-
eclampsia e a idade materna, mas sim com o in-
dice de massa corporal. Seu grupo de estudo, en-
tretanto, tinha média de idade de 27 anos, portan-
to, ndo era capaz de aferir o efeito das idades ex-
tremas (mais de 40 anos).

Nossos dados reforcam o conceito de que a
idade avancada aumenta o risco de HIG, indepen-
dente da paridade, presenca de hipertensao cro-
nica ou diabete. E possivel que o comprometimen-
to vascular inerente a idade torne algumas pacien-
tes mais suscetiveis a hipertensao especifica da
gravidez, mesmo entre aquelas que nao desenvol-
veram hipertenséo clinicamente reconhecivel.
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E recomendavel que as pacientes que pla-
nejam a época do inicio da procriacdo sejam
esclarecidas com precisao acerca dos riscos a que
estdo submetidas e que se realizem novos estu-
dos com casuisticas maiores para testar a valida-
de desta associacdo em gestacdes multiplas.

ABSTRACT

Purpose: to evaluate maternal age of 40 and older as an
independent risk factor for pregnancy-induced hypertension
(PIH).

Method: we conducted a retrospective cohort study involving
analysis of medical records of 2047 women in labor, divided
into groups of 298 aged 40 and older and 1749 aged under
40. A multiple logistic regression was done to evaluate the
association of maternal age with the occurrence of PIH
adjusted by parity, chronic arterial hypertension, diabetes
and twin pregnancy.

Results: the incidence of PIH in patients aged 40 and over
was 22.1% (66/298), higher than in patients aged under 40
(16%, 286/1463). PIH was diagnosed in 27.2% of
primiparous (174/640), 47.6% of chronic hypertensive (30/
66) and 27.1% of diabetic patients (13/48). Advancing
maternal age, primiparity and chronic arterial hypertension
were associated with the occurrence of PIH in univariate
analysis (OR = 1.46, 2.58 and 4.69, respectively). There was
no significant association with diabetes. After the adjustment
we observed an increase in the strength of the association
between maternal age and PIH (adjusted OR = 1.69), as well
as parity and chronic arterial hypertension.

Conclusion: maternal age of 40 and older was a risk factor
for the occurrence of PIH independent of parity, chronic
arterial hypertension and diabetes.

KEYWORDS: Pregnancy-induced hypertension. Maternal
age. High blood pressure. Diabetes mellitus.
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