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Rhinitis; Introduction: There is a controversy concerning the terminology and definition of rhinitis in
Pregnancy; pregnancy. Gestational rhinitis is a relatively common condition, which has drawn increasing
Nasal obstruction interest in recent years due to a possible association with maternal obstructive sleep apnea

syndrome (OSAS) and unfavorable fetal outcomes.

Objective: To review the current knowledge on gestacional rhinitis, and to assess its evidence.
Methods: Structured literature search.

Results: Gestational rhinitis and rhinitis “during pregnancy” are somewhat similar conditions
regarding their physiopathology and treatment, but differ regarding definition and prognosis.
Hormonal changes have a presumed etiological role, but knowledge about the physiopathology
of gestational rhinitis is still lacking. Management of rhinitis during pregnancy focuses on the
minimal intervention required for symptom relief.

Conclusion: As it has a great impact on maternal quality of life, both the otorhinolaryngologist
and the obstetrician must be careful concerning the early diagnosis and treatment of gesta-
tional rhinitis, considering the safety of treatment measures and drugs and their current level
of evidence.
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Rinite na gestacdo: revisao de literatura

Resumo

Introdugdo: Ha grande confusao quanto a terminologia e definicao da rinite na gestacao. Arinite
gestacional é uma condicao relativamente comum que vem ganhando importancia nos Gltimos
anos pela descoberta de sua associacao com a SAOS materna e possiveis desfechos desfavoraveis
ao feto. Ha pouca evidéncia na literatura nacional sobre o tema.

Objetivo: Revisar o conhecimento cientifico atual sobre a rinite na gestacao e suas evidéncias
disponiveis.

Método: Revisao de literatura estruturada.

Resultados: A rinite gestacional e a rinite “durante a gestacao” sao condicées com alguns pon-
tos de fisiopatologia e tratamento semelhantes, mas com definices e prognosticos diferentes.
0 papel dos hormdnios nessas condices vem sendo sugerido por muitos trabalhos, mas o conhe-
cimento sobre a fisiopatogenia da rinite gestacional ainda é escasso. O manejo da rinite nages-
tacao requer o minimo de intervencdo com o maior alivio sintomatico possivel.

Conclusédo: Dado o grande impacto na qualidade de vida da gestante, tanto o otorrinolaringolo-
gista quanto o obstetra devem estar atentos para o diagnostico precoce e manejo desta entida-
de, considerando o perfil de seguranca e o nivel de evidéncia das medidas e medicamentos
disponiveis atualmente.

© 2015 Associacao Brasileira de Otorrinolaringologia e Cirurgia Cérvico-Facial. Published by Elsevier
Editora Ltda. This is an open access article under the CC BY- license (https://creativecommons.

org/licenses/by/4.0/).

Introducao

Arinite gestacional é uma condicao relativamente comum e
pouco discutida na literatura nacional. Ela vem ganhando
importancia nos ultimos anos principalmente pela descober-
ta de sua associagao com o ronco e com a sindrome da apneia
obstrutiva do sono (SAOS) na gestacao e, indiretamente, com
a pré-eclampsia, importante causa de morbidade e mortali-
dade materna.' Além disso, ha trabalhos que mostram sua
associacao com a hipertensao gestacional, retardo de cres-
cimento intrauterino e menores escores de Apgar em recém-
nascidos.'?

Os primeiros trabalhos que relacionavam o sintoma de obs-
trucdo nasal com os hormoénios femininos surgiram no final
do século XIX." Em 1884, Mac Kenzie® apresentou uma sé-
rie de observacoes do aumento de volume das conchas infe-
riores durante a menstruacao e o estimulo sexual, expandindo
suas teorias para a gestacao em 1898.4 No entanto, foi somen-
te em 1943 que Mohun® apresentou uma série de casos da
entidade que seria a precursora da rinite gestacional, deno-
minando-a “rinite vasomotora da gestacao”. Os sintomas na-
sais apareceriam do terceiro ao sétimo més de gestacao e
normalizariam normalmente até dez dias apos o parto.>

Ainda hoje, muito se confunde em relacao a terminologia
da rinite gestacional. Alguns autores denotam a importancia
em se distinguir a rinite “durante a gestacao” da rinite ges-
tacional (ou rinite induzida pela gestacao). A rinite durante
a gestacao é uma entidade que inclui todos os tipos de rinite
(alérgica, medicamentosa, nao alérgica, com componente
vasomotor, entre outras), as quais estariam presentes antes,
durante e ap6s a gestacao por definicdo.® Ja a rinite gesta-
cional propriamente dita € definida como obstrucao nasal
que nao estava presente antes da gestacao, tipicamente
ocorrendo no segundo ou terceiro trimestre, com duracao
igual ou maior que seis semanas, ndo apresentando causa

alérgica ou sinais de infeccao da via aérea superior e com
resolucao completa dos sintomas em até duas semanas apds
o parto."78

O objetivo desse trabalho foi realizar uma revisao de lite-
ratura sobre a rinite gestacional e estender alguns conceitos
com base comparativa (como fisiopatogenia e tratamento)
para outros tipos de rinite na gravidez.

Método

Revisao da literatura nas bases Pubmed, Medline e Scielo,
com os termos “rhinitis and pregnancy”. Dos 506 artigos
listados inicialmente, dois pesquisadores fizeram, indepen-
dentemente, a selecdo de 66 e 59 deles, respectivamente,
tendo como critérios os artigos que abordavam a rinite ges-
tacional ou outros tipos de rinites durante a gravidez como
temas principais. Foram entao selecionados 40 artigos co-
muns entre as duas selecodes, incluindo os mais relevantes
quanto aos critérios de definicao, diagnostico, etiologia,
etiopatogenia, diagnostico diferencial e tratamento, tanto
da rinite gestacional quanto da rinite durante a gestacao.
A distribuicao dos artigos encontrados segundo natureza do
tema esta mostrada na tabela 1.

Incidéncia e prevaléncia

Aproximadamente 20-40% das mulheres reportam sintomas
de rinite durante sua infancia ou adolescéncia, e 10-30% des-
sas mulheres relatam piora dos sintomas durante a gestacao.’
Estudos populacionais com amostras relativamente pequenas
normalmente nao fazem a distincao da rinite gestacional de
outros tipos de rinite, mostrando uma prevaléncia que varia
entre 18 a 30% (para todos os tipos de rinite durante a gra-
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Tabela 1

Natureza dos artigos encontrados e correspondéncia nas referéncias

Natureza dos artigos

NUmero de artigos

NUmero nas referéncias

Revisdo do tema 5
Diagnostico 2
Artigos historicos 3
Prevaléncia e incidéncia somente 1
Fisiopatologia e fisiopatogenia 10
Tratamento 5
Desfecho e condicées associadas 15

1,7,11,20 e 41

9e28

3,4e5

10

8,12, 13, 14, 15, 16, 17, 18, 19 e 26

6, 24,27, 35e 38

2,21, 22, 23, 25, 29, 30, 31, 32, 33, 34, 36, 37, 39 e 40

videz).” O maior estudo populacional sobre prevaléncia foi
realizado na Suécia por meio de questionarios e incluiu
599 pacientes, excluindo as que ja apresentavam sinais de
rinite antes da gestacao, mostrando uma prevaléncia de ri-
nite gestacional de 22%.1

Outro estudo recente, no entanto, abordou 109 gestantes
por meio de questionarios e rinoscopia anterior e chegou a
prevaléncia de 9% para a rinite gestacional, tendo sido con-
dizente com outros estudos.'" Nao foram encontrados dados
brasileiros acerca da prevaléncia da rinite gestacional. Essa
variacao de prevaléncia deve-se nao so a dificuldade de aces-
so e diagnostico da doenca e a necessidade de um critério
restrito, mas também ao fato de que a rinite, assim como a
asma, pode piorar, melhorar ou permanecer inalterada ao
longo do curso da gestacao, sendo também uma doenca que
varia em apresentacao clinica ao longo das semanas gesta-
cionais e de acordo com a predisposicao genética de cada
paciente.’

Etiologia e fisiopatogenia

Apesar de muitos fatores etioldgicos terem sido propostos, o
conhecimento atual sobre a fisiopatogenia da rinite gestacio-
nal ainda é escasso.”? Pressupoe-se que o hormonio trofoblas-
tico placentario possa estimular a hipertrofia da mucosa nasal
durante a gestacao.’ Além disso, o estrogeno pode contribuir
para esse efeito pelo aumento do receptor de histamina na
microvasculatura e nas células epiteliais.” A progesterona
também pode desempenhar um papel otimizando a vasodila-
tacao local no nariz pelo aumento do volume de sangue cir-
culante que ocorre fisiologicamente na gravidez.™

Estudos sobre a fisiologia nasal demonstraram alteracoes
significativas na rinoscopia anterior, na rinomanometria e em
escores de questionarios especificos de rinite compativeis
com a diminuicao da paténcia da passagem de ar pela cavi-
dade nasal com o decorrer da gravidez.' Entretanto, todos
esses dados - incluindo o papel dos hormonios - sao confli-
tantes, uma vez que ha trabalhos demonstrando a melhora
da obstrucao nasal no decorrer da gestacao em uma parcela
significativa de pacientes.”

Em relacao aos fatores de risco para o desenvolvimento da
rinite gestacional, o tabagismo foi o Unico identificado com
evidéncia significativa.” ' Esse mesmo estudo identificou que
a IgE especifica para acaro encontrado na poeira domiciliar
foi um fator predisponente para o desenvolvimento da doen-
ca.’ Nao ha associacao entre rinite gestacional e asma pré

-existente.® Também néo se observou associacao com a idade
materna, idade gestacional, sexo da crianca e paridade."”"”
Em relacao a rinite alérgica propriamente dita, observou-se
que os achados de microscopia eletronica de gestantes com
sintomas nasais eram idénticos aquelas com rinite alérgica.'®

Considerando este fato e que uma proporc¢ao consideravel
de pacientes com rinite gestacional apresenta sensibilidade
para o acaro encontrado na poeira domiciliar, foi sugerido
que as pacientes com rinite gestacional representam um
subgrupo de rinite alérgica, no entanto, com resolucao es-
pontanea apos o parto, segundo a definicao.” Além disso,
marcadores séricos para doenca alérgica, como a molécula
de adesao intercelular soluvel-1 (sICAM-1), ndo estao eleva-
dos na rinite gestacional.”

Diagnéstico e significado clinico

A rinite gestacional se caracteriza por obstrucao nasal nas
Gltimas seis ou mais semanas de gestacao, com resolucao
completa em até duas semanas apds o parto.””# O diagnos-
tico é clinico e pode ser suspeitado apenas pelo sintoma de
piora da obstrucao nasal (o qual ndo estava presente previa-
mente) em pacientes gestantes e que nao seja secundario a
outras condicdes - o diagndstico diferencial abrange rinossi-
nusites, rinite alérgica propriamente dita, rinite medicamen-
tosa, infeccao aguda ou subaguda da via aérea superior e
granuloma gravidico."®

E importante ter senso critico no critério de obstrucao
nasal da gestante, considerando positivo somente uma piora
do padrao ou um sintoma que tem impacto consideravel na
qualidade de vida da paciente, uma vez que essa é uma al-
teracao que faz parte da fisiologia normal da gravidez." Além
da obstrucao, pacientes com rinite gestacional podem apre-
sentar frequentemente coriza.'

Arinite alérgica geralmente é um quadro preexistente, que
também pode se manifestar durante a gestacao. Ao contrario
da rinite gestacional, na qual a obstrucao nasal € o principal
sintoma, nos quadros de rinite alérgica durante a gravidez,
as pacientes apresentam coriza, prurido e espirros, além da
congestao nasal.’

A obstrucao nasal causada pela rinite - gestacional ou nao
- pode estar associada com uma piora da qualidade do sono
da gestante, além do ronco e da apneia obstrutiva do sono
(AOS), apesar de a Ultima poder ser resultado de uma com-
binacao de fatores, com participacao do ganho de peso no
decorrer da gravidez.?
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A respiracao oral causada pela piora da obstrucao nasal
durante a rinite gestacional pode levar a uma reducao da
inalacao de oxido nitrico (NO) - produzido principalmente
nos seios maxilares - até o pulmao, no qual possui um efeito
redutor da resisténcia vascular, além da melhora da oxige-
nacao local."’ Essa reducao da inalacao de NO pulmonar pode
ter efeito deletério no feto, levando a hipertensao materna,
retardo de crescimento intrauterino, pré-eclampsia e meno-
res escores de Apgar do recém-nascido."? Além disso, a obs-
trucao nasal com prejuizo da qualidade do sono pode levar
a abuso de descongestionantes topicos nasais, levando a uma
rinite medicamentosa associada ao quadro que geralmente
nao se resolve apds o parto.?' Entretanto, nao ha evidéncia
suficiente para estabelecer uma associacao entre rinite ges-
tacional e um desfecho desfavoravel na gravidez.”

Alguns autores, ao comparar o peso de nascimento entre
gestantes atopicas e ndo-atopicas, sugeriram que a atopia,
ao favorecer um padrao Th2 de resposta imunologica, levaria
a melhores desfechos da gravidez.?' No entanto, esses resul-
tados podem apresentar um fator de confusao, uma vez que
a atopia tem maior incidéncia em grupos socioeconémicos
mais altos, os quais tendem a ter um cuidado nutricional
maior.”? Em um trabalho nacional com 230 gestantes, nao
houve associacao entre aborto de repeticao e atopia.?

Tratamento

Em relacao ao tratamento, a maioria dos trabalhos mostra
um consenso quanto a importancia das medidas educacionais
como primeira escolha e medida adjuvante no manejo da
rinite gestacional, principalmente pelo fato de que os sinto-
mas resolvem espontaneamente apos o parto.”?* Com a
orientacao logo no inicio da gestacao, as pacientes tendem
a recorrer menos aos descongestionantes topicos e irao apre-
sentar menores chances de desenvolver rinite medicamen-
tosa associada.?

0 exercicio fisico tem um efeito ja bem estabelecido na
melhora da obstrucao nasal,? no controle do peso e na me-
lhora do padrao de sono da gestante.? Elevar a cabeceira da
cama em 30° a 45° também pode ajudar na melhora da obs-
trucao nasal durante a noite. Além disso, a lavagem nasal
com solugoes salinas fornece um bom alivio temporario dos
sintomas, apesar de nao haver estudos especificos para a
rinite gestacional.” A tabela 2 sumariza as medidas nao me-
dicamentosas para o controle da rinite gestacional ou duran-
te a gestacao.

Em relacao aos descongestionantes topicos, podem ser
divididos em medicamentos de curta duracao - fenilefrina;
acao intermediaria - nafazolina; e acao prolongada - oxime-

tazolina e xilometazolina. Todas essas drogas recebem
uma classificacao “C” da FDA (Food and Drug Administra-
tion)¥ - a classificacao completa da FDA das drogas na ges-
tacdo é mostrada na tabela 3.

Um estudo caso-controle mostrou associacao entre o uso
da fenilefrina durante a gravidez e a ocorréncia de malfor-
macodes congénitas.? Outros estudos, porém, ndo consegui-
ram replicar tal resultado.?-3! Esses estudos também nao
conseguiram demonstrar efeitos adversos nos descongestio-
nantes topicos de acao intermediaria e prolongada.

Dessa forma, evidéncia limitada sugere que a oximetazo-
lina possa ser utilizada ocasionalmente em um ou poucos
episodios de obstrucdo nasal mais severa, a qual possa estar
interferindo no sono da paciente, sempre com a menor dose
possivel e preferivelmente apos o primeiro trimestre, e nun-
ca préximo ao trabalho de parto.?® Nesse sentido, ja foi de-
monstrado que, apdés uma dose Unica de oximetazolina
topica nasal, ndo ha alteracoes significativas na pressao san-
guinea ou na frequéncia cardiaca materna, ou alteracoes de
fluxo da artéria uterina ou dos vasos umbilicais.*?

Entretanto, em outro estudo mais recente, com 12.734 ca-
sos e 7.606 controles, realizado com criancas nascidas nos
Estados Unidos e Canada, foi sugerida a associacdo entre o
uso de descongestionantes topicos nasais no primeiro trimes-
tre e estenose hipertrofica de piloro, bem como o uso de
oximetazolina topica no segundo trimestre com anormalida-
des no sistema coletor renal dos recém-nascidos.** No entan-
to, o estudo nao menciona a quantidade e o tempo de uso
das drogas.

Muitos autores recomendam nao ultrapassar o periodo de
uso de cinco, ou até mesmo trés dias do descongestionante
topico nasal, pelo risco comprovado de rinite medicamento-
sa, a qual ndo cessa apos o parto.” E importante salientar que
mesmo 0 uso somente noturno do descongestionante pode
levar a essa condicao.?

0 descongestionante sistémico mais utilizado, a pseudoefe-
drina, também leva uma classificacdo “C” da FDA.?-? Estudos
caso-controle mostraram uma associacao estatisticamente
significante entre o uso de pseudoefedrina ou fenilpropanola-
mina durante a gestacao e o risco de desenvolver gastrosquise
no recém-nascido.** Esses achados nao foram replicados em
revisoes posteriores.? Um estudo caso-controle recente, en-
tretanto, encontrou associacao estatisticamente significante
entre o uso de fenilefrina no primeiro trimestre e defeitos de
fechamento da parede do endocardio, bem como entre o uso
de fenilpropanolamina no primeiro trimestre e malformacoes
de orelha externa e estenose hipertrofica de piloro.*

As recomendac0es para o uso de descongestionantes sisté-
micos durante a gravidez variam entre os diferentes paises.
Dados a falta de evidéncia até o presente momento e os

Tabela 2 Medidas nao farmacologicas no tratamento das rinites na gestacao

Medidas nao farmacoldgicas nas rinites na gestacao

Medida Beneficio

Educacionais
Exercicio fisico
Lavagem nasal com solucao salina

Adjuvantes, esclarecimento e menor chance do uso de substancias danosas”-2*2>
Melhora na obstrucao nasal?
Alivio temporario dos sintomas’
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Tabela 3 Classificacdo da FDA para as drogas durante a gestacao?”

Risco Evidéncia

RiscoA  Nao ha evidéncia de risco em gestantes.
Estudos bem controlados nao revelaram problemas no primeiro trimestre da gravidez e nao ha evidéncia
de problemas no segundo e terceiro trimestres.

Risco B Nao ha estudos adequados em gestantes.
Experiéncias em animais nao detectaram riscos.

Risco C  Nao ha estudos adequados em gestantes.
Em experiéncias animais, houve alguns efeitos colaterais no feto, mas o beneficio do produto pode justificar
o risco potencial durante a gravidez.

Risco D  Ha evidéncias de risco em fetos humanos.
S6 usar se o beneficio justificar o risco potencial: situacdes de risco a vida, ou em casos de doencas graves
para as quais nao se possa utilizar drogas mais seguras, ou se estas drogas nao forem eficazes.

Risco X  Estudos revelaram anormalidades no feto ou evidéncias de risco para o feto.

Os riscos durante a gravidez sao superiores aos potenciais beneficios. Nao usar em hipotese alguma durante

a gravidez.

FDA, U.S. Food and Drug Administration.

efeitos colaterais dos descongestionantes sistémicos, os
quais incluem taquicardia, ansiedade, tremores e insonia na
gestante, eles devem ser evitados principalmente no primei-
ro trimestre, e seu uso deve ser considerado em uma relacao
de risco/beneficio durante a gestacdo.”?

Quanto aos corticosteroides topicos, esta bem documen-
tado o seu uso em outros tipos de rinite (alérgica ou nao
alérgica) durante a gestacao, mas o efeito na rinite gestacio-
nal especificamente nao foi comprovado e, portanto, nao é
recomendado.”?* O propionato de fluticasona nao mostrou
um efeito significativo em um estudo duplo-cego controlado
com placebo com 53 mulheres com rinite gestacional trata-
das por oito semanas, quando avaliadas por escores clinicos
de queixas nasais, peak flow expiratorio e rinometria acls-
tica antes e apds o tratamento.** A seguranca da budesonida
inalatodria, ja comprovada pelos numerosos estudos nas ges-
tantes asmaticas, sugeriu fortemente que a via intranasal de
administracao também fosse segura, assumindo esse medi-
camento a categoria “B” da FDA durante a gravidez.3*¥ En-
tretanto, dado o fato de que nenhum dos corticosteroides
topicos parece ter efeitos sistémicos adversos nas suas doses
terapéuticas,*® o Colégio Americano de Alergia, Asma e Imu-
nologia (ACAAI) afirma que é perfeitamente plausivel conti-
nuar com um corticosteroide topico diferente da budesonida
em uma paciente com rinite alérgica que ja o utilizava antes
da gestacao, com bons resultados.3®

Ja em relacéo aos corticosteroides sistémicos, nao ha es-
tudos suficientes para gerar recomendacao nos diferentes
tipos de rinites durante a gravidez.” Seu uso é considerado
de excecao nesses casos, em curtos periodos, no sentido de
aliviar o uso dos descongestionantes. O uso por periodos
maiores de tempo ou em doses maiores pode levar a insufi-
ciéncia adrenal, baixo peso ao nascimento e malformacoes
congénitas, especialmente a fenda palatina.?

Os anti-histaminicos, por sua vez, sdo reservados aos casos
de rinite alérgica ou nao alérgica eosinofilica. De forma ge-
ral, ndo ha dados suficientes na literatura que sugerem que
os anti-histaminicos como um grupo tenham um efeito dele-

tério na gravidez.? A clorfeniramina, a loratadina e a cetiri-
zina tém sido recomendadas por existirem trabalhos em
animais e humanos comprovando sua seguranca.“

0 cromoglicato de sodio e o brometo de ipatrépio topico,
este ultimo podendo ser utilizado quando ha queixa de rinor-
reia acentuada, também nao mostraram efeitos teratogéni-
cos, podendo ser utilizados com seguranca para a rinite
alérgica durante a gestacdo.” O uso de inibidores de antileu-
cotrientos (como o montelucaste) para o tratamento da rini-
te alérgica durante a gestacao nao é recomendado, uma vez
que ha alternativas medicamentosas mais seguras.?® As me-
didas medicamentosas, tanto na rinite gestacional quanto na
rinite durante a gravidez, sao resumidas na tabela 4.

Por fim, a cirurgia - reducao volumétrica das conchas in-
feriores - tem uma papel restrito nos casos de rinite na ges-
tacao, sendo reservada para os casos mais severos, que
incluem, por exemplo, gestantes com SAOS secundaria a ri-
nite gestacional e falha ao CPAP ou outros métodos terapéu-
ticos.”

Conclusao

Tanto a rinite gestacional quanto a “rinite durante a gesta-
ca0” sdo condicoes relativamente comuns e que vém ganhan-
do importancia nos Gltimos anos, nao so6 pela descoberta da
associacao com a SAQS materna e possiveis desfechos desfa-
voraveis ao feto, mas também pelo grande impacto na qua-
lidade de vida na gestante.”*! Tanto o otorrinolaringologista
quanto o obstetra devem estar atentos para o diagnostico
precoce e o tratamento adequado, considerando o perfil de
seguranca e a evidéncia atual das medidas e medicamentos
disponiveis.

Conflitos de interesse

Os autores declaram nao haver conflitos de interesse.
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Tabela 4 Nivel de seguranca das drogas mais utilizadas no tratamento das gestantes com rinite

Classificacao da FDA Classe da droga Indicacdo Nome da substancia Detalhamento
AeB
Anti-histaminicos RA Cetirizine Seguranca comprovada em animais
orais Clofeniramina e humanos*
Loratadina
Corticoesteroide RA Budesonida Usado com seguranca em gestantes
intranasal asmaticas.*® Nao recomendado em RG
c
Anti-histaminicos ~ RA Azelastina
orais Fexofenadina
Corticoesteroide RA Fluticasona Nao sao recomendados na RG?*
intranasal A considerar o risco/beneficio na RA, seu
uso pode ser continuado se a gestante
estiver usando antes da gravidez com
bons resultados®®
Triancinolona
Mometasona
Descongestionante RA e RG Pseudoefedrina Possivel risco de gastrosquise no feto
sistémico Fenilpropanolamina (primeiro trimestre). Taquicardia,
ansiedade, tremores e insonia
maternos’2
Descongestionante RA e RG Felinefrina Associacao com malformacoes
topico congénitas, principalmente em primeiro
trimestre?s:33
Nafazolina Evidéncia limitada sugere seguranca

para dose Unica ou poucas doses de
oximetazolina apos primeiro trimestre?

Oximetazolina
Xilometazolina

FDA, United States Food and Drug Administration (U.S. Department of Health and Human Services); RA, rinite alérgica; RG, rinite
gestacional.
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