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LA DEPRESION es reconocida como una de las enfermedades mentales
con mayor prevalencia y las mujeres la padecen con el doble de frecuencia
que los hombres.

De otro lado, la aparicion de los episodios depresivos ya sean mono o
bipolares, es mas frecuente en la segunda y tercera décadas de la vida,
décadas en que se presenta el mayor niimero de embarazos, razén por la
cual el riesgo de desarrollar depresion durante el embarazo es muy alto,
con una prevalencia que se calcula en un 8-10% de trastornos depresivos
durante la gestacion. Jesse y colaboradores aplicaron una prueba de
tamizaje a 128 mujeres embarazadas y encontraron que 27% presentaban
sintomas depresivos, pero otros autores consideran que estos sintomas
pueden afectar hasta un 70% de las mujeres embarazadas.

En los ultimos anos los pediatras han llamado la atencién sobre la
presencia de trastornos del comportamiento en nifios cuyas madres pa-
decieron episodios depresivos durante el embarazo y han hecho un llama-
do para que se diagnostique y se trate adecuadamente a las gestantes
deprimidas.

En el presente capitulo revisaremos los aspectos clinicos y terapéuti-
cos de la depresion en el embarazo y sus implicaciones en el comporta-
miento del recién nacido.

DEPRESION Y EMBARAZO

Las crisis depresivas se presentan como un episodio que hace eclo-
sion por primera vez durante el embarazo o como un nuevo episodio de
recurrencia o recaida clinica.

El riesgo de reactivacion de la depresion en mujeres que han padecido
depresion y se encuentran eutimicas al momento de iniciar el embarazo
es muy alto. El riesgo de recaida se calcula en 75%, de los cuales un 57%
de los casos se presentan en el primer trimestre.

En el estudio de CoHEN y colaboradores se observo que el 42% de las
pacientes que habian suspendido el tratamiento antidepresivo antes de
iniciar el embarazo, presenta reactivacion de los sintomas depresivos,
razon por la cual fue preciso reiniciar la medicacion antidepresiva duran-
te el embarazo, la mitad de ellas durante el primer trimestre. Los autores
identificaron como factores de riesgo para la reactivacion del cuadro de-
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presivo: la duracion de los episodios previos, el grado de alteracion fun-
cional y los antecedentes de intentos de suicidio.

Como lo observé CoHEN, en un buen niimero de pacientes es necesa-
rio reiniciar la medicacion antidepresiva debido a la aparicion del sindro-
me de descontinuacion que es mas frecuente cuando se prescriben
antidepresivos noradrenérgicos o farmacos de vida media corta.

Las madres gestantes con depresion o ansiedad, comparadas con el
grupo control, consultan con mayor frecuencia a su ginecélogo por sinto-
mas como nauseas o vomitos y temores sobre el desarrollo del bebé y la
presencia de contracciones uterinas. En este grupo, ANDERSSON y cola-
boradores observaron que con mayor frecuencia se realizan cesareas pro-
gramadas y se administra analgesia epidural.

El diagndstico de depresion en el embarazo puede estar enmascarado
por las reacciones de adaptacion de la mujer al nuevo estado. Algunos
sintomas que son criterio para el diagndstico de episodio depresivo, de
acuerdo con el DSM-1V, como los cambios en el peso, trastornos en el
sueno, fatiga y dificultades de concentracion, son sintomas que se obser-
van con frecuencia en un embarazo normal y pueden no ser valorados
adecuadamente por el clinico.

Algunos autores postulan que el embarazo y el puerperio por si mis-
mos aumentan el riesgo de presentacion de trastornos depresivos debido
alas variaciones hormonales y la susceptibilidad emocional de algunas
mujeres frente a cambios ambientales, dificultades con la pareja o estresores
psicosociales como pobre soporte familiar, eventos vitales negativos y
dificultades econdmicas. Algunos estudios han mostrado que variables
demograficas como bajo nivel de escolaridad, bajo nivel socioeconémico,
la crianza de otros hijos pequefios y la dedicacion exclusiva al hogar son
factores de riesgo para la aparicion de la enfermedad depresiva durante la
gestacion.

Se ha observado mayor frecuencia de desenlaces desfavorables del
embarazo y complicaciones en los recién nacidos producto de madres
deprimidas, tales como mayor necesidad de analgesia epidural, abortos
espontaneos en mujeres con pérdidas previas, bajo peso al nacer y mayor
numero de hospitalizaciones en unidades de cuidado neonatal. El bajo
peso al nacer esta relacionado con la disfuncion del eje hipotalamo-hipdfisis-
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adrenal (HPA) como resultado de la alteracion en el metabolismo de la
glucosay el aumento de las concentraciones de la hormona liberadora de
corticotropina (CRH) que incrementan la contractilidad del miometrioy
aumentan el riesgo de parto pretérmino.

Ademas, la depresion ocasiona inapetencia, baja ingesta de alimen-
tos, inasistencia a controles prenatales, aumento del consumo de alcohol
y cigarrillo, comportamientos que complican atin mas, las alteraciones
del eje HPA.

Se calcula que la mitad de las mujeres que presentan sintomas depresi-
vos durante el embarazo permanecen deprimidas después del parto con un
franco aumento del riesgo de suicidio, que puede alcanzar un 20%. Ade-
mas, las mujeres deprimidas en el puerperio presentan dificultad para desa-
rrollar el vinculo madre-hijo en forma adecuada, con las implicaciones
psicosociales que esto significa en el desarrollo y maduracion del neonato.

Frente a estos hechos resulta 16gico pensar que los sintomas depresi-
vos del embarazo deben ser tratados en forma adecuada e inclusive, que
es necesaria la prescripcion de antidepresivos, para disminuir el sufri-
miento de la madre, impedir las alteraciones funcionales del eje HPA del
neonato y prevenir las alteraciones del comportamiento y en el afronta-
miento del estrés exhibidas en la infancia.

ADHERENCIA AL TRATAMIENTO

Los estudios de seguimiento a pacientes con depresion han puesto de
manifiesto la escasa adherencia al tratamiento y la frecuencia con que se
suspenden los tratamientos por el temor a depender de las medicaciones.
Durante la gestacion la adherencia al tratamiento esté influenciada por
los temores que la gestante, la familia y el equipo médico albergan sobre
el potencial teratogénico de los antidepresivos.

EINARSON y colaboradores en un estudio de adherencia a tratamientos
farmacoldgicos durante el embarazo en el que compararon un grupo de
pacientes en tratamiento regular con antidepresivos, con dos grupos con-
trol en tratamiento con medicamentos no psiquiatricos, uno de ellos con
tratamiento prolongado, encontraron el mayor numero de deserciones en
el grupo de las madres a quienes se les prescribié antidepresivos (15%) y
comparados con el 3.8% en el grupo control con tratamiento prolongado
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y 1.2% en el tercer grupo. Las madres encuestadas por el autor confesaron
haber descontinuado el tratamiento por el temor a la teratogénesis que
pudiera ocasionar el farmaco.

Con frecuencia la intensidad del cuadro depresivo y el trastorno
cognoscitivo que produce en la futura madre le impiden asumir a cabalidad
el tratamiento prescrito, olvidando dosis, tomando dosis inadecuadas o
no asistiendo a los controles programados, pero en otros casos, ante el
compromiso cognoscitivo son los familiares quienes deciden desconti-
nuar el tratamiento y ensayar otras alternativas terapéuticas e, incluso,
en algunos casos, no proveer ninguna estrategia terapéutica.

En cualquier caso el apoyo de la familia es indispensable y definitivo
para el tratamiento adecuado. Ademas, es necesario por las considera-
ciones éticas y legales, para afianzar la participacion de la paciente y de
sured de apoyo primaria, que los familiares mas cercanos sean informa-
dos sobre los riesgos que implica para la madre y el nifio el no tratar
adecuadamente el cuadro depresivo, para que de esta manera el esposo o
los padres participen con la firma de un consentimiento informado para
la prescripcién de medicaciones antidepresivas o ansioliticas durante el
embarazo o la lactancia.

TERATOGENESIS

La administracion de un medicamento que cruza la barrera placentaria
tiene un riesgo variable de producir malformaciones congénitas
(teratogenecidad), toxicidad neonatal o cambios comportamentales en el
recién nacido (teratogenecidad comportamental).

Los antidepresivos por su bajo peso molecular cruzan la barrera
placentaria y han sido detectados en sangre venosa del cordon umbilical al
momento del nacimiento. La mayoria de los autores coinciden en obser-
var que los hijos de madres deprimidas tratadas con antidepresivos durante
el embarazo no presentan diferencias comportamentales significativas
comparados con los hijos de madres no deprimidas o que no recibieron
medicaciones antidepresivas.

BENNET y colaboradores al revisar las bases de datos desde 1966 hasta
febrero de 2003 encontraron 714 articulos relacionados con depresion en
el embarazo de los cuales solamente 21 cumplian con los criterios
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epidemioldgicos y su publicacion era posterior al afio 2000. Entre los
errores de disefio que detectaron los investigadores se incluye: medida
inapropiada de desenlace, diagnostico inexacto, fallas en la seleccion de la
poblacion, dudas acerca de la adherencia al tratamiento y confusion por
los efectos del abuso de sustancias y cigarrillo y el uso de otras medica-
ciones no psiquiatricas durante la gestacion.

Teratogénesis

Se considera que un farmaco es teratogénico cuando aumenta el riesgo
de producir malformaciones por encima del riesgo esperado para la pobla-
cion general, que en Estados Unidos se estima entre 2-4 y 7-10% para
malformaciones menores.

La FDA clasifica los farmacos segtin su riesgo de teratogénesis en las
siguientes categorias:

A:Los estudios controlados no mostraron riesgos para el ser humano.

B: No hay evidencia de riesgo en humanos.

C:No se pueden descartar los riesgos.

D: Existe evidencia de riesgos.

E: Suempleo esta contraindicado durante el embarazo.

Por razones éticas y metodologicas no es posible disefiar estudios
para comprobar en forma fehaciente la teratogenecidad de las medicacio-
nes psicotropicas, razon por la cual ninguna medicacion utilizada en el
tratamiento de los trastornos afectivos o psicdticos estad incluida en la
categoria “A”. Aunque el consenso del cuerpo médico sugiere evitar la
prescripcion de psicofarmacos durante el embarazo, la alta frecuencia de
recaidas clinicas de los cuadros depresivos durante el embarazo ha hecho
indispensable e inaplazable la prescripcion de antidepresivos, una vez so-
pesado el riesgo-beneficio para la diada madre-feto.

Los estudios de seguimiento de caso, que en algunos casos supera la
cifra de dos mil embarazos, han puesto de presente que los antidepresivos,
con algunas excepciones, pertenecen a la categoria “B”, lo cual quiere
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decir que no hay evidencia clinica que su prescripcion produzca malfor-
maciones comparados con el riesgo observado en la poblacion general.

En la categoria “C” se incluyen la maprotilina por riesgo que posee de
producir hipertension arterial y convulsiones en la madre y la clomipramina
porque puede desencadenar taquiarritmias y retencion urinaria.

Los datos actuales no son concluyentes sobre el potencial teratogénico
de la fluvoxamina.

Los antidepresivos duales y el bupropion se encuentran clasificados
en categoria de riesgo “B” pero la experiencia clinica no es suficiente para
recomendar su uso durante el embarazo.

Los diferentes estudios coinciden al observar que ni la fluoxetina, ni
otros ISRS, presentan un riesgo mayor de teratogenecidad, aunque se ha
observado una mayor frecuencia de abortos, partos prematuros y bajo
peso al nacer, cuando se emplearon dosis superiores a las terapéuticas en
animales de experimentacion.

La administracion de sobredosis de sertralina, paroxetina o citalopran,
produce malformaciones cardiovasculares y dseas, y bajo peso en anima-
les de experimentacion.

Toxicidad neonatal

La toxicidad neonatal o sindrome perinatal incluye los sintomas produ-
cidos por el farmaco en el recién nacido, cuando el formaco se ha utilizado
durante el embarazo o durante el periodo del parto. Los sintomas con
frecuencia son de corta duracion, ya se trate del sindrome de abstinencia o
del sindrome serotoninérgico.

Sin duda, la fluoxetina es el antidepresivo mas prescrito para el trata-
miento de los episodios depresivos en el embarazo y 16gicamente es el
mas estudiado en lo que se refiere a teratogenecidad y cambios
comportamentales en el posparto.

La sertralina, la paroxetina y el citalopram pueden producir tremor,
inquietud e hiperreflexia en el recién nacido y la paroxetina puede desen-
cadenar un sindrome de discontinuacion en el neonato. Algunos estu-
dios muestran que cuando se prescriben estos antidepresivos después de
la semana 25 de gestacion se aumenta el riesgo de parto prematuro hasta
en 14%.
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En el estudio de Kari y colaboradores (2003) en mujeres gestantes a
quienes se les prescribid citalopram o fluoxetina se observo la presencia
de al menos un sintoma del sindrome serotoninérgico durante los prime-
ros cuatro dias de vida extrauterina, en el 80% de los casos; la intensidad del
cuadro clinico estuvo relacionada positivamente con los niveles mas bajos de
5HAA en la sangre venosa del cordon. Los autores no encontraron diferen-
cias paralos metabolitos de noradrenalina y dopamina pero si niveles mas bajos
de prolactina en el grupo de neonatos que presentaron distress respiratorio.

En general, los recién nacidos que han sido expuestos in utero a ISRS
presentan mas sueno REM y tremor lo que sugiere una mayor actividad
serotoninérgica cerebral, sintomas que desaparecen en las primeras se-
manas de vida extrauterina.

Teratogenecidad comportamental

Las secuelas comportamentales posnatales o teratogenicidad
comportamental comprende las alteraciones del comportamiento a corto o
largo plazo relacionadas con la exposicion a medicamentos in utero.

El estudio de NuLMAN y colaboradores es un seguimiento durante 86
meses a 80 nifos cuyas madres recibieron fluoxetina durante el embara-
zo. Los investigadores no encontraron diferencias en los valores del co-
eficiente intelectual, desarrollo del lenguaje o alteraciones en el
comportamiento entre los nifios estudiados y el grupo control. El autor ha
realizado seguimientos hasta los 7 afios con similares resultados.

ESTRATEGIAS TERAPEUTICAS

El abordaje terapéutico de los cuadros depresivos que hacen eclosion

por primera vez o se reactivan durante el embarazo requiere de las si-
guientes estrategias terapéuticas:

¢ Realizar un diagndstico preciso de los sintomas depresivos y valorar
el riesgo de suicidio y la intensidad de los sintomas psicéticos.

e Evaluar larespuesta previa a las estrategias farmacoldgicas y no
farmacolodgicas de los episodios depresivos previos e identificar los
factores psicosociales relacionados con el episodio actual.
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* Indagar por los antecedentes de malformaciones o trastornos mentales
en las familias de la paciente y su conyuge.

* Indagar por la presencia de entidades como diabetes, hipertension
arterial, enfermedades autoinmunes y cualquier otro factor que
incremente el riesgo del embarazo actual.

¢ Indagar por abuso de alcohol y cigarrillo, que son frecuentes en los
pacientes con depresion, pero que por si solos ocasionan alteraciones
en el neonato, como bajo peso al nacer.

* Evaluar el grado de funcionamiento y madurez de la relacion de la
paciente con su esposo y su nucleo familiar y la forma como la familia
entiende el episodio depresivo y su relacion con el embarazo.

¢ Evaluar con el ginecologo y el obstetra la evolucion del embarazo y los
resultados de los examenes paraclinicos: ecografias, amniocentesis,
etc.

¢ Silos sintomas depresivos son leves es preciso emplear estrategias no
farmacoldgicas, como psicoterapia, técnicas de relajacion, técnicas de
afrontamiento del estrés, luminoterapia, etc.

¢ Elclinico debe asesorar y plantear opciones reales a las mujeres que
toman antidepresivos en forma regular y desean concebir, o cuando
se presenta un embarazo no planeado durante el tratamiento
farmacoldgico, o en mujeres eutimicas sin tratamiento farmacologico
pero que poseen un alto riesgo de reactivacion del cuadro depresivo
durante un embarazo.

* Laprescripcion de antidepresivos esta indicada en los casos severos,
o cuando existe alto riesgo de recaida o suicidio, o comorbilidad con
abuso de alcohol o sustancias psicotropicas ilegales, o falta de interés
de lamadre en los cuidados prenatales o cuando la depresion origina
un bajo aporte nutricional.

* Siesnecesariala prescripcion de antidepresivos se debe informar ala
paciente y a su conyuge o sus familiares mas cercanos sobre los riesgos
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que implica la prescripcion del antidepresivo y los riesgos que corren
lamadre y su hijo si no se trata en forma adecuada el episodio depresivo.

* El consentimiento informado debe ser suscrito por la futura madre y
su conyuge o familiar mas cercano.

* Espreciso conformar un equipo médico con el obstetra y el neonatélogo
para planear las estrategias terapéuticas que deben llevarse a cabo
durante el embarazo, el parto y el puerperio.

* Losestudios clinicos han mostrado que los ISRS son seguros durante
el embarazo y producen escasos sintomas de interrupcion o de toxicidad
neonatal. Los antidepresivos triciclicos poseen una eficacia clinica
similar a los ISRS pero presentan efectos adversos como hipotension
ortostatica y aumento de la frecuencia cardiaca que pueden resultar
deletéreos parala salud de la madre o del recién nacido.

* Se debe prescribir el antidepresivo que se considere mas seguro, en
monoterapia, a las dosis minimas efectivas.

* Para evitar el sindrome de discontinuacion en el neonato es
recomendable disminuir progresivamente las dosis del antidepresivo
en los dias cercanos al parto. La dosis se reajusta una vez se produce
el parto para disminuir los riesgos de suicidio, que se incrementan
durante el puerperio.

* Se debera evaluar el riesgo-beneficio de la lactancia, porque los
antidepresivos se excretan por la leche materna.

¢ LaTECAR se reserva para casos severos con psicosis.

COROLARIO
La historia natural y alta prevalencia de depresion en el embarazo
plantean varios dilemas al clinico, quien debe sopesar los riesgos de no
tratar una depresion que amenaza la integridad de la diada madre-hijoy
los riesgos de teratogenecidad o toxicidad neonatal que pueden ocasio-
nar los antidepresivos.
La evidencia clinica actual no permite concluir que los antidepresivos
utilizados en el embarazo sean totalmente seguros pero si avala su pres-
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cripcion, sin mayores consecuencias, en los dos tltimos trimestres del
embarazo.

Por tratarse de una situacion compleja, desde el punto de vista clinico
y familiar, el abordaje terapéutico de la depresion en el embarazo debe
hacerse con un equipo multidisciplinario que incluye al psiquiatra, al
obstetra y al neonat6logo, cuya funcion es evaluar en forma adecuada la
evolucion del embarazo, la salud de la madre y del recién nacido y brin-
dar el apoyo y la asesoria necesarias a la paciente, a su conyuge y asu familia.
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