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1. Introduccion

Los estudios epidemiologicos confirman
gue las mujeres presentan de dos a tres veces
mas morbilidad depresiva gue los hombres. La
franja de edad asociada a una mayor vulnera-
bilidad para la aparicion y recurrencia de tras-
tornos afectivos en la mujer corresponde a los
arnos reproductivos. El embarazo ha sido con-
siderado durante decadas una etapa de bien-
estar emocional. Sin embargo, los estudios de
los Ultimos anos ponen de manifiesto que mas
de un 20% de las mujeres embarazadas pre-
senta alguna forma de trastorno depresivo o
ansioso gue reguerira intervencion medica du-
rante el embarazo. Un 10% de las madres pre-
sentara una depresion a las 6-8 semanas del
parto (Garcia-Esteve).

En la actualidad, la elevada prevalencia de
mujeres en edad reproductiva afectas de un
trastorno depresivo tratado psicofarmacologi-
camente, gue desean tener hijos, hace gue 10s
profesionales de la psiquiatria, la ginecologia,
la neonatologia y de la medicina de familia se
enfrenten a situaciones clinicasy terapeuticas
complejas. Las mujeres acuden preguntando
gue deben hacer con el tratamiento antide-
Presivo y gue riesgos asumen en el caso de
decidir abandonarlo o mantenerlo, debiendo
tomar decisiones no exentas de dilemas, du-
das e implicaciones legales.

Hoy sabemos gue todos|os psicofarmacos
atraviesan la placenta, llegan al liguido amnio-

tico y se encuentran en la leche materna. La
existencia de problemas eticos y metodolo-
gicos para la realizacion de ensayos clinicos
con psicofarmacos en poblacion embaraza-
da, dificulta disponer de evidencia suficiente
sobre sus efectos teratogenicos, neonatales
vy neuroconductuales gue nos permitan admi-
nistrarlos con total seguridad.

Los farmacos antidepresivos mas utiliza-
dos para el tratamiento de la depresion du-
rante la gestacion son los inhibidores selec-
tivos de la recaptacion de la serotonina
(IRSS) v los inhibidores de la recaptacion
de la serotonina y noradrenalina (IRSN).

®* Deformamasesporadicatambien se usan
los antidepresivos de segunda generacion
noradrenergicos y serotonergicos especi-
ficos como |a mirtazapina, |2 trazadona v
el bupropion.

* L0s datos existentes hasta el momento
no indican un incremento del riesgo tera-
togenico en relacion a los antidepresivos
inhibidores selectivos de recaptacion de
la serotonina (ISRS), los triciclicos v los te-
traciclicos.

* Se recomiendan como antidepresivos de
eleccion los ISRS mas estudiados, como
son la fluoxetina, |a sertralina, vy ¢l citalo-
pram. Aungue menos estudiados, no se ha
descrito un incremento del riesgo terato-
genico en relacion al escitalopram, 1a flu-
voxamina, la venlafaxina, ¢! bupropion, |2
mirtazapina vy |a trazodona.
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* Se aconseja individualizar la indicacion
de tratamiento con paroxetina al exis-
tir datos controvertidos sobre el incre-
mento de cardiopatias septales fetales
tras la exposicion en el primer trimestre
de embarazo.

* No se disponen de datos sobre la seguri-
dad de duloxetina y agomelatina.

* Serecomienda evitar el uso de IMAOS.

El uso de antidepresivos durante el emba-
razoy la lactancia exige un proceso de evalua-
cion del riesgo beneficio dirigido a minimizar
tanto la exposicion a la depresion materna
como a los efectos de los antidepresivos so-
bre la concepcion, la embriogenesis, la adap-
tacion neonatal y el neurodesarraollo.

2. Caso clinico: Maria (5

Maria G. de 35 afos de edad, hija unica,
casada desde hace 8 afios, es diploma-
da en Turismo y trabaja como comercial en
una agencia de viajes a tiempo completo.
Tiene antecedentes de 3 episodios de-
presivos con comorhilidad ansiosa (crisis
de angustia) desde los 20 afios de edad.
Derivada para asesoramiento preconcep-
cional a un Programa de Psiquiatria Perina-
tal ya que la paciente, ante sus deseos de
tener un hijo, plantea a su psiquiatra de re-
ferencia una serie de cuestiones respecto al
tratamiento que esta realizando.

2.1 Antecedentes psiquatricos

A los 21 anos de edad, coincidiendo con
los examenes finales del Ultimo curso de
Turismo, presenta un cuadro caracterizado
por crisis de angustia de repeticion gue tra-
ta con benzodiacepinas (alprazolam 0,25
mg/cada 8 horas) durante 4 semanas, pre-
senta remision clinica completa vy se realiza
retirada gradual del tratamiento a peticion
de |la paciente.
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En septiembre de ese mismo afno pre-
senta un cuadro de ansiedad de predominio
somatico (nudo en el estomago, molestias
gastricas, taguicardia, sensacion disneica,
miedo v temor inespecificos) gue, a pesar
del tratamiento con benzodiazepinas, evolu-
ciona hacia un episodio depresivo moderado
caracterizado por tristeza intensa, ansiedad
somatica, cansancio extremo, falta de interes
por el entorno, sentimientos de minusvalia,
dificultad para el funcionamiento cotidiano,
insomnio de conciliacion y de mantenimien-
to, disminucion del apetito asociado a perdi-
da ponderal de 2-3 kg en 1 mes.

Se instaura inicialmente tratamiento con
alprazolam 0,75 mg/dia y se asocia trata-
miento con paroxetina 20 mg/dia en dosis
crecientes con buena respuesta inicial y re-
mision completa alos 3 meses de tratamien-
to. Debido a que la paciente presenta efectos
secundarios sexuales (inhibicion de la libido
y anorgasmia), se sustituye paroxetina por
fluoxetina 20 mg/dia. La paciente mantiene
el tratamiento con fluoxetina 20 mg/dia du-
rante 6 meses con posterior retirada gradual.

La paciente se mantiene estable sin medi-
cacion hasta los 30 afnos de edad.

Coincidiendo con un estresor laboral, pre-
senta un segundo episodio depresivo mayor
con importante perdida ponderal asociada
por |0 gue se decide realizar tratamiento con
sertralina. Despues de 12 semanas de trata-
miento v llegar hasta una dosis de 200 mg/
dia de sertralina, la paciente presenta solo
una mejoria parcial de los sintomas, por 1o
gue se sustituye sertralina por venlafaxina de
accion retardada hasta 225mg/dia.

La paciente presenta remision comple-
ta de los sintomas depresivos vy se mantie-
ne totalmente asintomatica durante 4 anos
con dosis de mantenimiento de venlafaxina
retard 150 mg/dia y tratamiento psicoterapi-
co de arientacion cognitivo-conductual men-
sual.
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Alos 34 anos de edad v ante el deseo de
guedarse embarazada, la paciente consul-
ta con su ginecologo vy decide suspender de
forma abrupta el tratamiento con venlafaxi-
na. Presenta sintomas de discontinuacion
durante 2-3 semanas. Se mantiene estable
con la psicoterapia mensual, sin conseguir
un embarazo.

A los 7 meses de haber interrumpido 1a
venlafaxina, presenta un tercer episodio
depresivo con intensa apatia v anergia. Su
psiquiatra le propone iniciar tratamiento
con fluoxetina hasta dosis de 40 mg/dia,
dado su deseo gestacional y la buena res-
puesta previa a este ISRS. La paciente me-
jora rapidamente con recuperacion clinica
completa v despues de 6 meses de trata-
miento acude a una visita para asesora-
miento preconcepcional.

211 INFORMACION PSIQUIATRICA
ADICIONAL

La paciente no tenia antecedentes de
nospitalizaciones psiquiatricas. No habia
presentado ideacion suicida ni conductas
autoliticas durante los episodios depresivos.

21.2 0TROS ANTECEDENTES
PATOLOGICOS

®* S5in antecedentes medico-gquirdrguicos de
interes.

* Antecedentes ginecoobstetricos: Menar-
guia: 14 anos de edad. Formula menstrual:
4,28. Paridad: 0O-0-0-0. Metodo anticon-
ceptiva: preservativo. FUR (Fecha Ultima
Regla): 23.05.2011

* Ex fumadora de 6-7 cigarrillos/dia des-
de los 32 afnos. Consumidora espo-
radica vy recreacional de alcohol. Nie-
ga consumo actual o pasado de otros
toxicos de abuso.

* Sin alergias toxico-medicamentosas
conocidas.
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21.3. ANTECEDENTES
PSIQUIATRICOS FAMILIARES

/q CAPSULAS

No antecedentes psiguiatricos ni de consu-
mao de toxicos en familiares de primer grado.

2.2 PARTE 1: Consulta
preconcepcional:

Fecha de visita: 28.05.2017

‘La paciente se encuentra eutimica (
EPDS=2 STAI-E=8). Consulto a su Medico de
Atencion Primaria e inicio una retirada gra-
dual de fluoxetina dos meses antes ala visita
preconcepcional, como preparacion a la ges-
tacion. La paciente realiza tratamiento con
fluoxetina 20mg/dia, acido folico 400 mcg/
dia v mantiene el tratarmiento psicoterapico
ade orientacion cognitivo-conductual con pe-
riodicidad mensual”

Los aspectos relevantes de la historia me-
dica de la paciente a tener en cuenta durante
el proceso de toma de decisiones son:

1. Eltipode trastorno psiquidtrico gue padece
asicomo el curso clinico de la enfermedad.

2.Los tratamientos psicofarmacologicos vy
no psicofarmacologicos realizados previa-
mente vy la respuesta a los mismos.

3. La historia de consumo de sustancias de
abuso actual o pasada, si existe comorhili-
dad medica.

4. Eltipode apoyo social gue espera tener la
paciente durante el embarazo.

5. Sila paciente ha informado a sus medicos
de referencia (psiguiatra, medico de fami-
lia, obstetra) su deseo gestacional.

6. Las preferencias de la paciente respecto
al tipo de tratamiento que quiere realizar
durante la gestacion.

Durantelavisita se discuten conjuntamen-
te can la paciente 10s riesgos de expaosicion
fetal vy neonatal a los farmacos antidepresi-
vasy alaenfermedad materna no tratada asi
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como los beneficios del tratamiento antide-
presivo tanto para el feto/neonato como para
la madre.

2.21. MARIA G. ¢DEBE SUSPENDER
0O MANTENER EL TRATAMIENTO
ANTIDEPRESIVO?

“leniendo en cuenta los antecedentes de
trastorno depresivo recurrente (TDR) de la
paciente, esta tiene riesgo de recurrencia si
suspende el tratamiento antidepresivo. Este
riesgo es especialmente elevado en el caso
de Maria G. dado gue su ultima descompen-
5acion depresiva tuvo lugar en el ario previo a
la consulta preconcepcional tras una retirada
brusca de medicacior’.

d. EI50-60% de las personas con un trastorno
depresivo mayor, episodio Unico, presentan
un segundo episodio, y estas tienen un /0%
de posibilidades de presentar un tercer vy
cuarto episodio.

b.Existen estudios que muestran que la re-
currencia depresiva se produce en me-
nos tiempo si la retirada del tratamiento
antidepresivo de realiza de forma rapida
(Baldessarini y cols, 2010) gue si se reti-
ra de forma gradual y gue el 68% de las
mujeres con antecedentes de TDR gue
suspenden el tratamiento antidepresivo
durante la gestacion presentan una recu-
rrencia depresiva frente al 26% de las que
lo mantienen (Cohen vy cols, 2006).

C.Se ha demostrado la eficacia de |a terapia
de arientacion cognitivo-conductual v la te-
rapia interpersonal para el tratamiento de
los trastornos depresivos durante el emba-
razo vy el posparto. Ambos tipos de terapias
pueden ser tratamientos de primera elec-
cion en caso de depresiones leves o mode-
radas, asi como coadyuvantes altratamien-
to farmacologico en el caso de depresionges
graves con una respuesta parcial al mismo
(NICE CG45, 2007). En contrapartida, los
estudios controlados, no han demostrado
la eficacia de las intervenciones psicologi-
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cas dirigidas a la profilaxis de la depresion
posparto.

e Q CAPSULAS

Nuestra recomendacion: Mantener el
tratamiento combinado con un farmaco
antidepresivo y psicoterapia.

2.2.2..CUAL ES LA MEJOR OPCION
DE TRATAMIENTO ANTIDEPRESIVO
DURANTE EL EMBARAZO?

‘La paciente habia respondido de forma
completa a paroxeting, fluoxetina y venlataxi-
na; de forrma parcial a sertralina. 5e tuvo gue
retirar el tratamiento con paroxetina por efec-
tos secundarios en la estera sexual’”

a.Se debe de informar a la paciente vy a su
pareja de la existencia de un riesgo tera-
togenico basal en poblacion general gue
se situa entre un 3-5% asi como de los
riesgos fetales vy perinatales asociados
a la enfermedad psiguiatrica materna no
tratada (prematuridad, bajo peso al nacer)
(Tabla1).

Tabla 1. Efectos de la enfermedad materna sobre la
salud materno fetal.

Presencia de sintomas somaticos como anorexia,
alteraciones del suefo, vomitos, nauseas, cefaleas.

Aumento del uso vy abuso de substancias.

Riesgo de autolisis y suicidio (0,3% en poblacion
embarazada).

Malnutricion.

Pobre control de la gestacion.

Incremento del riesgo psicopatologico en el
posparto.

Pobres resultados obstetricos como parto prema-
turo, recien nacido de bajo peso.

Complicaciones neonatales coma irritabilidad, dis-
minucion de la actividad, menor calidad del suerio
y peares puntuaciones en la escala de Brazelton
(Neonatal Behavior Assessment Scale; NBAS).

h. Existen datos no concluyentes schre el
riesgo de abortos espontaneos tras la ex-
posicion a antidepresivos durante el pri-
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mer trimestre de embarazo (Einarson vy
cols, 2009).

Hay gue valorar los riesgos teratogenicos
en funcion de la semana de gestacion y de
los periodos criticos de la embriogenesis. El
primer trimestre es el de mayaor riesgo para
las malformaciones congenitas y dentro de
este, las semanas 38 g la 118, son las mas
vulnerables a los efectos teratogenaos.

En la actualidad los antidepresivos gue
tienen mejor estabecido el perfil de se-
guridad reproductiva son los inhibidores
selectivos de recaptacion de serotonina
(ISRS) fluoxetina, sertralina, citalopram
(Greene MF,2007). Los datos existentes
hasta elmomentonoindicanunincremen-
to delriesgo teratogenico en relacion a es-
citalopram, fluvoxamina, venlafaxina,
bupropion, mirtazapina, trazodona, an-
tidepresivos triciclicos y tetraciclicos.
Existe informacion limitada sobre duloxe-
tina vy agomelatina. Sc recomienda evitar
el uso de los inhibidores de la monoamino
oxidasa -IMAQOs- (Greene MF, 2007/).

Se aconseja individualizar la indicacion de
tratamiento con parexetina ya gue exis-
ten datos controvertidos sobre el incre-
mento de cardiopatias septales tras la ex-
posicion en primer trimestre de embarazo
(Einarson vy cols, 2008). También se reco-
mienda realizar una ecocardiograma fetal
en la semana 16-18 de gestacion.

Realizar tratamiento con acido folico como
mimimo 1 mes antes de la concepcion v
los primeros 3 meses de gestacion a ra-
zon de 0,6-0,8 mg/dia.

Nuestra recomendacion: Una vez eva-
luado el riesgo especifico de cada farma-
co, se recomienda mantener aquel tra-
tamiento psicofarmacoldgico que haya
mostrado eficacia terapéutica y que pre-
sente un mejor perfil de seguridad repro-
ductiva, preferiblemente en monoterapia
y a la dosis minima eficaz para el trata-
miento del episodio depresivo (Tabla 2).

CAPSULAS
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En el caso de Maria G., la recomenda-
cion es que se mantenga tratamiento pre-
concepcional con fluoxetina 20mg/dia.

Tabla 2. Clasificacion de los antidepresivos en
elembarazo, la lactancia y dosis terapeutica.

Ié:late_gorl’a Categoria Dosis

Py e riesgo : o

Psicofarmaco Embarazo de riesgo terapéutica
FDA® Lactancia Hale®| (mg/dia)

>> ANTIDEPRESIVOS DE PRIMERA GENERACION

Inhibidores de la monoaminooxidasa (IMADSs)

Fenelcina C mgﬁ%g%@g 45-75
Antidepresivos triciclicos (ADT)
Amitriptilina C L2 50-150
Desipramina C L3 100 - 200
Imipramina C L2 50-150
Naortriptilina D L3 75 =150
Clorimipramina C L2 100 - 200

>>ANTIDEPRESIVOS DE SEGUNDA GENERACION

Inhibidores selectivos de recaptacion
de serotonina (ISRS)

Citalopram C L3 20-40
Escitalopram C L3 10-20
L3 periodo
Fluoxetina C neonatal L2 20-80
en lactantes
Fluvoxamina C L2 100 - 300
Paroxetina D L2 20-50
Sertralina C L2 50-200

Inhibidores selectivos de recaptacion de
serotonina y noradrenalina(IRSN)

Venlafaxina C L3 75-225
Duloxetina C mgﬁ%giteg 50120
Otros antidepresivos
Mirtazapina C L2 15-45
Trazodona C L2 150 - 600
Bupropion C L3 150-300

a- Adaptado de Garcia-Esteve e Imaz, 2011.

b- FDA: Food and Drug Administration, 2006.

c- Adaptado de Hale TW, 2004.

d- Estrategias de dosificacion para poblacicn general
adaptadas de Stahl SM, 2008.
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(En referencia a la tabla 2)

T

) o A M VIO ) A NN 7/ )N
CATEGORIA DE RIESGO EMBARAZO FLOA

Categoria en ermbarazo Az Estudios adecua-
dos y bien controlados en mujeres embarazadas
no han demostrado riesgo para el feto en el pri-
mertrimestre del embarazo, sin embargo No exis-
te evidencia de riesgo ern los ultimos trimestres.

Categoria en ermbara-o Bz Los estudios en la
reproduccion en amma/es no han demostrado un
efecto adverso sobre el feto, pero no hay estudios
clinicos adecuados v bien controlados hechos
en mujeres embarazadas o animales qgue hayan
mostrado un efecto adverso.

Categoria en embarazo C: Estudios en re-
produccion animal han mostrado un efecto ad-
verso sobre el feto, pero no hay estudios ade-
cuados vy bien controlados en seres humanos,
sin embargo los beneficios potenciales permi-
ten utilizar el tarmaco en mujeres embarazadas
a pesar de sus riesgos potenciales.

Cateqgoria ern embara-zo D Existe evidencia
de f/esgo para el feto basada en datos de inves-
tigacion, datos post-comercializacion, registros
de reacciones adversas o estudios en humanos,
aunque los beneficios potenciales de su Uuso en
mujeres embarazadas pueden ser aceptables a
pesar de los riesgos probables.

Categoria en embarazo X: Los estudios en
5[7/[775/@5 0 en humanos han demostrado anor-
malidades fetales o existe evidencia de riesgo
al feto humano basado en los registros de reac-
ciones adversas derivados de experiencias in-
vestigativas o mercadologicas y existen riesgos
implicados al usarse el farmaco en mujeres erm-
barazadas que claramente sobrepasan los bene-
ficios potenciales. El uso del producto farmaceu-
tico esta contraindicado en aquellas mujeres que
estan o gue pueden quedar embarazadas.

2 ﬁﬁ//\ NERIES=)
L= 1

‘ﬁ/\ ﬁ,r/v// [
L/‘M;L_L/‘ \ /1/,/

ot L/\L/ L0

Seguridad maxima LT: Farmaco gue han to-
mado un gran namero de madres lactantes sin
que se observara un aumento de los efectos ad-
versos en el lactante. En estudios controlados en
mujeres lactantes no se ha dermostrado un riesgo
para el lactante, y la posibilidad de dario para el
nifio lactante es remota o el producto carece de
biodisponibilidad oral para el lactante.
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Fastante soguro L2: Farmaco gue se ha es-
z‘ud/acfo en un numero limitado de mujeres lac-
tantes, sin aumento de los efectos adversos en
el nirfio o los indicios de un riesgo demostrado
que sea probable que aparezca despues del

uso de ese medicamento en una mujer lactante
50N remaotos.

Moderadarmente seguro L3: No se han rea-
lizado estudios confm/adog en lactantes, pero el
riesgo de efectos indeseables en un lactante es
posible, 0 estudios controlados solo han mos-
trado efectos adversos minimos gue no son po-
tencialmente mortales. Los farmacos solo deben
administrarse si el posible efecto beneficioso jus-
tifica el posible riesgo para el lactante.

Posiblernente peligroso L4: Hay pruebas
positivas de riesgo para e/ nifio lactante o para
la produccion de leche materna, pero los efectos
beneficiosos de su uso en madres lactantes pue-
den ser aceptables a pesar del riesgo para el nifio
(p. e, sl el farmaco es necesario en una situacion
potencialmente mortal o para una enfermedad
grave en la gue no puedan utilizarse farmacos
mas seguros 0 estos sor ineficaces).

Contraindicado L&: Estudios realizados en
madres lactantes han observado gue existe un
riesgo importante y demostrado para el lactan-
te, o es un farmaco con un riesgo elevado de
causarlesiones importantes al lactante. £l ries-
go de utilizar el farmaco en mujeres lactantes
excede claramente a cualquier efecto benefi-
cioso derivado de la lactancia materna. EI far-
maco esta contraindicado en mujeres en perio-
do de lactacion.

2.3 PARTE 2: Embarazo:

A pesar de nuestra recomendacion, Maria
G. decide retirar gradualmente el tratamiento
antidepresivo en 4 semanasy posteriormen-
te buscar el embarazo. La paciente se queda
rapidamente embarazada (FUR 08.0911),
tres meses despues de haber retirado com-
pletamente la fluoxetina.

‘Maria G. se mantiene estable hasta la se-
mana 18 de gestacion. De forma progresi-
va comienza a presentar cansancio, fatiga,
nerviosismo, perdida de apetito, insormnio de
mantenirmiento y disminucion de la libido que
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atribuye al propio embarazo. En la semana 22
de gestacion la paciente refiere sentirse triste,
llora con facilidad, le cuesta afrontar las cosas,
estd preocupada de que el ermbarazo no evo-
lucione bien a pesar de gue las exploraciones
obstetricas son correctas. La paciente pre-
senta adermas anhedonia anticipatoria, senti-
mientos de minusvalia y de culpa. La paciente
puntua 1/ en la Escala de Depresion Pospar-
to de Edimburgo (EDFPS) y 58 en la Escala de
Ansiedad-Estado de Spielberger”

Tras |la valoracion conjunta con su psiguia-
tray obstetra, la paciente decide gue la mejor
opciondetratamientoesreiniciarlafluoxeting
20 mg/dia y asociarla a lorazepam 0,5-1 mg/
dia para tratar la ansiedad vy el insomnio.

Despues de 6 semanas de tratamiento
presenta una notable mejoria clinica pero
persiste la ansiedad, |a apatia, la falta de mo-
tivacion v la anhedonia, asi como la falta de
ilusion por ser madre. (EPDS=11,STAI-E =25).

Durante la visita coincidiendo con la se-
mana 28 de gestacion, la paciente comenta
"ahora ya estoy mirando las cosas que nece-
sito para el bebe y he comprado la habitacion,
pero no me hace ilusion y eso me preocupna
mucho”

2.314DEBERIA MARIA G.
INCREMENTAR LA DOSIS DE
FLUOXETINA?

Si bien el diagnostico de depresion en el
embarazo puede guedar enmascarado por
los sintomas somaticos de la gestacion y por
la dificultad de la paciente y de su familia en
aceptar gue se esta deprimiendo, sintomas
como la anhedonia, los sentimientos de cul-
pa vy los antecedentes de otros episodios de-
presivos pueden orientar al clinico hacia el
diagnostico de depresion mayar.

d.5e recomienda el uso sistematico de es-
calas autoaplicadas de depresion, ansie-
dad y de salud general como parte de la
evaluacion psicopatologica y de la moni-
torizacion de la paciente. Una puntuacion
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de la EDPS superior a 11 en esta escala re-
guiere una evaluacion clinica psiguiatrica
(Garcia-Esteve vy cols, 2003).

h. Silos sintomas de depresion reaparecen o
empeoran durante la gestacion, debe con-
siderarse la posibilidad de falta de cumpli-
miento terapeutico, gue la dosis de anti-
depresivo sea insuficiente o gue se trate
de una depresion resistente (Tabla 3).

Tabla 3. Cambios fisiologicos durante el embarazo
que explican el incremento de los requerimentos de
dosis de psicofarmacaos.

Farmacocinética

Disminucion de la motilidad gastrica, aumento
del pH gastrico y retraso del vaciamiento
gastrico gue producen una mayor reabsorcion
de los farmacos a nivel intestinal.

Aumento del volumen plasmatico y del agua
corporal total gue incrementa el volumen
de distribucion de los farmacos.

Disminucion de las proteinas plasmaticas
(albumina) y aumento de la fraccion libre
del farmaco (forma activa).

Aumento de |la actividad de |los citocromos
CYP450 3A4 v 2D6 y disminucion de la
concentracion plasmatica de los farmacos
metabolizados por estas enzimas.

Disminucion del flujo sanguineo hepatico

Aumento de la filtracion glomerular gue aumenta la
excrecion renal de farmacos.

Farmacodinamica

El aumento de progesterona y estrogenos
gestimula el metabolismo hepatico de farmacos
anticonvulsivantes (carbamacepina).

C.Losreguerimientos de dosis de los farma-
COos antidepresivos se incrementan duran-
te la segunda mitad del embarazo debido
a cambios fisiologicos farmacocingticos vy
farmacodinamicos (Sit DKy cols, 2008).
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2.3.2 ¢EXISTE RIESGO DE EFECTOS
ADVERSOS A LA EXPOSICION
FETAL AISRS DURANTE EL TERCER
TRIMESTRE DE GESTACION?

Se ha descrito un riesgo aumentado
de hipertension pulmonar persisten-
te en neonatos expuestos a ISRS en la
segunda mitad de la gestacion (riesgo
absoluto entre 6-12 afectos/1000 fetos
expuestos). Dado gue el riesgo absoluto
es extremadamente pequero, No se jus-
tifica la retirada de los ISRS proxima al
parto (Kieler Hy cols, 2012).

Aungue la relacion causal no ha sido bien
establecida, la exposicion antenatal a do-
sis elevadas de ISRS se ha asociado a una
mayor frecuencia de partos prematuros,
menor edad gestacional y bajo peso al na-
cer (Roca Ay cols, 2011). La ecografia del
tercer trimestre nos informara de los para-
metros biometricos fetales.

La utilizacion de ISRS, principalmente pa-
roxetina vy fluoxetinag, o de inhibidores de
recaptacion de noradrenalina (ISRN) du-
rante el tercer trimestre de gestacion se
Na asociado con el sindrome de adapta-
cion prenatal a antidepresivos (SEPA)
gue ocurre en el 25-30% de los recien na-
cidos expuestos.

Estos sintomas son habitualmente le-
ves y transitorios (temblor, taguicardia,
irritabilidad, hipoglucemia, hipotermia,
hiperreflexia, hipertonia, hipotonia, difi-
cultad para la alimentacion, alteracio-
nes del suefno).

Suelen manifestarse durante las pri-
meras 48 horas de vida y no precisan
tratamiento especifico. En algunos ca-
S0S pueden ser mas intensos y precisar
medidas de soporte y monitorizacion
hospitalaria.

En general se resuelven alos 15 dias de
nacimiento.

Los sintomas graves son raros e inclu-
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yen convulsiones, deshidratacion, ex-
cesiva perdida ponderal, hiperpirexia vy
raramente distres respiratorio. En nin-
gun caso se han asociado a la muerte
neonatal.

NO existe evidencia de gue la supresion
del ISRS las semanas anteriores al parto
disminuya las complicaciones neonatales
vy 8n cambio puede incrementar el riesgo
de recurrencia depresiva para la madre.
Uno de los factores de riesgo mayores
para la depresion posparto es gue la pa-
ciente presente clinica depresiva durante
el embarazo.

Nuestra recomendacion: Ajustar la do-
sis de fluoxetina de forma gradual hasta
40 mg/dia y asociar lorazepam 1 mg si an-
siedad a demanda asi como monitoriza-
cion estrecha del estado psicopatoldgico
de la paciente, la biometria fetal y los re-
sultados obstétricos maternos.

2.4 PARTE 3: Planificacion del
parto y posparto:

“En la sermana 534 de gestacion la pacier-
te acude a visita para realizar la evaluacion
prenatal e encuentra clinicamente estable,
eutimica (EDPE=5 STAI-E=12) y refiere gue
‘esta disfrutando de su embarazo” Aunqgue
se despierta varias veces por la noche, tiene
sensacion de suerio reparador. Durante la vi-
sita expresa deseo de realizar lactancia ma-
terna exclusiva y se pregunta si es posible ya
que toma medicacion y podria pasar al bebe
a traves de la leche materna. Plantea susti-
tuir fluoxetina por sertralina porque ha leido
en internet que sertralina es el antidepresi-
Vo de primera eleccion durante la lactancia
materna y porque le preocupa gue la medi-
cacion antidepresiva gue ha tomado pueda
tener algun efecto a largo plazo sobre el neu-
rodesarrollo de su hijjo”
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La lactancia materna esta recomendada
por la mayoria de las organizaciones profe-
sionales como forma ideal de alimentacion
para los recien nacidos .La leche materna
proporciona beneficios en la inmunidad del
niio v en su desarrollo neurologico. Mas
del 60% de las mujeres tienen intencion de
amamantar durante el puerperio. Debe rea-
lizarse siempre una valoracion riesgo/be-
neficio: la exposicion del lactante a la me-
dicacion antidepresiva a traves de la leche
materna puede suponer un riesgo para el
bebeé pero tambien lo es la exposicion a la
depresion materna no tratada y el norecibir
leche materna (Berle y Spigest, 2011).

Serecomienda gue durante el partoy pos-
parto inmediato |la paciente mantenga el
tratamiento antidepresivo que tomo du-
rante el embarazo ya gue un cambio por
otro antidepresivo puede incrementar el
riesgo de recurrencia durante el pospar-
to pues no todos los antidepresivos son
equivalentes.

En relacion al efecto de los antidepresivos
enelneurodesarrollo, no se han demostra-
do diferencias cognitivas, ni temperamen-
tales entre los niNos expuestos intradtero
a antidepresivos triciclicos o a fluoxetina y
l0s NiNos no expuestos. Sibien la informa-
cion aun es limitada(Nulman vy cols,1997;
Garcia Esteve y cols 2011).

Nuestra recomendacion: Para planifi-

cacion del posparto tendremos en cuenta
que

La paciente ha realizado tratamiento
con fluoxetina durante la gestacion con
buena respuesta.

Respondio a la sertralina a dosis altas
en el pasado, pero so6lo parcialmente.

El posparto es un periodo de riesgo para
ladepresiony paralarecaidaorecurren-
cia (un 10-15% de las mujeres puérperas
presentaran un episodio depresivo den-
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trode los 6 meses del pospartoy un 30%
de las mujeres con antecedentes de
TDR presentaran un episodio depresivo
en el posparto).

Recomendaremos a Maria G. mantener
el tratamiento con fluoxetina 40 mg/dia
en el posparto y valorar lactancia mater-
na si se cumplen las siguientes premisas:

Que la madre manifieste preferencia
por la lactancia materna.

Que esteé psicopatolagicamente estable.

Que el niho nazca a término con un peso
adecuado y esté sano/a.

2.5 PARTE 4: Posparto
vy lactancia:

Fecha de parto: 08.06.2012

‘La paciente acude al hospital en sema-
na 381 de gestacion por inicio esporntaneo
de parto, presenta un parto eutocico. Da a
luz una niria de 3.1/70 g. El Apgar al min-1 es
9y almin-510 Evaluadas madre e hija por
Obstetricia v Neonatologia se considera un
‘parto en un caso totalmente normal” La ma-
dre opta por lactancia materna y mantener
su tratarniento con fluoxetina 40 mg/dia’”

Todos l0s psicofarmacos son excretados
en la leche materna v absorbidos por el
lactante. Si bien paroxetina vy sertralina
son los antidepresivos de eleccion en la
lactancia, si la ha madre ha sido tratada
con otro antidepresivo durante el emba-
razo (fluoxeting, citalopram vy venlafaxinag)
se puede realizar lactancia materna con-
tinuando con el mismo antidepresivo gue
en el embarazo (Berle y Spigset, 2011).

Si bien se han detectado niveles plasmati-
C0os de antidepresivos en lactantes de ma-
dres medicadas, no es esperable para nin-
gun antidepresivo la deteccion de niveles
plasmaticos de antidepresivos en lactan-
tes porencima de los 3 -6 meses posparto.
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De un 10 a un 25% de las mujeres con
trastorno psiguiatricoen elposparto tiene
también un trastorno del vinculo (retraso
del vinculo, vinc 1o ansioso, o vinculo des-
organizado). Se recomienda la evaluacion
del vinculo materno-filial en el posparto
y la derivacion a tratamiento psicologico
especializado si se sospecha la presen-
cia de un vinculo alterado.

Nuestra recomendacion:

Trabajar de forma coordinada con pe-
diatriay entrenar alos padres en la mo-
nitorizacion de los posibles efectos ad-
versos en el lactante como irritabilidad,
hipotonia, deshidratacion, problemas
nutricionales y dificultades para dormir.

Realizar el seguimiento psiquiatrico
hasta los 6 meses posparto y evaluar
el vinculo materno-filial.

Posteriormente, derivamos a la pacien-
te a su CSMA de zona para continuar
seguimiento psiquiatrico y psicoldgico.

3. Conclusiones

La depresion junto con la ansiedad es una
de las enfermedades mas frecuentes du-
rante la etapa perinatal.

Sus efectos sobre la salud materna vy las
consecuencias sobre la gestacion, el parto
y el neurodesarrollo justifican la necesidad
de deteccion, evaluacion y tratamiento.

Las mujeres sin antecedentes gue debu-
ten con sintomatologia depresiva durante |a
gestacion deben ser evaluadas v tratadas
eficazmente.

Para aguellas con patologia depresiva
previa, l0s programas y protocolos de
salud mental deberian incluir la planifi-
cacion del deseo reproductivo, la eva-
luacion psigquiatrica individualizada del
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riesgo/beneficio de la exposicion fe-
tal y materna a la depresion no tratada
y al tratamiento psicofarmacologico eficaz.

Para una buena praxis, el psiguiatra debera di-
sefiardeformaconjuntay consensuada conla
paciente un plan personalizado con las actua-
ciones mas convenientes y recomendables a
lolargo de todo el embarazo vy la lactancia.

Las mujeres afectas de un trastorno depre-
Sivo, posiblemente no puedan prescindir
del tratamiento antidepresivo, v deberan
conocer 10s riesgos gue supone recibir el
tratamiento adecuado en cada una de las
etapas de la gestacion, parto, posparto vy
lactancia.

En los dltimos aios, se esta desarrollan-
do la psiquiatria perinatal, como una nueva
disciplina dedicada al manejo de los trastor-
nos mentales durante el embarazo y el pos-
parto, al disefio de protocolos especificos
para esta poblacion, al desarrollo de nuevas
metodologias adecuadas de investigacion y
a la difusion de la actualizacion de los cono-
cimientos.

4. Implicaciones practicas

Encasodeqgueuna pacientedepresiva ma-
nifieste deseo gestacional se recomienda
realizar una evaluacion psiguiatrica espe-
cifica para la planificacion del embarazo.
Se realizara una valoracion individualizada
del riesgo /beneficio de la exposicion fetal
vy materna a la enfermedad psiguiatrica no
tratada vy al tratamiento antidepresivo.

Una vez evaluado el riesgo especifico de
cada farmaco antidepresivo, se recomien-
da mantener aguel tratamiento antidepre-
sivo gue haya mostrado mayor eficacia
terapeutica, preferiblemente en monote-
rapiay a la dosis minima eficaz para el tra-
tamiento del episodio.

_10_
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®* Enelcasode embarazo confirmado valorar
la conveniencia de continuar o no el trata-
miento antidepresivo durante todo el em-
barazo, partoy lactancia.

®* No serecomienda la retirada del tratamien-
to antidepresivo en |as ultimas semanas
de gestacion, dado la baja toxicidad neo-
natal observada con la mayoria de 10s an-
tidepresivos v la posibilidad de sintomas
de retirada v de recurrencia depresiva en
el posparto.

® Es recomendable gue el control del em-
barazo se realice en las unidades de alto
riesgo obstetrico (ARO) en el caso de
trastornos psiquiatricos graves y gue la
asistencia al parto tenga lugar en los hos-
pitales gue dispongan de Unidades de Psi-
guiatria y Neonatologia.

® | g prioridad en el posparto es conseguir
la eutimia materna, compatibilizarla con
la lactancia y promocionar el vinculo v la
crianza.

Curso desarrollado por:

MARKETING AID SYSTEMS & SERVICES S.L.
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