TRATAMENTOS PARA DEPRESSAO UTILIZADOS EM MULHERES GRAVIDAS: UMA
REVISAO SISTEMATICA DA LITERATURA.
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INTRODUCAO

A depressao pré-parto ¢ uma doenga comum e de alto impacto, com aproximadamente 11%
a 13% das mulheres gravidas sofrendo de depressao® E também possivel observar que, mulheres que
sofrem de depressdo pré-parto sdo mais propensas a sofrer de depressdo pos-parto também. Durante
a gravidez, varios fatores podem resultar nesses disturbios psicologicos, como alteragdes fisicas ou
hormonais e ansiedade em relag@o ao trabalho de parto ou resultado fetal'.

Recentemente, diversos estudos estdo focando nas opgdes de tratamento e de prevencao
desse fenomeno em mulheres gravidas. Ademais, € notavel que durante a gravidez ocorre uma série
de mudangas fisiologicas em diferentes sistemas organicos das mulheres e alteram a absor¢do de
farmacos. Sendo assim, os antidepressivos tém sido cada vez mais utilizados em mulheres durante
a gravidez, classificando-se entre os medicamentos mais prescritos em mulheres gravidas®. Dessa
forma, buscou-se investigar os diversos tratamentos medicamentosos e nao medicamentosos descritos

na literatura recente.
METODOLOGIA

Trata-se de uma revisao sistematica da literatura, a qual foi realizada a partir de uma busca na
base de dados pubmed utilizando os descritores “treatment AND pregnant women AND depression”,
com o filtro Free full text, selecionando os artigos do tipo Clinical Trial, Meta-Analysis e Randomized
Controlled Trial, publicados nos ultimos 2 anos nas linguas inglesa e portuguesa. Do total de 76

artigos, apenas 5 se encaixaram no tema.
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RESULTADOS E DISCUSSAO

Os sintomas de sofrimento psicologico perinatal sdo experimentados por um grande numero
de mulheres, com aproximadamente 5% a 30% das gestantes afetadas por sintomas depressivos. Nesse
sentido, tratamentos farmacoldgicos e ndo farmacologicos vém sendo utilizados no tratamento de
transtornos depressivos para as gestantes, tendo em vista que esses transtornos geram consequéncias
negativas na satide materna e neonatal’.

Tendo em vista os tratamentos farmacologicos, € factivel afirmar que ainda ndo existem estudos
profundos descrevendo os efeitos e a eficacia do uso da medicacdo psicotropica e antidepressivos
durante a gravidez, o que dificulta a ratificacdo de um tratamento padronizado. Frente a isso, ¢ valido
citar que uma das principais op¢des promissores para essa problematica ¢ encontrada no uso de
acidos graxos poliinsaturados 6mega-3 (PUFAs), ou seja, acido eicosapentaendico (EPA) e acido
docosahexaenoico (DHA), que representam nutrientes essenciais que estdo inversamente associados
a incidéncia de episodios depressivos maiores. Em particular, altas doses do 6mega-3 (PUFA) e
EPA mostraram eficacia antidepressiva, possivelmente devido as propriedades anti-inflamatorias de
seus metabolitos. Acredita-se, ainda, que a gravidez e o periodo pos-parto aumentem os requisitos de
omega-3 PUFA, para apoiar o desenvolvimento do cérebro fetal. Além disso, o periodo pds-parto ¢
um periodo de estimulagao imune relativa, e os efeitos anti-inflamatdrios e neurotroéficos dos PUFAs
podem ser particularmente benéficos durante esse periodo. Entretanto o tempo (pos-parto e gravidez)
influenciou significativamente o tamanho do efeito da suplementacao de dmega-3 PUFA para depressao
perinatal e consequentemente, foi desaconselhado a prescricao de PUFAs 6mega-3 para o tratamento
ou prevencao de sintomas depressivos durante a gravidez, dado o efeito insignificante observado com
baixa heterogeneidade, mostrando-se como uma alternativa para episoédios depressivos maiores pos-
parto’.

Nessa perspectiva, outra alternativa farmacoldgica analisada ¢ a sertralina, ela representa
um dos inibidores seletivos de recaptacdo de serotonina (ISRS) mais comumente usados durante
a gravidez e, geralmente, comprovadamente seguro para esse uso. Nesse quesito, a sertralina ¢ um
composto basico fraco, que tem mais de 98% de ligagdo as proteinas plasmaticas, ligando-se tanto a
albumina quanto a alfa 1-glicoproteina acida (AAP), mas provavelmente principalmente a AAP. Vale
ressaltar, que os niveis de albumina e AAP diminuem durante a gravidez, afetando potencialmente
as concentracdes plasmaticas de sertralina. Multiplas enzimas do citocromo P450 (CYP) no figado
metabolizam a sertralina em seu principal metabolito fracamente ativo, N-desmetilsertralina.
A atividade dessas enzimas ¢ codificada geneticamente. O consenso atual é que a CYP2C19 tem
um papel importante no metabolismo da sertralina e que as diferencas genéticas em sua expressao
causam variabilidade interindividual nas concentragdes de sertralina. A importancia das CYP2B6,
CYP3A4, CYP2C9 e CYP2D6 para a disposi¢ao da sertralina in vivo ainda ndo esta clara. A gravidez
induz mudangas na atividade de enzimas metabdlicas, com a atividade de CYP2C19 sendo levemente
regulada para baixo, e as atividades de outras enzimas potencialmente importantes sendo reguladas
para cima. Como a farmacocinética muda durante a gravidez, o monitoramento terapéutico de
medicamentos (TDM) pode ser uma maneira de melhorar a seguranga e a eficacia do tratamento'.

Em relagdo aos tratamentos ndo farmacologicos, o uso de probidticos, por exemplo,
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se mostrou promissor, posto que estudos sugerem que a microbiota intestinal se comunique com
o cérebro através de mecanismos de sinaliza¢do nervosa, endocrina e imune, configurando o eixo
microbiota-intestino-cérebro. Através deste eixo, alteracdes na composi¢do da microbiota intestinal
podem contribuir para o desenvolvimento da sintomas depressivos e de ansiedade. O uso de
probidticos podem afetar diretamente a microbiota intestinal e, consequentemente, reduzir os sintomas
depressivos e/ou o aumento da ansiedade em gestantes e puérperas com sintomas pré-existentes.
Além do uso de probidticos, mecanismos que estimulem o estado de aten¢do plena vém sendo
utilizados no tratamento. A atencao plena ¢ definida como “a pratica de se concentrar completamente
no presente”. As intervencdes baseadas em atencdo plena (MBIs) tém sido amplamente utilizadas
para reduzir os sintomas depressivos, aliviar o sofrimento psicologico e melhorar o bem-estar, ndo
somente em gestantes. Para mulheres gravidas, as MBIs no pré-natal foram utilizadas para reduzir
a depressdo materna e a ansiedade, além de melhorar os comportamentos de nutricdo materna e,

consequentemente, melhorar os resultados na infancia’.
CONCLUSOES

Os quadros de sofrimento psicoldgico sdo experimentados por uma parcela significativa das
gestantes atuais. Porisso, hd anecessidade de avaliar a possibilidade de administragao de medicamentos
psicotrdpicos, bem como de suplementos alimentares (dcidos graxos poliinsaturados 6mega 3 —
PUFAs e probioticos) que tém se apresentado inversamente associados aos sintomas depressivos —
mas que funcionam como alternativa e terapéutica complementar, e ndo como tratamento principal.

De modo geral, ainda ndo existem estudos aprofundados sobre a administragdo farmacologica
no periodo pré-natal, o que dificulta a padronizacdo de uma terapéutica medicamentosa. Por outro
lado, inibidores seletivos da recaptacdao de serotonina (ISRS), como a sertralina, tem se mostrado
seguros para o uso durante a gravidez, o que ja configura uma via mais concreta para tratamentos de
quadros depressivos maiores durante esse periodo.

Ainda, atividades que requerem atencdo plena no presente (MBIs), tanto em grupos quanto
individuais, vem apresentando resultados positivos na redugdo da depressao materna, desenvolvimento
de estresse e ansiedade. A melhora na nutrigdo por parte das gestantes também foi observada, em

decorréncia dessas atividades.
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