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Resumo

Diferencas sexuais, descritas em varios transtornos psiquidatricos, também
parecem estar presentes no transtorno afetivo bipolar (TAB). A prevaléncia do
TAB tipo I se distribui igualmente entre mulheres e homens. Mulheres parecem
estar sujeitas a um risco maior de ciclagem rdpida e mania mista, condi¢des
que fariam do TAB um transtorno com curso mais prejudicial no sexo feminino.
Uma diatese depressiva mais marcante, uso excessivo de antidepressivos e
diferencas hormonais surgem como hipdteses para explicar essas diferencas
fenomenolégicas, apesar das quais, mulheres e homens parecem responder
igualmente ao tratamento medicamentoso. A indica¢ao de anticonvulsivantes
como primeira escolha em mulheres é controversa, a ndo ser para o tratamento
da mania mista e, talvez, da ciclagem rdapida. O tratamento do TAB na gravidez
deve levar em conta tanto os riscos de exposi¢dao aos medicamentos quanto a
doenca materna. A profilaxia do TAB no puerpério esta fortemente indicada
em decorréncia do grande risco de recorréncia da doenga nesse periodo. Embora,
de modo geral, as medicagdes psicotrépicas estejam contra-indicadas durante
a amamentacio, entre os estabilizadores do humor, a carbamazepina e o
valproato sdo mais seguros do que o litio. Mais estudos sdo necessarios para a
confirmacio das diferencas de curso do TAB entre mulheres e homens e a
investigacgao de possiveis diferencas na efetividade dos tratamentos.

Palavras-chave: Transtorno bipolar, diferengas sexuais, gravidez, puerpério,
amamentacao.

Abstract

Gender differences, described in several psychiatric disorders, seem to be also
present in bipolar disorder (BD). The prevalence of bipolar I disorder is equally
distributed between women and men. Women seem to be at higher risk for
rapid cycling and mixed mania, conditions that could make BD a disorder with a
more severe course in the female sex. A marked depressive diathesis among
women, greatest use of antidepressants and hormonal differences have been
mentioned as hypotheses to explain these phenomenological differences.
However, women and men seem to respond equally to medication. The indication
of anticonvulsivants as first-line treatment in women is controversial, except
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for the treatment of mixed mania and, probably, rapid cycling.BD treatment
during pregnancy must take into account risks related to medication effects as
well as to the mother’s illness. Prophylaxis in the postpartum is strongly
recommended due to a great risk of recurrence in this period. Although
psychotropic medication is generally contraindicated during lactation, among
mood stabilizers, carbamazepine and valproate seem safer than lithium. Further
studies are needed to confirm BD’s course differences between women and
men and to investigate possible impact on treatment effectiveness.

Key words: Bipolar disorder, sex differences, pregnancy, breast feeding, post

partum period.

Introducao

Nas ultimas décadas, o estudo das diferencas fisiolé-
gicas e patoldgicas entre mulheres e homens tem sido
reconhecido como fundamental para a compreensio
geral dos diversos tipos de adoecimento, inclusive o
mental, e para a orientacéo de seu tratamento. Além
do dimorfismo sexual, é preciso levar em conta o fato
de que mulheres e homens tém, culturalmente, expe-
riéncias diferentes de vida e apresentam, possivel-
mente, respostas diferentes a situagoes estressantes
(Leibenluft, 1996b). Longe de alicercar preconceitos
relativos a papéis sociais, a constatacao de que o psi-
quismo —sadio e patolbgico — apresenta caracteristicas
especificas para mulheres e homens é imprescindivel
para o desenvolvimento de opgoes terapéuticas com
mais chances de sucesso.

Entre os transtornos psiquiatricos, existe menor
quantidade de estudos sobre mulheres com transtorno
afetivo bipolar (TAB) do que com transtorno depressivo
unipolar ou esquizofrenia (Leibenluft, 1996a; Hendrick
et al., 2000). Embora mulheres e homens apresentem
prevaléncias semelhantes para o transtorno bipolar
do tipo I, parecem existir diferencas entre os sexos
quanto ao curso da doenca. Mulheres tém risco maior
de desenvolver ciclagem rapida caracterizada por
quatro ou mais episédios afetivos em um ano (Leiben-
luft, 1996a) e, possivelmente, mania mista, além de
maior numero de episddios depressivos e episddios
depressivos mais longos. Também parece haver risco
maior de inicio tardio da doenca, entre 45 e 49 anos,
para as mulheres (Leibenluft, 1996a; Arnold, 2003).

Essa propensao maior para apresentacgoes do
transtorno bipolar com sintomatologia depressiva pode-
ria refletir uma caracteristica especifica da didtese
depressiva em mulheres (Leibenluft, 1996a; Arnold,
2003). Essa diatese, no transtorno depressivo unipolar
e no transtorno bipolar tipo II, contribuiria para o
fato de que, nessas duas doencas, as mulheres repre-
sentem aproximadamente o dobro dos casos dos
homens (Dunner, 1998).

A presencga mais freqiiente de sintomas/episédios
depressivos seria responsavel, pelo menos em parte, pelo
uso maior de antidepressivos por mulheres (Leibenluft,
1996a), muitas vezes sem a utilizacdo simultanea de
estabilizador do humor, o que poderia contribuir para
um risco maior de episédios maniacos induzidos por
antidepressivos e para a ciclagem rapida (Arnold, 2003).
Mulheres seguem com o diagndstico errado de depressao
unipolar por aproximadamente dois anos mais que os
homens e iniciam tratamento de manutencio com litio
5,5 anos mais tarde (Arnold, 2003). Quanto a um possivel
numero maior de episodios depressivos —em comparagiao
com um maior numero de episdédios maniacos em
homens, os estudos ainda sdo contraditérios (Leibenluft,
1996a; Burt e Rasgon, 2004).

Além dos vieses relativos ao tamanho pequeno
das amostras e ao carater retrospectivo dos estudos, a
maioria das investigagoes sobre diferencas sexuais no
TAB avalia populagdes de centros universitarios
terciarios ou de clinicas especializadas em transtornos
do humor. Assim, para obter resultados mais represen-
tativos da populagao geral acerca da fenomenologia
do TAB em mulheres e homens, um estudo recente
descreveu as caracteristicas de todos os pacientes
admitidos pela primeira vez para internagao ou trata-
mento ambulatorial com o diagnéstico de episédio
maniaco/transtorno bipolar, na Dinamarca, de 1994
a 2002 (Kessing, 2004). O autor concluiu que, a nio
ser por uma freqiiéncia maior de comorbidade com
abuso de substancias entre os homens atendidos
ambulatorialmente e um niimero maior de mulheres
internadas com episbdios mistos, houve pouca dife-
renga nas apresentagoes do TAB entre os sexos.

Caracteristicas especiais

Ciclagem rapida

A diferenca de apresentacio entre os sexos mais consis-
tente, apesar de a maioria dos estudos serem retros-
pectivos e com amostras pequenas, diz respeito ao risco
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de desenvolver, ao longo do curso da doenga e geral-
mente de forma transitéria, fases de ciclagem rapida
(Leibenluft, 1996a; Yonkers et al., 2004). A ciclagem
rapida esta presente em 15% a 20% dos pacientes com
TAB que se apresentam para tratamento e as mulhe-
res respondem por 58% a 92% dos cicladores rapidos,
com média de 71% (Arnold, 2003). Além do prejuizo
funcional grave que a ciclagem rapida pode causar
(Arnold, 2003), sua presenca tem implicacdes terapéu-
ticas importantes, uma vez que de 72% a 82% dos
cicladores rapidos respondem pouco ao litio. Episédios
depressivos na ciclagem rapida também parecem res-
ponder menos ao litio, ao valproato e a carbamazepina
do que os episédios maniacos (Arnold, 2003).Outro
fator que poderia contribuir para a freqiiéncia maior
de ciclagem rapida seria o risco aumentado de hipoti-
reoidismo em mulheres, porém os estudos a esse res-
peito ainda sdo contraditérios (Arnold et al., 2000).
Uma metanalise (Tondo e Baldessarini, 1998), apesar
de confirmar a maior propor¢io de cicladores rapidos
entre as mulheres, chama a atencao para o fato de
que essa diferenca pode ser apenas moderada e inconsis-
tente entre os estudos. Essa mesma metanalise nao
encontrou diferenga na freqiiéncia de ciclagem rapida
entre mulheres e homens antes e durante o tratamento
de manutencéo com litio.

Mania mista

A prevaléncia maior de quadros mistos em mulheres
parece variar de acordo com a propria defini¢do de
mania mista. Quanto mais estritos os critérios para
um episédio misto, mais as diferencas entre os sexos
aparecem. Numa revisao de estudos sobre mania mis-
ta (Arnold et al., 2000), aqueles que adotaram como
defini¢do a presencga de uma sindrome depressiva, e
néo s6 de alguns sintomas depressivos, acompanhando
a mania, mostraram uma relagdo mulher/homem de
aproximadamente 1,9:1, enquanto naqueles com
critérios intermedidrios (alguns sintomas depressivos)
a relagdo caiu para 1,8:1 e, nos com critérios menos
rigidos (qualquer sintoma depressivo), para 0,6:1.
Episédios de mania mista respondem melhor ao
valproato e a carbamazepina do que ao litio, indepen-
dentemente do sexo (Arnold, 2003).

Transtorno bipolar tipo Il

Um estudo de uma série de 557 casos de mulheres e
homens com transtorno bipolar tipo II e depressao
unipolar confirmou a relagéo de prevaléncia mulher/
homem de aproximadamente 2:1 e encontrou mais
caracteristicas atipicas nos episédios depressivos em
mulheres (Benazzi, 1999).

Ciclo reprodutivo

A relacio entre sintomas afetivos e o ciclo menstrual
em mulheres com transtorno bipolar ainda ndo esta
esclarecida (Leibenluft, 1996a e 2001; Rasgon et al.,

2003), assim como a influéncia da puberdade, da gra-
videz e da menopausa.

A gravidez néo representa protecdo contra
doencas mentais ou aumenta seu risco (Arnold, 2003).
Existe um risco aumentado de episédios de humor no
puerpério e, na verdade, em nenhuma outra época
ocorre risco maior, sobretudo se ha histéria de
episédios puerperais prévios (Leibenluft, 1996a).

Faltam informacées sobre os efeitos dos hormo-
nios sexuais exdgenos no curso do transtorno bipolar,
embora alguns estudos descrevam um possivel efeito
estabilizador do humor no tratamento de pacientes
com transtorno bipolar refratério (Leibenluft, 1996a;
Rasgon et al., 2003).

Evolugé@o e comorbidade

Um estudo relatou diferencas subjetivas de bem-estar e
funcionamento geral entre mulheres e homens com
transtorno bipolar e levantou a hipétese de um curso
mais nocivo ou sintomatico da doenca em mulheres (Robb
et al., 1998). Outro estudo, voltado para diferencas no
curso da doenga, acompanhou variagoes de humor de 35
homens e 45 mulheres com o diagnéstico de TAB ao
longo de trés meses. As mulheres relataram mais
sintomas depressivos e maiores flutua¢oes do humor do
que os homens, e aquelas em idade reprodutiva
apresentaram mudangas de humor de acordo com a fase
do ciclo menstrual, sem que, contudo, ficasse estabelecido
um padrio para essas mudancas (Rasgon et al., 2005).

Um estudo sugeriu que mulheres com TAB
teriam mais transtornos ligados ao consumo de alcool
e outras drogas do que mulheres na populacéo geral
(Hendrick et al., 2000). Haveria ainda maior
comorbidade com transtornos de ansiedade —em parti-
cular, transtorno do panico — transtornos alimentares,
obesidade e enxaqueca.

O risco de suicidio é semelhante para homens e
mulheres com TAB e aumenta para ambos na presenca
de mania mista (Arnold, 2003).

Aspectos gerais do tratamento do
TAB em mulheres

Os estudos sobre resposta ao tratamento sio escassos,
mas aparentemente ndo ha diferencas entre os sexos
(Arnold, 2003). Uma metanalise de 17 estudos sobre o
tratamento do TAB com litio ndo demonstrou diferenca
de resposta entre mulheres e homens, apesar da fre-
quéncia maior de ciclagem rapida entre as mulheres
(Viguera et al., 2000).0 impacto do risco aumentado
de ciclagem rapida e de mania mista em mulheres
ainda é controverso na escolha do estabilizador de
humor, néo estando claro até que ponto ele justificaria
os anticonvulsivantes como medicacées de primeira
escolha (Burt e Rasgon, 2004). Entretanto, especifica-
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mente para a mania mista, a Associagdo Americana
de Psiquiatria recomenda preferencialmente o uso de
valproato, ficando, no caso da ciclagem rapida, a esco-
lha entre monoterapia com litio ou valproato (American
Psychiatric Association, 2002).

A carbamazepina e o topiramato reduzem os
niveis de anticoncepcionais orais (Arnold, 2003), que,
por sua vez, reduzem os de lamotrigina. Litio, valproa-
to, gabapentina e antipsicoticos atipicos nio interferem
nos niveis de anticoncepcionais orais. O valproato pa-
rece estar associado ao aparecimento de alteragoes na
func¢io reprodutiva da mulher e existe a necessidade
de monitoracgao de irregularidade menstrual, obesi-
dade e hirsutismo em mulheres em tratamento com
esse medicamento (Leibenluft, 2001; O'Donovan et al.,
2002; Arnold, 2003). Ainda néo é certo se a freqiiéncia
aumentada da sindrome dos ovarios policisticos é uma
condicio especifica do tratamento com valproato ou
do préprio transtorno psiquidtrico (Burt e Rasgon,
2004). De qualquer modo, mulheres com TAB apresen-
tam uma freqiiéncia maior de anormalidades mens-
truais ao longo da vida, independentemente da medi-
cacdo (O’'Donovan et al., 2002).

Na populacgao geral, as mulheres tém maior
frequiéncia de anticorpos antitireoidianos, tireoidite auto-
imune e hipotireoidismo (Leibenluft, 1996a). Mulheres
apresentam maior sensibilidade aos efeitos tireotoxicos
do litio (Leibenluft, 1996a e 2001) e a freqiiéncia de
hipotireoidismo associado ao litio é de 14% em mulheres
contra 5,5% em homens (Burt e Rasgon, 2004). A auto-
imunidade tireoidiana e a exposi¢io ao litio represen-
tariam, portanto, riscos cumulativos para o hipotireoi-
dismo em mulheres (Arnold, 2003).

Tratamento na gravidez

O estudo com medicagoes psiquiatricas durante a gra-
videz enfrenta problemas metodologicos importantes,
sobretudo no que diz respeito a impossibilidade de
constituir um grupo controle adequado, o que sempre
vai confundir os efeitos dos tratamentos e das doencas
(Stowe et al., 2001). Durante a gravidez, a decisdo
quanto a necessidade de tratamento medicamentoso
pode se referir ao acontecimento de um primeiro epi-
s6dio, de um novo episddio ou a necessidade de trata-
mento de manutengao para a prevengao de recorréncia
(Wisner et al., 2004). Além do tratamento medica-
mentoso, a paciente devera ser informada sobre a
possibilidade de eletroconvulsoterapia, psicoterapia
(interpessoal, por exemplo) e, ainda, de ndo haver ne-
nhum tratamento, a menos que surjam sinais de recor-
réncia ou de agravamento do quadro, com ideagao
suicida ou sintomas psicéticos. E importante lembrar
que, no caso de recorréncia, a crianga sera exposta
tanto aos medicamentos quanto a doenga materna.
A presenga de doenga mental sem tratamento
durante a gravidez pode ter impacto negativo tanto
na evolucio obstétrica quanto no desenvolvimento

Uk

posterior da crianca. Os riscos maternos de abuso de
substancias, suicidio, abandono do acompanhamento
pré-natal e de nutri¢cdo inadequada estdo aumentados,
representando problemas para o feto, o casal e a prole
(Stowe et al, 2001).

Em animais, ja foram descritos prejuizos do cres-
cimento, do aprendizado e da aquisi¢ao de outros marcos
do desenvolvimento, além de alteracdes do eixo hipota-
lamico-hipofisario-adrenal, alteracgées dos sistemas de
neurotransmissio, do sistema imune e prejuizos
comportamentais permanentes. Houve ainda prejuizo
dos cuidados maternos, com mudancas na interacao
mae—filho e no desenvolvimento infantil posterior
(Stowe et al, 2001).

O estresse materno pré-natal estd associado a peso
e idade gestacional baixos ao nascimento (Wadhwa,
1993). Entretanto, os planos de tratamento do
transtorno bipolar na gestagao nao costumam levar
em conta o impacto do estresse e de doengas mentais
néo-tratadas no desenvolvimento fetal e neonatal (Stowe
et al., 2001). A exposicdo pode ser a alteracdes
neuroenddcrinas, ao comportamento pré-natal materno,
a0 meio psicossocial em que o neonato se desenvolve e a
efeitos dos tratamentos somaticos. Em resumo, sempre
havera algum tipo de “exposi¢io” do feto: ao tratamento
ou & doenca materna (Stowe et al., 2001).

De modo geral, os efeitos adversos associados a
medicacdo durante a gravidez dependem das proprie-
dades do medicamento e da fase em que ocorre a expo-
sicao fetal: até 32 dias, alteragdes no desenvolvimento
e/ou fechamento do tubo neural; entre 21 e 56 dias,
malformacao cardiaca; entre 42 e 63 dias, defeitos em
labios e palato. Anomalias craniofaciais também podem
ocorrer apds o primeiro trimestre, assim como alte-
racdes neurocomportamentais (Yonkers et al., 2004).

A decisdo quanto a melhor conduta medica-
mentosa também devera levar em conta a historia
prévia do transtorno e a possibilidade de planejamento
da gravidez. Em casos mais leves (um episédio mania-
co prévio ou periodos longos de estabilidade) pode ser
feita a tentativa de descontinuac¢ido da medicacao,
sempre lentamente (Yonkers et al., 2004), antes da
concepcdo. Para quadros moderados, a retirada gra-
dual também podera ser feita, porém apds confirmacgao
precoce da gravidez (duas primeiras semanas, antes
do estabelecimento da circulacio materno-fetal).
Finalmente, em casos graves (quatro ou mais episédios
de mania ou depressao, por exemplo), estd indicada a
continuacgdo do tratamento ao longo da gravidez, de
preferéncia com doses minimas eficazes e nimero
limitado de medicamentos. Doses insuficientes expo-
riam a crianca tanto ao risco de recaida materna
quanto ao medicamento (Burt e Rasgon, 2004). Como,
muitas vezes, a gravidez ocorre inesperadamente, seria
preciso discutir essa possibilidade e suas implicagoes
para o tratamento com toda paciente com TAB em
idade reprodutiva (Yonkers et al., 2004).
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Mudancas fisiolégicas maternas (aumento do
volume plasmatico, do metabolismo hepatico e da taxa
de filtracdo glomerular) implicam a necessidade de
monitoracio dos niveis plasmaticos dos medicamentos
ao longo da gravidez.

Estabilizadores do humor

Filhos de mulheres em tratamento com litio estdo su-
jeitos ao risco de 4% a 12% de anomalias congénitas
em comparacao com o risco de 2% a 4% da prole de
mulheres da populacio geral (Leibenluft, 1996a). Com
relagdo a malformagoes cardiacas, o risco relativo é
de 1,2% a 7,7%. Quando administrado no primeiro
trimestre de gravidez, o litio determina um risco de
0,05% a 0,1% de malformacées cardiovasculares,
incluindo anomalia de Ebstein, o que representa um
risco de 10 a 20 vezes superior ao da populacao geral
(Arnold, 2003), mas, ainda assim, um risco pequeno
(Yonkers et al., 2004). Pode ocorrer sindrome do floppy-
baby (cianose e hipotonicidade) com a exposicio ao litio
em fases mais avancadas da gestacdo (Arnold, 2003).

Durante a gravidez, a taxa de filtragao glome-
rular materna aumenta, havendo diminuicio rapida
com o parto, o que indica a necessidade de monitoragao
dos niveis de litio ao longo da gestacio, com possiveis
ajustes na dose do medicamento para evitar recaida
ou intoxicacdo (Yonkers et al., 2004).

O risco de espinha bifida com o uso de carbama-
zepina é de 0,5% a 1%, com risco relativo de 13,7%
(Hendrick et al., 2000). Com o valproato, o risco de
defeitos do tubo neural é de 5% a 9% (de 1% a 5% para
espinha bifida). Mesmo apés o primeiro trimestre, o
risco de espinha bifida com carbamazepina ou val-
proato é 15 vezes superior ao da populag¢do geral
(Arnold, 2003). Esses riscos aumentam com doses mais
altas e com a utilizagdo simultanea de mais de um
anticonvulsivante.

Existe o risco de toxicidade neonatal com o val-
proato, caracterizada por desaceleragio cardiaca e
sintomas de retirada (irritabilidade, inquietacdo,
dificuldade de succio e alteracio do tonus). Também
foram descritas toxicidade hepatica e hipoglicemia.
Para a gestante, ha risco de reduc¢éo dos niveis sangtii-
neos do valproato por inducdo da glicuronidacéo
(Yonkers et al., 2004).

Para a prevencado de defeitos do tubo neural,
recomenda-se o uso de folato (4 mg/dia, embora nio
haja consenso sobre a dose ideal) a partir de 4 semanas
antes da concepcao até a 12° semana de gestacio. Antes
de iniciar a suplementacéo, devera ser feita dosagem
de vitamina B, para o diagnéstico de possivel anemia
perniciosa, que pode ser mascarada pela suplementacio
com folato (Yonkers et al., 2004). Em caso de exposicio
fetal a carbamazepina ou ao valproato, recomenda-se a
administracio de 20 mg/dia de vitamina K no tltimo
meés de gravidez e 1 mg IM no neonato para a prevencao
de sangramento neonatal e de anomalias da parte média
do rosto (Yonkers et al., 2004).

No caso de uso de litio no primeiro trimestre de
gravidez, deverao ser realizados ultra-som de alta reso-
lugéo e ecocardiograma fetal entre a 18% e a 20° semana
de gravidez para a detec¢do de anomalias cardiacas.
Com o uso de valproato ou carbamazepina, recomenda-
se arealizagao de ultra-som entre a 16° e a 19° semanas
junto com exame de alfafetoproteina seguidos, na
suspeita de espinha bifida e amniocentese (Arnold,
2003). Esses exames sdo imprescindiveis para a indi-
cacio de possiveis intervencoes perinatais.

Nao h4 estudos adequados com o topiramato na
gravidez e, para o uso de lamotrigina no primeiro tri-
mestre, foi relatada uma freqiiéncia de defeitos congénitos
de 1,8% (Ernst e Goldberg, 2002). E importante lembrar
que o metabolismo da lamotrigina se da exclusivamente
por glicuronidacio, um processo ainda imaturo no feto e
no neonato (Yonkers et al., 2004). Nas gestantes, ha
aumento da depuracfo renal da lamotrigina, com retorno
aos niveis originais apds o parto.

Antipsicoticos

O risco de malformagées estruturais com antipsicéticos
tipicos é semelhante ao da populacio geral. Antipsi-
céticos tipicos podem representar risco menor do que
estabilizadores do humor e, por isso, alguns especia-
listas recomendam o uso desses medicamentos em
pacientes sintomaticas durante a gravidez. Por outro
lado, antipsicoticos tipicos trazem risco maior de
hiperprolactinemia, o que pode interferir na fertilidade
da paciente (Yonkers et al., 2004).

Um estudo relatando 96 casos de exposi¢ao intra-
uterina a olanzapina encontrou alteracées compativeis
com as de controles histéricos (Ernst e Goldberg, 2002).
Nao ha estudos com a risperidona ou a ziprasidona.
Para a clozapina, foram descritas sindromes perina-
tais, mas ndo anomalias congénitas. Recomenda-se a
monitoracao cuidadosa de ganho de peso, glicemia e
pressao arterial para gestantes em uso de olanzapina
(Arnold, 2003).

Antidepressivos

Nao existem evidéncias de risco maior de morte intra-
uterina, malformacdes fisicas ou prejuizo do cresci-
mento com o uso de antidepressivos triciclicos ou
inibidores seletivos de recaptacéo de serotonina (ISRS)
durante a gravidez. Quanto ao risco de alteragdes
comportamentais ou do neurodesenvolvimento, pelo
menos um estudo ndo mostrou diferencas em criancas
expostas a antidepressivos triciclicos e fluoxetina
(Nulman et al., 1997). No periodo neonatal foram
descritos efeitos adversos diretos e sindrome de
retirada com o uso de antidepressivos triciclicos e
fluoxetina (Wisner et al., 2000).

Benzodiazepinicos

Estudos de caso-controle relatam risco para labio
leporino ou fenda palatina em criangas expostas a
benzodiazepinicos durante a gestacéo de 11:10.000
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nascimentos, um aumento de 80% em comparagao
com o risco de 6:10.000 na populacio geral (Yonkers
etal., 2004).

Como o tratamento de alterac¢ées do sono pode
ajudar na profilaxia de recorréncias, as vezes é
necessaria a utilizacio desses medicamentos durante
a gravidez e, nesses casos, parecem estar mais indi-
cados os agentes de alta poténcia. Deve ser evitado o
uso de benzodiazepinicos nas semanas que antecedem
o parto pelo risco de sindrome de abstinéncia no neo-
nato (Yonkers et al., 2004).

Eletroconvulsoterapia

Nao ha relato de efeitos adversos secundarios ao uso
de eletronvulsoterapia (ECT) durante a gravidez e seu
uso estaria indicado principalmente nos casos de
descompensacio psicética ou de ideacdo suicida (Burt
e Rasgon, 2004). Ainica ressalva em relacdo a ECT é
uma possivel necessidade de ajuste do estimulo elétrico
porque o limiar de convulsao diminui com o estrogénio
e aumenta com a progesterona (Yonkers et al., 2004).

Intervencgdes psicossociais

Existem poucos estudos sobre os efeitos diretos ou
indiretos de interveng¢des nao-farmacolégicas no
TAB e, mais particularmente, durante a gravidez.
Entretanto, estratégias para aumentar a adesio ao
tratamento e minimizar a privac¢ao do sono podem,
teoricamente, contribuir para a diminuigao do risco
de novos episédios de humor na gestacdo (Yonkers
et al., 2004).

Puerpério

No puerpério, existe um risco aproximadamente sete
vezes maior de internac¢do por um primeiro episédio
de TAB e duas vezes para a recorréncia. De 20% a
30% das pacientes com TAB desenvolvem psicose puer-
peral (mania, depressdo grave ou psicose polimérfica
aguda), e, na populacio geral, um a cada mil nasci-
mentos esta associado ao desenvolvimento desse
quadro (Brockington, 2004).

Aprofilaxia com estabilizadores do humor parece
reduzir significativamente o risco de novos episédios
no puerpério. A interrupgao do litio no puerpério traz
um risco trés vezes maior de recaida do que quando
feita em outra fase da vida. Com a manutencio do
medicamento, o risco de recaida cai de aproximada-
mente 50% para menos de 10% (Yonkers et al., 2004).

Um estudo ndo conseguiu demonstrar diferencgas
significativas entre o uso de valproato associado a
monitoracio dos sintomas e apenas a monitoracao na
recorréncia de episddios de humor no puerpério de 26
mulheres com TAB (Wisner et al., 2004). Esse estudo
sugere que o tratamento farmacol6gico mais prudente
no puerpério seria a manutencio da medicagédo com a
qual a paciente houvesse respondido previamente e
um plano de potencializag¢io no caso de surgirem os
primeiros sintomas de descompensacao.

Tratamento e amamentacéo

A consideracdo mais importante na opc¢éo pela ama-
mentacgdo devera ser a saide materna, uma vez que
néo ha medicacgio psicotropica absolutamente segura
para o lactente (Arnold, 2003). Outro aspecto
relevante é o risco de descompensac¢ao do TAB por
conta da privagdo do sono que ocorre na época da
amamentacao.

Em caso de tratamento medicamentoso, reco-
menda-se a administrac¢do dos medicamentos imediata-
mente ap6s a amamentacio ou antes de um periodo
de sono prolongado da crianca (Arnold, 2003) .

Estabilizadores do humor

A concentragio do litio em lactentes varia de 10% a
50% da concentrac¢io materna e o uso dessa medicacgao
é contra-indicado pela Associa¢io Pediatrica Ameri-
cana (APA) em razio do risco de intoxicacio associado,
inclusive, com a facilidade com que os lactentes se
desidratam (Arnold, 2003).

A carbamazepina (15% a 65% da concentracéo
materna) e o valproato (0,9% a 40% da concentracio
materna) sio classificados pela APA como compativeis
com a amamentacdo. Nao ha relatos de efeitos adversos
com a lamotrigina (25% a 30% da concentracdo ma-
terna) (Burt e Rasgon, 2004).

E preciso lembrar, no uso de anticonvulsivantes,
que prematuridade ou outros problemas clinicos da
crianca podem estar associados a metabolismo hepa-
tico imaturo.

Antipsicoticos

Nao se sabe se a olanzapina e a risperidona sdo excre-
tadas no leite materno. Com a clozapina, existem rela-
tos de sedacéo, dificuldades de succéo, inquietagéo ou
irritabilidade, convulsoes e instabilidade cardiovas-
cular em lactentes. De modo geral, os laboratoérios nao
recomendam a amamentacio no uso desses medica-
mentos, recomendacio que se estende aos antipsi-
céticos tipicos (Llwellyn e Stowe, 1998).

Conclusdes

Existem relativamente poucos estudos sobre as pecu-
liaridades do tratamento do transtorno bipolar na
mulher e muitos dos estudos a respeito de diferencas
na fenomenologia desse transtorno trazem resultados
contraditérios (Burt e Rasgon, 2004). Apesar disso,
diante do risco provavelmente aumentado de ciclagem
rapida e de mania mista, uma boa estratégia de pre-
vencao foi resumida por Leibenluft (1997) na sugestéo
de maximizagao do uso de estabilizadores do humor e
minimizacao do uso de antidepressivos em mulheres
com TAB.

A utiliza¢do de medicamentos durante a gravidez
e a amamentacao exige do clinico a avalia¢do da relac¢do
custo—beneficio, uma vez que os riscos para o feto dizem
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respeito tanto a exposi¢do ao medicamento quanto a
doenga materna. De modo geral, a histéria psi-
quiatrica prévia da gestante e a possibilidade de
planejamento da gravidez podem ajudar na escolha
da conduta.

Mais estudos — prospectivos, com amostras maio-
res e que nao se restrinjam a populagdes de centros
especializados — sdo necessarios para o esclarecimento
de possiveis diferencas no curso do TAB e na resposta
aos tratamentos entre mulheres e homens.
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