ANTIPSICOTICI IN GRAVIDANZA

A cura del Dott. Raffaele Gaetano

La prevalenza di disturbi mentali durante la gravidanza si attesta intorno 25.3% e non si discosta molto dai
dati riferibili al periodo del postpartum (27.5%) ed ai tassi di prevalenza nel sesso femminile
indipendentemente dalla gravidanza (30.1%) (1). Nonostante non ci siano dati epidemiologici conclusivi su
schizofrenia in gravidanza, va ricordato che la prevalenza life-time di schizofrenia & compresa tra I'1-2%
nella popolazione generale, con un picco di insorgenza nelle donne tra i 25 e i 35 anni, nella fascia d’eta,
pertanto piu esposta a gravidanza (2). La psicopatologia che caratterizza le psicosi maggiori rende di fatto la
pianificazione della gravidanza stessa un evento raro con importanti risvolti di natura clinica e sociale che
necessitano pertanto di un’appropriata conoscenza e gestione (3). Il management di un trattamento
antipsicotico durante la gravidanza rimane una scelta difficile e controversa per |'assenza di evidenze chiare
e univoche che permettano di valutare il rischio teratogeno e I'outcome postpartum (4). Dal momento che
nelle principali linee guida internazionali sul trattamento della schizofrenia non esistono indicazioni
assolute sull’utilizzo o meno di antipsicotici in gravidanza, sarebbe utile una guida pratica per la gestione
farmacologica delle gestanti affette da disturbi dello spettro psicotico (5). | dati piu impattanti sull’utilizzo di
farmaci antipsicotici in donne in gravidanza provengono infatti non da trial clinici randomizzati controllati,
bensi da studi prospettici ed osservazionali, ma soprattutto da case reports e da expert opinions con

evidenti limiti metodologici (6).

Di seguito viene riportato in tabella il livello di evidenza per i principali antipsicotici di prima e seconda

generazione per i quali esistono dati di letteratura.
Conclusioni

Negli ultimi anni, 'uso di antipsicotici in gravidanza si e rivelato abbastanza sicuro specie se comparato con
il rischio di ricaduta psicotica legata a mancata aderenza al trattamento con maggiore rischio di suicidio ed
infanticidio®. Tuttavia esistono evidenze nell’associazione tra uso di antipsicotici in gravidanza e sviluppo di
diabete gestazionale, distress respiratorio neonatale e sintomi da astinenza con possibili complicanze
perinatali potenzialmente fatali. Sono necessari pertanto ulteriori studi che possano fornire protocolli di
intervento al fine di garantire un corretto equilibrio tra salute psichica materna durante la gestazione e

rischi minori neonatali sia nel peripartum che nell’outcome a lungo termine.



ANTIPSICOTICO

ALOPERIDOLO

CLORPROMAZINA

PIMOZIDE

PERFENAZINA

ARIPIPRAZOLO

CLOZAPINA

OLANZAPINA

QUETIAPINA

RISPERIDONE

AMISULPRIDE
SERTINDOLO
ZIPRASIDONE
LURASIDONE
ASENAPINA

CLASSE DI
EVIDENZA

MALFORMAZIONI MAGGIORI

Microftalmia con gastroschisi’
Displasia renale’

Enfisema polmonare?

Difetto cardiaco congenito®
Difetto del setto interventricolare®
Cisti Linfatica®

Malformazione degli arti®10.11

Onfalocele®®
Sindattilia2®
Microcefalia20
Aplasia addominale2®

Dati non presenti

Idrocefalo®”

Spina bifidal®

Difetto del setto interventricolare!8

Dati non presenti

Difetto del setto interatriale3!

Ano ectopicol®

Ernia addominale e atresia del testicolo sinistro3?

Sindrome di Down*!

Displasia renale 416

Piede torto®

Anencefalia®

Acardia®

Albinismo®

Sindattilia®18

Atresia esofagea®

Difetto del setto interventricolare®18
Mielomeningocele®43
Craniosistosi®

Anomalie multiple*?

Difetto canale atrioventicolare**
Dati non presenti

Agenesia del corpo calloso>?
Atresia anale!®
Labiopalatoschisi®3
Acondroplasia®?
Gastroschisi®?

Cisti cerebrale>?

Piede equino®3?

Forame ovale pervio>3
Ipoplasia cuore sinistro®3
Malattia di Moyamoya>3
Sindrome di Pierre-Robin>3 Sindrome di Ivemark>3

Dati non presenti
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OUTCOME NEONATALE

Emorragia subdurale®
Prematurital?

Insufficienza respiratoria®®
Ipotermial’

Insufficienza cardiaca’®
Complicanze diabete gestazionale!®
Ipotonia linguale!314

Complicanze perinatali®

Mef16

morte neonatalel®

ipotonia muscolare!®

Mef2t

Morte neonatale 2122

ARDS20

Persistenza di sintomi extrapiramidaliz
Enterocolite necrotizzante 24

Basso peso alla nascitaz®
Complicanze diabete gestazionale!®
Ittero 26

Ipertono muscolare e iperreflessia?’
Complicanze perinataliz

Arresto cardiaco transitorio?®

Mef>s

Morte neonatali*®

Nascita prematura®

Idrocefalo®”

Complicanze del diabete gestazionale8

Tachicardia neonatale3°

Mef33, 34

Complicanze diabete gestazionale 353637
Retinopatia3®

Ipertensione arteriosa3?

MRGE*°

Mef 6,41,45

Complicanze del diabete gestazionale 184146,47,48,50
Complicanze cardiovascolari 4°

Ipotonia muscolare®®

Complicanze respiratorie*®

Sindrome da morte improvvisa®!
Complicanze perinatali*!

Mef>1

Complicanze cardiovascolari*®
Complicanze respiratorie®
Complicanze del Diabete Gestazionale!®
Basso peso alla nascita®*
Oligoidramnios>3

Mef>3

Complicanze perinatali®3

Morte neonatale>3

Dati non presenti

Note: Le classi di sicurezza in gravidanza secondo I'FDA sono definite come: A= studi randomizzati controllati sul’'uomo non dimostrano rischi per il feto; B=
studi randomizzati controllati su animali non dimostrano rischi per il feto, ma non ci sono studi sul’'uomo; C= studi su animali dimostrano possibili effetti
avversi sul feto, ma non ci sono adeguate evidenze sull’'uomo; i benefici dell’uso in gravidanza possono essere maggiori dei rischi; D= studi postmarketing
sull'uomo dimostrano evidenze di effetti avversi sul feto, ma i benefici dell’'uso in gravidanza possono essere maggiori dei rischi. *Australian categorisation
system for prescribing medicines in pregnancy Bs= studi su animali hanno dimostrato un possibile aumento di frequenza di anomalie fetali; gli studi sull'uomo
sono basati su piccoli campioni non rappresentativi ma non mostrano aumento di frequenza di malformazioni fetali.
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