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Mensaje preliminar

Una vez más constituye un gran honor haber sido convocada por la Aca-
demia de Intercambio y Estudios Judiciales (A.I.E.J.) para coordinar una 
nueva publicación en el área de Ciencia y Técnica con destino a los jueces, 
quienes de ese modo podrán contar con un instrumento que colabore en su 
ardua tarea cotidiana.

La razón de abordar las cuestiones neurológicas tuvo origen en que la 
práctica tribunalicia y el desenvolvimiento de simposios, congresos, jor-
nadas y ateneos, así como conversaciones con peritos, nos llevó a concluir 
que muchos accidentes —tanto laborales como civiles— pueden tener como 
trasfondo que sus participantes padecieran patologías previas. También 
esos conocimientos pueden ser útiles en los casos en que se impute respon-
sabilidad a los médicos.

Con ese objetivo, se convocó a profesionales con especialización en esa 
área y otras que tienen relación, como la psicológica y psiquiátrica. Incluso, 
aspectos ginecológicos cuando tienen contacto por conductas de la mujer 
embarazada o traumas durante el parto.

En esta ocasión hemos contado con el amplio apoyo de los miembros 
del Colegio Argentino de Neurólogos Clínicos y su Decano, integrantes de 
la Sociedad de Ginecología y Obstetricia de Buenos Aires, así como médicos 
de destacada trayectoria profesional, muchos de ellos docentes de universi-
dades públicas y privadas.

Al tratarse de una obra colectiva hemos mantenido conversaciones pre-
vias con el Dr. Alejandro Ferrero para decidir la convocatoria de los cola-
boradores y la elección de los temas a desarrollar y cuando estuvieron los 
trabajos avanzados se efectuaron encuentros tendientes a ajustar algunos 
puntos. Siempre contamos con la amplia colaboración de todos los profe-
sionales.

No es intención de esta introducción revisar cada unos de los Capítulos, 
sino dejar sentado que se abordaron temas relacionados con las funciones 
cognitivas, el sistema nervioso periférico, los traumas de cráneo pasibles de 
ocasionar graves consecuencias, aspectos esenciales del estado vegetativo, 
el fin de la vida y las dificultades del sueño que pueden provocar accidentes 
y hasta enfermedades si no se las enfrenta con el debido rigor.
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Resulta interesante conocer que ciertas conductas, por ejemplo, los ron-
quidos que son repetidamente comentados en reuniones sociales, pueden 
resultar la exteriorización de una patología —apnea— posible origen de gra-
ves accidentes de tránsito. Otro ejemplo impactante es que las condiciones 
ambientales y la carga horaria del trabajo pueden ocasionar la aparición de 
graves enfermedades, como el cáncer.

Se procuró un trabajo multidisciplinario y se puso énfasis en que el len-
guaje médico se adaptara a las necesidades básicas de los jueces.

También se incorporaron definiciones y bibliografía que podrá ser de 
utilidad en el supuesto que se necesiten aclaraciones o ampliaciones de las 
experticias, así como direcciones de correo ante la necesidad de requerir 
material adicional.

Se advirtió en todas las personas convocadas no sólo la determinación 
de informar, sino también la clara convicción que sus aportes podían con-
tribuir a mejorar las condiciones de trabajo de los jueces. De modo que sus 
aportes se constituyan en una herramienta para comprender mejor los dic-
támenes periciales, así como requerir explicaciones. Incluso no dudaron en 
facilitar sus datos personales e institucionales para cualquier requerimien-
to que en el futuro puedan facilitar.

Además, como comprenden que las sentencias no se limitan “a dar a 
cada uno lo suyo”, sino que también tienen un objetivo educativo en la so-
ciedad, es notorio que pusieron atención en que sus aportes contribuyeran 
a mejorar la calidad de vida de los justiciables. Lo dicho se advierte pues se 
puso especial énfasis en que la autoridad administrativa y los particulares 
deben comprender que detectar, prevenir y cuidar enfermedades neuroló-
gicas evitará accidentes y aún situaciones trágicas.

Tal vez, algunas de las propuestas podrían enfrentar el deber del parti-
cular de hacer saber el padecimiento de una enfermedad con el derecho a 
callar y mantener la cuestión en el ámbito privado. Es indudable que el art. 
19 de la Constitución Nacional asegura a la población la tranquilidad que 
sus acciones privadas no pueden ser avasalladas, sin embargo, es preciso 
concientizar a la población que existe la responsabilidad de poner en cono-
cimiento datos personales cuando la seguridad pública está en juego.

Finalmente, cabe destacar la generosa disposición de los autores para 
adaptar sus conocimientos a las necesidades de los jueces y el agradeci-
miento a quienes hicieron posible esta obra, que es deseable cumpla el ob-
jetivo de mejorar las condiciones de trabajo, que en definitiva redunda en 
beneficio para los justiciables y los operadores del derecho.

	 Dra. Delia B. Iñigo 



Introducción

Por Alejandro Ferrero

En mi carácter de Decano del Colegio Argentino de Neurólogos Clínicos 
agradezco la invitación que nos cursó la Academia de Intercambio y Estu-
dios Judiciales, por medio de la Dra. Delia B. Iñigo, pues consideramos que 
en el marco de las funciones que nos competen, se trata de una excelente 
oportunidad para colaborar con la comunidad jurídica.

Luego de varios intercambios de ideas con la coordinadora, los integran-
tes del Colegio y otros destacados colegas relacionados con la materia, se 
optó por temas estimados de interés para los miembros del Poder Judicial.

Se procuró seguir la idea fuerza de esta serie de libros, para brindar a los 
Jueces información clara, de modo que, junto con los dictámenes periciales, 
permita facilitarles la toma de decisiones cuando las causas tengan impli-
cancias médicas.

La materia es naturalmente muy amplia y en esta oportunidad se eligió 
un conjunto de aspectos que, en términos generales y entre otros, giran en 
torno de la relación entre lo legal y:

•	 La función cognitiva.

•	 El Parkinson y sus consecuencias.

•	 La somnolencia y la apnea del sueño como posibles causas de acci-
dentes.

•	 Los estudios de electromiografía, electroencefalografía y otros.

•	 Las lesiones de los nervios periféricos y las lumbalgias.

•	 El diagnóstico de muerte cerebral.

•	 El coma y los estados vegetativos.

•	 Traumatismos y síndrome post conmocional.

•	 Los psicofármacos y su implicancia en el embarazo y lactancia.

•	 Consecuencias de la asfixia perinatal.
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Unas palabras sobre el Colegio Argentino  
de Neurólogos Clínicos (CANC)

En el año 2013 cumplió cincuenta años, fundado en 1963 por iniciativa 
de un grupo de destacados neurólogos preocupados por disponer de una 
Institución, que se ocupara de establecer los criterios éticos y técnicos con 
los cuales deben desarrollar su trabajo.

Luego se incorporaron cursos de formación para los neurólogos, com-
prensivos de diferentes aspectos de esta área médica.

Alrededor de los años ´80 se agregó, por delegación del Ministerio de 
Salud, la posibilidad de otorgar Certificados de Especialistas en Neurología 
a través de un examen.

Posteriormente, el Colegio se relacionó con la Asociación Médica Argen-
tina, con la cual colabora activamente, en particular mediante el CRAMA 
(Comité de Recertificación de la Asociación Médica Argentina).

A lo largo de 2012/2013 se revisó el modo de conservar vigente el espíritu 
que le dio origen, decidiendo agregar una página web destinada a un con-
tacto más accesible a la comunidad en general. Actualmente tiene su sede 
en Junín 1120, CABA.

Con tal orientación hemos puesto nuestra energía en esta serie de Capí-
tulos destinados, reiteramos, a facilitar la tarea importantísima de la Justi-
cia argentina.

Se puede encontrar información adicional en www.canc.com.ar. Natu-
ralmente, también se pueden dirigir consultas ampliatorias escribiendo por 
mail a info@canc.com.ar, las cuales serán derivadas a personas competen-
tes de acuerdo a la índole del tema.

Reitero, en nombre de la Institución y en el mío propio, el enorme agra-
decimiento a la AIEJ por la iniciativa, en línea con la idea de que el trabajo 
en equipo siempre llega más lejos y es más constructivo, manteniendo la 
disposición en enfocar otros temas que resulten valiosos, en opinión de los 
interesados, para seguir enriqueciendo esta valiosa colección.

	 Dr. Alejandro Ferrero
	 Decano del Colegio Argentino de Neurólogos Clínicos
	 (Filial de la Asociación Médica Argentina)
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Uso de psicofármacos durante 
el embarazo y la lactancia

Por Nicolás Rebok (1), Federico M. Daray (2)  
y Federico Rebok (3)

Introducción

El tratamiento farmacológico de las enfermedades psiquiátricas duran-
te el embarazo y la lactancia genera una decisión compleja. Ésta implica 
valorar, por un lado, las posibles complicaciones de las enfermedades psi-
quiátricas durante el embarazo y la lactancia y, por otro lado, los riesgos 
potenciales de la exposición fetal a los psicofármacos.

En la mujer embarazada, las enfermedades psiquiátricas no tratadas 
o tratadas inadecuadamente pueden llevar a una serie de consecuencias, 
como el escaso cumplimiento de los controles prenatales, una nutrición in-
adecuada, un aumento del consumo de medicamentos sin control médico, 
un incremento en el consumo de tabaco y alcohol y complicaciones en los 
vínculos familiares (ACOG, 2008).

Todos los psicofármacos atraviesan la placenta, se encuentran en líqui-
do amniótico y se excretan en leche materna, lo que expone al feto a cierto 
grado de riesgo (Doering y Stewart, 1978; Hostetter y col., 2000). La evalua-
ción del mismo depende del período gestacional en que se produce la expo-
sición.

Durante las primeras dos semanas de gestación las células embrionarias 
son multipotenciales, por lo que si un fármaco afecta alguna de ellas otras 
células pueden reemplazarlas y si se afectan todas se producirá la muerte 
del embrión previo a la anidación. Por esto, durante este período, las posibi-
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Neurología, Hospital Gral de Agudos “Ignacio Pirovano”.
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 (3)  Médico especialista en Psiquiatría y Medicina Legal, Médico de planta, 
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lidades son que el fármaco carezca de consecuencias sobre el embrión o que 
la mujer no se entere que fue fecundada (Mazaira, 2004).

En el primer trimestre del embarazo tiene lugar la organogénesis, aquí 
los psicofármacos pueden afectar la formación de los órganos, dando lugar 
a malformaciones morfológicas macroscópicas (Mazaira, 2004). Se dice que 
un fármaco tiene efectos teratogénicos cuando aumenta el riesgo de pade-
cer una malformación, que en la población general es aproximadamente 
del 2% al 3% (Nelson y Holmes, 1989). Algunos fármacos tienen una acción 
teratogénica inespecífica, afectando a los órganos que se encuentran en de-
sarrollo en el momento en que son administrados. En estos casos, una di-
ferencia de 1 ó 2 días puede cambiar el perfil teratogénico. Otros fármacos 
tienen una acción teratogénica específica, afectando determinados órganos 
o tejidos. En estos casos, la administración de los mismos por fuera del pe-
ríodo de formación de dichos órganos no generará estas malformaciones 
(Aramijo y Benítez, 2003). Durante el segundo y tercer trimestre del emba-
razo los psicofármacos pueden alterar el desarrollo y/o el funcionamiento 
de determinados órganos (Aramijo y Benitez, 2003). De esta forma, pueden 
dar origen a complicaciones obstétricas (parto pretérmino, bajo peso al na-
cer y requerimiento de cuidados intensivos), toxicidad perinatal (reacciones 
adversas similares a las que se observan en el adulto y síndromes de absti-
nencia) o secuelas neuroconductuales que se manifiestan a largo plazo.

La Food and Drug Administration (FDA) clasifica a los fármacos en cinco 
categorías según el riesgo fetal asociado a su empleo durante el embarazo 
(Tabla 1; disponible en: http://www.fda.gov). Si bien esta clasificación aún 
está en vigencia, la misma se encuentra sujeta a discusión ya que no es de 
gran utilidad clínica y puede llevar a decisiones equivocadas al agrupar, 
en una misma categoría, drogas con experiencia de uso clínico diferentes. 
Por esto, se ha planteado la posibilidad de reemplazarla por descripciones 
narrativas que brinden información más precisa sobre la toxicidad de cada 
fármaco (American Academy of Pediatrics, 2000).

Ningún psicofármaco ha sido aprobado por la FDA para su uso durante 
el embarazo; es por ello que su empleo depende de la valoración de los ries-
gos y los beneficios que se pueden obtener con el tratamiento. Esta decisión 
debe ser consensuada con la embarazada y su pareja, y todo debe quedar 
asentado en la Historia Clínica (Paton, 2008).

La leche materna es aceptada como la mejor fuente nutricional para el 
recién nacido. Además, la lactancia favorece el vínculo entre el neonato y 
su madre. A raíz de esto, se realizan numerosos esfuerzos para promover 
la lactancia materna. Por otro lado, el posparto, como consecuencia de los 
numerosos cambios hormonales, es un período de riesgo para la aparición 
o recaída de enfermedades psiquiátricas. Es por esto que la decisión de con-
tinuar o no la lactancia en madres medicadas con psicofármacos surge del 
balance entre los riesgos y los beneficios y debe tomarse en cada caso parti-
cular (Stowe, 2007).
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Los sistemas actuales para la clasificación de la seguridad de las drogas 
durante la lactancia son bastante limitados (Stowe, 2007). Una de las cla-
sificaciones más empleadas es la de Hale que categoriza las drogas como: 
L1, la más segura; L2, segura; L3, moderadamente segura; L4, peligrosa; 
L5, contraindicada (Hale, 2004). Sin embrago, no está claramente definido 
cuáles son los criterios para cada una de estas categorías. Otra forma de de-
terminar la exposición fetal a los psicofármacos durante la lactancia, es el 
cociente entre las concentraciones del psicofármaco en leche y plasma ma-
terno (cociente L/P). A través del mismo se puede estimar la concentración 
de droga a la que estaría expuesto diariamente el recién nacido, que en caso 
de ser menor al 10% de las concentraciones maternas se consideran seguras. 
Sin embrago, este método ha recibido numerosas críticas porque asume que 
la farmacocinética en el recién nacido es igual a la del adulto y asumir esto 
no es correcto (Stowe, 2007).

En este capítulo se resume la información acerca del uso de antidepresi-
vos, estabilizadores del ánimo, anticonvulsivantes, benzodiazepinas y an-
tipsicóticos durante el embarazo y la lactancia; presentando los datos más 
relevantes acerca de los efectos teratogénicos, las complicaciones obstétri-
cas, la toxicidad perinatal, las secuelas neuroconductuales y la toxicidad 
durante la lactancia de estos grupos farmacológicos.

Tabla 1. Clasificación de la FDA para los fármacos según  
el riesgo fetal asociado a su empleo durante el embarazo

Categoría Interpretación

A Estudios controlados en embarazadas no han demostrado riesgos 
para el feto.

B No existe evidencia de riesgo en humanos.

Estudios en animales no han mostrado efectos adversos sobre el feto, 
pero no hay estudios clínicos adecuados en mujeres embarazadas.

C El riesgo no puede ser descartado.

Estudios en animales han revelado efectos adversos en el feto y no hay 
estudios adecuados en mujeres. La droga puede ser útil en mujeres 
embarazadas a pesar de sus riesgos potenciales.

D Evidencia de riesgo.

Estudios de investigación o post-marketing en humanos han mostra-
do riesgo fetal. Sin embargo, los beneficios potenciales para el uso de 
la droga pueden ser más importantes que el riesgo potencial.

X Contraindicado durante el embarazo.

Estudios de investigaciones o informes post-marketing en animales o 
humanos, han mostrado evidencia positiva de anormalidad fetal o un 
riesgo que claramente es mayor que cualquier tipo de beneficio para 
el paciente.
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Conceptos generales

Previo a la descripción de cada grupo en particular, se pueden enume-
rar una serie de conceptos generales para el uso de psicofármacos durante 
el embarazo y la lactancia.

Se recomienda (ACOG, 2008):

1. Hacer una cuidadosa evaluación de los riesgos y los beneficios del tra-
tamiento farmacológico.

2. Comunicar y hacer partícipes de las decisiones a la mujer embaraza-
da y a su pareja.

3. En caso de ser necesario comenzar o continuar un tratamiento con 
psicofármacos usar las drogas que mejor índice de seguridad tengan.

4. Emplear, en la medida de lo posible, los psicofármacos en monotera-
pia, ya que utilizar más de un fármaco aumenta la exposición fetal a dife-
rentes teratógenos.

5. Emplear las dosis más bajas con las que se alcanza el efecto terapéu-
tico.

6. Si es necesario realizar o continuar el tratamiento durante la lactan-
cia, se sugiere que la madre sea entrenada en el reconocimiento de los posi-
bles síntomas de toxicidad en el lactante.

Antidepresivos

§ Inhibidores selectivos de la recaptación de serotonina (ISRS)

Existe poca evidencia sobre el uso de ISRS durante el embarazo y gran 
parte de ésta es sobre la fluoxetina. La mayoría de los estudios hacían hin-
capié en los efectos de los ISRS durante el último trimestre de embarazo y 
se pensaba que la exposición a estos fármacos durante el primer trimestre 
no generaba efectos teratogénicos. Sin embargo, en los últimos años han 
surgido algunos reportes que contradicen estos datos.

Uno de los reportes proviene de GlaxoSmithKline y aún no ha sido pu-
blicado en una revista científica, pero se encuentra disponible en el siguien-
te sitio de internet: http://ctr.gsk.co.uk/summary/paroxetine/epip083.pdf y 
ha sido comentado por Williams y Wooltorton (2005). Este estudio sugiere 
que la paroxetina duplica el riesgo de malformaciones cardiovasculares, en 
especial defectos en la formación del tabique ventricular. Debido a esto la 
FDA cambió la clasificación de la paroxetina de clase C a clase D (Tabla 2).

Además, la FDA ha advertido que el uso de ISRS en el embarazo se aso-
cia con un incremento en el riesgo de aparición de hipertensión pulmonar 
persistente en el neonato (FDA, 2011).
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Källén y Otterblad Olausson (2007), empleando el Swedish Medical Birth 
Register, han encontrado que el uso de ISRS durante el primer trimestre de 
embarazo, no se asocia con un aumento global en el riesgo de malformacio-
nes congénitas, exceptuando un aumento en la incidencia de malformacio-
nes cardíacas con paroxetina.

Se han publicado recientemente otros dos estudios caso-control. En el 
primero de éstos, el Nacional Birth Defects Prevention Study, no se encontró 
asociación entre el uso de ISRS y malformaciones cardíacas. Sin embargo, 
se detectó que la exposición a los ISRS (en particular paroxetina) provocaba 
un ligero aumento en la incidencia de anencefalia, craneosinostosis y ónfa-
locele (Alwan y col., 2007). El segundo, el Slone Epidemiology Center Birth 
Defects Study, no encontró un aumento del riesgo de craneosinostosis, ónfa-
locele o malformaciones cardiovasculares con paroxetina. Sí se detectó una 
asociación significativa entre el uso de sertralina y ónfalocele (Louik y col., 
2007). Cabe destacar que si bien en ambos estudios se detectó un aumento 
en la incidencia de malformaciones, el riesgo absoluto es bajo, por lo que no 
se los considera teratógenos mayores (ACOG, 2008).

La exposición a ISRS en el último trimestre del embarazo se asocia a un 
aumento de complicaciones neonatales: partos prematuros, bajo peso al na-
cer y baja puntuación de Apgar (Simon y col., 2002). También se ha descripto 
la aparición de efectos adversos como inquietud, nerviosismo, taquipnea, 
llanto débil, hipotonía muscular y aumento del número de admisiones en 
cuidados intensivos, en neonatos expuestos a ISRS durante el último tri-
mestre del embarazo (Dahl y col., 1997; Nordeng y col., 2001; Stiskal y col., 
2001; Costei y col., 2002).

Asimismo, se detectó una asociación entre el uso de ISRS en el último 
trimestre del embarazo e hipertensión pulmonar persistente en el neonato 
(Chambers y col., 2006).

En relación con las alteraciones neuroconductuales a largo plazo, un 
estudio prospectivo demostró que la exposición a fluoxetina durante el em-
barazo no afectaba el coeficiente intelectual (IQ), el desarrollo del lenguaje 
y tampoco generaba alteraciones conductuales en niños de edad preescolar 
(Nulman y col., 1997).

Teniendo en cuenta esta información, se puede concluir que el uso de 
ISRS durante el embarazo debe ser valorado en el contexto clínico, teniendo 
en cuenta los riesgos que implica la recaída del cuadro psiquiátrico de base. 
En caso de emplear un ISRS, se recomienda evitar el uso de paroxetina y, en 
caso de ser necesario discontinuarlos, se recomienda hacerlo gradualmente 
para evitar los síntomas de abstinencia (ACOG, 2008).

En relación con la lactancia, todos los ISRS se excretan en bajas con-
centraciones en leche materna y no se han detectado efectos adversos en 
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lactantes de madres tratadas con fluoxetina, sertralina y paroxetina (Burt 
y col., 2001). En base a esto, se sugiere que estos ISRS son compatibles con 
la lactancia y se recomienda el monitoreo del lactante. Sin embargo, la de-
cisión de continuar o suspender la lactancia depende de cada caso en par-
ticular. Los datos con citalopram y escitalopram son escasos por lo que no 
serían las drogas de elección durante la lactancia (Burt y col., 2001).

§ Antidepresivos tricíclicos (ATC)

Inicialmente, se sugería que el uso de ATC durante el primer trimestre 
del embarazo se asociaba a malformaciones congénitas de las extremida-
des (Barson, 1972; Elia y col., 1987). Sin embargo, estos resultados no fueron 
confirmados en estudios posteriores (Altshuler y col., 1996; McElhatton y 
col., 1996) y, actualmente, son consideradas droga de bajo potencial terato-
génico.

El uso de ATC durante el tercer trimestre del embarazo se ha asociado a 
la aparición de cuadros de toxicidad fetal o síndromes de abstinencia carac-
terizados por letargia, hipotonía y efectos anticolinérgicos como constipa-
ción, retención urinaria y taquicardia (Eggermont, 1973 y McElhatton y col., 
1996). Estos síntomas son transitorios y reversibles.

Algunos autores recomiendan suspender los ATC tres semanas antes de 
la fecha del parto para evitar estos síntomas; sin embargo, la estrategia es 
controvertida por que se dejaría a la mujer sin cobertura antidepresiva en 
un período crítico como lo es el puerperio.

No se han detectado alteraciones neuroconductuales a largo plazo en 
fetos expuestos a ATC durante el embarazo (Nulman y col., 1997).

Se considera que los ATC, a excepción de la doxepina, son fármacos 
compatibles con la lactancia. A pesar de esto, la mayor incidencia de efectos 
sedativos y anticolinérgicos hacen que sean de segunda elección después 
de los ISRS. Dentro del grupo de los ATC, la doxepina está contraindicada 
durante la lactancia ya que se asocia con mayor incidencia de sedación y 
depresión respiratoria (Burt y col., 2001).

§ Otros antidepresivos

Es escasa la información sobre la seguridad en el embarazo y la lactan-
cia de los nuevos antidepresivos (bupropion, duloxetina, mirtazapina, ne-
fazodona, trazodona y venlafaxina). Los datos actuales sugieren que no au-
mentan el riesgo de malformaciones congénitas o efectos adversos (Kesim y 
col., 2002; Einarson y col., 2003; Rohde y col., 2003; Yaris y col., 2004, 2005). 
A pesar de esto y por la escasa información disponible, no están recomen-
dadas.



	 Uso de psicofármacos durante el embarazo y la lactancia	 199

Tabla 2. Clasificación de los antidepresivos (AD) según 
 el riesgo fetal y el riesgo durante la lactancia

 Categoría de 
riesgo fetal 1

Categoría de riesgo 
durante la lactancia 2

ISRS   

Citalopram C L3

Escitalopram C L3

Fluoxetina C L2

Fluvoxamina C L2

Sertralina C L2

Paroxetina D L2

ATC   

Amitriptilina C L2

Clorimipramina C L2

Desipramina C L2

Doxepina C L5

Imipramina C L2

Nortriptilina C L2

Nuevos AD Antidepresivos  

Bupropion B L3

Duloxetina C ND

Mirtazapina C L3

Nefazodona C L4

Trazodona C L2

Venlafaxina C L3

1 Categoría de riesgo durante el embarazo de la FDA (Tabla 1).
2 Categoría de riesgo durante la lactancia: L1, la más segura; L2, segura; L3, mo-

deradamente segura; L4, peligrosa; L5, contraindicada (tomado de Hale, TW. Medi-
cations in Motheŕ s Milk. Amaraillo (TX), Pharmasoft Publishing, 2004).

ND: no disponible.

Estabilizadores del ánimo y anticonvulsivantes

§ Litio

La administración de litio durante el primer trimestre del embarazo 
se asocia a un incremento del riesgo de padecer malformaciones cardía-
cas congénitas; en especial, la anomalía de Ebstein (Weinstein y Goldfield, 
1975). Esta malformación se caracteriza por la presencia de alteraciones de 
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la válvula tricúspide, dilatación del ventrículo derecho y en ocasiones co-
municación interventricular. Actualmente, se cree que el riesgo de padecer 
esta anomalía ha sido sobredimensionado en el pasado (Cohen y col., 1994) 
y se estima que el riesgo de presentar esta patología en hijos de madres que 
recibieron litio en el primer trimestre ronda el 0,1% —riesgo de 1:1000 en 
niños de madres expuestas al litio contra 1:20000 en la población general— 
(Mazaira, 2004) (Tabla 3).

La exposición del feto al litio durante el segundo y tercer trimestre del 
embarazo ha sido asociada al desarrollo de cambios reversibles en la fun-
ción tiroidea, arritmias cardíacas del neonato, diabetes insípida nefrogé-
nica, hipoglucemia, polihidramnios, parto prematuro, y un floppy infant 
syndrome similar al que se desarrolla frente a las benzodiazepinas (Karls-
son y col., 1975; Mizrahi y col., 1979; Wilson y col., 1983; Llewellyn y col., 
1998).

Por otro lado, la toxicidad neonatal por litio incluye los siguientes sínto-
mas: flaccidez, letargia y reflejo de succión débil (Woody y col., 1971).

Se recomienda evaluar el riesgo que supone no tratar la enfermedad 
materna frente al riesgo de la exposición del feto al litio, siendo ideal evitar 
la administración de este estabilizador del ánimo durante el primer trimes-
tre del embarazo (ACOG, 2008). En el caso de que se establezca o continúe 
el tratamiento con litio, se deberá monitorear la litemia a lo largo del emba-
razo y durante el post-parto, al comienzo mensualmente y hacia el final en 
forma semanal (American Academy of Pediatrics, 2000). Este es un impor-
tante factor a tener en cuenta ya que durante el transcurso del embarazo se 
produce un decremento de las concentraciones plasmáticas de este catión 
(por un aumento del volumen de distribución) y luego un incremento del 
mismo tras la reducción del volumen de distribución materno en el post-
parto inmediato (Mazaira, 2005). En este último caso, deberá reducirse un 
20% a 30% la dosis dos a tres semanas antes del parto, a fin de evitar los fe-
nómenos de toxicidad en el neonato y la madre (Mazaira, 2005).

Se aconseja fraccionar la dosis del litio (3 ó 4 tomas) para evitar picos 
plasmáticos y realizar una ecografía de alta resolución con ecocardiografía 
fetal en las semanas 18 a 20 para descartar la presencia de cualquier anoma-
lía cardíaca (American Academy of Pediatrics, 2000).

El litio se excreta copiosamente en leche materna con concentraciones 
que alcanzan hasta el 50% de los niveles en el plasma materno (Mazaira, 
2005). Además, la escasa maduración del sistema de excreción renal de 
drogas del neonato hace que el riesgo de toxicidad esté aumentado. Se ha 
descripto la aparición de letargia, hipotonía, hipotermia, cianosis y altera-
ciones en el electrocardiograma de lactantes cuyas madres estaban en tra-
tamiento con litio (ACOG, 2008). Por todo esto, el litio está contraindicado 
en durante la lactancia.
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§ Ácido valproico

La información acerca de la consecuencia de administrar anticonvulsi-
vantes que poseen efectos estabilizadores del ánimo (ácido valproico, car-
bamazepina y lamotrigina) proviene de estudios realizados en mujeres con 
epilepsia.

La administración de ácido valproico durante el embarazo se asoció a 
una incidencia de malformaciones congénitas del 11% (Mazaira, 2004), con 
un riesgo del 1% al 3,8% para la producción de anomalías del tubo neural 
(efecto dosis dependiente) (ACOG, 2008). Entre las malformaciones se des-
tacó la espina bífida, con una incidencia del 1% a 5%.

También se relacionó al ácido valproico con la producción de anomalías 
craneofaciales, digitales y cardiovasculares (Sodhi y col., 2001) (Tabla 3).

Se ha descripto un «síndrome fetal por valproato», caracterizado por 
una restricción en el crecimiento fetal, dismorfia facial, alteraciones cardía-
cas y de miembros y alteraciones cognitivas (ACOG, 2008).

Durante el segundo y tercer trimestre del embarazo se han reportado 
casos de hemorragias maternas (vg. hemorragias intrauterinas) por dismi-
nución y alteración de la función plaquetaria, además de una merma de los 
factores K dependientes (Mazaira, 2005).

Dentro de la toxicidad neonatal se han reportado hepatotoxicidad, coa-
gulopatías, hiperbilirrubinemia e hipoglucemia (Kennedy y Koren, 1998).

Se propone utilizar dosis de ácido valproico menores a 1000 mg/día y en 
tomas fraccionadas (Mazaira, 2005).

La excreción de ácido valproico en leche materna es baja, su coeficiente 
L/P es de 0,05. No se han reportado efectos adversos graves con el uso de 
este fármaco durante la lactancia, por lo tanto es considerada una droga 
compatible con la lactancia. A pesar de esto y dado los potenciales riesgos 
de trombocitopenia y hepatotoxicidad se recomienda el monitoreo del lac-
tante.

§ Carbamazepina

El empleo de carbamazepina durante el primer trimestre del embarazo 
se asoció a un incremento en la posibilidad de padecer espina bífida (1% vs. 
0,03% de la población general) (Ernst y Goldberg, 2002) (Tabla 3).

Su empleo durante el segundo y el tercer trimestre se asocia a un mayor 
riesgo de retraso del crecimiento intrauterino y a hemorragias fetales. Tam-
bién se ha descripto un «síndrome fetal por carbamazepina» caracterizado 
por la presencia de malformaciones craneofaciales —especialmente el pa-
ladar hendido— microcefalia e hipoplasia ungueal (Moore y col., 2000).
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Las recomendaciones respecto del uso de ácido valproico o carbamaze-
pina durante el embarazo pueden dividirse en:

Precauciones a tener en cuenta durante la etapa inicial del embarazo:

Sería deseable evitar el empleo de ácido valproico o carbamazepina du-
rante el primer trimestre del embarazo (ACOG, 2008). En el caso en que esto 
no sea posible, se deberá suplementar el tratamiento con la administración 
de ácido fólico en una dosis de 4 mg/día, desde los tres meses anteriores a la 
concepción hasta la semana 14 de la misma.

Precauciones a tener en cuenta durante la etapa final del embarazo:

Se deberá administrar un suplemento de vitamina K (10-20 mg/día, vía 
oral) a la madre durante el último mes del embarazo (ACOG, 2008). Se de-
berá administrar vitamina K (1 mg, vía intramuscular) al recién nacido en 
forma inmediata luego del parto.

También, se recomienda realizar una ecografía de alta resolución con 
ecocardiografía fetal entre las semanas 18 y 20 (ACOG, 2008), y dosaje de 
alfa-fetoproteína y amniocentesis si fuera necesario detectar una anomalía 
del cierre del tubo neural (Mazaira, 2005).

El coeficiente L/P de la carbamazepina varía entre 0,36 y 0,39 y muy po-
cos efectos adversos han sido reportados con el uso de este fármaco durante 
la lactancia (Mazaira, 2005); por esto es considerada compatible con la mis-
ma.

§ Otros estabilizadores del ánimo y anticonvulsivantes

Lamentablemente, existe poca experiencia en la utilización de estos psi-
cofármacos en el embarazo (Tabla 3), y la mayoría de la misma proviene de 
estudios realizados en animales.

La lamotrigina produce, durante su administración en el primer tri-
mestre del embarazo, una tasa de teratogenia del 1,8% (Ernst y Goldberg, 
2002); pudiendo incrementar el riesgo de malformaciones faciales de la línea 
media, especialmente a dosis mayores de 200 mg/día (Holmes y Wyszyns-
ki, 2004; Morrow y col., 2006). Se ha visto que este fármaco disminuye los 
niveles de folatos en ratas, razón por la cual se postula sería conveniente la 
administración de un suplemento de ácido fólico en mujeres embarazadas 
(Iqbal y col., 2001).

La gabapentina produjo toxicidad en animales: retraso en la osifica-
ción, hidronefrosis y pérdidas post-implantes en conejos (Iqbal y col., 2001); 
aunque es incierto su potencial tóxico en la mujer embarazada.

Por su parte, el topiramato se ha asociado, en animales, a la aparición 
de anomalías craneofaciales y esqueléticas y a una disminución del peso 
de las crías (Ernst y Goldberg, 2002). Y la FDA ha advertido que los fetos de 
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pacientes embarazadas que toman topiramato tienen incrementado el ries-
go de labio leporino y paladar hendido; la alteración se produciría por la 
exposición al topiramato durante el primer trimestre del embarazo. Por este 
motivo, la FDA ha decidido reclasificar al topiramato a la categoría D (FDA, 
2011).

No se recomienda continuar con la lactancia en las mujeres tratadas con 
estos fármacos por la insuficiente información disponible en la actualidad.

Tabla 3. Clasificación de los estabilizadores del ánimo  
y anticonvulsivantes según el riesgo fetal y el riesgo durante la lactancia

 
Categoría de 
riesgo fetal 1

Categoría de riesgo 
durante la lactancia 2

Estabilizadores del ánimo y 
anticonvulsivantes

  

Ácido valproico D L2

Carbonato de litio D L4

Carbamazepina D L2

Lamotrigina C L3

Gabapentina C ND

Topiramato D ND

1 Categoría de riesgo durante el embarazo de la FDA (Tabla 1).
2 Categoría de riesgo durante la lactancia: L1, la más segura; L2, segura; L3, mo-

deradamente segura; L4: peligrosa; L5, contraindicada (tomado de Hale, TW. Medi-
cations in Motheŕ s Milk. Amaraillo (TX), Pharmasoft Publishing, 2004).

ND: no disponible.

Benzodiazepinas

Los primeros estudios en los que se evaluó la exposición intrauterina a 
diazepam sugerían que esta benzodiazepina aumentaba el riesgo de apari-
ción de paladar hendido (Saxén, 1974; Saxén, 1975). Un metanálisis poste-
rior demostró que efectivamente las benzodiazepinas aumentaban el riesgo 
de paladar hendido, pero que el mismo era sólo del 0,01 % (de 6 por 1000 en 
no expuestos a 7 por 1000 en expuestos; Altshuler y col., 1996). Posterior-
mente, se realizaron estudios caso-control con diferentes benzodiazepinas 
en los que no se detectó un aumento del riesgo de padecer malformaciones 
congénitas (Eros y col., 2002; Lin y col., 2004) (Tabla 4).

Están bien documentados los efectos de las benzodiazepinas en el se-
gundo y tercer trimestre de embarazo. Éstas pueden ocasionar síndromes 
de toxicidad neonatal y de abstinencia. Cuando se emplean en momentos 
cercanos al parto, pueden ocasionar el floppy infant syndrome caracteri-
zado por apnea, relajación muscular, dificultad para succionar, letargia e 
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hipotermia (ACOG, 2008). El síndrome de abstinencia se caracteriza por 
hipertonía, hiperreflexia, temblor, inquietud, irritabilidad, diarrea, vómitos 
y sueño alterado (ACOG, 2008) y se ha descripto en niños cuyas madres to-
man alprazolam (Barry y Clair, 1987), clordiazepóxido (Bitnun, 1969; Stirrat 
y col., 1974) y diazepam (Mazzi, 1977; Backes y Cordero, 1980). Por todo esto, 
se debe realizar un seguimiento cuidadoso de los recién nacidos de madres 
tratadas con benzodiazepinas (ACOG, 2008).

Los efectos a largo plazo de la exposición intrauterina a benzodiazepi-
nas aún no están del todo claros. Se ha propuesto la existencia de un «sín-
drome de exposición a benzodiazepinas» caracterizado por la presencia 
de restricción en el crecimiento fetal, dismorfismo y retraso psicomotriz 
(ACOG, 2008).

Si es necesario emplear benzodiazepinas durante el embarazo, se reco-
mienda hacerlo después de la semana 10 del embarazo (cuando termina de 
formarse el paladar), usarlos en dosis bajas y por tiempo limitado.

Las benzodiazepinas como el clonazepam y el temazepam exhiben baja 
relación L/P con niveles indetectables en el plasma del lactante, excepto que 
el tratamiento con estos agentes comience durante el período antenatal. Si 
bien la toxicidad y los efectos adversos con estos agentes son poco frecuen-
tes se han descripto algunos casos de lactantes con sedación y pobre ali-
mentación (ACOG, 2008).

Tabla 4. Clasificación de las benzodiazepinas  
según el riesgo fetal y el riesgo durante la lactancia

 
Categoría de 
riesgo fetal 1

Categoría de riesgo 
durante la lactancia 2

Benzodiazepinas   

Alprazolam D L3

Clordiazepóxido D L3

Clonazepam D L3

Diazepam D L3

Lorazepam D L3

Oxazepam D L3

Triazolam X L3

1 Categoría de riesgo durante el embarazo de la FDA (Tabla 1)
2 Categoría de riesgo durante la lactancia: L1, la más segura; L2, segura; L3, 

moderadamente segura; L4: peligrosa; L5, contraindicada (tomado de Hale, TW. 
Medications in Motheŕ s Milk. Amaraillo (TX), Pharmasoft Publishing, 2004).

ND: no disponible.
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Antipsicóticos

§ Antipsicóticos típicos

Existe una vasta casuística en la utilización de este grupo de psicofár-
macos durante el embarazo.

Se acepta que los antipsicóticos típicos de baja potencia (sedativos) tie-
nen un mayor riesgo de teratogenia que los de alta potencia (incisivos), en 
especial durante su empleo entre las semanas 4 y 10 de gestación (Edlund 
y Craig, 1984). Las fenotiazinas, especialmente la clorpromazina, utiliza-
das durante el primer trimestre producen un leve incremento de anoma-
lías congénitas (Rumeau-Rouquette y col., 1977). Las fenotiazinas alifáticas 
(clorpromazina) parecen ser, pues, las responsables de este incremento; 
mientras que no existiría riesgo tras el empleo de fenotiazinas piperidínicas 
(tioridazina) o piperazínicas (trifluperazina).

Por otra parte, conviene recordar que este grupo de antipsicóticos ge-
nera condiciones clínicas que pueden complicar la evolución normal de un 
embarazo, ya que pueden producir: sedación, hipotensión y taquicardia, 
además de alteraciones gastrointestinales (Mazaira, 2005).

El haloperidol no ha mostrado potencial teratogénico (American Aca-
demy of Pediatrics, 2000); pero se han cuestionado los resultados de los 
estudios, ya que este antipsicótico fue utilizado para el tratamiento de la 
hiperemesis gravídica, a un promedio de 1,2 mg/día, dosis sustancialmente 
menor a la habitualmente empleada en el tratamiento de los trastornos psi-
quiátricos (Van Waes y Van de Velde, 1969).

También, la trifluperazina ha mostrado ser una droga segura en estu-
dios en los que se la utilizó para el tratamiento de la emesis y los abortos a 
repetición (Moriarty y Nance, 1963; Rawlings, 1963).

Sin embargo, la utilización de antipsicóticos típicos en el segundo y ter-
cer trimestre puede generar una serie de efectos adversos sobre el recién 
nacido, entre los cuales se encuentran:

—	 síntomas extrapiramidales: temblor, inquietud, hipertonía, hiperre-
flexia, disquinesias (Hill y col., 1966; Collins y Comer, 2003). Se debe-
ría disminuir al mínimo la dosis del antipsicótico durante el peripar-
to, a fin de evitar la aparición de este efecto adverso;

—	 síndrome neuroléptico maligno (James, 1988);

—	 síntomas anticolinérgicos: con el consiguiente riesgo de obstrucción 
intestinal (Falterman y Richardson, 1980);

—	 ictericia neonatal (American Academy of Pediatrics, 2000)
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La sintomatología resuelve sola, pero ésta puede persistir durante me-
ses, especialmente para el caso del síndrome neuroléptico maligno (Hill y 
col., 1966; Collins y Comer, 2003).

No se encontraron alteraciones neuroconductuales en hijos de madres 
que habían recibido antipsicóticos típicos durante el embarazo (Kris, 1965; 
Slone y col., 1977).

Los antipsicóticos típicos son consideradas drogas seguras durante la 
lactancia; diversos estudios han reportado bajos cocientes L/P, sin eviden-
cia de efectos tóxicos u otras reacciones adversas. Igualmente existe riesgo 
de sedación y síntomas extrapiramidales, por lo que se recomienda moni-
torear al lactante.

§ Antipsicóticos atípicos

La experiencia clínica con este grupo de drogas resulta limitada, por lo 
que no se recomiendan como fármacos de rutina durante el embarazo.

La clozapina, la olanzapina y la risperidona no han sido vinculadas ta-
xativamente a la aparición de ninguna anomalía congénita (Biswas y col., 
2001; Goldstein y col., 2000).

Se deberá evaluar la ecuación costo/beneficio en aquellas pacientes que 
han quedado embarazadas mientras recibían alguna de estas drogas, te-
niendo en cuenta que el feto ya ha quedado expuesto y que puede resultar 
preferible mantener esta medicación en vez de cambiarla por un antipsicó-
tico típico (al cual el feto no ha sido expuesto todavía) (ACOG, 2008).

Al ser fármacos de aparición más reciente, la seguridad de los antipsicó-
ticos atípicos en la lactancia aún no es del todo clara. La poca información 
existente demuestra que la olanzapina alcanza bajas concentraciones en 
leche materna y que no se evidencian efectos adversos con su uso. Por esto, 
sería la más segura del grupo.

Tabla 5. Clasificación de los antipsicóticos según el riesgo fetal  
y el riesgo durante la lactancia.

 
Categoría de 
riesgo fetal 1

Categoría de riesgo 
durante la lactancia 2

Antipsicóticos Típicos   

Clorpromacina C L3

Haloperidol C L2

Pimozida C L4

Tioridacina C L4

Trifluperazina C ND
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Categoría de 
riesgo fetal 1

Categoría de riesgo 
durante la lactancia 2

Antipsicóticos Atípicos   

Aripiprazol C L3

Clozapina B L3

Olanzapina C L2

Quetiapina C L4

Risperidona C L3

Ziprasidona C L4

1 Categoría de riesgo durante el embarazo de la FDA (Tabla 1)
2 Categoría de riesgo durante la lactancia: L1, la más segura; L2, segura; L3, mo-

deradamente segura; L4: peligrosa; L5, contraindicada (tomado de Hale, TW. Medi-
cations in Motheŕ s Milk. Amaraillo (TX), Pharmasoft Publishing, 2004).

ND: no disponible.
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