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Abstract

The risk of congenital malformations appears
to be higher in infants of mothers with mental
disorders as compared to those of mothers with
no history of psychiatric illness. This article pres-
ents a meta-analysis of studies on the association
between maternal mental illness and congeni-
tal malformations. The review consisted of an
article search in the MEDLINE, ISIWEB, Scopus,
and SciELO databases, using the following key
words: “mental disorders” OR “mental health”
OR “psychotic disorders” OR “schizophrenia”
AND “congenital abnormalities” OR “birth de-
fects”. A total of 108 studies were identified, and
five articles were selected according to the estab-
lished criteria. These articles were included in a
meta-analysis, involving a total of 4,194 children
of mothers with mental illness and 249,548 chil-
dren of mothers with no such disorders. Pooled
relative risk showed a significant association be-
tween exposure to mental illness in mothers and
risk of malformations in newborns (RR = 2.06,
95%CI: 1.46-2.67). The study highlights the rela-
tionship between maternal mental health during
pregnancy and its effects on the infant’s health.

Congenital Abnormalities; Mental Disorders;
Schizophrenia; Meta-Analysis
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Introducao

A associacao entre transtornos mentais mater-
nos e malformacdes congénitas do bebé, embora
hd muito estudada, ainda nao € conclusiva. No
entanto, o risco de ter anomalias congénitas pa-
rece ser maior em bebés de maes com transtor-
nos psiquidtricos, principalmente esquizofrenia,
em comparac¢ao com bebés de maes sem histé-
rico de transtornos mentais 123456, Estudos so-
bre os desfechos nas gestacoes de mulheres com
transtornos psicéticos tém mostrado um aumen-
to ndo s6 na incidéncia de malformacgdes como
também de complicagdes obstétricas em geral e
mortalidade perinatal entre seus recém-nascidos
2,3,4,6,7,89. Os mecanismos causais dessa relacdao
ainda sao desconhecidos, mas suspeita-se que
esse risco possa estar associado a administracao
de medicamentos antipsicéticos durante a gravi-
dez 1011, ao abuso de substancias (dlcool, tabaco
e outras drogas) 12, aos fatores relacionados ao
estilo de vida (dieta e cuidado pré-natal insatisfa-
torios) 5 e as precdrias condi¢des socioeconOmi-
cas nas quais vivem essas mulheres 12.

Ambos os temas desse estudo, malformacdes
congeénitas e transtornos mentais maternos,
possuem relevancia clinica e epidemioldgica.
Por malformacao, anomalia ou anormalidade
congénita entende-se a alteracao morfolégica
ou estrutural, isolada ou muiltipla, presente ao
nascimento, sendo internacionalmente classifi-
cada segundo critérios anatomicos, funcionais
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ou genéticos e categorizada ainda como maiores
e menores, segundo o grau de importancia mé-
dica, cirdrgica ou cosmeética, e impacto sobre a
morbiletalidade do recém-nato 13. A prevaléncia
de malformacdes congénitas na populagao estd
em torno de 4% 1415, sendo mais frequente nas
gestantes mais jovens e naquelas acima de 35
anos, nas tabagistas ou que fazem uso abusivo
de dlcool e outras drogas, e nas gestantes com
poucas consultas pré-natais e desprovidas socio-
economicamente 512,14,15,16,

O impacto dos defeitos congénitos, defini¢do
mais ampla de malformacdes congénitas que
inclui anomalias funcionais ndo aparentes no
recém-nascido e manifestadas tardiamente 17,
vem aumentando progressivamente no Brasil,
tendo passado da quinta para a segunda causa
dos 6bitos em menores de um ano entre 1980
e 2000 18,19,20, Em parte, esse aumento deve-se
a diminuicdo do ntimero de ébitos nesse grupo
por causas infecciosas, resultando, assim, no
aumento proporcional de mortes atribuiveis as
malformacdes 19. Além da mortalidade, as ano-
malias congénitas também estdo relacionadas a
maior morbidade, risco de complicacdes clini-
cas, numero de internacdes e gravidade das in-
tercorréncias. Estudos sobre morbidade infantil
indicam que os transtornos genéticos e as mal-
formagoes congénitas sdo responsdveis por até
25% das hospitalizacoes em algumas cidades da
América Latina 21.

Os transtornos mentais, por sua vez, afetam
atualmente cerca de 10% da populacdo mundial,
com prevaléncia durante a vida de mais de 25%,
e estdo entre as principais causas de anos de vi-
da vividos com incapacidade (Years Lived with
Disability — YLDs), sendo a depressao lider neste
indicador 22,23. Embora os transtornos mentais
acometam tanto os homens quanto as mulhe-
res, alguns tipos como a depressao, por exem-
plo, sdo mais frequentes em mulheres. O periodo
gravidico-puerperal € o periodo de maior preva-
léncia desses transtornos na vida da mulher e a
depressao é o transtorno mais frequente nesse
periodo 2425,26, afetando cerca de uma em cada
cinco maes 27,28,29,30,31,

A importancia da saide mental materna aos
poucos vem sendo clinicamente reconhecida,
visto que os impactos dos transtornos mentais no
periodo de gravidez e pés-parto ndo se restrin-
gem a salide e bem-estar maternos, mas afetam
também a satde e o desenvolvimento do bebé.
Sendo assim, o objetivo do presente artigo € rea-
lizar uma revisao sistemdtica com metandlise dos
resultados encontrados pelos principais estudos
epidemioldgicos da ultima década que investiga-
ram a associagao entre transtornos mentais ma-
ternos e malformacao congénita do bebé.
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Métodos

Foi realizada uma revisao sistemadtica a respeito
dos principais estudos epidemiolégicos sobre a
associacdo entre transtornos mentais maternos
e malformacdes congénitas do bebé, segundo a
metodologia descrita no PRISMA Statement 32.
Para tanto, foram consultadas as seguintes ba-
ses de dados bibliograficos: PubMed/MEDLINE,
ISIWEB, Scopus, LILACS e SciELO. A busca nao
foi restrita por idioma, mas os critérios de inclu-
sdo dos resumos para busca do texto completo
foram: artigos publicados nos tltimos dez anos
(de 2000 a2010) em inglés, espanhol e portugueés;
com desenho de estudo epidemiolégico (seccio-
nal, caso-controle e coorte) e que estimaram me-
didas de associagdo entre os fatores estudados
(exposicao — transtornos mentais maternos e
desfecho — malformacdes do bebé). A escolha da
dltima década como periodo para a busca dos ar-
tigos deve-se ao objetivo deste estudo de avaliar
as pesquisas mais recentes sobre o tema e, além
disso, o que se tem observado é que somente nos
ultimos dez anos a literatura debrucou-se sobre
a investigacdo cientifica da hip6tese em questao,
antes restrita a estudos de casos clinicos e sem
amostras representativas.

Na estratégia de busca nas bases LILACS e
SciELO foram utilizados os seguintes descritores,
de acordo com sua definicao no DeCS (Descri-
tores em Ciéncias da Saude): “mental disorders”
OR “mental health” OR “psychotic disorders” OR
“Schizophrenia” AND “congenital abnormalities”.
Nas bases PubMed/MEDLINE, ISIWEB e Scopus
foram utilizadas palavras-chave definidas con-
forme sua descricao no MeSH (Medical Subject
Headings), buscando-se: “mental disorder” OR
“mental health” OR “psychotic disorders” OR
“Schizophrenia” AND “congenital abnormalities”
OR “birth defects”. Diferentes palavras-chave fo-
ram utilizadas em cada base de dados devido as
definicoes que cada uma das bases propoe para
os descritores. Com esse procedimento, € possivel
que um maior nimero de artigos relacionados ao
tema de interesse tenha sido capturado em cada
base. Também foram revisadas as referéncias bi-
bliogréficas dos principais artigos encontrados e
livros especializados. Dois revisores avaliaram os
estudos de forma independente.

Estes artigos foram avaliados e pontuados
conforme os critérios metodolégicos propostos
por Downs & Black 33, aplicdveis ao delineamen-
to dos artigos para avaliacdao de sua qualidade.
Tais critérios avaliam a qualidade da informacao,
a validade interna (viéses e confundimentos), a
validade externa e a capacidade de detecgdo de
efeito significativo do estudo. O presente artigo
utilizou a versdo composta por 27 itens, sendo



excluidos os itens relacionados a estudos expe-
rimentais. Deste modo, ao final, foram avaliados
17 itens, pontuando, no maximo, 18 pontos. Tais
critérios foram utilizados por autores em artigos
de revisao nacional 34,35,

Os artigos foram entdo analisados quanto
a qualidade metodolégica, considerando-se os
seguintes itens: hipéteses ou objetivos clara-
mente descritos; desfecho claramente descrito
na introducdo ou metodologia; caracteristicas
dos participantes incluidos; distribuicdo das
principais varidveis de confusdo; principais re-
sultados claramente descritos; informacao sobre
estimativas da variabilidade aleatéria dos dados;
caracteristicas das perdas; informacoes sobre
valores de probabilidade do desfecho; represen-
tatividade dos individuos incluidos no estudo;
informacao clara sobre resultados que nio te-
nham sido baseados em hipéteses estabelecidas
a priori; informacdo sobre ajuste na andlise para
diferentes duracdes de acompanhamento em
estudos de coorte; igualdade do tempo entre a
intervencdo e o desfecho para casos e contro-
les em estudos de caso-controle; adequacao dos
testes estatisticos; acuracia das medidas utiliza-
das para os principais desfechos; recrutamento
dos participantes em diferentes grupos na mes-
ma populacdo e no mesmo periodo de tempo;
inclusao adequada de varidveis de confusao na
andlise; e consideragdo das perdas de partici-
pantes durante o acompanhamento.

Foram incluidos no estudo somente os arti-
gos (texto completo) que obtiveram pelo menos
50% da pontua¢do mdaxima da escala Downs &
Black (9 pontos). Foram extraidas as seguintes
informagdes dos artigos selecionados: ano de
publicacao, local do estudo, tipo de dados (pri-
madrios ou secunddrios), desenho de estudo, ta-
manho da amostra, instrumentos utilizados na
avaliacao dos transtornos mentais, prevaléncia
de transtornos mentais, medidas de associacao
com malformagoes congénitas, e escore de ava-
liacao metodoldgica.

A partir das estatisticas de associagao refe-
ridas nos artigos, razdo de chances (OR) e risco
relativo (RR), bem como as respectivas medi-
das de variacdo (intervalos de confianca — IC),
foram calculadas as medidas combinadas (RR e
IC) através do modelo de efeitos fixos. Embora
alguns artigos tenham fornecido o OR, esta me-
dida foi considerada como um bom estimador do
RR, ja que ambos, desfecho e exposicao, se trata-
vam de eventos raros. A heterogeneidade entre
os resultados dos estudos foi avaliada através da
estatistica I2 que expressa a proporc¢ao da varia-
¢ao total que se deve a variacao entre os estudos
36. Foi realizada andlise de influéncia, excluindo-
se da metandlise o tnico artigo com desenho de
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estudo diferente dos demais. O viés de publica-
¢do foi avaliado pelo gréfico de funil 37. O pacote
estatistico Stata versdo 9.0 (Stata Corp., College
Station, Estados Unidos) foi utilizado na andlise
de dados.

Resultados

A busca bibliogréfica, segundo a estratégia esta-
belecida, resultou em 108 artigos (Figura 1). No
entanto, apenas seis foram selecionados, segun-
do os critérios pré-estabelecidos (Tabela 1). Os
demais foram excluidos por serem revisoes de
literatura, pesquisas qualitativas, estudos repe-
tidos nas diferentes bases de dados ou por nao
serem referentes ao tema (muitos estudos en-
contrados pela busca eram pesquisas sobre as
malformagoes e outras complicacdes obstétricas
como fatores de risco para o desenvolvimento
da esquizofrenia na vida adulta). Seis artigos fo-
ram excluidos por avaliarem transtornos mentais
maternos como desfecho do diagndstico de mal-
formacao congénita do bebé e ndo como fator de
risco para tal.

Os seis estudos analisados eram provenientes
dos seguintes paises: Suécia, Dinamarca, Austra-
lia e Israel. Quanto ao idioma, todos os artigos
foram escritos em lingua inglesa. Com relagao ao
desenho de estudo, a maioria dos estudos apre-
sentados eram pesquisas baseadas em dados
secunddrios, de base populacional, realizadas
através do relacionamento entre bases de dados
obstétricas e psiquidtricas, com excecdo de um
estudo longitudinal com dados primaérios.

No que se refere a avaliacdo metodoldgica
dos estudos selecionados, destaca-se que todas
as pesquisas analisadas obtiveram a pontuacao
madxima da escala Downs & Black 33. Conside-
rando que algumas questdes eram especificas
para determinados desenhos de estudos, o valor
madximo da escala variou com a exclusao de um
ou dois itens quando o estudo em andlise nao se
enquadrava em tais critérios, sendo 18 pontos o
escore maximo.

Com relagdo aos desenhos de estudo, € pos-
sivel observar que em todos eles as amostras
eram compostas tanto por criancas de maes com
transtornos mentais como por um grupo de com-
paracdo de criancas de maes sem histérico de
transtornos mentais. Nesses estudos, a avaliacdo
dos transtornos era baseada nos registros médi-
cos e de internacgdes psiquidtricas, sendo que em
apenas um estudo tais registros foram validados
em uma amostra de 180 mulheres através de uma
entrevista diagndstica estruturada 2.

O principal transtorno mental avaliado em
tais pesquisas era a esquizofrenia, embora alguns
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Figura 1

Fluxograma do resultado da busca nas fontes de informacao, da selegéo e inclusdo dos artigos originais na revisao

sistematica.

106 estudos foram identificados através
da busca pelas bases de dados

2 estudos foram identificados através
de outras fontes (referéncias,
pesquisa manual)

41 artigos foram removidos por estarem duplicados

67 estudos foram triados

55 artigos foram excluidos por
serem revisdes de literatura,
pesquisas qualitativas ou por ndo
serem referentes ao tema

para serem avaliados

12 artigos completos foram elegiveis

6 estudos com texto completo

foram excluidos por avaliarem

transtornos mentais maternos
como desfecho do diagnéstico de
malformagao congénita do bebé

6 estudos foram incluidos para
revisdo sistematica e metanalise

estudos incluissem também transtornos afe-
tivos 255. Algumas pesquisas estimaram a preva-
léncia de esquizofrenia materna em coortes de
nascimentos de base populacional, encontrando
frequéncias abaixo de 1% 15. No que diz respeito
a relacdo entre transtornos mentais maternos e
malformacgdo congénita da crianca, os estudos
utilizaram diferentes medidas de associacao, OR
ou RR. No entanto, todos encontraram signifi-
cancia estatistica, principalmente para esqui-
zofrenia materna e risco de malformacao, e em
menor efeito para os transtornos afetivos.

Todos os artigos selecionados na revisao sis-
temadtica foram incluidos na metandlise, envol-
vendo um total de 4.801 criancas de maes com
transtornos mentais e 430.420 criangas de maes
sem histérico de transtornos psiquidtricos. A Fi-
gura 2 mostra que os resultados foram homogé-
neos, com todos os estudos revelando associagao
estatisticamente signiticativa entre transtornos
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mentais maternos e malformacgdes congénitas
do bebé. A medida combinada também revelou
associagdo estatisticamente significativa entre
exposicdo a transtornos mentais maternos e ris-
co de malformacdes (RR = 1,63, IC: 1,27-1,99).
Detaca-se que, apesar da homogeneidade dos
estudos (12 = 0,0%; p = 0,43), foi realizada andlise
de influéncia, excluindo-se da metandlise o tni-
co artigo com desenho de estudo diferente dos
demais 3. Entretanto, nao foram observadas al-
teragoes significativas nas medidas combinadas,
como pode ser observado na Figura 3, optando-
se por incluir o estudo na andlise. O grafico de
funil nao sugere viés de publicacao (Figura 4), no
entanto, vale ressaltar que a andlise fica limita-
da pelo pouco niimero de estudos encontrados,
apenas seis, e os testes de Egger e Begg nao foram
utilizados, ja que possuem baixo poder estatisti-
co para amostras relativamente pequenas (me-
nos do que 20 estudos) 37.



Tabela 1
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Estudos sobre transtornos mentais maternos como um fator de risco para as anomalias congénitas.

Estudo Local Tipo de dados Desenho do estudo Amostra Instrumentos Prevaléncia de Associa¢do com
(Ano) (avaliacdo dos transtornos mentais malformacées
transtornos maternos
mentais)
Hizkiyahu Israel Secundarios Coorte de 97 criangas de maes Registros baseados Esquizofrenia Esquizofrenia
etal.1 nascimentos de base  com esquizofrenia nas admissdes e transtornos e transtornos
(2010) populacional (linkage e transtornos hospitalares esquizoafetivos: esquizoafetivos
de bases de dados) esquizoafetivos e 0,05% e malformacdes
186.457 criangas congénitas:
de mées sem p=0,017;0R=2,3;
transtornos mentais IC95%: 1,3-4,4
Webb et Dinamarca  Secundarios Coorte de 102 criangas de Registros baseados  Esquizofrenia: 0,2%; Esquizofrenia e
al. 5 (2008) nascimentos de base méaes admitidas com na CID (admissGes  transtornos afetivos: defeitos congénitos
populacional (linkage transtornos mentais hospitalares) 0,6%; transtornos fatais: RR = 2,34;
de bases de dados) e 3.765 criancas de relacionados ao uso 1C95%: 1,45-
maes sem admissao de élcool/drogas: 3,77. Transtornos
por transtornos 0,4%; todos os afetivos e defeitos
mentais transtornos mentais:  congénitos fatais:
2,4% RR = 1,54; 1C95%:
1,05-2,27
Jablensky Austrélia Secundérios Coorte de 3.174 criangas Registros NI Esquizofrenia e
etal. 2 nascimentos de base de méaes com psiquiatricos malformacées
(2005) populacional (linkage esquizofrenia (diagnésticos de cardiovasculares:
de bases de dados) ou transtornos esquizofrenia e OR = 2,55; IC95%:
afetivos e 3.129 transtornos afetivos 1,19-5,46
criancas de maes  foram validados em
sem transtornos ~ uma amostra de 180
psiquidtricos mulheres através
de uma entrevista
diagnostica semi-
estruturada —
OPCRIT)
Schneid- Israel Secundarios Coorte de 181.479 partos: 607 Registros NI Transtornos mentais
Kofman et nascimentos de base partos de mulheres psiquiatricos na gravidez e
al. 6 (2008) populacional (linkage com histérico (admissdes malformacdes
de bases de dados) de transtornos hospitalares) congénitas:
psiquiatricos e OR = 1,4; 1C95%:
180.872 partos 1,01-1,9; p = 0,03
de mulheres
sem transtornos
psiquiatricos
Schubert Suécia Primarios Longitudinal 75 criancas de maes  Registros médicos NI Esquizofrenia e
& McNeil 3 com transtornos  de clinicas pré-natais anormalidades
(2004) psicoticos e 91 no sudoeste da neurolégicas:
criancas de maes Suécia OR = 4,74, 1C95%:
sem histérico 1,61-13,89;
de transtornos p = 0,005
psicoticos
(continua)
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Tabela 1 (continuag&o)

Estudo Local Tipo de dados Desenho do estudo Amostra Instrumentos Prevaléncia de Associa¢do com
(Ano) (avaliacdo dos transtornos mentais malformacdes
transtornos maternos
mentais)
Bennedsen  Dinamarca  Secundarios Coorte de 746 criangas de maes Registros NI Esquizofrenia e
etal. 4 nascimentos de base com esquizofrenia e psiquiatricos malformacdes
(2001) populacional (linkage 56.106 criangas na nacionais (maes congénitas:
de bases de dados) populagédo em geral com pelo menos RR =1,70; IC95%:
uma internagao 1,04-2,77

psiquiatrica
por transtornos

psicéticos)

CID: Classificagao Internacional de Doengas; NI: ndo informado; OPCRIT: Inventario de Critérios Operacionais para Doencas Psicéticas.

Figura 2

Risco relativo (RR) de malformagdes congénitas em criangas de maes com transtornos mentais em comparagao com criangas de maes sem transtornos mentais,

com intervalo de 95% de confianca (IC95%).

Estudo Ano OR (IC95%) Peso (%)
T
i
1

Hizkiyahu et al. ' 2010 - 2,30 (1,30-4,40) 5,34
i
i

Webb et al. * 2008 —— 2,34 (1,45-3,77) 9,54
i
i

Jablensky et al. 2 2005 'i—’_ 2,55(1,19-5,64) 2,82
i
|

Schubert & McNeil 3 2004 v > 4,74 (1,61-13,80) 0,34
i

Bennedsen et al. 4 2001 - 1,70 (1,04-2,77) 17,15
i
1

Schneid-Kofman et al. ¢ 2008 - 1,40 (1,01-1,90) 64,81
1

Total (12 = 0,0%, p = 0,427) @ 1,63 (1,27-1,99) 100,00
1
1
1
i
1
i

1 il 1
-13,9 13,9
Discussao (RR=1,63,1C:1,27-1,99). Sendo assim, estes acha-

Os resultados do presente estudo confirmam a
associacdo entre exposicao a transtornos men-
tais maternos e risco de malformacdes congé-
nitas no bebé: criancas de maes com transtor-
nos mentais maiores tiveram risco 63% maior
de nascer com malformacdes em comparacao
com criancas de maes sem transtornos mentais
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dos corroboraram a hipétese de uma associacao
entre saide mental materna durante o periodo
gravidico e suas repercussoes na satide do bebé,
o que torna o tema de fundamental consideracao
para o campo da saide materno-infantil.

Além da significativa homogeneidade dos es-
tudos observada na andlise, pode-se dizer que
os resultados encontrados por estas pesquisas



Figura 3
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Forest plot das medidas isoladas e combinadas e respectivos intervalos de 95% de confianga, excluindo-se o estudo de Schubert & McNeil 3.

Estudo Ano OR (IC95%) Peso (%)
T
i
1

Hizkiyahu et al. * 2010 —_— 2,30 (1,30-4,40) 536
1
i
1

Webb et al. 5 2008 —— 2,34 (1,45-3,77) 9,57
i
i

Jablensky et al. 2 2005 ; > 2,55(1,19-5,64) 2,83
T
i
|

Bennedsen et al. 4 2001 —_— 1,70 (1,04-2,77) 17,21
i
:

Schneid-Kofman et al. ¢ 2008 —_— 1,40 (1,01-1,90) 65,03
i

Total (12 = 0,0%, p = 0,417) <> 1,63 (1,27-1,99) 100,00
1
i
1
1
i
1
i

1 ! 1
5.46 0 5.46

Figura 4

Gréfico de funil dos estudos sobre transtornos mentais maternos e risco de malformacées congénitas do bebé.

Grafico em funil com intervalo de 95% de confianca
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podem ser considerados de boa fidedignidade,
ja que apresentaram metodologias semelhantes
e bem delimitadas, com amostras de base popu-
lacional e avaliagao tanto da exposicao (transtor-
nos mentais) quanto do desfecho (malformacoes
congénitas), baseada no diagnéstico médico pre-
sente nos registros hospitalares, obtendo inclusi-
ve o escore maximo na avaliacdo metodolégica
segundo os critérios de Downs & Black 33. Apenas
um desses estudos utilizou uma metodologia di-
ferente, baseada em dados primérios, com dese-
nho longitudinal e amostras menores, no entan-
to esse estudo também obteve escore maximo
na referida escala de avaliagdo metodoldgica e
sua exclusao da andlise nao modificou a medida
combinada, ja que teve um peso pequeno devi-
do ao reduzido tamanho amostral 3. Embora, o
grafico de funil ndo apresente indicios de viés de
publicacao, é preciso destacar que foram poucos
artigos encontrados e todos encontraram algum
grau de associacao entre os fatores estudados, o
que pode comprometer a andlise.

Com relacao aos transtornos mentais avalia-
dos, observou-se que mesmo naqueles estudos
que analisaram vdrios transtornos mentais maio-
res, a esquizofrenia se destacou, apresentando
significativa associacdo com malformacgoes con-
génitas, sendo o risco ou a chance encontrada
de ter algum tipo de malformagao pelo menos
duas vezes maior em criangas de maes esquizo-
frénicas 2345. Apenas dois estudos analisaram
conjuntamente esquizofrenia e transtornos afe-
tivos encontrando da mesma forma associacao
significativa com o desfecho em questao 16.

De uma maneira geral, ndao houve restricao
quanto aos tipos de malformagdes investiga-
das nos estudos, apenas uma pesquisa avaliou
somente malformacdes do sistema nervoso 3.
Aqueles estudos que estratificaram a andlise por
tipos de malformacdes encontraram maiores
frequéncias de malfomacoes cardiovasculares e
de defeitos congénitos fatais entre as criancas de
maes esquizofrénicas, comparadas as criangas
de maes sem o transtorno 2,5. No entanto, a alta
frequéncia encontrada de malformacdes cardio-
vasculares pode se dever ao fato de estas serem
umas das mais comuns entre as malformacdes.
Ainda ndo hé hipéteses plausiveis para a associa-
¢ao da esquizofrenia materna com um ou outro
determinado tipo de malformacao.

As pesquisas analisadas encontraram asso-
ciacao também da esquizofrenia e transtornos
afetivos maternos com outras complicacdes obs-
tétricas, além das malformacoes fetais. Hemor-
ragias, anormalidades placentdrias e sofrimento
fetal foram significativamente mais frequentes
em gestantes esquizofrénicas e com transtornos
afetivos 2, enquanto que a mortalidade perina-
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tal e o baixo peso estiveram associados apenas a
esquizofrenia materna 1246, Entretanto, na lite-
ratura jd existem vdrios estudos que revelaram a
associacao da prematuridade e do baixo peso ao
nascer com outros transtornos mentais duran-
te a gravidez, principalmente com a depressao e
transtornos de ansiedade 38,3940,

Os possiveis mecanismos causais da associa-
¢do entre transtorno mental materno e compli-
cacdes obstétricas e malformacdes congénitas
destacados pelos estudos analisados incluem os
efeitos teratogénicos do uso de antipsicéticos e
de substancias como alcool, tabaco e outras dro-
gas durante a gravidez 10,11,12, Além disso, fatores
relacionados ao estilo de vida dessas mulheres
com transtornos psiquidtricos, como dieta pre-
cdria, vida sedentdria e maus hdbitos de satide
em geral também podem estar envolvidos 5.

A mulher com transtornos mentais no peri-
odo gestacional, devido aos préprios sintomas
psiquidtricos, pode apresentar muitas vezes uma
menor preocupacao com seu estado de saide,
tendo dificuldades para seguir as orientagdes
médicas e realizar adequadamente o acompa-
nhamento pré-natal, o que por si s6 ja esta as-
sociado a intimeros riscos obstétricos e neona-
tais 41. Outra questdo importante ressaltada é o
fato de que essas pacientes psiquidtricas vivem
na maioria das vezes em precdrias condigoes so-
cioecon6micas, contando com poucos recursos
materiais e sociais, o que pode ter repercussoes
diretas no bom andamento da gravidez e no de-
senvolvimento do bebé 12.

Pelo fato de esses estudos se basearem em da-
dos secunddrios, o controle das varidveis de con-
fusdo pode ser prejudicado, ja que muitas vezes
ndo estao disponiveis informacdes sobre o status
socioecondmico das mulheres, o uso de dlcool,
tabaco e outras drogas durante a gravidez, bem
como informacgdes sobre o tratamento psicofar-
macolégico. Além disso, um estudo revelou que
as maes esquizofrénicas tinham em média mais
idade que as maes sem o transtorno, e ainda que
doencas como diabetes e hipertensao eram mais
frequentes em mulheres com transtornos men-
tais severos, como a esquizofrenia, em compa-
racdo com mulheres sem transtornos mentais 1.
Tais doencas, bem como a idade materna avan-
cada, sao fatores de risco ja reconhecidos para
complicagOes obstétricas e malformacdes con-
génitas do bebé.

Um outro achado desses estudos diz respei-
to a prevaléncia de esquizofrenia, encontrada
abaixo de 0,5%, estando préxima a frequéncia
conhecida para este transtorno na populacao
geral, que varia de 0,5 a 1,5% 42, sendo dessa for-
ma substancial se considerarmos que se trata
de uma populacao especifica de maes. Embo-



ra esta prevaléncia possa parecer pequena, nao
se pode esquecer que os periodos de gravidez e
poés-parto além de constituirem uma fase de ris-
co para transtornos mentais na vida da mulher,
compreendem ainda um momento crucial para
a formacao e o desenvolvimento da crianca. Um
dos estudos avaliados acompanhou os descen-
dentes de maes com transtornos psicéticos e de
maes sem histéria de transtornos psiquidtricos
do nascimento até a vida adulta, encontrando
inclusive uma associacao significativa entre a es-
quizofrenia materna e distirbios do neurodesen-
volvimento na crianca 3.

Dessa forma, transtornos mentais maternos
ndo afetam s6 a saiide e o bem-estar da mae,
podendo interferir diretamente no autocuidado
materno, tendo com isso repercussoes negativas
na satde e desenvolvimento do feto durante a
gravidez. Além disso, também podem compro-
meter o vinculo afetivo da mae com seu bebé 43 e
a capacidade materna de cuidado, aumentando
inclusive o risco de infeccdes e desnutricao in-
fantil 44, de comprometimento do crescimento
da crianca, expresso no baixo peso e altura para
a idade 4045, e até mesmo problemas comporta-
mentais e transtornos mentais na vida adulta 46.

Essa questdo torna-se ainda mais delicada
quando se trata de um bebé com malformacao
congénita, que inevitavelmente necessitard de
maior atencdo e assisténcia materna. O cuida-
do materno adequado nesse caso pode ser de
fundamental importancia para a sobrevivéncia
e desenvolvimento da criang¢a. Embora alguns
estudos revelem que as maes tendem a manter
o apego em relacdo ao bebé mesmo diante do
diagnoéstico de malformacoes 4748, a presenca de
transtornos mentais maternos pode interferir di-
retamente na vinculagdo afetiva da mae com o
bebé, o que podera dificultar o cuidado materno,
agravando uma situacao que j4 é critica.

Apesar da relevancia dessa questao e de to-
do esforco empreendido na busca por artigos
sobre o tema nas diferentes bases de dados, fo-
ram encontrados poucos artigos. A avaliacdo da
qualidade metodolégica dos artigos, com base
nos critérios estabelecidos por Downs & Black 33,
permitiu orientar os revisores quanto as limita-
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¢oes de cada artigo avaliado, possibilitando uma
leitura mais critica dos estudos publicados. Com
isso, € possivel destacar as principais limitacoes
dos estudos analisados, permitindo apontar no-
vas perspectivas para futuras pesquisas sobre o
tema, principalmente em termos nacionais.

Sao necessdrias mais pesquisas que testem
a associacao entre os fatores em questao, com
desenhos de estudo diferenciados, que inclu-
am dados primdrios, permitindo o controle de
possiveis varidveis de confusdo, e que avaliem
também transtornos mentais menores e outros
possiveis desfechos na gravidez, assegurando a
confirmacdo do diagndstico, tanto da exposicao
quanto do desfecho, através de instrumentos
padronizados e validados, jd que nao se pode
afastar as possibilidades de erros nos registros
das bases de dados. Como proposta para novos
estudos enfatiza-se a necessidade de pesquisas
que investiguem associacoes entre esquizofrenia
materna e malformacdes especificas e também
que identifiquem o mecanismo pelo qual tal as-
sociacdo opera. Cabe destacar ainda a auséncia
de estudos brasileiros sobre o tema.

Assim, o presente artigo traz a tona a dis-
cussao de uma importante questao no que diz
respeito a satide materno-infantil: a satide men-
tal materna. Como jad comprovado em estudos
anteriores, os transtornos mentais afetam pelo
menos 10% das maes 24, sejam eles anteriores ou
decorrentes do periodo de gravidez e puerpério,
repercutindo nao apenas na satide materna co-
mo também no desenvolvimento do bebé. Tendo
em vista a escassez de estudos sobre o tema, no-
vas pesquisas sao necessdrias para aprimorar o
conhecimento da prevaléncia desses transtornos
antes e durante a gestacao e de sua associacao
com o risco de malformacdo e de outras com-
plicacoes obstétricas, visando fundamentar po-
liticas ptiblicas de satide materno-infantil, que
contemplem novas praticas assistenciais, como a
implementacao da assisténcia em satide mental
na atencao pré-natal, o que permitiria a deteccao
precoce, adequado tratamento e manejo dessas
pacientes e mesmo a prevencao dos transtornos
mentais maternos posteriores, minimizando
com isso os riscos a saide da crianca.
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Resumo

O risco de ter malformagoes parece ser maior em bebés
de maes com transtornos mentais em comparagao com
bebés de maes sem historico de transtornos psiquidtri-
cos. O objetivo deste artigo foi realizar uma metand-
lise dos estudos sobre a associagdo entre transtornos
mentais maternos e malformagoes congénitas. A revi-
sao consistiu na busca de artigos nas bases MEDLINE,
ISIWEB, Scopus, LILACS e SciELO, utilizando-se os
descritores: “mental disorders” OR “mental health” OR
“psychotic disorders” OR “schizophrenia” AND “con-
genital abnormalities” OR “birth defects”. Foram loca-
lizados 108 estudos, sendo selecionados cinco artigos
de acordo com os critérios estabelecidos. Estes artigos
foram incluidos na metandlise, envolvendo um total
de 4.194 criangas de mdes com transtornos mentais e
249.548 criangas de mdes sem tais transtornos. A me-
dida combinada revelou associagdo significativa entre
exposi¢do a transtornos mentais maternos e risco de
malformacoes (RR = 2,06, IC95%: 1,46-2,67). O presen-
te estudo evidencia a relagdo entre satide mental ma-
terna durante a gravidez e suas repercussoes na satide
do bebe.

Anormalidades Congénitas; Transtornos Mentais;
Esquizofrenia; Metandlise
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