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RESUMO 

 O uso de antidepressivos durante o período gestacional requer cuidados especiais 

devido a potenciais efeitos sobre o feto. Informações sobre a segurança da utilização de 

fluoxetina na gravidez são limitadas. Portanto, o objetivo deste estudo foi analisar a segurança 

e os riscos do uso da fluoxetina durante a gestação. Para a obtenção dos resultados, foram 

selecionados estudos de coorte e estudos de caso-controle a partir de uma base de dados do 

Medline, que avaliaram o efeito da exposição da fluoxetina sobre o feto durante a gestação. 

Os resultados obtidos indicam que a fluoxetina não está relacionada com aumentos 

significativos de malformações maiores, malformações cardíacas, abortos espontâneos e 

complicações neonatais. O uso deste antidepressivo, na maioria dos casos, mostra-se seguro 

durante a gestação. Entretanto, para que tenhamos resultados mais conclusivos, são 

necessários outros estudos que avaliem o efeito da fluoxetina frente aos desfechos analisados.  

PALAVRAS-CHAVE: fluoxetina, gravidez e antidepressivos. 
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ABSTRACT 

 The use of antidepressive agents during pregnancy requires special care because of 

potential effects on the fetus. Information about the safe use of fluoxetine during pregnancy 

are limited. Therefore, the objective of this study was assess the safety and risks of the use of 

fluoxetine throughout pregnancy. To obtainment the results, were selected cohort studies and 

case-control studies from the database of Medline, who analyzed the effect of fluoxetine 

exposure on the fetus during pregnancy. The results indicate that fluoxetine is not related to 

significant increases in major malformations, heart defects, miscarriages and neonatal 

complications. Use of this antidepressant, in most cases, it shows safe during pregnancy. 

However, in order to have more conclusive results, further studies are needed to assess the 

effect of fluoxetine compared to the outcomes analyzed. 

KEYWORDS: fluoxetine, pregnancy and antidepressive agents.  
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1 – INTRODUÇÃO 

Uso da Fluoxetina durante a gestação: efeitos adversos sobre o feto 

(Use of Fluoxetine during pregnancy: adverse effects on the fetus) 

 As constantes e periódicas mudanças hormonais, as alterações orgânicas da 

reprodução, da puberdade, o uso prolongado de contraceptivos orais, as alterações orgânicas e 

existenciais do pós-parto e da menopausa contribuem, significativamente, para que as 

mulheres tenham duas vezes mais depressão que os homens. Esse índice pode aumentar 

durante a gestação devido a uma gravidez não desejada, podendo a depressão persistir após o 

parto, sendo frequentemente necessária uma terapia farmacológica.
1 

Embora os 

antidepressivos pareçam ser igualmente eficazes, os Inibidores Seletivos da Recaptação de 

Serotonina (ISRS) são preferencialmente os fármacos de escolha. Essa preferência deve-se a 

segurança e aos efeitos colaterais menos incômodos. 
2
 Dentre os antidepressivos dessa classe 

podemos citar a sertralina, o citalopram, a paroxetina e a fluoxetina, sendo este último o mais 

prescrito nos Estados Unidos, Canadá e amplamente utilizado em outras partes do mundo.
3
 

Neste contexto, é importante conhecermos os riscos do uso deste fármaco durante o período 

gestacional.   

 A utilização de medicamentos durante a gravidez deve ser analisada com cuidado 

devido a potenciais efeitos teratogênicos sobre o feto. A decisão quanto ao uso de 

psicofármacos durante a gravidez deve ser embasada no conhecimento dos possíveis 

benefícios para a mãe e nas informações sobre os potenciais riscos para o concepto. 
4
 A 

agência norteamericana Food and Drug Administration (FDA) desenvolveu um sistema de 

classificação dos fármacos em cinco categorias de risco teratogênico (A, B, C, D e X) para 

auxiliar o médico no momento da prescrição à gestante.
5
 De acordo com a FDA, a fluoxetina 
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encontra-se na categoria C 
6
, na qual estudos em animais têm mostrado efeitos adversos sobre 

o feto, porém não existem estudos adequados e bem controlados com seres humanos.
7
 

 O conhecimento sobre os possíveis riscos sobre o feto exposto à fluoxetina permitirá 

uma melhor análise da indicação ou não deste medicamento por parte dos médicos e, 

consequentemente, uma melhor aceitação do fármaco por parte da gestante, quando indicado. 

 Até agosto de 1996, dados mostram que não há evidências de que o uso da fluoxetina 

durante o primeiro trimestre de gravidez aumente o risco para malformações maiores. 
8 

 O 

objetivo deste estudo é analisar o risco do uso da fluoxetina durante todo o período 

gestacional.  
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2 - METODOLOGIA 

 Para a realização deste trabalho, foi utilizada como ferramenta de busca a base de 

dados Medline. A seleção dos artigos foi realizada utilizando-se as palavras-chave 

“fluoxetine”, “pregnancy” e “antidepressive agents”, combinadas entre si pelo operador 

boleano “and”. Foram selecionados estudos de coorte e estudos de caso-controle publicados 

até outubro de 2010, que avaliaram o efeito da exposição da fluoxetina sobre o feto durante o 

período gestacional.  Não houve restrição de idioma. 
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3 - RESULTADOS 

 A partir da busca no Medline foram encontrados 71 artigos, dos quais onze 

preencheram os critérios de inclusão. Estes estudos são apresentados a seguir, agrupados em 

estudos de coorte (8) e estudos de caso-controle (3).   

ESTUDOS DE COORTE 

 Um estudo desenvolvido na Dinamarca entre 1996 e 2003 por Pedersen et al (2009), 

verificou a associação entre os ISRS usados durante a gravidez e malformações congênitas. 

Para a obtenção dos dados foram utilizados quatro registros de nascimentos da Dinamarca. 

Armazenaram-se dados de todos os partos, incluindo idade materna, tabagismo materno 

durante a gravidez, data do parto, idade gestacional, peso ao nascer, sexo do recém-nascido e 

informações sobre gravidez múltipla. A população do estudo final foi composta por 496.881 

nascidos vivos. Foram excluídas mulheres que fizeram uso de qualquer medicamento com 

possíveis efeitos teratogênicos. A tabela 1 mostra a comparação entre o grupo de recém-

nascidos não expostos à fluoxetina (grupo controle) e o grupo que sofreu exposição ao 

fármaco durante a gestação em relação a malformações congênitas. 
9
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Tabela 1: Odds ratio (OR) para malformações congênitas entre grupo controle e grupo 

exposto à fluoxetina (Pedersen et al, 2009). 

 

Defeitos Congênitos  

 

Grupo Exposto  

n= 348 (%) 

 

Grupo Controle 

n= 493.113 (%) 

 

 

OR†  (95%IC) 

 

Malformações menores 

 

 

4 (1,15) 

 

7.373 (1,49) 

 

0.62 (0.20-1.93) 

 

Malformações maiores 

 

 

11 (3,16) 

 

15.518 (3,15) 

 

1.00 (0.53-1.88) 

 

Malformações 

cardíacas 

 

 

2 (0,57) 

 

3.988 (0,81) 

 

0.77 (0.19-3.11) 

 

Defeitos do septo 

cardíaco 

 

 

2 (0,57) 

 

2.315 (0,47) 

 

1.34 (0.33-5.41) 

 

Malformações não 

cardíacas 

 

 

9 (2,59) 

 

11.530 (2,34) 

 

1.08 (0.54-2.19) 

† Ajustado para idade, renda, estado civil, tabagismo.  

 Em outro estudo, que contou com a colaboração de quatro serviços de informações 

sobre teratogênese, Pastuszak et al (1993), compararam o resultado da gravidez após a 

exposição à fluoxetina durante o primeiro trimestre de gestação com um grupo controle. 

Todos os casos de mulheres que entraram em contato com um desses serviços foram 

incluídos. Um total de 128 gestantes tratadas com fluoxetina para depressão durante o 

primeiro trimestre de gravidez foi acompanhado pelos respectivos centros participantes. A 

dose media diária materna de fluoxetina foi de 25,8mg, variando entre 10 e 80mg/dia. O 

fármaco foi administrado durante o primeiro trimestre de gravidez pelas 128 gestantes, 

durante o primeiro e segundos trimestres por duas e durante toda a gravidez por seis. Os 
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nascidos vivos das gestantes foram comparados com nascidos vivos de 128 gestantes que não 

tiveram contato com substâncias teratogênicas durante o primeiro trimestre de gestação. A 

taxa de defeitos congênitos graves entre os bebês do grupo exposto foi de 2,0%, enquanto que 

a taxa para o grupo controle foi de 1,8%. Com relação a abortos espontâneos, a porcentagem 

para o grupo exposto foi de 14,8% e para o grupo controle de 7,8%. 
10

 

 Chambers et al (1996) determinaram os efeitos do tratamento com fluoxetina durante o 

primeiro trimestre de gravidez em relação a anomalias estruturais nos recém-nascidos. Neste 

estudo, foram selecionadas mulheres que fizeram uso de fluoxetina durante o período 

gestacional, entre os anos de 1989 e 1995. Participaram também mulheres grávidas que não 

fizeram uso de fluoxetina durante a gestação e nem de outros fármacos com possível potencial 

teratogênico. Nove das 163 mulheres que tomaram fluoxetina no primeiro trimestre tiveram 

filhos com importantes anomalias estruturais maiores, representando um percentual de 5,5%. 

Nas mulheres que não foram expostas à fluoxetina, o percentual foi de 4,0% (P=0,63). 
11

  

 Diav-Citrin et al (2008) realizaram um estudo a partir de informações obtidas de cinco 

serviços de informações sobre teratogênese na Europa, entre os anos de 1994 e 2002. O 

objetivo deste estudo foi avaliar a taxa de anomalias congênitas e de abortos espontâneos após 

exposição das gestantes à fluoxetina, comparando-as com um grupo controle. De um total de 

346 gestantes que fizeram uso de fluoxetina, 314 utilizaram durante o primeiro trimestre 

(90,8%), enquanto que 151 (43,5%) foram expostas por toda a gravidez. O grupo controle 

contou com a participação de 1.467 gestantes. Para avaliar a associação da fluoxetina com os 

desfechos investigados, foi realizada regressão logística para controle de características das 

gestantes e outros fatores que poderiam representar potenciais confundidores. 
12
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 Os resultados dos estudos mencionados são apresentados nas tabelas 2, 3 e 4. 

Tabela 2: Odds ratio (OR) para malformações congênitas maiores, por estudo analisado. 

 

Autor/Data/País 

 

 

N 

 

Fluoxetina 

 

% 

 

Controle 

 

% 

 

OR 

ajustado  

 

 

IC 95% 

 

Pedersen/2009/ 

Dinamarca (9) 

 

 

493.461 

 

11/348 

 

3,16 

 

15.518/ 

493.113 

 

 

3,15 

 

1.00 

 

0.52-1.88 

 

Pastuszak/1993/ 

Canadá (10) 

 

 

208 

 

2/98 

 

2,0 

 

2/110 

 

1,8 

 

1.12 

 

0.11-11.39 

 

Chambers/1996/ 

EUA (11) 

 

 

389 

 

9/163 

 

5,5 

 

9/226 

 

4,0 

 

1.39 

 

0.49-3.90 

 

Diav-Citrin/ 

2008/Israel (12) 

 

 

1.612 

 

15/253 

 

5,9 

 

40/1.359 

 

2,94 

 

2.01 

 

1.05-3.83 
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Tabela 3: Odds ratio (OR) para malformações cardíacas, por estudo analisado. 

 

Autor/Data/País 

 

 

N 

 

Fluoxetina 

 

% 

 

Controle 

 

% 

 

OR 

ajustado  

 

IC 95% 

 

 

Pedersen/2009/ 

Dinamarca (9) 

 

493.461 

 

2/348 

 

0,57 

 

3.988/ 

493.113 

 

0,81 

 

0.71 

 

0.12-2.88 

 

Pastuszak/1993/ 

Canadá (10) 

 

208 

 

1/98 

 

1,02 

 

1/110 

 

0,91 

 

1.12 

 

 

0.0-41.66 

 

Chambers/1996/ 

EUA (11) 

 

390 

 

3/164 

 

 

1,83 

 

1/226 

 

0,44 

 

4.13 

 

0.38-

104.04 

 

Diav-Citrin/ 

2008/Israel (12) 

 

1.612 

 

7/253 

 

2,77 

 

8/1.359 

 

0,59 

 

4.47 

 

1.31-15.27 
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Tabela 4: Odds ratio (OR) para aborto espontâneo, por estudo analisado. 

 

Autor/Data/País 

 

 

N 

 

Fluoxetina 

 

% 

 

Controle 

 

% 

 

OR 

ajustado  

 

IC 95% 

 

Pastuszak/1993/ 

Canadá (10) 

 

256 

 

19/128 

 

14,8 

 

10/128 

 

7,8 

 

1.9  

 

0.92-3.92 

 

Chambers/1996/ 

EUA (11) 

 

423 

 

23/169 

 

13,6 

 

22/254 

 

8,7 

 

1.57 

 

0.81 – 3.04 

 

Diav-Citrin/ 

2008/Israel (12) 

 

1.813 

 

41/346 

 

11,8 

 

97/1.467 

 

6,6 

 

1.27  

 

0.76-2.13 

 

 Em outro estudo prospectivo, Goldstein et al (1995) avaliaram a associação de 

fluoxetina com complicações neonatais após exposição durante o terceiro trimestre de 

gravidez. Os resultados foram obtidos a partir de relatos espontâneos de mães que 

confirmaram o uso deste medicamento durante o terceiro trimestre de gestação. Para isso, 

foram consideradas as seguintes condições: idade materna, dose utilizada, indicação de uso, 

tempo de exposição e uso concomitante de outros medicamentos. Este estudo avaliou 112 

gestantes, com doses diárias de fluoxetina entre 10 e 80mg e que tiveram, no total, 115 filhos. 

Destes, 15 apresentaram complicações neonatais não relacionadas com malformações 

congênitas, incluindo prematuridade, dificuldades respiratórias, hipoglicemia e 

hiperbilirrubinemia. Nenhuma relação foi observada em função da dose de fluoxetina. Foi 

feita uma comparação entre as freqüências destas complicações com os dados da população 
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geral do Hospital Nacional do ano de 1992. Os valores encontrados foram similares entre o 

grupo de estudo e os dados do hospital. 
13

 

 Dubnov et al (2008) analisaram a potencial associação entre a exposição pré-natal aos 

antidepressivos ISRS e o prolongamento do intervalo QT nos primeiros dias de vida dos 

bebês. O intervalo QT no eletrocardiograma (ECG) corresponde ao tempo que decorre desde 

o princípio da despolarização até o fim da repolarização dos ventrículos. O valor normal do 

intervalo QT pode chegar a até 440 milissegundos (ms). Esse intervalo varia de acordo com 

várias circunstâncias: idade, tônus autonômico, exercício, entre outros. O aumento do 

intervalo QT pode resultar em taquicardia e arritmias ventriculares. Antidepressivos ISRS 

podem alterar a repolarização cardíaca através da inibição do canal de potássio. Em adultos, 

esses medicamentos têm sido associados com prolongamento do intervalo QT. 
14

 Um valor do 

intervalo superior a 600ms implica um alto risco de morte; entre 500 e 600ms o risco é muito 

alto e não se conhece o risco de um QT aumentado entre 440 e 500ms. Portanto, condições 

que elevam o intervalo QT podem pôr em risco o paciente. 
15

 Neste estudo foram analisados 

52 recém-nascidos expostos aos ISRS (12 expostos à fluoxetina) em um período 

imediatamente anterior ao parto e 52 recém-nascidos não expostos. Dentre os bebês do grupo 

exposto, cinco (10%) nasceram com características de prolongamento do intervalo QT 

(variação entre 462 e 543ms) em comparação a nenhum do grupo controle (P=0,057). Destes 

cinco, três foram expostos à paroxetina e dois à fluoxetina. Porém, esse prolongamento se 

normalizou em 48 horas para três crianças e após a alta hospitalar para as outras duas. 
14

 

 Nulman et al (2002) avaliaram os efeitos da fluoxetina utilizada ao longo da gestação 

em crianças recém-nascidas em relação ao seu QI, linguagem e comportamento. Foram 

analisadas 40 gestantes expostas à fluoxetina com um grupo não exposto (n= 36). Os autores 

ajustaram para variáveis independentes como duração e gravidade da depressão materna, 
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duração do tratamento farmacológico, QI materno, status socioeconômico, tabagismo e uso de 

álcool. Não houve diferenças entre as características das mães do grupo exposto com o grupo 

controle em relação à idade, QI e status socioeconômico. Os autores também verificaram o QI 

das crianças nos dois grupos utilizando diferentes testes: Bayley e McCarthy. Além disso, 

foram analisadas diferenças entre os grupos em nove escalas de temperamento e três escalas 

de comportamento. 
16

 

 Um estudo realizado por Levinson-Castiel et al (2006), em Israel, entre janeiro de 

2002 e agosto de 2004, comparou as características clínicas da incidência da Síndrome de 

Abstinência Neonatal (SAN) em recém-nascidos expostos e não expostos aos ISRS. Todos os 

bebês que fizeram parte deste estudo tiveram exposição prolongada aos antidepressivos por 

toda a gravidez ou pelo menos durante o terceiro trimestre. Um grupo de crianças que não foi 

exposto aos ISRS ou quaisquer outras substâncias consideradas teratogênicas durante a 

gestação foi utilizado como controle. Durante o estudo, 78 crianças nascidas de 76 mulheres 

foram selecionadas. Dentre as crianças, 18 foram excluídas do estudo, sendo sete por 

prematuridade, três devido à interrupção do tratamento no primeiro trimestre e oito pelo uso 

materno concomitante de outros medicamentos que podem causar sintomas de abstinência. 

Das 60 crianças restantes, 12 foram expostas à fluoxetina (doses entre 20 e 60mg/dia). A 

avaliação da SAN foi feita através do teste de Finnegan, utilizado para monitorar o início, 

progressão e melhora dos sintomas em recém-nascidos expostos passivamente. Sintomas da 

SAN estiveram presentes em 18 dos 60 recém-nascidos expostos aos ISRS contra nenhum dos 

60 do grupo controle (P<0,001). Dentre os 18, tiveram SAN grave oito deles (escore de 

Finnegan≥8), sendo que apenas um por exposição à fluoxetina. 
17
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ESTUDOS DE CASO-CONTROLE 

 Nakhai-Pour et al (2010) investigaram o risco de abortos espontâneos associados com 

diferentes classes e tipos de antidepressivos usados durante a gravidez. Neste estudo os 

autores utilizaram dados do registro de nascimento de Quebec. Foram incluídas mulheres 

inscritas neste registro entre janeiro de 1998 e dezembro de 2003. Os casos analisados foram 

de gestantes que tiveram aborto espontâneo entre o 1° dia e a 20ª semana de gestação. O 

grupo controle foi composto por mulheres que não sofreram abortos durante este período. 

Foram registrados 5.124 casos de abortos espontâneos. Destes, em apenas 284 (5,5%) as mães 

foram expostas a antidepressivos durante a gestação, sendo que 22 delas à fluoxetina (0,4%). 

O grupo controle contou com 51.240 gestantes que não sofreram abortos e, destas, 1.401 

(2,7%) utilizaram antidepressivos durante a gravidez. O OR ajustado para abortos 

espontâneos em gestantes que fizeram uso de antidepressivos na gravidez foi de 1.86 (IC 95% 

1.38-2.06). Com relação às gestantes que utilizaram fluoxetina durante a gestação, o OR 

ajustado foi de 1.44 (IC 95% 0.86-2.43). 
18

 

 Em outro estudo, realizado por Chambers et al (2006), verificou-se a relação entre o 

risco de hipertensão pulmonar persistente do recém-nascido (HPPRN) com o uso de ISRS 

pela mãe durante a gestação. A HPPRN ocorre em cerca de duas crianças em cada 1.000 

nascidos vivos e está associada com significativa morbidade e mortalidade. Foram incluídas 

neste estudo 337 crianças com HPPRN confirmada, entre os anos de 1998 e 2003, de um 

banco de dados de 97 instituições de saúde dos EUA. O grupo controle contou com a 

participação de 836 crianças que não foram diagnosticadas com HPPRN. Das 337 crianças 

diagnosticadas com HPPRN, três (0,8%) foram expostas à fluoxetina na gravidez, enquanto 

que dos 836 bebês do grupo controle, quatro (0,5%) tiveram exposição a este medicamento. O 
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OR ajustado para HPPRN em recém-nascidos expostos à fluoxetina foi de 1.69 (IC 95% 0.30-

8.93). 
19 

 Alwan et al (2007) avaliaram os efeitos do uso de ISRS durante a gestação em relação 

a malformações congênitas. Para isso, foram utilizados dados de crianças nascidas entre 

outubro de 1997 e dezembro de 2002. Foram obtidos dados de 9.622 casos de crianças 

nascidas com malformações maiores, sendo que destas, 76 crianças expostas à fluoxetina 

durante a gravidez. O grupo controle contou com a participação de 4.092 recém-nascidos e, 

dentre eles, 29 tiveram exposição à fluoxetina. O OR ajustado para malformações maiores em 

crianças expostas à fluoxetina foi de 1.1 (IC 95% 0.7-1.7). 
20
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4 - DISCUSSÃO 

 Embora a fluoxetina seja um dos antidepressivos mais prescritos nos últimos anos, os 

dados sobre sua segurança durante a gravidez não estão prontamente disponíveis. Apesar da 

necessidade da terapia com antidepressivos para muitas mulheres durante a gestação e os 

esforços realizados no estudo da eficácia deste medicamento, mulheres grávidas expostas à 

fluoxetina continuam a ser um grupo órfão de dados sobre sua segurança. 
8
 Enquanto que 

muitos profissionais da saúde sugerem que tais mulheres não devam ser tratadas durante a 

gestação, tal prática pode colocar em risco sua saúde e, consequentemente, sua gravidez. Essa 

realidade remete a uma necessidade urgente de dados confiáveis sobre a segurança e os riscos 

do uso de antidepressivos durante a gestação. 
10

 

 No estudo realizado por Pedersen et al (2009), os dados da tabela 1 evidenciam que 

não houve diferenças significativas para malformações congênitas entre mulheres não 

expostas à fluoxetina em relação a mulheres expostas a este fármaco durante o período 

gestacional.   

 Foram comparados os resultados de quatro estudos prospectivos no que diz respeito a 

malformações maiores e malformações cardíacas, enquanto que uma comparação entre três 

estudos prospectivos foi feita para verificar a taxa de abortos espontâneos devido ao uso de 

fluoxetina durante a gestação.  

 No que diz respeito a malformações maiores (tabela 2), os trabalhos realizados por 

Pedersen et al (2009), Pastuszak et al (1996) e Chambers et al (1993), apresentaram valores 

de OR ajustados iguais ou superiores a 1,00, porém com IC 95% dentro da faixa de proteção. 

Dos estudos incluídos nesta comparação, apenas o de Diav-Citrin et al (2008) apresenta 

valores significativos com OR de 2,01 (IC 95% 1,05 e 3,83).  
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 Um estudo de caso-controle realizado por Alwan et al (2007), no qual a chance de 

malformações maiores também foi verificado, indicou que não houve associação significativa 

entre o uso de fluoxetina durante a gestação com malformações maiores (OR 1.1; IC95% 0.7-

1.7).  

 Para as malformações cardíacas (tabela 3), apenas o estudo de Diav-Citrin et al (2008) 

evidenciou associação significativa entre a exposição à fluoxetina durante a gestação e o 

desfecho analisado (OR 4.47; IC 95% 1.31-15.27). Nos outros três estudos, os resultados 

indicam que o uso de fluoxetina não apresenta associação significativa. 

 Na comparação dos estudos em relação a abortos espontâneos (tabela 4), todos 

mostraram que a fluoxetina, quando utilizada durante a gravidez, apresenta associação 

positiva, porém sem significância estatística.  

 Dados referentes a abortos espontâneos também foram verificados por Nakhai-Pour et 

al (2010) em um estudo de caso-controle. Os resultados mostram que não houve risco 

significativo, demonstrando que a fluoxetina não está relacionada com elevação nas taxas de 

abortos espontâneos. 

 A exposição a antidepressivos no final da gravidez tem sido relacionada com 

complicações neonatais, em geral leves e transitórias, e que acontecem em decorrência de 

efeitos diretos dos resíduos das medicações sobre o bebê ou devido a uma síndrome de 

retirada. 
4 

No estudo desenvolvido por Goldstein et al (2005), 15 de 115 recém-nascidos de 

mães expostas à fluoxetina apresentaram prematuridade, dificuldades respiratórias, 

hipoglicemia e hiperbilirrubinemia. Entretanto, ao se comparar com o grupo controle, 

nenhuma diferença significativa foi demonstrada, indicando que a fluoxetina não foi causa 

dessas complicações. Outras complicações neonatais foram investigadas por Nulman et al 
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(2002), como QI, linguagem, comportamento e temperamento. A comparação entre o grupo 

exposto com o grupo controle indicou que, em todos os testes realizados, não foram 

encontradas diferenças significativas. SAN e prolongamento do intervalo QT também foram 

analisadas em outros estudos. Sintomas de SAN grave estiveram presentes em apenas um dos 

12 recém-nascidos do grupo exposto à fluoxetina, contra nenhum do grupo controle 

(Levinson-Castiel et al, 2006). Além do número de recém-nascidos ser pequeno para obter 

uma análise mais conclusiva, essa síndrome apresentada por uma criança pode ter ocorrido 

aleatoriamente. Neste caso, não podemos afirmar que a fluoxetina administrada durante a 

gestação possa estar relacionada com esta complicação. Portanto, outros estudos são 

necessários para que possamos ter uma avaliação mais conclusiva do efeito da exposição do 

feto à fluoxetina em relação a este desfecho.   

 Com relação ao prolongamento do intervalo QT, Dubnov et al (2008) evidenciaram 

riscos para recém-nascidos expostos aos ISRS. Tratando-se exclusivamente da fluoxetina, 

esse resultado também se apresenta como significativo já que dos 12 recém-nascidos expostos 

a este medicamento, dois apresentaram prolongamento do intervalo QT. Embora essas 

crianças estivessem livres de graves efeitos adversos, pesquisas adicionais são necessárias 

para determinar se o uso pré-natal de ISRS, entre eles a fluoxetina, está associado com 

arritmias malignas nos primeiros dias de vida. Não existem atualmente dados suficientes para 

restringir o uso destes medicamentos durante a gravidez. Os autores sugerem apenas que 

ECGs devam ser realizados em recém-nascidos expostos a estes medicamentos. 
14

 

 Chambers et al (2006) verificaram os possíveis riscos de HPPRN provocados pela 

utilização de fluoxetina durante o período gestacional. Recém-nascidos com características 

desta patologia se mostram sem malformações congênitas associadas, porém com graves 

problemas respiratórios, sendo necessária entubação com ventilação mecânica. 
19

 Os 
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resultados de um estudo de coorte demonstraram a hipótese de que o uso materno de ISRS no 

final da gravidez pode ser um risco para HPPRN. 
11

 Entretanto, Chambers et al (2006) 

demonstraram, a partir de um estudo de caso-controle, ausência de associação. Como um 

estudo aponta para um possível risco e outro não, conclui-se que ainda não existem evidências 

de que a fluoxetina possa estar associada com esta complicação. Recomenda-se que mais 

estudos sejam realizados para avaliar especificamente este desfecho. 

 A partir dos estudos revisados, verificou-se que a utilização de fluoxetina durante todo 

o período gestacional não está relacionada com aumento significativo de malformações 

maiores, malformações cardíacas, abortos espontâneos e complicações neonatais. Poucos 

autores demonstraram que este medicamento pode estar relacionado com alguns desfechos 

adversos. Entretanto, no que diz respeito à segurança e aos riscos da utilização de fluoxetina 

por gestantes, os dados mostram que este antidepressivo apresenta-se, na grande maioria das 

vezes, seguro para o uso. A utilização de psicofármacos durante a gravidez deve ser bem 

analisada por médicos e pacientes levando em conta os riscos relativos de seu uso. 
21 

 A presente análise não é conclusiva para afirmar que existem evidências de que a 

fluoxetina está livre de qualquer associação com efeitos adversos sobre o feto. Apesar da 

maioria dos estudos demonstrarem que a fluoxetina mostra-se segura para o uso durante a 

gestação, Diav-Citrin et al (2008) mostraram que este medicamento apresenta risco 

significativo para malformações maiores e malformações cardíacas. Portanto, é recomendado 

que outros estudos sejam realizados, com o intuito de verificar o efeito da exposição do feto à 

fluoxetina com relação aos desfechos analisados, para que assim possamos obter resultados 

mais conclusivos quanto aos possíveis riscos que a fluoxetina possa causar ao feto durante o 

período gestacional.  
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ANEXO 

NORMAS PARA APRESENTAÇÃO DE TRABALHOS 

 As normas que seguem foram baseadas no formato proposto pelo ICMJE e publicado 

no artigo Uniform requirements for manuscripts submitted to biomedical journals, atualizado 

em Outubro de 2008 e disponível no endereço eletrônico http://www.icmje.org/. 

Apresentação do texto 

1. Os trabalhos devem ser digitados em espaço 2 em todas as seções, da página de rosto às 

referências bibliográficas, tabelas e legendas. Cada página deve conter aproximadamente 25 

linhas em uma coluna. Usar preferencialmente o processador de texto Microsoft Word


 e a 

fonte Times New Roman 12. Não dar destaque a trechos do texto: não sublinhar ou usar 

negrito. Numerar todas as páginas iniciando pela página de rosto. 

2. Não usar maiúsculas nos nomes próprios (a não ser a primeira letra) no texto ou nas 

referências bibliográficas. Não utilizar pontos nas siglas (DPP em vez de D.P.P.). Quando 

usar siglas ou abreviaturas, descrevê-las por extenso na primeira vez que forem mencionadas 

no texto. 

3. Para impressão, utilizar folhas de papel branco, deixando espaço mínimo de 2,5 cm em 

cada margem. Iniciar cada seção em uma nova página: página de rosto; resumo e palavras ou 

expressões-chave; abstract e keywords; texto; agradecimentos; referências; tabelas individuais 

e legendas das figuras não digitadas. 

 

 

http://www.icmje.org/
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Página de rosto 

 Apresentar o título do trabalho em português e em inglês; nomes completos dos 

autores sem abreviaturas; nome da instituição onde o trabalho foi desenvolvido, titulação, 

afiliação institucional dos autores, informações sobre auxílios recebidos sob forma de 

financiamento, equipamentos ou fornecimento de drogas. Indicar o nome, endereço, telefone, 

fax e e-mail do autor para o qual a correspondência deve ser enviada. Dar preferência para o 

endereço da instituição onde o trabalho foi desenvolvido. O autor tem de indicar quais 

informações pessoais não devem ser publicadas. 

Resumo 

 O resumo do trabalho deve aparecer na segunda página. Para trabalhos completos, 

redigir um resumo estruturado, que deve ser dividido em seções identificadas: objetivo, 

métodos, resultados e conclusões. Deve ter aproximadamente 300 palavras. O resumo deve 

conter as informações relevantes, permitindo que o leitor tenha uma ideia geral do trabalho. 

Deve incluir descrição resumida de todos os métodos empregados e da análise estatística 

efetuada. Expor os resultados numéricos mais relevantes, não apenas indicação de 

significância estatística. As conclusões devem ser baseadas nos resultados do trabalho e não 

da literatura. Evitar o uso de abreviações e símbolos. Não citar referências bibliográficas no 

resumo. Abaixo do resumo, indicar o número de registro e/ou identificação para os ensaios 

controlados aleatórios e ensaios clínicos. 

 Na mesma página do resumo, citar pelo menos cinco palavras ou expressões-chave 

que serão empregadas para compor o índice anual da revista. Devem ser baseadas no 

Descritores em Ciências da Saúde (DeCS) publicado pela Bireme, que é uma tradução do 
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Medical Subject Headings (MeSH) da National Library of Medicine e está disponível no 

endereço eletrônico http://decs.bvs.br. 

 Em outra página, deve ser impresso o abstract como versão fiel do texto do resumo 

estruturado (purpose, methods, results, conclusions). Deve ser também acompanhado da 

versão para o inglês das palavras ou expressões-chave (keywords). O resumo e o abstract dos 

Relatos de Casos e Artigos de Revisão e de Atualização não devem ser estruturados e são 

limitados a 150 palavras. Para Notas Prévias, não há necessidade do resumo. 

Introdução 

 Repetir, na primeira página da introdução, o título completo em português e inglês. 

Nessa seção, mostre a situação atual dos conhecimentos sobre o tópico em estudo, 

divergências e lacunas que possam eventualmente justificar o desenvolvimento do trabalho, 

mas sem revisão extensa da literatura. Para Relatos de Casos, apresentar um resumo dos casos 

já publicados, epidemiologia da condição relatada e uma justificativa para a apresentação 

como caso isolado. Expor claramente os objetivos do trabalho. 

Métodos 

 Iniciar essa seção indicando o planejamento do trabalho: se prospectivo ou 

retrospectivo; ensaio clínico ou experimental; se a distribuição dos casos foi aleatória ou não 

etc. Descrever os critérios para seleção das pacientes ou grupo experimental, inclusive dos 

controles. Identificar os equipamentos e reagentes empregados. Se a metodologia aplicada já 

tiver sido empregada, indicar as referências, além da descrição resumida do método. 

Descrever também os métodos estatísticos empregados e as comparações para as quais cada 

teste foi empregado. 

 

http://decs.bvs.br/
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 Os trabalhos que apresentam como objetivo a avaliação da eficácia ou tolerabilidade 

de tratamento ou droga devem, necessariamente, incluir grupo controle adequado. Para 

informações adicionais sobre o desenho de trabalhos desse tipo, consultar ICH Harmonized 

Tripartite Guideline – Choice of Control Group and Related Issues in Clinical Trials 

(http://www.hc-sc.gc.ca/hpfb-dgpsa/tpd-dpt/e10_e.html). Ver também item 4 das 

“Informações gerais”. 

Resultados 

 Apresentar os resultados em sequência lógica, com texto, tabelas e figuras. Expor os 

resultados relevantes para o objetivo do trabalho e que são discutidos. Não repetir no texto 

dessa seção todos os dados das tabelas e figuras, mas descrever e enfatizar os mais 

importantes, sem interpretação dos mesmos (ver também tabelas). Nos Relatos de Casos, as 

seções “métodos” e “resultados” são substituídas pela descrição do caso, mantendo-se as 

demais. 

Discussão 

 Devem ser realçadas as informações novas e originais obtidas na investigação. Não 

repetir dados e informações já mencionadas nas seções “introdução” e “resultados”. Evitar 

citação de tabelas e figuras. Ressaltar a adequação dos métodos empregados na investigação. 

Comparar e relacionar as suas observações com as de outros autores, comentando e 

explicando as diferenças. Explicar as implicações dos achados, suas limitações e fazer as 

recomendações decorrentes. Para Relatos de Casos, basear a discussão em ampla e atualizada 

revisão da literatura. Recomenda-se tabular informações sobre os casos já publicados para 

comparação. 

 

http://www.hc-sc.gc.ca/hpfb-dgpsa/tpd-dpt/e10_e.html
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referências bibliográficas. 
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 Para todas as referências, citar os autores até o sexto. Se houver mais de seis autores, 

citar os seis primeiros, seguidos da expressão et al., conforme os seguintes modelos: 

Formato impresso 

• Artigos em revistas 

- Moran CA, Suster S, Silva EG. Low-grade serous carcinoma of the ovary metastatic to the 

anterior mediastinum simulating multilocular thymic cysts: a clinicopathologic and 

immunohistochemical study of 3 cases. Am J Surg Pathol. 2005;29(4):496-9. 
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human papillomavirus infection in squamous metaplasia andatypical immature metaplasia of 

uterine cervix: is atypical immature metaplasia a precursor to cervical intraepithelial neoplasia 

3? Int J Gynecol Pathol. 2007;26(2):180-7. 

• Livro 

- Baggish MS, Karram MM. Atlas of pelvic anatomy and gynecologic surgery. 2nd ed. 

Philadelphia: WB Saunders; 2006. 
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• Capítulos de livro 

- Daher S, Mattar R, Sass N. Doença hipertensiva específica da gravidez: aspectos 

imunológicos. In: Sass N, Camano L, Moron AF, editores. Hipertensão arterial e nefropatias 

na gravidez. Rio de Janeiro: Guanabara Koogan; 2006. p. 45-56.  

Formato eletrônico 

Apenas para informações estatísticas oficiais e citação de referências de periódicos não 

impressos. Para estatísticas oficiais, indicar a entidade responsável, o endereço eletrônico, o 

nome do arquivo ou entrada. Incluir o número de telas, data e hora do acesso. Termos como 

“serial”, “periódico”, “homepage” e “monography”, por exemplo, não são mais utilizados. 

Todos os documentos devem ser indicados apenas como [Internet]. Para documentos 

eletrônicos com o identificador DOI (Digital Object Identifier), mencionar no final da 

referência, além das informações que seguem: 

- Brasil. Ministério da Saúde. DATASUS [Internet]. Informações de Saúde. Estatísticas vitais. 

Mortalidade e nascidos vivos: nascidos vivos desde 1994. Brasília (DF): Ministério da Saúde; 

2008. [citado 2007 Fev 7]. Disponível em: 

<http://tabnet.datasus.gov.br/cgi/deftohtm.exe?sinasc/cnv/nvuf.def > 

• Monografia na internet ou livro eletrônico  

- Foley KM, Gelband H, editors. Improving palliative care for cancer [Internet]. Washington: 

National Academy Press; 2001 [cited 2002 Jul 9]. Available from: 

<http://www.nap.edu/books/0309074029/html/>  
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Tabelas 

 Imprimir tabelas em páginas separadas, com espaço duplo e fonte Arial 8. A 

numeração deve ser sequencial, em algarismos arábicos, na ordem em que foram citadas no 

texto. Todas as tabelas devem ter título e todas as colunas da tabela devem ser identificadas 

com um cabeçalho. A legenda deve conter informações que permitam ao leitor entender o 

conteúdo das tabelas e figuras, mesmo sem a leitura do texto do trabalho. As linhas 

horizontais devem ser simples e limitadas a duas no topo e uma no final da tabela. Não 

empregar linhas verticais. Não usar funções de criação de tabelas, comandos de justificação, 

tabulações decimais ou centralizadas. Utilizar comandos de tabulação (tab) e não o espaçador 

para separar as colunas e, para nova linha, a tecla enter. No rodapé da tabela, deve constar 

legenda para abreviaturas e testes estatísticos utilizados. 

Figuras (gráficos, fotografias e ilustrações) 

 As figuras devem ser impressas em folhas separadas e numeradas sequencialmente, 

em algarismos arábicos, conforme a ordem de aparecimento no texto. Todas as figuras devem 

ter qualidade gráfica adequada (usar somente fundo branco) e apresentar título e legenda, 

digitados em fonte Arial 8. No disquete, CD ou DVD devem ser enviadas em arquivo 

eletrônico separado do texto (a imagem aplicada no processador de texto não significa que o 

original está copiado). Para evitar problemas que comprometam o padrão da revista, o 

processo de digitalização de imagens (scan) deve obedecer aos seguintes parâmetros: para 

gráficos ou esquemas usar 800 dpi/bitmap para traço; para ilustrações e fotos (preto e branco) 

usar 300 dpi/RGB ou grayscale. Em todos os casos, os arquivos devem ter extensão .tif e/ou 

.jpg. No caso de não ser possível a entrega do arquivo eletrônico das figuras, os originais 

devem ser enviados em impressão a laser (gráficos e esquemas) ou papel fotográfico (preto e 
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branco) para que possam ser devidamente digitalizadas. Também são aceitos arquivos com 

extensão .xls (Excel), .cdr (CorelDraw
®

), .eps, .wmf para ilustrações em curva (gráficos, 

desenhos, esquemas). São aceitas, no máximo, cinco figuras. Se as figuras já tiverem sido 

publicadas, devem vir acompanhadas de autorização por escrito do autor/editor e constando a 

fonte na legenda da ilustração. 

Legendas 

 Imprimir as legendas usando espaço duplo, acompanhando as respectivas figuras 

(gráficos, fotografias e ilustrações) e tabelas. Cada legenda deve ser numerada em algarismos 

arábicos, correspondendo a cada figura e tabela, e na ordem que foram citadas no trabalho. 

Abreviaturas e siglas 

 Devem ser precedidas do nome completo quando citadas pela primeira vez no texto. 

Nas legendas das tabelas e figuras, devem ser acompanhadas de seu nome por extenso. As 

abreviaturas e siglas não devem ser usadas no título dos artigos e nem no resumo. 

 

 

 

 

 


