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MEDICAMENTOS Y SU USO EN
LA Muler EMBARAZADA CON
ENFERMEDAD REUMAT]CA

Jaime A[Berto Nates Burﬁano*

na de las primeras cosas que aprende el
estudiante en la cdtedra de gineco-bstetricia
> es que, embarazo igual no medicamentos y
este conocunlento sera regla de oro para su practica de
medicina general, sin embargo cuando vemos pacien-
tes con enfermedades reumaticas que tienen un emba-
razo no previsto o que preguntan y solicitan tener un
hijjo, todo esto, en medio de un tratamiento para una
artritis reumatoide (AR), un lupus eritematoso (LES),
una vasculitis necrosante o cualquiera de estas enfer-
medades, cuyas manifestaciones nos siguen impresio-
nando por su crueldad o su presentacién catastrofica,
es enfonces cuando la pregunta surge aterradora: y aho-
ra qué le doy?

Muchas enfermedades reumaticas ocurren en las mu-
jeres durante su edad fértil y los fratamientos se hacen
necesarios antes, durante y después del embarazo.

Dado que son muchas las situaciones clinicas a las
cuales puede verse enfrentado el médico, revisaremos
qué medicamentos es posible usar durante un emba-
razo en las diferentes condiciones clinicas que podrian
presentarse durante el curso de alguna de las enferme-
dades que revisaremos a continuacion:

ARTRITIS REUMATOIDE

No es el objeto de esta revision hablar de los efectos del
embarazo sobre el curso de la AR, pero tenemos en
cambio varios escenarios posibles, que se presentan
con alguna frecuencia en la préctica:

1. Paciente con AR en tratamiento, con em-
barazo no deseado.

Qué suspender: Definitivamente ciclofosfamida,
metotrexato, y D-penicilamina, por que hay estudios
que muestran de manera incuestionable sus efectos
teratogénicos.

Qué puede continuar: hidroxicloroquina,
sulfasalazina, oro parenteral, azatioprina, prednisona
y los anti-inflamatorios no esteroides (AINES) de los
cuales los recomendados son el naproxeny el ibuprofen.

Qué alternativas: ciclosporina, inmunoabsorcién
en los casos de pobre respuesta, en el caso de
ciclosporina para usar solo o en combinacién.
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2. Paciente con AR en tratamiento que
desea embarazarse.

Escoger el momento adecuado, este momento
debe ser aquel en el que la paciente esté inactiva o con
minima actividad.

Cuanto tiempo antes suspender metotrexato
y ciclofosfamida.

La paciente debe dejar de tomar metotrexato por lo
menos un ciclo ovulatorio antes de intentar embara-
zarse y su pareja, si toma metotrexato deberd suspen-
derlo tres meses antes de la concepcién.

La ciclofosfamida debera suspenderla por lo menos 6
meses antes de la concepcién.

3. Paciente que desarrolla su AR durante el
embarazo.

Qué iniciar: prednisona a dosis bajas (<15 mg. dia),
AINES (sies en los dos primeros trimestres).

Qué opciones tiene si lo anterior no es suficiente:
Sulfazalazina o azatioprina, la primera por la expe-
riencia en largas series reportadas de mas de 200 pa-
cientes y la segunda, por que definitivamente no se
conoce ningun efecto teratogénico en humanos.

LUPUS ERITEMATOSO SISTEMICO

El objeto de esta revisién no incluye extenderme en los
efectos del embarazo sobre el curso clinico del lupus
eritematoso, me referiré entonces a las soluciones tera-
péuticas posibles cuando coinciden el lupus eritema-
toso y un embarazo.

1. Paciente con lupus eritematoso activo en
tratamiento y embarazo no deseado.

Qué hacer con el tratamiento que recibe la
paciente.

Es posible continuar con todo el tratamiento, excepto
ciclofosfamida que se debe cambiar a azatioprina.

El dejar o no el tratamiento no altera al parecer la apa-
ricién de “brotes” de actividad hipica, que se presen-
tan durante un embarazo.

La otra opcién de inmunopresién para indicar en vez
de ciclofosfamida es la ciclosporina A en dosis de 4 mg/
kg/ dia o la Inmunoabsorcién mas ciclosporina A.

Paciente con lupus eritematoso activo, en el
momento del embarazo, quien desarrolla, en
cualquier trimestre, actividad renal sin tener
nefropatia previa.

Una opcién importante son los bolos de
metilprednisolona 1g/dia durante 3 dias que servi-
rian adicionalmente para diferenciar entre el compro-
miso renal por lupus eritematoso y una pre-eclampsia
severa. Los bolos de metilprednisolona empeoran la
pre-eclampsia pero mejoran el rifién afectado por lupus
eritematoso.

Podria adicionarse si es necesario azatioprina (4 mg/
kg/ dia) o ciclosporina.

Paciente con LES activo, nefropatia existente
a quien se le agrava su nefropatia por el em-
barazo.

El manejo es esencialmente igual al de la paciente con
nefritis lipica, no embarazada, excepto por la
ciclofosfamida.

2. Paciente con lupus eritematoso inactivo en
el momento de la concepcion y que desarro-
lla “brote” de actividad lipica (no renal).

Si no se recibe tratamiento al momento de la
actividad.

Podrian iniciarse AINES, naproxen, de preferencia para
aquellas manifestaciones que asi lo requieran siempre
y cuando esto suceda en los dos primeros trimestres
del embarazo, pues en el tercer trimestre el riesgo de
cierre precoz del ductos arterioso es alto, por lo menos
para los AINES acidicos.

Podria iniciarse igualmente prednisona a las dosis ne-
cesarias o bolos de metilprednisolona de 1000 mg/
dia/3 dias para las manifestaciones hematol6gicas o
del SNC. La adicién de azatioprina para las manifes-
taciones que por su gravedad asi lo necesiten, es otra
alternativa

Si recibe dosis bajas de prednisona en el mo-
mento de presentar el “brote” de actividad.
Aqui la opcién inicial es aumentar la dosis de
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prednisona al minimo necesario para controlar la ac-
tividad presentada, ademas de lo comentado en el apar-
te anterior en relacién a inmunosupresores.

3. Paciente con lupus eritematoso y embara-
zo quien ha recibido esteroides a dosis va-
riables durante todo o la mayor parte de
su embarazo.

Complicaciones frecuentes asociadas a esta
situacién.

La ruptura prematura de membranas y la pre-eclamp-
sia pueden terminar en parto prematuro, en este caso
puede necesitarse el empleo de dexametasona 6 mg V.0
cada 12 hrs. por 4 dosis o betametasona 12 mg LM. ¢ /
24 hrs. por dos dosis para la maduracién puimonar
rapida del feto.

Consideraciones ante parto e intraparto.

Fl manejo obstétrico es similar al de cualquier embara-
zo normal aunque por el alto riesgo que conlleva muy
seguramente el numero de cesareas aumenta
significativamente. Estas pacientes deberan recibir
esteroides en dosis de estrés.

Las heparinas regular es podran suspenderse entre 4-6
horas previo al parto o la cesarea, pero las heparinas de
bajo peso molecular deberan suspenderse 24 horas antes.

Las dosis bajas de aspirina o los anti-inflamatorios
podran mantenerse si se usa anestesia regional.

Anestésicos y analgésicos no tienen restriccion en la
paciente Iapica.

4. Otras drogas de uso frecuente en la paciente
litpica embarazada.

Antihipertensivos

- Hidralazina y metildopa se han usado por afios en la
paciente obstétrica.

- Metropolol, atenolol y labetalol se usan en pacientes
obstétricas de alto riesgo desde hace largo tiempo.

- Los diuréticos tiazidicos no causan anormalidades
fetales pero pueden disminuir la perfusién
placentaria; sin embargo aquellas pacientes que ya
Io reciben de tiempo atrds podrian continuarlo, so-
metidas a monitoreo cuidadoso.

-Los inhibidores de la enzima convertidora de angiotensina
(IECA) estan formalmente contraindicados.

- En relacién con calcio antagonistas: la nifedipina es
la mas estudiada y parece ser seguro para darlaala
mujer en embarazo.

Anticonvulsivantes

Todos los anticonvulsivantes tienen efectos
teratogénicos demostrados. En caso de no poder sus-
pender el anticonvulsivante en la paciente lupica que
se embaraza deben tenerse las siguientes precaucio-
nes: dar una sola droga, dar la dosis mds baja posible,
dar dosis divididas y dar un suplemento de acido
folico de4 mg / dia.

Antidepresivos

Se cree pueden ser seguros la amitriptilina y la
imipramina.

La fluoxetina no se reporta como teratogénica. Se tie-
nen pocos datos de la sertralina y de los inhibidores
de la recaptacion de serotonina que aparecieron des-
pués de la fluoxetina o de los aun mads recientes
inhibidores de receptores de serotonina y
noradrenalina o inhibidores especificos de la
recaptacién de noradrenalina.

Anticoagulantes

- La warfarina debe suspenderse desde antes de inten-
tar la concepcién o en el momento de confirmar el
embarazo. Hay discusiones sobre la seguridad de
su uso entre la 4* y la 6® semana.

- La heparina no fraccionada y las heparinas de bajo
peso molecular no atraviesan la placenta y por lo
tanto su uso es seguro, sin embargo, el uso de
heparina no fraccionada por més de un mes induce
osteoporosis (disminuye la densidad 6sea en uno de
cada tres pacientes).

- Un esquema a usar es la combinaciéon de aspirina
mas heparina. Una dosis de aspirina de 80 mg / dia
reduce el riesgo de trombosis pero aumenta el riesgo
de sangrado.

SINDROME ANTIFOSFOLIPIDO

Algunas de las investigaciones més importantes
en este campo, tienen como propdsitos el prevenir
las pérdidas fetales que ocurren en las mujeres que
portan los anticuerpos antifosfolipidos (AFLA), sin
embargo estos son causa de gran morbilidad ma-
terna y fetal.
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Revisaremos algunas de las complicaciones que se
presentan en la paciente con anticuerpos
antifosfolipidos que se embaraza y cual es su manejo
farmacolégico.

1. Trombosis y Accidente Vascular Cerebral

Elriesgo que ocurra trombosis venosa o arterial o acci-
dente cerebrovascular (ACV) es alto en la mujer con
AFLA durante su embarazo.

Paciente embarazada con AFLA que no ha pre-
sentado evento trombético.
Solo se recomienda la profilaxis con heparina.

Paciente embarazada con AFLA que ha teni-
do previamente un episodio trombético.

Es indiscutible que al momento de corroborar el emba-
razo, deberd cambiarse la warfarina por heparina para
tromboprofilaxis.

2. Tratamiento para prevenir la perdida fe-
tal en mujeres con AFLA.

Prednisona

El uso de prednisona sola a dosis variables o
prednisona mds dosis bajas de aspirina, se basa en
diferentes estudios, muchos de ellos sin grupo control
y algunos como el del Dr. Lockshin, en 1989, muestran
que la prednisona no previene la perdida fetal.

Heparina

El empleo de heparina a dosis diaria entre 17.500 y
25.000 unidades subcutdneas sola o en combinacién
con dosis bajas de aspirina, muestra buenos resulta-
dos. Hay ademds un beneficio adicional y es la
tromboprofilaxis que hace la heparina.

La osteoporosis causada por la heparina es el lunar de
este tratamiento.

Heparinas de bajo peso molecular.

Esta es otra buena eleccién para usar en dosis de 0.2 a
0.4 u/ml. Disminuye el riesgo de trombocitopenia in-
ducida por heparina.

Inmunoglobulina

Intravenosa a dosis altas, hay reportes anecdoticos que
muestran embarazos exitosos con el uso de altas dosis
de IGLV, principalmente en los llamados casos “Re-
fractarios” donde otras terapias fallan.

3. Complicaciones obstétricas

- Pre-eclampsia, su tasa de presentacién no se altera por
el tratamiento con prednisona, aspirina o heparina.

- Retardo en el crecimiento fetal y sufrimiento fetal.

- Parto prematuro.

ESCLERODERMA

Un estudio reciente demuestra que los embarazos de
pacientes con escleroderma pueden ser tan exitosos
como los de sus controles normales.

Miremos sin embargo qué medicamentos podria usar
una paciente con escleroderma que se embaraza.

Medicamentos de uso en la Paciente Emba-

razada con el Escleroderma

- Aspirina: Puede estar asociada con complicaciones
como trabajo de parto prolongado, hemorragias en la
madrey el feto y cierre precoz del ductus.

- AINES: Empleados para manejo de las artralgias pue-
de tener teéricamente las mismas complicaciones del
ASA. Estan contraindicados en el tercer trimestre.

- Acetaminofen: Puede administrarse con relativa se-
guridad.

- Corticoesteroides. Se usan como primera eleccién
cuando ocurren crisis renales aunque algunos auto-
res sugieren que los esteroides pueden desencadenar
esas crisis en algunos pacientes.

Los esteroides no deben usarse rutinariamente en
escleroderma, particularmente durante el embarazo,
a menos que sea absolutamente necesario.

- Bloqueadores H2 e Inhibidores de Bomba de
Protones. Pueden ser usados si es necesario en el ma-
nejo del reflujo gastroesofagico de estas pacientes y
para prevenir aspiracién dcida durante el parto.

- Calcioantagonistas. Empleados para el manejo del
fenémeno de Raynaud, hay reportes de embarazos
satisfactorios con el uso de nifedipina. En general el
fenémeno de Raynaud mejora con el embarazo.

- D-penicilamina: Es posible continuarla en casos
tempranos de escleroderma que reciben el medica-
mento y se embarazan, aunque existen reportes que
podria causar comunicacién interventricular menor.

- Colchicina, ciclofosfamida, clorambucil: deberan
descontinuarse por sus efectos teratogénicos compro-
bados.

- Anestésicos: La paciente embarazada debera recibir
bloqueo peridural y estd contraindicada la anestesia
general por las dificultades en la intubacién, debido
a la disminucién de la apertura oral.
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