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PUNTOS CLAVE

El uso de medicamentos durante el embarazo puede inducir alteraciones en el feto/embrién, aunque
solo el 2-3% de las malformaciones congénitas, se asocian a la exposicién a agentes terapéuticos.
Durante el embarazo, siempre que sea posible, es aconsejable tratar los sintomas menores con medidas
no farmacoldgicas, para evitar la posibilidad de teratogénesis.

Cuando es necesario el tratamiento farmacolégico, deben prescribirse los medicamentos con mayor
experiencia de uso y mejor perfil de seguridad (en madre y feto), a la menor dosis y durante el periodo
mas corto posible.

En el tratamiento inicial de las nauseas y los vomitos se propone la asociacion de piridoxina y doxilamina
Y, €n casos mas graves, se podrian utilizar antidopaminérgicos (metoclopramida y domperidona).

En caso de pirosis, se recomiendan los antiacidos y alginatos.

Para el estrefiimiento los laxantes formadores de bolo son de primera eleccion, ya que no se absorben.
Los antihemorroidales topicos, debido a sus bajas dosis y limitada absorcién sistémica, se consideran
una opcion a tener en cuenta.

La deficiencia de hierro es la causa més frecuente de anemia en las embarazadas, recomendandose la
suplementacion de hierro con sales ferrosas frente a las férricas.

El paracetamol es considerado el analgésico de eleccion durante todo el embarazo. El uso de los
antiinflamatorios no esteroideos (AINE) muestra una relacion beneficio/riesgo que depende de la dosis,
edad gestacional del feto y duracion del tratamiento.

La limitada evidencia sobre los tratamientos farmacolégicos para el insomnio y los calambres no permite
establecer recomendaciones sobre su uso.

En el Sistema Sanitario Publico de Andalucia las vacunas indicadas para las embarazadas son la gripe
y la tosferina (contenida en la vacuna Difteria-tétanos-tosferina: dTpa).
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INTRODUCCION

La mayoria de las mujeres toman al menos un medicamento
durante el embarazo, siendo los mas utilizados: antieméticos,
antiacidos, antihistaminicos, analgésicos, antibioticos, diuréticos,
hipnaticos y tranquilizantes (1,2).

Las embarazadas pueden requerir un medicamento por una
condicion cronica (que precisaria asesoramiento preconcepcional)
o alguna situacién clinica transitoria que se origine durante el
embarazo (2). En cualquier caso, la prescripcién de un
medicamento durante la gestacion requiere una especial atencion
por la posible induccibn de una anomalia congénita o
teratogénesis.

El objetivo de este boletin es aportar informacion sobre el

tratamiento farmacolégico de los sintomas y trastornos menores
més frecuentes durante el embarazo.

MEDICAMENTOS Y EMBARAZO
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La informacién de seguridad de medicamentos en el embarazo es un érea con gran necesidad de desarrollo y mejora,
ya que presenta un importante problema de transferencia del conocimiento, y se tiende a obviar que: riesgo en
embarazo no es sinonimo de teratogenia; la existencia de riesgo (incluso grave) no implica probabilidad elevada; v,
que la probabilidad del riesgo generalmente varia segun la etapa del desarrollo del embrién o feto (3).
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El término teratogénesis, que suele asociarse a malformaciones
congénitas graves (anatdmicas o funcionales), es mas amplio y
se define como cualquier alteracion morfol6gica, bioquimica o
funcional inducida en el feto durante el embarazo, que es
detectada durante la gestacién, en el nacimiento, o con
posterioridad; pudiendo distinguirse alteraciones mayores (p. €.
focomelia) o menores (p. €j. retraso en el desarrollo), reversibles
o irreversibles (3,4). La exposicidn a agentes terapéuticos solo es
responsable del 2-3% de todas las malformaciones congénitas, ya
que la mayoria tienen causas genéticas, ambientales,
multifactoriales o desconocidas (5).

El efecto de un farmaco sobre el embrién o el feto depende de
muchos factores, siendo de especial importancia el momento de
la exposicion. La teratogénesis es mas probable durante el primer
trimestre de la gestacion, ya que en la fase embrionaria se forman
la mayoria de los érganos, existiendo mas posibilidad de que un
medicamento induzca malformaciones morfolégicas importantes.
Durante el 2° y 3er trimestre, los farmacos pueden actuar sobre el
feto originando anomalias morfolégicas de menor gravedad,
alterando el desarrollo funcional de 6rganos y tejidos e induciendo
complicaciones en el parto (4,5).

La informacion de seguridad de los medicamentos en el embarazo
generalmente deriva de estudios realizados en animales, registros
de exposicion de pacientes embarazadas y otros estudios
(observacionales, farmacovigilancia, etc.) que no siempre estan
bien disefiados o interpretados (5,6). Actualmente, se esta
tratando de paliar la falta de evidencia clinica por medio de
grandes registros de base poblacional como EUROmediCAT, al
que se van asociando diversos estados o comunidades (Pais
Vasco y Valencia).

Se han desarrollado varias clasificaciones de riesgo potencial de
teratogénesis, que han originado confusién por ofrecer una
sintesis excesivamente simplista que se ha malinterpretado como
gradiente de riesgo. En 1979 la FDA de EE.UU. elabor6 un
sistema con 5 categorias (A, B, C, D y X), que se asignaban en
funcién de la informacién disponible en animales y humanos, y se
incluian en el prospecto de cada medicamento. Una clasificacion
similar desarrollada en Australia (TGA) ha sido también
ampliamente utilizada.

El sistema de clasificacion de la FDA fue retirado en 2014 debido
a que generaba confusién y dificultad para aplicarlo a las
decisiones clinicas, por imprecisiones y diferencias en los grados
de riesgo fetal. El sistema fue sustituido por una informacién mas
detallada (sin categorias), cuya interpretacion requiere una lectura
cuidadosa, lo que disminuye su utilidad en la préctica asistencial
diaria (4,7).

Analogamente, la EMA public en 2008 la informacidn disponible
y las recomendaciones de uso de los medicamentos en el
embarazo y lactancia, que se incluye en las fichas técnicas de los
medicamentos autorizados, para que el facultativo valore la
relacion beneficio/riesgo de forma individualizada en cada caso
concreto (1).

La asignacion de categorias a medicamentos segin su
teratogenia potencial, puede diferir entre distintas clasificaciones.
Un estudio que comparo la clasificacion de 236 medicamentos por
los sistemas de EE.UU., Australia y Suecia encontré que sélo el
25% de los medicamentos se clasificaron en una categoria de

riesgo similar, lo cual puede generar confusion y limita la utilidad
de los sistemas de clasificacién (8,9). Por otra parte, es un error
comun interpretar estas clasificaciones como gradiente de riesgo.

Micromedex® utiliza unos criterios similares, ya que ofrece un
gradiente de riesgo de teratogenia potencial, pudiendo también
considerarse simplista y confusa, e interpretarse errdneamente
como riesgo importante de teratogenia; si bien, este sistema
contiene una amplia informacién adicional (determinado por la
evidencia que la sustenta e incertidumbre de los estudios de
partida) sobre los riesgos asociados a su uso durante el embarazo
y la lactancia, que requiere de una valoracion por parte del
profesional médico.

En la prescripcion de cualquier farmaco a una mujer fértil se
debe considerar la situacién de un posible embarazo. La decision
de iniciar o suspender un tratamiento durante el embarazo
requiere una evaluacion individualizada de los beneficios
esperados, los riesgos potenciales, las posibles alternativas
terapéuticas y las consecuencias de no prescribir dicho
tratamiento. Cuando se plantea utilizar medicamentos durante el
embarazo, se recomienda (1,2,4):

- Siempre que sea posible, es aconsejable tratar los sintomas
menores con medidas no farmacol6gicas

- Considerar los farmacos administrados con anterioridad en
caso de confirmacion de embarazo.

- Prescribir  Unicamente los farmacos estrictamente
necesarios.

- Evitar la prescripcion de farmacos durante el primer trimestre
de gestacion, siempre que sea posible.

- Utilizar farmacos con experiencia de seguridad constatada.
En caso de no ser posible, utilizar la alternativa
farmacoldgica de menor riesgo.

- Utilizar la menor dosis eficaz y durante el menor tiempo
posible.

- Evitar, siempre que sea posible, la polimedicacion.

- Informar sobre los peligros de la automedicacion.

- Vigilar la posible aparicion de complicacion

Con todo lo comentado anteriormente, resulta dificil resumir unas
pautas de uso de medicacion en diversas situaciones que sean
aplicables de forma generalizada, por lo que la individualizacién
requiere usarlas con cautela. En cada situacion clinica, de este
boletin, se incluye una breve introduccién con datos
epidemioldgicos, aspectos relacionados con el diagnéstico y
medidas no farmacoldgicas; y también una tabla de tratamiento
farmacoldgico cuya primera columna presenta los medicamentos
ordenados por preferencia de uso, con algunas consideraciones
de interés sobre los mismos, y la segunda columna muestra el
riesgo potencial de teratogenia del medicamento segun los
criterios de Micromedex®, siendo aconsejable consultar esta base
de datos para acceder a la informacion detallada, accesible para
los profesionales del Sistema Sanitario Publico de Andalucia
(SSPA).
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NAUSEAS, VOMITOS E HIPEREMESIS GRAVIDICA

Las nauseas y los vomitos afectan al 50%-90% de las
embarazadas, siendo clinicamente significativos
aproximadamente en uno de cada tres embarazos (10). Suelen
comenzar entre las semanas 4-9, agravandose entre las 12-15y
tienden a remitir tras la semana 20, aunque pueden ocurrir
durante todo el embarazo (11). Su etiologia es desconocida,
pudiendo ser multifactorial y estar relacionada con factores
genéticos, endocrinos y gastrointestinales. El tratamiento
temprano de las nauseas y vomitos puede evitar la progresion a
hiperémesis gravidica (12,13), que es la forma méas grave, afecta
al 1% de las embarazadas, cursando con vomitos incontrolables
y prolongados, acompafiados de pérdida de peso, deshidratacion,
desequilibrios electroliticos e incluso hospitalizacion; asociandose
a una pérdida en la calidad de vida, depresion y ansiedad, siendo
importante descartar otras patologias que puedan ocasionar los
mismos sintomas (14).

Intervenciones no farmacoldgicas

Debe evitarse la exposicidén a olores, alimentos o suplementos
que puedan desencadenar las nauseas, asi como los alimentos
grasos o picantes y los derivados de hierro. La experiencia clinica
sugiere que puede ser Util comer pequefias cantidades de
alimentos varias veces al dia y beber liquidos entre las comidas,
(15,16).

Se ha propuesto el uso de preparados con jengibre (Zingiber
officinale) para reducir las nduseas, aunque la evidencia no es
consistente(13, 17, 18). No se recomienda su uso en pacientes en
tratamiento con anticoagulantes porque puede inhibir la funcién
antiplaquetaria (19).

Los resultados sobre la acupuntura, acupresion y acuestimulacion
son variables y la evidencia limitada (12, 17).

Tratamiento farmacolégico de nauseas y vomitos durante el
embarazo
Riesgo potencial de

Consi generales teratogenia ()

Piridoxina (vitamina B6)
Puede aliviar en las etapas iniciales de la
gestacion, incluso antes de la fecundacion,
pudiendo prevenir la aparicion de
hiperémesis gravidica (13,19,20).

(1): piridoxina.

Antihistaminicos H1
La doxilamina en combinacion con
piridoxina constituye la primera linea de
tratamiento. Los antihistaminicos han
demostrado su eficacia y no han mostrado
efectos adversos sobre el feto ni sobre
lamadre (13, 21).

(2): difenhidramina,
dimenhidrinato.

(ND): doxilamina.

Antagonistas dopaminérgicos
La metoclopramida puede producir efectos
extrapiramidales, en determinadas
mujeres. Debe evitarse al final del
embarazo por riesgo de sindrome
extrapiramidal en el recién nacido.
La domperidona estimula la secrecion de
prolactina en la hipdfisis por lo que,
durante el embarazo, debe valorarse la
relacion beneficio/riesgo (12, 21).

Agonista del receptor 5-HT3

Utilizar con precaucion por posibles
efectos adversos cardiacos y por la
asociacion con malformaciones
orofaciales, especialmente cuando se
toman en el primer trimestre del embarazo
(12,13, 22)

(*) Clasificacion Micromedex®

(1): Riesgo fetal minimo.

(2): No puede excluirse riesgo fetal.

(3): Puede causar riesgo fetal.

(4): Dafio fetal demostrado.

(5): Contraindicado.

(ND): Informacion no disponible.

(2): metoclopramida.

(ND): domperidona.

(2): granisetron,
ondansetron,
palonosetrén.
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PIROSIS Y ARDOR EPIGASTRICO

La acidez es un sintoma gastrointestinal comun durante el
embarazo, con una prevalencia entre el 17% y 50%, llegando al
80% en el dltimo trimestre. Entre las posibles causas de la pirosis
se encuentran factores hormonales y mecanicos, ya que el Utero
gravido comprime el estémago, disminuyendo el tono del
esfinter esofagico y provocando sintomas de reflujo: ardor en el
pecho o garganta, sabor acido en la boca, dolor de estémago o
garganta, nauseas o vomitos y dificultad para tragar, voz ronca o
tos (23, 24).

Intervenciones no farmacolégicas

Se recomienda evitar las comidas copiosas; comer despacio,
masticando bien los alimentos; no comer durante las 4 horas
previas a acostarse; elevar la cabecera de la cama y disminuir los
alimentos &cidos (citricos, tomates, café, etc.) o picantes.
Iguaimente, se recomienda no tomar alcohol y no fumar para
reducir los sintomas y evitar la exposicion fetal (12, 24, 25).

Tratamiento farmacolégico de la pirosis y ardor epigastrico
durante el embarazo )
Riesgo potencial de

Consideraciones generales

Antiacidos y al

teratogenia (*)
inatos

Se consideran tratamiento de
primera linea por su eficacia y
seguridad en la mayoria de las
mujeres con pirosis, siendo los
alginatos los que inducen un alivio
mas rapido y duradero (20, 23).

No se recomienda el tratamiento con
bicarbonato sodico (22,23).

(2): bicarbonato sddico,
carbonato calcico,
hidréxido de magnesio,
oxido de magnesio.

(ND): hidréxido de aluminio.

Antagonistas dopaminérgicos

La metoclopramida puede mejorar
los sintomas del reflujo gastrico al
promover el vaciamiento gastrico,
mejorar la eliminacion de &cido y
aumentar la presion del esfinter
esofagico (23).

(2): metoclopramida.

Antihistaminicos H2

Aunque no se han descrito efectos
teratogénicos (26), no se
recomienda su uso durante el
embarazo (22).

(2): famotidina.

Inhibidores de la bomba

de protones (IBP)

Los datos en embarazadas son
limitados y por ello solo deben
usarse cuando no existe respuesta a
los tratamientos previos (22, 23).

La mayoria de los IBP parecen
seguros durante el embarazo, sin
embargo, el rabeprazol esta
contraindicado en ficha técnica
durante el embarazo (22).

(2): esomeprazol,
lansoprazol,
omeprazol,
pantoprazol,
rabeprazol.

(*) Clasificacion Micromedex®.

(1): Riesgo fetal minimo.

(2): No puede excluirse riesgo fetal.
(3): Puede causar riesgo fetal.

(4): Dafio fetal demostrado.

(5): Contraindicado.

(ND): Informacién no disponible.

ESTRENIMIENTO

El estrefiimiento es muy frecuente entre las embarazadas,
especialmente al final de la gestacion. Se produce por la
reduccion de la motilidad gastrointestinal y del retraso del vaciado
intestinal que produce la presién del utero. El estrefiimiento se
puede definir como la presencia, en el 25% de las defecaciones o
mas, de al menos 2 de los siguientes sintomas: menos de 3
deposiciones por semana; evacuacion con esfuerzo; heces duras
0 grumosas; sensacion de bloqueo/obstruccién anorrectal;
sensacion de defecacién incompleta; o, necesidad de maniobras
manuales para ayudar a la defecacién (27).

Intervenciones no farmacoldgicas

Se recomienda aumentar la ingesta de liquidos, preferiblemente
bebidas tibias o calientes en ayunas (que favorecen el movimiento
intestinal), aumentar la ingesta de alimentos ricos en fibra como:
legumbres, verduras, frutas y hortalizas y suplementos de fibra
natural (salvado de trigo u otros preparados comerciales), siempre
que sean bien tolerados. Por el contrario, no es conveniente
restringir demasiado el consumo de aceite, ya que tiene funcion
lubricante (20, 25).

En la medida de lo posible, se debe mantener un estilo de vida
activo con ejercicio regular (caminar o nadar), evitando
permanecer sentado o de pie durante largos periodos de tiempo
(25, 27).

Tratamiento farmacolégico del estreiiimiento durante el

embarazo

Riesgo potencial de

teratogenia (*)
Laxantes formadores de bolo

La exposicion sistémica es insignificante | (ND): agar,

y no se conoce el riesgo fetal (22). plantago ovata.
Laxantes osméticos

La exposicién sistémica es insignificante | (2): glicerina, lactitol,

y no se conoce el riesgo fetal (22, 27). lactulosa, macrogol.
Laxantes lubricantes

Pueden disminuir la absorcién de

vitaminas liposolubles (A, E, D y K) y de

algunos medicamentos orales. El uso

prolongado puede producir

hipoprotombinemia y enfermedad

hemorragica en el neonato, por lo que su

uso debe valorarse individualmente (22,

28).

Consideraciones generales

(2): parafina.

Laxantes estimulantes

No estan recomendados durante el
embarazo: cascara sagrada, que puede
producir genotoxicidad; picosulfato de
sodio, por su posible toxicidad
embriofetal; sendsidos o sen, que pueden
producir toxicidad reproductiva; y, el
aceite de ricino por las contracciones
uterinas que pueden inducir el parto (22).
(*) Clasificacion Micromedex®.

(1): Riesgo fetal minimo.

(2): No puede excluirse riesgo fetal.

(3): Puede causar riesgo fetal.

(4): Dafio fetal demostrado.

(5): Contraindicado.

(ND): Informacién no disponible.

(1): sen.
(2): aceite de ricino.
(ND):céscara sagrada,

docusato sadico,
picosulfato sodico.
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HEMORROIDES

Las hemorroides ocurren cuando hay un engrosamiento de las
venas del recto e inflamacién de la mucosa anal, generando venas
varicosas en ano y recto (29). Al final de la gestacion,
aproximadamente un tercio de las mujeres presentan
hemorroides, y en torno al 20% tras el parto. (30, 31). Esta alta
prevalencia se debe al aumento de tamafio del utero que ejerce
una mayor presion sobre las venas rectales, lo que restringe el
retorno venoso; las heces duras y el esfuerzo al defecar,
contribuyen al riesgo de hemorroides. Las hemorroides pueden
volverse sintomaticas por prolapso, por otras complicaciones
(p-gj.: trombosis) y por fisuras anales asociadas (29).

El diagnostico se basa en la historia clinica y se confirma mediante
examen rectal e inspeccion del area perianal en busca de
papilomas, fisuras, fistulas, pdlipos o tumores. Es
frecuente que las mujeres refieran sangrado, supuestamente
vaginal, que puede deberse a hemorroides internas (29).

Intervenciones no farmacoldgicas

El objetivo del tratamiento de las hemorroides es: disminuir los
factores causales y aliviar los sintomas. Se recomienda aumentar
la ingesta de fibra y de liquidos y la actividad fisica. Es
aconsejable la pérdida de peso, bafios de asiento con agua tibia
2 6 3 veces al dia, lavarse con agua fria y jabon después de cada
deposicién con el fin mantener limpia la zona perianal y evitar la
permanencia prolongada en el inodoro (30, 32).

Tratamiento farmacolégico de las hemorroides durante el

embarazo

. . Riesgo potencial de

Consideraciones generales o
teratogenia (*)

Tratamiento local

Se incluyen cremas, unglientos

0 supositorios que contienen

anestésicos, antiinflamatorios y

corticoesteroides, solos o en

(2): acetonido de fluocinolona,

combinacion (33). No se ha b(.anzocallna,
. hidrocortisona,
evaluado la seguridad de los . ;
. : L lidocaina,
antihemorroidales topicos ]
tetracaina.

durante el embarazo. A pesar de
que se usan a bajas dosis y su
absorcion sistémica es limitada,
se deberian reservar para casos
en los que el beneficio potencial
fuera superior al posible riesgo
para el feto o el recién nacido

(1, 22).

(3): triamcinolona.

(ND): beclometasona (topico),
prednisolona (tdpico).

Flebotonicos (flavonoides)

Algunos ensayos realizados con
rutésidos (troxerutina) han
mostrado mejoria significativa.
No obstante, no se recomienda
por la falta de evidencia sobre su
seguridad (34)

(*) Clasificacion Micromedex®.

(1): Riesgo fetal minimo.

(2): No puede excluirse riesgo fetal.
(3): Puede causar riesgo fetal.

(4): Dafio fetal demostrado.

(5): Contraindicado.

(ND): Informacion no disponible.

(ND): troxerutina.

ANEMIA POR DEFICIT DE HIERRO

Se considera que la anemia afecta aproximadamente al 30-40%
de las embarazadas. La causa mas frecuente es el déficit de
hierro (anemia ferropénica), pero existen otros factores como:
deficiencia de vitamina B12 y folato, presencia de hemoglobina
alterada (talasemia), trastornos inflamatorios, hemdlisis y pérdida
de sangre (35).

La anemia ferropénica puede inducir en el feto: defectos en la
estructura cerebral, alteraciones a largo plazo de la funcién
cognitiva y secuelas en el desarrollo neurolégico (36, 37). La
anemia, especialmente si ocurre durante el primer trimestre del
embarazo, se asocia a una mayor probabilidad de parto
pretérmino (37).

Intervenciones no farmacoldgicas

Es importante el asesoramiento dietético, ya que la cantidad de
hierro absorbido depende de la cantidad de hierro de la dieta, su
biodisponibilidad y requerimiento fisiologico. El hierro heminico
(de origen animal) se absorbe de 2-3 veces mas facilmente que el
hierro no heminico, ya que la carne contiene compuestos
organicos que facilitan su absorcion; si bien, el 95% de la ingesta
de hierro de la dieta es no heminico. Algunas sustancias
aumentan la biodisponibilidad del hierro (vitamina C, cereales) y
otras la disminuyen (café y té, tomados con las comidas o poco
después, por su contenido en taninos) (35).

Tratamiento farmacolégico de la anemia ferropénica durante
el embarazo

. . Riesgo potencial de
Consideraciones generales o
teratogenia (*)

Hierro oral
Las sales ferrosas (fumarato,
sulfato y gluconato) muestran
mejor absorcion y
biodisponibilidad que las sales
férricas (proteinsuccinilato de
hierro y ferrimanitol
ovoalbumina) (35).

(2): gluconato hierro,
hierro (1) sulfato.

(ND): ferrimanitol ovoalbumina,
ferroglicina sulfato,
proteinsuccinilato de hierro,

Hierro intravenoso

La terapia intravenosa esta
indicada, a partir del segundo
trimestre, en aquellas mujeres
con intolerancia o que no
responden a los preparados
orales. Por el contrario, esta
contraindicado en aquellas
mujeres con antecedentes de
anafilaxia o reacciones graves
al hierro parenteral (35)

(*) Clasificacion Micromedex®.
(1): Riesgo fetal minimo.

(2): No puede excluirse riesgo fetal.
(3): Puede causar riesgo fetal.
(4): Dafio fetal demostrado.

(5): Contraindicado.

(ND): Informacién no disponible.

(2): hierro carboximaltosa,
hierro sacarosa.
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DOLOR

Entre el 11-70% de las mujeres toman algin analgésico durante
el embarazo, estimandose que la prevalencia aumenta con la
edad de la madre, las comorbilidades y la presencia de dolor
cronico. La preocupacion por la seguridad del feto hace que
muchas mujeres eviten la analgesia, aunque no tratar el dolor es
un factor de riesgo para desarrollar dolor crénico y estrés materno,
depresion, privacion del suefio, e hipertensién; que también
podrian afectar al desarrollo del feto (38).

Intervenciones no farmacolégicas

Antes de prescribir analgésicos en una embarazada, deberia
considerarse si es posible una aproximacién no farmacologica,
incluyendo la fisioterapia y la terapia psicologica (38).

Tratamiento farmacolégico del dolor durante el embarazo

Consideraciones generales

Riesgo potencial de
teratogenia (*)

Paracetamol
Es el analgesico de eleccion, y se recomienda utilizarlo a la minima dosis eficaz y el menor tiempo posible. Aunque
atraviesa la placenta, se considera un farmaco seguro y es ampliamente utilizado para el dolor y la fiebre (38), si .
bien investigaciones recientes sugieren una asociacion entre su uso y alteraciones del neurodesarrollo (2): paracetamol.
9 g y b
reproductivas y urogenitales (39).
Antinflamatorios no esteroideos (AINE)

(2): fenilbutazona,
ibuprofeno,
indometacina,
ketorolaco,
meloxicam.

(4): &cido

Pueden usarse, cuando sea preciso, con una duracién maxima de una semana, por su efecto reductor del liquido n:g‘e;r;zzgco,
amnidtico (38). diclofenaéo,
Su perfil de seguridad depende del momento, la dosis y la duracién de la exposicion (22). ﬁgg’ﬂgfonnc;
. . . . . naproxeno.
Durante el primer y segundo trimestre, pueden provocar aborto espontaneo, malformaciones cardiacas y piroxicam
gastrosquisis, estando contraindicados a partir de la semana 30 por el riesgo de cierre del ductus, oligohidramnios (5): aceclofenéco
fetal y anomalias hemostaticas (38). ' etoricoxib '
tenoxicam.
(ND): &cido niflimico,
dexibuprofeno,
dexketoprofeno,
lornoxicam,
parecoxib.
Metamizol
No existe evidencia clinica suficiente para recomendar su utilizacién durante el embarazo (1). | (2): metamizol.
Opioides

(2): alfentanilo,
remifentanilo,
sufentanilo.

No son de eleccion para tratar el dolor leve a moderado y no son efectivos para todos los tipos de dolor. Los (3).fteaﬁgr?irl1;)rﬂna,
opioides pueden atravesar rapidamente la placenta y la barrera hematoencefalica; y el embarazo puede alterar su hi dromonlfona
farmacocinética. Una exposicion prolongada a opioides incrementa el riesgo del sindrome de abstinencia neonatal. metadona ’
Los opioides solo se deberian usar durante el embarazo cuando los beneficios superen los posibles riesgos y :f;riztda(;jlm
durante un tiempo corto (38, 22). (4): codeina.
morfina,
oxicodona.
(ND): petidina.

(¥) Clasificacion Micromedex®.

(1): Riesgo fetal minimo.

(2): No puede excluirse riesgo fetal.
(3): Puede causar riesgo fetal.

(4): Dafio fetal demostrado.

(5): Contraindicado.

(ND): Informacion no disponible.
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INSOMNIO

Un suefio deficiente, por su duracion, continuidad o calidad, se
asocia a un mayor riesgo de consecuencias negativas para la
salud, tanto para la madre como para el feto (40, 41). La
prevalencia de insomnio durante el embarazo se sittia en 12-38%
en el primer y segundo trimestre, llegando al 42% en (ltimo
trimestre (42, 43). Los motivos de la elevada frecuencia de
insomnio durante el embarazo son varios: cambios hormonales;
nauseas y vomitos durante el primer trimestre; nicturia; reflujo
gastroesofagico; ansiedad; piernas inquietas o calambres;
lumbalgia; limitaciones posturales; y, apnea obstructiva del suefio
especialmente en caso de obesidad (25).

El diagnéstico del insomnio durante el embarazo se basa
principalmente en la historia clinica proporcionada por la paciente
(44). Aunque los problemas del suefio suelen aparecer al principio
del embarazo, las mujeres suelen comunicarlos en etapas mas
tardias, lo que puede conducir a infradiagnosticarlos y no tratarlos
(40).

Tratamiento farmacolégico del insomnio durante el embarazo

Intervenciones no farmacolégicas

Entre las medidas de higiene y educacion del suefio que pueden
aliviar el insomnio, figuran: establecer ciclos regulares de suefio y
vigilia, controlar los estimulos, minimizar la ingesta de liquidos
antes de acostarse para disminuir la nicturia, evitar la ingesta de
cafeina cerca de la hora de acostarse, realizar ejercicio con
regularidad durante al menos 20 minutos por lo menos un par de
horas antes de acostarse, y la meditacion (44).

No existe evidencia suficiente que permita establecer
recomendaciones sobre el uso de los determinados suplementos
dietéticos, tisanas o acupuntura (45).

Algunas evidencias han asociado un mayor riesgo de muerte fetal
y bajo peso al nacer en las mujeres que, tras la semana 28,
duermen boca arriba (46).

Riesgo potencial de

Consideraciones generales

Melatonina

teratogenia (*)

Existe escasa evidencia sobre su uso durante el embarazo. Atraviesa la placenta y puede tener
influencia sobre el desarrollo de los ritmos circadianos (45).

(2): melatonina.

Antihistaminicos

La mayoria de los estudios estan enfocados al tratamiento de nauseas y vémitos, lo que puede confundir
los resultados. La difenhidramina atraviesa la barrera placentaria, por ello no debe administrarse
durante el primer y ultimo trimestre del embarazo (22). La exposicién a dimenhidrinato durante las dos
Ultimas semanas de embarazo se asocia a la posible aparicién de fibroplasia retrolenticular en nifios
prematuros, por lo que sélo se debe usarse cuando los beneficios superen los posibles riesgos (22, 45).

(2): difenhidramina,

dimenhidrinato.

Benzodiazepinas e hipnéticos-Z

Una revision sistematica encontrd que la exposicién a las benzodiazepinas hipnéticas e hipnéticos-Z
durante el embarazo no se asocié a un mayor riesgo de malformaciones congénitas, pero mostré un
mayor riesgo de parto prematuro, bajo peso al nacer y corta edad gestacional. El uso continuado durante
el embarazo puede producir en el neonato: hipotermia, hipotonia, hipotension y disminucién de la
funcion respiratoria y, de manera ocasional, sintomas de abstinencia. Las benzodiazepinas deben
evitarse durante el embarazo a menos que no exista una alternativa mas segura, ya que el sistema de
metabolizacion fetal no esta desarrollado (22, 47, 48).

(2): alprazolam,
bromazepam,
brotizolam
clobazam,
clonazepam,
clordiazepoxido,
diazepam,
lorazepam,
midazolam,
nitrazepam,
triazolam,
zolpidem.

(4): quazepam,
zopiclona.

(5): temazepam.

(ND): clorazepato,
flunitrazepam,
flurazepam,
ketazolam,
loprazolam,
lormetazepam,
oxazepam.

(*) Clasificacién Micromedex®.

(1): Riesgo fetal minimo.

(2): No puede excluirse riesgo fetal.
(3): Puede causar riesgo fetal.

(4): Dafio fetal demostrado.

(5): Contraindicado.

(ND): Informacién no disponible.
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CALAMBRES EN LAS PIERNAS

Los calambres son mas frecuentes durante la segunda mitad del
embarazo, especialmente durante la noche. La etiologia exacta
es desconocida, aunque algunas hipotesis proponen el
enlentecimiento del retorno venoso causado por el aumento de la
presion intraabdominal por el Utero gravido; la accién de la
progesterona que disminuye el tono de la musculatura venosa; y
posibles carencias nutricionales (vitaminas B1 y B6, magnesio,
sodio, calcio, etc.) (49).

No existen criterios claros de diagnostico, pero resultan de utilidad
la historia clinica, el examen fisico y las pruebas de
laboratorio. Es importante diferenciarlo del sindrome de piernas
inquietas, cuya clinica es similar y que, durante el embarazo,
suele deberse a un déficit de hierro. En la mayoria de los casos,
la duracion de los calambres es de pocos segundos, pero en
aquellos casos graves el dolor intenso puede durar minutos, lo
que puede afectar las actividades diarias, limitar el ejercicio y el
rendimiento, causar trastornos del suefio y reducir la calidad de
vida (25, 50).

Intervenciones no farmacolégicas

Se recomienda aumentar la hidratacién y la aplicacién de calor
cuando el musculo esta tenso y de hielo cuando el musculo duele.
También puede recomendarse hacer ejercicios regulares de
estiramiento como ponerse a 30 cm de cara a la pared, con las
plantas de los pies apoyadas en el suelo, levantando el peso del
cuerpo hacia adelante, manteniendo esta posicién durante 20
segundos, haciendo diez repeticiones 3 veces al dia (25).

Tratamiento farmacolégico de los calambres en las piernas
durante el embarazo
Consi . Riesgo potencial de
onsideraciones generales s
teratogenia (*)
Magnesio
Una revision sistematica Cochrane con 3
ensayos clinicos (193 embarazadas)
encontré una alta heterogeneidad en los
resultados (50).

(2): magnesio.

Calcio
No ha mostrado una reduccién consistente
en la frecuencia y alivio de sintomas, lo
que impide hacer conclusiones sobre su
efectividad (50)

(2): calcio.

Vitaminas

La evidencia sobre el papel de la
suplementacion con vitaminas (B, C y D) (1): piridoxina,
sobre los calambres nocturnos se sustenta | tiamina.

en pocos estudios, realizados en un bajo
numero de embarazadas, que impide (2): colecalciferol,
concluir si son eficaces para reducir la ergocalciferol,
frecuencia o los sintomas de los calambres | &cido ascorbico.
en embarazadas (50, 51).

(*) Clasificacion Micromedex®.

(1): Riesgo fetal minimo.

(2): No puede excluirse riesgo fetal.
(3): Puede causar riesgo fetal.

(4): Dafio fetal demostrado.

(5): Contraindicado.

(ND): Informacién no disponible.

VACUNAS

Las vacunas son un importante componente en la atencion a las
mujeres embarazadas, ya que confieren proteccion tanto a la
madre como al nifio (52). En el Sistema Sanitario Publico de
Andalucia (SSPA) las vacunas indicadas para las embarazadas
son la gripe y la tosferina (contenida en la vacuna difteria-tétanos-
tosferina: DTPa). La pagina web de andavac (Plan Estratégico de
Vacunaciones de la Consejeria de Salud y Consumo): incluye el
calendario vacunal y mas informacion adicional de interés.

Gripe

Los cambios durante el embarazo aumentan la susceptibilidad a
enfermedades infecciosas y patdgenos respiratorios como la
gripe. Las mujeres embarazadas con gripe presentan un riesgo
seis veces mayor de hospitalizacion, ingreso en cuidados
intensivos y mortalidad que la poblacién general (53, 54).

La medida preventiva mas eficaz frente a la gripe es la vacuna,
que ha demostrado ampliamente su seguridad, efectividad e
inmunogenicidad. Existe evidencia sobre los beneficios de la
vacunacion en la proteccion de los nifios, a través de la
transferencia de anticuerpos. Por todo ello, estd recomendada en
la gran mayoria de los paises europeos (52, 55). Segun el
calendario de vacunaciones en Andalucia 2021-2022, se
recomienda la vacunacién de la gripe en cualquier trimestre de la
gestacion. Se dispone de dos vacunas tetravalentes para
embarazadas: Vaxigrip Tetra® y  Flucelvax  Tetra®,
recomendandose preferentemente la primera por disponer de
mayor experiencia en esta poblacion (56).

Tosferina

La tosferina es una infeccion producida por la bacteria Bordetella
pertussis, siendo especialmente grave en los nifios que alin no
han recibido la vacuna. Es una infeccién muy contagiosa que se
transmite de persona a persona, al toser, estornudar o respirar
muy cerca de alguien. Segun las estimaciones de la OMS en 2014
murieron 85.900 nifios en el mundo por tosferina (57).

Se recomienda la vacunacion frente a la tosferina (contenida en
la vacuna difteria-tétanos-tosferina: dTpa), preferentemente en la
semana 27 o 28 del embarazo, ya que se produce un mayor paso
de las defensas a través de la placenta, pero se sigue
recomendando su administracion hasta la Ultima semana de
gestacion (58). En aquellas embarazadas con alto riesgo de parto
prematuro y clinicamente estables se puede valorar la
administracién a partir de la semana 20 de gestacion. La vacuna
disponible en el SSPA es Boostrix® que se administra por via
intramuscular, independientemente del estado de vacunacion
previo (57).

La inmunizacién de mujeres embarazadas con la vacuna dTpa
(difteria-tétanos-tosferina) puede prevenir alrededor del 70-90%
de la enfermedad de tosferina y, en bebés menores de 3 meses
de edad, hasta el 90,5% de las hospitalizaciones por tosferina
(59). La vacuna acelular ha mostrado ser efectiva en la prevencién
de la infeccién, hospitalizacion y muerte (58). En cuanto a su
seguridad, se observd que aquellas mujeres vacunadas
mostraron una mayor probabilidad de fiebre e infeccién de
placenta y liquido amniético, concretamente 8 casos adicionales
cada 1000 mujeres vacunadas (60, 61).
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CoViD-19

Se recomienda la dosis de recuerdo de COVID-19 a todas las
embarazadas en cualquier trimestre de la gestaciéon. Se debe
administrar al menos 5 meses depués de la Ultima infeccion por
COVID o desde la dosis previa. Se utilizara preferentemente la
vacuna bivariante Comirnaty Original/Omicron BA.4-5 RTU (56,
62).

FUENTES DE INFORMACION SOBRE TERATOGENIA

Entre las fuentes de informacion sobre teratogenia de
medicamentos, se podrian destacar las siguientes:

v Micromedex® (disponible a través de la Biblioteca Virtual del
SSPA), contiene monografias de medicamentos con un
apartado de Medication Safety/Pregnancy & Lactation, que
presenta una informacion breve sobre su seguridad en el
embarazo, ademas de comentar la literatura mas relevante
con vinculo a la referencia bibliografica correspondiente. Es la
que utilizamos en este boletin.

v Drugs.com: Uso de medicamentos durante el embarazo o la
lactancia. Pagina de EE.UU. disponible en espafiol que,
ademas de ofros recursos, contiene un buscador de
medicamentos; y, cada monografia contiene las categorias de
la FDA y la TGA australiana, un amplio comentario y
referencias.

v Servicio de Informacién de Teratologia de Reino Unido que
incluye contenido para pacientes (Bumps: Best use of
medicines in pregnancy) y para profesionales sanitarios
(UKTIS). En ambos hay un buscador de medicamentos
alfabético para acceder a la cada monografia.
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