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Introduccién

El empleo de medicamentos constituye la forma de atencién a la salud mas
frecuente. Doering y Stewart observaron que,en promedio,las mujeres
embarazadas consumen once diferentes medicamentos durante los nueve meses
del periodo prenatal y entran en contacto con siete distintos tipos de farmacos
durante el trabajo de parto. En el realizado por el Grupo Espafiol por ejemplo sobre
1371 gestantes se encontrd que el 7% no tomaba ningun medicamento, el 45%
tomaba 3 0 mas, y de estos el 39 % eran medicamentos de dos 0 mas principios
activos.

La fisiologia materna y fetal ejercen sin duda una influencia compleja sobre la
biodisponibilidad de un farmaco vy, por lo tanto, sobre la respuesta a la
terapia.Conforme el farmaco se depura del plasma materno, el gradiente de difusion
se revierte y la concentracion fetal declina. Asi, los niveles fetales de un farmaco
dependen no solo de la transferencia placentaria sino también de la velocidad de
eliminacién materna del farmaco. Si la velocidad de transferencia placentaria es
mas lenta con relacion a la velocidad en la que el farmaco se elimina de la
madre, entonces las concentraciones del farmaco no alcanzaran niveles altos en el

feto.

La velocidad y extension de la distribucion del farmaco al feto puede modificarse por
la via de administraciéon a la madre, siendo menor la exposicion con la via
intramuscular en relacion a la via intravenosa.

Se debe considerar la posibilidad de que el farmaco y sus metabolitos se excreten
por el rifidn fetal y, por tanto, recirculen del feto a la orina y de ésta al liquido
amniotico, a la via gastrointestinal o piel fetal . Para cada farmaco esta determinada
por las caracteristicas de eliminacion materna, lo cual sugiere que la depuracion
placentaria es la via predominante de eliminacion fetal de farmacos
liposolubles. Por tanto, es posible que la placenta module la eliminacion del farmaco
produciendo metabolitos y reteniendo grandes cantidades para su liberacion de
regreso al feto. Muchos receptores en el sistema nervioso central y otros érganos

fetales aparecen tempranamente durante el desarrollo.



Desarrollo

Durante el embarazo la absorcion de los farmacos administrados por via oral se
modificara debido a la combinacién tanto del retraso en el vaciamiento gastrico
como la disminucion de la motilidad intestinal.nLa consecuencia de un vaciamiento
gastrico mas lento puede ser una reduccion en el ritmo de absorcién del farmaco,
en relacién con el retardo en el ingreso al intestino delgado. El paso mas lento a
través del intestino delgado puede, sin embargo, aumentar la absorcién de ciertos
farmacos. La absorcion en sitios diferentes al tracto gastrointestinal también puede
afectarse; por ejemplo, la absorcion pulmonar se incrementa como resultado de un

incremento en la superficie y en el flujo sanguineo.

La transferencia placentaria de casi todas las drogas y agentes xenobiéticos se
atribuye principalmente a la difusion. Para las drogas lipofilicas, su transferencia
estara principalmente limitada por el flujo sanguineo. Para las drogas hidrofilicas, la
transferencia depende del paso restringido a través de canales y en consecuencia
dependen directamente de su peso molecular. En general, los farmacos solubles en
agua con un peso molecular menor de 800 daltones parecen transferirse por
difusion.

Desde la perspectiva de la distribucion fetal del farmaco es conveniente resaltar
gue, dado que los farmacos que atraviesan la placenta llegan al feto via la sangre
venosa umbilical y que el 50% de ésta entra en la circulacion hepatica y el resto
atraviesa el ducto venoso, entonces la mitad del farmaco transportado es
susceptible de metabolismo hepatico y la otra mitad ingresa a la circulacion fetal
directamente. La distribucion de un farmaco en el feto constituye un factor
determinante en el grado de exposicion fetal y es en gran parte regulado por
variaciones en el pH y en la unién a proteinas. Al inicio del embarazo, el pH
intracelular en el feto es mayor que en la madre, lo cual resulta en el secuestro de
acidos débiles y en la acumulacion potencial de farmacos acidos en los tejidos
fetales, como sucede con el &cido valproico. Conforme avanza la edad gestacional,

el pH intracelular fetal se hace mas acido, con el potencial atrapamiento de bases



débiles tales como el verapamil. Durante el embarazo también pueden ocurrir

variaciones en la union a proteinas fetales.

El momento mas critico para cualquier 6rgano es cuando esté creciendo y formando
sus estructuras particulares. Los diferentes o6rganos tienen diferentes periodos
criticos, no obstante, de que el periodo del embarazo comprendido entre los dias 15
y 60 es critico en la mayoria de los 6rganos. El corazén se forma principalmente
durante las semanas 3 y 4, mientras que los genitales externos son mas sensibles
durante las semanas 8 y 9. El cerebro y el esqueleto son sensibles siempre, desde

el inicio de la tercera semana hasta el final del embarazo y durante la vida posnatal.

Después del nacimiento,un nifio podria estd expuesto a través del
amamantamiento a farmacos que son tomados por la madre. El temor general en
las madres es que el farmaco llegue a la leche materna y afecte adversamente al
nifio. Es necesaria asesoria adecuada a las madres con respecto al riesgo de la

terapia y la lactancia.

Conclusion

Casi todos los farmacos que entran en la circulacion materna atraviesan la placenta
y alcanzan al feto. En el primer trimestre del embarazo no administrar farmacos a
menos que se espere que el beneficio a obtener sea mayor que el riesgo
tedrico. Procurar no prescribir farmacos con potencial teratdgeno durante la fase
lutea en la mujer en edad fértil, con vida sexual activa y sin un método confiable de
planificacion familiar. Los efectos de un farmaco pueden no aparecer

inmediatamente .

Un farmaco puede producir diferentes malformaciones y diferentes farmacos
pueden producir la misma malformacion. Los datos derivados de estudios en
animales pueden ser irrelevantes al feto humano. Un farmaco puede producir
efectos embriotoxicos dentro de un rango de dosis que no sea tdxico para la

madre. Efecto de un farmaco sobre el feto dependera de su concentracion, la edad



gestacional, las propiedades fisicas del agente, la variabilidad genética y otras
influencias ambientales.

CON ESTOS PRINCIPIOS DEBEMOS:

Reevaluar los farmacos consumidos con anterioridad en caso de confirmacion de
embarazo y lactancia

Considera r a toda mujer en edad fértil como embarazada potencial en el momento
de prescribir un farmaco

Prescribir tnicamente los farmacos estrictamente necesarios ,debemos considerar
el tratamiento no farmacoldgico siempre que sea posible.

Restringir de forma rigurosa la prescripcion de farmacos durante el primer trimestre

de gestacion y las primeras semanas de lactancia



