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INTRODUCCION

La enfermedad inflamatoria intestinal (EII) es una entidad
con una alta prevalencia de pacientes en edades reproduc-
tivas. La presencia de actividad inflamatoria, y en ocasio-
nes los farmacos utilizados, influye en la fertilidad, el em-
barazo y el periodo de puerperio y lactancia de nuestros
pacientes. A su vez, existe la posibilidad de que los cam-
bios hormonales y anatémicos del embarazo influyan en
la evolucién de la EIL. La falta de estudios controlados
hace que el clinico se enfrente ante tomas de decisiones
delicadas rodeadas de una importante sensibilidad del pa-
ciente y su familia. La presente revision intenta crear una
vision global de la evidencia actual existente en la interre-
lacién de embarazo y EII.

EVOLUCION DE LA GESTACION EN PACIENTES CON
ENFERMEDAD INFLAMATORIA INTESTINAL

Aunque la incidencia global de abortos espontdneos en
mujeres con EII parece ser similar a la poblacion general,
dentro de la EIl encontramos una mayor incidencia de
abortos tras el diagnéstico de la EIl y en la enfermedad de
Crohn!2. Esta mayor incidencia podria estar relacionada
directamente con factores propios de la EII, pero se re-
quieren estudios prospectivos para validar esta relacion.
La relacién de la EII con las malformaciones congénitas
permanece aun en debate. Un reciente metaandlisis mues-
tra un mayor riesgo de malformaciones congénitas en pa-
cientes con colitis ulcerosa, pero no en aquellos con en-
fermedad de Crohn’. Ante estos resultados, los autores
recomiendan prudencia debido a la gran heterogeneidad
entre los estudios analizados.

Existe un gran nimero de estudios que muestran cifras
de mortalidad neonatal en los hijos de pacientes con EII,
similares a la poblacién general pero con un aumento en
la prematuridad (OR 1,87; IC 95%: 1,52-2,31) y en el
bajo peso del neonato (OR 2,1; OC 95%: 1,38-3,19)*S.
Tanto la prematuridad como el bajo peso al nacer se rela-
cionan de forma directa con la actividad de la EII"”. El
riesgo de bajo peso al nacer es mayor en los hijos de pa-
cientes con enfermedad de Crohn que con colitis ulcero-
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sa, donde el estudio mediante metaanalisis no muestra
una relacion con significacion estadistica®. Aunque exis-
ten estudios que también muestran una asociacién entre
el uso de farmacos aceptados para el control de la EIl y
una mala evolucion de la gestacion, esta relacidon perma-
nece en debate debido a la ausencia de estudios prospec-
tivos”1%!1, Parece razonable pensar que la actividad de la
enfermedad y el tipo de EII actian como factores de con-
fusién en esta relacidn, debido a que la actividad de la
EIl y la enfermedad de Crohn se asocian a la prescrip-
cién de mayor nimero de farmacos (fundamentalmente
farmacos inmunomoduladores)”'’. Pero un estudio re-
trospectivo reciente en pacientes con enfermedad de
Crohn ha vuelto a sembrar dudas'!. Este estudio describe
un aumento del riesgo de parto pretérmino en pacientes
bajo tratamiento con azatioprina o 6-mercaptopurina tras
eliminar los factores de confusién.

EFECTO DEL EMBARAZO EN LA ENFERMEDAD
INFLAMATORIA INTESTINAL

El factor fundamental que predice la evolucién de la EII
durante la gestacion es la actividad de ésta en el momento
de la concepcién. Mdltiples estudios han demostrado que
las pacientes con EII en remision en la concepcidn presen-
tan tasas de recidivas similares a las de las pacientes no
gestantes, y que aquellas pacientes con actividad en la con-
cepcién tienden a mantener la actividad o a empeorar'>!3,
En las pacientes en remision que presentan brotes de acti-
vidad durante el embarazo, estos tienden a presentarse en
el primer trimestre en la colitis ulcerosa y en el primer tri-
mestre y el puerperio en la enfermedad de Crohn. Més que
en factores hormonales, esta relacién parece estar basada
en los abandonos de tratamiento y los cambios en el habito
de fumar'®. La disminucién significativa del hébito de fu-
mar durante la gestacion se ha asociado a una disminucién
de la actividad en la enfermedad de Crohn'”.

Dos estudios realizados sobre una misma poblacién mos-
traron una mayor frecuencia de debuts durante gestacio-
nes de colitis ulcerosa que de enfermedad de Crohn (coli-
tis ulcerosa, 7,6%: 16/209; enfermedad de Crohn 1,25%:
1/80)'>14. El mayor debut de colitis ulcerosa durante la
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gestacion podria ser explicado por el abandono del hdbito
de fumar en las mujeres embarazadas, accién relacionada
con el debut de la enfermedad!s.

Para asegurar una concepcién en remision, la paciente de-
berd estar en remision en los meses previos. No existe un
consenso sobre el tiempo que la paciente debe permane-
cer en remision, previo a la concepcidn, para asegurar una
buena evolucidn, pero parece razonable que éste no sea
inferior a 3 meses.

PARTO EN LA ENFERMEDAD INFLAMATORIA
INTESTINAL

Por las caracteristicas de la enfermedad y los tratamientos
utilizados en la EII, el tipo de parto y la asistencia médica
de la madre y el nifio deben ser programados en las sema-
nas previas.

En relacién al tipo de parto, sélo existen dos indicaciones
de cesdrea electiva recomendada por los gastroenterdlo-
gos: la enfermedad de Crohn perianal activa y un parto
complicado en una paciente con reservorio ileoanal'®-2!,
Fuera de estas indicaciones el parto vaginal no influye ne-
gativamente en la evolucion de la EIl y por la tanto la de-
cision del tipo de parto se hard de acuerdo con la situa-
cién obstétrica.

Las madres que hayan recibido tratamiento con predniso-
na a dosis superiores a 20 mg al dia (o equivalentes) du-
rante mds de 3 semanas en los 6 meses previos al parto,
pueden presentar insuficiencia del eje hipotdlamo-hipofi-
sario-suprarrenal, por lo que deberdn recibir tratamiento
con corticosteroides durante el parto y en el puerperio in-
mediato?®. En las pacientes que hayan recibido una dosis
inferior de corticosteroides en este periodo de tiempo, se
deberd realizar en el tercer trimestre un test de estimula-
cién con ACTH para valorar la integridad del eje.

Los nifios de madres que han recibido tratamiento con
corticosteroides deberdn ser vigilados en el posparto con
el fin de diagnosticar de forma precoz una insuficiencia
suprarrenal, aunque la probabilidad de desarrollo de ésta
es muy baja?*?*, La mayor probabilidad de parto pretér-
mino y bajo peso del neonato en la EII hace aconsejable,
sobre todo en las pacientes de riesgo (EII activa o enfer-
medad de Crohn), dar a luz en un centro con unidad de
cuidados intensivos neonatales.

EXPLORACIONES COMPLEMENTARIAS DURANTE
LA GESTACION

El embarazo induce cambios fisioldgicos en algunos paré-
metros analiticos en sangre, que son necesarios conocer
dado que muchos de ellos son utilizados en la practica clini-
ca diaria para valorar la actividad de la EII*. La velocidad
de sedimentacion globular aumenta en 2-3 veces su valor
normal, por aumento del volumen globular. La hemoglobi-
na desciende hasta valores de 11-12 g/dl. La cifra de leuco-
citos puede estar ligeramente aumentada, aumentando esta
cifra en gran medida durante el parto. Las proteinas totales
y la albimina descienden; esta dltima puede alcanzar un
descenso de hasta 1 g/dl sobre su valor normal.

Las pruebas de imagen con radiacion ionizante (radiolo-
gia simple, estudios baritados y tomografia computeriza-
da), s6lo se emplearan en casos imprescindibles donde se
sospeche megacolon téxico, obstruccién o perforacion in-
testinal y no exista una alternativa no ionizante?. Siempre
habra que intentar buscar pruebas alternativas no ionizan-
tes, sobre todo en aquellas gestaciones dentro de las pri-
meras 17 semanas donde los efectos de la radiacién sobre
los 6rganos en formacién son mayores?. Entre las prue-
bas de imagen no ionizantes destacan la ultrasonografia y
la resonancia magnética. La ultrasonografia es una prueba
segura en el embarazo, que aunque su validez se ve perju-
dicada por la gestacién, en manos expertas nos puede dar
informacién sobre la afectaciéon mural y posibles compli-
caciones intraabdominales (absceso, liquido libre intrape-
ritoneal)?%, La resonancia magnética es una prueba se-
gura en la que no se han detectado dafios fetales, aunque
la experiencia en el primer trimestre y con el uso de gado-
linio es limitada®*. Constituye una opcién muy interesante
tanto en los casos de abdomen agudo como en los casos
en los que se necesita valorar la magnitud y la extensién
de la EII*!32,

La gammagrafia con leucocitos marcados con tecnecio-
99m-HMPAO estd contraindicada durante el embarazo
debido a que la placenta humana capta el radiofarmaco y
la posibilidad de radiacién fetal es directa®.

La rectosigmoidoscopia en una prueba segura, que se
puede realizar en los 3 trimestres del embarazo sin apenas
riesgo materno o fetal*%. La experiencia en la realiza-
cién de colonoscopias completas a embarazadas es mu-
cho menor, y aunque no se ha objetivado un aumento del
riesgo de complicaciones, se debe realizar s6lo en aque-
llos casos donde sea estrictamente necesaria®®. Se reco-
mienda realizar las preparaciones con enemas de agua, ya
que existe muy poca experiencia con las preparaciones
orales y existe la posibilidad de hipocalcemia y trastornos
en la calcificacién de los huesos del neonato con el uso de
los enemas de fosfato®.

TRATAMIENTO MEDICO DE LA ENFERMEDAD
INFLAMATORIA INTESTINAL DURANTE
LA GESTACION

Como hemos visto, el mantenimiento de la paciente en
remisién es el factor principal para presentar una gesta-
cién sin complicaciones. A su vez, la concepcién en remi-
sién predice un curso benigno de la EII durante la gesta-
cién. Serd pues necesario mantener a la paciente en
remision tanto durante el periodo previo a la gestacién
como durante ella. Para mantener esta remisioén necesita-
mos recursos farmacoldgicos.

A modo general, la mayoria de los fadrmacos atraviesa la
barrera placentaria y por lo tanto existe la posibilidad de
presentar efectos deletéreos en el feto. La obligacion del
gastroenterélogo es conocer la seguridad de los fairmacos
empleados en la EII para evitar dafios irreversibles, tanto
en la madre como en el nifio. Existen muy pocos estudios
controlados en mujeres gestantes que evalden la seguri-
dad de los farmacos. Por eso, la Food and Drug Adminis-
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TABLA L. Clasificaciéon del riesgo fetal de la FDA

Definicién Clase

Indicacién

A Estudios controlados en mujeres han demostrado que no hay riesgo
para el feto durante el primer trimestre de embarazo (y tampoco hay
evidencia de riesgo en el tercer trimestre). Conclusion: la posibilidad
de dafio fetal es remota

B Estudios sobre animales gestantes no han demostrado riesgo fetal,
pero no existen estudios controlados en mujeres gestantes,
o los estudios sobre animales han mostrado efectos adversos que no se
han confirmado en estudios controlados en mujeres en el primer trimestre
de embarazo (sin existir evidencia de riesgo en restantes trimestres).
Conclusion: no hay descritos riesgos para el feto humano

C Estudios en animales gestantes han demostrado efectos adversos fetales,
no existiendo estudios controlados en mujeres gestantes, o no se dispone
de estudios en animales y humanos.

Conclusion: no se pueden descartar riesgos para el feto humano

D Existe evidencia positiva de riesgo fetal humano.
Conclusion: hay indicios de riesgo fetal

X Estudios en animales y humanos han demostrado
anomalias fetales. Conclusion: hay claros indicios
de riesgo fetal, que superan cualquier beneficio

Uso aceptado durante el embarazo

Uso aceptado durante el embarazo

Si el beneficio potencial justifica el riesgo
potencial para el feto

Si la vida de la madre estd en peligro o la enfermedad
es grave y no existe otra alternativa terapéutica

El farmaco esta contraindicado

TABLA II. Riesgo fetal y materno de los farmacos empleados en la Ell

Farmaco Riesgo fetal (clasificacion FDA) Riesgo materno Comentarios
Salazopirina®*3 B No Interfiere en el metabolismo de los folato:
administrar conjuntamente con 2 mg de dcido
félico/dia
Mesalazina (oral y tGpica)**! B No A dosis altas (4 gr/dia), se ha descrito nefritis
intersticial del feto**: no administrar dosis elevadas
por periodos largos
Corticosteroides® C (prednisona B) HTA, diabetes gestacional, Labio leporino y paladar hendido*: evitar su uso en
rotura prematura el periodo de concepcion y el primer trimestre
de membranas*+ Dudoso retraso en el crecimiento intrauterino*’
Bajo riesgo de insuficiencia suprarrenal neonatal®:
vigilancia del neonato
Budesonida® C No conocido Poca experiencia. Recientemente se ha publicado un
unico estudio con budesonida oral en mujeres, que
demuestra seguridad del firmaco durante el embarazo
(probable FDA B)*
Corticosteroides topicos C No conocido Poca experiencia
Azatioprina/6-Mercaptopurina'®!! D Similares a la poblacién Mayor riesgo de bajo peso del neonato y
no gestante malformaciones congénitas, pero las dudas sobre
la interferencia de la actividad de la Ell y la
experiencia actual hace que se recomiende continuar
su uso por las consecuencias en la EII que puede
conllevar su retirada®
Ciclosporina®'? C Similares a la poblacién Mayor riesgo de abortos espontdneos y partos
no gestante, pero se deberd pretérmino
prestar especial atenciéon a HTA,
nefrotoxicidad e hipomagnesemia
Metotrexato™ X Similares a la poblacién no gestante ~ Sus potentes efectos teratogénicos, mutagénicos y
abortivos requieren un periodo de lavado previo a
la concepcién de, al menos, 6 meses
Infliximab™*> B No Paso transplacentario de anticuerpos fundamentalmente
en el tercer trimestre®®: no administrar en el tercer
trimestre para poder administrar el calendario vacunal
al neonato
Adalimumab’-%° B Escasa experiencia Escasa experiencia, aunque en animales y en los casos
publicados en humanos no se han descrito problemas
Metronidazol®' B No Pocos estudios en tratamientos prolongados:
administrar durante periodos cortos de tiempo
Ciprofloxacino® C No Alteraciones articulares animales inmaduros®*:
administrar perfodos cortos de tiempo y fuera
del primer trimestre
Probidticos No evaluados No evaluados
Colestiramina® B No
Loperamida® B No Existen casos publicados de malformaciones

congénitas: evitar su uso en el primer trimestre
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tration de EE.UU. (FDA) clasifica los farmacos en 5 cate-
gorias, en funcion del riesgo fetal que conlleva su uso se-
gun las evidencias cientificas actuales (tabla I).

En la toma de decisién de las opciones farmacoldgicas en el
periodo de concepcién y de gestacion, se le debe explicar a
la paciente la necesidad de alcanzar y mantener la remision,
asi como los riesgos fetales y maternos que conllevan los
tratamientos. La decision final serd siempre de la paciente.
La tabla II resume el riesgo fetal y materno de los distin-
tos farmacos empleados en la EII.

TRATAMIENTO QUIRURGICO DE LA ENFERMEDAD
INFLAMATORIA INTESTINAL DURANTE
LA GESTACION

La cirugia abdominal en la mujer embarazada conlleva
riesgo de aborto y parto pretérmino®. Con esta premisa, en
la mujer embarazada las cirugias electivas se deberan reali-
zar tras el parto, mientras que las cirugias de urgencia se
deben realizar siempre por el riesgo materno que implicaria
un tratamiento conservador. En la EII se aplicard la misma
estrategia. Se consideran indicacion de cirugia de urgencia
en la mujer embarazada con EII las mismas indicaciones
que en la poblacién con EII no gestante (brote grave resis-
tente a tratamiento inmunosupresor, megacolon toxico re-
sistente a tratamiento médico, hemorragia masiva, perfora-
cién intestinal, obstruccidén intestinal sin respuesta a
tratamiento médico y absceso intraabdominal con afecta-
cién del estado general y sin respuesta al drenaje percutd-
neo). El riesgo de aborto y parto prematuro en mujeres con
EII sometidas a cirugia varia mucho en funcién de la indi-
cacion quirtrgica®s®’. A pesar de los riesgos fetales, el gas-
troenter6logo debe intentar no posponer la cirugia mas alla
de lo necesario, ya que la vida de la madre en estas cir-
cunstancias de urgencia también corre peligro y su deterio-
ro clinico empeora la situacion fetal®.

MANEJO NUTRICIONAL DE LA GESTANTE CON
ENFERMEDAD INFLAMATORIA INTESTINAL

Durante el embarazo se incrementa el metabolismo basal
en un 20%%. Este incremento en las necesidades energéti-
cas se asocia a un incremento en las necesidades de amino-
acidos, calcio, hierro y 4cido fdlico. En condiciones nor-
males, a excepcion del dcido félico necesario para prevenir
defectos en el tubo neural, las madres no van a requerir su-
plementos nutricionales ni vitaminicos. La EII, sobre todo
aquella con actividad, y la enfermedad de Crohn, pueden
causar desnutricion, déficit de hierro, calcio, vitamina B,, y
dcido f6lico®. Estos déficits también se pueden desencade-
nar o agravar con el aumento de los requerimientos durante
el embarazo. Deberemos pues identificar a las pacientes de
riesgo, seguirlas de cerca y pautar suplementos de hierro,
calcio, vitamina B, y dosis altas de d4cido félico (5
mg/dia)”. En caso de detectarse desnutricion, tanto caldri-
ca como proteica, se solicitard valoracion por el servicio de
nutricién. El uso de nutricién enteral y parenteral se ha
mostrado seguro en el embarazo’"72.

CONCLUSIONES

— Las pacientes con EII presentan un riesgo elevado de
tener partos pretérmino y neonatos de bajo peso. Este
riesgo es mayor en mujeres que presentan actividad de la
EII durante la gestacién y en la enfermedad de Crohn.

— La actividad de la EII en el momento de la concepcidn de-
termina la evolucion de enfermedad durante el embarazo.

— Las tnicas indicaciones de cesdrea, desde el punto de
vista de la gastroenterologia, son la enfermedad perianal
activa y parto complicado en una paciente con reservorio
ileoanal.

— Se debe limitar en lo posible el uso de pruebas de ima-
gen ionizantes en la mujer embarazada. La ultrasonogra-
fia y la resonancia magnética constituyen una importante
alternativa diagndstica.

— La rectosigmoidoscopia con preparacién con enemas de
agua es una prueba segura en el embarazo.

— Se debe consensuar el tratamiento médico con la pa-
ciente con deseos de procrear, explicando la importancia
de mantener la remisién y los potenciales riesgos fetales y
maternos de los farmacos empleados para tal fin.

— Es muy recomendable protocolizar la asistencia de muje-
res con EII previa a la concepcién y durante la gestacion,
con el objetivo de buscar y mantener la remision de la EIIL
Tras la concepcidn se remitira a unidades de embarazo de
alto riesgo a aquellas pacientes con factores de mal pronds-
tico (enfermedad de Crohn, EII activa, EIl en tratamiento
con corticosteroides o inmunomoduladores) y se incentiva-
rd la eliminacién de habitos nocivos para la gestacion.
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