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Seguridad de nitrofurantoina en el embarazo

Safety of nitrofurantoin in pregnancy
Sr. Director:

Recientemente se ha publicado en esta revista una revision
sobre antimicrobianos y embarazo'. En ella se incluye nitrofu-
rantoina en la categoria B, siguiendo la clasificacion de riesgo de
uso de farmacos en embarazo de la FDA y ante la ausencia de
comunicaciones que hubieran relacionado su uso con alteraciones
congénitas?. Este antiséptico urinario se considera una alternativa
en el tratamiento de infecciones urinarias de vias bajas® y de la
bacteriuria asintomatica en embarazadas®. Hasta el momento se
habia propuesto que nitrofurantoina podia producir anemia
hemolitica, mediante su accion a través de la glutation reductasa.
Este efecto adverso se ha observado tanto en RN como durante el
desarrollo fetal final como consecuencia de problemas de
madurez enzimdtica y tras la exposicion de las madres a
nitrofurantoina durante las fases finales del embarazo®. Por ello
se ha desaconsejado el uso de nitrofurantoina durante el periodo
final de la gestacién?. Por otra parte, un metanalisis evalud 22
estudios sobre el uso de nitrofurantoina en mujeres gestantes®.
Unicamente 4 (18%) estudios cumplieron los criterios de inclusién
establecidos en el disefilo del metaanalisis. Los resultados no
alcanzaron significacion estadistica para establecer una relacion
entre el uso de este farmaco en fases iniciales del embarazo y la
presencia de malformaciones congénitas (OR: 1,29; IC 95%:
0,25-6,57), por lo que el uso de nitrofurantoina podia conside-
rarse como seguro en las fases iniciales del embarazo.

Sin embargo recientemente, un estudio poblacional, caso
control sobre malformaciones neonatales efectuado en EE.UU.
que incluy6 a nifios que presentaron al nacer, como minimo, 1 de
las 30 categorias de alteraciones consideradas como mayores en el
«National Birth Defects Prevention Study» mostré resultados
discordantes con el estudio mencionado anteriormente’. El
objetivo fue evaluar la asociacion entre determinadas malforma-
ciones en RN y el uso de antimicrobianos desde un mes antes del
embarazo hasta el tercer mes de gestacion. Todos los casos con un
defecto especifico fueron clasificados por genetistas con el fin de
establecer el alcance de la alteracién y determinar si coincidia con
un patrén aislado o multiple (mas de una malformacion mayor).
Para la randomizacion se seleccionaron como controles a nifios
vivos sin malformaciones mayores y procedentes de las mismas
areas geograficas donde se efectu6 el estudio. La informacion se
obtuvo mediante la elaboracién de una entrevista telefonica
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exhaustiva a las madres de los nifios considerados casos y a las de
los controles. Un total de 13.155 madres de casos y 4.941 madres
de controles participaron en el estudio. Una vez analizados los
resultados se observd que las penicilinas y los macrélidos
constituyeron el grupo de antibacterianos utilizado con mas
frecuencia en el periodo fetal critico incluido en el objetivo, a
pesar de que su uso habitual no se asoci6 con un ndmero
preocupante de malformaciones. Sin embargo, nitrofurantoina se
asocié a 4 malformaciones consideradas como mayores, concre-
tamente anoftalmia (OR ajustado: 3,7; IC 95%: 1,1-12,2, sindrome
del corazon izquierdo hipoplastico (OR ajustado:4,2; IC 95%: 1,9-9,1),
comunicacion interauricular (OR ajustado: 1,9; IC 95%: 1,1-34) y
fisura labial y fisura palatina (OR ajustado: 2,1; IC 95%: 1,2-3,9).
Los datos procedentes de este estudio, conjuntamente con la
informacion disponible previamente implican la necesidad de un
uso prudente de nitrofurantoina durante todas las fases del
embarazo, con un seguimiento exhaustivo de las posibles
alteraciones fetales que pueda producir. Asimismo, la inclusién
rutinaria de este antiséptico urinario en las guias de tratamiento o
profilaxis de infecciones urinarias en mujeres embarazadas
deberia ser reconsiderada.
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