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| paradigma actual

de la obstetricia es-

td cambiando con el

retraso de la mater-

nidad y la aplicacién
de técnicas de reproduccion
asistida, lo que supone un
aumento de las gestaciones
en mujeres con patologia de
base (HTA, diabetes, epilep-
sia, patologia psiquiatrica,
etc.). En estas pacientes la
gestacidon supone un requisi-
to indispensable para conse-
guir el objetivo de bienestar
materno y recién nacido sa-
no, con el menor riesgo para ambos; por ello,
este curso resulté de gran importancia para
sacar a la luz los objetivos de control de cier-
tas enfermedades que puedan estar influidas
por la gestacién o que condicionan el curso de
la gestacion. En este aspecto, tan importan-
te es el asesoramiento preconcepcional como
el cuidado y vigilancia durante el curso de la
gestacion y el puerperio.

Aunque en Espafia carecemos de una re-
cogida fidedigna de la morbimortalidad ma-
terno-fetal para evaluar nuestros resultados,
disponemos de los informes elaborados por
el Servicio Nacional de Salud inglés (NHS), el
cual recoge en su ultimo informe anual de
2017 que en el periodo 2013-2015, 8.8/100.000
mujeres murieron durante el embarazo o has-
ta 6 semanas después del parto o del final
del embarazo; y dos tercios de esas muertes
ocurrieron en mujeres con problemas de salud
fisica o mental previos al embarazo.

problems.
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In 2013-15 8,8 women por 100.000 died during pregnancy or up to six weeks
after giving birth or the en of pregnancy.
Two thirds of women who died had pre-existing physical or mental health

* Knight M, Nair M, Tuffnell D, Shakespeare J, Kenyon S,
Kurinczuk JJ (Eds.) on behalf of MBRRACE-UK. Saving
Lives, Improving Mothers” Care-Lessons learned to inform
maternity care from the UK and Ireland Confidential
Enquiries into Maternal Deaths and Morbidity 2013-2015.
Oxford: National Perinatal Epidemiology Unit, University of
Oxford 2017.

Cambios hematolégicos y
hemodinamicos en la gestante

Para entender como influyen algunas pa-
tologias en el embarazo y cémo el embarazo
influye en el curso de ciertas enfermedades es
importante conocer los principales cambios fi-
siolégicos que suceden en la gestante.

A nivel hematolégico se produce una ex-
pansién del volumen plasmatico (el volumen
intravascular aumenta hasta un 50% a térmi-
no sobre los valores en la mujer no gestante) y
en menor medida de la serie roja, alcanzando
el pico a las 28-34 semanas, lo que se tradu-
ce en una anemia fisioldgica dilucional, cuyos
beneficios son una disminucién de la viscosi-
dad de la sangre que reduce la resistencia al
flujo, favoreciendo la perfusién placentaria
y disminuyendo el trabajo del corazén. Este
aumento de volumen prevendra las futuras
pérdidas de sangre durante el parto.
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Total blood volume, plasma volume, and red cell volume in normal pregnancy
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El criterio para definir la anemia en el em-
barazo es diferente al de la mujer no gestan-
te por lo que podemos aplicar los criterios del
US Centre for Disease Control and Prevention
(CDCQ) que utiliza los limites de 11 gr/dl en 1°
y 3° Ty 10,5 gr/dl en el 2° T; o bien los de la
OMS que define anemia cuando la hemoglo-
bina estd por debajo de 11 gr/dl en cualquier
momento del embarazo.

El embarazo produce cambios significati-
vos en la coagulacion. Se considera un estado
protrombadtico que resulta un arma de doble
filo: por una parte, contribuye a disminuir la
pérdida hematica en el parto, pero por otra,
aumenta el riesgo tromboembélico debido al
aumento de factores procoagulantes como el
fibrinégeno y factores I, VII, VIII, X, XII, Xl 'y
FVW, el descenso de factores anticoagulantes
como proteina S y antitrombina, la disminu-
ciéon de la fibrinolisis y los cambios fisicos co-
mo estasis venoso (que en el parto con la le-
sion de la pared vascular completan la triada
de Virchow, favoreciendo la trombogénesis).

Ciertas patologias resultan relevantes por
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El paradigma actual
de la obstetricia

esta cambiando

con el retraso de

la maternidad vy la
aplicacion de técnicas
de reproduccion
asistida, lo que
supone un aumento
de las gestaciones en
mujeres con patologia
de base.




Estos cambios son clinicamente significa-
tivos cuando se presentan asociados a facto-
res de riesgo adicionales antes del embarazo,
durante el embarazo o en el puerperio, que
aumentan el riesgo trombético y nos hacen
plantear el inicio o no de tromboprofilaxis.

El tromboembolismo venoso es la princi-
pal causa de morbimortalidad materna du-
rante el embarazo y en el postparto, donde
el riesgo aumenta hasta 5 veces respecto al
embarazo. La tromboprofilaxis disminuye el
riesgo trombético un 60-70%, ya que el 70-
80% de los tromboembolismos pulmonares
(TEP) presentan factores de riesgo.

Existen varias guias clinicas de sociedades
gue nos orientan sobre los criterios para ini-
ciar tromboprofilaxis en la poblacién gestan-
te:

Royal College Obstetrician and Gynecolo-
gist (RCOG). Thrombosis and Embolism du-
ring Pregnancy and the Puerperium, the
Acute Management of (Green-top Guide-
line No. 37b), y Thrombosis and Embolism
during Pregnancy and the Puerperium, Re-
ducing the Risk (Green-top Guideline No.
37a). 2015

Sociedad Esparnola de Ginecologia y Obs-
tetricia (SEGO). Enfermedad tromboem-
bdlica venosa en la gestacion. 2014
American College of Chest Physicians (AC-
CP). Venous thromboembolism, throm-
bophilia, antithrombotic therapy and
pregnancy. Bates et al. 2016. Chest.
European Society of Cardiology. Acceso
en https:/lwww.escardio.org/static_file/Es-
cardio/Guidelines/publications/PREGN% 20
Guidelines-Pregnancy-FT.pdf

American College of Obstetricians and
Gynecologist (ACOG). Clinical manage-
ment guidelines for obstetrician-gyne-
cologist. Thromboembolism in pregnan-
cy. Practice bulletin no. 123: thromboem-
bolism in pregnancy. Obstet Gynecol.
2011 Sep; 118 (3): 718-29. Reaffirmed date
2017.

Society of Obstetricians and Gynaecolo-
gists of Canada (SOGC). Venous Throm-
boembolism and antithrombotic therapy
in pregnancy. 2014.
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Los cambios hemodinamicos se producen
por el aumento de los requerimientos meta-
bdlicos de madre y feto conforme avanza la
gestaciéon. Aumenta la frecuencia cardiaca
materna (FCM) desde el primer trimestre (se
considera limite alto en reposo de 95-100 Ipm).
También el gastro cardiaco aumenta hasta un
30-50% por el incremento de la precarga y el
volumen sanguineo, por la disminucién de la
poscarga y las resistencias vasculares sistémi-
cas (RVP), y por el aumento citado de la FCM.

Estos cambios son muy importantes te-
nerlos en cuenta en la gestante cardiopata,
ya que el embarazo supondrd una prueba de
esfuerzo por lo que algunas cardiopatias con-
Ilevan un riesgo de mortalidad materna que
la paciente debe conocer antes del embarazo
para tomar una decisién consciente sobre los
riesgos que asume. Resulta de especial interés
la guia de la Sociedad Espafiola de Cardiolo-
gia: Guia de practica clinica de la ESC para el
tratamiento de las enfermedades cardiovas-
culares durante el embarazo (acceso http://
www.revespcardiol.org/es/guia-practica-clini-
ca-esc-el/articulo/90093017).

El
tromboembolismo
Venoso es la
principal causa de
morbimortalidad

materna durante el

embarazo vy en el
postparto
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Trastornos hipertensivos del

embarazo

La tensién arterial sistélica y diastélica disminuyen en el primer y
segundo trimestres (por disminucion de las RVP), y aumenta gradual-
mente en el tercer trimestre. Este patron explica por qué algunas hi-
pertensas no precisan antihipertensivo o lo precisan a dosis bajas hasta
el 3° T. La HTA en el embarazo esta definida por las cifras de TAS > o =
140 o TAD > 0 = 90.

La clasificacion académica mas aceptada de los trastornos hiperten-
sivos del embarazo engloba:

e HTA crénica: HTA previa a la gestacién, o aquella que se presenta
antes de la semana 20 o posterior a la semana 20 y que persiste
después de 12 semanas postparto. Respecto a la HTA crénica antes
del embarazo es importante realizar el ajuste terapéutico opor-
tuno (sustituir IECAs, ARA2 y diuréticos y utilizar alfa metildopa,
labetalol y nifedipino). Hay que tener en cuenta la reduccién de
dosis antihipertensiva durante el primer trimestre y la sustituciéon
de la alfa metil dopa en las primeras 48 h posparto por el riesgo de
agravar la depresién postparto. Pautamos AAS desde semana 12, in-
tentando durante toda la gestacion conseguir los objetivos de HTA
gue marcan las guias, en funcion de si hay dafio orgéanico (<140/0,
no menos de 130/80)

e Preeclampsia-eclampsia: hipertensién que aparece después de las
20 semanas de gestacién y se acompafa de proteinuria (la protei-
nuria significativa se define internacionalmente como la excrecién
urinaria de mas de 300 mg de proteina en un periodo de 24 horas;
el cociente albumina/creatinina >30 mg/dl estd siendo utilizado,
pero no esta validado como criterio de preeclampsia). Excepcional-
mente en casos de hidrops o enfermedad trofoblastica gestacional,
la hipertension puede aparecer antes de las 20 semanas. Se conside-
ra preeclampsia grave cuando la TA sistélica es > o = 160 y/o la TA
diastélica es > o = 110 mmHg con proteinuria > 0 = a 2 gramos/24 h
(aunque en esta cifra no hay consenso), o si se acompana de algun
signo o sintoma de afectacién multiorgdnica:

- Oliguria < 500 ml en 24 horas.

- Creatinina sérica >1,2 mg/dl.

- Alteraciones cerebrales o visuales (hiperreflexia con clonus, ce-
falea severa,escotomas, visidon borrosa, amaurosis).

- Edema agudo de pulmén o cianosis.

- Dolor epigéstrico o en hipocondrio derecho.

- Alteracion de las pruebas funcionales hepaticas.

- Alteraciones hematolégicas: trombocitopenia (<100.000 mm3),
CID, hembdlisis.

- Afectacion placentaria con manifestaciones fetales (CIR).
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Consideramos eclampsia a la preeclampsia
grave con convulsiones o coma no atribuible
a otra causa.

El antecedente de preeclampsia en una
mujer multiplica el riesgo de sufrir o morir de
una enfermedad cardiovascular (cardiopatia
isquémica, IAM, ictus, isquemia arterial pe-
riférica, insuficiencia renal crénica o muerte
subita). La recomendacién para después del
parto para estas mujeres es controlar factores
de riesgo cardiovasculares modificables (taba-
co, sedentarismo, obesidad, etc).

* Preeclampsia sobreafiadida a HTA crénica:
El diagndstico es dificil y se deberd sospe-
char siempre ante la aparicién de uno o
mas de los signos o sintomas de afectaciéon
multiorganica descritos antes en la pree-
clampsia. En gestantes con enfermedad
renal crénica el diagnéstico se realizara
ante un incremento brusco de la hiperten-
sion y de la proteinuria.

e Hipertensidon inducida por el embarazo:
aparicion de hipertension sin proteinuria
después de las 20 semanas de gestacion.




Cambios en el metabolismo de
glucosa y lipidos

A nivel metabélico, las alteraciones fisio-
l6gicas afectan principalmente al metabolis-
mo de glucosa y lipidos, especialmente en el
3° trimestre, influidas por las hormonas pla-
centarias, por medio de insulinorresistencia y
aumento de enzimas lipoliticas en plasma, cu-
yo objetivo es favorecer la disposicion de nu-
trientes al feto en todo momento y mas cuan-
do el crecimiento fetal es mayor. Es fisioldgico
un aumento de la secrecion de insulina por el
pancreas, con aumento de la sensibilidad a la
insulina al inicio del embarazo y posterior in-
sulinorresistencia, por ello la diabetes gesta-
cional se desarrolla principalmente en el 3° T
y en las gestantes con DM tipo 1y 2 es en ese
momento cuando las necesidades de insulina
aumentan considerablemente.

En las pacientes con DM es muy importan-
te la visita preconcepcional, tanto en la tipo 1
como en la tipo 2, ya que es el momento en
el que se clasifica la enfermedad para dar un
consejo sobre seguimiento de embarazo y los
riesgos que suponen para el curso de la enfer-
medad y del embarazo.

Destaca la valoracion preconcepcional del
nivel de Hb A1c, recomendada <6,5%, ya que
con ello disminuye el riesgo de malformacio-
nes (esta desaconsejado el embarazo con ni-
veles >10%).

Es importante la valoracion de la presencia
o no de cardiopatia isquémica o neuropatia
autondmica grave, que puedan hacer des-
aconsejable la gestacion.

Respecto a la retinopatia, puede empeo-
rar en el embarazo, sobre todo en relacién a
hipoglucemias y mejoria rapida del control
glucémico, pero el peor pronéstico estd rela-
cionado con retinopatia proliferativa y/o ede-
ma macular antes del embarazo, por lo que la
mayoria de las pacientes no sufren empeora-
miento. Precisan control de fondo de ojo para
valorar retinopatia en cada trimestre.

En cuanto a la nefropatia diabética, su pre-
sencia en si es un factor de riesgo para com-
plicaciones obstétricas tipo preeclampsia y re-
traso de crecimiento intrauterino (CIR), pero
si no presentan albuminuria de base tienen

DIVULGACION CIENTIFICA

bajo riesgo de desarrollar enfermedad renal
en el embarazo. El peor pronéstico para fallo
renal permanente tras el embarazo es para las
pacientes que presentan HTA mal controla-
da, proteinuria de >3 gramos en 24 horas, y/o
creatinina en sangre >2 mg/dl, por lo que pue-
de estar desaconsejado el embarazo en esas
mujeres.

Los objetivos recomendados de glucemia
capilar en el embarazo estan en 70-95 mg/dl
en ayunas o basal, y de 9o a 140 mg/dl pos-
tprandial (1 hora), tanto en la DM como en la
diabetes gestacional.

Respecto a la seguridad del tratamiento
con insulina en el embarazo, de acuerdo a la
clasificacion de la FDA:

Lentas y .

Ultralentas Glargina (U100 Lantus®) c
Glargina (U300 Lantus®) c
Degludec (Tresiba®) c

Rapidas y

Ultrarapidas
Glulisina (Apidra®) c
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Enfermedades autoinmunes

60
1)

El control pregestacional en las pacientes
con enfermedades autoinmunes también esta
indicado, ya que en estas pacientes el riesgo
de complicaciones obstétricas estd aumentado
(CIR, preeclampsia, abortos o partos pretérmi-
no), ademas del riesgo de empeoramiento de
su enfermedad. Por ello, antes de la gestacién
es aconsejable valorar la actividad clinica de
la enfermedad y realizar las modificaciones
oportunas de los farmacos en curso (inmuno-
supresores habitualmente). Las enfermedades
mas prevalentes en nuestro medio son Lupus
Eritematoso Sistémico (LES), sindrome de Beh-
cet, vasculitis sistémicas, sindrome de Sjogren
y esclerodermia.

En el Lupus, la actividad puede aumentar
durante el embarazo y el puerperio, no obs-
tante suele ser un periodo libre de brotes,
siempre y cuando la paciente se haya mante-
nido sin brotes durante los seis meses previos
a la gestacion. La toma de antipaludicos (hi-
droxicloroquina) es segura y muy eficaz pa-
ra controlar la enfermedad, ya que aquellas
pacientes que abandonan este tipo de tra-
tamientos tienen una mayor predisposicion
a desencadenar brotes, con peor pronéstico
materno-fetal.

Otro aspecto a tener en cuenta es que en
las pacientes con nefropatia lUpica, existe una
correlacion con el desarrollo de HTA y pree-
clampsia durante el embarazo y de deterioro
de la funciéon renal con un riesgo aumentado
de CIR y prematuridad fetal. La presencia de
anticuerpos Anti-Ro tienen riesgo de provocar
bloqueo cardiaco congénito (BCC) hasta en el
2% de los embarazos y requieren seguimiento
para detectarlo de forma precoz con ecocar-
diografia fetal; si lo presentan, el riesgo de re-
currencia en siguientes embarazos es de hasta
el 20%.

El riesgo es mayor en aquellas pacientes
con hipertensién pulmonar, enfermedad ac-
tiva en la concepcion o en los 6 meses pre-
vios, neumonitis intersticial, aquellas que
tengan pautas de corticoides a altas dosis,
nefritis lapica, antecedente de patologia
obstétrica en embarazos previos, positividad
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En estas
pacientes
la gestacion ciado.
planeada es

un requisito
indispensable
para conseguir
el objetivo

de bienestar
materno y recién
nacido sano, con
el menor riesgo
para ambos.

de los Ac anti-Ro
o anti-La o la pre-
sencia de Sindrome
Antifosfolipido aso-

Respecto a las pa-
cientes con Behcet,
el 60% mejoraran
durante el embarazo
y un 10% permane-
ceran estables frente
a aproximadamente
un 30% que sufriran
brotes. La afectacion
mas frecuente es en
forma de ulceras en
mucosas oral y geni-
tal, sequida de mani-
festaciones cutaneas
que generalmente
se dan durante el
segundo vy tercer tri-
mestre. En el caso de
la uveitis, se multipli-
ca hasta por tres la
frecuencia durante
el postparto.

Estaria desaconsejada la gestaciéon en pa-
cientes con enfermedad autoinmune con HTP
grave (PSAP>50 mmHg o sintomatica), aque-
[las con una enfermedad pulmonar restrictiva
grave con CVF <1 L, insuficiencia renal crénica
con creatinina 2,8 mg/dl, datos de insuficien-
cia cardiaca medida por ecocardiografia, el
brote grave de la enfermedad en los ultimos
seis meses o padecer un ictus durante los ulti-
mos seis meses.

Cada vez existen mas farmacos biolégicos
que permiten un buen manejo de estas pa-
cientes, no obstante no existen datos o son no
favorables sobre su uso durante la gestacion.
Existen estudios, pero con tamafios muestra-
les muy bajos y observacionales con anti TNF
alfa, los anticuerpos monoclonales pueden
cruzar la barrera feto placentaria sobre todo
durante el segundo y tercer trimestre por lo
que se desaconseja su uso durante el segundo
trimestre. No obstante hay documentados da-
tos de abortos recurrentes a pesar de su segu-
ridad. Sobre otro tipo de farmacos no existen
evidencias o son muy escasas.



Cefalea, epilepsia y
trastornos mentales

su alta prevalencia en la poblacién gestante
como es el caso de la cefalea en el embara-
zo, con dos posibles escenarios. Las pacientes
con un diagndstico previo de cefalea prima-
ria que presenta crisis durante la gestacion o
aquellas que comienzan con cefalea durante
el embarazo o puerperio. Las primeras corres-
ponden habitualmente a la migrafia y la cefa-
lea tensional. Las de nueva apariciéon pueden
ser cefaleas primarias o secundarias, que las
sospecharemos si existen sintomas de alarma
(fiebre sin foco, vomitos en escopetazo, papi-
ledema, trastornos de conducta...).

El 70% de las embarazadas con migrana
experimentan mejoria como consecuencia de
los cambios hormonales (aumento de estroge-
nos y gestagenos), el 5% presentaran empeo-
ramiento clinico y aproximadamente un 25%
no experimentaron cambios.

En el caso de tener la primera crisis durante
el embarazo es fundamental descartar secun-
darismos o complicaciones como preeclamp-
sia, eclampsia o trombosis venosa central.

Para el tratamiento de la migrafia se con-
sideran seguros:

e Paracetamol 500-1000 mg/4-6 h (dosis
maxima 4 gr/dia) de eleccion (clasificacion
B FDA).

¢ |buprofeno, naproxeno clasificacién B
FDA en 2°T,y D en 3°T, con evidencia
limitada en 1° T.

e Metamizol. No superar las 48 horas de
tratamiento, clasificacion FDA C/D. En3°T
desaconsejado porque produce riesgo de
cierre del ductus arterioso.

Dentro de los farmacos especificos, y
siempre que fallen el resto de tratamientos
analgésicos habituales, podriamos utilizar el
sumatriptan, ya que es el Unico farmaco del
grupo de los triptanes que no atraviesa la
barrera placentaria y el mas estudiado. Pero
solo estaria indicado en crisis moderadas o
graves, como tratamiento de segunda linea

en el primer trimestre y de tercera linea en
el segundo trimestre. No existe evidencia de
su utilidad durante el tercer trimestre. El res-
to de triptanes deben ser evitados durante
el embarazo. Otras alternativas son los blo-
queos anestésicos con lidocaina, y para la
prevencion en caso de crisis frecuentes: pro-
panolol, AAS dosis bajas, amitriptilina utiliza-
da a dosis bajas y con retirada previa un mes
previo al parto.

Debemos orientar el diagndstico en pa-
cientes con cefalea y embarazo, teniendo en
cuenta en el diagndstico diferencial la pree-
clampsia, y otras patologias como ictus, trom-
bosis venosa cerebral, diseccion arterial, apo-
plejia pituitaria, hemorragia subaracnoidea,
leucoencefalopatia posterior reversible, hi-
pertension intracraneal benigna, meningitis;
para lo que nos apoyaremos en pruebas com-
plementarias (a valorar segun riesgos/benefi-
ciosy orientacién clinica: TAC, RMN, ecografia
Doppler, puncién lumbar, etc).

La epilepsia es otra patologia médica
presente también con cierta frecuencia en la
poblacion gestante. Se estima que en Espaia
la prevalencia es de 8/1000, afectando hasta
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400.000 personas y teniendo en cuenta que
practicamente la mitad de los embarazos en
Espafia ocurre de forma no planificada, el ma-
nejo y el seguimiento durante la gestacién es
fundamental. El comportamiento de la epi-
lepsia en el afo previo al embarazo determi-
nard el riesgo de crisis durante el embarazo
(cuanto mas alejado de una crisis mejor).

Para la eleccién de los farmacos antiepi-
|épticos debemos tener en cuenta la influen-
cia en sus niveles plasmaticos por la hemodi-
lucién fisiologica, asi como por los cambios
en el metabolismo hepatico (en el caso de la
Lamotrigina), ademas de por su posible efec-
to teratogénico (acido valpréico). Es acon-
sejable realizar controles clinicos al menos
trimestrales durante el embarazo y realizar
determinacion de niveles, especialmente con
lamotrigina, levetiracetam y oxcarbazepina,
con ajuste de dosis si fuese necesario, toman-
do como referencia valores de control previos
al embarazo.

Las crisis durante el embarazo presentan
riesgo de complicaciones obstétricas y para
el desarrollo del feto, pero no existen datos
claros del efecto de las crisis parciales no ge-
neralizadas.

La paciente que desee quedarse embara-
zada deberd ser informada de forma apro-
piada en todo lo que concierne al futuro
embarazo (ventajas e inconvenientes de los
farmacos, riesgo de teratogénesis...) con el
objetivo de que la paciente inicie la gestacion
preparada, consciente de riesgos y beneficios
del tratamiento. El bajo porcentaje en el que
se produce un aumento de la actividad, la
mayoria son consecuencia del incumplimien-
to terapéutico, de los cambios farmacocinéti-
cos durante el embarazo y de la deprivacién
de suefo.

Al igual que en las patologias que hemos
comentado previamente, en los trastornos
mentales tendra relevancia la planificacion y
la ordenacién del tratamiento previo al emba-
razo. La mayoria de los psicofarmacos tienen
efectos secundarios en el feto, no obstante la
idea principal que debe primar es la impor-
tancia de no realizar una retirada total de la
medicacién y valorar el riesgo beneficio du-
rante toda la gestacion asi como durante el
puerperio.
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Para concluir, nos gustaria agradecer a
todos los ponentes y participantes por su
generosidad y dedicaciéon para preparar
las ponencias tan elaboradas y con base
cientifica de calidad, que nos ensefiaron
recursos muy Utiles para la asistencia cli-
nica, aportando tiempo personal para su
presentacion y su elaboracion.

* Ana Felicitas Pérez Rodriguez y
Rubén Arnadez Solis, autores del articulo.
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