Recomendaciones para
N°2 pacientes con Enfermedad
Inflamatoria Intestinal
Informacion conjunta GETECCU/ACCU Espaiia

A0 2008

Embarazo y
. Enfermedad
Inflamatoria Intestinal

S. Garcia Lopez, F. Gomollon Garcia y R. Vicente Lidon

G % ACCU

GETECCU ASOCIACION DE ENFERMOS

GRUPO EspaflOL DE TRABAJO DE CROHN Y COLITIS ULCEROSA
EN ENFERMEDAD DE CROHN Y COLITIS ULCEROSA DE ESPANA




Recomendaciones para
N°2 pacientes con Enfermedad
Inflamatoria Intestinal

Afio 2008

Embarazo y Enfermedad
Inflamatoria Intestinal

Santiago Garcia*, Fernando Gomollon **, Raquel Vicente*. * Servicio de Aparato Digestivo
Hospital Universitario Miguel Servet, Zaragoza. ** Servicio de Aparato Digestivo, Hospital
Universitario Lozano Blesa, Zaragoza

En las web www.geteccu.org/Geteccu/pacientes.asp y www.accuesp.com se
encuentra disponible la primera edicién de estos boletines:

1. Nutricion, dieta y Ell 9. Ostomias

2. Medicamentos en la Ell 10. Alteraciones dseas: Osteoporosis y Osteopenia en Ell
3. Afectacion articular en la Ell 11. ¢Dieta alta o baja en fibra en la EllI?

4. Embarazo y Ell 12. Efectos adversos de farmacos

5. Ell en la infancia 13. Abordaje quirtirgico de la Ell

6. El cancer colorrectal y la Ell 14. Adhesion al tratamiento en la Ell

7. Cirugia en la Ell 15. Terapias alternativas y Ell

8. Enfermedad perianal

COMITE EDITORIAL
Miguel Angel Gassull (GETECCU)
Joaquin Hinojosa (GETECCU)
lidefonso Pérez (ACCU Espafia)
Leon Pecasse (ACCU Espana)

adalia®

madrid
calle Chile, 4 - Edificio Il - 22 planta - oficina 40
28290 Las Matas, Madrid

ISSN 1696-6678
Dep. legal: M-53030-2002

© 2008 Adalia farma, S. L.
Reservados todos los derechos. Ninguna parte de esta publicacién podra ser reproducida, almacenada o transmitida en cualquier forma, ni
por cualquier procedimiento electrénico, mecénico, de fotocopia, de registro o de otro tipo, sin el permiso escrito de los titulares del Copyright.



. Embarazo y
" Enfermedad
_ Inflamatoria Intestinal

La enfermedad inflamatoria intestinal (Ell), tanto la colitis ulcerosa (CU) como la enferme-
dad de Crohn (EC), suele manifestarse en personas jovenes. Esto, unido a su caracter cro-
nico, hace que la Ell se manifieste en plena edad reproductiva de las personas, cuando es-
tan deseosas de formar una familia, con las dudas que en muchos casos les plantea.
Intentaremos responder los interrogantes mas importantes que se plantean a una pare-
ja en la que uno de ellos (o incluso los dos) padece una Ell, a la hora de formar una fa-
milia, tanto antes como durante y después del embarazo. Aunque nos centraremos es-
pecialmente en la mujer con Ell, no nos olvidaremos del padre, afectado o no por la en-
fermedad.

ASPECTOS PREVIOS AL EMBARAZO

¢Podremos tener hijos?

Esta es la primera pregunta que se hacen muchas personas con una Ell cuando piensan for-
mar una familia. De forma general podemos decir que los pacientes con Ell, sean varones
o mujeres, que padecen una EC o una CU, tienen en general la misma capacidad de tener
hijos (fertilidad) que la poblacion sana. No obstante, si la enfermedad se encuentra activa
y la persona no se encuentra bien, es indudable que la libido disminuye. Ademas, en los
pacientes operados si puede estar disminuida la fertilidad en algun caso (aislados casos de
impotencia tras la cirugia pelviana en los varones o infertilidad post-cirugia en las mujeres).
Otra posible causa de infertilidad en el varon es la toma de sulfapiridina (sulfasalazina, sa-
lazopirina®), medicamento que produce alteraciones en los espermatozoides. Estas ano-
malias son totalmente reversibles en unos 2 meses tras la retirada del medicamento y no se
producen con los nuevos salicilatos (Pentasa®, Claversal®, Lixacol®, Salofalk®).

¢Heredaran nuestros hijos la enfermedad?

La Ell tiene sin duda una base genética cada vez mejor conocida, pero no puede conside-
rarse como una enfermedad hereditaria. La probabilidad de que el hijo o la hija de una pa-
reja con uno de los padres afecto de Ell tenga la enfermedad es del 3-8%, aproximada-
mente, mientras que si ambos padres la tienen, esta probabilidad asciende hasta el 15-30%,
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sobre todo si los progenitores tienen una EC. En algunas ocasiones debemos considerar la
posibilidad de la adopcién.

¢Cuando es el “mejor momento” para el embarazo? ;Hay que suspender
algun tratamiento de los que se esta tomando antes de intentar el
embarazo?

Como veremos mas adelante, en el caso de que sea la mujer la afecta de una Ell, la situacion
de su enfermedad en el momento de la concepcion marca en gran medida su curso durante
la gestacion (y por ende el desarrollo del futuro nifio). Por ello, podemos decir que el emba-
razo idealmente debe ser “programado”, en un momento en que la enfermedad de la madre
se encuentre inactiva. Asi, cuando la pareja decida buscar un embarazo (con la futura madre
en remision de su enfermedad), deberia comentarlo con su médico, por si es necesario hacer
alglin cambio en su tratamiento. Asi, algunos medicamentos deberan ser retirados unos me-
ses antes de la concepcién, mientras que otros deberan ser continuados. De esta forma, la fu-
tura madre no debe haber tomado en ningun caso, al menos en los 3-6 meses previos, tali-
domida ni metotrexato, asi como algunos antibiéticos (metronidazol y ciprofloxacino). Por el
contrario, la supresién de cualquier otro tratamiento (incluidos inmunosupresores y terapias
biologicas), puede tener consecuencias muy negativas. Por ello, aunque es muy frecuente que
la futura madre no quiera tomar ninguin farmaco en esos momentos, cualquier modificacion
de su medicacion debe ser discutida antes con el médico que le informaréa de los riesgos-be-
neficios en su caso concreto. Finalmente, durante este periodo previo a la gestacién es reco-
mendable que la paciente reciba algun suplemento vitaminico que incluya acido félico.

Si es el padre el afecto de una Ell, la Unica modificacion obligada en su tratamiento cuando
se persigue un embarazo, es retirar el metotrexato 3-6 meses antes. El resto de medica-
mentos que reciba, posiblemente debera continuarlos, aunque lo ideal serfa comentarlo con
su médico.

CONSIDERACIONES IMPORTANTES DURANTE EL EMBARAZO

¢Como influira el embarazo en el curso de la enfermedad?

Ya hemos mencionado que, tanto en la EC como en la CU, es fundamental que la mujer se
guede embarazada en un momento de inactividad de la enfermedad. Si esto es asf, con gran
probabilidad todo ira bien en la gestacion, tanto para la madre (incluso mejora en algunos
casos) como para el feto. Por el contrario, si la concepcion tiene lugar durante un brote, el
control del mismo no siempre es sencillo y la enfermedad puede empeorar (sobre todo en
el primer trimestre), o mantenerse activa durante todo el embarazo. De todas formas, in-
cluso en estos casos, habitualmente el nino naceréa sano.

La mujer con CU que queda embarazada estando inactiva la enfermedad tiene la misma pro-
babilidad de tener un brote que si no estuviera embarazada. Si el brote ocurre, lo suele ha-
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cer durante el primer trimestre y, si se controla adecuadamente, la paciente suele mante-
nerse bien durante toda la gestacion. Por el contrario, si la enfermedad esta activa en el mo-
mento de la concepcion, puede permanecer activa durante el resto del embarazo y, a veces,
empeorar si no se aplica un tratamiento a tiempo. De forma similar, en el caso de la EC, si
la enfermedad no esta activa en el momento de la concepcién, suele mantenerse asi du-
rante todo el embarazo, mientras que si aquélla estaba activa puede permanecer asi, no
siendo facil su control con el tratamiento.

Y si estoy operada, ;tendré algun problema anadido al quedarme
embarazada?

Cada caso es diferente en funcién de lo reciente de la intervencién, de la causa de la mis-
ma y del tipo de cirugia practicada. Las pacientes con extirpacién previa del colon vy re-
construccion mediante reservorio, habitualmente mantendran un adecuado funciona-
miento del mismo durante el embarazo. Aunque el parto por via vaginal puede ser po-
sible, muchos médicos optan por programar una cesarea para evitar problemas poste-
riores de continencia. Las pacientes con colectomia total e ileostomia presentan con fre-
cuencia (60%) alguna alteracién de su funcién, pero habitualmente poco importante,
como por ejemplo dificultad para la fijacién de la bolsa a la piel o un pequefo prolapso
de la ileostomia.

Y si tengo un brote de la enfermedad durante el embarazo, ;son seguros
los medicamentos para el feto?, ;y si me tienen que operar?

Revisaremos la seguridad durante el embarazo de los medicamentos habituales para el tra-
tamiento de la Ell (Tabla I). Practicamente todos los farmacos empleados en el tratamiento
de la Ell pasan al feto a través de la placenta. Sin embargo, algunos de ellos son totalmen-
te seguros y sus beneficios superan con creces sus riesgos potenciales. Al igual que sucede
con cualquier farmaco, por inofensivo que nos pueda parecer, éste debe ser tomado con co-
nocimiento de nuestro médico para evitar riesgos para el feto.

Salicilatos

Son dos los tipos de salicilatos disponibles: la sulfasalazina (Salazopirina®) y la mesalazi-
na, ésta con sus diferentes formulaciones (Pentasa®, Claversal®, Lixacol®, Salofalk®). La se-
guridad de ambos tipos de salicilatos durante el embarazo esta avalada por una gran ex-
periencia acumulada durante muchos afos. Si la paciente toma cualquiera de estos me-
dicamentos antes de quedarse embarazada (o si los precisa durante la gestacién), debe-
ra seguir tomandolos. En caso de tratamiento tépico con estos farmacos (supositorios, es-
puma rectal o enemas), no existe tampoco ningun riesgo, ya que no son absorbidos por
el organismo.

Boletin n°2. Afio 2008 .




Recomendaciones para pacientes con Ell

Tabla I. Seguridad de los medicamentos mas habituales en el tratamiento de la Ell
durante el embarazo.

Seguros Probablemente seguros Contraindicados
e Sulfasalazina e Metronidazol (pautas cortas e Metotrexato

* Mesalazina y fuera del 1 trimestre) e Talidomida

e Corticoides e Ciprofloxacino (pautas cortas e Tacrolimus

e Azatioprina (puede y fuera del 1¢ trimestre) e Difenoxilato
considerarse seguro) e Infliximab

® Mercaptopurina (puede | ¢ Adalimumab

considerarse seguro) e L operamida (evitarlo en 1¢ trimestre)

Sulfasalazina (Salazopirina®), Mesalazina (Pentasa®, Claversal®, Lixacol®, Salofalk®), Corticoides (Dacortin®,
Urbason®), Azatioprina (Imurel®), Mercaptopurina (Mercaptopurina wellcome®), Metronidazol (Flagy!®), Ci-
profloxacino (Rigoran®, Baycip®, Cunesin® y otros), Infliximab (Remicade®), Adalimumab (Humira®), Lope-
ramida (Fortasec®, Imodium®), Metotrexato (Metoject®, Metotrexato lederle®), Talidomida, Tacrolimus (Pro-
graf®), Difenoxilato (Protector®)

Corticoides

La experiencia acumulada, tanto en mujeres con Ell como en otras con diferentes enfermeda-
des en las que también se necesita el uso de corticoides, demuestra que estos medicamentos
son bastante seguros durante la gestacién. Cuando es preciso tomarlos, por la existencia de un
brote cuando menos moderado de la enfermedad, sus beneficios superan con creces a sus ries-
gos. No olvidemos que lo méas peligroso para el feto es la enfermedad de la madre mal contro-
lada. Sin embargo, conviene recordar los efectos secundarios generales de los corticoides y, es-
pecialmente, algunos que son mas frecuentes durante el embarazo. Asi, la aparicion de hiper-
tension y diabetes asociadas al embarazo es mas frecuente cuando se reciben corticoides, por
lo que la madre debera ser controlada por su médico de forma mas estrecha de lo habitual.

Antibidticos

El uso de antibioticos se plantea frecuentemente en el embarazo, a veces por la Ell y otras
por procesos infecciosos intercurrentes. Si la indicacién del tratamiento antibidtico es una
infeccién, se elegira uno de los que han demostrado su seguridad de forma mas clara. Si el
antibiotico se requiere por un problema relacionado con la Ell, lo mas habitual es que se
plantee el uso de metronidazol (Flagyl®) y/o ciprofloxacino (Rigoran®, Baycip® Cunesin®y
otros). Ambos antibiéticos pueden utilizarse, pero sélo durante periodos de tiempo cortos
y fuera del primer trimestre.
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Antidiarreicos

Los mas utilizados (loperamida: Fortasec®, Imodium?®, y difenoxilato: Protector®) pasan
por la placenta al feto. Aunque posiblemente sean seguros, los datos disponibles son es-
casos y se han descrito aislados casos de malformaciones fetales en pacientes que los es-
taban tomando durante el primer trimestre. Por tanto, se recomienda restringir su uso a
aquellas situaciones de diarrea que no puedan controlarse mediante dieta y la adminis-
tracion de suplementos de fibra. Si es preciso tomar uno de ellos, es preferible el uso de
loperamida.

Azatioprina y 6-mercaptopurina

Si bien se ha discutido durante afios su seguridad en el embarazo y adn hoy no es raro
que algunos médicos recomienden su retirada en la mujer que desea quedarse embara-
zada, este “miedo” no estd basado en hechos reales. Asi, hay bastantes datos que mues-
tran la seguridad de estos farmacos utilizados antes y durante el embarazo, y ponen de
manifiesto lo peligrosa que puede resultar su retirada para el curso de la enfermedad.
No olvidemos que las pacientes que toman estos medicamentos lo hacen porque su Ell
se ha comportado de forma relativamente agresiva antes del embarazo. La inmensa ma-
yoria de las pacientes que tomaban estos farmacos antes del embarazo deberan seguir
tomandolos. Este es un punto muy importante a nuestro juicio, por las consecuencias
que puede tener.

Metotrexato

El metotrexato puede producir malformaciones fetales, asi que no se puede tomar durante
la gestacion, en ningun caso. Por el mismo motivo hay que retirarlo antes de la concepcion,
sea el vardon o la mujer quien los tome, y no se puede tener hijos hasta pasados 3-6 meses
de la ultima toma. Los pacientes que reciben este farmaco deben tomar medidas anticon-
ceptivas eficaces y ser conscientes de este importante aspecto.

Terapia bioldgica (infliximab, adalimumab)

Aunque los dos agentes bioldgicos disponibles (infliximab, Remicade® y adalimumab, Hu-
mira®) pueden atravesar la barrera placentaria, parecen seguros para el feto. En el caso de
infliximab, en las mas de 150 mujeres embarazadas tratadas con este farmaco por una EC,
no se ha demostrado un incremento en el riesgo de malformaciones fetales. En el caso del
otro medicamento biolégico comercializado, adalimumab, aunque disponemos de menos
datos, tampoco se han documentado malformaciones. De esta forma, y con la cautela de-
rivada de lo limitado de los datos disponibles, cada caso concreto debe ser valorado de for-
ma individual, sopesando los riesgos y beneficios y tomando una decision conjunta con la
futura madre.
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“Otros tratamientos”

Durante el embarazo es frecuente que se tengan que tomar medicamentos por otros pro-
blemas no relacionados con la Ell. Es imposible hacer un repaso exhaustivo de la seguridad
de todos ellos, pero en la Tabla Il exponemos algunos de los mas habituales. En cualquier
caso se debe comentar con el médico cualquier medicamento que la mujer precise durante
la gestacion.

Cirugia
En las mujeres embarazadas con Ell que precisen cirugia urgente por una complicacion
de la enfermedad, ésta debera ser realizada asumiendo el riesgo para el feto, que sera
mayor cuanto menos avanzada esté la gestacion. En el resto de casos se deberd evitar la
cirugia.

¢ Y si me tienen que hacer alguna prueba diagnéstica?

La realizacion de algunas pruebas diagnésticas es totalmente inofensiva, como por ejem-
plo el cultivo de heces, los anélisis de sangre o las ecografias, mientras que aquéllas que
requieren radiacion (radiografias y scanner) estan contraindicadas, excepto en casos muy
concretos. La necesidad de practicar una colonoscopia completa es poco frecuente du-
rante el embarazo y debe evitarse. En estos casos suele ser suficiente la exploraciéon en-
doscoépica limitada de los ultimos centimetros del colon (rectoscopia o rectosigmoidos-
copia), prueba que es totalmente segura para el feto, incluso cuando el embarazo esta
muy avanzado.

Tabla Il. Recomendaciones sobre el uso durante el embarazo y lactancia de algu-
nos “medicamentos frecuentes” no relacionados con el tratamiento de la EIl.

Tipo de medicamento Permitidos Prohibidos
Embarazo e Antibioticos e Amoxicilina, e Tetraciclinas,
cefalosporinas sulfamidas
eritromicina
e Analgésicos e Paracetamol e Algunos

antiinflamatorios

Lactancia e Antibioticos e Amoxicilina * Metronidazol,
ciprofloxacino

e Analgésicos e Paracetamol

. 8 Boletin n°2. Afio 2008




Embarazo y
Enfermedad
. | Inflamatoria Intestinal

.

¢Afecta la enfermedad al correcto desarrollo del embarazo y del feto?, ;el
parto sera normal?

En este aspecto concreto disponemos de nuevos estudios recientes que analizan el desa-
rrollo fetal en un elevado numero de gestaciones. Estos datos muestran que el embarazo en
mujeres con Ell, tanto EC como CU, tiene un mayor riesgo de parto prematuro (doble de lo
normal). Ademas, en el caso de la EC se demuestra mayor riesgo de recién nacido de bajo
peso y de parto por cesarea, algo que no sucede en la CU. En cuanto a las malformaciones
fetales, y aunque algun estudio aislado ofrece ciertas dudas, no parecen mas frecuentes que
en la poblacion general (entorno al 3%). En cualquier caso, todos estos aspectos dependen
en gran medida de circunstancias individuales de cada paciente, tales como la actividad an-
tes y durante el embarazo, la gravedad de la enfermedad, etc. Es esencial tratar de forma
rapida y adecuada los brotes que puedan acontecer durante la gestacion, ya que es mucho
maés peligroso para el feto la enfermedad mal controlada que los posibles efectos secunda-
rios de los tratamientos. La rapida visita al médico es asi fundamental. Aungue se solia con-
siderar como “embarazo de riesgo” solo en la EC, creemos que también en la CU debe ser
considerado y controlado por el obstetra como tal.

En cuanto al parto, en las pacientes con CU, la mayoria de las ocasiones sera posible reali-
zarlo por la via vaginal normal. Sin embargo, y como ya hemos mencionado, en las mujeres
con EC si es algo mas frecuente que el parto sea por cesarea. En algunos casos sera por de-
cision obstétrica, pero en otros por la patologia perianal que presenta la paciente. Asi, si la
enfermedad perianal esta activa, muy probablemente sera conveniente la realizacién de una
cesarea para evitar la episiotomia (corte realizado para ampliar la apertura del canal de sa-
lida en el parto por via vaginal), que podria empeorar la enfermedad perianal.

CONSIDERACIONES IMPORTANTES TRAS EL PARTO

Tras el parto, ;podré dar de mamar a mi hijo?, ;empeorara el curso de mi
enfermedad?

La lactancia materna es muy deseable de forma general para cualquier madre, siendo tam-
bién asi en el caso de la mujer con Ell. No obstante, la posibilidad de lactancia materna va
a depender de los medicamentos que tome la madre y de su seguridad para el bebé, ya que
muchos de ellos pasan a la leche materna (Tabla lll). Medicamentos seguros durante la lac-
tancia son la mesalazina, la sulfasalazina, y los corticoides, aunque en el caso de estos Ulti-
mos se recomienda distanciar la toma del medicamento por la madre de la toma de leche
del bebé, sobre todo si la madre toma mas de 20 mg de prednisona (Dacortin®) al dia. Sin
embargo, el resto de medicamentos, incluidos los antidiarreicos, los antibiéticos (en con-
creto los utilizados en los brotes de la enfermedad: metronidazol y ciprofloxacino), la ci-
closporina y por supuesto el metotrexato deben evitarse durante la lactancia, porque pasan
a la leche materna y pueden ser dafiinos para el nifno. Mencién especial merece la azatio-
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Tabla lll. Seguridad de los medicamentos mas habituales en el tratamiento de la Ell
durante la lactancia.

Seguros Contraindicados
e Sulfasalazina e Metotrexato
e Salicilatos * Metronidazol
e Corticoides e Ciprofloxacino
¢ Talidomida
e Tacrolimus

e Antidiarréicos
e Azatioprina/mercaptopurina
e Terapia bioldgica

Véase pie de Tabla | para ver los nombres comerciales.

prina y las terapias biolégicas. En las pacientes en tratamiento con azatioprina parece mas
recomendable la lactancia artificial que la suspensién de la medicacion, sobre todo si la en-
fermedad ha tenido un curso previo complicado, para evitar riesgos innecesarios. En el caso
de infliximab y adalimumab también se recomienda la lactancia artificial, aunque existen po-
cos datos sobre su paso a leche materna y posterior absorcion via digestiva por parte del
nino.

Por otra parte, el embarazo y el parto no parecen incidir negativamente en la evolucién pos-
terior de la Ell (tanto de la CU como de la EC). Incluso hay algunos estudios que sugieren
una disminucién del nimero y la intensidad de los brotes en afos siguientes.

RESUMEN

La formacién de una familia es sin duda un hecho maravilloso y nos llenara de satisfaccio-
nes. Para que una pareja con Ell tenga un embarazo y un parto sin problemas es importan-
te no olvidar algunos consejos. En primer lugar, el embarazo debe ser “programado” y la
concepcion deberia tener lugar en un momento de inactividad de la enfermedad. Algunos
farmacos deben ser suspendidos al menos 3-6 meses antes, teniendo siempre presente que
cualquier modificacién del tratamiento en esos momentos debe ser consensuada entre la
futura madre y su médico. La toma de suplementos vitaminicos que incluyan acido félico,
previa a la concepcion, es muy recomendable. Un aspecto esencial, especialmente en el caso
de la EC, es dejar de fumar siendo éste es sin duda el momento ideal. En cuanto la pacien-
te sepa que estd embarazada, debe ponerse en contacto con el médico que controla su Ell,
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asi como con el obstetra. Una comunicacion fluida entre ambos es fundamental para que
todo vaya bien. Durante todo el embarazo, ante el minimo dato de inicio de un brote es ne-
cesario contactar con el médico para un rapido y correcto tratamiento, si es necesario. Fi-
nalmente, la lactancia materna sera posible si los tratamientos que recibe la madre lo per-
miten. Queremos recalcar una vez mas la importancia de la comunicacién entre la madre y
su médico durante el embarazo, tomando las decisiones sobre los tratamientos conjunta-
mente. La informacién que recibe la madre, teniendo en cuenta el mejor conocimiento dis-
ponible y las particularidades de su caso, es esencial a la hora de tomar las decisiones tera-
péuticas correctas, antes y durante el embarazo.

Finalmente, y aunque hay algunos riesgos que no hay que ocultar, queremos terminar re-
calcando que en la mayoria de las ocasiones todo suele ir bien durante el embarazo y que
si no ha sido asi, especialmente si la concepcién tuvo lugar cuando la Ell estaba en brote, la
evolucion de un embarazo concreto no predice el curso de los siguientes.
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