ALBENDAZOL
Antihelmintico

FDA

1° trim 2° trim 3° trim
C C C

Efectos sobre el embarazo

La concentracién plasmatica es despreciable debido
a la mala absorcién sistémica, atribuida a una baja
solubilidad en agua y a su rapida metabolizacién a
nivel hepatico.

Se desconoce si el farmaco cruza la placenta humana.
La administracién a ratas por via oral a 0,10 veces

CERP (*)
1° trim 2° trim 3° trim
s/d s/d s/d

(*) Clasificacion Europea de Riesgo Perinatal

superiores a las dosis recomendadas en el ser hu-
mano basados en la superficie corporal (DMRHSC)
durante el periodo de organogénesis, tiene efectos
embriotdxicos y a 0,32 veces la DMRHSC tiene
efectos teratogénicos produciendo malformacio-
nes esqueléticas.

Por otra parte, la administracién a conejos a 0,60
veces la DMRHSC reporté similares hallazgos. Sin



embargo, no se objetivaron los mismos efectos tras
la exposicién en ratones.

Se observé ademas efectos no teratogénicos como
restriccion del crecimiento intrauterino y aumento
de las reabsorciones fetales en ratas, sobre todo
cuando se utilizan altas dosis por via oral.

Un informe comunicé la ingestion del farmaco a al-
tas dosis en forma accidental en 10 mujeres durante
el 1° trimestre, no hallé malformaciones en todos
los nacidos incluso al afio de vida.

En otro estudio randomizado que incluyé 61 muje-
res como parte de una estrategia para la disminu-
cién de la anemia debida a parasitosis por helmin-
tos, utilizando una dosis tnica de 400 mg en el 2°

utilizarse en el |° trimestre de la gestacion.
Recomendaciones

Como los estudios en animales han revelado efec-
tos teratédgenos sobre el feto y como son escasos
los estudios controlados en mujeres gestantes, no se
recomienda la utilizacién durante el embarazo, sal-
vo cuando sea claramente necesaria, otros farmacos
mas seguros no sean eficaces o los beneficios tera-
péuticos potenciales para la madre sean superiores
a los posibles riesgos para el feto.

Se debe informar a la mujer en edad reproductiva
sobre evitar el embarazo durante el tratamiento con
el farmaco, utilizando un método contraceptivo efi-

trimestre no demostré efectos atribuibles a su uso.  caz al menos hasta un mes después de su consumo.

Una revisidon concluyé que el farmaco no deberia
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AMIKACINA
[eTTIRETNET IV Antibiotico aminoglucdsido

FDA

1° trim 2°trim 3° trim
C C C
Uso prolongado: D

Efectos sobre el embarazo

No se dispone de informacién sobre la farmacociné-
tica en la mujer embarazada; cruza rapidamente la
placenta humana.

Estudios en fetos en abortos electivos tanto en el |°
como en el 2° trimestre, determinaron que el far-
maco se distribuye por la mayoria de los tejidos feta-
les, excepto por cerebro y liquido cefalorraquideo, al-
canzado las concentraciones mas altas en rindn y orina.

En el embarazo a término, los niveles del farmaco en
sangre del cordén umbilical oscilan entre el 33-50%
de los que existen simultineamente en sangre ma-
terna; no se identific en el liquido amnidtico hasta 5
horas después de su administracion.

CERP (%)
1° trim 2° trim 3° trim
C C C

(*) Clasificacion Europea de Riesgo Perinatal

La administracién a ratas y ratones no tiene efectos
teratdgenos; sin embargo en las primeras produce
nefrotoxicidad de acuerdo a la dosis expuesta. El sig-
nificado de este hecho no es bien conocido, ya que
las observaciones en el animal de experimentacién
no siempre predicen la respuesta en el ser humano.

No se informé de efectos teratdgenos asociados con
la utilizacion en la mujer embarazada; no existen es-
tudios adecuados.

La lesién del VIII par craneal (ototoxicidad) se comu-
nicé tras la exposicion fetal a otros aminoglucésidos,
como estreptomicina y kanamicina, aunque no con
la amikacina, pero el riesgo potencial existe.

Recomendaciones

La seguridad del uso del farmaco durante el embarazo



humano no ha sido establecida; los estudios en el ani-
mal de experimentacién son insuficientes para estable-
cer la inocuidad del farmaco en relacién con la repro-
duccién, el desarrollo del embrién y/o feto, el curso de
la gestacion o el desarrollo periy postnatal.

periores a los posibles riesgos para el feto.

Debe ser utilizada durante el embarazo sélo en si-
tuaciones clinicas que amenazan la vida o en infec-
ciones graves en que no pueden utilizarse otros far-
macos mas seguros o los farmacos disponibles son
Aunque los aminoglucésidos pueden ser peligrosos ineficaces.
para el feto cuando se administran a la mujer emba-
razada, los beneficios potenciales de estos farmacos

en determinadas situaciones clinicas pueden ser su-

Si se utiliza durante el embarazo, o la mujer inicia
su gestacion cuando esta bajo tratamiento con este
farmaco, debe ser informada de los potenciales pe-
ligros para el feto.
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AMOXICILINA
(eTTRETEI I AntibiGtico aminopenicilinico

FDA

1° trim 2° trim 3° trim
B B s/d

Efectos sobre el embarazo

No se dispone de informacién sobre la farmaco-
cinética en la mujer embarazada; se sugirié que
alcanza niveles terapéuticos incluso después de su
administracién oral, excepto durante el parto. Cru-
za la placenta humana, con una tasa de transferen-
cia del 7,62%.

La administracién a ratas y ratones a 10 veces supe-
riores a las dosis recomendadas en el ser humano,
no tiene efectos teratégenos ni otros efectos adver-
sos sobre el feto.

El Estudio Colaborativo Perinatal de 50.282 gesta-
ciones, incluyé datos sobre 3.546 casos de exposi-
cién a los derivados de la penicilina durante el |° tri-
mestre y 7.171 casos expuestos en cualquier etapa
de la gestacién; los datos no sugieren relacién entre
anomalias congénitas fetales mayores o menores y
exposicién en ambos grupos.

Dos estudios analizaron el uso del farmaco en la bac-
teriuria asintomatica durante el embarazo, en nin-
guno de ellos evidenciaron malformaciones fetales
atribuibles a la exposicién.

El estudio de farmacovigilancia “Michigan Medicaid”
reportd 229.101 gestaciones y sus recién nacidos,
8.538 nacidos expuestos durante el |° trimestre de
la gestacién, reportaron 317 nacidos (3,7%) con
malformaciones congénitas mayores de 363 espe-
radas. Se dividieron en 6 categorias (encontradas/

CERP (¥)
1° trim 2° trim 3° trim
A A A

(*) Clasificacién Europea de Riesgo Perinatal

esperadas), 76/85 malformaciones cardiovasculares,
16/14 labio leporino, 6/7 espina bifida, 17/24 poli-
dactilia, 22/22 hipospadias y 9/16 defectos de reduc-
cién de miembros. Los datos no sugieren una asocia-
cién entre la exposicién y las anomalias congénitas.

No se informé de efectos adversos fetales no tera-
toégenos asociados con la utilizacién en la mujer em-
barazada.

El farmaco disminuye los niveles de estriol conjuga-
do plasmatico y la excrecién urinaria de estriol por
destruccién de la flora gastrointestinal e interferen-
cia de la circulacién enterohepatica de los estrége-
nos; el estriol vuelve a la normalidad a los dos dias
de interrumpir el tratamiento; los niveles de estriol
libre no se modifican.

Recomendaciones

El farmaco ha sido utilizado en un gran nidmero de
mujeres durante el embarazo y no se ha informa-
do de efectos peligrosos, directos o indirectos, en
relacién con la reproduccién, el desarrollo del em-
brién y/o feto, el curso de la gestacion o el desarro-
llo periy postnatal.

Los estudios clinicos realizados en la mujer embara-
zada que han recibido el farmaco no indican aumen-
to del riesgo de anomalias o de otros efectos adver-
sos, cuando el farmaco se administra en cualquier
trimestre del embarazo.



La posibilidad de teratogénesis parece remota.
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AMOXICILINA - ACIDO CLAVULANICO
FDA CERP ()
1° trim 2° trim 3° trim 1° trim 2° trim 3° trim
B B B A A A

Efectos sobre el embarazo

El farmaco es una combinacién de amoxicilina (ami-
nopenicilina) mas clavulanato (inhibidor de las beta-
lactamasas). No se dispone de informacién sobre la
farmacocinética en la mujer embarazada.

La administracion de una dosis oral Gnica de 250 mg
de amoxicilina y 125 mg de acido clavulanico, am-
bos cruzan la placenta humana. En un estudio el pico
medio en suero materno y cordén umbilical ocurrié
alas 2 horas con valores de 2,2 y 1,23 ug/ml respec-
tivamente, relacién feto/materna de 0,56.

Ambos farmacos se identifican en liquido amniético,
con niveles maximos del acido clavulanico de 0,44
ug/ml a las 5,5 horas de su administracién y en un
modelo de perfusién de placenta humana “in vitro”,
se demostré la transferencia del mismo cuando las
concetraciones maternas fueron de 10 a I3 ug/ml
pero no cuando fueron de 2 a 6 ug/ml. La relacién
feto/materna de clavulanato fue de I/1 cuando obtu-
vieron altas concentraciones.

La administracién a ratones, ratas y cerdos a dosis
superiores a las recomendadas en el humano, no tie-
ne efectos adversos teratégenos o no teratégenos.

Numerosos estudios describieron la exposicién a la
combinacién de estos farmacos durante el embara-
Zo en varios tipos de infecciones, sin que se comuni-
quen efectos adversos.

El Estudio Colaborativo Perinatal de 50.282 gesta-
ciones, incluyé datos sobre 3.546 casos de exposi-
cién a los derivados de la penicilina durante el |° tri-

(*) Clasificacién Europea de Riesgo Perinatal

mestre y 7.171 casos expuestos en cualquier etapa
de la gestacién; los datos no sugieren relacién entre
anomalias congénitas fetales mayores o menores y
exposicién en ambos grupos.

El estudio de farmacovigilancia “Michigan Medicaid”
reporté 229.101 gestaciones y sus recién nacidos,
8.538 nacidos expuestos a la amoxicilina durante
el 1° trimestre de la gestacion; 317 nacidos (3,7%)
presentaron malformaciones congénitas mayores.
Se dividieron en 6 categorias (encontradas/espera-
das), 76/85 malformaciones cardiovasculares, 16/14
labio leporino, 6/7 espina bifida, 17/24 polidactilia,
22/22 hipospadias y 9/16 defectos de reduccién de
miembros. Los datos no sugieren una asociacién en-
tre la exposicién y las anomalias congénitas.

El mismo estudio dispone de informacién sobre 556
nacidos expuestos al clavulanato durante el 1° tri-
mestre de la gestacién; 24 (4.3%) nacidos presen-
taron malformaciones congénitas mayores de 24 es-
perados. Se dividieron en 6 categorias (encontradas/
esperadas), 5/6 malformaciones cardiovasculares,
2/1 labio leporino, 2/0,3 espina bifida, |/2 polidac-
tilia, 0/1 defectos de reduccién de miembros y 1/1
hipospadias. Los datos no sugieren una asociacién
entre el clavulanato y la incidencia total de malfor-
maciones congénitas; Unicamente se observé una
incidencia mayor de la esperada de espina bifida,
pero otros factores, como la enfermedad materna,
la exposicién a otros farmacos o el azar pudieron
intervenir en este hecho.

No se informé de efectos adversos fetales no tera-
toégenos asociados con la utilizaciéon de la amoxicili-



na-clavulanato en la mujer embarazada; no existen
estudios adecuados.

La amoxicilina disminuye los niveles de estriol con-
jugado plasmatico y la excrecién urinaria de estriol
por destruccién de la flora gastrointestinal e interfe-
rencia de la circulacién enterohepatica de los estré-
genos; el estriol vuelve a la normalidad a los dos dias
de interrumpir el tratamiento; los niveles de estriol
libre no se modifican.

mujeres durante el embarazo y no se ha informa-
do de efectos peligrosos, directos o indirectos, en
relacién con la reproduccién, el desarrollo del em-
brién y/o feto, el curso de la gestacién o el desarro-
llo peri y postnatal.

Los estudios clinicos realizados en la mujer embara-
zada que han recibido el farmaco no indican aumen-
to del riesgo de anomalias o de otros efectos adver-
sos, cuando el farmaco se administra en cualquier

Recomendaciones trimestre del embarazo.
i . - , La posibilidad de teratogénesis parece remota.
El farmaco ha sido utilizado en un gran nimero de P 8 P
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AMOXICILINA - SULBACTAM

Grupo farmacolégico WaXalils)tejilele)

FDA

1° trim 2° trim 3° trim
B B B

Efectos sobre el embarazo

El farmaco es una combinacién fija de amoxicilina
(aminopenicilina) con sulbactam (inhibidor de las
beta-lactamasas).

No se dispone de informacién sobre la farmacoci-
nética en la mujer embarazada, tanto la amoxicilina
como el sulbactan cruzan la placenta humana.

La administracion al animal de experimentacién
tanto de amoxicilina como del sulbactan no demos-
traron efectos efectos teratégenos ni otros efectos
adversos sobre el feto.

El Estudio Colaborativo Perinatal de 50.282 gesta-
ciones, incluyd datos sobre 3.546 casos de exposi-
cion a los derivados de la penicilina durante el |° tri-
mestre y 7.171 casos expuestos en cualquier etapa
de la gestacion; los datos no sugieren relacién entre
anomalias congénitas fetales mayores o menores y
exposicién en ambos grupos.

El estudio de farmacovigilancia “Michigan Medicaid”
reportd 229.101 gestaciones y sus recién nacidos,
8.538 nacidos expuestos durante el |° trimestre de
la gestacion, reportaron 317 nacidos (3,7%) con

CERP (%)
1° trim 2° trim 3° trim
s/d s/d s/d

(*) Clasificacién Europea de Riesgo Perinatal

malformaciones congénitas mayores de 363 espe-
radas. Se dividieron en 6 categorias (encontradas/
esperadas), 76/85 malformaciones cardiovasculares,
16/14 labio leporino, 6/7 espina bifida, 17/24 poli-
dactilia, 22/22 hipospadias y 9/16 defectos de reduc-
cién de miembros. Los datos no sugieren una asocia-
cién entre la exposicién y las anomalias congénitas.

No se informé de efectos adversos fetales no
teratégenos asociados con la utilizacién en la
mujer embarazada.

Recomendaciones

El farmaco ha sido utilizado en un gran nimero
de mujeres durante el embarazo y no se ha infor-
mado de efectos peligrosos directos o indirectos,
en relacién con la reproduccién, el desarrollo del
embridn y/o feto, el curso de la gestacién o el de-
sarrollo peri y postnatal.

Los estudios clinicos realizados en la mujer embara-
zada que han recibido el farmaco no indican aumen-
to del riesgo de anomalias o de otros efectos adver-
sos, cuando el farmaco se administra en cualquier
trimestre del embarazo.



La posibilidad de teratogénesis parece remota.
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AMPICILINA
Aminobencilpenicilina
(ITRETNEI TN Antibiotico aminopenicilinico

FDA

1° trim 2° trim 3° trim
B B B

Efectos sobre el embarazo

La farmacocinética de la ampicilina se modifica en
la mujer embarazada, asi cuando se administran las
mismas dosis del farmaco por via oral o intravenosa,
en cualquier etapa del embarazo, los niveles séricos
son un 50% inferior a los observados en la mujer no
gestante. El efecto combinado de un mayor volumen
de distribucién y del aumento de la velocidad de eli-
minacién renal, duplica la cantidad de farmaco nece-
saria para alcanzar la misma superficie en la curva de
concentracién-tiempo.

Cruza la placenta humana y se detecta en sangre fe-
tal a los 30 minutos de su administracién a la madre;
los niveles fetales del farmaco se equilibran con los
maternos en el plazo de | hora; en liquido amniético
se detecta a los 90 minutos alcanzado un 20% del
nivel maximo en suero materno a las 8 horas.

Tras la administracién a la madre a las dosis habi-
tuales, los niveles en sangre materna son de 17,0 +
9,2 ug/ml, en sangre del cordén umbilical de 12,1
+ 8,0 ug/ml (relacion feto/materna de 0,71) y en
las membranas ovulares de 4,7 * 4,3 ug/g (relacién
membranas/madre de 0,47).

Durante el |1°y 2° trimestre los niveles en sangre
fetal aumentan lentamente hasta alcanzar valores
similares a los observados en sangre materna de |
a 3 horas después de la administraciéon a la madre;
después, los niveles fetales son incluso mas altos que
los maternos.

La concentracién en liquido amniético es baja durante
la primera mitad de la gestacién; en la segunda mitad
aumenta e incluso supera a los niveles maternos a las

CERP (%)
1° trim 2° trim 3° trim
A A A

(*) Clasificacion Europea de Riesgo Perinatal

6-8 horas después de su administracion, pudiendo ser
la miccién fetal la responsable de los altos niveles en
liquido amnidtico en esta etapa del embarazo.

La administracién de 500 mg cada 4-6 horas por via
intramuscular o intravenosa conduce a niveles ade-
cuados, no asi la administracién por via oral.

La administracién a ratas, ratones y conejos a dosis
superiores a las recomendadas en el ser humano, no
tiene efectos teratégenos.

La administracién intravenosa al animal de experi-
mentacién durante el parto disminuye el tono ute-
rino, la frecuencia, intensidad y duracién de las con-
tracciones uterinas.

El Estudio Colaborativo Perinatal incluyé datos so-
bre 3.546 casos de exposicién a los derivados de la
penicilina durante el 1° trimestre y 7.17 | exposicio-
nes en cualquier periodo de la gestacién; los datos
no sugieren relacién entre anomalias congénitas fe-
tales y exposicion a este grupo de farmacos.

El estudio de farmacovigilancia “Michigan Medicaid”
reporté 229.101 gestaciones y sus recién nacidos,
10.01'l nacidos fueron expuestos durante el |° tri-
mestre de la gestacién, 441 nacidos (4,4%) presen-
taron malformaciones congénitas mayores de 426
esperados. Se distribuyeron en 6 categorias (obser-
vados/esperados): 116/100 defectos cardiovascu-
lares, 13/16 labio leporino, 6/8 espina bifida, 36/29
polidactilias, 9/17 reduccién de miembros y 27/24
hipospadias. Los datos no sugieren una asociacion
entre la exposicién y las anomalias congénitas.

Sélo un estudio retrospectivo sugirié que la exposi-
cién fetal a la ampicilina durante el 1° trimestre de



la gestacion se asocia con aumento en la prevalencia
de malformaciones cardiacas con valores de riesgo
de 3,3 (IC 90% 1,3-8,1 p=0,02), especialmente de
la transposicién de los grandes vasos de 7,7 (IC 90%
[,3-38) basados en 2 de 29 nifios con esta anomalia.
Los datos deben ser interpretados con precaucién
por el mal disefo del estudio. No se localizaron
otros informes que confirmen esta asociacién.

Un estudio randomizado de casos y controles incluyé
a 62 gestantes expuestas al farmaco en combinacion
con gentamicina en el tratamiento de la pielonefritis
aguday lo compararon con 58 expuestas a cefazolina
y 59 a ceftriaxona. La edad media de inicio del trata-
miento fue de 14 a |5 semanas. No hallaron diferen-
cias significativa entre los grupos en relacién a la edad
gestacional al nacimiento, parto prematuro, peso del
neonato, necesidad de ingreso a cuidados intensivos
o si fueron admitidos la estadia prolongada.

El farmaco disminuye los niveles de estriol conjugado
plasmatico y la excrecién urinaria de estriol por des-
truccién de la flora gastrointestinal e interferencia de
la circulacién enterohepatica de los estrégenos. Los
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valores de estriol vuelven a la normalidad a los 2 dias
de la interrupcién del tratamiento. Los niveles de es-
triol libre no se modifican por la ampicilina.

La administracién intraparto no modifica la evo-
lucién del trabajo de parto, a pesar de las obser-
vaciones en este sentido realizadas en el animal
de experimentacién.

Recomendaciones

El farmaco ha sido utilizado en un gran nimero de
mujeres durante el embarazo y no se ha informado
de efectos peligrosos directos o indirectos, en rela-
cién con la reproduccién, el desarrollo del embrién
y/o feto, el curso de la gestacién o el desarrollo peri
y postnatal.

Los estudios clinicos realizados en la mujer embara-
zada que han recibido el farmaco no indican aumen-
to del riesgo de anomalias o de otros efectos adver-
sos, cuando el farmaco se administra en cualquier
trimestre del embarazo.

La posibilidad de teratogénesis parece remota.
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AMPICILINA - SULBACTAM
Antibidtico

FDA CERP ()
1° trim 2° trim 3° trim 1° trim 2° trim 3° trim
B B B BI BI BI

(*) Clasificacion Europea de Riesgo Perinatal

maternos en el plazo de una hora; en liquido amnié-
tico se detecta a los 90 minutos alcanzando un 20%
del nivel méximo en suero materno a las 8 horas.

Efectos sobre el embarazo

El farmaco es una combinacion fija de ampicilina (ami-
nopenicilina) con sulbactam (inhibidor de las beta-lac-
tamasas). La farmacocinética de la ampicilina no cam-
bia por la coadministracién con sulbactam y no difiere
de la mujer no gestante luego de la administracién de |
gr de ampicilinay 0,5 gr de sulbactan (ver ampicilina).

Tras la administracién a la madre a la dosis habi-
tual, los niveles medios de ampicilina y sulbactam
en sangre materna son de 6,2 ug/mly 7,3 ug/ml, en
sangre del cordéon umbilical de 6,0 ug/mly 9,7 ug/
ml y en las membranas ovulares de 2,4 ug/gy 3,6

Cruza la placenta humana y se detecta en sangre fe-  |;g/g respectivamente.

tal a los 30 minutos de la administracién a la madre;

los niveles fetales del farmaco se equilibran con los L@ concentracién en liquido amnidtico es baja



durante la primera mitad de la gestacién; en la
segunda mitad aumenta e incluso supera a los ni-
veles maternos a las 6-8 horas después de su ad-
ministracién, pudiendo ser la miccién fetal la res-
ponsable de los altos niveles en liquido amniético
en esta etapa del embarazo.

Recomendaciones

El farmaco ha sido utilizado en un gran nimero de
mujeres durante el embarazo y no se ha informado
de efectos peligrosos directos o indirectos, en rela-
cién con la reproduccién, el desarrollo del embrién
y/o feto, el curso de la gestacién o el desarrollo peri

El farmaco se utilizé en un amplio ndmero de ges- v postnatal.

tantes durante el 2° o 3° trimestre sobre todo en
la profilaxis de infecciones por rotura prematura de
membranas o bien como terapéutica en infecciones,
sin que se comunicaran efectos fetales adversos.

Los estudios clinicos realizados en la mujer embara-
zada que han recibido el farmaco no indican aumen-
to del riesgo de anomalias o de otros efectos adver-
sos, cuando el farmaco se administra en cualquier
trimestre del embarazo.

La posibilidad de teratogénesis parece remota.

La administracién de ampicilina intraparto no modi-
fica la evolucién del trabajo de parto, a pesar de las
observaciones en este sentido realizadas en el ani-
mal de experimentacién.
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AZITROMICINA
([T INELLETI LTS Antibiotico macrélido

FDA

1° trim 2° trim 3° trim
B B B

Efectos sobre el embarazo

El farmaco tiene una afinidad alta por los tejidos; la
concentracion tisular es de 10 a 100 veces mas alta
que en suero; la vida media de 35 horas después
de una dosis Unica y de 48 horas después de dosis
multiples. Los altos niveles tisulares y la vida media
prolongada hacen posible que el farmaco se pueda
administrar en una sola dosis al dia y durante pautas
de corta duracién.

No se dispone de informacién sobre la farmacoci-
nética en la mujer embarazada, cruza la placenta
humana al término de la gestacién como lo demos-
traron en un estudio que analizé 20 mujeres, con-
centraciones maternas a las 6 (n=2), 12 (n=7), 24
(n=5), 72 (n=5) o 168 (n=1) horas respectivamen-

CERP (%)
1° trim 2° trim 3° trim
BI BI BI

(*) Clasificacion Europea de Riesgo Perinatal

te antes del nacimiento por cesarea electiva, que re-
cibieron una dosis de | gr por via oral. Las concen-
traciones maternas en los grupos fueron 311, 144,
63, 60 y <10 ng/ml respectivamente y el promedio
en sangre de corddn para los mismos grupos fue de
16, 26, 27, 19 y <10 ng/ml respectivamente.

En modelos placentarios “in vivo” utilizando un coti-
lieddn, el promedio de transferencia trasplacentaria
del farmaco fue de 2,6%, calculado como la razén
entre los niveles venosos fetal y arterial materno.

La administracién a ratas y ratones a dosis superio-
res, toxicas en el ser humano no tiene efectos adver-
sos teratdgenos o no teratogenos.

Se reportaron algunos estudios que utilizaron el far-
maco durante el embarazo, la mayoria en el trata-



durante el |° trimestre, resultando | interrupcion
voluntaria del embarazo y 10 recién nacidos aparen-
temente normales, todos de término.

Recomendaciones

miento de cervicitis por chlamydias que complica el
embarazo (I gr por via oral una sola dosis), no re-
portando efectos teratogénicos o bien otros efectos
fetales adversos o no teratogénicos. Sin embargo en
sélo uno de ellos documentaron que la exposicién al
farmaco fue en el 1° trimestre de la gestacion. La seguridad del uso del farmaco durante el emba-
razo humano no ha sido establecida; los estudios
en el animal de experimentacién no indican efectos
peligrosos, directos o indirectos, en relacién con la
reproduccién, el desarrollo del embrién y/o feto, el
curso de la gestacién o el desarrollo peri y postnatal.

Los pocos estudios clinicos realizados en la mujer
embarazada que han recibido el farmaco no indican
aumento del riesgo de anomalias o de otros efectos
adversos. Por lo tanto aunque la posibilidad de riesgo
fetal es muy remota, se debe utilizar con precaucién
durante el embarazo en especial en el |° trimestre.

Un estudio no intervencionista sobre la prescripcién
de uno o mas de 34 nuevos farmacos por parte de
médicos de familia en Inglaterra, formé una cohorte
de mujeres a quienes se les interrogé a través de en-
cuestas enviadas un mes aproximadamente luego del
nacimiento estimado. En 831 (78%) gestaciones un
nuevo farmaco fue prescripto durante el |° trimes-
tre, identificando 14 (2,5%) defectos congénitos de
557 nacimientos (10 gemelos). Ademas observaron
2 defectos congénitos en fetos que finalizaron el em-
barazo en abortos, pero no todos ellos fueron exa-
minados. El farmaco fue expuesto en | | gestaciones
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AZLOCILINA

FDA

1° trim 2° trim 3° trim
B2 B2 B2

Efectos sobre el embarazo

No se dispone de informacion sobre la farmacociné-
tica en la mujer embarazada; cruza la placenta huma-
na, alcanzando en sangre fetal niveles superiores al
50% de los existentes en sangre materna.

No se dispone de informacién si la administracién al
animal de experimentacién tiene efectos adversos,
teratégenos o de otro tipo.

No se informé de efectos teratégenos o bien otros
efectos adversos sobre el feto, asociados con la uti-
lizacién en la mujer embarazada; no existen estu-
dios adecuados.

CERP (*)
1° trim 2° trim 3° trim
s/d s/d s/d
(*) Clasificacién Europea de Riesgo Perinatal
Recomendaciones

La seguridad del uso del farmaco durante el emba-
razo humano no ha sido establecida; los estudios en
el animal de experimentacién son insuficientes para
establecer la inocuidad del farmaco en relacién con
la reproduccién, el desarrollo del embrién y/o feto, el
curso de la gestacién o el desarrollo periy postnatal.

El farmaco sélo debe ser utilizado durante el emba-
razo cuando sea necesario o los beneficios poten-
ciales para la madre sean superiores a los posibles
riesgos para el feto.
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AzZTREONAM

FDA

1° trim 2° trim 3° trim
B B B

Efectos sobre el embarazo

El farmaco no se absorbe en el tubo digestivo. Las
valoraciones farmacocinéticas y clinicas durante el pe-
riodo perinatal demostraron excelente distribuciéon
en suero materno. En la gestacién a término tras la
administracion de | gr por via intravenosa (IV) en 60
minutos, los niveles maximos en suero materno de
32,2 ug/ml se observé a los 26 minutos, descendien-
do a2,9 ug/mlalas5 horas. Se elimina principalmente
en la orina en su forma activa, con niveles urinarios de
10 a 100 veces mayores que en suero.

Cruza la placenta, identificiandose en sangre fetal y
en liquido amnidtico. Tras la administracién de | gr
en perfusiéon por via IV continua durante | hora, al-
canza una concentracién en de 17 ug/ml a los 36
minutos y de 4-6 ug/ml a las 5 horas en sangre del
corddén umbilical; el transporte hacia el liquido am-
niético es mas lento, siendo los niveles medios de
9,9 ug/ml a las 6 horas y de 3,3 ug/ml alas 16 horas.

La administracién a ratas a |5 veces superiores la do-
sis maxima recomendada en el ser humano (DMRH)
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1° trim 2° trim 3° trim
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(*) Clasificacion Europea de Riesgo Perinatal

y en conejos a 5 veces la DMRH, no tiene efectos
embriotéxicos, fetotdxicos o teratogénicos.

No se informé de efectos teratégenos ni otros efec-
tos adversos sobre el feto asociados con la utiliza-
cién en la mujer embarazada; no existen estudios
adecuados.

Recomendaciones

La seguridad del uso del farmaco durante el emba-
razo humano no ha sido establecida; los estudios
en el animal de experimentacién no indican efectos
peligrosos directos o indirectos, en relaciéon con la
reproduccién, el desarrollo del embrién y/o feto, el
curso de la gestacién o el desarrollo periy postnatal.
No existen pruebas de riesgo en el ser humano.

El farmaco sélo se puede utilizar durante el embara-
zo cuando sea claramente necesario, no exista otro
farmaco mas seguro o los beneficios terapéuticos
potenciales para la madre sean superiores a los posi-
bles riesgos fetales.

® Briggs GG, Freeman RK, Yaffe SJ, eds. Drugs in pregnancy and lactation. Philadelphia: Williams & Wilkins, 2005;142-3. ® Fabre Gonzalez E,
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BACAMPICILINA, hidrocloruro de

CERP (*)
1° trim 2° trim 3° trim
A A A

(*) Clasificacién Europea de Riesgo Perinatal



Efectos sobre el embarazo

No se dispone de informacién sobre la farmacoci-
nética en la mujer embarazada. Tras su absorcién
intestinal se hidroliza a ampicilina, por lo que cabe
esperar que sea similar a la de este farmaco.

Se desconoce si cruza la placenta humana, sin em-
bargo dada su conversién a ampicilina, cabe esperar
que lo haga al igual que este farmaco asi como su
farmacocinética en el feto también sea similar (ver
ampicilina).

La administracién a ratones y ratas a 25 veces supe-
riores a las dosis recomendadas en el ser humano
basado en el peso corporal, no tiene efectos teraté-
genos u otros efectos adversos.

No se informé de efectos teratégenos asociados con
la utilizacién en la mujer embarazada; no existen es-
tudios adecuados.

De 50.282 gestaciones recogidas en el Estudio Cola-
borativo Perinatal, en 3.546 existi6é exposicién al far-
maco durante el |° trimestre de la gestacién, sin que
los datos sugieran relacién entre anomalias congé-
nitas fetales y exposicion a este grupo de farmacos.

El estudio de farmacovigilancia “Michigan Medicaid”
reportd 229.101 gestaciones y sus recién nacidos, 30
fueron expuestos durante el |° trimestre; 2 (6,7%)
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recién nacidos presentaron malformaciones congé-
nitas mayores de | esperado. Si bien no se especificd
el tipo de malformacién no evidenciaron malforma-
ciones en 6 categorias asignadas como malforma-
ciones cardiovasculares, labio leporino, espina bifida,
polidactilia, hipospadias o defectos de reduccién de
miembros. Los datos son insuficientes para propor-
cionar conclusiones.

No se informé de efectos adversos fetales no tera-
toégenos asociados con la utilizaciéon de en la mujer
embarazada; no existen estudios adecuados.

Recomendaciones

La seguridad del uso del farmaco durante el emba-
razo humano no ha sido establecida; los estudios
en el animal de experimentacién no indican efectos
peligrosos, directos o indirectos, en relacién con la
reproduccién, el desarrollo del embrién y/o feto, el
curso de la gestacion o el desarrollo periy postnatal.
Los estudios clinicos realizados en la mujer emba-
razada que han recibido el farmaco no indican au-
mento del riesgo de anomalias o de otros efectos
adversos, cuando el farmaco se administra en cual-
quier trimestre del embarazo. Aunque la posibilidad
de riesgo fetal es muy remota, se debe utilizar con
precaucién durante el embarazo.

® Briggs GG, Freeman RK, Yaffe SJ, eds. Drugs in pregnancy and lactation. Philadelphia: Williams & Wilkins, 2005;144. ® Delaloye JF, Rousso P,
Buclin T, et al. Médicaments grossesse et lactation. Geneve: Editions Médecine et Hygiéne, 2006;62. ® Fabre Gonzélez E, Gonzdlez de Agiiero R.
Evaluacién de Farmacos en el Embarazo y la Lactancia. [CD ROM]. Zaragoza; 1998. ® Heinonen OP, Slone D, Shapiro S, eds. Birth defects and
Drugs in Pregnancy. Littleton: Publishing Sciences Group. 1977:297. ® Mensa J, Gatell JMa, Martinez JA, et al. Infecciones en urgencias. Collbaté

(Espafia): Editorial Antares, 2001;444.

BACITRACINA

(eITTRETET T Antibidtico polipeptidico

FDA

1° trim 2° trim 3° trim
C C C

Efectos sobre el embarazo

No se dispone de informacién sobre la farmacoci-
nética en la mujer embarazada. El farmaco no tiene
absorcién intestinal significativa.

Tras la aplicacion topica sobre piel o membranas mu-
cosas ho tiene absorcién sistémica significativa. Se
desconoce si cruza la placenta humana.

No se informé que la administraciéon al animal de

CERP (%)
1° trim 2° trim 3° trim
B2 B2 B2

(*) Clasificacion Europea de Riesgo Perinatal

experimentacién tenga efectos teratégenos, u otros
efectos adversos.

Sélo un estudio reportd exposicion al farmaco en 18
muijeres durante el |° trimestre de la gestacién y no
demostré asociacion con malformaciones congénitas.
Sin embargo en el mismo no se aclaré la via utilizada ya
que primariamente el farmaco lo fue en forma tépica
pero también hay presentaciones para la via parenteral.

No se dispone de informacién sobre otros efectos



adversos sobre el feto, asociados con la utilizacién en
la mujer embarazada; no existen estudios adecuados.

Recomendaciones

La seguridad del uso del farmaco durante el embara-
zo humano no ha sido establecida; como no existen
estudios disponibles, ni en mujeres ni en animales,
no se recomienda la utilizacién durante el embarazo,
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salvo cuando sea claramente necesaria, otros farma-
cos mas seguros no sean eficaces o los beneficios
terapéuticos potenciales para la madre sean superio-
res a los posibles riesgos para el feto.

No se ha demostrado que los preparados tépicos
causen efectos adversos sobre el feto.

® Briggs GG, Freeman RK, Yaffe S, eds. Drugs in pregnancy and lactation. Philadelphia: Williams & Wilkins, 2005;144-5. ® Fabre Gonzdlez E,
Gonzélez de Agtiero R. Evaluacion de Farmacos en el Embarazo y la Lactancia. [CD ROM]. Zaragoza; 1998. ® Heinonen OP, Slone D, Shapiro S.
Birth defects and drugs in pregnancy. Littleton, MA: Publishing Sciences Group, 1977:297,301.

BENCILO, benzoato de
Antiparasitario topico, escabicida

FDA

1° trim 2° trim 3° trim
C C C

Efectos sobre el embarazo

No se conoce la farmacocinética en la mujer em-
barazada ni si el farmaco cruza la placenta humana.
Un derivado del farmaco, el alcohol bencilico, tiene
absorcién cutanea y se relaciona con efectos sisté-
micos neurotéxicos.

No se dispone de informacién si la administracion
tanto al animal de experimentacién como a la mujer
embarazada tiene efectos teratogénicos o efectos
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CERP (%)
1° trim 2° trim 3° trim
s/d s/d s/d

(*) Clasificacién Europea de Riesgo Perinatal

adversos fetales; no existen estudios adecuados.
Recomendaciones

La seguridad del uso del farmaco durante el embara-
zo humano no ha sido establecida; como no existen
estudios disponibles, ni en mujeres ni en animales,
no se recomienda la utilizacién durante el embarazo,
salvo cuando sea claramente necesaria, otros farma-
cos mas seguros no sean eficaces y los beneficios
terapéuticos potenciales para la madre sean supe-
riores a los posibles riesgos para el feto.

® Folster-Holst R, Rufli T, Christophers E. Treatment of scabies with special consideration of the approach in infancy, pregnancy and while nursing.
Hautarzt 2000;51:7-13. ® Gurevitch AW. Scabies and lice. Pediatr Clin North Am 1985;32:987-1018.

CARBENICILINA

FDA

1° trim 2° trim 3° trim
B B B

Efectos sobre el embarazo

No se dispone de informacién sobre la farmacocinéti-
ca en la mujer embarazada; cruza la placenta humana,
identificandose en sangre fetal y liquido amnidtico; se
distribuye en la mayoria de los tejidos fetales.

CERP (*)
1° trim 2° trim 3° trim
A A A

(*) Clasificacién Europea de Riesgo Perinatal

Tras una dosis de 4 gr por via intramuscular, los nive-
les maximos del farmaco a las 2 horas tanto en suero
materno como en el feto son similares; los niveles en
liquido amnidtico son en promedio del 7-11% a los
observados en sangre materna.

La administracién a ratones a dosis de 200 mg/kg, a



ratas a dosis de 500 o 1000 mg/kg y a monos a 500
mg/kg no demostré efectos teratogénicos.

No se informé de efectos teratdgenos asociados con
la utilizaciéon durante el embarazo; no existen estu-
dios adecuados.

El Estudio Colaborativo Perinatal de 50.282 gesta-
ciones, incluyé datos sobre 3.546 casos de exposi-
cién al farmaco durante el 1° trimestre y 7.171 en
cualquier etapa de la gestacién. En ambos grupos
analizados los datos no sugieren relacién entre ano-
malias congénitas fetales mayores o menores y ex-
posicion a este grupo de farmacos.

El estudio de farmacovigilancia “Michigan Medicaid”
reportd 229.101 gestaciones y sus recién nacidos, 3|
fueron expuestos durante el |° trimestre, 5 (16,1%)
recién nacidos presentaron malformaciones congé-
nitas mayores de | esperado, uno de los cuales fue

Bibliografia

una malformacién cardiovascular de 0,5 esperados.
No observaron anomalias en otras 5 categorias cla-
sificadas como labio leporino, espina bifida, polidac-
tilia, hipospadias y defectos de reduccién de miem-
bros. El nimero de exposiciones es muy pequefio
para sacar conclusiones.

Recomendaciones

Los estudios en el animal de experimentaciéon no
indican efectos peligrosos directos o indirectos en
relacién con la reproduccién, el desarrollo del em-
brién y/o feto, el curso de la gestacién o el desarro-
llo peri y postnatal.

Los estudios clinicos realizados en la mujer embara-
zada que han recibido el farmaco no indican aumen-
to del riesgo de anomalias o de otros efectos adver-
sos, cuando el farmaco se administra en cualquier
trimestre del embarazo.

® Biro L, Ivan E, Elek E, et al. Data on the tissue concentration of antibiotics in man. Tissue concentrations of semi/synthetic penicillin in the fetus. In Z
Pharmakol Ther Toxikol 1970;4:321-4. ® Briggs GG, Freeman RK, Yaffe SJ, eds. Drugs in pregnancy and lactation. Philadelphia: Williams & Wilkins,
2005;226-7. ® Elek E, Ivan E, Arr M. Passage of penicillin from mother to fetus in humans. IntJ Clin Pharmacol Ther Toxicol 1972;6:223. ® Fabre
Gonzélez E, Gonzalez de Agliero R. Evaluacion de Farmacos en el Embarazo y la Lactancia. [CD ROM]. Zaragoza; 1998. ® Heinonen OP, Slone
D, Shapiro S, eds. Birth Defects and Drugs in Pregnancy. Littleton: Publishing Sciences Group. 1977:297. ® Matsuda S. Transfer of antibiotics into
maternal milk. Biol Res Preg 1984;5:57. ® O'Brien TE. Excretion of drugs in human milk. Am J Hosp Pharm 1974;31:844. ® Rabasseda i Bruguera

X. Farmacos y embarazo. Qué medicamentos prescribir. Barcelona: JR Prous Editores, 1992;43.

CEFACLOR

(ETTIRETNET VN Antibiotico cefalosporinico 2° generacion

FDA

1° trim 2° trim 3° trim
B B B

Efectos sobre el embarazo

No se dispone de informacién sobre la farmacoci-
nética en la mujer embarazada ni en el feto humano;
cruza la placenta humana.

La administracion a ratas y ratones a |2 veces supe-
riores a las dosis recomendadas en el ser humano,
no tiene efectos teratégenos ni otros efectos adver-
sos. Similares informes se reportaron luego de la ad-
ministracién a hurones a 3 veces superiores.

El estudio de farmacovigilancia “Michigan Medicaid”
reporté 229.101 gestaciones y sus recién nacidos,
[.325 fueron expuestos durante el |° trimestre; 75
(5,7%) recién nacidos presentaron malformaciones
congénitas mayores de 56 esperados. Se dividieron
en 6 categorias (encontradas/esperadas) 19/13 mal-
formaciones cardiovasculares, 8/2 labio leporino,
1/0,7 espina bifida, 1/4 polidactilia, 3/3 hipospadias y

CERP (*)
1° trim 2° trim 3° trim
Bl Bl Bl

(*) Clasificacion Europea de Riesgo Perinatal

2/2 defectos de reduccién de miembros. Los datos
sugieren una posible asociacién entre la exposicién
al cefaclor y la incidencia de anomalias congénitas en
su conjunto, especificamente con las anomalias car-
diovasculares y labio leporino. Sin embargo, otros
factores como la enfermedad materna, la exposicion
simultanea a otros farmacos y el azar, pueden haber
influido en los datos.

Un estudio hiingaro de casos y controles analizé la
asociacién entre la exposicion a diversas cefalospo-
rinas, entre ellas el farmaco durante el embarazo y
defectos congénitos. No hallaron riesgo aumentado
de malformaciones congénitas con su uso.

No se dispone de informacién si la administraciéon a
la mujer embarazada tiene efectos adversos fetales
no teratégenos; no existen estudios adecuados, sin
embargo las cefalosporinas se consideran relativa-
mente seguras durante el embarazo.



Recomendaciones cién o el desarrollo peri y postnatal.

La experiencia clinica con el uso durante el embarazo
de las cefalosporinas es amplia, sin que se haya comuni-
cado un aumento de efectos adversos fetales.

La seguridad del uso del farmaco durante el embarazo
humano no ha sido establecida; los estudios en el ani-
mal de experimentacién no indican efectos peligrosos
directos o indirectos, en relacién con la reproduccién,
el desarrollo del embrién y/o feto, el curso de la gesta-

Aunque la posibilidad de riesgo fetal es muy remota,
se debe utilizar con precaucién durante el embarazo.
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CEFADROXILO

(EITIRETNETI TV Antibiotico cefalosporinico 1° generacion

FDA

1° trim 2° trim 3° trim
B B B

Efectos sobre el embarazo

No se dispone de informacién sobre la farmacoci-
nética en la mujer embarazada; cruza la placenta
humana y se identifica tanto en sangre fetal como
en liquido amniético. Tras la administracién de 500
mg por via oral a la madre en la gestacién a término,
los niveles medios del farmaco en sangre del cordén
umbilical a las 2,5 horas son de 4,6 ug/ml, alrededor
de un 40% de los niveles observados simultanea-
mente en sangre materna; la concentraciéon maxima
en liquido amniético de 4,4 ug/ml se observa a las
10 horas.

La administracién a ratas y ratones a | | veces supe-
riores a las dosis recomendadas en el ser humano,
no tiene efectos adversos teratégenos ni otros efec-
tos adversos no teratégenos.

El estudio de farmacovigilancia “Michigan Medicaid”
reporté 229.101 gestaciones y sus recién nacidos,
722 fueron expuestos durante el |° trimestre; 27
(3,7%) recién nacidos presentaron malformaciones
congénitas mayores de 30 esperados. Se dividieron
en 6 categorias (encontradas/esperadas) |/| malfor-
maciones cardiovasculares, 0/1 labio leporino, 0/0,5
espina bifida, 2/2 polidactilia, 1/2 hipospadias y 2/1
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CERP (*)
1° trim 2° trim 3° trim
Bl BI BI

(*) Clasificacién Europea de Riesgo Perinatal

defectos de reduccién de miembros; los datos no
sugieren una asociacién entre la exposicién y las
anomalias congénitas.

Otro informe analizé la administracién de | g/dia por
via intravenosa durante |0 dias administradas a 12
gestantes en el | ° trimestre con el diagndstico de bac-
teriuria asintomatica, no hallaron efectos adversos.

No se dispone de informacién si la administracién a
la mujer embarazada tiene efectos adversos fetales
no teratégenos; no existen estudios adecuados, sin
embargo las cefalosporinas se consideran relativa-
mente seguras durante el embarazo.

Recomendaciones

La seguridad del uso del farmaco durante el embarazo
humano no ha sido establecida; los estudios en el ani-
mal de experimentacién no indican efectos peligrosos
directos o indirectos, en relacién con la reproduccién,
el desarrollo del embrién y/o feto, el curso de la gesta-
cién o el desarrollo periy postnatal.

La experiencia clinica con el uso durante el embarazo
de las cefalosporinas es amplia, sin que se haya comuni-
cado un aumento de efectos adversos fetales.

Aunque la posibilidad de riesgo fetal es muy remota,
se debe utilizar con precaucién durante el embarazo.

® Briggs GG, Freeman RK, Yaffe SJ, eds. Drugs in pregnancy and lactation. Philadelphia: Williams & Wilkins, 2005;242-3. ® Delaloye JF, Rousso
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CEFALEXINA

(EITINETHEII VI Antibiotico cefalosporinico 1° generacion

FDA

1° trim 2° trim 3° trim
B B B

Efectos sobre el embarazo

No se dispone de informacién sobre la farmacoci-
nética en la mujer embarazada; cruza la placenta
humana sélo cerca del término de la gestacioén, iden-
tificAndose en sangre fetal y en menores concentra-
ciones en liquido amnidtico.

Tras la administracién de | gr del farmaco a la mujer
gestante a término, los niveles mas altos en sangre
materna fueron de 34 ug/ml a la hora, en sangre de
cordén umbilical de 11 ug/ml a las 4 horas y de 13
ug/ml a las 6 horas.

La administracién a ratas y ratones a 5y 10 veces su-
periores a las recomendadas en el ser humano res-
pectivamente, no tiene efectos teratégenos ni otros
efectos adversos.

No se informé de efectos teratégenos asociados con
la utilizacién en la mujer embarazada; no existen es-
tudios adecuados.

El estudio de farmacovigilancia “Michigan Medicaid”
reportd 229.101 gestaciones y sus recién nacidos,
3.613 fueron expuestos durante el |° trimestre; 176
(4,9%) recién nacidos presentaron malformaciones
congénitas mayores de |54 esperados. Se dividieron
en 6 categorias (encontradas/esperadas) 44/36 mal-
formaciones cardiovasculares, |1/5 labio leporino,
3/2 espina bifida, 3/10 polidactilia, 8/9 hipospadias y
[/6 defectos de reduccién de miembros. Los datos
sugieren una posible asociacién entre la exposicion
al farmaco y la incidencia de anomalias congénitas en
su conjunto, especificamente con las anomalias car-
diovasculares y labio leporino. Sin embargo, otros
factores como la enfermedad materna, la exposicién
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CERP (*)
1° trim 2° trim 3° trim
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(*) Clasificacion Europea de Riesgo Perinatal

simultanea a otros farmacos y el azar, pueden haber
influido en los datos.

Numerosos reportes se presentaron analizando la
exposicion a la cefalexina durante varias etapas de la
gestacion sin que alguno de ellos demuestre efectos
teratogénicos.

Un estudio hidngaro de casos y controles analizé la
asociacién entre la exposicién a diversas cefalospo-
rinas durante el embarazo y su relacién con defectos
congénitos. Se incluyeron un total de 308 mujeres
que recibieron tratamiento con el farmaco, no ha-
llando un riesgo aumentado de malformaciones con-
génitas con su uso.

No se dispone de informacién sobre si la administra-
cién a la mujer embarazada tiene efectos adversos
fetales no teratégenos; no existen estudios adecua-
dos, sin embargo las cefalosporinas se consideran
relativamente seguras durante el embarazo.

Recomendaciones

La seguridad del uso del farmaco durante el embarazo
humano no ha sido establecida; los estudios en el ani-
mal de experimentacién no indican efectos peligrosos
directos o indirectos, en relacién con la reproduccién,
el desarrollo del embrién y/o feto, el curso de la gesta-
cién o el desarrollo peri y postnatal.

La experiencia clinica con el uso durante el embara-
zo es amplia, sin que se haya comunicado un aumen-
to del riesgo de anomalias o de otros efectos adver-
sos, cuando el farmaco se administra en cualquier
trimestre del embarazo.

Philadelphia: Williams & Wilkins, 2005;267-9. ® Brumfitt W, Pursell R.
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CEFALORIDINA
(ETTINETEII VN Antibiotico cefalosporinico 1° generacion

FDA CERP (*)
1° trim 2° trim 3° trim 1° trim 2° trim 3° trim
s/d s/d s/d A A A

(*) Clasificacion Europea de Riesgo Perinatal

Efectos sobre el embarazo estudios adecuados, sin embargo las cefalosporinas se

) ) y ~ consideran relativamente seguras durante el embarazo.
No se dispone de informacién sobre la farmacoci-

nética en la mujer embarazada; cruza la placenta
humana y se identifica en sangre fetal. Tras la admi-  El formaco ha sido utilizado en un gran nimero de
nistracién de | gr por via intrvenosa a la madre, los  mujeres durante el embarazo; no se ha informado
niveles del farmaco en sangre fetal de 1-15 ug/ml  de ningln efecto peligroso para el curso de la gesta-
son menores que los observados en sangre materna cién, ni para la salud del feto y del neonato.

de 20 pg/ml; la relacion feto/materna es 0,05-0,75.  La experiencia clinica con el uso de la cefaloridina
durante el embarazo es amplia, sin que se haya co-
municado un aumento de efectos adversos fetales.
Sin embargo, no se recomienda su uso durante el
embarazo por el riesgo elevado de nefrotoxicidad
No se dispone de informacién sobre si la administra-  (necrosis tubular renal) al existir otros antibiéticos
cién de cefaloridina a la mujer embarazada tiene efec-  con la misma eficacia y mas seguros.

tos teratdgenos o efectos fetales adversos; no existen

Recomendaciones

La administracién al animal de experimentacién a
dosis superiores a las recomendadas en el ser huma-
no, no tiene efectos teratégenos o no teratdgenos.
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CEFALOTINA sédica
(EITINETEI VN Antibiotico cefalosporinico 1° generacion

FDA CERP (*)
1° trim 2° trim 3° trim 1° trim 2° trim 3° trim
B B B A A A

(*) Clasificacién Europea de Riesgo Perinatal

Efectos sobre el embarazo mana y se identifica en sangre fetal distribuyéndose
ampliamente por los tejidos fetales. Tras la adminis-

N,°_ se dispone de informacién sobre la farmacoci-  tracién de | gr por via intramuscular a la madre, los
nética en la mujer embarazada; cruza la placenta hu-



niveles del farmaco en sangre fetal de 2,2-2,8 ug/ml
son menores que en sangre materna de 7,8-32,0 ug/
ml. El cociente feto/materno es de 0,08-0,28.

La administracién a ratas y ratones a dosis superiores a
las recomendadas en el ser humano, no tiene efectos
teratégenos ni otros efectos adversos.

No se ha informado de efectos teratégenos asociados
con la utilizacién en la mujer embarazada, ni de otros
efectos adversos; no existen estudios adecuados.

Las cefalosporinas se consideran relativamente se-
guras durante el embarazo.

Recomendaciones

La seguridad del uso del farmaco durante el emba-
razo humano no ha sido establecida; los estudios
en el animal de experimentacién no indican efec-
tos peligrosos directos o indirectos, en relacién
con la reproduccion, el desarrollo del embrién y/o
feto, el curso de la gestacién o el desarrollo peri
y postnatal.

La experiencia clinica con el uso durante el embara-
zo es amplia, sin que se haya comunicado un aumen-
to del riesgo de anomalias o de otros efectos adver-

sos, cuando el farmaco se administra en cualquier
trimestre del embarazo.
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CEFAMANDOL

(fTTIARTIETITIIGN Antibidtico cefalosporinico 2° generacion

FDA

1° trim 2° trim 3° trim
B B B

Efectos sobre el embarazo

No se dispone de informacién sobre la farmacoci-
nética en la mujer embarazada o en el feto humano;
cruza la placenta humana.

La administracién a ratas a dosis 10 - 20 veces su-
periores a las recomendadas en el ser humano, no
tiene efectos teratégenos ni otros efectos adversos.

Los B-lactamicos que contienen la cadena lateral
N-metil-tio-tetrazole (MTT), como cefamandol,
cefmetazol, cefoperazona, cefotetan y moxalactam
cuando se administran a ratas prepuberales, a dosis
de 1,5 a 8 veces mayores que las habituales en el ser
humano, tienen efectos adversos sobre el testiculo.
El efecto se localiza en los tibulos seminiferos, con
un 50-100% de falta de desarrollo normal de los es-
permatozoides y tubulos seminiferos durante la ma-
durez sexual. Aunque estos resultados se limitan a
animales recién nacidos, algunos autores recomien-
dan evitar su uso en embarazadas y lactantes, hasta
que nuevas investigaciones confirmen estos hechos

CERP (*)
1° trim 2° trim 3° trim
BI BI Bl

(*) Clasificacion Europea de Riesgo Perinatal

en el ser humano.

El significado de este hecho no es bien conocido,
ya que las observaciones en el animal de experi-
mentacidn no siempre predicen la respuesta en el
ser humano.

Ademas, como la cadena lateral MTT modifica el
metabolismo hepdtico de la vitamina K, en raras
ocasiones se puede asociar con alteraciones de la
coagulacién materna como tiempo de protrombina
prolongado, tiempo de tromboplastina parcial acti-
vada prolongado y/o hipoprotrombinemia, con o sin
hemorragia clinica. Sin embargo, el moxalactam es
el agente asociado con mas frecuencia con compli-
caciones hemorragicas.

Un estudio hdngaro de casos y controles analizé la
asociaciéon entre la exposicion a diversas cefalospo-
rinas, entre ellas el farmaco durante el embarazo y
defectos congénitos. No hallaron riesgo aumentado
de malformaciones congénitas con su uso.

No informé de efectos teratégenos asociados con



la utilizaciéon del farmaco ni de otros efectos ad-
versos sobre el feto, en la mujer embarazada; no
existen estudios adecuados, sin embargo las ce-
falosporinas se consideran relativamente seguras
durante el embarazo.

Recomendaciones

humano no ha sido establecida; los estudios en el ani-
mal de experimentacién no indican efectos peligrosos
directos o indirectos, en relacién con la reproduccién,
el desarrollo del embrién y/o feto, el curso de la gesta-
cién o el desarrollo periy postnatal.

Aunque la posibilidad de riesgo fetal es muy remota,

) se debe utilizar con precaucién durante el embarazo.
La seguridad del uso del farmaco durante el embarazo
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CEFAPIRINA sédica

(ETTINETEII VN Antibiotico cefalosporinico 1° generacién

FDA

1° trim 2° trim 3° trim
B B B

Efectos sobre el embarazo

No se dispone de informacién sobre la farmacoci-
nética en la mujer embarazada; cruza la placenta
humana.

Tras la administracién de | gr por via intramuscular
a la mujer con gestacién a término, los niveles mas
altos en sangre materna fueron de 17 ug/mlala 0,5
hora; en sangre de cordén umbilical de 10 ug/ml a
las 4 horas y de |3 ug/ml a las 6 horas.

La administracién a ratas y ratones a dosis superio-
res a las recomendadas en el ser humano, no tiene
efectos teratégenos o efectos fetales adversos. Los
estudios en el animal de experimentacién no siem-
pre predicen la respuesta en el ser humano.
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CERP (%)
1° trim 2° trim 3° trim
Bl Bl Bl

(*) Clasificacién Europea de Riesgo Perinatal

No se informé de efectos teratégenos o efectos ad-
versos fetales, asociados en la mujer embarazada; no
existen estudios adecuados, sin embargo las cefalos-
porinas se consideran relativamente seguras durante
el embarazo.

Recomendaciones

La seguridad del uso del farmaco durante el emba-
razo humano no ha sido establecida; los estudios en
el animal de experimentacién no indican efectos peli-
grosos directos o indirectos, en relacién con la repro-
duccién, el desarrollo del embrién y/o feto, el curso
de la gestacion o el desarrollo peri y postnatal.

Aunque la posibilidad de riesgo fetal es muy remota,
se debe utilizar con precaucién durante el embarazo.

® Briggs GG, Freeman RK, Yaffe SJ, eds. Drugs in pregnancy and lactation. Philadelphia: Williams & Wilkins, 2005;270-1. @ Creatsas G, Pavlatos M,
Lolis D, et al. A study of the kinetics of cephapirin and cephalexin in pregnancy. Curr Med Res Opin 1980;7:43. ® Delaloye JF, Rousso P, BuclinT, et
al. Medicaments grossesse et lactation. Geneéve: Editions Médecine et Hygiéne, 2006;63. ® Fabre Gonzalez E, Gonzélez de Agiiero R. Evaluacion de
Farmacos en el Embarazo y la Lactancia. [CD ROM]. Zaragoza; 1998. ® Mensa J, Gatell JMa, Martinez JA, et al. Infecciones en urgencias. Collbaté
(Espafia): Editorial Antares, 2001;445.



CEFAZOLINA

(fITIAETIEIFIIGN Antibidtico cefalosporinico 1° generacion

FDA

1° trim 2° trim 3° trim
B B B

Efectos sobre el embarazo

No se dispone de informacién sobre la farma-
cocinética en la mujer embarazada; cruza la pla-
centa humana.

En gestaciones precoces la distribucién del farmaco
es limitada y considerada menor que las reportadas
en el 2° o 3° trimestre.

En 7 pacientes (10 procedimientos) en que se realiza-
ron transfusiones fetales intravasculares por isoinmu-
nizacién Rh en fetos hidrépicos y no hidrépicos, se
administraron 2 gr por via intravenosa antes del proce-
dimiento entre las semanas 23 y 32; los niveles medios
del farmaco en sangre materna fueron de 121 =+ 50 ug/
ml, en sangre fetal en fetos hidrépicos de 18,4 + 3,37
Ug/ml, en los fetos no hidrépicos de 21,02 = 17,8 ug/
mly en liquido amniético de 0,9 = 0,4 ug/ml.

Tras la administracién de 500 mg a la madre al tér-
mino de la gestacién luego de |5 a 70 minutos, los
niveles en sangre de cordén fueron de 35 a 69% de
la concentracién materna y la concentracién maxi-
ma en el liquido amniético de 8 ug/ml se observa a
las 2,5 horas.

Tras la administraciéon a la madre de 2 gr por via in-
travenosa, los niveles del farmaco en sangre fetal de
39,6 ug/ml son menores que en sangre materna de
32 ug/ml. La concentracién en sangre fetal es
un 30% de la observada simultaneamente en la
sangre materna.

La administracion a ratas, ratones y conejos de hasta
25 veces superiores a las dosis recomendadas en el
ser humano, no tiene efectos teratégenos, ni otros
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CERP (*)
1° trim 2° trim 3° trim
Bl Bl Bl

(*) Clasificacion Europea de Riesgo Perinatal

efectos adversos.

No se informé de efectos teratégenos o efectos
adversos sobre el feto asociados con la utilizacion
en la mujer embarazada en cualquier trimestre de
la gestacion; no existen estudios adecuados.

Un estudio randomizado de casos y controles incluyé
a 58 gestantes expuestas al farmaco en el tratamiento
de la pielonefritis aguda y lo compararon con 62 ges-
tantes expuestas a gentamicina mas ampicilinay 59 a
ceftriaxona. La edad media de inicio del tratamien-
to fue de 14 a 15 semanas. No hallaron diferencias
significativas entre los grupos en relacién a la edad
gestacional al nacimiento, parto prematuro, peso del
neonato, necesidad de ingreso a cuidados intensivos
o la estadia prolongada, si fueron admitidos.

Las cefalosporinas se consideran relativamente se-
guras durante el embarazo.

Recomendaciones

La seguridad del uso del farmaco durante el emba-
razo humano no ha sido establecida; los estudios
en el animal de experimentacién no indican efec-
tos peligrosos directos o indirectos, en relacién
con la reproduccién, el desarrollo del embrién y/o
feto, el curso de la gestacién o el desarrollo peri
y postnatal.

La experiencia clinica con el uso durante el embara-
zo es amplia, sin que se haya comunicado un aumen-
to del riesgo de anomalias o de otros efectos adver-
sos, cuando el farmaco se administra en cualquier
trimestre del embarazo.
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CEFEPIMA, hidrocloruro de
Antibiético cefalosporinico 4° generacién

FDA CERP (%)
1° trim 2° trim 3° trim 1° trim 2° trim 3° trim
B B B s/d s/d s/d

(*) Clasificacion Europea de Riesgo Perinatal

Efectos sobre el embarazo Recomendaciones

No se dispone de informacién sobre la farmacociné-
tica en la mujer embarazada ni si el farmaco cruza la
placenta humana.

La seguridad del uso del farmaco durante el
embarazo humano no ha sido establecida; los
estudios en el animal de experimentacién no in-

dican efectos peligrosos directos o indirectos,
en relacién con la reproduccién, el desarrollo
del embridn y/o feto, el curso de la gestacién o
el desarrollo peri y postnatal.

La administracién en el periodo de organogénesis a
ratas, ratones y conejos a | a 4 veces superiores a
las dosis recomendadas en el ser humano, no tiene
efectos adversos teratégenos ni efectos adversos no
teratdgenos. No se identificé su uso durante el embarazo. Aun-
que la posibilidad de riesgo fetal es muy remota, se

No hay reportes de su uso durante el embarazo; sin - 5"
debe utilizar con precaucién durante el embarazo.

embargo las cefalosporinas se consideran relativa-
mente seguras durante el embarazo.
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CEeFIXIMA
(EITIRETNEII IV Antibiotico cefalosporinico 3° generacion

FDA CERP (*)
1° trim 2° trim 3° trim 1° trim 2° trim 3° trim
B B B BI BI BI

(*) Clasificacin Europea de Riesgo Perinatal

Efectos sobre el embarazo nidtico, relacién feto/materna de 0,2-0,5.

La administracién a ratas y ratones a 125 y 400 veces
superiores a la dosis terapéutica en el adulto huma-
no respectivamente, no tiene efectos teratégenos ni

No se dispone de informacién sobre la farmacoci-
nética en la mujer embarazada, cruza la placenta
humana identificandose en sangre fetal y liquido am-



No se informé de otros efectos adversos asocia-
dos con la utilizacién en la mujer embarazada; no
existen estudios adecuados, sin embargo las ce-
falosporinas se consideran relativamente seguras
durante el embarazo.

otros efectos adversos.

Un estudio no intervencionista sobre la prescripcién
de uno o mas de 34 nuevos farmacos por parte de
médicos de familia en Inglaterra, formé una cohor-
te de mujeres a quienes se les interrogd a través
de encuestas enviadas un mes aproximadamente
luego del nacimiento estimado. En 831 (78%) ges-
taciones un nuevo farmaco fue prescripto durante
el 1° trimestre, identificando 14 (2,5%) defectos
congénitos de 557 nacimientos (10 gemelos). Ade-
mas observaron 2 defectos congénitos en fetos que
finalizaron el embarazo en abortos, pero no todos
ellos fueron examinados. El farmaco fue expuesto
en || gestantes durante el |° trimestre, resultando
2 abortos espontaneos, | interrupcion voluntaria del
embarazo, 7 recién nacidos normales (| prematuro)
y | pérdida en el seguimiento. Los escasos datos no
sugieren asociacion entre el farmaco y malformacio-
nes congénitas.

Recomendaciones

La seguridad del uso del farmaco durante el embarazo
humano no ha sido establecida; los estudios en el ani-
mal de experimentacién no indican efectos peligrosos
directos o indirectos, en relacién con la reproduccién,
el desarrollo del embrién y/o feto, el curso de la gesta-
cién o el desarrollo periy postnatal.

No existen pruebas de riesgo en el ser humano y no
existen estudios adecuados.

Aunque la posibilidad de riesgo fetal es muy remota,
se debe utilizar con precaucién durante el embarazo.
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CEFMETAZOL

(eIITRETNET I Antibidtico cefalosporinico 2° generacion

FDA

1° trim 2° trim 3° trim
B B B

Efectos sobre el embarazo

No se dispone de informacién sobre la farmacoci-
nética en la mujer embarazada ni en el feto humano.
Se desconoce si cruza la placenta humana, pero por
su bajo peso molecular cabria esperar que lo haga.

La administracion a ratas y perros a dosis superiores
a las recomendadas en el ser humano, no tiene efec-
tos teratégenos ni otros efectos adversos.

Los PB-lactamicos que contienen la cadena lateral
N-metil-tio-tetrazole (MTT), como el cefmetazol,
cefamandol, cefoperazona, cefotetan y moxalactam
cuando se administran a ratas prepuberales, a dosis
de 1,5 a 8 veces mayores que las habituales en el ser
humano, tienen efectos adversos sobre el testiculo.

CERP (%)
1° trim 2° trim 3° trim
BI BI BI

(*) Clasificacion Europea de Riesgo Perinatal

El efecto se localiza en los tibulos seminiferos, con
50-100% de falta de desarrollo normal de los esper-
matozoides y tubulos seminiferos durante la madu-
rez sexual. Aunque estos resultados se limitan a ani-
males recién nacidos, algunos autores recomiendan
evitar su uso en embarazadas y lactantes, hasta que
nuevas investigaciones confirmen estos hechos en el
ser humano.

Ademas, como la cadena lateral MTT modifica el
metabolismo hepatico de la vitamina K, en raras
ocasiones se puede asociar con alteraciones de la
coagulacién materna como tiempo de protrombina
prolongado, tiempo de tromboplastina parcial acti-
vada prolongado y/o hipoprotrombinemia, con o sin
hemorragia clinica. Sin embargo, el moxalactam es
el agente asociado con mas frecuencia con compli-



caciones hemorragicas.

No se informé de efectos teratdgenos asociados con
la utilizacién del cefmetazol en la mujer embarazada,
ni de otros efectos adversos sobre el feto; no existen
estudios adecuados, sin embargo las cefalosporinas
se consideran relativamente seguras durante el em-
barazo.

Recomendaciones

Bibliografia

La seguridad del uso del farmaco durante el emba-
razo humano no ha sido establecida; los estudios
en el animal de experimentacién no indican efec-
tos peligrosos directos o indirectos en relacién
con la reproduccién, el desarrollo del embrién y/o
feto, el curso de la gestacién o el desarrollo peri
y postnatal.

Aunque la posibilidad de riesgo fetal es muy remota,
se debe utilizar con precaucién durante el embarazo.

® Briggs GG, Freeman RK, Yaffe SJ, eds. Drugs in pregnancy and lactation. Philadelphia: Williams & Wilkins, 2005;249. ® Fabre Gonzélez E,
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medicamentos prescribir. Barcelona: JR Prous Editores, 1992;54. ® Sanford JP, Gilbert DN, Gerberding JL, Sande MA (eds). Guia de Terapéutica

Antimicrobiana (ed esp). Antimicrobial Therapy Inc: Dallas. 1994;107.

CEFONICID sédico

(SITIRETNETI VN Antibiotico cefalosporinico 2° generacion

FDA

1° trim 2° trim 3° trim
B B B

Efectos sobre el embarazo

No se dispone de informacién sobre la farmacoci-
nética en la mujer embarazada ni en el feto humano;
cuza la placenta humana.

La administracién a ratas, ratones y conejos a dosis
40 veces superiores a las recomendadas en el ser
humano, no tiene efectos teratégenos ni otros efec-
tos adversos.

No se informé de efectos teratégenos o efectos ad-
versos fetales asociados con la utilizacién en la mujer
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CERP (*)
1° trim 2° trim 3° trim
Bl Bl Bl

(*) Clasificacién Europea de Riesgo Perinatal

embarazada; no existen estudios adecuados, sin em-
bargo las cefalosporinas se consideran relativamente
seguras durante el embarazo.

Recomendaciones

La seguridad del uso del farmaco durante el embarazo
humano no ha sido establecida; los estudios en el ani-
mal de experimentacién no indican efectos peligrosos
directos o indirectos, en relacién con la reproduccién,
el desarrollo del embrién y/o feto, el curso de la gesta-
cién o el desarrollo periy postnatal.

® Briggs GG, Freeman RK, Yaffe SJ, eds. Drugs in pregnancy and lactation. Philadelphia: Williams & Wilkins, 2005;249-50. ® Fabre Gonzalez E,
Gonzélez de Agiiero R. Evaluacion de Farmacos en el Embarazo y la Lactancia. [CD ROM)]. Zaragoza; 1998. ® Rabasseda i Bruguera X. Farmacos
y embarazo. Qué medicamentos prescribir. Barcelona: JR Prous Editores, 1992;55.

CEFOPERAZONA sddica
Antibidtico cefalosporinico 3° generacién

FDA CERP ()
1° trim 2° trim 3° trim 1° trim 2° trim 3° trim
B B B Bl Bl BI

(*) Clasificacién Europea de Riesgo Perinatal



Efectos sobre el embarazo

Tras la administracién de una dosis de 2 gr a la mujer
embarazada, la vida media del farmaco es de 152
minutos, similar a la que se observa en la mujer no
gestante, de 2 horas.

Un modelo experimental de perfusién de placenta
humana “in vitro” sugirié el paso del farmaco por
difusién simple a favor de un gradiente de con-
centracion.

Tras la administracién de | gr por via intramus-
cular o por via intravenosa a la madre, los niveles
en sangre del cordén umbilical son de 34,4% vy
33,2% respectivamente, de los observados simul-
tdneamente en sangre materna; los niveles mas
altos se observan a la hora y se identifica en el
liquido amniético alcanzando niveles de 3-4 ug/ml
a las 6 horas de su administracién.

Cuando se utiliza en perfusién intravenosa continua
de | gren 2 o4 veces cada |2 horas produce niveles
mas altos en sangre del cordén umbilical, aproxima-
damente 40-48% de los maternos y en liquido am-
niético niveles de 3,8-8,8 ug/ml.

Otro estudio informé que la administracion de | gr
por via intravenosa a la madre, produjo niveles en
sangre del cordén umbilical mayores en alrededor
del 45% de los observados simultdneamente en san-
gre materna a los 70 minutos (25 ug/ml vs 56,1 ug/
ml) y la concentracién maxima en liquido amniético
entre 2,4 a 4,8 ug/ml a los 180 minutos.

La administracién a ratas y monos a dosis 10 - 20
veces superiores a las recomendadas en el ser hu-
mano, no tiene efectos teratdgenos ni otros efectos
adversos.

Los PB-lactamicos que contienen la cadena lateral
N-metil-tio-tetrazole (MTT), como cefoperazona,
cefamandol, cefmetazol, cefotetan y moxalactam
cuando se administran a ratas prepuberales, a dosis
de 1,5 a 8 veces mayores que las habituales en el ser
humano, tienen efectos adversos sobre el testiculo.
El efecto se localiza en los tubulos seminiferos, con
50-100% de falta de desarrollo normal de los esper-
matozoides y tubulos seminiferos durante la madu-
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rez sexual. Aunque estos resultados se limitan a ani-
males recién nacidos, algunos autores recomiendan
evitar su uso en embarazadas y lactantes, hasta que
nuevas investigaciones confirmen estos hechos en el
ser humano.

El significado de este hecho no es bien conocido,
ya que las observaciones en el animal de experi-
mentacién no siempre predicen la respuesta en el
ser humano.

Ademas, como la cadena lateral MTT modifica el
metabolismo hepatico de la vitamina K, en raras
ocasiones se puede asociar con alteraciones de la
coagulacién materna como tiempo de protrombina
prolongado, tiempo de tromboplastina parcial acti-
vada prolongado y/o hipoprotrombinemia, con o sin
hemorragia clinica. Sin embargo, el moxalactam es
el agente asociado con mas frecuencia con compli-
caciones hemorragicas.

Un estudio hingaro de casos y controles analizé la
asociacién entre la exposicion a diversas cefalospori-
nas durante el embarazo y defectos congénitos, en-
tre ellas la cefoperazona. No hallaron un riesgo au-
mentado de malformaciones congénitas con su uso.

No se dispone de informacién sobre si la administra-
cién a la mujer embarazada tiene efectos adversos
fetales no teratégenos; no existen estudios adecua-
dos, sin embargo las cefalosporinas se consideran
relativamente seguras durante el embarazo.

Recomendaciones

La seguridad del uso del farmaco durante el embarazo
humano no ha sido establecida; los estudios en el ani-
mal de experimentacién no indican efectos peligrosos
directos o indirectos, en relacién con la reproduccién,
el desarrollo del embrién y/o feto, el curso de la gesta-
cién o el desarrollo peri y postnatal.

La experiencia clinica con el uso durante el embara-
zo es amplia, sin que se haya comunicado un aumen-
to del riesgo de anomalias o de otros efectos adver-
sos, cuando el farmaco se administra en cualquier
trimestre del embarazo.
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CEFORANIDA

(EITINETNETI TV Antibiotico cefalosporinico 2° generacion

FDA

1° trim 2° trim 3° trim
B B B

Efectos sobre el embarazo

No se dispone de informacién sobre la farmacociné-
tica en la mujer embarazada ni si el firmaco cruza la
placenta humana.

No hay datos disponibles sobre si la administracién
al animal de experimentacién tiene efectos teraté-
genos o efectos fetales adversos.

No se informé de efectos teratégenos o de otros efec-
tos adversos asociados con la utilizacién de la cefora-
nida en la mujer embarazada; no existen estudios ade-
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(*) Clasificacién Europea de Riesgo Perinatal

cuados, sin embargo las cefalosporinas se consideran
relativamente seguras durante el embarazo.

Recomendaciones

La seguridad del uso del farmaco durante el embarazo
humano no ha sido establecida; los estudios en el ani-
mal de experimentacién son insuficientes para estable-
cer la inocuidad del farmaco en relacién con la repro-
duccién, el desarrollo del embrién y/o feto, el curso de
la gestacion o el desarrollo periy postnatal.

® Briggs GG, Freeman RK, Yaffe SJ, eds. Drugs in pregnancy and lactation. Philadelphia: Williams & Wilkins, 2005;251. ® Fabre Gonzdlez E,
Gonzélez de Agtiero R. Evaluacion de Farmacos en el Embarazo y la Lactancia. [CD ROM]. Zaragoza; 1998.

CEFOTAXIMA sédica

(ETTIRETEII VN Antibiotico cefalosporinico 3° generacion

FDA

1° trim 2° trim 3° trim
B B B

Efectos sobre el embarazo

Durante el 2° trimestre de la gestacién el farmaco
cruza la placenta humana rapidamente.

La administracion a las dosis habituales causa niveles
séricos menores en la mujer embarazada que en la
no gestante. Tras la administracién ala madre de | gr
por via intravenosa, la concentracién en sangre fetal
es 1,9 ug/ml, en tanto que la materna de 8,2 ug/ml,
implicando que los niveles en sangre fetal son 23%
menores de los maternos.

Luego de la administracién de dosis mdltiples, el far-
maco alcanza en liquido amniético concentraciones
con actividad microbioldgica iguales o superiores a
las existentes en suero materno.

La administracién a ratas y ratones a dosis 20 veces
superiores a las recomendadas en el ser humano res-
pectivamente, no tiene efectos teratégenos, ni em-

CERP (*)
1° trim 2° trim 3° trim
Bl Bl Bl
(*) Clasificacién Europea de Riesgo Perinatal
briotdxicos.

Un estudio hiingaro de casos y controles analizé la
asociacién entre la exposicion a diversas cefalospo-
rinas durante el embarazo y defectos congénitos
entre ellas la cefotaxima. No hallaron un riesgo au-
mentado de malformaciones congénitas con su uso.

No se dispone de informacién sobre si la administra-
cién a la mujer embarazada tiene efectos adversos
fetales no teratégenos; no existen estudios adecua-
dos, sin embargo las cefalosporinas se consideran
relativamente seguras durante el embarazo.

Recomendaciones

La seguridad del uso del farmaco durante el embarazo
humano no ha sido establecida; los estudios en el ani-
mal de experimentacién no indican efectos peligrosos
directos o indirectos, en relacién con la reproduccién,



el desarrollo del embrién y/o feto, el curso de la gesta-
cién o el desarrollo periy postnatal.

La experiencia clinica con el uso durante el embara-
zo es amplia, sin que se haya comunicado un aumen-

to del riesgo de anomalias o de otros efectos adver-
sos, cuando el farmaco se administra en cualquier
trimestre del embarazo.

® American Hospital Formulary Service. Drug Information 1993. Monographs for Cefotaxime. Section 8.12.06. Bethseda: American Society of
Hospital Pharmacists, 1993:118. @ Briggs GG, Freeman RK, Yaffe SJ, eds. Drugs in pregnancy and lactation. Philadelphia: Williams & Wilkins,
2005;251-2. ® Czeizel AE, Rockenbauer M, et al. Use of cephalosporins during pregnancy and in the presence of congenital abnormalities: a
population-based, cas-control study. Am J Obstet Gynecol 2001;184:1289-96. ® Delaloye JF, Rousso P, Buclin T, et al. Médicaments grossesse et
lactation. Geneve: Editions Médecine et Hygiéne, 2006;63. ® Dinsmoor MJ, Gibbs RS. Importancia de los nuevos antimicrobianos en obstetricia
y ginecologia. Clin Obstet Ginecol (ed esp) 1988;2:412. ® Fabre Gonzalez E, Gonzalez de Agliero R. Evaluacion de Farmacos en el Embarazoy la
Lactancia. [CD ROM]. Zaragoza; 1998. ® Kafetzis DA, Lazarides CV, Sifas CA, et al. Transfer of cefotaxime in human milk from the mother to fetus.
J Antimicrob Chemother 1980;6(suppl A):135-41. ® Mensa J, Gatell JMa, Martinez JA, et al. Infecciones en urgencias. Collbat6 (Espaiia): Editorial
Antares, 2001;445. ® Rabasseda i Bruguera X. Farmacos y embarazo. Qué medicamentos prescribir. Barcelona: JR Prous Editores, 1992;57

CEFOTETAN

(ETTIRETEII VN Antibiotico cefalosporinico 2° generacion

FDA

1° trim 2° trim 3° trim
B B B

Efectos sobre el embarazo

No se dispone de informacién sobre la farmacocinética
en la mujer embarazada; cruza la placenta humana.

Se identifica en sangre fetal, alcanzando niveles tera-
péuticos en sangre del cordén umbilical y en liquido
amniético. Tras la administracién de | gr por via in-
travenosa, los niveles del farmaco en sangre del cor-
dén umbilical alcanzan los valores mas altos a las 4
horas de 12,5 ug/ml; los niveles en liquido amniético
son paralelos a los observados en sangre del cordén,
alcanzando 8,1 ug/ml a las 4 horas.

La administracién a ratas y monos a dosis 20 veces
superiores a las recomendadas en el ser humano
respectivamente, no tiene efectos teratégenos ni
otros efectos adversos fetales.

Los B-lactamicos que contienen la cadena lateral
N-metil-tio-tetrazole (MTT), como cefotetan, ce-
foperazona, cefamandol, cefmetazol y moxalactam
cuando se administran a ratas prepuberales, a dosis
de 1,5 a 8 veces mayores que las habituales en el ser
humano, tienen efectos adversos sobre el testiculo.
El efecto se localiza en los tubulos seminiferos, con
50-100% de falta de desarrollo normal de los esper-
matozoides y tUbulos seminiferos durante la madu-

CERP (%)
1° trim 2° trim 3° trim
Bl Bl BI

(*) Clasificacion Europea de Riesgo Perinatal

rez sexual. Aunque estos resultados se limitan a ani-
males recién nacidos, algunos autores recomiendan
evitar su uso en embarazadas y lactantes, hasta que
nuevas investigaciones confirmen estos hechos en el
ser humano.

El significado de este hecho no es bien conocido, ya
que las observaciones en el animal de experimentacién
no siempre predicen la respuesta en el ser humano.

Ademas, como la cadena lateral MTT modifica el
metabolismo hepatico de la vitamina K, en raras
ocasiones se puede asociar con alteraciones de la
coagulacién materna como tiempo de protrombina
prolongado, tiempo de tromboplastina parcial acti-
vada prolongado y/o hipoprotrombinemia, con o sin
hemorragia clinica. Sin embargo, el moxalactam es
el agente asociado con mas frecuencia con compli-
caciones hemorragicas.

No se informé de efectos teratégenos o efectos fe-
tales adversos asociados con la utilizacién de cefo-
tetan en la mujer embarazada; no existen estudios
adecuados, sin embargo las cefalosporinas se con-
sideran relativamente seguras durante el embarazo.

Recomendaciones

La seguridad del uso del farmaco durante el emba-



razo humano no ha sido establecida; los estudios en el
animal de experimentacién no indican efectos peligro-
sos directos o indirectos, en relacién con la reproduc-
cién, el desarrollo del embridn y/o feto, el curso de la

gestacioén o el desarrollo peri y postnatal.

Aunque la posibilidad de riesgo fetal es muy remota,
se debe utilizar con precaucién durante el embarazo.
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CEFOXITINA sddica

(SITIRNETHEI VAN Antibiotico cefalosporinico 2° generacion

FDA

1° trim 2° trim 3° trim
B B B

Efectos sobre el embarazo

La farmacocinética se modifica en la mujer emba-
razada, con la administracién de 2 gr por via in-
travenosa (30 minutos) cada 8 horas, en gestantes
entre las semanas |9y 21, los niveles del farmaco
en suero materno no difieren significativamente
de los observados en la mujer no gestante. En
liqguido amniético oscilaron entre 2,3-6,7 ug/ml,
concentraciones adecuadas para inhibir al 50% de
las enterobacterias y sélo el 20-30% de las cepas
de Bacteroides fragilis.

Otro estudio, realizado en gestaciones a término
utilizando la misma dosis, detectd niveles séricos
mucho mas bajos que en la mujer no gestante, me-
nores de 4,8 ug/ml a la hora y media después de la
administracién del farmaco.

La discrepancia es probablemente debida a las di-
ferencias en la composicién de los compartimentos
corporales en cada edad de la gestacién.

Se reporté ademas que luego de la administracién
del farmaco a dosis habituales, los niveles en sangre
materna fueron de 24,0 = 26,3 ug/ml, en sangre del
cordén umbilical de 8,5 *+ 7,0 ug/ml, relacién cor-
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dén/madre de 0,35 y en las membranas ovulares de
I',5 + 8,8 ug/gr relacion membranas/madre 0,47.

La administracién a ratas a dosis 3 veces la maxima
recomendada en el ser humano (DMRH) no demos-
tré efectos teratégenos y en tanto que la administra-
cién a éstas como a ratones a 7,5 la DMRH manifes-
t6 una ligera disminucién del peso fetal.

No se informé de efectos teratégenos, ni de otros
efectos fetales adversos, asociados con la utiliza-
ciéon de cefoxitina en la mujer embarazada; no
existen estudios adecuados, sin embargo las ce-
falosporinas se consideran relativamente seguras
durante el embarazo.

Recomendaciones

La seguridad del uso del farmaco durante el embarazo
humano no ha sido establecida; los estudios en el ani-
mal de experimentacién no indican efectos peligrosos
directos o indirectos, en relacién con la reproduccién,
el desarrollo del embrién y/o feto, el curso de la gesta-
cién o el desarrollo periy postnatal.

Aunque la posibilidad de riesgo fetal es muy remota,
se debe utilizar con precaucién durante el embarazo.

® Bergogne-Berezin E, Lambert-Zechovsky N, Rouvillois JL. Etude du passage transplacentaire des betalactamines. ] Gynecol Obstet Biol Reprod
1979;8:359. ® Briggs GG, Freeman RK, Yaffe SJ, eds. Drugs in pregnancy and lactation. Philadelphia: Williams & Wilkins, 2005;254-5. ® Delaloye
JF, Rousso P, Buclin T, et al. Médicaments grossesse et lactation. Geneéve: Editions Médecine et Hygiéne, 2006;63. ® Fabre Gonzalez E, Gonzadlez de
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of cefoxitin, moxalactam, and ceftazidime kinetics in pregnancy. Am J Obstet Gynecol 1983;147:914. ® Gilstrap Ill LC, Bawdon RE, Burris J. Antibi-
otic concentration in maternal blood, cord blood and placental membranes in chorioamnionitis. Obstet Gynecol 1988;72:124. ® Gonik B, Cotton
D, Feldman S, et al. Comparative pharmacokinetics of cefoxitin in postpartum normotensive and pregnancy-induced hypertensive patients. Am |
Obstet Gynecol 1984;148:1088. ® Mensa J, Gatell J]Ma, Martinez JA, et al. Infecciones en urgencias. Collbaté (Espaiia): Editorial Antares, 2001;445.
® Rabasseda i Bruguera X. Farmacos y embarazo. Qué medicamentos prescribir. Barcelona: JR Prous Editores, 1992;58. ® Sanford JP, Gilbert DN,
Gerberding JL, Sande MA (eds). Guia de Terapéutica Antimicrobiana (ed esp). Antimicrobial Therapy Inc: Dallas. 1994;107.
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nas se consideran relativamente seguras durante
el embarazo.

Efectos sobre el embarazo

No hay datos disponibles sobre la farmacocinética
en la mujer embarazada, ni si el farmaco cruza la pla-
centa humana.

Recomendaciones

La seguridad del uso del farmaco durante el embarazo

La administracién a ratas y Conejos a dosis 2 veces hUmanO no ha Sido eStab|eCida; IOS estudios en el ani-

superiores a las recomendadas en el ser humano
respectivamente, no tiene efectos teratégenos o
efectos fetales adversos.

mal de experimentacion son insuficientes para estable-
cer la inocuidad del farmaco en relacién con la repro-
duccion, el desarrollo del embrién y/o feto, el curso de

. la gestacion o el desarrollo periy postnatal.
No hay reportes del uso de la cefpodoxima en la g pertyp

mujer embarazada, sin embargo las cefalospori-
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Cerproz

(EITORETNEII VN Antibiotico cefalosporinico 2° generacion

FDA

1° trim 2° trim 3° trim
B B B

Efectos sobre el embarazo

No se dispone de informacion sobre la farmacociné-
tica en la mujer embarazada, ni si el fairmaco cruza la
placenta humana.

La administracion a ratas, ratones y conejos a dosis
8,5, 18,5y 0,8 veces superiores a la maxima utilizada

CERP (*)
1° trim 2° trim 3° trim
BI BI Bl

(*) Clasificacion Europea de Riesgo Perinatal

por mg/m? diariamente en el ser humano respectiva-
mente, no tiene efectos teratégenos, ni otros efec-
tos fetales adversos.

No hay reportes del uso de la cefprozil en la mujer
embarazada, sin embargo las cefalosporinas se con-
sideran relativamente seguras durante el embarazo.



grosos directos o indirectos, en relacién con la repro-
duccién, el desarrollo del embrién y/o feto, el curso
de la gestacién o el desarrollo periy postnatal.

Recomendaciones

La seguridad del uso del farmaco durante el emba-
razo humano no ha sido establecida; los estudios en
el animal de experimentacién no indican efectos peli-
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CEFRADINA

(SITIRETNEII IV Antibiotico cefalosporinico 1° generacion

FDA

1° trim 2° trim 3° trim
B B B

Efectos sobre el embarazo

La farmacocinética se modifica en la mujer embara-
zada. Los niveles plasmaticos cuando se administra
el farmaco por via oral o intravenosa en cualquier
etapa del embarazo, son 50% inferiores a los obser-
vados en la mujer no gestante.

Cruza la placenta humana rapidamente, identifican-
dose en sangre fetal y en liquido amniético. La ad-
ministracion a la madre de | gr por via intravenosa
entre las semanas |5 y 30 de gestacién produce ni-
veles terapéuticos del farmaco en sangre fetal a los
40 minutos.

En el embarazo a término, la administracién a la ma-
dre de 2 gr por via oral durante dos dias o mas, con-
centra al farmaco en el liquido amniético alcanzando
niveles de 3 a |5 ug/ml. En tanto que por via intra-
venosa, |7 minutos antes del nacimiento, se asocia
con altos niveles del farmaco en sangre del cordén
umbilical de 29 ug/ml y bajos en liquido amniético

de I, I ug/ml.

La administracién al animal de experimentacién a
dosis superiores a las recomendadas en el ser hu-
mano no tiene efectos teratégenos, ni otros efectos
adversos. No existen estudios adecuados sobre si la
administracion a la mujer embarazada tiene efectos
teratégenos.

Sélo existe informacién sobre un estudio de farma-
covigilancia, el “Michigan Medicaid” que reporté

CERP (*)
1° trim 2° trim 3° trim
BI BI BI

(*) Clasificacion Europea de Riesgo Perinatal

229.101 gestacionesy sus recién nacidos, 339 fueron
expuestos durante el |° trimestre; 27 (8,0%) recién
nacidos presentaron malformaciones congénitas
mayores de 14 esperadas. Se dividieron en 6 cate-
gorias (encontradas/esperadas) 9/3 malformaciones
cardiovasculares, 0/0,5 labio leporino, 0/0 espina bi-
fida, 1/1 polidactilia, I/1 hipospadias y 0/0,5 defectos
de reduccién de miembros. Los datos sugieren una
asociacién entre la exposicién a la cefradina y la inci-
dencia tanto de anomalias congénitas totales como
de anomalias cardiovasculares. Sin embargo, otros
factores como la enfermedad materna que requiere
el tratamiento con el farmaco, utilizaciéon simultanea
de otros farmacos o el azar, pueden estar involucra-
dos.

No se dispone de informacién sobre si la administra-
cién a la mujer embarazada tiene efectos adversos
fetales no teratégenos; no existen estudios adecua-
dos, sin embargo las cefalosporinas se consideran
relativamente seguras durante el embarazo.

Recomendaciones

La seguridad del uso del farmaco durante el embarazo
humano no ha sido establecida; los estudios en el ani-
mal de experimentacién no indican efectos peligrosos
directos o indirectos, en relacién con la reproduccién,
el desarrollo del embrién y/o feto, el curso de la gesta-
cién o el desarrollo periy postnatal.

Aunque la posibilidad de riesgo fetal es muy remota,
se debe utilizar con precaucién durante el embarazo.
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en el suero materno 4 horas después de su admi-
nistracion; la concentracién es suficiente para inhibir
casi todas las especies de enterobacterias y a mu-
chas de la cepas de Pseudomonas aeruginosa, pero
es poco eficaz frente al Bacteroides fragilis.

Efectos sobre el embarazo

La farmacocinética se modifica en la mujer emba-
razada. En un estudio se administraron 2 gr por via
intravenosa (30 minutos) cada 8 horas en gestantes
entre las semanas 19y 21; los niveles en suero ma-
terno fueron un 50% de los observados en la mujer
no embarazada; sin embargo, como la concentra-

La administracién a ratas y ratones a dosis 40 veces
superiores a la recomendada en el ser humano, no

cién minima inhibitoria del antibiético frente a las
enterobacterias es muy baja, los niveles del farmaco
son adecuados frente a la mayoria de los gérmenes
en casos de bacteriemia, por lo que no esté indicado
un ajuste de la dosis.

El farmaco cruza la placenta humana, identificandose
en sangre fetal y en liquido amnidtico.

Durante el 1° trimestre de la gestacién la administra-
cién de 2 gr por via intravenosa se asocia con concen-
traciones en tejido placentario de 12 mg/kgen | horay
I3 mg/kg en 4 horas, en tanto que en liquido amnidtico
de 0,5 ug/mlen | horay 2,8 g/ml en 4 horas.

Por otra parte, en gestantes entre las semanas 19
y 2| se administré | gr por via intramuscular cada
8 horas; los niveles en liquido amniético oscilaron
entre |,1-5,5 ug/ml, llegando al 80% de los medidos
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tiene efectos teratégenos ni otros efectos adversos.

No se informé de efectos teratégenos o efectos
fetales adversos asociados con la utilizacién en la
mujer embarazada; no existen estudios adecuados,
sin embargo las cefalosporinas se consideran relati-
vamente seguras durante el embarazo.

Recomendaciones

La seguridad del uso del farmaco durante el embarazo
humano no ha sido establecida; los estudios en el ani-
mal de experimentacién no indican efectos peligrosos
directos o indirectos, en relacién con la reproduccioén,
el desarrollo del embrién y/o feto, el curso de la gesta-
cién o el desarrollo periy postnatal.

Aungque la posibilidad de riesgo fetal es muy remota, se
debe utilizar con precaucién durante el embarazo

® Briggs GG, Freeman RK, Yaffe SJ, eds. Drugs in pregnancy and lactation. Philadelphia: Williams & Wilkins, 2005;257-8. ® Delaloye JF, Rousso
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Bruguera X. Farmacos y embarazo. Qué medicamentos prescribir. Barcelona: JR Prous Editores, 1992;60.



CEFTIZOXIMA

(EITIRETNETI TV Antibiotico cefalosporinico 3° generacion

FDA

1° trim 2° trim 3° trim
B B B

Efectos sobre el embarazo

No se dispone de informacién sobre la farma-
cocinética en la mujer embarazada; cruza la pla-
centa humana, identificAindose en sangre fetal y
en liquido amnidtico.

La administracién a la madre de 2 gr por via intra-
venosa cada 8 horas se asocia con niveles de 11,96
+ 2,35 ug/ml en suero materno, 24,54 + 4,78 ug/
ml en corddén umbilical y 43,45 + 4,97 ug/ml en
liquido amniético.

Se concentra en el compartimiento fetal alcanzando
concentraciones mas altas en sangre fetal y en liqui-
do amnidtico que en la sangre materna a partir de
la I° hora tras su administracién. Los niveles alcan-
zados son superiores a las concentraciones minimas
inhibitorias frente a la mayoria de las bacterias gram
negativas (< | ug/ml) y de los anaerobios sensibles
(< 16 ug/ml). El cociente de la concentracién en
sangre feto/materna es de 1,6; en liquido amniético/
sangre materna de 2,9 y en liquido amnidtico/sangre
fetal de 1,8.
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CERP (*)
1° trim 2° trim 3° trim
Bl Bl Bl

(*) Clasificacién Europea de Riesgo Perinatal

La administracién a ratas y conejos a dosis 2 veces
superiores a la maxima diaria humana basada en la
superficie corporal respectivamente, no tiene efec-
tos teratdégenos, ni otros efectos adversos.

No se informé de efectos teratégenos o de otros
efectos adversos, asociados con la utilizacion en la
mujer embarazada; no existen estudios adecuados,
sin embargo las cefalosporinas se consideran relati-
vamente seguras durante el embarazo.

Recomendaciones

La seguridad del uso del farmaco durante el emba-
razo humano no ha sido establecida; los estudios
en el animal de experimentacién no indican efec-
tos peligrosos directos o indirectos, en relacién
con la reproduccién, el desarrollo del embrién y/o
feto, el curso de la gestacion o el desarrollo peri
y postnatal.

Aunque la posibilidad de riesgo fetal es muy re-
mota, se debe utilizar con precaucién durante el
embarazo.

® Briggs GG, Freeman RK, Yaffe SJ, eds. Drugs in pregnancy and lactation. Philadelphia: Williams & Wilkins, 2005;259-60. ® Fabre Gonzélez E,
Gonzélez de Agtiero R. Evaluacién de Farmacos en el Embarazo y la Lactancia. [CD ROM]. Zaragoza; 1998. ® Fortunato SJ, Bawdon RE, Welt SI,
et al. Steady-state cord and amniotic fluid ceftizoxime levels continuosly surpass maternal levels. Am ] Obstet Gynecol 1988;159:570-3. ® Gerding
DN, Peterson LR. Comparative tissue and extravascular fluid concentrations of ceftizoxime. J Antimicrob Chemother 1982;10(suppl C):105-16. ®
Mensa J, Gatell ]Ma, Martinez JA, et al. Infecciones en urgencias. Collbato (Espafia): Editorial Antares, 2001;445. ® Rabasseda i Bruguera X. Farma-
cos y embarazo. Qué medicamentos prescribir. Barcelona: JR Prous Editores, 1992;61.

CEFTRIAXONA
(SITIRNETHEI VAN Antibiotico cefalosporinico 3° generacion

FDA CERP ()
1° trim 2° trim 3° trim 1° trim 2° trim 3° trim
B B B BI BI BI

(*) Clasificacion Europea de Riesgo Perinatal

co y la farmacocinética fue similar a la encontrada en
igual nimero de mujeres no gestantes.

Efectos sobre el embarazo

La administracién de 2 gr por via intravenosa en
dosis Unica diariamente por 10 dias, en 9 gestantes
entre 28 y 40 semanas tratadas por pielonefritis o
corioamnionitis, no observé acumulacién del farma-

Cruza la placenta humana; luego de la administra-
cién de | o 2 gr por via intravenosa, sus niveles mas
altos en sangre del cordén umbilical se observan a



las 4 horas; las concentraciones oscilan entre 19,6 y
40,6 ug/ml a las 1-8 horas. Los niveles mas altos en
liquido amniético se observan a las 6 horas, oscilan-
do entre 2,2 y 23,4 ug/ml a lo largo de las 24 horas
siguientes a la administracion del farmaco.

La concentracién del farmaco en la primera orina
emitida por el neonato de estas mujeres oscila entre
6-92 ug/ml.

La vida media de 6-9 horas es la mas prolongada de
todas las cefalosporinas, en sangre del cordén umbi-
lical de 7 horas, en liquido amniético de 6,8 horas y
en placenta de 5,4 horas, idéntica a la observada en
sangre materna.

La administracién a ratas, ratones y monos a dosis
20 veces superiores a las recomendadas en el ser
humano para los primeros y de 3 veces superiores
respectivamente, no tiene efectos teratégenos ni
otros efectos adversos.

Sélo existe informacién de un estudio de farmacovi-
gilancia, el “Michigan Medicaid” que reporté 229.101
gestaciones Y sus recién nacidos, 60 fueron expues-
tos durante el |° trimestre; 4 (6,7%) recién nacidos
presentaron malformaciones congénitas mayores de
3 esperados, incluyendo 3 anomalias cardiovascula-
res de | esperada. No observaron otras anomalias
consignadas en otras 5 categorias como labio lepo-
rino, espina bifida, polidactilia, hipospadias y defectos
de reduccién de miembros. Los datos sugieren una
asociacién entre la exposicién y las malformaciones
cardiovasculares; sin embargo otros factores, como
la enfermedad materna, la exposicién simultanea a
otros farmacos y el azar, pueden haber influido en los
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datos.

Las cefalosporinas en general son consideradas se-
guras durante el embarazo. La dosis de | gr del far-
maco administrado diariamente ha sido utilizada en
el tratamiento de la pielonefritis aguda en la segunda
mitad del embarazo, no demostrando efectos ad-
versos fetales no teratégenos.

Un estudio randomizado de casos y controles incluyé
a 59 gestantes que fueron expuestas al farmaco en el
tratamiento de la pielonefritis aguda y lo compararon
con 62 gestantes expuestas a gentamicina mas ampici-
linay 58 a cefalotina. La edad media de inicio del trata-
miento fue de 14 a |15 semanas. No hallaron diferen-
cias significativa entre los grupos en relacién a la edad
gestacional al nacimiento, parto prematuro, peso del
neonato, necesidad de ingreso a cuidados intensivos o
si fueron admitidos con estadia prolongada.

Una gestante de 20 afios, con endocarditis causada por
Neisseria sicca fue tratada durante 4 semanas con el
farmaco en la Gltima parte del 3° trimestre de la gesta-
cién; nace un recién nacido de término pequefo para
la edad gestacional, sin embargo los autores atribuyen
el bajo peso a la enfermedad materna.

Recomendaciones

La seguridad del uso del farmaco durante el emba-
razo humano no ha sido establecida; los estudios en el
animal de experimentacién no indican efectos peligro-
sos directos o indirectos, en relacién con la reproduc-
cién, el desarrollo del embrién y/o feto, el curso de la
gestacioén o el desarrollo periy postnatal.

Aunque la posibilidad de riesgo fetal es muy remota,
se debe utilizar con precaucién durante el embarazo.

® Bourget P, Fernandez H, QuinquisV, et al. Pharmacokinetics and protein binding of ceftriaxone during pregnancy. Antimicrob Agents Chemother
1993;37-54-9. ® Briggs GG, Freeman RK, Yaffe §J, eds. Drugs in pregnancy and lactation. Philadelphia: Williams & Wilkins, 2005;260-2. ® Deger
R, Ludmir J. Neisseria sicca endocarditis complicating pregnancy. A case report. ] Reprod Med 1992;37:473-5. ® Fabre Gonzdlez E, Gonzalez de
Agliero R. Evaluacién de Farmacos en el Embarazo y la Lactancia. [CD ROM]. Zaragoza; 1998. ® Graber H, Magyar T. Pharmacokinetics of ceftri-
axone in pregnancy. Am J Med 1984;77:117-8. ® Kafetzis DA, Brater DC, Fanourgakis JE, et al. Ceftriaxone distribution between maternal blood and
fetal blood and tissues at parturition and between blood and milk postpartum. Antimicrob Agents Chemother 1983;23:870-3. ® Mensa J, Gatell J]Ma,
Martinez JA, et al. Infecciones en urgencias. Collbaté (Espafia): Editorial Antares, 2001;445. ® Rabasseda i Bruguera X. Farmacos y embarazo. Qué
medicamentos prescribir. Barcelona: JR Prous Editores, 1992;62. ® Sanchez-Ramos L, McAlpine K], Adair CD, et al. Pyelonephritis in pregnancy
once-a-day ceftriaxone vs multiple doses of cefazolin. Am J Obstet Gynecol 1995;172:129-33. ® Wing DA, Hendershott CM, et al. A randomized
trial of three antibiotic regimens for the treatment of pyelonephritis in pregnancy. Obstet Gynecol 1998 ;92:249-53.
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(EITINETNEI IV Antibiotico cefalosporinico 2° generacion

FDA

1° trim 2° trim 3° trim
B B B

Efectos sobre el embarazo

CERP (%)
1° trim 2° trim 3° trim
BI BI BI

(*) Clasificacion Europea de Riesgo Perinatal

La farmacocinética se modifica en la mujer embara-
zada. Tras la administracion de una dosis intravenosa



de 750 mg a la gestante se observa en comparacion
con el estado no gestacional que los niveles plasma-
ticos son significativamente inferiores, disminucién
del 20% en la | horay del 50% entre | y 5 horas;
la vida media es mas corta y tanto el aclaramiento
como la recuperacion del farmaco en la orina son
mas altos.

Los datos sugieren que la dosis habitualmente reco-
mendada es inadecuada para lograr niveles eficaces
durante el embarazo.

Cruza la placenta humana, identificandose en sangre
fetal y liquido amnidtico. Cuando se administra una
dosis de 750 mg por via intramuscular a la madre, el
cociente de la concentracion en sangre feto/materna
es de 0,33-0,50. Los niveles en sangre fetal de 6,0
Ug/ml y en tejido miometrial de 1,5 ug/ml/gr de te-
jido; son menores que en sangre materna de 12-18
ug/ml. En el liquido amniético alcanza una concen-
tracion de 17,0-18,6 ug/ml a las 3-5 horas después
de la administracion.

La administracién a ratas a dosis 9 veces superiores
a la maxima recomendada en el ser humano basados
en la superficie corporal (DMRHSC) y a ratones a 23
veces la DMRHSC no tiene efectos teratégenos, ni
otros efectos adversos.

El estudio de farmacovigilancia “Michigan Medicaid”
reporté 229.101 gestaciones y sus recién nacidos,
143 fueron expuestos durante el |° trimestre; 3
(2,19%) recién nacidos presentaron malformaciones
congénitas mayores de 6 esperados; no observaron
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malformaciones congénitas en 6 categorias como
malformaciones cardiovasculares, labio leporino,
espina bifida, polidactilia, hipospadias o defectos de
reduccién de miembros. Los datos no sugieren una
asociaciéon entre la exposicién y las anomalias con-
génitas.

Un estudio hingaro de casos y controles analizé la
asociaciéon entre la exposicion a diversas cefalospo-
rinas, entre ellas el farmaco durante el embarazo y
defectos congénitos. No hallaron riesgo aumentado
de malformaciones congénitas con su uso.

Otro estudio analizé 106 gestaciones expuestas
durante el 1° trimestre al farmaco y lo comparé
con similar nimero de controles; no hallé diferen-
cias significativas en las malformaciones mayores y
menores, nacimientos vivos al término de la gesta-
cién, abortos espontaneos, edad gestacional al na-
cimiento, via del parto, peso fetal, prematuridad o
enfermedad de membrana hialina. Solo se observé
un aumento significativo en las interrupciones volun-
tarias del embarazo que podria deberse a una mala
interpretacién de la informacién sobre el riesgo de la
gestacion ante la exposicién al farmaco.

Recomendaciones

La seguridad del uso del farmaco durante el emba-
razo humano no ha sido establecida; los estudios
en el animal de experimentacién no indican efec-
tos peligrosos directos o indirectos, en relacién
con la reproduccién, el desarrollo del embrién y/o
feto, el curso de la gestacién o el desarrollo peri
y postnatal.

® American Hospital Formulary Service. Drug Information 1993. Monographs for Cefuroxime. Section 8.12.06. Bethseda: American Society of
Hospital Pharmacists, 1993:149. ® Briggs GG, Freeman RK, Yaffe SJ, eds. Drugs in pregnancy and lactation. Philadelphia: Williams & Wilkins,
2005;262-3. ® Berkovitch M, Segal-Socher |, Greenberg R, et al. First trimester exposure to cefuroxime: a prospective cohort study. Br J Clin
Pharmacol 2000;50:161-5. ® Craft I, Mullinger BM, Kennedy MRK. Placental transfer of cefuroxime. Br ) Obstet Gynaecol 1981;88:141-5. ® Czeizel
AE, Rockenbauer M, et al. Use of cephalosporins during pregnancy and in the presence of congenital abnormalities: a population-based, cas-control
study. Am ] Obstet Gynecol 2001;184:1289-96. ® Delaloye JF, Rousso P, Buclin T, et al. Meédicaments grossesse et lactation. Geneve: Editions
Médecine et Hygiéne, 2006;63. ® Fabre Gonzélez E, Gonzélez de Agtiero R. Evaluacién de Farmacos en el Embarazo y la Lactancia. [CD ROM].
Zaragoza; 1998. ® Mensa J, Gatell J]Ma, Martinez JA, et al. Infecciones en urgencias. Collbaté (Espana): Editorial Antares, 2001;445. @ Philipson
A, Stiernstedt G. Pharmacokinetics of cefuroxime in pregnancy. Am J Obstet Gynecol 1982;142:823-8. ® Rabasseda i Bruguera X. Farmacos y
embarazo. Qué medicamentos prescribir. Barcelona: JR Prous Editores, 1992;63.
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(*) Clasificacién Europea de Riesgo Perinatal



Efectos sobre el embarazo

No se dispone de informaciéon sobre la farmacociné-
tica en la mujer embarazada, ni si el farmaco cruza
la placenta humana. Tras su absorcién intestinal se
hidroliza a ampicilina.

No hay datos disponibles si la administracién al ani-
mal de experimentacién tiene efectos teratégenos o
efectos fetales adversos.

El Estudio Colaborativo Perinatal de 50.282 gestacio-
nes, incluyé datos sobre 3.546 casos de exposicion al
farmaco durante el 1° trimestre y 7.171 en cualquier
etapa de la gestacién. Para ambos grupos los datos no
sugieren relacién entre anomalias congénitas fetales y
exposicion a este grupo de farmacos.

El estudio de farmacovigilancia “Michigan Medicaid”
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reportd 229.101 gestaciones y sus recién nacidos, 9
fueron expuestos durante el |° trimestre; 2 (22,2%)
recién nacidos presentaron malformaciones congé-
nitas mayores de 0,4 esperados, ambos con malfor-
maciones cardiacas de 0,| esperadas. El nimero de
casos es muy pequeno para sacar cualquier conclu-
sién.

No se informé de efectos adversos fetales no tera-
toégenos asociados con la utilizacion del farmaco en
la mujer embarazada; no existen estudios adecuados
(ver ampicilina).

Recomendaciones

El farmaco o sus derivados fueron utilizados en un
gran numero de mujeres durante el embarazo; no se

informé de algiin efecto peligroso para el curso de
la gestacién, ni para la salud del feto o del neonato.

® Briggs GG, Freeman RK, Yaffe SJ, eds. Drugs in pregnancy and lactation. Philadelphia: Williams & Wilkins, 2005;393. ® Fabre Gonzalez E,
Gonzélez de Agtiero R. Evaluacion de Farmacos en el Embarazo y la Lactancia. [CD ROM]. Zaragoza; 1998. ® Heinonen OP, Slone D, Shapiro S,
eds. Birth Defects and Drugs in Pregnancy. Littleton: Publishing Sciences Group, 1977:297.

CINOXACINO
(ETTINETEII VN Antibiotico quinolonico

FDA

1° trim 2° trim 3° trim
C C C

Efectos sobre el embarazo

No se dispone de informacién sobre la farmacociné-
tica en la mujer embarazada ni si el farmaco cruza la
placenta humana, pero por su bajo peso molecular
cabria esperar que lo haga.

La administracién a ratas y conejos a dosis 10 veces
superiores a las recomendadas en el ser humano, no
tiene efectos teratégenos.

Los estudios en animales pre-puberales demostra-
ron que las quinolonas pueden tener efectos adver-
sos sobre el cartilago en desarrollo. Los animales
mas jévenes parecen ser mas afectados que los de
mayor edad y es mas evidente después de periodos
de exposicién breves al farmaco. La lesién cartilagi-
nosa se manifiesta como erosién no inflamatoria y
derrame seroso que después produce degeneracion
cualitativa y cuantitativa del tejido cartilaginoso. El
cartilago es incapaz de regeneracién y la lesiéon pue-
de conducir a una artrosis deformante crénica.

El significado de estos hechos no es bien conocido,

CERP (%)
1° trim 2° trim 3° trim
s/d s/d s/d

(*) Clasificacién Europea de Riesgo Perinatal

ya que las observaciones en el animal de experimen-
tacién no siempre predicen la respuesta en el ser
humano.

No se informé de efectos adversos fetales teratoge-
nos y no teratégenos asociados con la utilizacién de
las quinolonas en el embarazo humano. Sin embar-
g0, no existen estudios adecuados sobre los riesgos
de la utilizacién de las quinolonas en el embarazo
humano.

Recomendaciones

Los estudios en el animal de experimentacién son
insuficientes para establecer la inocuidad del farma-
co en relacién con la reproduccién, el desarrollo del
embrién y/o feto, el curso de la gestacién o el desa-
rrollo peri y postnatal.

Sin embargo, de acuerdo con las observaciones en
animales prepuberales, no se recomienda la adminis-
tracién de quinolonas a la mujer durante el embara-
zo por el riesgo potencial de lesién del cartilago fetal
en desarrollo. Este grupo de farmacos sélo se puede
utilizar durante el embarazo cuando sea claramente



necesario, no exista otro farmaco mas seguro o los
beneficios terapéuticos potenciales para la madre
sean superiores a los posibles riesgos fetales.

Si la mujer recibe el farmaco durante el embarazo, o
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comienza la gestacién cuando esta bajo tratamiento
con el mismo, debe ser informada de los potenciales
riesgos para el feto.

® Briggs GG, Freeman RK, Yaffe SJ, eds. Drugs in pregnancy and lactation. Philadelphia: Williams & Wilkins, 2005;323. ® Fabre Gonzdlez E,
Gonzélez de Agliero R. Evaluacion de Farmacos en el Embarazo y la Lactancia. [CD ROM]. Zaragoza; 1998. ® Saravanos K, Duff P. Quinolonas.

Clin Obstet Ginecol. Temas Actuales (ed esp) 1992;3:515.

CIPROFLOXACINA
Antibidtico fluorquinoldnico

FDA

1° trim 2° trim 3° trim
C C C

Efectos sobre el embarazo

No se dispone de informacién sobre la farmacociné-
tica en la mujer embarazada; cruza la placenta huma-
nay se identifica en el liquido amniético. Luego de la
administracién de 200 mg por via intravenosa cada
12 horas (dos dosis), en 20 mujeres gestantes entre
las semanas 19 y 25 de gestacion, la relacién liquido
amnidtico/sangre materna fue de 0,43 a las 4 horas,
1,44 alas 8 horas y 10,0 a las 12 horas.

La administracién a ratas y ratones a dosis 6 veces
superiores a las recomendadas en el ser humano
respectivamente, no tiene efectos teratdgenos ni de
otros efectos adversos.

Los estudios en animales pre-puberales demostra-
ron que las quinolonas pueden tener efectos adver-
sos sobre el cartilago en desarrollo. Los animales
mas jévenes parecen ser mas afectados que los de
mayor edad y es mas evidente después de periodos
de exposicién breves al farmaco. La lesién cartilagi-
nosa se manifiesta como una erosién no inflamatoria
y derrame seroso que después produce degenera-
cién cualitativa y cuantitativa del tejido cartilaginoso.
El cartilago es incapaz de regeneracién y la lesion
puede conducir a una artrosis deformante crénica.

No se informé de efectos teratégenos asociados con
la utilizacién en la mujer embarazada; no existen es-
tudios adecuados.

La industria farmacéutica presenté datos de 103 ges-
taciones expuestas al farmaco, 63 fueron recién nor-
males, 52 expuestos en el 1° trimestre, 7 en el 2° o
3° trimestre y 4 desconocidos. Ademas registraron
10 abortos espontaneos durante el |° trimestre, 4
muertes fetales - | en el 3° trimestre y 8 malforma-
ciones congénitas.

CERP (*)
1° trim 2° trim 3° trim
Bl Bl Bl

(*) Clasificacién Europea de Riesgo Perinatal

El estudio de farmacovigilancia “Michigan Medicaid”
reporté 229.101 gestaciones y sus recién nacidos,
132 fueron expuestos durante el |° trimestre; 3
(2,3%) recién nacidos presentaron malformaciones
congénitas mayores de 6 esperados, | espina bifi-
da pero no se hallaron otras, como malformaciones
cardiovasculares, labio leporino, polidactilia, hipos-
padias o defectos de reduccién de miembros. Los
datos no sugieren una asociacion entre la exposicién
al farmaco y las anomalias congénitas.

Se describieron 7 gestaciones con fiebre tifoidea re-
sistente a multiples farmacos en quienes se utilizé el
farmaco durante el 2° o 3° trimestre. Todas finaliza-
ron con recién nacidos vivos normales y a los 5 afos
de vida no evidenciaron dafo a nivel del cartilago de
las articulaciones.

Otro estudio, el “European Network of the Terato-
logy Information Services” (ENTIS) analizé el curso
de 549 embarazos expuestos a fluoroquinolonas, 70
al farmaco. Del total, 509 fueron expuestas durante
el 1° trimestre, 22 posteriormente y |8 ocurrieron
en edades gestacionales desconocidas. Resultaron
415 recién nacidos vivos, 390 expuestos durante el
1° trimestre, 356 de término (| gemelar), 15 pre-
maturos, 6 pequenos para la edad gestacional, 20
malformaciones congénitas (19, 4,9% durante el |°
trimestre) y 18 con desérdenes postnatales. Ademas
56 abortos espontaneos o muertes fetales (I mal-
formado), 39 interrupciones voluntarias del emba-
razo (4 malformados). Los autores concluyeron que
la tasa de malformaciones halladas no superaba a la
esperada para la poblacién basados en estudios epi-
demioldgicos previos.

El “Toronto Motherisk Program” reporté |34 casos,
68 expuestos al farmaco, mayoritariamente durante



las primeras |3 semanas de gestacién; comparados
con controles sin exposicién al farmaco, no hallaron
diferencias significativas en las variables analizadas
como abortos, nacidos vivos, evolucién anormal,
tasa de cesareas, peso al nacer, edad gestacional,
ganancia de peso materna o enfermedad de mem-
brana hialina.

Un estudio multicéntrico analizé 200 gestaciones
expuestas a fluoroquinolonas, 105 al ciprofloxacina
(dosis de 500-1000 mg), 93 a norfloxacina (400-800
mg) y 2 a ofloxacina (200-400 mg), principalmente
indicadas por infeccién urinaria (69,4%) o bien res-
piratorias (24%). Lo compararon con 200 gestan-
tes en un grupo control. No reportaron diferencias
significativas entre los grupos cuando analizaron la

aumento del riesgo de malformaciones o problemas
musculoesqueléticos en el recién nacido; sin embar-
g0, es necesario un control a largo plazo e imagenes
de resonancia magnética de las articulaciones para
excluir lesiones osteocartilaginosas sutiles.

No se dispone de informacién sobre si la administra-
cién a la mujer embarazada tiene efectos adversos fe-
tales no teratégenos; no existen estudios adecuados.

Recomendaciones

Los estudios en el animal de experimentacién son
insuficientes para establecer la inocuidad del farma-
co en relacién con la reproduccion, el desarrollo del
embridn y/o feto, el curso de la gestacién o el desa-
rrollo peri y postnatal.

via del parto, bajo peso al nacer, prematuridad, sin-
drome de dificultad respiratoria ni malformaciones
congénitas (3 de 133 para el grupo de casos y 5 de
|88 para los controles; p=0,54). Las malformacio-
nes informadas fueron para el primero, 2 casos de
comunicacién interventricular y | caso de persis-
tencia del ductus arterioso; los controles fueron 2
comunicacién interventricular, | comunicacién in-
terauricular con estenosis de la valvula pulmonar, |
hipospadias y | dislocacién de la cadera. También
analizaron la motricidad gruesa mediante la escala

de Denver, no reportando diferencias entre los gru- Sila mujer recibe e'I farmaco durante "?l embara.zo, °
poS. comienza la gestacién cuando esta bajo tratamiento

con el mismo, debe ser informada de los potenciales
riesgos para el feto.

Sin embargo, de acuerdo con las observaciones en
animales prepuberales, no se recomienda la admi-
nistracion de las quinolonas a la mujer durante el
embarazo por el riesgo potencial de lesion del car-
tilago fetal en desarrollo. Este grupo de farmacos
sélo se puede utilizar durante el embarazo cuando
sea claramente necesario, no exista otro farmaco
mas seguro o los beneficios terapéuticos potenciales
para la madre sean superiores a los posibles riesgos
fetales.

Otro informe, realizado a partir de un pequefio nu-
mero de observaciones, indica que el uso durante el
[° trimestre de la gestacién no parece asociarse con
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Efectos sobre el embarazo

No se dispone de informacién sobre la farma-
cocinética en la mujer embarazada; cruza la pla-
centa humana.

La administracion al animal de experimentacién
proporciona resultados contradictorios. Algunos
estudios en ratas tanto por via oral como intrave-
nosa a dosis |,3 veces superiores a la maxima reco-
mendada en el ser humano basados en la superficie
corporal (DMRHSC) no causa efectos tertogénicos;
sin embargo en otros estudios utilizando el mismo
animal de experimentacién a |,2 veces superiores
la DMRHSC indican un pequefio aumento en la inci-
dencia de anomalias cardiovasculares.

En conejos, tanto por via oral o como intravenosa
a |7 veces la DMRHSC produce muerte fetal in-
trauterina pero no efectos teratogénicos cuando se
administra durante el periodo de organogénesis. En
tanto, en ratones ocurre una leve incidencia de pala-
dar hendido cuando se administran por via oral a 2-4
veces la DMRHSC.

La administracién a monos a 2,4 veces superiores
la DMRHSC puede causar aborto y crecimiento in-
trauterino retardado.

Un estudio (abstract) presentado en el IX Conferen-
cia Internacional de la Organizacién del Servicio de
Informacién en Teratologia comunicé el seguimiento
de 34 gestaciones expuestas al farmaco durante el
1° trimestre o inicios del 2° por infecciones respi-
ratorias altas. De ellas 5 estaban en seguimiento al
momento de la presentacién; de las 29 restantes 4
(14%) finalizaron en aborto espontaneo y un nime-
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ro similar en interrupciones voluntarias del embara-
zo (IVE), 20 (69%) nacidos normales y | (3%) con
una marca marrén de 0,5 cm a nivel de la sien. Sin
embargo como el seguimiento fue corto no se pudo
excluir alguna malformacién congénita.

Un estudio multicéntrico comparé 157 gestaciones
expuestas al farmaco, 122 (78%) en el |° trimestre,
con un ndmero similar de casos sin exposiciéon, ma-
yoritariamente por infecciones respiratorias. Resul-
taron en abortos espontaneos en 22 expuestos vs
Il controles, p=0,04; IVE |1 vs 3, p=0,04; nacidos
vivos 123 vs 143, p=0,003; nacidos muertos | vs 0,
ns; malformaciones mayores 3 vs 2, ns; malforma-
ciones menores 7 vs 7, ns. Las malformaciones en-
contradas no siguieron un patrén definido en ambos
grupos. Las diferencias significativas en los abortos
espontaneos pudieron deberse a factores de confu-
sién que segln los autores se deberia tener en cuen-
ta para otros estudios.

No se dispone de informacién si la administracién a
la mujer embarazada tiene otros efectos adversos;
no existen estudios adecuados.

Recomendaciones

Los estudios en animales han revelado efectos te-
ratégenos sobre el feto y como no existen estudios
adecuados en mujeres, no se recomienda la utiliza-
cion durante el embarazo, salvo cuando sea clara-
mente necesario, otros farmacos mas seguros no
sean eficaces o los beneficios terapéuticos poten-
ciales para la madre sean superiores a los posibles
riesgos para el feto.
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Los niveles séricos luego de administrar la misma
dosis del farmaco, en diferentes etapas de la ges-



tacién, son similares en la mujer embarazada y no
embarazada. Cruza la placenta humana.

Tras administrar una dosis de 200 mg por via endo-
venosa a la madre, los niveles en sangre del cordén
fueron un 46% de los observados simultaneamente
en sangre materna.

Cuando se utilizé la via oral a dosis mdltiples, los ni-
veles en sangre fetal de 0,7 ug/ml fueron de casi un
25%, en liquido amniético de 0,82-1,07 ug/ml, 30%
de las concentraciones en la madre; el farmaco se
concentra en el higado fetal.

En otro estudio luego de administrar el farmaco a
la madre a las dosis habituales, los niveles en sangre
materna fueron de 1,67+ 1,95 ug/ml, en sangre del
cordén umbilical de 0,26+0,08 ug/ml (cordén/ma-
dre0,15) y en las membranas ovulares de 1,86+ 1,31
Ug/gr (membranas/madre 1,11).

La administracién a ratones y ratas a dosis |,1 y 2,1
veces superiores a la maxima recomendada en el ser
humano basado en la superficie corporal, no tiene
efectos teratdgenos ni otros efectos adversos.

No se informé de efectos teratégenos asociados con
la utilizacién en la mujer embarazada; no existen es-
tudios adecuados.

El estudio de farmacovigilancia “Michigan Medicaid”
reportd 229.101 gestaciones y sus recién nacidos,
647 fueron expuestos a la clindamicina sistémica
y tépica durante el 1° trimestre; 31 (4,8%) recién
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nacidos presentaron malformaciones congénitas
mayores de 28 esperados. Se dividieron en 6 cate-
gorias (encontradas/esperadas), 5/6 malformaciones
cardiovasculares, 0/1 labio leporino, 1/0,5 espina bi-
fida, 1/2 polidactilia, 3/2 hipospadias y 0/| defectos
de reduccién de miembros. Los datos no sugieren
una asociacién entre la exposicién y las anomalias
congénitas.

No se informé de efectos adversos fetales no tera-
toégenos asociados con la utilizacién en la mujer em-
barazada; no existen estudios adecuados.

Recomendaciones

La seguridad del uso del farmaco durante el embarazo
humano no ha sido establecida; los estudios en el ani-
mal de experimentacién no indican efectos peligrosos
directos o indirectos, en relacién con la reproduccién,
el desarrollo del embrién y/o feto, el curso de la gesta-
cién o el desarrollo periy postnatal.

Los estudios clinicos realizados en la mujer embara-
zada que recibieron el farmaco no indican aumento
del riesgo de anomalias o de otros efectos adver-
sos, cuando el farmaco se administra en cualquier
trimestre del embarazo.

Aunque es valida la preocupacién en cuanto al efecto
secundario potencial de colitis pseudomembranosa,
se trata de un problema raro que reacciona bien a
la interrupcion de clindamicina y al tratamiento del
trastorno producido por clostridium con vancomici-
na o metronidazol.
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ca en la mujer embarazada, cruza la placenta humana
con niveles plasmaticos fetales de 30 a 106% de los



observados simultaneamente en sangre materna.

La administraciéon a primates a dosis superiores a las
recomendadas en el ser humano (DSH) no se asocia
con anomalias congénitas, mientras que en ratas, co-
nejos y ratones aumenta ligeramente el riesgo teraté-
geno. Ademas se asocia con edema fetal generalizado
en un ndmero variable de miembros de la camada
(12-71%) cuando se administra a ratas a DSH.

No se informé de efectos teratégenos asociados con
la utilizacién del cloranfenicol en la mujer embaraza-
da; no existen estudios adecuados.

El Estudio Colaborativo Perinatal de 50.282 gesta-
ciones, incluyé datos sobre 98 casos de exposicion
al farmaco durante el |1° trimestre y 348 en cualquier
etapa de la gestaciéon. No observaron relacién alguna
entre anomalias congénitas fetales y la exposicién a
este grupo de farmacos.

En una serie formada por 22 pacientes en diferentes
etapas de la gestacién con pielonefritis aguda trata-
da con cloranfenicol, no observé anomalias en los
nacidos.

Se describié también el caso de una mujer con
diagnéstico de fiebre tifoidea que recibié el farma-
co durante el 2° trimestre a dosis de 2 gr/dia por 14
dias, finalizando el embarazo con un recién nacido
de termino sin anomalias aparentes.

La administracién de altas dosis del farmaco a nifios
prematuros o neonatos puede presentar una ma-
nifestacion téxica denominada el “sindrome gris”,
caracterizada por distensién abdominal con o sin vé-
mitos, color grisaseo, flacidez, hipotermia, cianosis
palida progresiva, respiracion irregular y colapso va-
somotor que causa la muerte en pocas horas o dias.

El cuadro se asocia con niveles altos de cloranfenicol
en sangre (superiores a 90 ug/ml) y se deberia a la
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inmadurez del sistema enzimatico de la glucuronil-
transferasa hepatica, que impide la metabolizacién
del cloranfenicol por un lado y por otro la escasa
filtracion glomerular en estos nifios de corta edad,
causando su acumulacién a niveles toxicos.

La recuperacién normalmente es completa si el far-
maco se retira rapidamente después del inicio, pero
hasta un 40% de los nifios con el sindrome comple-
to estan en peligro de morir.

Este sindrome también podria verse en recién na-
cidos cuyas madres fueron expuestas al farmaco al
final de la gestacion, por lo que es preferible evitar
el uso durante la dltima semana antes del parto y
durante la lactacién.

No se demostré que los preparados tépicos de clo-
ranfenicol causen efectos adversos sobre el feto.

Recomendaciones

La seguridad del uso del farmaco durante el embara-
zo humano no ha sido establecida y los estudios en el
animal de experimentacién han demostrado riesgos
reproductivos.

No se recomienda la utilizacién durante el embara-
zo salvo cuando sea claramente necesario, como en
infecciones graves causadas por microorganismos
sensibles o cuando otros antibiéticos mas seguros
no son eficaces.

Si la mujer recibe el farmaco durante el embarazo, o
comienza la gestacién cuando estd bajo tratamiento
con el mismo, debe ser informada de los potenciales
riesgos para el feto.

Debe evitarse su uso especialmente durante en el
Ultimo trimestre de la gestacién y durante el parto
por el riesgo potencial de causar el “sindrome gris”
en el neonato.

® Briggs GG, Freeman RK, Yaffe SJ, eds. Drugs in pregnancy and lactation. 7" ed. Philadelphia: Williams & Wilkins, 2005;278-80. ® Courtney KD,
Valerio DA. Teratology in the macaca mulatta. Teratology 1968;1:163. ® Cunningham FG, Morris GB, Mickal A. Acute pyelonephritis of pregnancy:
a clinical review. Obstet Gynecol 1973;42:112-7. ® Fabre Gonzalez E, Gonzalez de Agiiero R. Evaluacién de Farmacos en el Embarazo y la Lac-
tancia. [CD ROM]. Zaragoza; 1998. ® Fritz H, Hess R. The effect of chloramphenicol on the prenatal development of rats, mice and rabbits. Toxicol
Appl Pharmacol 1971;19:667. ® Heinonen OP, Slone D, Shapiro S, eds. Birth Defects and Drugs in Pregnancy. Littleton: Publishing Sciences Group.
1977:297. ® Mackler B, Grave R, Tippit DF, et al. Studies of the development of congenital anomalies in rats. 3. Effects of inhibition of mitochondrial
energy systems on embryonic development. Teratology 1975;12:391. ® Mensa J, Gatell JMa, Martinez JA, et al. Infecciones en urgencias. Collbatd
(Espafia): Editorial Antares, 2001;445. ® Rabasseda i Bruguera X. Farmacos y embarazo. Qué medicamentos prescribir. Barcelona: JR Prous Editores,
1992;80. ® Scout WC, Warner RF. Placental transfer of chloramphenicol. JAMA 1950;142:1331-2.® Sweetman SC, Blake PS, McGlashan JM, et al
editors. Martindale: Guia completa de Consulta Farmacoterapeutica. 2da ed. Barcelona: Pharma Editores, SL; 2006:304.



CLORTETRACICLINA
Antibidtico tetraciclinico

FDA

Efectos sobre el embarazo

No se dispone de informacion sobre la farmacociné-
tica en la mujer embarazada, ni si el farmaco cruza
la placenta humana, aunque lo hace en el animal de
experimentacion.

La administracién a ratas y conejos no tiene efectos
teratégenos o efectos adversos fetales.

No se informé de efectos teratégenos asociados con
la administracion a la mujer embarazada; no existen
estudios adecuados.

El Estudio Colaborativo Perinatal de 50.282 gesta-
ciones, incluyé datos sobre 14 casos de exposicion al
farmaco durante el 1° trimestre; los datos no sugie-
ren relacién entre el farmaco y las malformaciones
congénitas mayores y menores, aunque el nimero
de observaciones es muy pequefio para sacar con-
clusiones definitivas y requiere ser confirmado.

La exposicion del feto humano a las tetraciclinas se
puede asociar con tincién del esmalte dental, ano-
malias en el desarrollo de los dientes y retraso del
crecimiento 6seo, asi como causar toxicidad hepatica
materna, con higado graso agudo (ver tetraciclina).
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CERP (*)
1° trim 2° trim 3° trim
D D D

Por via topica: B1

(*) Clasificacion Europea de Riesgo Perinatal

Recomendaciones

Se sospecha que el farmaco puede causar aumento de
la incidencia espontanea de alteraciones en el desarro-
llo humano y/o tener efectos adversos sobre el curso
de la gestacién o sobre el feto, o sobre el neonato.

No se recomienda la utilizacién durante el embara-
zo por el riesgo de efectos adversos fetales como
tincién y anomalias en el desarrollo de los dientes
y retraso del crecimiento éseo; o maternos como
higado graso agudo. Sin embargo, los beneficios po-
tenciales del farmaco en ciertas condiciones pueden
hacer aceptable su uso a pesar de los posibles ries-
gos para la madre y el feto.

Si el farmaco se administra durante el embarazo, o
la mujer comienza la gestacién cuando esta bajo tra-
tamiento con el farmaco debe ser informada de los
potenciales riesgos fetales.

Cuando se administra por via tépica, la seguridad
del uso del farmaco durante el embarazo humano
no ha sido establecida. No se describié que los pre-
parados tépicos aplicados sobre la piel de la madre,
ni los oftalmicos, tengan efectos adversos fetales.
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Farmaco

Grupo farmacologico

(*) Clasificacion Europea de Riesgo Perinatal



Efectos sobre el embarazo

No se dispone de informacién sobre la farmacocinética
en la mujer embarazada, cruza la placenta humana.

La administracién a conejos a dosis superiores a las
recomendadas en el ser humano, no tiene efectos
teratégenos ni otros efectos adversos.

No se informé de efectos teratégenos asociados
con la utilizacién durante el embarazo; no existen
estudios adecuados.

El Estudio Colaborativo Perinatal de 50.282 gesta-
ciones, incluye datos sobre 3.546 casos de expo-
sicion a los derivados de la penicilina durante el 1°
trimestre y 7.171 en cualquier etapa de la gestacién;
los datos no sugieren relacién entre anomalias con-
génitas fetales y exposicién a este grupo de farma-
cos.

El estudio de farmacovigilancia “Michigan Medicaid”
reportd 229.101 gestaciones y sus recién nacidos,
46 fueron expuestos durante el [° trimestre, 3
(6.5%) nacidos presentaron malformaciones congé-
nitas mayores de 2 esperados; entre ellos 3 malfor-
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maciones cardiacas de 0,5 esperadas y | hipospadias
de ninguna esperada. Los datos indican un nimero
de anomalias cardiovasculares superior al esperado,
pero otros factores como la enfermedad materna,
la exposicion simultanea a otros farmacos y el azar,
pudieron haber influido en los datos.

No se infformé de efectos adversos fetales no tera-
tégenos asociados con la utilizacién durante el em-
barazo; no existen estudios adecuados.

Recomendaciones

La seguridad del uso del farmaco durante el emba-
razo humano no ha sido establecida; los estudios en
el animal de experimentacién no indican efectos peli-
grosos directos o indirectos, en relacién con la repro-
duccién, el desarrollo del embrién y/o feto, el curso
de la gestacién o el desarrollo peri y postnatal.

Los estudios clinicos realizados en la mujer embara-
zada que han recibido el farmaco no indican aumen-
to del riesgo de anomalias o de otros efectos adver-
sos, cuando el farmaco se administra en cualquier
trimestre del embarazo.
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fetales adversos; no existen estudios adecuados.
Recomendaciones

Efectos sobre el embarazo

No se dispone de informacién sobre la farmacocinéti-

ca en la mujer embarazada; cruza la placenta humana.

La administracién a ratas y ratones por via intrape-
ritoneal o por via intramuscular, a dosis superiores
a las recomendadas en el ser humano no se asocia
con anomalias morfolégicas mayores. Sin embargo,
la administracién a conejos produce pie equino-varo
asi como aumento en la reabsorcién embrionaria.

No se informé que la administracién a la mujer em-
barazada tenga efectos teratégenos ni otros efectos

Los estudios en animales han revelado riesgos re-
productivos y como no existen estudios adecuados
en mujeres, no se recomienda la utilizaciéon durante
el embarazo salvo cuando sea claramente necesaria,
otros farmacos mas seguros no sean eficaces o los
beneficios terapéuticos potenciales para la madre

sean superiores a los posibles riesgos para el feto.
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Co-TRIMOXAZOL

Trimetoprin, Sulfametoxaxol + trimetoprima

Grupo farmacolégico WaXalileiferifele)

FDA

1° trim 2° trim 3° trim
C C C

Efectos sobre el embarazo

El farmaco es una combinacion fija de sulfametoxa-
zol y trimetoprima en una proporcién de 5 a |.

No se dispone de informacién sobre la farmacociné-
tica en la mujer embarazada; cruza la placenta huma-
na. Tras la administracién a la madre los niveles de
trimetoprima en sangre fetal y en liquido amniético
son de un 80% Yy los de sulfametoxazol un 50% de
los observados simultdneamente en sangre materna.

Algunas observaciones sugieren que la administra-
cién de trimetoprima y sulfametoxazol, solas o en
combinacién, a ratas a dosis superiores a las reco-
mendadas en el ser humano, pueden tener efectos
teratégenos causando un aumento en la incidencia
de paladar hendido.

Cuando se administra a conejos a 6 veces superiores
la dosis terapéutica en el ser humano, se asocié con
aumento del nimero de reabsorciones, muertes fe-
tales y malformaciones en algunos estudios.

El significado de estos hechos no es bien conocido,
ya que las observaciones en el animal de experi-
mentacién no siempre predicen la respuesta en el
ser humano.

Las observaciones clinicas en el ser humano sugieren
que la administracién de trimetoprima o sulfame-
toxazol, solos o combinados, no aumenta la inciden-
cia de anomalias congénitas; sélo un informe no pu-
blicado sugiere que se puede asociar con aumento
de anomalias fetales; no existen estudios adecuados.

Un estudio retrospectivo informé del resultado en
186 embarazos expuestos al farmaco o a placebo;
la incidencia de anomalias congénitas fue del 3/66
(4,5%) en las primeras y del 4/120 (3,3%) en las dl-

CERP (*)
1° trim 2° trim 3° trim
C C C
(*) Clasificacién Europea de Riesgo Perinatal
timas.

En otra serie de 35 nacidos cuyas madres recibieron
cotrimoxazol durante el primer |° de la gestacion la
incidencia de anomalias congénitas fue similar a las
que recibieron placebo.

El estudio de farmacovigilancia “Michigan Medicaid”
reporté 229.101 gestaciones y sus recién nacidos,
2.296 fueron expuestos durante el |° trimestre; 126
(5,5%) nacidos presentaron malformaciones congé-
nitas mayores de 98 esperados. Se dividieron en 6
categorias (encontradas/esperadas) 37/23 malfor-
maciones cardiovasculares, 3/4 labio leporino, /1
espina bifida, 7/7 polidactilia, 7/5 hipospadias y 3/4
defectos de reduccién de miembros. Los datos su-
gieren una asociacién entre la exposicion y la inci-
dencia de anomalias cardiovasculares. Sin embargo,
otros factores como la enfermedad materna, la ex-
posicién simultanea a otros farmacos y el azar, pu-
dieran haber influido en los datos.

Se publicé ademas una relacién entre los defectos del
tubo neural (DTN) y la exposicién al farmaco. En dos
gestantes con diagnéstico de VIH, tratadas al inicio
de la gestacién para la profilaxis del la infeccién por
Pneumocystis carinii y otros antirretrovirales, obser-
varon un recién nacido con hemivertebra a nivel de
S2 y en el otro espina bifida y ventriculomegalia.

Otro estudio multicéntrico de casos y controles que
involucré a 80 hospitales terciarios o maternidades
de cuatro ciudades de los EEUU, determinaron que
el consumo previo de acido félico reduciria la apa-
ricién de malformaciones congénitas cardiovascula-
res, labio leporino o anomalias urinarias cuando la
madre es expuesta a farmacos antifolatos como el
co-trimoxazol, metotrexate, sulfasalacina, pirimeta-
mina, triantereno o aminoterina.



Un informe adicional de los mismos autores evalua-
ron el uso del farmaco resultando que su exposicién
estaba relacionada con malformaciones cardiovascu-
lares RR 4,2 (IC95% [,5-11,5). Sin embargo por el
bajo nimero de exposiciones no podian llegar a la
misma conclusién con el labio leporino o malforma-
ciones del tracto urinario.

Otro estudio, de casos y controles, utilizando la
misma base de datos que los autores anteriores,
incluyeron 1.242 nifos con DTN (espina bifida,
anencefalia o encefalocele) y 6.660 nifios con defec-
tos congénitos sin exposicion previa a los folatos o
multivitaminas. Basados en la exposicién a 5 casos
informaron OR ajustado al trimetropin de 4,8 (IC
95% 1,5-16,1). Considerando todos los antagonis-
tas del acido félico (carbamecepina, fenorbarbital,
fenitoina, sulfasalazine, trianterono y trimetoprin)
basados en 27 exposiciones obtuvieron OR 2,9 (IC
95% 1,7-4,6).

No se dispone de informacién sobre si la adminis-
tracién de trimetoprima a la mujer embarazada se
asocia con efectos adversos fetales no teratégenos.
Sin embargo, el sulfametoxazol como otras sulfona-
midas, la administracién cerca del término del emba-
razo se puede asociar con ictericia, anemia hemolitica

Recomendaciones

La seguridad del uso del farmaco durante el emba-
razo humano no fue establecida. Los estudios en el
animal de experimentacién demostraron riesgos re-
productivos; no se recomienda la utilizacién durante
el embarazo, salvo cuando sea claramente necesaria,
otros farmacos mas seguros no sean eficaces o los
beneficios terapéuticos potenciales para la madre
sean superiores a los posibles riesgos para el feto.

Cuando se considera la utilizacién del cotrimoxazol
durante el |° trimestre o cerca del término del em-
barazo, se debe discutir con la gestante los riesgos
teratégenos potenciales o de kernicterus neonatal;
ademas en los nacidos de las madres que han reci-
bido tratamiento con sulfonamidas se deben realizar
controles hematoldgicos seriados.

Se debe considerar ademas que la trimetoprima y el
sulfametoxazol pueden interferir con el metabolis-
mo del acido félico.

Su utilizacién durante la gestacién esta limitada a la
profilaxis y tratamiento de infecciones graves que
amenazan la vida como la neumonia por Pneumo-
cystis carinii; no se recomienda su uso en el trata-
miento de otras infecciones durante el embarazo.

y potencialmente con kernicterus neonatal. Este he-
cho se deberia a la capacidad del farmaco de despla-
zar a las proteinas plasmaticas unidas a la bilirrubina.

Bibliografia

® American Hospital Formulary Service. Monograph for Co-trimoxazole. Section 8:40. Betheseda: American Society of Hospital Pharmacits,
1993;49. ® Briggs GG, Freeman RK, Yaffe SJ, eds. Drugs in pregnancy and lactation. 7th ed. Philadelphia: Williams & Wilkins, 2005;1632-6. ® Brum-
fitt W, Pursell R. Double/blind trial to compare ampicillin, cephalexin, co-trimoxazole, and trimethoprim in treatment of urinary infection. Br Med |
1972;2:673. ® Brumfitt W, Pursell R. Trimethoprim/sulfamethoxazole in the treatment of bacteriuria in women. J Infect Dis 1973;128(Suppl):5657-63.
® Czeizel AE, Rockenbauer M, et al. The teratogenic risk of trimethoprim-sulfonamides: a population based case-control study. Reprod Toxicol
2001;15:637-46. ® Delaloye JF, Rousso P, Buclin T, et al. Medicaments grossesse et lactation. Genéve: Editions Médecine et Hygiéne, 2006;65. ®
Fabre Gonzalez E, Gonzalez de Agtiero R. Evaluacién de Farmacos en el Embarazo y la Lactancia. [CD ROM)]. Zaragoza; 1998. ® Hernandez-Diaz
S, Mitchell AA. Folic acid antagonists during pregnancy and risk of birth defects. N Engl ] Med 2001;344:934-5. ® Hernandez-Diaz S, Werler MM,
et al. Folic acid antagonists during pregnancy and the risk of birth defects. N Engl J Med 2000;343:1608-14. ® Hernandez-Diaz S, Werler MM, et al.
Neural tube defects in relation to use of folic acid antagonists during pregnancy. Am J Epidemiol 2001;153:961-8. ® Mensa J, Gatell JMa, Martinez
JA, et al. Infecciones en urgencias. Collbaté (Espaia): Editorial Antares, 2001;445. ® Reeves DS, Wilkinson PJ. The pharmacokinetics of trimetho-
prim and trimethoprim/sulfonamide combinations, including penetration into body tissues. Infection 1979;7(Suppl4):5330-41. ® Reid DWJ, Caille
G, Kaufmann NR. Maternal and transplacental kinetics of trimethoprim and sulfamethoxazole, separately and in combination. Can med Assoc J
1975;112:67s-72s. ® Richardson MP, Osrin D, Donaghy S, et al. Spinal malformations in the fetuses of HIV infected women receiving combination
antiretroviral therapy and co-trimoxazole. Eur ] Obstet Gynecol Reprod Biol 2000;93:215-7. ® Sperling RS, Stratton P, et al. Treatment options for
human immunodeficiency virus-infected pregnant women. Obstet Gynecol 1992;79:443-8 ® Sweetman SC, Blake PS, McGlashan JM, et al editors.
Martindale: Guia completa de Consulta Farmacoterapeutica. 2da ed. Barcelona: Pharma Editores, SL; 2006:373-5.

DELTAMETRINA
Antiparasitario topico
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Efectos sobre el embarazo

No se dispone de informacién sobre la farmacoci-
nética en la mujer embarazada ni si el farmaco cruza
la placenta humana. Se conoce que ejerce efectos
sistémicos tipo estrogénico.

La administracién a animales de experimentacién no
demostré efectos uterotroficos significativos ni alte-
raciones en el producto de la concepcién.

No se dispone de informacién sobre si la adminis-
tracién a la mujer durante el embarazo tiene efectos
adversos fetales teratégenos o no teratogénos.

Bibliografia

Recomendaciones

Los estudios en el animal de experimentacion
son insuficientes para establecer la inocuidad
del farmaco en relacién con la reproduccién,
el desarrollo del embrién y/o feto, el curso de
la gestaciéon o el desarrollo pre y post-natal.

Sélo deben utilizarse cuando los beneficios poten-
ciales justifican los posibles riesgos para el feto.

® Andrade AJ, Araujo S, Santana GM, et al. Reproductive effects of deltamethrin on male offspring of rats exposed during pregnancy and lactation.
Regul Toxicol Pharmacol 2002;36:310-7. ® Presibella KM, Kita DH, Carneiro CB, et al. Reproductive evaluation of two pesticides combined
(deltamethrin and endosulfan) in female rats. Reprod Toxicol 2005;2095-101. ® Sweetman SC, Blake PS, McGlashan JM, et al editors. Martindale:
Gufa completa de Consulta Farmacoterapeutica. 2da ed. Barcelona: Pharma Editores, SL; 2006:1654.

DEMECLOCICLINA
Antibiédtico tetraciclinico

FDA

1° trim 2° trim 3° trim
D D D

Efectos sobre el embarazo

No se dispone de informacién sobre la farmacociné-
tica en la mujer embarazada, ni si el farmaco cruza la
placenta humana.

No hay datos disponibles sobre si la administracién
al animal de experimentacién tiene efectos teraté-
genos, sin embargo puede tener efectos embriotoxi-
cos y causar retraso en el desarrollo 6seo.

No se informé de efectos teratégenos asociados con
la administracién a la mujer embarazada; no existen
estudios adecuados.

El Estudio Colaborativo Perinatal de 50.282 gesta-
ciones, incluyé datos sobre 90 casos de exposicién al
farmaco durante el |° trimestre; los datos sugieren
una relacién entre el farmaco y las malformaciones
congénitas, aunque el nimero de observaciones es
pequefno para sacar conclusiones definitivas y re-
quieren ser confirmados.

La exposicion del feto humano a las tetraciclinas se
puede asociar con tincién del esmalte dental, ano-
malias en el desarrollo de los dientes y retraso del
crecimiento 6seo, asi como causar toxicidad hepatica
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materna, con higado graso agudo (ver tetraciclina).

No se dispone de informacién sobre si la administra-
cion a la mujer embarazada tiene efectos adversos fe-
tales no teratdgenos; no existen estudios adecuados.

Recomendaciones

Se sospecha que el farmaco puede causar aumento de
la incidencia espontanea de alteraciones en el desarro-
llo humano y/o tener efectos adversos sobre el curso
de la gestacién o sobre el feto, o sobre el neonato.

No se recomienda la utilizacién durante el embara-
zo por el riesgo de efectos adversos fetales (tincion
y anomalias en el desarrollo de los dientes y retra-
so del crecimiento éseo) y maternos (higado graso
agudo). Sin embargo, los beneficios potenciales del
farmaco en ciertas condiciones pueden hacer acep-
table su uso a pesar de los posibles riesgos para la
madre y el feto.

Si el firmaco se administra durante el embarazo, o
la mujer comienza la gestacién cuando esté bajo tra-
tamiento con el farmaco, debe ser informada de los
potenciales riesgos fetales.

® Berglund F, Flodh H, Lundborg P, et al. Drugs use during pregnancy and breast-feeding. Acta Obstet Gynecol Scand 1984;126 (suppl):5:55. ® Briggs



GG, Freeman RK, Yaffe SJ, eds. Drugs in pregnancy and lactation. 7th ed. Philadelphia: Williams & Wilkins, 2005;435. ® Fabre Gonzélez E, Gonzalez
de Agtiero R. Evaluacién de Farmacos en el Embarazo y la Lactancia. [CD ROM]. Zaragoza; 1998. ® Heinonen OP, Slone D, Shapiro S, eds. Birth
Defects and Drugs in Pregnancy. Littleton: Publishing Sciences Group. 1977:297. ® Mensa J, Gatell JMa, Martinez JA, et al. Infecciones en urgencias.
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DicLOXACILINA
Antibidtico penicilinico

FDA

1° trim 2° trim 3° trim
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Efectos sobre el embarazo

No se dispone de informacién sobre la farmacoci-
nética en la mujer embarazada; cruza la placenta hu-
mana identificandose en sangre fetal y liquido amnié-
tico. Tras la administracién de 500 mg por via intra-
muscular a la madre, los niveles maximos en sangre
fetal de 3,4 ug/ml se observaron a las 2 horas (8%
de los niveles maternos); el nivel mas alto en liquido
amnidtico de 1,8 ug/ml se identificod a las 6 horas.

La administracién a conejos a dosis superiores a las
recomendadas en el ser humano, no tiene efectos
teratégenos ni otros efectos adversos.

No se informé de efectos teratégenos asociados con
la utilizacién durante el embarazo; no existen estu-
dios adecuados.

El Estudio Colaborativo Perinatal de 50.282 gesta-
ciones, incluyé datos sobre 3.546 casos de expo-
sicién a los derivados de la penicilina durante el [°
trimestre y 7.171 en cualquier etapa de la gestacién.
Para ambos grupos los datos no sugieren relacién
entre anomalias congénitas fetales y exposicién a
este grupo de farmacos.

El estudio de farmacovigilancia “Michigan Medicaid”
reporté 229.101 gestaciones y sus recién nacidos, 46
fueron expuestos durante el |° trimestre; | (2,2%)
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recién nacido presenté una malformacién congénita
mayor. No se observaron anomalias congénitas en 6
categorias asignadas como malformaciones cardio-
vasculares, labio leporino, espina bifida, polidactilia,
hipospadias o defectos de reduccién de miembros.
Los datos no sugieren una asociacién entre la expo-
sicién al farmaco y las anomalias congénitas, aunque
el nimero de observaciones es pequeno para obte-
ner conclusiones definitivas.

No se informd sobre efectos adversos fetales no
teratégenos asociados con la utilizacién durante el
embarazo; no existen estudios adecuados.

Recomendaciones

La seguridad del uso del farmaco durante el emba-
razo humano no ha sido establecida; los estudios
en el animal de experimentacién no indican efectos
peligrosos directos o indirectos, en relacién con la
reproduccién, el desarrollo del embrién y/o feto, el
curso de la gestacion o el desarrollo periy postnatal.

Los estudios clinicos realizados en la mujer embara-
zada que recibieron el farmaco no indican aumento
del riesgo de anomalias o de otros efectos adver-
sos, cuando el farmaco se administra en cualquier
trimestre del embarazo.

® Briggs GG, Freeman RK, Yaffe §J, eds. Drugs in pregnancy and lactation. 7th ed. Philadelphia: Williams & Wilkins, 2005;466. ® Brown DM,
Harper KH, Palmer AK, et al. Effect of antibiotics upon pregnancy in the rabbit (abstracts). Toxicol Appl Pharmacol 1968;12:295. ® Depp R, Kind A,
Kirby W, et al. Transplacental passage of methicillin and dicloxacillin into the fetus and amniotic fluid. Am J Obstet Gynecol 1970;107:1054-7. ®
Fabre Gonzalez E, Gonzalez de Agliero R. Evaluacién de Farmacos en el Embarazo y la Lactancia. [CD ROM]. Zaragoza; 1998. ® Heinonen OP,
Slone D, Shapiro S, eds. Birth Defects and Drugs in Pregnancy. Littleton: Publishing Sciences Group. 1977:297. ® Rabasseda i Bruguera X. Farmacos
y embarazo. Qué medicamentos prescribir. Barcelona: JR Prous Editores, 1992;98. ® Sweetman SC, Blake PS, McGlashan JM, et al editors. Martin-
dale: Guia completa de Consulta Farmacoterapeutica. 2da ed. Barcelona: Pharma Editores, SL; 2006:311.
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FDA
1° trim 2° trim 3° trim
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Efectos sobre el embarazo

No se dispone de informacién sobre la farmacoci-
nética en la mujer embarazada ni si cruza la placenta
humana. Tras la administracién oral tiene una absor-
cidén sistémica muy escasa.

No hay datos disponibles sobre si la administracién
al animal de experimentacion tiene efectos terato-
geno o efectos adversos.

No se informé que la exposicién a la mujer embara-
zada tenga efectos teratégenos ni otros efectos feta-
les adversos; no existen estudios adecuados.
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Recomendaciones

La seguridad del uso del farmaco durante el emba-
razo humano no ha sido establecida; los estudios en
el animal de experimentacién son insuficientes para
establecer la inocuidad del farmaco en relacion con
la reproduccién, el desarrollo del embrién y/o feto, el
curso de la gestacion o el desarrollo peri y postnatal.

No se recomienda la utilizacién durante el emba-
razo, salvo cuando sea claramente necesaria, otros
farmacos mas seguros no sean eficaces o los bene-
ficios terapéuticos potenciales para la madre sean
superiores a los posibles riesgos para el feto.

® Fabre Gonzalez E, Gonzélez de Agiiero R. Evaluacién de Farmacos en el Embarazo y la Lactancia. [CD ROM]. Zaragoza; 1998. ® Sweetman
SC, Blake PS, McGlashan JM, et al editors. Martindale: Guia completa de Consulta Farmacoterapeutica. 2da ed. Barcelona: Pharma Editores, SL;

2006:764-5.

DoXICICLINA
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FDA
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D D D

Efectos sobre el embarazo

No se dispone de informacién sobre la farmaco-
cinética en la mujer embarazada ni si el farmaco
cruza la placenta humana.

No hay datos disponibles sobre si la administracion
al animal de experimentacién tiene efectos teraté-
genos, aunque puede tener efectos embriotéxicos y
causar retraso en el desarrollo éseo.

Un informe comunicé el resultado de la exposicién
del farmaco en 43 mujeres infértiles con infeccion
por micoplasmas, a dosis de 100-300 mg/dia por 10
dias en las etapas iniciales del |° trimestre de la ges-
tacion. No se observaron malformaciones congéni-
tas y los nacidos fueron normales al afio de edad.

El estudio de farmacovigilancia “Michigan Medicaid”
reporté 229.101 gestaciones y sus recién nacidos,

CERP (%)
1° trim 2° trim 3° trim
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1.795 fueron expuestos durante el |° trimestre; 78
(4,3%) recién nacidos presentaron malformaciones
congénitas mayores de 76 esperados. Se dividieron
en 6 categorias (encontradas/esperadas) 20/18 mal-
formaciones cardiovasculares, 0/3 labio leporino,
2/1 espina bifida, 7/5 polidactilia, 0/3 defectos de
reduccién de miembros y 4/4 hipospadias; los datos
no sugieren una asociacién entre la exposicién y las
anomalias congénitas.

La exposicién del feto humano a las tetraciclinas se
puede asociar con tincién del esmalte dental, ano-
malias en el desarrollo de los dientes y retraso del
crecimiento 6seo asi como causar toxicidad hepatica
materna, con higado graso agudo (ver tetraciclina).

El farmaco se une en menor grado con el calcio que
otras tetraciclinas y mancha el esmalte sélo en el 4%
de los nacidos pretérmino tratados al nacer, que fue-



ron vigilados hasta el afo de edad.

No se dispone de informacién sobre si la adminis-
tracién a la mujer embarazada tiene otros efectos
adversos fetales no teratégenos; no existen estudios
adecuados.

Recomendaciones

Se sospecha que el farmaco puede causar aumen-
to de la incidencia espontanea de alteraciones en el
desarrollo humano y/o tener efectos adversos sobre
el curso de la gestacién o sobre el feto, o sobre el
neonato.
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No se recomienda la utilizacién durante el embara-
zo por el riesgo de efectos adversos fetales (tinciéon
y anomalias en el desarrollo de los dientes y retra-
so del crecimiento 6seo) y maternos (higado graso
agudo). Sin embargo, los beneficios potenciales del
farmaco en ciertas condiciones puede hacer acep-
table su uso a pesar de los posibles riesgos para la
madre y el feto.

Si el farmaco se administra durante el embarazo, o
la mujer comienza la gestacién cuando esta bajo tra-
tamiento con el farmaco debe ser informada de los
potenciales riesgos fetales.

® Briggs GG, Freeman RK, Yaffe SJ, eds. Drugs in pregnancy and lactation. 7th ed. Philadelphia: Williams & Wilkins, 2005;518-9. ® Delaloye JF,
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teeth. Lancet 1969;1:782. ® Horne HW Jr, Kundstein RB. The role of mycoplasma among 81 consecutive pregnancies: a prospective study. Int J
Fertil 1980;25:315.® Sweetman SC, Blake PS, McGlashan JM, et al editors. Martindale: Gufa completa de Consulta Farmacoterapeutica. 2da ed.
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Antibiético fluoroquinolénico

FDA

1° trim 2° trim 3° trim
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Efectos sobre el embarazo

No se dispone de informacién sobre la farmacociné-
tica en la mujer embarazada ni si el farmaco cruza la
placenta humana, pero por su bajo peso molecular
cabria esperar que lo haga.

La administraciéon por via oral a ratas a dosis 13
veces superiores a la maxima diaria por mg/m? en
el ser humano, no tiene efectos teratégenos o efec-
tos adversos fetales no teratégenos. Sin embargo, la
administracién a conejos por via intravenosa a dosis
muy altas que producen toxicidad materna aumenta
la tasa de pérdidas post-implantacién y de fetos ena-
nos, ademas de evidenciar un aumento de anomalias
congénitas no especificadas.

Como se observé con otras quinolonas, la adminis-
traciéon de multiples dosis del farmaco a ratas y per-
ros pre-puberales produce lesién permanente del
cartilago de crecimiento y erosién en las articulacio-
nes que deben soportar peso.

La lesién cartilaginosa se manifiesta como una
erosiéon no inflamatoria y derrame seroso que
después produce degeneracién cualitativa y cuanti-
tativa del tejido cartilaginoso. El cartilago es incapaz
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de regeneracién y la lesiéon puede conducir a una ar-
trosis deformante crénica.

No se dispone de informacién sobre si la adminis-
tracién a la mujer embarazada tiene efectos teraté-
genos o efectos fetales adversos; no existen estu-
dios adecuados.

Recomendaciones

Los estudios en el animal de experimentacién son
insuficientes para establecer la inocuidad del far-
maco en relaciéon con la reproduccién, el desarrollo
del embrién y/o feto, el curso de la gestacién, o el
desarrollo periy post-natal.

Sin embargo, de acuerdo con las observaciones en
animales prepuberales, no se recomienda la ad-
ministraciéon de las quinolonas a la mujer durante
el embarazo, por el riesgo potencial de lesion del
cartilago fetal en desarrollo. Este grupo de farmacos
sélo se puede utilizar durante el embarazo cuando
sea claramente necesario, no exista otro firmaco
mas seguro Y los beneficios terapéuticos potenciales
para la madre sean superiores a los posibles riesgos
fetales. Si la mujer recibe el farmaco durante el em-
barazo, o comienza la gestaciéon cuando esta bajo
tratamiento con el mismo, debe ser informada de



los potenciales riesgos para el feto.

Bibliografia

® Briggs GG, Freeman RK, Yaffe SJ, eds. Drugs in pregnancy and lactation. 7th ed. Philadelphia: Williams & Wilkins, 2005;561-3. ® Fabre Gonzélez
E, Gonzalez de Agiiero R. Evaluacién de Farmacos en el Embarazo y la Lactancia. [CD ROM)]. Zaragoza; 1998. ® Mensa J, Gatell ]Ma, Martinez
JA, etal. Infecciones en urgencias. Collbaté (Espaiia): Editorial Antares, 2001;446. ® Product information: Physicians’ Desk Reference. Penetrex (R).
Montvale: NJ. Medical Economics Data, 1993;1921. ® Sweetman SC, Blake PS, McGlashan JM, et al editors. Martindale: Guia completa de Consulta

Farmacoterapeutica. 2da ed. Barcelona: Pharma Editores, SL; 2006:313.

ERiTROMICINA
(TN ELUETI LTS AntibiGtico macrélido

FDA

1° trim 2° trim 3° trim
B B B

Efectos sobre el embarazo

No se dispone de informacion sobre la farmacociné-
tica en la mujer embarazada; cruza la placenta huma-
na en pequefas cantidades y se identifica en sangre
fetal en concentraciones estimadas en 2 a 10% de
las correspondientes en sangre materna. Este fené-
meno podria deberse a que durante el embarazo las
concentraciones varian notablemente comparando-
las con aquellas en mujeres no gestantes.

La administraciéon a ratas a dosis superiores a las
recomendadas en el ser humano, no tiene efectos
teratégenos ni otros efectos adversos.

No se informé de efectos adversos fetales teraté-
genos asociados con la utilizacién en la mujer em-
barazada; no existen estudios adecuados.

El Estudio Colaborativo Perinatal de 50.282 gesta-
ciones, incluyé datos sobre 79 casos de exposicion
al farmaco durante el |° trimestre y 230 en cualquier
etapa de la gestaciéon. Los datos no sugirieron rel-
acion alguna entre anomalias fetales y exposicién al
farmaco.

El estudio de farmacovigilancia “Michigan Medicaid”
reportdé 229.101 gestaciones y sus recién nacidos,
6.972 fueron expuestos durante el |° trimestre; en
320 (4,6%) recién nacidos reportaron malforma-
ciones congénitas mayores de 297 esperados. Se
dividieron en 6 categorias (encontradas/esperadas)
77/70 malformaciones cardiovasculares, 14/1 | labio
leporino, 1/3 espina bifida, 22/20 polidactilia, 14/12
defectos de reduccién de miembros y |11/17 hipo-
spadias. Los datos no sugieren una asociacién entre
la exposicién y las anomalias congénitas.

Un estudio de casos y controles incluyé datos de
5.015 recién nacidos con malformaciones cardiacas
sin cromosomopatias y lo compararon usando datos
del “Swedish Medical Birth Registry” con 577.730
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nacidos que representaban la totalidad de nacimien-
tos en Suecia durante los afios 1995 al 2001, con el
objeto de identificar la exposiciéon de farmacos en
las gestaciones tempranas y su relacién con las car-
diopatias congénitas. En relacién al farmaco hallaron
27 casos en 1.588 exposiciones OR 1,91 (IC 95%
1,30-2,80).

Por otra parte, no se demostré que los preparados
oftalmicos ni tépicos tengan efectos adversos ter-
atégenos.

No se informd de efectos adversos fetales no ter-
atégenos asociados con la utilizacién en la mujer em-
barazada; no existen estudios adecuados.

Salvo el uso del esatolato de eritromicina que fue
evaluado en 16| gestantes expuestas durante 3 se-
manas o mas desde el 2° trimestre, 14% aproxima-
damente, se evidenciaron efectos de hepatoxicidad
con elevacién de la aspartato amino transferasa séri-
ca que disminuyeron al suspender el consumo en
comparacién con el 3% de las gestantes expuestas a
placebo. Por tal motivo los autores sugieren que no
deberia utilizarse durante la gestacién.

Este hecho se observa con menor frecuencia con el
éster etilsuccinato.

Recomendaciones

El farmaco ha sido utilizado en un gran nimero de
mujeres durante el embarazo; no se informé de al-
gun efecto peligroso para el curso de la gestacién ni
para la salud del feto o del neonato.

La experiencia clinica durante el embarazo es am-
plia, sin que se haya comunicado aumento de efec-
tos adversos fetales.

Sélo el estolato de eritromicina por sus efectos se-
cundarios de hepatoxicidad no deberia utilizarse en
ningiin momento del embarazo.
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Efectos sobre el embarazo

No se dispone de informacién sobre la farmaco-
cinética en la mujer embarazada ni si el farmaco
cruza la placenta humana. No se absorbe por el

CERP ()
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(*) Clasificacién Europea de Riesgo Perinatal
Recomendaciones

La seguridad del uso del farmaco durante el em-
barazo humano no ha sido establecida; los estudios
en el animal de experimentacién no indican efectos

tracto intestinal. peligrosos directos o indirectos, en relacién con la
reproduccién, el desarrollo del embrién y/o feto, el

La administracion al animal de experimentacién no > )
curso de la gestacion o el desarrollo peri y postnatal.

tiene efectos teratégenos.
No existen estudios adecuados sobre la utilizaciéon
en la mujer embarazada, pero la experiencia clinica
no indica riesgo de efectos adversos sobre el feto.

No se informé de efectos teratégenos o efectos ad-
versos fetales no teratégenos asociados con la uti-
lizacién en la mujer embarazada; no existen estudios
adecuados.
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nética en la mujer embarazada; cruza la placenta
humana y se identifica en la sangre fetal. Tras la ad-

Efectos sobre el embarazo

No se dispone de informacién sobre la farmacoci-



ministracién de 2 gr/dia los niveles en la sangre ma-
terna son de |,19 ug/ml, en sangre fetal de 0,63
Ug/mly en placenta de 2,75 ug/ml; cuando la dosis

ciones bucofaringeas durante el embarazo sin que
se comuniquen efectos teratégenos o efectos fetales
adversos no teratogénicos; no existen estudios ad-

aumenta a 3 gr/dia, los niveles observados son de  ecuados.
1,69, 0,78y 6,2 ug/ml respectivamente. La relacién
sangre fetal/sangre materna es de 0,5; los niveles
tisulares placentarios son de 2 a 4 veces mas altos

que en la sangre materna.

Recomendaciones

El farmaco ha sido utilizado en un gran nidmero de
mujeres durante el embarazo y no se informé de
ningun efecto peligroso para el curso de la gestacion,

No se dispone de informacién sobre si la adminis- .
ni para la salud del feto o del neonato.

tracién al animal de experimentacién tiene efectos
teratégenos, ni otros efectos fetales adversos. La experiencia clinica con el farmaco no indica que
su utilizacién durante el embarazo se asocia con au-

El farmaco fue utilizado ampliamente en el trata- ;
mento del riesgo de efectos adversos fetales.

miento de la toxoplasmosis primaria y de las infec-
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FDA
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C C C

Efectos sobre el embarazo

No se conoce la farmacocinética en la mujer em-
barazada ni si el farmaco cruza la placenta humana.

No se dispone de informacién sobre si la adminis-
tracién al animal de experimentacién o a la mujer
embarazada tiene efectos teratégenos o efectos fe-
tales adversos no teratogénicos.
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Recomendaciones

La seguridad del uso del farmaco durante el embara-
zo humano no ha sido establecida; como no existen
estudios disponibles en mujeres ni en animales, no
se recomienda la utilizacién durante el embarazo,
salvo cuando sea claramente necesaria, otros farma-
cos mas seguros no sean eficaces o los beneficios
terapéuticos potenciales para la madre sean superi-
ores a los posibles riesgos para el feto.
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Efectos sobre el embarazo

No se dispone de informacién sobre la farmacoci-
nética en la mujer embarazada; cruza la placenta
humana alcanzando niveles en sangre fetal alrede-
dor del 50% de los existentes simultaneamente en
sangre materna; también se identifica en el liquido
amniético.

La administracién al animal de experimentaciéon no
tiene efectos teratégenos asi como no se pudo de-
mostrar que el farmaco causa pérdida de la audicién
en los fetos de ratas y ratones expuestos durante la
gestacion.

No se describieron efectos teratégenos asociados
con la exposicion fetal a la estreptomicina.

El Estudio Colaborativo Perinatal de 50.282 gesta-
ciones, incluyé datos sobre 135 casos de ex-
posicién al farmaco durante el |° trimestre y 355
en cualquier etapa de la gestacién. En ambos casos
no se evidencié aumento en el nimero de malfor-
maciones congénitas.

La administracién a la madre a dosis altas y durante
periodos prolongados de tiempo, como las pautas
utilizadas en el tratamiento de la tuberculosis, se
asocia con pérdida de la audicién sensorial-neural y
lesion vestibular en los recién nacidos.

Los informes que asocian la estreptomicina y la di-
hidroestreptomicina con pérdida de la audicion con-
génita son varios, entre los que cabe citar en el caso
de una mujer tratada con 30 gr de estreptomicina
durante el 8° mes de gestacién y el recién nacido
presenté sordera diagnosticada a los 2,5 meses de
vida.

Otro caso clinico publicado relata 2 nifos con sor-
dera congénita cuyas madres fueron tratadas con |
gr/dia durante los ultimos 4 meses del embarazo en
un caso y de la semana 6 a la 14 en otro.

Sin embargo, un informe no apoya esta asociacién
luego de concluir que la audicién fue normal en 50
nifos expuestos “in utero” a la estreptomicina o a la
dihidroestreptomicina.

Un estudio analizé 206 embarazos expuestos al far-
maco y observé anomalias en la funcién del VIII par
craneal en el 7% de los nacidos; desde una lesién
vestibular hasta hipoacusia leve y sordera bilateral
profunda.
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De todos modos, al parecer el farmaco actla inde-
pendientemente a los periodos criticos de la em-
briogénesis, por lo que la duracién del periodo de
exposicién necesaria para causar la lesién es muy
variable. Aunque la susceptibilidad se prolonga du-
rante todo el embarazo, la exposicién precoz parece
ser mas lesiva.

En general, la incidencia de ototoxicidad congénita,
coclear o vestibular, tras la exposicién fetal es baja
(6-8%), especialmente cuando se realiza un calculo
adecuado de la dosis y la duracién del tratamiento.

En la actualidad no es posible el diagnéstico prenatal
seguro del déficit auditivo y los neonatos deben ser
evaluados tras el nacimiento.

Recomendaciones

Se sospecha que el farmaco puede causar aumento
de la incidencia espontanea de alteraciones en el de-
sarrollo humano y/o tener efectos adversos sobre
el curso de la gestacion o sobre el feto, o sobre el
neonato.

No debe utilizarse en la mujer embarazada o que
puede quedar embarazada, excepto en situaciones
clinicas que amenazan la vida de la mujer y no existe
otro farmaco eficaz o mas seguro. La mujer en edad
reproductiva debe utilizar un método contraceptivo
eficaz durante el tratamiento con este farmaco.

Si el farmaco se utiliza durante el embarazo, o si la
paciente comienza el embarazo cuando esta reali-
zando alguin tratamiento con el farmaco, debe recibir
informacién sobre los posibles riesgos para el feto.

No se recomienda la utilizacién en el tratamiento de
la tuberculosis durante el embarazo. Las pacientes
que se encuentran bajo tratamiento antituberculo-
so deben ser asesoradas sobre la conveniencia de
evitar el embarazo hasta que se complete el trata-
miento. Si la mujer se plantea un embarazo y esta
siendo tratada con estreptomicina, ésta debe ser
substituida por otro farmaco antituberculoso.

Si es imprescindible la utilizacién durante el embara-
zo, se recomienda no superar la dosis de 20 gr en
la 2° mitad de la gestacién. La posologia habitual es
de 0,5-1 gr/dia, asociado con uno o mas tuberculos-
taticos (isoniazida, etambutol o rifampicina); reducir
la dosis a | gr de 2 a 3 veces por semana. Finalizar
el tratamiento cuando aparecen sintomas de toxici-



dad, los organismos se hacen resistentes o se logra la curacién.
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Efectos sobre el embarazo

La administracién a gestantes de término en tra-
bajo de parto de | gr por via intramuscular produ-
jo concentraciones medias en sangre materna de
14,24 ug/ml a los 30 minutos; 23,32 ug/ml a los 90
minutos y 15,86 ug/ml alos 120 a 210 minutos. En
tanto que las concentraciones medias en sangre del
cordén umbilical fueron de 1,58, 5,35y 11,5 ug/ml
respectivamente.

Por otra parte, se registraron concentraciones sé-
ricas maternas del farmaco de 20,5 ug/ml luego de
administrar a 4 gestantes de 28 a 32 semanas, 3 gr
por via oral.

La administracién a ratas a dosis 9 y 1,4 veces
superiores a la maxima recomendada en el ser
humano basado en el peso corporal o superficie
corporal respectivamente, no demostré efectos
teratogénicos.

Se describieron numerosos reportes de exposicién
al farmaco durante los tres trimestres de la gesta-
cién, sin reportar malformaciones congénitas o efec-
tos fetales no teratogénicos.

Un estudio no intervencionista sobre la prescripcién
de uno o mas de 34 nuevos farmacos por parte de
médicos de familia en Inglaterra, formé una cohorte
de mujeres a quienes se les interrogd a través de
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encuestas enviadas un mes aproximadamente luego
del nacimiento estimado. En 831 (78%) gestacio-
nes un nuevo farmaco fue prescripto durante el |°
trimestre, identificando 14 (2,5%) defectos congé-
nitos de 557 nacimientos (10 gemelos). Ademas se
observaron 2 defectos congénitos en fetos que fina-
lizaron el embarazo en abortos, pero no todos ellos
fueron examinados. El farmaco fue expuesto en 2
gestantes durante el |° trimestre, ambos con recién
nacidos aparentemente sanos y de término.

Recomendaciones

La seguridad del uso del farmaco durante el emba-
razo humano no ha sido establecida; los estudios
en el animal de experimentacién no indican efectos
peligrosos directos o indirectos, en relaciéon con la
reproduccién, el desarrollo del embrién y/o feto, el
curso de la gestacion o el desarrollo periy postnatal.

Los estudios clinicos realizados en la mujer embara-
zada que han recibido el farmaco no indican aumen-
to del riesgo de anomalias o de otros efectos adver-
sos, cuando el farmaco se administra en cualquier
trimestre del embarazo.

Aunque la posibilidad de riesgo fetal es muy re-
mota, se debe utilizar con precaucién durante el
embarazo.
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C C C

Efectos sobre el embarazo

No se dispone de informacién sobre la farmacoci-
nética en la mujer embarazada ni si el farmaco cruza
la placenta humana.

La administracién al animal de experimentacién a
dosis superiores a las recomendadas en el ser hu-
mano no tiene efectos teratégenos; no se dispone
de informacioén si tiene efectos adversos fetales no
teratoégenos.

No se informé que la administraciéon a la mujer
embarazada tenga efectos teratégenos; no existen
estudios adecuados.

El Estudio Colaborativo Perinatal de 50.282 gesta-
ciones, incluyé datos sobre 132 casos de exposicion
al farmaco durante el |° trimestre. No se observa-
ron relacién alguna entre anomalias congénitas feta-
les y la exposicién a este grupo de farmacos.

No se informé que la administracién a la mujer emba-
razada tenga efectos adversos fetales no teratégenos;
no existen estudios adecuados.

Existe el riesgo teérico que puede causar anemia
hemolitica intrauterina si se administra en el mo-
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CERP (%)
1° trim 2° trim 3° trim
B1 B1 B1

(*) Clasificacion Europea de Riesgo Perinatal

mento del parto en neonatos con deficiencia de
glucosa-6-fosfato deshidrogenasa.

Recomendaciones

La seguridad del uso del farmaco durante el emba-
razo humano no ha sido establecida; los estudios
en el animal de experimentacién no indican efec-
tos peligrosos directos o indirectos, en relacién
con la reproduccién, el desarrollo del embrién y/o
feto, el curso de la gestacién o el desarrollo peri
y postnatal.

El farmaco sélo se puede utilizar durante el embara-
zo cuando sea claramente necesario, no exista otro
farmaco mas seguro o los beneficios terapéuticos
potenciales para la madre sean superiores a los posi-
bles riesgos fetales.

Si la mujer recibe el farmaco durante el embarazo o
comienza la gestacién cuando esta bajo tratamiento
con el mismo, debe ser informada de los potenciales
riesgos para el feto.

En la mayoria de sus indicaciones existen otros far-
macos Mas seguros.

® Briggs GG, Freeman RK, Yaffe SJ, eds. Drugs in pregnancy and lactation. 7th ed. Philadelphia: Williams & Wilkins, 2005;704. ® Fabre Gonzalez
E, Gonzélez de Agiero R. Evaluacién de Farmacos en el Embarazo y la Lactancia. [CD ROM]. Zaragoza; 1998. ® Heinonen OP, Slone D, Shapiro S,
eds. Birth Defects and Drugs in Pregnancy. Littleton: Publishing Sciences Group. 1977;299-302. ® Rabasseda i Bruguera X. Farmacos y embarazo.
Qué medicamentos prescribir. Barcelona: JR Prous Editores, 1992;137.



GENTAMICINA, sulfato de

(SITINETEI SV Antibidtico aminoglucdsido

FDA

1° trim 2° trim 3° trim
C C C

Efectos sobre el embarazo

La farmacocinética se modifica durante el embara-
zo y el puerperio como consecuencia del aumento
del flujo sanguineo renal, de la tasa de filtracién glo-
merular, del volumen plasmatico y los cambios en el
volumen del liquido extracelular.

Los estudios al respecto en la mujer embarazada
indican que para mantener niveles terapéuticos en
sangre se necesitaban dosis de 3 a | 1,6 mg/kg/dia;
esta Ultima es algo mas de 2 veces la dosis maxima
recomendada en el adulto (5 mg/kg/dia). Se estima
que alrededor del 50% de las pacientes obstétricas
alcanzan concentraciones séricas sub-terapéuticas
cuando se utilizan regimenes fijos de administracion
del farmaco.

En el 94% de las pacientes la vida media es inferior
a las 2,5-4 horas, que parecen ser normales en los
adultos con funcién renal normal.

El 78% de las pacientes requirieron un intervalo de
dosificacién de 6 horas para mantener niveles tera-
péuticos del farmaco, en vez del intervalo habitual-
mente utilizado de 8 horas.

La monitorizacién de rutina de los niveles séricos,
aunque parece ser el método ideal, no parece ser
necesario en las pacientes obstétricas que reciben
un | mg/kg por dosis, cuando existe una buena res-
puesta clinica al tratamiento antibidtico, no existen
anomalias de la funcién renal y no existe un cultivo
positivo de bacilos gramnegativos anaerobios. Esta
monitorizacién se recomienda cuando se utilizan
dosis superiores a | mg/kg por dosis, existe insufi-
ciencia renal o bacteriemia por bacilos anaerobios
gramnegativos.

Por otro lado, en la preeclampsia, suele estar retar-
dada la velocidad de eliminacién de los aminoglucé-
sidos, aumentando el riesgo de reacciones téxicas.

Cruza la placenta humana rapidamente, hallando
concentraciones de 0,95 ug/ml, en sangre del cor-
dén umbilical de 2,2 = 0,87 ug/ml (cordén/madre
0,62) y en las membranas ovulares de 13,9 = 0,0 ug/
gr (membranas/madre 3,97).

La administracién a ratas y conejos a dosis superio-
res a las recomendadas en el ser humano, no tiene
efectos teratdgenos ni evidencia alteraciones de ne-
frotoxicidad en las primeras. El significado de este

CERP (%)
1° trim 2° trim 3° trim
B2 B2 B2

(*) Clasificacion Europea de Riesgo Perinatal

hecho no es bien conocido, ya que las observaciones
en el animal de experimentacion no siempre predi-
cen la respuesta en el ser humano.

Se reporté el caso de una mujer de 34 anos que des-
conocia su estado de gravidez (7 semanas) cuando
fue expuesta a 300 mg/dia por 10 dias del farmaco.
Debido a una reaccién alérgica al mismo, recibié 50
mg/dia de prednisolona por 5 dias. Nacié a la se-
mana 37 de gestacién un nifo de 2.950 gr. A los 4,5
anos de vida fue evaluado por talla corta, hallando
que el crecimiento era menor al percentil 5, ademas
se observé alteracion en la funcionalidad renal. Se
realizé ecografia informando rifiones pequenos para
la edad (< 5 percentil) con aumento de la ecoes-
tructura, disminucidon marcada de la diferenciacion
corticomedular y pequefos quistes bilaterales. Los
autores desconocen la causa exacta de esta displasia
renal, ademas de una potencial carga genética, pero
también especulan que la asociacién del farmaco con
los corticoides, basados en la informacién en anima-
les de experimentacién, podria ser la responsable de
la mala nefrogenesis.

Un estudio randomizado de casos y controles incluyé
62 gestantes expuestas al farmaco en combinacion
con ampicilina en el tratamiento de la pielonefritis
aguday lo compararon con 58 gestantes expuestas a
cefazolinay 59 a ceftriaxona. La edad media de inicio
del tratamiento fue de 14-15 semanas. No hallaron
diferencias significativas entre los grupos en relacién
a la edad gestacional al nacimiento, parto prematu-
ro, peso del neonato, necesidad de ingreso a cui-
dados intensivos o admitidos la estadia prolongada.

Un estudio poblacional hiingaro de casos y controles
evalué la teratogenicidad de los aminoglucésidos (en
administracién parenteral gentamicina, estreptomi-
cina, torbamicina y en administracién oral la neo-
micina), incluyé 22.865 mujeres con fetos con mal-
formaciones congénitas y comparados con 38.151
mujeres con fetos normales. Hallaron un total de
38 casos y 42 controles expuestos al grupo de far-
macos, de los cuales 19 correspondian a la gentami-
cina, 0,08% y 0,05% respectivamente, OR 1,7 (IC
95% 0,9-3,2). No hallaron diferencias significativas
cuando se analizé la exposicién durante el 2° o 3°
trimestre para cualquiera de los aminoglucosidos
expuestos, a pesar de que la muestra era pequena.



Por otra parte, tampoco se demostré que los pre-
parados tépicos causen malformaciones congénitas.

No se informé de efectos fetales adversos no tera-
toégenos asociados con la utilizacién de la gentami-
cina en la mujer embarazada; no existen estudios
adecuados, ni bien controlados.

La lesion del VI par craneal (ototoxicidad) se comu-
nicé tras la exposicion fetal a otros aminoglucésidos,
como estreptomicina y kanamicina, aunque no con
la gentamicina, pero el riesgo potencial existe. En la
actualidad no es posible el diagnéstico prenatal se-
guro del déficit auditivo y los neonatos deben ser
evaluados tras el nacimiento.

Se informé de un caso de potenciacién del bloqueo
neuromuscular inducido por el sulfato de magnesio
en un neonato expuesto a 24 gr de este farmaco en
las Gltimas 32 horas del embarazo. El nacido fue tra-
tado con el farmaco por una sepsis a las 12 horas de
vida; tras la segunda dosis del antibidtico el estado
del neonato empeord, apareciendo un paro respi-
ratorio; se realizé reanimacién inmediata con éxito,
recuperandose el nacido sin secuelas.

Recomendaciones

La seguridad del uso del farmaco durante el emba-
razo humano no ha sido establecida; los estudios
en el animal de experimentacién son insuficientes
para establecer la inocuidad del farmaco en rela-
cién con la reproduccion, el desarrollo del embrién
y/o feto, el curso de la gestacién o el desarrollo peri
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y postnatal.

La gentamicina, como el resto de los aminoglucé-
sidos, sélo debe ser utilizada durante el embarazo
en situaciones clinicas que amenazan la vida o en in-
fecciones graves en que no pueden utilizarse otros
farmacos mas seguros o los farmacos disponibles
son ineficaces.

Si se utiliza durante el embarazo o la mujer inicia
su gestacioén cuando esta bajo tratamiento con este
farmaco, debe ser informada de los potenciales pe-
ligros para el feto.

No existen estudios adecuados ni bien controlados,
sobre la utilizacién de los aminoglucésidos en la mu-
jer embarazada, pero la experiencia clinica no indica
riesgo de efectos adversos sobre el feto cuando se
utilizan durante periodos cortos de tiempo.

El feto es susceptible a los efectos ototdxicos y ne-
frotéxicos de estos farmacos, pero sélo se ha infor-
mado de lesién del VIII par craneal fetal con de pér-
dida de la audicién sensorio-neural y lesién vestibular
en los nacidos de madres a las que se administraron
estreptomicina y kanamicina, en general a dosis altas
y durante periodos prolongados de tiempo durante
el embarazo.

No existen informes de otros efectos teratége-
nos con la utilizacién de otros aminoglucésidos
por via parenteral, oral o tépica, pero el riesgo
potencial existe.

® Briggs GG, Freeman RK, Yaffe SJ, eds. Drugs in pregnancy and lactation. 7th ed. Philadelphia: Williams & Wilkins, 2005;720-2. ® Czeizel AE,
Rockenbauer M, et al. A teratological study of aminoglycoside antibiotic treatment during pregnancy. Scand J Infect Dis 2000;32:309-13. ® Delaloye
JF, Rousso P, Buclin T, et al. Médicaments grossesse et lactation. Geneve: Editions Médecine et Hygiéne, 2006;67. ® Duff P, Jorgensen JH, Gibbs
RS, et al. Serum gentamicin levels in patients with post-cesarean endomyometritis. Obstet Gynecol 1983;61:723. ® Fabre Gonzadlez E, Gonzélez
de Agtiero R. Evaluacion de Farmacos en el Embarazo y la Lactancia. [CD ROM)]. Zaragoza; 1998. ® Gilstrap Ill LC, Bawdon RE, Burris J. Antibiotic
concentration in maternal blood, cord blood and placental membranes in chorioamnionitis. Obstet Gynecol 1988;72:124-5. ® Hulton SA, Kaplan
BS. Renal dysplasia associated with in utero exposure to gentamicin and corticosteroids. Am ] Med Genet 1995;58:91-3. ® L'Hommedieu CS,
Nicholas D, Armes DA, et al. Potentiation of magnesium sulfate-induced neuromuscular weakness by gentamicin, tobramycin, and amykacin. |
Pediatr 1983;102:629-31. ® McNeely SG, Beitel R, Lee M, et al. Delayed gentamicin elimination in patients with severe preeclampsia. Am J Obstet
Gynecol 1985;153:793. ® Mensa ], Gatell JMa, Martinez JA, et al. Infecciones en urgencias. Collbaté (Espana): Editorial Antares, 2001;446. ® Phillips
Y. Aminoglucésidos. Lancet (de esp) 1982;1:449. ® Rabasseda i Bruguera X. Farmacos y embarazo. Qué medicamentos prescribir. Barcelona: JR
Prous Editores, 1992;140. ® Sweetman SC, Blake PS, McGlashan JM, et al editors. Martindale: Guia completa de Consulta Farmacoterapeutica. 2da
ed. Barcelona: Pharma Editores, SL; 2006:328. ® Wing DA, Hendershott CM, et al. A randomized trial of three antibiotic regimens for the treatment
of pyelonephritis in pregnancy. Obstet Gynecol 1998 ;92:249-53. ® Zaske DE, Cipoll RJ, Strate RG, et al. Rapid gentamicin elimination in obstetric
patients. Obstet Gynecol 1980;56:559. ® Yoshioka H, Monma T, Matsuda S. Placental transfer of gentamicin. J Pediatr 1972;80:121-3.

IMIPENEM - CILASTATINA
Antibidtico

FDA CERP (*)
1° trim 2° trim 3° trim 1° trim 2° trim 3° trim
C C C B3 B3 B3

(*) Clasificacion Europea de Riesgo Perinatal



Efectos sobre el embarazo

El farmaco es una combinacién fija de imipenem,
antibidtico carbapenem y cilastatina, inhibidor de la
dehidropeptidasa, a su vez inactivador del imipenem
a nivel renal.

No se dispone de informacién sobre la farmacoci-
nética en la mujer embarazada; cruza la placenta hu-
mana identificindose en sangre fetal y liquido amnié-
tico. Los niveles en sangre del cordén oscilan entre
el 42-106% para el imipenem y del 48-1987% de
la cilastatina de los observados simultaneamente en
sangre materna. La concentracién de imipenem en
liquido amnidtico es de 0, 88 a 4,43 mg/I.

La administracién a conejos y ratas a dosis 2 y 30
veces superiores a la maxima recomendada en el ser
humano (DMRH) respectivamente de imipenen y a
10y 33 veces superiores a la DMRH respectivamen-
te de cilastatina, no tiene efectos teratégenos.

Hallazgos similares fueron reportados a | | veces la
DMRH en ratones. En tanto que en monos a dosis

Bibliografia

entre 40 mg/kg/dia (bolo endovenoso) o 160 mg/kg/
dia (via subcutanea) causa emésis, pérdida del apeti-
to, pérdida de peso, diarrea, abortos y muerte ma-
terna en algln caso.

No se informé de efectos teratégenos o bien otros
efectos adversos sobre el feto, asociados con la uti-
lizacién en la mujer embarazada; no existen estudios
adecuados. Tres informes afirmaron que su uso du-
rante el embarazo es seguro y efectivo.

Recomendaciones

La seguridad del uso del farmaco durante el embara-
zo humano no ha sido establecida; los estudios en el
animal de experimentacién han demostrado riesgos
reproductivos. No existen pruebas de riesgo en el
ser humano, no existen estudios adecuados.

El farmaco sélo se puede utilizar durante el embara-
zo cuando sea claramente necesario, no exista otro
farmaco mas seguro o los beneficios terapéuticos
potenciales para la madre sean superiores a los posi-
bles riesgos fetales.

® Briggs GG, Freeman RK, Yaffe S, eds. Drugs in pregnancy and lactation. 7th ed. Philadelphia: Williams & Wilkins, 2005;809-10. ® Clissold ST, Todd
PA, Campoli-Richards DM. Imipenem-cilastatin: A review of its antibacterial activity, pharmacokinetic properties and therapeutic efficacy. Drugs
1987;33:183. ® Cho N, Fukunaga K, Kunii K, et al. Studies on imipenem/cilastatin sodium in the perinatal period. Jpn J Antibiot 1988;41:1758-73.
® Delaloye JF, Rousso P, Buclin T, et al. Medicaments grossesse et lactation. Genéve: Editions Médecine et Hygiéne, 2006;64. ® Fabre Gonzdlez E,
Gonzadlez de Agtiero R. Evaluacién de Farmacos en el Embarazo y la Lactancia. [CD ROM]. Zaragoza; 1998. ® Heikkila A, Renkonen OV, Erkkola
R. Pharmacokinetics and transplacental passage of imipenem during pregnancy. Antimicrob Agents Chemother 1992;36:2652-5. ® Hirabayashi K,
Okada E. Pharmacokinetic and clinical studies of imipenem/cilastatin sodium in the perinatal period. Jpn J Antibiot 1988;411797-804. ® Matsuda
S, Suzuki M, Oh K, et al. Pharmacokinetic and clinical studies on imipenem/cilastatin sodium in the perinatal period. A study of imipenem/cilastatin
sodium in the perinatal co-research group. Jpn J Antibiot 1988;41:1731-41. ® Mensa ], Gatell JMa, Martinez JA, et al. Infecciones en urgencias.
Collbat6 (Espaiia): Editorial Antares, 2001;446. ® Product information. Primaxin (R). Physicians’ Desk Reference. 1993;1585.

lopoquiNoL
Diyodohidroxiquina, diiodohidroxiquinoleina

FDA CERP (*)
1° trim 2° trim 3° trim 1° trim 2° trim 3° trim
C C C D D D

(*) Clasificacién Europea de Riesgo Perinatal

al farmaco durante el |° trimestre; 10 recién nacidos
tuvieron una anomalia congénita, lo que representa
un riesgo relativo de (RR) de 0,88. En 3 se observa-
ron luxacién congénita de cadera, RR 6,6, pero esta
asociaciéon requiere confirmacion.

Efectos sobre el embarazo

No se dispone de informacién sobre la farmacoci-
nética en la mujer embarazada ni si cruza la placenta
humana. Se absorbe poco por el tracto gastrointes-
tinal (< 8%).

No se dispone de informacién sobre si la adminis-
traciéon al animal de experimentacién tiene efectos

Se describieron dos casos clinicos de exposicion
durante el embarazo. El primero de ellos, gestante
con diagnéstico de acrodermatitis enteropatica tra-

teratégenos o bien otros efectos adversos.

El Estudio Colaborativo Perinatal de 50.282 gesta-
ciones, incluyé datos sobre 169 casos de exposicion

tada durante el 2° y 3° trimestre, el recién nacido
presenté enanismo acondroplasico y murié a los 30
minutos de vida.



El segundo caso, una mujer con similar diagnéstico
tratada desde el |° trimestre del embarazo (dosis de
hasta 6,5 gr/dia), tuvo un nacido normal a término,
sin alteraciones a las 6 semanas de vida.

No se dispone de informacién sobre si la adminis-
tracién de iodoquinol a la mujer embarazada tiene
efectos adversos fetales no teratégenos; no existen
estudios adecuados.

Recomendaciones

La seguridad del uso del farmaco durante el embara-
zo humano no ha sido establecida; como los datos en
la mujer embarazada son muy escasos y no existen
estudios disponibles en animales, no se recomienda
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la utilizacién durante el embarazo, salvo cuando sea
claramente necesaria, otros farmacos mas seguros
no sean eficaces o los beneficios terapéuticos poten-
ciales para la madre sean superiores a los posibles
riesgos para el feto.

Algunos autores manifestaron que esta contraindi-
cado durante la gestacién, pero otros argumentan
que a pesar de estas observaciones, el farmaco ha
sido utilizado durante el embarazo en el tratamiento
de la amebiasis intestinal sin aparente riesgo fetal y
es recomendado, como una alternativa a la paromo-
micina cuando se requiere un farmaco luminalmente
activo.

® American Hospital Formulary Service. Drug Information 1993. Monographs for iodoquinol. Section 8.04. Bethseda: American Society of Hospital
Pharmacists, 1993:35. ® Briggs GG, Freeman RK, Yaffe SJ, eds. Drugs in pregnancy and lactation. 7th ed. Philadelphia: Williams & Wilkins,
2005;843-4. ® Fabre Gonzélez E, Gonzélez de Agliero R. Evaluacién de Farmacos en el Embarazo y la Lactancia. [CD ROM]. Zaragoza; 1998.
® Heinonen OP, Slone D, Shapiro S, eds. Birth Defects and Drugs in Pregnancy. Littleton: Publishing Sciences Group. 1977:299. ® Katzung BG,
Erlich KS. Drugs used in bacterial, fungal, & viral infections. In: Drug Therapy. 2th ed. Katzung BG, ed. Appleton & Lange, 1991;1(12) 135. ® Lee
RV. Infestaciones por protozoarios en el embarazo. En: Gleicher N, ed. Medicina Clinica en Obstetricia. Buenos Aires: Ed Panamericana, 1989:701.
® Sweetman SC, Blake PS, McGlashan JM, et al editors. Martindale: Guia completa de Consulta Farmacoterapeutica. 2da ed. Barcelona: Pharma
Editores, SL; 2006:764. ® Vedder JS, Griem S. Acrodermatitis enteropathica (Danbolt-Closs) in five siblings: efficacy of diodoquin in its management.
J Pediatr 1956;48:212-9. ® Verburg DJ, Burd LI, Hoxtell EO, et al. Acrodermatitis enteropathica and pregnancy. Obstet Gynecol 1974;44:233-7.

IVERMECTINA
Antiparasitario, antihelmintico

FDA

2° trim 3° trim
C C

1° trim

Efectos sobre el embarazo

No se conoce la farmacocinética en la mujer em-
barazada ni si el farmaco cruza la placenta humana.

La administracién a ratones, ratas y conejos a dosis
0,2; 8,1; y 4,5 veces superiores a la maxima reco-
mendada en el ser humano basados en la superficie
corporal, demostraron efectos teratogénicos como
labio leporino.

Otros estudios en modelos animales tratados a do-
sis 3 veces superiores a las terapéuticas (0,6 mg/kg)
observaron minimas alteraciones hematolégicas, no
se detectd alteraciones en los embriones ni abortos.

Un estudio incluyé a 203 gestantes expuestas al far-
maco inadvertidamente, la mayoria durante las 12
primeras semanas, demostré que las tasas de mal-
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formaciones mayores, de abortos espontaneos y de
mortinatos fue similar a la obtenida en mujeres no
tratadas.

En otro estudio, en que |10 mujeres recibieron el
farmaco de manera accidental durante el embarazo,
no se informaron de efectos adversos sobre el feto.

Recomendaciones

Los estudios en animales han revelado efectos te-
ratégenos sobre el feto y como no existen estudios
adecuados en mujeres, no se recomienda la utiliza-
cién durante el embarazo, salvo cuando sea clara-
mente necesaria, otros farmacos mas seguros no
sean eficaces o los beneficios terapéuticos poten-
ciales para la madre sean superiores a los posibles
riesgos para el feto.

® Briggs GG, Freeman RK, Yaffe SJ, eds. Drugs in pregnancy and lactation. 7th ed. Philadelphia: Williams & Wilkins, 2005;871-3. ® Chamberlain
PL, Fowler BA, Sexton M), et al. Preliminary studies of offspring exposure to phenylbutazone and ivermectin during the perinatal period in a Holstein
cow-calf model. Toxicol Appl Pharmacol 2003;187:198-208. ® Chippaux JP, Gardon-Wendel N, et al. Absence of any adverse effect of inadvertent



ivermectin treatment during pregnancy. Trans R Soc Trop Med Hyg 1993;87:318. ® Delaloye JF, Rousso P, Buclin T, et al. Médicaments grossesse
et lactation. Geneve: Editions Médecine et Hygiéne, 2006;148. ® Dupouy-Camet J, Yera H, Tourte-Schaefer C. Ivermectin use in tropical medicine
Arch Pediatr 2003;10( Suppl 5):5455-549s. ® Fabre Gonzdlez E, Gonzdlez de Agtiero R. Evaluacion de Farmacos en el Embarazo y la Lactancia. [CD
ROMY]. Zaragoza; 1998. ® Gyapong JO, Chinbuah MA, Gyapong M. Inadvertent exposure of pregnant women to ivermectin and albendazole during
mass drug administration for lymphatic filariasis. Trop Med Int Health 2003;8:1093-101. ® Mensa J, Gatell J]Ma, Martinez JA, et al. Infecciones en
urgencias. Collbaté (Espafia): Editorial Antares, 2001;446. ® Maduka CU, Nweke LN, Miri ES, et al. Missed treatment opportunities, for pregnant and
breast-feeding women, in onchocerciasis mass-treatment programmes in south-eastern Nigeria. Ann Trop Med Parasitol 2004;98:697-702. ® Mercier
P, Alves-Branco F, et al. Evaluation of the safety of ivermectin-praziquantel administered orally to pregnant mares. Am J Vet Res 2003,64:1221-4. ®
Pacque M, Muhoz B, Poetschke G, et al. Pregnancy outcome after inadvertent ivermectin treatment during community-based distribution. Lancet
1990;336:1486-9. @ Richard-Lenoble D, Chandenier J, Duong TH. Antiparasitic treatments in pregnant women and in children in 2003 Med
Trop (Mars) 2003;63:491-7. ® Richard-Lenoble D, Chandenier J, Gaxotte P. lvermectin and filariasis. Fundam Clin Pharmacol 2003;17:199-203.
® Sweetman SC, Blake PS, McGlashan JM, et al editors. Martindale: Guia completa de Consulta Farmacoterapeutica. 2da ed. Barcelona: Pharma
Editores, SL; 2006:526.

JosAMICINA
([T INELUETI LTI AntibiGtico macrélido

FDA

1° trim 2° trim 3° trim
C C C

Efectos sobre el embarazo

No se conoce la farmacocinética en la mujer em-
barazada ni si el farmaco cruza la placenta humana.

No se dispone de informacién sobre si la adminis-
traciéon tanto al animal de experimentacién como a
la mujer embarazada tiene efectos adversos fetales
teratégenos o bien otros efectos adversos; no exis-
ten estudios adecuados.

Recomendaciones

La seguridad del uso del farmaco durante el embara-
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zo humano no ha sido establecida; los estudios en el
animal de experimentacién son insuficientes para es-
tablecer la inocuidad del farmaco en relacién con la
reproduccién, el desarrollo del embrién y/o feto, el
curso de la gestacion o el desarrollo peri y postnatal.

Sélo se debe utilizar durante el embarazo cuando
sea claramente necesaria o los beneficios terapéuti-
cos potenciales para la madre sean superiores a los
posibles riesgos para el feto.

No se dispone de informacién de estudios clinicos
sobre la utilizacion en la mujer embarazada.

® Delaloye JF, Rousso P, Buclin T, et al. Médicaments grossesse et lactation. Genéve: Editions Médecine et Hygiéne, 2006;65. ® Fabre Gonzdlez E,
Gonzélez de Agliero R. Evaluacion de Farmacos en el Embarazo y la Lactancia. [CD ROM]. Zaragoza; 1998. ® Mensa J, Gatell JMa, Martinez JA, et
al. Infecciones en urgencias. Collbaté (Espana): Editorial Antares, 2001;446.

KANAMICINA
(SITIRNETHEI IV Antibidtico aminoglucdsido

FDA

1° trim 2° trim 3° trim
D D D

Efectos sobre el embarazo

No se dispone de informacién sobre la farmacoci-
nética en la mujer embarazada, pero luego de la ad-
ministracién oral tiene una absorcién intestinal muy
pequena.

Cruza la placenta humana identificindose en sangre

CERP (%)
1° trim 2° trim 3° trim
X X X

(*) Clasificacion Europea de Riesgo Perinatal

fetal y liquido amniético. Tras la administraciéon de
500 mg por via intramuscular (IM) a la madre con
una gestacién a término, el farmaco se detecta a los
I5 minutos en sangre del cordén umbilical; el nivel
medio entre las 3-6 horas es de 6 ug/ml; en el liqui-
do amniédtico el farmaco no se detecta hasta | hora
después de su administracién, aumentando progre-



sivamente la concentracion en las 6 horas siguientes,
media 5,5 ug/ml.

La administracién al animal de experimentaciéon no
tiene efectos teratégenos.

En cinco pacientes con interrupcién de la gestacién
entre las semanas | I-12, que habian sido tratadas
con el farmaco entre las semanas 6-8 de embarazo,
el examen de los embriones no puso en evidencia
anomalias en el desarrollo.

La exposicion del feto humano se asocié con lesién
del VIII par craneal (ototoxicidad); excepto por este
hecho no se describieron otros efectos adversos so-
bre el feto humano.

Un informe de una gestante tratada con | gr/dia por
via IM durante 4 dias; tanto la madre como el nacido
tuvieron pérdida completa de la audicién.

En un estudio retrospectivo de 391 gestantes que
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recibieron 50 mg/kg del farmaco durante periodos
prolongados de tiempo en el embarazo, 9 (2,3%)
nacidos desarrollaron pérdida de la audicién.

Recomendaciones

El farmaco causa aumento claro de la incidencia es-
pontanea de alteraciones en el desarrollo humano
y/o tiene efectos adversos sobre el curso de la ges-
tacién, o sobre el feto o sobre el neonato.

Estd contraindicada en la mujer que esta embara-
zada o que puede quedar embarazada, excepto en
situaciones clinicas que amenazan la vida de la mujer
o no existe otro farmaco eficaz y mas seguro.

Si el farmaco se utiliza durante el embarazo o si la
paciente comienza el embarazo cuando esta reali-
zando un tratamiento, debe recibir informacién so-
bre los posibles riesgos para el feto.

® Bevelander G, Cohlan SQ. The effect on the rat of transplacentally acquired tetracycline. Biol Neonate 1962;4:365. ® Briggs GG, Freeman RK,
Yaffe SJ, eds. Drugs in pregnancy and lactation. 7th ed. Philadelphia: Williams & Wilkins, 2005;874. ® Good R, Johson G. The placental transfer of
kanamycin during late pregnancy. Obstet Gynecol 1971;38:60-2. ® Jones HC. Intrauterine ototoxicity. A case report and review of literature. J Natl
Med Assoc 1973;65:201-3. ® Nishimura H, Tanimura T. Clinical Aspects of the Teratogenicity of Drugs. Amsterdam: Excerpta Medica, 1976:131.
® Rabasseda i Bruguera X. Farmacos y embarazo. Qué medicamentos prescribir. Barcelona: JR Prous Editores, 1992;158. ® Sweetman SC, Blake
PS, McGlashan JM, et al editors. Martindale: Guia completa de Consulta Farmacoterapeutica. 2da ed. Barcelona: Pharma Editores, SL; 2006:335.

LEVOFLOXACINA
Antibidtico quinolénico

FDA

1° trim 2° trim 3° trim
C C C

Efectos sobre el embarazo

No se dispone de informacién sobre la farmacociné-
tica en la mujer embarazada ni si el farmaco cruza la
placenta humana, pero por su bajo peso molecular
cabria esperar que lo haga.

La administracién a ratas por via oral a dosis 3 o 18
veces superiores a la maxima recomendada en el ser
humano basado en la superficie corporal (DMRHSC)
o bien por via endovenosa a | o 5 veces superiores la
DMRHSC no demostré efectos teratogénicos.

Como se observé con otras quinolonas, la admi-
nistracién de multiples dosis a ratas y perros pre-
puberales produjo lesién permanente del cartilago
de crecimiento y erosién en las articulaciones que
deben soportar peso.

La lesién cartilaginosa se manifiesta como una ero-
sién no inflamatoria y derrame seroso que después
produce degeneracién cualitativa y cuantitativa del

CERP (%)
1° trim 2° trim 3° trim
s/d s/d s/d

(*) Clasificacion Europea de Riesgo Perinatal

tejido cartilaginoso. El cartilago es incapaz de rege-
neracién y la lesién puede conducir a una artrosis
deformante crénica.

No se dispone de informacién sobre si la adminis-
tracién a la mujer embarazada tiene efectos te-
ratégenos o efectos fetales adversos; no existen
estudios adecuados.

Recomendaciones

Los estudios en el animal de experimentacién son
insuficientes para establecer la inocuidad del farma-
co en relacién con la reproduccién, el desarrollo del
embrién y/o feto, el curso de la gestacién o el desa-
rrollo peri y postnatal.

Sin embargo, de acuerdo con las observaciones en
animales prepuberales, no se recomienda la admi-
nistraciéon de las quinolonas a la mujer durante el
embarazo, por el riesgo potencial de lesién del car-
tilago fetal en desarrollo.



Este grupo de farmacos sélo se puede utilizar du-
rante el embarazo cuando sea claramente necesario,
no exista otro farmaco mas seguro o los beneficios
terapéuticos potenciales para la madre sean supe-
riores a los posibles riesgos fetales.
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Si la mujer recibe el farmaco durante el embarazo o
comienza la gestacién cuando esta bajo tratamiento
con el mismo, debe ser informada de los potenciales
riesgos para el feto.

® Briggs GG, Freeman RK, Yaffe §J, eds. Drugs in pregnancy and lactation. 7th ed. Philadelphia: Williams & Wilkins, 2005;912-3. ® Delaloye JF,
Rousso P, BuclinT, et al. Médicaments grossesse et lactation. Genéve: Editions Médecine et Hygiéne, 2006;67. ® Mensa J, Gatell JMa, Martinez JA,
et al. Infecciones en urgencias. Collbaté (Espaia): Editorial Antares, 2001;446.

LiMECICLINA

FDA

1° trim 2° trim 3° trim
D D D

Efectos sobre el embarazo

Es un derivado de la tetracilina (ver tetraciclina).
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ver tetraciclina.

Lincomicing
([T INELUETI LTI AntibiGtico macrélido

FDA

1° trim 2° trim 3° trim
B B B

Efectos sobre el embarazo

No se dispone de informacion sobre la farmacociné-
tica en la mujer embarazada; cruza la placenta huma-
nay tras la administracién de dosis multiples de 600
mg por via intramuscular a la madre, los niveles en
sangre fetal son de un 25% de los observados simul-
taneamente en sangre materna.

No se dispone de informacién sobre si la adminis-
tracién al animal de experimentacién tiene efectos
adversos teratégenos o efectos fetales adversos.

No se informé de efectos teratdgenos asociados con
la utilizacién en la mujer embarazada; no existen es-
tudios adecuados.

Un estudio de 302 recién nacidos de gestantes trata-
das en diferentes etapas de la gestacion con 2 gr/dia

CERP (%)
1° trim 2° trim 3° trim
s/d s/d s/d

(*) Clasificacion Europea de Riesgo Perinatal

Recomendaciones

Ver tetraciclina.

CERP (%)
1° trim 2° trim 3° trim
A A A

(*) Clasificacion Europea de Riesgo Perinatal

por 7 dias no demostré aumento en la incidencia de
malformaciones congénitas, efectos adversos, ni al-
teraciones en el desarrollo hasta los 7 aflos de edad.

Recomendaciones

La seguridad del uso del farmaco durante el emba-
razo humano no ha sido establecida; no se disponen
de estudios en el animal de experimentacién que in-
diquen efectos peligrosos directos o indirectos, en
relacién con la reproduccion, el desarrollo del em-
brién y/o feto, el curso de la gestacién o el desarro-
llo peri y postnatal.

Los estudios clinicos realizados en la mujer embara-
zada que han recibido el farmaco no indican aumen-
to del riesgo de anomalias o de otros efectos adver-
sos, cuando el farmaco se administra en cualquier
trimestre del embarazo.



Bibliografia

® Briggs GG, Freeman RK, Yaffe §J, eds. Drugs in pregnancy and lactation. 7th ed. Philadelphia: Williams & Wilkins, 2005;920. ® Delaloye JF,
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LOMEFLOXACINA
Antibidtico quinol6nico

FDA

1° trim 2° trim 3° trim
C C C

Efectos sobre el embarazo

No se dispone de informacién sobre la farmacociné-
tica en la mujer embarazada ni si el fairmaco cruza la
placenta humana, pero por el bajo peso molecular
cabria esperar que lo haga.

La administracién a ratas, conejos y monos a dosis
superiores a las recomendadas en el ser humano, no
demostré tener efectos teratogénicos.

Como se observé con otras quinolonas, la admi-
nistracién de mdltiples dosis del farmaco a ratas
y perros pre-puberales produce lesién perma-
nente del cartilago de crecimiento y erosidén
en las articulaciones que deben soportar peso.

La lesién cartilaginosa se manifiesta como una ero-
sién no inflamatoria y derrame serosos que después
produce degeneracién cualitativa y cuantitativa del
tejido cartilaginoso. El cartilago es incapaz de rege-
neracién y la lesién puede conducir a una artrosis
deformante croénica.

No se dispone de informacién sobre si la adminis-
traciéon a la mujer embarazada tiene efectos terato-
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CERP (*)
1° trim 2° trim 3° trim
B3 B3 B3

(*) Clasificacion Europea de Riesgo Perinatal

genos efectos fetales adversos; no existen estudios
adecuados.

Recomendaciones

Los estudios en el animal de experimentacién son
insuficientes para establecer la inocuidad del farma-
co en relacién con la reproduccion, el desarrollo del
embridn y/o feto, el curso de la gestacién o el desa-
rrollo peri y postnatal.

Sin embargo, de acuerdo con las observaciones en
animales prepuberales, no se recomienda la admi-
nistracion de las quinolonas a la mujer durante el
embarazo, por el riesgo potencial de lesién del car-
tilago fetal en desarrollo.

Este grupo de farmacos sélo se puede utilizar du-
rante el embarazo cuando sea claramente necesario,
no exista otro farmaco mas seguro o los beneficios
terapéuticos potenciales para la madre sean supe-
riores a los posibles riesgos fetales.

Si la mujer recibe el farmaco durante el embarazo o
comienza la gestacién cuando esta bajo tratamiento
con el mismo, debe ser informada de los potenciales
riesgos para el feto.

® Briggs GG, Freeman RK, Yaffe SJ, eds. Drugs in pregnancy and lactation. 7th ed. Philadelphia: Williams & Wilkins, 2005;934-6.67. ® Delaloye JF,
Rousso P, Buclin T, et al. Médicaments grossesse et lactation. Genéve: Editions Médecine et Hygiéne, 2006;67. ® Fabre Gonzdlez E, Gonzdlez de
Agtiero R. Evaluacion de Farmacos en el Embarazo y la Lactancia. [CD ROM]. Zaragoza; 1998. ® Product Information: Physicians’ Desk Reference.
Maxaquin (R). Montvale: NJ. Medical Economics Data, 1993;2589.

LORACARBEF
Antibidtico cefalosporinico

FDA CERP (*)
1° trim 2° trim 3° trim 1° trim 2° trim 3° trim
B B B B1 B1 B1

(*) Clasificacion Europea de Riesgo Perinatal



Efectos sobre el embarazo

No se dispone de informacién sobre la farmacociné-
tica en la mujer embarazada, ni si el farmaco cruza la
placenta humana.

La administracién a ratas, ratones y conejos a dosis
4, 10 y 4 veces superiores a las recomendadas en el
ser humano basados en la superficie corporal res-
pectivamente, no tiene efectos teratégenos ni otros
efectos adversos fetales.

No se informé de efectos teratégenos o de otros
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efectos adversos fetales, asociados con la utiliza-
cién en la mujer embarazada; no existen estudios
adecuados.

Recomendaciones

La seguridad del uso del farmaco durante el emba-
razo humano no ha sido establecida; los estudios
en el animal de experimentacién no indican efectos
peligrosos directos o indirectos, en relacién con la
reproduccion, el desarrollo del embrién y/o feto, el
curso de la gestacion o el desarrollo peri y postnatal.

® Briggs GG, Freeman RK, Yaffe SJ, eds. Drugs in pregnancy and lactation. 7th ed. Philadelphia: Williams & Wilkins, 2005;939. ® Fabre Gonzalez
E, Gonzalez de Agliero R. Evaluacién de Farmacos en el Embarazo y la Lactancia. [CD ROM]. Zaragoza; 1998. ® Product information. Lorabid (R).

Physicians’ Desk Reference. 1993;1317.

MesenDAZOL
Antihelmintico

FDA

1° trim 2° trim 3° trim
C C C

Efectos sobre el embarazo

No se dispone de informacién sobre la farmacoci-
nética en la mujer embarazada. El farmaco tiene una
absorcién intestinal muy pequena cuando se admi-
nistra por via oral, 2-10%. No se informé si cruza la
placenta humana.

La administracién de una dosis oral nica de 10 mg/
kg del farmaco a ratas tiene efectos teratdgenos.

No se informaron efectos teratégenos asociados
con la utilizacién en la mujer embarazada; no existen
estudios adecuados.

El estudio de farmacovigilancia “Michigan Medicaid”
reporté 229.101 gestaciones y sus recién nacidos,
64 fueron expuestos durante el |° trimestre; en 4
(6,3%) recién nacidos presentaron malformacio-
nes congénitas mayores de 3 esperados, uno de los
cuales fue una reduccién de miembros de ninguno
esperado. No se reportaron anomalias en otras 5
categorias clasificadas como malformaciones cardio-
vasculares, labio leporino, espina bifida, polidactilia o
hipospadias. Aunque el nimero de observaciones es
muy pequefo los datos no sugieren una asociacién
entre la exposicién y las anomalias congénitas.

Otro estudio de casos y controles analizé 5.275 ges-
tantes expuestas al firmaco y las comparé con 1.737
gestantes no expuestas. Reportaron que no hallaron
diferencias significativas en la tasa de malformacio-
nes congénitas mayores cuando fueron expuestas en

CERP (%)
1° trim 2° trim 3° trim
B3 B3 B3

(*) Clasificacion Europea de Riesgo Perinatal

cualquier momento de la gestacién. Cuando com-
pararon las tasas de nacidos muertos o mortalidad
perinatal reportaron disminucién de estas variables
en el grupo de expuestos.

Un estudio mas reciente de cohorte incluyé 192
gestaciones expuestas al farmaco, 71,5% en el |°
trimestre, informaron que las tasas de malformacio-
nes congénitas mayores, abortos espontaneos o el
peso al nacimiento no presentaron diferencias sig-
nificativas.

No se informé de efectos adversos fetales no tera-
tégenos asociados con la utilizacién en la mujer em-
barazada; no existen estudios adecuados.

En un nimero limitado de mujeres que recibieron el
farmaco de forma inadvertida durante el 1° trimes-
tre del embarazo no se observé una incidencia de
abortos espontaneos mayor que la existente en la
poblacién general.

Recomendaciones

La seguridad del uso del farmaco durante el emba-
razo humano no ha sido establecida. Los estudios
en el animal de experimentaciéon han demostrado
riesgos reproductivos.

No se recomienda la utilizacién durante el emba-
razo, especialmente durante el |° trimestre, salvo
cuando sea claramente necesaria, otros farmacos
mas seguros no sean eficaces o los beneficios tera-
péuticos potenciales para la madre sean superiores



farmaco, debe ser informada de los potenciales pe-
ligros para el feto.

a los posibles riesgos para el feto.

Si se utiliza durante el embarazo, o la mujer inicia
su gestacion cuando esta bajo tratamiento con este
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MEROPENEM

FDA

1° trim 2° trim 3° trim
B B B

Efectos sobre el embarazo

No se conoce la farmacocinética en la mujer embara-
zada ni si el farmaco cruza la placenta humana, pero
por su bajo peso molecular cabria esperar que lo haga.

La administracién a ratas y monos a dosis 1,8y 3,7 ve-
ces superiores a las recomendadas en el ser humano
respectivamente, no demostré efectos teratogénicos.

No se dispone de informacién sobre si la adminis-
tracion a la mujer embarazada tiene efectos tera-
togénicos o efectos adversos fetales; no existen

CERP ()
1° trim 2° trim 3° trim
s/d s/d s/d
(*) Clasificacién Europea de Riesgo Perinatal
Recomendaciones

La seguridad del uso del farmaco durante el emba-
razo humano no ha sido establecida; los estudios
en el animal de experimentacién no indican efectos
peligrosos directos o indirectos, en relacién con la
reproduccion, el desarrollo del embrién y/o feto, el
curso de la gestacion o el desarrollo peri y postnatal.

Aunque la posibilidad de riesgo fetal es muy re-
mota, se debe utilizar con precaucién durante el
embarazo.

estudios adecuados.
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METAMPICILINA
Antibiético aminopenicilinico

FDA CERP (*)
1° trim 2° trim 3° trim 1° trim 2° trim 3° trim
s/d s/d s/d A A A

(*) Clasificacion Europea de Riesgo Perinatal



Efectos sobre el embarazo

No se dispone de informacién sobre la farmacociné-
tica en la mujer embarazada ni si cruza la placenta.
Luego de la absorcién intestinal se hidroliza a ampi-
cilina, por lo que cabe esperar que sea similar a la de
este farmaco.

No hay datos disponibles sobre si la administracién
al animal de experimentacién tiene efectos teraté-
genos o efectos adversos fetales no teratégenos.
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No se informé si la administraciéon a la mujer em-
barazada tiene efectos teratégenos o efectos no
teratogénicos; no existen estudios adecuados (ver
Ampicilina).

Recomendaciones

El farmaco ha sido utilizado en un gran nimero de
mujeres durante el embarazo; no se ha informado
de ningln efecto peligroso para el curso de la ges-
tacién, ni para la salud del feto y del neonato (ver
Ampicilina).

® Fabre Gonzélez E, Gonzdlez de Agliero R. Evaluacién de Farmacos en el Embarazo y la Lactancia. [CD ROM]. Zaragoza; 1998.

METENAMINA
(e TN LETI LTI Antibidtico urinario

FDA

1° trim 2° trim 3° trim
C C C

Efectos sobre el embarazo

No se dispone de informacién sobre la farmacoci-
nética en la mujer embarazada; cruza la placenta
humana.

La administracién a ratas y conejos a dosis superio-
res a las recomendadas en el ser humano, no tiene
efectos teratégenos ni otros efectos fetales adver-
SOS.

No se informé de efectos teratégenos asociados con
la administracion a la mujer embarazada.

El Estudio Colaborativo Perinatal de 50.282 gesta-
ciones, incluyé 49 casos de exposicion al farmaco
durante el |° trimestre y 299 casos expuestos en
cualquier etapa de la gestacién; los datos no sugi-
rieron relacién entre anomalias congénitas fetales y
exposicion al farmaco.

El estudio de farmacovigilancia “Michigan Medicaid”
reporté 229.101 gestaciones y sus recién nacidos,
209 fueron expuestos durante el [° trimestre; 8
(3,8%) recién nacidos presentaron malformaciones
congénitas mayores de 9 esperados. Se dividieron
en 6 categorias (encontradas/esperadas), |/2 mal-
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CERP (%)
1° trim 2° trim 3° trim
A A A

(*) Clasificacion Europea de Riesgo Perinatal

formaciones cardiovasculares, 1/0,5 labio leporino,
0/0 espina bifida, I/1 polidactilia, 1/0,5 defectos de
reduccién de miembros y 0/0,5 hipospadias. Los da-
tos no sugieren asociacién entre la exposicién y las
anomalias congénitas.

No se informé de efectos adversos fetales no te-
ratégenos asociados con la utilizacién en la mujer
embarazada; no existen estudios adecuados.

Por otra parte, se demostré que el farmaco dismi-
nuye la excrecién urinaria de estrégenos; pero los
niveles de estriol libre no se modifican.

Recomendaciones

Los estudios en el animal de experimentacién son
insuficientes para establecer la inocuidad del farma-
co en relacién con la reproduccién, el desarrollo del
embrién y/o feto, el curso de la gestacién o el desa-
rrollo pre y postnatal.

Sélo deben utilizarse cuando los beneficios poten-
ciales justifican los posibles riesgos para el feto.

En la mayoria de sus indicaciones existen otros far-
macos mas eficaces.

® American Hospital Formulary Service. Monograph for Methenamine. Section 8:36. Betheseda: American Society of Hospital Pharmacits,
1993;486. ® Briggs GG, Freeman RK, Yaffe SJ, eds. Drugs in pregnancy and lactation. 7th ed. Philadelphia: Williams & Wilkins, 2005;1025-6. ®
Fabre Gonzdlez E, Gonzalez de Agtiero R. Evaluacion de Farmacos en el Embarazo y la Lactancia. [CD ROM]. Zaragoza; 1998. ® Heinonen OP,
Slone D, Shapiro S, eds. Birth Defects and Drugs in Pregnancy. Littleton: Publishing Sciences Group. 1977:299. ® Kivinen S, Tuimala R. Decreased
urinary oestriol concentrations in pregnant women during hexamine hippurate treatment. Br Med ] 1977;2:682. ® Mensa J, Gatell J]Ma, Martinez JA,
etal. Infecciones en urgencias. Collbaté (Espaiia): Editorial Antares, 2001;447. ® Rabasseda i Bruguera X. Farmacos y embarazo. Qué medicamentos



prescribir. Barcelona: JR Prous Editores, 1992;183.

METICILINA sédica

FDA

1° trim 2° trim 3° trim
B B B

Efectos sobre el embarazo

No se dispone de informacién sobre la farmacoci-
nética en la mujer embarazada; cruza la placenta
humana, identificandose en sangre fetal y liquido
amniético.

Luego de la administraciéon de 500 mg por via endo-
venosa, los niveles maximos en sangre fetal de 10,5
Ug/mly en sangre materna de 13,0 ug/ml se obser-
varon a los 30 minutos; el equilibrio entre los dos
compartimentos ocurrié en el plazo de | hora; a las
2 horas la concentracién media es de 3,2 ug/ml; en
liquido amnidtico, los niveles son de 1,5 ug/ml a las
2 horas y de 5,1 ug/ml a las 6 horas.

No se dispone de informacién sobre si la adminis-
traciéon al animal de experimentacién tiene efectos
teratégenos.

No se informé de efectos teratdgenos asociados con
la utilizacién durante el embarazo; no existen estu-
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CERP (*)
1° trim 2° trim 3° trim
A A A

(*) Clasificacion Europea de Riesgo Perinatal

dios adecuados.

El Estudio Colaborativo Perinatal de 50.282 gesta-
ciones, incluyé 3.546 casos de exposicion a los de-
rivados de la penicilina durante el |° trimestre; los
datos no sugieren relacion entre anomalias congé-
nitas fetales y exposicién a este grupo de farmacos.

No se informé de efectos adversos fetales no teraté-
genos asociados con la utilizacién de la meticilina du-
rante el embarazo; no existen estudios adecuados.

Recomendaciones

El farmaco ha sido utilizado en un gran nimero de
mujeres durante el embarazo; no se ha informado
de ningln efecto peligroso para el curso de la ges-
tacién ni para la salud del feto y del neonato.

La experiencia clinica con el uso durante el emba-
razo es amplia y no indica que se asocie con un
aumento de efectos adversos fetales.

® Briggs GG, Freeman RK, Yaffe SJ, eds. Drugs in pregnancy and lactation. 7th ed. Philadelphia: Williams & Wilkins, 2005;1026-7. ® Depp R, Kind
A, Kirby W, et al. Transplacental passage of methicillin and dicloxacillin into the fetus and amniotic fluid. Am J Obstet Gynecol 1970;107:1054-7.
® Fabre Gonzalez E, Gonzélez de Agliero R. Evaluacion de Farmacos en el Embarazo y la Lactancia. [CD ROM]. Zaragoza; 1998. ® Heinonen OP,
Slone D, Shapiro S, eds. Birth Defects and Drugs in Pregnancy. Littleton: Publishing Sciences Group. 1977:297. ® Mensa J, Gatell J]Ma, Martinez JA,
et al. Infecciones en urgencias. Collbat6 (Espaia): Editorial Antares, 2001;447.

METRONIDAZOL
(TR ET B TSI Antibiotico, antiamebicida, antitricomonidsico

FDA CERP (*)
1° trim 2° trim 3° trim 1° trim 2° trim 3° trim
B B B D D D

(*) Clasificacion Europea de Riesgo Perinatal

niveles séricos. Se demostré ademas que cruza la
placenta humana.

Efectos sobre el embarazo

La farmacocinética es similar en la mujer embaraza-
da y no embarazada. La administracién por via oral
(VO) o intravenosa (IV) produce niveles sanguineos
similares, en tanto que la administracion por via va-
ginal o rectal se asocié con absorcién escasa y bajos

Luego de la administracion a la madre entre las se-
manas 8 y 14 de gestacién, el farmaco se identificd
en placenta, higado, corazén, rindn, musculo, cere-
bro y hueso fetales.



Se describié que una gestante sometida a interrup-
cion voluntaria del embarazo (IVE) antes de la sema-
na |2, recibié una dosis de 2 gr por VO, los niveles
en plasma materno fueron de 13,4 ug/mly en tejido
placentario de 6,6 Lg/gr, con un cociente placenta/
plasma de 0,49, a las 9 horas de la administracién
del farmaco; los niveles del metabolito hidroxilado
fueron de 56,6 ug/mly 1,8 ug/gr respectivamente.

En 9 gestantes en las mismas condiciones, pero que
recibieron una dosis tnica de 400 mg por la misma
via una hora antes de la IVE, los valores medios en
plasma fueron de 2,7 ug/ml, en placenta de 1,6 ug/
gr y en tejidos fetales de 2,5 ug/gr; el cociente pla-
centa/plasma fue de 0,57 y el feto/plasma de 0,87 (2
€asos).

En la segunda mitad de la gestacién, se observaron
resultados similares, alcanzando niveles en sangre
fetal de alrededor del 50% de los observados en
sangre materna una hora después de la administra-
cién por VO del farmaco o equivalentes cuando se
administra por via IV.

La administracién a ratones a dosis 0, veces su-
periores a las recomendadas en el ser humano
(DSRH) y a ratas a 5 veces la DSRH no tiene efec-
tos teratégenos.

Algunas observaciones sugirieron que es mutageno
en bacterias y carcinégeno en roedores, como en
los ratones, a los que luego de administrarles dosis
altas y durante largo tiempo observaron una ma-
yor incidencia de linfomas y adenomas pulmonares;
mientras que a ratas, mayor incidencia de hepato-
carcinoma y tumores mamarios. Estos hechos no
fueron demostrados en el ser humano, pero algunos
autores lo consideran y no recomiendan su exposi-
cién durante la gestacion.

Un estudio retrospectivo de cohorte de niflos con
cancer y expuestos al farmaco en la vida intrauterina
incluyé 328.746 ninos menores de 5 anos de edad;
8,1% de la cohorte fueron expuestos al farmaco y el
91,9% no lo fue. Reportaron 952 nifios con cancer
que no debieron ser sometidos a terapia radiante o
quimioterapia previo al diagnéstico pero sélo 175
reunieron los criterios de inclusién del estudio. No
se evidencié relaciéon con el cancer en general, leu-
cemia o tumores del sistema nervioso central, sélo
para el neuroblastoma informaron de una posible
asociacion con la exposicién al farmaco, pero los
autores recomendaron esperar la confirmacion por
otros estudios.

Por otra parte, salvo casos aislados cuya relacién
causa-efecto no se comprobd, no se informé de
efectos teratégenos asociados con la administracion
a la mujer embarazada; no existen estudios adecua-
dos.

Un estudio involucré a 1.469 gestantes de las cuales
206 fueron expuestas durante el |° trimestre. No
se hall6é asociacién con malformaciones congénitas,
abortos o muertes fetales.

Otro estudio indicé la ausencia de efectos teratége-
nos en 597 mujeres con tricomoniasis tratadas du-
rante el embarazo; 62 casos durante el |° trimestre
de la gestacion.

Existe un informe que comunicé la aparicién de ano-
malias craneofaciales, holotelencefalia y labio lepo-
rino con paladar hendido en 2 nacidos de madres
tratadas por amebiasis entre las semanas 5 y 7 de
gestacion, sin embargo también fueron expuestas a
la diyodohidroxiquinoleina.

Otro informe de 1.020 casos de vaginitis tratadas
durante el 1° trimestre del embarazo, manifesté que
el riesgo relativo de anomalias congénitas en los na-
cidos expuestos y no expuestos fue de 0,92 (IC 95%
0,7-1,2); estos datos no sugieren asociacion con
anomalias fetales. También recogieron informacién
sobre 122 nacidos con hendidura palatina; ninguno
estuvo expuesto al farmaco.

Un estudio comparé una cohorte de |.322 gestantes
tratadas desde 30 dias antes hasta 120 dias después
del primer dia del ultimo periodo menstrual, con
otras 1.328 no expuestas durante el mismo perio-
do de tiempo. Hallaron 96 casos de malformaciones
congénitas en el primer grupo y 80 en el segundo,
OR 1,2 (IC 95% 0,9-1,6). Los datos no sugieren au-
mento tanto en la incidencia total de malformacio-
nes congénitas como de malformaciones especificas,
en los recién nacidos expuestos.

El estudio de farmacovigilancia “Michigan Medicaid”
reporté 229.101 gestaciones y sus recién nacidos,
2.445 fueron expuestos durante el |° trimestre, 100
(4,19%) recién nacidos presentaron malformaciones
congénitas mayores de 97 esperadas. Se dividieron
en 6 categorias (encontradas/esperadas), 23/24 mal-
formaciones cardiovasculares, 8/4 labio leporino,
I/1espina bifida, 4/7 polidactilia, 2/4 defectos de re-
ducciéon de miembros y 7/6 hipospadias. Sélo para
el labio leporino puede sospecharse una asociacién
con la exposicién al farmaco, pero otros factores,
como la enfermedad materna, la exposicién simul-
tanea a otros farmacos y el azar, pudieron haber in-
fluido en los datos.

Se comunicaron los resultados de un metaanalisis
sobre si la exposicién durante el |° trimestre del
embarazo se asocia con aumento del riesgo teraté-
geno. Siete estudios fueron incluidos en el anilisis;
seis prospectivos (253 mujeres expuestas) y uno
retrospectivo (1.083 mujeres expuestas). El OR de
los expuestos frente a los no expuestos cuando se
reunieron todos los estudios fue de 0,93 (IC 95%
0,73-1,18) y cuando se reunieron sélo los estudios
prospectivos fue de 1,02 (IC 95% 0,48-2,18). Los
autores concluyeron afirmando que el metronidazol
no parecié estar asociado con aumento del riesgo
teratégeno y que el farmaco puede ser utilizado du-
rante la gestacion cuando se considere necesario.

Otro metaandlisis similar al anterior, analizé 5 es-
tudios (uno de casos y controles no publicado y 4



de cohortes) para evidenciar la relacién entre la
exposicién precoz del farmaco y malformaciones
congénitas; resultando OR 1,08 (IC 95% 0,90-1,29),
indicando que durante el 1° trimestre no hay tal aso-
ciacion.

No se informé de efectos adversos no teratégenos

Los estudios clinicos realizados en la mujer embara-
zada que han recibido el farmaco no indican aumen-
to del riesgo de anomalias o de otros efectos adver-
sos, cuando el farmaco se administra en cualquier
trimestre del embarazo.

Aunque la posibilidad de riesgo fetal es muy remota,

sobre el feto humano asociados con la utilizacion
durante el embarazo. Los estudios disponibles in-
dicaron que no hay riesgo carcinégeno o mutage-
no en seres humanos cuando se prescribe en dosis
normales durante periodos de tiempo adecuados.

Por otra parte, se informé que el riesgo relativo de
aborto espontaneo en los embarazadas tratadas con
metronidazol por vaginitis durante el |° trimestre
del embarazo es de 1,67 (IC 95% [,4-2,0)

Recomendaciones

se debe utilizar con precaucién durante el embarazo.

Por su parte, el CDC recomienda que no debe ser
utilizado en el tratamiento de la tricomoniasis du-
rante el 1° trimestre de la gestacién, ni durante el
2°y 3° trimestre si otros farmacos mas seguros son
eficaces. En otras indicaciones, se debe valorar los
riesgos frente a los beneficios del tratamiento, espe-
cialmente durante el |° trimestre.

Como el metronidazol es un farmaco eficaz en el
tratamiento de la vaginosis bacteriana, durante el
embarazo se recomienda retrasar el tratamiento
hasta el 2° trimestre siempre que sea posible.

La seguridad del uso del farmaco durante el embara-
zo humano no ha sido establecida; los estudios en el
animal de experimentacién han mostrado un efecto
carcinogénico que no fue confirmado en estudios en
embarazadas durante el |° trimestre de gestacion
y no existe evidencia de riesgo en trimestres pos-
teriores.

Si otras opciones terapéuticas mas seguras son efi-
caces, se debe evitar la administracién a las mujeres
embarazadas.
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MezLociuna
(TIAETEEII Antibidtico penicilinico

FDA CERP (*)
1° trim 2° trim 3° trim 1° trim 2° trim 3° trim
A A A B B B

(*) Clasificacion Europea de Riesgo Perinatal

No se dispone de informacién sobre la farmacoci-
nética en la mujer embarazada; cruza la placenta
humana y se identificé en sangre fetal y membranas

placentarias. Luego de la administracién a las dosis
habituales, los niveles en sangre materna fueron de



63,7 = 43,4 ug/ml, en sangre del cordén umbilical
de 25,3 = 12,3 ug/ml (cordén/madre 0,40) y en las
membranas ovulares de 20,5 * 10,7 ug/gr (mem-
branas/madre 0,32).

La administracién a ratas y ratones a dosis superio-
res a las recomendadas en el ser humano, no tiene
efectos teratégenos ni otros efectos adversos.

No se informé de efectos teratégenos ni otros efec-
tos adversos asociados con la utilizacién en la mujer
embarazada; no existen estudios adecuados.
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La seguridad del uso del farmaco durante el emba-
razo humano no ha sido establecida; los estudios en
el animal de experimentacién no indican efectos peli-
grosos directos o indirectos, en relacién con la repro-
duccioén, el desarrollo del embrién y/o feto, el curso
de la gestacién o el desarrollo peri y postnatal.

® American Hospital Formulary Service. Drug Information 1993. Monographs for Mezlocillin sodium. Section 8:12.16. Bethseda: American Society
of Hospital Pharmacists, 1993:295. @ Fabre Gonzdlez E, Gonzélez de Agtiero R. Evaluacién de Farmacos en el Embarazo y la Lactancia. [CD ROM].
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Minocicina
([T NERUETI LIS Antibidtico tetraciclinico

FDA

1° trim 2° trim 3° trim
D D D

Efectos sobre el embarazo

No se dispone de informacién sobre la farmacoci-
nética en la mujer embarazada ni si cruza la placenta
humana aunque lo hace en el animal de experimen-
tacion.

No hay datos disponibles sobre si la administracién
al animal de experimentacion tiene efectos terato-
genos, aunque puede tener efectos embriotéxicos y
causar retraso en el desarrollo éseo.

No se informé de efectos teratégenos asociados con
la administracién a la mujer embarazada; no existen
estudios adecuados.

El estudio de farmacovigilancia “Michigan Medicaid”
reporté 229.101 gestaciones y sus recién nacidos,
181 fueron expuestos durante el |° trimestre; 8
(4,4%) recién nacidos presentaron malformacio-
nes congénitas mayores de 7 esperadas, entre ellas
(encontradas/esperadas), 2/2 malformaciones car-
diovasculares y 1/0,5labio leporino. No se reporta-
ron malformaciones en otras 4 categorias asignadas
como espina bifida, polidactilia, defectos de reduc-
cién de miembros o hipospadias; los datos no sugie-
ren una asociacién entre la exposicién y anomalias
congénitas.

No se dispone de informacién suficiente como para

CERP (%)
1° trim 2° trim 3° trim
D D D

(*) Clasificacion Europea de Riesgo Perinatal

determinar efectos adversos fetales no teratégenos
causados a partir de la administracion del farmaco a
la mujer embarazada.

Sin embargo, la exposicién del feto humano a las te-
traciclinas se asocié con tincion del esmalte dental,
anomalias en el desarrollo de los dientes y retraso
del crecimiento 6seo.

Recomendaciones

Se sospecha que el farmaco puede causar aumen-
to de la incidencia espontanea de alteraciones en el
desarrollo humano y/o tener efectos adversos sobre
el curso de la gestacién o sobre el feto, o sobre el
neonato.

No se recomienda la utilizacién durante el embara-
zo por el riesgo de efectos adversos fetales como
tincién y anomalias en el desarrollo de los dientes y
retraso del crecimiento éseo (ver tetraciclinas).

Sin embargo, los beneficios potenciales del farmaco
en ciertas condiciones puede hacer aceptable su uso
a pesar de los posibles riesgos para la madre y el
feto.

Si el firmaco se administra durante el embarazo, o
la mujer comienza la gestacién cuando esta bajo tra-
tamiento con el firmaco, debe ser informada de los
potenciales riesgos fetales.
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MOXALACTAM

MOXIFLOXACINA, hidrocloruro de

(AT Antibidtico quinolénico

FDA CERP ()
1° trim 2° trim 3° trim 1° trim 2° trim 3° trim
C C C s/d s/d s/d

(*) Clasificacion Europea de Riesgo Perinatal
Efectos sobre el embarazo humano.
No se dispone de informacién sobre si la administra-
cion a la mujer embarazada tiene efectos teratogé-
nicos o efectos adversos fetales; no existen estudios
adecuados (ver ciprofloxacina o norfloxacina).

No se conoce la farmacocinética en la mujer embara-
zada ni si el farmaco cruza la placenta humana, pero
por su bajo peso molecular cabria esperar que lo haga.

La administracion a ratas a dosis 0,24 veces supe-
riores a las recomendadas en el ser humano no evi-
dencié efectos teratogénicos. Sin embargo produjo
disminucién del peso fetal al nacimiento y de la su-
pervivencia neonatal asi como aumento en la dura-
cién de la gestacion.

El significado de este hecho no es bien conocido, ya
que las observaciones en el animal de experimen-
taciéon no siempre predicen la respuesta en el ser
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Recomendaciones

Los estudios en el animal de experimentacion
son insuficientes para establecer la inocuidad
del farmaco en relacién con la reproduccioén,
el desarrollo del embrién y/o feto, el curso
de la gestacién o el desarrollo pre y postnatal.

Sélo deben utilizarse cuando los beneficios poten-
ciales justifican los posibles riesgos para el feto.

® Briggs GG, Freeman RK, Yaffe SJ, eds. Drugs in pregnancy and lactation. 7th ed. Philadelphia: Williams & Wilkins, 2005;1107-8. ® Delaloye
JF, Rousso P, Buclin T, et al. Médicaments grossesse et lactation. Geneve: Editions Médecine et Hygiéne, 2006;67. ® Fabre Gonzdlez E, Gonzélez
de Agiiero R. Evaluacién de Farmacos en el Embarazo y la Lactancia. [CD ROM]. Zaragoza; 1998. ® Mensa J, Gatell JMa, Martinez JA, et al.
Infecciones en urgencias. Collbaté (Espafia): Editorial Antares, 2001;447.

NAFCILINA
(ETTORETLEI IS Antibidtico pinicilinico

FDA CERP (*)
1° trim 2° trim 3° trim 1° trim 2° trim 3° trim
B B B B2 B2 B2

(*) Clasificacién Europea de Riesgo Perinatal



Efectos sobre el embarazo

No se dispone de informacién sobre la farma-
cocinética en la mujer embarazada; cruza la pla-
centa humana. En la gestacién a término, a las 4
horas de la administracién de una dosis de 500
mg por via intramuscular a la madre, los niveles
del farmaco en sangre fetal oscilan entre 0,2 y |

ug/ml.

No se dispone de informacién sobre si la adminis-
tracion al animal de experimentacién tiene efectos
teratdgenos ni otros efectos adversos.

No se informé de efectos teratégenos asociados con
la utilizacion durante el embarazo; no existen estu-
dios adecuados.

El Estudio Colaborativo Perinatal de 50.282 gestacio-
nes, incluyé datos sobre 3.546 casos de exposicion a
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los derivados de la penicilina durante el |° trimestre
y 7.171 en cualquier etapa de la gestacién; en ambos
grupos los datos no sugirieron relacién entre anomalias
congénitas fetales y exposicion a este grupo de farma-
cos.

No se informé de efectos adversos fetales no te-
ratégenos asociados con la utilizacién durante el
embarazo; no existen estudios adecuados.

Recomendaciones

La seguridad del uso del farmaco durante el embarazo
humano no ha sido establecida; los estudios en el ani-
mal de experimentacién son insuficientes para estable-
cer la inocuidad del farmaco en relacion con la repro-
duccién, el desarrollo del embrién y/o feto, el curso de
la gestacion o el desarrollo peri y postnatal.

® American Hospital Formulary Service. Drug Information 1993. Monographs for Nafcillin sodium. Section 8:12.16. Bethseda: American Society
of Hospital Pharmacists, 1993:252. ® Briggs GG, Freeman RK, Yaffe SJ, eds. Drugs in pregnancy and lactation. 7th ed. Philadelphia: Williams &
Wilkins, 2005;1114. ® Fabre Gonzdlez E, Gonzélez de Agliero R. Evaluacion de Farmacos en el Embarazo y la Lactancia. [CD ROM]. Zaragoza;

1998. ® Heinonen OPF, Slone D, Shapiro S, eds. Birth Defects and Drugs in Pregnancy. Littleton: Publishing Sciences Group. 1977:297.

NALIDiXICO, écido
(fITIAETHIERIFIE Antibidtico quinolénico

FDA

1° trim 2° trim 3° trim
C C C

Efectos sobre el embarazo

No se dispone de informacién sobre la farmacoci-
nética en la mujer embarazada; cruza la placenta hu-
mana identificindose el farmaco en la sangre y orina
del recién nacido.

La administracioén a ratas a dosis 6 veces superiores a
la recomendada en el ser humano fue embriotdxica
y teratogénica. Cuando se administré a 4 veces su-
periores, produjo prolongacién del embarazo.

Por otra parte, los estudios en animales prepube-
rales demostraron que las quinolonas pueden tener
efectos adversos sobre el cartilago en desarrollo. Sin
embargo, las observaciones en el animal de experi-
mentacién no siempre predicen la respuesta en el
ser humano.

No se informé de efectos teratégenos asociados con
la utilizacién en la mujer embarazada; no existen es-
tudios adecuados.

Un informe aconsejé evitar el uso durante la segun-
da mitad del embarazo ya que puede causar hidro-
cefalia.

CERP (*)
1° trim 2° trim 3° trim
s/d s/d s/d

(*) Clasificacién Europea de Riesgo Perinatal

El farmaco fue utilizado en el 2°y 3° trimestres de la
gestacion sin que aparentemente se hayan produci-
do problemas para la madre o el feto.

Otro estudio sobre 63 pacientes tratadas en varias
etapas de la gestacioén, indicé que no se observaron
anomalias congénitas, ni hipertensién craneal en los
recién nacidos atribuibles al farmaco.

No se dispone de informacién sobre si la administra-
cién a la mujer embarazada tiene efectos adversos
fetales no teratégenos; no existen estudios adecua-
dos.

Recomendaciones

Los estudios en animales han revelado efectos teraté-
genos sobre el feto y como no existen estudios ade-
cuados en mujeres, no se recomienda la utilizacién
durante el embarazo, salvo cuando sea claramente
necesaria, otros farmacos mas seguros no sean efi-
caces o los beneficios terapéuticos potenciales para
la madre sean superiores a los posibles riesgos para
el feto.
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NEOMICINA
(ETTIRETEI IV Antibidtico aminoglucdsido

FDA

1° trim 2° trim 3° trim
C C C

Efectos sobre el embarazo

No se dispone de informacién sobre la farmacoci-
nética en la mujer embarazada; luego de la adminis-
tracién por via oral (VO) tiene una absorcién intes-
tinal muy pequefia, menos del 3%, al igual que tras
la aplicacién tépica. No hay datos disponibles sobre
si cruza la placenta humana, pero se espera que lo
haga al igual que otros farmacos del mismo grupo.

No se dispone de informacién sobre si la adminis-
tracién al animal de experimentacién tiene efectos
teratégenos o efectos fetales adversos.

No se informé efectos teratégenos asociados con la
utilizacién en la mujer embarazada; no existen estu-
dios adecuados.

El Estudio Colaborativo Perinatal de 50.282 gesta-
ciones, incluyé 30 casos de exposicién al farmaco
durante el |° trimestre; los datos no sugieren rela-
cién entre anomalias fetales y exposicion.

Potencialmente puede ocurrir ototoxicidad tras la
administracién por VO, parenteral o topica, pero no
se informé de este hecho en particular con el farma-
co, como lo fue con la estreptomicina y kanamicina.

Un estudio poblacional hingaro evalué la terato-
genicidad de los aminoglucésidos en administra-
ciéon parenteral de gentamicina, estreptomicina,
torbamicina y en administracién por VO del far-
maco; incluyeron 22.865 mujeres con fetos con
malformaciones congénitas y las compararon con
38.151 mujeres con fetos normales. Hallaron un
total de 38 casos y 42 controles expuestos a ami-
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CERP (%)
1° trim 2° trim 3° trim
B2 B2 B2

(*) Clasificacion Europea de Riesgo Perinatal

noglucésidos, de los cuales |12 correspondian al
farmaco, 0,05% y 0,04% respectivamente, OR
[,4 (IC 95% 0,7-3,1). No hallaron diferencias sig-
nificativas cuando se analizé la exposicion durante
el 2° o 3° trimestre para cualquiera de los amino-
glucésidos expuestos, a pesar de que la muestra
era pequena.

No se informé de efectos adversos fetales no te-
ratégenos asociados con la utilizacién en la mujer
embarazada; no existen estudios adecuados.

Por otra parte, no se ha demostrado que los prepa-
rados oftalmicos ni topicos causen malformaciones
congénitas.

La administracion por VO disminuye la excrecién
urinaria de estriol y el descenso es similar al que si-
gue a la utilizaciéon de ampicilina, pero ocurre alre-
dedor de 2 dias mas tarde; el estriol plasmatico libre
no se modifica.

Recomendaciones

La seguridad del uso del farmaco durante el emba-
razo humano no ha sido establecida; los estudios
en el animal de experimentaciéon son insuficientes
para establecer la inocuidad del farmaco en relacién
con la reproduccién, el desarrollo del embrién y/o
feto, el curso de la gestacién o el desarrollo peri y
postnatal.

Su uso esta limitado a las aplicaciones tépicas, sien-
do el aminoglucésido de eleccién en el tratamiento
local de las infecciones del oido externo y de la con-
juntiva.

No se recomienda su administracién por via oral.

® Briggs GG, Freeman RK, Yaffe SJ, eds. Drugs in pregnancy and lactation. 7th ed. Philadelphia: Williams & Wilkins, 2005;1133-4. ® Czeizel AE,
Rockenbauer M, et al. A teratological study of aminoglycoside antibiotic treatment during pregnancy. Scand J Infect Dis 2000;32:309-13. ® Delaloye



JF, Rousso P, Buclin T, et al. Médicaments grossesse et lactation. Geneve: Editions Médecine et Hygiéne, 2006;67. ® Fabre Gonzalez E, Gonzélez
de Agtiero R. Evaluacion de Farmacos en el Embarazo y la Lactancia. [CD ROM]. Zaragoza; 1998. ® Heinonen OP, Slone D, Shapiro S, eds. Birth
Defects and Drugs in Pregnancy. Littleton: Publishing Sciences Group. 1977:297. ® Pulkkiken M, Willman K. Reduction of maternal estrogen
excretion by neomycin. Am ] Obstet Gynecol 1973;115:1153. ® Rabasseda i Bruguera X. Farmacos y embarazo. Qué medicamentos prescribir.
Barcelona: JR Prous Editores, 1992;204.

NETILMICINA, sulfato de

(ETTIRETEII IV Antibidtico aminoglucdsido

FDA

1° trim 2° trim 3° trim
D D D

Efectos sobre el embarazo

No se dispone de informacién sobre la farmacoci-
nética en la mujer embarazada; luego de la admi-
nistracion tépica tiene una absorcién sistémica muy
pequena, cruza la placenta humana, identificandose
en sangre del cordén umbilical y en el feto.

Los aminoglucésidos en general alcanzan niveles sé-
ricos fetales de un 15-50% de los observados simul-
taneamente en sangre materna.

La administracién al animal de experimentacion
no tiene efectos teratégenos, ni otros efectos fe-
tales adversos.

No se informé de efectos teratégenos o efectos no
teratégenos asociados con la utilizaciéon en la mujer
embarazada, sea por via sistémica o tépica; no exis-
ten estudios adecuados.

La lesién del VIII par craneal (ototoxicidad) se comu-
nico luego de la exposicién fetal a otros aminoglucé-
sidos, como estreptomicina y kanamicina aunque no
con el farmaco, pero el riesgo potencial existe.
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CERP (*)
1° trim 2° trim 3° trim
B1 B1 B1
(*) Clasificacién Europea de Riesgo Perinatal
Recomendaciones

Se sospecha que el farmaco puede causar un aumen-
to de la incidencia espontanea de alteraciones en el
desarrollo humano y/o tener efectos adversos sobre
el curso de la gestacién o sobre el feto, o sobre el
neonato.

No debe utilizarse en la mujer embarazada o que
puede quedar embarazada, excepto en situaciones
clinicas que amenazan la vida de la mujer o en infec-
ciones graves por gérmenes susceptibles en que no
pueden utilizarse otros farmacos mas seguros o los
farmacos disponibles son ineficaces.

Si el farmaco se utiliza durante el embarazo, o si la
paciente comienza el embarazo cuando esta reali-
zando algun tratamiento con el farmaco, debe recibir
informacién sobre los posibles riesgos para el feto.

Aunque los aminoglucésidos pueden ser peligrosos
para el feto cuando se administran a la mujer emba-
razada, los beneficios potenciales de estos farmacos
en determinadas situaciones clinicas pueden ser su-
periores a los posibles riesgos para el feto.

® American Hospital Formulary Service. Drug Information 1993. Monographs for Netilmicin. Section 8:12.02. Bethseda: American Society of
Hospital Pharmacists, 1993:62. ® Delaloye JF, Rousso P, Buclin T, et al. Medicaments grossesse et lactation. Genéve: Editions Médecine et Hygiéne,
2006;67. ® Fabre Gonzélez E, Gonzélez de Agtiero R. Evaluacion de Farmacos en el Embarazo y la Lactancia. [CD ROM]. Zaragoza; 1998. ® Mensa
J, Gatell JMa, Martinez JA, et al. Infecciones en urgencias. Collbaté (Espafia): Editorial Antares, 2001;447.

NicLOsAMIDA
Antihelmintico

FDA CERP (*)
1° trim 2° trim 3° trim 1° trim 2° trim 3° trim
B B B B1 B1 B1

(*) Clasificacién Europea de Riesgo Perinatal



Efectos sobre el embarazo

No se dispone de informacién sobre la farmacoci-
nética en la mujer embarazada ni si cruza la placenta
humana.

El farmaco tiene una absorcién intestinal muy limita-
da cuando se administra por via oral.

La administracién a ratas y conejos a dosis superio-
res a las recomendadas en el ser humano, no tiene
efectos teratégenos ni efectos no teratogénicos.

No se dispone de informacién sobre si la adminis-
tracion a la mujer embarazada tiene efectos terato-
genos o efectos fetales adversos; no existen estu-
dios adecuados.

Recomendaciones

Bibliografia

La seguridad del uso del farmaco durante el emba-
razo humano no ha sido establecida; los estudios
en el animal de experimentacién no indican efectos
peligrosos directos o indirectos, en relacién con la
reproduccién, el desarrollo del embrién y/o feto, el
curso de la gestacién o el desarrollo peri y postnatal.

Puede ser utilizada cuando es necesario el trata-
miento de la teniasis durante el embarazo. Como el
tratamiento durante el embarazo no es urgente, en
la mayoria de las ocasiones se puede retrasar hasta
después del parto. Sélo deben tratarse las madres
con infestaciones intensas o enfermedad clinica; en
casos leves se recomienda administrar suplementos
dietéticos y retrasar el tratamiento farmacolégico.
Si es necesario se puede utilizar paromomicina o
niclosamida; alternativamente la quinacrina o el pra-
ziquantel.

® American Hospital Formulary Service. Monograph for Niclosamide. Section 8.08. Betheseda: American Society of Hospital Pharmacits, 1993;39.
® Delaloye JF, Rousso P, BuclinT, et al. Medicaments grossesse et lactation. Geneve: Editions Médecine et Hygiéne, 2006,148. ® Fabre Gonzélez E,
Gonzélez de Agliero R. Evaluacion de Farmacos en el Embarazo y la Lactancia. [CD ROM]. Zaragoza; 1998. ® Mensa J, Gatell JMa, Martinez JA, et
al. Infecciones en urgencias. Collbaté (Espana): Editorial Antares, 2001;447. ® Rabasseda i Bruguera X. Farmacos y embarazo. Qué medicamentos

prescribir. Barcelona: JR Prous Editores, 1992;208.

NITAZOXANIDA
Antiparasitario

FDA

1° trim 2° trim 3° trim
B B B

Efectos sobre el embarazo

No se conoce la farmacocinética en la mujer em-
barazada ni si el farmaco cruza la placenta humana.

No se dispone de informacién sobre si la administra-
cién tanto al animal de experimentacién sobre como
a la mujer embarazada tiene efectos teratogénicos
o efectos adversos fetales; no existen estudios ade-
cuados.

El farmaco, de amplio espectro sobre protozoos y
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CERP (%)
1° trim 2° trim 3° trim
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(*) Clasificacién Europea de Riesgo Perinatal

helmintos, inhibe la ferredoxina reductasa sin libe-
rar radicales libres ni deteriorar el ADN, por lo que
cabe esperar que no sea teratogénico ni mutagénico
en el ser humano.

Recomendaciones

Ante la ausencia de informacién sobre el uso en la
mujer embarazada, es dificil hacer recomendaciones
y posiblemente la conducta mas prudente seria inte-
rrumpir su uso en el curso de la gestacion.

® Dupouy-Camet J. New drugs for the treatment of human parasitic protozoa Parassitologia 2004;46:81-4. ® Maduka CU, Nweke LN, Miri ES, et
al. Missed treatment opportunities, for pregnant and breast-feeding women, in onchocerciasis mass-treatment programmes in south-eastern Nigeria.
Ann Trop Med Parasitol 2004;98:697-702. ® Richard-Lenoble D, Chandenier J, Duong TH. Antiparasitic treatments in pregnant women and in
children in 2003. Med Trop (Mars) 2003;63:491-7.



NITROFURANTOINA
Antibidtico urinario

FDA

1° trim 2° trim 3° trim
B B B

No se dispone de informacién sobre la farmacocinéti-
ca en la mujer embarazada; cruza la placenta humana.

La administraciéon a ratas y conejos a dosis 6 ve-
ces superiores a la recomendada en el ser humano
(DRSH), no tiene efectos teratégenos. En tanto que
cuando se administra al ratén o 68 veces superiores
a DRSH causé un pequeno aumento del nimero de
malformaciones y se asocié con retraso del creci-
miento fetal. El significado de este hecho no es bien
conocido, ya que las observaciones en el animal de
experimentacién no siempre predicen la respuesta
en el ser humano.

No se informé de efectos teratégenos asociados con
la administracién de este farmaco a la mujer emba-
razada.

El estudio de farmacovigilancia “Michigan Medicaid”
reporté 229.101 gestaciones y sus recién nacidos,
1.292 fueron expuestos durante el |° trimestre; en
52 (4,01%) recién nacidos se observaron malfor-
maciones congénitas mayores de 55 esperadas. Se
dividieron en 6 categorias (encontradas/esperadas),
15/12 malformaciones cardiovasculares, /2 labio
leporino, 0/2 espina bifida, 4/4 polidactilia, 3/2 de-
fectos de reduccién de miembros y 5/3 hipospadias.
Los datos no sugieren una asociacién entre la expo-
sicion y las anomalias congénitas.

Un reporte incluydé 22 estudios de exposicién duran-
te el embarazo evaluados en un metaanalisis, de los
cuales 4 cumplieron los criterios de inclusién de los
investigadores. Del total de malformaciones halladas
luego del uso del farmaco durante el [° trimestre,
informaron OR 1,29 (IC 95% 0,25-6,57), demos-
trando que no hay relacién con malformaciones
congénitas.

Un estudio de casos y controles incluyé datos de
5.015 recién nacidos con malformaciones cardiacas
sin cromosomopatias y lo comparé usando datos
del “Swedish Medical Birth Registry” con 577.730
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1° trim 2° trim 3° trim
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(*) Clasificacion Europea de Riesgo Perinatal

recién nacidos que representaban la totalidad de na-
cimientos en Suecia durante los afios 1995 al 2001,
con el objeto de identificar la exposicién de farma-
cos en las gestaciones tempranas y su relacion con
las cardiopatias congénitas. Para el farmaco se iden-
tificaron 30 casos en 2.060 exposiciones, OR [,68
(IC 95% 1,17-2,40).

Como el farmaco puede causar una anemia hemo-
litica en individuos con déficit de glucosa-6-fosfato
deshidrogenasa y en aquellos con déficit de glutation
reducido en los hematies, algunos autores, y parte
de la industria farmacéutica, sugirieron que no se
administre durante el 3° trimestre o préximo a la
finalizacion de la gestacion, debido a la inmadurez
del sistema enzimatico eritrocitario.

En tal sentido se publicé un caso de exposicién du-
rante el Gltimo mes de embarazo con un recién na-
cido con diagnéstico de anemia hemolitica, hecho
atribuido segun los autores al farmaco.

Aunque el riesgo potencial existe y no se recomienda
la utilizacién del farmaco en la mujer con un embara-
zo a término, no se comunicé ninglin caso de anemia
hemolitica neonatal tras la exposicién fetal.

La seguridad del uso del farmaco durante el emba-
razo humano no ha sido establecida; los estudios
en el animal de experimentacién no indican efectos
peligrosos directos o indirectos, en relacién con la
reproduccién, el desarrollo del embrién y/o feto, el
curso de la gestacion o el desarrollo peri y postnatal.

Los estudios clinicos realizados en la mujer emba-
razada que han recibido el farmaco no indican au-
mento del riesgo de anomalias o de otros efectos
adversos, cuando el firmaco se administra en el |1°
trimestre del embarazo.

Aunque la posibilidad de riesgo fetal es muy remota,
se debe utilizar con precaucién sobre todo en el 3°
trimestre o préximo a la finalizacion del embarazo.

® American Hospital Formulary Service. Monograph for Nitrofurantoin. Section 8:36. Betheseda: American Society of Hospital Pharmacits,
1993;488. ® Ben David S, Einarson T, Ben David Y, et al. The safety of nitrofurantoin during the first trimester of pregnancy: meta-analysis. Fundam
Clin Pharmacol 1995;9:503-7. ® Briggs GG, Freeman RK, Yaffe SJ, eds. Drugs in pregnancy and lactation. 7th ed. Philadelphia: Williams & Wilkins,



2005;1153-5. ® Bruel H, Guillemant V, Saladin-Thiron C, et al. Hemolytic anemia in a newborn after maternal treatment with nitrofurantoin at
the end of pregnancy. Arch Pediatr 2000;7:745-7. ® Delaloye JF, Rousso P, Buclin T, et al. Meédicaments grossesse et lactation. Genéve: Editions

Médecine et Hygiéne, 2006;68. ® Fabre Gonzélez E, Gonzélez de Agtiero R. Evaluacién de Farmacos en el Embarazo y la Lactancia. [CD ROM].
Zaragoza; 1998. ® Kallen BA, Olausson PO. Maternal drug use early pregnancy and infant cardiovascular defect. Reprod Toxicol 2003;17:255-61. @
Mensa J, Gatell JMa, Martinez JA, et al. Infecciones en urgencias. Collbaté (Espana): Editorial Antares, 2001;447.  Powell RD, DeGowin RL, Alving

AS. Nitrofurantoin-induced hemolysis. J Lab Clin Med 1963;62:1002-3. ® Rabasseda i Bruguera X. Farmacos y embarazo. Qué medicamentos

prescribir. Barcelona: JR Prous Editores, 1992;213.

NORFLOXACINA
Antibidtico quinolénico

FDA

1° trim 2° trim 3° trim
C C C

Efectos sobre el embarazo

No se dispone de informacién sobre la farmacoci-
nética en la mujer embarazada; cruza la placenta
humana identificandose en sangre fetal y en liquido
amnidtico. La administracién de una dosis Unica de
200 mg por via oral del farmaco en 9 gestantes, de-
termind niveles desde no detectables a 0,18 ug/ml
en cordén umbilical y no detectable a 0,19 ug/ml en
liquido amnidtico.

La administracién a ratas, ratones, conejos y monos
a dosis 6-50 veces a las recomendadas en el ser hu-
mano no tiene efectos teratdgenos; en tanto que en
monos cuando se utilizan dosis téxicas para la ma-
dre, tiene efectos embriocidas.

Los estudios en animales pre-puberales demostra-
ron que las quinolonas pueden tener efectos adver-
sos sobre el cartilago en desarrollo. Los animales
mas jovenes parecen ser mas afectados que los de
mayor edad; ademas es mas evidente después de
periodos de exposicion breves al farmaco. La le-
sién cartilaginosa se manifiesta como una erosién
no inflamatoria y derrame seroso que después
produce degeneracién cualitativa y cuantitativa del
tejido cartilaginoso. El cartilago es incapaz de rege-
neraciéon y la lesiéon puede conducir a una artrosis
deformante cronica.

No se informé de efectos teratdgenos asociados
con la administraciéon a la mujer embarazada; no
existen estudios adecuados.

Un informe, realizado a partir de un pequefio nu-
mero de observaciones, indicé que el uso del far-
maco durante el |° trimestre de la gestacién no pa-
rece asociarse con aumento del riesgo de malfor-
maciones o problemas musculoesqueléticos en el
recién nacido; sin embargo, es necesario un control
a largo plazo con imagenes de resonancia magnéti-

CERP (*)
1° trim 2° trim 3° trim
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(*) Clasificacion Europea de Riesgo Perinatal

ca de las articulaciones para excluir lesiones osteo-
cartilaginosas sutiles.

El “Toronto Motherisk Program” reporté 134 ca-
sos, 6| expuestos al farmaco, 68 a ciprofloxaci-
na y 5 a ambas drogas, mayoritariamente durante
las primeras |3 semanas de gestacion. Estos casos
fueron comparados con controles sin exposicién al
farmaco; no hallaron diferencias significativas en las
variables analizadas como abortos, nacidos vivos,
evolucién anormal, tasa de cesareas, peso al nacer,
edad gestacional, ganancia de peso materna o enfer-
medad de membrana hialina.

Otro estudio, el “European Network of the Terato-
logy Information Services” (ENTIS) analizé el curso
de 549 embarazos expuestos a fluoroquinolonas,
318 al farmaco. Del total 509 fueron expuestas du-
rante el |° trimestre, 22 luego de este periodoy 18
en edades gestacionales desconocidas. Resultaron
415 recién nacidos vivos, 390 expuestos durante el
[° trimestre, 356 de término (incluidos | gemelar),
I5 prematuros, 6 pequenos para la edad gestacio-
nal, 20 malformaciones congénitas (19 durante el
[° trimestre 4,9%) y 18 con desérdenes postnata-
les. Ademas 56 abortos espontaneos o muertes fe-
tales (I malformado), 39 interrupciones voluntarias
del embarazo (4 malformados). Los autores con-
cluyeron que la tasa de malformaciones halladas no
superaba a la esperada para la poblacién basados
en estudios epidemiolégicos previos.

El estudio de farmacovigilancia “Michigan Medicaid”
reporté 229.101 gestaciones y sus recién nacidos,
I39 fueron expuestos, 79 durante el |° trimestre;
en 5 (6,3%) reportaron malformaciones mayores
de 3 esperadas, una de los cuales fue una alteracion
de la masa cerebral cuya madre fue expuesta al far-
maco en el |° trimestre (los detalles de la malfor-
macién no fueron especificados). No se reportaron



anomalias en otras categorias asignadas como mal-
formaciones cardiovasculares, labio lepronio, espina
bifida, polidactilia, defectos de reduccién de miem-
bros, hipospadias o alteraciones en los ojos. Los da-
tos no sugieren asociacién entre la exposicién y las
anomalias congénitas.

Un estudio multicéntrico analizé 200 gestaciones
expuestas a fluoroquinolonas entre ellas 105 a cipro-
floxacina (dosis de 500 a 1000 mg), 93 al farmaco
(400-800 mg) y 2 a ofloxacina (200-400 mg), prin-
cipalmente indicadas por infeccién urinaria (69,4%)
o bien respiratorias (24%). Lo compararon con 200
gestantes en un grupo control. No se reportaron
diferencias significativas entre los grupos cuando
analizaron la via del parto, bajo peso al nacer, peso
al nacer, prematuridad, enfermedad de membra-
na hialina, ni malformaciones congénitas (3 de 133
para el grupo de casos y 5 de 188 para los contro-
les; p=0,54). Las malformaciones informadas fueron
para el primero, 2 casos de comunicacién interven-
tricular y | caso de persistencia del ductus arterioso;
los controles fueron 2 comunicacién interventricu-
lar, | comunicacién interauricular con estenosis de
la valvula pulmonar, | hipospadia y | dislocacién de
la cadera. También analizaron la motricidad gruesa

Bibliografia

mediante la escala de Denver y no reportaron dife-
rencias entre los grupos.

Recomendaciones

La seguridad del uso del farmaco durante el emba-
razo humano no ha sido establecida. Los estudios en
el animal de experimentacién son insuficientes para
establecer la inocuidad del farmaco en relaciéon con
la reproduccion, el desarrollo del embrién y/o feto, el
curso de la gestacion o el desarrollo peri y postnatal.

Sin embargo, de acuerdo con las observaciones en
animales prepuberales, no se recomienda la admi-
nistracion de las quinolonas a la mujer durante el
embarazo, por el riesgo potencial de lesién del car-
tilago fetal en desarrollo.

Este grupo de farmacos sélo se puede utilizar du-
rante el embarazo cuando sea claramente necesario,
no exista otro farmaco mas seguro o los beneficios
terapéuticos potenciales para la madre sean supe-
riores a los posibles riesgos fetales.

Si la mujer recibe el farmaco durante el embarazo, o
comienza la gestacién cuando esta bajo tratamiento
con el mismo, debe ser informada de los potenciales
riesgos para el feto.

® American Hospital Formulary Service. Drug Information 1993. Monographs for Norfloxacin. Section 8.22. Bethseda: American Society of Hospital
Pharmacists, 1993:454. ® Berkovitch M, Pastuszak A, Gazarian M, et al. Safety of the new quinolones in pregnancy. Obstet Gynecol 1994;84:535.
® Briggs GG, Freeman RK, Yaffe SJ, eds. Drugs in pregnancy and lactation. 7th ed. Philadelphia: Williams & Wilkins, 2005;1181-6. ® Cukierski
MA, Prahalada S, Zacchei AG, et al. Embryotoxicity studies of norfloxacin in cynomolgus monkeys: Y. Teratology studies and norfloxacin plasma
concentration in pregnant and nonpregnant monkeys. Teratology 1989;39:39. ® Delaloye JF, Rousso P, Buclin T, et al. Médicaments grossesse et
lactation. Geneve: Editions Médecine et Hygiéne, 2006;67. ® Fabre Gonzalez E, Gonzélez de Agliero R. Evaluacion de Farmacos en el Embarazo y
la Lactancia. [CD ROM]. Zaragoza; 1998. ® Hammnill HA. Metronidazol, clindamicina y quinolona. Clin Obstet Ginecol. Temas Actuales (de esp)
1989;2:305. ® Loebstein R, Addis A, Ho E, et al. Pregnancy outcome following gestational exposure to fluoroquinolones: a multicenter prospective
controlled study. Antimicrob Agents Chemother 1998;42:1336-9. ® Mensa J, Gatell JMa, Martinez JA, et al. Infecciones en urgencias. Collbato
(Espafia): Editorial Antares, 2001;447. ® Pastuszak A, Andreou R, Schick B, et al. New postmarketing surveillance data supports a lack of association
between quinolone use in pregnancy and fetal and neonatal complications. Reprod Toxicol 1995;9:584. @ Saravanos K, Duff P. Quinolonas. Clin
Obstet Ginecol. Temas Actuales (ed esp) 1992;3:515. ® Schaefer C, Amoura-Elefant E, Vial T, et al. Pregnancy outcome after prenatal quinolone
exposure. Evaluation of a case registry of the European Network of Teratology Information Services (ENTIS). Eur J Obstet Gynecol Reprod Biol
1996;69:83-9. ® Sweetman SC, Blake PS, McGlashan JM, et al editors. Martindale: Guia completa de Consulta Farmacoterapeutica. 2da ed.
Barcelona: Pharma Editores, SL; 2006:294.

NOVOBIOCINA

FDA CERP ()
1° trim 2° trim 3° trim 1° trim 2° trim 3° trim
C C C B2 B2 B2

(*) Clasificacion Europea de Riesgo Perinatal
Efectos sobre el embarazo placenta humana.
No se hay datos disponibles sobre si la adminis-

tracién al animal de experimentacién tiene efectos
teratégenos o bien otros efectos adversos sobre el

No se dispone de informacién sobre la farmacociné-
tica en la mujer embarazada ni si el farmaco cruza la



feto.

No se informé de efectos teratégenos asociados con
la utilizacién en la mujer embarazada; no existen es-
tudios adecuados.

Sélo existe la informacién que aporta el Estudio Co-
laborativo Perinatal de 50.282 gestaciones, incluyen-
do datos de 21 casos de exposicién al farmaco du-
rante el 1° trimestre; no se observé relacién alguna
entre anomalias congénitas fetales y la exposicién a
este farmaco.

Por otra parte, puede causar ictericia neonatal por
inhibicion de la glucuroniltransferasa hepatica.

Recomendaciones

Bibliografia

La seguridad del uso del farmaco durante el emba-
razo humano no ha sido establecida; los estudios
en el animal de experimentacién son insuficientes
para establecer la inocuidad del farmaco en rela-
cién con la reproduccion, el desarrollo del embrién
y/o feto, el curso de la gestacién o el desarrollo peri
y postnatal.

Sélo debe ser utilizada durante el embarazo en si-
tuaciones clinicas que amenazan la vida o en infec-
ciones graves en las que no pueden utilizarse otros
farmacos mas seguros o los farmacos disponibles
son ineficaces.

Si se utiliza durante el embarazo, o la mujer inicia
su gestacion cuando esta bajo tratamiento con este
farmaco, debe ser informada de los potenciales pe-
ligros para el feto.

® Briggs GG, Freeman RK, Yaffe SJ, eds. Drugs in pregnancy and lactation. 7th ed. Philadelphia: Williams & Wilkins, 2005;1188. ® Fabre Gonzalez E,
Gonzadlez de Agliero R. Evaluacion de Farmacos en el Embarazo y la Lactancia. [CD ROM]. Zaragoza; 1998 ® Heinonen OP, Slone D, Shapiro S, eds.
Birth Defects and Drugs in Pregnancy. Littleton: Publishing Sciences Group. 1977:301. ® Weinstein L. Antibiotics. IV. Miscellaneous antimicrobial,
antifungal and antiviral agents. In: Goodman LS, Gillam A, eds. The Pharmacological Basis of Therapeutics, 4th ed. New York: MacMillan 1970;1292.

OFLoxACINA
Antibidtico quinolénico

FDA

1° trim 2° trim 3° trim
C C C

No se dispone de informacién sobre la farmacociné-
tica en la mujer embarazada; cruza la placenta huma-
na, identificindose en sangre materna y en liquido
amniético. En un estudio realizado a 20 gestantes de
19 a 25 afos que optaron por la interrupcién volun-
taria del embarazo luego confirmar la afeccion fetal
de P talasemia mayor, fueron expuestas a 2 dosis del
farmaco de 400 mg por via intravenosa cada |2 ho-
ras previa al procedimiento. Evaluaron las concen-
traciones concomitantemente a las 6, 10y |12 horas,
reportando niveles promedios en suero materno
(SM) de 0,68; 0,21 y 0,07 ug/ml respectivamente;
en liquido amnidtico (LA) de 0,25; 0,15y 0,13 ug/ml
respectivamente. La tasa de concentraciones LA/SM
fue de 0,37; 0,74 y 1,86 respectivamente.

La administracién al animal de experimentacién a
dosis superiores a las recomendadas en el ser hu-
mano no tiene efectos teratégenos, aunque si causé
bajo peso y aumento del nimero de muertes fetales.

Los estudios en animales pre-puberales demostra-
ron que las quinolonas pueden tener efectos adver-
sos sobre el cartilago en desarrollo. Los animales
mas jovenes parecen ser mas afectados que los de

CERP (*)
1° trim 2° trim 3° trim
B3 B3 B3

(*) Clasificacion Europea de Riesgo Perinatal

mayor edad y es mas evidente después de periodos
de exposicién breves al farmaco. La lesién cartilagi-
nosa se manifiesta como una erosién no inflamatoria
y derrame seroso que después produce degenera-
cién cualitativa y cuantitativa del tejido cartilaginoso,
por lo que el cartilago es incapaz de regeneracién y
la lesién puede conducir a una artrosis deformante
croénica.

No se dispone de informaciéon sobre si la adminis-
tracién a la mujer embarazada tiene efectos tera-
tégenos ni otros efectos adversos; no existen estu-
dios adecuados.

El “European Network of the Teratology Infor-
mation Services” (ENTIS) analizé el curso de 549
embarazos expuestos a fluoroquinolonas, 93 al
farmaco; 509 durante el 1° trimestre, 22 luego del
mismo y |8 ocurrieron en edades gestacionales
desconocidas. Resultaron 415 recién nacidos vivos,
390 expuestos durante el |° trimestre, 356 de tér-
mino (| gemelar), |5 prematuros, 6 pequenos para
la edad gestacional, 20 malformaciones congénitas
(19 durante el 1° trimestre - 4,9%) y 18 con desér-
denes postnatales. Ademas 56 abortos espontaneos
o muertes fetales (I malformado), 39 interrupcio-



nes voluntarias del embarazo (4 malformados). Los
autores concluyeron que la tasa de malformaciones
halladas no superaba a la esperada para la poblacién
basados en estudios epidemiolégicos previos.

Un estudio multicéntrico analizé 200 gestaciones
expuestas a fluoroquinolonas entre ellas 105 a la
ciprofloxacina (dosis de 500 a 1000 mg), 93 a nor-
floxacina (400-800 mg) y 2 al farmaco (200-400
mg), principalmente indicadas por infeccién urina-
ria (69,4%) o bien respiratorias (249%). Lo compa-
raron con 200 gestantes en un grupo control. No
reportaron diferencias significativas entre los gru-
pos cuando analizaron la via del parto, bajo peso
al nacer, peso al nacer, prematuridad, enfermedad
de membrana hialina, ni malformaciones congénitas
(3 de 133 para el grupo de casos y 5 de 188 para
los controles; p=0,54). Las malformaciones infor-
madas fueron, para el primero, 2 casos de comuni-
cacion interventricular y | caso de persistencia del
ductus arterioso; los controles fueron 2 comunica-
cién interventricular, | comunicacién interauricular
con estenosis de la valvula pulmonar, | hipospadias
y | dislocacion de la cadera. También analizaron la
motricidad gruesa mediante la escala de Denver, no
se reportaron diferencias entre los grupos.
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La seguridad del uso del farmaco durante el emba-
razo humano no ha sido establecida. Los estudios
en el animal de experimentacién son insuficientes
para establecer la inocuidad del farmaco en relacién
con la reproduccién, el desarrollo del embrién y/o
feto, el curso de la gestacién o el desarrollo periy
postnatal.

Sin embargo, de acuerdo con las observaciones en
animales prepuberales no se recomienda la admi-
nistracién de las quinolonas a la mujer durante el
embarazo, por el riesgo potencial de lesién del car-
tilago fetal en desarrollo.

Este grupo de farmacos sélo se puede utilizar du-
rante el embarazo cuando sea claramente necesario,
no exista otro farmaco mas seguro o los beneficios
terapéuticos potenciales para la madre sean supe-
riores a los posibles riesgos fetales.

Si la mujer recibe el farmaco durante el embarazo, o
comienza la gestacién cuando esta bajo tratamiento
con el mismo, debe ser informada de los potenciales
riesgos para el feto.

® American Hospital Formulary Service. Drug Information 1993. Monographs for Ofloxacin. Section 8.22. Bethseda: American Society of Hospital
Pharmacists, 1993:461. ® Briggs GG, Freeman RK, Yaffe SJ, eds. Drugs in pregnancy and lactation. 7th ed. Philadelphia: Williams & Wilkins,
2005;1194-7. ® Delaloye JF, Rousso P, Buclin T, et al. Médicaments grossesse et lactation. Geneve: Editions Médecine et Hygiéne, 2006;67. ®
Fabre Gonzalez E, Gonzélez de Agliero R. Evaluacién de Farmacos en el Embarazo y la Lactancia. [CD ROM]. Zaragoza; 1998. ® Giamerellou H,
Kolokythas E, Petrikkos G, et al. Pharmacokinetics of three newer quinolones in pregnant and lacting women. Am J Med 1989;87(suppl 5A):495-51S.
® |oebstein R, Addis A, Ho E, et al. Pregnancy outcome following gestational exposure to fluoroquinolones: a multicenter prospective controlled
study. Antimicrob Agents Chemother 1998;42:1336-9. ® Mensa J, Gatell J]Ma, Martinez JA, et al. Infecciones en urgencias. Collbaté (Espana):
Editorial Antares, 2001;447. ® Saravanos K, Duff P. Quinolonas. Clin Obstet Ginecol. Temas Actuales (ed esp) 1992;3:515. ® Schaefer C, Amoura-
Elefant E, Vial T, et al. Pregnancy outcome after prenatal quinolone exposure. Evaluation of a case registry of the European Network of Teratology
Information Services (ENTIS). Eur ] Obstet Gynecol Reprod Biol 1996;69:83-9. ® Takayama S, Watanabe T, Akiyama Y, et al. Reproductive toxicity
of ofloxacin. Arzneim Forsch 1986;36:1244-8.
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tracién al animal de experimentacion tiene efectos
teratégenos o efectos adversos sobre el feto.

Efectos sobre el embarazo

No se dispone informacién sobre la farmacocinética
en la mujer embarazada; cruza la placenta humana
en bajas concentraciones. En |5 de 18 gestantes que
recibieron de una dosis de 500 mg por via oral de
0,5 a 4 horas antes de una cesarea electiva, los ni-
veles en sangre fetal y en liquido amniético fueron
inferiores a 0,3 ug/ml.

No se informé de efectos teratégenos asociados
con la utilizacién durante el embarazo; no existen
estudios adecuados.

El Estudio Colaborativo Perinatal de 50.282 gesta-
ciones, incluyé datos sobre 3.546 casos de exposi-
cién al farmaco durante el |° trimestre y 7.171 en

. . L, . . cualquier etapa de la gestaciéon. En ambos grupos no
No se dispone de informacién sobre si la adminis- q P & grup



se observo relacion alguna entre anomalias congéni-
tas fetales y la exposiciéon al farmaco.

Otro estudio poblacional de casos y controles en
Hungria, incluyé 22.865 fetos o recién nacidos con
malformaciones congénitas y 38.151 controles sa-
nos; informaron |4 exposiciones (4 en el |° trimes-
tre) y 19 controles (8 en el |° trimestre) al farmaco.
Al compararlos con la tasa de malformaciones espe-
radas, estimada en 24, no se reportd asociacién con
el uso del farmaco.

No se informé de efectos adversos fetales no te-
ratégenos asociados con la utilizacién durante el
embarazo; no existen estudios adecuados.

Recomendaciones

La seguridad del uso del farmaco durante el embara-
zo humano no ha sido establecida; los estudios en el
animal de experimentacién son insuficientes para es-
tablecer la inocuidad del farmaco en relacién con la
reproduccion, el desarrollo del embrién y/o feto, el
curso de la gestacion o el desarrollo peri y postnatal.

El farmaco sélo debe ser utilizado durante el emba-
razo cuando sea necesario o los beneficios poten-
ciales para la madre sean superiores a los posibles
riesgos para el feto.

® Briggs GG, Freeman RK, Yaffe §J, eds. Drugs in pregnancy and lactation. 7th ed. Philadelphia: Williams & Wilkins, 2005;1217-8. ® Czeizel AE,
Rockenbauer M, et al. Teratogenic evaluation of oxacillin. Scand J Infect Dis 1999;31:311-2. ® Fabre Gonzalez E, Gonzélez de Agtiero R. Evaluacion
de Farmacos en el Embarazo y la Lactancia. [CD ROM]. Zaragoza; 1998. ® Heinonen OF, Slone D, Shapiro S, eds. Birth Defects and Drugs in
Pregnancy. Littleton: Publishing Sciences Group. 1977:297. ® Prigot A, Froix C, Rubin E. Absortion, difussion, and excretion of new penicillin,

oxacillin. Antimicrob Agents Chemotherp 1962;42-10.

EZEZIN OXAMNIQUINA
Antihelmintico

FDA

1° trim 2° trim 3° trim
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Efectos sobre el embarazo

El farmaco es un derivado de la tetrahidroquino-
lina y no se dispone de informacién sobre la far-
macocinética en la mujer embarazada, ni si cruza
la placenta humana. Por otro lado, se absorbe con
rapidez luego de la administracién oral.

La administracién al animal de experimentacién no
tiene efectos teratdégenos, sin embargo en ratones
y conejos a dosis superiores a las recomendadas en
el ser humano, tiene efectos embriotdxicos y/o fo-
totdxicos.

No se informé de efectos teratégenos o efectos ad-
versos asociados con su administracién a la mujer
embarazada; no existen estudios adecuados.

Recomendaciones

La seguridad del uso del farmaco durante el embara-
zo humano no ha sido establecida. Los estudios en el
animal de experimentacién han demostrado riesgos
reproductivos.
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Solo debe ser utilizada durante el embarazo en si-
tuaciones clinicas que amenazan la vida o en infec-
ciones graves en que no pueden utilizarse otros far-
macos mas seguros o los farmacos disponibles son
ineficaces.

Si se utiliza durante el embarazo, o la mujer inicia
su gestacién cuando esta bajo tratamiento con este
farmaco, debe ser informada de los potenciales pe-
ligros para el feto.

La esquistosomiasis es producida por varias especies
de trematodos del género Schistosoma (S. haemato-
bium, S. mansoni y S. japonicum). Su tratamiento du-
rante el embarazo no es urgente y en la mayor parte
de las ocasiones puede retrasarse hasta después del
parto; si es necesario, por la existencia de complica-
ciones, el farmaco recomendado es el praziquantel,
que es eficaz frente a las esquistosomiasis causadas
por todas las especies de Schistosoma patégenas para
el ser humano; la oxamniquina es un farmaco alterna-
tivo.

® American Hospital Formulary Service. Monograph for Oxamniquine. Section 8.08. Betheseda: American Society of Hospital Pharmacits, 1993;41.



® Fabre Gonzélez E, Gonzalez de Agliero R. Evaluacién de Farmacos en el Embarazo y la Lactancia. [CD ROM]. Zaragoza; 1998. ® Mensa J, Gatell
JMa, Martinez JA, et al. Infecciones en urgencias. Collbaté (Espana): Editorial Antares, 2001;447.

OXITETRACICLINA
Antibidtico tetraciclinico

FDA

1° trim 2° trim 3° trim
D D D

Efectos sobre el embarazo

No se dispone de informacion sobre la farmacociné-
tica en la mujer embarazada ni si el farmaco cruza la
placenta humana.

La administracién al animal de experimentacién pue-
de tener efectos embriotdxicos y causar retraso en
el desarrollo éseo.

No se informé de efectos teratégenos asociados con
la administracién a la mujer embarazada; no existen
estudios adecuados.

El Estudio Colaborativo Perinatal de 50.282 gesta-
ciones, incluyé |19 casos de exposiciéon al farmaco
durante el |1° trimestre. Los datos sugieren una re-
lacién entre el farmaco y las malformaciones con-
génitas como hernia inguinal, pero requieren ser
confirmados.

El estudio de farmacovigilancia “Michigan Medicaid”
reportd 229.101 gestaciones y sus recién nacidos,
26 fueron expuestos durante el |° trimestre; en
| recién nacido (3,8%) se presenté malformacion
congénita mayor de | esperada. No se observaron
malformaciones en 6 categorias asignadas como
malformaciones cardiovasculares, labio leporino,
espina bifida, polidactilia, defectos de reduccién de
miembros o hipospadias. Aunque los datos son in-
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suficientes, no sugieren asociacion entre la exposi-
cién y las anomalias congénitas

La exposicion del feto humano a las tetraciclinas se
puede asociar con tincién del esmalte dental, ano-
malias en el desarrollo de los dientes y retraso del
crecimiento dseo, pero este efecto parece ser me-
nos intenso con el farmaco (ver tetraciclina).

Recomendaciones

Se sospecha que el farmaco puede causar aumen-
to de la incidencia espontanea de alteraciones en el
desarrollo humano y/o tener efectos adversos sobre
el curso de la gestacién o sobre el feto, o sobre el
neonato.

No se recomienda la utilizacién durante el embarazo
por el riesgo de efectos adversos fetales (ver tetra-
ciclinas).

Sin embargo, los beneficios potenciales del farmaco
en ciertas condiciones pueden hacer aceptable su
uso a pesar de los posibles riesgos para la madre y
el feto.

Si el farmaco se administra durante el embarazo, o
la mujer comienza la gestacién cuando esta bajo tra-
tamiento con el farmaco, debe ser informada de los
potenciales riesgos fetales.

® Baden E. Environmental pathology of the teeth. In: Thomas Oral Pathology. vol 1. 6th ed. Gorlin R}, Goldman HM, eds. St Louis: CV Mosby Co.
1970;189. ® Delaloye JF, Rousso P, Buclin T, et al. Médicaments grossesse et lactation. Genéve: Editions Médecine et Hygiéne, 2006;61. ® Fabre

Gonzélez E, Gonzélez de Agliero R. Evaluacién de Farmacos en el Embarazo y la Lactancia. [CD ROM]. Zaragoza; 1998. ® Heinonen OP, Slone
D, Shapiro S, eds. Birth Defects and Drugs in Pregnancy. Littleton: Publishing Sciences Group. 1977:297. ® Mensa J, Gatell JMa, Martinez JA, et
al. Infecciones en urgencias. Collbaté (Espana): Editorial Antares, 2001;447. ® Product information. Terramycin (R). Physicians’ Desk Reference.

1993;2052. ® Rabasseda i Bruguera X. Farmacos y embarazo. Qué medicamentos prescribir. Barcelona: JR Prous Editores, 1992;220.
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Efectos sobre el embarazo

No se dispone de informacién sobre la farmacociné-
tica en la mujer embarazada ni si el farmaco cruza la
placenta humana.

La administracién al animal de experimentacién no
tiene efectos teratégenos; sin embargo las observa-
ciones en el animal de experimentacién no siempre
predicen la respuesta en el ser humano.

Los estudios en animales prepuberales demostraron
que las quinolonas pueden tener efectos adversos
sobre el cartilago en desarrollo. Los animales mas
jovenes parecen ser mas afectados que los de mayor
edad, ademas, la toxicidad es evidente después de
periodos de exposicion mas breves al farmaco. La
lesién cartilaginosa se manifiesta como una erosién
no inflamatoria y derrame seroso que después pro-
duce degeneracién cualitativa y cuantitativa del te-
jido cartilaginoso. El cartilago es incapaz de regen-
eracién y la lesidén puede conducir a una artrosis
deformante crénica.

No se dispone de informacién sobre si la adminis-
traciéon a la mujer embarazada tiene efectos teratég-
enos ni otros efectos fetales adversos; no existen
estudios adecuados.
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Recomendaciones

La seguridad del uso del farmaco durante el emba-
razo humano no ha sido establecida. Los estudios
en el animal de experimentacién son insuficientes
para establecer la inocuidad del farmaco en rela-
cién con la reproduccion, el desarrollo del embrién
y/o feto, el curso de la gestacién o el desarrollo peri
y postnatal.

Sin embargo, de acuerdo con las observaciones en
animales prepuberales, no se recomienda la admi-
nistracién de las quinolonas a la mujer durante el
embarazo, por el riesgo potencial de lesién del car-
tilago fetal en desarrollo.

Este grupo de farmacos sélo se puede utilizar du-
rante el embarazo cuando sea claramente necesario,
no exista otro farmaco mas seguro o los beneficios
terapéuticos potenciales para la madre sean supe-
riores a los posibles riesgos fetales.

Si la mujer recibe el farmaco durante el embarazo, o
comienza la gestacién cuando esta bajo tratamiento
con el mismo, debe ser informada de los potenciales
riesgos para el feto.

® Mensa J, Gatell JMa, Martinez JA, et al. Infecciones en urgencias. Collbaté (Espana): Editorial Antares, 2001;447. ® Saravanos K, Duff P.

Quinolonas. Clin Obstet Ginecol. Temas Actuales (ed esp) 1992;3:515.

PAROMOMICINA
Antibiético aminoglucésido

FDA

2° trim 3° trim
C C

1° trim

Efectos sobre el embarazo

No se dispone de informacién sobre la farmacociné-
tica en la mujer embarazada ni si el farmaco cruza la
placenta humana. Tras la administracion oral, tiene
una absorcién sistémica muy escasa.

CERP (*)
1° trim 2° trim 3° trim
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No se informé sobre si la administracién al animal
de experimentacion o a la mujer embarazada tiene
efectos teratégenos o bien otros efectos adversos;
no existen estudios adecuados.

Otros antibiéticos de este grupo, como la estrep-
tomicina y la dihidroestreptomicina, tienen acciones



ototoxicas y la exposicién fetal se asocid con sordera
congénita. Este hecho no se comunicé con la utiliza-
cién de la paromomicina durante el embarazo.

Recomendaciones

Los estudios en el animal de experimentacién son
insuficientes para establecer la inocuidad del farma-
co en relacién con la reproduccién, el desarrollo del
embrién y/o feto, el curso de la gestacién o el desa-
rrollo pre y postnatal.

Sélo deben utilizarse cuando los beneficios poten-
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ciales justifican los posibles riesgos para el feto.

Es el farmaco recomendado en el tratamiento de
la giardasis durante el embarazo. Siempre que sea
posible, estando la paciente asintomatica o con sin-
tomatologia leve, se aconseja retrasar el tratamiento
hasta después del |° trimestre de la gestacién. En el
caso de la portadora asintomatica, se debe realizar
el tratamiento una vez finalizado el embarazo.

Ademas esta recomendado para el tratamiento de la
amebiasis intestinal localizada o bien en el tratamien-
to de la teniasis durante el embarazo.

® Delaloye JF, Rousso P, Buclin T, et al. Medicaments grossesse et lactation. Genéve: Editions Médecine et Hygiéne, 2006;16. ® Fabre Gonzdlez E,
Gonzélez de Agiero R. Evaluacién de Farmacos en el Embarazo y la Lactancia. [CD ROM]. Zaragoza; 1998. ® Jokipii L, Jokipii AMM. Giardasis and
balantidiasis. En: Braude Al, ed. Medical Microbiology and Infectiosus Diseases. Philadelphia: WB Saunders. 1981;1075. ® Mensa ], Gatell JMa,
Martinez JA, et al. Infecciones en urgencias. Collbaté (Espaiia): Editorial Antares, 2001;447.

PeNIcILINA G ACUOSA

((IAETERIIGE Antibidtico penicilinico

FDA

1° trim 2° trim 3° trim
B B B

Efectos sobre el embarazo

No se dispone de informacién sobre la farmacociné-
tica en la mujer embarazada, cruza la placenta huma-
nay se identificé en sangre fetal y liquido amniédtico.
Luego de la administracién en perfusién intravenosa
continua a 10.000 U/hora, produjo a las 20 horas, ni-
veles equivalentes del sangre materna, fetal y liquido
amnidtico.

La administracién a ratas, ratones y conejos no de-
mostro efectos teratogénicos.

No se informé de efectos teratégenos asociados con
la utilizacién del farmaco durante el embarazo.

Un estudio controlado incluyé | 10 mujeres que re-
cibieron tratamiento de | a 3 antibidticos durante
el 1° trimestre de la gestacién en un total de 589
semanas. El farmaco fue utilizado en 107 semanas
y no hallaron aumento en la incidencia de anomalias
fetales cuando lo compararon con un grupo control.

El Estudio Colaborativo Perinatal de 50.282 ges-
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CERP (%)
1° trim 2° trim 3° trim
A A A

(*) Clasificacion Europea de Riesgo Perinatal

taciones, incluyé 3.546 casos de exposiciéon a los
derivados de la penicilina durante el 1° trimestre y
7.171 en cualquier etapa de la gestaciéon. En ambos
casos no se observé relacién alguna entre anomalias
congénitas fetales y la exposiciéon a este grupo de
farmacos.

No se informé de efectos adversos fetales no tera-
toégenos asociados con la utilizacién de la penicilina
G acuosa durante el embarazo.

Recomendaciones

Los estudios en el animal de experimentacién no
indican efectos peligrosos directos o indirectos,
en relacién con la reproduccién, el desarrollo del
embridn y/o feto, el curso de la gestacion o el de-
sarrollo peri y postnatal.

El farmaco ha sido muy utilizado durante el emba-
razo y la experiencia clinica no indica que se asocie
con un aumento del riesgo de efectos adversos te-
ratégenos y no teratdégenos sobre el feto, cuando
se administra en cualquier trimestre del embarazo.

® Boucher D, Delost P. Developpment post-natal des descendents issus de meres traitees par la penicilline au cours de la gestation chez la souris. C
R Soc Biol (Paris) 1964;158:528. ® Briggs GG, Freeman RK, Yaffe SJ, eds. Drugs in pregnancy and lactation. 7th ed. Philadelphia: Williams & Wilkins,
2005;1256-7. ® Brown DM, Harper KH, Palmer AK, et al. Effects of antibiotics upon pregnancy in the rabbit (abstracts). Toxicol Appl Pharmacol
1968;12:295. ® Delaloye JF, Rousso P, BuclinT, et al. Medicaments grossesse et lactation. Geneve: Editions Médecine et Hygiéne, 2006;62. ®
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PENICILINA G BENZATINICA

Bencilpenicilina benzatina
(ETRETETW TN Antibiotico penicilinico

FDA

1° trim 2° trim 3° trim
B B B

Efectos sobre el embarazo

La penicilina G benzatinica cruza la placenta hu-
mana, identificandose en sangre fetal y en liquido
amnidtico. Luego de la administracién de 2,4 mi-
llones de U por via intramuscular a 35 mujeres
entre las semanas 38 y 39 de gestacion, los niveles
séricos maternos del firmaco fueron de 0,14 =
0,04 (I° dia), 0,14 = 0,07 (2°-3° dia) y 0,08 =
0,06 ug/ml (7° dia). En liquido cefalorraquideo, los
niveles fueron 0,005 *+ 0,00 (1° dia), 0,005 + 0,00
(2°-3° dia) y 0,005 *+ 0,00 ug/ml (7° dia). Aunque
los niveles medios al 7° dia fueron de 0,08 ug/ml,
sélo el 36% de los casos tuvieron un nivel supe-
rior a 0,018 ug/ml (nivel terapéutico frente al Tre-
ponema pallidum); en consecuencia, los cambios
fisiolégicos inducidos por el embarazo pueden
comprometer la eficacia terapéutica del farmaco
en la prevencién de la sifilis congénita.

La administracién a ratones y conejos a dosis supe-
riores a las recomendadas en el ser humano no tiene
efectos teratégenos, ni otros efectos adversos.

No se informé de efectos teratégenos asociados con
la utilizacién durante el embarazo; no existen estu-
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(*) Clasificacién Europea de Riesgo Perinatal

dios controlados.

El Estudio Colaborativo Perinatal de 50.282 ges-
taciones, incluyé 3.546 casos de exposiciéon a los
derivados de la penicilina durante el 1° trimestre y
7.171 en cualquier etapa de la gestacién. En ambos
casos no se observé relacién alguna entre anomalias
congénitas fetales y la exposicion a este grupo de
farmacos.

No se informé de efectos adversos fetales no tera-
tégenos asociados con la utilizacién de la penicilina
G acuosa durante el embarazo.

Recomendaciones

Los estudios en el animal de experimentacién no in-
dican efectos peligrosos directos o indirectos, en re-
lacién con la reproduccion, el desarrollo del embrién
y/o feto el curso de la gestacién o el desarrollo peri
y postnatal.

El farmaco ha sido muy utilizado durante el embarazo
y la experiencia clinica no indica que se asocie con un
aumento del riesgo de efectos adversos teratégenos
y no teratégenos sobre el feto, cuando se administra
en cualquier trimestre del embarazo.

® Boucher D, Delost P. Developpment post-natal des descendents issus de meres traitees par la penicilline au cours de la gestation chez la souris. C
R Soc Biol (Paris) 1964;158:528. ® Briggs GG, Freeman RK, Yaffe SJ, eds. Drugs in pregnancy and lactation. 7th ed. Philadelphia: Williams & Wilkins,
2005;1257-8. ® Brown DM, Harper KH, Palmer AK, et al. Effects of antibiotics upon pregnancy in the rabbit (abstracts). Toxicol Appl Pharmacol
1968;12:295. ® Delaloye JF, Rousso P, Buclin T, et al. Medicaments grossesse et lactation. Geneve: Editions Médecine et Hygiéne, 2006;62. ® Fabre
Gonzalez E, Gonzalez de Agliero R. Evaluacion de Farmacos en el Embarazo y la Lactancia. [CD ROM]. Zaragoza; 1998. ® Heinonen OP, Slone
D, Shapiro S, eds. Birth Defects and Drugs in Pregnancy. Littleton: Publishing Sciences Group. 1977:297. ® Mensa J, Gatell JMa, Martinez JA, et
al. Infecciones en urgencias. Collbaté (Espana): Editorial Antares, 2001;447. ® Nathan L, Bawdon RE, Sidawi E, et al. Penicillin levels following the
administration of benzathine penicillin G in pregnancy. Obstet Gynecol 1993;82:338-42. ® Sweetman SC, Blake PS, McGlashan JM, et al editors.
Martindale: Guia completa de Consulta Farmacoterapeutica. 2da ed. Barcelona: Pharma Editores, SL; 2006:270.



PeNICILINA G CLEMISOL

(ITTRETNEITAEN Antibiotico penicilinico

FDA

1° trim 2° trim 3° trim
B B B

Efectos sobre el embarazo

No de dispone de informacién sobre la farmacociné-
tica de la penicilina G clemisol en la mujer embara-
zada, ni si el farmaco cruza la placenta, sin embargo
otros antibidticos del mismo grupo lo hacen.

La administracién a ratas, ratones y conejos no de-
mostré efectos teratogénicos.

No se informé de efectos teratdgenos asociados
con la utilizacién de la penicilina G acuosa durante
el embarazo.

El Estudio Colaborativo Perinatal de 50.282 ges-
taciones, incluyé 3.546 casos de exposiciéon a los
derivados de la penicilina durante el 1° trimestre y
7.171 en cualquier etapa de la gestaciéon. En ambos
casos no se observé relacién alguna entre anomalias
congénitas fetales y la exposicidon a este grupo de
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CERP ()
1° trim 2° trim 3° trim
s/d s/d s/d
(*) Clasificacién Europea de Riesgo Perinatal
farmacos.

No se informé de efectos adversos fetales no tera-
tégenos asociados con la utilizacién de la penicilina
G acuosa durante el embarazo.

Recomendaciones

Los estudios en el animal de experimentacién no
indican efectos peligrosos directos o indirectos, en
relacién con la reproduccion, el desarrollo del em-
brién y/o feto el curso de la gestacién o el desarrollo
peri y postnatal.

El farmaco ha sido muy utilizado durante el emba-
razo y la experiencia clinica no indica que se asocie
con un aumento del riesgo de efectos adversos te-
ratégenos y no teratégenos sobre el feto, cuando
se administra en cualquier trimestre del embarazo.

® Delaloye JF, Rousso P, Buclin T, et al. Médicaments grossesse et lactation. Geneve: Editions Médecine et Hygiéne, 2006;62. ® Edwards RK, Duff
P. Intrapartum antibiotic prophylaxis: making an evidence-based selection. Pediatrics 2006;117:255-6. ® Fabre Gonzalez E, Gonzélez de Agliero
R. Evaluacion de Farmacos en el Embarazo y la Lactancia. [CD ROM]. Zaragoza; 1998. ® Heinonen OP, Slone D, Shapiro S, eds. Birth Defects and
Drugs in Pregnancy. Littleton: Publishing Sciences Group, 1977:297. ® Mensa J, Gatell JMa, Martinez JA, et al. Infecciones en urgencias. Collbaté
(Espaiia): Editorial Antares, 2001;447. ® Nahum GG, Uhl K, Kennedy DL. Antibiotic use in pregnancy and lactation: what is and is not known about
teratogenic and toxic risks. Obstet Gynecol 2006;107:1120-38.

PENICILINA G PROCAINA
M Bencilpenicilina procaina
Antibidtico penicilinico

FDA CERP (*)
1° trim 2° trim 3° trim 1° trim 2° trim 3° trim
B B B A A A

(*) Clasificacion Europea de Riesgo Perinatal

dios controlados.

El Estudio Colaborativo Perinatal de 50.282 ges-
taciones, incluyé 3.546 casos de exposicion a los
derivados de la penicilina durante el 1° trimestre y

No se dispone de informacién sobre la farmacoci-
nética en la mujer embarazada, cruza la placenta
humana.

La administracién a ratones y conejos a dosis supe-

riores a las recomendadas en el ser humano, no tie-
ne efectos teratégenos, ni otros efectos adversos.

No se informé de efectos teratégenos asociados con
la utilizacién durante el embarazo; no existen estu-

7.171 en cualquier etapa de la gestaciéon. En ambos
casos no se observé relacién alguna entre anomalias
congénitas fetales y la exposiciéon a este grupo de
farmacos.

No se informé de efectos adversos fetales no tera-



toégenos asociados con la utilizacion de la penicilina
G acuosa durante el embarazo.

Los estudios en el animal de experimentacion no in-
dican efectos peligrosos directos o indirectos, en re-

El farmaco ha sido muy utilizado durante el embarazo
y la experiencia clinica no indica que se asocie con un
aumento del riesgo de efectos adversos teratégenos
y no teratégenos sobre el feto, cuando se administra

lacién con la reproduccién, el desarrollo del embrién €N cualquier trimestre del embarazo.

y/o feto el curso de la gestacién o el desarrollo peri
y postnatal.

Bibliografia

® Boucher D, Delost P. Developpment post-natal des descendents issus de meres traitees par la penicilline au cours de la gestation chez la souris. C
R Soc Biol (Paris) 1964;158:528. ® Briggs GG, Freeman RK, Yaffe SJ, eds. Drugs in pregnancy and lactation. 7th ed. Philadelphia: Williams & Wilkins,
2005;1257-8. ® Brown DM, Harper KH, Palmer AK, et al. Effects of antibiotics upon pregnancy in the rabbit (abstracts). Toxicol Appl Pharmacol
1968;12:295. ® Delaloye JF, Rousso P, Buclin T, et al. Médicaments grossesse et lactation. Genéve: Editions Médecine et Hygiéne, 2006;62. ® Fabre

Gonzidlez E, Gonzalez de Agtiero R. Evaluacién de Farmacos en el Embarazo y la Lactancia. [CD ROM]. Zaragoza; 1998.

® Heinonen OP,

Slone D, Shapiro S, eds. Birth Defects and Drugs in Pregnancy. Littleton: Publishing Sciences Group. 1977:297. ® Mensa J, Gatell J]Ma, Martinez JA,
et al. Infecciones en urgencias. Collbat6 (Espana): Editorial Antares, 2001;447.

Antibidtico penicilinico

1° trim 2° trim 3° trim

Efectos sobre el embarazo

No de dispone de informacién sobre la farmacoci-
nética de la penicilina G sédica en la mujer embara-
zada, ni si el farmaco cruza la placenta, sin embargo
otros antibidticos del mismo grupo lo hacen.

La administracién a ratas, ratones y conejos no de-
mostré efectos teratogénicos.

No se informé de efectos teratégenos asociados
con la utilizacién de la penicilina G acuosa durante
el embarazo.

El Estudio Colaborativo Perinatal de 50.282 ges-
taciones, incluyé 3.546 casos de exposicién a los
derivados de la penicilina durante el 1° trimestre y
7.171 en cualquier etapa de la gestaciéon. En ambos
casos no se observé relacién alguna entre anomalias
congénitas fetales y la exposicidon a este grupo de

1° trim 2° trim 3° trim

(*) Clasificacion Europea de Riesgo Perinatal

farmacos.

No se informé de efectos adversos fetales no tera-
tégenos asociados con la utilizacién de la penicilina
G acuosa durante el embarazo.

Recomendaciones

Los estudios en el animal de experimentacién no
indican efectos peligrosos directos o indirectos, en
relacién con la reproduccién, el desarrollo del em-
brién y/o feto el curso de la gestacién o el desarrollo
peri y postnatal.

El farmaco ha sido muy utilizado durante el emba-
razo y la experiencia clinica no indica que se asocie
con un aumento del riesgo de efectos adversos te-
ratégenos y no teratégenos sobre el feto, cuando
se administra en cualquier trimestre del embarazo.

® Delaloye JF, Rousso P, Buclin T, et al. Medicaments grossesse et lactation. Geneve: Editions Médecine et Hygiéne, 2006;62. ® Edwards RK, Duff
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R. Evaluacién de Farmacos en el Embarazo y la Lactancia. [CD ROM]. Zaragoza; 1998. ® Heinonen OP, Slone D, Shapiro S, eds. Birth Defects and
Drugs in Pregnancy. Littleton: Publishing Sciences Group, 1977:297. ® Mensa J, Gatell JMa, Martinez JA, et al. Infecciones en urgencias. Collbaté
(Espaiia): Editorial Antares, 2001;447. ® Nahum GG, Uhl K, Kennedy DL. Antibiotic use in pregnancy and lactation: what is and is not known about
teratogenic and toxic risks. Obstet Gynecol 2006;107:1120-38.



PENICILINA V
Fenoximetilpenicilina
({TIRETERITIIGE Antibidtico penicilinico

FDA

1° trim 2° trim 3° trim
B B B

Efectos sobre el embarazo

La farmacocinética de la penicilina V se modifica du-
rante el embarazo. La administracién de 1.000.000
U por via oral causa un pico en los niveles plasmati-
cos del farmaco de 5,6 * 3,2 Ul/ml en la mujer no
embarazada, de 3,7 = [,5 Ul/ml durante el 2° tri-
mestre de la gestacién y de 5,4 + 3,8 Ul/ml en el 3°
trimestre, alos 75 = 37,75 £ 53y 70 = 4| minutos
respectivamente.

Los niveles plasmaticos descienden con mas rapidez
en la mujer embarazada; a las 2 horas después de la
dosis, las concentraciones medias fueron de 3,6 *=
2,2 Ul/ml, 2,1 = 0,5Ul/mly 2,4 = 1,4 Ul/ml respec-
tivamente. En consecuencia, la administraciéon de la
misma dosis del farmaco se asocié con niveles plas-
maticos mas bajos y una vida media mas corta en la
mujer embarazada que en la no gestante, sugiriendo
que la eliminacién del farmaco es mas rapida durante
la gestacion.

El farmaco cruza la placenta humana.

La administraciéon a ratones y conejos a dosis su-
periores a las recomendadas en el ser humano, no
tiene efectos teratégenos ni otros efectos adversos.

No se informé de efectos teratégenos asociados con
la utilizacién de la penicilina durante el embarazo.

El Estudio Colaborativo Perinatal de 50.282 ges-
taciones, incluyé 3.546 casos de exposicion a los
derivados de la penicilina durante el 1° trimestre y
7.171 en cualquier etapa de la gestacién. En ambos
casos no se observé relacién alguna entre anomalias
congénitas fetales y la exposiciéon a este grupo de
farmacos.

CERP (*)
1° trim 2° trim 3° trim
A A A

(*) Clasificacién Europea de Riesgo Perinatal

El estudio de farmacovigilancia “Michigan Medicaid”
reporté 229.101 gestaciones y sus recién nacidos,
4.597 fueron expuestos durante el |° trimestre; 202
(4,4%) recién nacidos presentaron malformaciones
congénitas mayores de 195 esperadas. Se dividie-
ron en 6 categorias (encontradas/esperadas) 46/56
malformaciones cardiovasculares, 5/7 labio leporino,
3/2 espina bifida, 17/13 polidactilia, 7/8 defectos de
reduccién de miembros y 8/1 | hipospadias. Los da-
tos no sugieren una asociacion entre la exposicién y
las anomalias congénitas.

No se informé de efectos adversos fetales no te-
ratégenos asociados con la utilizaciéon en la mujer
embarazada; no existen estudios adecuados.

La penicilina V disminuye los niveles de estriol con-
jugado plasmatico y la excrecién urinaria de estriol
por destruccion de la flora gastrointestinal e interfe-
rencia de la circulacién enterohepética de los estré-
genos. Los valores de estriol vuelven a la normalidad
a los dos dias de la interrupcién del tratamiento, sin
embargo los niveles de estriol libre no se modifican
por el farmaco.

Recomendaciones

Los estudios en el animal de experimentacién no
indican efectos peligrosos directos o indirectos,
en relacién con la reproduccién, el desarrollo del
embrién y/o feto el curso de la gestacién o el de-
sarrollo peri y postnatal.

El farmaco ha sido muy utilizado durante el emba-
razo y la experiencia clinica no indica que se asocie
con un aumento del riesgo de efectos adversos te-
ratégenos y no teratégenos sobre el feto, cuando
se administra en cualquier trimestre del embarazo.

® Boucher D, Delost P. Developpment post-natal des descendents issus de meres traitees par la penicilline au cours de la gestation chez la souris.
C R Soc Biol (Paris) 1964;158:528. ® Briggs GG, Freeman RK, Yaffe SJ, eds. Drugs in pregnancy and lactation. 7th ed. Philadelphia: Williams &
Wilkins, 2005;1258-9. ® Brown DM, Harper KH, Palmer AK, et al. Effects of antibiotics upon pregnancy in the rabbit (abstracts). Toxicol Appl
Pharmacol 1968;12:295 ® Delaloye JF, Rousso P, Buclin T, et al. Medicaments grossesse et lactation. Geneve: Editions Médecine et Hygiéne,
2006;62. ® Eleck E, Ivan E, Arr M, et al. Passage of penicillins from mother to foetus in humans. IntJ Clin Pharmacol 1972;6:223. ® Fabre Gonzdlez
E, Gonzalez de Agtiero R. Evaluacién de Farmacos en el Embarazo y la Lactancia. [CD ROM]. Zaragoza; 1998. ® Heeikkila AM. Erkkola RU. The
need for adjustment of dosage regimen of penicillin V during pregnancy. Obstet Gynecol 1993;81:919-21. ® Heinonen OP, Slone D, Shapiro S,
eds. Birth Defects and Drugs in Pregnancy. Littleton: Publishing Sciences Group, 1977:297. ® Mensa J, Gatell JMa, Martinez JA, et al. Infecciones
en urgencias. Collbaté (Espafia): Editorial Antares, 2001;447. ® Pukkinen M, Willman K. Maternal oestrogen levels during penicillin treatment. Br

Med ) 1971;4:48.



PENTAMIDINA, isetionato de

(IR EUNETI [TVl Antiprotozoario

FDA

1° trim 2° trim 3° trim
C C C

No se dispone de informacién sobre la farmacoci-
nética en la mujer embarazada; cruza la placenta
humana, en un modelo de perfusién placentaria “in
vitro” cuando se logran niveles terapéuticos mater-
nos de 2 ug/ml el paso trasplacentario es indetecta-
ble; cuando los niveles maternos aumentan hasta 14
ug/ml, los niveles fetales a los 30 minutos alcanzan
los 0,2 ug/ml.

En ratas al término del embarazo, la concentracién
en el cerebro fetal a las 12 horas de la administracion
del farmaco es similar a la que existe a las 2 horas en
suero materno, en tanto que alcanza bajas concen-
traciones en sangre del feto humano.

La administracién a ratas a dosis equivalentes a las
recomendadas en el ser humano no tiene efectos
teratégenos, aunque si embriocidas cuando la ad-
ministracién se realizé durante la organogénsis.

La informacién sobre si la administracién a la mujer
embarazada tiene efectos teratégenos o bien otros
efectos adversos fetales es muy escasa; no existen
estudios adecuados.

El farmaco en aerosol a dosis de 300 mg/mes se uti-
liz6 en |15 mujeres durante el 2° y 3° trimestre del
embarazo y no se observaron efectos adversos so-
bre el embarazo, feto y neonato.

Otro estudio, informé la exposicién en 5 mujeres (6
recién nacidos) con infeccién por VIH en que se uti-
lizé por via inhalatoria junto a zidovudina y otros far-
macos durante el embarazo; una de ellas alrededor
de la semana 39, otra desde lasemana 10ala 39y las
3 restantes durante el 2° y 3° trimestre. Se observé
un feto con restricciéon del crecimiento intrauterino,
un albinismo, una infeccién por citomegalovirus con-
génita y 3 recién nacidos normales.

Otros estudios analizaron la exposicién en 5 gestan-
tes por via intravenosa y en 9 por via inhalatoria sin
informar efectos teratogénicos ni otros efectos feta-
les adversos.

La seguridad del uso del farmaco durante el emba-
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CERP (%)
1° trim 2° trim 3° trim
B3 B3 B3

(*) Clasificacion Europea de Riesgo Perinatal

razo humano no ha sido establecida; los estudios en
el animal de experimentacién han demostrado ries-
gos reproductivos. No se recomienda la utilizacién
durante el embarazo por via parenteral o por inha-
lacién oral, salvo cuando sea claramente necesaria,
otros farmacos mas seguros no sean eficaces o los
beneficios terapéuticos potenciales para la madre
sean superiores a los posibles riesgos para el feto.

La Unica indicacién para el uso durante el embara-
zo es la profilaxis y tratamiento de la neumonia por
Pneumocystis carinii, aunque las opiniones con con-
trovertidas.

En general se recomienda que la mujer que esta
embarazada, y posiblemente aquella que planifique
comenzar un embarazo (intervalo de 8 semanas
desde la fecha de la exposicién), evite la exposicion,
aunque se estima que la exposicién fetal al farmaco
es muy pequefa.

El CDC indica que en aerosol es uno de los farma-
cos Uutiles en la profilaxis de la neumonia por Pneu-
mocystis carinii en individuos con infeccién por VIH;
sin embargo, como la seguridad del farmaco no ha
sido demostrada en el ser humano, advierte frente
a su uso en la mujer embarazada. En contra de esta
opinién, otros informes consideran que en aerosol
es el farmaco de eleccién en la profilaxis primaria
durante el embarazo, ya que su absorcién sistémica
es pequena.

Por la difusién progresiva del uso clinico en aerosol,
y la ausencia de datos sobre los efectos potencia-
les del farmaco sobre el feto o el embarazo, exis-
te preocupacién sobre los riesgos potenciales de
la exposicion en aerosol del personal sanitario y las
visitas durante su administracién. Ademas, los ries-
gos potenciales, particularmente a largo plazo y los
efectos acumulativos, asociados con la exposicién no
son conocidos.

® American Hospital Formulary Service. Monograph for Pentamidine. Section 8:40. Betheseda: American Society of Hospital Pharmacits, 1993;510.
® Briggs GG, Freeman RK, Yaffe SJ, eds. Drugs in pregnancy and lactation. 7th ed. Philadelphia: Williams & Wilkins, 2005;1260-2. ® CDC.
Guideline for prophylaxis against Pneumocystis carinii for persons infected with human immunodeficiency virus. MMWR. Morb Mort Week Rep
1989;38(suppl 5):1-9. ® Delaloye JF, Rousso P, Buclin T, et al. Médicaments grossesse et lactation. Genéve: Editions Médecine et Hygiéne, 2006;
® Fabre Gonzélez E, Gonzalez de Agtiero R. Evaluacion de Farmacos en el Embarazo y la Lactancia. [CD ROM]. Zaragoza; 1998. ® Fortunato



SJ, Bawdon RE. Determination of pentamidine transfer in the in vitro perfused human cotyledon with high-performance liquid chromatography.
Am J Obstet Gynecol 1989;160:759-61. ® Gates HS Jr, Barker CD. Pneumocystis carinii pneumonia in pregnancy. A case report. ] Reprod Med
1993;38:483-6. ® Harstad TW, Little BB, Bawdon RE, et al. Embryofetal effects of pentamidine isethionate administered to pregnant Sprague-Dawley
rats. Am J Obstet Gynecol 1990;163:912-6. ® Little BB, Harstad TH, Bawdon RE, et al. Pharmacokinetics of pentamidine in Sprague-Dawley rats
in late pregnancy. Am J Obstet Gynecol 1991;164;927-30. ® Mensa J, Gatell JMa, Martinez JA, et al. Infecciones en urgencias. Collbaté (Espaiia):
Editorial Antares, 2001;447. ® Nana D, TannenbaumY, Landesman S, et al. Pentamidine prophylaxis in pregnancy (abstract). Am ] Obstet Gynecol
1992;166:398. ® Sperling RS, Stratton P, et al. Treatment options for human immunodeficiency virus-infected pregnant women. Obstet Gynecol
1992;79:443-8. ® Sperling RS, Stratton P, O’Sullivan MJ, et al. A survey of zidovudine use in pregnant women with human immunodeficiency virus
infection. N Eng ) Med 1992;326:857-61. ® Stratton P, Mofenson LM, Willoughby AD. Human immunodeficiency virus infection in pregnant women

under care at AIDS clinical trials centers in the United States. Obstet Gynecol 1992;79:364-8.

PipEmiDICO, 4cido
Antibidtico quinol6nico

FDA

1° trim 2° trim 3° trim
C C C

Efectos sobre el embarazo

No se dispone de informacién sobre la farmacociné-
tica en la mujer embarazada ni si el farmaco cruza la
placenta humana.

Tampoco se dispone de informacién sobre si la
administracién al animal de experimentacién tiene
efectos teratégenos. Sin embargo, los estudios en
animales pre-puberales demostraron que las qui-
nolonas pueden tener efectos adversos sobre el
cartilago en desarrollo. Los animales mas jovenes
parecen ser mas afectados que los de mayor edad;
ademas es mas evidente después de periodos de
exposicién breves al farmaco. La lesién cartilagino-
sa se manifiesta como una erosién no inflamatoria
y derrame seroso que después produce degene-
racién cualitativa y cuantitativa del tejido cartilagi-
noso, por lo que el cartilago es incapaz de rege-
nerarse y la lesién puede conducir a una artrosis
deformante crénica. Pero las observaciones en el
animal de experimentacién no siempre predicen la
respuesta en el ser humano.

No se dispone de informacién sobre si la adminis-
tracién a la mujer embarazada tiene efectos tera-
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CERP (¥)
1° trim 2° trim 3° trim
B2 B2 B2

(*) Clasificacidn Europea de Riesgo Perinatal

tégenos ni otros efectos adversos; no existen estu-
dios adecuados.

Recomendaciones

La seguridad del uso del farmaco durante el emba-
razo humano no ha sido establecida; los estudios
en el animal de experimentacién son insuficientes
para establecer la inocuidad del farmaco en rela-
cién con la reproduccion, el desarrollo del embrién
y/o feto, el curso de la gestacién o el desarrollo peri
y postnatal.

No se recomienda la administracién de las quino-
lonas a la mujer durante el embarazo, por el riesgo
potencial de lesion del cartilago fetal en desarrollo.

El farmaco sélo se puede utilizar durante el embara-
zo cuando sea claramente necesario, no exista otro
farmaco mas seguro o los beneficios terapéuticos
potenciales para la madre sean superiores a los posi-
bles riesgos fetales.

Si la mujer recibe el farmaco durante el embarazo, o
comienza la gestacién cuando esta bajo tratamiento,
debe ser informada de los potenciales riesgos para
el feto.

® Fabre Gonzalez E, Gonzalez de Agtiero R. Evaluacion de Farmacos en el Embarazo y la Lactancia. [CD ROM]. Zaragoza; 1998. ® Mensa ), Gatell
JMa, Martinez JA, et al. Infecciones en urgencias. Collbat6 (Espana): Editorial Antares, 2001;447.

PIPERACILINA
[SITIRETNERIIYE Antibidtico penicilinico

FDA

1° trim 2° trim 3° trim
B B B

CERP ()
1° trim 2° trim 3°trim
B1 B1 B1

(*) Clasificacién Europea de Riesgo Perinatal



Efectos sobre el embarazo

No se dispone de informaciéon sobre la farmacociné-
tica en la mujer embarazada; cruza rapidamente la
placenta humana. En 3 pacientes (6 procedimientos)
en que se realizaron transfusiones fetales intravascu-
lares por isoinmunizacién Rh en fetos no hidrépicos
entre 22 y 33 semanas de gestacion, se administra-
ron 4 gr por via intravenosa (IV) antes del proce-
dimiento; los niveles medios del farmaco en sangre
materna fueron de 121 *+ 50 ug/ml, en sangre fetal
de 20 * 12 ug/ml y en liquido amnidtico de 0,9 *
0,4 ug/ml.

Por otra parte, cuando se administré 4 gr por via IV
antes de la realizacién de una cesarea, los niveles del

farmaco en sangre de la vena umbilical fueron de 9,7
Hg/ml, con una relacion feto/materna de 0,27.

A las 3 horas de la administraciéon de | gr por via
intramuscular a la madre, los niveles del farmaco en
sangre del cordén umbilical son de I5 ug/mly en
liquido amniético de 0,3 ug/ml.

Bibliografia

La administracién a ratas y ratones a dosis 4 veces
superiores a las recomendadas en el ser humano, no
tiene efectos teratégenos ni otros efectos adversos.

No se informé de efectos teratégenos ni de otros
efectos adversos sobre el feto asociados con la utili-
zacién en la mujer embarazada; no existen estudios
adecuados.

Recomendaciones

La seguridad del uso del farmaco durante el emba-
razo humano no ha sido establecida; los estudios
en el animal de experimentacién no indican efectos
peligrosos directos o indirectos, en relacién con la
reproduccion, el desarrollo del embrién y/o feto, el
curso de la gestacién o el desarrollo peri y postnatal.

Los estudios clinicos realizados en la mujer embara-
zada que han recibido el farmaco no indican aumen-
to del riesgo de anomalias o de otros efectos adver-
sos, cuando el farmaco se administra en cualquier
trimestre del embarazo.

® American Hospital Formulary Service. Drug Information 1993. Monographs for Piperacillin sodium. Section 8:12.16. Bethseda: American
Society of Hospital Pharmacists, 1993:298. ® Briggs GG, Freeman RK, Yaffe SJ, eds. Drugs in pregnancy and lactation. 7th ed. Philadelphia:
Williams & Wilkins, 2005;1317-8. ® Brown CEL, Christmas JT, Bawdon RE. Placental transfer of cefazolin and piperacillin in pregnancies remote
from term complicated by Rh isoimmunization. Am ] Obstet Gynecol 1990;163;938-43. ® Delaloye JF, Rousso P, Buclin T, et al. Medicaments
grossesse et lactation. Genéve: Editions Médecine et Hygiéne, 2006;62. ® Fabre Gonzdlez E, Gonzélez de Agliero R. Evaluacion de Farmacos en
el Embarazo y la Lactancia. [CD ROM]. Zaragoza; 1998. ® Heikkild A, Erkkola R. Pharmacokimetics of piperacillin during pregnancy. J Antimicrob
Chemother 1991;28:419-23. ® Lockwood CJ, Costigan K, Ghidini A, et al. Double-blind; placebo-controlled trial of piperacillin prophylaxis in
preterm membrane rupture. Am J Obstet Gynecol 1993;169:970-6. ® Mensa J, Gatell JMa, Martinez JA, et al. Infecciones en urgencias. Collbaté
(Espafia): Editorial Antares, 2001;447. ® Rabasseda i Bruguera X. Formacos y embarazo. Qué medicamentos prescribir. Barcelona: JR Prous Editores,
1992;228.

PIPERACILINA-TAZOBACTAM
Antibidtico

FDA CERP (*)
1° trim 2° trim 3° trim 1° trim 2° trim 3° trim
B B B B1 B1 B1

(*) Clasificacion Europea de Riesgo Perinatal

Efectos sobre el embarazo mujer embarazada; no existen estudios adecuados.

El farmaco es una combinacién fija de piperacilina Recomendaciones

(ureidopenicilina) con tazobactam (inhibidor de las

: La seguridad del uso del farmaco durante el emba-
beta-lactamasas de 2° generacién).

razo humano no ha sido establecida; los estudios
en el animal de experimentacién no indican efectos
peligrosos directos o indirectos, en relacién con la
reproduccion, el desarrollo del embrién y/o feto, el
curso de la gestacion o el desarrollo peri y postnatal.

No se dispone de informacién sobre la farmacoci-
nética en la mujer embarazada, pero la piperacilina
cruza la placenta humana.

La administracién al animal de experimentacién a

dosis superiores a las recomendadas en el ser hu-
mano, no tiene efectos teratdgenos ni otros efectos
adversos.

No se informé de efectos teratégenos o de otros
efectos adversos asociados con la utilizaciéon en la

Los beneficios potenciales del farmaco en ciertas
condiciones clinicas pueden hacer aceptable su uso
durante el embarazo a pesar de la escasa informa-
cién disponible.
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® Brown CEL, Christmas JT, Bawdon RE. Placental transfer of cefazolin and piperacillin in pregnancies remote from term complicated by Rh
isoimmunization. Am ] Obstet Gynecol 1990;163;938. ® Delaloye JF, Rousso P, Buclin T, et al. Medicaments grossesse et lactation. Geneve:
Editions Médecine et Hygiéne, 2006;62-3. ® Fabre Gonzélez E, Gonzdlez de Agliero R. Evaluacién de Farmacos en el Embarazo y la Lactancia.
[CD ROM]. Zaragoza; 1998. ® Kuye O, Teal J, DeVries VG, et al. Safety profile of piperacillintazobactam in phase | and Il clinical studies. |
Antimicrob Chemother 1993;31(suppl A):113. ® Mensa J, Gatell JMa, Martinez JA, et al. Infecciones en urgencias. Collbaté (Espana): Editorial

Antares, 2001;447.

(T NEENI TS Antihelmintico

FDA

1° trim 2° trim 3° trim
B B B

Efectos sobre el embarazo

El farmaco se absorbe con rapidez tras la administra-
cién oral pero no se dispone de informacién sobre la
farmacocinética en la mujer embarazada ni si cruza
la placenta humana.

La administracién al conejo tiene efectos teratége-
nos pero no se observaron otros efectos adversos.
Sin embargo, las observaciones en el animal de ex-
perimentacién no siempre predicen la respuesta en
el ser humano.

Se reportaron 2 casos de exposicién al farmaco, uno
de ellos ocurrié entre las semanas 12y 14y el recién
nacido presenté labio leporino bilateral, fisura pala-
tina y anoftalmia. El segundo, en el que la exposicién
ocurrié entre las semanas 6 y 8 de gestacién, obtuvo
un recién nacido que presentoé pie equino varo uni-
lateral. En ambos casos no se establecié una relacién

CERP (%)
1° trim 2° trim 3° trim
A A A

(*) Clasificacion Europea de Riesgo Perinatal

Por otra parte, de 50.282 gestaciones recogidas en
el Estudio Colaborativo Perinatal, en 3 existié expo-
sicién durante el |1° trimestre de la gestacién, sin que
se observaran malformaciones fetales.

Recomendaciones

La seguridad del uso del farmaco durante el emba-
razo humano no ha sido establecida; los estudios
en el animal de experimentacién han mostrado un
efecto teratégeno pero como los estudios clinicos
en la mujer embarazada son escasos y no pueden
confirmar la relacién entre la exposiciéon al farmaco
y defectos congénitos, la posibilidad de riesgo fetal
es muy remota pero se debe utilizar con precaucién
durante el embarazo.

La piperazina puede ser utilizada cuando es necesa-
rio el tratamiento de la ascariasis y oxiurasis durante
el embarazo.

de causalidad.
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® Briggs GG, Freeman RK, Yaffe SJ, eds. Drugs in pregnancy and lactation. 7th ed. Philadelphia: Williams & Wilkins, 2005;1318. ® Delaloye JF,
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PIRANTEL, pamoato de
M Embonato de pirantel
Antihelmintico

FDA CERP (%)
1° trim 2° trim 3° trim 1° trim 2° trim 3° trim
C C C B1 B1 B1

(*) Clasificacion Europea de Riesgo Perinatal



Efectos sobre el embarazo

El farmaco tiene una absorcién intestinal muy
pequena cuando se administra por via oral. No se
dispone de informacién sobre la farmacocinética en
la mujer embarazada ni si el farmaco cruza la pla-
centa humana.

La administracién a ratas a dosis superiores a 3.000
mg/kg y a conejos a dosis 1.000 mg/kg no tiene
efectos teratégenos ni otros efectos adversos. Las
observaciones en el animal de experimentacién no
siempre predicen la respuesta en el ser humano.

No se dispone de informacién sobre la existencia
de efectos teratdgenos ni otros efectos adversos
sobre el feto, asociados con la utilizacién en la mujer
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embarazada; no existen estudios adecuados.
Recomendaciones

Los estudios en el animal de experimentacién son
insuficientes para establecer la inocuidad del farma-
co en relacién con la reproduccién, el desarrollo del
embrién y/o feto, el curso de la gestacién o el desa-
rrollo pre y postnatal.

Sélo debe utilizarse cuando los beneficios potenciales
justifican los posibles riesgos para el feto.

El pirantel puede ser utilizado durante el embarazo
cuando es necesario el tratamiento de la anquilosto-
miasis, ascariasis y oxiurasis.

® Briggs GG, Freeman RK, Yaffe SJ, eds. Drugs in pregnancy and lactation. 7th ed. Philadelphia: Williams & Wilkins, 2005;1372. ® Delaloye JF,
Rousso P, Buclin T, et al. Medicaments grossesse et lactation. Geneéve: Editions Médecine et Hygiéne, 2006;147. ® Fabre Gonzalez E, Gonzélez de
Agliero R. Evaluacién de Farmacos en el Embarazo y la Lactancia. [CD ROM]. Zaragoza; 1998. ® Mensa J, Gatell JMa, Martinez JA, et al. Infecciones

en urgencias. Collbaté (Espafia): Editorial Antares, 2001;447.

PoLIMIXINA B, sulfato de

Grupo farmacolégico WaNa\ilo}fe)ifel

FDA

1° trim 2° trim 3° trim
B B B

No se dispone de informacién sobre la farmacoci-
nética en la mujer embarazada ni si cruza la placenta
humana. El farmaco no se absorbe en cantidades
significativas tras su aplicacién topica.

No hay datos disponibles sobre si la administracién
al animal de experimentacién o a la mujer embara-
zada tiene efectos teratégenos o efectos fetales ad-
versos; no existen estudios adecuados.

La seguridad del uso del farmaco durante el emba-
razo humano no ha sido establecida; los estudios
en el animal de experimentacidn son insuficientes
para establecer la inocuidad del farmaco en rela-
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CERP (*)
1° trim 2° trim 3° trim
B2 B2 B2

(*) Clasificacién Europea de Riesgo Perinatal

cién con la reproduccion, el desarrollo del embrién
y/o feto, el curso de la gestacién o el desarrollo peri
y postnatal.

El farmaco se puede administrar por via tépica, sin
esperar la apariciéon de efectos adversos.

No se recomienda la administracién sistémica en
la mujer embarazada, ya que ha sido reemplaza-
da por farmacos mas eficaces y con menos efectos
adversos.

® Briggs GG, Freeman RK, Yaffe SJ, eds. Drugs in pregnancy and lactation. 7th ed. Philadelphia: Williams & Wilkins, 2005;1324. ® Delaloye JF,
Rousso P, Buclin T, et al. Médicaments grossesse et lactation. Genéve: Editions Médecine et Hygiéne, 2006;68. ® Fabre Gonzdlez E, Gonzdlez de
Agliero R. Evaluacién de Farmacos en el Embarazo y la Lactancia. [CD ROM]. Zaragoza; 1998.



PRAZIQUANTEL
Antihelmintico

FDA

1° trim 2° trim 3° trim
B B B

Efectos sobre el embarazo

Luego de su administracién por via oral el farmaco se
absorbe con rapidez; no se dispone de informacion
sobre la farmacocinética en la mujer embarazada;
cruza la placenta humana.

La administracién a ratas, ratones y conejos a dosis
40 veces superiores a la recomendada en el ser hu-
mano, no tiene efectos teratégenos aunque en las
primeras aumenté la incidencia de abortos a dosis
3 veces superiores a la dosis terapéutica en el ser
humano.

No se dispone de informacién sobre si la admin-
istraciéon a la mujer embarazada tiene efectos ter-
atégenos ni efectos fetales adversos; no existen es-
tudios adecuados.

Recomendaciones

La seguridad del uso del farmaco durante el embara-
zo humano no ha sido establecida. Los estudios en el
animal de experimentacién han demostrado riesgos
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CERP ()
1° trim 2° trim 3° trim
B3 B3 B3
(*) Clasificacién Europea de Riesgo Perinatal
reproductivos.

Sélo debe ser utilizado durante el embarazo cuan-
do sea necesario o los beneficios potenciales para
la madre sean superiores a los posibles riesgos para
el feto.

Si se utiliza el praziquantel durante el embara-
zo, o la mujer inicia su gestacién cuando estd
bajo tratamiento con este farmaco, debe ser in-
formada de los potenciales peligros para el feto.

El farmaco puede ser utilizado cuando es necesario
el tratamiento de la esquistosomiasis y teniasis du-
rante el embarazo. Sin embargo, tanto la esquis-
tosomiasis producida por varias especies de trema-
todos del género Schistosoma (S. haematobium, S.
mansoni y S. japonicum) o las teniasis que son hel-
mintiasis producidas por cestodos del género Taenia
(T. saginata y T. solium), el tratamiento durante el
embarazo no es urgente y en la mayor parte de las
ocasiones se puede retrasar hasta después del parto.

® American Hospital Formulary Service. Monograph for Praziquantel. Section 8.08. Betheseda: American Society of Hospital Pharmacits, 1993;44
® Briggs GG, Freeman RK, Yaffe SJ, eds. Drugs in pregnancy and lactation. 7th ed. Philadelphia: Williams & Wilkins, 2005;1332-4. ® Delaloye JF,
Rousso P, Buclin T, et al. Medicaments grossesse et lactation. Geneve: Editions Médecine et Hygiéne, 2006;146. ® Fabre Gonzalez E, Gonzalez de
Agliero R. Evaluacion de Farmacos en el Embarazo y la Lactancia. [CD ROM]. Zaragoza; 1998. ® Mensa J, Gatell JMa, Martinez JA, et al. Infecciones
en urgencias. Collbato (Espaiia): Editorial Antares, 2001;447.

RoXITROMICINA
Antibiético macrolido

FDA CERP (%)
1° trim 2° trim 3° trim 1° trim 2° trim 3° trim
C C C B2 B2 B2

(*) Clasificacion Europea de Riesgo Perinatal

Efectos sobre el embarazo efectos adversos.

No se informé de efectos adversos teratégenos o de
otro tipo asociados con la administracién a la mujer
embarazada; no existen estudios adecuados.

No se dispone de informacion sobre la farmacociné-
tica en la mujer embarazada ni si el farmaco cruza la
placenta humana.

No hay evidencias sobre si la administracién al ani- Recomendaciones

mal de experimentacion tiene efectos teratégenos ni | 3 seguridad del uso del farmaco durante el embara-



zo humano no ha sido establecida; los estudios en el
animal de experimentacién son insuficientes para es-
tablecer la inocuidad del farmaco en relacién con la
reproduccion, el desarrollo del embrién y/o feto, el
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curso de la gestacién o el desarrollo periy postnatal.

Sélo se debe utilizar durante el embarazo cuando
sea claramente necesaria o los beneficios terapéuti-
cos potenciales para la madre sean superiores a los
posibles riesgos para el feto.

® Delaloye JF, Rousso P, Buclin T, et al. Medicaments grossesse et lactation. Geneve: Editions Médecine et Hygiéne, 2006;65. ® Fabre Gonzélez E,
Gonzélez de Agliero R. Evaluacién de Farmacos en el Embarazo y la Lactancia. [CD ROM]. Zaragoza; 1998. ® Mensa J, Gatell JMa, Martinez JA,
et al. Infecciones en urgencias. Collbat6 (Espana): Editorial Antares, 2001;448.

SISOMICINA, sulfato de

(ETRETNET TN Antibiotico aminoglucésido

FDA

1° trim 2° trim 3° trim

s/d s/d s/d

Efectos sobre el embarazo

No se dispone de informacién sobre la farmacociné-
tica en la mujer embarazada ni si el farmaco cruza la
placenta humana.

No hay evidencias sobre si la administracién al ani-
mal de experimentacién tiene efectos teratéogenos o
efectos adversos fetales.

No se informé de efectos teratégenos asociados
con la utilizaciéon en la mujer embarazada; no exis-
ten estudios adecuados. La lesién del VIII par cra-
neal (ototoxicidad) se comunicé tras la exposicién
fetal a otros aminoglucésidos como estreptomicina
y kanamicina, aunque no con la sisomicina el riesgo
potencial existe.

Recomendaciones

La seguridad del uso del farmaco durante el emba-
razo humano no ha sido establecida; los estudios en
el animal de experimentacién son insuficientes para
establecer la inocuidad del farmaco en relacién con la
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CERP (*)
1° trim 2° trim 3° trim
B2 B2 B2

(*) Clasificacion Europea de Riesgo Perinatal

reproduccion, el desarrollo del embrién y/o feto, el
curso de la gestacion o el desarrollo peri y postnatal.

Aunque los aminoglucésidos pueden ser peligrosos
para el feto cuando se administran a la mujer emba-
razada, los beneficios potenciales de estos farmacos
en determinadas situaciones clinicas pueden ser su-
periores a los posibles riesgos para el feto.

La gentamicina es el aminoglucésido de eleccién du-
rante el embarazo. Los aminoglucésidos sélo deben
ser utilizados durante el embarazo en situaciones
clinicas que amenazan la vida o en infecciones graves
por gérmenes susceptibles en que no pueden uti-
lizarse otros farmacos mas seguros o los farmacos
disponibles son ineficaces.

Si se utiliza la sisomicina durante el embarazo, o la
mujer inicia su gestacion cuando esta bajo tratamien-
to con este farmaco, debe ser informada de los po-
tenciales peligros para el feto.

® Fabre Gonzalez E, Gonzdlez de Agliero R. Evaluacién de Farmacos en el Embarazo y la Lactancia. [CD ROM]. Zaragoza; 1998.

SULFADIAZINA
Antibiético sulfamidico

FDA

2° trim 3° trim

1° trim
C C D

CERP (%)
1° trim 2° trim 3° trim
B2 B2 B2

(*) Clasificacion Europea de Riesgo Perinatal



Efectos sobre el embarazo

No se dispone de informacién sobre la farmacoci-
nética en la mujer embarazada ni si cruza la placenta
humana. En general las sulfonamidas lo hacen, alcan-
zando en sangre fetal niveles iguales o superiores al
50% de los observados simultaneamente en sangre
materna.

No se informé que la administracién al animal de
experimentacién tiene efectos teratégenos ni otros
efectos adversos.

No existen estudios adecuados sobre si la adminis-
tracién a la madre tiene efectos teratégenos pero la
mayoria de los informes niegan esta posibilidad.

Un estudio retrospectivo sobre 1.369 mujeres hallé
un mayor numero de madres expuestas a sulfonami-
das durante la gestacién entre los recién nacidos con
anomalias congénitas cuando lo compararon con
aquellos sin malformaciones.

Otro estudio retrospectivo realizado en 599 recién
nacidos con paladar hendido, reporté aumento sig-
nificativo de recién nacidos expuestos a este grupo
de farmacos en el [°y 2° trimestre de la gestacién
solo cuando existieron otras anomalias congénitas
asociadas.

El Estudio Colaborativo Perinatal de 50.282 gesta-
ciones, incluyé datos sobre 1.455 casos de exposi-
cién a sulfonamidas durante el 1° trimestre y 5.689
en cualquier etapa de la gestacion. Para ambos
grupos informaron de una posible asociacién con
malformaciones mayores o menores, pero segin
los autores estos datos deben ser confirmados por
otros estudios. Entre las malformaciones halladas
reportaron |3 obstrucciones uretrales, |12 tumores
benignos, 8 persistencia del ductus arterioso, 7 hi-
poplasias de miembros o parte de ella, 6 hipoplasia
o atrofia de las glandulas adrenales, 4 coloboma y 4
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defectos varios de posicién de los pies.

La administracién de sulfonamidas a la mujer emba-
razada cerca del término del embarazo tiene el ries-
go potencial de causar ictericia, anemia hemolitica y
potencialmente kernicterus neonatal, aunque no se
comunicé casos asociados con el farmaco.

Sin embargo, un estudio incluyé 94 recién nacidos
expuestos intraltero al fairmaco como profilaxis de
la fiebre reumética materna durante el embarazo, no
informé un aumento en la incidencia de parto pre-
término, hiperbilirrubinemia o kernicterus neonatal.

Los recién nacidos con déficit relativo de glucosa-
6-fosfato deshidrogenasa pueden estar en riesgo de
hemdlisis cuando son tratados con sulfonamidas.
Existe algiin caso comunicado de hemdlisis neona-
tal tras el tratamiento materno con sulfonamidas de
accién prolongada.

Recomendaciones

La seguridad del uso del farmaco durante el emba-
razo humano no ha sido establecida; los estudios en
el animal de experimentacién son insuficientes para
establecer la inocuidad del farmaco en relacién con la
reproduccion, el desarrollo del embrién y/o feto, el
curso de la gestacion o el desarrollo peri y postnatal.

La informacién clinica disponible indica que la utiliza-
ciéon de las sulfonamidas durante el embarazo no se
asocia con un aumento de efectos adversos sobre
el feto; no se recomienda su utilizacién en la mu-
jer embarazada cerca del término de la gestacién o
cuando existe el riesgo de parto pretérmino; salvo
cuando sea claramente necesaria, otros farmacos
mas seguros no sean eficaces o los beneficios tera-
péuticos potenciales para la madre sean superiores a
los posibles riesgos para el feto.

Si la mujer recibe el farmaco durante el embarazo, o
comienza la gestacién cuando esta bajo tratamiento,
debe ser informada de los potenciales riesgos para
el feto.

® Baskin CG, Law S, Wenger NK. Sulfadiazine rheumatic fever prophylaxis during pregnancy: Does it increase the risk of kernicterus in the newborn
? Cardiology 1980;65:222. ® Briggs GG, Freeman RK, Yaffe S, eds. Drugs in pregnancy and lactation. 7th ed. Philadelphia: Williams & Wilkins,
2005;1508-11. ® Brown AK, Cevik N. Hemolysis and jaundice in the newborn following maternal treatment with sulphamethoxypyridozine.
Pediatrics 1965;36:742. ® Delaloye JF, Rousso P, Buclin T, et al. Medicaments grossesse et lactation. Geneéve: Editions Médecine et Hygiéne,
2006;64. ® Fabre Gonzdlez E, Gonzélez de Agiiero R. Evaluacién de Farmacos en el Embarazo y la Lactancia. [CD ROM]. Zaragoza; 1998.
® Heinonen OP, Slone D, Shapiro S, eds. Birth Defects and Drugs in Pregnancy. Littleton: Publishing Sciences Group. 1977;435. ® Leading Article.
Some hazards of sulphonamides. Br Med ] 1968;1:658. ® Mensa ], Gatell JMa, Martinez JA, et al. Infecciones en urgencias. Collbaté (Espafia):
Editorial Antares, 2001;448. ® Nelson MM, Forfar JO. Association between drugs administered during pregnancy and congenital abnormalities
of the fetus. Br Med ) 1971;1:523-7. ® Saxen I. Associations between oral clefts and drugs taken during pregnancy. Int J Epidemiol 1975;4:37-44.



SULFAMETIZOL
Antibiético sulfamidico

FDA

2° trim 3° trim

1° trim
C C D

Efectos sobre el embarazo

No se dispone de informacién sobre la farmacoci-
nética en la mujer embarazada ni si cruza la placenta
humana. En general las sulfonamidas lo hacen alcan-
zando en sangre fetal niveles iguales o superiores al
50% de los observados simultaneamente en sangre
materna.

No se dispone de informacién sobre si la adminis-
tracién al animal de experimentacién tiene efectos
teratégenos ni otros efectos adversos.

No existen estudios adecuados sobre si la adminis-
traciéon a la madre tiene efectos teratégenos. La ma-
yoria de los informes indican que la administracién
de las sulfonamidas a la madre no se asocia con efec-
tos teratégenos sobre el feto.

El Estudio Colaborativo Perinatal de 50.282 gesta-
ciones, incluyé datos sobre 1.455 casos de exposi-
cién a sulfonamidas durante el |1° trimestre y 5.689
en cualquier etapa de la gestaciéon. Para ambos
grupos informaron de una posible asociacién con
malformaciones mayores o menores, pero segin
los autores estos datos deben ser confirmados por
otros estudios. Entre las malformaciones halladas
reportaron |3 obstrucciones uretrales, 12 tumores
benignos, 8 persistencia del ductus arterioso, 7 hi-
poplasias de miembros o parte de ella, 6 hipoplasia
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CERP (%)
1° trim 2° trim 3° trim
B2 B2 B2

(*) Clasificacion Europea de Riesgo Perinatal

o atrofia de las glandulas adrenales, 4 coloboma y 4
defectos varios de posicién de los pies.

La administracién a la mujer embarazada cerca del
término del embarazo tiene el riesgo potencial de
causar ictericia, anemia hemolitica y kernicterus
neonatal, aunque no se comunicaron casos asocia-
dos con el farmaco (ver sulfadiazina).

Recomendaciones

La seguridad del uso del farmaco durante el emba-
razo humano no ha sido establecida; los estudios en
el animal de experimentacién son insuficientes para
establecer la inocuidad del farmaco en relacién con la
reproduccion, el desarrollo del embrién y/o feto, el
curso de la gestacion o el desarrollo peri y postnatal.

No se recomienda la utilizacién durante el emba-
razo, salvo cuando sea claramente necesaria, otros
farmacos mas seguros no sean eficaces o los bene-
ficios terapéuticos potenciales para la madre sean
superiores a los posibles riesgos para el feto.

La informacién clinica disponible indica que la utili-
zacién de las sulfonamidas durante el embarazo no
se asocia con un aumento de efectos adversos sobre
el feto; no se recomienda su utilizaciéon en la mujer
embarazada cerca del término de la gestacién o
cuando existe el riesgo de parto pretérmino.

® American Hospital Formulary Service. Monograph for Sulfonamides. Section 8.22. Betheseda: American Society of Hospital Pharmacits, 1993;472.
® Fabre Gonzalez E, Gonzélez de Agliero R. Evaluacion de Farmacos en el Embarazo y la Lactancia. [CD ROM]. Zaragoza; 1998. ® Heinonen OP,
Slone D, Shapiro S. Birth Defects and Drugs in Pregnancy. Littleton, MA: Publishing Sciences Group, 1977;296.

SULFAMETOXAZOL
Antibidtico sulfamidico

FDA

1° trim 2° trim 3° trim
C C D

Efectos sobre el embarazo

No se dispone de informacién sobre la farmacociné-
tica en la mujer embarazada, cruza la placenta huma-

CERP (%)
1° trim 2° trim 3° trim
B2 B2 B2

(*) Clasificacion Europea de Riesgo Perinatal

na. Luego de la administracién a la madre, los niveles
del farmaco en sangre fetal y en liquido amnidtico
son 50% de los observados simultaneamente en



sangre materna.

Algunas observaciones sugieren que la administra-
cién solo o en combinacién con trimetoprima, a
ratas a dosis superiores a las recomendadas en el
ser humano pueden tener efectos teratégenos, cau-
sando aumento en la incidencia de paladar hendido.

Las observaciones clinicas en el ser humano sugie-
ren que la administracién durante el |° trimestre del
embarazo, sélo o en combinacién con trimetoprima,
no aumenta la incidencia de anomalias congénitas.
Sélo un informe no publicado alude asociacién au-
mentada de anomalias fetales. No existen estudios
adecuados.

El Estudio Colaborativo Perinatal de 50.282 gesta-
ciones, incluyé datos sobre 1.455 casos de exposi-
cién a sulfonamidas durante el 1° trimestre y 5.689
en cualquier etapa de la gestaciéon. Para ambos
grupos informaron de una posible asociacién con
malformaciones mayores o menores, pero segin
los autores estos datos deben ser confirmados por
otros estudios. Entre las malformaciones halladas se
reportaron |3 obstrucciones uretrales, |12 tumores
benignos, 8 persistencia del ductus arterioso, 7 hi-
poplasias de miembros o parte de ella, 6 hipoplasia
o atrofia de las glandulas adrenales, 4 coloboma y 4
defectos varios de posicién de los pies.

La administracién a la mujer embarazada cerca del
término del embarazo tiene el riesgo potencial de
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causar ictericia, anemia hemolitica y kernicterus
neonatal, aunque no se comunicaron casos asocia-
dos con el farmaco (ver sulfadiazina).

Recomendaciones

La seguridad del uso del farmaco durante el emba-
razo humano no ha sido establecida; los estudios en
el animal de experimentacion son insuficientes para
establecer la inocuidad del farmaco en relacién con la
reproduccién, el desarrollo del embrién y/o feto, el
curso de la gestacién o el desarrollo peri y postnatal.

No se recomienda la utilizacién durante el emba-
razo, salvo cuando sea claramente necesaria, otros
farmacos mas seguros no sean eficaces o los benefi-
cios terapéuticos potenciales para la madre sean su-
periores a los posibles riesgos para el feto. Si la mujer
recibe el farmaco durante el embarazo o comienza
la gestacion cuando esta bajo tratamiento debe ser
informada de los potenciales riesgos para el feto.

La informacién clinica disponible indica que la utiliza-
ciéon de las sulfonamidas durante el embarazo no se
asocia con un aumento de efectos adversos sobre el
feto; no se recomienda su utilizacién en la mujer em-
barazada cerca del término de la gestacion o cuando
existe el riesgo de parto pretérmino. En la mayoria
de sus indicaciones existen otros farmacos mas segu-
ros (ver cotrimoxazol).

® American Hospital Formulary Service. Monograph for Co-trimoxazole. Section 8:40. Betheseda: American Society of Hospital Pharmacits,
1993;497. ® Briggs GG, Freeman RK, Yaffe SJ, eds. Drugs in pregnancy and lactation. 7th ed. Philadelphia: Williams & Wilkins, 2005;1508-11. ®
Delaloye JF, Rousso P, Buclin T, et al. Médicaments grossesse et lactation. Genéve: Editions Médecine et Hygiéne, 2006;65. ® Fabre Gonzélez E,
Gonzalez de Agtiero R. Evaluacién de Farmacos en el Embarazo y la Lactancia. [CD ROM]. Zaragoza; 1998. ® Heinonen OP, Slone D, Shapiro S.
Birth Defects and Drugs in Pregnancy. Littleton, MA: Publishing Sciences Group, 1977;485-6. ® Mensa J, Gatell JMa, Martinez JA, et al. Infecciones
en urgencias. Collbaté (Espana): Editorial Antares, 2001;448. ® Product information. Bactrim (R). Physicians’ Desk Reference. 1993;1973. @
Rabasseda i Bruguera X. Farmacos y embarazo. Qué medicamentos prescribir. Barcelona: JR Prous Editores, 1992;254. ® Reid DW]J, Caille G,
Kaufmann NR. Maternal and transplacental kinetics of trimethoprim and sulfamethoxazole, separately and in combination. Can Med Assoc |
1975;112:67s. ® Sweetman SC, Blake PS, McGlashan JM, et al editors. Martindale: Guia completa de Consulta Farmacoterapeutica. 2da ed.
Barcelona: Pharma Editores, SL; 2006:372.

SuLFATIAZOL
Antibiético sulfamidico

FDA CERP (*)
1° trim 2° trim 3° trim 1° trim 2° trim 3° trim
C C D s/d s/d s/d

(*) Clasificacién Europea de Riesgo Perinatal

Efectos sobre el embarazo materna.

No se dispone de informacién sobre si la adminis-
tracién al animal de experimentacién tiene efectos
teratégenos ni otros efectos adversos.

No se dispone de informacién sobre la farmacoci-
nética en la mujer embarazada ni si cruza la placenta
humana. En general las sulfonamidas lo hacen, alcan-
zando en sangre fetal niveles iguales o superiores al
50% de los observados simultineamente en sangre

No existen estudios adecuados que demuestren que
la administracién a la madre tiene efectos teraté-



genos. La mayoria de los informes indicaron que la
administracién de las sulfonamidas a la madre no se
asocia con efectos teratégenos sobre el feto.

El Estudio Colaborativo Perinatal de 50.282 gesta-
ciones, incluyé datos sobre 1.455 casos de exposi-
cién a sulfonamidas durante el |1° trimestre y 5.689
en cualquier etapa de la gestaciéon. Para ambos
grupos informaron de una posible asociaciéon con
malformaciones mayores o menores, pero segin
los autores estos datos deben ser confirmados por
otros estudios. Entre las malformaciones halladas
reportaron |3 obstrucciones uretrales, 12 tumores
benignos, 8 persistencia del ductus arterioso, 7 hi-
poplasias de miembros o parte de ella, 6 hipoplasia
o atrofia de las glandulas adrenales, 4 coloboma y 4
defectos varios de posicién de los pies.

La administracién a la mujer embarazada cerca del
término del embarazo tiene el riesgo potencial de
causar ictericia, anemia hemolitica y kernicterus
neonatal, aunque no se han comunicado casos aso-
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ciados con el farmaco (ver sulfadiazina).
Recomendaciones

La seguridad del uso del farmaco durante el emba-
razo humano no ha sido establecida; los estudios en
el animal de experimentacién son insuficientes para
establecer la inocuidad del farmaco en relacién con la
reproduccién, el desarrollo del embrién y/o feto, el
curso de la gestacién o el desarrollo peri y postnatal.

No se recomienda la utilizacién durante el embara-
Z0, salvo cuando sea claramente necesaria, otros far-
macos mas seguros no sean eficaces o los beneficios
terapéuticos potenciales para la madre sean superio-
res a los posibles riesgos para el feto.

La informacién clinica disponible indica que la utili-
zacién de las sulfonamidas durante el embarazo no
se asocia con un aumento de efectos adversos sobre
el feto; no se recomienda su utilizaciéon en la mujer
embarazada cerca del término de la gestacién o
cuando existe el riesgo de parto pretérmino.

® American Hospital Formulary Service. Monograph for Sulfonamides. Section 8.22. Betheseda: American Society of Hospital Pharmacits,
1993;472. ® Czeizel AE. The teratogenic risk of trimethoprim-sulfonamides: a population based case-control study. Reprod Toxicol 2001;15:637-
46. ® Heinonen OP, Slone D, Shapiro S. Birth Defects and Drugs in Pregnancy. Littleton, MA: Publishing Sciences Group, 1977;296. ® Sweetman
SC, Blake PS, McGlashan JM, et al editors. Martindale: Guia completa de Consulta Farmacoterapeutica. 2da ed. Barcelona: Pharma Editores, SL;

2006:372.

SuLFISOXAZOL
Antibidtico sulfamidico

FDA

1° trim 2° trim 3° trim
C C D

Efectos sobre el embarazo

No se dispone de informacién sobre la farmacoci-
nética en la mujer embarazada ni si cruza la placenta
humana. En general las sulfonamidas lo hacen, alcan-
zando en sangre fetal niveles iguales o superiores al
50% de los observados simultaneamente en sangre
materna.

No se dispone de informacién sobre si la adminis-
traciéon al animal de experimentacién tiene efectos
teratégenos ni otros efectos adversos.

No existen estudios adecuados que demuestren que
si la administraciéon a la madre tiene efectos tera-
toégenos. La mayoria de los informes indicé que la
administracién de las sulfonamidas a la madre no se
asocia con efectos teratégenos sobre el feto.

El Estudio Colaborativo Perinatal de 50.282 gesta-
ciones, incluyé datos sobre 1.455 casos de exposi-
cién a sulfonamidas durante el 1° trimestre y 5.689

CERP (%)
1° trim 2° trim 3° trim
B2 B2 B2

(*) Clasificacion Europea de Riesgo Perinatal

en cualquier etapa de la gestaciéon. Para ambos
grupos informaron de una posible asociacién con
malformaciones mayores o menores, pero segin
los autores estos datos deben ser confirmados por
otros estudios. Entre las malformaciones halladas
reportaron |3 obstrucciones uretrales, |12 tumores
benignos, 8 persistencia del ductus arterioso, 7 hi-
poplasias de miembros o parte de ella, 6 hipoplasia
o atrofia de las glandulas adrenales, 4 coloboma y 4
defectos varios de posicién de los pies.

El estudio de farmacovigilancia “Michigan Medicaid”
reporté 229.101 gestaciones y sus recién nacidos,
[31 fueron expuestos durante el 1° trimestre; en 8
(6,1%) se informaron malformaciones congénitas de
6 esperadas, 2 de ellas malformaciones cardiovascu-
lares de | esperaday | paladar hendido de | espera-
da. No reportaron otras malformaciones distribuias
en 4 categorias como espina bifida, polidactilia, de-
fectos de reduccién de miembros o hipospadias. Los



datos no sugieren una asociacion entre la exposicion
y las anomalias congénitas.

La administracién a la mujer embarazada cerca del
término del embarazo tiene el riesgo potencial de
causar ictericia, anemia hemolitica y kernicterus
neonatal, aunque no se han comunicado casos aso-
ciados con el farmaco (ver sulfadiazina).

Recomendaciones

La seguridad del uso del farmaco durante el emba-
razo humano no ha sido establecida; los estudios en
el animal de experimentacién son insuficientes para
establecer la inocuidad del farmaco en relacién con la

reproduccién, el desarrollo del embrién y/o feto, el
curso de la gestacién o el desarrollo peri y postnatal.

No se recomienda la utilizacién durante el embara-
Z0, salvo cuando sea claramente necesaria, otros far-
macos mas seguros no sean eficaces o los beneficios
terapéuticos potenciales para la madre sean superio-
res a los posibles riesgos para el feto.

La informacién clinica disponible indica que la utili-
zacién de las sulfonamidas durante el embarazo no
se asocia con un aumento de efectos adversos sobre
el feto; no se recomienda su utilizacién en la mujer
embarazada cerca del término de la gestacién o
cuando existe el riesgo de parto pretérmino.

® American Hospital Formulary Service. Monograph for Sulfonamides. Section 8.22. Betheseda: American Society of Hospital Pharmacits, 1993;472.
® Mensa J, Gatell JMa, Martinez JA, et al. Infecciones en urgencias. Collbaté (Espafia): Editorial Antares, 2001;448.

TEICOPLANINA

FDA

1° trim 2° trim 3° trim
C C C

Efectos sobre el embarazo

No se conoce la farmacocinética en la mujer em-
barazada ni si el farmaco cruza la placenta humana.

No se dispone de informacién sobre si la adminis-
traciéon tanto al animal de experimentacién como a
la mujer embarazada tiene efectos teratogénicos o
efectos adversos fetales; no existen estudios adecua-
dos.
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CERP (*)
1° trim 2° trim 3° trim
s/d s/d s/d

(*) Clasificacion Europea de Riesgo Perinatal

Recomendaciones

La seguridad del uso farmaco durante el embarazo
humano no ha sido establecida; como no existen
estudios disponibles, ni en mujeres ni en animales,
no se recomienda la utilizacién durante el embarazo,
salvo cuando sea claramente necesaria, otros farma-
cos mas seguros no sean eficaces o los beneficios te-
rapéuticos potenciales para la madre sean superiores
a los posibles riesgos para el feto.

® Mensa J, Gatell JMa, Martinez JA, et al. Infecciones en urgencias. Collbaté (Espana): Editorial Antares, 2001;448.

TELITROMICINA

FDA

1° trim 2° trim 3° trim
C C C

Efectos sobre el embarazo

No se conoce la farmacocinética en la mujer em-
barazada ni si el farmaco cruza la placenta humana.

CERP (%)
1° trim 2° trim 3° trim
s/d s/d s/d

(*) Clasificacion Europea de Riesgo Perinatal

No se dispone de informacién sobre si la adminis-
tracién tanto al animal de experimentacién como a
la mujer embarazada tiene efectos teratogénicos o
efectos adversos fetales; no existen estudios adecua-



dos.
Recomendaciones

La seguridad del uso farmaco durante el embarazo
humano no ha sido establecida; como no existen
estudios disponibles, ni en mujeres ni en animales,
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no se recomienda la utilizacién durante el embarazo,
salvo cuando sea claramente necesaria, otros farma-
cos mas seguros no sean eficaces o los beneficios te-
rapéuticos potenciales para la madre sean superiores
a los posibles riesgos para el feto.

® Bingen E, Doit C, Bidet P, et al. Telithromycin susceptibility and genomic diversity of macrolide-resistant serotype Il group B streptococci
isolated in perinatal infections. Antimicrob Agents Chemother 2004;48:677-80. ® Mensa J, Garcia-Vazquez E, Vila J. Macrolides, ketolides and
streptogramins Enferm Infecc Microbiol Clin 2003;21:200-7. ® Mensa J, Gatell JMa, Martinez JA, et al. Infecciones en urgencias. Collbaté (Espafia):
Editorial Antares, 2001;448. ® Mikamo H, Hua YX, Sato Y, et al. In vitro antibacterial activities of telithromycin, a new ketolide, against bacteria
causing infections in obstetric and gynaecological patients. ] Antimicrob Chemother 2000;46:332-4.

TETRACICLINA

FDA

1° trim 2° trim 3° trim
D D D

Efectos sobre el embarazo

No se dispone de informacién sobre la farmacoci-
nética en la mujer embarazada, cruza la placenta
humana.

La administracién a ratas gestantes de 5 mg/dia del
farmaco desde el 5° al 20° dia de embarazo, demos-
tré un aumento en la incidencia de paladar hendido y
de acortamiento de las extremidades. Sin embargo,
otros estudios no confirmaron estos hallazgos. Pue-
de tener efectos embriotdxicos y causar retraso en
el desarrollo éseo.

No se informé de efectos teratégenos asociados con
la administracién a la mujer embarazada; no existen
estudios adecuados.

En un estudio controlado, la administracién durante
el I° trimestre de la gestacién no se asocidé con au-
mento de malformaciones congénitas mayores.

El Estudio Colaborativo Perinatal incluyé 341 ex-
posiciones durante el |° trimestre de la gestacién
y 1.336 en cualquier etapa de la gestacién: los da-
tos no sugieren relacién entre el farmaco y las mal-
formaciones congénitas mayores, aunque pudiera
existir cierta relacién con malformaciones menores
como hipospadias (5 casos, sélo en el |° trimestre),
hernia inguinal (25 casos), ademas hipoplasia o re-
duccién de las extremidades (6 casos), que requie-
ren ser confirmados.

El estudio de farmacovigilancia “Michigan Medicaid”
reportd 229.101 gestaciones y sus recién nacidos,
1.004 fueron expuestos durante el |° trimestre; 47
(4,79%) recién nacidos presentaron malformaciones

CERP (%)
1° trim 2° trim 3° trim
D D D

Uso tépico: C

(*) Clasificacion Europea de Riesgo Perinatal

congénitas mayores de 43 esperadas. Se dividieron
en 6 categorias (encontradas/esperadas), 12/10 mal-
formaciones cardiovasculares, 1/2 labio leporino,
0/0,5 espina bifida, 5/3 polidactilia, 1/2 defectos de
reduccién de miembros y 1/2 hipospadias. Los datos
no sugieren asociacién entre la exposicién y las ano-
malias congénitas.

Por otra parte, como el farmaco forma un comple-
jo con el calcio que se incorpora al diente durante
la calcificacién, su uso durante el embarazo puede
asociarse con su depdsito en el esmalte. Esta tincion
puede manifestarse cuando la exposiciéon ocurre
después del 4° mes de gestaciéon (edad en que se
inicia el proceso de calcificaciéon) y generalmente
sélo afecta a los dientes llamados de leche o cadu-
cos; sin embargo, la exposiciéon cerca del término
puede causar la tincién de la corona de los dientes
permanentes.

Ademas puede relacionarse a hipoplasia del esmal-
te dental asi como inhibicién del crecimiento de los
huesos largos como consecuencia de la quelacién
del farmaco y el calcio.

No se demostré efectos adversos a largo plazo en
relacién a los indices de caries dental, hipoplasia del
esmalte dental o desarrollo del esqueleto en nifnos
vigilados hasta los 5-6 anos de edad, cuyas madres
recibieron el farmaco hasta durante 6 semanas por
bacteriuria asintomatica durante el embarazo.

Por otro lado, pueden causar toxicidad hepatica ma-
terna, con higado graso agudo con vémitos, dolor
epigastrico, ictericia e hiperazoemia, evolucionar ha-



cia el coma y la muerte; en ocasiones asociado con
pancreatitis e insuficiencia renal no oliglrica. El ries-
go parece ser mas alto en las gestantes con pielone-
fritis aguda, con enfermedad hepatica o renal previa
y que reciben dosis altas por via intravenosa, aunque
también se observé con la administracién oral y sin
enfermedad renal subyacente.

En la embarazada se informé de degeneracion grasa
de las células tubulares renales y de diabetes insipida
nefrogénica, especialmente con la demeclociclina.

No se informé que los preparados tépicos causen
efectos teratogénicos o no teratogénicos.

Recomendaciones

Se sospecha que el farmaco puede causar aumen-
to de la incidencia espontanea de alteraciones en el
desarrollo humano y/o tener efectos adversos sobre
el curso de la gestacién o sobre el feto, o sobre el
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neonato.

No se recomienda la utilizacién durante el embarazo
por el riesgo de efectos adversos fetales y maternos.
Sin embargo, los beneficios potenciales del farmaco
en ciertas condiciones pueden hacer aceptable su
uso a pesar de los posibles riesgos.

Si el farmaco se administra durante el embarazo, o
la mujer comienza la gestacién cuando esta bajo tra-
tamiento con el firmaco, debe ser informada de los
potenciales riesgos fetales.

Cuando se administra por via topica, la seguridad del
uso durante el embarazo humano no ha sido esta-
blecida; los estudios en el animal de experimenta-
cién han demostrado riesgos reproductivos por lo
que sélo deben utilizarse cuando los beneficios po-
tenciales justifican los posibles riesgos para el feto.

® American Hospital Formulary Service. Drug Information 1993. Monographs for Tetracyclines. Section 8:12.24. Bethseda: American Society of
Hospital Pharmacists, 1993:310. ® Baden E. Environmental pathology of the teeth. In: Thomas Oral Pathology. vol 1. 6th ed. Gorlin R], Goldman
HM, eds. St Louis: CV Mosby Co. 1970;189. ® Briggs GG, Freeman RK, Yaffe SJ, eds. Drugs in pregnancy and lactation. 7th ed. Philadelphia:
Williams & Wilkins, 2005;1549-53. ® Cunha BA, Comer JB, Jonas M. The tetracyclines. En Cunha BA, ed. Symposium on Antimicrobial Therapy.
Med Clin North Am 1982;66:292. ® Delaloye JF, Rousso P, Buclin T, et al. Médicaments grossesse et lactation. Geneve: Editions Médecine et
Hygiéne, 2006;61. ® Elder HA. The natural history of asymptomatic bacteriuria during pregnancy: the effect of tetracycline on the clinical course
and the outcome of pregnancy. Am J Obstet Gynecol 1971;111:441. ® Fabre Gonzalez E, Gonzélez de Agliero R. Evaluacién de Farmacos en
el Embarazo y la Lactancia. [CD ROM]. Zaragoza; 1998. ® Fillippi B. Antibiotics and congenital malformations: Evaluation of the teratogenicity
of antibiotics. In: Advances in Teratology, vol 2. Woollam DHM, de. New York: Academic Press. 1967;237. ® Heinonen OP, Slone D, Shapiro S,
eds. Birth Defects and Drugs in Pregnancy. Littleton: Publishing Sciences Group. 1977:297. @ Hurley LS, Tuchnann-Duplessis H. Influence de la
tetracycline sur la developpement pre- et post-natal du rat. C R Acad Sci (Paris) 1963;257:302. ® Kline AH, Blatter R, Lunin M. Transplacental effect
of tetracyclines on teeth. JAMA 1964;188:178. ® Mensa J, Gatell ]Ma, Martinez JA, et al. Infecciones en urgencias. Collbat6 (Espana): Editorial
Antares, 2001;448. ® Rabasseda i Bruguera X. Farmacos y embarazo. Qué medicamentos prescribir. Barcelona: JR Prous Editores, 1992;260. ®
Product information. Achromycin (R). Physicians’ Desk Reference. 1993;1222. ® Sweetman SC, Blake PS, McGlashan JM, et al editors. Martindale:
Guia completa de Consulta Farmacoterapeutica. 2da ed. Barcelona: Pharma Editores, SL; 2006:380. ® Wenk RE, Gebhardt FC, et al. Tetracycline
associated fatty liver of pregnancy, including possible pregnancy risk after chronic dermatologic use of tetracycline. ) Reprod Med 1981;26:135.

[N Tissenoazol
Antihelmintico

FDA

1° trim 2° trim 3° trim
C C C

Efectos sobre el embarazo

No se dispone de informacién sobre la farmacoci-
nética en la mujer embarazada ni si el farmaco cruza
la placenta humana. Se absorbe con rapidez tras su
administracién oral.

La administracién al ratén por via oral en suspen-
sion de aceite de oliva a 10 veces mas altas que las
dosis recomendadas en la ser humano, tiene efectos
teratégenos causando fisura palatina y defectos del
esqueleto axial; cuando se administra en solucién
acuosa no se observa este hecho.

CERP (%)
1° trim 2° trim 3° trim
B3 B3 B3

(*) Clasificacion Europea de Riesgo Perinatal

No se informé de efectos teratégenos ni otros efec-
tos adversos asociados con la administracién a la
mujer embarazada; no existen estudios adecuados.

Recomendaciones

La seguridad del uso del farmaco durante el emba-
razo humano no ha sido establecida; los estudios en
el animal de experimentacién han demostrado ries-
gos reproductivos.

Sélo debe ser utilizado durante el embarazo en situa-
ciones clinicas que amenazan la vida o en infecciones
graves en que no pueden utilizarse otros farmacos



mas seguros o los farmacos disponibles son ineficaces.  un sindrome de hiperinfeccién y/o diarrea refracta-

Es el farmaco de eleccién en el tratamiento de la " Y de la triquinosis.

estrongilodiasis durante el embarazo, cuando existe
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TICARCILINA monosédica
Antibidtico penicilinico

FDA CERP ()
1° trim 2° trim 3° trim 1° trim 2° trim 3° trim
B B B B3 B3 B3

(*) Clasificacion Europea de Riesgo Perinatal

Efectos sobre el embarazo cién de la ticarcilina en la mujer embarazada; no
existen estudios adecuados.

El Estudio Colaborativo Perinatal de 50.282 ges-
taciones, incluyé 3.546 casos de exposicién a los
derivados de la penicilina durante el 1° trimestre y

por via intravenosa a 6 gestantes, los niveles del far- 7.171 en cualqu||erj etapa de la gestalglon; los ,da.tos
maco en liquido amniético oscilaron entre 1,0 y 3,3 Po Tugleren relacion entre anon:ja |fa,s congenitas
pig/mly en sangre fetal entre 12,6y 19,2 ug/ml. etales y exposicion a este grupo de farmacos.

Otros estudios observaron que la administracién a la Recomendaciones
madre a las dosis habituales se asocié con niveles del
farmaco en sangre materna de 85,3 ug/ml y en san-
gre del cordon umbilical de 54,8 ug/ml; el cociente
suero de cordén/materno fue de 0,64.

No se dispone de informacién sobre la farmacocinéti-
ca en la mujer embarazada, cruza la placenta humana
identificandose en sangre fetal y en liquido amnidtico;
luego de 15-76 minutos de la administracion de | gr

La seguridad del uso del farmaco durante el emba-

razo humano no ha sido establecida; los estudios en

el animal de experimentacién han demostrado ries-

) gos reproductivos.

Por otra parte‘,"en'un ,[nodelo de perfusion de pla- No existen estudios adecuados, ni bien controlados

centa humana “in vitro”, la relacién feto/materna fue e . .

de 0,91. sobre la utilizacién f:iel farmaco en la mujer empara-
zada, pero la experiencia disponible no indica riesgo

La administracién a ratas y ratones a dosis superiores  de efectos adversos sobre el feto.

a las recomendadas en el ser humano, tiene efectos

teratégenos; en el primero causé anomalias dseas

esternales como esternén bipartito o asimétrico, y

en la rata, anomalias costales.

Sin embargo, el farmaco sélo debe ser utilizado du-
rante el embarazo cuando sea necesario o los be-
neficios potenciales para la madre sean superiores a

) i i . los posibles riesgos para el feto.
No se informé de efectos teratégenos ni de otros

efectos fetales adversos asociados con la utiliza-
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TICARCILINA - CLAVULANATO

Grupo farmacolégico WaNilo}{e)ifele)

FDA

1° trim 2° trim 3° trim
s/d s/d s/d

Efectos sobre el embarazo

El farmaco es una combinacién fija de ticarcilina con
acido clavulanico (inhibidor de las (-lactamasas).
No se dispone de informacién sobre la farmaco-
cinética en la mujer embarazada; cruza la placenta
humana, identificandose el farmaco en sangre fetal
(ver ticarcilina).

El clavulanato se identificé en el liquido amnidtico
con niveles maximos de 0,44 ug/ml alas 5,5 horas
de su administracién. En un modelo de perfusién
de placenta humana “in vitro”, la relacién feto/
materna de ticarcilina fue de 0,9/1 y de clavula-
nato de 1/1.

La administracién del farmaco a ratones, ratas y cer-
dos no tiene efectos teratégenos ni otros efectos
fetales adversos. Por su parte, la administracién de
ticarcilina a ratas a dosis superiores a las recomen-
dadas en el ser humano causé anomalias costales, y a
ratones, anomalias dseas esternales, como esternéon
bipartito o asimétrico.

No se informé de efectos teratégenos asociados con
la utilizacién en la mujer embarazada; no existen es-
tudios adecuados.

El Estudio Colaborativo Perinatal de 50.282 gesta-
ciones, incluyé 3.546 casos de exposicién al farmaco
durante el |° trimestre; los datos no sugieren rela-
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CERP (*)
1° trim 2° trim 3° trim
B3 B3 B3

(*) Clasificacién Europea de Riesgo Perinatal

cién entre anomalias congénitas fetales y exposicion
a este grupo de farmacos.

El estudio de farmacovigilancia “Michigan Medicaid”
reportd 229.101 gestaciones y sus recién nacidos,
556 fueron expuestos durante el |° trimestre; 24
(4,3%) recién nacidos presentaron malformacio-
nes congénitas mayores; los datos no sugieren una
asociacion entre el farmaco y la incidencia total de
malformaciones congénitas; Gnicamente se observo
una incidencia mayor de la esperada de espina bifida,
pero otros factores como la enfermedad materna,
la exposicién simultanea a otros farmacos y el azar,
pudieron haber influido en los datos.

Recomendaciones

La seguridad del uso del farmaco durante el emba-
razo humano no ha sido establecida; los estudios en
el animal de experimentacién han demostrado ries-
gos reproductivos.

No existen estudios adecuados ni bien controlados,
sobre la utilizacién de la ticarcilina-clavulanato en la
mujer embarazada, pero la experiencia disponible
no indica riesgo de efectos adversos sobre el feto.

Sin embargo, el farmaco sélo debe ser utilizado du-
rante el embarazo cuando sea necesario o los be-
neficios potenciales para la madre sean superiores a
los posibles riesgos para el feto.

® American Hospital Formulary Service. Drug Information 1993. Monographs for ticarcillin disodium. Section 8:12.16. Bethseda: American Society
of Hospital Pharmacists, 1993:301. ® Fabre Gonzélez E, Gonzdlez de Agtiero R. Evaluacién de Farmacos en el Embarazo y la Lactancia. [CD ROM].
Zaragoza; 1998. ® Fortunato SJ, Bawdon RE, Swan KF, et al. Transfer of Timetin (ticarcillin and clavulanic acid) across the in vitro perfused human
placenta: Comparison with other agents. Am J Obstet Gynecol 1992;167:1595. ® Heinonen OP, Slone D, Shapiro S, eds. Birth Defects and Drugs
in Pregnancy. Littleton: Publishing Sciences Group. 1977:297. ® Takase Z, Shirafuji H, Uchida M. Clinical and laboratory studies on BRL25000
(clavulanic acid-amoxicillin) in the field of obstetrics and gynecology. Chemotherapy (Tokyo) 1982;30(suppl 2):579.



Tinioazot
(e (I N EUNETLI LTVl Antiprotozoario

FDA

1° trim 2° trim 3° trim
C C C

Efectos sobre el embarazo

No se conoce la farmacocinética en la mujer em-
barazada ni si el farmaco cruza la placenta humana.

No se dispone de informacién sobre si la adminis-
traciéon tanto al animal de experimentacién como a
la mujer embarazada tiene efectos teratogénicos o
efectos adversos fetales; no existen estudios adecua-
dos.
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CERP (¥)
1° trim 2° trim 3° trim
s/d s/d s/d

(*) Clasificacion Europea de Riesgo Perinatal

Recomendaciones

La seguridad del uso del farmaco durante el em-
barazo humano no ha sido establecida; como no
existen estudios disponibles, ni en mujeres ni en
animales, no se recomienda la utilizacién durante el
embarazo, salvo cuando sea claramente necesaria,
otros farmacos mas seguros no sean eficaces o los
beneficios terapéuticos potenciales para la madre
sean superiores a los posibles riesgos para el feto.

® Delaloye JF, Rousso P, Buclin T, et al. Medicaments grossesse et lactation. Geneve: Editions Médecine et Hygiéne, 2006;143. ® Mensa J, Gatell
JMa, Martinez JA, et al. Infecciones en urgencias. Collbaté (Espana): Editorial Antares, 2001;448.

S TosRAMICINA
Antibiético aminoglucésido

FDA

1° trim 2° trim 3° trim
C C C

Efectos sobre el embarazo

No se dispone de informacién sobre la farmacociné-
tica en la mujer embarazada; tras su administracién
topica tiene una absorcién sistémica muy pequefa.

El farmaco cruza la placenta humana, y en gestantes
que fueron sometidas a interrupciones voluntarias
del embarazo en el |1° o 2° trimestre, se observd
cémo el farmaco se distribuye por la mayoria de los
tejidos fetales, excepto cerebro y liquido cefalorra-
quideo. Las concentraciones mas altas se constata-
ron en el rindn y orina fetal; no se observé el paso
al liquido amniédtico hasta el 2° trimestre de la ges-
tacién.

La administracion a ratas y conejos a dosis superio-
res a las recomendadas en el ser humano no tiene

efectos teratégenos, aunque si nefrotdxicos tanto en
la madre como en el feto.

No se informé de efectos teratégenos asociados con
la utilizaciéon del farmaco en la mujer embarazada;
no existen estudios adecuados.

CERP (%)
1° trim 2° trim 3° trim
B3 B3 B3

(*) Clasificacion Europea de Riesgo Perinatal

El estudio de farmacovigilancia “Michigan Medicaid”
reporté 229.101 gestaciones y sus recién nacidos,
81 fueron expuestos durante el |° trimestre; 3
(3,7%) recién nacidos presentaron malformaciones
congénitas mayores, cifra equivalente a las anomalias
esperadas; una de las cuales fue una malformaciéon
cardiovascular de | esperada. No se reportaron
anomalias en otras 5 categorias asignadas como labio
leporino, espina bifida, polidactilia, defectos de re-
duccién de miembros o bien hipospadias. Los datos
no sugieren una asociacién entre la exposicién y las
anomalias congénitas.

Un estudio poblacional hiingaro de casos y controles
evalué la teratogenicidad de los aminoglucésidos (en
administracién parenteral del farmaco, gentamicina,
estreptomicina, y en administracién oral la neomici-
na), incluyendo 22.865 muijeres con fetos con mal-
formaciones congénitas que fueron comparados con
38.151 mujeres con fetos normales. Hallaron un to-
tal de 38 casos y 42 controles expuestos al grupo de
los aminoglucésidos, de los cuales 2 correspondian
a la torbamicina y 4 controles, OR 0,8 (IC 95% 0,2-



3,9). No se hallaron diferencias significativas cuando
se analizé la exposiciéon durante el 2° o 3° trimestre
para cualquiera de los aminoglucosidos expuestos, a
pesar de que la muestra fue pequea.

La lesién del VIII par craneal (ototoxicidad) se comu-
nicé tras la exposicién fetal a otros aminoglucésidos,
como estreptomicina y kanamicina, aunque no con
la tobramicina, pero el riesgo potencial existe.

Recomendaciones

La seguridad del uso del farmaco durante el emba-
razo humano no ha sido establecida; los estudios en
el animal de experimentacién han demostrado ries-
gos reproductivos.

Sélo deben ser utilizados durante el embarazo en

situaciones clinicas que amenazan la vida, o en in-
fecciones graves por gérmenes susceptibles, en ca-
sos que no pueden utilizarse otros farmacos mas
seguros o los farmacos disponibles son ineficaces.

Si se utiliza durante el embarazo, o la mujer inicia
su gestacién cuando esta bajo tratamiento con este
farmaco, debe ser informada de los potenciales pe-
ligros para el feto.

La gentamicina es el aminoglucésido de eleccién
durante el embarazo. Aunque los aminoglucésidos
pueden ser peligrosos para el feto cuando se admi-
nistran a la mujer embarazada, los beneficios poten-
ciales en determinadas situaciones clinicas pueden
ser superiores a los posibles riesgos para el feto.

® Bernard B, Garcia-Cazares S, Ballard C, et al. Tobramycin: maternal-fetal pharmacology. Antimicrob Agents Chemother 1977;11:688-94. ®
Briggs GG, Freeman RK, Yaffe SJ, eds. Drugs in pregnancy and lactation. 7th ed. Philadelphia: Williams & Wilkins, 2005;1588-9. ® Czeizel AE,
Rockenbauer M, et al. A teratological study of aminoglycoside antibiotic treatment during pregnancy. Scand J Infect Dis 2000;32:309-13. @ Delaloye
JF, Rousso P, BuclinT, et al. Medicaments grossesse et lactation. Genéve: Editions Médecine et Hygiéne, 2006;67. ® Fabre Gonzalez E, Gonzalez de
Agliero R. Evaluacién de Farmacos en el Embarazo y la Lactancia. [CD ROM]. Zaragoza; 1998. ® Fernandez H, Bourget P, Delouis C. Fetal levels
of tobramycin following maternal administration. Obstet Gynecol 1990;76:992-4. ® Mantovani A, Macri C, Stazi AV, et al. Tobramycininduced
changes in renal histology of fetal and newborn Sprague-Dawley rats. Teratogenesis, Carcinog Mutagen 1992;12:19. ® Mensa ], Gatell JMa,
Martinez JA, et al. Infecciones en urgencias. Collbaté (Espana): Editorial Antares, 2001;448. ® Rabasseda i Bruguera X. Farmacos y embarazo. Qué
medicamentos prescribir. Barcelona: JR Prous Editores, 1992;267. ® Welles JS, Emmerson JL, Gibson WR, et al. Preclinical toxicology studies of

tobramycin. Toxicol Appl Pharm 1973;25:398.

EZSPN TriMETOPRIM

FDA

1° trim 2° trim 3° trim
C C C

No se dispone de informacién sobre la farmacoci-
nética en la mujer embarazada, cruza la placenta
humana y los niveles del farmaco tanto en sangre
fetal como en liquido amniético son del 80% de los
observados simultaneamente en sangre materna.

Algunos informes sugieren que la administracion
de trimetoprim a ratas, solo o en combinacién con
sulfametoxazol a dosis superiores a las recomenda-
das en el ser humano (DSRH) pueden tener efectos
teratégenos, causando aumento en la incidencia de
paladar hendido. En conejos, a DSRH se asocié con
aumento del nimero de muertes fetales en algunos
estudios.

Las observaciones clinicas en el ser humano sugieren
que la administracién de trimetoprim o sulfametoxa-
zol, solo o combinados, no aumenta la incidencia de
anomalias congénitas, ni tiene otros efectos adver-

CERP (%)
1° trim 2° trim 3° trim
B3 B3 B3

(*) Clasificacién Europea de Riesgo Perinatal

sos; no existen estudios adecuados (ver cotrimoxa-
zol).

El estudio de farmacovigilancia “Michigan Medicaid”
reporté 229.101 gestaciones y sus recién nacidos,
2.296 fueron expuestos durante el |° trimestre a
la combinacién del farmaco con sulfametoxazol,
informaron 126 (5,5%) malformaciones congénitas
de 98 esperadas. Se dividieron en 6 categorias (en-
contradas/esperadas), 37/23 malformaciones car-
diovasculares, 3/4 labio leporino, |/| espina bifida,
7/7 polidactilia, 3/4 defectos de reduccién de miem-
bros y 7/5 hipospadias. Sélo para las malformacio-
nes cardiovasculares podria haber alguna relacién,
pero otros factores como la enfermedad materna,
la exposicién simultanea a otros farmacos y el azar,
pudieron haber influido en los datos.

Los efectos de los antagonistas del acido félico (AAF)



cuando son expuestos durante el 2° o 3° trimestre
fueron evaluados en un estudio multicéntrico de ca-
sos y controles del “Slone Epidemiology Unit Birth
Defects Study”. Los AAF se clasificaron en grupo |
formado por los inhibidores de la dihidrofolato re-
ductasa como la aminopterina, metotrexato, sulfa-
salazina, pirimetamina, triantereno y trimetoprima,
en tanto que el grupo ll, aquellos farmacos que
afectaban a otras enzimas en el metabolismo de los
folatos, alteran la absorcién o aumentan su metabo-
lismo como la carbamazepina, fenitoina, primidona
y fenobarbital. El grupo de casos incluyé 3.870 ni-
fos con malformaciones cardiovasculares, 1.962
con labio leporino y 1.100 con malformaciones uri-
narias, ademas algunos con defectos de reduccién
de miembros; sin embargo no incluyeron nifios con
sindromes asociados asi como aquellos con defectos
del tubo neural (DTN) conocidos por déficit de in-
gesta de acido félico de la madre. En tanto que los
controles fueron 8.387 nifios con otras malforma-
ciones ademas de alteraciones cromosémicas y ge-
néticas. El riesgo de malformaciones congénitas no
fue reducido por la suplementacién tanto de acido
folico como de vitaminas y ninguno de ellos recibié
antagonistas de los folatos.

Para el grupo |, el RR de malformaciones cardiovas-
culares fue de 3,4 (IC 95% 1,8-6,4) y de labio lepori-
no de 2,6 (IC 95% 1,1-6,1). La suplementacién ma-
terna con acido félico (generalmente 0,4 mg) redujo
el riesgo en este grupo; asi, para las malformaciones
cardiovasculares sin la suplementacién resulté un RR
7,7 (IC 95% 2,8-21,7) en tanto que cuando hubo su-
plementacién el RR fue de 1,5 (IC 95% 0,6-3,8). La
misma comparacién se realizé para el labio leporino
pero no pudo realizarse porque sélo 3 madres reci-
bieron folatos durante el 2° o 3° mes de gestacién. Sin
embargo, hallaron 6 (0,3%) nifos con labio leporino
sin suplementacién con folatos y 3 (0,29%) con ella.

Por otra parte, el grupo Il el RR de malformaciones
cardiovasculares fue de 2,2 (IC 95%]1,4-3,5), mal-
formaciones urinarias de 2,5 (IC 95% 1,2-5,0) y para
el labio leporino de 2,5 (IC 95% 1,5-4,2). En con-
traste la suplementaciéon con acido félico no logré
la reduccién del riesgo para dichas malformaciones
como si ocurrié con el grupo |.

Un estudio complementario a éste fue publicado
mas tarde por los mismos autores, quienes anali-
zaron especificamente la exposicion al farmaco re-
sultando un RR 4,2 (IC 95% 1,5-11,5) para las mal-
formaciones cardiovasculares basados en |2 casos.
Para el labio leporino y las malformaciones urinarias
no se realizé el andlisis por el bajo nimero de casos
expuestos.

Otro estudio, utilizando la misma base de datos
comparé 1.242 nifios con DTN como espina bifi-
da, anencefalia y encefalocele, con 6.660 ninos con
malformaciones congénitas que no recibieron su-
plementacién con folatos. Para 5 casos reportados
especificamente para el farmaco informaron un OR
de 4,8 (IC95% 1,5-16,1).

La seguridad del uso del farmaco durante el embara-
zo humano no ha sido establecida; los estudios en el
animal de experimentacién han demostrado riesgos
reproductivos.

No se recomienda la utilizacién durante el embarazo,
salvo cuando sea claramente necesaria, otros farma-
cos mas seguros no sean eficaces o los beneficios ter-
apéuticos potenciales para la madre sean superiores
a los posibles riesgos para el feto.

En la mayoria de sus indicaciones existen otros far-
macos mas seguros (ver cotrimoxazol).

® American Hospital Formulary Service. Monograph for Co-trimoxazole. Section 8:40. Betheseda: American Society of Hospital Pharmacits,
1993;497. ® Briggs GG, Freeman RK, Yaffe SJ, eds. Drugs in pregnancy and lactation. 7th ed. Philadelphia: Williams & Wilkins, 2005;1632-6.
® Delaloye JF, Rousso P, Buclin T, et al. Médicaments grossesse et lactation. Genéve: Editions Médecine et Hygiéne, 2006;64. ® Fabre Gonzalez
E, Gonzélez de Agliero R. Evaluacién de Farmacos en el Embarazo y la Lactancia. [CD ROM]. Zaragoza; 1998. ® Hernandez-Diaz S, Mitchell
AA. Folic acid antagonists during pregnancy risk of birth defects. N Engl ] Med 2001;344:934-5. ® Hernandez-Diaz S, Werler MM, et al. Folic
acid antagonists during pregnancy and the risk of birth defects. N Engl J Med 2000;343:1608-14. ® Hernandez-Diaz S, Werler MM, et al. Neural
tube defects in relation to use of folic acid antagonists during pregnancy. Am J Epidemiol 2001;153961-8. ® Mensa J, Gatell JMa, Martinez JA,
et al. Infecciones en urgencias. Collbaté (Espaiia): Editorial Antares, 2001;448. ® Product information. Bactrim (R). Physicians’ Desk Reference.
1993;1973. ® Rabasseda i Bruguera X. Farmacos y embarazo. Qué medicamentos prescribir. Barcelona: JR Prous Editores, 1992;278. ® Reid DW],
Caille G, Kaufmann NR. Maternal and transplacental kinetics of trimethoprim and sulfamethoxazole, separately and in combination. Can Med Assoc
J1975;112:67s.



TROLEANDOMICINA
Antibiético macrélido

FDA

1° trim 2° trim 3° trim
C C C

Efectos sobre el embarazo

No se dispone de informacién sobre la farmacociné-
tica en la mujer embarazada ni si el farmaco cruza la
placenta humana.

No se informé de efectos adversos teratégenos o
de otro tipo asociados con la administracién tanto
al animal de experimentacién como a la mujer em-
barazada; no existen estudios adecuados.

Bibliografia

CERP (¥)
1° trim 2° trim 3° trim
B2 B2 B2

(*) Clasificacion Europea de Riesgo Perinatal

Recomendaciones

La seguridad del uso farmaco durante el embarazo
humano no ha sido establecida; como no existen
estudios disponibles, ni en mujeres ni en animales,
no se recomienda la utilizacién durante el embarazo,
salvo cuando sea claramente necesaria, otros farma-
cos mas seguros no sean eficaces o los beneficios ter-
apéuticos potenciales para la madre sean superiores
a los posibles riesgos para el feto.

® Briggs GG, Freeman RK, Yaffe §J, eds. Drugs in pregnancy and lactation. 7th ed. Philadelphia: Williams & Wilkins, 2005;1642. ® Fabre Gonzalez
E, Gonzélez de Agtiero R. Evaluacion de Farmacos en el Embarazo y la Lactancia. [CD ROM]. Zaragoza; 1998.

VANCOMICINA

FDA

1° trim 2° trim 3° trim
C C C

Efectos sobre el embarazo

La administracién a las dosis habituales a la mujer
embarazada proporciona niveles terapéuticos en
suero materno de 25-40 ug/ml.

El farmaco cruza la placenta humana y se identifica
en sangre fetal, pero la informacién es muy escasa;
en un caso los niveles en sangre de cordén a las 6
horas de finalizar la administracién de | gr por via
intravenosa (IV) fue de 16,7 ug/mly en otro de 13,2
Hg/ml alos [50 minutos.

La administracién a ratas y a conejos a dosis | y I,
veces superiores respectivamente a la maxima re-
comendada en el ser humano basados en la superfi-
cie corporal, no demostré efectos teratogénicos ni
otros efectos fetales adversos.

No se informé de efectos teratégenos asociados con
la utilizacién en la mujer embarazada, aunque puede
tener efectos adversos fetales no teratégenos.

La vancomicina puede causar una reaccién hipoten-
sora caracterizada por un descenso rapido e intenso
de la tensién arterial junto con rash eritematoso o

CERP (*)
1° trim 2° trim 3° trim
B2 B2 B2

(*) Clasificacién Europea de Riesgo Perinatal

maculo-papular en cara, cuello, térax y extremida-
des superiores. La reacciéon parece ser el resultado
de la liberacién de histamina, lo que tiene un efecto
ionotrépico negativo y vasodilatador, relacionada con
la velocidad de perfusion; si la reaccién es importante
puede ser necesaria la administracion de antihistami-
nicos, corticosteroides y liquidos por via IV. En raras
ocasiones ocurre cuando el farmaco se administra
en un plazo de tiempo superior a 60 minutos; si una
paciente presenta esta reaccién, se puede continuar
con nuevas dosis sin efectos adversos siempre que el
farmaco se administre muy lentamente (varias horas).

Esta reaccion hipotensora se describié en una pa-
ciente con prolapso de la valvula mitral, alérgica a
la penicilina, en que se realizé la profilaxis de la en-
docarditis bacteriana con el farmaco y estreptomici-
na en el momento del parto. Durante el mismo se
administré | gr por via IV en 3 minutos; inmediata-
mente después aparecié un cuadro hipotensivo de
unos 3 minutos de duracién junto con bradicardia
fetal hasta 90 lat/min que duré aproximadamente 4
minutos; 2 horas mas tarde ocurrié el parto espon-
taneo de un recién nacido en buen estado.



Un estudio clinico controlado analizé estos efectos
en los recién nacidos de madres con infecciones es-
tafilocécicas graves tratadas con el farmaco durante
el embarazo. En los recién nacidos no se identificé
pérdida auditiva neurosensorial o nefrotoxicidad
atribuible a la vancomicina; un recién nacido cuya
madre habia recibido el farmaco durante el 3° tri-
mestre, presenté pérdida auditiva de conduccién,
que no pudo ser atribuida al farmaco. Como el nu-
mero de observaciones es pequeno, y el farmaco
s6lo se administré durante el 2° y 3° trimestre de la
gestacion, no se puede asegurar por completo que
cause nefrotoxicidad o bien ototoxicidad fetal.

Recomendaciones

La seguridad del uso del farmaco durante el embarazo

Bibliografia

humano no ha sido establecida; los estudios en el ani-
mal de experimentacién son insuficientes para estable-
cer la inocuidad del farmaco en relacién con la repro-
duccion, el desarrollo del embrién y/o feto, el curso de
la gestacién o el desarrollo periy postnatal.

Sélo debe ser utilizada durante el embarazo en situa-
ciones clinicas que amenazan la vida o en infecciones
graves en que no pueden utilizarse otros farmacos mas
seguros o los farmacos disponibles son ineficaces.

Si se utiliza durante el embarazo, o la mujer inicia su
gestacién cuando esta bajo tratamiento con este far-
maco, debe ser informada de los potenciales peligros
para el feto.

® Briggs GG, Freeman RK, Yaffe SJ, eds. Drugs in pregnancy and lactation. 7th ed. Philadelphia: Williams & Wilkins, 2005;1700-2. ® Delaloye JF,
Rousso P, Buclin T, et al. Médicaments grossesse et lactation. Geneéve: Editions Médecine et Hygiéne, 2006;68. ® Fabre Gonzélez E, Gonzalez de
Agliero R. Evaluacion de Farmacos en el Embarazo y la Lactancia. [CD ROM]. Zaragoza; 1998. ® Hill LM. Fetal distress secondary to vancomycin-
induced maternal hypotension. Am J Obstet Gynecol 1985;153:74. ® Mensa J, Gatell ]Ma, Martinez JA, et al. Infecciones en urgencias. Collbaté
(Espafia): Editorial Antares, 2001;449. ® Rabasseda i Bruguera X. Farmacos y embarazo. Qué medicamentos prescribir. Barcelona: JR Prous Editores,
1992;281. ® Reyes MP, Ostrea EM, Cabinian AE, et al. Vancomycin during pregnancy: Does it cause hearing loss or nephrotoxicity in the infant 2

Am J Obstet Gynecol 1989;161:977.



