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NOTA DE SEGU

MEDICAMENTOS ANTIINFLAMATORIOS NO
SU USO EN EMBARAZADAS DE 20 SEMANAS

EL CENTRO NACIONAL DE FARMACOVIGILANCIA DE LA DIRECCION
NACIONAL DE FARMACIA Y DROGAS DEL MINISTERIO DE SALUD,
DANDOLE SEGUIMIENTO A LAS ALERTAS Y NOTAS INFORMATIVAS
EMITIDAS POR LAS AUTORIDADES REGULADORAS INTERNACIONALES
EN MATERIA DE MEDICAMENTOS CONSIDERA PERTINENTE
COMUNICARLES LA SIGUIENTE INFORMACION:

(AINEs): EVITE

La Administracion de Drogas y Alimentos de los Estados Unidos (FDA), advierte
que el uso de medicamentos antiinflamatorios no esteroideos (AINEs) puede
causar problemas renales raros pero graves en el feto. Esto puede provocar
niveles bajos de liquido amniético que rodea al bebé y posibles complicaciones.

Ademas, esta solicitando se efectien cambios en la informacién para prescribir
Medicamentos Antiinflamatorios no esteroideos, y que se incluya el riesgo de
problemas renales en el feto, que resultan en niveles bajos del liquido amniético.

Actualmente en la informacién para prescribir de AINEs en embarazadas, se esta
recomendando que se evite su uso a partir de las 30 semanas de embarazo. Sin
embargo, la FDA estd recomendando evitar el uso de estos productos en
embarazadas con 20 semanas 0 mas de gestacion.

Los Medicamentos Antiinflamatorios No esteroideos (AINEs):

« Pertenecen a una clase de medicamentos disponibles con receta y sin
receta (OTC).

« Son algunos de los medicamentos mas utilizados para el dolor y la fiebre.

« Se utilizan para tratar afecciones médicas como artritis, célicos menstruales,
dolores de cabeza, resfriados y gripe.

« Actian blogueando la produccion de ciertos quimicos en el cuerpo que
causan inflamacién.

« Estan disponibles solos y combinados con otros medicamentos. Ejemplo de
AINES: aspirina, ibuprofeno, naproxeno, diclofenaco y celecoxib.

« Los efectos secundarios comunes incluyen dolor de estémago,
estrefiimiento, diarrea, gases, arder de estdmago, nauseas, vomitos y
mareos.

REVISION DE LA LITERATURA MEDICA Y DE LOS CASOS NOTIFICADOS

La FDA revis6 la literatura médica y los casos notificados para obtener datos sobre
niveles bajos de liquido amnidtico o problemas renales en bebés por nacer
asociados con el uso de AINEs durante el embarazo. De los 35 casos que
presentaron niveles bajos de liquido amnidtico o problemas renales notificados a
la FDA hasta 2017, todos fueron casos serios. Este numero incluye solo los casos
enviados a la FDA, por lo que pueden existir casos adicionales. En dos recién
nacidos que fallecieron se confirmd que tenian insuficiencia renal, liquido
amnidtico disminuido y las madres tomaron AINEs durante el embarazo. En otros
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tres recién nacidos que fallecieron se confirmé que tenian insuficiencia renal sin
liqguido amniético bajo y las madres también tomaron AINEs durante el
embarazo. El descenso de los niveles de liquido amnidtico inicid a las 20 semanas
de embarazo. En 11 casos con niveles bajos en el volumen de liquido amni6tico
durante el embarazo, regresé su nivel normal luego de suspenderse el uso del
AINE. La informacion encontrada en la literatura médica coincide con Ia reportada
en los casos. En estas publicaciones, se detectaron niveles bajos de liquido
amnidtico con el uso de AINEs durante periodos variables de tiempo, que van
desde 48 horas hasta varias semanas. En la mayoria de los casos, la afeccién fue
reversible en un plazo de 3 a 6 dias después de suspender el AINE. En muchos
informes, la condicion se revirtié cuando se suspendio el AINE y reaparecié cuando
se inici6 nuevamente la terapia con el mismo AINE.

RESUMEN DE DATOS

La FDA realizd busquedas en la literatura médica, incluidos informes de casos,
estudios controlados aleatorios y estudios observacionales. La mayoria de las
publicaciones mostraron que el oligohidramnios se observa principalmente durante
el tercer trimestre, pero hay varios informes que sugieren un inicio mas temprano,
alrededor de las 20 semanas de gestacion. Se detectaron niveles bajos de liquido
amniédtico con el uso de AINEs durante periodos de tiempo variables, desde 48
horas hasta varias semanas. En la mayoria de los casos, el oligohidramnios fue
reversible entre las 72 horas y los 6 dias posteriores a la interrupcion del AINE. En
muchos informes, el oligohidramnios se revirtié cuando se suspendié el AINE vy el
oligohidramnios reaparecié después de reiniciar el tratamiento con el mismo
AINE. En algunos informes, cuando se suspendié un AINE en particular y se inicio
otro, el oligohidramnios no volvié a aparecer con el nuevo AINE.

El Oligohidramnios es un volumen deficiente de liquido amniético, se asocia con
complicaciones maternas y fetales. El ~diagnostico es mediante la medicion
ecografica del volumen de liquido amniético. EI manejo implica una estrecha
vigilancia y evaluaciones ecograficas seriadas. 3

También identificaron informes de casos / series de casos en la literatura médica
que describen la aparicidon de insuficiencia renal en recién nacidos expuestos a
AINEs en el utero. La duracion de la exposicion oscild entre 2 dias y 11
semanas. Los informes de casos y las series de casos describieron 20 neonatos
expuestos a AINEs en el utero, que experimentaron disfuncién renal neonatal en
los primeros dias después del nacimiento. La gravedad de la disfuncién renal vario
mucho desde la normalizacién a los 3 dias hasta la anuria persistente que requirid
dialisis y / o exanguinotransfusion. De un total de 11 muertes, se informé que ocho
recién nacidos murieron como consecuencia directa de insuficiencia renal o debido
a complicaciones de la dialisis.

En una busqueda en el sistema de notificacidén de eventos adversos de la FDA
(FAERS) hasta el 21 de julio de 2017, se identificaron 35 casos de oligohidramnios
o disfuncion renal neonatal asociada con el uso de AINES durante el embarazo. Se
reportaron 32 casos de oligohidramnios, incluidos ocho casos de oligohidramnios
y disfuncion renal neonatal, y tres casos de disfuncién renal neonatal que no
reportaron oligohidramnios. Todos los casos reportaron un resultado grave. Cinco
casos reportaron muerte neonatal, que en todos los casos se asociaron con
insuficiencia renal neonatal. Todos los casos reportaron una asociacion temporal
con un AINE y oligohidramnios o disfuncion renal neonatal, y el oligohidramnios se
produjo a las 20 semanas de gestacion. En 11 casos, se reportd un desenlace
positivo en el que el volumen de liquido amniético volvié a la normalidad después
de suspender el AINE.
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RECOMENDACIONES PARA EL PERSONAL SANITARIO

El uso de medicamentos antiinflamatorios no esteroideos (AINES) en
embarazadas con alrededor de 20 semanas de gestacion o mas, puede
causar disfuncion renal fetal que conduce a oligohidramnios y, en algunos
casos, insuficiencia renal neonatal.

Los eventos adversos se observan en promedio, después de dias o
semanas de tratamiento, aunque el oligohidramnios se ha informado con
poca frecuencia tan pronto como 48 horas después del inicio del tratamiento
con AINE.

El oligohidramnios es a menudo, pero no siempre, reversible con la
interrupcidn del tratamiento.

Las complicaciones del oligohidramnios prolongado pueden incluir
contracturas de las extremidades y retraso en la maduracion pulmonar. En
algunos casos posteriores a la comercializacion de insuficiencia renal
neonatal, se requirieron procedimientos invasivos como
exanguinotransfusion o didlisis.

Si el tratamiento con AINE se considera necesario entre las 20 y 30
semanas de embarazo, limite el uso a la dosis efectiva mas baja y la
duracion mas corta posible. Como se describe actualmente en las etiquetas
de los AINEs, evite recetar AINEs a las 30 semanas y mas tarde en el
embarazo debido al riesgo adicional de cierre prematuro del conducto
arterioso fetal.

Las recomendaciones anteriores no se aplican a dosis bajas de aspirina de
81 mg recetadas para ciertas afecciones durante el embarazo.

Considere la monitorizacion ecografica del liquido amnidtico si el
tratamiento con AINE se extiende mas alla de las 48 horas. Suspenda el
AINE si se produce oligohidramnios y realice un seguimiento de acuerdo
con la practica clinica.

RECOMENDACIONES PARA EMBARAZADAS

Todos los medicamentos tienen efectos secundarios incluso cuando se
usan correctamente segun lo prescrito. Es importante saber que las
personas responden de manera diferente a todos los medicamentos segin
su salud, las enfermedades que tienen, los factores genéticos, otros
medicamentos que estan tomando y muchos otros factores. Como
resultado, no podemos determinar qué tan probable es que las mujeres
embarazadas experimenten estos efectos secundarios al tomar AINEs.

La FDA advierte que el uso de medicamentos antiinflamatorios no
esteroideos (AINEs) para aliviar el dolor y reducir la fiebre alrededor de las
20 semanas 0 mas, durante el embarazo puede causar problemas renales
en el feto, lo que puede provocar niveles bajos de liquido amnidtico que
rodea al bebé. Este liquido funciona como un amortiguador y protector, y
ayuda a que se desarrollen los pulmones, el sistema digestivo y los
musculos del feto. Pueden ocurrir complicaciones con niveles bajos de este
liquido.

Si esta embarazada, no use AINEs a las 20 semanas o mas del embarazo,
a menos que su profesional de la salud le indique especificamente que lo
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haga, ya que estos medicamentos pueden causar problemas en el feto y
complicaciones en el parto.

« Muchos medicamentos de venta libre (OTC, por sus sigias en ingies)
contienen AINES, incluidos los que se usan para el dolor, los resfriados, la
gripe y el insomnio, por lo que es importante leer las etiquetas de los datos
del medicamento para saber si los medicamentos contienen un AINE.

« Hable con su profesional de la salud o farmacéutico si tiene preguntas o
inquietudes sobre los AINEs o qué medicamentos los contienen.

Situacion en Panama:

En la Direccidn Nacional de Farmacia y Drogas, se encuentran registrados
productos comerciales que contienen antiinflamatorios no esteroideos (AINEs)
como principio activo.

Ante el Centro Nacional de Farmacovigilancia (CNFV) no se han presentado
notificaciones de sospecha de reacciones adversas, asociadas a este principio
activo, en las que se sefalen situaciones relacionadas con problemas renales en
el feto y niveles bajos de liquido amnibtico que rodea al bebé.

Acciones del Centro Nacional de Farmacovigilancia

El Centro Nacional de Farmacovigilancia emiti6 una Nota de Seguridad de
Medicamentos relacionada con antiinflamatorios no esteroideos no relacionada
con el objeto de esta nota de seguridad:

¢ Nota de Seguridad N°012/CNFV/DFV/DNFD del 21 de enero del 2015:
“Sensibilidad cruzada entre los antiinflamatorios no esteroideos y el riesgo
de presentar reacciones alérgicas serias”.

Recomendacién del Centro Nacional de Farmacovigilancia:

Se exhorta a los profesionales de la salud tomar en consideracion la informacién
de seguridad comunicada sobre antiinflamatorios no esteroideos como principio
activo. A los pacientes se les recomienda consultar al profesional de la salud por
cualquier duda o inquietud sobre su terapia.

Solicitar a los Laboratorios fabricantes de los productos que contengan
antiinflamatorios no esteroideos como principio activo, adecuar la Monografia e
Inserto del producto con esta informacion de seguridad.

Ante las sospechas de reacciones adversas, y fallas terapéuticas, les
recomendamos a los profesionales sanitarios notificarlas al CNFV del Ministerio
de Salud (MINSA), a través de los formularios correspondientes. Se les recuerda
que estd disponible el portal de  notificaciones en linea
(www.notificacentroamerica.net).
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PD.: El objetivo de esta alerta es difundir la informacion sobre la seguridad de los medicamentos
basados en las comunicaciones de las Agencias Reguladoras Internacionales. En esta alerta se
incluye traduccion no oficial del texto original. Por lo que sdlo es de caracter informativo. Cualquier
incoherencia en el texto, prevalecera la informacién contenida en el texto en su idioma original.
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