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RESUMEN

El embarazo en una paciente con artritis reumatoide es frecuente. La coexistencia de estas dos situaciones clinicas siempre representa
un desafio importante para el equipo médico de asistencia. Es recomendable que el tratamiento se individualice pues muchos
medicamentos antirreumaticos utilizados para su control poseen efectos adversos, muy bien evidenciados para el embarazo, y en
otros casos todavia no hay informacion suficiente disponible. La atencién multidisciplinaria de estas pacientes con la inclusion del
médico reumatologo en el equipo de tratamiento, son pasos fundamentales para reducir las complicaciones materno-fetales y
neonatales. En este articulo se abordan algunas consideraciones éticas a tener en cuenta durante la atencion de estas pacientes.
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Summary

Rheumatoid arthritis during pregnancy is not a rare condition. The coexistence of both clinical conditions (Rheumatoid arthritis and
pregnancy) is always an important challenge for physicians in charge to these patients. Is recommended that treatment must be
personalized, because most of anti-rheumatic drugs have adverse effects, some of them related to pregnancy well established in some
drugs and with not enough information and the present time, for some others. Interdisciplinary medical care of pregnancy women with
Rheumatoid arthritis, including Rheumatology doctor in the treatment team are important steps in order to reduce mothers, fetus and
perinatal complications. In this paper we review Rheumatoid arthritis related with pregnancy.

Keywords: pregnancy, rheumatoid arthritis.

INTRODUCCION
La incidencia global varia y existen reportes diferentes en

La artritis reumatoide tiene sus antecedentes histéricos en el afio
1800 gracias a la primera descripcion efectuada por el francés
Beauvais y los posteriores aportes de Brodie, Charcot Garrot,
entre otros destacados cientificos. Continda siendo definida
como una enfermedad auto inmune cuya etiologia permanece a
oscuras y se caracteriza por el desarrollo de una sinovitis erosiva
y simétrica con algunos casos presentando participacién
extrarticular. 2

poblaciones europeas y asiaticas. Un estudio de la Clinica Mayo
muestra una incidencia global anual de 48 casos por 100 000
habitantes al afio. Su prevalencia es aproximadamente el 1 %,
siendo maxima (5-6%) en algunas poblaciones indigenas
americanas y minima (0,3-0,6 %) en algunas regiones asiaticas. ®

En diferentes estudios realizados se sefiala la mayor frecuencia
de la enfermedad en el sexo femenino, con un predominio sobre
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el masculino de (2:1) y en rango de edades que fluctta entre los
25y 35 afios. 1 *

Algunos factores se han impugnado para explicar el mayor
riesgo de la mujer y se ha involucrado el factor hormonal
relacionado con la nuliparidad, inicio de la menopausia, uso de
anticonceptivos orales entre otros, * pero estos no se pueden dejar
de relacionar con otros factores implicados, como los genéticos,
explicados por genes que codifican antigenos de compatibilidad
de clase Il y receptor de linfocitos T; los inmunoldgicos, en
intima  relacion con los anteriores y caracterizados por la
disregulacion de las células efectoras del sistema inmune y la
produccion exagerada de citoquinas proinflamatorias como | IL-
1, IL-6, TNF-Alfa y el GM-CSF entre otros, que perpetlan la
respuesta inflamatoria, favorecen la neoangiogenesis y la
destruccion articular y por Gltimo, otros factores ambientales. 2

Como los pacientes que sufren de enfermedades del tejido
conectivo son predominantemente mujeres jovenes, en edades
comprendidas entre los 20 y 40 afios, que es el periodo de mayor
edad fértil, en la practica diaria del médico reumat6logo, no
constituye una situacion clinica excepcional, la atencion de una
mujer embarazada afectada de artritis reumatoide, o la
necesidad de orientacidn para concebir, de una mujer afecta por
esta enfermedad.

El aspiracion de la reproduccion es un reto para los médicos a
cargo de los pacientes con enfermedades inflamatorias cronicas
como la artritis reumatoide. Se requiere la estricta evaluacion de
los posibles riesgos de activacion de la enfermedad durante del
embarazo, la evaluacidon de los riesgos en los resultados del
embarazo y el desarrollo del feto, y la accién de las diferentes
drogas antirreumaticas, con el fin de mantener un control
optimo de la actividad de la enfermedad y evitar los evento
teratogénico.

Esta claro que las enfermedades reumaticas inflamatorias pueden
tener un impacto en la fecundidad de estos pacientes, que puede
explicarse por diferentes mecanismos fisicos, psicoldgicos,
hormonales o inmunoldgicos. Ademas, algunos tratamientos
pueden afectar directamente a la fecundidad. °

Una de las obligaciones médicas primordiales, es comunicarle al
enfermo la situacion en que se encuentra, los posibles
tratamientos y su prondstico; en este sentido la veracidad de la
informacidn se transforma en obligacién moral y a las decisiones
tomadas en estas condiciones se reconoce como responsabilidad
compartida. °

Sobre esta base, en presencia de informacion veraz y entendible,
la paciente es quien debe decidir si pospone 0 no un embarazo,
que en estas circunstancias siempre debe ser planificado,
asegurando la comprension y la aceptacion de los consejos y

explicaciones, de inconvenientes y posibles complicaciones
aconsejadas por el profesional. A"°*

Con este trabajo pretendemos mostrar como se manejan algunos
aspectos bioéticos en pacientes con artritis reumatoide en edad
fértil en el Servicio Nacional de Reumatologia, explorar el nivel
de informacion y conocimiento que se les brinda a estas
enfermas y demostrar la evolucién, prondstico y posibilidades
de lograr un embarazo a término en relacion con la enfermedad.

DESARROLLO

En nuestra consulta diaria es posible encontrar mujeres afectas
de artritis reumatoide que deseen concebir un embarazo. Es
preciso que el reumatdlogo responsable posea todo el
conocimiento cientifico adecuado para dar la respuesta oportuna
que requiere cada circunstancia, que es la base elemental de la
beneficencia en la ética médica, al admitir que para ser un buen
médico, el primer deber es, tener el conocimiento cientifico
necesario para enfrentar y solucionar las situaciones de salud que
se presenten en su actuar diario.

Los numerosos estudios sobre esta enfermedad articular,
sugieren que el dafio erosivo articular y la progresion del
deterioro radiologico, se hace evidente en los primeros dos afios
de la misma, y en contra de lo que se pudiera pensar, ha
quedado demostrado que la mortalidad por artritis reumatoide,
ha sido subestimada y esta realmente incrementada en estos
pacientes; de ahi que ha quedado atras el tradicional esquema de
tratamiento piramidal que imperd durante 25 afios, imponiendo
como norma, un deletéreo retraso en la toma de decisiones para
cambiar la terapéutica de una droga de segunda linea, a otra
cuando habia fallos en la respuesta; de esta forma, surgieron
nuevos esquemas terapéuticos que tienen como denominador
comdn, la propuesta de utilizar de forma mas agresiva y
temprana las drogas antirreumaticas de segunda linea, solas o en
combinacidn, y un poco mas reciente, e idealmente para aquellos
gue no mejoran con estas drogas, los denominados agentes
biolégicos. ’

Es ampliamente conocido por los especialistas de reumatologia,
que en este grupo de pacientes no se afecta la fertilidad, ni se
incrementa la frecuencia de abortos en comparacién con la
poblacion general, ® de igual forma resulta infrecuente el debut
de la enfermedad durante el embarazo, a diferencia de lo que se
ha visto en el post parto; por otro lado, la mayoria de los estudios
epidemioldgicos basados en evidencias, informan el efecto
favorable del embarazo sobre el curso de la enfermedad hasta el
momento del parto, ° y lo infrecuente de complicaciones
obstétricas y ginecoldgicas en este periodo. %

Actualmente la mejoria de los sintomas y signos de la
enfermedad en el curso de la gestacion se tratan de explicar por



diversos cambios hormonales que se producen, y que pudieran
conllevar al aumento de las células cooperadoras Th2 y el
descenso de las Thl, teniendo como consecuencia la
disminucion de la produccion de citoquinas pro inflamatorias,
como las TNF-alfa entre otras.

Se plantea ademas, que la disparidad en la clase Il de antigenos
de histocompatibilidad HLA-DR y DQ entre la madre y el feto,
correlaciona significativamente la mejoria clinica. * 3

Reconocidos estos elementos, constituye tanto para el médico,
como para la paciente enferma, otra disyuntiva, la utilizacién de
farmacos modificadores de sintomas o de la enfermedad de base.
La conciencia social de no tomar medicamentos durante la
gestacion por los posibles efectos sobre el feto, pueden tentar a
abandonar la terapéutica en detrimento del control de la
enfermedad, si no existe una adecuada relacién médico paciente
que brinde la informacién oportuna, y evite estas
consecuencias. **

Resulta elemental, que el médico proporcione una informacion
apropiada, tanto a la enferma como a su familia de los farmacos
que puede utilizar, considerando como referencia la informacion
contenida en la tabla de categorizacion de los medicamentos
segln riesgo- beneficio en el embarazo por la Federacién de
Drogas y Alimentos (FDA) del 2000. ™21

En este sentido se generan tres situaciones diferentes:

La primera es la resultante de la atencién a las pacientes que
sufren de artritis reumatoide en edad fértil, en las que el médico
de asistencia, en su entrevista, debe indagar las intenciones de
concebir. En dependencia de su respuesta el profesional podra
elegir el inductor de remisién.

En cualquier situacion el médico deberd informar sobre la
posibilidad real de un embarazo feliz con los mismos riesgos
que pudiera tener una mujer sana, excepto por el hecho de la
necesidad de regular en estricta interrelacion con su médico, en
relacion con el necesario consumo de medicamentos, para poder
mantener el control de su enfermedad.

Una segunda situacién diferente, se deriva en caso de existir
elementos que hagan sospechar una evolucién no favorable de la
enfermedad, la cual demande del consumo de medicamentos con
efectos teratogénico; se requerird un enfoque bioético que no
solo queda reducido al consentimiento informado, resultara
necesario explicar y sugerir a la paciente la necesidad de
controlar inicialmente la enfermedad, y posponer el embarazo
hasta que se logre la remision de la misma; labor que muchas
veces necesita del efecto conjunto del equipo médico que asiste a
la paciente, y extender la informacion a otros miembros de la
familia, para que colaboren con estas orientaciones.

Tabla 1 Medicamentos segun categorias de riesgo y beneficio durante el embarazo segin la Federacion de Drogas y Alimentos de los

Estados Unidos (FDA) modificada en el 2000

JUSTIFICACION

MEDICAMENTOS

A Estudios controlados sin evidencias de dafio fetal (ler Acido folico y Vitamina D
Trimestre )

B Estudios controles en Animales y Humanos sin riesgo fetal. Acetaminofen, Aspirina Infantil, Anti TNF,
No han sido comprobados en humanos en el primer ciclobenzaprina.
trimestre.

C Estudios en animales revelan efectos teratogénico .No hay Inhibidotes COX2, Prednisona, Sales de Oro,
Estudios controlados en humanos. Utilizar solo si los Hidroxicloquina, Micofenolato de Mofetil,
beneficios potenciales justifican los riesgo sobre el feto Ciclosporina, Amitriptilina, Tramadol,

Gabapentina.

D Evidencia positiva de riesgo fetal humano (Solo si hay riesgo  Azatioprina, D-Penicilamina AINES(3er Trim ),
parala vida ) Ciclofosfamida Warfarina (2do y3er Trim )

X Anomalias fetales en estudios con animales y humanos. Talidomida Metotrexato, Lefluno-mida,
Contraindicados en mujeres que puedan embarazarse Misoprostol, Bifosfonatos (?)

M Productos Clasificados como no Apto por el Fabricante

*

Divergencias en la clasificacion entre Fabricantes y Autores

Azatioprina




Una tercera situacion, aunque no resulta frecuente, esta
relacionada con la presencia de la enfermedad en hombres
jovenes que proyectan tener descendencia, los planteamientos
bioéticos que hemos explicados, del mismo modo son aplicables
en estos casos; especificamente los relacionado con el consumo
de medicamentos potencialmente teratogénico como el
metotrexate, que deben ser suspendidos 6 meses antes de la
planificacion de la concepcion, y valorar otras opciones
terapéuticas.

En nuestra experiencia hemos tenido una muestra de seis
pacientes como las situaciones antes referidas.

Tres pacientes en edad fértil con artritis reumatoide nos
expresaron su deseo de concebir, pero a la vez su preocupacion
por los medicamentos que consumian; en todos los casos fueron
debidamente informadas de la relacion que existia entre su
enfermedad, la gestacion y el producto de la misma.

Dos de ellas lograron embarazos saludables sin interferencias en
la medicacion de base, y en la tercera, se sustituyo el
medicamento modificador de la enfermedad con posible efecto
teratogeno, previo a la planificacion del embarazo; el cual logré
posteriormente llevarlo a término sin dificultad. Las tres
pacientes tuvieron un seguimiento mas continto por el equipo
médico, al que se integro el obstetra y su médico del primer
nivel de atencion.

Otras dos pacientes de nuestra casuistica, fueron enviadas a
nuestro servicio, en pleno periodo de gestacién, a las cuales se
les modifico la dosis de esteroides y modificamos la terapéutica
analgésica, una de ellas llevaba tratamiento con una droga
modificadora de la enfermedad, cuyo uso es seguro en el
embarazo, a la otra se le incluy6 el tratamiento modificador de le
enfermedad en el transcurso del embarazo.

Ambas fueron incluidas en el seguimiento por el equipo médico
formado para estos fines, seguidas por consulta externa con
mayor frecuencia que lo indicado solo para la artritis reumatoide
sin embarazo; ademas, fueron debidamente informadas y
orientadas al respecto.

Los embarazos transcurrieron sin complicaciones asi como el
parto y el puerperio.

El ultimo paciente de nuestro universo, es un paciente masculino
con artritis reumatoide, que no tenfa hijo y queria conocer sus
posibilidades al respecto; recibid la informacidn necesaria, el
seguimiento adecuado de un enfermo con esta caracteristicas, se
modifico cuando la enfermedad lo permitié el tratamiento de
base, sustituyendo el metotrexate por la cloroquina, planificando

seis meses después la posibilidad de embarazar a su compafiera.
Tabla 2

No resulta facil el ejercicio de la medicina en estas situaciones
de doble compromiso de decisiones.

Para poder cumplir el rol de brindar una orientacion adecuada, se
necesitan conocimientos actualizados desde el punto de vista
cientifico de la enfermedad que padece el paciente, y por otro
lado, la préactica del accionar bioético en el quehacer médico
diario, brindando al paciente, la posibilidad de tonar sus propias
decisiones ante determinadas situaciones de salud, una vez que
ha comprendido la informacion que se le brinda, teniendo en
cuenta, que el compromiso de salud se extendera a la futura
descendencia. '**’

CONCLUSIONES

Las pacientes en edad Fértil con artritis reumatoide deben
ser consideradas como poblacion de riesgo.

La decisién del momento del embarazo en esta poblacion de
enfermos es una responsabilidad compartida con el equipo
médico de asistencia, debiendo respetarse la autonomia de la
paciente, tras el ejercicio de un correcto consentimiento
informado y comprendido, y la disposicién del médico para
evaluar opciones terapéuticas que no perjudiquen el desarrollo
del feto, la evolucion de la actividad materna y la evolucidn de la
enfermedad de base.

Aunque el embarazo influye favorablemente en los indices
de calidad de vida de las pacientes con artritis reumatoide, y
el comportamiento del embarazo no difiere de un
embarazo en una mujer sana, requieren de una atencion
integral abordando diferentes aspectos de la especialidad de
reumatologia, obstetricia y neonatologia, para evitar las
posibles complicaciones materno-fetales y neonatales, asociadas
a la actividad de la enfermedad, su terapéutica y las limitaciones
fisicas que pueden estar presentes como evolucion de la artritis
reumatoide.



Tabla 2 Casuistica de pacientes con artritis reumatoide y relacion con su descendencia

PACIENTES ~ RELACION CON SU DESCENDENCIA

1 Femenina 25 afios. AR de 7 afios .Deseos de concebir tto con prednisona 5 mgs/dia .Inductor
cloroquina.

2 Femenina 30 afios. AR de 5 afios .Deseos de concebir. Tto con metotrexate y prednisona. Sustituyo
por cloroquina. Embarazo y parto sin dificultad .Hijo sano.

3 Femenina 24 afios .AR de 3 afios. Deseos de concebir. Tto con prednisona y metotrexate. Sustituyo
por Salasosulfipiridina. Embarazo y parto sin dificultad. Hijo sano.

4 Femenina 32 afios. AR de 7 afios. Remitida con Gestacion de 12 semanas. Tto con prednisona 15
mgs/dia. Reducimos dosis a 7.5 mgs/dia agregamos analgésicos. Embarazo y parto sin dificultad. Hijo
sano.

5 Femenina 28 afios. AR de 6 afios. Remitida con Gestacion de 12 semanas. Tto con prednisona y
salasosulfipiridina. Mantenemos igual tratamiento. Embarazo y parto sin dificultad. Hijo sano.

6 Masculino 28 afios .AR de 2 afios de evolucion. Tto con prednisona 10 mgs/dia y metotrexate. Se le

moadifica el inductor por la cloroquina, comienza planificacion familiar 6 meses después.
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Anexo 1

ACTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO.

La que suscribe, , con diagndstico de un artritis reumatoide, declaro que he recibido una

amplia informaciéon de mi médico de asistencia, el (la) Dr. , acerca de mi enfermedad,

evolucién, prondéstico y posibles terapéuticas, asi como de todos los aspectos positivos y negativos que pueden presentarse ante la
posibilidad de un embarazo, tanto para mi salud como para la del producto de la concepcion.



También tengo conocimiento de la importancia de un control estricto del embarazo por un equipo médico que se encargara de la
dispensarizacion y seguimiento del mismo, y de la posibilidad de continuar atendiéndome en este centro y con los mismos médicos, si
decido unilateralmente tomar cualquier conducta aunque no sea la aconsejada por el médico de cabecera.
Luego de haber analizado todos estos aspectos, he decidido planificar un embarazo, bajo control médico.

Firma de la Paciente
Firma del médico
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