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Resumen

ANTECEDENTES: En casos graves de nduseas y vomitos durante el embarazo, la com-
binacién de doxilamina y piridoxina es efectiva, aunque puede causar efectos secun-
darios de somnolencia y mareos. La retencién aguda de orina, aunque rara, esté des-
crita en la ficha técnica de la combinacion con clorhidrato de piridoxina y doxilamina
succinato, pero no se dispone de bibliografia de su incidencia real.

CASOS CLINICOS: Caso T: paciente de 34 afios, con 16 semanas de embarazo, diag-
néstico de retencién aguda de orina, quiza secundaria a la ingesta de la combinacién
de clorhidrato con piridoxina y doxilamina succinato. Requirié sondaje vesical, tra-
tamiento con tamsulosina y suspension del tratamiento inicial, lo que resulté en la
desaparicion del cuadro clinico. Caso 2: Paciente de 38 afios, con 10 semanas de em-
barazo. Diagnéstico de retencién aguda de orina, quiza relacionada con el consumo
de la combinacion de clorhidrato con piridoxina y doxilamina succinato. La paciente
solo requirié la suspension del tratamiento de este ultimo con lo que se consiguié la
condicién de asintomatica.

CONCLUSION: Se reportan dos casos de retencion aguda de orina en mujeres emba-
razadas tratadas con la combinacion de doxilamina y piridoxina, un efecto adverso
excepcional descrito en su ficha técnica, aunque de incidencia desconocida. Estos
casos destacan la importancia de considerarlo en la practica clinica.

PALABRAS CLAVE: Retencion urinaria; doxilamina; hiperémesis gravidica; reacciones
adversas a medicamentos; embarazo.

Abstract

BACKGROUND: The combination of doxylamine and pyridoxine is effective in treating
severe nausea and vomiting during pregnancy, although it may cause side effects
such as drowsiness and dizziness. Although rare, acute urinary retention is described
in the prescribing information for pyridoxine hydrochloride and doxylamine succinate.
However, there is no literature available on its actual incidence.

CLINICAL CASES: Case 1: A 34-year-old pregnant woman diagnosed with acute uri-
nary retention possibly due to taking pyridoxine hydrochloride and doxylamine suc-
cinate. The patient required bladder catheterization and treatment with tamsulosin.
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Discontinuing the initial treatment resulted in resolution of the clinical symptoms. Case 2: A 38-year-old patient who was 10 weeks
pregnant. She was diagnosed with acute urinary retention, possibly related to the use of pyridoxine hydrochloride and doxylamine
succinate. The patient only required discontinuation of the latter treatment, which resulted in her becoming asymptomatic.

CONCLUSION: We present two cases of acute urinary retention in pregnant women treated with doxylamine and pyridoxine. This is
an exceptional adverse effect described in the product information, although its incidence is unknown. These cases underscore the

importance of considering this in clinical practice.

KEYWORDS: Urinary retention; Doxylamine; Hyperemesis gravidarum; Adverse reactions.

ANTECEDENTES

Las nduseas y vdmitos son comunes durante el embarazo,
afectan al 80% de las mujeres en esta condicidn, sobre
todo en el primer trimestre. En algunos casos estos sin-
tomas evolucionan a hiperémesis gravidica, que constitu-
ye la principal causa de hospitalizacidn en esta etapa del
embarazo.’? Un tratamiento eficaz es la combinacién de
doxilamina y piridoxina, que ha demostrado ser mas efec-
tiva que la indicacion de ambos farmacos por separado.®
Cuando la piridoxina sola no es suficiente se recomienda la
combinacién de 10 mg de doxilaminay 10 mg de piridoxina,
dosis que puede incrementarse hasta cuatro comprimidos
al dia.*%¢

Una alternativa mas reciente para pacientes con vomitos
resistentes es una férmula de liberaciéon retardada que
contiene 20 mg de doxilamina e igual cantidad de pirido-
xina. Esta formulacién se toma, generalmente, antes de
acostarse, con la posibilidad de anadir un comprimido por
la mafana si los sintomas persisten.’

Sibien el tratamiento con doxilamina y piridoxina se consi-
dera inocuo para el feto,®° puede causar efectos adversos
de somnolencia, mareos, sequedad bucal y aumento de la
secrecién bronquial. En raras ocasiones se ha reportado
retencion aguda de orina, un evento poco frecuente durante
el embarazo y escasamente documentado en la bibliografia
disponible.™

La retencion aguda de orina, que ocurre en una de cada
3000 a 8000 embarazadas, suele sobrevenir entre las sema-
nas 10y 16 de la gestacion con dolor abdominal y dificultad
para orinar. La causa mas frecuente de este trastorno es
la incarceracion uterina por un utero en retroversion.'" Sin
embargo, la relacién entre la retencién urinaria y el consu-
mo de la combinacién de doxilamina y piridoxina no esta
aun del todo clara.

Enseguida se reportan dos casos clinicos de retencion
aguda de orina en mujeres embarazadas en tratamiento
con la combinacién de doxilamina y piridoxina, con el fin
de alertar a los profesionales de la salud acerca de este
posible efecto adverso.

CASOS CLiNICOS

En ambos casos el medicamento se administré por via
oral cada 12 horas, siguiendo la dosis maxima recomen-
dada como antiemético durante el embarazo. Las pacien-
tes habian estado en tratamiento continuo durante 3 a 4
semanas antes de la aparicién de los sintomas urinarios.
Posteriormente, ambas mujeres experimentaron dificultad
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progresiva para orinar, lo que motivé su evaluacién en el
servicio de urgencias. Enseguida se describen, en detalle,
ambos casos clinicos, incluida su evolucién y tratamiento.

Caso 1

Paciente de 34 afos, con 16 semanas de embarazo, secun-
digesta con gestacién y parto anterior de evolucién normal.
Con una colecistectomia, en tratamiento con yodofolatos,
progesteronay la combinacion de doxilamina y piridoxina,
sin otros antecedentes personales de interés. Acudié a
urgencias de ginecologia debido a un dolor abdominal de
varios dias de evolucion. Desde hacia un mes percibia cier-
ta dificultad para lograr la primera miccién de la mafiana,
circunstancia que aminoraba durante el dia pero sin dejar
de percibir la sensacion de vaciado incompleto.

En la ultima semana, antes de retornar a la consulta, esos
sintomas empeoraron hasta el punto de acudir a urgencias
por no conseguir la miccion desde la noche anterior. La
paciente no refirié disuria, polaquiuria, tenesmo vesical,
estrefimiento o fiebre en el domicilio. Desde el punto de
vista obstétrico se encontré totalmente asintomatica.

Ala exploracion fisica la paciente se encontré afebril y nor-
motensa. Los genitales externos de apariencia normal, la
vagina con flujo fisioldgico, con un quiste en el tercio medio
de la cara posterior vaginal, de aproximadamente 1 cm de
contenido liquido y consistencia blanda. La movilizacién
cervical no fue dolorosa. El abdomen se palpé blando y
depresible y el utero de tamafo acorde con las semanas
de amenorrea.

Se indicé el sondaje vesical, con salida de 1000 mL de
orina clara. Se remitié al laboratorio una muestra para uro-
cultivo. El andlisis y sedimento de orina eran anodinos.
En la reevaluacion una hora posterior la paciente ya habia
podido efectuar una miccién espontanea. Se dio de alta,
con recomendaciones e informada de los signos de alarma
por los que debia acudir al servicio médico.

Al siguiente dia, la paciente regresé por retencién urinaria
desde la misma noche de la consulta previa (tras el alta,
en su domicilio, habia conseguido alguna miccién muy
escasa). Refirio presion abdominal en el hipogastrio, por
lo demas asintomatica.

En la exploracidn fisica no se advirtieron cambios. Se prac-
tico el sondaje vesical con salida de 1100 mL. El reporte
del urocultivo extraido dos dias antes fue negativo. Ante el
diagndstico de retencion aguda de orina en una paciente
con 16 semanas de embarazo se decidi6 la interconsulta
urgente con los especialistas del servicio de urologia.
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Luego de la valoracion se le indicaron 0.4 mg de tamsulo-
sina, un comprimido diario por la noche, retiro de la sonda
vesical a la mafhana siguiente y practicar micciones fre-
cuentes (cada 2 h).

En la consulta de control de urologia, a las 48 h, la pa-
ciente se habia retirado la sonda la mafana anterior, con
buena evolucién. Ademas, por decision propia, dejé de to-
mar la combinacion de doxilamina y piridoxina y con ello
experimentd la completa desaparicion de los sintomas de
vaciado.

El diagndstico de sospecha fue: atonia vesical, quiza se-
cundaria a doxilamina. La paciente finaliz6 el tratamiento
con 0.4 mg de tamsulosina durante tres dias mas, con des-
aparicion de los sintomas urinarios. El resto del embarazo
cursé de forma normal y tuvo un parto eutécico a las 38
semanas, con obtencion de una recién nacida de 3390 gy
APGAR 9-10. El puerperio transcurrié sin complicaciones.

Caso 2

Paciente de 38 aiios, con 10 semanas del embarazo actual,
los dos previos finalizaron en parto, sin complicaciones.
Fue intervenida de cirugia refractiva y herniorrafia umbili-
cal. En tratamiento con acido félico y la combinacion de
doxilamina y piridoxina (hasta hacia un mes habia estado
en tratamiento con la combinacién de doxilamina succinato
y piridoxina hidrocloruro (ambas de 10 mg) que habia cam-
biado debido a vémitos resistentes). Acudié a urgencias
de ginecologia por dificultad para orinar, acentuada por las
mahanas. Refirié diuresis normal a lo largo del dia. No pa-
decia disuria, polaquiuria, tenesmo vesical o fiebre, ni otros
sintomas adicionales. A la exploracién el abdomen se palpé
blando y depresible, sin visualizacion del globo vesical.

En la ecografia se observé una sola gestacion. El residuo
vesical posmiccional fue de 286 mL. Los andlisis de orina
se reportaron normales, a la espera de los resultados del
urocultivo. Se le indicé cesar el tratamiento con la combi-
nacion de doxilamina y piridoxina y se citdé para revision
de control clinico a los cinco dias. En la fecha senalada
acudié con mejoria evidente de la clinica luego de dejar el
tratamiento con la combinacion de doxilamina y piridoxi-
na. Por lo demas se report6 asintomatica. La exploraciéon
transcurrié normal y en la ecografia abdominal la vejiga
se visualizé por completo vacia, enseguida de la miccién
previa. Se procedi6 al alta con indicacién de continuar con
los controles previstos de la gestacion.

DISCUSION

La retencion aguda de orina es una complicacién caracteri-
zada por la incapacidad para vaciar por completo la vejiga
y ocasionar dolor, incomodidad e incluso complicaciones
graves si no se trata de manera adecuada. La anamnesis
debe incluir los antecedentes de consumo de medicamen-
tos, habito intestinal, déficit sensorial y motor, sintomas
en la via urinaria inferior y cirugias previas, en particular
ginecoldgicas o uroldgicas. En la exploracion fisica puede
observarse la distensién vesical o una tumoracion quistica
suprapubica.

Las pruebas complementarias deben incluir. tira reactiva
de orina, microscopia de orinay cultivo para descartar una
infeccion, ademas de una ecografia pélvica para identificar
cualquier tumoracién pélvica oculta.’? El tratamiento inicial
se basa en el sondaje vesical entre 1y 7 dias. En la ma-
yoria de los casos ello resuelve el problema sin necesidad
de mas intervenciones. Solo algunas pacientes requieren
autosondajes intermitentes. El enfoque es conservador y
minimamente invasivo, sin un protocolo terapéutico es-
tandarizado.’®'

La retencién aguda de orina, en el primer trimestre del em-
barazo, es una complicacién realmente excepcional. En la
mayoria de casos se asocia con Utero gravido, con el cuello
uterino desplazado que comprime la porcion inferior de la
vejiga, con una obstruccién del orificio uretral interno.>'®
De otro modo, las embarazadas pueden experimentar va-
rios factores que predisponen a la retencién aguda de ori-
na: cambios hormonales (particularmente el aumento de
progesterona, que relaja el musculo liso de los uréteres),
aumento del volumen sanguineo y la compresién directa
de la vejiga por el utero en crecimiento.'”

La doxilamina es un antihistaminico que bloquea los recep-
tores H1 de histamina; se indica para alivio de los sintomas
de nduseas y vomitos al disminuir la actividad del sistema
nervioso central. También tiene propiedades anticolinérgi-
cas que inhiben la contraccién de la vejiga y dificultan la
miccion, lo que puede provocar retencion urinaria.'® Este
efecto ha sido suficientemente documentado en diversas
poblaciones, sobre todo en los ancianos, quienes tienen
mayor riesgo de experimentar retencion urinaria debido
a la disminucion de la funcién vesical relacionada con la
edad.” En el caso de las mujeres embarazadas, la retencion
urinaria también puede verse influida por estos efectos
anticolinérgicos porque durante el embarazo ocurren los
cambios fisioldgicos mencionados en el sistema urinario.
A pesar de que los efectos de los antihistaminicos en el
sistema urinario se han estudiado en otras poblaciones,
no existen investigaciones especificas que exploren la re-
lacion entre la combinacién de doxilamina y piridoxinay la
retencién aguda de orina en embarazadas.

Existen otros factores que pueden predisponer a la reten-
cion aguda de orina: por ejemplo, la disminucién en la pro-
duccién de orina durante la noche, debido al reposo del
cuerpo y enlentecimiento del proceso de eliminacion de
liquidos. Ademas, la disminucién de la hormona antidiu-
rética (ADH) por la noche favorece la menor produccion
y eliminacion de orina;? al despertar esto puede generar
una necesidad urgente de orinar. Los cambios posturales
al levantarse (el cambio a bipedestacion) también pueden
generar una redistribucion de liquidos en el cuerpo, lo que
aumenta la sensacién de llenado de la vejiga. Conforme las
semanas de gestacion transcurren, el Utero en crecimiento
desplaza la vejiga hacia arriba y hacia adelante y la aplana,
lo que puede disminuir la capacidad; mas notoria por la
mafana, cuando la vejiga esta llena.?’

Todos estos factores, junto con el efecto anticolinérgico de
la combinacién del clorhidrato de piridoxina con doxilamina
succinato y su vida media de 12.43 horas,'® asi como la
exacerbacion de los sintomas urinarios por la mafhana y
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la disminucion de los mismos al suspender el tratamiento,
podrian respaldar la posible asociacién entre esa combina-
cion medicamentosa y la retencion aguda de orina.

Por tanto, ante compuestos con doxilamina, es fundamen-
tal que los profesionales de la salud tengan en cuenta su
efecto anticolinérgico al prescribir este medicamento a
mujeres embarazadas. Si bien la retencién aguda de orina
no es un efecto secundario comunmente asociado con la
combinacion de doxilamina y piridoxina, las embarazadas
que experimenten sintomas urinarios inusuales, como la
dificultad para orinar, dolor o sensacioén de vejiga llena, de-
ben ser controladas para valorar la necesidad de suspender
esta medicacion.

Se recomienda que las pacientes embarazadas informen
a sus médicos cualquier sintoma urinario inusual durante
el tratamiento con la combinacién de doxilamina y piri-
doxina. En caso de que se sospeche retencion aguda de
orina o cualquier otra complicacion debe considerarse una
evaluacion mas detallada del sistema urinario, que podria
incluir ecografias o andlisis de la funcion renal y vesical.

CONCLUSIONES

Se reportan dos casos de retencién aguda de orina en mujeres
embarazadas tratadas con la combinacién de doxilamina y
piridoxina, un efecto adverso excepcional descrito en su ficha
técnica, aunque de incidencia desconocida. Estos casos des-
tacan la importancia de considerarlo en la practica clinica.
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