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RESUMEN

Con el objetivo de identificar las Complicaciones materno — fetales asociados al uso de
misoprostol para la induccion de trabajo de parto en embarazos a término se realizé un estudio
retrospectivo en el Servicio de Alto Riesgo Obstétrico del Hospital Bertha Calderén Roque en el
periodo de enero a marzo de 2015, mediante la revision de 140 expedientes de pacientes que se
administré misoprostol 25 mcg por via vaginal cada 4 — 6 horas hasta un total de 6 dosis como
inductor de trabajo de parto en embarazos a término, los resultados reportan: de acuerdo a los
datos socio-demogréaficos se encontré que el 73 % pertenece al grupo de edad entre 20 a 35 afios,
el 93 % pertenecen al area urbana y el 69 % cursaron la secundaria.

Con respecto a los antecedentes gineco-obstétricos encontramos que el 41% de las pacientes
eran primigestas y el 54% de éstas estaban entre las 39 a 40 semanas de gestacion. La patologia
mas comun por la cual se indicé el uso de misoprostol se relaciond a oligoamnios en un 33 %.
Dentro del score de Bishop en las pacientes ingresadas se encontré un 72% con un puntaje de 3 a
4, para lo cual se utilizaron 3 a 4 dosis en un 44%. En relacion a la via de finalizacion del parto el
90 % esta representado por la via vaginal.

Dentro de las complicaciones maternas predominé la hemorragia posparto con 16 % y de las
complicaciones fetales el liquido meconial predominé con un 29%. De acuerdo a las reacciones
adversas asociadas al misoprostol que se presentd en mayor porcentaje fue las nauseas en un 19
%. Se concluye que el misoprostol es una prostaglandina para la induccion del parto en
embarazos a término, farmaco que debe estar bajo estricta vigilancia por el equipo de salud para
disminuir complicaciones materno — fetales.
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CAPITULO 1. GENERALIDADES

1.1 Introduccion

El misoprostol es un anadlogo de prostaglandina E1 (PgE1) inicialmente indicado para el
tratamiento de la ulcera péptica, especialmente en la gastropatia por anti-inflamatorios no
esteroideos, aunque, gran variedad de estudios cientificos en todo el mundo han demostrado la
efectividad en inducir cambios cervico-uterinos.

La induccién del trabajo de parto por una indicacion materna o fetal es un procedimiento
obstétrico muy frecuente y es estimulada farmacoldgicamente por el uso de prostaglandinas
administradas por via vaginal.

La primera prostaglandina clinicamente utilizada en el ejercicio profesional de la atencién
ginecoldgica y obstétrica fue la PgF2a, desde 1968. Pero su empleo se abandond debido a los
efectos colaterales presentados, como el producir nauseas, vomitos y diarrea. En la década de
1970 varios estudios empezaron a utilizar la PgE2 con la misma finalidad, por distintas vias de
administracion y diversas dosis, mostrando su efectividad en la induccion de la actividad
contréctil del dtero.

En el afio 1992, el dinoprostone (PgE2) fue aprobado por la Food and Drug Administration
(FDA) de los EE.UU., con el objetivo de lograr la maduracion del cuello uterino. Ademas del
costo elevado y de presentar un tiempo de vida media corta, esta prostaglandina necesita estar
almacenada a temperaturas entre 2°C y 8°C y ser administrada en la forma de gel dentro del canal
cervico-uterino en dosis repetidas y a intervalos regulares.

Desde la década de 1980 un metil-analogo sintético de la PgE1, el misoprostol, paso a ser
también utilizado en ginecologia y obstetricia, después de ser liberado comercialmente para el
manejo de la gastropatia por antiinflamatorios no esteroideos. Este medicamento presenta buena
estabilidad térmica, facil almacenamiento a la temperatura ambiente, menor riesgo de efectos
colaterales y un costo muy reducido, si se compara con las prostaglandinas naturales.

Con todas estas ventajas, el misoprostol se torna en la droga de eleccién para maduracién del
cuello uterino y la induccion del trabajo de parto aunque ain no esté aprobado para este fin en
muchos paises.

Se reconoce que el misoprostol logra un estimulo uterino capaz de provocar contracciones
uterinas, por ello muchas investigaciones orientaron la indicacion medica para la induccién del
trabajo de parto o induccion del aborto retenido, con feto muerto, asi como en los casos de
induccion del parto con feto vivo o de igual manera para la interrupcién precoz del embarazo.

El uso del misoprostol contribuye de manera contundente a disminuir las tasas de fallas de las
inducciones obstétricas y las tasas de cesareas. Fue apenas para el afio 2003 que se acepto por la
Food and Drug Administration de los EE.UU. (FDA).
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Sin embargo, el misoprostol puede causar efectos adversos maternos y fetales, principalmente
debido a su accién estimulante sobre las contracciones uterinas. Se ha estimado que mas del 10%
de las pacientes desarrolla hipertonia uterina después de la administracion del farmaco para la
maduracion cervical e induccién del parto. La hipertonia uterina generalmente produce dolor
abdominal y ansiedad, pero también puede producir complicaciones circulatorias que pueden ser
fatales para el feto y/o recién nacido.
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1.2 Justificacion

El misoprostol es un farmaco muy utilizado por médicos ginecologos y obstetras en todo el
mundo. Varias caracteristicas particulares de éste le confieren esa alta tasa de utilizacion, su facil
almacenamiento, los bajos costos y las diversas formas de administracion, reconociéndose que
hay limitaciones en la aprobacion de todas sus indicaciones terapéuticas en la mayoria de
nuestros paises y no en todas las instituciones hospitalarias ha sido protocolizado su empleo, por
ello debe oficializarse su uso apropiado con el propoésito de reducir sus complicaciones.

En Nicaragua el Hospital Bertha Calderon Roque de Managua, estd clasificado como un
hospital de referencia nacional para pacientes con padecimientos Gineco-obstétricos. La sala de
Alto Riesgo Obstétrico de este centro hospitalario constituye uno de los servicios de prioridad, ya
que a esta unidad ingresan pacientes con diversas patologias obstétricas.

La induccioén del trabajo de parto es una practica necesaria en embarazos de alto riesgo que
presentan un peligro tanto para la madre como para el feto. Con este estudio se pretende describir
las complicaciones materno fetales asociados al uso de misoprostol para la induccion del parto,
con el fin de disminuir la morbimortalidad materna y fetal; y establecer pautas que sirvan como
evidencia cientifica que le permitan a los profesionales de la salud tener las herramientas para
aplicar mejor uso del misoprostol en la practica médica ginecoldgica y obstétrica.
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1.3 Objetivos

General

X/

+ ldentificar las Complicaciones materno — fetales asociados al uso de Misoprostol para la
induccién de trabajo de parto en embarazos a término en el servicio de Alto Riesgo
Obstétrico del Hospital Bertha Calderdn Roque, en el | trimestre del afio 2015.

Especificos
¢+ Caracterizar socio demograficamente al grupo de mujeres en estudio.

X/

+¢+ Describir los antecedentes gineco-obstétricos del grupo de mujeres en estudio.
++ Describir la forma del uso del misoprostol en el grupo de mujeres en estudio.

++ Describir las complicaciones maternas asociados al uso de misoprostol.

X/

¢+ Describir las complicaciones fetales asociados al uso de misoprostol.

X/

¢+ Enumerar las principales reacciones adversas del uso del misoprostol.

Pagina 10



Complicaciones materno-fetales asociados al uso de misoprostol para la induccién de trabajo de parto en embarazos a término,
en el servicio de Alto Riesgo Obstétrico del Hospital Bertha Calderén Roque, en el I trimestre del afio 2015.

1.4Planteamiento del problema

¢Cuales son las complicaciones materno — fetales asociados al uso de Misoprostol para la
induccion de trabajo de parto en embarazos a termino en el servicio de Alto Riesgo Obstétrico del
Hospital Bertha Calderon Roque, en el | trimestre del afio 2015?
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1.5 Antecedentes

En el afio 2004, en un estudio para evaluar la eficacia y seguridad de la administracion vaginal
del misoprostol para la induccion del trabajo de parto realizado en el hospital “"Ramon Gonzalez
Cono™” Espafa por el Dr. D. Casagrandi y colaboradores, encontraron que el promedio de dosis
de misoprostol fue de 3,1 + -0,9 dosis (25mcg dosis); el 55% tuvieron parto vaginal con tres
dosis, el 24% de las pacientes se les realizd cesarea, de las cuales el 33% la indicacion fue
alteracion en el patrén de la frecuencia cardiaca fetal (FCF), el 25% por distocia de la dindmica
uterina®.

La experiencia del uso de misoprostol en un estudio presentado en 2005, por el Dr. Wilfredo
Galén, nos brinda informacion de las complicaciones maternas y perinatales observadas en las
embarazadas de 41 semanas con un universo de 96 pacientes. Efectos maternos: taquisistolia
(37,5%), endometritis (17,7%), atonia uterina (14,6%), sindrome de Hiperestimulacion uterina
(13,5%), hipertonia (6,3%), desprendimiento prematuro de placenta (1,1%). Las complicaciones
perinatales por el uso del misoprostol en la maduracién cervical fueron: sindrome de aspiracion
meconial (7,3%), estrés fetal (5,2%), distrés fetal (3,3%), depresién neonatal (1,1%). La
administracion de misoprostol como madurador cervical en gestantes de 41 semanas esta
asociada con una menor tasa de cesareas, mayor nimero de parto en menos de 24 horas y un
elevado porcentaje de recién nacidos sin complicaciones con una eficacia al usar 1 o 2 dosis
(51%), dosis medianamente eficaz 3 a 4 dosis (34%) y no eficaz de 5 a 6 dosis en 14,6 %7,

En el 2005 un estudio realizado por la Dra. Flavia Soza Valle donde se incluyd un universo de
124 embarazadas ingresadas al servicio de Alto Riesgo Obstétrico del Hospital Bertha Calderén
Roque para la identificacion de morbimortalidad perinatal en las embarazadas en vias de
prolongacién donde se concluyé que la mortalidad encontrada fue de 1 x 1000 NV y la tasa de
morbilidad fue de 10.9 x 1000 NV. EIl grupo etareo de las madres mas afectado fue de 20 a 34
afios (57.3%). EIl 51,6% de las pacientes fueron inducidas durante su trabajo de parto naciendo
29% por cesarea y el 22,6% por via vaginal. En un 56,5% presentaron Liquido Amniotico
Meconial y de estos el 17,7% presentaron asfixia moderada y severa; el 3,2% fallecieron por
sindrome de aspiracién meconial y asfixia *©.

En el 2005 el Dr. Roger Chavez elabord un estudio de comparacion del uso de misoprostol
intravaginal 25 mcg vs 50 mcg como inductor de trabajo de parto en mujeres con embarazo a
término en el Hospital Bertha Calderén Roque en el cual se concluy6 que en el grupo de 50 mcg
se presentaron 6 complicaciones obstétricas en total conformadas por 4 pacientes que presentaron
polisistolia (10.5%) y 2 pacientes presentaron sindrome de Hiperestimulacion uterina (5.35%) y
no se encontrd complicaciones obstétricas en el grupo de 25 mcg. En cuanto a complicaciones
fetales y/ o del recién nacido en el grupo de 25 mcg se presentaron 2 pacientes (3%) con liquido
amnidtico meconial. En el grupo de 50 mcg, 2 pacientes (5.3%) presentaron también liquido
amniético meconial ®.
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Un estudio realizado por el Dr. Danilo Napoles M (Hospital Mariana Grajales Coello, Cuba
2006) aborda el problema debatido en relacidn a las complicaciones del uso de misoprostol, la
dosis optima. El rango de dosis utilizado en la maduracion e induccion del parto ha estado entre
12.5 mcg y 100 mcg, muchos estudios se han dirigido a la busqueda de la dosis ideal. En el
servicio de obstetricia del hospital gineco-obstétrico docente sur de Santiago Cuba, comenzaron a
utilizar la dosis de 50 mcg para la maduracién e induccion definitiva del parto, el rango de
polisistolia fue de 8% y de Hiperestimulacién de un 4% mas bajo q lo expresado por otros
autores; después de un afio de trabajo se redujo la dosis a 25 mcg, obteniéndose resultados muy
satisfactorios, el rango de Hiperestimulacion ha sido de un 2% y de polisistolia de un 4%®.

Un estudio sobre la experiencia en el uso de misoprostol para maduracion cervical fue
realizado por el Dr. Victor Angulo Barahona y publicado en el afio 2008, el cual incluyd un
universo de 147 pacientes ingresadas al servicio de Alto Riesgo Obstétrico, del Hospital Oscar
Danilo Rosales A., cuyos resultados revelaron 53,1% de los partos se desarrollaron normalmente
para lo previsto por el partograma, la tasa de parto vaginal fue de 87% y la terminacion via
cesarea fue de 13%,. Entre el 3 al 4% de las complicaciones encontradas fueron la taquisistolia,
hipertonia y sufrimiento fetal agudo. No se encontro significacion estadistica entre induccion de
embarazos normales o con patologia gestacional agregada .

Sara Raquel Larios y Alejandro Rocha en el 2011 en su estudio =~ Uso de misoprostol para la
induccion de la maduracién cervical en embarazos de 37 a 41 semanas de gestacion en el servicio
de Alto Riesgo Obstétrico del Hospital Humberto Alvarado Vézquez “~ concluyeron que al
relacionar las complicaciones del uso del misoprostol en cuanto al nimero de dosis utilizadas, el
10% presento taquicardia fetal, el 3.4% present6 sufrimiento fetal con dos dosis aplicadas. En
cuanto a las complicaciones por el tiempo transcurrido al parto entre las 12 y 24 horas no se
evidencio ninguna en 55% y 20% respectivamente. La mas frecuente en igual periodo fue la
taquicardia fetal en un 15%.

Una revision en la base de datos de Cochrane public6 en el 2013 un estudio de 26 trabajos
ramdomizados que comparaban misoprostol con placebo, oxitocina y dinoprostone para
maduracion del cuello uterino o como inductores del trabajo de parto en embarazos a término, la
administracion de misoprostol vaginal (25 a 50 mcg) fue mas efectiva que el uso de oxitocina o
dinoprostone para inducir el parto en las primeras 24 horas. Sin embargo hubo mayor
hiperestimulacidn uterina con cambios asociados a la frecuencia cardiaca fetal en el grupo de
misoprostol. La frecuencia de liquido amniético meconial fue mayor en el grupo de misoprostol
con relacion al grupo de dinoprostone, pero no asi con el grupo de oxitocina. Se reportd una
mayor incidencia de hipoxia y sufrimiento fetal por efecto del misoprostol sobre el aparato
gastrointestinal fetal, cuya hipétesis no estéa del todo clara 2.
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1.6Marco teorico

Parto: Es la expulsion de un feto vivo o muerto y sus anexos. En condiciones normales el parto
acontece cuando el feto ha cumplido integralmente el ciclo de su vida intrauterina y la gravida ha
llegado al término de su embarazo.™

Clasificacion:
Por la edad gestacional:

* Pretérmino: Parto que ocurre entre las 22 y 36 semanas de amenorrea. Clinicamente en este
rango se encuentra el parto inmaduro (22 a 27 semanas) y el parto prematuro: (28 a 36 semanas
cumplidas).

« A Término: Es cuando el feto a cumplido el ciclo de su vida intrauterina y la gravida ha llegado
al término de su embarazo entre las 37 a 41 semanas cumplidas de amenorrea.

« Postérmino: Es cuando el parto ocurre en las 42 semanas en adelante.
Por la intervencion o no de agentes externos:

* Espontaneo (sin intervencién).

* Provocado o Inducido (con intervencion).

Por la evolucion fisioldgica:

» Normal o Eutdcico.

« Distdcico (hay alteracion contractil o del mecanismo del parto).
Por la presentacion del feto:

» Cefalico (vértice, cara y frente).

* Pélvico (franco de nalgas).

* Incompleto o completo (de nalgas).

Por la via del nacimiento:

* Vaginal (espontaneo o instrumental-forceps, vacuum extractor).

» Abdominal (cesarea)
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Por el namero de fetos:
« Unico.
 Multiple.
Prostaglandinas

El nombre de prostaglandina proviene de la glandula prostatica ya que fue aislada por primera
vez en el liquido seminal en 1936. Se encuentran en todos los lugares del organismo, se sintetizan
cuando hay necesidad y se degradan rapidamente tras hacer el efecto. Las PG que intervienen
durante el embarazo y el parto se sintetizan en los tejidos uterinos.

Bioquimica y metabolismo

Las prostaglandinas (PGs) son metabolitos del acido araquiddnico. El acido araquiddnico es
un acido graso que ingresa en el organismo procedente de la carne o de sus precursores, el acido
linoléico que se encuentra en los vegetales.

Existen dos vias principales de sintesis: La PG sintetasa o ciclooxigenasa (COX)y la
lipooxigenasa.

La via COX es la que produce las PGs. Estas sustancias ejercen su efecto sobre las células que
lo sintetizan y las adyacentes, ejerciendo una labor autocrina y paracrina.

Mecanismo de accion

El mecanismo de accion no se conoce completamente dada su rapida metabolizacién, su
ubicuidad y su efecto dependiendo del receptor donde acttie.® Las principales formas de actuacién
son:

- Liberacion de calcio del reticulo endoplasmico

- Apertura de los canales del calcio dependientes de receptor

- Estimulando o inhibiendo el sistema adenil-ciclasa (produciendo tanto relajacion como
contraccion miometrial).

Funcion de las prostaglandinas

Se conocen acciones de las PGs a distintos niveles del organismo. Sobre el sistema
circulatorio inhibe la agregacion plaquetaria, en aparato renal tiene accion antagonista sobre
hormona antidiurética, en el aparato circulatorio tiene efecto vasodilatador manteniendo el ductus
permeable tras el nacimiento, actla regulando la motilidad y secrecion del aparato digestivo y
respiratorio.

Modulan los procesos inflamatorios y la fiebre a través del sistema nervioso central y
periférico, asi como participan en la inmunidad y el cancer.
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En el sistema reproductor femenino tiene funciones especificas:

- Facilita la ovulacién

- Induce la luteolisis

- Modula la motilidad tubarica

- Produce contracciones uterinas

- Interviene en la patogenia del inicio del parto
- Interviene en la patogenia de las dismenorreas

Prostaglandinas durante el embarazo

Durante el embarazo normal hay cambios en la fisiologia y metabolismo materno, asi por
ejemplo disminuye la resistencia vascular periférica en compensacion al aumento de la renina y
angiotensina que aumentan, este efecto se atribuye a las PGs (PGE2 y PGI2), ya que este efecto
se anula con aspirina.

En un embarazo normal las prostaglandinas se sintetizan en las membranas fetales, la decidua,
el miometrio y la placenta. EI amnios y el corion producen principalmente PGE2, la decidua
sintetiza PGE2 y PGF2, el miometrio secreta sobre todo PGI2. La placenta produce grandes
cantidades de PGI2 que protege la circulacion a baja presion del espacio intervelloso contra la
trombosis.

La produccién de estas sustancias se realiza en cantidades proporcionales a la edad gestacional
de forma que al final de la gestacion se producen mas cantidades de PGs que en el primer
trimestre. La inhibicion va disminuyendo a Lo largo del tiempo. Esta es la razon por lo que en el
tercer trimestre es més fécil inducir el parto que en el segundo y tercer trimestre.

Otro papel de las prostaglandinas es aumentar el nimero de receptores del miometrio para la
oxitocina.

Primer y segundo trimestre

El aborto en el primer trimestre es una patologia muy frecuente con una incidencia de 10-15%
de todos los embarazos.

Las guias de préactica clinica recomiendan la dilatacion cervical previa a la evacuacion
quirdrgica para evitar complicaciones como la perforacion uterina, la hemorragia, laceraciones
cervicales y aborto incompleto™.

Para ello el sistema mas extendido es el uso de agentes farmacolégicos previos como las PGs.
El misoprostol es la PG mas cominmente usada, es un analogo sintético de la PGEL, aprobada
para su uso en la prevencion y tratamiento del dolor gastroduodenal inducido por AINE pero no
aprobado para su uso en ginecologia.
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En las series de PG-E son preferidas frente a las PG-F porque estimulan la musculatura uterina
mas que la intestinal o vascular, provocando menos bronco constriccion.

Existen otras PG disponibles como la dinoprostona o mifepristona pero no se utilizan en la
practica clinica habitual debido a su alto costo, dificil manejo y baja disponibilidad en ciertos
hospitales.

Tercer trimestre

Las prostaglandinas juegan un papel fundamental en el comienzo del trabajo de parto ya que
estan intimamente implicadas en la contractilidad del miometrio, en el borramiento y dilatacion
cervical”.

Durante el parto y en gestaciones a término aumentan de forma fisioldgica las concentraciones
de PGF2a y PGE2 en liquido amnidtico, plasma y orina.

Las prostaglandinas se utilizan para la maduracion cervical en la preinduccion de gestantes de
>23 semanas, con test de Bishop desfavorable e indicacién para terminar la gestacion®?.

El mecanismo de accion de estas sustancias se realiza de diferentes formas:
1. Disminuyendo el umbral uterino a la oxitocina.
2. Formar uniones GAP célula a célula y receptores de oxitocina.
3. Estimulando la contraccion y coordinacién miometrial.

Durante todo el embarazo la produccion de PGs esta inhibida y es al término de esta por el
efecto de los estrégenos, la distension, la oxitocina, la relaxina y demas factores lo que provoca
que aumenten su produccion y se impliquen en el desencadenamiento y mantenimiento del parto.

Misoprostol

El misoprostol fue desarrollado para el tratamiento de la Ulcera péptica por sus reconocidas
propiedades antisecretoras de acido gastrico que permiten proteger la mucosa gastrica. Es un
analogo sintético metilado en el C-16 derivado de la prostaglandina E1 que presenta efectos
estimulantes sobre la fibra muscular lisa del Gtero.

El misoprostol fue autorizado por la FDA para la prevencion y el tratamiento de las Ulceras
gastroduodenales. Desde 1985 esta en el mercado y en mas de 80 paises esta registrado para el
tratamiento de Ulceras gastricas bajo el nombre comercial de Cytotec.

El misoprostol ha sido estudiado ampliamente en salud reproductiva estableciéndose
recomendaciones especificas para su uso en ginecologia y obstetricia.
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No obstante, los principales escollos para que el misoprostol pueda ser utilizado en
ginecologia y obstetricia son las restricciones de la empresa propietaria de la patente, a pesar de
toda la evidencia cientifica que se ha producido.

En el afio 2007, el misoprostol es incluido en el Listado Modelo de Medicamentos Esenciales
de la OMS para ser usado con la mifepristona, en la lista complementaria de oxitocicos. Se ha
aprobado su uso en aquellos paises donde la legislacion permita la interrupcion del embarazo y
que sea apropiado a sus costumbres culturales. Igualmente se agrega al listado el misoprostol en
presentacion de comprimido vaginal de 25ug. Luego, dos afios més tarde, nuevamente la OMS
hace cambios en su Lista de medicamentos esenciales. En esa oportunidad, 2009, agrega el
misoprostol para el tratamiento del aborto incompleto y del aborto espontéaneo.

Mecanismo de accion

Su mecanismo esta dado porque tiene un efecto bloqueador de la ATPasa del calcio y
magnesio con un aumento del calcio citosélico, que ayuda a la fosforilacién de la linasa de
cadena ligera de la miosina, la interaccion de la actina con la miosina, y la activacion de
receptores de oxitocina que favorecen la accion de la misma.

La absorcion oral es rapida y se convierte en misoprostol acido, que es el metabolito activo. La
concentracion plasmatica méxima se consigue en 30 minutos y disminuye rapidamente.
Administrada por via vaginal tarda mas en conseguirse (de 1 a 2 horas) y disminuye lentamente.
Se metaboliza en el higado y alli sufre un efecto de primer paso, la vida media es de 30 a 60
minutos y es excretado por la orina.

El misoprostol como un analogo sintético de la PgE1, esta constituido por partes equivalentes
de dos isomeros en equilibrio. La estructura quimica del misoprostol consiste en cantidades
iguales de dos diasteromeros de prostaglandina andloga a la E 12.

El efecto sobre la fibra muscular lisa del utero y del cérvix provoca las contracciones del
utero, causando la evacuacion endouterina. Debido a estas propiedades uterotdnicas y de
maduracion cervical del misoprostol es que en los Gltimos afios se ha introducido su uso en
ginecologia y obstetricia para induccion de partos de término, induccién de parto con ébito fetal,
interrupcién del embarazo, la prevencién de la hemorragia posparto y el tratamiento del aborto
incompleto.

La maduracion del cuello uterino constituye uno de los efectos mas importantes que debe
obtenerse con el uso de cualquier agente usado para induccion.

Al misoprostol, en el cuello del dtero se le conocen efectos para la lisis de la colagena,
activando las colagenasas y una accién sobre los glucosaminoglicanos con mayor produccion de
acido hialurénico que ablanda el cuello. Se le reconoce ademas un efecto sinérgico con el 6xido
nitrico cervical descrito por Vaisanen.
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Debido a que el misoprostol produce un efecto directo de ablandamiento sobre cuello uterino,
es que el medicamento se usa frecuentemente para induccion de parto, para la preparacion de una
evacuacion quirurgica del utero y para la insercion de dispositivos intrauterinos.

Las ventajas que presenta el misoprostol frente a otras prostaglandinas se resumen en las
siguientes: no tiene efectos sobre los vasos sanguineos ni los bronquios, se puede almacenar a
temperatura ambiente por muchos afos, se puede administrar por via oral, rectal, vaginal y
sublingual, es un medicamento barato, y los efectos secundarios como diarrea o escalofrios
dependen de la dosis administrada.

Farmacocinética y las vias de administracion

Las pastillas de misoprostol fueron disefiadas para ser administradas por via oral. Sin
embargo, en obstetricia y ginecologia se usan ampliamente otras vias de administracion, como la
vaginal, la bucal, sublingual y la rectal. Los efectos Utero-tonicos producidos por el misoprostol
en el aparato reproductivo de las mujeres fueron considerados como un efecto secundario cuando
se introdujo el misoprostol en el mercado. Gracias a estos efectos es que se beneficia su uso en
obstetricia y ginecologia.

Via oral

El misoprostol al ser administrado por via oral se absorbe rapidamente (88%). La absorcion
puede verse alterada por la ingesta de comidas y antiacidos. La concentracion plasmatica se eleva
rapidamente llegando al maximo entre los 12,5 y 60 minutos después de la administracion y a su
nivel méas bajo después de 120 minutos. Por consecuencia, el tono uterino inicia su elevacion
alrededor de los ocho minutos y alcanza su maximo como a los 26.

Los estudios muestran que se encontrd contractibilidad uterina en 40% de las mujeres durante
un periodo de observacién de cuatro horas. Considerando la rapida reduccion de los niveles
plasmaéticos, los intervalos entre dosis podrian ser tan cortos como cada dos o tres horas, es decir,
una dosis recomendada es de 200 a 400 pg. El metabolismo es extenso en el primer paso
hepatico. Se elimina a través de sus metabolitos. Aproximadamente, en un 74% la eliminacién de
la dosis es por via renal y en un 15% a través de las heces.

En el caso de que la mujer este dando de lactar, se debe postergar la lactancia hasta cuatro a
cinco horas despues de la administracion del medicamento, pues en ese tiempo ya es indetectable
en leche materna.

No existen estudios sobre misoprostol en leche materna por otras vias de administracion
diferente de la oral, sin embargo es esperable que la concentraciéon por via vaginal sea algo
similar a la oral, solo que se tarde un poco mas en ser indetectable.
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Via vaginal

Después de la administracion vaginal el misoprostol alcanza una concentracion plasmaética
méaxima a los 60 y 120 minutos desde la aplicacion, y una minima hasta seis horas después desde
la aplicacion. Estudios de contractibilidad uterina mostraron que todas las pacientes desarrollaron
contracciones uterinas.

El tono uterino comienza a aumentar a los 21 minutos y su maximo efecto se observo a los 46
minutos, durante un periodo de observacion de cuatro horas.

Cuando el misoprostol es administrado por via vaginal se produce un mecanismo adicional de
accion local mediante la liberacion de oxido nitrico, que sélo se observa en mujeres embarazadas.
Este efecto local de liberacién de oxido nitrico que potencia el efecto de las prostaglandinas
puede explicar parcialmente la mayor efectividad clinica del misoprostol por via vaginal.

Via sublingual

La absorcion es mas répida que la via oral logrando el incremento del tono uterino a los 10
minutos de la administracién. A los 30 minutos presenta una concentracion semejante a la via
oral, por eso muestra una curva farmacocinética similar, pero logrando concentraciones
plasmaticas mas elevadas que la via oral.

La irrigacion sanguinea abundante de la mucosa sublingual y el pH neutro de la cavidad bucal
son factores que ayudan al logro de una gran concentracion plasmatica en corto periodo de
tiempo. Esto evidencia de mejor manera que esta via es mas apropiada para situaciones donde se
desean niveles plasmaticos mas elevados y en poco tiempo, como en la prevencion de la
hemorragia posparto, el tratamiento del aborto incompleto y/o la preparacion de cuello para la
instrumentacion uterina.

Via rectal

Existe un unico estudio que compara la via oral con la via rectal y que muestra un
comportamiento de los niveles séricos muy parecidos a lo que se conoce de la via vaginal.

La absorcion por via rectal es efectiva. Presenta un comportamiento en la curva
farmacocinética similar al de la via vaginal. EIl pico de concentracion plasmatica se alcanza
alrededor de los 40 minutos desde la aplicacion, y declina a su nivel minimo hasta cuatro horas
después. Se ha estudiado principalmente para el manejo de la hemorragia pos parto; la via rectal
es menos usada que las otras vias para las indicaciones obstétricas o ginecoldgicas.

Via bucal

La administracién de misoprostol se realiza en la mucosa bucal, entre la encia y la mejilla.
Hasta hace poco se creia que no habria gran diferencia entre la via bucal y la sublingual, hasta se
evaluaban como similares.
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Mas recientemente, se ha verificado que presenta una curva farmacocinética con menores
concentraciones plasmaticas que la via sublingual, pero muestra niveles plasmaticos mas
prolongados que los obtenidos con la via oral. Esta via de administracion del misoprostol es
prometedora, por esta razén esta siendo evaluada para aborto médico, maduracion cervical e
induccion de parto.

En general, se pueden resumir los efectos secundarios del misoprostol para cualquiera de las
vias que se utilice en: temblor, temperatura corporal igual o mayor a 38°C, diarrea, dolor
abdominal, ndusea y vomito, estrefiimiento, cefalea, vértigo.

Usos e indicaciones del misoprostol en obstetricia y ginecologia

El misoprostol en el utero y el cuello del Gtero, hacen de este medicamento, la prostaglandina
mas eficaz utilizada en la obstetricia moderna. Fue a mediados de la década de los 80 que
comenz6 a utilizarse el misoprostol en ginecologia y obstetricia, caracterizado por su alta
eficacia, bajo costo y conservacion a temperatura ambiente, lo que ha permitido su uso en paises
en via de desarrollo.

Hay soporte cientifico en la medicina basada en las evidencias para su uso en las siguientes
condiciones clinicas:

* Corioamnionitis

* Hipertension inducida por el embarazo

* Sindrome Preeclampsia - Eclampsia

* Ruptura prematura de las membranas ovulares

* Embarazo posmaduro o postérmino

* Compromiso fetal (restriccion del crecimiento intrauterino, isoinmunizacion, etc.)

* Condiciones médicas maternas (diabetes mellitus, hipertension arterial cronica, enfermedad
pulmonar o renal cronica, enfermedades autoinmunes, enfermedades hematoldgicas, neoplasias,
etc.)

Cuando las indicaciones para la induccion del parto son de tipo logistico, como por ejemplo,
usuarias procedentes de lugares rurales a largas distancias de los hospitales y otras causas
variadas, debe tenerse la seguridad de la edad gestacional o que se determine madurez de los
pulmones del feto al momento de tomarse la decision de la evacuacién.
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Induccion de parto

Se utiliza el término “induccion del trabajo de parto” para todos los procedimientos utilizados
en medicina con el fin de provocar las contracciones uterinas y el parto en una embarazada con
mas de 22 semanas de gestacion.

El objetivo es finalizar una gestacion cuando los beneficios de tener al recién nacido fuera del
Utero son mayores a que el embarazo continle, siempre y cuando se haga un balance cuidadoso
de los riesgos-beneficios, tanto para el recién nacido como para la madre ©.

Antes de tomarse la decision de una induccion de parto debe considerarse lo siguiente:

- Debe considerarse como cualquier otro procedimiento medico o quirdrgico.

- La paciente debe ser informada y consentir o rechazar en forma escrita el procedimiento.

- Dicha informacion debe incluir: indicaciones de la induccion, eleccion del método a
utilizar y los riesgos potenciales o consecuencias de su uso. Ademas: informacion basada
en evidencia y los motivos en caso de rechazo.

La induccion del trabajo de parto es un procedimiento comun en un 20% de pacientes
embarazadas.

Indicaciones: si la madre y/o el feto se benefician més de la terminacion del embarazo en vez
de su continuacion.

Beneficios: deben ser mayores que los riesgos potenciales de continuar el embarazo.

Debe llevarse en la sala de preparto o en sala de ARO. Bajo vigilancia continua del personal
calificado y con todas las condiciones que permitan una adecuada vigilancia de la evolucién del
trabajo de parto.

En todas las unidades hospitalarias la administracion de dosis de maduracion cervical debe ser
por el médico de mayor jerarquia.

Contar con un espacio disponible en sala de operaciones ante cualquier eventualidad durante
la induccidn del trabajo de parto, asi como también disponer de tocoliticos en las areas donde se
realiza la induccion.

El misoprostol intravaginal es un excelente inductor del trabajo de parto, seguro, efectivo y
mas econdmico que la oxitocina y con menos estrés para la paciente. Mejora el éxito del parto
vaginal y presenta baja frecuencia de cesareas. Es de bajo costo, termoestable y efectivo para
provocar contracciones uterinas.
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Presentaciones

Tabletas: 200 mcg (se debera de realizar fraccion de tableta ranurada). La dosis inicial, el
intervalo entre dosis y la dosis m&xima varian considerablemente; esto explicado por una
probable respuesta individual en cada paciente.

Esquema de tratamiento

El misoprostol es particularmente util cuando el cuello del utero est4 inmaduro con un score
de Bishop menor que 6.

Score de Bishop.

Parametros 0 1 2 3
Borramiento 30% 40 - 50% 60 — 70% >80%
Dilatacion Cerrado 1-2cm 3-4cm >5cm
Consistencia Dura Medio Blando

Localizacion Posterior Intermedio Anterior
Altura de la | Libre Abocado fijo I I
presentacion

Induccién favorable: score de 6 0 mas.

Induccién desfavorable: score de 5 0 menos.

La evidencia disponible demuestra que una paciente con un score de Bishop con un puntaje
menor de 5 se debe de utilizar misoprostol para la induccion de la maduracion cervical,
dado que las PgE1 son el método maés eficaz para alcanzar maduracion cervical. (NE 1B.
GR A) Con un score de Bishop mayor o igual a 6 puntos, hacer uso de oxitocina para
conduccion del trabajo de parto. (NE 12. GR A)

Se recomienda el uso de 25 mcg misoprostol cada 6 horas por un maximo de 3 dosis en un
periodo de 24 horas, via oral 0 vaginal. Si la paciente no ha entrado en trabajo de parto, descansar
durante la noche y reevaluar en la mafiana siguiente.

Aunque la via sublingual esta estudiada, recomendamos dar preferencia a la via vaginal.
Recomendamos humedecer la tableta con agua, antes de colocarla en la vagina.

En las siguientes 24 horas se puede utilizar 3 dosis mas de misoprostol en igual dosificacion
de 25 mcg C/6 hrs hasta por un méximo de 3 dosis.
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Se recomienda el uso de misoprostol de 3 dosis cada 24 horas hasta completar 6 dosis en 48
horas. No esta indicado el uso de 6 dosis de misoprostol (continua) en 24 hrs.

Si se alcanza actividad uterina Util y/o hay progresion de las modificaciones cervicales no se
debe de administrar una nueva dosis, hasta valorar nuevamente el Score de Bishop por el médico
de mayor jerarquia y hacer un nuevo calculo del mismo.

Antes de cada nueva dosis de misoprostol se debe de evaluar integralmente a la paciente, asi
como las condiciones fetales, por el recurso mas calificado.

Se debe de revalorar antes de cada nueva administracion de misoprostol el Score de Bishop
debiendo de dejarse consignado en el expediente clinico.

Si después de alguna dosis de misoprostol se hace necesaria la utilizacion de oxitocina, por las
nuevas modificaciones cervicales encontradas, segun el score de Bishop, se debe de esperar al
menos un periodo no menor de 6 horas.

La evidencia disponible establece que después de este periodo (6 dosis totales de misoprostol)
puede considerarse induccion fallida, debiendo establecerse la causa de la misma y si las
condiciones materno-fetales lo permiten usar oxitocina, de lo contrario interrumpir por via alta.

Se presentan en menos del 2% de los casos efectos secundarios (pasajeros): nauseas, vomitos,
diarrea, fiebre, escalofrios. Taquisistolia, definida como la presencia de al menos seis
contracciones en 10 minutos, en dos periodos sucesivos de 10 minutos. Hipertonia, definida
como una contraccion de dos o mas minutos de duracion.

Vigilancia de trabajo de parto en pacientes con misoprostol

Una vez que se realizaron las pruebas de evaluacion del bienestar materno — fetal, se podra
iniciar la induccion con misoprostol tomando en consideracion las siguientes recomendaciones:

Controles maternos generales:

- Hidratacién adecuada de la paciente mediante la administracién de liquidos adecuados por
via oral.

- Garantizar administracion de dieta blanda con suficiente aporte calorico durante la
induccion del trabajo de parto (No tener a paciente en ayunas).

- Via periférica disponible solo de ser necesario.

- Signos vitales cada 2 horas estricto.

Monitoreo clinico:

- El misoprostol es de uso estricto hospitalario.
- Se debe de administrar bajo vigilancia estricta de personal calificado.
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- Vigilancia estricta C/ 30 minutos y evidencia en expediente clinico de signos vitales y
contractilidad uterina: tono, frecuencia, intensidad, duracion.

- Frecuencia cardiaca fetal cada 30 minutos.

- Monitoreo electrénico externo de las contracciones y de la frecuencia cardiaca fetal cada
2 horas.

- Tener disponible acceso a sala de operaciones ante cualquier eventualidad.

Manejo hospitalario:

- Ingreso al servicio de ARO, o en cualquier otro servicio que se haya designado donde
realizar la vigilancia de aquellas pacientes con induccion y/o conduccién de trabajo de
parto.

- Dieta blanda con requerimientos caldricos oportunos y liquidos orales.

- Estudios de laboratorio segun corresponda.

- Enviar pruebas de bienestar fetal, segln las disponibles.

- Iniciar induccion/ conduccion de trabajo de parto, previa valoracién de score de Bishop.

- La valoracién de las condiciones cervicales debe de realizarse por el médico de mayor
jerarquia.

- Se recomienda usar misoprostol durante AM, maximo hasta las 11 PM.

- Sereiniciara induccién siempre y cuando sea en AM.

Contraindicaciones del uso de misoprostol

La principal contraindicacion es el antecedentes de cesarea(s) previa(s) o de otra cicatriz
uterina, por el mayor riesgo de rupturas uterinas. El riesgo de rotura de cicatriz de cesareaes 4 a5
veces mayor durante la induccién con misoprostol que con oxitocina.

Mala salud general: historia de enfermedades cerebro-vasculares o cardio-vasculares,
hepatopatias, neuropatias. Diabetes Mellitus e hipertensién arterial descompensada,

coagulopatias, alergia a las prostaglandinas o antecedentes de hipersensibilidad al medicamento
(14)

Efectos colaterales

Se sabe hoy dia que el misoprostol es un farmaco seguro y bien tolerado. Los estudios
preclinicos que evalUan su toxicidad revelan un buen margen de seguridad, donde las diferencias
son 500 a 1000 mayores con las dosis letales en animales, en comparacion con las dosis
terapéuticas administradas a los humanos.
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Los efectos secundarios, adversos, que son clinicamente significativos con el uso de
misoprostol, son de tipo hematoldgico, endocrino, bioquimico, inmunoldgico, respiratorio,
oftalmoldgico, plaquetario o cardiovascular, donde la presencia de diarrea se presenta como la
principal reaccion secundaria advertida de manera constante con este farmaco, aunque debe
reconocerse que por lo general es de curso leve y autolimitado; la presencia de nauseas y de
episodios de emesis pueden presentarse, pero se resuelven en el curso de las 2 a 6 horas
siguientes.

Se ha reportado presencia de fiebre y escalofrios, sintomas que son relativamente comunes
luego de usar dosis altas en el tercer trimestre 0 en periodo posparto. Con mayor frecuencia se
han observado estos sintomas cuando se ha empleado el misoprostol para la prevencién o
tratamiento de la hemorragia posparto.

Varios ensayos clinicos con la administracion de misoprostol para la prevencion de la
hemorragia posparto reportan la presencia de escalofrios como hasta en un 32% a 57% de las
pacientes. También estados de hiperpirexia se han reportado en algunos casos después de
administrarse dosis de 600 pg, asi como reportes de hiperpirexia con delirio y/o ingreso a
unidades de terapia intensiva luego de la administracion de 800 pg por via oral.

La exposicion temprana en la gestacion al misoprostol se ha relacionado con varios defectos
congénitos, pero muchos estudios han sido negativos en relacidn a presencia de mutagénesis con
el empleo de misoprostol. Tampoco se ha demostrado que sea embriotoxico, fetotoxico o
teratogénico; por ello, se ha postulado que la presencia de las malformaciones puede originarse
en alteraciones del flujo sanguineo hacia el embrion en desarrollo, que se suceden durante la
actividad contractil inducida con misoprostol.

Como las anomalias referenciadas mas comuUnmente aparecen los defectos del sistema
nervioso central y en el desarrollo de las extremidades. El sindrome de Moebius ha sido
relacionado con la exposicion temprana al misoprostol; este se presenta con parélisis facial
congénita con o sin presencia de defectos en las extremidades (78-80). También se han reportado
algunas otras anormalidades como los defectos transversales de los miembros, constricciones “en
anillo” de las extremidades, la artrogriposis, cuadros de hidrocefalia, holoprosencefalia y la
extrofia vesical ©.

Complicaciones maternas:

Algunas de las complicaciones mas frecuentemente observadas con el uso del misoprostol son
manifestaciones relacionadas con la hipercontractilidad uterina:

- Taquisistolia: definida como la presencia de al menos 6 contracciones en 10 minutos, que
se mantengan en dos periodos de 10 minutos.
- Hipertonia: definida como una contraccion de dos 0 mas minutos de duracion.
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- Sindrome de Hiperestimulacion uterina: es definido como taquisistolia con la presencia de
alteraciones en la frecuencia cardiaca fetal.

- Desprendimiento prematuro de la placenta: se define como la separacion accidental de la
placenta de su zona de insercion normal, despues de las 22 semanas y antes del
nacimiento del feto.

- Inminencia de rotura o rotura uterina (particularmente en casos con cicatriz uterina
previa): Se define como la completa separacidén del miometrio con o sin expulsion de las
partes fetales de la cavidad uterina a la cavidad abdominal, no considerandose como tales
la perforacion trans-legrado, la ruptura por embarazo intersticial o la prolongacion de la
incision en el momento de la operacion cesarea ©.

- Hemorragia posparto: Pérdida sanguinea mayor de 500 cc después de un parto vaginal,
mayor de 1,000 cc después de una operacion cesarea, la caida en un 10% de los niveles de
hematocrito con respecto a los niveles de hematocrito antes del parto o la cesarea o la
pérdida sanguinea que haga a la paciente sintomatica (mareo, sincope) y/o que resulta en
signos de hipovolemia (taquicardia, hipotension, oliguria) ©.

Complicaciones fetales:

- Sufrimiento fetal agudo o estado fetal no satisfactorio: es un estado de hipoxia fetal
debido a una insuficiencia placentaria que se manifiesta clinicamente mediante el
oligoamnios, el meconio y alteraciones de la frecuencia cardiaca fetal: Estrés fetal o
Distrés fetal.

- Estrés fetal: FCF mayor 160/Ipm en un periodo mayor a 5 minutos, desaceleraciones
variables moderada/severa en nimero mayor de 5 con variabilidad minima — moderada o
desaceleracion tardia en nimero mayor de 5 sin variabilidad o patron sinusoidal.

- Distrés fetal: FCF menor de 110/lpm en un periodo mayor a 5 minutos, desaceleraciones
severas en nimero mayor de 5 sin variabilidad o desaceleracion tardia en nimero mayor
de 5 con variabilidad o patrén sinusoidal o FCF 110 a 160/lpm sin variabilidad y
aceleraciones.

- Meconio: EI meconio es producto de la defecacidn fetal que estd compuesta por restos de
liguido amniotico deglutido, material de descamacion y secreciones gastrointestinales
fetales, asi como por biliverdina, que es lo que le confiere el color verde caracteristico.

- Sindrome de aspiracion meconial: La aspiracion de meconio, definida por el hallazgo de
meconio por debajo de las cuerdas vocales del feto, puede ocurrir antes del parto o
durante el mismo y se asocia con importante morbimortalidad ©.

- Muerte fetal intraparto: es aquella que se produce después de las 13 semanas de gestacion.
La muerte fetal con el producto retenido se presenta aproximadamente 6 casos de cada
1000 nacidos vivos .
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CAPITULO 2. DISENO METODOLOGICO.

2.1 Tipo de estudio:
Descriptivo de corte transversal.

2.2 Area de estudio:
Servicio de Alto Riesgo Obsteétrico del Hospital Bertha Calderén Roque.

2.3 Periodo:
| trimestre del afio 2015.

2.4 Universo de estudio:

El universo seleccionado estuvo constituido por la poblacién de 700 pacientes con embarazo a
término, valoradas en el servicio de Alto Riesgo Obstétrico del Hospital Bertha Calderén Roque
que se les indica misoprostol para maduracion cervical e induccion del trabajo de parto, durante
el periodo de estudio.

2.5 Muestra:

Unidad de analisis: La muestra seleccionada fue de 140 expedientes que correspondié al 20%
del universo a las cuales se les administr6 misoprostol en el servicio de Alto Riesgo Obstétrico
del Hospital Bertha Calderon Roque para maduracion cervical e induccién del trabajo de parto,
durante el periodo de estudio.

2.6 Criterios de inclusion:
. Expediente completo.

2.7 Criterios de exclusion:
. Expediente incompleto.

2.8 Recoleccion de la informacion:

La informacion fue recolectada de fuente secundaria (expediente clinico) de las pacientes que
fueron tratadas con misoprostol para la induccién del trabajo de parto en la sala de alto riesgo
obstétrico del Hospital Bertha Calderon Roque, durante el periodo de estudio. Se solicito
autorizacion de la direccion médica, servicio de ginecologia y departamento de estadisticas para
la revision de expedientes clinicos de las pacientes. Para tal fin se disefié un instrumento (ficha de
recoleccion de la informacion) que cuenta con las variables a estudio por medio de preguntas
abiertas y cerradas.

Toda revision de los expedientes se llevo a cabo dentro de las instalaciones del hospital al
ritmo del avance conforme la capacidad y el tiempo previsto en la investigacion con el fin de que
se respete el resguardo de los mismos.
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2.9 Procesamiento y analisis de datos:

Una vez recopilada la informacién a través del llenado de la ficha se procedio al anélisis de los
datos usando métodos computarizados a través del programa Excel de Microsoft Office 2010,
mostrando los resultados por medio de tablas y graficos. El analisis de los datos se realiz

utilizando medidas de frecuencia y proporciones.

2.10 Operacionalizacion de variables:

Variable Definicion Indicador Escala de
valores
Edad Tiempo transcurrido desde | Afos 15-19
su nacimiento hasta la 20-35
fecha. > 35
Procedencia Lugar de donde procede la | Segun expediente | Rural
paciente. Urbana
Escolaridad Nivel de educacion Segun expediente | lletrada
alcanzado por la paciente. Primaria
Secundaria
Universidad
Gestas Numero de embarazos de | Segun expediente | Primigesta
la paciente. Bigesta
Trigesta
Multigesta
Gran multigesta
Paridad Numero de nacimientos Segun expediente | Nulipara.
VivOs 0 muertos con peso Multipara.
> 1000 gr o > 22 SG.
Edad Gestacional Tiempo transcurrido desde | Segln expediente | 37 - 38
el primer dia del dltimo 39-40
periodo menstrual hasta el
momento del ingreso.
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indice Bishop

Escala que relaciona una
serie de parametros para
decidir viabilidad de la
induccién o conduccion
del trabajo de parto que
toma en cuenta: condicion
de madurez cervical,
altura, presentacion,
borramiento, dilatacién y
posicion cervical.

Segun expediente

O puntos
1 — 2 puntos
3 —4 puntos
5 puntos

Dosis inicial

Cantidad del farmaco
administrado.

Segun expediente

25 mcg
50 mcg

Dosis total

Cantidad total del farmaco
utilizado para conseguir un
score de Bishop favorable

>6.

Segun expediente

1 — 2 dosis
3 —4 dosis
5 — 6 dosis

Via del parto

Via por la cual concluye el
evento obstétrico.

Segun expediente

Vaginal
Cesarea

Apgar

Puntuacion clinica que
valora el estado
cardiorrespiratorio del
recién nacido al primer y
quinto minuto de vida
extrauterina.
Parametros a valorar:
Tono muscular.
Esfuerzo respiratorio.
Frecuencia cardiaca.
Reflejos.

Color de la piel.

Segun expediente

4-6
7-10

Peso al nacer

Relacion de la masa que
posee el cuerpo en el
espacio y es utilizada
como parametro somatico
en medicina.

Segun expediente

< 2500 gr
2500 — 3999 gr
> 4000 gr
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Complicaciones
maternas

Alteraciones que se
presentan en la paciente
asociadas al uso de
misoprostol.

Segun expediente

Hipertonia
Taquisistolia
DPPNI
Hemorragia post
parto

Lesion del canal
del parto
Ruptura uterina

Complicaciones

Alteraciones que se

Segun expediente

Sufrimiento fetal

fetales presentan en el feto Meconio
asociadas al uso de SAM
misoprostol. Muerte fetal
intra-parto
Reacciones adversas | Reaccion nociva y no Segun expediente | Si
deseada tras la No

administracion del
misoprostol.
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CAPITULO 3. DESARROLLO

3.1 Resultados

El presente estudio se realizo en el servicio de Alto Riesgo Obstétrico (ARO) del hospital
Bertha Calderén Roque, se incluyd un total de 140 pacientes que aplicaron los criterios de
inclusion, obteniéndose los siguientes resultados.

De acuerdo a los datos socio-demograficos encontramos que el 73% corresponde al grupo
entre 20 a 35 afios, 18% al grupo de 15 a 19 afos, y el 9% a las pacientes mayores de 35 afios.
En cuanto a la procedencia se encontr6 que el 93% pertenece al area urbana y el 7% al area rural.
En relacién a la escolaridad el 69% secundaria, el 21% primaria, el 8% universidad y el 2% es
iletrada.

En los antecedentes gineco-obstétricos se reporta que el 41% son primigestas, 25% bigestas, el
20% trigestas, el 10% multigesta y un 4% corresponde al grupo de gran multigesta. Con respecto
a la edad gestacional el 54% de las pacientes estaban en el rango de 39 - 40 semanas de gestacion
y el 46% en el rango de 37 — 38 semanas de gestacion.

Entre las principales patologias maternas por las cuales se indico la induccion del trabajo de
parto con misoprostol encontramos que el 33% de las pacientes presentaba oligoamnios, el 30%
ruptura prematura de membranas, el 18% sindrome hipertensivo gestacional, el 14 %
preeclampsia moderada y el 6% preeclampsia grave.

El score de Bishop que mayormente se encontrd en las pacientes al momento de indicarse la
induccion fue en un puntaje de 3 a 4 que corresponde al 72%, seguido de las pacientes con score
de 1 a 2 puntos que corresponde al 19%, score de 5 a 6 puntos resultando el 5% y con un
puntaje de 0 el 4%.

Respecto al numero de dosis empleadas la mayoria de las pacientes requirieron 3 a 4 dosis
representando el 44%, las pacientes que requirieron 1 a 2 dosis representan el 39% y las que
requirieron 5 a 6 dosis el 17%.

La via de finalizacién del parto que se registro en mayor porcentaje fue la vaginal
encontrandose un 90%, en cuanto a la via cesarea se encontrd un 10%.

Dentro de las complicaciones maternas encontramos que el 64 % de las pacientes en estudio
no presentaron complicaciones, mientras que el 16% presentaron hemorragia posparto, en el 14%
hubo lesion en el canal del parto, el 2% presenté hipertonia uterina, otro 2% presentd
taquisistolia, en el 1% se reportd desprendimiento prematuro de placenta normoinserta (DPPNI)
y el 1% present6 anemia.
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En relacion a las complicaciones fetales el 52% no presentaron alguna, el 29% se asocio a
meconio, el 13% a sufrimiento fetal aguado (SFA) y el 6% a sindrome de aspiracion meconial

(SAM).

Del total de reacciones adversas se encontré que las nauseas fue la mas comun obteniéndose
un 19%, seguido de vomitos en un 3%, la fiebre y escalofrios representaron el 1 %, sin embargo

el 76 % de las pacientes en estudio no presentaron ninguna reaccion.
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3.2 Discusion de los resultados

Se estudio un total de 140 expedientes de las pacientes ingresadas con embarazo a término en
el servicio de Alto Riesgo Obstétrico (ARO) del hospital Bertha Calderén Roque, durante el
periodo de enero — marzo del 2005, a las cuales se les administré misoprostol por via vaginal con
la finalidad de crear condiciones cervicales que permitan inducir el trabajo de parto; los datos
fueron recolectados empleando un formato basado en los objetivos de la investigacion.

En nuestro estudio se identificd los datos generales de la poblacién con un predominio del
grupo etareo entre 20 a 35 afios (73%), similar a los resultados publicados en el estudio de la Dra.
Flavia Soza Valle (Morbi-mortalidad perinatal en embarazos en vias de prolongacion y
prolongado en pacientes de alto riesgo obstétrico del Hospital Bertha Calderén Roque, 2005).
Sin embargo cabe mencionar que los extremos de la vida aun predominan como factores de
riesgo para la aparicion de complicaciones.

La procedencia de las pacientes es del &rea urbana de la ciudad de Managua (93%), lo que nos
indica que a pesar de tener acceso a los servicios de salud no se esta brindando una adecuada
atencion prenatal, lo que deberia mejorar para identificar y prevenir patologias asociadas al
embarazo que conllevan a la induccion del trabajo de parto. En cuanto a la escolaridad se
identificd que el 98 % de las pacientes tenian algin grado de educacion y sélo el 2 % no poseia
educacion alguna.

La multiparidad predominé con el 59% del total de la poblacion en estudio, de las cuales la
mayoria eran bigestas, lo que nos indica que este puede ser un factor de riesgo que conlleve al
uso de misoprostol para la induccion del trabajo de parto. Se identificd que la edad gestacional
gue mas predomind en estas pacientes fue el grupo de las que tenian entre 39 a 40 semanas de
gestacion (54%).

Las patologias asociadas al embarazo por lo cual se indico la induccién del trabajo de parto
en estas pacientes fueron en orden: oligoamnios 33%, ruptura prematura de membranas 30%,
sindrome hipertension gestacional 18%, preeclampsia moderada 14% y preeclampsia grave 6%,
las cuales fueron determinantes para el uso de misoprostol, encontrandose significancia
estadistica de embarazos con patologia gestacional agregada que ameritaban la induccion.

En relacion a la aplicacion de misoprostol en nuestra poblacion en estudio, predomind el grupo
de pacientes con un score de Bishop de 3 a 4 puntos (72%), desfavorable para la aplicacion de
oxitocina, ya que segun la literatura consultada un score menor de cinco puntos es favorable e
indicativo para el uso de prostaglandinas y obtener resultados favorables siempre y cuando se
realice una valoracion integral de las condiciones maternas y fetales para su aplicacion.
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En cuanto al total de dosis empleadas en las pacientes estudiadas predomind el grupo que
recibieron de 3 a 4 dosis (44%), en lo que difiere en los resultados reportados por el Dr. Wilfredo
Galan en su estudio (Complicaciones materno- perinatales por el uso de misoprostol en la
maduracion cervical en gestantes de 41 semanas en el Hospital Docente Nifio Madre San
Bartolomé Lima, Peru. Enero a Junio 2005) donde predomind el grupo de pacientes a las que se
aplicaron 1 a 2 dosis (51%).

Al comparar la via de finalizacion del parto encontramos en nuestro estudio que el mayor
porcentaje fue la vaginal (90%), con una baja tasa de cesarea (10%), similar al estudio publicado
por el Dr. Angulo Barahona sobre la experiencia del uso de misoprostol para maduracion cervical
en el 2008 cuyos resultados revelaron que la tasa de parto vaginal fue de 87 % y la terminacién
via cesarea fue de 13%. lo que nos indica la seguridad del farmaco. Sin embargo, éste puede
causar complicaciones maternas y fetales por lo que su uso debe estar bajo estricta vigilancia.

Con relacion a las complicaciones maternas en nuestro estudio resulté que la principal
complicacion que presentaron las pacientes fue la hemorragia post-parto (16%), lo que difiere
con los resultados publicados por Wilfredo Galan en su estudio sobre el uso de misoprostol para
maduracion cervical e induccion del trabajo de parto, el cual reporta que la principal
complicacion fue la taquisistolia (37.5%). Sin embargo, en un estudio realizado por el Dr. Danilo
Néapoles en el 2006, donde aborda el problema debatido en relacién a las complicaciones del uso
de misoprostol y la dosis optima, se demostrd que al utilizar dosis de 50mcg el rango de
taquisistolia fue de 8% y de hiperestimulacion uterina de 4% mas bajo que lo expresado por otros
autores, luego se redujo la dosis a 25 mcg, resultando el rango de taquisistolia de 4% y de
hiperestimulacion uterina de 2% siendo estos similares a nuestros resultados.

En cuanto a las complicaciones fetales encontradas en nuestro estudio la presencia de liquido
amnidtico meconial (29%) fue el rango con mayor porcentaje, de igual manera se report6 una alta
tasa de liquido amnidtico meconial (56.5%) en el estudio publicado por la Dra. Flavia Soza Valle
(Morbi-mortalidad perinatal en embarazos en vias de prolongacién y prolongado en pacientes de
alto riesgo obstétrico del Hospital Bertha Calderén Roque, 2005). Otras complicaciones que se
observaron fueron sufrimiento fetal agudo (13%) y sindrome de aspiraciébn meconial (6%),
similar al estudio publicado por el Dr. Wilfredo Galan (Complicaciones materno- perinatales por
el uso de misoprostol en la maduracién cervical en gestantes de 41 semanas, en el 2005), el cual
reporta sufrimiento fetal agudo (8.5%) y sindrome de aspiracién meconial (7.3%).

Las reacciones adversas mas frecuentes observadas en nuestro estudio fueron nauseas y
vomitos, con un menor numero de pacientes las cuales presentaron fiebre y escalofrios. No se
observOo un porcentaje significativo de reacciones adversas, esto debido a que la via de
administracion del misoprostol en estas pacientes fue la vaginal, y segun la literatura consultada
se reporta mayor numero de reacciones adversas cuando el farmaco se administra por via oral.
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3.3 Conclusiones

1- El grupo etareo que predomino fue el de 20 a 35 afios. Procediendo del casco urbano en
su mayoria, con un nivel de escolaridad medio que correspondia a la educacion
secundaria.

2- Los antecedentes Gineco-obstétricos del grupo de mujeres en estudio revelaron que el
mayor porcentaje de estas, eran multiparas y predominaban las que tenian entre 39 a 40
semanas de gestacion.

3- La mayoria de las pacientes necesitaron mas de tres dosis de misoprostol para crear
condiciones cervicales favorables, con evolucion satisfactoria de la via vaginal.

4- Se observo baja proporcién de complicaciones maternas, entre las cuales encontramos
hemorragia post-parto, lesién del canal del parto, hipertonia uterina, taquisistolia y
desprendimiento prematuro de membrana normoinserta.

5- Las complicaciones fetales encontradas fueron liquido amnidtico meconial, sufrimiento
fetal agudo y sindrome de aspiracion meconial, este Gltimo en una baja proporcion.

6- Entre las reacciones adversas relacionadas con el uso de misoprostol observamos que las
mas frecuentes fueron nauseas, vomitos, fiebre y escalofrios.
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3.4 Recomendaciones

e A las autoridades del Ministerio de Salud (MINSA), junto a los directores de SILAIS,
realizar una supervision exhaustiva y permanente en el cumplimiento y la captacion
precoz de los embarazos y poder integrarlos al C.P.N, detectando de forma oportuna
factores de riesgo asociados al embarazo.

e A los directores de SILAIS, junto a los directores de centros de salud, mantener una
vigilancia y supervision completa acerca del cumplimiento de los protocolos y normas, en
el manejo adecuado del embarazo, para poder detectar a tiempo factores de riesgo
asociados a morbimortalidad materno — fetal.

e Al equipo de Direccion del Hospital Bertha Calderén Roque, crear una guia que contenga
todos los datos necesarios sobre el uso de misoprostol para la induccion del trabajo de
parto en pacientes con embarazo a término y evitar al méaximo las complicaciones
maternas y fetales.

Al personal médico del Hospital Bertha Calderén Roque:

e Dar seguimiento continuo a todas aquellas embarazadas que presente cualquier factor de
riesgo con el objetivo de evitar complicaciones que pongan en riesgo al binomio.

e Realizar una adecuada valoracidn obstétrica al momento del ingreso y una exhaustiva
historia clinica para determinar correctamente la edad gestacional y la presencia de
patologias obstétricas que ameriten la induccion.

e Monitorizar adecuadamente a las pacientes en el area de Alto Riesgo Obstétrico durante la
induccién con misoprostol para prevenir las complicaciones obstétricas.

e Mejorar la calidad de los registros de las pacientes, o que permitira obtener excelentes
datos estadisticos para futuros estudios.
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CAPITULO 5. ANEXOS

5.1 Cuadros y graficos.

Tabla N° 1

Edad de pacientes con embarazo a término con indicacion de induccion de trabajo de parto, en el
servicio de Alto Riesgo Obstétrico del Hospital Bertha Calderon Roque, en el | trimestre del afio
2015.

Edad N° %
15-19 25 18
20-35 102 73
>35 13 9
Total 140 100

Fuente: Expediente clinico.
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GraficoN° 1

Edad de pacientes con embarazo a término con indicacion de induccion de trabajo de parto, en el

servicio de Alto Riesgo Obstétrico del Hospital Bertha Calderon Roque, en el I trimestre del afio
2015.

Edad

m 15-19
H 20-35
m>35

Fuente: Tabla N° 1
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Tabla N° 2

Escolaridad de pacientes con embarazo a término con indicacién de induccién de trabajo de
parto, en el servicio de Alto Riesgo Obstétrico del Hospital Bertha Calderon Roque, en el |
trimestre del afio 2015.

Escolaridad N° %
lletrada 3 2
Primaria 30 21
Secundaria 96 69
Universidad 11 8
Total 140 100

Fuente: Expediente Clinico.
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Grafico N° 2

Escolaridad de pacientes con embarazo a término con indicacion de induccion de trabajo de

parto, en el servicio de Alto Riesgo Obstétrico del Hospital Bertha Calderén Roque, en el |
trimestre del afio 2015.

M lletrada
M Primaria
" Secundaria

B Universidad

Fuente: Tabla N° 2
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Tabla N° 3

Procedencia de pacientes con embarazo a término con indicacion de induccion de trabajo de
parto, en el servicio de Alto Riesgo Obstétrico del Hospital Bertha Calderén Roque, en el |
trimestre del afio 2015.

Procedencia N° %
Urbana 130 93
Rural 10 7
Total 140 100

Fuente: Expediente clinico.
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GraficoN° 3

Procedencia de pacientes con embarazo a término con indicacion de induccion de trabajo de

parto, en el servicio de Alto Riesgo Obstétrico del Hospital Bertha Calderén Roque, en el |
trimestre del afio 2015.

Procedencia

M Urbana

M Rural

Fuente: Tabla N° 3
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Tabla N° 4

Numero de gestaciones de pacientes con embarazo a término con indicacion de induccion de
trabajo de parto, en el servicio de Alto Riesgo Obstétrico del Hospital Bertha Calderén Roque, en
el | trimestre del afio 2015.

N° Gestaciones N° %
Primigesta 58 41
Bigesta 35 25
Trigesta 28 20
Multigesta 14 10
Gran multigesta 5 4
total 140 100

Fuente: Expediente clinico.
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GraficoN° 4

Numero de gestaciones de pacientes con embarazo a término con indicacion de induccién de
trabajo de parto, en el servicio de Alto Riesgo Obstétrico del Hospital Bertha Calderén Roque, en
el | trimestre del afio 2015.

N° Gestaciones

B Primigesta
H Bigesta
I Trigesta
B Multigesta

M Gran multigesta

Fuente: Tabla N° 4
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Tabla N° 5

Edad gestacional de pacientes con embarazo a término con indicacion de induccion de trabajo de
parto, en el servicio de Alto Riesgo Obstétrico del Hospital Bertha Calderén Roque, en el |
trimestre del afio 2015.

Edad Gestacional N° %
37-38SG 64 46
39 -40 SG 76 54
Total 140 100

Fuente: Expediente clinico.
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GraficoN° 5

Edad gestacional de pacientes con embarazo a término con indicacion de induccion de trabajo de

parto, en el servicio de Alto Riesgo Obstétrico del Hospital Bertha Calderon Roque, en el |
trimestre del afio 2015.

Edad Gestacional

m37-385G
M 39-40SG

Fuente: Tabla N° 5
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Tabla N° 6

Indicacion de la induccién de trabajo de parto en pacientes con embarazo a término, en el servicio
de Alto Riesgo Obstétrico del Hospital Bertha Calderdén Roque, en el | trimestre del afio 2015.

Indicacion de la induccion N° %
Hipertension gestacional 25 18
Preeclampsia moderada 19 14
Preeclampsia grave 8 6
Ruptura prematura de membranas 42 30
Oligoamnios 46 33
Total 140 100

Fuente: Expediente clinico.
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GraficoN° 6

Indicacion de la induccién de trabajo de parto en pacientes con embarazo a término, en el servicio
de Alto Riesgo Obstétrico del Hospital Bertha Calderdén Roque, en el | trimestre del afio 2015.

Indicacion de la induccion

M Hipertensidn gestacional

M Preeclampsia moderada

11 Preeclampsia grave

B Ruptura prematura de membranas

m Oligoamnios

Fuente: Tabla N° 6
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Tabla N° 7

indice de Bishop en pacientes con embarazo a término con indicacion de induccion de trabajo de
parto, en el servicio de Alto Riesgo Obstétrico del Hospital Bertha Calderén Roque, en el |
trimestre del afio 2015.

indice de Bishop N° %

0 pts 5 4
1-2pts 27 19
3-4pts 101 72
5 pts 7 5
Total 140 100

Fuente: Expediente clinico.
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GraficoN° 7

indice de Bishop en pacientes con embarazo a término con indicacion de induccion de trabajo de
parto, en el servicio de Alto Riesgo Obstétrico del Hospital Bertha Calderén Roque, en el |
trimestre del afio 2015.

Fuente: Tabla N° 7
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Tabla N° 8

Total de dosis empleadas de misoprostol en pacientes con embarazo a término con indicacion de
induccion de trabajo de parto, en el servicio de Alto Riesgo Obstétrico del Hospital Bertha
Calderon Roque, en el I trimestre del afio 2015.

Total de dosis empleadas N° %
1 - 2 dosis 55 39
3 -4 dosis 62 44
5 - 6 dosis 23 17
Total 140 100

Fuente: expediente clinico.
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GraficoN° 8

Total de dosis empleadas de misoprostol en pacientes con embarazo a término con indicacién de

induccion de trabajo de parto, en el servicio de Alto Riesgo Obstétrico del Hospital Bertha
Calderon Roque, en el I trimestre del afio 2015.

Dosis empleadas

m1-2dosis
M 3 -4 dosis

. 5-6dosis

Fuente: Tabla N° 8
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Complicaciones materno-fetales asociados al uso de misoprostol para la induccién de trabajo de parto en embarazos a término,
en el servicio de Alto Riesgo Obstétrico del Hospital Bertha Calderén Roque, en el I trimestre del afio 2015.

TablaN° 9

Via del parto en pacientes con embarazo a término con indicacion de induccion de trabajo de

parto, en el servicio de Alto Riesgo Obstétrico del Hospital Bertha Calderén Roque, en el |
trimestre del afio 2015.

Via del parto N° %

Vaginal 126 90
Cesarea 14 10
Total 140 100

Fuente: Expediente clinico.
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GraficoN° 9

Via del parto en pacientes con embarazo a término con indicacion de induccion de trabajo de
parto, en el servicio de Alto Riesgo Obstétrico del Hospital Bertha Calderén Roque, en el |
trimestre del afio 2015.

Via del parto

m Vaginal

M Cesarea

Fuente: Tabla N° 9
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Tabla N° 10

Complicaciones maternas asociadas al uso de misoprostol para induccién de trabajo de parto en
embarazos a término, en el servicio de Alto Riesgo Obstétrico del Hospital Bertha Calderdn
Roque, en el I trimestre del afio 2015.

Complicaciones maternas N° %

Hipertonia uterina 3 2
Taquisistolia 3 2
DPPNI 1 1
Hemorragia post parto 23 16
Lesidn del canal del parto 19 14
Ruptura uterina 0 0
Anemia 2 1
Sin complicaciones 89 64
Total 140 100

Fuente: Expediente clinico.
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Gréafico N° 10

Complicaciones maternas asociadas al uso de misoprostol para induccion de trabajo de parto en
embarazos a término, en el servicio de Alto Riesgo Obstétrico del Hospital Bertha Calderdn
Roque, en el I trimestre del afio 2015.
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Fuente: Tabla N° 10
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Tabla N° 11

Complicaciones fetales asociadas al uso de misoprostol para induccion de trabajo de parto en
embarazos a término, en el servicio de Alto Riesgo Obstétrico del Hospital Bertha Calderdn
Roque, en el I trimestre del afio 2015.

Complicaciones fetales N° %

Sufrimiento fetal agudo 18 13
Meconio 41 29
SAM 8 6
Muerte fetal intra-parto 0 0
Sin complicaciones 73 52
Total 140 100

Fuente: Expediente clinico.

Pagina 60




Complicaciones materno-fetales asociados al uso de misoprostol para la induccién de trabajo de parto en embarazos a término,
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Grafico N° 11

Complicaciones fetales asociadas al uso de misoprostol para induccion de trabajo de parto en

embarazos a término, en el servicio de Alto Riesgo Obstétrico del Hospital Bertha Calderon
Roque, en el I trimestre del afio 2015.
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Fuente: Tabla N° 11

Pégina 61



Complicaciones materno-fetales asociados al uso de misoprostol para la induccién de trabajo de parto en embarazos a término,
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Tabla N° 12

Reacciones adversas asociadas al uso de misoprostol para induccion de trabajo de parto en
embarazos a término, en el servicio de Alto Riesgo Obstétrico del Hospital Bertha Calderdn

Roque, en el I trimestre del afio 2015.

Reacciones adversas

No

%

Nauseas 26 19
Vémitos 4 3
Diarrea 0 0
Fiebre 2 1
Escalofrios 2 1
Sin complicaciones 106 76
Total 140 100

Fuente: Expediente clinico.
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Grafico N° 12

Reacciones adversas asociadas al uso de misoprostol para induccién de trabajo de parto en
embarazos a término, en el servicio de Alto Riesgo Obstétrico del Hospital Bertha Calderdn
Roque, en el I trimestre del afio 2015.

0 0
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complicaciones

Fuente: Tabla N° 12
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5.2 Instrumento de recoleccion de la informacion.

No. de ficha: __  No. de expediente: Fecha:
Nombre: Edad:
Escolaridad: Procedencia: Urbana:  Rural:
No. de gestaciones: PG BG TG MG GMG

Edad gestacional:

Indicacion de la induccion:

indice de Bishop: Dosis inicial:

Total de dosis empleadas: Via del parto:

Apgar:

Complicaciones Maternas:

Hipertonia
Taquisistolia

DPPNI

Hemorragia post parto

Peso al nacer:

Lesion del canal del parto

Ruptura uterina___
Anemia___
Reacciones adversas:
Nauseas

Vémito

Diarrea

Fiebre

Escalofrios

Complicaciones fetales:
Sufrimiento fetal agudo
Meconio

SAM

Muerte fetal intra-parto
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