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INTRODUCCION

La induccidén del trabajo de parto es un procedimiento obstétrico frecuente donde
el estado del cérvix es el indicador mas influyente para el éxito de la induccion del

trabajo de parto, su duracién y la posibilidad de un parto vaginal.

La maduracion cervical antes del parto corresponde a cambios fisico-bioquimicos
y estructurales que implican la degradacién del colageno, cambios de
vascularizacién y borramiento del cérvix para la preparaciéon de la dilatacion
cervical. Dichos cambios son influenciados por las prostaglandinas (PGs),
estrégenos y progestagenos, relaxina y citoquinas. Por lo mencionado a veces los
cuellos son desfavorables para la maduracién y se da la induccién del parto con la
utilizacion de farmacos como el misoprostol.? Entre las indicaciones mas
frecuentes para la induccién se incluyen, el embarazo prolongado, diabetes
gestacional, oligoamnios, restriccion del crecimiento intrauterino (CIUR) o

resultados anormales en la vigilancia fetal ante parto.?

En diversas publicaciones, las mujeres sometidas a induccién del parto con cérvix
desfavorable tuvieron un promedio de cesareas del 47% y casi todos los estudios
individuales y revisiones sistematicas de valoracion de seguridad y eficacia
concluyen que el uso de misoprostol con los datos disponibles proveen un sostén
sélido que dicho farmaco disminuye la tasa de cesareas en comparacion con los

métodos tradicionales de induccion.?

En Nicaragua, la salud materna se desarrolla dentro de la estrategia de atencion
primaria en salud, la que permite priorizar el desarrollo de acciones y servicios de
promocion, prevencion y proteccion que contribuye al fortalecimiento de
conductas saludables. El Ministerio de Salud, viene trabajando desde el programa
de Atencion integral a la Mujer, Niflez y Adolescencia el desarrollo de la
maternidad segura como estrategia efectiva para mejorar la salud materna y
perinatal del Pais. EI mayor peso de las muertes maternas afecta mayormente al
grupo de 20 a 34 afos el cual representa el mayor porcentaje de muertes
ocurridas durante el puerperio (43%), en el parto (23%) y en el embarazo ( 31%).*
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La distribucion de muertes por causas, mostré un 70% como obstétrica directa, 13
% obstétricas indirectas y 16 % por causas no obstétricas. El uso de misoprostol
en las unidades de salud ha sido controversial por la relacion con el aborto en las
adolescentes, riesgo de hemorragias y muerte neonatal, razén por la cual su uso
no es recomendado en las unidades de salud, y es de uso controlado en las

farmacias del pais.*

En los hospitales donde se brinda la atencion del parto, es utilizado en los
embarazos prolongados para ayudar y mejorar el desarrollo del parto. Este trabajo
pretende evaluar el uso del misoprostol en el hospital militar Alejandro Davila
Bolafnos de la ciudad de Managua con el propdsito de documentar la experiencia
gue sirva para proximas investigaciones o disefio de protocolos para la atencion

Gineco-obstetra.
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MARCO TEORICO

La induccién del trabajo de parto durante el tercer trimestre del embarazo puede
ser considerada necesaria y beneficiosa, ya en condiciones como en muchas
circunstancias  clinicas (embarazo postérmino, estados hipertensivos
gestacionales, diabetes, rotura prematura de membrana, RCIU, oligoamnios,

entre otras).®

Entre los principales problemas asociados a esta practica son el trabajo de parto
ineficaz y la actividad uterina excesiva, que puede causar sufrimiento fetal;

condicionando ambos un mayor indice de ceséarea.®

En casos en que la induccion se realiza con el cuello inmaduro, es decir, cuando
el preparto no ha transcurrido y el cuello no ha sufrido las modificaciones
caracteristicas de este periodo (borramiento, centralizacion, reblandecimiento,
dilatacién del orificio cervical interno hasta 2 o 3 cm), sera necesario, antes de

inducir el parto: "inducir el preparto”, denominado también "preinduccién”.>
Mecanismo de accion

El mecanismo de accién estd mediado por receptores especificos, algunos de sus
efectos colaterales requieren de activacién o inhibiciébn de la adenilciclasa con
regulacion de la produccion del monofosfato ciclico de adenosina (AMPc). Las
prostaglandinas en general aumentan el AMPc intracelular en algunos tejidos,
mientras que en otros lo reduce o se opone a su aumento. En otros tejidos el
mediador intracelular es el monofosfato ciclico de guanosina (GAMPc); otras
veces el mecanismo intracelular es independiente de los nucleétidos ciclicos,
como por ejemplo, la accion sobre el masculo liso vascular de la prostaglandina E
2 y sobre el miometrio de la prostaglandina E 2 y F 2 a. En estos casos actua
facilitando la entrada del i6n calcio y otros iones a la célula, en este proceso
inhibe el secuestro de calcio por la ATPasa dependiente del calcio en el reticulo
endoplasmico y de este modo aumenta la concentracion del calcio citoplasmatico;

un proceso que lleva a la activacion de la linaza de cadena ligera de la miosina, a
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la fosforilacion de la miosina y de este modo a la interrelacion de la miosina
fosforilada y la actina y, por lo tanto, el aumento de la actividad contractil.®

Métodos de induccién al trabajo de parto:

-Naturales: Estimulo de la mama y en especial del pezon. Se utiliza un
sacaleches, 15 minutos en cada mama y después de 15 minutos de reposo nueva

estimulacion; de muy baja eficacia.?®
-Fisicos:

e Dilatacion manual, colocacion de sondas, laminarias y enemas, dilatadores
higroscopicos. Estas son de poca utilidad actualmente.t#

e Despegamiento de las membranas ovulares: Maniobra de Hamilton
(Consiste en el despegamiento digital del polo inferior de la bolsa amnidtica
para favorecer la liberacion de prostaglandinas.’

e Amniotomia: Consiste en la rotura artificial de las membranas ovulares
gue estimularia la secrecién enddgena de prostaglandinas y la secrecién

pos hipofisaria de oxitocina.3®
-Farmacoldgicos:

» Estrogenos: Hace afos se utilizé la administracion parenteral de estrogenos
para iniciar el parto, y es posible que actualmente puedan tener un papel en la

maduracion cervical.®

* Antagonistas de la progesterona como ser la mifepristona: Con su
utilizacion se obtienen diferencias significativas con el grupo del placebo en
cuanto a numero de pacientes que inician un parto espontaneo (54 % / 28 %) y en

el intervalo de inicio del parto.®

* Relaxina: Es una hormona producida por el cuerpo amarillo, decidua y corion;
actia formando proteasas y activando las colagenasas. Su mayor ventaja
consiste en que inhibe las contracciones uterinas por lo que seria muy util su

empleo en el caso de tener que madurar el cérvix en gestaciones con un



“Comportamiento clinico con el uso de Misoprostol en la induccién de maduracién cervical en pacientes con embarazo prolongado

ingresadas a la sala de Alto Riesgo Obstétrico del Hospital Militar Alejandro Davila Bolafios en el periodo de Enero a Diciembre 2015.”

importante  compromiso fetal en las que debemos de evitar las
hiperestimulaciones. Se necesitan mas ensayos para calcular su verdadero efecto

dentro de la practica clinica actual.'*

* Oxitocina: Se considera el farmaco de eleccion para la estimulacion de la
actividad uterina, pero, es indudable que se trata de un método a aplicar con un
cuello favorable, estimula y coordina la contractilidad uterina; la respuesta
miometrial del Utero gravido se incrementa progresivamente a medida que el
embarazo avanza. Requiere de una monitorizacion fetal continua. Existen
diferentes protocolos de dosificacion, todos se basan en un incremento gradual de

la infusion hasta conseguir una dindmica adecuada.>10:11

* Prostaglandinas y sus analogos: Las prostaglandinas constituyen el
preparado farmacol6gico mas fisioldgico que podemos utilizar para la maduracion
cervical. Son acidos grasos, presentes en todos los tejidos humanos,
considerados como reguladores metabdlicos extracelulares y factores de
inhibicién y estimulacion de varias hormonas, que poseen un amplio espectro de
accion farmacoldgica, entre las que se destacan: inductor del parto, del aborto,
inhibicion de la lactancia y anticoncepcion, entre otras(1l). Son los agentes mas
utilizados en la actualidad y hasta hace pocos afios la PGE2 llamada
dinoprostona la mas comunmente empleada (4). Se puede colocar localmente por

via vaginal y/o intracervical.11.1?

-Via endocervical: se utiliza en dosis de 0,5 mg/cada 6 horas/ 2 6 3 dosis,
nunca por encima del orificio cervical interno pues se podrian producir

hiperestimulaciones.

-Via vaginal: es mas sencilla pero las dosis son mucho mas altas, entre 1-4 mg/
6 horas / 2-3 aplicaciones, se colocan en el fondo de saco vaginal posterior y

en contacto con el cuello uterino.

La técnica implica tener un control monitorizado de la FCF y de la dinamica

uterina. Existen circunstancias que impiden su utilizacion como ser: Alergias,
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asma, patologia coronaria, insuficiencia cardiaca, glaucoma, bronquitis espastica,

placenta previa, abruptio placentae.®

Esta droga posee alta eficacia en la estimulacion de la maduracion cervical y en la
aceleracion de la actividad del muasculo uterino; esto explica porque su
administracion facilita significativamente el curso del parto disminuyendo la
incidencia de cesareas y aumenta la eficacia de la induccién del parto con
respecto a otros métodos. Sin embargo, su inestabilidad, la necesidad de
almacenarse bajo refrigeracion y sobre todo su elevado costo ponen un limite

considerable a su aplicacion.!3

En los ultimos afios se ha descubierto un analogo sintético de la PGE1 conocido
como "misoprostol’, comercializado para el tratamiento de la Ulcera
gastroduodenal y para disminuir el riesgo de gastropatia producida por la ingesta
continua de AINES, se ha convertido en un farmaco utilizado ampliamente en
indicaciones obstétricas y ginecoldgicas (maduracién cervical, previo al aborto

quirdrgico, etc), a pesar que no se lo ha registrado para ese uso.>13 14)

El misoprostol es de bajo costo, se almacena con facilidad a temperatura
ambiente y posee pocos efectos secundarios sistémicos. Aunque se pueden citar
los siguientes: nauseas, vomitos, mareos, diarrea, fiebre, hemorragia posparto e

hipotensién postural.t

Se cree que este farmaco produce la maduracion cervical por un doble
mecanismo: a) modificaciones a nivel del tejido colageno del cérvix (el mas
importante), y b) produccion de contractilidad uterina, por la union selectiva a los
receptores de los prostanoides EP2/EP3. Esto lo convierte en una droga efectiva
tanto para la "preinduccion” como para la "induccion del trabajo de parto”. Ademas
el utilizarlo previo a la oxitocina disminuye significativamente la demanda de ésta
ultima. No se encuentra disponible en nuestro pais para su administracién en
forma de tabletas vaginales por lo que soOlo lo podemos obtener del

fraccionamiento irregular de un comprimido de Oxaprost de 200 pg.> 215
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La eficacia de esta droga ha sido confirmada por varios estudios, sin embargo su
seguridad, dosis Optima, esquema y via de administracibn no se han

consensuado.

Vias de administracién: Oral, sublingual, intraamniotica, extra amniodtica,
intracervical e intravaginal (fondo de saco posterior). Esta Ultima es la mas
empleada y estudiada, aunque esta relacionada con una mayor aparicion de

efectos secundarios: taquisistolia, hipertonias y sindromes de hiperestimulacién.*

Contraindicaciones: ademéas de las situaciones clinicas referidas como
impedimento para el uso de las prostaglandinas, para el misoprostol se incluyen:
hipersensibilidad a la droga, cirugia uterina previa, presentacion anémala del feto,
sospecha de desproporcién céfalo-pélvica, multiparidad (4 partos o mas),
corioamnionitis, peso fetal mayor 4.200 gramos, etc.®

Farmacologia de las Prostaglandinas:

Las prostaglandinas se encuentran en casi todas las células del organismo, su
precursor es el acido araquidonico, provienen de acidos grasos monocarboxilicos
insaturados de 20 carbonos formados por dos cadenas y un anillo de cinco

carbonos.

Las diferentes prostaglandinas se diferencian solamente por pequefios cambios
en la metilacion u oxidacion de sus cadenas carbonadas. La designaciéon de
PGE1, PGE2 y PGE3, se refiere a la presencia de mayor o menor nimero de

enlaces dobles en la cadena lateral alifatica.

El misoprostol es un andlogo sintético de la PgE1l, esta constituido por partes
equivalentes de dos isomeros en equilibrio. Fue desarrollado para la prevencion y
tratamiento de las Ulceras pépticas debido a sus propiedades acido gastrico anti
secretor y sus diversas propiedades protectoras mucosas. Se ha convertido en
una droga importante en la practica obstétrica y ginecologica debido a su accion

de cebado uteroténicos y cervical.16:17
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Vias de administracion de misoprostol

El misoprostol en comprimidos fue desarrollado para ser utilizados por via oral.
Otras vias de administracion, incluyendo la vaginal, sublingual, bucal y rectal se

han utilizado ampliamente en aplicaciones de obstetricia y ginecologia.'®

El perfil farmacocinético de las distintas vias de administracion del misoprostol
esta constituido por tres propiedades; la concentracion maxima, el tiempo hasta

alcanzar la concentracion y el area bajo la concentracién sérica frente al tiempo.*®
Via oral

El misoprostol administrado via oral, es rapido y extensivamente absorbido
(88%). Los alimentos y antiacidos disminuyen la tasa y cantidad de la absorcion.
La concentracion plasmatica se eleva rapidamente, llegando al maximo entre los
12.5 y 60 minutos después de la administracion, y a su nivel mas bajo después de
120 minutos. Consecuentemente, el tono uterino inicia su elevacion alrededor de
los 8 minutos y alcanza su maximo cerca de los 26 minutos. Un estudio realizado
determind contractilidad uterina en el 40% de las mujeres, durante un periodo de
observacion de cuatro horas. Considerando la rapida reduccién de los niveles
plasmaticos de la droga, los intervalos entre dosis podrian ser tan cortos como

cada 2 6 3 horas, cuando se administra por esta via.t®

La droga es sometida a un extenso metabolismo durante la primera circulacion,
para formar su principal y activo metabolito, el &cido misoprostol ico,
posteriormente metabolizado en los tejidos corporales. La inhibicion de la
secrecion acida gastrica ocurre aproximadamente 30 minutos después de una
Unica dosis oral, logrando un efecto maximo entre los 60 y 90 minutos. La
duracion e intensidad de la inhibicion del acido gastrico es dosis dependiente, con
un probable efecto techo a 400 pg. La vida media de eliminacion del acido
misoprostol ico es de 20 a 40 minutos, pero puede llegar hasta los 80 minutos en
personas con disfuncion renal. La excrecion se realiza principalmente a través de

sus metabolitos. Aproximadamente 15% de la dosis es excretada por las heces, y
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el otro 74% es eliminado por la orina, en un lapso de 7 dias. Para lograr un mayor
efecto y aceptacion, se ha utilizado la disolucién del misoprostol en soluciones

acuosas.?

La distribucién del misoprostol adn no ha sido completamente definida tampoco
se ha determinado si pasa a través de la placenta. Es conocido que, pasa a la
leche materna en concentraciones muchisimo mas bajas que en la sangre, y que
baja a niveles en el limite de deteccion, 5 horas después de la administracion
oral. Por eso mismo, se recomienda postergar la lactancia por un periodo minimo
de 6 horas, cuando se administra en la prevencion de la hemorragia post parto.
Es digno de notar, que las concentraciones de metilergometrina son cerca de tres
veces mayores que las de Misoprostol en la leche materna. Como puede causar
estimulacion uterina, solamente puede ser utilizado durante el embarazo cuando

éste sea el efecto deseado.?®
Via vaginal

La biodisponibilidad del misoprostol, por la via vaginal es tres veces mayor que
por la via oral. Después de la administracion vaginal la concentracion plasmatica
se eleva gradualmente, alcanzando el pico maximo entre los 60 y 120 minutos, y
declina lentamente, llegando hasta un 61% del nivel maximo 240 minutos
después de la administracion. Los niveles plasméaticos permanecen relativamente
estables por lo menos hasta seis horas después de su administracion. Ademas,
cuando se afiade agua a la tableta de misoprostol administrado por la via
vaginal, los niveles séricos permanecen elevados durante mas tiempo, hasta seis
horas después de la administracion; lo que sugiere que la absorcion aumenta en
esta situacion, pero no esta aun claro si esto tiene alguna implicacién clinica
significativa. Se tiene conocimiento que los Unicos paises en donde se

comercializa el preparado registrado para uso vaginal es Brasil y Per(1.?°

El estudio de la contractilidad uterina mostr6 que después de la administracion
vaginal el tono uterino se modifica precozmente, iniciando su elevacion a los 21

minutos y alcanzando su maximo cerca de los 46 minutos. Todas las
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embarazadas desarrollaron contracciones uterinas que aumentaron de intensidad

progresivamente, durante el periodo de observacién de cuatro hora.?®

Ademas de los efectos antes mencionados, se produce un mecanismo adicional
de accion, mediante la liberacion local de 6xido nitrico. Dicho efecto se describe
solamente en los casos de mujeres embarazadas. Los dos mecanismos de
activacion de la remodelacion cervical originada en las prostaglandinas y en el
oxido nitrico, se potencializan. En embarazos de término existe una correlacion
entre la liberacion de oxido nitrico cervical y el score de Bishop. Este mecanismo
secundario, y el efecto local sobre el cuello, pueden explicar parcialmente una
mayor efectividad clinica del misoprostol administrado por via vaginal, ademas
gue los niveles plasmaticos son sostenidos y hay mayor biodisponibilidad que

cuando es administrado por via oral.?°

Se sefiala que la via vaginal permite que el misoprostol permanezca con niveles

séricos elevados por mas tiempo que cuando se usan por la via oral.?°

Es de suponer que si el efecto farmacoldgico de la droga es dependiente de la
concentracion plasmatica, el intervalo de administracibn por la via vaginal
tedricamente deberia ser mayor de 4 horas. Asi, la dosis deberia ser repetida con
intervalos minimos de 6 horas, y no cada 3 6 4 horas, en base a la evidencia de la
persistencia de niveles séricos elevados de los 9 metabolitos del misoprostol en

el suero materno, después de la administracion vaginal hasta este periodo.?°

Es importante recalcar que la farmacocinética de este producto, por via oral, esta
basado solamente en la administracion de altas dosis (400 pg), ya que hasta
ahora no se ha logrado medir las concentraciones plasmaticas de los metabolitos
del misoprostol después de utilizarse dosis bajas, como las que se recomiendan

para la induccion del parto con feto vivo.?1:22
Via sublingual

Cuando se administra por la via sublingual, la curva de concentracion plasmatica

es semejante a la via oral, pero en niveles mas elevados. Esta propiedad tiene la

10
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ventaja de hacer que la via sublingual sea apropiada para situaciones donde se
desean niveles plasmaticos mas elevados, y en corto periodo de tiempo. Como en
el caso del tratamiento de la hemorragia puerperal, y en caso de preparacion de

aborto.16. 21

Para la induccién del parto, la via sublingual deberia ser empleada con
precaucion, dado que origina mayor cantidad de casos de taquisistolia, debido a
gue alcanza una mayor 10 concentracion plasmatica rapidamente. Es importante
considerar, ademds, que el desarrollo de contracciones uterinas regulares se
registra, sobre todo, cuando se utiliza la via vaginal o sublingual, y no cuando se

utiliza la via oral.16. 21
Via bucal

El uso de misoprostol por esta via esta siendo evaluado en diferentes
indicaciones, como preparacion cervical e induccion del parto. Estudios recientes
muestran que la via sublingual, a dosis elevadas de 800 ug, tiene efectos
indeseados, pero mayor area bajo la curva que la bucal. Si bien la via bucal
parece promisoria, aln se necesita mayor experiencia en ensayos clinicos

controlados.?°
Via rectal

El estudio del uso de misoprostol para la hemorragia post parto, de O’Brien et al
demuestra que este medicamento también es efectivamente absorbido, cuando
es administrado por via rectal. Si bien hasta hace poco tiempo no se conocia su
farmacocinética, cuando era administrado por esta via, el Unico estudio disponible
comparando la via rectal con la oral, muestra un comportamiento de los niveles
séricos muy parecido al que se conoce para la via vaginal. El pico maximo de
concentracion se alcanza alrededor de los 40 minutos y declina lentamente,
llegando como minimo al doble de la concentracién plasmatica por la via oral a los
240 minutos (4 horas). Aunque hay algunos relatos acerca de la baja

aceptabilidad de esta via, se necesitan mas estudios, bien elaborados, para
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investigar cual es la preferencia de las mujeres por las distintas vias de

utilizacion.20

Prostaglandinas en la maduracion cervical

Desde principios de la década del 90, numerosos estudios se dedicaron a
comparar las ventajas de las prostaglandinas con otros métodos para la
maduracion cervical e induccion al trabajo de parto, incluyendo situaciones de
dificil resolucion como los embarazos de postérmino, fetos muertos y retenidos,
hipertension gestacional, etc. En estas circunstancias las posibilidades de éxito
dependen de las condiciones del cuello uterino, es decir si son favorables o no. Si
bien existen técnicas alternativas, las prostaglandinas son los farmacos mas
utilizados para la induccion ya que éstas logran maduracion cervical, dilatacion y

provocan contracciones.?

La dinoprostona, un analogo PGE 2 ha sido el agente de eleccién para la
maduracion cervical pre-induccién durante varias décadas, y en la actualidad es la
Unica prostaglandina autorizada por la F.D.A. para tal fin. EI misoprostol, un
analogo de la PGE1 usado como anti-inflamatorio gastroprotector en pacientes
gue deben recibir tratamiento cronico con antiinflamatorios no esteroideos
(AINES), se ha transformado en una mejor alternativa ya que tiene un menor
costo, mayor seguridad y ademas no presenta los inconvenientes en la

preservacion como el gel de dinoprostona.??
Misoprostol como alternativa para la maduracion cervical

El misoprostol es un producto aprobado por la FDA y comercializado desde 1988
como citoprotector gastrico para la prevencion de Ulceras pépticas en pacientes
tratados con AINES. El misoprostol es un analogo sintético de la prostanglandina
E1l (éster metilado de la PGE1 con un grupo metilo adicional en el C-16), y se
conoce  comercialmente como  Cytotec®  (Searle Pharmaceuticals,
Wycombe,Bucks, UK).?°
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Después de su administracion oral o vaginal es rapidamente absorbido y
convertido a su metabolito activo en forma de &cido, con un pico plasmatico de
227 pcg/ml para la via oral y de 165 pcg/ml para la via vaginal y tiempo medio
hasta el pico plasmatico de 34 minutos (12-60 minutos) para la via oral y 80
minutos (60-120 minutos) para la via vaginal, siendo el aclaramiento plasmatico

mas lento para la via vaginal.?
Uso de misoprostol en la induccién del parto

El misoprostol se empled por primera vez para la induccion del parto en el tercer
trimestre en fetos muertos. Con posterioridad diversos estudios publicados han
sefialado que el misoprostol es un agente eficaz para la maduracién cervical en
induccién del parto en gestantes a término. Desde el primer ensayo en 1992 se
han publicado mdultiples ensayos clinico que en la actualidad incluyen a mas de

7500 gestantes que sefialan la eficacia y seguridad del misoprostol.2324
Farmacocinética en la leche materna humana

A pesar, de que existen pocos estudios sobre la farmacocinética del misoprostol
en la leche materna, a las madres que amamantan se les puede administrar para
la prevencion de la hemorragia posparto. Por ello es importante tener en cuenta

sus posibles efectos sobre el recién nacido.?°

En un estudio realizado se detect6 misoprostol en la leche materna en los 30
minutos de su administracion oral. La concentracibn maxima se alcanza en 1
hora, que es ligeramente mas lento que el nivel plasmatico (30 minutos). El nivel
en la leche materna disminuye rapidamente después y es indetectable por 4 a 5

horas después de la ingestion.?°

No hay datos sobre la farmacocinética del misoprostol en la leche materna para
las rutas no orales. Sin embargo, seria de esperar que la concentracion de la
leche materna seria menor después de la administracion vaginal que tras la
administracion oral, pero puede durar mas tiempo. El efecto de una corta

exposicién a bajos niveles de misoprostol para el feto es desconocido.?®
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Los efectos secundarios y laincidencia de malformaciones fetales

Estudios han demostrado que el riesgo absoluto de malformaciones tras la
exposicidn a misoprostol es relativamente baja, del orden de 1 % en los fetos

expuestos.?0
Aplicacion clinica del misoprostol

Es casi indiscutible que el misoprostol por via vaginal tiene una eficacia clinica
mayor que por via oral y una mayor biodisponibilidad. Por lo que los resultados
con dosis mayores de misoprostol por via oral son similares a los resultados con
dosis menor es por via vaginal. Asi como, los niveles séricos méas elevados se

obtienen con la administraciéon oral y mas ain con la sublingual.?? 24

En el caso de la hemorragia puerperal, se debe aplicar el misoprostol por via
rectal. Por ahora no existe suficiente experiencia clinica referente a la via
sublingual, como para poder concluir sobre su utilidad y posibles ventajas, o

desventajas, de esta via de administracion.

La utilizacién de la via sublingual, para fines de induccion al parto, no demostré
ninguna ventaja evidente con respecto a la via oral o la via vaginal. Tedricamente,
la mayor ventaja de las vias vaginal y rectal, con relacion a la via oral, es que no
ocurre el primer paso a través del higado, evitando que parte del Misoprostol sea
inmediatamente metabolizado en el sistema porta. Esta puede ser una de las
razones por las que los niveles plasméaticos por estas vias permanecen mas

elevados a los 240 minutos, con respecto a la via oral y sublingual.?*
Indicaciones

Las indicaciones para inducir un trabajo de parto con misoprostol son en términos
generales semejantes a las que existen para otros métodos de induccion. Sin
embargo, el misoprostol es particularmente util cuando el cuello del utero esta

inmaduro, o sea, con score de Bishop menor que 6.6
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Estas son algunas indicaciones:
* Hipertension inducida por el embarazo
* Pre-eclampsia, eclampsia
* Ruptura prematura de membranas
» Corioamnioitis
* Embarazo post maduro o pos término

» Condiciones Médicas Maternas (Diabetes mellitus, hipertension croénica,

enfermedad pulmonar o renal cronica)

Cuando las indicaciones son de tipo logistico, como por ejemplo largas distancias
hacia los hospitales y otras causas, debe saberse con seguridad la edad

gestacional o madurez de los pulmones del feto.
Contraindicaciones

Es importante distinguir las contraindicaciones para el uso de misoprostol en la
induccion del parto, las del uso de misoprostol en general, y las de un trabajo de

parto espontaneo.??
Contraindicaciones para el uso de misoprostol.

e La principal contraindicacion es el antecedente de cesarea o de otra
cicatriz uterina, debido a un riesgo mayor de roturas uterinas.

e Que la paciente padezca de alergia a las prostaglandinas o antecedentes
de hipersensibilidad al medicamento.

e Disfunciones hepaticas severas,

e Coagulopatias o tratamiento con anticoagulantes
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En el caso de un trabajo de parto espontdneo se debe considerar lo siguiente

antes de administrar misoprostol:

e Situacion transversa

* Prolapso de cordon

* Placenta previa oclusiva total

» Vasa previa

* Cirugia previa del fondo uterino.

* Mas de una cesarea previa

* Embarazo gemelar con primer feto en transversa
Relativas:

* Embarazo gemelar con fetos en cefalica

* Polihidramnios,

* Presentacion podalica

* Hipertension severa

 Enfermedad cardiaca de la madre.®
Dosis y via de administracion

Se ha demostrado que administrar 25 yg de misoprostol por via vaginal es
efectivo, y tiene menos riesgos de complicaciones que usando dosis mayores.
Cuando se utiliza Cytotec®, se recomienda remojarla en agua, antes o después

de colocarla en la vagina.?'??

Prostokos25 se ha utilizado por la via oral en diferentes esquemas, con
efectividad variable. La dosis de 50 yg de misoprostol oral es muy similar, en
términos de eficacia y seguridad, a la vaginal inicial de 25 pg. Ultimamente

también se ha utilizado 25 ug por la via sublingual con resultados semejantes.?®
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Intervalo entre dosis y dosis total

A pesar que hay numerosos ensayos clinicos utilizando intervalos de 3 y 4 horas
entre dosis, se recomienda mantener intervalos no menores de 6 horas,
considerando, que de acuerdo a la farmacodindmica de la droga, ésta mantiene
niveles elevados en sangre hasta 4 horas después de la administracion vaginal,
por lo que su administracién a intervalos menores de 6 horas puede provocar
concentraciones sanguineas tan elevadas, como si se estuviera administrando

una dosis unitaria mayor.?®
Tiempo hasta conseguir el efecto

Lo més frecuente es que después de la primera dosis se tiene un trabajo de parto
activo en un lapso promedio de 10 horas. El tiempo hasta la resolucion del parto
puede variar, con promedios entre 13 y 20 horas, tomando en cuenta las dosis e
intervalos recomendados. Ademas de depender de las dosis, las vias de
administracion, o el intervalo entre cada dosis, la rapidez en la resolucién del
parto depende de la paridad y las condiciones del cuello uterino. Este tiempo es
mas prolongado en una mujer nulipara o en embarazadas con menor indice de
Bishop.20 2!

Induccidn
Efectos secundarios y complicaciones

Aunque se presentan en menos de 2%, se deben tener presente los siguientes
efectos secundarios, que suelen ser pasajeros: nauseas, vomitos, diarrea, fiebre,
escalofrios, independientemente de la via de administracion que se elija. Algunas
de las complicaciones mas frecuentes son diferentes formas de

hipercontractilidad uterina:
* Taquisistolia,

* Hipertonia,
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» Sindrome de hiperestimulacion,

* Desprendimiento prematuro de placenta

* Inminencia de rotura uterina

* Rotura uterina, particularmente en casos con cicatriz previa
« Embolia de liquido amnidtico

« Sufrimiento fetal .28

Precauciones

Se recomienda:

1. Que la paciente esté internada en el hospital desde el inicio de la induccion de

parto.

2. Monitorizar la frecuencia e intensidad de las contracciones y la frecuencia

cardiaca fetal.

3. Disponer de personal adecuado y de tocoliticos, para el tratamiento de

taquisistolia o hipertonia, (con o sin sindrome de hiperestimulacién).

4. No administrar una nueva dosis de Misoprostol, si hay actividad uterina igual o

mayor a dos contracciones en 10 minutos.

5. No administrar oxitocina antes de las 6 horas, después de administrada la
Gltima dosis de Misoprostol.?1:25

Efectos beneficiosos?°26

1.- Disminuye el indice de induccion fallida.

2.- Disminuye el tiempo de induccion e inicio del trabajo de parto.
3.- Disminuye el indicador cesérea.

4.- Disminuye la hemorragia postparto.
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5.- Se plantean beneficios sobre el puntaje de Apgar.

6.- Se considera uno de los principales agentes indicados como terapéutica de

base etioldgica en el tratamiento de la fase latente prolongada.

Efectos adversos hacia la madre:

e Nauseas
e Vomito
e Fiebre

e Hipertonia uterina
e Hiperestimulacion

e Taquisistolia
Efectos adversos sobre el feto3?:

e Taquisistolia

e Sufrimiento fetal

e Defecto en las extremidades superiores e inferiores
e Hidrocefalia

¢ Holoprosencefalia
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NORMATIVA 077

EVALUACION FETAL Y MANEJO

>

Ultrasonido obstétrico, con el fin de determinar edad gestacional, valorar el
grado de madurez placentaria, medir el indice de liquido amnidtico.

Perfil biofisico donde esté disponible y segun criterio obstétrico.
Monitoreo Fetal electrénico: Prueba sin estrés y monitoreo intraparto
Doppler de la arteria umbilical y cerebral media.

Amniocentesis y amnioscopia.

La conducta obstétrica, estard determinada, por los resultados obtenidos de las
pruebas de bienestar fetal y las condiciones maternas.

Manejo

YV V. VYV V¥V

Se recomienda el uso de 25 mcg misoprostol C /6 hrs por un maximo de 3
dosis en un periodo de 24 horas, via oral o 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 maximo de 3 dosis.

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 atil 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.
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» 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 necesario 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 contraccién de dos o
mas minutos de duracion.

a) 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 induccién con misoprostol tomando en consideracién las
siguientes recomendaciones:

%  Controles maternos generales:
e Hidratacién adecuada de la paciente mediante la administracion de
liquidos adecuados por via oral
e Garantizar administracion de dieta blanda con suficiente aporte
calérico durante la induccion del trabajo de parto (No tener a
paciente en ayunas)
e Viaperiférica disponible solo de ser necesario
e Signos vitales cada 2 horas estricto
%  Monitoreo clinico:
e EL MISOPROSTOL ES DE USO ESTRICTO HOSPITALARIO
e Se debe de administrar bajo vigilancia estricta de personal calificado
e Vigilancia estricta C/ 30 minutos y evidencia en expediente
clinico de signos vitales y Contractilidad uterina: tono, frecuencia,
intensidad, duracion.
e Frecuencia cardiaca fetal cada 30 minutos.
e Monitoreo electrénico externo de las contracciones y de la frecuencia
cardiaca fetal cada 2 horas
e Tener disponible acceso a sala de operaciones ante cualquier
eventualidad

2. MANEJO HOSPITALARIO

a) Ingreso al servicio de ARO, o en cualquier otro servicio que se haya
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designado donde realizar la vigilancia de aquellas pacientes con induccién
y/o conduccion de trabajo de parto

b) Dieta blanda con requerimientos caldricos oportunos y liquidos orales

c) Estudios de laboratorio segun corresponda

d) Enviar pruebas de bienestar fetal, segun las disponibles

e) Iniciar induccion/ conduccion de trabajo de parto, previa valoracion de
score de Bishop

f) La valoracion de las condiciones cervicales debe de realizarse por el
meédico de mayor jerarquia

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

Se reiniciara induccion siempre y cuando sea en AM.

Score de Bishop

gk |; 1 : ;
Consistencia | firme +/- blando blando -
Posicion posterior semicentral central -
Borramiento 0-30 % 50% 80% > 80%

Dilatacion Sin dilatacién |1 cm 2cm 3cm
Apoyo . E Espinas -2 a ; ;
cefalico Espinas -3 1 Espinas 0 Espinas +1
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ANTECEDENTES

Desde hace muchos afios, se han estado publicando diversos trabajos que

sugieren la utilizacion del misoprostol con el fin de madurar el cérvix.

En la practica obstétrica en Nicaragua el uso de misoprostol se ha destinado
exclusivamente para interrupcion de embarazo en casos de oObito fetal, embarazos

prolongados, siendo el mayor uso para la maduracion cervical.

En 1999, Puga et al realizaron un estudio retrospectivo donde administraron 50 pg
de misoprostol intravaginal cada 6 horas con un méaximo de 3 dosis. Observaron
gue en un 86% de partos vaginales dentro de las primeras 24 horas, el 81%
requirié una solo dosis para lograr el inicio del trabajo de parto, un 16% presento

polisistolia, con un 3% de sindrome de hiperestimulacién.*

En el 2001, Ramirez et al estudiaron en forma randomizada 3 grupos doble ciego:
25 ug de misoprostol via vaginal, placebo via oral + 25 pg de misoprostol via
vaginal y 25 pg de misoprostol via oral + placebo via vaginal. El porcentaje de
partos vaginales dentro de las 24 horas fue mayor en el grupo en que se usé
misoprostol vaginal: 67%. Un 16% de las pacientes presentaron polisistolia, con
un 3% de sindrome de hiperestimulacion. El tiempo promedio de duracién del
parto vaginal fue menor en los grupos con misoprostol vaginal y oral + misoprostol
vaginal. La tasa de cesarea fue menor en el grupo de misoprostol vaginal. La
taquisistolia y la hiperestimulacion uterina se observé con menor frecuencia en el

grupo con misoprostol oral.?

En el 2002, Carlan et al compararon la eficiencia del misoprostol administrado por
via oral versus intravaginal; el tiempo durante el cual se administré la droga hasta
el momento del parto fue similar en ambos grupos (23,5 horas versus 21,3 horas).

El parto se produjo en 67% versus 62% dentro de las 24 horas.®

En el mismo afo, en el servicio de Obstetricia del Hospital Uldarico Roca

Fernandez, se evalud las caracteristicas y complicaciones de trabajo de parto
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inducido con misoprostol intravaginal, en gestantes postérmino (edad gestacional
> 41 semanas) y cervix no favorable. Se evaluaron a 104 pacientes con pruebas
de bienestar fetal adecuadas, se administr6 una dosis de 50 microgramos de
misoprostol intravaginal cada 6 horas hasta un maximo de 4 dosis o alcanzar 200
microgramos, hasta conseguir una dinamica adecuada de trabajo de parto,
obteniendo en 87 partos vaginales, de los cuales 67 (77%) ocurrieron antes de las
24 horas, observandose un menor tiempo en las multiparas (11,5 + 7,1 horas)
versus las nuliparas (17,1+11,4 horas); 74 (85%) casos solo requirieron dos dosis
de misoprostol. La tasa de cesareas fue 16,3% (17 casos), siendo la causa
principal induccion fallida en 11 casos (65%). Hubo 4 casos de taquisistolia (4%) y
2 casos de hipertonia (3%). No hubo recién nacidos con Apgar menor de 7 a los 5

minutos.?’

En Brazil en el afio 2003, De Aquino y Cecatti realizaron un ensayo controlado
randomizado de misoprostol versus oxitocina para la induccién en embarazos a
término y postérmino, de un total de 210 mujeres, 105 recibieron misoprostol. Este
estudio mostro resultados favorables en cuanto al uso de misoprostol como un

agente modificador del cérvix y para inducir labor de parto.

En el 2003, en Perd, Galdn en gestantes de 41 semanas en un estudio
descriptivo, retrospectivo, de corte transversal realizado en el Hospital Nacional
Docente Madre Nifio San Bartolomé, utilizo un esquema protocolizado de
administrar 25mcg de misoprostol via vaginal, a intervalos de cada cuatro (04)
horas, con un maximo de seis (06) dosis. Se encontr6 complicaciones maternas:
taquisistolia 36 (37%), endometritis 17 (18%), atonia uterina 14 (14.6%), sindrome
de hiperestimulacion uterina 13 (13%), hipertonia 06 (6.3%), desprendimiento
prematuro de placenta 01 (1.1%); complicaciones perinatales: sindrome de
aspiracion meconial 07 (7%), estrés fetal 05 (5%), distrés fetal 03 (3%), depresion
neonatal 01 (1%); partos vaginales 82 (85%), cesareas 12 (13%), parto
instrumentado 02 (2%); causas de cesarea: desproporcion céfalo - pélvica (50)%,
patréon de latidos cardiacos fetales anormales (25%), detencién secundaria de la
dilatacion (16.7%), fase latente prolongada (8.3%); 49 (51.0%) necesitaron 1-2
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dosis de misoprostol, 33 (34%) de 3-4 dosis, 14 (14%) de 5-6 dosis; 45 (47%)
fueron nuliparas, 51 (53%) fueron multiparas; grado de latencia nuliparas 12.3 +
10.2 horas, multiparas 9.8 £ 7.1 horas; intervalo entre la induccion y el parto
vaginal nuliparas 18.4 + 12.5 horas, multiparas 12.8 + 8.4 horas; 66 (80%)

tuvieron parto via vaginal dentro de las primeras 24 horas.?®

En el aflo 2004, Casagrandi Casanova en un estudio utilizé 25 pg de misoprostol
intravaginal cada 3 horas hasta un total de 4 dosis. El promedio de dosis utilizada
fue de 3 y el 45% requirid la cuarta dosis. El 72% comenzé con las contracciones
en la primera hora post-administracion y en un 32% se utilizé oxitocina. La tasa de
partos vaginales obtenidos fue del 75,8% y el 70,2% ocurri6 antes de las 24

horas.?°

En el 2005, Pino Garcia et al administrando 25 pug de misoprostol en el saco
vaginal posterior cada 6 horas hasta llegar a un maximo de 4 dosis; con un 95,1%
de resultados favorables cuando se partié de una puntuacion de Bishop de 3-4 y
un 100% cuando se partié de 5-6. Del total de la muestra (104) este esquema solo
fracasé en 5 relacionado con aquellas pacientes cuyas condiciones cervicales
eran muy desfavorables para la induccién (Bishop <3). (5) En este mismo afio,
Reyna-Villasmil utilizaron dosis de 50 y 100 pg de misoprostol por via intravaginal
cada 4 horas con un maximo de 6 repeticiones. El intervalo desde la primera dosis
hasta el parto fue mas corto con la mayor dosificacion; las menores dosis
requirieron la asociacién de la oxitocina en 64,6% versus 31,9%. La tasa de
cesarea fue el doble en el grupo que recibi6 100 pg de misoprostol en

comparacion con el grupo que recibié 50 pg.°

En el 2011, la induccién del parto con misoprostol es un procedimiento médico
reconocido por la Organizacion Mundial de la Salud como practica clinica
beneficiosa para la madre y el perinato y, por ello, los autores de este trabajo se
propusieron sistematizar su aplicacion por via vaginal, en dosis de 50 ug (maxima
de 200 pg) e intervalos de 4 horas, en gestantes seleccionadas (n= 468) con

criterio de interrupcion médica del embarazo, ingresadas y tratadas en el Hospital
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Queen Elizabeth Il -- institucion de referencia nacional — de Maseru, capital de
Lesotho. Se considera que las experiencias y resultados obtenidos pueden ser de
apreciable utilidad para los colegas que en circunstancias y condiciones similares,
brinden atencién médica internacionalista, puesto que la induccion del parto con
ese producto fue altamente efectiva, por cuanto disminuy6 el indice de cesareas;
mostré muy buen prondstico de vida y salud, segun puntaje de Apgar al quinto
minuto, morbilidad y mortalidad del peripato, asi como también garantizé que la
morbilidad materna se correspondiera con el patrén de la poblacion obstétrica en

general y que no se produjeran defunciones.3*

En el 2012, en Bogota Moreno analizé la respuesta a una dosis intravaginal de
misoprostol administrada ambulatoriamente en pacientes embarazadas a término
y de bajo riesgo, con deseos de una induccion selectiva del trabajo de parto. En
un cohorte descriptiva en 373 pacientes con embarazos de 38 o mas semanas, de
bajo riesgo y sin una indicacibn médica especifica, con el deseo de la paciente de
finalizar su embarazo quienes recibieron una dosis inicial de 50 mcg de
misoprostol intravaginal en forma ambulatoria. Se obtuvo respuesta exitosa con
dosis Unica de misoprostol de 50 mcg en 308 pacientes (85,3%). La tasa total de
éxito teniendo en cuenta todas las dosis de 50 mcg fue del 99%. El 88% presento
su parto dentro de las primeras 24 horas de haber sido inducidas. El 92 % de los
casos fueron partos vaginales (74,8% eutécicos y 16,9% instrumentados), y el
porcentaje de cesarea fue del 8,3%. El 97,3% de los RN tuvieron un puntaje de
Apgar de 7 o mas al minuto, y el 100% de 8 o0 mas a los 5 minutos. No hubo

complicaciones maternas.3!

En el 2013, en Guayaquil, Merchan con el objetivo de demostrar la eficacia,
efectividad y seguridad del uso del Misoprostol en la maduracién cervical en
trabajo de parto con Bishop menor a 6, sus efectos secundarios y las
complicaciones materno-fetal y neonatal. La investigacion realizada es de tipo
Retrospectivo, Descriptivo y Analitico, de disefio no experimental, los documentos
de recoleccién de datos fueron las historias clinicas de pacientes adolescentes de

11 a 17 afios con embarazo a término en el Hospital Gineco Obstétrico "Enrique
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C. Sotomayor". Los resultados se obtuvieron de 115 historias clinicas de
Septiembre 2012 a Febrero 2013 y observamos que la dosis por via sublingual de
25 ug fue la mas eficaz para la induccién del trabajo de parto, con una sola dosis
las pacientes en un 59% lograron terminar su parto por via vaginal y el 33%
respondio con dos dosis, las fallas de induccion redujeron en un 11% igual que el
namero de ceséareas, a pesar de los efectos de nauseas y vémitos de las

pacientes 79% las complicaciones en los recién nacidos fueron de 9%.3?

En el afio 2005 en el Hospital Militar Alejandro Davila Bolafios se realizd un
estudio sobre la administracion vaginal de misoprostol, como inductor de trabajo
de parto, en un periodo de 6 meses en un total de 30 pacientes, de tipo analitico
pre-experimental, prospectivo. En donde la principal indicacion fue embarazo
postérmino, seguido de ruptura de membranas, ademas que el 83% finalizaron en
parto via vaginal. Ademas que en 19 de los 30 casos no se reportaron efectos
adversos, utilizando una dosis en la mitad de las pacientes, la principal alteracion

fue de la frecuencia cardiaca en 3 casos. 38
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

El principal objetivo de la induccion es disminuir los riesgos maternos y/o fetales
gue supone la continuacion del embarazo. Entre sus indicaciones mas frecuentes
estan el embarazo postérmino, los estados hipertensivos gestacionales y la
diabetes, entre otras. Por lo antes mencionado, y teniendo como area de estudio

el hospital militar, se plantea:

En diversas publicaciones, las mujeres sometidas a induccion del parto con cérvix
desfavorable tuvieron un promedio de cesareas del 47% en donde el uso de
misoprostol disminuye la tasa de cesareas en comparacion con los métodos
tradicionales de induccion. Sin embargo en otros estudios se reporta una

incidencia de cesareas de 17% con el uso de misoprostol

¢ Cual es el comportamiento clinico que tiene el uso del Misoprostol en la
induccion de maduracion cervical en pacientes con embarazo prolongado
ingresadas en la sala de ARO del Hospital Militar Alejandro Davila Bolafios en el

periodo de Enero a Diciembre 2015?
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JUSTIFICACION

La induccidon del trabajo de parto en ocasiones suele dar lugar a un parto
prolongado y dificil en mujeres con cérvix inmaduro, las cuales terminan la
terminacion del embarazo en cesarea. Por lo tanto, a menudo se utilizan agentes
de maduracién cervical en mujeres con cuellos desfavorables, ya las condiciones
cervicales son un factor clave a la hora de realizar una induccién del trabajo de

parto.*

Para lograr la maduracion cervical en embarazos prolongados, el personal de
salud especializado utiliza el farmaco basado en las prostaglandinas (Misoprostol)
gue posee un efecto modificador en el cuello que favorece la maduracién del
cérvix, la expulsion del producto y la disminucion del nimero de maniobras
obstétricas. Este producto es de uso delicado, ya que debe ser controlado, para
evitar las complicaciones diversas tanto para la madre o para el recién nacido que

pueden suceder.

Este estudio reflejara los resultados de la utilizacion del misoprostol en el servicio
de ginecobstetricia, asi como la descripciéon del proceso de utilizacién de dicho
producto. Los resultados serviran como una referencia para el mejoramiento de la
atencién obstétrica del servicio, lo que llevara a una evaluacion continua que

aumenta la calidad y prestigio de la institucion.
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OBJETIVOS
General

e Evaluar el comportamiento clinico con el uso del Misoprostol en la
induccion de maduracion cervical en pacientes con embarazo en vias de
prolongacion ingresadas. en la sala de ARO del Hospital Militar Alejandro

Davila Bolafios en el periodo de Enero a Diciembre 2015.
Especificos

1.- Caracterizar a las embarazadas segun las principales caracteristicas

sociodemogréficas y gestaciones anteriores.

2.- Relacionar la presencia de cambios cervicales posteriores a la cantidad de

dosis de misoprostol administradas por via vaginal en las pacientes.

3.- Mencionar los efectos secundarios y complicaciones materno-fetales en las

pacientes tratadas con misoprostol vaginal en los periodos del parto.

4.- Determinar la via de finalizacion del embarazo en las pacientes tratadas con

misoprostol.

5.- Estimar el tiempo promedio entre la administracion del misoprostol y la

expulsion  del producto.
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DISENO METODOLOGICO
Tipo de estudio:
Estudio descriptivo, de corte transversal, retrospectivo

Se evaluaran los resultados de la utilizacion del misoprostol en los embarazos

prolongados que se atendieron en el HMADB en el periodo de estudio.
Area de estudio

Es la sala de Alto Riesgo Obstétrico ARO del Departamento de Ginecologia y
Obstetricia del Hospital Militar Alejandro Davila Bolafios HMEADB, ubicado en la
ciudad capital Managua. Este Hospital Militar brinda servicios integrales de salud
a la poblacion militar y civil de todo el pais utilizando la mejor tecnologia

disponible y formar personal de salud a nivel de pregrado y postgrado.
Periodo de estudio

01 de Enero a 31 de Diciembre del afio 2015.

Universo

Todas las pacientes embarazadas con edad gestacional mayor a las 40 semanas,
gue asistieron a consulta de gineco-obstetricia (emergencia), del Hospital Militar,

gue se les indico interrupcion del embarazo
Muestra:

Todas las pacientes embarazadas con edad gestacional mayor a las 40 semanas,
gue asistieron a consulta de gineco-obstetricia (emergencia), del Hospital Militar,
gue se les indicé interrupcién del embarazo, las que cumplirian con los criterios de

inclusion.
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Criterios de inclusién:

Pacientes atendidas en el hospital militar, con una edad gestacion por FUR o
USG posterior a 40 6/7 semanas de gestacion.

Pacientes que no ha iniciado trabajo de parto.

Expediente clinico que contenga los datos del parto.

Score de Bishop menor de 5

Feto Unico

Presentacion cefélica.

Criterios de exclusion

e Placenta previa

e Antecedentes de cirugia uterina o cesarea
e Feto pélvico o transverso

e Score de Bishop mayor de 5

e Embarazo multiple

e DPPNI

e Cualquier otra contraindicacion de induccion.

Fuente de informacién Sera secundaria, porque la informacion sera recolectada

de los expedientes. Esta informacién es de caracter retrospectivo.
Proceso de Recoleccion de la informacion

Se solicitd la autorizacion de la recoleccion de datos, al jefe del departamento.
Previa autorizacion, se realizdé una ficha de recoleccion de datos, la cual sera el
instrumento para recolectar la informacion de las variables correspondientes a los
objetivos planteados. Entre las variables a recolectar, se cuenta con los
principales datos sociodemograficos como la edad, procedencia, escolaridad, etc.
Posteriormente el instrumento recolecta datos obstétricos, de antecedentes o del

embarazo con que la paciente cursa. Se recolecta los datos principales de la
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terminacion del embarazo. Luego la informacién recolectada ser& revisada para

observar si estd completa y no contiene datos faltantes.
Plan de Analisis

Los datos recolectados se introducirdn en una base de datos con SPSS version
24, Se realizara un andlisis univariado, con estimacién de la frecuencia y los
porcentajes. De igual manera, se realizaran célculos de medidas de tendencia
central como media, mediana y moda. Los resultados se representaran en tablas
de frecuencia y porcentajes, y también en graficos de barras y pasteles para una
mejor comprension de los datos. Se estimara el Chi? y valor de p para

significancia estadistica en las tablas de frecuencia.

Etica

Una vez con el permiso o0 autorizacion de las autoridades, se solicitara la
informacion a registro del hospital para tener acceso a los expedientes. Se
explicard a las autoridades, que este estudio es analitico, no experimental, no
pone en riesgo a seres humanos. Los resultados del estudio seran compartidos

Unicamente para construccion de nuevos conocimientos que seran de caracter

investigativo y confidencial solo para usos académicos.
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Objetivo Variable Definicion Dimension Valor Caodificacion
Cantidad en afios transcurrido desde el nacimiento o
Edad - Arios
hasta el momento de fecha de estudio.
Procedencia Lugar donde reside la paciente urbano, rural 1, 2
1 Gesta Cantidad de gestaciones previas que tiene la paciente Embarazos
. Afios transcurridos donde participa con la ensefianza Analfabeta, primaria,
Escolaridad P p - p' . 1, 2, 3, 4
en las escuelas. secundaria, universidad
2 Latencia Modificacion desde que se aplica dosis, hasta 3 cm Centimetros
L Méas de 5 contracciones en 10 minutos por dos o0 mas .
Taquisistolia - . Si, no 1, 2
periodos consecutivos
. . i Se define como taquisistolia con compromiso .
Hiperestimulacion . H Si, no 1, 2
progresivo de la unidad feto - placenta
) ; Se define asia una concentracién uterina con mas de )
Hipertonia . L. Si, no 1, 2
dos minutos de duracion.
Separacion parcial o total de la placenta normalmente
DPPNI inserta antes del alumbramiento ocasionado por Si, no 1, 2
alguna complicacion del Misoprostol
3 7 Z
Atonia. Es un cuadro en que el Gtero después de haber Si. no 1 2
expulsado la placenta no se contrae
End N Trastorno inflamatorio del endometrio; se caracteriza ] 1 2
ndometritis por fiebre, dolor abdominal, flujo vaginal fétido Si, no ’
Es una deficiencia respiratoria ocasionada por la .
SAM o ] Si, no 1, 2
aspiracion broncopulmonar de meconio
Interrupcion del intercambio gaseoso que ocurre en el
Depresion feFo recién na}c_ldo lo que origina hipoxemia, acidosis Si. no 1 2
mixta, metabdlica y respiratoria estas pueden ser por
asfixia intrauterina y asfixia post natal o neonatal.
Finalizacion del Es la via por la cual el producto de la concepcion va Parto 1
embarazo ser expulsado, siendo estas dos: vaginal o abdominal. P
Cesérea 2
Despropcljrqon Si, no 1, 2
Cefalo-pélvica
Taquicardia o
4 bradicardia Si, no 1, 2
Indicacion de Indicacién mas frecuente para culminar gestacion via fetal
cesarea alta
Detenciéon .
et_e CO_, de Si, no 1, 2
la dilatacion
Fase latente Si. no 1 2
prolongada
Es el tiempo transcurrido entre la administracion de la
5 Intervalo de tiempo |primera dosis de misoprostol y la expulsion del feto por Horas

via vaginal.
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RESULTADOS

Se estudiaron un total de 55 pacientes, las cuales cumplieron los criterios de
inclusién antes mencionados.

La edad promedio del total de las pacientes fue de 26.6x4.9 afos,
correspondiendo a las pacientes que presentaron parto via vaginal con edad de
26+3.9, para cesarea 27.4+6.1 afios, con un valor de p de 0.34. Ver tabla 1

En lo que respecta a la procedencia, 50 pacientes pertenecian al area urbana, es
decir el 90.9%, en tanto del area rural 5 pacientes representando el 9.9%. De las
pacientes del area urbana el 58% presento el nacimiento via vaginal, es decir 29
pacientes, siendo por cesarea el 42% es decir 21 pacientes; en tanto del area
rural 3 partos y 2 ceséareas para un 60 y 40% respectivamente. Obteniendo un
valor de p de 1. Ver tabla 1

De acuerdo a la escolaridad un total de 5 pacientes presentaron analfabetismo
para un 9.1%, de los cuales todas experimentaron parto vaginal es decir 100%.
Con nivel de primaria 44 pacientes correspondiendo al 80%, de ellos 24 partos
(54.5%) y 20 cesareas (45.5%).

En lo que respecta a secundaria se presentaron un total de 6 casos
representando el 10.9%, de ello 50% parto y 50% ceséarea, es decir 3 pacientes
en cada uno. Con un valor de p de 0.14. Ver tabla 1.

TABLA 1. CARACTERISTICAS SOCIO-DEMOGRAFICAS Y GESTACIONES DE LAS PACIENTES
INGRESADAS A SALA ARO CON RESPECTO A LA FINALIZACION DEL EMBARAZO

Total Partos Cesareas

Variable n=55 n=32 n=23 P
Edad (afios), M+DE 26.6x4.9 26+3.9 27.416.1 0.34"
Procedencia, n (%) 1™

Urbano 50 (90.9) 29(58) 21(42)

Rural 5(9.1) 3(60) 2(40)
Numero de Partos Vaginales, Md(25°-75°) 0(0-1) 0(0-1) 0(0-1) 0.89
Escolaridad, n (%) 0.14™

Analfabeta 5(9.1) 5(100) -

Primaria 44(80) 24(54.5) 20(45.5)

Secundaria 6(10.9) 3(50) 3(50)

* Prueba de T de Student
** Exacto de Fisher
*** U de Mann Whitney
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En la tabla nimero 2 se aprecia que del total de las pacientes estudiadas el
90.9%, es decir 50 pacientes, presentaron algin grado de modificacion cervical,
previa al uso de misoprostol, del total de partos el 84.4% presentaron
modificaciones cervicales lo que corresponde a 27 pacientes, en cambio el 100%
de la pacientes que finalizaron en cesérea, es decir 23, presentaban
modificaciones cervicales previas. Obteniendo un valor de p de 0.06. En lo que
respecta al nimero de dosis de misoprostol, tanto en los que finalizaron en partos
COmo en cesareas, se aprecia una media de 2 dosis, con promedio de 2 a 4 dosis
de las que finalizaron en partos y de 2 a 3 dosis de las que finalizaron en
cesareas. Con un valor de p de 0.44. Ver tabla 2

TABLA 2. MODIFICACIONES CERVICALES Y DOSIS DE MISOPROSTOL UTILIZADOS RELACIONADOS
CON LA VIA DE FINALIZACION DEL EMBARAZO

Total Partos Cesareas
Variable n=55 n=32 n=23 P
Modificaciones cervicales, n (%) 50(90.9) 27(84.4) 23(100) 0.06"
Numero de Dosis de Misoprostol, Md(25°-75°) 2(2-3) 2(2-4) 2(2-3) 0.44™"

** Exacto de Fisher
*** U de Mann Whitney

En lo concerniente a las complicaciones se presenté Sufrimiento Fetal Agudo con
un total de 3 casos para un 5.5%, en los cuales la via de finalizacion del
embarazo fue la cesérea, con un valor de p de 0.07. Ver tabla 3.

Seguido del 3.6% que presentd atonia uterina, es decir, en 2 pacientes,
correspondiendo a 1 parto y 1 cesarea, para un 50% respectivamente, con valor
de pde0.7.

Igualmente se presentaron 2 asfixias con un 3.6%, lo cual la via de nacimiento fue
vaginal.

TABLA 3. EFECTOS SECUNDARIOS Y COMPLICACIONES MATERNAS POSTERIOR AL USO DE
MISOPROSTOL.

Total Partos Cesareas

Complicacion, n (%) n=55 n=32 n=23 P
Atonia uterina 2(3.6) 1(50) 1(50) 07"
SFA 3(5.5) - 3(100) 0.07
Asfixia 2(3.6) 2(3.6) 0(0) 0.7
Hipertonia uterina 0(0) 0(0) 0(0) NA
Taquisistolia 0(0) 0(0) 0(0) NA
Endometritis 0(0) 0(0) 0(0) NA
SAM 0(0) 0(0) 0(0) NA
Depresion neonatal 0(0) 0(0) 0(0) NA

** Exacto de Fisher
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La indicacion de cesarea que predominé fue trabajo de parto detenido, con un
total de 18 casos que corresponde el 78.3%. Seguido de taquicardia fetal con 4
casos para un 17.4% y 1 caso de Desproporcién Céfalo Pélvica, para un 4.3%.
Ver tabla 4.

TABLA 4. PRINCIPALES INDICACIONES DE CESAREA

Indicacion de cesarea, n (%) n %
DCP 1 4.3
Taquicardia fetal 4 17.4
Detencion de la dilatacion 18 78.3
Fase latente prolongada 0 0

En lo que respecta al tiempo promedio que se presentd desde que se aplico la
primera dosis de misoprostol y el parto via vaginal fue de 25 horas con un rango

de 20 a 30 horas.

TABLA 5. TIEMPO PROMEDIO ENTRE LA APLICACION DE MISOPROSTOL Y LA EXPULSION DEL
FETO VIA VAGINAL.

Total Partos Cesareas
Variable n=55 n=32 n=23 P
Tiempo Misoprostol-Parto (hs), Md(25-75) 25(20-30) 25(20-30) - NA
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DISCUSION DE RESULTADOS

Se evaluaron los resultados del uso de misoprostol en el hospital Escuela
Alejandro Davila Bolafios en pacientes gestantes de diferentes edades, con

embarazos en vias de prolongacion.

Se compararon con un estudio realizado en el Hospital Cayetano Heredia, en
Lima, Peru que fueron sometidas a induccién con misoprostol. Nuestra tasa de
parto via vaginal fue de 60% inferior a la de 61.2% reportada por el Hospital

Cayetano Heredia.®?

Igualmente se comparé con el estudio realizado en 2005 en Hospital Militar
Alejandro Davila Bolafios en donde el porcentaje de parto via vaginal fue superior

al del reciente estudio, en donde el porcentaje fue de 83% contra el 60%.

Al analizar la dosis administrada que en nuestro estudio fue de 25 mcg, fue util
para lograr el parto via vaginal, ya que en todas las pacientes se logré la

maduraciéon de cérvix.

El tiempo de induccion encontrado en nuestro estudio fue de 25 horas, en
contraste a las 12 horas 0 menos que se present6 en el estudio del afio 2005 en
el Hospital Militar, igualmente se encontrd elevado en comparacién a 20.5 horas

del Hospital Cayetano Heredia.

En nuestro estudio se encontré6 que las pacientes que experimentaron parto
vaginal utilizaron de 2 a 4 dosis de misoprostol en promedio. Sin embargo en

nuestro reciente estudio no hubo significancia estadistica.

Si se present6 tendencia a la significancia en lo que respecta a las modificaciones
cervicales previas al uso de misoprostol, a pesar de que el total de pacientes que
finalizaron en cesarea ya presentaban modificaciones previas, para un valor de p
de 0.06.
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Con respecto a la relacion de los antecedentes de embarazos previos, con
respecto a la dosis aplicada, a todas les fue aplicado 25 mcg de misoprostol
predominando las primigestas con un 74.5%, en contraste al predominio de las

trigestas en el estudio del 2005 con un 40%.

La via de nacimiento predominante resulto ser la via vaginal 60%, con el restante
40% via abdominal, predominado en las primigestas, correspondiendo a lo

esperado segun la literatura, como se reporta en el estudio de Pugay cols

Dichos datos son muy superiores a la encontrada en el Hospital Cayetano

Heredia.

De igual manera es superior a Sanchez-Ramos con 19.1%. En el hospital gineco-
obstétrico docente sur de Santiago de Cuba la cesarea primitiva se ha mantenido
en unrango entre un 7y 13 % llegando a tener un indicador de cesarea global de
15,9 %. Cabe recalcar que dentro de las indicaciones de cesareas encontramos
trabajo de parto detenido, taquicardia fetal y Desproporcion céfalo-pélvical.3?

Dentro de las complicaciones y efectos adversos maternas y fetales se
encontraron 2 casos atonia uterina y 3 de sufrimiento fetal agudo, no se observo
otra complicacién, como otros estudios que refieren encontrar Taquisistolia 10%,

Hipertonia en un 9%, o endometritis.

En estudios previos se valor6 el uso de Misoprostol en edades establecidas entre
11 y 17 afios y en mayores de 35 afios, sin embargo en nuestro estudio se
incluyeron paciente de todas las edades, en donde el rango de edad correspondio
a la edad presente en la bibliografia consultada, ya que es considerada la edad
reproductiva de la mujer, sin embargo no se observo significancia estadistica. Ya
gue se considera que la edad de la paciente no es un factor influyente para la

toma de decisién para realizar o no la induccion.

En lo que concierne a los resultados neonatales, la mayoria de los recién nacidos
presentaron APGAR adecuado, en el 96.4%, estos datos son similares a los datos

presentes en la bibliografia consultada.
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CONCLUSIONES

1. La mayoria de las pacientes eran provenientes de las zonas urbanas, con
el rango de edad predominante de 26.6+4.9, ademas predominando el
nivel educativo de primaria, la mayoria de las pacientes eran primigestas,

lo que podria aumentar la probabilidad de realizacion de ceséarea.

2. Gran parte de las pacientes tuvieron modificaciones cervicales previas, con

promedio de utilizacion de 2 a 4 dosis de misoprostol.

3. Con respecto a las complicaciones y efectos adversos maternos y fetales
se observo que la minoria presentaron Sufrimiento Fetal Agudo, seguido
por atonia uterina, las que finalizaron en histerectomia abdominal y asfixia.

4. Mas de la mitad de las pacientes finalizaron su embarazo por la via vaginal.

5. El promedio de expulsion del feto fue de 25 a 30 horas.
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RECOMENDACIONES

e Evaluar de forma apropiada a las pacientes con embarazo prolongado a fin
de evitar complicaciones materno-fetales al someterlas a la induccion de

maduracion cervical con misoprostol.

e El uso del misoprostol es preferible hacerlo en unidades de salud, los
tiempos entre dosis deben ser respetadas y el personal encargado del uso

de misoprostol debe conocer la farmacocinética del mismo.

e Abastecer la Unidad con la cantidad suficiente de misoprostol para su
aplicacion, cuando se requiera, y que sea aplicado estrictamente por la

mafana, para una mejor vigilancia de la paciente.

e Realizar otros estudios con diferente disefio de investigacion que
complementen los hallazgos en este estudio, ademas de ampliar la

muestra
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ANEXOS
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GLOSARIO

1. Via de culminacién del parto: Es la via por la cual el producto de la concepcion

va ser expulsado, siendo estas dos: vaginal o abdominal.

e Parto vaginal: Proceso por el cual se expulsa del Utero el producto de la
concepcién ya sea en forma espontanea.

eCeséarea: Es la terminacion quirargica del embarazo por medio de una
incision en la cara anterior del utero.

eParto Instrumentado: Es el parto vaginal asistido por una herramienta
(férceps/vacumm) que ayuda a extraer la parte fetal que se presenta en el

piso pélvico durante el periodo expulsivo del parto.

2. Indicacion mas frecuente para culminar gestacion via alta: Son aquellos
indicadores que se presentan en el trabajo de parto que pueden poner en

compromiso la unidad feto- placentaria.

Desproporcion céfalo-pélvica: Es la existencia de la disparidad entre los

didmetros de la cabeza fetal y las dimensiones de la pelvis materna.

Patrén LCF anormales: Es la alteracion del bienestar del feto, originado por la
disminucién o aumento de los latidos cardiacos fetales que pueden condicionar

riesgo de muerte fetal o hipoxia.
- Trabajo de parto detenido: Es el cese de la dilatacion durante dos horas o mas.

Fase latente prolongada: Es el intervalo que transcurre desde el comienzo del
parto hasta que se inicia la Fase Activa, cuando se excede veinte horas en las

nuliparas y 14 horas en las multiparas.

3. Numero de dosis de misoprostol: Es el maximo numero de dosis de

Misoprostol (6 dosis) que se aplicaron a las gestantes.

4. Grado de latencia: Dicese al tiempo comprendido desde el inicio de la

maduracion cervical hasta alcanzar los 3 cm de dilatacion del cérvix.

48



“Comportamiento clinico con el uso de Misoprostol en la induccién de maduracién cervical en pacientes con embarazo prolongado

ingresadas a la sala de Alto Riesgo Obstétrico del Hospital Militar Alejandro Davila Bolafios en el periodo de Enero a Diciembre 2015.”

5. Intervalo de Tiempo entre la induccion y la terminacion del parto vaginal: Es el
tiempo transcurrido entre la administracion de la primera dosis de misoprostol y la

expulsion del feto por via vaginal.

6. Parto Vaginal dentro de las 24 horas: Proceso por el cual se expulsa del utero
el producto de la concepcién dentro de las 24 horas.

7. Taquisistolia: Mas de 5 contracciones en 10 minutos por dos o mas periodos

consecutivos.

8. Sindrome de Hiperestimulacion: Se define como taquisistolia con compromiso
progresivo de la unidad feto - placenta, que genera alteraciones del registro
intraparto: variabilidad ausente, taquicardia o bradicardia fetal mantenida,

desaceleraciones tardias o variables.

9. Hipertonia: Se define asi a una concentracion uterina con mas de dos minutos

de duracion.

10. Desprendimiento Prematuro de Placenta: Separacion parcial o total de la
placenta normalmente inserta antes del alumbramiento ocasionado por alguna

complicacion del Misoprostol.

11. Ceséarea de Emergencia: Es la terminacién quirtrgica del embarazo por medio
de una incisién en la cara anterior del Utero ante la situacion de peligro de la

madre o del feto por alguna complicacion que con lleva el uso de Misoprostol.

12. Atonia Uterina: Es un cuadro en que el Gtero después de haber expulsado la

placenta no se retrae ni contrae alterando de esta manera la hemostasia.

13. Endometritis: Trastorno inflamatorio del endometrio; se caracteriza por fiebre,

dolor abdominal, flujo vaginal fétido y aumento de tamario del utero.

14. Estrés Fetal: FCB mayor 160/pm > 5 min., desaceleraciones variables
moderada / severa en numero mayor de 5 con variabilidad minima —moderada o

desaceleracion tardia en nimero mayor de 5 sin variabilidad.
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15. Distres Fetal: FCB menor 110/pm (> 5 min). Desaceleraciones variables
severas en N° > 5 sin variabilidad o desaceleracion tardia en N° > 5 sin
variabilidad o patrén sinusoidal o FCB 110 a 160/lpm sin variabilidad y

aceleraciones.

16. Sindrome de Aspiracion Meconial: Es una deficiencia respiratoria ocasionada

por la aspiracion broncopulmonar.

17. Depresion Neonatal: Interrupcion del intercambio gaseoso que ocurre en el
feto recién nacido lo que origina hipoxemia, acidosis mixta, metabodlica y
respiratoria éstas pueden ser por asfixia intrauterina y asfixia post natal o

neonatal.

FICHA DE RECOLECCION DE DATOS

Ficha no
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|. Datos generales:

Nombre: Procedencia:

Edad: Fecha de Ingreso: Escolaridad:

[I. Datos obstétricos

FUR: FPP:
G: A: P: O
EG: sem FUR: Eco 1° TRIM

lll. Evaluacion de la paciente:

Fecha: Hora:
Abdomen: AU : cm
PF: gr LCF: /mm Bishop:

IV. Pruebas cardiotocograficas:
NST PBF MIP

1. Reactivo 1.8/8 1. Normal
2. No Reactivo 2.6/8 2. Estrés
3.4/8 3. Distres

V. Manejo

N° dosis Misoprostol Fecha -Hora

1. 1° dosis ,

2. 2° dosis ,

3. 3°dosis ,

4. 4° dosis ,
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5. 5° dosis ,

6. 6° dosis ,

Fecha Hora
Inicio de la induccion___
Inicio de la fas e latente
Inicio de la fase activa
Inicio de parto_

- Culminacion del parto

Uso de oxitocina

VI: Complicaciones

* MATERNO

- Taquisistolia Si No

- Sd. de Hiperestimulacion Si__ No__
- Hipertonia Si No

- DPP Si No

- Rotura Uterina  Si No

- Atonia Uterina  Si No

- Endometritis Si No

* FETALES

- Estrés Fetal Si No

- Distrés Fetal Si No

- Sd. Aspiracion Meconial Si No
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NEONATALES
Depresion Neonatal Si No
Natimuerto Si__ No

- TIPO DE PARTO

Parto vaginal Si No

Cesarea de emergencia Si No

Parto instrumentado Si No

INDICACIONES DE CESAREA DE EMERGENCIA'Y PARTO

= Patron LCF anormales__

= Deteccion de la dilatacion__

= Deteccion del descenso

= Desproporcion Céfalo- pélvica___
= Agotamiento materno___

= Expulsivo prolongado
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