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I. RESUMEN.

En México se ha reportado que la preeclampsia es responsable de 25% del total de muertes
maternas. En registros internos del Hospital de Ginecobstetricia Luis Castelazo Ayala del
Instituto Mexicano del Seguro Social la tasa de cesdreas en pacientes con trastornos
hipertensivos en 2010 fue de 56 al 97%. En la mayoria de las mujeres el trabajo de parto
(TDP) se inicia de manera espontanea, sin embargo, debido a complicaciones médicas
como trastornos hipertensivos asociados al embarazo suele requerirse de una maduracién
cervical e induccién del trabajo de parto. La prostaglandina E; es un componente natural
que juega un importante papel en la compleja serie de alteraciones bioquimicas y
estructurales involucradas en la maduracion cervical. Dentro de los métodos de maduracion
cervical se encuentran las PG Ez, con dos presentaciones en gel y en Inserto-LP.
OBJETIVO GENERAL. Comparar la utilidad del Inserto-LP y el gel de dinoprostona en
la madurez cervical en pacientes con embarazos de término que cursan con trastornos
hipertensivos.

MATERIAL Y METODOS. Se incluyeron pacientes que cursaban con embarazos de
término complicados con enfermedad hipertensiva asociada al embarazo que se
encontraban hospitalizadas en el Hospital de Ginecobstetricia Luis Castelazo Ayala del
Instituto Mexicano del Seguro Social, de marzo del 2009 a diciembre del 2010.

A la paciente candidata a maduracion cervical se le realizo evaluacion del bienestar fetal,
con perfil biofisico modificado (PSS e ILA), estimacioén sonografica del peso fetal segun
las tablas de Hadlock, evaluacion clinica de la pelvis materna y se determino el indice de
Bishop. Posteriormente se aplico la dinoprostona de forma aleatorizada.

RESULTADOS. A 50 pacientes se aplico gel y a otras 50 Inserto-LP. En las pacientes con
Inserto-LP se eliminaron dos por datos clinicos de severidad. Al comparar ambos grupos
hubo diferencias significativas en la edad, y en el indice de Bishop inicial. De acuerdo a
numero de gestas en quienes se aplico gel 70% eran primigestas y 30% multigestas; y en las
que se coloco Inserto-LP 68.75% eran primigestas y 31.25% multigestas. De las pacientes
con gel 82% logro maduracion cervical y 18% no logro maduracion cervical; y de las de
Inserto-LP 87.5% logro maduracion cervical y 12.5% no logro la maduracién cervical. No
hubo diferencias significativas en las horas promedio de maduracién cervical ni las de
nacimiento en ambos grupos. De las pacientes a las que se aplico gel 68% tuvieron parto
vaginal y 32% cesarea; y de las de Inserto-LP 72.9% tuvieron parto vaginal y 27% cesarea,
obteniéndose una tasa de cesarea en total del 29.5%. Las complicaciones que se presentaron
fueron: Hipotonia transitoria, sufrimiento fetal agudo, desgarro cervical, y desprendimiento
prematuro de placenta normo inserta. Los tipos de enfermedad hipertensiva fueron:
hipertension gestacional leve, hipertension gestacional severa, preeclampsia leve e
hipertension arterial sistémica cronica.

CONCLUSIONES. Las dos presentaciones de dinoprostona demostraron la misma
eficacia para obtener maduracion cervical en pacientes con embarazo de término y
enfermedad hipertensiva inducida por el embarazo, en ambas presentaciones las
complicaciones son minimas, lo que demuestra que son medicamentos seguros para la
madre y el feto. El nimero de ceséareas puede disminuir de manera significativa siendo mas
aceptable al porcentaje que establece la OMS.

PALABRAS CLAVE. Maduracién cervical, dinoprostona, trastorno hipertensivo.



I1. ANTECEDENTES.

Los trastornos hipertensivos durante la gestacion complican del 10 al 15% de todos los
embarazos a término y es una causa importante de morbimortalidad materna y perinatal. La
frecuencia que se reporta de las complicaciones muestra gran variabilidad y sus valores
oscilan entre 12 a 22%, la preeclampsia/eclampsia originan el 70% de los estados
hipertensivos asociados al embarazo y el 30% lo representan pacientes con hipertension
crénica preexistente en el embarazo. (1,2)

En el afio 2000 el Sistema Nacional de Salud de México reporto 466 defunciones por
trastornos hipertensivos durante la gestacion, ocasionando un 35.17% de las causas de
mortalidad materna. 3)

En nuestro pais se ha reportado que la preeclampsia es responsable de 25% del total de
muertes maternas, siendo la hemorragia cerebral, el Sindrome de HELLP y la coagulacion
intravascular diseminada las 3 principales causas de muerte materna relacionado con
preeclampsia. Asi mismo es tributaria de una elevada morbimortalidad perinatal y es un
factor importante de prematurez. 4)

En el caso de embarazo pretérmino el manejo conservador es aceptado si el estado de la
madre y el feto lo permiten. En contraste, no hay ningin acuerdo general de como manejar
los trastornos hipertensivos asociados al embarazo en embarazo de término. En estos casos
la induccion del trabajo de parto podria prevenir las complicaciones maternas y neonatales,
ya que el unico tratamiento es el parto. (1)

La OMS recomienda que los nacimientos por cesarea no rebasen el 15% del total de
nacimientos. En México, en el afio 2007, la tasa llego a 68.8% en los centros hospitalarios
privados y a 38.2% en los hospitales publicos. (5) Y en nuestro hospital para el afio 2010 la
tasa de cesareas fue del 52.56%. (6)

En los Estados Unidos la tasa de cesarea por preeclampsia severa es 50-60%, en Latino
América la tasa de cesarea por enfermedad hipertensiva asociada al embarazo es del 52.2%
(7 y en nuestro hospital en el afio 2010 la tasa de ceséarea por enfermedades hipertensivas
asociadas al embarazo fue del 56 al 97% referido por ARIMAC y la tesis de la Dra. Paola
Gomez. 6)

En la mayoria de las mujeres el trabajo de parto (TDP) se inicia de manera espontdnea y
culmina con el nacimiento vaginal a término. Sin embargo, debido a complicaciones
médicas que complican el embarazo entre ellas los trastornos hipertensivos, suele requerirse
de una maduracion cervical e induccidn del trabajo de parto.

El éxito de la induccion de trabajo de parto se define como un parto en 24 horas posterior al
inicio de la maduracion cervical. Los factores que permiten el establecimiento y la
regulacion del parto se desconocen hasta el momento. (3)

El cérvix esta compuesto en su mayor parte por tejido conectivo fibroso y una matriz
extracelular donde predomina la coldgena con elastina y proteoglicanos; y una porcion
celular que consiste en musculo liso, fibroblastos, epitelio y vasos sanguineos. FEl
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componente principal del cérvix es la colagena, de la cual predomina el tipo I en un 70% y
tipo III en un 30%. Estas son proteinas rigidas y esencialmente inextensibles. La proteina
peptidil lisina oxidasa es la encargada de entrelazar de forma cruzada a la colagena.

Durante el embarazo el cuello uterino sufre cambios tales como la reorganizacion de la
coldgena, la cudl desde etapas tempranas de la gestacion produce una proliferacion e
hiperplasia del componente celular. Al término de la gestacién hay factores que actian en
forma compleja produciendo una dispersion de la colagena y maduracion del cuello uterino
(clinicamente se reblandece). Por otro lado el acido hialuronico, interleucinas (IL-1p e IL-
8), colagenasas y elastasas actuan en conjunto permitiendo el borramiento cervical, lo cual
sumado a las contracciones uterinas elongan la elastina provocando asi la dilatacion
cervical. (9)

La prostaglandina Es (PG E:2) es un componente natural frecuentemente encontrado en
bajas concentraciones en muchos tejidos del cuerpo. Funciona como una hormona local.
Juega un importante papel en la compleja serie de alteraciones bioquimicas y estructurales
involucradas en la maduracion cervical.

La maduracion cervical se relaciona con una relajacion marcada de las fibras musculares
lisas cervicales las cuales deben de ser transformadas de una estructura rigida a una
configuracion suave, dilatada para alojar el paso del feto a través del canal del parto. Este
proceso tiene que ver con la activacion de la enzima colagenasa la cual es responsable de la
descomposicion de la colagena. (10

Dentro de los métodos de maduracion cervical se encuentra la PG E., de la cual existen dos
preparaciones disponibles comercialmente, ambos estan aprobados por la FDA en Estados
Unidos de Norteamérica para su uso clinico.

1. La presentacion de gel en jeringa de 2.5 ml que contiene 0.5 mg de dinoprostona.

2. Inserto de liberacion prolongada (Inserto-LP) que contiene 10 mg de dinoprostona. En
Meéxico la regulacion farmacéutica no contempla la presentacion de Inserto-LP, por lo que
se comercializa como “6vulo”.

Ambas presentaciones de PG Ea, tanto el gel como el Inserto-LP se han asociado a un
aumento en la probabilidad de induccion exitosa del trabajo de parto y disminucién de la
cantidad de oxitocina necesaria para inducir las contracciones uterinas.

El gel de dinoprostona se aplica intracervicalmente cada seis horas. Se recomienda una
dosis méxima total de 1.5 mg de dinoprostona (3 dosis 0 7.5 ml de gel) dentro de un
periodo de 24 horas.

El Inserto-LP se aplica alrededor del cérvix y libera PG E2 a una velocidad de 0.3
mg/hora, se recomienda que si se obtiene una maduracion cervical insuficiente en 12 - 24
horas, el Inserto-LP debe ser retirado.



Se libera PG E; al tejido cervical continuamente en un rango de aproximadamente 4 mg
durante 12 horas. Esta presentacion tiene la ventaja de la facilidad de remover el Inserto-LP
cuando el medico decide que no se requiere mas el farmaco.

El gel de PG E: que se aplica intracervical (0.5 mg) se asocia a 1% de hiperestimulacion
uterina mientras que el Inserto-LP se asocia con el 5%. La hiperestimulacién uterina
generalmente inicia dentro de la hora que sigue después de la aplicacion del gel o Inserto-
LP de PG Es. (1,12

La remocion del Inserto-LP habitualmente ayuda a revertir el efecto de la hiperestimulacién
uterina. El lavado o irrigacién con soluciodn fisiologica para tratar de remover el gel de PG
E: en la vagina o cervix no ha demostrado ser 1til.

Los efectos colaterales maternos de la PG E> como fiebre, vomito y diarrea son poco
comunes.

Se recomienda que la PG E: se administre en un area cercana a la sala de labor y que la
actividad uterina y la frecuencia cardiaca fetal (FCF) estén monitorizadas continuamente.
La paciente después de su aplicacion de la PG E: debe de permanecer recostada en decubito
lateral izquierdo por lo menos 30 minutos. La actividad uterina y la FCF deben de ser
monitorizadas continuamente por un periodo de 30 minutos a 2 horas posterior a la
aplicacion del farmaco. (13)

En un estudio comparativo realizado por Ottinger y cols, en el que a 90 mujeres que
requerian induccion del trabajo de parto se les asigné al azar para recibir gel intracervical
de PG E: (n=95) o dinoprostona de liberacién controlada (n=95) se encontraron mayores
ventajas a esta ultima formula, ya que Inserto-LP de PG E: produjo un cambio medio
superior en las puntuaciones Bishop (P= 0.01) en comparaciéon con el gel. No hubo una
diferencia significativa en el porcentaje de partos vaginales en 24 horas en ambos grupos y
tampoco hubo disminucion notoria del intervalo aplicacion-parto (28 y 24) para las
formulas en gel y liberacion controlada, respectivamente (p=0.19). (1)

En un metanalisis de nueve estudios publicados, se concluyé que no hubo diferencias
significativas entre el inicio de la actividad uterina o el comienzo del trabajo de parto entre
la dinoprostona de liberacion prolongada y las alternativas como los geles para la
maduracion cervical. (10)



I1II. OBJETIVOS.

III.1 GENERAL

Comparar la utilidad del Inserto-LP y el gel de dinoprostona en la madurez cervical en
pacientes con embarazos de término que cursan con algun trastorno hipertensivos.

III.2 ESPECIFICOS

1. Determinar cudl de las dos presentaciones farmacolégicas de PG E» es mas util en la
induccion exitosa de parto en pacientes con trastorno hipertensivo.

2. Evaluar si el método de administracion de la dinoprostona de liberacion prolongada
minimiza el riesgo de hiperestimulacion uterina al compararse con el gel
intracervical de PG Eo.

3. Analizar las causas de interrupcion via abdominal, en aquellas pacientes que se
obtuvo madurez cervical con el uso de dinoprostona.



IV. METODOLOGIA.

Se realizo un ensayo clinico, controlado, aleatorizado, abierto.

Debido a que la induccion del parto esta indicada cuando los beneficios de la interrupcion,
como la presencia de enfermedades hipertensivas, superan los riesgos potenciales de
continuar el embarazo. En nuestro medio la tasa de cesareas en embarazos complicados con
enfermedad hipertensiva es del 52.5%. La OMS recomienda que los nacimientos por
cesarea no rebasen el 15% del total de nacimientos. En México, en el afio 2007, la tasa
llegd a 68.8% en los centros hospitalarios privados y a 38.2% en los hospitales publicos. En
nuestro hospital la tasa de cesareas en el afio 2010 fue de 52.56%; y la tasa de cesareas por
enfermedad hipertensiva inducida por el embarazo fue de 56 a 97%. Diversos estudios
muestran la utilidad de la dinoprostona de liberacion prolongada y el gel de PG E; en la
madurez cervical e induccioén exitosa del trabajo de parto, sin embargo, existen pocos
estudios que comparan ambas presentaciones en mujeres con trastornos hipertensivos del
embarazo. Por lo que conocer la superioridad de un farmaco sobre el otro permitiria la
seleccion apropiada del farmaco y podria contribuir en la disminucién del niimero de
cesareas y de la morbimortalidad materna en la poblacion estudiada. Por esta razon es
importante saber si el uso de PG E, favorece la maduracion cervical y los trastornos
hipertensivos asociados al embarazo tienen un porcentaje de cesarea del 52.5% por lo tanto
el empleo del Inserto-LP disminuird el indice de cesareas asociadas a los trastornos
hipertensivos.

IV.1 ESPECIFICACION DE VARIABLES

VARIABLES INDEPENDIENTES.
Trastorno hipertensivo.

Gel de dinoprostona 0.5mg
Inserto-LP de dinoprostona de 10 mg

VARIABLES DEPENDIENTES.
Madurez cervical

IV.2 DEFINICIONES OPERACIONALES Y DE LAS VARIABLES

Madurez cervical: Indice de Bishop igual o mayor a 6 puntos, posteriores a la colocacion
de dinoprostona.

Indice Bishop: Examinacion digital que valora dilatacion, borramiento, consistencia,
posicion del cérvix uterino y la altura de la presentacion fetal. Escala de 0 a 10 puntos.

Induccion exitosa: Nacimiento por via vaginal dentro de las 24 horas de la ultima
aplicacion de dinoprostona.



Embarazo de término: Aquel que es mayor de 37 semanas gestacion (SDG) hasta 41 SDG,
determinado por fecha de ultima menstruacion confiable y/o edad gestacional calculada a
partir de ultrasonografia (USG) realizado en el primer trimestre de la gestacion.

Primigestas: Todas las pacientes sin antecedente de parto previo (antecedente de un aborto,
embarazo ectopico, etc).

Multigestas: Todas las pacientes con antecedente de parto previo (uno o mas partos).

Trastornos hipertensivos: Se define como:

1.- Hipertension gestacional:

Presion arterial (PA) > 140/90 mmHg en dos ocasiones con seis horas de diferencia
después de la semana 20 de gestacion sin presencia de proteinuria.

Normalizacion de la PA en menos de 12 semanas después del parto.

2.- Preeclampsia:

2a.- Leve

PA > 140/90 mmHg en dos ocasiones con seis horas de diferencia, después de la semana 20
de gestacion.

Proteinuria > 300 mg/24 horas o > 1 + en tira reactiva.

No datos sistémicos.

2b.- Severa

PA >160/110 mmHg.

Proteinuria de 2.0 g/24 horas o > 2+ en tira reactiva.
Creatinina sérica > 1.2 mg/dl.

Plaquetas < 100 000/mm’.

Elevacion de ALT o AST al doble de lo normal.

Cefalea o algtn otro trastorno cerebral o visual persistente.
Dolor epigéstrico persistente.

Oliguria (< 30 ml / hora).

Edema agudo pulmonar.

3.- Preeclampsia sobrepuesta (a hipertension cronica)

Proteinuria de nuevo inicio > 300 mg/24 horas en mujeres hipertensas, pero sin proteinuria
antes de la semana 20 de gestacion.

Descontrol de la presion arterial.

Cuenta plaquetaria < 100 000/mm’.

Acido urico > 6 mg/dl.

4.- Hipertension cronica
PA > 140/90 mmHg en dos ocasiones con seis horas de diferencia antes del embarazo o
diagnosticada antes de la semana 20 de gestacion.



IV.3 UNIVERSO DE ESTUDIO

Pacientes que cursan con embarazos de término complicados con enfermedad hipertensiva
asociada al embarazo hospitalizada en el Hospital de Ginecobstetricia Luis Castelazo Ayala
del IMSS de marzo del 2009 a diciembre del 2010.

IV.4 CRITERIOS DE INCLUSION

Pacientes con embarazo mayor de 37 SDG hasta 41 SDG por clinica y/o USG.

Con enfermedad hipertensiva asociada al embarazo diagnosticadas en el servicio del
enfermedades hipertensivas.

Puntuacion de Bishop <5 puntos.

Feto unico, vivo.

Sin indicacion absoluta de cesarea.

Presentacion cefalica.

Membranas integras.

Indice de liquido amnidtico mayor o igual a 5.

Firma de carta del consentimiento informado y autorizacidon para entrar al estudio.

IV.5 CRITERIOS DE EXCLUSION

Contraindicacion médica para uso de prostaglandinas (asma, glaucoma, enfermedad
cardiaca).

Negatividad de la paciente a continuar con el estudio.

Cesarea previa.

IV.6 CRITERIOS DE ELIMINACION

Descompensacion del estado hipertensivo como: eclampsia, edema agudo pulmonar,
hemorragia cerebral, Sindrome de HELLP.

Prueba de tolerancia a la oxitocina positiva.

Pérdida de informacion.

A la paciente candidata a maduracion cervical se le realizo una evaluacion del bienestar
fetal, con perfil biofisico modificado el cual incluia registro cardiotocografico e indice de
liquido amniotico, estimacion sonografica del peso fetal segun las tablas de Hadlock,
evaluacion clinica de la pélvis materna y se determind el indice de Bishop. Posteriormente
se aplico la dinoprotona en forma aleatorizada.

A 50 pacientes se les realizéo maduracion cervical con gel de 0.5 mgr de PG E: (prepidil), el
cual se aplico intracervicalmente de acuerdo a las instrucciones del fabricante con un
maximo de 3 dosis cada 6 horas. Posterior a la aplicacion del gel de PG E; se dejo a la
paciente 30 minutos en reposo en decubito lateral izquierdo y se le realizo monitorizacion
con cardiotografia por lo menos 2 horas después de la aplicacion. Se evaluo el puntaje de
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Bishop a las 6 horas y si este persistia desfavorable (< 6 puntos) se aplico una segunda
dosis. Se considero como induccion fallida aquellos casos en los que persistio un indice de
Bishop desfavorable después de 6 horas posteriores a la aplicacion de la tercera dosis de PG
Es.

A otras 50 pacientes se les administrd6 PG E; en forma de Inserto-LP 10 mg (propess),
aplicando solamente un Inserto-LP en 12 - 24 horas, se valoro el indice de Bishop a las 6
horas, en caso de presentar maduracion cervical se retiro el Inserto-LP, en caso contrario se
mantuvo hasta cumplir las 24 horas posteriores a su aplicacion, al término de este periodo
de persistir las condiciones cervicales inmaduras sera considero como induccion fallida. Se
monitorizo electronicamente la actividad uterina y la FCF igual que en el primer grupo.

Se considerd como hiperestimulacion uterina cuando se presentaban contraccion mayores
de 20 mmHg o mas de 5 contracciones en 10 minutos de forma persistente, es decir mas de
30 minutos. En caso de presentarse en el grupo de aplicacion de gel se realizo lavado
vaginal con solucién fisiologica para remover el gel y se continio la monitorizacién
estabilizacion. En el segundo grupo Uinicamente se retiro el Inserto-LP.

Al tener un indice de Bishop minimo de 7 se inicié conduccion con oxitocina a dosis bajas
y con incremento segun la respuesta; 6 horas después de la ultima aplicacion de gel de PG
E> 0 30 minutos posterior al retiro del Inserto-LP.

Durante la monitorizacion fetal en caso de que se llegaran a presentar desceleraciones de la
frecuencia cardiaca fetal tipo dos en el 20% de las contracciones, se considero como una
complicacién seria, por lo que se suspendio la induccion o conduccion del trabajo de parto
y se realizo operacion cesarea.

La informacion se capto en el formato ex profeso. (anexo 1)

IV.7 TAMANO DE MUESTRA
100 pacientes de nuestro hospital.

IV.8 ANALISIS ESTADISTICO
Se utilizo chi cuadrada para las variables dicotomicas y riesgo relativo.

IV.9 ASPECTOS ETICOS

Los procedimientos propuestos estan de acuerdo con el Reglamento de la Ley General en
Materia de Investigacion para la salud y con la declaracion de Helsinki de 1975.

El protocolo ha sido aprobado por el Comité Local de Investigacion con el numero R-2010-
3606-1. (Anexo 2)

Las pacientes leeran y firmaran la carta de consentimiento informado. (Anexo 3)



V. RESULTADOS.

Se incluyeron 50 pacientes con aplicacion de gel de dinoprostona y 50 pacientes con
aplicacion de Inserto-LP de dinoprostona.

En el grupo de pacientes con Inserto-LP se eliminaron 2 pacientes, las cuales presentaron
datos clinicos de severidad que se corroboraron con laboratorio ya que se clasificaron como
Sindrome de HELLP, a las cuales se les retiro el Inserto-LP antes de 3 horas.

Al comparara el grupo de pacientes que recibieron gel de dinoprostona para maduracion
cervical con el grupo de pacientes a las que se le aplico Inserto-LP de dinoprostona no hubo
diferencias significativas en la edad, y en el indice de Bishop inicial. (Ver tabla I)

De acuerdo a niimero de gestas en el grupo de pacientes a quienes se aplico gel 70% eran
primigestas y 30% multigestas; y en el grupo en las que se coloco Inserto-LP 68.75% eran
primigestas y 31.25% eran multigestas. (Ver tabla II)

De las pacientes a las que se aplico gel de dinoprostona, en primigestas a 10% se aplico una
dosis, al 30% dos dosis y al 30% tres dosis, y en multigestas al 8% se aplico una dosis, al
16% dos dosis y al 6% tres dosis. (Ver tabla III)

De las pacientes a las que se aplico gel 82% logro maduracién cervical y 18% no logro
maduracion cervical; de las pacientes a las que se aplico Inserto-LP 87.5% logro
maduracion cervical y 12.5% no logro la maduracion cervical. (Ver tabla IV)

De las pacientes que lograron maduracion cervical con gel 63.4% eran primigestas y 36.5%
eran multigestas; y de las que lograron la maduracion cervical con Inserto-LP 66.6% eran
primigestas y el 33.3% eran multigestas. (Ver tabla V)

De las pacientes en las que no se logro maduracion cervical con gel el 100% eran
primigestas y ninguna multigesta; y de las que se aplico Inserto-LP sin lograr la maduracion
83.3% eran primigestas y 16.6% multigestas. (Ver tabla VI)

Las horas promedio en que se logro la maduracion cervical en pacientes primigestas en el
grupo con gel fue de 14.9 horas y en el grupo con Inserto-LP fue de 12.2 horas sin presentar
diferencias significativas entre ambos grupos. (Ver tabla VII)

Las horas promedio en que se logro la maduracion cervical en pacientes multigestas en el
grupo con gel fue de 11.8 horas y en el grupo con Inserto-LP fue de 11.1 horas sin presentar
diferencias significativas entre ambos grupos. (Ver tabla VIII)

De las pacientes a las que se aplico gel 68% tuvieron parto vaginal y 32% se les realizo

cesarea; y de las que se le aplico Inserto-LP 72.9% tuvieron parto vaginal y 27% se les
realizo cesarea, obteniéndose una tasa de cesarea en total del 29.5%. (Ver tabla IX)
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De las pacientes que tuvieron parto vaginal con aplicacion de gel 61.7% eran primigestas y
38.2% eran multigestas; y de las que se aplico Inserto-LP 60% eran primigestas y 40% eran
multigestas. (Ver tabla X)

De las pacientes a las que se les realizo cesarea posterior a la aplicacion de gel 87.5% eran
primigestas y 12.5% eran multigestas; y en las que se realizo cesarea posterior a la
aplicaron de Inserto-LP el 100% eran multigestas, no hubo multigestas. (Ver tabla XI)

Las indicaciones para realizacion de cesarea en el grupo de aplicacion de gel fueron:
sufrimiento fetal agudo (n=2), inducto-conduccion fallida (n=4), falta de progresion de
trabajo de parto (n=5), expulsivo prolongado(n=2), presentacion de cara (n=1),
desprendimiento prematuro de placenta normo inserta (n=1) y macrosomia fetal (n=1); y en
el grupo de aplicaciéon de Inserto-LP fuero: sufrimiento fetal agudo (n=2), inducto-
conduccion fallida (n=5), falta de progresion de trabajo de parto (n=3) y expulsivo
prolongado (n=3). (Ver tabla XII)

Las horas promedio al nacimiento en pacientes primigestas que tuvieron parto vaginal en el
grupo con gel fueron de 20.4 horas y en el grupo de Inserto-LP fue de 19.09 horas sin
presentar diferencias significativas entre ambos grupos. (Ver tabla XIII)

Las horas promedio al nacimiento en pacientes multigestas que tuvieron parto vaginal en el
grupo con gel fueron de 15.7 horas y en el grupo de Inserto-LP fue de 16.5 horas sin
presentar diferencias significativas entre ambos grupos. (Ver tabla XIV)

Las complicaciones que se presentaron en pacientes primigestas en el grupo en que se
aplico gel fueron: Hipotonia transitoria (n=2), sufrimiento fetal agudo (n=3), desgarro
cervical (n=2) y desprendimiento prematuro de placenta normo inserta (n=2); y en
pacientes a las que se aplico Inserto-LP fueron: Hipotonia transitoria (n=3) y taquisistolia
(n=2). (Ver tabla XV)

Las complicaciones que se presentaron en pacientes multigestas en el grupo en que se
aplico gel fueron: Hipotonia transitoria (n=1) y desprendimiento prematuro de placenta
normo inserta (n=1); y en pacientes a las que se aplico Inserto-LP no se presentaron
complicaciones en multigestas. (Ver tabla XVI)

De las pacientes a las que se les aplico gel 70% tenian hipertension gestacional leve, 6%
hipertension gestacional severa, 12% preeclampsia leve y 12% hipertension arterial
sistémica cronica; ya las que se aplico Inserto-LP 78% tenian hipertension gestacional leve,
8% hipertension gestacional severa, 10% preeclampsia leve y 4% hipertension arterial
sistémica cronica. (Ver tabla XVII)
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VI. DISCUSION.

Diversos estudios demuestran la utilidad de la dinoprostona de liberacion prolongada y el
gel de PG E: en la madurez cervical e induccion exitosa del trabajo de parto; sin embargo,
existen pocos estudios comparativos en mujeres con enfermedad hipertensiva inducida por
el embarazo.

En el estudio que aqui se reporta no se encontraron mayores ventajas con el uso de
dinoprostona en gel y la dinoprostona en Inserto-LP en cuanto al objetivo de obtener
maduracion cervical en embarazos de término asociados a enfermedad hipertensiva
inducida por el embarazo, sin embargo, si se encontrdé un mejor resultado en la utilizacion
de Inserto-LP en pacientes primigestas.

Debido a que no existen publicaciones similares hacemos referencia a la publicacion de
Ottinger y colaboradores, en 1998, en donde el évulo de PG Es produjo un cambio medio
superior a las puntuaciones de Bishop (p = 0.01) en comparacion con el gel. Al igual que en
dicho estudio, este estudio no encontr6 diferencia significativa en el porcentaje de partos
vaginales y tampoco disminucién notoria del intervalo de tiempo de aplicacién al parto,
debido que se utilizé un método comparativo similar. (i1, 15)

En cuanto al promedio general de tiempo de maduracion se demostré que hay similitud en
las dos presentaciones, resultado similar al publicado en un metanalisis de nueve estudios
publicados, realizado por Hughes, en el 2001, en el que se concluyé que no hubo
diferencias significativas entre el inicio de la actividad uterina y el comienzo del trabajo de
parto entre el Inserto-LP de dinoprostona y el gel de dinoprostona para maduracion
cervical. (10)

En cuanto a la aparicion de complicaciones se reporto hipotonia transitoria con hemorragia
obstétrica de las cuales a una se le realizo cesarea y en 5 se utilizo oxitocina de estas, tres
estuvieron mas de 12 horas en trabajo de parto lo cual podria ser causa de dicha
complicacion. El sufrimiento fetal agudo se presento en tres pacientes del grupo de
utilizacion de gel presentando solo un caso en el tiempo de aplicacion del gel, los otros dos
casos se presentaron cuando a la paciente se le estaba conduciendo su trabajo de parto con
oxitocina. En las pacientes que presentaron desprendimiento prematuro de placenta normo
inserta una fue en tiempo de aplicacion de gel de dinoprostona sin mencionarse si presento
taquisistolia y la otra se presento 6 horas posterior a la ultima dosis de dinoprostona cuando
la paciente estaba siendo manejada con oxitocina. En las pacientes con Inserto-LP de
dinoprostona se presento taquisistolia en dos pacientes una de las cuales la presento en el
momento en el que tenia el inserto por lo que se retiro y se realizo cesérea y la otra presento
un parto precipitado sin complicaciones para la madre o el feto; por esto podemos concluir
que la mayoria de las complicaciones son inherentes al uso del medicamento y que estas no
estan determinadas por el tipo de presentacion del producto, el resultado del presente
estudio difiere del resultado de un estudio aleatorizado realizado por Strobelt en 2006, en el
que se concluyo que las pacientes en las que se utilizo Inserto-LP presentaron mayor riesgo
de taquisistolia que las pacientes en las que utilizaron gel. (14
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Al comprara ambos grupos para valorar el porcentaje de parto vaginal en este estudio no se
encontraron mayores ventajas con el uso de dinoprostona gel que con el inserto de
liberacion prolongada de dinoprostona, al igual que en otros estudios realizados. (i1, 14, 15)
En el presente estudio al hacer el andlisis de las causas de cesarea en ambos grupos se
observo que las indicaciones de la misma al lograrse la maduracion cervical en el caso del
grupo con gel de las pacientes con falta de progresion de trabajo de parto en todas se utilizo
oxitocina sin presentar modificaciones cervicales desde el inicio de uso de la misma, una de
ellas tuvo un feto macrosomico, de la que presento desprendimiento de placenta este fue 6
horas posterior al uso de la dinoprostona ya con la utilizacién de oxitocina y de la que
presento sufrimiento fetal también estaba siendo manejada con oxitocina IV, la paciente a
la que se realizo cesarea por macrosomia fetal el peso del bebe fue de 3130 g.

En el grupo que se maduro con Inserto-LP y lograron maduracion, las dos que se
programaron por expulsivo prolongado la cesdrea se realizo en menos de una hora de
haberse valorado la dilataciéon y borramiento completo presentdndose en ambos casos
circular de cordon doble a cuello apretado, una se programo por desproporcion
cefalopelvica y taquisistolia obteniéndose un feto de 3165 g con circular a cuello, de las
pacientes con falta de progresion de trabajo de parto en todas se utilizo oxitocina, una se
programo por baja reserva fetal con un registro cardiotocografico clase I, y las que
presentaron sufrimiento fetal agudo solo uno fue en el tiempo de la aplicacion del Inserto-
LP de dinoprostona; con esto podemos concluir que las indicaciones de cesarea secundario
al uso de dinoprostona disminuyen y que en algunas ocasiones la indicacién de las mismas
es inherente al medicamento, resultado similar al publicado en un estudio por Perry y
Lephart en 2004, en el que se reporto que el uso de dinoprostona intracervical no
incrementa el indice de cesareas. (16)
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VII. CONCLUSIONES.

1. Las dos presentaciones de dinoprostona (inserto de liberacion prolongada y gel)
demostraron la misma eficacia para obtener maduracion cervical en pacientes con
embarazo de término y enfermedad hipertensiva inducida por el embarazo.

2. Las dos presentaciones de dinoprostona demostraron la misma tasa de efectos
secundarios, lo que hace concluir que no estan determinados por la presentacion de
la forma farmacéutica.

3. En ambas presentaciones las complicaciones son minimas, lo que demuestra que
son medicamentos seguros para la madre y el feto.

4. El niimero de cesareas fue similar con la presentacion en Inserto-LP que en gel, en
pacientes con embarazo a término y enfermedad hipertensiva inducida por el
embarazo.

5. El ntmero de cesdreas puede disminuir de manera significativa siendo mas
aceptable al porcentaje que establece la OMS, aun cuando no se encontraron
diferencias significativas en el uso de ambas presentaciones; seria necesario realizar
un estudio de costo beneficio comparando las dos presentaciones para valorar cual
de las dos es la mas adecuada para ser utilizada a nivel institucional.
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VIII. ANEXOS.

Anexo 1
HOJA DE CAPTACION DE DATOS

NO. Inserto-LP GEL
Nombre:
No. De afiliacion
Cama:
Edad GESTA P C A
FUM SDG
USG: Fetometria PFE ILA
Enfermedad hipertensiva
Talla Peso Bishop:
MADURACION CERVICAL CON DINOPROSTONA GEL. FECHA:
1? dosis: hora Bishop RCTG
2% dosis: hora Bishop RCTG
3* dosis: hora Bishop RCTG
MADURACION CERVICAL CON PROPESS. FECHA
Inicio. Hora Bishop RCTG
COMPLICACIONES:

Hiperestimulacion uterina con sufrimiento fetal:
Hiperestimulacion uterina sin sufrimiento fetal:
Sufrimiento fetal sin hiperestimulacion uterina:
Alteracion de la frecuencia cardiaca fetal:

Ruptura uterina:

Desprendimiento prematuro de placenta normoinserta:

INTERRUPCION DEL EMBARAZO.

VIA VAGINAL

Utilizacion de oxitocina: SI NO HORA
Eutocico Distocico

Fecha de nacimiento hora peso talla

Apgar
Complicaciones postparto

VIA CESAREA.
Indicacioén de cesarea:

Bishop:

Utilizacion de oxitocina: SI NO HORA

Fecha de nacimiento hora peso talla

Apgar
Complicaciones postcesarea.



Anexo 2

Carta Dictamen Pagina | de |

e
©

INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL

Dictamen de Autorizado

COMITE LOCAL DE IN STIGACION EN SALUD 3606

FEC+A 11/11/2010

DR. SERGIO ROSALES ORTIZ

PRESENTE

=4

ngo el agrado de notificarlie, que el protocoto de investigacion con titulo:
Analisis de Costo Efectividad de las prostaglandinas en inserto de liberacién
prolongada y gel, para la maduracion cervical previa a la conduccion del trabajo de
parto en la UMAE Hospital de Ginecobstetricia Luis Castelazo Ayala.

que usted someud a consideracion de este Comité Local de Investigacion en Salud, de acuerdo
¢ gcomendaciones de sus integrantes y de los revisores, cumple con la calidad

jca y los requerimientos de ética y de investigacion, por lo que el dictamen es
R I Z A D O, con el numero de registro institucional:

Num. de Registro

R-2010-3606-1
ATE
DR. GILBERTO
Presidente det Comité Locgtde Investigacidn en Salud num 3606

.

IMSS

UMAE HGO No. 4 Dra. Edith Citlali Serrano Medina -- Dr. Sergio Rosales Ortiz
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Anexo 3

{9 INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL
HOSPITAL DE GINECO OBSTETRICIA No.4
L)' “LUIS CASTELAZO AYALA”

AV. RIO MAGDALENA No. 288 COL. TIZAPAN SAN ANGEL TEL. 55 50 64 22

CARTA DE CONSENTIMIENTO BAJO INFORMACION PARA PROCEDIMIENTO
MEDICO QUIRURGICO O ANESTESICO

Lugar y Fecha:
Nombre del paciente:
No.Afiliacién:; ' Edad:
Identificado con:
Nombre del Familiar Responsable:
Parentesco:

Representante Legal:
Fecha de Cirugla:

Diagnéstico principal:

Procedimiento propuesto (dar explicacién del mismo):

Describe informacién sobre:
Beneficios:
Riesgaos:
Alternativas de otros tratamientos:

Yo

Reconozco que se me explico y entendi el procedimiento que se propone, estoy enterado de
los beneficios, se de los riesgos y las probables complicaciones que se pueden presentar y se
me han explicado las alternativas existentes, sin embargo conciente de que se busca un
beneficio, doy mi consentimiento sin obligacion y por decisién propia para que esto se efectue,
asi mismo para realizar la atencién de contingencias y urgencias derivadas del acto autorizado,
con base en el principio de libertad prescriptiva. Probables complicaciones anestésicas como
son: arritmias cardiacas, problemas cerebrales, alergias a medicamentos, comphcacaones
respiratorias, dolor postoperatorio en cuelle o garganta, nausea, vomito, tos y
descompensacion de situacion de situaciones preexistentes como Hipertension arterial o
Diabetes. Lo anterior con fundamento en el Articulo 61 Fraccién 1 de la Ley General de Salud,
NOM-007-SSA -1993, la NOM-168-SSA1-1998, segtin aplique.

Nombre completo y firma del paciente Nombre y firma \lel Médico.
O su representante legal. :

Testigo Testigo

Este consentimiento debera ilenarse para todo procedimiento médico, quirdrgico y anestésico a
realizar por primera vez en todo paciente sin excepcion alguna. £l responsable de recabarlo es
quien vaya a realizar el mismo. Esta carta es revocable mientras no inicia el procedimiento y no
obligara al médico a realizar u omitir un procedimiento cuando ello entrafie un riesgo
injustificado hacia el paciente.

Nota: La presente Carta sera modificada de acuerdo a las Reformas de la Ley -
Correspondiente.



IX.

TABLA I. Distribucion de los grupos por edad.

TABLAS Y GRAFICOS.

EDAD

NUMERO DE PACIENTES

GEL

ILP

16

17

18

19

20

21

22

23

24

25

26

27

28

29

30

31

32

33

34

35

36

37
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PACIENTES

GRAFICO|

m GEL
OolLP

EDAD

I

16 18 20 22 24 26 28 30 32 34
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TABLA II. Distribucion de los grupos por gestas.

GESTAS GEL ILP

Primigestas 35 33

Multigestas 15 15
GRAFICOIlI

Primigestas

Multigestas

o GEL
mILP

TABLA I1l1. Dosis de dinoprostona en gel segiin gestas.

DOSIS 1 |2 3

Primigestas 5 [15 |15

Multigestas 4 |8 3
GRAFICO Il

O Multigestas
m Primigestas
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TABLA 1V. Maduracion cervical.

MADURARON GEL | ILP
Sl 41 42
NO 9 6

GRAFICO IV

o GEL
mILP

TABLA V. Gestas en pacientes con maduracion cervical.

GESTAS GEL | ILP
Primigestas 26 28
Multigestas 15 14

GRAFICO V

GEL

@ Primigestas
m Multigestas

ILP

20



TABLA VI. Gestas en las pacientes que no lograron maduracion cervical.

GESTAS GEL | ILP
Primigestas 9
Multigestas 0 1

GRAFICO VI

@ Primigestas

m Multigestas

GEL ILP

TABLA VII. Horas promedio en que se logro la maduracion cervical en pacientes

primigestas.
HORAS | GEL | ILP
1a6 3 7
7a12 9 10
13a18 |8 5
19a24 |2 6
25a30 |4 0
GRAFICO VIl
12
8
6 '/ —e—GEL
—s—|LP
4 y .
v
2 .
O T
1a6 7a12 13a18 19a24 25a30
HORAS

21



TABLA VIII. Horas promedio en que se logro maduracion cervical en pacientes multigestas.

HORAS | GEL | ILP
1a6 2 2
7a12 7 9
13a18 |5 1
19a24 |1 2

GRAFICO Vil
10
8 .
6 \\‘\ —e—GEL
4 —=|LP
? / \\/<
0
1a6 7a12 13a18 19a24
HORAS
TABLA IX. Tipo de parto.
PARTO GEL | ILP | %
Vaginal 34 35 70.4
Cesarea 16 13 29.5
GRAFICO IX
B GEL
m|LP

Vaginal

Cesarea
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TABLA X. Gestas en pacientes con parto vaginal.

GESTAS GEL ILP
Primigestas 21 21
Multigestas 13 14

GRAFICO X

Primigestas Multigestas

o GEL
mILP

TABLA XI. Gestas en pacientes con cesarea.

GESTAS GEL ILP
Primigestas 14 13
Multigestas 2 0
GRAFICO XI

Primigestas Multigestas

o GEL
mILP
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TABLA XII. Indicaciones de cesarea.

INDICACION DE CESAREA

m
[
=
U

Sufrimiento fetal agudo

Inductoconduccion fallida

Falta de progresién de trabajo de parto

Expulsivo prolongado

Presentacion de cara

DPPNI

Macrosomia fetal

N ENEN TSI ENTNY Pt

OO|O|WW !N

GRAFICO XII

SFA Ind-cond fallida Falta prog TDP Expprol Presentacioncara DPPNI Macrosomia

O GEL
| ILP

TABLA XIII. Horas promedio de aplicacion de dinoprostona al nacimiento en pacientes

primigestas.
HORAS | GEL | ILP
1A12 3 5
13A24 13 11
25A 36 4 4
37 A48 1 1
GRAFICO Xl
14

. 2\

/ —e—GEL

\.\ —=—ILP

.

1A12 13A 24 25 A 36 37 A48
HORAS

Q\I\
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TABLA XIV. Horas promedio de aplicacion de dinoprostona al nacimiento en pacientes

multigestas.

HORAS | GEL | ILP
1A12 3 4
13A 24 9 8
25A 36 1 2

GRAFICO XIV

10
N A
6 —e—GEL
4 - / —s—ILP
2 |
0
1A12 13A 24 25 A 36
HORAS
TABLA XV. Complicaciones en pacientes primigestas.
COMPLICACIONES GEL ILP
Hipotonia transitoria 2 3
Taquisistolia 0 2
SFA 3 0
Desgarro cervical 2 0
DPPNI 2 0
GRAFICO XV
@ GEL
mILP

Hipotonia Taquisistolia SFA Desgarro

transitoria

cervical

DPPNI
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TABLA XVI. Complicaciones en pacientes multigestas

COMPLICACIONES GEL ILP

Hipotonia transitoria 1 0

DPPNI 1 0
GRAFICO XVI

Hipotonia transitoria

DPPNI

o GEL
mILP

TABLA XVII. Tipos de enfermedades hipertensivas en el universo de estudio.

ENFERMEDAD HIPERTENSIVA GEL | ILP
Hipertension gestacional leve 35 39
Hipertension gestacional severa | 3 4
Preeclampsia leve 6 5
Hipertension arterial sistemica 6 2
crénica

GRAFICO XVII

Hlipertension gestacional

leve

o GEL

mILP

llipertensién gestacional

severa

Preeclampsia leve

Hipertension arterial

sistemica cronica
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