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1. INTRODUCCION.

La hemorragia obstétrica es la segunda causa de muerte materna en nuestro
pais, siendo la atonia uterina la principal causa. En el mundo existen 536 000
muertes maternas al afio segun la OMS, veinticinco por ciento de ellas originadas
por hemorragia obstétrica, y mas del 50% de éstas se presentan en las primeras
24h posteriores al evento obstétrico. ¢411:12)

Pese a las mejoras en la atencién a la mujer embarazada, la hemorragia
obstétrica continda siendo un factor que contribuye significativamente a la
morbilidad y mortalidad materna en la obstetricia moderna. ®

Cabe sefialar que la presencia de una muerte materna secundaria a una
hemorragia obstétrica genera secuelas tanto a la paciente, familia y sistema de
salud, de ahi el interés que ha permanecido en los ultimos afios en la reduccion de
dichas muertes, ya que un 80% de los casos se pueden prever. @

La hemorragia obstétrica continta siendo un problema grave de salud publica
lo que obliga a mantener estrategias enfocadas a reducirla. Existen diversas
estrategias para la prevencion de la hemorragia obstétrica, el presente trabajo tiene
el propdsito de comparar el uso de dos uterotonicos como los son la carbetocina y
oxitocina en paciente que son sometidas a cesarea. ® Por la importancia que tiene
la mortalidad materna en el estado, se han disefiado multiples estrategias para
disminuir la mortalidad materna, entre ellas el uso de carbetocina para prevenir la

por hemorragia obstétrica.



2. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA.

¢ES LA CARBETOCINA MAS EFICIENTE QUE LA OXITOCINA EN LA
PREVENCION DE LA HEMORRAGIA OBSTETRICA EN PACIENTES OPERADAS

DE CESAREA?

3. JUSTIFICACION.

La hemorragia obstétrica es un problema de salud publica que repercute
directamente en la sociedad debido a su alto indice de morbilidad y mortalidad
materna. La hemorragia obstétrica se debe principalmente a atonia uterina hasta en
un 50% de los casos, lo cual representa un punto de consideracién en la atencién
materna, para lo cual se han establecido protocolos los cuales han demostrado su
efectividad en la prevencion de la hemorragia obstétrica. ¢

El uso de medicamentos que aumentan el tono uterino como lo son: oxitocina,
carbetocina, alcaloides del cornezuelo del centeno y prostaglandinas, es el punto
de mayor impacto y que mayor beneficio tienen en la prevencion de la hemorragia
posparto. ©

Hasta el momento el uso de oxitocina es el mas utilizado, mas estudiado,
mas conocido. Sin embargo, se han usado otro tipo de medicamentos, entre ellos
la carbetocina que por sus caracteristicas farmacoldgicas presenta las siguientes

ventajas: administracion de dosis Unica, mayor biodisponibilidad, mayor duracién en
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circulacién y por lo tanto mayor duracion del efecto ténico y con mejor eficacia en la
prevencion de hemorragia obstétrica, se presenta como un medicamento que se
puede convertir en el de primera eleccion en la prevencion de la hemorragia
obstétrica.

Estudios previos demuestran que la carbetocina es mas eficaz para mantener
un tono uterino efectivo, disminuyendo la cantidad de pérdidas sanguineas y por lo
tanto la necesidad de transfusiones sanguineas posteriores, disminuyendo la
necesidad del uso de medicacion uteroténica adicional con la ventaja de aplicarse
en Unica dosis (100 mcg), sin la necesidad de mantener una infusién continta de
oxitocina por 8 a 16 horas. 111213

Lo anterior pudiera representar un ahorro en costos a corto y largo plazo,
podria evitar la morbilidad y asi disminuir la mortalidad materna debida a hemorragia
obstétrica. En consideracion a lo antes mencionado, es viable la realizacion de este
estudio dadas las caracteristicas de nuestro Hospital General Acapulco, siendo un
centro de segundo nivel de atencion el cual cuenta con un alto nimero de pacientes
para realizar este estudio, ya que en el estado de Guerrero tiene una poblacién de
3 115,202 habitantes de los cuales, el 52% son mujeres. ® En materia de salud el
estado ocupa desde hace afos el primer lugar en mortalidad materna, tuvo una
razon de mortalidad materna de 104.03, practicamente el doble de la media nacional
que es de 53. Es decir, 66 mujeres guerrerenses fallecieron el afio anterior por
causas relacionadas con el embarazo, parto y puerperio. La mayoria de estas
muertes fueron totalmente evitables. Las principales causas de defunciones son las

hemorragias obstétricas, preeclampsia/eclampsia y la sepsis puerperal. ©



4. HIPOTESIS:

La carbetocina es mas efectiva para prevenir la hemorragia obstétrica

comparada con la oxitocina en pacientes a quienes se realiza cesarea.

HIPOTESIS NULA:
La carbetocina no es mas efectiva para prevenir la hemorragia obstétrica

comparada con la oxitocina en pacientes a quienes se realiza cesarea.

5. FUNDAMENTO TEORICO.

Existen varios factores que predisponen a las mujeres a la hemorragia
obstétrica, aunque éstos pueden aumentar la probabilidad de experimentar esta
complicacion y en ciertas circunstancias es posible pronosticarla, a pesar de
clasificar a las mujeres con alto riesgo no ha reducido la mortalidad relacionada con
la hemorragia obstétrica, dentro de éstos se incluyen factores previos, simultaneos
y posteriores al evento obstétrico.

Con mayor frecuencia la hemorragia obstétrica se presenta como
complicacion en una intervencion cesarea, la pérdida sanguinea durante ésta es

generalmente el doble de la ocurrida durante un parto por via vaginal.



En cualquier intervencion cesarea, la musculatura uterina se incide
originando la pérdida de la actividad contractil y dando lugar en el lecho placentario,
a una hemostasia que resulta insatisfactoria. Para controlar el sangrado antes o
inmediatamente después de la extraccion de la placenta, se precisa entonces la
administracion de agentes uterotonicos.

El uso de un agente uterotonico inmediatamente después de la salida del
producto es una de las intervenciones mas importantes para la prevencion de la
hemorragia obstétrica. El tratamiento de la misma es con medicamentos
ampliamente estudiados y conocidos, como la oxitocina. Sin embargo, hay
alternativas de medicamentos que han demostrado su eficacia en el tratamiento de
estas pacientes como la carbetocina.

Carbetocina un octapeptido analogo sintético de oxitocina de larga actividad,
con accién agonista, descrita en 1987, es obtenida a partir de la modificacion de la
molécula de la oxitocina eliminando del grupo amino en la terminal N, se cambi6 del
atomo de S (azufre) de la cisteina en la posicién uno por un grupo CHz, sustitucién
del grupo OH de la tirosina por un grupo metil éter.

Conjuntamente estos cambios prolongan la vida media de la molécula y
reducen la posibilidad de degradacién enzimatica, ampliando asi sus efectos
farmacoldgicos funcionales.

Se une en igual proporcién que la hormona endogena a los receptores de la
oxitocina sobre las membranas plasmaticas miometriales con afinidad por éstos y
posee el perfil farmacolégico de un agonista de larga accion de la oxitocina

El control de la hemorragia uterina tras cesarea ocurre principalmente a

través de dos mecanismos: @
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1. Vasoconstriccién causada por las contracciones miometriales.
2. Trombosis intravascular del lecho placentario inducida por la adhesion y
agregacion de las plaquetas y formacién de fibrina.

Se une selectivamente a los receptores de la hormona ubicados en el
musculo liso del Utero, estimula las contracciones ritmicas uterinas, aumenta la
frecuencia de las que se encuentran en curso y eleva el tono del miometrio.

La biodisponibilidad es de 80% después de una inyeccion intramuscular y su
dosis Optima. El inicio de la contraccién uterina después de la administracion de
carbetocina es rapido, obteniéndose una contraccion a los dos minutos. Una dosis
Gnica intravenosa de 100 microgramos de carbetocina administrada tras la
extraccion del recién nacido es suficiente para mantener la contraccion uterina
adecuada que previene la atonia uterina, comparable con una infusién de oxitocina
durante varias horas. La carbetocina muestra una eliminacién bifasica después de
la administracién intravenosa. La semivida de eliminacién terminal es
aproximadamente de cuarenta minutos. El aclaramiento renal de la molécula sin
modificar es bajo <1% de la dosis inyectada se excreta sin cambios por el rifién.

Existen estudios de la carbetocina comparada con oxitocina en la prevencion
de la hemorragia obstétrica tales como: Danserau J. y colaboradores, publicaron
un estudio comparativo multicéntrico canadiense, entre carbetocina y oxitocina en
la prevencion de la atonia uterina después de cesarea. Se estudiaron 694 pacientes,
gue se sometieron a cesarea electiva. Las pacientes se dividieron al azar en dos
grupos, al de carbetocina y al grupo de infusion de oxitocina. Los resultados se
midieron con la proporcion de pacientes que requirieron la administracion de otro

uterotdnico adicional por atonia uterina. La tasa total de intervenciones fue de 7.4%.
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La intervencion posterior, fue més frecuente 2.03 veces en el grupo de la oxitocina
que, en el grupo de la carbetocina, (32 de 318 contra 15 de 317 respectivamente)
(15).

Boucher M. y colaboradores: realizaron un estudio prospectivo doble ciego y
aleatorizado en mujeres embarazadas que fueron sometidas a ceséarea. Se
compararon la inyeccion intravenosa de 100 microgramos de carbetocina con una
infusion de oxitocina de dieciséis horas. Se encontraron los siguientes resultados:
el uso de 100 microgramos de carbetocina intravenosa fue tan efectiva como la
infusion de oxitocina en el control de las pérdidas sanguineas posterior a cesarea.
Las pérdidas de sangre después de la administracién de carbetocina fueron
veintinueve mililitros menores que las pérdidas en el grupo de la oxitocina, después
del alumbramiento. Solo dos pacientes del grupo de la oxitocina, tuvieron pérdidas
41 mililitros menores que en el grupo de la carbetocina. El porcentaje de pacientes
con pérdidas menores de 200 mililitros fue mayor en el grupo de la carbetocina
(79%) comparado con (53%) del grupo de la oxitocina. La carbetocina indujo
involucion uterina posparto en forma mas temprana. No hubo diferencia en el tono
uterino. Hubo tres intervenciones con uterotonicos adicionales en tres pacientes,
debido a atonia uterina persistente. Los tres casos fueron del grupo de la oxitocina.
(16)

Boucher M. y colaboradores: los mismos autores del estudio anterior,
realizaron un estudio prospectivo, doble ciego y aleatorizado, comparando a la
carbetocina y a la oxitocina en la prevencion de la hemorragia posparto después de
parto vaginal, utilizaron dosis de 100 microgramos administrados en forma

intramuscular contra 10 U de oxitocina administrados en forma intravenosa en
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infusion en 2 horas. El estudio se realizé en 2 centros hospitalarios y se incluyeron
160 mujeres con 1 factor de riesgo para hemorragia posparto. Se encontraron los
siguientes resultados: no hubo diferencia en las pacientes de ambos grupos que
requirieron medicacion uterotonica adicional. Sin embargo, en el grupo de la
carbetocina 36 de 83 mujeres (43.4%) requirieron masaje uterino, en comparacion
con 48 de 77 pacientes (62.3%) en el grupo de la oxitocina. Se requirio intervencién
adicional con medicamentos uteroténicos en 37 pacientes (44.6%) del grupo de
carbetocina en comparacion a 49 pacientes (63.6%) del grupo de la oxitocina. No
hubo diferencia en la hemoglobina y el hematocrito entre los dos grupos. 47

Van Dongen PW y colaboradores: realizaron un estudio para determinar la
dosis méaxima de carbetocina tolerada, cuando se administr6 inmediatamente
después del parto del recién 11 nacido a término. La carbetocina se administro por
via intramuscular inmediatamente después del nacimiento de los nifios en 45
mujeres saludables. Fueron determinados varios grupos con dosis de carbetocina
diferentes: 15, 30, 50, 75, 100, 125, 150, 175 o 200 microgramos de carbetocina, y
se encontraron los siguientes resultados que a continuacion se describen: tres
pacientes con aumento o disminucién de la presion arterial. Dolor abdominal
importante ninguna paciente, vomito, ninguna paciente, 4 casos de retencion de
placenta. Ocurrieron 7 eventos adversos: 6 casos de pérdidas de sangre mayores
a 1000 mililitros. 4 casos de remocion manual de la placenta, 5 casos de la
administracion de oxitécicos en forma adicional y 5 casos de transfusion sanguinea.
(18)

Prieto A.: La carbetocina puede ayudar a mejorar los resultados posparto en

pacientes que resuelvan gestacion por cesarea tengan o no factores de riesgo y que
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tiene el potencial de unificar el criterio de tratamiento de prevencion al menos en las
ceséreas sin requerir medicamentos uterotonicos adicionales y con efectos
adversos similares a los descritos con el uso de la oxitocina. 19

Rath W.: La carbetocina es un analogo de la oxitocina de larga duracion,
indicada para la prevencidén de la atonia uterina posterior al parto por ceséarea,
reduciendo la necesidad de intervenciones adicionales para mantener el tono
uterino, y para prevenir el sangrado excesivo después del parto por cesarea
comparado con placebo, ademas de ser un medicamento costo-eficaz en paises en
desarrollo en donde los recursos econémicos son limitados. %

Reyes OA.: encontr6 que la carbetocina puede ser igual de efectiva que 20U
de oxitocina en la prevencion de la hemorragia posparto en pacientes grandes
multiparas después de un parto vaginal con menores efectos colaterales y que
deberia considerarse como una alternativa Gtil para su uso en este tipo de pacientes.
(22)

Posadas JF.: recomienda el uso del Manejo activo del tercer periodo en todas
las pacientes, pero sugiere el uso de carbetocina en pacientes con factores de
riesgo de atonia uterina como la sobredistensién uterina o en el trabajo de parto
prolongado ya que reduce la necesidad de transfusién de hemoderivados, y que no
produce efectos vasculares. ¢V

Bombelli F.: concluye que la carbetocina puede ser una alternativa valida al
uso de uteroténicos tradicionales con eficacia similar ademas de encontrar

costo/beneficio a favor de la carbetocina. 3
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6. OBJETIVO GENERAL.:

Comparar la eficacia de carbetocina vs oxitocina en la prevencion de la

hemorragia obstétrica en pacientes que se realiza cesarea.

OBJETIVOS ESPECIFICOS:

e Identificar la incidencia de hemorragia obstétrica con el uso de carbetocina

VS oxitocina en pacientes sometidas a cesérea.

¢ Analizar los resultados preoperatorios y postoperatorios de hemoglobina (Hb)

y hematocrito (Hto) en las pacientes que se utilizé carbetocina u oxitocina.

e Analizar los resultados obtenidos en pacientes con y sin factores de riesgo

para hemorragia obstétrica.

e Determinar la aplicacién de otros uteroténicos en las pacientes con y sin

factores de riesgo para hemorragia obstétrica.

e |dentificar la incidencia de efectos adversos con el uso de carbetocina u

oxitocina.
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7. METODOLOGIA.

TIPO DE ESTUDIO:

Estudio prospectivo, observacional y aleatorizado.

DEFINICION DEL UNIVERSO.

El universo de estudio fueron pacientes con embarazo de término, con y sin

factores de riesgo de hemorragia obstétrica, en las cuales se decidid interrupcion

del embarazo via abdominal, que acudieron al servicio de tococirugia del Hospital

General Acapulco en el periodo de 01 de enero de 2016 al 01 de mayo de 2016.

TAMANO DE LA MUESTRA.

La muestra del presente estudio contd con 80 pacientes divididas en dos

grupos exactamente iguales, para la administracion de carbetocina y oxitocina.

VARIABLES

Variable independiente:

Pacientes embarazadas que ingresaron a tococirugia y se decide

interrupcion de embarazo via abdominal.
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Variables dependientes:

-Edad.

-Uterotdnico administrado.

-Sangrado postquirurgico.

-Determinacién de hemoglobina pre quirtrgica y postquirdrgica.
-Determinacién de hematocrito pre quirdrgico y postquirurgico.
-Uso de uterotdnicos adicionales.

-Transfusién sanguinea.

CRITERIOS DE INCLUSION.
1) Paciente con embarazo de término con o sin factores de riesgo para
hemorragia obstétrica, en el cual se decida interrupcién del embarazo via

abdominal.

CRITERIOS DE EXCLUSION.
1) Pacientes que finalicen su embarazo mediante parto vaginal.
2) Pacientes a las cuales no se les administrd carbetocina / oxitocina.
3) Pacientes quienes presenten alguna contraindicacién para el uso de los

medicamentos antes mencionados.

CRITERIOS DE ELIMINACION.
1) Toda aquella paciente que no cumpla con los criterios de inclusion.
2) Pacientes en las cuales la informaciéon del expediente se encuentre

incompleta.
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PROCEDIMIENTO.

Previa autorizacion otorgada por el comité de ética de protocolo de

investigacion del Hospital General Acapulco:

ESTUDIO COMPARATIVO ENTRE CARBETOCINA VS OXITOCINAEN LA
PREVENCION DE HEMORRAGIA OBSTETRICA TRANSCESAREA EN EL
HOSPITAL GENERAL ACAPULCO.

Al ingreso de la paciente al area de tococirugia y tras realizar la historia
clinica, exploracion fisica y haber decidido interrupcion del embarazo via abdominal,
y previo consentimiento informado firmado, se toma hemoglobina y hematocrito, se
identifican pacientes con criterios de inclusion antes mencionados y de forma
aleatoria se selecciona para ambos grupos. Se realiza cesarea y tras la expulsion
del hombro anterior, en el grupo A se aplico carbetocina 100 ug IV dosis Unica,
mientras que el grupo B administré 20Ul de oxitocina en el transquirdrgico y
posteriormente 20Ul en infusion para 8h, en ambos grupos 24 horas después se
toman determinaciones de hemoglobina y hematocrito, también recabamos
cuantificacion subjetiva del sangrado de la cirugia, todos los resultados anteriores

son recolectados y analizados por el autor y sus asesores.
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BIOETICA DEL PROTOCOLO.

La Asociacién Médica Mundial (AMM) promulgé la Declaracion de Helsinki
como una propuesta de principios éticos para investigacion médica en seres
humanos, incluida la investigacion del material humano y de informacion
identificables.

El propoésito principal de la investigacion médica en seres humanos es
comprender las causas, evolucion y efectos de las enfermedades y mejorar las
intervenciones preventivas, diagnosticas y terapéuticas (métodos, procedimientos y
tratamientos). Es deber del médico proteger la vida, la salud, la dignidad, la
integridad, el derecho a la autodeterminacion, la intimidad y la confidencialidad de
la informacién personal de las personas que participan en investigacion y debe
apoyarse en un profundo conocimiento de la bibliografia cientifica.

En la investigacion meédica en seres humanos capaces de dar su
consentimiento informado, cada individuo potencial debe recibir informacion
adecuada acerca de los objetivos, métodos, fuentes de financiamiento, posibles
conflictos de intereses, afiliaciones institucionales del investigador, beneficios
calculados, riesgos previsibles e incomodidades derivadas del experimento,
estipulaciones post estudio y todo otro aspecto pertinente de la investigacion.
Después de asegurarse de que el individuo ha comprendido la informacion, el
meédico u otra persona calificada apropiadamente debe pedir entonces,

preferiblemente por escrito, el consentimiento informado y voluntario de la persona.
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La Norma Oficial Mexicana 004 del expediente clinico menciona que, para efectos
de manejo de informacion, se debera tomar en cuenta lo siguiente:

Los datos personales contenidos en el expediente clinico, que posibiliten la
identificacion del paciente, en términos de los principios cientificos y éticos que
orientan la practica médica, no deberan ser divulgados o dados a conocer.

Cuando se trate de la publicaciéon o divulgacién de datos personales
contenidos en el expediente clinico, para efectos de literatura médica, docencia,
investigacién o fotografias, que posibiliten la identificacion del paciente, se requerira
la autorizacién escrita del mismo, en cuyo caso, se adoptaran las medidas
necesarias para que éste no pueda ser identificado. En base a lo anterior, para la
realizacion de esta tesis, consideramos la necesidad ética del consentimiento
informado, el cual fue explicado en el area de tococirugia, con firma de la paciente
y en caso de ser menor de edad por un familiar directo y de un testigo.

En este estudio no se someti6 a la paciente a un riesgo adicional a la
patologia de base. La informacion se manej6 con alta confidencialidad,
resguardando datos personales y toda informacion directa del expediente clinico de

cada paciente.

20



8. RESULTADOS.

ANALISIS DE LA INFORMACION.

Se procede por rigor, a hacer la prueba de Shapiro y Wilk para normalidad.
Las pruebas rechazan con un nivel de significancia del 5% (estandar para pruebas
clinicas) en todos los casos, los valores p de todas las pruebas son menores que el
nivel de significancia. Se realizé una diferencia de media, debido a que las variables
de interés no se distribuyen normalmente, se procede con una prueba no
paramétrica de diferencia de medias. En este caso, se utiliza la prueba de suma de

rangos Wilcoxon.
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NUMERO DE PACIENTES.

GRUPO DE EDAD

20 47.5%
18 42.5%
16
14
30%
12 27.5%
10
8 17.5%
15%
6
10% 10%
4
0

15-20 aios 20-25 afios 25-30 afios 30-35 afios

B Grupo A Carbetocina B Grupo B Oxitocina

TABLA 1. GRUPO DE EDAD.

La edad de las pacientes analizadas en este estudio se ubico entre los 15-35

afos determinadas de la siguiente manera (Tabla 1):

En el grupo A (Carbetocina) el rango de edad predominante fue 15-20 afios
con un porcentaje de 42.5%, seguido por el rango de 20-25 afios con 30%, el de 25-
30 afios con 17.5% y solo un 10% en el grupo de 30-35 afios, mientras que en el
grupo B (Oxitocina) el rango de edad de 15-20 afios tuvo un 47.5%, 20-25 afios

27.5%, 25-30 afios 15% y de 30 a 35 afios solo el 10%.
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GRAFICA 1. SANGRADO SUBJETIVO DE LA CIRUGIA.

Los resultados comparativos entre ambos grupos del sangrado subjetivo de
las cirugias, se observa de la siguiente manera (grafica 1) encontramos una mayor
cantidad de sangrado en el grupo B de la oxitocina una mediana de 302.5 Ml
(mililitros), mientras que para el grupo A de la carbetocina mediana de 242.3mL.

Valor p: 0.9576.
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GRAFICA 2. DIFERENCIA DE HEMATOCRITO.

En cuanto a los valores de pre y postquirdrgicos de la evacuacion del
hematocrito entre ambos grupos encontramos lo siguiente (valor p: 0.02303): en el
grupo A de la carbetocina el hematocrito previo promedio fue de 35.1 % y en
hematocrito postquirdrgico el promedio fue 33.2 %, con diferencia de medias de 1.8
%. En el grupo B de oxitocina el hematocrito previo promedio fue de 35.1% y
hematocrito postquirdrgico el promedio fue de 31.93% con una diferencia de medias

de 3.24%.
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GRAFICA 3. DIFERENCIA DE HEMOGLOBINA.

Respecto a las pérdidas hemorragicas hubo diferencias significativas
(Valor p: 0.001515) entre los valores de pre y postquirargicos de la evaluacion de la
hemoglobina entre los dos grupos, en el grupo A (Carbetocina) hemoglobina previa
promedio 11.7 g/dL, hemoglobina postquirdrgica 11.1 mg/ dL, diferencia de medias
de 0.6 dL, mientras q el grupo B (oxitocina) hemoglobina previa promedio de
12.08mg/dL, hemoglobina postquirargica promedio de 10.53 mg/dL, diferencia de

medias 1.26 mg/dl.
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SANGRADO DE LA CIRUGIA CON EL USO DE
CARBETOCINA.
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GRAFICA 4. SANGRADO DE LA CIRUGIA CON EL USO DE CARBETOCINA.

Al analizar la frecuencia y la cantidad de sangrado en el grupo A
(Carbetocina) se encontro lo siguiente: 6 pacientes presentaron sangrado subjetivo
de la cirugia de 100-150mL (15%), 16 pacientes tuvieron perdida de 200 ml (40%),
4 pacientes se les cuantifico 250mL (10%), 9 de ellas sangraron 300mL (22.5%)
mientras g cinco mantuvieron una pérdida de 400mL (12.5%). El promedio de este

grupo en el sangrado subjetivo fue de 242.3mL.
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DIFERENCIA DE HEMATOCRITO (PRE Y POST QUIRURGICO) CON
USO DE CARBETOCINA

15

FRECUENCIA

PERDIDA DEL HEMATOCRITO.
GRAFICA 5. DIFERENCIA DE HEMATOCRITO (PRE Y POST QUIRURGICO) EN EL GRUPO A.

De acuerdo a los valores de pre y postquirtrgicos de la evacuacion del
hematocrito representados en la grafica anterior, en el grupo A (carbetocina) el
hematocrito previo promedio fue de 35.1 % y en hematocrito postquirdrgico el

promedio fue  33.2 %, con diferencia de medias de 1.8 %.
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DIFERENCIA DE HEMOGLOBINA (PRE Y POSTQUIRURGICO) CON USO DE
CARBETOCINA.

15 20
|

FRECUENCIA
10
[

| | | I |
2 -1 0 1 2
PERDIDA DE HEMOGLOBINA.

GRAFICA 6. DIFERENCIA DE HEMOGLOBINA (PRE Y POST QUIRURGICO) EN EL GRUPO A.

En relacion a los valores de pre y postquirtrgicos del analisis de la
hemoglobina en el grupo A (Carbetocina) hemoglobina previa promedio 11.7 g/dL,

hemoglobina postquirtrgica 11.1 mg/ dL, diferencia de medias de 0.6 dL.
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SANGRADO DE LA CIRUGIA CON USO DE OXITOCINA.
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GRAFICA 7. SANGRADO DE LA CIRUGIA CON EL USO DE OXITOCINA.

En cuanto a la frecuencia y la cantidad de sangrado en el grupo B (Oxitocina)
se encontrd lo siguiente: 2 pacientes presentaron sangrado subjetivo de la cirugia
de 100-150mL (5%), 11 pacientes tuvieron perdida de 200 mL (27.5%), 4 pacientes
se les cuantifico 250mL (10%), 14 de ellas sangraron 300mL (35%) 4 pacientes
presentaron una pérdida de 400mL (10%), 2 pacientes presentaron 450mL (5%), 2
de ellas 600mL (5%) solo una 800mL (2.5%). El promedio de este grupo en el

sangrado subjetivo fue de 302.5 mL.
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DIFERENCIA DE HEMOGLOBINA (PRE Y POSTQUIRURGICO) CON USO DE
OXITOCINA.
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GRAFICA 8. DIFERENCIA DE HEMOGLOBINA (PRE Y POSTQUIRURGICO) EN EL GRUPO B.

Analizando los resultados de hemoglobina encontramos en el grupo B
(Oxitocina) hemoglobina previa a la cirugia se encontr6 una mediana de
12.08mg/dL, mientras que la hemoglobina postquirargica la mediana fue

10.53mg/dL, la diferencia de medias es de 1.26 mg/dL.

30



DIFERENCIA DE HEMATOCRITO (PRE Y POSTQUIRURGICO) CON USO DE
OXITOCINA.

FRECUENCIA

| | | ] |
-8 6 -4 -2 0

PERDIDA DE HEMATOCRITO.
GRAFICA 9. DIFERENCIA DE HEMATOCRITO (PRE Y POSTQUIRURGICO) EN EL GRUPO B.

De acuerdo a los valores de pre y postquirdrgicos de la determinacién del
hematocrito representados en la grafica 9, en el grupo B (Oxitocina) el hematocrito
previo promedio fue de 35.1 % y en hematocrito postquirdrgico el promedio fue

31.93 %, con diferencia de medias de 3.24 %.
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9. DISCUSION.

El presente estudio prospectivo, observacional y aleatorizado el cual tiene
por objetivo comparar la eficacia de carbetocina vs oxitocina en la prevencion de la
hemorragia obstétrica en pacientes que se realiza cesarea, se encontré que con el
uso de carbetocina se reducen las perdidas hematicas durante la cesarea,
corroborado con el mayor descenso de la hemoglobina y hematocrito en las
pacientes que se les aplico oxitocina, en comparacion con las que se usoé
carbetocina, teniendo diferencia de medias de hemoglobina entre los dos grupos
de 0.76 g/dL, mientras que en el hematocrito la diferencia de medias fue de 1.40%.

Durante la estimacion visual del estudio la contractilidad uterina fue
ligeramente superior en el grupo de la carbetocina, los efectos adversos como
nauseas y vomito solo se presentaron en dos pacientes del grupo B (oxitocina).

En ninguno de los grupos se requirié el uso de otro uterotdnico adicional, ni
reintervencion quirdrgica.

En ambos grupos hubo la necesidad de transfundir a 4 pacientes, inherentes
a la causa que nos atafie en este estudio, debido a que las pacientes presentaban
anemia previa a la cirugia y se decidio realizar transfusion.

En conclusion, se puede decir la que con la aplicacion de carbetocina dosis
tnica de 100mcg IV transcesarea en pacientes con y sin factores de riesgo para
hemorragia obstétrica se reduce la perdida hematica, descenso de hemoglobina y

hematocrito, y resulta mas eficaz que el uso de oxitocina.
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No se requiere el uso de dosis subsecuentes de carbetocina, ni combinarla
con otro uterotonico, y sin la necesidad de dejar infusion continua de oxitocina
posterior a la aplicacion de ésta. Se confirma lo escrito en la literatura acerca que
es altamente efectiva y recomendada en pacientes con factores de riesgo para
hemorragia obstétrica.

El uso de carbetocina se asocia a una menor incidencia de trasfusiones, asi
como disminucion de uso adicional de uterotonicos, lo anterior representa una
ventaja, ya que disminuye las complicaciones que conlleva la perdida hematica de
las pacientes expuestas a cesarea, por lo tanto la estancia intrahospitalaria es
menor, reduciendo costos al hospital.

Con estos resultados creemos que es imprescindible contar en el cuadro
bésico con carbetocina y aplicarla a las pacientes con y sin factores de riesgo para
hemorragia obstétrica, estamos seguros de la importancia de éstos resultados sean

la base para el manejo adecuado de éstas pacientes.
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12. PRESUPUESTO.

El presupuesto destinado para este estudio, lo solvento el Hospital General
Acapulco, con el apoyo de los medicamentos uteroténicos utilizados (carbetocina 'y
oxitocina) y con las facilidades otorgadas por el laboratorio clinico de esta institucién

para realizar las biometrias hematicas.
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13. ANEXOS.

CONSENTIMIENTO INFORMADO PARA PARTICIPAR EN UN ESTUDIO DE
INVESTIGACION MEDICA.

Titulo de la tesis:

ESTUDIO COMPARATIVO ENTRE CARBETOCINA VS OXITOCINA EN LA
PREVENCION DE HEMORRAGIA OBSTETRICA TRANSCESAREA EN
EL HOSPITAL GENERAL ACAPULCO.

Investigador principal: Dra. Maria Isabel Nicolas Lopez Residente de 4°. Afio de
Ginecologia y Obstetricia

Sede donde se realizara el estudio: Hospital General Acapulco

Nombre del paciente:

A usted se le esta invitando a participar en este estudio de investigacion médica.
Antes de decidir si participa 0 no, debe conocer y comprender cada uno de los
siguientes apartados. Este proceso se conoce como consentimiento informado.
Siéntase con absoluta libertad para preguntar sobre cualquier aspecto que le ayude
a aclarar sus dudas al respecto.

Una vez que haya comprendido el estudio y si usted desea participar, entonces se
le pedira que firme esta forma de consentimiento, de la cual se le entregard una
copia firmada y fechada.

1. JUSTIFICACION DEL ESTUDIO.
Establecer a la carbetocina como uno de los uterotonicos con mayor duracién en
circulacion, mejor duracién del efecto tonico y con mejor eficacia en la prevencion
de hemorragia obstétrica via cesarea.

2. OBJETIVO DEL ESTUDIO

A usted se le esta invitando a participar en un estudio de investigacion que tiene
como objetivo: Comparar la eficacia de carbetocina vs oxitocina en la prevencion de
la hemorragia obstétrica en pacientes que se realiza cesarea.

3. BENEFICIOS DEL ESTUDIO.
Una rapida recuperacion de su cuadro clinico, asi como una estancia
intrahospitalaria menor y disminucion de gastos médicos e intrahospitalarios.
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4. PROCEDIMIENTOS DEL ESTUDIO:

En caso de aceptar participar en nuestro estudio se le aplicara una dosis de 100
microgramos de carbetocina durante la cesarea, o bien una dosis de 20Ul de
oxitocina transcesarea posteriormente 20Ul en infusion para 8h, asi como toma de
biometria hematica.

5. RIESGOS ASOCIADOS CON EL ESTUDIO.

Atonia uterina, hemorragia obstétrica, choque hipovolémico, histerectomia
obstétrica, muerte.

Este estudio consta de las siguientes fases:

La primera implica toma de estudios de laboratorio a su ingreso, vigilancia materno
fetal, ser sometida a riesgos quirurgicos inherentes al estudio.

En caso de que usted desarrolle algun efecto adverso secundario o complicaciéon y
se requiera otro tipo de atencion ésta se le brindara en los mejores términos.

6. ACLARACIONES

Su decisidon de participar en el estudio es completamente voluntaria. No habra
ninguna consecuencia desfavorable para usted, en caso de no aceptar la invitacion.

Si decide participar en el estudio puede retirarse en el momento que lo desee, -aun
cuando el investigador responsable no se lo solicite, pudiendo informar o no, las
razones de su decision, y sera respetada en su integridad.

En el transcurso del estudio usted podra solicitar informacion actualizada sobre el
mismo, al investigador responsable. La informacion obtenida en este estudio,
utilizada para la identificacion de cada paciente, serd mantenida con estricta
confidencialidad por el grupo de investigadores. Usted también tiene acceso a las
Comisiones de Investigacion y Etica de la Facultad de Medicina de la UNAM en
caso de que tenga dudas sobre sus derechos como participante del estudio a través
de:

Dr. Jaime Mas Oliva

Secretario Técnico de las Comisiones de Investigacion y Etica de la Facultad de
Medicina. Teléfono: 5623 2298.

41



CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO

Yo, he leido y comprendido la
informacion anterior y mis preguntas han sido respondidas de manera satisfactoria.
He sido informado y entiendo que los datos obtenidos en el estudio pueden ser
publicados o difundidos con fines cientificos. Convengo en participar en este estudio
de investigacion.

Firma del participante o del padre o tutor

Testigo

Esta parte debe ser completada por el Investigador (o su representante):

He explicado al Sr(a). la naturaleza y los
propdsitos de la investigacion; le he explicado acerca de los riesgos y beneficios
qgue implica su participacion. He contestado a las preguntas en la medida de lo
posible y he preguntado si tiene alguna duda. Acepto que he leido y conozco la
normatividad correspondiente para realizar investigacion con seres humanos y me
apego a ella.

Una vez concluida la sesion de preguntas y respuestas, se procedio a firmar el
presente documento.

Firma del investigador
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HOJA DE RECOLECCION DE DATOS
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LA CIRUGIA
(mi)

UTEROTONICO
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OBSERVACIONES
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