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INTRODUCCTION

El parto pretérmino ha sido y sigue siendo un capitulo controvercial -
dentro del ambito de la ginecologia y obstetricia,constituyendo un problema de -
Salud Piblica.Hasta el momento actual se desconoce con precisién aquellos facto-
res decencadenantes que originan el parto de témmino y por consiguiente con ma—-
yor importancia aquellos que intervienen en el trabajs de parto pretérmino(3).

Se han entmerado miltiples factores entre los cuales se mencionan a --
las infecciones de vias urinarias y cervicovaginitis por su mayer asociacidn.
Identificando estos factures es posible llevar a cabo medidas de prevencién y --
tratamiento(3,4).

Cuando nos referimos al manejo del parto pretérmino hacemos uso de di-
ferentes agentes tocoliticos cuyo mecanismo de accidn y objetivo £inal es la in-
hibicidn del proceso contractil del miometrio tamando en cuenta que juega un pa-
pel importante el idn calcio(5,9).

La incidencia del parto pretérmino constituye el 6 al 123 del total de
embarazos.El problema del nacimiento prematuro continua fristrando al obstetra -
por las curplicaciones que conlleva la inmadurez y prematurez per se (12).

El aumento en la concentracidn libre de calcio intracelular depende de
la entrada de éste al interior del citopldsma de 2a fibra a través de canrales -
especificos que son activados por estimulos que llevan a la despolarizacién(9);
en base a esto un medicamento que por su accidén farmmacoldgica blequee los cana—-
les del calcio,tiene camo uno de sus efectos el inhibir la actividad uterina(2,5
y 6).Esquema 1,

La nifedipina es un antagonista del calcio utilizado en farmacologia -
para el tratamiento de crisis de angor pectoris e hipertensicn arterial(6),cono-
ciendese su efecto inhibidor de la contractilidad uterina en animales(11,13),in-
vitro,en majeres fuera del edo. gravido(6),embarazadas hipertensas(8,10,16) y -~
durante el puerperio.

La‘disponibilidad del calcio por las célulag y su acoplamiento electro
magnético dependen del funcionamiento adecuvado de las vias é canales de la mem—
brana celular que regulan el paso del idn calciojel primero,gobernado por agen—
tes quimicos que actdan sobre receptores especificos de membrana como la oxitoci
na y las prostaglandinas,llamado "Canal operativo de receptores”(ROC);el segundo
mds importante y especifico que el anterior llamado "Canal de potencial sensiti-



vo "(POC),operado por los cambios de potencial elécctrico de la membrana gue favo
_ recen a la penetracidn del calcio cuando se presenta la d.cpolarizacidn,suscepti
. ble de ser blogueado por los antagonistas del calcio(1,5,9).

Debido a todo lo mencionado se hace necesario e indispensable conocer-
nuevos horizontes de tratamiento encaminados a disminuir el alto indice de morbi
mortalidad perinatal que es aproximadamente del 75% en lo que se refiere a la -
amcnaza de parto pretérmino( 16) .,

Al encontrar un metodo eficaz de inhibicidn del trabajo de parto pre—-
término en un periodo corto,no solo beneficia al binanio madre-hijo sino a la --
institucidn,disninuyendole el costo de atencidn de todos y cada uno de los paci-

entes atendidos.



vo "{PXC),operado por los cambios de potencial eléctrico de la mombrana que fave
recen a la penetracidn del calcio cuando se presenta la despolarizacidn,suscepti
ble de ser blogueado por los antagonistas del calcio(1,5,9).

Debido a tedo lo mencicnado se hace necesario e indispensable conocer-
nuevos horizontes de tratamiento encaminados a disminuir el alto indice de morbi
mortalidad perinatal que es aproximadamente del 753% en la que so refiere a la -
amenaza de parto pretérmino{16).

Al encontrar un metodo eficaz de inhibicidn del trabajo de parto pre--
término en un periodo corto, no selo Leneficia al binanio madre-hijo sinc a la —-
institucidn,disminuyendole el costo de atencidn de todes y cada uno de los paci-

entes atendidos.
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FARMACOLOGIA

NIFEDIPINA{ADALAT CAPS.),

Composicidn:Cada capsula contiene:Nifedipina que es un Ester dimetflico do)
acido-1,4-dihidro~2,6-dimetil-4~{0~nitrofenil)-piridin-3,5-dicarboxilico 10mg.exci-~
piente,C.b.

Su principio activo es la nifedipirina,que pertenece a una nueva clase de --
sustancias desarrolladas en los laboratorics de investigacidn de Bayer;la dihidropi-
rina no tiene parentesco guimico con los medicamentos enpleados hasta ahora on el --

B
tratamiento de la insuficiencia coronaria é la hipertensién arterial.

Ja nifedipina se absorbe casi por campleto despuds de su administracldn oral
¥ se encuentran concentraciones nédximas a los 30 minutos,La biodisponibilidad des-—-
pués de su ingestidén oral es de 61 a 68%.Sc metaboliza casi por campleto en ol higa-
do y se excreta de 70 a 80% como metabolito inactivo a travéc del rinen.La vida mo~-
dia de eliminacién es casi de 2.5 hrs.

Estudios in vitro han demostrado que la nifedipina es un potente inhibidor de
las contracciones uterinas en los tejidos no gestaclonales,qgestacicnales,postparto,

La nifedipina inhibe las contracciones espontineas e inducidas por oxitocina,
metilergametrina,calcio,cloruro de patasio é prostaglandinas.

En estudios clinicos,la nifedipina disminuye eficazmente la actividad miome-
tril en nujeres con trabajo de parto pretémrino,dismenorrea primaria y contracciones
inducidas por prostaglandinas durante el aborto del 2do. trimestre.

los efectos secundarios de los bloqueadores de los canales del calcio produ--
cen vascdilatacidn y disminucidn de la resistencia vascular periferica.En el trata
miento del trabajo de parto pretémino con la nifedipina la presién arterial diasto-
lica disminuye y la frecuencla cardiuca aumenta.El efecto secundario mis frecuente -
eg el rubor facial transitorio,perc tambidén han ocwrido nauscas y cefalea.



En estudios con humanos,los datos son dispersos pero no hay pruebas de que
la nifedipina afecte al feto.Las calificaciones de apgar son normales y no ha habi-
do muertes fetales relacionadas.

»

1a valoracidn al aho de edad de nihos expuestos a la tocolisis con nifedi-
pina in dtero demostrd que todos se encontraban vivos y en buen estado.

‘Las dontraindicaciones del medicamento se relacionan a pacientes con hiper
sensibilidad conocida al medicamento.



HIPOTESTIS

Siendo la nifedipina un firmaco antagonista del
calcio tendra eficacia camo agente tocolitico -
en la amenaza de parto pretérmino.

Conociendo de antemano los efectos hipotensores
de la nifedipina en pacientes con hipertensidn,
tendra repercusiones sobre las cifras tensiona-
les maternas causando hipotensidn y que se re--
flejan indirectamente sobre la frecuencia car--
diaca fetal produciendo taquicardia cuando este
fiarmaco es utilizado como uteroinhibidor en em-

barazadas norumolensas.



OBJETIVOS

Utilizar como alternativa a los antagonistas
del calcio como es la nifedipina,en la inhi-'
bicién del trabaijo de parto pretérmino,sien-
do este un medicamento asequible y con menos
efectos colaterales que otro tipo de uteroin
hibidores,por ejemplo los betamiméticos & el
Sulfato de magnesio produciendo este Ultimo

depresidn del sistema nervioso central.



MATERIAL ¥ METODO

Se trata de un estudio descriptivo,abierto,cbservacional ,prospectivo y trana
versal.En donde se incluyen 30 pacientes del sexo femenino en estado de gravidez,las
cuales fueron tomadas de acuerdo a los criterios de inclusidn.

Todas las pacientes dercchohabientes de las clinicas Pantitlan,Neza,Moctezu-
ma,Balbuena,Texcoco y Valle de Aragén que llequen al servicio de urgencias toco-admi
s8idn del Hospital Reg. "Grail. Ignaclo Zsragoza" con embarazo entre las 28 a 36 sema-
nas de gestacién en trabajo de parto pretérmino que cumplan los criterivs de inclu--
8idn del 1ro. de Mayo al 31 de Agosto de 1993,

Daspués de haberse establecido el diagndstico de Amenara de parto pretérmino
se ingresarvn a la unidad de toco-cirugia en donde se interrtgo sobre los siguientes
datos:Narbre, expediente,edad de la paciente,edad gestacienal,nimero de gestaciones, -
partos,abortos,cesdreas,se revisaron las condicicnes cervicales incluyendose todas -
1as que presentaron un indice toocolitico igual 6 menor de 4.

Se incluyerdn las pacientes que presentaban las siguientes caracteristicas:
Edad materna de 18 a 35 ahos,edad gestacional dofinida desde las 28 a las 36 sema--
nas,indice tocolftico de 1 hasta 4 puntos,no ingesta de otro medicamento tocolitico,
‘ que no cursen con enfermedades sistémicas y crénico-degenerativas.

Sa excluyeron las pacientes que presentaban las siguientes caracteriaticas:
Edad gestacional incierta,ingesta de tocolfticos,con enfermedad crdnico-degenerati-—
vag,indice tocolitico mayor de 4 puntos,con coriamnioitis,R.P.M.,D.P.P.N.I.,placenta
previa,hidramnios,oligohidramnios,malformaciones fetales mayores y no aceptacién por
parte de la paciente.

En todos los casos se realizard previa a la administracién del fdrmaco y en -
los tiempos posteriores los siguientes estudiocs:Registro Tococardiogrdfico hasal,30-
y 60 minutos;registro de la frecuencia cardiaca materna y fetal,T/A., temperatura, fre
cuencia respiratoria basal,30 y 60 minutos.

En todes los casos se lea administrard una dosis de ataqua consistente en cap
sulas masticables de 20mg. dosis iniclal y dependiendo de la respuesta 10mg a los 30
¥y 60 minutos,con una dosis de mantenimiento de 20img. ¢/6 hrs. durante las primeras -
24 hrs y 10-20mg. ¢/8 hrs. posteriormente.



RESULTADOS
Los resultados de este estudio muestran que la amenaza de parto pretér
mino fué mayor en las pacientes que presentaban una edad de 25 a 30 ahos{Graf.1)

De acuerdo al antecodente en el nimero de gestaciones hubo una mayor ~
incidencia en las gestas: 11 (graf. 2).

la dosis media de administracidn de la nifcdipina masticada utilizada-
fué de 40mg durante un ticmpo de 2 hrs. aproximadamente(graf. 3).

La amenaza de parto pretémino predanino entre las 30 a 22 somanas de-
gestacidn en la poblacidn estudiada(graf. 4).

En cuanto a la distribucidén en relacidn al irdice tocolitico fué como—

se muestra de la siguiente manera:(graf., 5).

No. Pacientes: Indice Tocolitico: Porcentadje:
1z 2 40
13 3 43.3%
5 4 16.7%

Fuente:Arch.: HRGIZ.

Se mantuvo en vigilancia la frecuencia cardiaca fetal(FCF).y la T/A,no
se encontraron variaciones importantes en la FCF en pramedio de 150 latidos por-
minuto y la T/A solo presento mininos decensos de 110/70 a 100/60,si se observé—
ligera taquicardia materna de hasta 100 latidos por minuto.

Durante la uteroinhibicidén se mantuvo observando el tiempo en corregir
la actividad uterina(MU) y se encontro quec a los 45 minutus de haber iniciado el
manejo con nifedipina habia disminucidn de la actividad uterina y en termino de-
2 horas habia cedido coapletamente{graf.6).

Observandose recidiva al dia siguiente en dos pacientes,pero esto era-
por no haber administrado el medicamento cun el horario indicado,pero de soguir-
el manejo plantcado se enconlraron resultados satisfactorios.



En 28 pacientes(93%) se logrd la uteroinhibicidn y en 2 pacientes(7%)-
no se logré tal objetivo,ya que presentaron efectos secundarios del medicamento
camo hipotensidn y taquicardia fetal persistente,por lo que se opto por cambiar-
a otro tipo de uteroinhibidor{grat. 7).

El resultado final del estudio estadistico es p «0.9.
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CONCLUSIONES
Realizando este estudio concluyo que:

1.-Se comprobo la eficacia de la nifedipina como agente tocolitico,con resultado
del estudio estadistico de p €0.9.

2.-Lo anterior basado en el resultado de un 93% de exito en la amenaza de parto-

pretérmino.

3.-Con la dosis utilizada no so presentaron complicacicnes graves que pusicran —

en peligro la vida de la paciente.
4.-las cifras tensionales maternas se presentaren hipotensidn leve.

5.-La Frecuencia cardiaca fetal mostro taquicardia minima no afectando al produg

to.



COMENTARIO

Los antagonistas del calecio constituyen un grupo representado princi--
palmente por la nifedipina que en los lltimos ahos ha abierto otra perspectiva -
interesante en la tocolisis dehido a que ha demostrado ser un buen inhibidor en-
estudios reportados,por lo cual decidimos realirzar un estudio mds con la nifedi-
pina,obteniendo bucnos resultados y no efectos indeseables ni dramdticos,aungue-

su uso por via cral y no sublingual como en las bibliografias reportadas(3).

Desde que estudiuvs con nifedipina en animales han dado resultados dis-
crepantes para la perfusidn uteroplacentaria el uso clinico de drogas bloqueado-
ras de los canales del calcio presentan limites por lo que investigaciones huma-
nas que evaluen la respuesta fetal a la tocolisis con nifedipina son necesarias-
antes de eostar considerada como uso rutinario clinico en los embarazos humanos(4
1M,13,17).

S8in cmbarge,madiante estudios realizados y reportados con sistema do—-
ppler y monitoreo de los productos no hay evidencia de sufrimiento fetal durante
el manejo con nifedipina(8,14).

En base a nuestro estudio y de acuerdo a la bibliograia se ha observa-
do que no ocurren canbios significativos en la actividad cardiaca materna duran-
te el uso de la nifedipina.

Sicndo posible que altas dosis de nifedipina 6 administracidn intrave
nosa continua pucde modificar los valores de la frecuencia cardiaca(7).

Asi también los efectos terapéuticos de la nifedipina disminuyen la —-
presidn diastélica cuando los valores on el plasma Se encuentran en 1% ng/ml co-
mo prawedio,la nifedipina no afecta adversamente el flujo sanguineo fetal humano
ni el uteroplacentario con las dosis usadas en el tratamiento de la amenaza de -
parto protdrmine on ot estudio,sin embargo, las dosis agresivas 6 la terapia pro-

longada tiene efecteos secundarios y deben ser estudiados.

En la bibliografia estudiada reportan una eficacia clinica de 75-80%,
la cual concuerda con nuestro trabajo de estudio que fué de un 93%,pero creemos-
que se debe profundizar mds en el estudio de este medicamento en la amenaza de -

parto pretérmino.



PROPUESTAS

Se recomienda la utilizacidn de la nifedipina comd tocolitico con moni
torizacicn materna y fetal en el servicio de obstetricia del Hospital Reg. "Gral
Ignacio Zaragoza".

Ya que comce se ha demostrado en el presente estudio,puede ser utiliza-
do sin efectos secundarios graves que pongan en peligro la vida del binomio.

Pero para tal uso se recamienda una vigilancia muy estricta durante su
administracion.

Este medicamento es principalmente utilizado cuando los medicamentos -
B-mimeticos se encuentren contraindicados camo seria en el caso de diabetes des-

campensada & alteraciones en el metabolismo de los lipidos.

Tenemos ante nosotros este valiose medicamento el cual es poco 6 nulo—
utilizado como tocol itico;pero sin embargo,es otra alternativa con lo que conta-
mos para lograr la uteroinhibicidn.

Que este estudio sirva de pauta para realizar estudios a futuro en for
ma comparativa.
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