IR

UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA
DE MEXICO ~ . - ™

FACULTAD DE MEDICINA

DIVISION DE ESTUDIOS DE POSTGRADO
HOSPITAL REGIONAL “GRAL. IGNACIO ZARAGOZA™
I.S.8.8. T.E

MANEJO DEL MISOPROSTOL EN DOSIS UNICA
(200 microgrs) INTRACERVICAL EN EMBARAZQOS
NO VIABLES Y/O COMPLICADOS

TESIS DE POSTGRADO

PARA OBTENER EL TITULO DE.:

ESPECIALISTA EN

GINECOLOGIA YOBSTETRICIA

P R E S E N ¥ A,
DR. NETZAHUALCOYOTL BLANCO CASTELLANOS

286312,

ASESOR DE TESIS: DR. MIGUEL A. QUISBERTH C.

MEXICO, D. F. 1996

2000




e e

Universidad Nacional - J ~  Biblioteca Central
Auténoma de México -

Direccion General de Bibliotecas de la UNAM
Swmie 1 Bpg L IR

UNAM - Direccion General de Bibliotecas
Tesis Digitales
Restricciones de uso

DERECHOS RESERVADQOS ©
PROHIBIDA SU REPRODUCCION TOTAL O PARCIAL

Todo el material contenido en esta tesis esta protegido por la Ley Federal
del Derecho de Autor (LFDA) de los Estados Unidos Mexicanos (México).

El uso de imagenes, fragmentos de videos, y demas material que sea
objeto de proteccion de los derechos de autor, serd exclusivamente para
fines educativos e informativos y debera citar la fuente donde la obtuvo
mencionando el autor o autores. Cualquier uso distinto como el lucro,
reproduccion, edicion o modificacion, sera perseguido y sancionado por el
respectivo titular de los Derechos de Autor.



r 1

i. SO S'

lUBDIRECClON GRN. ME

Vo. Bo.
DR. RICARDO E. VAN PR MARQUEZ

Vo. Bo.
. RAMON CARPIO BOBIS_. .

el )
T
. lﬂ'[l
JEFE DE ENSERANZA, I
PROFESOR ADJUNTO DE L)
GINECOOBSTETRICIA _
Y COORDINADOR. DE TESIS.
“Bo '
DR. MIGUEL-K. QUISHERTH QORDERO
ME CRITO AL SERVICIO DE

N BSTETRICIA.
SOR DE TESIS.

COCRDINADOR DE CAPACITACION
INVESTIGACION Y DESARRCLLO.

"G}*’L .
DEL TORO ARAIA 5?

DRA. IR

Q(

% =
02 n%‘ﬂ: e j

H.R. "GRAL. IGNACIO ZARAGOZA".




A mis abuelos y tios que siempre me han
apoyado, gracias aqueilos que aun estdn
¥ {05 que no, reciban mi agradecimiento
donde queira que e encuentien,

Porque siempre se preocuparin por el
aprendizaje, no solo ed mio, 4i no tambien
el de mis compaileros, Gracias Daes.

Van Paatt y Carpio.

Més mds siceras gracias, Da. Quisberth.

Por iltimo a todos aquellos Médicos

que me ensellghion y creyerdn en mi
Amwnmaﬁag&mdm&a

compaMi estos aﬁmyqumanmqu

eqmpo%peuatdondesﬁomdmménm

que en verdad emistid amistad.



1.
2.
3.
4.

9.

10.
11.
12.
13.
14.
15.

INTRODUCCION . « « « v e e eeeernneeneens s AU 1
DEFINICIONES . + « « v v v e e ee e e e e e e e e et e it et e eaaeaaeenes 2
MADURACION CERVICAL. .. ..uueveennnnnn- e 3
ANTECEDENTES HISTORICOS . « - v e s s eneeneneaenemasaneaeneenesn 7
CARACTERISTICAS DE PROSTAGLANDINAS. .. ....covveeennenaeeneenns 9
CONSIDERACIONES GENERALES . . . ..ot outareeanananneneeaerneans 13
HIPOTESIS Y JUSTIFICACION . . ..o ve o e aitan e aneenaaeeneenn 17
OBIETIVOS . - v e e v eee e e e e e e et e e e e e e et e, 18
MATERIAL ¥ METODOS . « v v o - v e e em e e eee e e e e aneaeannees 20
RESULTADOS « « + + v v e v e e e e e e e e et e e e e et et e e naae e 21
ANEXOS: TABLAS DE RESULTADOS . . - - « < s e vevverennnenanenenacnnn. 24
GRAFICAS DE RESULTADOS . - « -« v« e v e eetanaeee e e eaaneaeanns 31
COMENTARIO . « + v e v ee e e e e e e e e e e e et e e et e e eaaeas 38
CONCLUSIONES . - « -+« e e e v e e e e e e e e e e et e et e et e e aeenees 39

BIBLIOGRAFIA . ... it ittt i tattrsoeanaansasansnrectatsssssass 40



‘La muerte fetal es una complicacién obstétrica comin gque puede
llevar a serias alteraciones maternas si no se resuelve esponta--
neamente{14). Por esta situacidn se han ideado un sin fin de mé--
todos y técnicas para la resolucién de estos. Ademds, no sélo es-
te tipo de embarazos confiere problemdtica. ya que también se re-
gistran aguellos embarazos no viables, los cuales se han identifi
cado durante el primero, segunde y tercer trimestre de la gesta--
cién. Se mencionan dentro de ellos: Huevo muerto y retenido o -
Aborto Diferido, Embarazo Molar, Obito del 2do. o 3er. trimestre,
Fetos con miltiples malformaciones o Sindromes no compatibles con
la vida, Abortos Inevitables, Ruptura de Membranas en fetos inma-
duros, etc.

Es indispensable conocer algunos aspectos acerca de la gesta--
cién normal, mas que nada enfocado al producto de la concepcién.

El crecimiento soméAtico y el desarrcllo de lo que eventualmen-
te serad el recién nacido, se puede dividir en tres grandes esta--
dios. El primero, es el perlodo de diferenciacién que comienza en
el momentc de la fertilizacién y termina cuando se forma la Glti-
ma estructura destinada a estar presente en el recién nacido.

En el segundo pericdo, tiempe de crecimiento rapido que se ex--
tiende desde la undécima semana aproximadamente hasta la veinti--
siete tras la ovulacidn, el feto alcanza un peso aproximado de -
850g., pero ha de desarrollarse alin, hasta poder sobrevivir si -
nace. Pocos fetos, si nacen a esta edad gestacional, sobreviven.

A partir de la veintisiete semana de gestacién tras la ovula--
cién, y hasta el término, a pesar de que el crecimiento ha de dis
minuir en su ritmo lentamente, el crecimiento absoluto aumenta -
rdpidamente, hasta su tamafic de alrededor de 3,300grs. al naci---
miento, con una creciente madurez fisioldgica, siende va pesible
la supervivencia.

Durante la mayor parte del embarazo, el cuello uterino esta
constituido sobre todo por colagena y una sustancia fundamental

rica en glucosaminoglucanos. Es de suma importancia conocer los
elementos que constituyen el cervix, ya que, de ello depende este
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estudio. La estructura y distribucién de estos componentes cervi-
cales es tal, que constituye una sélida barrera protectora para
e) feto contra el ambiente externo.

DEFINICIQﬁES.

sindrome de aborto. Es la expulsién del huevo intrauterino du-
rante las primeras 20 semanas de gestacién, el feto pesa 499grs.
o menos y no tiene nombre especial después del nacimientc, se le
denomina producto de aborto.

Aborto Inevitable. Variedad que hace imposible la continuacién
de la gestacién, generalmente por la existencia de ruptura de --
memebranas, adn sin modificaciones cervicales ¢ actividad uterina
reconocible pudiendo existir sangrado genital.

Huevo muerto y retenido o Aborte Diferido. Se presenfa cuando
habiendo ocurrido la muerte del producto de la concepcién no se
expulsa en forma espontanea. Esta entidad presupone un lapso en--
tre la muerte ovular y la elaboracién del diagnéstico. Generalmen
te existe el antecedente de amenaza de aborto de repeticién.

Obito o Muerte Fetal. Es el fallecimiento del producto de la
concepcidn, en cualquier momento, una vez que se han cumplido 20
semanas de edad gestacional o bien el feto pesa 500grs. ¢ mas. De
acuerdo al momento en que ocurre la muerte del feto, ésta puede -
ser: antes del inicio del trabajo de parto o bien durante el mis-
mo. En atencién a la edad gestacional en que se da el fallecimien
to, se denomina como muerte fetal intermedia, a la que ocurre en-
tre la vigésima y la vigésimo-octava semana y como tardfa a la
que ocurre después de esta Gltima.

Enfermedad Trofoblastica Gestacional. Constituye un grupo de
alteraciones de la gestacién, benignas y malignas caracterizadas
por la proliferacidn, en grados variables, de las células sinci--
ciales y de Langhans del trofoblasto; por degeneracién hidroépica
de las vellosidades coriales y por la produccién de hormonas gona

dotr&dfica coriénica HGC; acompafiadas o no de embridtn o feto.
se incluye Mola Hidatidiforme(completa o incompleta), M. Inva-
sora, Coriocarcinoma y Tumor trofoblastico.
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Ruptura Prematura de las Membranas Coriocamnjiéticas. Se designa
con éste nombre a la salida de liquido amniético a través de una
solucién de continuidad de las membranas ovulares en embarazos
mayores de 20 semanas y/o por lo menos 2hrs. antes de la inicia--
cioén del trabajo de parto. Pocos problemas continuan siendo tan
controversiales en la obstetricia como el manejo de la ruptura
prematura de membranas, ya que en la-bisqueda de ofrecer mejor
posibilidades de supervivencia al prematuro, se intenta manejo -
conservador y se corre el riesgo de que se presente una infeccidén
no detectada tempranamente aumentando de ésta forma, la morbimor-
talidad perinatal o bien por otro lado, cuando se decide por una
actitud mds intervencionista se cae en los problemas de prematu--
rez o inmadurez y con ellc los riesgos de que esto desprende.

MADURACION CERVICAL.

Durante los dias a semanas previos al inicio del trabajo de -
parto, la consistencia del cuello uterino suele cambiar, de mane-
ra que se hace mas blando y facil de distender. Coincidentemente,
el cuello uterino empieza a acortarse{borramiento) y el conducto
endocervical se amplia{dilatacién). Este proceso de "maduracioén™
cervical parece ser la culminacién de una gerie de sucesos bio---
quimicos dirigidos por hormonas que modifican la composicidén de
la colégena y la sustancia fundamental(39). La colégepa con enla-
ces cruzados en la matriz extracelular, se fragmenta y solubiliza
en tanto gue su contenido total disminuye. De manera concomitante
la sustancia fundamental aumenta y la distribucién de glucosami--
noglucanos cambia de dermat&n y condroitinsulfato al 4cido hialu-
rénico, mas hidroffilico.

Pruebas directas e indirectas apoyan la premisa de que la ma--
duracién cervical estA bajo contrel hormenal, aunque se conocen -
poco los mecanismos. Durante la mayor parte del embarazo, la pro-
gesterona tal vez inhibe o retrasa la maduracidén cervical. En mo-
delos animales., se ha demostrado que la eliminacidn de progeste--
rona ¢ el uso de antagonistas de ella({como RU486) aceleran el --
proceso de maduracién(40,41). Por el contrario, estudios en seres
humanos y animales sugieren gque los estrdgenos. y posiblemente la
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relaxina, promueven la maduracién cervical, tal ves mediante re--
gulacién ascendente de las colagenasas y otras enzimas proteoli--
ticas(42,43). Estrégenos Y realaxina también parecen contribuir a
la induccién .de actividad de la fosfolipasa., que incrementa la -
produccién local de prostaglandina E2(PGE2). capaz de promover la
maduracién cervical por vias ain no definidas(44).

Maduracién Cervical: Mecanicas.

Se ha utilizado para dichos fines el despegamiento manual ¥y
la insercién de cuerpos extrafios en el endocervix y por arriba
del orificic cervical interno, son los métodos més antiguos de
gue se dispone para inducir la maduracién cervical. Dichas técni-
cas fueron propuestas por Hipécrates. Aunque la dilatacidn digi--
tal seriada de un cuello uterino no maduro ha sido, justificada--
mente, casi abandonada por intolerancia de la paciente., el "des--
pegamiento” o “estiramiento” de las membranas sigue siendo uno de
los métodos mas usados, aunque mal documentados, para promover la
maduracién cervical e inducir el trabajo de parto(45). El despega
miento de membranas, aunque muy usado, tiene una eficacia incons-
tante. Cuando logra el éxito, la maduracidn cervical resultante
puede deberse a secreci6n local de PG, ya sea PGF2alfa de las --
memebranas coricamniéticas y la decidua adyacente, o PGE2 del --
mismo cuello uterino(46).

Otros métodos mecAnicos utilizados para maduracidn cervical
son las sondas con globos y dilatadores cervicales higroscopicos.
Aunque las sondas con globo pueden ser muy eficaces para promover
la maduracién cervical, muchos médicos las consideran molestas, -
algo arcaicas y subdptimas desde el punto de vista estético. Una
alternativa tal vez mas aceptable como método de dilatacién mecé-
nica en situaciones en que el cuello es muy desfavorable, es el
uso de dilatadores higroscépicos. eficaces como coadyuvantes de
otros métodos en pacientes sometidas a interrupcién del embarazo
en el primero ¥y el segundo trimestres. En estas circunstancias, su
uso conlleva menos traumatismo cervical y un intervalc mas breve
entre induccidn y aborto(47.48). Otros autores también los consi-
deran seguros y eficaces cuando se utilizan para madurar el cue--
llo uterino en embarazos viables, al acortar los intervalos entre



induccién y parto,mejorar la eficacia de la induccién y disminuir
la necesidad de oxitocina(49).

Los tallos de laminarita, fragmentos desecados de algas de agua
fria(Laminaria digitata o L. japonica) se han utilizado para pro-
mover la maduracién cervical durante mas de un siglo. Existen -
ademas dilatadores higroscépicos sintéticos como el Lamicel y el
Dilapan. Estudios comparativos entre los tallos de laminaria y
los dilatadores higroscoplicos sintéticos han llevado a las con---
clusiones siguientes{47,49,50,51). Todos ellos son relativamente
baratos y fAciles de usar, y promueven la maduracidén cervical(so-
bre todo dilatacién y reblandecimiento) en un periodo razonable
después de su colocaci6n. Tienen un elevado margen de seguridad
cuando se utilizan antes de supresién del embarazo o durante la
induccién del trabajo de parto, aungue la Food and Drug Adminis--
tration no los ha aprobado para esta dltima indicacién. Son até-—-
xicos y pueden utilizarse con seguridad en pacientes en gquienes
estd relativamente contraindicado el usoc de PG. Los dilatadores
higroscépicos sintéticos tienden a incharse con mas rapidez(3 a 4
veces) y en mayor grado que los tallos de laminaria, sin incremen
to concomitante en las molestias para la paciente, pero pudiera
ser diffcil el usc de miltiples dispositivos ai mismo tiempo en
una paciente con un cuello uterino muy desfavorable. No obstante,
los dilatadores sintéticos permiten aplicacicones seriadas mGlti--
ples(40,42) en un periodo de 24hrs., dada la rapidez de su accién
Las infecciones clinicamente relevantes por el uso de dilatadores
higroscopicos no han constituido una preocupacién importante, so-
bre todo cuando se utilizan durante menos de 24hrs. antes de la
induccién del trabajo de parto(51,52).

Maduracién Cervical: Medicas.

En 1968, se informé de la inducci6n efectiva del T. de parto
con la administracién intravenosa de PGF2alfa(53). Desde entonces
muchos estudios(utilizando férmulas sistémicas, orales y locales
diversas) han demostradc la eficacia de PGE2Z2 y en menor grado
PCF2 para la supresioén del embarazo, maduracidn cervical e indu--
ccién del T. de parto. Entre ellos hay muchos{con y sin grupo de
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control) que demostraron que incluso pequefias dosis de PGE2 apli-
cada en forma local brindan mejoria significativa de las califl--
caciones de Bishop., independientemente de la actividad uterina y
con pocos efectos secundarios sistémicos(54,55).

A pesar de la vasta experiencia y aceptacién mundial de las PG
para promover la maduracién cervical y la induccién del T. de P..
en E.U. no se ha aprobado preparado comercial algunc de este tipo
para usarse en embarazos viables. Desafortunadamente., esto ha
llevado a la fabricacidén y el uso amplio de preparados no estan--
darizados.

En resumen, estos estudios demostraron que la aplicacién de
una sola dosis de un preparado comerclal de gel de PGE2 para uso
endocervical puede ser segura y eficaz para la maduracién cervi--
cal(e incluso la induccién del T. de P.) en pacientes con cuello
muy desfavorables.

Una alternativa a la dosificacién repetitiva con un gel intra-
cervical seria una férmula intracervical o intravaginal que libe-
rara compuestos activos de PG, lenta y continuamente durante un
periodc prolongado. A este respecto, varios estudios informan del
uso de pesarios intravaginales que contlenen diversas concentra--
ciones de PG, y se utlilizan antes de la supresién del embarazo o
ia induccién del T. de Parto(25,32).

Independientemente de la férmula o la via de administracién,
debers respetarse siempre a las PG como agentes potentes, con una
amplia variedad de efectos predecibles e idiosincrésicos.

La Relaxina es una hormona polipeptidica similar a la insulina
que se produce en el cuerpc lutec, la decidua y el corién humanos
Durante el embarazo, la relaxina parece tener participacién en el
remodelado del tejido conectivo en diversos sitios anatdémices, y
pudiera ser mediador clave de la maduracién cervical. Los cambios
histolégices coincidentes con la maduracidén cervical inducida con
relaxina son indistinguibles de los inducides por la aplicacidn
de PG(19}).



ANTECEDENTES HISTORICOS.

En 1930, dos ginecSlogos norteamericanos. Kurzrok y Lieb, ob--
servarén que tiras de Otero humano se relajaban ¢ contraian cuan-
do eran expuestas al semen humano. Unos pocos afios mAs tarde, --
Goldblatt en Inglaterra y Euler en Suecia informaron en forma in-
dependiente sobre la actividad de contraccién del misculo liso y
vasodepresién en el liquido seminal 9 glandulas reproducroras --
accesorias y Euler identificé el material activo como un &cido -
liposoluble gue denomind “irostaglandina". Pasarén mas de 20 afios
antes de que se demostrara gue la PG era, en realidad, una fami--
1ia de compuestos nicos: en 1962 se dilucidé la estructura de
dos de ellas, la PGEl y la PGFlalfa. Pronto fueron caracterizadas
mids PG y &stag, comc las otras, demostraron ser &cidos carboxili-
cos insaturados de 20 carbonos, con un anillo ciclopentano. Cuan-
do se hizo aparente la estructura general de las PG, se reconocid
su relacién con los Acidos grasos esenciales; en 1964, Bergstrom
y col., Van Dorp y col. obtuvieron en forma independiente la bio-
sintesis de la PGE2 a apartir del &cido araquidénico, utilizando
homogeneizados de vesicula seminal de oveja.

Los Gltimos 25 afios han sido testigos de muches descubrimiento
de gran importancia en esta Area. A partir del descubrimiento del
tromboxano A2, la prostaciclina I2 y los leucotrienos, se recono-
ci6é que las PG cléasicas constituyen sélo una fraccién de los pro-
ductos fisiolégicamente activos del metabolismo de los araguidona
tos. Vane. Smith y Willis descubrieron en 1971 que la aspirina y
drogas relacionadas inhiben la biosintesis de las PG, permitiendo
el conocimiento de los mecanismos de accién de estas drogas y --
aportando una herramienta importante para la investigacién del
papel de estos autaccides.

Actualmente el uso de prostaglandinas se ha diseminado en todo
el mundo, no s6lo para la maduracién cervical en embarazos no
viables si no tambien para induccién de trabajo de parto en
embarazos con feto viable.

*pG: Prostaglandinas.



Es indiscutible que en todos los embarazos no viables. ya men-
clonados, es impresindible la interrupcién de la gestacién por -
las complicaciones que pudiesen acarrear a la madre. En 8i, las
complicaciones mayores seran trastornos de la coagulacién, hemo--
rragia e Infeccién.

Los datos registrados en épocas pasadas sugieren que la mayor
parte de los fetos muertos son expulsados espontaneamente en el
curso de las 3 semanas posteriores a la muerte. Sin embargo la -
edad gestacional en el momento de la muerte afecta la prebabili--
dad de expulsién dentro de un intervalo temporal dado: cuando ~--
menor sea la edad gestacional mayor seré el lapso requerido para
la expulsién. En base a esto radica la importancia de interrumpir
el embarazo con diversas técnicas o medicamentos. lo mis utiliza-
do es la dilatacién mecénica y legrado uterino. S6lo un 29% de
las pacientes con muerte fetal antes de las 34 semanas de gesta--
cién expulsarén los restos en el curso de las 2 semanas posterio-
res a la muerte fetal, en comparacién con un 75% de las mujeres
en quienes la muerte fetal tuvo lugar en una fase mas tardia de
embarazo.

La terapeltica en embarazos no viables o patoldgicos es la de
evacuar el utero, esta puede concretarse de dos maneras: 1) por
medio de cirugia{dilatacién cervical mecénica y legrado), o por
induccion del trabajo de parto. La eleccifén entre estas dos op--
clones depende de la habilidad y la experiencia del médico, del
tamafio del ttero y del feto, de los farmacos y el equipo disponi-
bles y de la preferencia de la paciente.

En base a esto. se han utilizado medicamentos de aplicacién
cervical para favorecer su maduracién, es decir borramiento y di-
latacién, asi como en inducir trabajo de parto, una vez ya logra-
do esto, se facilita la evacuacién uterina y por lo tanto, se --
evitan complicaciones maternas y riesgo de dafio cervical por di--
latacién instrumental.

Las complicaciones por dilatacién instrumental incluyen lace--
racién cervical, ruptura cervical y el trastorno funcional cervi-
cal(1). En los estudios histopatolégicos se ha mostrado que esta
forma de dilatacién provoca ruptura del tejido conectivo(2).



Para evitar este tipo de complicaciones en la dilatacidn ing-~
trumental se han ideado diversosc preparades de PG, ademis de la
ya conocida oxitocina, la cual se limita en embarazos pequefios o
cervix muy desfavorables o inmaduros.

El tratamiento vaginal con varios preparados de PG han mostra-
do la facilidad para la dilatacién cervical ¥y disminucién del --
riesgo de complicaciones por dilatacién mecanica en la interrup--
cién del embarazo(3).

El misoprostol se ha comprobado que es significativamente més
efective en facilitar la dilatacién cervical(l).

CARACTERISTICAS DE PROSTAGLANDIRAS.

Se denomina eicosancides a las familias de PG, leutrienos y -
compuestos relacionados porque derivan de los acidos grasos esen-
clales de 20 carbonos, que contienen 3,4 o 5 enlaces dobles: é&ci-
do 8. 11, l4-eicosatrienocico(Acido dihomo-gama-linoleico). &cido
5, 8, 11, li-eico-satetraenoico(acido araguiddnico) y acido 5, 8.
11,14, l1l7-eicosapentaenoico.

Las PG pueden considerarse como andlogos de un compuesto no
natural con el nombre trivial de &cido prostancico. Los productos
se agrupan en varias clases principales, designadas con letras y
distinguidas por sustituciones del anillo ciclopentanc. Las PG de
las series E y D son hidroxicetonas. mientras que las PG Falfa
son 1,3-dioles. Son productos del metabolismo de las PG G(PGG) y
H{PGH). Las PGA, PGB y PGC son cetonas insaturadas que se origi--
nan en forma no enzimAtica de la PGE durante procedimientos de
extraccién: es improbable que ellas existan en forma bioldgica.

La sintesis de PG se lleva a cabo en forma escalonada,mediante
un complejo ubicuo de enzimas microsomales. La primera enzima en
esta via de sintesis es la PG endoperoxidasa sintasa, también
llamada acido grasc ciclooxigenasa. lLa enzima tiene 2 actividades
precisas: una actividad endoperoxidasa sintasa, que oxigena y ci-
cla el Acido graso precursor no esterificado para formar la PGG
endoperoxidasa ciclica, y una actividad peroxidasa. que convierte
la PGG en PGH. Las endoperoxidasas son gquimicamente inestables,
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pero pueden sufrir una transformacién enzimatica, convirtiendose
en una variedad de productos. incluyendo PGI. TXA, PGE, PGF O PGD
Las isomerasas para la sintesis de PGE2 y PGD2 han sido identifi-
cadas. Una 9-ceto reductasa cataliza la interconversién de PGE2 ¥y
PGF2alfa en algunos teildos.

PROPIEDADES FARMACOLOGICAS DE PG:

Ningan otro autacoide muestra efectos mAS numercsos y diversos
que las PG y otros metabolitos del araguidonato.

—gistema Cardiovascular. Las PGE son vasodilatadores poderosos
en la mayoria de las especies(incluyendo el hombre) ¥ en la mayor
parte de los lechos vasculares. La dilatacién parece implicar a
arteriolas, precapilares, esfinteres y vénulas poscapilares; las
grandes venas no son afectadas por las PGE. Sin embargo, las PGE
no son vasodilatadores universales: se han observado efectos cons
trictores en localizaciones seleccionadas. Por lo gral., la pre--
si6n sanguinea sistémica disminuye en respuesta a las PGE y el
fluio sanguineo aumenta en la mayoria de los 6rganos, incluyendo
corazén, mesenterio y rifién. Las PG E ¥ F suelen aumentar el vo-—-
lumen minuto cardiaco.

-sangre. Los eicosanoides wodifican la funcién de los elemento
formes de la sangre; en algunos de los casos, estas acciones
reflejan su papel fisiolégico. Las PG Y los productos relacionado
ejercen acciones poderosas sobre las plaguetas. Las PG inhiben la
funcién linfocitaria y la proliferacién y supresiotn de la respues
ta inmunolégica. La PGE2 inhibe la diferenclacién de linfocitos B
en las células plasmaticas secretoras de anticuerpos, deprimiendo
la respuesta de AC humorales. También inhibe la proliferacién de
linfocitos T estimulada por los mitégenos y la liberacién de lin-
foquinas por los linfocitos T sensibilizados. Se ha informado que
la administracién exégena de PG prelonga la sobrevida de los alo-
injertos cutéaneos.

-Misculo Liso. Las PG contraen o relajan muchos misculos

lisos, ademas de los del arbol vascular.
Los leucotrienos contraen la mayoria de los misculos lisos.



11

Las PGF y PGDZ contraen los musc. bronquiales y traqueales y
las PCE los relajan. La PGI2 causa broncodilatacién en la mayoria
de las especies. no obstante, al igual que con las PGE. se produ-
cen efectos variables en los pacientes asmAticos. La PGEl se co--
noce puede causar dilatacién arterial pulmonar(24).

En el iitero humano no gravido se ha comprobado que las PGF
contraen las fibras musc. lisas y las PGE las relajan. Las PGF ¥
bajas concentraciones de PGE2 producen una contraccién uniforme
de las tiras uterinas de mujeres gravidas. A medida que progresa
el embarazo. la respuesta uterina a las FG aumenta; no obstante.
el aumento es mucho menor que el producido por la oxitocina.

-Masculo Gastrointestinal. En gral. el musculo longitudinal,
desde el estémago al colon, se contrae por la accién de la PGE y
la PGF. mientras gue el musc. circular suele relajarse, en respues
ta a la PGE y contraerse en respuesta a la PGF. Se han observado
diarrea, célicos y reflujo biliar en respuesta a la administra--
cién oral de PGE: é&stos son efectos colaterales comunes(junto con
n&useas y vomitos) en las pacientes que reciben PG para un aborto
Las PGE y PGI2 inhiben la secrecién acida géstrica estimulada por
la alimentacién, la histamina o la gastrina. También aumentan la
secrecién mucosa en el est6mago y el intestino delgado.

-Rif\én y Formacién de Orina. Las PG influyen en la excrecién -
renal de sales y agua mediante las alteraciones del flujo sangui-
neo renal y por efectos directos sobre los tlbulos renales. La PG
E inhiben la reabsorcidén acuosa inducida por la ADH. La PGE2 tam-
bién inhibe la reabsorcién de cloruros en la rama asceﬁdente gru-
esa del asa de Henle del conejo. BEn los fetos se ha demostrado
que las PGE2 no modifican la produccién fetal de orina(12).

-Sistema Nervioso Central. Se han informado efectos estimulan-
tes y depresores de las PG sobre el SNC después de su inyeccidn
en los ventriculos cerebrales, pudiendo aumentar o disminuir las
frecuencias de descarga de las células cerebrales individuales
después de la aplicacién iontoforética de estos agentes. La libe-
racién de PGE2 en el hipot&lamo se ha propuesto para explicar la
génesis de la fiebre inducida por pirégenos, sin embargc hay evi-
dencia que contradice esta hipbotesis.
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-Nervios Aferentes y dolor. Las PGE y PGI2 sensibilizan las
terminaciones aferentes a los efectos de los estimulos quimices o
mecanicos mediante la disminucién del umbral de los nciceptores.

-Sistema Eﬁdbcrino. varios tej. endocrinos responden a las PG.
En una cantidad de especies., la administracién sistémica de PGE2
aumenta la concentracidén circulante d& ACTH, H. del crecimiento,
prolactina y gonadotrofinas. Otros efectos incluyen la estimula--
cién de la produccitn de esteroides por las suprarrenales,estimu-
lacién de la liberacién de insulina, acciones semejantes a las de
la tirotrofina sobre el tiroides y efectos semejantes a los de la
LH sobre el tejido ovafico aislado, produciendo un aumento en la
secrecién de progesterona por el cuerpo liteo. La hormena libera-
dora de corticotropina incrementa la actividad de la PG F2alfa en
el miometric humano in vitro(9). Ademas incrementa significativa-
mente la respuesta del miometrio a las PGF2Zalfa y PGE. Esta hormo
na se produce en placenta, higado, cerebro y membranas fetales{9)
Se incrementa principalmente en el tercer trimestre y la mayor -
cantidad al término{10). La secrecién de la hormona liberadora de
Corticotropina es estimulada por estres y otros factores{glucocor
ticoides, oxitocina. prostaglandinas){ll).

-Efectos Metabblicos. Las PGE inhiben, in vitro, la tasa hasal
de lipélisis del tej. adiposc y también la lip6lisis estimulada
por la exposicién a las catecolaminas u otras hormonas lipolitica
La PCE también tiene algunos efectos sobre el metabolismo de los
carbohidratos. semejantes a los de la insulina y ejercen acciones
parecidas a las de la hormona paratiroidea, produciendo la movili
zacién de Calcio &seo en cultive tisular.

USOS TERAPEUTICOS.

Las PG han sido de gran interés por su accién abortiva cuande
se administra en forma temprana. La accitn abortiva de las PG pue
de ser incostante y con frecuencia incompleta, pudiendose acompa-
harse de efectos colaterales. A pesar de ello, las PG parecen
tener valor en el aborto incompleto y en la gestacién molar, ---
habiéndose utilizado en forma amplia para la induccién del aborto
en el segundo trimestre.
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Aunque la PGE2 o la PGE2alfa pueden inducir el trabajc de par-
to a término, ellas pueden ser més valiosas cuando se utilizan -
para facllitar el T. de Parto mediante la promocién de la madura-
cién ¥y la dilatacién del cuello.

CONSIDERACIONES GENERALES.

En el sistema reproductor femenino, las PG se encuentran en el
ovario, mjometrio y fluido menstrual, en concentraclones que va-
rian con el ciclo ovulatorio. Las membranas fetales también son
una fuente importante de estos y otros productos del metabolismo
del Acido araquiddnico en el ltero gravido. Al término del embara
20 y durante el T. de Parto, las concentraciones de PG aumentan
en el liquido amniético, la sangre del cordén umbilical y la san-
gre materna.

Este estudio esta encaminado al uso del Misoprostel en las --
gestaciones no viables en dosis Gnica, por lo cual menciocnaremos
algunas de las caracteristicas de dicho medicamento.

En 1987 Mariani-Neto en Brazil fué el primero que reporto el
uso de Misoprostel para la induccidén del T. de P. Este autor estu
dio a 20 pacientes con edades gestacionales entre 19 a 41 semanas
que presentaban muerte fetal in utero y cervix desfavorable. El
Misoprostel fué administrado oralmente a dosis de 40Omicrogrs. c/f
4hrs. hasta que ocurria el parto. El embarazo fué terminado en --
todos los casos con una media de tiempo desde la induccidén hasta
el parto de 9 horas y 12 minutos. Los efectos secundarios incluye
rén vomito y diarrea que fuerdn poco frecuentes(17).

El Misoprostol{cytotec) es una PG analdégo El, fué introducida
en los E.U. para la prevencidédn de Ulcera GaAstrica en pacientes
con riesgo alto, que requieren un tiempo prolongado de tratamient
con antiinflamatorios no esteroideos(24). Su formula es: methyl
11.16-dihidroxi-16 methyl-9 oxoprost-13E-en-l-vate(7).

El uso del misoprostol intravaginal para maduracién cervical
se ha demostrado que es muy efectivo(B8)}, a diferencia de otras PG
como la Dinoprostbna, no requiere refrigeracién., es muy estable y
mucho més barato.
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En diversos estudios se ha demostrado que el misoprostol vagi-
nal favorece la maduracién cervical, hablandamiento del mismo Y
por lo tanto facilita la dilatacién cervical en mujeres con emba-
razos no viables y cervix inmaduroc o desfavorable(l).

Se ha obsérvado que la dilatacidn cervical en un porcentaje
aproximado del 80% de mujeres tratadas con misoprostol el tiempo
requerido para la interrupcién del emabarazo es significativament
abreviado(1l). Las complicaciones comunes con el uso de prostaglan
dinas casi no se presentan(1).

Generalmente no se requieren de cuidados especiales con la --
aplicacién de PG, es decir, no se aumentan o desencadenan sangra-
dos abundantes, la aplicacién intracervical tiene mayor efecto
que la Via oral. Es decir., se ha demostrado que el misoprostol
aplicado localmente tiene un efecto alto. induce asbortos del se-
gundo trimestre, en contraste con la baja efectividad del miso---
prostol oral{14).

El efecto directo de las prostaglandinas deriva en conocer -
bien las caracteristicas cervicales(23}. Se ha observado una alta
respuesta con edades gestacionales avanzadas, pero se usa con do-
sis bajas para inducir el trabajo de P.(23).

En si, las PG exégenas incrementasn la frecuencia y la ampli--
tud de la actividad uterina(22). Ademés administradas oralmente
tienen una alta frecuencia de efectos secundarios Y se necesitan
dosis altas para causar cambios en el tono uterino(22). En la ma-
yoria de los estudios de investigacién acerca del misoprostol,
reportan abortos dentro de las primeras 4hrs. de la administra---
cién(2s6).

Se ha asociado el misoprostol con antiprogestagenos para faci-
litar el aborto, tal medicamento se menciona es el méfepristone,
Y se ha visto que se incrementa la contractilidad Y por lo tanto
la induccién del aborto(22). Margoulies reporta que el misopros--
tol es mas efectivo que la oxitocina para inducir el t. de p. con
feto vivo(13).

Refaey menciona que se puede realizar inducciédn temprana de
aborto mediante una combinacién de mifepristone oral Y misopros--
tol wvaginal(15).

y—
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Cuando se ha utilizado este medicamento, al realizar la evacua
cién uterina no se han presentado complicaciones como perforacidén
uterina, necesidad de laparotomia exploradora o transfusién san--
guinea(l).

Comparado con otros preparados de PG, el misoprostol es alta--
mente confiable, simple en su uso, higiénico y facilita la evacua
cién uterina(l). Estudios similares han utilizado varios anadlo--
gos de PG y han demostrado que la aplicacién vaginal es efectiva
en facilitar la dilatacién cervical(4). Algunos otros estudios
han demostrado que la interrupcién del embarazo del segundo tri--
mestre asi como para la induccién del t. de parto en casos de --
muerte fetal es altamente efectivo con misoprostol vaginal(3}.

En animales de experimentacién el misoprostol a dosis altas no
produce fetotoxicidad ni teratogenicidad(s).

El curetaje es facilitado con la aplicacién del misoprostol Yy
por lo tanto, la evacuacién uterina cosnsumada(l).

Las dosis orales efectivas de misoprostecl y agentes relaciona-
dos producen diarrea y dolores abdominales. Aunque estos efectos
colaterales se experimentan con frecuencla, suelen ser autolimi--
tados y rara vez interfieren con el Tx. Estos compuestos son abor
tivos potenciales y no deben utilizarse en las mujeres en edad -
fértil. Las acciones y el uso terapéutico del misoprostol fueron
revisadas por Monk y Clissold(1987) y en Symposia(1988,1989h).

Margulies menciona que en su estudio el misoprostol es efecti-
vo en la induccidn del T. de P. en el tercer trimestre de gesta--
cién, con muy pocos efectos secundarios en la madre Y no aparecié
efectos adversos en el feto o en el recien nacido. Concluye que
el misoprostol es efectivo comparado con la oxitocina{13}.

Se ha determinado que el misoprostel es un medicamento efec--
tivo, préctico y barato. constituye un nuevo método para la indu-
ccidén del T. de P. en muerte fetal intrauterina(l4).

Rabe evalud los efectos del misoprostol en el dtero en el pri-
mer trimestre del embarazo. En su estudio el misoprostol oral ca-
uso expulsién parcial o completa de los productos de la concep--
cién en 20% de las pacientes(16). Rafey concluye que esta PG es
mas efectiva considerablemente por via vaginal que la oral{15).

Las PGE2 aplicado en cérvix o vagina es muy efectivo para favo
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recer a un Bishop en embarazos de término(20). Otros estudios in-
dican que la oxitocina a dosis bajas en infusién IV ¥ gel de PGE2
intracervical son efectivos para preparar un cervix desfavorable
para la induccitn del T. de parto{18).

La oxitocina en la decidua humana in vitro estimila la produ--
ccidén de PGE y PGF(21).

Con sobredosis de Misoprostol se han observado: una actividad
uterina intensa, elevacién de creatin kinase por dafio miometrial,
ademas de hipertermia, tremor, taquicardia, hipertensién, nausea,
dolor abdominal, diarrea{24). Toda esta sintomatologia se resuel-
ve y desaparece en menos de 12hrs. de suspender el medicamento, -
otro tipo de sintomatoclogia que se puede encontrar es mareo y -—-
tensién mamaria(24).
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El uso del misoprostol en dosis unica(200 microgramos) intra--
cervical reducira el tiempo de expulsién de los productos de la
concepcién en embarazos no viables para iniciar el trabajo de
partoc o de aborto, as{ como para favorecer la maduracién cervical
¥ por lo consiguiente la evacuacidn uterina mediante la accién
del mismo medicamento o legrado uterino instrumental.

La resolucién de los embarazos no viables han sido manejados
de diversas maneras, las mas empleadas para la evacuacidén uterina
han sido:dilataclén instrumental y legrado uterino, ademéds de uso
de oxitécicos en embarazos del 2do y 3er. trimestre. Actaulmente
se ha visto que los resultados no han sido muy favorables para la
pacientes como para la unidad hospitalaria; estudios recientes
han demostrado que el uso de misoprostol en dosis anica(200micro-
gramos)} intracervical reduce el tiempo esperado de expulsién a la
mitad o menos por sus efectos inmediatos en este tipo de patolo--
gias. Este estudio incluira a las pacientes gue hayan sido capta-
das en las clinicas correspondientes a la Jurisdiccién del Hospi-
tal Regional "General Ignacio Zaragoza", asi como aquellas pacien
tes que llegan al servicio de urgencias tococirugia.‘

indiscutiblemente con el tratamiento mencionado, se reduce el
tiempo de estancia hospitalaria, costos econdmicos dia-cama, asl
como el tiempo de expulsién del producto de la concepcidn, reaccio
nes secundarias y complicaciones maternas. y por lo tanto, se --
disminuyen los gastos individuales de cada paciente siendo un
gran beneficio para la institucién y por lo tanto para el pais.

1.p) uytilizar el misoprostol en dosis Unica(200 microgrs) intra--
cervical se tiene como propdsito principal reducir el periodo de
expulsién de los productos de la concepcitn en embarazos no via--
bles., complementandose con legrado uterino instrumental y, con
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ello se reducird el tiempo de estancia hospitalaria, y asl mismo,
habrd una disminucién de gastos que implican dichas pacientes.

2. Conocer el efe&to del misoprostol en dosis Gnica(200 micro--
gramos) intracervical, asi como el tiempo de sus efectos para lo-
grar la expulsién de los productos de la concepcién o maduracidén
cervical.

3. Conocer si exlisten reacclones secundarias u otro tipo de --
complicaciones en la madre con dosis uUnica del misoprostol intra-
cervical (200 microgrs).
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MATERIAL Y METODOS.

Este es un estudio prospectivo, realizado en el H. R. "Gral. -
Ignacio Zaragoza", del ISSSTE: que incluyd a todas las pacientes
con embarazos no viables y/o complicados que ingresarfén al servi-
cio de toco cirugia. sin importar edad de las pacientes ni edad -
gestacional.

Dicho estudic se realizd en el periodo comprendido entre el --
10. de Diciembre de 1994 al 30 de Septiembre de 1995. Durante --
este periodo se registrarén 50 paclentes que reunierdn las carac-
teristicas para el protoccolo de estudio.

Se incluyerédn a todas las pacientes embarazadas en las gue se
diagnéstico clinicamente y ultrasonograficamente portar con un -
embarazo no viable y/o complicado, como lo son: Obitos(entre 20 y
36 sem), aborto diferido o HMR, aborto inevitable, aborto en evo-
lucién, embarazo anembriénico, embarazo molar, embarazos con feto
inmaduro complicados con RPM y aquellos con alguna patolegia fe--
tal incompatible con la vida o la continuacién del embarazo.

Dichas pacientes no presentaban modificaciones cervicales o -
solo presentaban dehiscencia.

Se excluyerdn a todas las pacientes que habian sido manejadas
previamente con oxitécicos u otro tipo de prostaglandinas, asi -
como aquellas que presentaban hemorraglas e infeccidn severas, y
las que presentaban desprendieminto placentario o placenta previa
Tambi&én se excluyerén aquellas pacientes que presentaban cirugla
uterina previa. siempre y cuando la gestacidn fuera mayor de 30
semanas, y por uiltimo las pacientes en las cuales estaba contra--
indicado el manejo de Prostaglandinas.

Fuerdn eliminadas las pacientes gque rehusaban el tratamiente o
que solicitaban su alta voluntaria, asi como aquellas en las gque
no se pudiera continuar el seguimiento del estudio por factores -
externos. También se eliminarédn a las pacientes con problemas --
hipertensivos graves y con enfermedades que arriesguen la vida de
la paciente.

Se anexa hoja de recoleccién de datos con las cuales fuerdn
registradas las pacientes(fig 8).



HOSPITAL REGIONAL "“CENERAL IGNACIO ZARAGOZA®.
GINECOLOGIA Y OBSTETRICIA.
-HOJA DE RECOLECCION DE DATOS PARA TESIS.
MANEJO DE MISOPROSTOL EN DOSIS UMNICA(200 microgrs}
INTRACERVICAL EN EMBARAZOS NO VIABLES Y/o COMPLICADOS.

Nombre: Fecha de IXrigreso:
Cédula: Edad:
Hora de Ingreso: Fecha de Egreso:

Hora de Egreso:
Antecedentes Ginecoobstétricos:

Gestas: Partos: CesAareas: Abortos:

Piagnéstico del Embarazo Actual:

Caracteristicas del Embarazo Actual:
Edad Gestacional!

Control Prenatal: Si_ _  No

Sangrado Trasvaginal: Escaso___ Moderado___ _ Severo_____
Caracteristicas Cervicales:

Cerrado__ Dehiscente___ Duro__ Blando__ _ Anterlor_ _ Post.

Diagnéstico corroborado:
Ultrasonografia Determinacién de HGC

Hora de Aplibacibn de Misoprostol(200microgrs)

Dosis Aplicadas___

Uso de Oxitocina complementaria

Con respecto a la aplicacién de Misoprostol (200microgrs):
Hora de Expulsidén de productos de la concepcidn

Tiempo transcurrido para lograg cambios cervicales
Efectos Secundarios por el medicamento, mencionar cuales
Hora de Realizacidén de LUI

Horas de estancia Hospitalaria

Fig. 8§
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METODOLOGIA.

Los pardmetros a evaluar son:

a) Se determinara y ordenaran por grupos de edad.

b) Se determinara el namero de gestacién de cada paciente y
se englobaradn de acuerdo a estas.

c) Cada paciente se determinara sus antecedentes cobstétricos,
es decir la resolucién de los embarazos previos.

@} Como base principal determinamos el daignéstico de cada -
pacienteel cual se corrobora con ultrasonografia.

e) Estudiaremos el tiempo de latencia del preparado de miso--
prostolen cada una de las paclentes.

f) Procederemos a registrar las dosis aplicadas en cada una

de las pacientes.

g) En base a lo anterior se procedera a determinar el tiempo
de estancia hospitalaria.

Todos los parametros anteriormente referidos, seran registra-
dosen la hoja de recoleccién de datos(ver fig. 8).

Es conveniente mencionar que todas las pacientes que se in---
cluyen en el estudio, se corrobord el diagnés;ico con ultrasono-
grafia: ademds posterior ha legrar cambios cervicales o expul «--
sién de productos de la concepcién, se procedio a complementar
con legrado uterino instrumental, por lo cual se requerira la -
colaboracién del servicio de anestesiologia y por supuesto, ---
enfermeria.
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En base a lo ya mencionado, todas las pacientes seran sometida
a lo siguien;e:

1. Procedimientos de rutina como son: Tricotomia genital, ene-
ma evacuante, signos vitales, peso y talla., ayuno ¥y canalizacidn
con sol. gluc. 5% para mantener vena, asi como toma de laborato--
rioles.

2. Una vez en toco-cirugia se procede a la aplicacién del me--
dicamento el cual sera preparado de la sigulente manera:

a) Se diluye una tableta de 200microgramos del misoprostol
en 3cc de sol. fisiolégica al 0.9% mds 2cc de gel estéril

b) Dicho preparado se carga en una jeringa de 20cc y se
aplica mediante un punzocat flexible intracervicalmente,
con la colocacién posterior de un tapén vaginal formado
por 2 gasas estériles.

c) Se esperara 3 horas para valoracién y en caso necesario -
una segunda aplicacidn.

d) En caso de lograr maduracién cervical se evaluarad comple-
mentar la conduccién con oxitocina.

3. Una vez logrado la dilatacién cervical y/o expulsidn de los
productos de la concepcidén se procederd a realizar Legrado U. I.

4. Seran registrados hora de ingreso de la paciente, asi como
hora de aplicacién del medicamento(ver hoja de recoleccién de --
datos), y éxito del mismo.

RESULTADOS.

Se incluyerén dentro del estudic a 50 pacientes en el periodo
comprendido entre lo. de diciembre 1994 al 30 de septiembre de --
1995, en el servicio de Gineco-Obstetricia.

Edad. De estas 50 pacientes presentaban un rango de edad de 15
a 45 afios. Ocho pacientes correspondierén al rango entre 15 y 25
afios(16%), dieciséis en el rango de 26 a 30 afios(32%), doce en el
rango de 31 a 35 afios{24%), diez en el rango de 36 a 40 afos(20%)
y cuatro en el rango de 41 a 45 afios(8%). (Ver tabla 1).
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En bagse al nimero de gestaciones, se determiné lo siguiente:

* Once pacientes cursaban con su primer embarazo(22%), trece -
cursaban su segunda gestacién(26%}, catorce pacientes tenfan su -
tercer embarazo(28%). cinco cursaban con su cuarta gestacion(10%)
Cuatro cursaban con su quinto embarazo(8$) Y tres tenian su sexto
Y séptimo emabarazo(6%){ver tabla 2).

Se tomd en cuenta el término de los embarazos previos de las -
50 pacientes(no se incluyen por razones obvias a las primigestas)
Se encontrarén los siguientes datos:

* El 76.2% habiian tenido partos. el 12.5% con antecedente de
cesdrea previa y 11.3% con antecedente de abortos con realizacién
de legradoino se especifica edad gestacional o si fuerén provo-
cados) (ver tabla 3)

A continuacién mencionaremos los diagnésticos de nuestras pa--
cientes asi como las edades gestacionales: .

* Abortos diferidos o HMR fuerdn un total de 13 casos(26%), en
donde unc era de 10 semanas Y 12 se encontrarén en el rango de 11
a 19 gemanas.

* Embarazos anembriénicos fuerén 6 casos{12%), en donde 3 se -
ubicaban en el range de 10 semanas o menor Y 3 en el rango de 11
a 19 semanas.

* Aborto en evolucién se registrarén 2 casos({4%) los cuales se
ubicarén en el rango de 10 semanas o menor.

* Aborto en Inevitable fuerén 10 casos(20%) los cuales se ubi-
can en el rango de 11 a 19 semanas.

* Enfermedad Trofobladstica gestacional se encontrarén 5 casos
(10%) los cuales uno se ubicaba en el rango de 10 semanas © menor
Y 4 en el rango de 11 a 19 semanas.

* Obitos se registrarén 5 casos(10%) se ubicaban en el rango -
de 20 a 30 semanas 4 de ellos Y uno en el rango de 31-36 semanas.

* Embarazos inmaduros con RPM entre las 20 ¥ 24 semanas, se -
registrarén 6 casos({12%).

* Otro tipo de patologia en los cuales se registrarén 3 casos
{6%), los cuales correspondierén a un embarazo de 23 sem con oli-
gohidramnios severo y placenta marginal, un embarazo gemelar de -
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22 semanas con RPM y un embarazo anencefalico de 28 semanas(ver -
tabla 4).

En base a estas caracteristicas de nuestras pacientes se regis
tro el tiempo en horas desde la aplicacién del misoprostol hasta
la expulsién de los productos de la concepcién o lograr cambios -
cervicales satisfactorios para realizar evacuacion uterina instru
mental. Una vez resuelto el problema, en todas las pacientes se -
procedio a realizar legrado uterino.

Se encontrarén los siguientes datos:

* En 45 paclentes ocurrid expulsién de producto de la concep--
cién o se logrd una dilatacidn apta para realizacién de evacua---
cidn uterina instrumental(90%), el tiempo trasncurrido desde la
aplicacién del misoprostol hasta dichos logros fué de un rango -
comprendido entre 0 y 4 horas,

* g6lo 5 pacientes{10%) se encontrarén en un rango de 4-Bhrs.
para lograr el éxito con el medicamento{ver tabla 5}.

* De nuestras 50 pacientes, 47 respondierén con dosis Unica de
misoprostol intracervical(94%). y €6lo 3 hubo necesidad de una -
segunda aplicacién, pero posteriormente se requirio agregar al -
tratamiento oxitocina para lograr la expulsion de producto de la
concepcién, cabe mencionar que se tratarén del obito de 32 semana

asi como del anencéfalo de 28 semanas y un cbito de 28 semanas.
(ver tabla 6).

Por Gltimo nos referiremos al tiempo de estancia hospitalaria:

* De nuestras 50 pacientes, 47 se resolvié su problema en un
rango de tiempo no mayor de 24hrs. y por lo tante fuerén egresa--
das aproximadamente a las 8 a 10 hrs. de haberse resuelto el eved
to obstétrico{94%).

* g8lo en 3 de nuestras pacientes requirierén una estancia --
hospitalaria entre un rango de 25 a 49hrs. y se tratd de aquellas
que requirierén una segunda aplicacién del misoprostol ademas de
que se les agrego oxitocina.

Lo anterior debido a que 1a maduracién cervical en estos emba-
razos se prolongo ademas que se requirio una 2da dosis del medi--
camento y Se agrego oxitécico para lograr la expulsién de los
productos. (ver tabla 7).



ANEXOS:
A continuacidn mostraremos Tablas y Graficas de los
Resultados Obtenidos.
MISOPROSIOL: DOSIS UNICK: SR EUTABE
io. DE DICIEMBRE DE 1994 AL 30 DE SEPTIEHBRE DE 1995

EDAD DE LAS PACIENTES ESTUDIADAS

ARoOoS

RANGO DE EDADES No. DE CASOS b 3
16 — 20 3 =2
21 - 2S5 7 14
26 — 30 16 32
31 — 35 12 24
36 — 40 10 20
41 - 45 <1 a8
TOTAL 50 100

TABLA No.l
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lo. DE DICIEMBRE DE 1994 AL 30 DE SEPTIEHBRE DE 1995

NUMERO DE GESTACIONES PREVIAS

NUMERC DE NUMERC DE
GESTACIONES CASOS %
I 11 22
II 13 26
ITIX 14 28
v 5 10
v 4 8
VI 2 a f
VITI 1 2
TOTAL 50 100

TABLA No. Il



MISOPROSTOL: DOSIS  UINIES ENEX

lo. DE DICIEMBRE DE 1994 AL 30 DE SEPTIEMBRE DE 1995.

RESOLUCION DE LOS EMBARAZOS PREVIOS

FORMA DE RESOLUCION NUMERC DE %
EVENTOS
DE LOS EMB PREVIOS OBSTETRICOS
PARTOS &7 e .2
CESAREAS W 12.5
ABORTOS 10 1r1.3
TOTAL 88 100

TABILA No .lll

26



lo. DE DICIEMERE DE 1994 AL 30 DE SEPTIEMBRE DE 1995.
‘DIAGNOSTICO DE LAS PACIENTES ESTUDIADAS.

DIAGNOSTICO No. DE CASOS %
ABORTC DIFERIDO O HMR 13 26
EMB ANEMBRIONICO (=3 12
ABORTO EN EVOLUCION 2 4a
ABORTO INEVITABLE 10 20
EMBARAZO MOLAR =3 10O
OBITO{20-365em) 5 10
EMB INMADUROS DE 20 Y

: & 12
24 SEM CON RPM
OTRAS PATOLOGIAS 3 6
TOTAL 50 100

TABLA No.IV



lo. DB DICIEMBRE DE 1994 AL 30 DE SEPTIEHBRE DE 1995.

TIEMPO DE LATENCIA CON D.U. DE MISOPROSTOL({200micrgs}.

[e)

HORAS NUMERO %
ca¥fos

O - a as 20

a - 8 s 10

MAS DE 8 _ N

TOTAL S0 100

TABLA No.V
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lo. DE DICIEMBRE DE 1994 AL 30 DE SEPTIEMBRE DE 1995

DOSIS DE MISOPROSTOL QUE SE REQUIRIERON EN CADA PACIENTE.

MISOPROSTOL NUMERO No.
REQUIRTERON
‘ CASOS
LANA DOSIS 47 o 94
DOSsS DOSIS 3 3 [
TOTAL 50 3 700

TABLAS No.VI



lo. DE DICIEMBRE DE 1994 AL 30 DE SEPTIEMBRE DE 1995.

T1EMPO DE ESTANCIA HOSPITALARIA.

HORAS No - %
CcASOS
o - =za a7z a4
25 — a9 3 6
MAS DE 5O ——— -
-
TOTAL 50 100

TABLA No .VII



H. R. "GRAL. IGNACIO ZARAGOZA"
I.S. 8. S. T. E.
MlsaPROSIOL DOSIS UNICA MBARAZOS NEY VIABLES:

lo. DE DICIEMBRE DE 1994 AL 30 DE SEPTIEHBRB DE 1995.
GRUPO DE EDADES.
FIGURA No._1

n

243

N 143 q

16-20 21-25  26-30  31-35 36-40  41-45
GRUPO DE EDAD

FUENTE: Mchivo de dicestadistica H.R. "C.l. ZARAGOZA" ISSSTE



H. R. "GRAL. IGRACIO ZARAGOZA"

M oL m W!Cﬂ EN : :
lo. DE DICIEMBRE DE 1994 AL 30 DE SEPTIEHBRB DE 1995.

NUMERO DE GESTACIONES.

FIGURA No. 2
288
F ”‘b 2“
k 293
E
C 24
u
£
N 108
8%
¢ 1oy
1
s
p .
73
0
1 nooom v oouw v

NUMERO DE GESTACIONES

FUENTE: Aschive de bioestadistica H.R. “G.I. ZARAGOZA" ISSSTE
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H. R. "GRAL. IGNACIO ZARAGOZA"
I. 8. 8. 8. T. E.

lo. DE DICIEMBRE DE 1994 AL 30 DE SEPTIEMBRE DE 1995.
MISOPROSTOL  DOBES ¢ NG VIABE

- EMBARAZOS mﬁvroswms DE RESOLUCION) .
FIGURA No. 3

PARTCOS-¥656.2%

NOTA: SE CONTO CON 11 PRIMIGESTAS.

FUENTE: Aswchivo de dicestadistica H.R. "G.I. ZARAGOZA™ ISSSTE



H. R. "GRAL. IGNACIO ZARAGOZA"
I. 8. 8.

MISOPROSIOL DO/ INIGA: EN. EMBARRZOS NO VIABLES:

lo. DE DICIEMBRE DE 1994 AL 30 DE SEPTIEBRE DE 1995.

DIAGNOSTICO DE LOS CASOS.
FIGURA No._4

34

oW O MO ON™NNMUQQZOM~D

OTRAS PATO. 6t

EMB INMADURO RPM 123
OBITO(20-36%emA) 108
MB MOLAR 108
ABORTO INEVITABLE 208
AE " 4%
12%
EMB ANEMBRIONICO
26%
ABORTO DIFERIDO O H.M.R.
0 1 2?2 3 4 5 & 1 8 9 10 11 12 13 14

FRECUENCIA

* ABORTO EN EVOLUCION.

FUENTE: Axchivo de bioesadistica H.R. "G.I. ZARAGOZA" IS3STF



H. R. "GRAL. IGNACIO ZARAGOZA"
1.8. 8. 5. T.&.
lo. DE DICIEMBRE DE 1994 AL 30 de SEPTIEMBRE DE 1995.
TIEMPO DE LATENCIA.

FIGURA No. 5

EH

FOE -

FUENTE™ Aschivo de doestadistica H.R. "G.I. ZARAGOZA™ ISSSTE
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H. R. "GRAL. IGNACIO ZARAGOZA"
. S. 8. 8. T. E.
MISAOPROSTOL. DOSIS UNICA EN EMBARAZOS NO VIABLES.
lo. DE DICIEMBRE DE 1994 AL 30 DE SEPTIEMBRE DE 1995.
DOSIS DE MISOPROSTOL.
FIGURA No._6

DOSIS UNICA DE MISOPROSTOL

FUENTE: Aschivo de $ioestadistica H.R. "G.l1. ZARAGOZA" [SSSFF
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H. R. "GRAL. IGNACIO ZARAGOZA"

I.S.5. S. T. E.
MISQPROSTOFE: DOSIS UNTICA- EN-EMBARAZOS  NO VIABLES.

TIEMPO DE ESTANCIA HOSPITALARIA.
FIGURS No._7

&%

FUENTE: Aschivo de bioestadistica H. R. “G.I. ZARAGOZA" ISSSTE
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COMENTARIO.

Se trat6 de una investigaci6n de tipo bAsica, experimental,
biomédica y_élinica, de tipo prospective y longitudinal, a cliegas
con un riesgo minimo para la paciente, de bajo costo para la uni-
dad hospitalaria.

En base a este estudio considerd novedoso la utilizacién de
dosis unica de misoprostol{200 microgrs.) intracervical, asi como
la manera de realizar el preparado la cual es sencilla e higiéni-
ca. Se han hecho un sin fin de estudics acerca de este medicamen-
to. sin embargc en la gran mayoria se utillzan dosis mAs altas
del mismo, adem&s vias de administracién diversas(Oral, fondo de
saco vaginal,etc), y con un Iindice mayor de reacciones secundaria
en las pacientes.

La dosis Gnica de misoprostol intracervical llevd en nuestro -
estudio a una resolucién rapida del embarazo patolégico y/o com--
plicado, lo que disminuyé la estancia hospitalaria de las pacien-
tes. Ademé&s no causd reacciones secundarias en nuestras pacientes
y tampoco infeccién por el sitio de colocacidn.

Todo estos logros son ventajosos debido, a que, se hacen aho-
rros hospitalarios, beneficio por lo tanto para la institucién y
el principal beneficio para nuestras pacientes. ya gque se dismi--
nuye el riesgo de complicaciones por su patologia.

Indiscutiblemente, ademas de todas las ventajas a las cuales
nos llevard esta forma de tratamiento, también se disminuira o --
eliminara elftraumatismo cervical que suele ccagionarse con la --
dilatacién instrumental.

Creo conveniente realizar mis estudios con dosis dnica del mi-
soprostol intracervical, y tal vez, este tratamiento poderlo ---
aplicar a embarazos con productos viables y cervix desfavorable,
ya que, por las diversas bibliografias se ha determinado que no
se afecta al feto, ademAs como se trata de una sola dosis(200 mi-
crogramos) no existen efectos secundarios en la madre.
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CONCLUSIONES .

El objetivo principal del actual estudio era el conocer y ana-
lizar los efectos del misoprostol en dosis unica intracervical en
embarazos no viables y/o complicados. En base a esto, también de-
terminar los grandes beneficios al que nos lleva un tratamiento -~
como este. no sOlo para nuestras pacientes, si no también para la
unidad ¥y por lo tanto para nuestra Institucién.

Los resultados obtenidos en terminos generales son buenos, ya
que no se presentd mortalidad por el manejo del medicamento, ade-
mAs nuestras pacientes tampoco presentardn reacciones secundarias
y se favorecierén con dicho manejo.

Comprobamos que los grupces de edad mas afectados son los que
se encuentran en época altamente reproductiva, aprox. b60%.

Comprobamos gue el uso de este tratamiento ¢cfrece un efecto no
traumidtico para el cérvix.

Ademas, es un medicamento que puede ser usado en embarazos me-
nores de 30 semanas adn con cirugia previa uterina, sin embargo
habra que realizarloc en un nimero mayor de pacientes.

Se comprobd que en embarazos del tercer trimestre, es decir, -
aquellos por arriba de las 2B semanas, generalmente es necesario
complementarse con oxitocina para lograr la expulslén del produc-
to. En cambio en EMB menores a esta edad. la dosis tnica del mi--
soprostol resultd eficaz en miltiples patologias.

La dosis finica del medicamento permite que en un lapso no ma--
yor de 4 hrs. existan cambios cervicales importantes o expulsidn
de productos de la concepcién, lo que va a favorecer para la com-
plementacidn con limpieza instrumental de la cavidad uterina y -
por lo tanto, se disminuye: riesgos para la paciente, disminucidn
de horas de estancia hospitalaria, disminucién en general de to--
dos los gastos.

Ademas de lo anteriormente mencionado, este manejo es seguro,
de bajo costo, higiénico. no requiere de procesamiento complejo,
facil de aplicar, tolerable por la paciente. facilita la evacua--

cién uterina.
* EMB: Embarazo.
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