UNIVERSIDAD DEL VALLE

FACULTAD DE CIENCIAS DE LA SALUD
CARRERA DE MEDICINA

¢ CUAN BENEFICIOSOESEL USODEL MISOPROSTOL EN
CASOS DE HEMORRAGIA PUERPERAL?

MONOGRAFIA DE REVISION

HABILITANTE AL EXAMEN DE GRADO EN MEDICINA

Postulante: Jhermith Marjhory Carlos Gavidia

Tutora: Dr. Mirco Eduardo Coca Rojas

Cochabamba — Bolivia

2022



Hoja de firmas

Titulo del trabajo: ¢ Cuan beneficioso es el uso del misoprostol en casos de

hemorragia puerperal?

Lineade investigacion: Beneficio del misoprostol en lahemorragia puerperal

Principal responsable: Jhermith Marjhory Carlos Gavidia
Email: marjhory.cgl124@gmail.com N° de celular: +51 967836050

Nombre del Tutor: Dr. Mirco Eduardo Coca Rojas

Especialidad: Ginecdlogo — obstetra

Carrera: Licenciaturaen Medicina.

Sede: Cochabamba.

Dr. Mirco Eduardo Coca Rojas Dr. Julio César Orozco Crespo
Ginecélogo — obstetra Coordinador de investigacion en

Salud y componente del comité
Tutor editorial Univalle.

Cochabamba — Bolivia

2022


mailto:marjhory.cg1124@gmail.com

Resumen

Introduccién: La hemorragia posparto o puerperal, es una condicion prevenible y requiere un
tratamiento urgente ademas de un seguimiento cuidadoso; es la causa mas frecuente de
mortalidad (19 %) y morbilidad materna en el mundo: en los paises desarrollados produce el 8 %
de las muertes, mientras que en los paises en viade desarrollo es responsable del 19,7 % de las
muertes maternas. En Bolivia, referente ala mortalidad materna, la razén es de 160 muertes por
cada 100.000 nacidos vivos cuya causa basica es la hemorragia posparto.

Objetivo: Analizar la revision bibliografica acerca del beneficio del uso del misoprostol en casos
de hemorragia puerperal

Metodologia: La presente monografia es de revision sistematica, un trabajo de investigacion
descriptivo y analitico. Se acudié a metabuscadores cientificos como: PUBMED — NCBI,
Cochrane, Scielo, Google académico.

Resultados: Se encontré que la administracién del misoprostol por via oral parece ser mas
seguraque la viavaginal; ademas los efectos secundarios mas comunes que presentason fiebre,
nauseas, vomitos, incluso una induccion al parto prematura, estos no se presentan en la
utilizacion de la oxitocina. Segun la literatura consultada, el misoprostol no es del todo
beneficioso, su uso debe ser con cautelay con control minucioso.

Conclusiones: Laadministracion de medicamentos denominados uteroténicos es importante en
la prevencion y el tratamiento de la hemorragia posparto o puerperal, el uterotonico de referencia
para el tratamiento de la hemorragia debida a atonia uterina es la oxitocina administrada por
inyeccion intravenosa o intramuscular. Cuando no se dispone de oxitocina, por diversas
condiciones, el misoprostol, seriala mejor alternativa actual, pero bajo seguimiento constante por
los efectos adversos que ocasiona.

Palabras clave: Hemorragia puerperal. Misoprostol. Uteroténicos.



Abstract

Introduction: Postpartumor puerperal hemorrhage is a preventable conditionand requires urgent
treatment in addition to careful monitoring; it is the most frequent cause of mortality (19 %) and
maternal morbidity in the world: in developed countries it produces 8 % of deaths, while in
developing countriesitisresponsible for 19.7 % of maternal deaths. In Bolivia, regarding maternal
mortality, the ratio is 160 deaths per 100,000 live births whose basic cause is postpartum
hemorrhage.

Objective: Toanalyze the bibliographic review about the benefit of the use of misoprostolin cases
of puerperal hemorrhage.

Methodology: Thismonograph is asystematic review, a descriptive and analytical research work.
Scientific metasearch engines were consulted, such as: PUBMED - NCBI, Cochrane, Scielo,
Google Scholar.

Results: It was found that oral administration of misoprostol appears to be safer than vaginal
administration; In addition, the most common side effects that it presents are fever, nausea,
vomiting, even premature labor induction, these do not occur in the use of oxytocin. According to
the literature consulted, misoprostol is not entirely beneficial, its use should be cautious and
carefully controlled.

Conclusions: The administration of drugs called uterotonics is important in the prevention and
treatment of postpartum or puerperal hemorrhage, the reference uterotonicfor the treatment of
hemorrhage due to uterine atony is oxytocin administered by intravenous or intramuscular
injection. When oxytocin is not available, due to various conditions, misoprostol would be the best
current alternative, but under constant monitoring due to the adverse effects it causes.

Keywords: Puerperal hemorrhage. Misoprostol. Uterotonics.
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Capitulo I. Introduccién

1.1 Antecedentes

Una de las complicaciones mas temidas que pueden surgir en el puerperio es la hemorragia
postparto que sigue siendo una de las principales causas de mortalidad maternaen el mundo (1).
En el afio 2015 la raz6n de mortalidad materna en los paises en desarrollo fue de 239 muertes
por cada 100 000 nacidos vivos, en los paises desarrollados es tan solo de 12 muertes por cada
100000 nacidos vivos. Las diferencias entre los paises son abismales, pero también en un mismo
pais y entre mujeres con ingresos altos y bajos y entre la poblacion rural y la urbana (2).

La hemorragia puerperal es una causa frecuente de mortalidad (19 %) y morbilidad materna en
todo el mundo: en los paises desarrollados produce el 8 % de las muertes, mientras que en los
paises en via de desarrollo es responsable del 19,7 % de las muertes maternas (3). En nuestro
pais, la tasa de mortalidad materna fue de 160 por 100.000 nacidos vivos. Segun el estudio de
mortalidad materna para el afio 2011, untercio de defunciones maternas tuvo como causabasica
la hemorragia posparto en un 37 % (4).

Para el aflo 2015, se determin6 que la hemorragia posparto causa el 25 % de muertes materna,
siendo que, una de cada cuatro mujeres que mueren después de dar a luz es victima de
hemorragias posparto, la causa nimero uno de mortalidad materna en Bolivia, segln datos

publicados por la Sociedad Boliviana de Ginecologiay Obstetricia (5).

La administracion de medicamentos denominados uterotonicos es importante parala prevencion
y el tratamiento de la hemorragia puerperal, el uteroténico de referencia para el tratamiento de la
hemorragia debida a atonia uterina es la oxitocina administrada por inyeccion intravenosa o
intramuscular. Cuando no se dispone de oxitocina, por diversas condiciones, el misoprostol, seria
la mejor alternativa actual (6).



El medicamento usado para tratar la hemorragia puerperal, parainducir el parto y el aborto es el
misoprostol. Desde hace més de 10 afios estaen lalista modelo de medicamentos esenciales de
la Organizacion Mundial de la Salud. Originalmente fue indicado para el tratamiento de la Glcera

pépticay hoy tiene probado un amplio rango de usos en salud reproductiva (7).

1.2 Planteamiento del problema

La hemorragia puerperal es una condicion prevenible, pero como caso clinico, demanda y
requiere un tratamiento urgente ademas de un seguimiento cuidadoso. Segun los analisis de las
muertes maternas que ocurren en Latinoamérica, se menciona que los problemas que se
presentan durante la atencion de la embarazada, estan la falta de prevencion de la hemorragia
durante el puerperio o lafalta de correccién de algunos factores de riesgo como laanemia u otros.

Otro dato importante a tomar en cuenta es que la falta de reconocimiento de los signos tempranos
dela hemorragiay su gravedad, conlleva a unainsuficiente reanimacion con liquidos, aun retraso
para detener o corregir el sangrado y a una demora en intervenir con procedimientos; estas

situaciones pueden modificarse o prevenirse parareducir lamorbimortalidad materna.

Sin embargo, no hay consenso sobre un “agente” de primera linea recomendado, y segun la
Organizacion Mundial de la Salud y la Federacién Internacional de Ginecologiay Obstetricia
recomiendan el uso de una sola dosis profilacticaoral o sublingual de 600 ug de misoprostol.
Ademas, que se determiné que el misoprostol puede desarrollar efectos secundarios (fiebre,

escalofrios y molestias intestinales) en varios niveles segun la dosisy la via de administracion

(8).

Ahora bien, hay estudios farmacocinéticos que demuestran que la biodisponibilidad del
misoprostol después de la administracion sublingual es mayor que después de la administracion
oral o rectal, sin embargo, tampoco hay consenso sobre la dosis 6ptima a utilizar en la mayoria
de estudios realizados, ademas que se ha administrado en dosis que varian de 400 ug a 1000 ug

(9).



1.30bjetivos

1.3.1 Objetivo general

Analizar la revision bibliografica acerca del beneficio del uso del misoprostol en casos de

hemorragia puerperal

1.3.2 Objetivos especificos

e Comparar el beneficio del misoprostol con otros medicamentos parala prevencion de la
hemorragia puerperal.

e Describir las diferentes vias de administracién del misoprostol y la biodisponibilidad que
presentan.

¢ Identificar los efectos secundarios del uso del misoprostol.

1.4 Justificaciéon

El presente trabajo de investigacion se ha desarrollado con el fin de analizar la utilidad del uso de
Misoprostol en lahemorragia puerperal; toda investigacion que tiene que ver con medicamentos
y su beneficio es de utilidad para el ambito de la salud, referente a este tema, mas aun, porque

hablamos de prevenir la muerte materna.

Como salubristas tenemos en nuestras manos cuidar y precautelar la salud de la poblacion,
mucho méas de las mujeres porque de ellas depende la llegada de nuevos seres, y su cuidado
durante el embarazo, no sélo depende de la familia, sino también del profesional que hace
seguimiento, control prenatal, ademas de las recomendaciones parael término de un emb arazo

sin complicaciones.

Sabemos que la ciencia es cambiante y nosotros del area de la salud debemos estar latentes al

cambio de la misma, uno de esos cambios esta en relacién a los medicamentos que se utilizan



para la rehabilitacion de enfermedades frecuentes o no, para evitar o tratar complicaciones a
tiempo y lograr mejoras en la madre y por ende en el nifio (si hablamos especificamente de estas

poblaciones vulnerables).

Se debe tener cuidado con la administracion y prescripcién de medicamentos por el aspecto de
los efectos secundarios que pudiesen presentar en el paciente, ante ello, la ciencia coadyuva a
través de estudios la eficacia o no de éstos, de inducciones exitosas y fallidas, asi como la
cantidad de dosis promedio requeridapara lograr alguna actividad, en este caso especificamente,
del misoprostol, porque en laliteraturatambién se encuentra que no existe consensos claros que
acrediten su aplicacién a todas las pacientes que atraviesen por unahemorragia en el puerperio.
Por lo redactado, el presente estudio podra aportar informacion, enriquecer el sustento tedrico de

la practicaa estudiantes, futuros salubristas.



Capitulo Il. Marco teérico

2.1 Misoprostol

El misoprostol se denomina también un andlogo de PGE1, ha demostrado ser un estimulante
miometrial efectivo del Utero gestacional; su mecanismo de accidn se sustenta en la union
selectiva a los receptores prostanoides EP-2 /EP-3, lo que induce una contraccion miometrial

sostenida de hasta 60 minutos (10).

Las prostaglandinas crean un efecto uteroténico, estimulan la contraccién del Gteroy estimulan
la induccion del trabajo de parto. En aproximadamente 21 minutos el tono uterino se logray su
pico maximo ocurre alos 46 minutos. Este m medicamento ha demostrado mayor efectividad que
la dinoprostona (10).

Las prostaglandinas E1 son derivados del acido araquid6nico y por tanto se involucran en
multiples procesos fisioldgicos (11). Tras su absorcion, el misoprostol sufre una rapida de
esterificacién a su forma &cida libre, la cual es responsable de su actividad clinica, y que es
detectable en plasma (12).

Las dosis toxicas de misoprostol ain no se han determinado con exactitud, sin embargo, dosis
acumuladas de 2200 ug en 12 horas han sido bien toleradas. Uno de los efectos maternos
identificados claramente, son las cesareas realizadas por induccion fallida, la cual se basa en la
duracion de lafase latente. Sin embargo, sigue faltando un estandar parala duracién minimaque
debe continuar lafase latente de unainduccion del parto, en ausencia de indicaciones maternas

o fetales agudas para el parto por ceséarea (12).

2.2Hemorragia puerperal

La hemorragia puerperal se define como la pérdida sanguinea mayor de 500 cc en las primeras
24 horas cuando es un parto vaginal, y mayor de 1000 cc después de una cesarea. Se presenta



enel 2-4% de los partos y el 6-7 % de las cesareas. En el 1 % de los casos se trata de hemorragia
severaque corresponde auna pérdida sanguinea mayor de 1.000 cc (13).

Durante el progreso del embarazo ocurre muchos cambios fisiologicos especialmente
hematolégicos y hemodinamicos encargados de garantizar un volumen adecuado de sangre y
oxigeno a la unidad fetoplacentaria. Estos cambios en el embarazo si bien proveen un efecto
protector a la madre contra la pérdida sanguinea al momento del parto, pueden alterar las

manifestaciones clinicas que se presentan en el choque hipovolémico.

Dentro de los cambios fisioldgicos se encuentra el aumento continuo del Gtero a medida que
avanza la gestacion, pasando de un peso promedio de 70 g y una capacidad de 10 ml en una
mujer no embarazada a 1 Kg y 5 litros de capacidad al final del embarazo. El volumen sanguineo
en el ultimo trimestre del embarazo es de 500 a 600 ml por minuto que equivale al 20 a 25 % del

gasto cardiaco comparado con el 1 % del gasto cardiaco en una mujer no embarazada.

La disminucién de laresistenciavascular periféricay la presion arterial desde inicio del embarazo
hace que por mecanismo compensatorio aumente el gasto cardiaco ademas de la retencion de
sodio y agua para intentar mantener la presion arterial. Todos estos cambios hemodinamicos
hacen que la gestante esté preparada para la pérdida sanguineaya que en cada contraccion se
expulsan 300 a 500 ml de sangre a la circulacion materna, aumentando el retorno venosoy el

gasto cardiaco en un 30 % mas (7).

El incremento de la masa eritrocitaria durante la gestacion es de un 20 a 25 %, posterior al
aumento de la eritropoyetina a comienzo del embarazo relacionado con el tamafio fetal y namero
de fetos y como mecanismo compensatorio a las demandas de oxigeno adicionales de la madre
y el feto. Debido al mayor aumento en el volumen plasmatico se produce una hemodiluciony

anemia fisiologica.

Otro cambio importante que se produce en la gestacién es el estado procoagulante con
alteraciones tanto en la coagulacion y la fibrindlisis dirigida a minimizar las pérdidas de sangre



durante el parto. Normalmente la hemostasia postparto ocurre luego de la separacion de la
placenta del Utero por dos mecanismos mecanicos como: la contraccion del miometrio que
comprime los vasos que dan el aporte sanguineo a la placenta ejerciendo un efecto de
hemostasia mecanica y la produccion de factores anivel de la decidua con funcién hemostética
0 procoagulante como son el factor tisular, inhibidor del activador del plasminégeno tipo 1,

activadores de plaguetas y factores de coagulacion.

Las causas de hemorragia puerperal se clasifican en cuatro grupos: 1) tono por trastornos de la
contractilidad uterina; 2) tejido por restos y adherencias a nivel de placenta; 3) traumatismo del
tracto genital y 4) trastorno de coagulacién. Cercadel 80 % de hemorragia puerperal tienen como
causa la atonia uterina la que definen como la incapacidad del Utero de contraerse

adecuadamente después del alumbramiento.

Entre las principales causas de atonia uterina, son la sobredistencién del tero, coriomanionitis y
agotamiento muscular. Como causa de retencion de tejidos laretencién placentariapor acretismo,
placenta previa, cirugias uterinas previas, codgulos. Entre las causas para la hemorragia
postparto por trauma figuran los desgarros del canal del parto, rotura o dehiscencia uterina,
inversion uterina. Las causas de alteraciones de la coagulacion se mencionan las de tipo
adquiridas como preeclampsia, sindrome de HELLP, coagulacion intravascular diseminada,
embolia de liquido amnidtico, sepsis y las congénitas tales como enfermedad de Von Willebrand,

hemofiliatipo A.



Capitulo lll. Metodologia

3.1Fuentes deinformacién: palabras claves, buscadores

La presente monografia es de revision sistematica, un trabajo de investigacion descriptivo y
analitico. La sustentacion tedrica sobre la temética de la investigacion se realizé en funcién a
recopilacion de literatura actualizada, para lo cual se acudidé a metabuscadores cientificos como:
PUBMED — NCBI, Cochrane, Scielo, Google académico.

Las palabras clave que se usaron para la busquedade informacion fueron: hemorragiapuerpera,
hemorragia posparto, misoprostol, uteroténicos, oxitocinay misoprostol.

3.2 Criterios de elegibilidad

Se incluyeron articulos cientificos originales y estudio de casos referente a la tematica de
hemorragia posparto y el uso de misoprostol, la comparacién entre el misoprostol, oxitocina,
carbetocina utilizados para tratar la hemorragia puerperal y los efectos secundarios del
misoprostol.

Se excluyeron documentos como otros trabajos monograficos.

3.3Procesamiento delainformacion

Aguellos articulos cuyo estudio fueron ensayos aleatorizados, casosy controles o cohortes fueron
seleccionados, ademas de estudio de casos. Los mismos se revisarony se considerd tomarlos
en cuenta resumiendo y analizando sus conclusionesy sus resultados para el presente trabajo
monograéfico.



Capitulo IV. Resultados

4.1 Comparacion del misoprostol con otros medicamentos

En cuanto al uso de medicamentos uterotdnicos para prevenir lahemorragia puerperal por atonia
uterina, la principal recomendacion de la Organizacion Mundial de la Salud es la administracion
de 10 Ul de oxitocinavia intravenosa o intramuscular durante el alumbramiento (13).

Se hatomado en cuenta estudios que describen 3 uteroténicos usados paratratar la hemorragia
posparto o puerperal: misoprostol, carbetocinay oxitocina. Se puede administrar como profilaxis

0 como terapia.

La carbetocina, es un medicamento introducido recientemente, se define como un analogo de la
oxitocina que actua sobre los receptores en el miometrio, pero difiere de la oxitocina sintética en

gue su vida media en circulacion es considerablemente mas larga (14).

Oxitocina: es un uterotdnico sintetizadoenlos nicleos supradptico y paraventricular de lahip6fisis
posterior. Ademas, se sintetiza en el liquido amniético, coriony decidua. La oxitocina estimulalas

contracciones musculares en el Utero y las contracciones mioepiteliales en las mamas.

La oxitocina sintética se administrd por primeravez en 1953 por Du Vigneaud. El mecanismo de
accion de la oxitocina es multiple: sobre los receptores uterinos de forma directa, aumenta la
sintesis de prostaglandinas, impide el paso de calcio hacia el exterior celular e impide su fijacion
al sarcoplasma (15). Ladosis recomendada para prevencion de lahemorragia posparto es de 10
Ul via intramuscular o bien 5-10 Ul via intravenosa en bolo o perfusioén rapida tras el
alumbramiento (16).
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La prostaglandina E1 o misoprostol: es una prostaglandina sintética indicada en la profilaxis y el
tratamiento de la hemorragia por atonia. Su mecanismo de accion consiste en el aumento de la

concentracion de calcio miometral, aumentando asi la contraccion uterina (17).

La dosis recomendada de misoprostol para la prevencién de la hemorragia posparto o pue rpera
es de 600 pg via oral (18).

4.1.1 Carbetocinay el misoprostol

Un ensayo controlado aleatorizado (19) consider6 a 150 mujeres embarazadas con un riesgo
bajo de hemorragia puerperal. Después del parto neonatal, un grupo de carbetocinarecibié una
ampolla de carbetocina (100 pg/mL) por via intravenosay el grupo de misoprostol recibié dos

tabletas rectales de misoprostol (800 pg) parael manejo activo de la tercera etapa.

El grupo de carbetocina tuvo una pérdida de sangre significativamente menor (P <0,001), una
terceraetapa mas corta (P <0,001) y menos necesidad de uterotdnicos adicionales (P =0,013) o
masaje uterino (P =0,007). Los dos farmacos fueron hemodindmicamente seguros. Los niveles

de hemoglobina después del parto fueron comparables en los dos grupos (P =0,475).

En conclusion, se llegd a que, entre las mujeres de bajo riesgo, la carbetocina parece ser una
mejor alternativa al misoprostol para el manejo activo de la tercera etapa del trabajo de parto.

4.1.2 Carbetocina, misoprostol y oxitocina

Un ensayo controlado aleatorio doble ciego (20) estudié a 263 pacientes; se analizaron los datos
de 88 pacientes tratados con carbetocina, 89 tratados con misoprostol y 86 mujeres tratadas con
oxitocina. Se necesitaron mas uterotonicos para el tratamiento de 5 (6 %) pacientes tratados con
carbetocina, 20 (22 %) pacientes tratados con misoprostoly 11 (13 %) pacientes tratados con
oxitocina. En la prevencion de la atonia uterina, la carbetocina fue comparable con la oxitocina
(RR 0,41, 1C del 95 % 0,14-1,25) y superior al misoprostol (RR 0,21, IC del 95 % 0,07-0,58).
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En conclusién, se llegd a que los pacientes tratados con carbetocina necesitaron uterotonicos
adicionales con menos frecuencia. La carbetocina fue comparable a la oxitocina y superior al

misoprostol en la prevencion de laatonia uterina después de un parto por cesarea electiva.

4.1.3 Oxitocinay misoprostol

Un ensayo clinico (21) determin6 que 1 de cada 43 tratados con oxitocina frente a misoprostol
tuvo unriesgo reducido de transfusion de sangre y 1 de cada 4 pacientes tratados con misoprostol

versus oxitocinatuvo complicaciones, como fiebre o vomitos

En la conclusion del ensayo se determiné que la monoterapia con oxitocina disminuye la
necesidad de transfusiones de sangre y tiene menos efectos adversos que la monoterapia con
misoprostol (Cytotec) o que el misoprostol mas oxitocina. Ademas, sugiere que el uso de
misoprostol como tratamiento de primera linea aumenta el riesgo de transfusion de sangre en
comparacion con la oxitocina (cociente de riesgos =1,47; IC del 95 %, 1,02 a 2,14).

Otro estudio de tipo ensayo controlado aleatorizado (22) analiz6 a participantes asighados
aleatoriamente. El sangrado activo se controlé dentro de los primeros 20 minutos con el
tratamiento del estudio solo para 440 (90 %) mujeres que recibieron misoprostoly 468 (96 %)
recibieron oxitocina (riesgo relativo [RR] 0,94, IC del 95 % 0,91-0,98; diferenciabruta 5,3 %, 95
% IC 2.6-8.6). Se produjo una pérdida de sangre adicional de 300 ml o mas después del
tratamiento en 147 (30 %) de las mujeres que recibieron misoprostoly 83 (17 %) que recibieron
oxitocina (RR 1,78; IC del 95 %: 1,40-2,26). Los escalofrios (229 [47 %] frente a82 [17 %]; RR
2,80, IC del 95 % 2,25-3,49) y la fiebre (217 [44 %] frente a 27 [6 %]; 8,07, 5,52-11,8) fueron
significativamente mas comunes con misoprostol que con oxitocina. Ninguna mujer se sometio a
histerectomias o murio.
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Por los resultados del ensayo, se tuvo la conclusion de que en entornos en los que el uso de
oxitocina no es factible, el misoprostol podria ser una alternativa adecuada de tratamiento de
primeralinea para la hemorragia posparto.

4.2 Vias de administracion delmisoprostol y su biodisponibilidad.

Los comprimidos del misoprostol se desarrollaron para su uso por via oral, sin embargo, en la
préctica obstétrica se los usa por via vaginal, sublingual y rectal.

4.2.1 Viaoral:

Por la via oral, el misoprostol se absorbe casi en su totalidad y de forma rapida por el tracto
gastrointestinal, pero sufre un primer paso hepatico importante convirtiéndose en la forma acida
de misoprostol (23).

Tras una Unica dosis el misoprostol alcanza el pico de concentracion maxima en 30 minutos y
desciende de formarapida alos 120 minutos manteniéndose en niveles muy bajos a partir de ese

momento, estos rangos son observables en més del 95.4 % de pacientes (24).

4.2.2 Viavaginal:

Por la via vaginal la concentracion plasmatica aumenta de forma gradual alcanzando el pico
maximo a los 70-80 minutos y luego desciende lentamente con niveles de farmaco todavia
detectables alas 6 horas. Aunque la concentracion maxima es mayor por viaoral, por via vaginal

hay mayor biodisponibilidad (25).

Para algunos investigadores la administracion de Misoprostol por la via oral parece ser mas
segura que la via vaginal, con unatasa de ceséareas de emergencia del (21.14 %) frente a un
(45.10 %) por viavaginal (26).
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4.3 Efectos secundarios del misoprostol

El misoprostol es un medicamento que se utiliza de forma amplia en la obstetricia, en especia en
el manejo de hemorragia posparto como se sabe. Este farmaco no esta exento de presentar
efectos secundarios; ha sido asociado a fiebre y existen casos tan severos con cambios

hemodinamicos y neuroldgicos importantes que ameritan manejo en cuidados intensivos.

En un ensayo aleatorio (27) donde se hizo una comparacién entre el misoprostol sublingual y la
oxitocina'y comparar sus efectos, se seleccionaron un total de 500 embarazadas las cuales se
asignaron al azar para recibir misoprostol sublingual (grupo A) u oxitocina intramuscular (grupoB)
durante el periodo de estudio. Se pudo establecer una menor cantidad de pérdida sanguinea
estimada en las pacientes tratadas con misoprostol sublingual al compararlas con las pacientes
tratadas con oxitocinaintramuscular (grupo A, 245,4 +/- 81,5 mL comparado con grupo B, 288,1
+/- 173,2 mL; p = 0,002). No se encontraron diferencias entre ambos grupos en la pérdida
sanguinea mayor de 500 mL, pérdida sanguinea mayor de 1.000 mL, uso de uteroténicos
adicionales y necesidad de transfusion de hemoderivados.

En los resultados presentados, determinaron que en las pacientes de ambos grupos de
tratamiento se presentaron unaincidenciade cefaleay diarrea similar. Las pacientestratadas con
misoprostol sublingual presentaron una mayorfrecuenciade escalofrios (29,7 % en el grupo A
comparado con 13,2 % en el grupo B; riesgo relativo 2,34; IC 95 %, 2,04 — 2,68), nauseas (27,2
% parar el grupo A comparado con 5,6 % para el grupo B, riesgo relativo 1,91; 1C 95 %, 1,61 —
2,26), fiebre (8,2 % en el grupo A comparado con 3,6 % en el grupo B; riesgo relativo 1,44; IC 95
%, 1,08—1,93) y vomitos (6,7 % en el grupo A comparado con 2,5 % en el grupo B; riesgo relativo

1,48;1C 95 %, 1,09 — 2,01) que las pacientes del grupo tratadas con oxitocina intramuscular.

En otro caso, las prostaglandinas producen un efecto uterotonico, estimulan la contraccion del
Utero y aceleran la induccién del trabajo de parto. Esto debido al aumento de complicaciones
maternas graves asociadas al uso sistematico de Misoprostol que aumentan en un 31.2 % el
indice de ceséreas (28).
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El misoprostol estd contraindicado en casos de: Hipersensibilidad a prostaglandinas,
enfermedades cardiovasculares, insuficiencia renal y en pacientes con enfermedades del
coldgeno. No debe utilizarse para reducir aparicion de Ulceras inducidas por AINEs en mujeres

en periodo gestacional debido a que induce alabor de parto (25).

En otra investigacion, (29) se compard Misoprostol frente a catéter con una poblacién (n =216)
para Misoprostol y catéter secuencial con doble balén (n=184) para induccién del parto en
mujeres obsesas (IMC > 35 kg/m2). Se observé parto vaginal en una media de 20 + 4 horas con
una tasa de efectividad del (57.4 %) para Misoprostol. Y los resultados adversos en estas
pacientes fueron: Hemorragia posparto en un (23.14 %), hipotonia uterina (27.12 %), se observo
que 1/3 de las pacientes con Misoprostol que rebasaron las 20 horas de induccion fueron

sometidas a cesérea de emergencia debido a alteracion de la frecuencia cardiacafetal.

En otra investigacion (30) la induccién con Misoprostol se asocia a resultados neonatales
adversos y la tasa de complicaciones es del (19.47 %) entre las que destacaron: Sufrimiento fetal
agudo, induccién fallida, ruptura de membranas. El tiempo promedio de Misoprostol previo al

parto fue de 22 horas.

Entre otros resultados de otro estudio (31) adversos observados con Misoprostol como inductor
del parto fueron: Septicemia neonatal tempranaen el grupo de Amniotomia que progreso a parto
después de 28 horas con una incidencia del (2.34 %), mientras que en el grupo de Misoprostol
fue del (0.71 %). En el grupo de amniotomiala conversion a cesareafue menor con un (15.47 %)
frente a Misoprostol con un (32.18 %).

Asi mismo, existe la presencia de temblores en 37 al 47 % de las mujeres luego de la
administracion sublingual de 800 pg de misoprostol, fiebre en 22 al 44 %, e hiperpirexia (>40°C)
en 1 al 14 % también se asocia la presenciade nauseas y vomitos en mas del 5 % de mujeres

gue en la mayoria de casos estan asociados a la dosis mayor de 600 mg (32).



15

El misoprostol presenta efectos secundarios de manera frecuente. Entre los mas comunes
identificados son: lafiebre y en algunos casos la hipertermia hastaen un 35 %,cuya presentacion
suele ser a las 1.5 horas posterior a su administracion y la cual suele declinar en las primeras 3

horas (33).
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Capitulo V. Discusion

5.1 Desarrollo

En el estudio colombiano, realizado el 2017 (3) determind en sus resultados, de 1.633
nacimientos (1.080 partos y 553 cesareas) se presentaron 35 (2,1 %) casos de hemorragia
puerperal por uso de oxitocina (26 y 9 respectivamente), y se activo el cddigo rojo obstétrico en
11 casos (0,67%). No hubo mortalidad materna. La causa principal de la hemorragia puerpera
fue hipotonia uterina 29/35 (82 %), y en el 82,8 % de los casos se resolvid con manejo médico;
4/35 (11,4 %) requirio taponamiento uterino adicional para control del sangrado; 2/35 (5,6 %) de
las mujeres requirié manejo quirdrgico: sutura hemostatica 1/35 (2,8 %) e histerectomia 1/35 (2,8
%). Esto nos muestra que, asi como el misoprostol muestra efectos adversos, la oxitocina,

medicamente que se usa actualmente, también presenta efectos secundarios.

En un trabajo de investigacion realizado en México (34) identificaron los efectos del misoprostol
como inductor de trabajo de parto en los recién nacidos en 53 embarazadas; la tasa de
administracion de misoprostol en mujeres que ingresaron a sala de obstetricia con trabajo de
parto es de 22.6 x1000 nacidos vivos, la dosis fluctu6 entre 50-200 ug via oral, Se observo que
los recién nacidos obtenidos después induccion de trabajo de parto con misoprostol, el 31.3 %
presento liquido amniético tefiido de meconio, de estos el (2 %) presento sindrome de aspiracion
de meconio, cinco neonatos presentaron encefalopatiahipdxico isquémicagrave que representan
el (9.4 %), cuatro pacientes se ingresaron por taquipneatransitoria del recién nacido, depresion
neonatal leve recuperada y neumonia intrauterina, uno mas por isoinmunizacion es decir se
hospitalizaron 10 paciente los cuales representan el (19 %). Estos pacientes se ingresaron a la

unidad de cuidados intensivos neonatales.

Este nos muestra que la administracion por la via oral fue rapida para lograr el objetivo, si bien
no es un estudio que hable acercade lahemorragia puerperal, nos presentalarapidez del efecto

del misoprostol via oral.
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Los resultados de un estudio realizado en Ecuador (35) reportaron una incidencia de efectos
secundarios gastrointestinales baja con el uso de misoprostol (diarrea 6 %, nauseas/vomitos 3 %
y dolor abdominal 3 %) pero se controlo6 facilmente con farmacos antieméticos y antidiarreicos. El
efecto secundario mas notable asociado con el misoprostol ha sido la diarrea, que es una
respuesta natural de los musculos lisos intestinales al aumento del nivel de PG, y generalmente

es leve y autolimitada, que se resuelve en pocos dias a pesar del tratamiento continuado.

Estos resultados se asemejan a la demas literatura encontrada, los efectos se consideran leve,
sin embargo, varian mucho del estado de salud de la madre, de cofactores asociados y de la

gravedad de la hemorragia.

5.2 Recomendaciones

Si bien existe un protocolo de atencién referente al tratamiento de la hemorragia puerperal, un
diagndstico precoz de ésta afeccién tendriaque ser labase para empezar a describir acercadel
uso del misoprostol. La oxitocina es un medicamento referencia para estos casos, sin embargo,
el uso del misoprostol, de acuerdo a la literaturaindagada, podria ser incorporada con vigilancia
constante, lo beneficioso del mismo, seria el costo econémico, de alguna manera favorece a la

poblacién.

De acuerdo a las vias de administracion del misoprostol que son varias, en realidad se podria
aprovechar aquellas que no ocasionen mucha molestia a las pacientes, recordando un
seguimiento constante y cumpliendo con las normas y protocolos del ministerio de salud de
Bolivia en la atencion integral del parto y puerperio inmediato.

Los efectos colaterales considerables del misoprostol, como la bibliografia lo indica, es parte
comun, si vale el término, de aquellos medicamentos de éste campo, es necesaria la vigilancia
durante los controles prenatales y desarrollar programas de educacion continua para el persona
de salud asi se lograria una actualizacién de temas concernientes al uso de medicamentos, a

como contrarrestar los efectos colaterales de éstos para brindar una mejor calidad de atencion,
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asi mismo para nosotros como estudiantes del areade la salud sera beneficioso para coadyuvar
en ese proceso.
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Capitulo VI. Conclusion

5 Desarrollo

Segun la bibliografia, se recalcarealizar un examen fisico exhaustivo alas madres, que consiste
en una palpacién bimanual del Utero para identificar y reconocer los factores de riesgo, causas y
signos de inestabilidad hemodinamica y de shock hipovolémico para prevenir la hemorragia
puerperal hasta en un 93 %, asi se evitaria también el uso del misoprostol y los otros

medicamentos que se usan para éstos casos, que aun siguen en estudio y haciéndose pruebas.

El uso del misoprostol resulté ser un método seguro, efectivo y confiable como alternativa para
tratar abortos incompletos sobretodo y para el tratamiento de la hemorragia puerperd,
independientemente del tipo de via de administracion, siempre y cuando se use con adecuado
juicio clinico y a indicaciones pertinentes. La dosis del misoprostol administrada por la via
sublingual se determin6 eficaz y con menos efectos secundarios y condujo a maduracion del
cuello uterino de forma exitosa.

Entre los efectos adversos encontrados, pueda que estos hallazgos no se deban Unicamente al
uso de misoprostol, segun laliteratura, en algunas de ellas menciona que se debaala existencia
de cofactores durante el embarazo que condiciona el bienestar y término del embarazo y de la
madre por ende.
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