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INVESTIGACION ORIGINAL

Orlando Borre Arrieta M.D.*""

RESUMEN
Objetivos

Determinar la seguridad y eficacia del miso-
prostol sublingual en el manejo activo del alum-

bramiento.

Materiales y métodos

La presente investigacién es un estudio a do-
ble ciego, prospectivo, con asignacién aleatoria y
controlado contra placebo. Se administré una dosis
de 100 g de misoprostol sublingual o placebo
durante el tercer periodo del parto inmediata-
mente después del pinzamiento del cordén. Se
cuantificé estrictamente el sangrado en un reci-
piente calibrado, la duracién del alumbramiento,

los signos vitales y los efectos colaterales.

*  Ginecologo Obstetra, Docente Asistencial Hospital Maternidad Rafael
Calvo.

#%  Ginecologo Obstetra, Profesor Asistente Universidad de Cartagena.

# %% Ginecologo Obstetra, Profesor Asociado Universidad de Cartagena.
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Resultados

El sangrado promedio en el grupo d
misoprostol fue de 599,4 £ 426,9 mL y en «
grupo placebo fue 670,3 + 482,5 mL (p > 0,05
Aunque se observo una disminucién del sangrad
en le grupo de misoprostol, la diferencia no fu
estadisticamente significativa (p > 0,05). La dura
cién promedio del alumbramiento en el grup
de misoprostol fue de 431 * 231,8 seg y en ¢
grupo placebo 517,6 * 412,7 seg. Aunque s
observé una disminucién del tiempo del alum
bramiento en el grupo de misoprostol, la dife
rencia no fue estadisticamente significativa (p >
0,05). Los signos vitales tuvieron caracteristica
similares en ambos grupos. No se presentaro

efectos colaterales.

Conclusion

La dosis de 100 ug de misoprostol administra

do via sublingual en el tercer periodo del part



REvisTA COLOMBIANA DE OBSTETRICIA Y GINECOLOGIA VOL. 54 N2 © 2003

reduce el sangrado, el tiempo del alumbramien-
to, es bien tolerada y segura.

Palabras claves: misoprostol, tercer periodo

del parto, hemorragia posparto.

SUMMARY

Objective

To know the effectiveness and the security of

the sublingual misoprostol in third stage of labor

Materials and methods

In a double-masked placebo randomized
controlled trial, during vaginal delivery women
were randomly assigned to receive a dose of 100
g sublingual misoprostol or placebo in third stage
of labor, immediately after cord clamping. Blood
loss were measured, duration of the third stage of

labor, and side effects.

Results

Blood loss in the misoprostol group was minor
599 & 426,9 mL 1. 670,3 % 482,5 mL (p >
0,05) in the placebo group. Without statistically
difference between groups. Duration of the third
stage of labor was minor in misoprostol group 431
* 231,01 segws. 517,6 = 412,7 seg (p > 0,05)
in the placebo group, without statistically

difference. No predominance of side effects.

Conclusion

Use of 100 ug of sublingual misoprostol in the
third stage of labor was well tolerated and
associated with a statistically no significant trend
toward less blood loss and less duration of the

third stage of labor.

Key Words: misoprostol, third stage of labor,
uterine bleeding.

La hemorragia posparto continda siendo una
causa importante de morbilidad y mortalidad ma-

terna a nivel mundial."* En el posparto inmedia-

to se inician cambios de la forma, tamafo y con
sistencia del dtero dados por la contractilidad
retractilidad de la fibra miometrial y que logra
controlar el sangrado uterino. Cuando estos me
canismos fallan se produce la hemorragia pospartc
que el obstetra debe prevenir mediante una valo
racién y control de los diferentes factores impli

cados en esta patologia.

Se han desarrollado medidas que han lograd
disminuir la hemorragia posparto mediante u
manejo activo del alumbramiento que consiste e
el pinzamiento temprano del cordén umbilical, |
traccién controlada y sostenida del mismo y ad
ministracién de oxitécicos.>* Adn asi existen dif
cultades consistentes en la consecucion y refrige
racién de las drogas oxitécicas en algunos lugare
disminuyendo su efectividad, otras drogas com
la metilergonovina estdn contraindicadas en pa
cientes hipertensas lo que limita su uso. Por ]
tanto, encontrar medicamentos que puedan S€
efectivos en estas condiciones tendria un gran im

pacto en la poblacién mds afectada.

El misoprostol, un andlogo sintético de pros
taglandina E1, es un agente uteroténico eficaz, sc
guro, econdémico, resistente a temperaturas eleva
das por lo que no necesita refrigeracién, y con un
rapida absorcién por mucosas.>®” El objetivo d
presente estudio es evaluar la seguridad y eficaci
del misoprostol en el tercer periodo del parto.

MATERIALES Y METODOS

Se realiz6 un estudio prospectivo, con asigna
cién aleatoria, controlado con placebo, en el Hos
pital de Maternidad Rafael Calvo del 7 al 12 d
abril de 2001. El protocolo del estudio y el for
mato del consentimiento informado fue evaluad
y aprobado por el Centro de Investigaciones y Cc
mité de Etica de la Universidad de Cartagena, s
incluyeron la totalidad de pacientes con part
vaginal en la Institucién; las pacientes firmaron u

documento de consentimiento informado.



Se aplicaron los siguientes criterios de exclu-
sién: asma, embarazo gemelar, ébito fetal, coagu-
lopatia, parto instrumentado, fetos macro-
sémicos, polihidramnios, expulsivo prolongado,
desgarros severos del canal del parto, vertimiento
accidental de agua, orina, heces, etc., en el reco-

lector de sangre.

De 85 pacientes con parto vaginal durante el
lapso del estudio, se excluyeron 2 pacientes por
6bito fetal, y 3 por vertimiento de agua acciden-
tal. Para el enmascaramiento se utilizaron sobres
opacos codificados que contenfan la sustancia a
administrar, la cual se daba a las pacientes por per-
sonal diferente al que realizaba la atencién del
parto y la medicién del sangrado. La aleatorizacién
se efectué utilizando la tabla de ntimeros aleatorios
por una persona ajena al grupo de investigadores
y la lista de cédigos se mantuvo en secreto hasta

después del andlisis estadistico de los datos.

Una vez pinzado el cordén umbilical, se admi-
nistré el contenido del sobre asignado por via
sublingual (100 ug, misoprostol o placebo pulve-
rizados y de aspecto similar), cuantificando inme-
diatamente el sangrado hasta una hora después de
este momento; el sangrado fue cuantificado desde
el pinzamiento del cordén umbsilical hasta una hora
después, haciendo poco probable la suma de li-
quido amnidtico, orina o heces a la cantidad de
sangre cuantificada. No se usaron compresas en la
atencién del parto, las gasas usadas fueron expri-

midas en el recipiente de recoleccién.

La hemorragia posparto se manej6 de acuerdo
a las conductas del departamento de Obstetricia y
Ginecologia de la Universidad de Cartagena y del
criterio del médico tratante.

Las variables a estudiar que se registraron fue-
ron: edad materna, gravidez, paridad, diagnéstico,
sangrado, duracién del alumbramiento, signos vi-

tales, peso del recién nacido y efectos colaterales.

Para el andlisis estadistico se utiliz6 la t de Stu-

dent para establecer las diferencias en cuanto a
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sangrado y tiempos del alumbramiento, siendo un
p < 0,05 como estadisticamente significativa. Par

las variables cualitativas se utilizé el chi cuadradc

El tamafio de la muestra fue calculado con un
confianza de un 95% y un poder del 80%, util;
zando el software Epi Info 2000 y Pharm PCS
Versién 4. con la asesorfa de la Seccién de Bioes
tadistica del Departamento de Medicina Familic

de la Universidad de Cartagena.

RESULTADOS

Se seleccionaron 80 pacientes divididas en do
grupos de 40 pacientes en forma aleatoria, contro
lado con placebo (40 pacientes asignadas a misc
prostol, 40 pacientes asignadas a placebo). Los re
sultados relacionados con edad materna, paridac
edad gestacional y el peso de los recién nacidos n
mostraron diferencias estadisticamente significati
vas entre los dos grupos estudiados (tabla 1).

Los diagnésticos en ambos grupos fuero
similares a excepcién de la preeclampsia qu

fue maés frecuente en el grupo con misoprosto

(tabla 2).

En cuanto a las caracteristicas del parto, los sig
nos vitales preparto, partos conducidos, parto
espontaneos, tensién arterial sistélica, tensié
arterial diastélica y temperatura fueron muy simi
lares sin diferencias estadisticamente significativz

(tabla 3).

Tabla 1. Datos demograficos

Variable Misoprostol Placebo
(n = 40) (n = 40)
Edad materna 23,2 = 71 224 £ 6,4
Paridad 1,3 £ 1,7 1,1 =13
Edad 39,1 = 1,4 38,8 = 2.6
gestacional
Peso 3.125 £ 611,6 g 3.175 = 5694 ¢
del RN
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Tabla 2. Diagnésticos

Diagnéstico Misoprostol Placebo
(n = 40) (n = 40)

Podélico 1 0

Pre-eclampsia

Ruptura prematura 4 4
de membranas

Trabajo de parto 27 29
a término

Trabajo de parto 1 2
pretérmino

Hipertensién crénica 0 1
RCI 0 2

Se encontré una disminucién en la cantidad del
sangrado y en el tiempo del alumbramiento en el
grupo con misoprostol comparado con el grupo
placebo pero la diferencia no fue estadistica ni
clinicamente significativa. La tensién arterial
sistélica y diastdlica posparto, el pulso, la tempe-
ratura y los efectos colaterales fueron similares para

ambos grupos (tabla 4).

Tabla 3. Caracteristicas del parto

y signos vitales preparto

Caracteristica Misoprostol Placebo
(n = 40) (n = 40)

Parto inducido 3 0

Parto conducido 8

Parto espontdneo 29 32

TA sist6lica 119,2 £ 143 118,7 £ 16,8

(mm Hg)

TA diastdlica 75,5 £ 11,9 74,2 = 10,5

(mm Hg)

Pulso 81,7 = 11,0 83,0 = 124

(lat/min)

Temperatura 36,7 = 0,4 36,3 £ 0,2

°O)

DISCUSION

El misoprostol ha sido utilizado durante las dc
ltimas décadas en la induccién del trabajo de par
to, en el reforzamiento de la actividad uterina, |
prevencién y manejo de la hemorragia posparto
poscesarea debido a su rdpida, segura y potente ac
cién sobre el miometrio.**!%!11213 Datos suminis
trados por estudios recientes sugieren que dos

minimas de misoprostol son seguras y eficaces.”'*

Tabla 4. Caracteristicas del alumbramiento y signos vitales posparto

Caracteristica Misoprostol (n = 40) Placebo (n = 40) p RR
Tiempo 431,0 = 231,8 segundos  517,6 = 412,7 segundos > 0,05
Sangrado 599,4 + 426,9 mL 670,32 * 482,5 mL > 0,05
Sangrado = 500 mL 17 (42%) 21 (52%) > 0,05 0,80%
TA sistélica (mmHg) 114,1 = 14,8 118 £ 16,5 > 0,05
TA diastélica (mmHg) 73,7 £ 12,5 69,7 * 11,9 > 0,05
Pulso (lat/min) 80,5 * 11,9 81,8 + 13,2 > 0,05
Temperatura (°C) 36,9 = 0,5 36,7 = 0,4 > 0,05
Vémitos 0 0 -
Escalofrios 1 1 -

# 1C95% = 0,50 a 1,28



La administracién de misoprostol por via
sublingual ha sido efectiva en producir actividad
sobre la fibra uterina; la rica vasculatura y el delga-
do espesor mucoso del drea sublingual permiten
una répida absorcién. Este método ha sido 1til en
la prevencién de la hemorragia posparto y
poscesarea, encontrandose un sangrado menor du-
rante la primera hora posparto asi como un menor
tiempo de alumbramiento sin presentar efectos
adversos.”" Sin embargo, en esta investigacién a
doble ciego, randomizada y controlada por placebo,
la utilizacién de 100 ug de misoprostol sublingual,
a pesar de que logra disminuir el sangrado durante
la primera hora posparto y el tiempo del alumbra-
miento, no muestra que esta diferencia logre
significancia estadistica. Posiblemente estos resul-
tados se explican porque en el presente estudio cli-
nico se buscé una mayor validez externa, y no se
ejercié control sobre maniobras que rutina-
riamente se observaron en el personal que aten-
di6 el parto tales como: masaje uterino, traccién
controlada y sostenida del cordén umbilical. Esto
pudo afectar el potencial del estudio para mos-
trar diferencias significativas entre los grupos al
producirse una disminucién en la magnitud del
efecto, por lo que el estudio no alcanza el poder
estadistico suficiente para detectar estas diferen-
cias. Es recomendable realizar un estudio con un
nimero mayor de pacientes, ajustado con el po-
der suficiente que permita la deteccién de pe-
quedias diferencias entre los grupos (magnitud
de efecto de 0,2), con dosis mds elevadas y segui-

miento durante las primeras seis horas posparto.
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