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“EFICACIA DE LA VIA ORAL E INTRAVAGINAL DEL
MISOPROSTOL EN PACIENTES CON ABORTO DIFERIDO
MENORES DE DOCE SEMANAS DE GESTACION”



RESUMEN

El aborto diferido es una patologia caracterizada por la retencion en la cavidad
uterina de un embrion o feto muerto varios dias 0 semanas y el farmaco para dar
tratamiento mas Optimo a nivel mundial es el misoprostol, puesto que en mas de
ochenta paises se encuentra registrado. Objetivo: Comparar con cudl de las vias de
administracion del misoprostol (oral vs. intravaginal) para la maduracion cervical en
éstas pacientes fue la mas adecuada en cuanto a dosificacion, efectos adversos y
tiempo de expulsion. Materiales y métodos: Es un estudio descriptivo, prospectivo
en el cual se determiné la eficacia del misoprostol en pacientes con aborto diferido
menores de doce semanas de gestacion que fueron atendidas en el servicio de
emergencia del Hospital Civil San Vicente de Paul desde enero a julio del 2016. En
el estudio participaron 60 pacientes, de las cuales, 30 se les administrd misoprostol
via oral y a las otras 30, misoprostol via intravaginal. Resultados: Las pacientes
nuliparas presentaron mayor incidencia de aborto y no reportaron antecedente de
abortos previos. Nueve pacientes requirieron nueva dosificacion del grupo Miso-VO,
por otra parte, del grupo Miso-I1V 23 requirieron otra dosis. Mediante corroboracion
ecografica, tras las 72 horas de haber aplicado el misoprostol sea por via oral o
vaginal, el 70% (42 de 60 pacientes) de las pacientes han evacuado completamente la
cavidad uterina. EI 30% de las pacientes requirieron intervencién quirdrgica. El
26,4% de las pacientes que se les administr6 Miso-VO presentaron un dolor
abdominal moderado en la escala EVA a las 8 horas, y el 80% de las pacientes Miso-
IV presentan un dolor abdominal entre moderado e intenso dentro de las primeras 4 a
8 horas. EIl efecto adverso mas destacado para las pacientes que se les administrd
misoprostol sea por via oral ovaginal fueron las nauseas. Las semanas cuarta y quinta
son las mas efectiva para el tratamiento con misoprostol, con un 48,3% (29 pacientes
de 60). Conclusion: El Miso-VO es mas eficaz que el Miso-IV, puesto que requiere

menos dosis para el efecto deseado.

Palabras clave: Misoprostol oral e intravaginal, aborto diferido, evacuacion uterina,

dosificacion.



ABSTRACT

Deferred abortion is a condition characterized by retention in the uterine cavity of an
embryo or fetus died several days or weeks and the drug to give optimal global
treatment is the misoprostol, since in more than eighty countries is recorded .
Objective: To compare which of the routes of administration of misoprostol (oral vs.
intravaginal) for cervical ripening in these patients was the most appropriate in terms
of dosage, adverse effects and ejection time. Materials and Methods: A descriptive,
prospective study in which the efficacy of misoprostol was determined in patients
with missed abortion under twelve weeks gestation who were treated in the
emergency department of the Civil Hospital San Vicente de Paul from January to
July 2016. the study included 60 patients, of which 30 were given misoprostol orally
and the other 30, misoprostol intravaginally participated. Results: nulliparous
patients had a higher incidence of abortion and reported no history of previous
abortions. Nine patients required new dosage Miso-VO group, on the other hand,
Miso-1V group, 23 required another dose. By ultrasonographic corroboration, after
72 hours of administration of misoprostol either orally or vaginally, 70% (42 of 60
patients) of the patients have completely evacuated the uterine cavity. 30% of
patients required surgical intervention. 26.4% of patients who were administered
Miso-VO showed moderate abdominal pain on the VAS scale at 8 hours, and 80% of
Miso-1V patients have abdominal pain moderate to severe within first 4 to 8 hours.
The adverse effect highlight for patients who were given misoprostol either orally by
ovaginal was nausea. The fourth and fifth weeks are the most effective for treatment
with misoprostol, with 48.3% (29 of 60 patients). Conclusion: Miso-VO is more

effective than the Miso-1V, since it requires fewer doses for the desired effect.

Key words: Oral and intravaginal misoprostol, missed abortion, uterine evacuation
dosing.



1. INTRODUCCION

Existen numerosas investigaciones vinculadas al estudio de la eficacia del
misoprostol a nivel mundial, puesto que en mas de ochenta paises se encuentra
registrado, pero especificamente, América latina tuvo un rol fundamental respecto de
la utilizacién del misoprostol en obstetricia (Gémez y Richi, 2009) EI primer estudio
publicado internacionalmente sobre su uso para la induccion del trabajo de parto, en
casos de obito fetal, fue realizado en San Pablo, Brasil (Mariani et al., 1987) y
posteriormente, en una encuesta aplicada en tres paises del continente americano
acerca del uso del misoprostol, los médicos respondieron que lo usaban para todas
las indicaciones obstétricas mas importantes (Clark et al., 2002). El uso de este
método es particularmente comun en Brasil, Colombia, Ecuador, México, Pert y la

Republica Dominicana (Guttmacher Institute, 2012).

La tasa de pérdida clinica en el aborto es del 10 al 15% de las gestaciones y mas del
80% de abortos ocurren antes de las 12 semanas (MSP, 2008) y anteriormente el
tratamiento antes de este periodo por lo general era quirdrgico, pero en la actualidad
se han desarrollado farmacos que pueden resultar Utiles en el tratamiento del aborto
(Rock y Jones 111, 2006). Este farmaco es comercializado bajo distintas marcas
comerciales, de las cuales la mas comin es Cytotec® (Clark et al., 2007), es
reconocido como un potente método para la interrupcion de embarazos debido a que
es estable a temperatura ambiente con pocas reacciones sistémicas, especialmente
uatil en los paises en desarrollo en los que el transporte y las instalaciones para el
almacenamiento de los medicamentos son inadecuadas, es de bajo costo y se absorbe
con rapidez por via oral y vaginal (Neilson et al., 2006). Sin embargo, se ha
publicado reacciones adversas como vémitos, diarrea, hipertensién y hasta
teratogenicidad potencial cuando el misoprostol fracasa en la induccion del aborto
(Flasgog, 2007) por ello durante los ultimos veinte afios se ha intensificado la

investigacion sobre el uso del misoprostol (Shannon y Winikoff, 2004).

El uso del misoprostol también es empleado para el tratamiento del aborto
incompleto y se ha documentado ampliamente en mujeres cuyo tamafio de Gtero es

menor o igual al de un embarazo de 12 semanas medidas a partir de la fecha de la



ultima menstruaciéon (FUM). Especificamente para los casos de aborto diferido, el
misoprostol se postula como un tratamiento eficaz, efectivo, eficiente, seguro y con
escasos efectos secundarios (Gippini et al., 2012). Ante esta realidad, y debido a que
el canton Pasaje no se han realizado estudios de efectividad del misoprostol, es
necesario realizar la presente investigacion con la finalidad de recabar informacion
para conocer la realidad local de la eficacia del misoprostol con los protocolos del
Minsitrio de Salud Publica del Ecuador en pacientes con aborto diferido menores de
doce semanas de gestacion que han sido atendidas de enero a julio del 2016 en el
Hospital Civil San Vicente de Paul. Para cumplir con lo anterior se planted el
siguiente objetivo general: Evaluar la eficacia del misoprostol via oral e intravaginal
en pacientes que acuden al servicio de emergencia del Hospital Civil San Vicente de
Paul, con aborto diferido menores a doce semanas de gestacion; ayudandonos de los
siguientes objetivos especificos: Comparar la eficacia de la via de administracion del
Misoprostol oral versus vaginal. Determinar el nimero de pacientes que requieren
nueva dosificacion, determinar el tiempo de expulsion del producto a partir de la
administracion del misoprostol corroborando ecograficamente dentro de 72 horas.
Evaluar los efectos secundarios o complicaciones producidas por el misoprostol e
identificar en que semanas de gestacion es mas efectivo el tratamiento con

misoprostol.



2. REVISION DE LITERATURA

2.1. CONCEPTOS
2.1.1. Aborto:

El aborto es toda interrupcion espontanea o provocada del embarazo antes de las 20
semanas de gestacion con un peso del producto inferior a 500 gr (Shwuarcz, Fescina

y Duverges, 2005)
2.1.2. Abortos espontaneos:

Se producen sin la intervencion de circunstancias que interfieran artificialmente en la

evolucion de la gestacion y cuya frecuencia se estima en 15% (Molina et al., 2008)
2.1.3. Abortos inducidos:

Es la interrupcién medica o quirurgica del embarazo antes de la viabilidad fetal y se
clasifica en: Aborto Terapéutico, donde existen indicaciones meédicas para la
interrupcién prematura del embarazo como la descompensacién cardiaca persistente,
la vasculopatia hipertensiva avanzada, el carcinoma invasor de cérvix, malformacion
congénita incompatible con la vida; y el Aborto Programado (voluntario) en donde la
interrupcién del embarazo es por solicitud de la mujer mas no por razones médicas
(Schorge y Schaffer, 2009)

2.2. ETIOLOGIA

En las 12 primeras semanas del embarazo ocurren mas del 80% de los abortos
espontaneos y aproximadamente la mitad es consecuencia de anomalias

cromosomicas (Pérez, 2003)
2.2.1. Causas genéticas:

Segun Gary y Leveno (2006) en mujeres mayores de 40 afios existe un riesgo mayor
de aborto espontaneo, alrededor del 45%, la mayoria ocurre antes de las 8 semanas.
Una forma frecuente de expresarse es el huevo anembrionado. Los principales

motivos son:



2.2.2.

Trisomia Autosémica: Por no disyuncion del cromosoma 16, 21 0 22. Causa

determinante del 60% de los huevos anembrionados. Estan relacionadas con
la edad materna, en especial los cromosomas 16 y 22.

Triploidia: La causa mas frecuente es la doble fecundacion de un 6vulo. Se
observa en un 15 a 20 % de abortos de causa cromosémica. Puede expresarse
como huevo anembrionado o por malformaciones fetales (Onfalocele,

sindactilia, paladar hendido).

Monosomia del comosoma X: Por no disyuncién del cromosoma X durante la

meiosis de cualquiera de los padres o por pérdida de un cromosoma X en la

fertilizacion.

Tetraploidia: Recuento de 92 cromosomas por falta de division

citoplasmatica después de la division cromosémica de las células germinales.

Anomalias anatomicas y malformaciones uterinas:

Pérez (2003) establece que dentro de las principales son:

2.2.3.

Miomas Submucosos o Intramurales: Pueden ser causa de aborto a través de

una alteracion de la irrigacion del endometrio o por reaccion inflamatoria en

el sitio de implantacion.

Sindrome de Asherman: Se caracteriza por sinequias uterinas consecuencia de

destruccion de grandes zonas de endometrio por legrado Incompetencia

Cervicouterina: Dilatacion indolora del cérvix en el segundo trimestre por

alteracion en la resistencia del orificio interno del cuello, asociado a
anomalias congénitas del utero o traumatismos del cérvix secundarios a

partos con desgarros o0 maniobras de dilatacion y conizaciones.
Causas inmunoldgicas:

Anticoagulante Lupico, Anticuerpos anticardiolipinas: Inhiben la sintesis de

prostaciclinas provocando vasoconstriccion y agregacion plaquetaria con



micro trombosis secundaria, produciendo aborto precoz (Gary y Leveno,
2006)

2.2.4. Dafios por sustancias quimicas o radiacion: tabaco, alcohol:

Las substancias quimicas o toxicos en etapas iniciales de la embriogénesis no
producen alteraciones directas e inmediatas del embrion, sino mutaciones letales que

en una etapa posterior se haran evidentes produciendo aborto (Pérez, 2003)
2.2.5. Anomalias endocrinas:
Las causas principales son:

e Deficiencia del cuerpo Luteo: Secrecion insuficiente de progesterona en el

cuerpo amarillo de la placenta.

e Hipo o Hipertiroidismo

e Diabetes Mellitus: El control inadecuado de la glucemia ocasion6 un

aumento extraordinario en el indice de abortos (Gary y Leveno, 2006)
2.2.6. Infecciones:

Algunas infecciones son causas poco comunes de aborto en mujeres como la
Varicela, Parvovirus, Sarampién, Toxoplasmosis, Herpes Simple, Chlamydia

Trachomatis (Gary y Leveno, 2006)
2.2.7. Tensiones externas, trabajos pesados, esfuerzos

Pueden aumentar las tasas de abortos espontaneos (8% entre las 8 y 11 semanas)
(Rock y Jones I11, 2006)

2.3. DIAGNOSTICO

El diagnostico del aborto es principalmente clinico, apoyado de la ultrasonografia. Se
describen clasicamente varias etapas en la evolucién del aborto espontaneo (Pérez,
2003):



2.3.1. Amenaza de aborto.

Presencia de contracciones uterinas dolorosas y frecuentes. A la especuloscopia no se
constata sangrado, en el tacto vaginal no se aprecian modificaciones cervicales y el

Utero es de un tamarfio acorde al tiempo de amenorrea (Rock y Jones 111, 2006)
2.3.2. Aborto en curso:

El Gtero se palpa de tamafio acorde a la edad gestacional, el cuello se encuentra
permeable y a través de €l se pueden palpar partes fetales o restos ovulares,
persistencia de contracciones uterinas que pueden ser mas dolorosas que una
amenaza de aborto y la presencia de sangrado genital (Gary y Leveno, 2006). Existe
rotura franca de las membranas que se manifiesta por la expulsién de liquido
amnidtico en presencia de dilatacion del cuello uterino (Lombardia y Fernandez,
2007)

2.3.3. Aborto inminente:

Dolores més intensos y sostenidos, hemorragia mas abundante, con coagulos, se lo
define como aborto inevitable cuando comienza a producirse dilatacion progresiva
del cérvix (Pérez, 2003)

2.3.4. Aborto incompleto.

La paciente ya no tiene contracciones uterinas dolorosas o éstas son minimas, el
Utero se palpa de un tamafio menor que el que corresponde a la edad gestacional, hay
sangrado moderado a severo, el cuello esta permeable y a veces se puede palpar
restos en el canal cervical (Pérez, 2003). Dentro del Gtero pueden quedar feto y restos
de placenta o sobresalir de manera parcial a través del orificio cervical dilatado (Gary
y Leveno, 2006)

2.3.5. Aborto completo.

El huevo es expulsado de forma completa, después de lo cual desaparecen las

contracciones uterinas dolorosas y el sangrado disminuye a una cantidad menor que



una regla. El Utero se encuentra de tamafio normal o levemente aumentado, el cuello

puede estar abierto, entreabierto o cerrado (Pérez, 2003)
2.3.6. Aborto diferido.

Aborto caracterizado por la retencién en la cavidad uterina, de un embrién o feto
muerto (incluyendo el embarazo anembrionado) o la detencion de la progresion
normal del embarazo, puede acompafiarse o no de sangrado variable (Carrera y
Mallafré y Serra, 2006). La paciente no presenta sintomas (Gary y Leveno, 2006).
Las alteraciones genéticas son las principales causas de éste tipo de aborto (Pérez,
2003). Son Criterios ecograficos para el diagnostico de Aborto Diferido la presencia
de un saco gestacional con una longitud mayor de 10mm en una ultrasonografia
transvaginal, o de 35mm de didmetro mayor en una ultrasonografia abdominal, sin
embrion en su interior 0 con embrion pero sin actividad cardiaca. Se ha descrito una
baja de la velocidad del flujo (Doppler) en el saco vitelino y en el espacio
intervelloso como diagnéstico precoz de aborto diferido (Pérez, 2003)

2.4. TRATAMIENTO DEL ABORTO DIFERIDO

Cuando el tamafio uterino es igual o0 menor a doce semanas se realiza la dilatacion
cervical y AMEU (aspiracién manual endouterina). Si el Cuello uterino esté cerrado,
sin modificaciones luego de usar misoprostol 400 microgramos colocados en el
fondo de saco posterior o misma dosis por via oral, hasta obtener borramiento y
dilatacion suficiente del cuello (Molina et al., 2008). Otro esquema de maduracion
cervical segun el componente normativo materno del Ministerio de Salud Pablica del
Ecuador con misoprostol 800ug via vaginal cada 6 horas por 3 dosis o 600ug oral
previo a AMEU (MSP, 2008)

El riesgo de defectos en la coagulacion es minimo dentro de las 5 semanas, igual que
el riesgo de infeccion, siempre que las membranas estén intactas (Rock y Jones IlI,
2006). Fibrinbgeno menos de 150mg/dl riesgo de coagulacién intravascular
diseminada (Berek, 1999)
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2.5. MADURACION CERVICAL

El cérvix esta constituido por colageno tipo | (85%), musculo liso (25-6%) y por la
sustancia fundamental (glucosaminoglicanos). La maduracion cervical esta dada por
una disminucion en la cantidad de coldgena y por cambios en la sustancia
fundamental. Esta bien establecido que las PGE2 y PGF2 alfa estan envueltas en el
proceso de maduracion cervical. Examenes microscopicos demuestran que posterior
al tratamiento con PGE2, hay cambios en el tejido cervical, disminucion en la
concentracion de colagena debido a un aumento en la actividad de la enzima

colagenasa y disminucion del dermatan-sulfato.

Se habla de maduracion cervical para referirse a la fase previa del trabajo de parto en
la que cambian las caracteristicas del cuello (consistencia, posicion, borramiento y
dilatacion); en tanto induccion se refiere al intento de producir contracciones uterinas
regulares junto con cambios cervicales para iniciar la fase activa del trabajo de parto.
Los agentes utilizados para inducir trabajo de parto producen una fase de cambios
cervicales durante la induccién, mucho més corta que cuando se usan los mismos

agentes sola para maduracion.

2.5.1. Técnicas de maduracion cervical

e Prostaglandinas: En la actualidad se considera el método de maduracion

cervical mas cercano al “ideal”. Existen tres formas disponibles y muchas
posibles vias de administracion. Las tres formas son:

a) La prostaglandin estradiol o PGE 2, también conocida como
dinopostrone.

b) Prostaglandin estrona o PGE 1, también conocida como misoprostol,
que inicialmente se elabor6 como un medicamento utilizado para
prevenir Glceras secundarias al uso cronico de antiinflamatorios no
esteroideos.

c) La prostaglandina F2 alfa utilizada por via parenteral o intraamniotica

y ya practicamente abandonada.

11



Las vias de administracion han sido intravenosa, oral intraamnidtica, vaginal e
intracervical, siendo estas dos Gltimas las mas utilizadas en la actualidad (\Varona
et al., 2010)

2.6. MISOPROSTOL

Es una prostaglandina sintética semejante en su estructura a la PGE1 que ha sido
aprobado por la Food and Drug Administration (FDA). A mediados de la década del
80, el misoprostol, pasé a ser utilizado también en ginecologia y obstetricia, después
de ser introducido comercialmente para situaciones de dispepsia. Por su estabilidad
térmica, puede ser almacenado en forma segura a temperatura ambiente, y presenta
menor riesgo de efectos colaterales. Al ser comparado con las prostaglandinas
naturales, su costo es aproximadamente 100 veces menor que cualquier otra

prostaglandina (Flasgog, 2007).

Se han identificado receptores de prostaglandinas en el cérvix que produce PGE2,
PG1y PGF1, con un aumento cerca del embarazo a término. El uso de PGE2 a nivel

del cérvix causa:

e Disminucién de la concentracion de coldgeno. La capacidad del compuesto

para aumentar la actividad de la colagenasa.

e Regulan la actividad de los fibroblastos cervicouterinos, y por lo tanto

controlan las propiedades biofisicas y bioquimicas de la matriz extracelular.
Siendo capaces de inducir la produccién de acido hialurénico, aumentando la
hidratacion y modificacion de la composicion de glucosaminoglucanos-

proteoglucanos.

e Pueden actuar como agentes quimiotacticos al promover la infiltracion de

leucocitos y macrofagos en el estroma cervicouterino. Estas células
inflamatorias son la fuente de enzimas de fragmentacion especificas que
causan cambios en la matriz extracelular vinculados con la maduracion

(Clinicas de Norteamérica Obstetricia y Ginecologia, 2000)
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2.6.1. Mecanismo de accién

Segun Estrada (2015) las prostaglandinas son acidos grasos que se producen de
manera natural en muchos tejidos corporales. La prostaglandina E1 produce
contracciones miometriales al interactuar con receptores especificos en las células
miometriales. Esta interaccion produce una cascada de eventos, incluyendo cambios
en la concentracion de calcio lo que inicia la contraccion muscular. EI misoprostol es
un andlogo de la prostaglandina E1. Al interactuar con los receptores de
prostaglandina suaviza la cérvix y el Gtero se contrae lo que trae consigo la expulsion
de los contenidos uterinos. EI misoprostol es en términos relativos, metabdlicamente
resistente y por tanto tiene una accién prolongada. Es absorbido extensamente, y se
transforma rapidamente en su acido de esterificado, el cual es responsable de su
actividad clinica. El lado alfa de la cadena sufre beta-oxidacion y el lado beta de la
cadena sufre omegaoxidacion seguida de una reduccion del grupo cetona para dar
analogos de la prostaglandina F.

El misoprostol estd manufacturado en una preparacion oral en tabletas de 100 ug y de
200 ug ranurada. Luego de la administracion oral, el misoprostol es rapidamente
absorbido y convertido en su metabolito farmacoldgicamente activo, el acido de
misoprostol. La concentracion plasmatica del &cido de misoprostol, alcanza su peak
en aproximadamente 30 minutos, para luego descender réapidamente. Su
biodisponibilidad disminuye con la ingestion concomitante de 9 alimentos o
antiacidos. Es metabolizado primariamente en el higado y menos del 1% de su

metabolito activo es excretado por la orina (Garcia, 2009)
2.6.2. Contraindicaciones de las prostaglandinas (Misoprostol)

Segun Flasgog (2007) el misoprostol produce ciertas contraindicaciones como las

gue se citan a continuacion:

e Absolutas: Hipersensibilidad a PG, EIP aguda, cesarea clasica previa,
alteraciones graves de la funcion respiratoria, hepatica o renal y placenta

previa total.
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Relativas: Asma, HTA grave, DM descompensada, epilepsia, glaucoma,

cicatrices uterinas previas y anemia de células falciformes.

2.6.3. Vias de administracién

Algunas mujeres prefieren vias diferentes a la vaginal. En estos casos se puede usar

la via oral como alternativa de eficacia equivalente a la via vaginal, a pesar de que

tiene mas riesgos de efectos secundarios como reacciones gastrointestinales (nduseas

y vOmitos), asi como escalofrios e hipertermia con mas frecuencia que con la

administracion vaginal. Estos efectos son de corta duracion y bien tolerados por las

pacientes (Flasgog, 2007)

Via oral: El uso oral, del misoprostol puede ser atractivo debido a que es mas
facil administrar, es incruento y puede realizarse en forma ambulatoria
(Flasgog, 2007). El misoprostol al ser administrado oralmente es rapida y
extensivamente absorbido (88%). Los alimentos y antidcidos disminuyen la
tasa y cantidad de la absorcion. Por la via oral, la concentracion plasmatica de
misoprostol se eleva rapidamente, llegando al maximo entre los 12,5 y 60
minutos después de la administracién, y a su nivel méas bajo después de 120
minutos. Considerando la rapida reduccion de los niveles plasmaticos de la
droga, los intervalos entre dosis podrian ser tan cortos como cada 2 ¢ 3 horas,
cuando se administra por la via oral (Flasgog, 2007). En el afio 2005 en la
revista Journal of Reproductive Medicine en un estudio donde se realiza una
comparacion aleatorizada de tres protocolos de misoprostol para la induccion
de Aborto a las 10-13 SG, se demuestra que el uso de misoprostol via oral
expulsa el producto en 12-24h hasta en el 90 % (Journal of Reproductive
Medicine, 2005)

Via vaginal: La biodisponibilidad del misoprostol, por la via vaginal, es tres
veces mayor que por la via oral. Después de la administracion vaginal la
concentracion plasmatica de misoprostol se eleva gradualmente, alcanzando
el pico maximo entre los 60 y 120 minutos, y declina lentamente, llegando

hasta un 61 % del nivel méximo, 240 minutos después de la administracion.
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Los niveles plasmaticos permanecen relativamente estables por lo menos
hasta seis horas después de su administracion (Flasgog, 2007). Se realizé un
estudio clinico en Chile con Misoprostol via vaginal, en la induccién del
parto y aborto con fetos muertos con un éxito del 70 % (Aguilar, 2000).
Cuando el misoprostol es administrado por via vaginal se produce un
mecanismo adicional de accion, mediante la liberacion local de Oxido nitrico.
Los dos mecanismos de activacion de la remodelacion cervical originada en

las prostaglandinas y en el 6xido nitrico, se potencian (Flasgog, 2007)

La sensibilidad del utero al misoprostol aumenta a medida que la edad gestacional es
mayor, la dosis a utilizar depende de la edad gestacional. Especificamente, para los

embarazos de hasta 12 semanas la dosis es:

e Misoprostol intravaginal: 800 g cada 6 6 12 horas, hasta completar 3 dosis.
e Misoprostol oral: 600 pug cada 3 0 4 horas, hasta completar 3 dosis, (en

embarazos de hasta 9 semanas) (Flasgog, 2007)
2.6.4. Efectos adversos

El sangrado vaginal, los colicos, nauseas, vomitos y diarreas. Estas manifestaciones
gastrointestinales, que se presentan entre menos de 10%, hasta algo mas de 30% de
los casos, segun los diversos autores, son mas frecuentes cuando se utilizan dosis
mas altas, intervalos méas cortos entre las dosis, o el suministro por la via oral o
sublingual. La fiebre, con o sin escalofrios (Flasgog, 2007). La complicacion mas
frecuente es el sangrado excesivo, cuando la paciente refiere que se ha cambiado dos
toallas sanitarias completamente saturadas de sangre, en un tiempo menor de una

hora y durante un periodo de dos horas consecutivas.

La falla del método, se ha documentado un mayor riesgo de malformaciones
congeénitas en recién nacidos de madres que recibieron misoprostol en el primer
trimestre del embarazo, el riesgo absoluto de teratogenicidad por exposicion al
misoprostol es relativamente bajo, del orden de 10 entre 1000 de los fetos expuestos.
La rotura uterina, en casos de abortos tardios y adn iniciales, principalmente si existe

el antecedente de cesarea en un parto anterior (Flasgog, 2007). El Sindrome de
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Maobius (pardlisis facial congénita) y defectos en las extremidades se han reportado
en hijos de madres que ingirieron misoprostol en un intento frustro por provocarse un
aborto. Pero el riesgo absoluto de este sindrome es relativamente bajo entre las

mujeres expuestas a misoprostol durante el primer trimestre (Estrada, 2015).

2.6.5. Precauciones en las pacientes que se utiliza misoprostol para la

maduracion cervical en el aborto diferido
Segun Flasgog (2007), se debe tener precaucion en las siguientes circunstancias:

e Hasta las nueve semanas de embarazo este tratamiento puede ser usado sin
requerir la hospitalizacion de la mujer, ya que el sangrado que se produce es

s6lo un poco mayor que el de una menstruacion normal.

e En lainterrupcion del embarazo de 10 semanas o mas, es imprescindible que
la paciente permanezca en el hospital, hasta que el feto y la placenta hayan
sido expulsados, hay mayor riesgo de complicaciones que pudieran

presentarse durante el procedimiento.
e Uso en mujeres que estan en periodo de lactancia materna.
2.6.6. Recomendaciones a las mujeres que han tenido un aborto

Antes de darle el alta, se debe explicar a la paciente que ha tenido un aborto
espontaneo que es comun y que ocurre al menos en un 15% (uno de cada siete) de los

embarazos clinicamente reconocidos (Jiménez, 2010)

Hay que alentar a la mujer a demorar el embarazo siguiente hasta que esté
completamente recuperada. Pudiendo realizar planificacion familiar de inmediato
siempre que no haya ninguna complicacion severa que requiera tratamiento adicional
y la mujer reciba orientacion adecuada y ayuda para seleccionar el método de

planificacion familiar mas apropiado (IMPAC, 2002)
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3. MATERIALES Y METODOS

3.1. METODOS, TECNICAS E INSTRUMENTOS
3.1.1. Disefo de estudio

El presente trabajo de investigacion es un estudio descriptivo, prospectivo en el cual
se determino la eficacia del misoprostol en pacientes con aborto diferido menores de
doce semanas de gestacion que fueron atendidas en el Hospital Civil San Vicente de
Paul desde enero a julio del 2016

3.1.2. Universo y muestra

El universo del presente estudio fueron todas las pacientes con diagnostico
ecogréafico de aborto diferido que fueron atendidas en el servicio de emergencia del
Hospital San Vicente de Paul durante el periodo de enero a julio del 2016 y que
cumplen con los criterios de inclusion dando un total de 60 pacientes. La muestra

seleccionada fue todo el universo.
3.1.3. Criterios

e Criterios de inclusién

a) Pacientes con diagnoéstico ecografico de aborto diferido menor a doce
semanas

b) Historias clinicas que cuenten con los elementos necesarios para la
recoleccién de datos planteados en el instrumento.

e Criterios de exclusién

a) Pacientes con diagnoéstico de aborto de otro tipo.

b) Pacientes con diagnostico de ébito fetal (feto muerto y retenido de
mas de 12 y menor de 20 semanas de gestacion)

c) Antecedentes de alergia al misoprostol.

d) Pacientes con antecedentes de cesarea clasica previa, placenta previa

total, alteraciones graves de la funcion respiratoria, hepatica o renal
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e) Historias clinicas que no cuenten con los elementos necesarios para la

recoleccion de datos planteados en el instrumento.
3.1.4. Técnicas e instrumentos de recoleccion de datos

Para realizar el presente trabajo se solicitd permiso al Director del Hospital San
Vicente de Padl del canton Pasaje, provincia del Oro, como también se pidio la
colaboracion de los Médicos tratantes y residentes de Ginecologia. Posteriormente,
las sesenta pacientes que presentaron diagnostico ecografico de aborto diferido
menor a doce semanas de gestacion incluidas en el estudio fueron informadas de
forma personal sobre el procedimiento y tratamiento a realizar, a través, de un
consentimiento informado (Anexo 1). Conjuntamente se les aplic6 la ficha de
recoleccion de datos (Anexo 2) y su aplicacién tuvo una duracion de 10 minutos

aproximadamente.

Una vez que aceptaban formar parte del presente estudio, se administraba una dosis
de 600 mcg de misoprostol via oral u 800 mcg intravaginal, ambulatoriamente. Se
informo que deben regresar por el servicio de emergencia para realizar una ecografia
endovaginal de control en un plazo de 72 horas, y de los efectos adversos que podian
padecer puesto que la expulsién de los restos se da en horas o dias subsiguientes y
que podian sangrar mas que una menstruacion por tres o cuatro dias y continuar con
un manchado por dos semanas mas, mas los siguientes signos y sintomas como el
dolor abdominal, sangrado transvaginal, nauseas, vomito, diarrea y fiebre. Si el
informe ecografico indicaba restos corioplacentarios el especialista decidia si se
administraba una nueva dosificacion de misoprostol o si era intervenida

quirdrgicamente para un legrado intrauterino (Anexo 3).
3.2. PLAN DE TABULACION Y ANALISIS

Una vez recopilada la informacion se procedera a la tabulacion, para lo cual se
utilizara el programa EXCEL 2010 y la presentacion de los resultados se lo realizara

mediante cuadros y gréaficos.
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4. RESULTADOS

Tabla 1.

Eficacia de la via de administracion del Misoprostol oral versus vaginal.

Miso-VO Miso-1V TOTAL
1A a a
Evacuacion N2 de | Porcentaj zl;::igr?te Porcentaj zli\(lzis:te Porcentaj
pacientes | e (%) P s e (%) P s e (%)
Completa 21 70 21 70 42 70
Incompleta 9 30 9 30 18 30
TOTAL 30 100 30 100 60 100

Fuente: Encuesta de la investigacion.

Elaborado por: Alcides Fabricio Mendoza Taday

ncomp
leta

Evacuacion Uterina
(Miso-VO)

Evacuacion Uterina
(Miso-1V)

Gréfico 1. Evacuacion uterina (Miso-VO vs Miso-1V)

Interpretacion: Ambas vias de administracion (Miso-VO y Miso-1V) presentan la

evacuacion uterina completa en un 70%, se observa que 42 pacientes evacuaron

completamente ya sea por via oral o vaginal.



Tabla 2.

NUmero de pacientes que requieren nueva dosificacion.

Miso-VO Miso-1V TOTAL
NuUmero
de dosis N° Porcentaje N° Porcentaje N° Porcentaje
pacientes (%) pacientes (%) pacientes (%)

1 21 70 7 23,3 28 46,7

2 9 30 16 53,3 25 41,7

3 - - 7 23,3 7 11,7
TOTAL 30 100 30 100 60 100,0

Fuente: Encuesta de la investigacion.

Elaborado por: Alcides Fabricio Mendoza Taday

Numero de dosis (Miso-
VO)

70%

Niumero de dosis (Miso-

30%

1 dosis 2 dosis

IV)
53,3%
23,3% 23,3%
1 dosis 2 dosis 3 dosis

Graéfico 2. Numero de dosis administradas a las pacientes (Miso-VO vs Miso-1V)

Interpretacion: Las pacientes del grupo MISO-VO. El 70% necesitaram 1 dosis y el

30% 2 dosis.

Adiferencia del grupo del MISO-IV el 23.3% necesitan 1 dosis, el 53.3% 2 dosis y el

23.3% necesitan 1 dosis.
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Tabla 3.

Tiempo de expulsion del producto a partir de la administracion del Misoprostol

corroborando ecograficamente dentro de 72 horas.

Miso-VO Miso-1V TOTAL
Tiempo de
expulsion N° Porcentaje N° Porcentaje N° Porcentaje
pacientes (%) pacientes (%) pacientes (%)
12 - 0 - 0 0 0
24 - 0 - 0 0 0
>24 30 100 30 100 60 100
TOTAL 30 100 30 100 60 100
Fuente: Encuesta de la investigacion.
Elaborado por: Alcides Fabricio Mendoza Taday
Tiempo de expulsion
100 -
__ 80
S
2 60 A
[1]
£ H Miso-IV
3 40 A
S B Miso-VO
a
20 -
0 A A
12 H 24 H 72 H
Tiempo de expulsion (Horas)

Graéfico 3. Tiempo de expulsion del producto del Misoprostol (Miso-VO vs

Miso-1V)

Introduccion: ElI 100% de las pacientes que ingirieron Miso-VO y Miso-1V

expulsaron el producto a las 72 horas (60 de 60 pacientes).



Tabla 4.

Efectos secundarios o complicaciones producidas por el misoprostol.

Miso-VO Miso-1V TOTAL
Efectos adversos N° Porcentaje N° Porcentaje N° Porcentaje
pacientes (%) pacientes (%) pacientes (%)
Nauseas 18 40 16 30,2 34 35,1
Vomito 8 17,8 7 13,2 15 15,5
Fiebre 6 13,3 13 24,5 19 18,9
Diarrea 6 13,3 3 5,7 9 9,5
Taquisitolia 4 8,9 11 20,8 15 14,8
Hemorragia 3 6,7 2 3,8 5 5,2
Hlpt_arestlmulamon 0 0 1 19 1 0.9
uterina
TOTAL 45 100 53 100 98 100,0
Fuente: Encuesta de la investigacion.
Elaborado por: Alcides Fabricio Mendoza Taday
Efectos adversos del misoprostol
Hiperestimulacion uterina
Hemmorragia
Taquisitolia
Diarrea H Miso-IV
H Miso-VO
Fiebre
Vémito
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10 20 30 40

Gréfico 4. Efectos adversos del Miso-VVO vs Miso-1V



Interpretacion: Para ambas vias de administracion el principal efecto adverso del

misoprostol para el caso del Miso-VO también se presenta vomito, fiebre y diarrea

en un 17-13 y 13% respectivamente, mientras que con el Miso-1V se presenta fiebre

y taquisitolia.en un 24 y 28% respectivamente.

Tabla 5.

Semana de gestacion en la que es mas efectivo el tratamiento con Misoprostol

oral vs vaginal.

Miso-VO Miso-1V TOTAL
Semanas de
gestacion N° Porcentaje N° Porcentaje N° Porcentaje

pacientes (%) pacientes (%) pacientes (%)
4-6 25 83,3 22 73,3 47 78,3
7-9 5 16,7 5 16,7 10 16,7
10-12 0 0,0 3 10,0 3 5,0
TOTAL 30 100,0 30 100,0 60 100,0

Fuente: Encuesta de la investigacion.
Elaborado por: Alcides Fabricio Mendoza Taday

Semanas de gestacion
(Miso-VO)

0%

M 4 - 6 semanas

7 -9 semanas

™ 10 - 12 semanas

Semanas de gestacion
(Miso-1V)

M4 - 6 semanas

7 - 9 semanas

™ 10-12 semanas

Graéfico 5. Semanas de gestacién (Miso-VO vs Miso-1V)



Interpretacion: En la semana de gestacion, comprendida entre la 7ma y 9na semana

se obtuvieron un namero de casos igual, similar al uso de la via oral e intravaginal.
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5. DISCUSION

El aborto diferido es una de las emergencias obstétricas de mayor demanda, no solo
en nuestro pais sino también en el mundo entero, y los costos por su atencidn, a pesar
de tener una estancia corta, significan un monto importante para los hospitales y las
propias mujeres (Gutiérrez y Guevara, 2015), es por ello que se realiz6 la presente

investigacion y se obtuvieron los anteriormente citados resultados.

En el estudio se obtuvo que la evacuacién uterina fue completa en un 70% se observa
que 42 pacientes evacuaron completamente ya sea por via oral o vaginal, en la
mayoria de los casos la evacuacién uterina completa ocurre en las primeras 24 a 72
horas, pero puede ocasionalmente tardarse entre 7 y 10 dias (Gutiérrez y Guevara,
2015), no siempre es necesaria la evaluaciéon posterior con ecografia, sin embargo
cuando no se consigue una evacuacion uterina total como en nuestro estudio es

necesario la intervencion quirdrgica o la aplicaciéon de una nueva dosis.

Las pacientes que ingirieron Miso-VO con un 70% (21 pacientes de 30) fue
necesario s6lo una dosis, sin embargo, con un 53,3% para las pacientes que se les
administré Miso-1V fueron necesarias dos dosis (16 de 30 pacientes), resultado que
es similar al de Illescas (2010), donde obtuvo que las pacientes que recibieron
misoprostol via oral recibieron solamente de 1 a 2 dosis del medicamento (72%),
comparado con las pacientes que recibieron misoprostol via vaginal que necesitaron
3 0 mas dosis (37%). De este resultado es donde se afirma que el Miso-VO es mas
efectivo que el Miso-1V, puesto que necesita menos dosis para conseguir el efecto
deseado. Segun lo expuesto anteriormente, el misoprostol se postula como un
tratamiento eficaz, efectivo y eficiente en los casos de aborto diferido. La OMS
sugiere, para el aborto diferido, utilizar dosis de 800 mg via vaginal. La Sociedad
Espariola de Ginecologia y Obstetricia (SEGO) recomienda 800 mg por via vaginal o
200 mg via vaginal cada 4 h hasta un total de 800 mg. Con ello refiere tasa de éxito

de 72% con la primera dosis, segunda dosis de 85-87% con 3 dosis de 90-93%.

En la investigacién realizada se obtuvo que para ambas vias de administracion el

principal efecto adverso del misoprostol fueron las nauseas, especificamente para el
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caso del Miso-VO también se da de forma muy similar vomito, fiebre y diarrea, por
el contrario con el Miso-I1V se da de forma semejante fiebre y taquisitolia. De igual
manera Gutiérrez y Guevara (2015), obtuvo que los efectos secundarios mas
destacados fueron diarrea y dolor abdomino-pélvico, nduseas, vomitos, hipotension,
fiebre, escalofrios y temblor corporal. Asimismo, Varona et al (2010), en el estudio
denominado “Misoprostol en la interrupcion temprana del embarazo en pacientes
adolescentes gestacion menor de 12 semanas”, obtuvieron que los efectos
secundarios provocados por el misoprostol el mas frecuente fue nauseas con 5/13
(38.46%). Por otra parte Illescas (2010), evidencio que en cuanto al dolor abdominal
fue moderado en un 47% de las pacientes que recibié misoprostol oral y que la
nausea, vomito y fiebre fue mayor en el grupo que recibié misoprostol vaginal. La
diarrea y la cefalea fueron evidenciados en igual porcentaje en las pacientes que
recibieron Miso-VO y Miso-IV. Muy por el contrario el estudio de Micolta (2010)
obtuvo que el 74% de las pacientes con aborto diferido no padecid ningun efecto
adverso, tan solo el 10% sufridé nduseas y vomito, asi mismo, en el estudio realizado
en la Habana, Cuba, en la revista Cubana de Obstetricia y Ginecologia en el Hospital
Gineco-obstétrico Docente “Eusebio Hernandez” realizada por Pino et al (2006), se
obtuvo que el 72,1% de los casos no presentaron ninguna sintomatologia, tan soélo el
19,2% presentaron vomito. Asi mismo, los resultados de Gutiérrez y Guevara (2015)
fueron que los efectos secundarios adversos mas significativos con el uso de
misoprostol, son de tipo hematoldgico, endocrino, bioquimico, inmunoldgico,
respiratorio, oftalmoldgico, plaquetario o cardiovascular, donde la presencia de
diarrea se presenta como la principal reaccion secundaria advertida de manera
constante con este farmaco, aunque debe reconocerse que por lo general es de curso
leve y autolimitado; puede haber presencia de nduseas y vomitos, pero se resuelven

en el curso de las 2 a 6 horas siguientes.

Cuando el tamafio del dtero al momento del tratamiento es equivalente a un
embarazo con una edad gestacional de 12 semanas o menos, se recomienda el
tratamiento con misoprostol para las mujeres con un aborto diferido. El régimen
recomendado con misoprostol es una dosis Unica administrada por via oral (600 pg)

(Gutiérrez y Guevara, 2015). Sin embargo, la forma de aplicacion mas recomendada,
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en estos casos, es la via vaginal, es fundamental recordar que la sensibilidad del utero
al misoprostol aumenta con la edad del embarazo y, por lo tanto, la dosis debe ser
menor cuanto mas avanzado se encuentre el embarazo. (Ministerio de Salud y
Deportes, 2009). Se puede considerar tratamiento ambulatorio inicial del aborto
incompleto con misoprostol en pacientes con Gteros de hasta 12 semanas, sin signos
de infeccion, con posibilidades de retorno seguro y rapido al centro de atencion. En
gestaciones mayores a 12 semanas, Se recomienda que Su manejo Sea siempre
intrahospitalario (Gutiérrez y Guevara, 2015). Ante estas recomendaciones se
comparo el resultado de esta investigacion con otros estudios, dando como resultado
que el 34% de las pacientes a las que se les dio Miso-VO fue en la cuarta semana, y a
las que se les administr6 Miso-IV con un 30% fue en la quinta semana., por el
contrario del estudio realizado por Gippini et al (2012), en donde se analizé el valor
del misoprostol en el tratamiento del aborto diferido, obteniendo como resultado que
la edad gestacional media fue de 8,8 + 2,0 semanas.

El mayor porcentaje de pacientes (26,4%) presentan un dolor abdominal moderado
(4 a 6) a las 8 horas las pacientes a las que se les administrd6 Miso-VO, de igual
manera, el mayor porcentaje de pacientes a las que se les administrd6 Miso-1V,
presentan un dolor abdominal entre moderado (4 a 6) e intenso (7 a 10) dentro de las
primeras 4 a 8 horas, hecho que se ratifica con el resultado de Gutiérrez y Guevara
(2015), en el estudio denominado “Controversias en el tratamiento del aborto
incompleto, AMEU versus tratamiento médico con misoprostol”, cuyas pacientes
padecieron 4,24 de dolor durante el tratamiento en la Escala Visual Analdgica
(EVA).
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6. CONCLUSIONES

De acuerdo al estudio realizado he llegado a las siguientes conclusiones:

o%

L)

X/
L X4

Las dos vias de administracion (Miso-VO y Miso-1V) presentaron una

evacuacion uterina completa en un 70%.

El 100% de las pacientes que ingirieron Miso-VO y Miso-1V expulsaron el
producto a las 72 horas (60 de 60 pacientes).

Para ambas vias de administracién el principal efecto adverso del misoprostol
fueron las nauseas. Especificamente para el caso del Miso-VO también se da
de forma muy similar vomito, fiebre y diarrea, y para el Miso-1V se presenta

fiebre y taquisistolia.

En la 7ma y 9na semana de gestacion, tanto la via oral como la intravaginal

resulta igual de eficaz en el manejo del aborto diferido.
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7. RECOMENDACIONES

De acuerdo a las conclusiones que he llegado recomiendo lo siguiente:

El misoprostol es recomendable como medicamento que se puede utilizar con
seguridad en abortos diferidos para la maduracion cervical debido a que no

existe gran incidencia de efectos adversos.

Realizar nuevos estudios para verificar cudl de las cuatro vias de

administracion es la dptima.

En nuevos estudios considerar ciertas variables sociales que podrian

interferir.

Educar a la paciente a identificar signos de alarma que podrian presentarse

con el uso de misoprostol ambulatorio.
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9. ANEXOS.

Anexo 1. Consentimiento informado.

Pasaje, 01 de enero del 2016

CONSENTIMIENTO INFORMADO

El presente estudio titulado “EFICACIA DE LA VIA ORAL E INTRAVAGINAL DEL
MISOPROSTOL EN PACIENTES CON ABORTO DIFERIDO MENORES DE DOCE SEMANAS
DE GESTACION”. Sera desarrollado por el Sr. Alcides Fabricio Mendoza Taday, estudiante de la
carrera de Medicina Humana de la Universidad Nacional de Loja e Interno en el Hospital Civil San
Vicente de Padl, mismo que tiene por objeto evaluar la eficacia del misoprostol en pacientes que
acuden al servicio de emergencia del Hospital Civil San Vicente de Paul, con aborto diferido menores

a doce semanas de gestacion.

Si usted accede a participar en esta investigacion, se le pedira informacion para completar una ficha de
recoleccion de datos, misma que durard aproximadamente 10 minutos. La participacién en este
estudio es estrictamente voluntaria y la informacion que se recoja sera confidencial y no se usara para

ningun otro proposito fuera de los de esta investigacion.
De antemano le agradezco su participacion.

Nosotras como pacientes que acudimos al servicio de emergencia del Hospital Civil San Vicente de
Padl, con aborto diferido menores a doce semanas de gestacion, en pleno uso de nuestras facultades,
libre y voluntariamente manifestamos que hemos sido debidamente informado sobre la investigacién
“EFICACIA DE LA VIiA ORAL E INTRAVAGINAL DEL MISOPROSTOL EN PACIENTES CON
ABORTO DIFERIDO MENORES DE DOCE SEMANAS DE GESTACION” y en consecuencia

acepto participar en este estudio investigativo teniendo en cuenta que:

1. He comprendido la naturaleza y propositos de la investigacion.

2. He tenido la oportunidad de aclarar mis dudas. La informacion proporcionada es veraz y

confiable.

3. La informacion proporcionada por mi serd confidencial y no serd usada para ningun otro

proposito fuera de esta investigacion.

Por tanto, doy mi consentimiento para la realizacion del presente estudio.
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Anexo 2. Ficha de recoleccion de datos.

FICHA DE RECOLECCION DE DATOS

N° de Historia Clinica:

DATOS GENERALES:
a) Fecha de ingreso a hospitalizacion:

a) Fecha de egreso de hospitalizacion :

1. ANTECEDENTES OBSTETRICOS:
a) Numero de gestas
b) Nuamero de partos

¢) Nudmero de abortos

2. SEMANAS DE GESTACION:

a) Una () d) Cuatro () g)
b) Dos () e) Cinco () h)
c) Tres () f) Seis () i)

3. DOSIS ADMINISTRADAS DE MISOPROSTOL
a) Una () b) Dos () c)

4. DOLOR ABDOMINAL

EVA 4h 8h

Sin dolor (0)

Dolor leve (1 a 3)

Dolor moderado (4 a 6)

Dolor intenso (7 a 10)

d) Nudmero de hijos

e) Fecha de Ultima menstruacion (FUM)

Siete () j) Diez ()
Ocho () k) Once ()
Nueve () I) Doce ()
Tres () d) Cuatro ()

12 h 16 h >16h
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SANGRADO

a)
b)
c)

Leve (1 toalla)
Moderado (dos toallas)

Abundante (mas de dos toallas)

EFECTOS ADVERSOS:

a)
b)
c)
d)
€)
f)

9)
h)

Nauseas

Vémito

Fiebre

Diarrea

Taquisitolia

Hemorragia
Hiperestimulacion uterina
Otros

EVACUACION UTERINA

a)

TRATAMIENTO QUIRURGICO

a)

Completa ()

Si ()

()
()
()

Si()
Si()
Si()
Si()
Si()
Si()
Si()
Si()

No ()
No ()
No ()
No ()
No ()
No ()
No ()
Cudles

b) Incompleta

b) No ()

()
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Anexo 3. Constancia fotografica de la recoleccion de datos con las pacientes.

Figura 1. Leyendo el consentimiento informado a la paciente.

Figura 2. Aplicando la ficha de recoleccion de datos a las pacientes.
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Figura 4. Realizando el control ecografico a la paciente.
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2. PROBLEMATICA

Existen numerosas investigaciones vinculadas al estudio de la eficacia del
misoprostol a nivel mundial, puesto que en mas de ochenta paises se encuentra
registrado. Entre los estudios méas recientes, se tiene el trabajo de Gippini et al
(2011), en el cual se analizaron el valor del misoprostol en el tratamiento del aborto
diferido y se concluyd que el tratamiento con misoprostol del aborto diferido
presenta una tasa de éxitos cercana al 90%, con escasos efectos secundarios, con un
buen grado de satisfaccion y escaso coste sanitario, por lo que es una alternativa
valida al legrado. Escribano et al (2014), analizaron el uso de misoprostol en el
tratamiento de abortos diferidos en el primer trimestre, con el trabajo finalizado, los
autores concluyeron que el tratamiento médico es una alternativa menos agresiva que
la cirugia, con tasas de éxito que se aproximan al 90% Yy efectos secundarios leves,
controlables con medicacion adicional; ademés de presentar un alto grado de
satisfaccion global y un menor coste que la cirugia.

Por otra parte, América latina tuvo un rol fundamental respecto de la utilizacion del
misoprostol en obstetricia (Gémez y Richi, 2009). EI primer estudio publicado
internacionalmente sobre su uso para la induccién del trabajo de parto, en casos de
oObito fetal, fue realizado en San Pablo, Brasil (Mariani et al., 1987). Posteriormente,
en una encuesta aplicada en tres paises del continente americano acerca del uso del
misoprostol, los médicos respondieron que lo usaban para todas las indicaciones
obstétricas méas importantes (Clark et al., 2002). El uso de este método es
particularmente comdn en Brasil, Colombia, Ecuador, México, Per( y la Republica
Dominicana (Guttmacher Institute, 2012). Tal es el caso del estudio realizado en
Peri por Gutiérrez y Guevara (2015) en el que la finalidad fue analizar la
controversia en el tratamiento del aborto incompleto, AMEU versus tratamiento
médico con misoprostol y donde se concluyd que ambas tecnologias son modernas y
que tienen su aplicacién dentro de los servicios de ginecologia y obstetricia con la

misma seguridad y efectividad.

En el Ecuador, de igual manera se han elaborado varios estudios vinculados a la

tematica en mencion. Por otra parte, la tasa de pérdida clinica en el aborto es del 10
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al 15% de las gestaciones y mas del 80% de abortos ocurren antes de las 12 semanas
(MSP, 2008) y anteriormente el tratamiento antes de este periodo por lo general era
quirargico (dilatacion y curetaje), pero en la actualidad se han desarrollado farmacos
que pueden resultar Utiles como el misoprostol para madurar el cuello uterino (Rock
y Jones 111, 2006). El aborto constituye un impacto psicolégico muy grave para la
mujer, motivo de temor ante la posibilidad de su recurrencia y que significa un alto
costo para los servicios de salud dada la magnitud del problema y la complejidad de

los estudios necesarios para determinar sus causas (Pérez, 2003).

El misoprostol reconocido como un potente método para la interrupcion de
embarazos, es un medicamento de bajo costo, estable a temperatura ambiente con
pocas reacciones sistémicas y de bajo costo (US$0,5), especialmente util en los
paises en desarrollo en los que el transporte y las instalaciones para el
almacenamiento de los medicamentos son inadecuadas, y la disponibilidad de
agentes uterotonicos y de sangre es limitada. Sin embargo, se ha publicado
reacciones adversas como vomitos, diarrea, hipertension y hasta teratogenicidad
potencial cuando el misoprostol fracasa en la induccion del aborto (Flasgog, 2007).
Se ha demostrado que es un estimulante miometrial efectivo del GUtero gravido, ya
que se une de manera selectiva a los receptores de los prostanoides EP 2/EP 3. Se
absorbe con rapidez por via oral y vaginal. Los niveles séricos de absorcion vaginal
son mas prolongados y el misoprostol vaginal puede tener efectos mediados de forma
local (Neilson et al., 2006).
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3. JUSTIFICACION

El misoprostol es comercializado bajo distintas marcas, de las cuales la mas comun
es Cytotec® y ha sido registrado en mas de ochenta paises (Clark et al., 2007). Es un
analogo de prostaglandina E1 que al igual que las prostaglandinas naturales afecta a
mas de un tipo de tejido, incluidos el recubrimiento gastrico y el musculo liso del
utero y del cérvix. Durante los ultimos veinte afios, se ha intensificado la
investigacion sobre el uso del misoprostol en salud reproductiva por sus eficaces
propiedades uterotonicas y de maduracion cervical (Shannon y Winikoff, 2004). En
la actualidad, aunque se ha registrado pocos productos de misoprostol para
indicaciones de salud reproductiva, se le acepta y utiliza ampliamente como
tratamiento para maduracion cervical, induccion del aborto en el primero y segundo
trimestres, prevencion y tratamiento de la hemorragia postparto y aborto incompleto
(Goldberg et al., 2001). Ademas, se constituye en una alternativa terapéutica muy
eficaz para mujeres que desean evitar los invasivos métodos quirdrgicos y el uso de
anestesia (MSP, 2013). El uso del misoprostol también es empleado para el
tratamiento del aborto incompleto y se ha documentado ampliamente en mujeres
cuyo tamafio de Utero es menor o igual al de un embarazo de 12 semanas medidas a

partir de la fecha de la Gltima menstruacion (FUM)

Es por ello que, el misoprostol se constituye en un aliado efectivo, de bajo costo,
reducido riesgo de complicacién, facil de ser empleado, eficiente para provocar
contracciones, su condicion termoestable, hacen de este medicamento un medio
ampliamente recomendable para los servicios de salud (Estrada, 2015).
Especificamente para los casos de aborto diferido, el misoprostol se postula como un
tratamiento eficaz, efectivo, eficiente, seguro y con escasos efectos secundarios
(Gippini et al., 2012). Ante esta realidad, y puesto que en el canton Pasaje no se han
realizado estudios de efectividad del misoprostol, es necesario realizar la presente
investigacion con la finalidad de recabar informacion para conocer la realidad local
de la eficacia del misoprostol con los protocolos del Minsitrio de Salud Publica del
Ecuador en pacientes con aborto diferido menores de doce semanas de gestacion que

han sido atendidas de enero a julio del 2016 en el Hospital Civil San Vicente de Paul.
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4. OBJETIVOS
4.1. GENERAL

Evaluar la eficacia del misoprostol en pacientes que acuden al servicio de
emergencia del Hospital Civil San Vicente de Padl, con aborto diferido menores
a doce semanas de gestacion.

4.2. ESPECIFICOS

— Comparar la eficacia de la via de administracion del Misoprostol oral versus

vaginal.

— Determinar el nimero de pacientes que requieren nueva dosificacion.

— Determinar el tiempo de expulsién del producto a partir de la administracién

del misoprostol corroborando ecograficamente dentro de 72 horas.

— Evaluar los efectos secundarios o complicaciones producidas por el

misoprostol.

— Identificar en que semanas de gestacion es més efectivo el tratamiento con

misoprostol.
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5. MARCO TEORICO
5.1. CONCEPTOS
5.1.1. Aborto;

El aborto es toda interrupcion espontanea o provocada del embarazo antes de las 20
semanas de gestacion con un peso del producto inferior a 500 gr (Shwuarcz, Fescina

y Duverges, 2005)
5.1.2. Abortos espontaneos:

Se producen sin la intervencion de circunstancias que interfieran artificialmente en la

evolucidn de la gestacién y cuya frecuencia se estima en 15% (Molina et al., 2008)
5.1.3. Abortos inducidos:

Es la interrupcion médica o quirtrgica del embarazo antes de la viabilidad fetal y se
clasifica en: Aborto Terapéutico, donde existen indicaciones médicas para la
interrupcion prematura del embarazo como la descompensacion cardiaca persistente,
la vasculopatia hipertensiva avanzada, el carcinoma invasor de cérvix, malformacion
congénita incompatible con la vida; y el Aborto Programado (voluntario) en donde
la interrupcion del embarazo es por solicitud de la mujer mas no por razones médicas
(Schorge y Schaffer, 2009)

5.2.ETIOLOGIA

En las 12 primeras semanas del embarazo ocurren mas del 80% de los abortos
espontaneos y aproximadamente la mitad es consecuencia de anomalias

cromosomicas (Pérez, 2003)
5.2.1. Causas genéticas:

Segun Gary y Leveno (2006) en mujeres mayores de 40 afios existe un riesgo mayor

de aborto espontaneo, alrededor del 45%, la mayoria ocurre antes de las 8 semanas.
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Una forma frecuente de expresarse es el huevo anembrionado. Los principales

motivos son:

5.2.2.

Trisomia Autosémica: Por no disyuncion del cromosoma 16, 21 0 22. Causa

determinante del 60% de los huevos anembrionados. Estan relacionadas con

la edad materna, en especial los cromosomas 16 y 22.

Triploidia: La causa mas frecuente es la doble fecundacion de un ovulo. Se
observa en un 15 a 20 % de abortos de causa cromosOmica. Puede expresarse
como huevo anembrionado o por malformaciones fetales (Onfalocele,

sindactilia, paladar hendido).

Monosomia del comosoma X: Por no disyuncién del cromosoma X durante la

meiosis de cualquiera de los padres o por pérdida de un cromosoma X en la

fertilizacion.

Tetraploidia: Recuento de 92 cromosomas por falta de division

citoplasmatica después de la divisién cromosémica de las células germinales.

Anomalias anatomicas y malformaciones uterinas:

Pérez (2003) establece que dentro de las principales son:

Miomas Submucosos o Intramurales: Pueden ser causa de aborto a través de

una alteracion de la irrigacion del endometrio o por reaccion inflamatoria en

el sitio de implantacion.

Sindrome de Asherman: Se caracteriza por sinequias uterinas consecuencia de

destruccion de grandes zonas de endometrio por legrado Incompetencia

Cervicouterina: Dilatacion indolora del cérvix en el segundo trimestre por

alteracion en la resistencia del orificio interno del cuello, asociado a
anomalias congénitas del utero o traumatismos del cérvix secundarios a

partos con desgarros o maniobras de dilatacion y conizaciones.
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5.2.3. Causas inmunoldgicas:

e Anticoagulante Lipico, Anticuerpos anticardiolipinas: Inhiben la sintesis de

prostaciclinas provocando vasoconstriccion y agregacion plaquetaria con
micro trombosis secundaria, produciendo aborto precoz (Gary y Leveno,
2006)

5.2.4. Dafios por sustancias quimicas o radiacion: tabaco, alcohol:

Las substancias quimicas o toxicos en etapas iniciales de la embriogénesis no
producen alteraciones directas e inmediatas del embrion, sino mutaciones letales que

en una etapa posterior se haran evidentes produciendo aborto (Pérez, 2003)
5.2.5. Anomalias endocrinas:
Las causas principales son:

e Deficiencia del cuerpo Luteo: Secrecion insuficiente de progesterona en el

cuerpo amarillo de la placenta.

e Hipo o Hipertiroidismo

e Diabetes Mellitus: EI control inadecuado de la glucemia ocasioné un

aumento extraordinario en el indice de abortos (Gary y Leveno, 2006)
5.2.6. Infecciones:

Algunas infecciones son causas poco comunes de aborto en mujeres como la
Varicela, Parvovirus, Sarampién, Toxoplasmosis, Herpes Simple, Chlamydia

Trachomatis (Gary y Leveno, 2006)
5.2.7. Tensiones externas, trabajos pesados, esfuerzos

Pueden aumentar las tasas de abortos espontaneos (8% entre las 8 y 11 semanas)
(Rock y Jones 111, 2006)
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5.3.DIAGNOSTICO

El diagnostico del aborto es principalmente clinico, apoyado de la ultrasonografia. Se
describen clasicamente varias etapas en la evolucion del aborto espontaneo (Pérez,
2003):

5.3.1. Amenaza de aborto.

Presencia de contracciones uterinas dolorosas y frecuentes. A la especuloscopia no se
constata sangrado, en el tacto vaginal no se aprecian modificaciones cervicales y el

utero es de un tamafio acorde al tiempo de amenorrea (Rock y Jones 111, 2006)
5.3.2. Aborto en curso:

El atero se palpa de tamafio acorde a la edad gestacional, el cuello se encuentra
permeable y a través de €l se pueden palpar partes fetales o restos ovulares,
persistencia de contracciones uterinas que pueden ser mas dolorosas que una
amenaza de aborto y la presencia de sangrado genital (Gary y Leveno, 2006). Existe
rotura franca de las membranas que se manifiesta por la expulsién de liquido
amnidtico en presencia de dilatacion del cuello uterino (Lombardia y Fernandez,
2007)

5.3.3. Aborto inminente:

Dolores més intensos y sostenidos, hemorragia mas abundante, con coagulos, se lo
define como aborto inevitable cuando comienza a producirse dilatacion progresiva
del cérvix (Pérez, 2003)

5.3.4. Aborto incompleto.

La paciente ya no tiene contracciones uterinas dolorosas o éstas son minimas, el
utero se palpa de un tamafio menor que el que corresponde a la edad gestacional, hay
sangrado moderado a severo, el cuello esta permeable y a veces se puede palpar

restos en el canal cervical (Pérez, 2003). Dentro del Utero pueden quedar feto y restos
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de placenta o sobresalir de manera parcial a través del orificio cervical dilatado (Gary
y Leveno, 2006)

5.3.5. Aborto completo.

El huevo es expulsado de forma completa, después de lo cual desaparecen las
contracciones uterinas dolorosas y el sangrado disminuye a una cantidad menor que
una regla. El Gtero se encuentra de tamafio normal o levemente aumentado, el cuello

puede estar abierto, entreabierto o cerrado (Pérez, 2003)
5.3.6. Aborto diferido.

Aborto caracterizado por la retencion en la cavidad uterina, de un embrién o feto
muerto (incluyendo el embarazo anembrionado) o la detencion de la progresion
normal del embarazo, puede acompafarse o no de sangrado variable (Carrera y
Mallafré y Serra, 2006). La paciente no presenta sintomas (Gary y Leveno, 2006).
Las alteraciones genéticas son las principales causas de éste tipo de aborto (Pérez,
2003). Son Criterios ecograficos para el diagnostico de Aborto Diferido la presencia
de un saco gestacional con una longitud mayor de 10mm en una ultrasonografia
transvaginal, o de 35mm de didmetro mayor en una ultrasonografia abdominal, sin
embrion en su interior o con embrién pero sin actividad cardiaca. Se ha descrito una
baja de la velocidad del flujo (Doppler) en el saco vitelino y en el espacio

intervelloso como diagndstico precoz de aborto diferido (Pérez, 2003)
5.4, TRATAMIENTO DEL ABORTO DIFERIDO

Cuando el tamafio uterino es igual o0 menor a doce semanas se realiza la dilatacion
cervical y AMEU (aspiracion manual endouterina). Si el Cuello uterino esté cerrado,
sin modificaciones luego de usar misoprostol 400 microgramos colocados en el
fondo de saco posterior o misma dosis por via oral, hasta obtener borramiento y
dilatacion suficiente del cuello (Molina et al., 2008). Otro esquema de maduracion
cervical segun el componente normativo materno del Ministerio de Salud Pablica del
Ecuador con misoprostol 800ug via vaginal cada 6 horas por 3 dosis o 600ug oral
previo a AMEU (MSP, 2008)
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El riesgo de defectos en la coagulacion es minimo dentro de las 5 semanas, igual que
el riesgo de infeccion, siempre que las membranas estén intactas (Rock y Jones IlI,
2006). Fibrinbgeno menos de 150mg/dl riesgo de coagulacion intravascular
diseminada (Berek, 1999)

5.5.MADURACION CERVICAL

El cérvix esta constituido por colageno tipo | (85%), masculo liso (25-6%) y por la
sustancia fundamental (glucosaminoglicanos). La maduracion cervical esta dada por
una disminucién en la cantidad de colagena y por cambios en la sustancia
fundamental. Esta bien establecido que las PGE2 y PGF2 alfa estan envueltas en el
proceso de maduracion cervical. Exdmenes microscopicos demuestran que posterior
al tratamiento con PGE2, hay cambios en el tejido cervical, disminucion en la
concentracion de colagena debido a un aumento en la actividad de la enzima

colagenasa y disminucion del dermatan-sulfato.

Se habla de maduracion cervical para referirse a la fase previa del trabajo de parto en
la que cambian las caracteristicas del cuello (consistencia, posicion, borramiento y
dilatacion); en tanto induccion se refiere al intento de producir contracciones uterinas
regulares junto con cambios cervicales para iniciar la fase activa del trabajo de parto.
Los agentes utilizados para inducir trabajo de parto producen una fase de cambios
cervicales durante la induccién, mucho més corta que cuando se usan los mismos

agentes sola para maduracion.

5.5.1. Técnicas de maduracion cervical

e Prostaglandinas: En la actualidad se considera el método de maduracién

cervical mas cercano al “ideal”. Existen tres formas disponibles y muchas
posibles vias de administracion. Las tres formas son:
d) La prostaglandin estradiol o PGE 2, también conocida como
dinopostrone.
e) Prostaglandin estrona o PGE 1, también conocida como misoprostol,

que inicialmente se elabor6 como un medicamento utilizado para
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prevenir Ulceras secundarias al uso cronico de antiinflamatorios no
esteroideos.
f) La prostaglandina F2 alfa utilizada por via parenteral o intraamnidtica

y ya practicamente abandonada.

Las vias de administracion han sido intravenosa, oral intraamniética, vaginal e
intracervical, siendo estas dos Gltimas las mas utilizadas en la actualidad (\Varona
etal., 2010)

5.6. MISOPROSTOL

Es una prostaglandina sintética semejante en su estructura a la PGE1 que ha sido
aprobado por la Food and Drug Administration (FDA). A mediados de la década del
80, el misoprostol, pasé a ser utilizado también en ginecologia y obstetricia, después
de ser introducido comercialmente para situaciones de dispepsia. Por su estabilidad
térmica, puede ser almacenado en forma segura a temperatura ambiente, y presenta
menor riesgo de efectos colaterales. Al ser comparado con las prostaglandinas
naturales, su costo es aproximadamente 100 veces menor que cualquier otra

prostaglandina (Flasgog, 2007).

Se han identificado receptores de prostaglandinas en el cérvix que produce PGE2,
PG1y PGF1, con un aumento cerca del embarazo a término. El uso de PGE2 a nivel

del cérvix causa:

e Disminucién de la concentracion de colageno. La capacidad del compuesto

para aumentar la actividad de la colagenasa.

e Regulan la actividad de los fibroblastos cervicouterinos, y por lo tanto
controlan las propiedades biofisicas y bioquimicas de la matriz extracelular.
Siendo capaces de inducir la produccién de acido hialurénico, aumentando la
hidratacién y modificacion de la composicién de glucosaminoglucanos-

proteoglucanos.
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e Pueden actuar como agentes quimiotacticos al promover la infiltracion de

leucocitos y macréfagos en el estroma cervicouterino. Estas células
inflamatorias son la fuente de enzimas de fragmentacion especificas que
causan cambios en la matriz extracelular vinculados con la maduracion

(Clinicas de Norteamérica Obstetricia y Ginecologia, 2000)
5.6.1. Mecanismo de accion

Segun Estrada (2015) las prostaglandinas son &cidos grasos que se producen de
manera natural en muchos tejidos corporales. La prostaglandina E1 produce
contracciones miometriales al interactuar con receptores especificos en las células
miometriales. Esta interaccion produce una cascada de eventos, incluyendo cambios
en la concentracion de calcio lo que inicia la contraccion muscular. EI misoprostol es
un andlogo de la prostaglandina E1. Al interactuar con los receptores de
prostaglandina suaviza la cérvix y el Utero se contrae lo que trae consigo la expulsion
de los contenidos uterinos. EI misoprostol es en términos relativos, metabdlicamente
resistente y por tanto tiene una accién prolongada. Es absorbido extensamente, y se
transforma rapidamente en su &cido de esterificado, el cual es responsable de su
actividad clinica. El lado alfa de la cadena sufre beta-oxidacion y el lado beta de la
cadena sufre omegaoxidacion seguida de una reduccion del grupo cetona para dar
analogos de la prostaglandina F.

El misoprostol estd manufacturado en una preparacion oral en tabletas de 100 ug y de
200 ug ranurada. Luego de la administracion oral, el misoprostol es rapidamente
absorbido y convertido en su metabolito farmacol6gicamente activo, el acido de
misoprostol. La concentracion plasmatica del acido de misoprostol, alcanza su peak
en aproximadamente 30 minutos, para luego descender rapidamente. Su
biodisponibilidad disminuye con la ingestion concomitante de 9 alimentos o
antiacidos. Es metabolizado primariamente en el higado y menos del 1% de su

metabolito activo es excretado por la orina (Garcia, 2009)
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5.6.2. Contraindicaciones de las prostaglandinas (Misoprostol)

Segun Flasgog (2007) el misoprostol produce ciertas contraindicaciones como las

que se citan a continuacion:

Absolutas: Hipersensibilidad a PG, EIP aguda, cesarea clasica previa,
alteraciones graves de la funcion respiratoria, hepatica o renal y placenta

previa total.

Relativas: Asma, HTA grave, DM descompensada, epilepsia, glaucoma,

cicatrices uterinas previas y anemia de células falciformes.

5.6.3. Vias de administracion

Algunas mujeres prefieren vias diferentes a la vaginal. En estos casos se puede usar

la via oral como alternativa de eficacia equivalente a la via vaginal, a pesar de que

tiene mas riesgos de efectos secundarios como reacciones gastrointestinales (nduseas

y vomitos), asi como escalofrios e hipertermia con mas frecuencia que con la

administracion vaginal. Estos efectos son de corta duracién y bien tolerados por las

pacientes (Flasgog, 2007)

Via oral: El uso oral, del misoprostol puede ser atractivo debido a que es mas
facil administrar, es incruento y puede realizarse en forma ambulatoria
(Flasgog, 2007). El misoprostol al ser administrado oralmente es rapida y
extensivamente absorbido (88%). Los alimentos y antidcidos disminuyen la
tasa y cantidad de la absorcion. Por la via oral, la concentracion plasmatica de
misoprostol se eleva rapidamente, llegando al maximo entre los 12,5 y 60
minutos después de la administracion, y a su nivel méas bajo después de 120
minutos. Considerando la rapida reduccion de los niveles plasmaticos de la
droga, los intervalos entre dosis podrian ser tan cortos como cada 2 ¢ 3 horas,
cuando se administra por la via oral (Flasgog, 2007). En el afio 2005 en la
revista Journal of Reproductive Medicine en un estudio donde se realiza una
comparacion aleatorizada de tres protocolos de misoprostol para la induccion

de Aborto a las 10-13 SG, se demuestra que el uso de misoprostol via oral
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expulsa el producto en 12-24h hasta en el 90 % (Journal of Reproductive
Medicine, 2005)

e Via vaginal: La biodisponibilidad del misoprostol, por la via vaginal, es tres
veces mayor que por la via oral. Después de la administracion vaginal la
concentracion plasmatica de misoprostol se eleva gradualmente, alcanzando
el pico méximo entre los 60 y 120 minutos, y declina lentamente, llegando
hasta un 61 % del nivel maximo, 240 minutos después de la administracion.
Los niveles plasmaticos permanecen relativamente estables por o menos
hasta seis horas después de su administracion (Flasgog, 2007). Se realiz6 un
estudio clinico en Chile con Misoprostol via vaginal, en la induccién del
parto y aborto con fetos muertos con un éxito del 70 % (Aguilar, 2000).
Cuando el misoprostol es administrado por via vaginal se produce un
mecanismo adicional de accion, mediante la liberacion local de 6xido nitrico.
Los dos mecanismos de activacion de la remodelacion cervical originada en

las prostaglandinas y en el 6xido nitrico, se potencian (Flasgog, 2007)

La sensibilidad del Gtero al misoprostol aumenta a medida que la edad gestacional es
mayor, la dosis a utilizar depende de la edad gestacional. Especificamente, para los
embarazos de hasta 12 semanas la dosis es:

e Misoprostol vaginal, 800 ug, cada 6 6 12 horas, hasta completar 3 dosis.

e Misoprostol oral 800 ug, cada 3 0 4 horas, hasta completar 3 dosis, (en

embarazos de hasta 9 semanas).

Ademas, hay ciertas indicaciones para las dosificaciones del misoprostol como se

puede ver en el cuadro 1.
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Cuadro 1. Recomendaciones de dosificacion de misoprostol del grupo Bellagio.
Fuente: Weeks y Faundes (2007)

Indicacién Dosis Observaciones

Interrupcion  gestacional | 800 ug vaginal/12 horas Mejor usar 48 horas tras
(0 - 12 semanas) 200 mg. mifepristona

Aborto espontaneo (0 - 12 | 800 ug vaginal/3 horas o | Administrar 2 dosis y
semanas) 600 pg sublingual/3 horas | dejar actuar 1-2 semanas
(salvo hemorragia
importante o infeccion)

Aborto incompleto (0 - 12 | 600 ug oral (dosis Gnica) | Dejar actuar 2 semanas
semanas) (salvo hemorragia
importante o infeccidn)

5.6.4. Efectos adversos

El sangrado vaginal, los colicos, nduseas, vomitos y diarreas. Estas manifestaciones
gastrointestinales, que se presentan entre menos de 10%, hasta algo mas de 30% de
los casos, segun los diversos autores, son mas frecuentes cuando se utilizan dosis
mas altas, intervalos mas cortos entre las dosis, o el suministro por la via oral o
sublingual. La fiebre, con o sin escalofrios (Flasgog, 2007). La complicacion mas
frecuente es el sangrado excesivo, cuando la paciente refiere que se ha cambiado dos
toallas sanitarias completamente saturadas de sangre, en un tiempo menor de una

hora y durante un periodo de dos horas consecutivas.

La falla del método, se ha documentado un mayor riesgo de malformaciones
congénitas en recién nacidos de madres que recibieron misoprostol en el primer
trimestre del embarazo, el riesgo absoluto de teratogenicidad por exposicion al
misoprostol es relativamente bajo, del orden de 10 entre 1000 de los fetos expuestos.
La rotura uterina, en casos de abortos tardios y aun iniciales, principalmente si existe
el antecedente de cesarea en un parto anterior (Flasgog, 2007). El Sindrome de
Madbius (paralisis facial congénita) y defectos en las extremidades se han reportado

en hijos de madres que ingirieron misoprostol en un intento frustro por provocarse un
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aborto. Pero el riesgo absoluto de este sindrome es relativamente bajo entre las

mujeres expuestas a misoprostol durante el primer trimestre (Estrada, 2015).

5.6.5. Precauciones en las pacientes que se utiliza misoprostol para la

maduracion cervical en el aborto diferido
Segun Flasgog (2007), se debe tener precaucion en las siguientes circunstancias:

e Hasta las nueve semanas de embarazo este tratamiento puede ser usado sin
requerir la hospitalizacion de la mujer, ya que el sangrado que se produce es

solo un poco mayor que el de una menstruacién normal.

e En lainterrupcion del embarazo de 10 semanas 0 mas, es imprescindible que
la paciente permanezca en el hospital, hasta que el feto y la placenta hayan
sido expulsados, hay mayor riesgo de complicaciones que pudieran

presentarse durante el procedimiento.

e Uso en mujeres que estan en periodo de lactancia materna.
5.6.6. Recomendaciones a las mujeres que han tenido un aborto

Antes de darle el alta, se debe explicar a la paciente que ha tenido un aborto
espontaneo que es comun y que ocurre al menos en un 15% (uno de cada siete) de los

embarazos clinicamente reconocidos (Jiménez, 2010)

Hay que alentar a la mujer a demorar el embarazo siguiente hasta que esté
completamente recuperada. Pudiendo realizar planificacion familiar de inmediato
siempre que no haya ninguna complicacion severa que requiera tratamiento adicional
y la mujer reciba orientacion adecuada y ayuda para seleccionar el método de

planificacion familiar mas apropiado (IMPAC, 2002)
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6. METODOLOGIA
6.1. METODOS, TECNICAS E INSTRUMENTOS
6.1.1. Disefio de estudio

El presente trabajo de investigacion es un estudio descriptivo, prospectivo en el cual
se pretende determinar la eficacia del misoprostol en pacientes con aborto diferido
menores de doce semanas de gestacion que son atendidas en el Hospital Civil San

Vicente de Paul durante enero a julio del 2016

6.1.2. Universo y muestra

El universo del presente estudio son todas las pacientes con diagnostico clinico y
ecografico de aborto diferido que son atendidas en el servicio de emergencia del
Hospital San Vicente de Paul durante el periodo de enero a julio del 2016 y que

cumplen con los criterios de inclusion.

La muestra serd seleccionada aleatoriamente dando un total de 70 pacientes que

cumplan los criterios de inclusion.
6.1.3. Técnicas e instrumentos de recoleccion de datos

Para realizar el presente trabajo se solicitard permiso al Director del Hospital San
Vicente de Paul del cantdon Pasaje, provincia del Oro, como también se pedira la
colaboracién de los Médicos tratantes y residentes de Ginecologia. Posteriormente,
las setenta pacientes que presenten aborto diferido menor a doce semanas de
gestacion incluidas en el estudio seran informadas de forma personal sobre el
procedimiento y tratamiento a realizar conjuntamente se les aplicara la ficha de
recoleccion de datos. Cada ficha consta de un instructivo que facilitara la recoleccion
de datos (Anexo 1) y su aplicacion tendra una duracion de 10 minutos

aproximadamente.

Complementariamente, se realizara un control ecografico como apoyo al diagnostico

clinico. Si el informe manifiesta que no existe frecuencia cardiaca fetal, se aplicara
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una dosis de 600 mcg de misoprostol via oral 0 800 mcg intravaginal en las setenta
pacientes que participan en el estudio. Una vez realizado este procedimiento las
pacientes pueden ir ambulatoriamente a su casa previa explicacion de los efectos
adversos que pueden padecer puesto que la expulsion de los restos se dara en horas o
dias subsiguientes y que puede sangrar mas que una menstruacion por tres o cuatro
dias y continuar con un machado por dos semanas mas, mas los siguientes signos y
sintomas como el dolor abdominal, sangrado transvaginal, nausea, vémito, diarrea y
fiebre. Ademas, a cada paciente se le informara que deben regresar por el servicio de
emergencia para realizar una ecografia endovaginal de control en un plazo de 72
horas. Si el informe ecogréfico indica restos corioplacentarios el especialista debera
decidir si se administra una nueva dosificacion de misoprostol o si sera intervenida

quirdrgicamente para un legrado intrauterino.
6.1.4. Criterios

e Criterios de inclusién

c) Pacientes con diagnostico clinico y ecografico de aborto diferido
menor a doce semanas

d) Historias clinicas que cuenten con los elementos necesarios para la
recoleccion de datos planteados en el instrumento.

e) Pacientes hemodinamicamente estables.

f) Paciente que decidan ingresar al estudio..

e Criterios de exclusién

f) Pacientes con diagnostico de aborto incompleto

g) Pacientes con diagndstico de obito fetal (feto muerto y retenido de
mas de 20 semanas de gestacion)

h) Antecedentes de alergia al misoprostol.

i) Pacientes con antecedentes de cesarea clasica previa, placenta previa
total, alteraciones graves de la funcion respiratoria, hepatica o renal

J) Historias clinicas que no cuenten con los elementos necesarios para la

recoleccion de datos planteados en el instrumento.
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6.2.VARIABLES

Las variables que se seleccionaron para realizar la investigacion se agruparon de la

siguiente manera:
6.2.1. Variables independientes

Pacientes que les administraron misoprostol con aborto diferido menores de doce

semanas de gestacion
6.2.2. Variables dependientes

Tiempo de maduracion cervical, dolor abdominal, sangrado, efectos adversos,

contracciones uterinas.
6.2.3. Variables de control
Edad, semanas de gestacion y antecedentes ginecoobstétricos.

6.2.4. Operacionalizacion de variables

VARIABLES DEFINICION | DIMENSION | INDICADOR ESCALA

EDAD Semanas de | Tiempo en | Semanas Numérica
GESTACIONAL | embarazo que | semanas cumplidas  de
cursa la paciente embarazo
PARIDAD Son todos | Nimero  de | Namero de | Numérica
aquellos datos | gestas gestas

sobre la vida

sexual de la

. Numero  de | NUmero de | Numérica
paciente,
) partos partos
obtenidos en la
historia clinica.
Numero de | NUmero de | Numérica
( ]
L %0 )



abortos abortos
NUmero  de | NUmero de | Numérica
hijos hijos
Fecha de | Fecha de ultima | Numérica
ultima menstruacion
menstruacion | (FUM)
(FUM)
NUMERO DE | Es el contenido de | Nimero  de | Cantidad de | Cuantitativo
DOSIS principio  activo | dosis veces que se | continuo:
COLOCADAS DE | de un administra el
MISOPROSTOL | medicamento, misoprostol 1 dosis
A LA PACIENTE | expresado en .
. 2 dosis
cantidad por
unidad de toma, 3 dosis
por unidad de
volumen o de 4 dosis
peso en funcién
de la
presentacion, que
se administrara de
una vez.
TIEMPO DE | Tiempo en horas | Tiempo en | Numero de | Numérica
MADURACION en donde se | horas horas
CERVICAL produce el efecto
farmacoldgico a
nivel cervical.
EVACUACION Es la expulsion o | Evacuacion Completa 0 | Cualitativa
UTERINA extraccion del | completa o | incompleta Nominal:
producto incompleta
gestacional. Completa
Incompleta
(o)




EFECTOS Presencia 0 | Presencia 0| SioNo Cualitativa
ADVERSOS DEL | Ausencia de | ausencia  de nominal:
MEDICAMENTO | efectos colaterales | efectos
del medicamento | colaterales Taquisitolia
Hiperestimul
acion uterina
Hemorragia
Uterina
Nauseas
Vomito
Fiebre
Diarrea
DOLOR Presencia e | Ausente, leve, | Ausente, leve, | Escala  del
ABDOMINAL intensidad de | moderado, moderado, dolor de
dolor al utilizar | intenso 0 | intenso o | EVA
las diferentes vias | ausente ausente
de administracion
del medicamento
SANGRADO Presencia e | Leve Medicion  del | Leve (1
intensidad de | moderado y | numero de | toalla),
sangrado abundante toallas usadas moderado
(dos toallas)
abundante
(mas de dos
toallas)

6.3.PLAN DE TABULACION Y ANALISIS

Una vez recopilada la informacion se procedera a la tabulacién, para lo cual se

utilizara el programa EXCEL 2010 y la presentacion de los resultados se lo realizara

mediante cuadros y gréaficos.
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7. CRONOGRAMA.

Cuadro 2. Cronograma de actividades del trabajo de investigacion

Objetivos/Actividades

Ao 2015

Ao 2016

Meses

Noviembre | Diciembre

Enero

Febrero

Marzo

Abril

Mayo

Junio | Julio | Agosto

Septiembre

Octubre

Noviembre

Elaboracion del perfil de tesis

X

Aprobacion del perfil de tesis

Gestiones para la autorizacion
de la toma de datos en el
Hospital Civil San Vicente de
Paul

Recoleccion de la Informacion

Tabulacion y analisis de la

informacion

Redaccién de tesis

Tramites de titulacion

—
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8. PRESUPUESTO Y FINANCIAMIENTO

Cuadro 3. Presupuesto de la investigacion

Rubro Cantidad Costo Unitario | Costo Total

Materiales y Suministros

Flash memory 1 10.00 10.00

Servicios técnicos

Impresiones 400 0.05 20.00

Anillados 3.00

Empastado 6 8.00 48.00
TOTAL 78.00

La investigacion sera financiada en su totalidad por el autor del proyecto.
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10. ANEXOS
Anexo 1. Ficha de recoleccion de datos

FICHA DE RECOLECCION DE DATOS
N° de Historia Clinica:

1. DATOS GENERALES:

b) Fecha de ingreso a hospitalizacion:

b) Fecha de egreso de hospitalizacion :

9. ANTECEDENTES OBSTETRICOS:
f) NUmero de abortos g) Fecha de ultima menstruacion
(FUM)

10. SEMANAS DE GESTACION:

m) Una () p) Cuatro( ) s) Siete () v) Diez ()
n) Dos () q) Cinco () t) Ocho () w) Once ()
0) Tres () r Seis () u) Nueve () x) Doce ()

11. DOSIS ADMINISTRADAS DE MISOPROSTOL
e) 600 mcg via oral Una () Dos ()
f) 800 mcg intravaginal Una () Dos ()
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12.

13.

14.

15.

16.

DOLOR ABDOMINAL

EVA 4h 8h 12 h 16h >16h

Sin dolor (0)

Dolor leve (1 a 3)

Dolor moderado (4 a 6)

Dolor intenso (7 a 10)
SANGRADO
d) Leve (1 toalla) ()
e) Moderado (dos toallas) ()
f) Abundante (mas de dos toallas) ()
EFECTOS ADVERSOS:
i) Nauseas Si() No ()
j) Voémito Si() No ()
k) Fiebre Si() No ()
I) Diarrea Si() No ()
m) Taquisitolia Si() No ()
n) Hemorragia Si() No ()
0) Hiperestimulacion uterina  Si () No ()
p) Otros Si() Cuales
EVACUACION UTERINA
c) Completa () d) Incompleta ()
TRATAMIENTO QUIRURGICO

a) Si ()
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b) No

()
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