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RESUMEN
TITULO

Misoprostol sublingual vs misoprostol vaginal para preparacion cervical para realizar
legrado uterino en aborto del primer trimestre

OBJETIVO GENERAL

Comparar la eficacia de las vias sublingual y vaginal del misoprostol para preparacion cervical
antes de realizar el aborto quirurgico en el primer trimestre en pacientes nuliparas.

MATERIAL Y METODOS

Se realizd un estudio de ensayo clinico, aleatorio, prospectivo, comparativo y longitudinal en el
cual se incluyeron las pacientes nuliparas con diagnostico de aborto del primer trimestre
confirmado por ecografia sin modificaciones cervicales para poder realizar el legrado uterino que
acudieron al hospital de la mujer de Aguascalientes en los meses de septiembre a diciembre del
2010, se excluyeron las pacientes multiparas, alérgicas a las prostaglandinas, pacientes con
dilatacion cervical antes de aplicar la dosis de misoprostol. Se administré6 de manera aleatoria
400mcgrs de misoprostol via vaginal o sublingual y se registré en el expediente la dilatacion
alcanzada, el tiempo en que se realizd el legrado, tiempo de estancia hospitalaria y efectos
secundarios.

RESULTADOS

Al realizar la comparacion entre las dos vias de administracion del misoprostol la dilatacion cervical
obtenida por la via sublingual fue de 9.79 VS 9.4 vaginal. EI tiempo requerido para realizacion de
legrado uterino fue de 9.35hrs para la via sublingual y 11.64 para la via vaginal. El tiempo de
estancia hospitalaria en horas para la via sublingual fue de 20hrs y la vaginal de 28horas. A pesar
de encontrar diferencias estas no fueron estadisticamente significativas dado que los valores de p
fueron mayores a 0.05.

CONCLUSIONES

En este estudio podemos concluir que la administracion por via sublingual de misoprostol es tan
eficaz como la via vaginal para la preparacion cervical en aborto del primer trimestre, los efectos
secundarios son minimos en ambas vias de administracion. Sin embargo la administracion
sublingual tiene la ventaja de la facilidad de uso, mayor aceptabilidad e incluso puede ser
administrada por la propia paciente lo que disminuye la estancia hospitalaria y costos. Resultados
que concuerdan con la mayoria de estudios realizados.
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l. ANTECEDENTES CIENTIFICOS

1.1 Generalidades

El aborto espontéaneo continda siendo un problema importante de salud pablica y una
de las principales causas de morbimortalidad materna en el mundo. La morbilidad
que ocasiona el aborto inseguro es muy alta y generalmente se asocia a infeccion,
sepsis, histerectomia y laparotomias para tratar complicaciones como: perforacion
uterina, lesiones intestinales y vesicales.  Los Ultimos reportes de la Organizacion
Mundial de la Salud (OMS), sefialan que al afio existen 68,000 muertes maternas por
esta causa. El aborto espontaneo es una variedad clinica del sindrome de aborto que

se presenta en el 15% de los embarazos.

1.1.1 Aborto

Se define como la expulsion del producto de la gestacion durante las primeras 20

semanas de embarazo. El feto pesa 499grs o menos al momento de la expulsion.

El aborto se puede clasificar de diferentes formas; de acuerdo a su edad
gestacional, de la forma en gque termina, segun el marco legal, de acuerdo a si existe 0

no infeccidn, frecuencia y de acuerdo a sus formas clinicas.
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1.1.2 Formas clinicas

Amenaza de Aborto. Presencia de sangrado genital y/o dolor sin modificaciones

cervicales.

Aborto inevitable. Presencia de ruptura de membranas o0 hemorragia genital
intensa; que pone en peligro la vida de la paciente, puede o no tener modificaciones

cervicales, ésta variedad clinica hace imposible la continuidad del embarazo.

Aborto en evolucién. Caracterizado por sangrado genital persistente, con actividad
uterina que provoca modificaciones cervicales incompatibles con la continuacién de

la gestacion.

Aborto incompleto. Expulsion parcial del producto de la gestacion.

Aborto completo: Expulsion total del producto de la gestacion.

Aborto séptico: Cualquier forma clinica de aborto mas datos de infeccion.*

Huevo Muerto y retenido o Aborto diferido. Se presenta al ocurrir la muerte del

producto de la concepcion, sin que se produzca expulsion de éste en forma

espontanea.

Embarazo anembrionico. Es la presencia de un saco gestacional sin desarrollo

embrionario.
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Aborto habitual. Pérdida repetida y espontanea del embarazo en 2 03 ocasiones.!

1.2 Maduracion Cervical

La aspiracion al vacio y el curetaje son los métodos usados en todo el mundo para
aborto en el primer trimestre. En el primer trimestre del embarazo el aborto
quirdrgico tiene una tasa de mortalidad de 0.7 en 100. 000 procedimientos realizados
hasta la semana 13 y una tasa de complicaciones graves menos del 1%. Sin
embargo; lesiones del cuello uterino, hemorragia, perforacion uterina y la evacuacion

incompleta se pueden ocasionar debido a la dilataciéon forzada o la creacion de vias

2, 3

falsas con el uso de dilatadores durante el aborto quirdrgico La tasa de

perforacion uterina va de 0.1 a 4 por 1000 procedimientos y la incidencia de lesion

cervical varia desde 0,1 hasta 10 por 1000 procedimientos. Con tasas mas altas en

4,5,6,7,8, 9 10

adolescentes Los factores de riesgo de estas complicaciones son la

inexperiencia profesional, mayor edad gestacional, y la anatomfa anormal del Gtero *

%11 La dilatacién del cuello uterino, antes de su aspiracién o curetaje puede ser lo

mas dificil al realizar el aborto quirdrgico, tanto para la paciente como para el
médico. La dilatacion del cuello uterino puede lograrse mecéanicamente con
dilatadores de Pratt o Denniston en el momento del procedimiento 3. Los dilatadores

de Blunt Hern y Hegar generalmente no se recomiendan debido a que requieren mas

12, 13

fuerza Uno de los principales riesgos de la dilatacion cervical es el dafio

12,13

permanente al tejido, lo que lleva a pobres resultados reproductivos Por ésta
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razon, la preparacion cervical se postuld para evitar complicaciones a largo plazo

como el aborto espontaneo, incompetencia istmicocervical y parto prematuro °.

La preparacion cervical puede reducir las complicaciones de la perforacidn uterina
y lesiones del cuello uterino. Ademas, la preparacion cervical puede hacer el
procedimiento mas corto en duracion, mas comodo para la mujer, y mas facil de
realizar. Por estas razones, el Real Colegio de Obstetras y Ginecélogos ( RCOG )
recomienda la preparacion del cuello uterino antes del aborto quirdrgico y debe ser
rutinario si la mujer tiene menos de 18 afios de edad o en una gestacion de mas de 10
semanas. Del mismo modo, la Organizacion Mundial de la Salud recomienda
preparacion del cuello uterino para mujeres con periodos de gestacion de mas de 9
semanas completas, nuliparas, menores de 18 afios de edad y para todas aquellas con
periodos de gestacion de mas de 12 semanas. La Sociedad de Planificacion Familiar
recomienda la preparacion cervical previa al aborto quirargico en el primer trimestre
solo para las mujeres que podrian estar en mayor riesgo de complicaciones, incluidas
las que se encuentran al final del primer trimestre, adolescentes y aquellas en las que
se espera una dilatacion cervical dificil debida a factores del paciente o la experiencia

profesional #3411,

La preparacion del cuello uterino antes del aborto quirdrgico tiene como
objetivo hacer el procedimiento mas facil y seguro. Hay diferentes técnicas para la
preparacion del cuello uterino antes del aborto, entre ellas varios tipos de

medicamentos que se administran via oral, intramuscular, endovaginal o como varios
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tipos de varillas que se pueden colocar en el cuello del utero. Muchas formulaciones
y los regimenes estan disponibles, y las recomendaciones de las organizaciones
profesionales pueden variar por el uso de técnicas de preparacion en las mujeres de
diferentes edades, la paridad o la edad gestacional del embarazo. Las opciones para

la preparacion cervical incluyen dilatadores osméticos y agentes farmacoldgicos % 2.

1.2.1Dilatadores Osmoticos

Los dilatadores osmaticos son capaces de producir la dilatacion cervical en una
forma predecible. Isaptent , la sonda Nelaton y vibrodilator fueron dilatadores
mecénicos utilizados en el pasado. Los dispositivos actualmente disponibles incluyen
laminaria, lamicel (R), y Dilapan -S (R) . Todos dilatadores osméticos requieren un
proveedor de personal médico y un espéculo de examen para la insercion. La
laminaria son comprimidos de tallos secos de algas higroscopicas que absorben el
agua del estroma cervical, aumentando su diametro de tres a cuatro veces. La
laminaria esta disponible en varios didmetros en seco. Estos agentes aplicarén fuerza
radial a las paredes del canal cervical e inducen la produccion local de
prostaglandinas para promover la dilatacién®.  Dado que las bacterias pueden
permanecer en los tallos de laminaria a pesar de su manejo con Oxido de etileno o su
irradiacion para la esterilizarlos, a los medicos les ha preocupado el riesgo de
infeccion con su uso. Ha habido informes de casos de bacteriemia tras la colocacion

14, 15

de laminaria en el segundo trimestre Los investigadores teorizan que la
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insercion de laminaria puede facilitar la transferencia de la flora vaginal o del cuello
uterino a la cavidad uterina y causar una infeccion ascendente. Sin embargo, en un
ensayo aleatorio comparando laminaria y la dilatacion rigida en el primer trimestre
no se encontraron diferencias en las tasas de infeccién después del aborto *°. En el
primer trimestre, en general se extraen todos los dispositivos osmoticos maximo a
las primeras 24 horas después de su insercion para reducir la posibilidad de infeccion.
Como estan hechos de un material natural, los tallos de laminaria se han asociado con
reacciones de hipersensibilidad (urticaria, angioedema, dificultad respiratoria) y
anafilaxia en mujeres con exposicion previa a la laminaria, aunque raramente ** " 2.
Los investigadores creen que el mecanismo de esta reaccién alérgica es mediado por

17 Ppor dltimo,

IgE, pero la verdadera etiologia de esta reaccion se desconoce
muchos proveedores no utilizan tallos de laminaria en el primer trimestre antes de un
aborto quirtrgico debido a que actlan lentamente y con frecuencia requieren una
visita adicional . Los dilatadores osméticos solian ser el método estandar
preoperatorio para la preparacion del cuello uterino antes de la era de las
prostaglandinas; son eficaces, pero pueden causar molestias cuando se insertan y el
efecto de manera 6ptima se produce de un dia para otro °. Goldberg et al. Comparé
la administracién de 400 mcg de misoprostol vaginal en el primer trimestre y observo

que la eficacia de la laminaria es mejor pero el misoprostol es méas aceptado por la

paciente °.
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1.2.2 Agentes farmacoldgicos

La maduracion cervical por métodos farmacoldgicos es preferible a la dilatacion
cervical mecanica, ya que reduce el trauma del cuello uterino y aumenta la facilidad
operativa . Dentro de estos agentes tenemos a los analogos de la prostaglandina,
liberadores de oxido nitrico y los antagonistas de la progesterona ®. Los agentes
farmacologicos como el misoprostol, gemeprost, la mifepristona y el nitroprusiato de
sodio, ablandan el cuello del dtero y permitir con mas facilidad y menos fuerza la
dilatacion del cuello uterino, asi como menos tiempo al realizar el procedimiento, la
capacidad para completar el procedimiento y la pérdida de sangre. Los efectos
secundarios de estos medicamentos y su aceptacion a las mujeres, incluyendo la
calidad de vida, son iguales con los analogos de la prostaglandina y los antagonistas
de progesterona, estos medicamentos han demostrado ser equivalentes a los
dilatadores osmdticos en reducir la cantidad de fuerza necesaria para la dilatacion
cervical, pero no hay suficiente evidencia publicada para demostrar que también
reducen las principales complicaciones inmediatas. Las prostaglandinas parecen ser
mas beneficiosas porque son faciles de administrar y son muy eficaces. La mayoria
de los analogos de prostaglandinas son caros, inestables y requieren refrigeracion
para su almacenamiento. Pero misoprostol tiene la ventaja de disponibilidad,
facilidad de administracion, un menor costo, la estabilidad a temperatura ambiente y

pocos efectos secundarios sistémicos **.
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1.2.2.1 Antagonistas de la Progesterona
Mifepristona

La mifepristona es un derivado de la pildora anticonceptiva, forma sintética de la
19-nor-testosterona, y también es conocida como RU486. La mifepristona se une
fuertemente a la progesterona asi como a los receptores de glucocorticoides y, por lo
tanto, actla como un antagonista de funciones progestacional y glucocorticoide.
Quimicamente es 17p-hidroxi-11p-(dimetil aminofenil 4)-17a-(1- propinil)-estra-4 ,9-
dien-3-uno. La mifepristona es un abortivo eficaz y aumenta su eficacia cuando se
usa en combinacion con prostaglandinas'®. La mifepristona por lo general ha sido
administrada por via oral en dosis Unicas o maltiples que van desde 12,5 hasta 800

23,2021 ga ha demostrado su eficacia en abortos del

mg por dia en diversos estudios
primer trimestre y se ha utilizado para inducir el parto en embarazos a término y en
pacientes con muerte fetal espontanea’; asi como agente de maduracién cervical

2. Es un medicamento con muy pocos efectos

previo al aborto quirdrgico
secundarios. La mifepristona tiene una efectividad menor cuando se administra solo,
que en conjunto con prostaglandinas, esto se debe a que la mifepristona sensibiliza al

22 La mifepristona puede

miometrio de las embarazadas a las prostanglandinas
tomarse en casa 24 a 48 horas antes de la induccion planificada y ha demostrado
acortar la induccién del aborto cuando se combina con las prostaglandinas, como

misoprostol en terminaciones tempranas del embarazo en el primer trimestre 2.
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1.2.2.2. Liberadores de 6xido nitrico

Los farmacos liberadores de éxido nitrico (NO) son una nueva clase de farmacos
eficaces y seguros para la maduracion cervical. La maduracion cervical es un
proceso activo que se lleva a cabo independientemente de las contracciones uterinas.
Estd clinicamente caracterizado por ablandamiento, borramiento y dilatacion del
cuello uterino. Recientemente, al 6xido nitrico, se atribuyd un papel como mediador
de maduracion cervical. EIl 6xido nitrico es sintetizado a partir del aminoacido L-
arginina por la enzima o6xido nitrico sintetasa (NOS). Un sistema enddgeno de
Oxido nitrico sintetasa esta presente dentro del cuello del Gtero humano y en el
embarazo se asocia con un aumento de la expresion de NOS, esto produce un
aumento de GMPc, COX2 vy las prostangladinas PGF2 alpha y PGE2 alpha. Por lo
tanto, parece probable que el 6xido nitrico participa en las funciones fisioldgicas
normales en el cuello uterino del ser humano®. Estos liberadores de NO, como el
mononitrato de isosorbide, la nitroglicerina y el nitroprusiato de sodio, son
administrados durante el primer trimestre y tienen menos efectos adversos que los
analogos de prostaglandinas °.  Sin embargo, el riesgo de hipotensién materna es un
problema potencial cuando se usan drogas liberadores de NO para la maduracion
cervical debido a su funcion vasodilatadora. El mononitrato de isosorbide es un
medicamento seguro y eficaz para maduracion cervical antes del curetaje en el primer

trimestre, tiene menores efectos hemodinamicos y causa menos dolor %7,
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1.2.2.3 Anélogos de Prostaglandinas

Gemeprost

Gemeprost (Cervagem ®) es un analogo de la prostaglandina (éster metilico 16,16
-dimetil-trans-D2-PGE1) que suaviza y dilata el cérvix estableciendo las
contracciones uterinas. EI mecanismo de la maduracion de cérvix no esta claro, pero
puede ser secundaria a la reduccion de colageno. Gemeprost es facil de insertar y
pueden incluso ser insertada por la propia paciente .  Es la Gnica prostaglandina
con licencia actualmente para el ablandamiento del cuello uterino en el segundo
trimestre en Austria, Italia y Alemania, sin embargo , su uso se asocia con varios
efectos adversos, como dolor abdominal, nausea, vomitos, diarrea y sangrado vaginal.
Es administrado por via vaginal de 1 mg, es un agente de maduracion cervical de los
mas utilizados, varios estudios han de mostrado su eficacia. ~Se comercializa con un
intervalo de tiempo 6ptimo entre la administracion intravaginal y la dilatacion
quirdrgica de 3-5 horas. Sin embargo, gemeprost es caro e inestable y requiere de

refrigeracion para su almacenamiento %% %,

Misoprostol

El misoprostol es un analogo sintético 15 deoxy-16 hydroxy—16-methyl de origen
natural PgE1, utilizado para la prevencion y el tratamiento de las tlceras pépticas®.
Las prostaglandinas de la serie E son preferibles a las prostaglandinas de la serie F
porque estimulan méas el mdsculo liso uterino que el mdsculo liso intestinal o

vascular y no causan broncoconstriccion®. Esta siendo administrado en varios
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regimenes de tratamiento con un grado variable de éxito para la maduracién cervical
pre-aborto.  El consenso no se ha alcanzado con respecto a la ruta ideal, asi como
los intervalos de dosis y el tiempo de misoprostol para la maduracion cervical antes

del aborto quirdrgico % 3%,

Las ventajas del misoprostol son su bajo costo, larga
vida atil y la falta de necesidad de refrigeracion. Otras prostaglandinas como el
gemeprost y la dinoprostona no se utilizan para la maduracion cervical antes de la
dilatacion quirargica en Ameérica del Norte porque son mas caros, no han demostrado
ser mejores que el misoprostol, requieren refrigeracion para el transporte vy

336,37 5 han examinado las diferentes vias de la administracion

almacenamiento
de misoprostol. La via ideal debe tener en cuenta no solo la eficacia, sino también
aceptacion personal y conveniencia de la paciente. ElI misoprostol puede
administrarse por via oral, vaginal, sublingual y rectal. Estudios Farmacocinéticos
(tabla 1) compararon la administracién oral y vaginal y han demostrado que el
misoprostol por via vaginal se asocia con una absorcion méas lenta, bajos niveles
plasméaticos maximos y mas lenta eliminacion, similar a una preparacion de

%8.39.40 | 3 via vaginal ha demostrado ser mas eficaz que la

liberacion prolongada
oral, debido a una absorcion més lenta pero mas constante a través de la mucosa
vaginal, pero la mayoria de las mujeres tratan de evitar la administracién vaginal

debido a la incomodidad y la falta de privacidad. A pesar de sus defectos, la via

vaginal es actualmente la més utilizada en la actualidad *.
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El misoprostol vaginal se asocia también con una mayor exposicion total al farmaco y
mayores efectos en el cuello y cuerpo uterino®. No hay diferencias clinicamente
significativas entre el misoprostol vaginal seco y el misoprostol vaginal humedecido con
agua, solucién salina o en 4cido acético *°. La via de administracién rectal muestra un
patrén similar a la administracion vaginal, pero significativamente menor concentracion
en su pico maximo *°. Con la via sublingual se dispone del medicamento de una manera
similar a cuando se administra vaginal pero el nivel maximo de absorcion es mas rapido
y més alto que con la administracion vaginal u oral**. Los autores han demostrado que
una dosis de 400 mcg de misoprostol sublingual es muy eficaz para la maduracién
cervical en abortos del primer trimestre y ha demostrado ser mas eficaz que la via oral
4243 El misoprostol es més eficaz cuando se administra en la vagina o sublingual en
comparacion con las otras vias. Aunque la presentacion de efectos adversos es menor
con la aplicacion endovaginal. La mifepristona funciond mejor que el misoprostol, sin

embargo, es de mayor costo. Todos los métodos de preparacion deben tomar al menos

2-3 horas después de su administraciéon. En comparacién con el placebo, el misoprostol
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(400-600 mcg via vaginal o sublingual), gemeprost, la mifepristona (200 o 600 mg), la
prostaglandina E y F,, (2,5 mg intracervical) demostraron mayores efectos preparacion

del cuello uterino.

Cuando el misoprostol se compar6 con gemeprost, el misoprostol fue mas eficaz en
la preparacion del cuello uterino y se asoci6 con menos efectos secundarios
gastrointestinales. Para la administracion vaginal, la administracion 2 horas antes era

menos eficaz que la administracion 3 horas antes del aborto.

En comparacion con la administracion de misoprostol por via oral, la via vaginal
produce mayor dilatacion cervical y menor tasa de efectos secundarios. Sin embargo, la
administracion sublingual 2 a 3 horas antes del procedimiento ha demostrado efecto

superior sobre la dilatacion cervical a la administracién vaginal % **.

La mifepristona de 200mg, dilatadores osmoticos y misoprostol 400mcg,
administrados por via vaginal o sublingual, son los métodos més eficaces de preparacion

del cuello 2.
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II. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

2.1 Planteamiento del problema y justificacion

En el hospital de la mujer del estado de Aguascalientes se realizaron 1125 legrados
en el 2009 y en el 2010 hasta el mes de julio se realizaron 687 legrados, ddndonos un
promedio de 93 a 97 por mes, de los cuales la mayoria corresponde a abortos del
primer trimestre y a diagnosticos de aborto incompleto, embarazo anembrionico,
huevo muerto retenido y aborto diferido, entre mujeres de 13 a 48 afios de edad que

acude a los servicios de urgencias y consulta externa.

Dentro de las principales complicaciones del legrado uterino tenemos perforacion
uterina, laceracion cervical y hemorragia. Reportandose tasas en la literatura
internacional de 0.1 a 0.4 por cada 1000 procedimientos para la perforacién uterina y

5678910 Uno de los

de 0.1 hasta 10 por cada 1000 para la laceracion cervical *
principales problemas dentro de nuestro hospital es que muchas de estas pacientes
ingresan en condiciones no adecuadas para realizar el legrado, generando mayor

tiempo de estancia hospitalaria y mayor uso de recursos econémicos y humanos.

En el hospital de la mujer solo se dispone actualmente de misoprostol como
método de preparacion cervical antes del legrado, sin embargo no hay un uso
uniforme de este recurso en cuanto a la via de administracion y dosis de este farmaco,

asi como el tiempo que se debe se realizar el procedimiento, dada la variabilidad
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reportada en estudios de 200 mcg hasta 800 mcg, administrada por la diferentes vias

38,39

Actualmente hay estudios que apoyan el uso de misoprostol para maduracion
cervical como uno de los mejores agentes para este fin, asi como la via de

administracion y dosis a la que se obtendrian mejores resultados y es mejor tolerado *

3,4

Con este estudio se pretende unificar dosis y demostrar cual via de administracion
del misoprostol con agente de maduracion cervical es la mas eficaz, y asi poder
reducir los dias de estancia hospitalaria y las principales complicaciones,
comparando con los resultados reportados en los diferentes estudios realizados en

otros hospitales.

2.2 Pregunta del problema

¢El misoprostol aplicado por via sublingual es mejor y méas eficaz que por via

vaginal para maduracion cervical en abortos del primer trimestre?
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I11.  OBJETIVOS

3.1 Objetivo General

e Comparar la eficacia de las vias sublingual y vaginal del misoprostol para
preparacion cervical antes de realizar el aborto quirtrgico en el primer

trimestre en pacientes nuliparas.

3.2 Objetivos Especificos

e Determinar la dilatacion del cuello uterino alcanzado por cada una de las
vias de administracion.

e Determinar el tiempo requerido por ambas vias en lograr cambios
cervicales para poder realizar el legrado uterino.

e Determinar los principales efectos secundarios de cada una de las vias de
administracion.

e Determinar la via de preferencia de las pacientes.

e Comparar las vias de administracién para lograr mayor dilatacion cervical

y tiempo requerido para realizar el legrado.
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IV. HIPOTESIS

4.1 Hipdtesis Nula (Ho)
e La via de administracion vaginal del misoprostol no es mejor que la via

sublingual para preparacion cervical antes de realizar el legrado uterino.

4.2 Hipétesis Alterna (Ha)

e La via de administracion sublingual del misoprostol es mejor que la via

vaginal para preparacion cervical antes de realizar el legrado uterino.
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V. MATERIAL, PACIENTE Y METODOS

5.1 Disefo

e Ensayo clinico
e Aleatorio

e Prospectivo

e Comparativo

e Longitudinal

5.2 Poblacion de estudio

Pacientes  nuliparas con diagndstico de aborto del primer trimestre sin
modificaciones cervicales para poder realizar el legrado uterino que acudieron al

hospital de la mujer en los meses de septiembre a diciembre del 2010.
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5.3. Descripcion de las Variables

VARIABLE

Edad

Fecha de ingreso

Hora de ingreso

Gestas
Partos
Cesareas

Abortos

Edad Gestacional

Diagnéstico  de
Ingreso.

Via de
administracion de
misoprostol

Hora de
administracion del
misoprostol

Hora de realizar el
legrado

Dilatacion cervical

Dolor abdominal

Misoprostol sublingual vs vaginal para preparacion cervical para realizar legrado

DEFINICION

OPERACIONAL

Tiempo que una persona ha
vivido y se cuenta desde que
nacio.

Fecha del dia que la paciente se
hospitalizo.

Hora que la paciente es
hospitalizada

NuUmero total de embarazos
Nacimientos por via vaginal
Nacimientos por via abdominal

Pérdida de la gestacion antes de
las 20 semanas.

Tiempo trascurrido desde la
fecha de ultima menstruacion
hasta el dia del ingreso y
confirmado por ecografia.
Diagndstico integrado
clinicamente y por ecografia al
momento de la hospitalizacion

Lugar anatomico en que se
administra la dosis de
misoprostol

Hora en la que se aplica lo dosis
de misoprostol a la paciente

Hora de realizacion de legrado
uterino

Dilataciéon del cuello uterino
alcanzada hasta el momento del
legrado.

Percepcion de dolor de la
paciente en el abdomen
posterior a la administracion de

TIPOY

CATEGORIA

Cuantitativa
discreta

Cuantitativas y
Cualitativa.

cuantitativa

Cuantitativa
Cuantitativa
Cuantitativa

Cuantitativa

Cuantitativa

Cualitativa

cualitativa

Cuantitativa

Cuantitativa

Cuantitativa y
cualitativa

Cualitativa
nominal
dicotdmica

UNIDADES

AR0S

Horas

Semanas

Horas

Horas

Mm

Sio No
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Nausea

Vomito

Diarrea

Hemorragia

Perforacion
Uterina

Laceracion
cervical

Hemorragia

Via de preferencia
de administracion
por la paciente

Fecha de egreso

Hora de egreso

misoprostol

Sensacion que indica la
proximidad del vomito y
esfuerzos que acompanan a la
necesidad de vomitar posterior
a la administracion de
misoprostol

es la expulsion del contenido del
estdbmago a traves de la boca
posterior a la administracion de
misoprostol

Presencia de evacuaciones
liquidas posterior a la
administracion del misoprostol

Cantidad de sangrado referido
por la paciente posterior a la
administracion de misoprostol
hasta el momento de realizar el
legrado.

Cualquier dafio o pérdida de la
continuidad del utero durante el
evento quirurgico

Cualquier dafio o pérdida de la
continuidad del cuello uterino

Cantidad de sangrado durante el
evento quirurgico
Via por lo cual la paciente
solicita par administracion del
misoprostol

Fecha del dia que la paciente ha
sido dada de alta

Hora que la paciente abandona
el hospital

Cuantitativa

Cuantitativa
dicotomica

Cuantitativa

Cuantitativa
nominal
dicotdbmica

Cualitativa
nominal
dicotomica
Cualitativa
nominal
dicotomica

Cuantitativa

Cualitativa

Cualitativa 'y
cuantitativa

Cuantitativa

Siono

Sio No

Siono

Sio No

Sio No

Miliitros (ml)

Sublingual o
vaginal

Hora
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5.4 Seleccion de la muestra

a) Tamafio de la muestra

Todas las pacientes que ingresaron al hospital de la mujer durante los meses de
septiembre a diciembre del 2010 con diagnostico de aborto del primer trimestre que
requerian preparacion cervical antes de realizar legrado uterino. El tamafio de la
muestra se calculo en base como los estudios que comparan medias, la variable de
interés se mide en escala numérica, por lo cual utilizan la desviacion estandar como

medida de variacion, y se calcula por la siguiente formula

K (61°+ 62%)

i=
(u1 - p2)?

8.6 (2.5°+2.5%)

. RN,

(6 - 8)

El tamafio requerido para este estudio fue de 26 *.
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5.5 Criterios de Seleccion

5.5.1 DE INCLUSION

e Todas las pacientes nuliparas que acudieron al hospital de la mujer con
diagnostico de aborto del primer trimestre, confirmado mediante ecografia
y edad gestacional menor a 14 semanas que requirieron maduracion cervical

previa a legrado.

5.5.2 DE EXCLUSION

e Pacientes multiparas
e Paciente con alergia a las prostaglandinas

e Que no acepte la paciente

5.5.3 DE ELIMINACION

e Pacientes con dilatacion cervical antes de aplicar el misoprostol.
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5.6. Recoleccion de la informacion

Se realiz6 un cuestionario o cédula que se llend cuando la paciente estuvo hospitalizada o
al momento del egreso del hospital. El cuestionario se validd mediante la supervision de
un comité de de 5 expertos que no realizaron modificaciones y se efectud una prueba piloto
de 2 pacientes en la cual se corroboro la utilidad de este cuestionario. Este cuestionario fue
Ilenado por el investigador antes del egreso de cada paciente del hospital.

La invitacion para participar en este estudio se realiz6 a los médicos adscritos y médicos
residentes que realizaron en este periodo de tiempo legrados uterinos en abortos del primer
trimestre y que requirieron administrar misoprostol como agente para maduracion cervical.
Se administré 400mcgrs de misoprostol de manera aleatoria por via sublingual (en polvo) o
por via vaginal (himedo) solo a pacientes que su ingreso no presentaban modificaciones
cervicales como dilatacién cervical, sangrado transvaginal y reblandecimiento del cuello
uterino, registrando la hora y via de administracién en el expediente, posteriormente se
revaloré a las 3 hrs, 6hrs y 9hrs después de la administracion de la dosis de misoprostol, se
registrd en cuanto presentd las modificaciones cervicales necesarias para realizar el legrado
uterino o en caso de no presentar modificaciones cervicales se administraba una segunda
dosis por la misma via inicial. Se capacitd al personal que participd en este estudio
definiendo la modificaciones cervicales necesarias para poder realizar el legrado uterino
como dilatacion cervical y reblandecimiento del cuello uterino, al realizar el legrado uterino
se registra en hoja de técnica quirdrgica la dilatacion alcanzada, la cual fue medida
mediante el dilatador de Hegar de mayor didmetro que pasaba sobre el cuello uterino sin

aplicar fuerza sobre éste.
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De las cédulas o cuestionarios se vacio la informacion y se realiz6 el analisis estadistico.

5.7 Andlisis Estadistico

Se realizd estadistica descriptiva mediante medidas de tendencia central y
dispersion para variables cuantitativas y ordinales; asi como frecuencias simples para
variables cualitativas. La estadistica inferencial para comparacion de grupos dependio
del tipo de distribucion de la poblacién. Aplicando Chi cuadrada para variables
cualitativas y T de >Student para variables cuantitativas. Considerando un valor de p

(significancia estadistica <0.05).
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VI. RESULTADOS

En nuestro estudio se incluyeron 29 pacientes que reunian los criterios establecidos

desde el mes de agosto al mes de diciembre, con una edad maxima de 36 afios y

minima de 15, con una edad media de 21 afios. Los embarazos de estas pacientes

presentaron una edad gestacional minima de 6 semanas y maxima de 14 semanas con

una media de 8 semanas. En las cuales se obtuvo una dilatacion cervical maxima de

13mm y minima de 6 mm con una media de 9.59mm, esto logrado en un minimo de

3 horas y maximo de de 23hrs, ocupando una estancia hospitalaria desde 12 hrs hasta

89 hrs con un promedio de 24hrs,

Tabla 22. Analisis Descriptivo.

Pacientes | Minimo = Maximo A Media
Edad Materna 29 15 36 2l
Edad Gestacional 29 6 14 8
Dilatacion cervical 29 6 13 9.5
Tiempo requerido 29 3 23.7 10.5
Estancia hospitalaria | 29 125 89 24.5
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Pagina 34



Tabla 23, EDAD MATERNA

25.0%

20.0%

15.0%

10.0%

5.0%

0.0%

Edad Afios 27

28 199 30 & -

De Las 29 pacientes el 55 % de las pacientes se encuentra dentro de las menores de

20 afos, siendo la edad mas frecuente a los 18 afos.
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Tabla 24. Porcentaje de nimero de gestaciones

80 - 72.4
60 -
40 -
17.2
20 -
. 6.9 3'4
! - &
] No. Gestgs 4

El 72% corresponde a pacientes nuliparas y primigestas.

Tabla 25. Porcentaje de abortos en cuanto al nimero de de gestaciones

100 -~

80 A

60 -

%
20 A

0 1 2
No. Abortos

De las pacientes no primigestas el 10.3% presento un aborto y el 3.4% solo

presento 2.
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Tabla 26. Porcentaje de edad gestacional

%
207" 37.86
30 24.18
20
13.79
10.26
10 i 6.96 6.96
. ] A B R B
6 7 8 9 11 14
Edad Gestacional

De las 29 pacientes el 37.86% tenian una edad gestacional de 7 semanas.

Tabla 27.Porcentaje de nimero de dosis requeridas

%

90
80
70
60
50
40
30
20

: -
0 ] |

num. de dosis

El 79.3% de las pacientes solo requirieron la administracion de una sola dosis y el

21% requirié mas de una.
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Tabla 28. Distribucion de pacientes en cuanto a la via de administracién

%

52

50

48

sublingual

vaginal
Via de administracion

De nuestras paciente incluidas al 48.3% (14) se le administro el misoprostol por

via sublingual y el 51.7% (15) por la via vaginal.

Tabla 29. Porcentaje de dilatacion cervical alcanzada

porcentaje

m6
m3
m9
m10
w11
w12

m13

La dilatacion cervical més frecuente fue de 8mm en un 37.9% y 12 mm en un 17%
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EFECTOS SECUNDARIOS

Tabla 30. Porcentaje de presentacion de dolor abdominal

Dolor abdominal Porcentaje
Leve 17.2
Moderado 6.9
Severo 3.4
Ninguno 72.5

Dentro de los efectos secundarios solo el 27.6% presento dolor abdominal, correspondiendo
la mayor a dolor abdominal leve en el 17%, solo una paciente present6 nausea y ninguna

presento hemorragia y vomito.

En ninguna de las 29 pacientes hubo complicaciones del legrado uterino.

Tabla 31. Via de preferencia de administracion por la paciente

%

50
40
30
20
10
0 T T T T
sin Sublingual Vaginal
importancia

En cuanto a la via de preferencia por la paciente solo al 55.2% le dio importancia y tiene

mas aceptabilidad la via sublingual en un 41%.
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Tabla 32. Comparacion de Grupos 1

Via de Tiempo Desv
Administracion horas
Dilatacion Cervical | Sublingual 9.79 1.76
Vaginal 9.40 2.41
Tiempo requerido | Sublingual 9.35 4.58
Vaginal 11.64 6.27
Estancia Sublingual 20.32 4.32
hospitalaria
Vaginal 28.7 17.97

Al realizar la comparacion entre la dos vias de administracion del misoprostol la
dilatacion cervical obtenida por la via sublingual fue de 9.79 (desv de 1.76) contra
9.40 (2.14). EI tiempo requerido para realizacién de legrado uterino fue de 9.35hrs
para la via sublingual y 11.64 para la via vaginal con una desv de 43,3 y 17.97
respectivamente. EI tiempo de estancia hospitalaria en horas para la via sublingual

fue de 20hrs y la vaginal de 28hrs, con desviaciones de 4.3y 17.97.

A pesar de las diferencias estas no fueron estadisticamente significativas dado que

los valores de p fueron mayores a 0.05.

Al comparar estos datos por la prueba T la dilatacion cervical obtenida tenemos
una P de 0.629, para tiempo requerido para realizar el legrado uterino es de 0.271y

estancia hospitalaria de 0.98, la cual ninguna tiene significancia estadistica.
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Tabla 33. Comparacion de grupos 2

Via de administracion Media
Edad materna Sublingual 22.50

Vaginal 20.40
Gesta Sublingual 1.21

Vag_;inal 1.60

En cuanto a comparar la edad materna fue para la via sublingual de 22.5 afios y de 20.4

para la via vaginal, En cuanto al numero de gestaciones es de 1.2 par la via sublingual y de

1.60 para la via vaginal. Lo que nos indica que fue un grupo homogéneo.

Tabla 34. Distribucion de pacientes respecto al via de administracion y numero de gestas

12
10

o N B~ OO

11

M sublingual

i vaginal

Gestas

De acuerdo al

ambas vias.

nimero de gestas se observo una distribucién muy similar para
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Tabla 35. Distribucion de ambos grupos respecto al nimero de abortos
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15

10

= vaginal

M subingual

Abortos

Tabla 36. Distribucion de ambos grupos respecto al antecedente de cesarea

30

25

20

15

10

cesarea

m Vaginal

M sublingual

En cuanto a las pacientes que tenia antecedentes de abortos y cesarea también

presenta una distribucién similar.
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Tabla 37. Distribucion de diagndsticos de ambos grupos.

15 -
10 -
B HMR
B anembrionico
5 -
0 T f
sublingual vaginal

De acuerdo a los diagndsticos de ingreso se observd en el diagnostico de embarazo
anembrionico en un total de 8 ocasiones 5 para la via sublingual y 3 para la via vaginal. Y
el diagnostico de Huevo Muerto retenido se observo en 9 ocasiones para la via sublingual y

12 ocasiones para la via vaginal. Con un distribucion similar en ambos grupos.

Tabla 38. Distribucion de pacientes de ambos grupos en cuanto al nimero de dosis requeridas

fsac_lgn’ces
20 A
15 4
10 -

2 3
num. de dosis

1

~vaginal

msublingual

En 23 de las pacientes solo requirié la administracion de una sola dosis. Sin
embargo solo en 2 ocasiones se requirid mas de una dosis por la via sublingual y en 4

ocasiones para la via vaginal en esta en 2 ocasiones requiriendo hasta 3 dosis.
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Tabla 39, Comparacion de dilatacion cervical alcanzada en ambos grupos.

Dilatacion cervical | sublingual | vaginal
6mm 0 2
8mm 5 6
9mm 2 1
10mm 2 1
11mm 2 0
12mm 2 3
13mm 1 2
P0.12

En cuanto a la dilatacion cervical obtenida por ambas vias la que se observo mas fue de
8mm en 5 pacientes para la via sublingual y 6 para la via vaginal. Pareciera que hubiera

alguna diferencia sin embargo la p no es menor de 0.05 la cual es no significativa.
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Tabla 40.Presentacion de dolor abdominal en ambos grupos

Dolor abdominal | sublingual | vaginal
Leve 2 3
Moderado 1 1
Severo 0 1
ninguno 11 10

En cuanto a los efectos secundarios se present6 dolor abdominal en 7 pacientes, siendo el
mas frecuente referido como leve en ambas vias 2 para la via sublingual y 3 para la via
vaginal y como moderado solamente 1 paciente de cada grupo. Del resto de los efectos

secundarios solo refirié una paciente nausea en el grupo de la via sublingual.

Tabla 41. Comparacién de la via de preferencia en ambos grupos.

Via de Preferencia | sublingual | VVaginal

Sin Importancia 4 9
Sublingual 10 2
Vaginal 0 4

Dentro del rubro de aceptacion de la paciente solo les importo a 16 pacientes, observandose

mayor aceptacion por la via sublingual en 10 de las pacientes.
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VII. DISCUSION

La aspiracion al vacio y el legrado uterino son los métodos cominmente utilizados
como tratamiento para abortos del primer trimestre y son los procedimientos
quirdargicos mas comunes realizados en todo el mundo. La dilatacion cervical es el
paso mas critico en estos procedimientos porque aumenta el riesgo de lesiones
cervicales y uterinas. Una dilatacion adecuada disminuye estos riesgos asi como la
duracion del procedimiento y aumenta la facilidad operativa. Los efectos
beneficiosos de los farmacos sobre la maduracion cervical ya han sido bien
establecidos # ®. Anteriormente la laminaria, gemiprost y cervigel se utilizaban para
la maduracién cervical 2 °. Aunque gemiprost es la Unica prostaglandina que ha sido
aprobada para la maduracion cervical hasta la fecha, sin embargo su uso en la practica
clinica es limitada, ya que es costosa y requiere de refrigeracion para su
almacenamiento y no se encuentra disponible en México 2 2> 3°. Actualmente el
misoprostol se usa ampliamente para este proposito. Debido a la falta de evidencia de
grandes estudios aleatorios, el consenso no se ha establecido sobre la via ideal de la
administracion de misoprostol para preparacion cervical. La via vaginal se ha
afirmado que es mas beneficiosa que la oral. Por otra parte el misoprostol sublingual
se absorbe rapidamente a través de la mucosa bucal completamente dentro de 10-15
minutos. Por lo tanto, la via vaginal puede no ser la ideal de la administracion para

la préactica clinica > %8 340,
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Son pocos los estudios realizados hasta ahora que han evaluado la respuesta de

misoprostol sublingual para la preparacién cervical antes de la aspiracién o legrado **

45, 46, 47

En este estudio, la dilatacién cervical promedio obtenida fue de 9.70mm para la via
sublingual y de 9.40mm para la via vaginal, lo que concuerda con la literatura en la
que tampoco hay una diferencia en ambas vias, en relacion con los estudios que

incluyeron el mayor niimero de pacientes reportados por Hamoda et al “°

y Carbonell
et al ®® donde ambos tampoco reportan diferencias significativas en ambas vias,
Vimala et al en un estudio que incluyo 100 pacientes encontr6 una diferencia

significativa siendo mayor en la via sublingual que para la via vaginal ( 8.6vs 6.8 p

<0,05) .

Los tiempos medios entre la administracion del misoprostol y el inicio del legrado
fueron de 9.35 hrs para la via sublingual y 11.6 hrs para la via vaginal con una P 0.27
sin significancia estadistica sin embargo se observa un diferencia de 2.3 hrs. En
cuanto a la estancia hospitalaria fue de 20.3 hrs para el grupo de administracion
sublingual y de 28.7 hrs para el grupo de via vaginal con una P de 0.98, tampoco con
significancia estadistica, pero con significancia clinica ya que se observd una

diferencia de 8hrs, lo que se traduce un turno laboral en el Hospital.

Ambas vias de administracion presentaron en este estudio efectos secundarios
minimos, solo dolor abdominal leve en 5 pacientes 2 para la via sublingual y 3 para la

via vaginal sin diferencia significativa, el resto de los efectos secundarios descritos en
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la literatura no se observaron en este estudio. En los diferentes estudios se reporta
mayores efectos secundarios para la via sublingual sin embargo en nuestro estudio no
existe tal diferencia. Tampoco se presentd ninguna de las complicaciones reportadas

en la literatura como hemorragia, perforacion uterina, y laceracion cervical *> 4474,

La aceptabilidad de la paciente es mayor para la via sublingual que para la via
vaginal, similar a lo reportado en la literatura, esto se debe a que la administracion
sublingual es menos dolorosa y vergonzosa para la paciente. Sin embargo este reporte
tiene un sesgo ya que la paciente solo tuvo la oportunidad de recibir el misoprostol

por una sola via, lo que no hace posible la comparacion de la paciente por ambas vias.

La via sublingual permite a las mujeres administrarse el misoprostol en su casa
antes de su ingreso y ayuda a lograr un intervalo 6ptimo de preparacion cervical antes
del legrado uterino y esto su vez también puede reducir la carga de trabajo para los

servicios de atencion de la salud.

En cuanto a los de las demas variables como edad materna, edad gestacional,
antecedente de aborto y cesarea fue similar en ambas vias, lo que nos habla de un
grupo homogéneo y es comparable con los resultados descritos en los diferentes

estudios45, 46, 47, 38, 39.
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VIII.  CONCLUSIONES

- La administracion por via sublingual de misoprostol es tan eficaz como la via
vaginal para preparacion cervical antes de realizar legrado uterino en paciente
con diagndstico de aborto del primer trimestre

- La frecuencia de efectos secundarios es minima por ambas vias de
administracion.

- La preparacion cervical previa a la realizacion del legrado uterino o aspiracion
endouterina disminuye a minimo la incidencia de complicaciones.

- La via sublingual tiene la ventaja de la facilidad de uso, mayor aceptabilidad e
incluso puede ser administrada por la propia paciente lo que pueden disminuir

la estancia hospitalaria y costos.
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IX. CONSIDERACIONES ETICAS

El presente proyecto de investigacion se ajusta a las normas éticas para la investigacion en
seres humanos, al reglamento de la Ley General de Salud en materia de Investigacion para
la Salud (articulos 1 al 27) y a la declaracion de Helsinski de 1964, enmendada en Tokio en
1975, asi como su ultima modificacion en Edimburgo del 2002.

Las dos vias de administracién de misoprostol son aceptadas y usadas alrededor del mundo.
Se realizé solo en aquellos pacientes que dieron su autorizacién por escrito para participar
en el estudio y firmaron hoja de autorizacion para poder realizar el legrado uterino

instrumentado, se asegurd el anonimato de los datos.

X. RECURSOS PARA EL ESTUDIO
Recursos humanos
e Investigador principal, residentes que realizaron legrados uterinos instrumentados o
que ayudaron a realizarlos, asesores clinico y de investigacion.
Recursos materiales
e Plumas, calculadoras, computadoras, memorias USB, libros, revistas, impresora,
hojas de maquina, tabletas de misoprostol.
Recursos financieros
e Los propios del investigador y el costo de cada tableta de misoprostol. El costo de

este recurso se encuentra presupuestado dentro del recurso mensual del hospital.
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XIl.  ANEXOS

12.1 CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES

ACTIVIDAD JUN | JUL | AGO | SEP | OCT | NOV | DIC | ENE

PROTOCOLODE | P X X X X

INVESTIGACION | R X X X X

AUTORIZACION | P X

POR EL COMITE

LOCAL DE R
INVESTIGACION X
TRABAJO DE P X T X | X B
CAMPO R

X | X | X | B8
ANALISIS P X

ESTADISTICO R

RESULTADOS, | P X
CONLUSIONES
' R X
Y DISCUSION
ESCRITURA | P X
PARA
R X

PRESENTACION

P= PROGRAMADO R=REALIZADO
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12.2HOJA DE RECOLECCION DE DATOS

EXPEDIENTE FECHA DE INGRESO
HORA DE INGRESO EDAD MATERNA
GESTA PARA ABORTO CESAREA

EDAD GESTACIONAL

DIAGNOSTICO DE INGRESO

HORA DE ADMINISTRACION DE MISOPROSTOL

VIA DE ADMINISTRACION

HORA DE REALIZACION DE LEGRADO

DILATACION CERVICAL ALCANZADA

EFECTOS SECUNDARIOS

DOLOR ABDOMINAL HEMORRAGIA

NAUSEA VOMITO DIARREA

COMPLICACIONES
PERFORACION UTERINA LACERACION CERVICAL

HEMORRAGIA

VIA DE ADMINISTRACION DE PREFERENCIA DE LA PACIENTE

FECHA DE EGRESO HORA DE EGRESO
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