BENEMERITA UNIVERSIDAD AUTONOMA
DE PUEBLA

[ 3

©

DIRECCION DE ESTUDIOS DE POSGRADO IMSS
DEL AREA DE LA SALUD

INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL

HOSPITAL GENERAL REGIONAL No. 36.

“DINITRATO DE ISOSORBIDE CONTRA DINOPROSTONA COMO
MADURADOR CERVICAL EN PACIENTES CON CESAREA PREVIA”

TESIS DE ESPECIALIDAD
PARA OBTENER EL DIPLOMA DE ESPECIALISTA EN:
GINECOLOGIA Y OBSTETRICIA
PRESENTA:

Dr. Roberto Gonzalez Osorio

Directora de tesis:

DRA. DOLORES GUILLERMINA MARTINEZ MARIN

Numero de Registro Nacional SIRELCIS: R-2014-2102-24

PUEBLA, PUE. 2015

——
H
| —


http://www.google.com.mx/imgres?imgurl=http://www.brandsoftheworld.com/sites/default/files/styles/logo-original-577x577/public/0009/0832/brand.gif&imgrefurl=http://www.brandsoftheworld.com/logo/imss-0?original=1&usg=__KRXGCic-TWtnlvFFaRBaKI117F0=&h=577&w=577&sz=34&hl=es-419&start=26&zoom=1&tbnid=Wn4A-oYH13EK8M:&tbnh=134&tbnw=134&ei=sXMsUd2gJI3I9gSmuoHYAg&prev=/search?q=logo+imss&start=20&hl=es-419&sa=N&biw=836&bih=388&site=imghp&tbm=isch&itbs=1&sa=X&ved=0CDMQrQMwBTgU
http://www.google.com.mx/imgres?imgurl=http://www.brandsoftheworld.com/sites/default/files/styles/logo-original-577x577/public/0009/0832/brand.gif&imgrefurl=http://www.brandsoftheworld.com/logo/imss-0?original=1&usg=__KRXGCic-TWtnlvFFaRBaKI117F0=&h=577&w=577&sz=34&hl=es-419&start=26&zoom=1&tbnid=Wn4A-oYH13EK8M:&tbnh=134&tbnw=134&ei=sXMsUd2gJI3I9gSmuoHYAg&prev=/search?q=logo+imss&start=20&hl=es-419&sa=N&biw=836&bih=388&site=imghp&tbm=isch&itbs=1&sa=X&ved=0CDMQrQMwBTgU
http://www.google.com.mx/imgres?imgurl=http://www.brandsoftheworld.com/sites/default/files/styles/logo-original-577x577/public/0009/0832/brand.gif&imgrefurl=http://www.brandsoftheworld.com/logo/imss-0?original=1&usg=__KRXGCic-TWtnlvFFaRBaKI117F0=&h=577&w=577&sz=34&hl=es-419&start=26&zoom=1&tbnid=Wn4A-oYH13EK8M:&tbnh=134&tbnw=134&ei=sXMsUd2gJI3I9gSmuoHYAg&prev=/search?q=logo+imss&start=20&hl=es-419&sa=N&biw=836&bih=388&site=imghp&tbm=isch&itbs=1&sa=X&ved=0CDMQrQMwBTgU
http://www.google.com.mx/imgres?imgurl=http://www.brandsoftheworld.com/sites/default/files/styles/logo-original-577x577/public/0009/0832/brand.gif&imgrefurl=http://www.brandsoftheworld.com/logo/imss-0?original=1&usg=__KRXGCic-TWtnlvFFaRBaKI117F0=&h=577&w=577&sz=34&hl=es-419&start=26&zoom=1&tbnid=Wn4A-oYH13EK8M:&tbnh=134&tbnw=134&ei=sXMsUd2gJI3I9gSmuoHYAg&prev=/search?q=logo+imss&start=20&hl=es-419&sa=N&biw=836&bih=388&site=imghp&tbm=isch&itbs=1&sa=X&ved=0CDMQrQMwBTgU
http://www.google.com.mx/imgres?imgurl=http://www.brandsoftheworld.com/sites/default/files/styles/logo-original-577x577/public/0009/0832/brand.gif&imgrefurl=http://www.brandsoftheworld.com/logo/imss-0?original=1&usg=__KRXGCic-TWtnlvFFaRBaKI117F0=&h=577&w=577&sz=34&hl=es-419&start=26&zoom=1&tbnid=Wn4A-oYH13EK8M:&tbnh=134&tbnw=134&ei=sXMsUd2gJI3I9gSmuoHYAg&prev=/search?q=logo+imss&start=20&hl=es-419&sa=N&biw=836&bih=388&site=imghp&tbm=isch&itbs=1&sa=X&ved=0CDMQrQMwBTgU
http://www.google.com.mx/imgres?imgurl=http://www.brandsoftheworld.com/sites/default/files/styles/logo-original-577x577/public/0009/0832/brand.gif&imgrefurl=http://www.brandsoftheworld.com/logo/imss-0?original=1&usg=__KRXGCic-TWtnlvFFaRBaKI117F0=&h=577&w=577&sz=34&hl=es-419&start=26&zoom=1&tbnid=Wn4A-oYH13EK8M:&tbnh=134&tbnw=134&ei=sXMsUd2gJI3I9gSmuoHYAg&prev=/search?q=logo+imss&start=20&hl=es-419&sa=N&biw=836&bih=388&site=imghp&tbm=isch&itbs=1&sa=X&ved=0CDMQrQMwBTgU
http://www.google.com.mx/imgres?imgurl=http://www.brandsoftheworld.com/sites/default/files/styles/logo-original-577x577/public/0009/0832/brand.gif&imgrefurl=http://www.brandsoftheworld.com/logo/imss-0?original=1&usg=__KRXGCic-TWtnlvFFaRBaKI117F0=&h=577&w=577&sz=34&hl=es-419&start=26&zoom=1&tbnid=Wn4A-oYH13EK8M:&tbnh=134&tbnw=134&ei=sXMsUd2gJI3I9gSmuoHYAg&prev=/search?q=logo+imss&start=20&hl=es-419&sa=N&biw=836&bih=388&site=imghp&tbm=isch&itbs=1&sa=X&ved=0CDMQrQMwBTgU
http://www.google.com.mx/imgres?imgurl=http://www.brandsoftheworld.com/sites/default/files/styles/logo-original-577x577/public/0009/0832/brand.gif&imgrefurl=http://www.brandsoftheworld.com/logo/imss-0?original=1&usg=__KRXGCic-TWtnlvFFaRBaKI117F0=&h=577&w=577&sz=34&hl=es-419&start=26&zoom=1&tbnid=Wn4A-oYH13EK8M:&tbnh=134&tbnw=134&ei=sXMsUd2gJI3I9gSmuoHYAg&prev=/search?q=logo+imss&start=20&hl=es-419&sa=N&biw=836&bih=388&site=imghp&tbm=isch&itbs=1&sa=X&ved=0CDMQrQMwBTgU
http://www.google.com.mx/imgres?imgurl=http://www.brandsoftheworld.com/sites/default/files/styles/logo-original-577x577/public/0009/0832/brand.gif&imgrefurl=http://www.brandsoftheworld.com/logo/imss-0?original=1&usg=__KRXGCic-TWtnlvFFaRBaKI117F0=&h=577&w=577&sz=34&hl=es-419&start=26&zoom=1&tbnid=Wn4A-oYH13EK8M:&tbnh=134&tbnw=134&ei=sXMsUd2gJI3I9gSmuoHYAg&prev=/search?q=logo+imss&start=20&hl=es-419&sa=N&biw=836&bih=388&site=imghp&tbm=isch&itbs=1&sa=X&ved=0CDMQrQMwBTgU
http://www.google.com.mx/imgres?imgurl=http://www.brandsoftheworld.com/sites/default/files/styles/logo-original-577x577/public/0009/0832/brand.gif&imgrefurl=http://www.brandsoftheworld.com/logo/imss-0?original=1&usg=__KRXGCic-TWtnlvFFaRBaKI117F0=&h=577&w=577&sz=34&hl=es-419&start=26&zoom=1&tbnid=Wn4A-oYH13EK8M:&tbnh=134&tbnw=134&ei=sXMsUd2gJI3I9gSmuoHYAg&prev=/search?q=logo+imss&start=20&hl=es-419&sa=N&biw=836&bih=388&site=imghp&tbm=isch&itbs=1&sa=X&ved=0CDMQrQMwBTgU
http://www.google.com.mx/imgres?imgurl=http://www.brandsoftheworld.com/sites/default/files/styles/logo-original-577x577/public/0009/0832/brand.gif&imgrefurl=http://www.brandsoftheworld.com/logo/imss-0?original=1&usg=__KRXGCic-TWtnlvFFaRBaKI117F0=&h=577&w=577&sz=34&hl=es-419&start=26&zoom=1&tbnid=Wn4A-oYH13EK8M:&tbnh=134&tbnw=134&ei=sXMsUd2gJI3I9gSmuoHYAg&prev=/search?q=logo+imss&start=20&hl=es-419&sa=N&biw=836&bih=388&site=imghp&tbm=isch&itbs=1&sa=X&ved=0CDMQrQMwBTgU
http://www.google.com.mx/imgres?imgurl=http://www.brandsoftheworld.com/sites/default/files/styles/logo-original-577x577/public/0009/0832/brand.gif&imgrefurl=http://www.brandsoftheworld.com/logo/imss-0?original=1&usg=__KRXGCic-TWtnlvFFaRBaKI117F0=&h=577&w=577&sz=34&hl=es-419&start=26&zoom=1&tbnid=Wn4A-oYH13EK8M:&tbnh=134&tbnw=134&ei=sXMsUd2gJI3I9gSmuoHYAg&prev=/search?q=logo+imss&start=20&hl=es-419&sa=N&biw=836&bih=388&site=imghp&tbm=isch&itbs=1&sa=X&ved=0CDMQrQMwBTgU

IMS

INS 11U 1O wieEKiCAND DEL SEGURDT SOTIAL
DELEGACION ESTATAL EN PUEBLA
COORDINACION DE EDLUCACION E INVESTIGACIORN ER SAL LID

HOSPITAL GENERAL REGIONAL No. 36.

a e = o -

FuEDLA, PUE. A 24 DE ASRIL DE 2019

AUTORIZACION DE IMPRESION DE TESIS DE ESPECIALIDAD
ASESOIR:
DRA. DOLORES GUILLERINA MARTINEZ MARIN
DE LA TESIS TITULADA:

“DINITRATO DE ISOSORBIDE CONTRA DINOPROSTONA COMO MADURADOR CERVICAL EN PACIENTES
CON CESAREA PREVIAR”

REALIZADA FOR EL WIEDICO RESIDENTE:

Dy, Roberio Gonzaiez Osorio
DE LA ESPECIALIDAD DE: GINECOLOGIA ¥ OBSTEIRICIA

HACER CONSTAR QUE ESTE TRABAJO CIENTIFICO HA SIDO REVISADO Y AUTORIZADG CON NUMERO DE
REGISTRO NACIONAL R-2074-2762-24 PROPORCIONADO POR EL SISTEMA DE REGISTRO DE LINEA DE LA
COMISION DE INVESTIGACION EN SALUD (SIRELCIS).

AUTORIZANOS SU IMPRESION

{(NOMBRE, FIRMA Y FECHA) {NOMBRE, FIRMA Y FECHA)




Carta Dictamen

Direccion de Prestaciones Meédicas
7% : . Uridad de Educacidn, Investigacidn y Poliicas de Galud
e Coordinacian de Investigacidn ea Salud

Pagina | de |

2014, Al de Oclavio Paz”,

. Dictamen de Autorizado

Comité Local de Investigacién y Etica en Investigacion en Salud 2102

HOSPITAL GENERAL REGIONAL NUM 36, PUEBLA

DRA. DOLORES MARTINEZ MARIN

RESENTE

Tengo el agrado de notificarle, que el protocélb de investigaciéh con titulo:

FECHA 08/07/2014

¢ "DINITRATO DE ISOSORBIDE CONTRA DINOPROSTONA COMO MADURADOR CERVICAL

EN PACIENTES CON CESAREA PREVIA”

que sometid a consideracion de este Comité Local de Investigacion y Etica en Investigacién en
Salud, de acuerdo con las recomendaciones de sus integrantes y de los revisores, cumple con la

calidad metodoldgica vy los requerlmlentos de Etica y de investigacion, por lo que el dictame

AUTORIZA D O,conelnimero de registro institucional:

F] ]

Niim. de Registro
R-2014-2102-24

ATENTAMENTE,

DR.(A). RIA RAMOS ALVAREZ

Presidente del Comité Local de: investigacion y Etica en Investigacion en Salud No. 2102

- IMSS

ALY SO HIARI AT STHTN

g

hitp//sireleisamss.gob.mx/pi dictaimenclis.php?idProyecto=2014-62&idCli=

\DAD AU

Dr i-\l@':mdro Taboada Cole
Enc. de la Jefatura de Educacibn
o Investigacion en o2 i
AMSS .. Mat, 992202 0286
WETITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOGIAL
‘g5 DELEGACION ESTATALPUEBLA ¥

P HOSPITAL GENERAL REGIONAL No. 5

:s ¢

e

18 A
hif;k LR

Jefatura de Divsion de Educacion

2 102 & mispigachigy e Bad it




AGRADECIMIENTOS

A MI PERSONA

Por luchar en esta, que es mi pasiény me llena de gran satisfaccion, a pesar
de las adversidades.

Por no dejar de lado esta sed de éxito

A MiHIJO FERRAN

Por ensefiarme que no existe mejor ayuda que la risa en momentos de
desesperanza.

MIS PADRES Y HERMANOS

Por estar a mi lado siempre

A Ml ASESORA DE TESIS

Por su apoyo infinito y desinteresado, por el ejemplo de la constancia,

perseverancia, y amor a esta especialidad

——
N
| —



CONTENIDO

RESUMEN ...ttt ettt e s s s s s s s e et e et et eeesatetaseeseeesenens 6
INTRODUGCCION........cootiiieeeeeeieteteteee et et e teeess sttt ssse st sese s ansssastesesesn s e eans 7
F N (01 = ] = N =1 9
JUSTIFICACION ..ottt nen s s s ea ettt eeseesnas 25
PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA .......c.coooiiiiiteeeeeeeeeeeeet et enenenen s 26
HIPOTESIS NULA ..ottt ettt ettt s aer st esstens e anene s 28
HIPOTESIS ALTERNA ..ottt en s en s s s s enen s s s 28
OBJIETIVOS ...ttt ettt ettt ettt n sttt ettt eeeeeaens 29
MATERIAL Y METODOS .....oovoveveeeeeieeeeeeeeeeeeeee et ev e esenesen s s s s enn s s s s sesesaees 30
CONSIDERACIONES ETICAS ......ovveeeeeeeeseeeessseseeese ettt 40
RESULTADOS ..ottt sttt n s en s s s s s s s s s s s s s s 42
111016 ] [ N T 48
(070 N[0 I U 1] [ ] N TR 50
ANEXOS ..ottt ettt ettt ettt ettt ettt ettt ettt an e 54




“DINITRATO DE ISOSORBIDE CONTRA DINOPROSTONA COMO MADURADOR
CERVICAL EN PACIENTES CON CESAREA PREVIA”

RESUMEN

Autores:*Martinez-Marin D.G,, *Gonzalez-Osorio R.

Introduccién: La maduracion del cérvix, es un procedimiento obstétrico para
favorecer las condiciones del cérvix por medios mecdanicos, farmacolégicos, o ambos,
teniendo en consideracion que la presencia de una cesarea previa en la paciente
representa un gran problema para el obstetra, por que limita el uso de
Prostaglandinas (dinoprostona) y a su vez la resolucion via vaginal, aumentando
desfavorablemente la tasa de cesareas y con esto el riesgo de complicaciones
maternas. Actualmente maduracion cervical es una practica cada vez mas comun, se
realiza en el 20% de todos los nacimientos.

Objetivo: Comparar el dinitrato de isosorbide contra dinoprostona como madurador
cervical en pacientes con cesarea previa no reciente.

Material y métodos: El estudio se realizd en el Hospital General Regional No. 36 del
Instituto Mexicano del Seguro Social en la ciudad de Puebla, durante el periodo de
mayo de 2014 a agosto de 2014

Tipo de estudio: comparativo, experimental, longitudinal, prospectivo, homodémico y
unicéntrico.

Criterios de inclusién: Pacientes con embarazo Unico, entre las 37 y 40 semanas de
edad gestacional (SDG), a quienes bajo consentimiento informado y requisitos para
induccion, se les realiz6 maduracion cervical. Criterios de exclusién: pacientes con
cerclaje, Sufrimiento fetal agudo. Criterios de eliminacion: pérdida de la informacion,
Pacientes que no deseen continuar en el estudio Tipo y tamafio de la muestra:
conveniente. Método estadistico: estadistica descriptiva e inferencial, Chi Cuadrada.
Se estudiaron a 60 mujeres aleatorizadas para la administracion del medicamento
correspondiente. El grupo A con 30 pacientes se aplicé dinoprostona y el grupo B con
30 pacientes dinitrato de isosorbide. De los cuales se obtuvieron los siguientes:

Resultados: En relacibn a Maduracion cervical Grupo A Dinoprostona con
maduracion favorable, 28 (93.3 %), Maduracion desfavorable, 2 (6.6%).Grupo B
Dinitrato de isosorbide con maduracion favorable, 26 (86.6 %), Maduracion
desfavorable, 4 (13.3%), Grupo A, Parto 19 (63%) Cesareas 11 (36.6), Grupo B
Parto 21 (70%) Cesarea 9 (30%). La proporcion obtenida en relacién al modo de
parto (vaginal y cesareo) en ambos grupos, es similar, cuando se aplica una prueba de
Chi 2, se obtiene un valor de Chi 0.30 con una p .584, no se observa una diferencia
significativa.

Conclusiones: La efectividad de dinitrato de isosorbide es similar a la efectividad de
la dinoprostona como madurador cervical en pacientes con cesarea previa no reciente.

* Médico Residente del 4° Afio GYO del HGR 36

** Ginecodloga y obstetra, Medicina materno fetal del HGR 36




INTRODUCCION

La maduracién cervical es parte esencial del inicio de trabajo de parto,
actualmente se puede llevar a cabo mediante medicamentos como las
prostaglandinas y muy recientemente donadores de O6xido nitrico, estas
maniobras son similares a la maduraciéon espontanea tanto en efectividad,

como en efectos adversos minimos (1).

La induccién de trabajo de parto es una practica cada vez mas comuan
gue se realiza actualmente el 20% de todos los nacimientos (1). Consiste en
desencadenar sus fendmenos fisiologicos después de las 20 semanas de
gestacion, para reproducir lo mas fielmente posible el parto normal y
espontaneo, estimulando artificialmente las contracciones uterinas que
conducen al borramiento, la dilatacién del cuello uterino y posteriormente al
nacimiento (2).

Tiene como propoésito fundamental la disminucidbn de los riesgos
maternos y fetales que supone la continuacion del embarazo. Se aplica de
acuerdo a condiciones absolutas y relativas, asi como la presencia de

contraindicaciones (3, 4).

El método tradicional para predecir la probabilidad de parto vaginal en la
paciente que es sometida a induccion se basa en evaluar las condiciones del
cérvix (4) valorando su posicion, consistencia, borramiento y dilatacion en
conjunto con la estacion de la presentacion fetal con el sistema de puntuacion
de Bishop (5). En la actualidad, ha habido un creciente interés en la busqueda
de mejores métodos de la evaluaciéon del cérvix, ya que una mejor prediccion,
permitiria a los médicos informar adecuadamente a cada mujer la posibilidad
de lograr un parto vaginal o, alternativamente, el riesgo de sufrir una ceséarea

ante un progreso inadecuado del trabajo de parto (5).

Existen muchos estudios que demuestran la efectividad de los farmacos

donadores de Oxido nitrico como dinitrato de isosorbide, asi como de




dinoprostona en la maduracién cervical pero sin evidencia actual en relacion de

la cesarea previa reciente.

El objetivo de este trabajo es comparar la efectividad de dinitrato de
isosorbide y dinoprostona como maduradores cervicales en pacientes con
cesarea previa no reciente que acudan al servicio de obstetricia, en el Hospital
General Regional No. 36 del IMSS en Puebla, utilizando como forma de medida

la escala de Bishop.




ANTECEDENTES

ANTECEDENTES GENERALES

La induccién del parto es un procedimiento obstétrico para activar las
contracciones uterinas por medios mecanicos, farmacoldgicos, o ambas, en un
intento de lograr un parto vaginal (6). Es uno de los procedimientos mas
comunmente realizados en obstetricia, alcanzando aproximadamente el 10-
20% de nacimientos en todo el mundo (7). La frecuencia de la induccién del
parto en Estados Unidos se ha incrementado dramaticamente en los ultimos 20
afos, de una incidencia de 9% en 1989 al 21% en 2004 (8).

Entre 2004 y 2005, el 20% de los partos en el Reino Unido fueron
inducidos (9). Segun la Organizacion Mundial de la Salud actualmente hasta
25% de los nacimientos a término en paises desarrollados son resultado de la
induccion del parto (10), aproximadamente el 10% estos nacimientos son
inducidos de manera electiva (11).

El propdsito de la induccion es el de iniciar el trabajo de parto cuando
por condiciones maternas y fetales se requiere de la interrupcién del embarazo

antes de la aparicion de las contracciones uterinas espontaneas (12).

Segun el ACOG (American College of Obstetricians and Gynecologist),
las indicaciones para la induccion de trabajo de parto no son absolutas, y en
cada caso, hay situaciones que deben ser tomadas en consideracion, como las
caracteristicas del cérvix, condiciones maternas y fetales, la edad gestacional
entre otros, que deben ser valorados de forma independiente (13).
Algunos ejemplos de condiciones maternas y fetales que podrian considerarse
como una indicacion de induccién son: hipertensién gestacional, preeclampsia,
eclampsia, embarazo postérmino, en algunos de estos casos es importante
resaltar que el boletin del ACOG para la induccion del parto menciona que el
uso de prostaglandina E2 es efectivo para la induccién del parto en estas

pacientes, no esta contraindicado, incluso en cesarea previa (13).
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Otras indicaciones podrian ser algunas enfermedades maternas como diabetes
mellitus, enfermedad renal crénica, enfermedad pulmonar cronica, hipertension

arterial cronica, sindrome de anticuerpos antifosfolipidos, entre otros (13).

En cuanto a las contraindicaciones para la induccion son las mismas que para
un parto vaginal espontdneo y entre estas se encuentran: vasa previa o
placenta previa total, situacion transversa, prolapso de cordon, antecedente de
cesarea previa con incision clasica, antecedente de miomectomia con entrada
a la cavidad endometrial, infeccion activa por herpes tipo Il entre otros, de igual

forma cada paciente debe ser evaluada de manera individual (13).

Los requisitos adicionales que se deben cumplir en toda paciente que se
somete a maduracion cervical e induccion incluyen: evaluacion de la pelvis
materna, valoracion de la presentacion, estimacion de la edad gestacional y del
peso fetal y amplio consentimiento informado. Asi mismo se recomienda la
monitorizacion de la frecuencia cardiaca fetal y la actividad uterina, por los

riesgos y complicaciones asociados con la induccion (13).

Si la induccién esta indicada y el estatus del cérvix no es favorable, esta
indicado el uso de agentes para maduracion cervical. La maduracion cervical
tiene como objetivo facilitar el proceso de reblandecimiento, borramiento y
dilatacion cervical, y en consecuencia reducir la tasa de induccion fallida y

disminuir el tiempo entre el inicio de la induccion y el parto (13).

Entre las principales complicaciones asociadas al uso de los diferentes
agentes para induccion y maduracion cervical, se encuentran: taquisistolia con
o sin cambios de la frecuencia cardiaca fetal (generalmente registros toco
cardiogréficos categoria Il o Ill), intoxicacion hidrica, habitualmente relacionada
con el uso de altas concentraciones de oxitocina en grandes voliumenes de
soluciones hipotonicas y ruptura uterina, sin embargo el riesgo de que esta se
presente se incrementa, si se asocia el uso de misoprostol con pacientes con

cesarea o cicatriz uterina previa (13).

Cuando el parto es inducido mediante métodos farmacol6gicos,
aproximadamente 22% de las pacientes son sometidas a una ceséarea de

emergencia (14). Este es un tema que ha ganado gran interés, porque como se

10

——
| —



menciond previamente, el nimero de embarazos a término en las cuales se
realiza induccion ha aumentado en los ultimos afios y con esto, el nimero de

cesareas por el fallo en la induccion (15).

A pesar de que el parto por cesarea ha dado lugar a mejoras en los
resultados para las pacientes y los recién nacidos con indicaciones precisas,
esta puede conllevar algunas complicaciones para la madre, por lo que los
beneficios potenciales de esta intervencion deben superarse con los riesgos
inherentes a ella, para los casos donde no hay una indicacion que justifique su
realizacion. Entre las complicaciones que comunmente se presentan se
encuentran tasas mas altas de histerectomia obstétrica y hemorragia postparto,
tromboembolismo venoso, complicaciones a nivel de la herida quirargica, y
reingreso al hospital (15) (29).

PARTO DESPUES DE CESAREA

La cesarea es la operacion que se realiza con mayor frecuencia, con una
incidencia en paises de America que rebasa el 50%, con lo cual se ha
convertido en un problema de Salud Publica. Esta incidencia se deriva de
diversas situaciones, como la presente seguridad del procedimiento, la
complacencia del médico y de la paciente, el indice de masa corporal y la
presencia de enfermedades concomitantes, y el uso de indicaciones subjetivas.

Actualmente la atencion de la mujer embarazada con antecedente de

cesarea es uno de los principales motivos de atencidén obstetrica.
La tendencia a interrumpir el embarazo mediante cesarea de repeticion

no se hareducido a pesar de los multiples intentos; En el 2012 en el IMSS se
practicaron 226,734 cesareas de un total de 458, 055 nacimientos, lo cual
representa un total de  49.4 % con un rango de entre 30% y 90%, que

depende del nivel de atencién. (29)

En el caso de planear una prueba de trabajo de parto vaginal después
de una cesérea segmentaria transversa no complicada, las probabilidades de

éxito oscilan entre 72% y 76%.

Existiendo contraindicaciones para una prueba de trabajo de parto después de

una cesarea en los siguientes casos: (29)
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e Mujeres con embarazo de término y que tienen el antecedente de
una cesarea clasica o corporal.

e Antecedente de cirugia uterina previa distinta a la cesarea.

e Histerotomia en “T” invertida e incision segmentaria vertical.

e Ruptura uterina previa.

e Embarazo con antecedente de cesarea en quienes se desconoce
el tipo de incisibn, se deberan tomar los antecedentes que
motivaron dicha cesarea para considerar la via de resolucion del
embarazo; Feto inferior a 32 semanas, Infeccion posterior a la
cesarea, cesarea complicada, placenta previa., Manejar como Si

se hubiera realizado incision corporal.

La cesarea de repeticion incrementa los riesgos de mortalidad vy

morbilidad materna, proporcionalmente con el nimero de cesareas.

e Elriesgo de histerectomia aumenta del 0.6 al 8.9%.

e Elriesgo de acretismo placentario aumenta del 0.2 al 6.7%.

e Elriesgo de lesiones a 6rganos vecinos incrementa del 0.1 a 4.4%.

e Lanecesidad de uso de hemoderivados se eleva de 1.0 a 10.1%.

e Ocurre mayor proporcion de endometritis, del 5.9 a 6.7%.

e Hay una mayor proporcion de ingresos a unidad de cuidados intensivos.
e Setiene una mayor estancia hospitalaria. (29)

En mujeres con embarazo de término con antecedente de cesérea, el
parto vaginal tiene un menor riesgo de muerte materna, cuando se compara
con la ceséarea de repeticion, con un RR 0.33 (IC95% 0.13-0.88, p=0.027)

FARMACOS PARA MADURACION CERVICAL

Las prostaglandinas y la oxitocina son las drogas mas frecuentemente
utilizadas para la induccion del parto. Cuando las condiciones cervicales son
favorables, el método de induccion usual es la amniotomia y el uso de
oxitocina, mientras que las prostaglandinas son comunmente utilizadas en

casos de cérvix desfavorables para la induccion del parto (16).
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Las prostaglandinas mas cominmente empleadas para la induccion del
trabajo de parto y maduracion cervical son: el gel de dinoprostona y las tabletas
de misoprostol. Mdultiples regimenes han sido descritos para el uso de estos
medicamentos para la maduracion cervical e induccion, en dosis e intervalos de

tiempo variables (17).

Los mecanismos implicados de estos agentes farmacoldgicos para la
maduracién cervical difieren. Mientras que el misoprostol se une
selectivamente a los receptores de prostanoides, aumenta el calcio intracelular
y como resultado induce la contraccion del miometrio. Las prostaglandinas
ademas de estimular la contraccion miometrial inducen la sintesis de proteasas

en el cérvix provocando su reblandecimiento. (18)

En mujeres que cursan con embarazo de términoy antecedentes de
cesarea, la induccion de parto tiene mayor riesgo de ruptura uterina (5-15
veces mas) Yy se relacion con el farmaco utilizado; la tasa para ruptura
uterina es de 1.1% con oxitocina, 2% con analogos de prostaglandinas E2

(Dinoprostona) y 6% con analogos de prostaglandina E1 ( Misoprostol).

En mujeres que cursan con embarazo de término y antecedentes de
una cesarea, la induccién de trabajo de parto con misoprostol se asocia a
ruptura uterina hasta el 18 %.

e El riesgo de ruptura uterina es mayor con las prostaglandinas
(87/10,000 vs 29/ 10,000).

e Elriesgo de muerte perinatal por ruptura uterina también aumenta
(11.2/10.000).

Sin embargo la aplicacion vaginal de oOxido nitrico (dinitrato de
isosorbide) como inductor de maduracion cervical, parece ser una alternativa
promisoria debido a sus ventajas de no producir hiperestimulacién uterina, aun
asi prevalece la controversia respecto a su utilidad en la inducciéon del parto
(19).

El éxito de la induccion del trabajo de parto esta determinado en gran
parte, por el estado inicial del cérvix. Tradicionalmente la evaluacion cervical

previa a la induccién, se basa en el examen digital a través del sistema de
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puntuacion propuesto por Bishop, el cual es simple y facil de realizar (20). Entre
los parametros clinicos que constituyen el indice de Bishop se incluyen la
consistencia del cuello uterino, el borramiento, la posicion y la dilatacion, asi

como la estacion de la presentacion del feto (21).

Desde la introduccién del indice de Bishop en 1964 a la practica clinica,
ha sido el método mas popular para determinar si el cérvix de las pacientes
sometidas a induccién es favorable o no. Los cinco componentes del indice de
Bishop dependen unicamente de la evaluacion digital del cérvix y de la
determinacion del nivel de presentacion en relacion a las espinas ciaticas (22).

En el Cuadro 1 se muestra el sistema de puntuacién original de Bishop.

INDICE DE BISHOP
DILATACION 0 1 2 3
cm 0 1-2 3-4 5-6
BORRAMIENTO | O 1 2 3
% 0-30 40-50 | 60-70 80
ESTACION 0 1 2 3

-3 -2 -1a0 +la+2
CONSISTENCIA | O 1 2

Firme Medio | Blando
POSICION 0 1 2

Posterior. | Medio | Anterior
Cuadro 1. indice de Bishop 1964

En el estudio original que Bishop realiz6 en 1964 (23), evalu6 a 500
pacientes que cumplian con todos los criterios de induccidn previamente
establecidos por €l (multiparidad, embarazo a término, presentacion cefélica,
bajo riesgo obstétrico, consentimiento informado). En estas pacientes no
realizd induccion, si no que permitid que tuvieran una progresion espontanea
del trabajo de parto. En este estudio demostré una relacion directa entre el
puntaje obtenido y el tiempo de inicio de trabajo de parto espontaneo. Notando

un incremento en el puntaje conforme avanzaba el embarazo (23).
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Bishop establecié que este sistema de puntuacién, permitia realizar una
induccién electiva con estrecha proximidad con el momento en el trabajo de

parto se desencadenaria de manera natural y espontanea.

Bishop mostr6 en su trabajo que una induccion electiva podria realizarse
con seguridad, sin fallos y con un promedio de 4 horas de duracion del trabajo
de parto, con un indice de 9 puntos o0 més. Una puntuacion menor implicaria a
un aumento en el riesgo de la induccién y una disminucién de las posibilidades
éxito (23).

De manera adicional en el articulo original se describen otras
observaciones que Bishop realiz6 al aplicar este indice. Notd que una
puntuacion baja cerca de la fecha probable de parto podria determinar dos
situaciones diferentes, la primera, que hubiera un error en la fecha probable de
parto y la segunda que se tratase de un embarazo postérmino. De manera
contraria noté que un puntaje elevado y lejano a la fecha probable de parto
podria advertir al obstetra para tomar precauciones necesarias ya que
probablemente lo que denotaba era la presencia de una amenaza de parto o

parto pretérmino.

Ademas refiere en su trabajo la utilidad de aplicar dicho indice en
pacientes en la cuales se deseaba realizar una cesérea electiva, con el fin de
realizar la interrupcion del embarazo lo mas cercano al término, sefialandolo
como superior en comparacion con la fecha estimada de parto y la
determinacion clinica del peso fetal para evitar la realizaciébn de cesareas
electivas con productos prematuros (23), sin lugar a duda relevante en esa
época, ya que no se contaba con las herramientas para la estimacion de la

edad gestacional con las que se dispone actualmente.

Posteriormente Friedman en 1966 (24), evalu6 el indice de Bishop
original y corrobor6é que una puntuacién de 9 se relacionaba con tasas altas de
éxito y ausencia de fallos en la induccién del de parto, y que con un puntaje
entre 5y 8 se presentaba fallo en la induccion en alrededor de 5% de los casos
(24).
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ANTECEDENTES ESPECIFICOS

MADURACION CERVICAL

El cérvix humano se compone de 10 a 15 % de células de musculatura
lisa, y de 85 a 90 % de tejido conectivo. El endotelio vascular presenta una fina
capa de epitelio de forma columnar que recubre al canal del endocervix y que
contiene una gran cantidad de glandulas ramificadas; mientras que el estroma
muestra una matriz extracelular, principalmente de proteinas de colagena tipo |
y lll. Ademas, el colageno de tipo IV estd presente en las células musculares
lisas y en las paredes de los vasos sanguineos. Las fibras de colageno
proporcionan la rigidez que puede ser rapidamente substituida por
colagenasas, aunque la fuente y el control de estas enzimas aun no ha sido
completamente entendidas. La matriz esta compuesta por agua,
glucosaminglucanos, protoglicosaminglicanos, asi como sulfato de dermatan,
acido hialurénico, y sulfato de heparan. La elastina y fibronectina se localizan
entre las fibras de colagenay forman una capa delgada de proteinas debajo del
epitelio. La maduracion cervical es el proceso que permite que el cérvix cambie
de estructura y que se modifique, de ser una estructura perfectamente cerrada
para mantener un embarazo intrauterino, a una estructura con capacidad de

dilatacion que facilita el paso del feto. (30)

Una disminucion en el contenido del colageno, acompafiado de aumento de
agua y acido hialurénico permiten el ablandamiento cervical inmediatamente

antes y durante el trabajo de parto.

Los cambios estructurales que demuestra el cérvix durante el trabajo de parto

aparecen en dos fases:

1. Maduracién: Donde se presenta la reorganizacion del colageno. La
maduracion cervical es la parte fundamental de la fase que condiciona el

alumbramiento y ocurre independientemente de las contracciones uterinas

2. Dilatacion: Implica la reaccién inflamatoria, y una compleja cascada de

enzimas degradativas que acompafian el nuevo arreglo de las proteinas de la
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matriz extracelular, y de glicoproteinas, la hiperplasia e hipertrofia de
fibroblastos (30)

ASPECTOS FISIOLOGICOS EN LA MADURACION CERVICAL

Las enzimas catabdlicas inician la degradacién del colageno y de
otras proteinas de la matriz externa, El incremento en la produccion del factor
de necrosis tumoral alfa, (TNF-a) y la interleucina 1 beta (IL-18) producen un
aumento de la expresion las moléculas de adhesion endotelial y extravasacion
de neutrdéfilos en el estroma del cuerpo cervical, también se han observado
altas concentraciones de &cido hialurénico correlacionan con el aumento de
TNF-a e IL-18, Un aumento de IL-1B se asocia con las expresion de
mensajeros para interleucina 6 (IL-6) a nivel cervical. La IL6 y la expresion de
RNAm de interleucina 8 (IL-8) en la decidua del corion y la presencia de IL-13
e IL-8 en el amnios condicionan al inicio de trabajo de parto. La presencia de
células con liberacion de IL-8 tales como las de origen estromal como
macréfagos, y granulocitos pueden participar en el trabajo de parto. Los niveles
de IL-8 de origen cervical se correlaciona con la liberacion de colagenasas
(metaloproteasa de matriz cervical 8) enzimas que modulan las proteinas de
matriz celular. EL aumento de las sintesis de IL-8 estimula la produccion de
progesterona y leucotrienos, lo que provoca una vaso dilatacion de los vasos
sanguineos del cérvix y favorece el reclutamiento de los leucocitos. La
presencia de polimorfonucleares activadas en fase de degranulacion, siempre
acompafia a la lisis de proteinas de matriz extracelular. Después de la
degranulacion de los neutréfilos, las proteasa encuentran una red
desestabilizada de fibras de colageno, la accion de las enzimas tiene un tiempo
limitado, el cual se controla por la concentracion de proteinas inhibitorias de
proteasas presentes en el tejido. La metaloproteasa de matriz 8 (MMP-8)

parece correlacionar con la maduracion cervical.

La progesterona pueden estar implicadas en el control de la maduracion
y dilatacién al encontrarse un cambio en la afinidad o una disminucién de las

concentracion de la misma esta implicado en el inicio de trabajo de parto. (30)
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PROSTAGLANDINAS

Son sustancias que contiene un anillo ciclopentano, y constituye una de
las familias de mediadores celulares de caracter lipidico derivadas de los
acidos grasos de 20 carbonos (eicosanoides) Figura 1.

0

TTR2

Figura 1. Configuracion Quimica Prostaglandinas

H

Los primeros datos de la existencia de estas sustancias fueron
sefialados en 1913 por Battez y Boulet, los cuales observaron que los
extractos de glandula prostatica producian hipotension en el perro. En 1930
Kurzrok y Lieb reportaron la constriccion del Gtero humano cuando era
expuesto al liquido seminal. EI nombre de prostaglandina proviene de la
glandula prostéatica ya que fue aislada por primera vez en el liquido seminal en
1936. Bergstrom, Samuellson y Vane 1982. Las prostaglandinas encuentran en
todos los lugares del organismo, se sintetizan cuando hay necesidad y se
degradan rapidamente tras hacer el efecto. Las prostaglandinas (PG) que

intervienen durante el embarazo y el parto se sintetizan en los tejidos uterinos.

(1)

BIOSINTESIS

El acido araquidonico se libera de los fosfolipidos de las membranas por
accion de una enzima, la fosfolipasa A2, o por estimulos fisicos 0 mecanicos.
Una vez liberado, a través de los dos mecanismos enzimaticos distintos, una la
lipoxigenasa, otro la ciclooxigenasa (COX) da lugar a distintos productos

oxigenados. Las prostaglandinas (PGs) son metabolitos del &cido araquiddnico.
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El cual es un &cido graso que ingresa en el organismo procedente de la carne o

de sus precursores, como el acido linoléico que se encuentra en los vegetales.

)

La via COX es la que produce las PG. Estas sustancias ejercen su
efecto sobre las células que lo sintetizan y las adyacentes, ejerciendo una labor
autocrina y paracrina. (2)

El metabolismo del acido araquidénico se realiza por un complejo
enzimatico de las PG sintetasa de localizacién microsomal, compuesto de una
serie de enzimas con actividades diferentes, la peroxidasa, la ciclooxigenasa, la
isébmera, la Tx-sintetasa, y las enzimas desdobladoras. La primera etapa
comprende la transformacion de los acidos grasos polinsaturados, gracias a la
peroxidasa en hidroperoxidos, los cuales por accion de la ciclooxigenasa se
convierten en ciclicos. Es este paso en la formacion de las PG el que es
inhibido por la aspirina y la indometacina. La PGG2 es convertida en PGH2 a
partir de la cual se forman PGE2, PGD2 y PGF2. Se ha negado que exista en
la sangre o en los rifones PGA2 y se ha sugerido que su formacion a partir de
la PGF2, se realiza solamente durante la extraccion de la anterior, por un
fenbmeno de deshidratacion a nivel de carbono 10. Ademas de la PGs
anteriores se han descrito las PGB, C, D, E, H. Se ha demostrado que en las
plaguetas las PGG2 y la PGH2, sustancias inestables se convierten,
tromboxano A2, Un potente agregante plaquetario y vasoconstrictor, el cual a
su vez se transforma en el tromboxano B2, que es inactivo, pero mas estable
que el anterior. Las PGs E y F son metabolizadas rapidamente por el pulmon,
por medio de la 15-PG deshidrogenasa, a un producto inactivo, el 15 ceto
PEGs. (3)

ACCIONES FISIOLOGICAS

Las acciones bioldgicas de las prostaglandinas son muy variadas. En el
riidn las PGs mas importantes con esencialmente PGF2 alfa, PGE2, y PGA2.
La administracién exégena de PGEs, PGAs,PGG2 PGD2 inyectados producen

vasodilatacion, aumento del flujo renal y nauteuresis que es blogueada por la
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accion de la indometacina, También aumentan la deprivacion de sodio. Las
prostaglandinas mas activas en el sistema reproductor femenino son la PGE y
PGF. (3)

Respuesta inflamatoria: existe evidencia de que las PGs desempefian un
papel importante como mediadores de la inflamacién y de la fiebre, como es
el caso de la PGE2 como lo publica el trabajo de Shuh Narumiya, Kioto Japon,

La PGE2 actua especificamente a través de un receptor EP3. (3)

El progresivo conocimiento de su bioquimica, ha permitido la utilizacion
en la practica clinica de las PG, analogos y derivados, asi como inhibidores de
su sintesis, con variadas indicaciones que han supuesto importantes avances
terapéuticos y principalmente en la maduracion cervical. (3)

OXIDO NITRICO
SINTESIS DEL OXIDO NITRICO ENDOGENO

El oxido nitrico (NO) enddgeno es sintetizado del aminoacido L —
arginina y esta sintesis es catalizada por la enzima Oxido nitrico sintetasa
(NOS) en presencia del oxigeno molecular, fosfato nicotinamida adenina
dinucleétido (NADPH) y varios cofactores tetrahidrobiopterinos. Ademas, la
produccion de NO intracelular es estimulada por la unién de calcio con la
calmodulina en las células endoteliales. Las tres isoformas de la sintetasa de
oxido nitrico NOSn, NOSi, y NOSe estan presentes en el cérvix.

La sintetasa de o6xido nitrico neuronal (NOSn,) localizadas en el
estroma y en las células epiteliales cervicales., La Sintetasa inducible (NOSi o
NOS Il) presente en neuronas, endotelio vascular, y macrofagos activados, asi
como en células epiteliales y el estroma de las células fusiformes del cérvix. La

enzima endotelial (NOSe o NOS Ill) identificada en el endotelio vascular. (30)

Originalmente, la NOS fue descubierta como activador enzimatico que

cataliza la sintesis de 6xido nitrico a partir de L-arginina.
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EI ADN complementario de NOSe fue la tltima de las tres isoformas que
fue clonada y es altamente homologa a las otras dos: En humanos la NOSe,
es codificada por una sola copia del genoma localizado en el cromosoma
7035-36. EI ADN gendmico codifica para una proteina de 1294 aa con un peso
molecular de 135 kDa y se expresa en las células endoteliales que limitan la
vasculatura del tejido conectivo. La actividad quimica del NO, producida por la
via del NOS, radica en el hecho de activar la ruta del Guanilato ciclasa soluble
(GCs), provoca el aumento de GMPc a nivel intracelular, lo que a su vez
induce la relajacion de las células subendoteliales de la musculatura lisa, asi
como las venas en el cerebro y en el corazon, e inhibe la agregacion y la
adhesion plaquetaria. Solos los NOS | y Il se expresan constitutivamente
dependiendo de los niveles de calcio y calmodulina; mientras que la formacion
de NOSi requiere de la sintesis de novo, independientemente de los niveles
de calcio, y mediado por algunas citoquinas INF-y y FNT-a, de
lipopolisacaridos bacterianos, y de procesos de estrés oxidativo e inflamacion.
(30)

MADURACION CERVICAL Y OXIDO NITRICO

La nitroglicerina fue introducida como un agente terapéutico de la angina
de pecho. Otros compuestos organicos con grupo funcional nitrato éster, como
el nitrato de isosorbide, o el tetranitrato de pentaeritritol tienen propiedades
farmacologicas similares, al igual que la nitroglicerina son prescritos en el
tratamiento de una variedad de afectaciones cardiacas y vasculares. Los
nitratos organicos son reducidos hasta producir NO. Estudios previos indican
gue la bioactivaciébn de los nitratos éster a NO, puedes ser un proceso
enzimatico que posiblemente involucra al sistema del citocromo P-450 vy al
grupo de los tioles que requieren glutationa (GSH) para la reduccién, Ademas,
la activacion de los nitratos éster puede estar mediada por flavoproteinas
asociadas a la membrana celular , durante la reaccion quimica entre los grupos
tioles y las flavinas es posible la catalisis de los nitratos de éster, por NAD(P)H
para reducir diferentes especies nitrogenadas, las cuales son precursores de

NO. El nitrato de éster puede ser reducido a nitrito de éster. Después que es
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formado el nitrito de éster se hidroliza para dar un hidrégeno, una molécula
con grupo alcohol y el nitrito inorganico, la cual reacciona con GSH en
presencia de la Glutationa S —transferasa, para formar S-nitroglutationa
(GSNO) figura 2.

Relajacion
musculatura liza

Activacion

guanilato ciclaza

ROH + GSNO ss=)NO

Figura 2. Mecanismo por el cual el nitrato de éster es reducido a nitrito de éster a NO

Los cambios que suceden durante la maduracion cervical se
caracterizan por disminucion de la concentracion de colagena, consecutiva a
la sintesis incrementada de enzimas que degradan el tejido conectivo, y las
metaloproteinas de la matriz extracelular, ya que el 6xido nitrico induce la
sintesis de las metaloproteinasas de la matriz extracelular este puede ser el
mecanismo para la degradacibn de colagena durante el proceso de

maduracion cervical

Hace poco se inici6 la maduracién cervical con donadores del 6xido
nitrico, puede ser una alternativa promisoria debido a sus ventajas por no

producir hiperestimulacion uterina

Durante la busqueda de estudios en relacidon a la comparacién de
dinitrato de isosorbide contra dinoprostona, Wolfter y colaboradores en Iran
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2009 determinaron el uso de mononitrato de isosorbide(donador de éxido
nitrico) administrado por via vaginal en pacientes con embarazo de término
para induccion de trabajo de parto, estudio aleatorizado, doble ciego,
controlado, se comparan 90 pacientes en dos grupos., el primero se administra
dinitrato de isosorbide 20 mg y el segundo placebo, hora O y hora 12 En
conclusion los autores refieren que no existen diferencias en cuanto al tiempo
del inicio de la induccion y el momento del parto, cuando se administra
mononitrato de isosorbide contra placebo con una p .03 (28)

En 2009 Bollaparaga Yy colaboradores, en Glasgow Inglaterra
realizaron un estudio doble ciego aleatorizado, con un grupo de 150 pacientes
con incide de Bishop menor de 6 puntos Yy sin trabajo de parto, las se
dividieron en 2 grupos, al primero se administré 40 mg de dinitrato isosorbide y
al segundo grupo un placebo, cada 16 hrs tampoco encontraron diferencias
en el intervalo que abarca desde la admisién hospitalaria hasta el parto,
cuando se administra dinitrato de isosorbide, si encontraron diferencia
significativa en un tiempo en la maduracion cervical con  dinitrato de

isosorbide hora 48 conuna p .013 (29)

Ramezz y colaboradores en 2007, en Sri Lanka, realizaron un estudio
en 90 pacientes con embarazo de 41 semanas se dividieron en 2 grupos: El
primero se administr6 dinitrato de isosorbide y al segundo grupo se
administr6 vitamina c., En este estudio se encontr6 que el dinitrato de
isosorbide es efectivo para la maduracién cervical pero el porcentaje de

cesareas en comparacion de los contrales fue similar.(25)

Se realizo en 2007 estudio por Bullarbo 'y colaboradores en
Gothenburg, Suecia, a pacientes con embarazo prolongado de 42 semana
teniendo como objetivo demostrar la seguridad y efectividad al usar dinitrato de
isosorbide, se dividieron dos grupos el primero se administré 40 mg de
dinitrato de isosorbide y al segundo dinoprostona 3 dosis con un intervalo 8 hrs.
Los resultado del estudio demostraron adecuada eficacia, seguridad vy la
aceptabilidad del dinitrato de isosorbide, teniendo mayor porcentaje de
mujeres con trabajo de parto en 24 hrs, con unap .05y solo como efecto

secundario en el grupo de mononitrato de isosorbide se encontré la relacion
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con cefalea, se concluyd que el mononitrato de isosorbide es seguro,
efectivo asi como bien tolerado para inducir la maduracion cervical en

forma ambulatoria.(26)

Para la induccidon de trabajo de parto con dinoprostona e isosorbide,
Romero-Gutiérrez y col. México en su trabajo de 2011 , realizaron un
ensayo clinico cegado de 66 pacientes, se dividieron en 2 grupos, se
les administro dinitrato de isosorbide y dinoprostona respectivamente por
via vaginal con intervalo 6 hrs y 3 dosis como maximo. Los resultados
obtenidos fueron que la aplicacion de dinitrato de isosorbide se asocia a
menor duracion de trabajo de parto comparado con dinoprostona con una p
.032, ademas no existe diferencia en la evolucion materno vy fetal con la

aplicacion de cualquiera de estos farmacos.(19)

Debido a estos resultados es necesario determinar la utilidad de los
derivados de isosorbide en la maduracion cervical en embarazos de término
con cesarea previa, en nuestro medio no hay estudios que hayan evaluado
la utilidad de este medicamento, comparado con la dinoprostona que es el
patron de referencia para la atencibn de pacientes que requieren

maduracion cervical y cesareas previas.

La finalidad de mi estudio es comparar el dinitrato de isosorbide y
la dinoprostona en la maduracion cervical en embarazos de término con

cesarea previa .
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JUSTIFICACION

En la actualidad conocemos diversas formas de maduracion cervical,
sin embargo las pacientes con cesarea previa representan grandes conflictos
en la toma de decision en cuestion de maduracion cervical para el ginecoélogo,
a las cuales no se les puede ofrecer una maduracién cervical ordinaria por el
riesgo alto y efecto indeseado de las prostaglandinas y esto a su vez
generando un aumento en la tasa de cesareas, asi como también las
complicaciones de un procedimiento  quirdrgico y elevando la

morbimortalidad materna y fetal.

Dado que estas entidad constituyen un problema en la toma de
decisiones que repercuten en los siguientes ambitos: médico, social, y
econdémico., Es importante realizar estudios que demuestren otras formas de
maduracion cervical sin los efectos secundarios o con la presencia minima de

ellos y con esto disminuir la tasa de cesareas no justificadas.

Este trabajo tiene la finalidad de demostrar que existe una alternativa
segura Yy eficaz con el uso de donadores de 6xido nitrico en pacientes con
cesarea previa para la maduracion cervical y su repercusion importante en la

disminucion de los indices de cesarea.
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Hace 15 afios se plasm6 una vision audaz y se establecieron metas
concretas para mejorar las condiciones de vida de la gente y para salvar la
vida de las personas afectadas por las enfermedades y el hambre, estos
fueron los objetivos de desarrollo del milenio, uno de los objetivos principales
es disminuir la mortalidad materna, al mismo tiempo la disminucién del indice
de cesareas, debido al alto riesgo que este procedimiento involucra. Sin
embargo uno de los problemas importantes para obtener una disminucién en
estos indices quirargicos se basa en su mayor parte en la maduracion cervical,
ademas denotandose  complejidad, cuando la paciente cursa con el

antecedente de cesarea previa no reciente.

En la actualidad se cuenta con opciones farmacologicas para
maduracion cervical como las prostaglandinas, bajo protocolos y vigilancia
muy importante, y aun asi subutilizado por los especialistas en el area, mas
aun cuando se agrega el antecedente de una cesarea previa no reciente., Asi
también existe la nueva opcion para la maduracion cervical con donadores de
oxido-nitrico (dinitrato de Isosorbide) como una de las principales alternativas
efectivas, seguras y reproducibles. En este contexto es necesario desarrollar
estudios que analicen, comparen y comprueben, cual de estas opciones

farmacoldgicas son o0 no convenientes.

En el Hospital General Regional No. 36 del IMSS en Puebla, en paciente
con cesarea previa no reciente, la mayoria de las veces, no se realiza una
maduracién cervical, debido a los efectos adversos de las Prostaglandinas
(dinoprostona)., La Guia de Practica Clinica no contraindica la maduracion

cervical y la induccion de trabajo de parto en pacientes con cesarea previa.
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Por lo tanto surge la siguiente pregunta de investigacion.

¢ Existe diferencia entre  dinoprostona y dinitrato de isosorbide como

madurador cervical en pacientes con cesarea previa?
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HIPOTESIS NULA

No existe diferencia entre dinoprostona y dinitrato de isosorbide como

madurador cervical en pacientes con cesarea previa.

HIPOTESIS ALTERNA
Existe diferencia entre dinoprostona y dinitrato de isosorbide como

madurador cervical en pacientes con cesarea previa.

——
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OBJETIVOS

OBJETIVO GENERAL

Comparar el dinitrato de isosorbide contra dinoprostona como

madurador cervical en pacientes con cesérea previa no reciente

OBJETIVOS ESPECIFICOS

Describir la escala de Bishop en las pacientes que recibieron dinitrato

de isosorbide contra las que reciben dinoprostona

Describir  la escala de Bishop en las pacientes que recibieron

dinoprostona

Describir las reacciones adversas que desarrollaron las pacientes con

administracion de dinitrato de Isosorbide y Dinoprostona
Describir las caracteristicas antropométricas del grupo de estudio
Describir las caracteristicas clinicas del grupo de estudio.

Describir la escala de Bishop en las pacientes del grupo de estudio a las

0,6y 12 de su participacion del estudio.

Describir el modo de parto en el grupo de estudio
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MATERIAL Y METODOS

Taxonomia de Feinstein

Por el objetivo general. Comparativo
Por la asignacion de la maniobra. Experimental
Por la direccion temporal Longitudinal
Por larecoleccion de los datos. Prolectivo
Por la conformacion de los grupos de estudio. | Homodémico
Por el numero de unidades participantes Unicéntrico

UBICACION ESPACIOTEMPORAL

El estudio se realiz6 en el Hospital General Regional No. 36 del Instituto

Mexicano del Seguro Social en la ciudad de Puebla, durante el periodo de

mayo de 2014 a agosto de 2014.

ESTRATEGIA DE TRABAJO

Hwn

Se les invito a participar en el estudio, previa explicacion e
informacion de su participacion.

Firma de consentimiento informado

Llenado inicial de la hoja de recoleccion de datos.

Verificar que cumpla con requisitos para Maduracion cervical segun
Protocolo (anexo3)

Mediante la tabla de aleatorizacion (anexo5) se asignara el grupo
Grupo A dinoprostona y Grupo B dinitrato de isosorbide

Aplicar grupo A dinoprostona y Grupo B dinitrato de isosorbide,
cada 6 hrs por 3 dosis respectivamente

Después de la aplicaciéon de cada medicamento

A. Seles coloco en decubito lateral
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B. Se vigilo su hidratacién con liquidos a requisitos
C. Se coloc6 monitor materno y fetal
D. Se vigilé Tension arterial y reacciones adversas
8. Valorar indice de Bishop previa aplicacion del medicamento
correspondiente y anotandolo en la hoja de recoleccion de datos

9. Analisis estadistico de los datos.
10.Presentacion de resultados.

MARCO MUESTRAL

UNIVERSO DE ESTUDIO

Pacientes con diagnostico de embarazo a término, derechohabientes del
Instituto Mexicano del Seguro Social en el servicio de obstetricia del Hospital

General Regional No. 36 de la delegacion estatal en Puebla.

SUJETOS DE ESTUDIO

Se estudiaron pacientes con embarazo de termino con antecedente de
cesaria previa no reciente que ingresen al servicio de obstetricia de nuestro

hospital y que cuenten con los criterios de inclusion para este protocolo.

CRITERIOS DE SELECCION

CRITERIOS DE INCLUSION

e Paciente con diagnostico de una cesarea previa.
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e Pacientes sin comorbilidades asociadas ( Diabetes, Hipertension,
Hipotiroidismo)

e Pacientes que cumplan con criterios para maduracion cervical e
induccién del trabajo de parto.

e Embarazo de término (37 a 40.6 semanas de gestacion.).

e Pacientes que acepten participar en el estudio.

CRITERIOS DE EXCLUSION

e Antecedentes de cerclaje.
e Mas de una cesarea anterior

e Cesarea anterior no segmentaria

CRITERIOS DE ELIMINACION

e Pacientes que se trasladen a otras unidad

e Pérdida de la informacion.

e Pacientes que no deseen continuar en el estudio.

e Pacientes que durante el estudio presenten indicacion para la

maduracioén cervical.
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DISENO Y TIPO DE MUESTREO

TAMANO DE LA MUESTRA

El tamafio de la muestra es conveniente y limitado por el tiempo.

El muestreo es no probabilistico aleatorizado y consecutivo.

VARIABLES Y ESCALA DE MEDICION

DEFINICION DE VARIABLES

Variable Definicion Definicion conceptual Escala | Valor
operacional de
medicio
n
Edad Materna | Tiempo en | Valor referido por el| Ordinal. | Menor de
anos paciente en afos. 18 afos.
transcurrido
desde el De 1? a
nacimiento de 35 afios.
un sujeto. Mayor
de 35
anos.
Maduracion Proceso que | Maduracion cervical se | Dicot6- | Favorabl
cervical comprende los | considera adecuado con un | mica e
cambios valor igual o mayor a 7 Desfavor
forma, puntos por medio de la able
posicion y | valoracion con escala de
consistencia Bishop.
cervical.
Cesarea Procedimiento | Ceséarea previa no reciente | Dicoto- | Presente
Previa no | quirdrgico se considera el proceso | mica Ausente
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reciente (parto por via | realizado en un periodo
abdominal) mayor o igual a 18 meses.
previo al
embarazo
actual.
Edad Duracion del | Determinacion de las | Ordinal. | 36.6
gestacional embarazo semanas de gestacion por semanas
calculada ultrasonido o/y FUR. 0 menor,
desde el
primer dia de De 37 a
la Gltima 40
menstruacion semanas.
normal hasta Mayor a
el nacimiento 40.1sema
o hasta el nas.o
evento mas
gestacional en
estudio. La
edad
gestacional se
expresa en
semanas y
dias
completos. Se
basa en FUR
y/o
Ultrasonido
traspalado.
Test de|Es un indice | | ____ "&=#e [ Ordinal. |Igual o
Bishop cuyo objetivo e 0 12 | 34 56 Mayor a
es determinar | [FOFAMETOY 8 T g2 S 7 puntos.
% 0-30 40-50 | 60-70 20
de manera | | esracon |0 1| 2 3 favorable
confiable, la 3 2 | 1ab +Maw Igual o
CONSISTENCIA 0 1 2
posibilidad de Fime  Wedo | Bland menor 6
induccién  de FOSICION R puntos
) Posterior.  Medo | Anterior
trabajo de desfavora
parto y los ble
farmacos
ideales para
realizarla,
costa de 5
parametros:
dilatacion,
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borramiento,
estacion,
consistencia y
posicion.

Induccion del
parto

Practica que
consiste en
desencadenar
los fendbmenos
fisiologicos del
parto después
de las 20
semanas de
gestacion,
para
reproducir lo
mas fielmente
posible el
parto normal y
espontaneo,
estimulando
artificialmente
las
contracciones
uterinas que
conducen al
borramiento,
la dilatacién
del cuello
uterino y
posteriorment
e al
nacimiento.

Administracion de
medicamentos positiva.

Dicot6-
mica

Presente
Ausente

Exito de la
induccion

Conclusiéon de
la  induccién
en parto
vaginal.

Atencion del parto.

Dicoto-
mica

Presente.

Ausente

Dinoprostona

Gel.
jeringa
contiene:
Dinoprostona
0.5 mg

Cada

Es un prostanoides Los
prostanoides tienen una
funcion fundamental como
mediadores en  varios
procesos, entre ellos
la inflamacion, la

Dicoto-
mica

Si se
aplico

No se
aplico
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http://es.wikipedia.org/wiki/Inflamaci%C3%B3n

agregacion plaquetaria,
la vasoconstriccion y vasod

ilatacion asi como en la
regulacion del transporte
de agua e iones, la

motilidad gastrointestinal y
contraccion uterina

Tabletas
mg

Dinitrato de
Isosorbide

5

El isosorbide dinitrato es un
nitrato organico de una
duracion media-larga que
se utiliza en el tratamiento
y la prevencion de la
angina pectoris. También
se ha utlizado en el
tratamiento de la
insuficiencia cardiaca
congestiva (un vasodilator
arteriolar) y en el
tratamiento de los
espasmos esofagicos

Dicoto-
mica

Si
aplico

No
aplico

se

se

METODO DE RECOLECCION DE DATOS

Los datos se recabaron, con el instrumento de recoleccion de datos

elaborado exprofeso para esta investigacion (anexo 10.1) mediante:

a) entrevista directa
b) Consulta del expediente

c) Exploracion fisica
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http://es.wikipedia.org/wiki/Plaqueta
http://es.wikipedia.org/wiki/Vasoconstricci%C3%B3n
http://es.wikipedia.org/wiki/Vasodilataci%C3%B3n
http://es.wikipedia.org/wiki/Vasodilataci%C3%B3n

TECNICA Y PROCEDIMIENTO

Procedi | Descripcion de latécnica Objetivo

miento

Andlisis Tratamiento de los datos obtenidos de esta investigacion | Aportar

estadistic | mediante estadistica descriptiva e inferencial. datos

o] solidos a
esta
investigac-
ion

Aplicacié | gs yn método maduracién se aplicara por via vaginal en Apligar

n. posicion de litotomia forzada, se colocara espejo vaginal medicam-

dinoprost . : . . . . . ento de

ona previa asepsia Yy antisepsia se aplicara a nivel cervical estudio.

dinoprostona en gel cada 6 hrs

Aplicacio | s yn método maduracion se aplicara por via vaginal en | Aplicar

zdmltrato posicion de litotomia forzada, se colocara espejo vaginal medmam(;

is((e)sorbi d previa asepsia y antisepsia se aplicara a nivel cervical 20 mg 22:3 dio. ©

e de dinitrato de isosorbide cada 6 hrs

Entrevist | Consiste en hacer un interrogatorio directo con la paciente en | Obtencion

a directa | un lugar apartado del resto de las pacientes de datos
blandos

Valoracié | Previa aplicacion de medicamento se valorara mediante | Obtencion

n de | tacto vaginal las condiciones cervicales datos

indice de cervicales

Bishop
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ANALISIS DE DATOS

Se aplicé estadistica descriptiva, e inferencial.

La informacién se recabd en una base de datos en el programa Microsoft
Excel 2013, posteriormente se hizo un andlisis con el programa SPSS versién
20.

LOGISTICA

RECURSOS HUMANOS

e Dra Dolores Guillermina Martinez Marin.
e Dr. Roberto Gonzéalez Osorio.

e Residentes del tercer aio

RECURSOS MATERIALES

e Guantes

e Espejos vaginales

e Isodine

e Gasas

e Mesa de exploracion
e Camillas

e Dinoprostona Gel

e Dinitrato de isosorbide tabletas
e Gel lubricante

e Equipo de computo
e Lapices

e Lapiceros

e Hojas blancas

RECURSOS FINANCIEROS

e Los gastos para la realizacion del presente protocolo seran

proporcionados por los investigadores y el IMSS.
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CONSIDERACIONES ETICAS

Desde el punto de vista de clasificacion de la investigacion se clasifica
como riesgo minimo de acuerdo al articulo 17 de la ley general de Salud que
textualmente enuncia. Investigacién con riesgo minimo: Estudios prospectivos
gue emplean el riesgo de datos a través de procedimientos comunes en
examenes fisicos o psicolégicos de diagndsticos o tratamiento rutinarios, entre
los que se consideran: pesar al sujeto, pruebas de agudeza auditiva,;
electrocardiograma, termografia, coleccion de excretas y secreciones externas,
obtencion de placenta durante el parto, coleccion de liquido amniético al
romperse las membranas, obtencion de saliva, dientes deciduales y dientes
permanentes extraidos por indicacion terapéutica, placa dental y calculos
removidos por procedimiento profilacticos no invasores, corte de pelo y ufas
sin causar desfiguracion, extraccion de sangre por puncion venosa en adultos
en buen estado de salud, con frecuencia maxima de dos veces a la semana y
volumen maximo de 450 ml. en dos meses, excepto durante el embarazo,
ejercicio moderado en voluntarios sanos, pruebas psicolégicas a individuos o
grupos en los que no se manipulara la conducta del sujeto, investigacion con
medicamentos de uso comun, amplio margen terapéutico, autorizados para su
venta, empleando las indicaciones, dosis y vias de administracién establecidas
y que no sean los medicamentos de investigacién que se definen en el articulo

65 de este Reglamento, entre otros.
Apego a:

1) Pautas Eticas Internacionales para la Investigacion y Experimentacion
Biomédica en Seres Humanos. ISBN 92 9036 056 9. Consejo de
Organizaciones Internacionales de las Ciencias Médicas (CIOMS), 1993,
Ginebra, pp.53-56 y los citados en los articulos 100 en los incisos | al VII
y en el articulo 101 de la Ley General de Salud en México. 2) El estudio
se basara en los principios basicos de la declaracién de Helsinki de la
Asociacion Meédica Mundial- Guia de Recomendaciones para los

Médicos Biomédica en personas- Adoptada por la 18 Asamblea Medica
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Mundial, Helsinki Finlandia. Junio de 1964 y enmendada por la 29
Asamblea Medica Mundial Tokio Japén, Octubre de 1965. La 35
Asamblea Medica Mundial, Hong Kong, Septiembre de 1989. 3) Los
procedimientos se ajustan a las Normas Eticas Institucionales
contempladas en la Declaracion de Helsinki: Modificacion Brasil 2013. 4)
En el Reglamento de la Ley General de Salud de los Estados Unidos
Mexicanos en materia de experimentacion en seres humanos. 5.) Este
estudio se ajusta a las normas e instructivos institucionales en materia
de investigacién cientifica, por lo tanto se realizara hasta que haya sido
aprobado por el Comité Local de Investigacion.

Para llevar a cabo esta investigacion se contd con la autorizacién del comité
local de investigacion en Salud del Hospital General Regional 36 IMSS Puebla,
otorgandose Numero de Registro Nacional SIRELCIS: R-2014-2102-24
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RESULTADOS

En el siguiente diagrama de flujo se esquematizan los resultados del estudio.

Maduracion

Cervical

MGILES

Dinoprostona

Maduracion
Desfavorable

Maduracién Maduracidn Maduraciéon

Desvaforable Favorable

Favorable
4

Diagrama 1. Resultados del generales del estudio

El estudio se realizdé en el Hospital General Regional No. 36 del Instituto
Mexicano del Seguro Social en la ciudad de Puebla, durante el periodo de
mayo de 2014 a agosto de 2014 se incluyeron a 60 pacientes quienes se

aleatorizara en dos grupos para maduracion cervical.
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Las caracteristicas generales de ambos grupos en edad, se resumen en
las tablas 1,2 y 3.

Grupo A dinoprostona

Semanas
G

Tabla 1 Caracteristicas generales de ambos grupos segun edad, semanas de
gestacién y numero de gestas.

Grupo A TOTAL N=60 (%)
dinoprostona
N=30
Primaria 0 0
Secundaria 2 10 12(20%)
Preparatoria 18 13 31(51.6%)
Licenciatura 8 7 15(25%)
Postgrado 2 0 2(3.3%)

Tabla2. Caracteristicas segun Grado de escolaridad.

po A Total
C ..l O.. Olld N:60 (%)
Desnutricion 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%)
Peso normal 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%)
Sobrepeso 0 (0%) 3 (10%) 3(5%)
Obesidad 30 (100%) 27 (90%) 57(95%)
Tabla 3. Caracteristicas nutricionales.
( )|
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La tabla 4, compara los resultados segun indice de Bishop en la hora 0,
6,12.

Alas 6 hrs el valor de Chi 2 es 2.069 con una p 0.150.y 12 hrs el
valor de Chi 2 es .741 con una p .389 Al comparar la maduracion cervical
grupo A dinoprostona vs grupo B dinitrato de isosorbide, no hay una diferencia
significativa aplicandose la prueba estadistica Chi2.

Maximo
0 puntos |2puntos |0.57 |Opuntos |2puntos

Tabla 4. Resultados comparativos segun puntuacioén de Bishop.
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Los resultados perinatales de cada grupo se aprecian en la Tabla
Numero 5.
RESULTADO Grupo A Grupo B Total
PERINATAL
Dinoprostona Dinitrato de
Isosorbide

n. (%) n. (%)

OBITO 0 0 0
(0%) (0%) (0%)
INGRE*SOA 0 0 0
o (0%) (0%) (0%)
INGRESO A
UCIN** 1 0 1
(3.3) (0%) (3.3%)

EFECTO 4 26 30
gL e POR (13.3%) (83.3%) (50%)
MEDICAMENTO Taquicardia fetal Cefalea leve

3(10%) 22(73.3%)

DNPP***1(3.3%) Nausea 3 (3% )
Ruptura Uterina 0 Vomito 1(3.3%)

PARTO 19 21 40
EUTOCICO (63.3%) (70%) (66.6%)
CESAREA 11 9 20

(36.6%) (30%) (33.3%)

*Cunero patologico

**Unidad de Cuidados intensivos Neonatales

Tabla 5. Resultados perinatales de ambos grupos.

Al comparar el numero de partos del grupo A dinoprostona vs grupo B
dinitrato de isosorbide, no hay una diferencia significativa aplicandose la
prueba estadistica Chi2 un valor de Chi 0.30 con una p.584.
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En cuanto alas reacciones adversas en el grupo de Dinoprostona
encontramos en 3 (10%) pacientes con taquicardia fetal y 1 (3.3%) con
desprendimiento prematuro de placenta Normoinserta

Alas 6 hrs el valorde Chi2 es 3.158 con una p=0.076 por lo que
tanto, no existe diferencia significativa entre ambos medicamentos en relacion
a la Taquicardia fetal, con dinoprostona.

Alas 12 hrs elvalorde Chi2es 1.017 con una p=0.313 por lo que
tanto, no existe diferencia significativa entre ambos medicamentos en relacion
aladesprendimiento Prematuro de Placenta con dinoprostona

Reacciones adversas en el grupo de Dinitrato de Isosorbide
encontramos en 22 pacientes con cefalea (83.3%), 3 (10%) pacientes con
nausea, 1 (3,3%) Pacientes con Vomito

Alas 6 hrs el valor de Chi 2 es 23.721 con una p= 0.000 por lo tanto,
existe diferencia significativa entre ambos medicamentos en relacion a la
cefalea leve con dinitrato de isosorbide.

En relacion a Nausea la Chi2 es 3.158 con una p= 0.076 por lo que
tanto, no existe diferencia significativa entre ambos medicamentos.

Asi mismo el valor de Chi2 paravomito es 1.017 con wunap= 0.313
por lo que tanto, no existe diferencia significativa entre ambos medicamentos
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Los sintomas adversos mas asociados se muestran en la siguiente

tabla.
Grupo A Grupos B P
(dinoprostona) | (Dinitrato
de
isosorbide)
Cefalea leve Ohrs 0 0 -
Cefalea leve 6hrs 0 22 0.000
Cefalea leve 12hrs 0 0 -
Nausea Ohrs 0 0 -
Nausea 6hrs 0 0 -
Nausea 12hrs 0 3 0.076
Vomito Ohrs 0 1 0.313
Vomito 6hrs 0 0 -
Vomito 12hrs 0 0 -
Hipotension Ohrs 0 0 -
Hipotension 6hrs 0 0 -
Hipotension 12hrs 0 0

Taquicardia fetal Ohrs | 0 0 -
Taquicardia fetal 6 hrs | 3 0 076
Taquicardia fetal 12 hrs | 0 0 -
Desprendimiento 0 0 -
Prematuro de Placenta

0 hrs

Desprendimiento 0 0 -
Prematuro de Placenta

6hrs

Desprendimiento 1 0 313
Prematuro de Placenta

12 hrs

Tabla 6. Comparacion signos y sintomas adversos asociados en ambos grupos

——
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DISCUSION

El presente trabajo resulta sumamente interesante por haber trabajado
pacientes con cesarea previa, lo cual se ha convertido en la meta terapéutica,
fundamental en la atencion de estas pacientes. Pionero en su género, por la
comparacion de ambos medicamentos en relacibn a la efectividad en
maduracion cervical, en cesareas previas.

No existen trabajos que hayan comparado los dos medicamentos en
pacientes con cesarea previa, sin embargo existen trabajos donde se estudian
solos 0 se comparan, como madurador cervical, pero no en pacientes con
cesarea previa.

Existe una alta aceptaciéon por parte de las pacientes con cesarea previa
a intentar un prueba de trabajo de parto.

La alta efectividad del Dinitrato de Isosorbide y dinoprostona en este
estudio, pueden ser explicados al buen apego del tratamiento en la hora
correspondiente y la vigilancia estrecha que se les otorgd, Sin embargo la tasa
de cesareas puede ser explicado por la intervencién de estas pacientes para
fines de practica en residencias y aumento de los problemas medico legales.

El Dinitrato de Isosorbide en este trabajo resulto ser un tan efectivo en
la maduracion cervical, como la dinoprostona, por lo que en nuestro hospital
podra ser un método seguro, eficaz, econémico para la maduracion en
pacientes con cesarea previa, siendo el efecto adverso mas importante la
cefalea leve en la hr 6 en comparacion con dinoprostona.

La Debilidad de este estudio es que algunas pacientes cuentan
previamente con parto previo lo cual provoca una ventaja ante las pacientes
gue no lo tuvieron.

Este estudio nos ayuda analizar nuestras nuevas formas de maduracion
cervical y ademas poder dar herramientas Utiles para maduracién cervical en
pacientes con cesarea previa y al mismo tiempo disminuir las tasas de
cesareas.

De acuerdo a los hallazgos de esta investigacion, se propone continuar
el estudio con un mayor nimero de pacientes, asi como también se sugiere
poder analizar la posibilidad de combinacion de estos medicamentos

La relevancia clinica demostr6 que las paciente con cesarea previa
pueden tener parto via vaginal

En el estudio Romero-Gutiérrez G. 2011, coincidimos en la efectividad
de ambos medicamentos para la maduracién cervical favorable, sin embargo,
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obtuvimos diferencia significativa en la hora 6, donde la dinoprostona mejora su
efectividad (3.3%) en comparacion con dinitrato de isosorbide (0%), pero en la
hora 12 ambos alcanzan su efectividad similar.(19)

El estudio de Bullardo y col 2007. Coincidimos en su efecto adverso
mas frecuente en dinitrato de isosorbide se relaciono con cefalea.
En nuestro hospital ahora contamos con nuevos protocolos vy

herramientas efectivas para maduracion cervical a partir de este estudio

Observando las caracteristicas de las pacientes de este estudio
apreciamos, que es reproducible y los resultados pueden ser aplicados en su

medio

Este estudio deja un andlisis sélido y con fundamento para su uso
favoreciendo a unos de los Objetivos del desarrollo del milenio propuestos por
la ONU.
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CONCLUSION

No existe diferencia entre dinitrato de isosorbide contra dinoprostona

como madurador cervical en pacientes con cesarea previa

El Dinitrato de Isosorbide es un método simple y econdGmico para
realizar maduracion cervical en pacientes con embarazo de término y ceséarea

previa, cuando se compara con dinoprostona.

No existe diferencia significativa en ambos grupos en relacién a los
efectos adversos: taquicardia fetal, desprendimiento prematuro de placenta
normoinserta, cefalea, nausea y vomito. Sin embargo existe diferencia
significativa en relacidn a la cefalea en el grupo de dinitrato de isosorbide.

Los resultados con los mismos mencionados en la literatura, en este
estudio se obtuvo un 66.6 % en relacion al total de la poblacion estudiada

para culminar en parto.
No hubo diferencia significativa en cuento nimero de partos se refiere.

No existe diferencia significativa en cuento a la via de parto se refiere,

utilizando dinitrato de isosorbide o dinoprostona.

El uso terapéutico de las distintas drogas han demostrado tener una
actividad efectiva para inducir la maduracion cervical en mujeres que asi lo

requieran y no muestran efectos mayores al feto y en la madre.
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ANEXOS

INSTRUMENTO DE RECOLECCION DE DATOS (Anexo 1)

INSTRUMENTO DE RECOLECCION DE DATOS
TITULO DEL PROTOCOLO DE

INVESTIGACION: “DINITRATO DE

ISOSORBIDE CONTRA

DINOPROSTONA COMO MADURADOR CERVICAL EN PACIENTES CON CESAREA PREVIA”

Nombre de Numero
la Paciente: de
paciente
Afiliacion: Fecha y hora de
ingreso:
Direccion: Teléfono: Edad:
Talla: Peso: IMC:
FUR: FPP G: P: C: A: E
Fecha de ceséarea previa: | Reaccion Adversa:
Control Escolaridad: | Peso Recién Nacido Medicamento Apgar:
prenatal: utilizado:
INDICE DE BISHOP Hora Inicio: 0 6 12
DILATACION 0 1 2 3
Cm 0 1-2 3-4 5-6
BORRAMIENTO |0 1 2 3
% 0-30 40-50 |60-70 |80
ESTACION 0 1 2 3
-3 -2 -1a0 +1la+2
CONSISTENCIA |0 1 2
Firme Medio Blando
POSICION 0 1 2
Posterior. | Medio Anterior
Efectos adversos o complicaciones:
Via de parto: Cesarea Parto
( ]
L %4 )




Anexo 2

[

©
IMSS

SEGURIDAD ¥ SOLIDARIDAD $OCIAL

INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL

UNIDAD DE EDUCACION, INVESTIGACION
Y POLITICAS DE SALUD

COORDINACION DE INVESTIGACION EN SALUD

CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO

(ADULTOS)

CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO PARA PARTICIPACION EN PROTOCOLOS DE INVESTIGACION

Nombre del estudio:

Patrocinador externo (si aplica):
Lugar y fecha:

Numero de registro:

Justificacion y objetivo del estudio:

Procedimientos:

DINITRATO DE ISOSORBIDE CONTRA DINOPROSTONA COMO
MADURADOR CERVICAL EN PACIENTES CON CESAREA PREVIA

Puebla Puebla Marzo 2014

En la actualidad conocemos diversas formas de maduracion cervical,
las pacientes que presentan grandes conflictos en la toma de decision para el
ginecdlogo sobre la maduracion cervical, son las pacientes con cesarea previa a
las cuales no se les puede ofrecer una maduraciéon ordinaria por el efecto
indeseado y esto a suvez aumentar la tasa de cesareas asi como las
complicaciones de un procedimiento quirargico esto directamente ser parte
importante de un factor de riesgo para la Muerte Materna.

Dado que estas entidades constituyen un problema en la toma de
decisiones y repercuten en los &mbitos médico, social, econémico, es importante
realizar estudios que demuestren otras formas de maduracion cervical sin los
efectos secundarios o con la presencia minima de ellos y con esto disminuir la

tasa de cesareas no indicadas.

Este trabajo tiene la finalidad de demostrar que existe una alternativa
segura y eficaz con el uso de Oxido nitrico en pacientes con cesarea previa
para la maduracion cervical y su repercusién importante en la disminucién de los
indices de cesarea.

Lo anterior justifica la elaboracion de este protocolo de investigacion

1. Se les invitara a participar en el estudio, previa explicacion e
informacion de su participacion.

Firma de consentimiento informado

Llenado inicial de la hoja de recoleccion de datos.

Requisitos para Maduracién cervical

Mediante la tabla de aleatorizacién se asignara el grupo

Grupo A dinoprostona y Grupo B dinitrato de isosorbide

Aplicar grupo A dinoprostona y Grupo B dinitrato de isosorbide,
cada 6 hrs por 3 dosis respectivamente

Valorar indice de Bishop inicialmente y posteriormente previa a
la aplicacion del medicamento correspondiente anotandolo en la
hoja de recoleccion de datos

9. Andlisis estadistico de los datos.

Presentacion de resultados

NoaswN

©
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Posibles riesgos y molestias: Nausea, vomito, reaccion alérgica al medicamento, sangrado, atonia uterina,
Polisitolia (aumento en las contracciones), desprendimiento de placenta
normoinserta, ruptura uterina

Posibles beneficios que recibira al participar en el estudio: A usted no se le pagara, ni tendra que pagar nada, por ingresar al estudio. Usted
no obtendra ningun beneficio econémico. Los beneficios que usted obtiene mayor
probabilidad de desarrollar parto por via vaginal. Y en un momento determinado
si se llegara a diagnosticar o encontrar alguna alteracion de su embarazo se le
informaria en forma inmediata y se canalizaria al servicio correspondiente para su
adecuado manejo

Informacion sobre resultados y alternativas de tratamiento: Si se demostrara con este estudio algiin cambio en el seguimiento, entonces sera

usted inmediatamente informada para que se lleve a cabo este tratamiento.

Participacion o retiro: La participacion en este estudio es totalmente voluntaria. Si usted acepta
participar en el estudio, los datos seran procesados y después analizados. Usted
no necesita retirarse del estudio, pero si usted no desea que los resultados
obtenidos de sus muestras sean utilizados, podra solicitarlo y entonces esto no
influird en la atencion futura que el Instituto Mexicano del Seguro Social brinde a
usted ni a sus familiares. Nadie le negara la atencion ni el tratamiento que
necesite. Usted no podra ser identificado por ninguna persona ajena al personal
médico, paramédico y cientifico que participé en este estudio

Privacidad y confidencialidad: El equipo de investigadores, su médico en el servicio de ginecologia del Hospital
General Regional 36, del Instituto Mexicano del Seguro Social, resguardara la
informacion

En caso de coleccion de material biolégico (si aplica):

E| No autoriza que se tome la muestra.

Si autorizo que se tome la muestra solo para este estudio.

Disponibilidad de tratamiento médico en derechohabientes (si aplica): Si hay disponibilidad de tratamiento que este estudio
se presente

Si autorizo que se tome la muestra para este estudio y estudios futuros.

Beneficios al término del estudio: Si se demostrara con este estudio algin cambio en el

seguimiento, entonces sera usted inmediatamente
informada para que se lleve a cabo este tratamiento.

En caso de dudas o aclaraciones relacionadas con el estudio podra dirigirse a:

Investigador Responsable: Dra. Dolores Guillermina Martinez Marin. Teléfono celular 2224456947

Colaboradores: . Dr. Roberto Gonzéalez Osorio. Teléfono 2227052001 Residente de Ginecologia

También puede comunicarse con los responsables de la Comision de Etica en Investigacion del IMSS, a los Tel. 56276900-21216, de 9 a 16:00
hrs.; o si asi lo prefiere al correo electronico: conise@cis.gob.mx. La Comision de ética se encuentra ubicada en el Edificio del Bloque B, Unidad
de Congresos piso 4, Centro Médico Nacional XXI, Av. Cuauhtémoc 330 Colonia Doctores, C.P. 06725, México D.F

En caso de dudas o aclaraciones sobre sus derechos como participante podra dirigirse a: Comision de Etica de Investigacion de la CNIC del
IMSS: Avenida Cuauhtémoc 330 4° piso Bloque “B” de la Unidad de Congresos, Colonia Doctores. México, D.F., CP 06720. Teléfono (55) 56 27
69 00 extension 21230, Correo electrénico: comision.etica@imss.gob.mx
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Nombre y firma del sujeto Nombre y firma de quien obtiene el consentimiento

Testigo 1 Testigo 2

Nombre, direccién, relacion y firma Nombre, direccion, relacion y firma

Este formato constituye una guia que deberd completarse de acuerdo con las caracteristicas propias de cada protocolo de investigacion, sin
omitir informacion relevante del estudio

Clave: 2810-009-013
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Anexo 3

REQUISITOS PARA LA MADURACION CERVICAL:

Antes del inicio de la maduracién cervical se deberan evaluar los siguientes

requisitos:

a) Incision transversal y que sean atendidas en medio hospitalario

b) Se debe informar a la paciente y firmar el consentimiento informado
segun el método de maduracion/induccion previsto.

¢) Monitorizacion electronica fetal continua

d) Quirdfano disponible tiempo minimo de 30 minutos para cesarea de
urgencia

e) Sin antecedente de ruptura uterina previa o cicatrices uterinas previas

f) Equipo Médico disponible para realizar una cesarea de urgencia

g) Evaluaciéon de la pelvis y el tamafio del feto por si existiera sospecha
franca de desproporcion.

h) Revisar: edad gestacional (FUR por ecografia), paridad, antecedente de
cesarea previa y contraindicaciones de parto vaginal.

i) Valorar y registrar presentacion y condiciones obstétricas mediante

j) Test de Bishop menor de 7

k) Registro Cardio Toco Grafico basal previo durante 20-30 minutos para
descartar sospecha de pérdida de bienestar fetal
Contraindicaciones

A. Cesarea clasica en “T” o cirugia previa Transfundida

B. Ruptura uterina previa

C. Complicacion médica u Obstétrica que contraindique un parto vaginal

D. Antecedente de dos o mas ceséreas previas
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Anexo 4

GLOSARIO

Término

Definiciéon

Edad Materna

Tiempo en afios transcurrido desde el nacimiento

de un sujeto.

Maduracion cervical

Proceso que comprende los cambios forma,

posicion y consistencia cervical.

Cesarea Previa no reciente

Procedimiento quirargico (parto por via abdominal)

previo al embarazo actual.

Edad gestacional

Duraciéon del embarazo calculada desde el primer
dia de la dltima menstruacion normal hasta el
nacimiento o hasta el evento gestacional en estudio.
La edad gestacional se expresa en semanas y dias
completos. Se basa en FUR y/o Ultrasonido

traspolado.

Test de Bishop

Es un indice cuyo objetivo es determinar de manera
confiable, la posibilidad de induccion de trabajo de
parto y los farmacos ideales para realizarla, costa
de 5 parametros: dilatacion, borramiento, estacion,

consistencia y posicion.

Induccion del parto

Practica que consiste en desencadenar los
fendmenos fisioldgicos del parto después de las 20
semanas de gestacién, para reproducir lo mas
fielmente posible el parto normal y espontaneo,
estimulando  artificialmente las  contracciones
uterinas que conducen al borramiento, la dilatacion

del cuello uterino y posteriormente al nacimiento.

Exito de la induccién

Conclusion de la induccion en parto vaginal.

Gestacion

Proceso de crecimiento y desarrollo fetal
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http://www.portalesmedicos.com/diccionario_medico/index.php/Proceso
http://www.portalesmedicos.com/diccionario_medico/index.php/Y
http://www.portalesmedicos.com/diccionario_medico/index.php/Fetal

intrauterino; abarca desde el momento de la
concepcion (union del 6vulo y el espermatozoide)
hasta el nacimiento. ElI embarazo tiene una
duracion de 280 dias, aproximadamente, 40
semanas, 10 meses lunares 0 nueve meses y un

tercio calendario.
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ANEXOS5.: ALEATORIZACION EN EXEL FORMULA (=ALEATORIO.ENTRE (1,2))

1 2
26 1
> > 51 1
27 2
52 2
3 2
28 2
53 1
4 1
29 1
54 2
5 1
30 2
55 1
6 1
31 2
1
7 1 56
32 1
57 1
8 2
33 2
9 > 58 1
34 2
10 2 >9 2
35 2
11 1 60 1
36 1
12 1
37 1
13 1
38 2
14 1
39 2
15 2
40 2
16 1
41 2
17 2
42 1
18 1
43 2
19 2
44 2
20 1
45 1
21 1
46 1
22 1
47 2
23 2
48 1
24 1
49 2
25 2
50 2
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Anexo 6. Figuras, Tablas, y Diagramas

Figura 1. Configuracion Quimica Prostaglandinas Pag. 19.

Figura 2. Mecanismo por el cual el nitrato de éster es reducido a nitrito de éster
aNO PA&g. 23.

Tabla 1 Caracteristicas generales de ambos grupos segun edad, semanas de
gestacién y numero de gestas.

Tabla2. Caracteristicas segun Grado de escolaridad Pag. 42.
Tabla 3. Caracteristicas nutricionales Pag. 43.

Tabla 4. Resultados comparativos segun puntuacion de Bishop.
Tabla 5. Resultados perinatales de ambos grupos.

Tabla 6. Comparacion signos y sintomas adversos asociados en ambos
grupos

Diagrama 1. Resultados del estudio Pag. 41.
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