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RESUMEN

Introduccion. Para prevenir la hemorragia obstétrica perioperatoria se utiliza
agentes uterotonicos; el mas usado es la oxitocina. Los esquemas de administracion
de este farmaco no estan normados, es decir, en la practica se utilizan una variedad
de esquemas, por lo que hace falta el uso estandarizado de este farmaco. Dentro de
los esquemas mas utilizados tenemos a la “Regla de los 3” y el de “Infusion
continua”, motivo por el cual se realizara el estudio comparativo de estos esquemas.

Objetivos. Determinar con que esquema de uso de oxitocina hay menor incidencia
de hemorragia obstétrica perioperatoria en pacientes sometidas a cesareas
programadas en agosto del 2020 en el Hospital Regional Hermilio Valdizan
Medrano — Huanuco.

Material y Métodos. El estudio es de tipo cohorte, en el cual se realizard una
investigacion observacional, analitica y prospectiva; con el fin de comparar la
frecuencia de hemorragia uterina perioperatoria entre dos grupos, en cada grupo se
administrara un esquema de oxitocina. Se incluiré a la poblacion de gestantes de 18
a 40 afios sometidas a cesarea programadas, que cumplan con los criterios de
seleccion del estudio. Se dividiran en dos grupos: el grupo R, en el que se
administrara la oxitocina con el esquema de la” regla de los 3” y grupo C se
administrara el esquema de “infusion continua”.

Resultados esperados. Determinar cual de los grupos tendra una menor incidencia
de hemorragia perioperatoria, menor uso de agentes uterotonicos adicionales,
estancia hospitalaria mas corta y menos efectos adversos.

Palabras clave. Administracion de oxitocina, hemorragia obstétrica perioperatoria,
cesarea.



l. INTRODUCCION

La hemorragia obstétrica es una hemorragia anormal y es considerada una de las
principales causas de morbi-mortalidad materna en el mundo. Si bien se sabe que
después del parto vaginal la hemorragia es fisioldgica, y tras un parto por ceséarea
es inevitable presentar sangrado; para considerarla una hemorragia anormal se debe
definirla mediante una cuantificacion de perdida sanguinea u otras condiciones, en
este caso se definird por la presencia de sangrado > 500 ml tras un parto vaginal y
> 1000 ml tras un parto por cesarea. Otro termino a destacar es la hemorragia masiva
obstétrica que supera los 2500 ml de sangrado, esto tiene mayor impacto de morbi-
mortalidad materna. (1)

Dentro de las causas de hemorragia obstétrica tenemos a la atonia uterina; la cual
puede provocar hemorragia postparto grave, histerectomia e incluso mortalidad
materna (2). Para prevenir esta entidad patoldgica tenemos a la oxitocina que es un
agente uterotonico mas utilizado para la prevencion y el tratamiento durante el parto
por cesarea (3); sin embargo, al administrar rapidamente este farmaco y el aumento
de las dosis pueden provocar diversos efectos adversos como inestabilidad
hemodinamica, colapso cardiovascular incluso como consecuencia mas grave la
muerte, por lo que se recomienda tener mucha precaucion con el uso en bolo (4-8).

La oxitocina ejerce sus efectos a través de la union a los receptores acoplados a la
proteina G. Los receptores de oxitocina se expresan en muchas partes del cuerpo,
incluidos el miometrio y el endometrio, el sistema cardiovascular y el sistema
nervioso central. Al término del embarazo se evidencia un aumento dramatico en
los receptores de oxitocina en el Utero. Los efectos uterotdnicos de la oxitocina estan
mediados de dos maneras: en primer lugar, por la estimulacion del receptor que
provoca un efecto contractil directo en el miometrio; y, en segundo lugar, estimula
la produccion de prostaglandina PGF2a en el endometrio (9).

De manera similar a otros receptores acoplados a proteinas G, los receptores de
oxitocina se someten a una rapida desensibilizacion homdéloga (9), lo que conlleva
a una disminucion de la respuesta contractil uterina con el tiempo (10,11). Se ha
demostrado que este fendmeno ocurre tanto in vitro como in vivo, y tiene
implicaciones clinicas muy significativas, incluso la respuesta uterina a la
administracion posterior de la oxitocina. Por lo tanto, es importante diferenciar dos
situaciones clinicas; cesarea electiva o programada, quiere decir sin tratamiento
previo de oxitocina; y cesarea intraparto o emergencia, en donde la paciente estaba
en trabajo de parto y/o tenia una infusion de oxitocina exdgena; esta diferenciacion
se hace debido a que existen diferencias importantes tanto en los niveles
hormonales circulantes como en los agudos cambios en la sensibilidad del receptor
en estas circunstancias (12).

Como todo farmaco tiene efectos adversos ya conocidos que son mediados por los
receptores de oxitocina y otros receptores en el sistema cardiovascular (13). Los
efectos adversos cardiovasculares que se puede evidenciar son la depresion del
segmento ST, la hipotension y la taquicardia; estos han sido implicados como una
causa contribuyente a la muerte materna (14,15).



Las dosis adecuadas, el momento y la tasa de administracion de oxitocina, asi como
los agentes uterotdnicos de segunda linea alternativos que podemos afiadir segln
los principales textos obstétricos y de las sociedades obstétricas profesionales, son
vagos o inexistentes (16-18).

Recientemente, se han demostrado mejoras en los resultados perioperatorios de las
pacientes con el uso de algoritmos y patrones de comunicacion mas efectivos (19).
Se ha observado que la adopcion de algoritmos, con medicamentos administrados
en forma cronometrada, produce mejores resultados (20).

La mayoria de los estudios que evaltan el uso de uteroténicos como la oxitocina en
la cesarea electiva se han llevado a cabo en mujeres sin complicaciones de bajo
riesgo, ya que esto ayuda a respuestas consistentes. Dos estudios han examinado la
dosis Optima para la cesérea electiva en embarazadas sanas sin complicaciones y
con bajo riesgo de atonia uterina. Carvalho y col., utilizaron un disefio de asignacion
secuencial ascendente-descendente, mostraron que una dosis de 0,35 Ul (IC del
95%: 0,2-0,5), fue eficaz para obtener un tono uterino adecuado en el 90% de las
mujeres a los 3 minutos después de la administracion del farmaco. Al obtener un
adecuado tono uterino, se inicié una infusion de 2,4 Ul/h como régimen de
mantenimiento durante 6 h (21).

Butwick y col., realizaron un estudio de dosis-respuesta de oxitocina, con dosis
entre 0 Ul y 5 UI. Encontraron un efecto techo, con beneficio limitado para dosis >
0.5 Ul para obtener un tono uterino adecuado después de 2 minutos. En este estudio
también se obtuvo un tono uterino adecuado, sin necesidad de oxitocina adicional,
en el 73% de las mujeres en el grupo de 0 Ul. No se evidencio diferencias en los
efectos adversos entre 0,5 Ul y 1 Ul; sin embargo, los efectos adversos aumentaron
con dosis > 1 Ul (22).

Dos estudios de busqueda de dosis han determinado las tasas éptimas de infusion
de oxitocina calibrada para iniciar un tono uterino adecuado. George y col.
encontraron que la DE90 (IC 95%) de una infusion de oxitocina para obtener un
tono uterino satisfactorio, en una evaluacion inicial 4 minutos después del parto,
fue de 0.29 (0.15-0.43) Ul/min [17.4 (9.0-25.8) Ul/h] (23). Lavoie et al.,
encontraron una DE90 muy similar de 0.27 (0.21-0.32) Ul/min [16.2 (13.1-19.3)
Ul/nh]. Dado que el punto final del tono uterino adecuado se evalud a los 4 minutos,
la dosis total administrada en este punto fue de aproximadamente 1 Ul, de acuerdo
con los estudios que utilizaron una dosis Unica en bolo. Ambos estudios cambiaron
a una tasa de infusion de oxitocina fija estandar, una al final de la cirugia y la otra
después de 1 h(24).

Un estudio que investigd el cambio en la hemoglobina después del parto encontrd
que la oxitocina 40 Ul/h en 500 ml, infundida durante 30 minutos, fue tan efectiva
como 60 u 80 Ul/h durante el mismo tiempo de infusion (25).

La oxitocina solo tiene una actividad antidiurética débil cuando la velocidad de
infusion es <2.7 Ul/h, lo que sugiere que la velocidad de infusion debe restringirse,
si es posible, para minimizar los efectos de la oxitocina en la hemodinamica renal
y la excrecion de agua y electrolitos (26).



Duffield y col. Estudiaron infusiones comparadas de 2.5 Ul/h'y 15 Ul/h después de
un bolo de oxitocina inicial de 1 Ul. No encontraron evidencia de mejoria del tono
uterino o disminucion de la pérdida sanguinea, a pesar de una diferencia de seis
veces en la velocidad de infusion, lo que sugiere que la infusion requiere dosis muy
bajas después de un bolo inicial. Ademas, este estudio corrobora la eficacia de un
bolo de dosis baja de 1 Ul para iniciar una contraccion uterina adecuada (27).

Kovacheva y col., obtuvieron en sus estudios que un bolo de oxitocina de 3 Ul
durante 15 segundos, administrado dos veces si fuera necesario y seguido de una
infusion de mantenimiento de 3 Ul por hora, era tan efectivo como su régimen
estandar de "abierto" (tasa de flujo total, sin calibrar): infusion de 30 Ul en 500 ml.
No hubo diferencias en el tono uterino, los cambios hemodindmicos u otros efectos
adversos, o la necesidad de agentes uterotonicos alternativos (28).

Los beneficios informados de la infusién de oxitocina después del bolo, en
comparacion con el bolo solo, incluyen: disminucion de la perdida sanguinea,
menor incidencia de hemorragia postparto, menos transfusiones sanguineas, y un
menor requerimiento de uterotdnicos adicionales (29,30).

El objetivo de este estudio fue determinar la dosis de oxitocina administrada con la
"regla de los 3" versus protocolos de atencion estandar de infusion para obtener un
tono uterino adecuado en mujeres sometidas a cesarea con anestesia espinal.

. OBJETIVOS
Objetivo General

e Determinar con que esquema de uso de oxitocina hay menor incidencia de
hemorragia obstétrica perioperatoria en pacientes sometidas a cesareas
programadas en agosto del 2020 en el Hospital Regional Hermilio Valdizan
Medrano - Huanuco.

Objetivos Especificos

e Establecer la incidencia de hemorragia obstétrica perioperatoria con cada
esquema de uso de oxitocina en pacientes sometidas a cesareas programadas
en agosto del 2020 en el Hospital Regional Hermilio Valdizan Medrano -
Huanuco.

e Determinar con cual de los esquemas de uso de oxitocina se reporta menor
uso de agentes uterotdnicos adicionales en pacientes sometidas a cesareas
programadas en agosto del 2020 en el Hospital Regional Hermilio Valdizan
Medrano - Hu&nuco.

e Determinar con cual de los esquemas de uso de oxitocina hay menor
estancia hospitalaria en pacientes sometidas a cesareas programadas en



a)

agosto del 2020 en el Hospital Regional Hermilio Valdizan Medrano -
Huénuco.

Determinan en cudl de los grupos de estudio hay mayor incidencia de
efectos adversos por el uso de oxitocina en pacientes sometidas a cesareas

programadas en agosto del 2020 en el Hospital Regional Hermilio Valdizén
Medrano - Huanuco.

MATERIAL Y METODO

Disefio del estudio:

Estudio de cohorte, es decir se trata de una investigacion observacional, analitica y
prospectiva; en la que se hara la comparacion de la incidencia de hemorragia uterina
entre dos grupos, cada uno de los cuales usara un esquema de administracion de
oxitocina distinto.

b)

Poblacién:

Incluira a las pacientes sometidas a cesareas programadas en agosto del 2020 en el
Hospital Regional Hermilio Valdizan Medrano - Huanuco, las cuales cumplan con
los criterios de seleccidn que se detallan.

Criterios de inclusion

Pacientes con clasificacion ASA 1 y I1.

Pacientes de 18 a 40 afios.

Pacientes con embarazos Unicos.

Pacientes que accedieron a recibir anestesia regional para la cesarea.

Criterios de exclusion

Pacientes en trabajo de parto y/o con ruptura de membranas.

Pacientes con factores de riesgo para atonia uterina: maternos
(corioamnionitis, diabetes mellitus y fibromas uterinos) o fetales
(gestaciones multiples, macrosomia).

Pacientes con cirugia uterina previa, con excepcion de las cesareadas
anteriores.

Pacientes con riesgos de hemorragia: placentacion anormal, cirugias
abdominales previas, antecedente de hemorragia perinatal, anomalias de la
coagulacion, trombocitopenia <100 x 10°.

Pacientes con contraindicaciones para la anestesia regional.

Pacientes con contraindicaciones para el uso de agentes uterotonicos.

En los tltimos 6 meses el promedio mensual de cesareas programadas en el Hospital
Regional Hermilio Valdizan Medrano fue 419, obteniendo como valor minimo 302
y maximo 497 de cesareas. Teniendo en cuenta ese nimero, se considerara a la



poblacién que cumpla con los criterios de seleccion durante el mes de agosto,
esperando tener una poblacién aproximada de 200 pacientes entre ambos grupos de
estudio.

c) Definicion operacional de variables

Variable dependiente

e Esquema de uso de oxitocina

o Infusion continua: 30 Ul de oxitocina en 500 ml de solucion salina
al 0,9 % durante 30 minutos.

o Reglade los 3: bolo de 3 Ul de oxitocina en 3 ml de solucién salina
al 0,9% al momento en que se produce el nacimiento, y se repite
cada 3 minutos hasta en 3 ocasiones mas, para luego infundir una
solucion de 3 Ul de oxitocina en 100 ml de solucién salina 0,9 % a
30 gotas por minuto.

Variables independientes
e Hemorragia uterina perioperatoria
e Uso de agentes uterotonicos adicionales
e Tiempo de estancia hospitalaria
e Efectos adversos al uso de oxitocina
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d) Procedimientos y técnicas

Se obtendré los datos de las hojas del Informe de Anestesia, de las hojas del Registro
de Evaluacion Postanestésico y las Historias Clinicas a fin de categorizar a los
pacientes en dos grupos, un grupo que recibio oxitocina segin la “Regla de los 3”
al cual se le denominara Grupo R y un control o Grupo C que recibira oxitocina en
infusion continda.




Se evaluard la presencia de hemorragia perioperatoria, tiempo de estancia
hospitalaria, el uso de agentes uterotdnicos adicionales y la incidencia de efectos
adversos segun lo indicado en el Informe Anestésico y/o la Historia Clinica.

e) Instrumentos a utilizar

Se empleard una ficha de recoleccion de datos la cual se adjunta en el Anexo 1, ésta
cuenta con una seccion de instrucciones, por si se requiera ayuda en la recoleccion
de informacion, para que los auxiliares responsables de su llenado cuenten con la
informacién necesaria para su correcto uso.

La ficha de recoleccién se encuentra dividida en 3 secciones:
e Informacidn general de la ficha de recoleccion.
e Datos generales de la paciente.
e Variables de estudio

Meétodos para el control de la calidad de los datos
Para certificar el control de la calidad de datos, se procedera con la realizacion de
tres procesos:
e Aseguramiento de la calidad: Actividades para afianzar la calidad de los
datos antes de su recopilacion.
e Control de la calidad: Monitoreo y conservacion de la calidad de los datos
durante la realizacion del estudio.
e Manejo de los datos: Manejo y proceso de los datos en la totalidad del
estudio.

Pasos para asegurar la calidad

1. Especificar los objetivos del estudio con claridad.

2. Especificar el disefio general para cumplir con los objetivos del estudio:
Desarrollando un protocolo del estudio total.

3. Elegir o preparar instrumentos especificos. (Ficha de recoleccion de datos,
ANEXO 1)

4. Desarrollar procedimientos para coleccion y procesamiento de datos

5. Usar auxiliares en la recoleccién adecuadamente entrenados, supervisar los
instrumentos y procedimientos de recoleccion y procesamiento de datos.

f) Aspectos éticos del estudio.

Se solicitara permiso a la Oficina de Apoyo a la Docencia e Investigacion del
Hospital Regional Hermilio Valdizdn Medrano - Huanuco, explicandoles los
beneficios de estandarizar la administracion de oxitocina en las cesareas, al ser uno
de los procedimientos quirdrgicos mas frecuentes del nosocomio.

Se mandaréa el resumen y el proyecto de investigacion completo al comité de ética
de la Facultad de Medicina de la Universidad Peruana Cayetano Heredia, con el fin
de velar por el cumplimiento con el articulo 81 del Colegio Médico del Perd, sobre
las normas de Buenas Practicas de Investigacion. A demas, los aspectos éticos, se



enmarcaran en la actualizacién de la Asamblea General de la Asociacién Médica
Mundial, en Seul-Corea de octubre del 2008 sobre la Declaracién de Helsinki.

Cabe sefialar que, al no realizar manipulacién alguna a los sujetos de investigacion,
no sera necesario contar con el formato de consentimiento informado para la
realizacion de esta investigacion.

g) Plan de anélisis.

El anélisis se va a dividir en univariado y bivariado. En este analisis univariado
estimaremos las frecuencias y porcentajes de cada una de las variables en estudio:
edad, clasificacion ASA, esquema de uso de oxitocina, presencia de hemorragia
perioperatoria, tiempo de estancia hospitalaria, el uso de uterotonicos adicionales y
presencia de efectos adversos.

En el analisis bivariado.

1. Se comparara los grupos que reciben oxitocina bajo el esquema de “Regla
de los 3” vs las que recibiran mediante infusion continua para valorar en
que grupo de pacientes hubo mayor incidencia de hemorragia
perioperatoria.

2. Se comparara los grupos que reciben oxitocina bajo el esquema de “Regla
de los 3” vs las que recibiran mediante infusion continua para valorar en
que grupo de pacientes hubo mayor uso de agentes uterotdnicos
adicionales.

3. Luego se valorara si hay diferencias en el tiempo de estancia hospitalaria
entre ambos grupos.

4. Por ultimo se evaluara cuél de los esquemas presenta mayor incidencia de
efectos adversas

Al ser las variables de estudio de tipo categdrico, se compararan usando la prueba
estadistica de Chi2. Los datos seran analizados con Stata vs 15 y MS Excel.
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PRESUPUESTO

Recursos humanos

Para la realizacidn de esta investigacion se contara con la investigadora principal,
responsable de este proyecto, y con la colaboracion de un estadista para el
procesamiento y analisis de la informacion y asi poder concluir en los tiempos
previstos.
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Recursos materiales
Se aprovechard las instalaciones del Hospital Regional Hermilio Valdizdn Medrano

- Huénuco, en especial de la unidad post Anestésica. Ademas de los recursos
detallados en el presupuesto.

TABLA 3. PRESUPUESTO DE LA INVESTIGACION

Cantidad Costo (S/.)

BIENES
Papel 1 millar 24
Otros utiles de escritorio - 35
SERVICIOS
Fotocopias 600 unidades 24
Impresiones 100 unidades 20
Anillados 4 unidades 14
Comunicacion 180 minutos 90
Transporte 100
Apoyo estadistico 1 600

Total 907
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VI. CRONOGRAMA DE ESTUDIO

TABLA 2. ACTIVIDADES POR MES

MESES

ACTIVIDADES

MAR 2020

ABR 2020

MAY 2020

JUN 2020

JUL 2020

AGO 2020

SEP 2020

OCT 2020

NOV 2020

DIC 2020

Desarrollo del proyecto
de tesis, aprobacion y
autorizaciébn para su
ejecucion.

Recoleccién de datos.

Elaboracion de la
informacion.

Anaélisis e interpretacion
de datos.

Redaccion del informe
final.

Coordinacién para la
publicacion de la
investigacion.
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ANEXO 1
FICHA DE RECOLECCION DE DATOS

CAYETANO HEREDIA

» P Facuurap e Mepicina
/N

Sprtulds

? 5 UNIVERSIDAD PERUANA

ESQUEMAS DE USO DE OXITOCINA PARA LA PREVENCION DE LA
HEMORRAGIA OBSTETRICA PERIOPERATORIA, EN PACIENTES
SOMETIDAS A CESAREA

INSTRUCCIONES:

El llenado de las fichas de recoleccién de datos sera con base al registro de la
Unidad Post Anestésica del Hospital Regional Hermilio Valdizan Medrano -
Huanuco, asi como de los datos consignados en la historia clinica; el llenado debe
ser correctamente tal como se encuentra en los documentos mencionados, no se
permite borrar, tampoco cambiar o modificar los datos.

Cada ficha de recoleccion de datos tiene un namero y un espacio para las
observaciones en las que se debera anotar con claridad si ocurrieran los siguientes
casos: falta un dato(s) en el registro de la Unidad Post Anestésica o en la Historia
Clinica, de suceder ello, la ficha ser& considerada como mal llenada.

INFORMACION GENERAL DE LA FICHA DE RECOLECCION:
Ficha N°
Fecha y hora del llenado

HC N°



DATOS GENERALES DE LA PACIENTE:
Edad:

Clasificacion ASA del paciente:

Fecha y hora de la intervencion
quirdrgica:

Duracion del acto quirdrgico (min):

VARIABLES DE ESTUDIO

Esquema de administracion de Grupo R
oxitocina Regla de 3

Hemorragia uterina perioperatoria  Presente

Uso de agentes uterotdnicos

. Si
adicionales

Tiempo de estancia hospitalaria

Presencia de:
Arritmia materna

Efectos adversos al uso de Ayritmia fetal

oxitocina

Hipertonia uterina

Grupo C
Infusion continua

Ausente

No

Si

Retencidn placentaria

No



ANEXO 2
HOJA DE INFORME DE ANESTESIA




ANEXO 3
HOJA DE REGISTRO DE EVALUACION POSTANESTESICA




