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Administracion de carbetocina y oxitocina a pacientes con riesgo alto
de hemorragia obstétrica

Maria del Socorro Medina Arias,* Araceli Espinosa Montesinos,** Alejandro Vazquez Lépez***

RESUMEN

Antecedentes: la hemorragia obstétrica induce una cuarta parte de la mortalidad materna global. La incidencia de hemorragia obs-
tétrica grave posparto es de 5 a 15%, con una mortalidad de 1 por cada 1,000 pacientes. De 75 a 90% de los casos son ocasionados
por atonia uterina.

Objetivo: comparar los efectos de la carbetocina y la oxitocina como primera eleccién para prevenir la hemorragia del Utero después
del parto en pacientes con riesgo de hipotonia o atonia uterina.

Pacientes y método: estudio prospectivo, comparativo y transversal, en el que se incluyeron 62 pacientes embarazadas que in-
gresaron para interrupcion del embarazo por via abdominal, las cuales tenian factores de riesgo de atonia uterina. Se formaron dos
grupos: el A, con 30 pacientes que recibieron oxitocina a dosis de 20 U por via intravenosa, y el B, con 32 pacientes a las que se les
administraron 100 mcg de carbetocina después del alumbramiento.

Resultados: en el grupo A el promedio de edad fue de 28.3 afios, y en el B, de 28.9 afios. Se encontré adecuada contractilidad en
21 pacientes del grupo A (70%) y en 25 del grupo B (78.1%). El sangrado transquirdrgico fue, en promedio, de 670 + 393.5 mL en el
grupo A, y de 667.5 + 366.15 mL en el B; fue mayor de 1,000 mL en tres pacientes del grupo Ay en cinco del grupo B. Se utilizo el
método de ji al cuadrado para el andlisis estadistico.

Conclusion: no existe una diferencia estadisticamente significativa entre la administracion de oxitocina y la de carbetocina. La con-
tractilidad uterina y la magnitud del sangrado, asi como el promedio de edad, fueron similares en ambos grupos.

Palabras clave: oxitocina, carbetocina, atonia uterina.

ABSTRACT

Background: Obstetric hemorrhage is one of the most important causes of maternal mortality. The incidence of severe obstetric
hemorrhage postpartum is 5 to 15%, with a mortality ratio of 1:1000. In 75 to 90% of cases it is secondary to uterine atony.
Objective: To compare the results of the use of carbetocin and oxytocin in the postpartum period to prevent the uterine hemorrhage
in patients at risk for hypotonic or atonic uterus.

Patients and method: A prospective, comparative and cross-sectional study was carried out, which included pregnant patients who
entered for interruption of pregnancy with risk factors for uterine weakness. In the group A (n=30), patients received 20 U of intravenous
oxytocin; and in the group B (n=32), patients received 100 mcg of carbetocin in the postpartum stage.

Results: In the group A, the mean age was 28.3 years and in the group B was 28.9 years. The presence or absence of adequate
uterine contractility in postpartum was valued; 21 patients in group A (70%) and 25 patients in group B (78.1%) had an adequate
contractility. The average of transurgical bleeding for both groups was 670 + 393.5 mL in the group A, and 667.5 + 366.15 mL in the
group B. The bleeding was higher than 1,000 mL in five patient of group B and in three of group A.

Conclusions: There was not statistically significant difference comparing the use of oxytocin and carbetocin. Uterine contractility,
volume of bleeding and average age were similar in both groups.
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e estima que en el mundo mueren 140,000

mujeres al afio, una cada cuatro minutos, a

causa de hemorragia obstétrica, lo que re-

presenta una cuarta parte de la mortalidad
materna global. La incidencia de hemorragia obstétrica
grave posparto es de 5 a 15%, aproximadamente, con
una mortalidad de 1 por cada 1,000 pacientes en paises
en vias de desarrollo. De 75 a 90% de los casos son
secundarios a atonia uterina.'"

La hemorragia obstétrica plantea una problematica
que comprende tres aspectos distintos que influyen en
la morbilidad y mortalidad, y deben abordarse simul-
taneamente:

1. Aspecto cientifico: se refiere al conocimiento de la
enfermedad y de los recursos terapéuticos disponi-
bles.

2. Aspecto vinculado con los recursos: relacionado
con la disponibilidad de infraestructura, materiales
apropiados (instrumental, suturas, medicamentos,
equipamiento, catéteres, entre otros) y personal
médico y paramédico capacitado.

3. Aspecto cultural: asociado con las decisiones
politicas sobre el manejo, la organizacion y la dis-
posicion de los recursos terapéuticos y la logistica
necesaria. Esto no sélo abarca a las autoridades
gubernamentales, sino también a los responsables
de tomar decisiones en los distintos centros de salud
estatales o privados, asi como al médico encargado
de la atencidn de cada caso, quien en definitiva ten-
dré que tomar decisiones acertadas y en el tiempo
oportuno.*?

La mortalidad que ocasiona el padecimiento es varia-
ble. Esto ultimo se debe, por un lado, a factores propios
de cada paciente (estado nutricional, condicién médica
previa, acceso a determinados niveles de atencién,
estrato social, casta religiosa, regién que habita, entre
otros), y por el otro, al retraso en el diagnostico, en la
busqueda de asistencia apropiada y en la aplicacién del
tratamiento adecuado.

Las hemorragias obstétricas graves representan la
segunda causa de muerte materna. La magnitud de este
flagelo compromete a analizar el problema y establecer
una conducta estandar en:

1. Laidentificacion de factores de riesgo en todos los
casos que sea posible.

N

El reconocimiento temprano de la hemorragia.

La aplicacion de un protocolo para el tratamiento

de la misma.*
Deben considerarse los factores que intervienen como
agravantes de la morbilidad causada por la hemorragia;
por ejemplo, menor volemia en casos de talla pequeiia,
anemia, deshidratacion previa o, bien, enfermedades
cronicas, hipertension arterial, edad gestacional, entre
otras.

La mayor parte de los casos de hemorragia posparto
ocurre durante el tercer periodo del parto. Normalmen-
te, en esta fase los musculos del Utero se contraen y la
placenta comienza a separarse de la pared uterina; esta
fase dura aproximadamente 5 a 15 minutos.

Los factores de riesgo asociados con la alteracion de
la contractilidad uterina que pueden causar atonia son:
e Polihidramnios.

*  Embarazo multiple.

*  Trabajo de parto prolongado.
*  Miomatosis uterina.

*  Macrosomia.

e Gran multipara.

Los estudios de investigacion multicéntricos reali-
zados en los tltimos afios y la adopcion de criterios de
medicina basada en evidencias recomiendan el manejo
activo del alumbramiento, que consiste en la adminis-
tracion de medicamentos uterotdnicos y la ejecucion de
maniobras para prevenir la hemorragia posparto.>¢

En la actualidad, la oxitocina es el farmaco mas ad-
ministrado debido a su rapida accion, a que no eleva la
presion arterial y a la baja incidencia de contracciones te-
tanicas que induce, las cuales podrian provocar retencion
placentaria con la consiguiente necesidad de alumbra-
miento manual, como ocurre con la ergotamina.’

Actua selectivamente en la musculatura lisa del ttero,
especialmente al final del embarazo, durante el parto y el
posparto; es decir, cuando aumenta el nimero de recep-
tores especificos de la oxitocina en el miometrio. Si se
administra a bajas dosis mediante infusion intravenosa,
la oxitocina produce contracciones uterinas ritmicas que
son indistinguibles, en frecuencia, intensidad y duracion,
de las observadas durante un parto espontaneo. A dosis
mas elevadas en infusidn intravenosa o en inyeccion Gni-
ca, el firmaco provoca contracciones uterinas tetanicas
sostenidas. La aplicacion de oxitocina debe realizarse

W
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por via endovenosa luego de la expulsion de los hombros
del producto, a dosis de 10 UI por via intramuscular, o
5 Ul por via endovenosa en bolo, o 20 UI por litro de
solucion, también por via endovenosa, a 100 mL por
hora. El tiempo de latencia es de dos o tres minutos.’

Existe un analogo de la oxitocina, la carbetocina, cuya
accion es rapida y su vida media de 40 minutos es diez
veces mayor que la de la oxitocina. Puede inyectarse
por via intravenosa en una sola dosis inmediatamente
después del nacimiento del producto para la prevencion
o tratamiento de la atonia uterina y la hemorragia pos-
parto. Las propiedades clinicas y farmacoldgicas de la
carbetocina son similares a las de la oxitocina. Al igual
que ¢ésta, se une a los receptores de oxitocina presentes
en la musculatura lisa del utero, provoca contracciones
ritmicas y aumenta la frecuencia de las ya existentes y
el tono uterino. La ocurrencia de contracciones uterinas
después de la administracion de carbetocina por via in-
travenosa o intramuscular es de alrededor de 1.2 = 0.5
minutos. La accion de una sola dosis de este fArmaco
administrado por via intravenosa dura alrededor de una
hora, lo cual sugiere que puede actuar el tiempo suficien-
te para prevenir la hemorragia posparto. En comparacion
con la oxitocina, la carbetocina induce una respuesta
uterina prolongada.’

En estudios recientes se ha evaluado la eficacia de la
dosis unica de 100 mcg de carbetocina comparada con
10 a 20 UI de oxitocina en infusion para la prevencion
de hemorragia grave en las pacientes con riesgo alto de
atonia uterina.®’

OBJETIVO

Comparar la eficacia de la carbetocina y la oxitocina
como primera eleccidn en el periodo de posalumbra-
miento para prevenir la hemorragia uterina en pacientes
con riesgo de hipotonia o atonia uterina.

PACIENTES Y METODO

Se realizé un estudio prospectivo, comparativo y
transversal en la unidad tocoquirurgica del Hospital
Regional General Ignacio Zaragoza del ISSSTE, en el
periodo comprendido del 1 de noviembre de 2008 al 30
de junio de 2009.

Se incluyeron las pacientes embarazadas que ingre-
saron al hospital para interrupcion del embarazo por
cesarea, con alguno de los siguientes factores de riesgo
de atonia uterina: polihidramnios, producto macrosémi-
co, embarazo gemelar, miomatosis uterina, multiparidad,
trabajo de parto prolongado y haber recibido previamen-
te tocoliticos en amenaza de parto prematuro (hasta seis
horas después de su cese).

Se excluyeron las pacientes con anemia, deshidra-
tacion, enfermedades cronico-degenerativas y placenta
previa.

A todas las mujeres se les realizé una evaluacion ini-
cial con el fin de valorar su riesgo de sufrir hemorragia
obstétrica en la operacion cesarea.

Las 62 pacientes se dividieron en dos grupos: en
el grupo A se incluyeron 30, que recibieron 20 UI de
oxitocina en infusion intravenosa después del alumbra-
miento; en el grupo B habia 32 pacientes a las que se
les inyecto por via intravenosa una ampula de 100 mcg
de carbetocina como dosis Unica.

Se comparo la adecuada contractilidad uterina con la
administracion del medicamento, asi como la magnitud
de la hemorragia y la necesidad de administrar farmacos
o de realizar maniobras adicionales para favorecer dicha
contractilidad.

Se obtuvieron los siguientes datos de las pacientes:
edad, paridad, cesarea, utero-ténico administrado, san-
grado transquirurgico, contractilidad uterina, necesidad
de medicamento o de maniobras adicionales para inducir
la contractilidad, y si se les habia practicado histerec-
tomia obstétrica.

El farmaco utero-tonico se asigno al azar. Para el ana-
lisis estadistico se utilizo la prueba de ji al cuadrado.

RESULTADOS

Se incluyeron 62 pacientes, 30 se asignaron al grupo A
(oxitocina) y 32 al grupo B (carbetocina); en el primero,
el promedio de edad fue de 28.3 + 10.03 aflos, y en el
B de 28.9 £ 10.09 afios; el grupo de edad mas frecuente
fue el de 31 a 35 afios (Cuadro 1).

Con respecto a la paridad, en el grupo A 40% de las
pacientes eran primigestas, 36.6% secundigestas 'y 23.3%
multigestas; y en el grupo B, 40.6% eran primigestas,
40.6% secundigestas y 18.7% multigestas. Se encontro
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Cuadro 1. Grupos de edad estudiados

Cuadro 3. Sangrado estimado transcesarea para cada grupo

Edad Carbetocina Oxitocina Sangrado (mL) Carbetocina Oxitocina
n (%) n (%) n (%) n (%)

15-20 5(15.6) 5(16.6) <500 14 (43.7) 13 (43.3)

21-25 3(9.3) 6 (20) 501-1,000 13 (40.6) 14 (46.6)

26-30 9(28.1) 6 (20) >1,001 5(15.6) 3 (10)

31-35 12 (37.5) 10 (33.3)

>35 3(9.3) 3(10)

que a 20% (n = 6) de las pacientes del grupo A se le habia
efectuado una o dos cesareas previas, y a 80% (n = 24)
no se le habia realizado ninguna; en comparacion, en el
grupo B, a 12.5% (n = 4) de las pacientes se les habia
practicado una o dos cesareas previas, y a 87.5% (n =
28) ninguna. En cuanto al nimero de partos previos, en
el grupo A, 30% (n = 6) de las pacientes habian dado a
luz una o dos veces, y 2% (n = 2) tres 0 mds; en el grupo
B, 21.8% (n = 7) de las pacientes habian tenido uno o
dos partos, y 3.1% (n = 1) tres o mas.

La contractilidad uterina durante la cesarea fue ade-
cuada en 21 pacientes del grupo A (70%) y en 25 del
grupo B (78.1%). El resto de las mujeres requiriéd masaje
uterino o farmacos adicionales (Cuadro 2).

Cuadro 2. Maniobras y medicamentos adicionales necesarios
para favorecer la contractilidad uterina

Maniobra o medicamentos  Carbetocina Oxitocina
adicionales n (%) n (%)
Ninguno 25(78.1) 21 (70)
Masaje uterino 5(15.6) 2 (6.6)
Un medicamento 1(3.1) 5(16.6)
Dos o mas medicamentos 1(3.1) 2 (6.6)

El sangrado transquirurgico fue de 670 £ 393.5 mL,
en promedio, para el grupo A, y de 667.5 + 366.15 mL
para el grupo B (Cuadro 3).

Se encontraron como factores de riesgo asociados
para el grupo A, en orden de frecuencia: trabajo de parto
prolongado en 43.3% (n = 13), embarazo gemelar en
20% (n = 6), macrosomia fetal en 13.3% (n = 4), toco-
lisis previa y miomatosis uterina en 10% (n = 3) cada
una, y multiparidad en 3.3% (n = 1); y para el grupo B:
trabajo de parto prolongado en 34.3% (n = 11), embarazo
gemelar y administracion previa de tocoliticos en 18.7%

(n = 6) cada uno, macrosomia fetal en 15.6% (n =5),
miomatosis uterina en 9.3% (n = 3) y polihidramnios
en3.1% (n=1).

En cuanto a las pacientes que sufrieron un sangrado
mayor de 1,000 mL, cabe mencionar como factores
de riesgo asociados en el grupo A, el trabajo de parto
prolongado (67%) y la macrosomia fetal (33%); y en
el grupo B, el embarazo gemelar (60%), la miomatosis
uterina y la macrosomia fetal (20% cada uno).

Ninguna de las pacientes tuvo complicaciones.

De acuerdo con la prueba de ji al cuadrado, no hubo
diferencia estadisticamente significativa en la adecuada
contractilidad uterina si se comparan los efectos de la
oxitocinay la carbetocina. La ji al cuadrado fue de 0.543,
valor menor a 3.84, si se toma en cuenta un grado de
libertad. La p fue mayor de 0.05 (Cuadro 4).

Cuadro 4. Ji al cuadrado aplicada a la contractilidad uterina
observada para ambos grupo

Valores esperados

Oxitocina Carbetocina Total

Con contractilidad 22.74 23.26 46
adecuada
Sin contractilidad 7.26 8.74 16
adecuada

30 32 62

Analisis con ji al cuadrado
0.534<3.84 p>0.05

DISCUSION

En este estudio se compard la accidén de dos medicamen-
tos disponibles en el cuadro basico de la institucion, uno
de los cuales se agreg6 recientemente, y se determino
que no habia ninguna diferencia significativa entre
ambos.
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La edad de las pacientes de los dos grupos fue similar,
asi como la cantidad de sangrado cuantificado, lo que no
es congruente con los resultados reportados por Danse-
reau y col.,®* y Boucher y col.,” en los que se reconoce
mayor eficacia de la carbetocina en la prevencion de la
hemorragia obstétrica.

Las pacientes que sufrieron sangrado mayor a 1,000
cc en el grupo de carbetocina tenian como factor de ries-
go predominante la sobredistension uterina (embarazo
multiple y macrosomia fetal); en tanto que en el grupo
de oxitocina, el factor fue el trabajo de parto prolongado,
lo cual podria explicar que no haya diferencia en los
efectos de uno u otro medicamento.

En el grupo que recibié carbetocina se requirieron
menos agentes Utero-tonicos adicionales, lo cual ofrece la
seguridad de que las pacientes no sufriran efectos adversos
ocasionados por otros medicamentos y que tendran menos
posibilidades de experimentar una reaccion anafilactica;
también se evitara la administracion de ttero-tonicos en el
posoperatorio inmediato y mediato, ya que la carbetocina
ofrece una vida media mas larga que la de la oxitocina.

La contractilidad uterina fue ligeramente mejor en
el grupo B, aunque no se observo ninguna diferencia
estadisticamente significativa.

Con respecto al costo-beneficio, es posible continuar con
la administracion rutinaria de la oxitocina, pues es menos
costosa, aunque se requiere mayor cantidad. Una sugeren-
cia serfa aplicar una dosis inicial de carbetocina en pacientes
en riesgo seleccionadas, o dejarla como segunda eleccion
cuando se necesite que la oxitocina sature con rapidez los
receptores. No hay que olvidar que una transfusion puede
ser mas cara que una ampula de carbetocina.

CONCLUSION

En este estudio no se encontraron diferencias significa-
tivas en la accion de la carbetocina y la de la oxitocina

—administradas como primera eleccidn en el periodo
de posalumbramiento— para prevenir la hemorragia
uterina en pacientes en riesgo de hipotonia o atonia.
Esto demuestra que ambos medicamentos son efec-
tivos, y que la eleccidén de uno de ellos depende del
caso particular.

Los resultados obtenidos en el estudio podrian estar
influidos por el tamafio de la muestra, por lo que se su-
giere realizar pruebas que incluyan a un nimero mayor
de pacientes.
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