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1. RESUMEN

Antecedentes: el aborto es una entidad muy frecuente a nivel mundial, siendo su
tratamiento un tema de interés. Con el advenimiento de conductas menos invasivas,
el manejo médico farmacoldgico se convierte en primera linea, sin embargo, no hay

un consenso en torno a la dosificacion y via de administracion.

Objetivo: identificar los factores clinicos asociados al éxito en el manejo intramural

del aborto espontaneo con Misoprostol.

Justificacion: con este proyecto se busca brindar herramientas al clinico para la
seleccion adecuada e individualizada de las pacientes que cursan con un aborto,
las cuales se benefician de recibir manejo farmacoloégico y no quirurgico,
impactando en la calidad de atencion, morbimortalidad de la entidad y reduccion de

costos por intervenciones innecesarias.

Metodologia: el disefio es un estudio de cohorte prospectiva, con seguimiento
durante 1 mes, que permita establecer asociaciones tras realizar analisis univariado,

bivariado y sub-analisis segun las variables de confusion.

Resultados: 157 participantes cumplen los criterios de inclusion. El tratamiento es
exitoso en 116 mujeres (74%). Se identifican como factores asociados al éxito la
perdida gestacional en primer trimestre (a partir de semana 13 aumenta el riesgo de
un manejo fallido RR 3.49, IC 95% 2.21-5.52), la presencia de sangrado vaginal (RR
0.40, IC 95% 0.21-0.75) y el antecedente de algun parto por via vaginal (RR 0.45,
IC 95% 0.24-0.82). Administrar mas de 4 dosis de Misoprostol se asocia con fracaso
del manejo (RR 3.15, IC 95% 1.53-6.5). Se debe realizar vigilancia de 1 semana.

Conclusiones: el manejo médico del aborto con Misoprostol es seguro y efectivo,
se estandariza una dosificacion para nuestro medio y se identifican las variables
que se asocian con mayor o menor éxito que permitan al clinico la seleccion

individualizada de las pacientes.



2. ABSTRACT

Background: Abortion is a very common entity worldwide, and its treatment is a
topic of interest. With the advent of less invasive therapeutic options,
pharmacological medical management becomes the first line, however, there is no

consensus as to the dose and route of administration.

Objective: To identify clinical factors associated with success in the intramural
treatment of abortion with misoprostol.

Justification: This project seeks to provide tools to the clinician for the appropriate
and individualized selection of patients undergoing an abortion, who benefit from
receiving pharmacological and non-surgical management, impacting the quality of
care, morbidity, and mortality, and the reduction of costs for unnecessary

interventions.

Methodology: The design is a prospective cohort study, with a follow-up of one
month, which allows us to establish associations after performing univariate,
bivariate, and subanalysis according to confounding variables.

Results: 157 participants met the inclusion criteria. Treatment was successful in 116
women (74%). Factors associated with success were identified as pregnancy loss in
the first trimester (after week 13 the risk of treatment failure increases RR 3.49, 95%
Cl2.21-5.52), presence of vaginal bleeding (RR 0.40, 95% CI1 0.21 -0.75) and history
of vaginal delivery (RR 0.45, 95% CI 0.24-0.82). More than 4 doses of misoprostol
were associated with medical treatment failure (RR 3.15, 95% CI 1.53-6.5) and

follow-up should be maintained for 1 week.

Conclusions: The medical management of abortion with Misoprostol is safe and
effective, a dose is standardized for our territory and the variables associated with
greater or lesser success are identified, allowing the clinician to make an
individualized selection of patients.



3. INTRODUCCION

El aborto es definido como la muerte embrionaria o fetal, o como la expulsion de los
productos de la concepcion antes de las 20 semanas de gestacion (1). Es una
entidad muy frecuente y representa un potencial de morbimortalidad importante, lo
cual genera interés clinico y en salud publica (2). Se estima que 1 de cada 4 mujeres
presentara un aborto a lo largo de su vida, los cuales pueden ser inducidos o
espontaneos (3). En Colombia, a pesar de que hay un subregistro, se estima que
los abortos inducidos ocurren con mayor frecuencia que los espontaneos (4). En
ocasiones este ultimo pasa desapercibido, puesto que algunos sangrados después

de un “retraso menstrual” son realmente perdidas gestacionales tempranas (5).

En cuanto al manejo existen tres opciones de abordaje: una conducta expectante,
evacuacion quirurgica del utero o manejo médico farmacolégico (6). El legrado
obstétrico ha sido el método mas comunmente usado, no obstante, con el trascurrir
de los afios se han optado por conductas menos invasivas; de esta manera el
manejo médico del aborto se ha convertido en una opcién terapéutica aceptada a
nivel mundial, su eje fundamental es el Misoprostol, un analogo sintético de las
prostaglandinas (2). Sin embargo, cada escuela recomienda una dosificacion y via
de administracion diferente. Esto demuestra que en torno al medicamento per se,
no hay un consenso, por lo que surge la incégnita desde la perspectiva de las
caracteristicas clinicas, es decir, identificar si hay factores que estan asociados al

éxito del manejo médico con Misoprostol en el aborto espontaneo.

Es importante destacar que en la literatura mundial se han identificado aspectos
predictores tales como: edad materna avanzada, nuliparidad, serotipo Rh negativo,
haber presentado sangrado vaginal en las 24 horas previas al manejo, el tipo de
aborto, la edad gestacional y algunos marcadores séricos, entre otros (3).

En el presente estudio se incluyeron las mujeres que consultaron al Hospital Local
del Norte en quienes se hizo diagnostico de aborto espontaneo y se les dio



tratamiento médico con Misoprostol segun el esquema adoptado en la guia de
practica clinica institucional (1). Se evalué la expulsién o no expulsion del producto,
segun el criterio ecografico de un grosor endometrial de 30mm. Se realizé una
encuesta de caracterizacion en el primer contacto, posteriormente se reviso la
historia electronica para constatar las caracteristicas clinicas de cada una de las
pacientes y se hizo un seguimiento telefénico 1 mes después en el cual se indago
sobre la necesidad de tratamientos adicionales posterior al egreso. Lo anterior
debido a que a pesar de haber cumplido el criterio imagenoldgico para considerar
exitoso el manejo, si requirieron un legrado obstétrico durante el periodo de

seguimiento se considero éste como fallido.

En cuanto a la metodologia se plante6 un estudio de cohortes prospectivo que
permite hacer seguimiento a dos grupos de pacientes y tiene la capacidad de
establecer si la exposicion a determinadas variables, se asocia con un desenlace
determinado. Se hizo un analisis univariado, bivariado y un subanalisis, que permite
identificar un riesgo relativo de las variables explicatorias con un intervalo de

confianza del 95% y un p valor menor a 0.05.

La variable de salida es el éxito (si/no) del manejo médico con misoprostol en el
aborto, definida como la ausencia o necesidad de realizacibn de evacuacion
quirurgica dentro del primer mes una vez iniciado el tratamiento. Se obtuvieron dos
grupos de pacientes, uno de mujeres con manejo exitoso y otro en el cual fue fallido,
de tal forma que se analizaron las caracteristicas sociodemograficas y clinicas por
grupos, permitiendo establecer la asociacion respecto a la variable desenlace.

En definitiva este proyecto brinda herramientas para la selecciéon adecuada e
individualizada de las pacientes que se benefician de recibir manejo farmacolégico
y no quirurgico, impactando en la calidad de atencién, morbimortalidad de la entidad

y reduccion de costos por intervenciones innecesarias.



4. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA DE INVESTIGACION

El aborto, tanto espontdneo como inducido, contribuye de manera
desproporcionada a la morbilidad y mortalidad materna a nivel mundial (2). La
mayoria de veces los embarazos en nuestro medio son productos no planeados,
esto demuestra una gran deficiencia en el uso de métodos anticonceptivos, a pesar
de la notable socializacion y accesibilidad de estos (5). Este hecho hace cuestionar
acerca de cuantos embarazos no planeados que finalizan en un aborto, podrian

haber sido prevenidos con una adecuada valoracion preconcepcional.

Se describe que cada ano ocurren 41 millones de abortos a nivel mundial,
adicionalmente se estima que 1 de cada 4 mujeres presentara un aborto a lo largo
de su vida (3). El aborto espontaneo ocurre en el 20% de todos los embarazos, sin
embargo, esta podria ser una cifra no precisa y presentar un suregistro ya que en
algunas mujeres, puede pasar desapercibido, asumiendo que es un periodo
menstrual (5).

Hasta la segunda mitad del siglo XX, el legrado obstétrico era el método mas comun
para la terminacion de embarazos tempranos (7); sin embargo, las intervenciones
invasivas en la cavidad uterina, se han asociado con riesgos de la anestesia,
hemorragia, infecciones, trauma cervical, perforacion uterina y adherencias
intrauterinas; por lo que con el advenimiento de los antibidticos, diagnostico
ecografico temprano y la despenalizacidon del aborto, se ha intensificado la
investigacion alrededor de métodos no quirurgicos para el manejo del aborto (8).

De esta manera el manejo médico del aborto se ha convertido en una alternativa al
manejo quirurgico, aceptada a nivel mundial; en varios estudios se comparan las
diferentes modalidades de manejo, es decir expectante, médico o farmacoldgico, y
quirurgico, encontrando unas proporciones de éxito que varian desde 13% hasta
94% (9). La variabilidad en estos resultados puede deberse a una falta de

parametros que permitan predecir el éxito con alguno de los manejos, para asi tener



la capacidad clinica de elegir individualizadamente a qué paciente se le brinda cual
manejo (3).

El Hospital Local del Norte, institucion de segundo nivel de complejidad en la
atencion, en la cual se planted la realizacion del estudio, esta ubicada en
Bucaramanga, Santander, Colombia. El abordaje institucional de esta patologia, se
realiza bajo los parametros definidos en la Guia de Practica Clinica (GPC) del
manejo médico del aborto (1), realizada en marzo de 2018, en el marco del
programa de posgrado en Ginecologia y Obstetricia de la Universidad Autonéma de

Bucaramanga.

Por estas razones, surge la pregunta de investigacion, ¢qué factores estan
asociados al éxito del manejo médico con Misoprostol en el aborto espontaneo de
las pacientes tratadas por esta condicion en el Hospital Local del Norte?

5. JUSTIFICACION

En los ultimos afos, se ha estudiado con gran interés el manejo mas efectivo en
estas pacientes; la OMS enfatiza en la vigilancia del aborto incompleto, ya que este
tiene el potencial de provocar complicaciones severas, aumentando el riesgo de
muerte materna hasta un 60% de los casos, especialmente en paises en via de
desarrollo (5). Por tanto, el tratamiento seguro y efectivo del aborto incompleto
constituye un importante mecanismo para reducir la morbilidad y mortalidad

asociadas al aborto (10).

La morbilidad materna extrema y la mortalidad materna son indicadores del grado
de desarrollo de un pais, lo cual convierte en un problema de salud publica a las
causas que contribuyen en estas cifras (5). La muerte de la mujer como
consecuencia del embarazo o el parto refleja fallas estructurales, tanto de acceso
como de atencion a la salud (11).



Esto justifica la relevancia de una investigacion sobre el aborto en nuestro medio,
que permita conocer, profundizar y comparar ciertos factores, respecto al desenlace
de un tratamiento que se realiza de rutina y que no esta estandarizado, ni a nivel
nacional o internacional. Dado que es el primer estudio que se realiza en la regidn
entorno a esta tematica, genera nuevo conocimiento, siendo util de soporte cientifico
y académico para la toma de decisiones clinicas y seguir conductas terapéuticas,

asi como sirve para la formacion de un especialista en Ginecologia y Obstetricia

6. MARCO TEORICO

6.1.DEFINICION DEL ABORTO

El aborto es la muerte embrionaria o fetal, o la expulsién de los productos de la
concepcion antes de las 20 semanas de gestacion (1). Es definido por la OMS como
la expulsion o extraccién de un embridn/feto que pesa menos de 500 gramos (5).
La diferencia entre embridn y feto, radica en el numero de semanas de gestacion,
al cuerpo humano en desarrollo hasta las 8 semanas se le denomina embrién, a
partir de esa edad gestacional y hasta el momento de su nacimiento se le conoce
con el nombre de feto (12). En conclusion es la pérdida del embarazo antes de que

este sea viable (6).

En el primer trimestre los términos aborto, aborto espontaneo y pérdida temprana
del embarazo, son usados indiscriminadamente y no existe un consenso de la
literatura en la terminologia (13). La pérdida temprana del embarazo, hace
referencia a un embarazo inviable, intrauterino, ya sea con un saco gestacional
anembrionado (sin evidencia de estructuras embrionarias) o que contenga un
embrion o feto sin fetocardia, en las primeras 12 semanas 6 dias de gestacion (13).
Si ocurre en el segundo trimestre, entre las semanas 13 y 20 semanas de edad
gestacional, se le denomina aborto tardio (14).



En cuanto a lo expulsado, se habla de aborto completo, incompleto o retenido, el
primero de estos hace referencia a la expulsion completa del feto y anexos ovulares,
con cese posterior de la hemorragia y del dolor, mientras que se describe como
incompleto si hay expulsion parcial de tejidos fetales, placentarios o liquido
amnidtico a través del cérvix, con dilatacion y sangrado variable; finalmente un
aborto retenido, es una muerte no detectada de un embrién o un feto que no es

expulsado y que no produce sangrado (15).

Desde la perspectiva de las complicaciones, cualquiera de los anteriores, puede
terminar como un aborto séptico, el cual hace referencia a la infeccién de causa
obstétrica que cursa con fiebre (temperatura de 38.3°C o mas) antes, durante o
después del aborto espontaneo o provocado, acompanada de otros signos como
dolor uterino, sangrado fétido o pus (15).

6.2. EPIDEMIOLOGIA

El aborto es la complicacion mas frecuente del embarazo temprano, su frecuencia
disminuye con el aumento de la edad gestacional (16). Mundialmente se describe
que el aborto espontaneo ocurre en un 10-20% de los embarazos (6,17), cifras
similares son reportadas en América Latina y Colombia (11). Se estima que 1 de
cada 4 mujeres experimentara al menos un aborto a lo largo de su vida fértil (3,6).

Aproximadamente el 80% de abortos ocurren en el primer trimestre (13), sin
embargo, entre el 13-26% son pérdidas subclinicas y pasan desapercibidas (18). En
una revision sistematica de estudios de cohortes, se evalu6 el resultado del
embarazo en 51,735 mujeres embarazadas, encontrando que el 6-21% presentaron
aborto a las 6 semanas, 12-24% a las 11 semanas, 4-8% a las 14 semanas y de 1-
3% a las 20 semanas de gestacion (1).



6.3.FACTORES DE RIESGO

Se han descrito diversos factores de riesgo para presenar un aborto. La gran
mayoria de los abortos espontaneos se deben a anormalidades cromosomicas y
anormalidades morfolégicas de los gametos, los embriones o los fetos, que son
incompatibles con el desarrollo normal de un embarazo (19). La literatura reporta
que un 54-76% de los casos son por anormalidades genéticas, otros factores
asociados son la edad materna avanzada, el antecedente o presencia de dispositivo
intrauterino (DIU), enfermedades de transmision sexual, técnicas de reproduccion
asistida, paridad y el antecedente de abortos (19). La frecuencia del aborto,
aumenta directamente proporcional, al aumentar la edad materna, describiéndose
en mujeres entre 20 y 30 afios una frecuencia de 9-17%, a los 35 afos de 20%, a
los 40 afios de 40% y a los 45 ainos alcanza un 80% (13).

Sin embargo, estos estudios tienen poco poder estadistico, por lo que el Colegio
Americano de Ginecologia y Obstetricia (ACOG), publicé un estudio de casos y
controles, en el que se incluyeron 2,026 mujeres embarazas de las cuales 1,192
fueron diagndsticas con un aborto espontaneo; aunque muchos factores de riesgo
individuales fueron asociados con la pérdida gestacional, en el analisis final
unicamente las edades maternas extremas (menores de 25 afios y mayores de 35
afnos) y quienes consultaban por sangrado vaginal (OR 7.35, IC 95%, 5.74-9.41),

tuvieron una asociacion significativa con el evento (19).

6.4. MANIFESTACIONES CLINICAS

Las pacientes que cursan con un aborto fundamentalmente consultan por un cuadro
clinico de amenorrea, prueba de embarazo positiva, dolor pélvico de intensidad
variable, volumen uterino menor de lo esperado para la edad gestacional, sangrado
uterino de moderado o abundante cantidad y dilatacion cervical (13).



6.5.METODOS DIAGNOSTICOS

El diagndstico de aborto se realiza por combinacion de los hallazgos clinicos, la
fraccion Beta de la gonadotropina corionica humana (BHCG) y la ultrasonografia
transvaginal; la historia clinica debe centrarse en el cuadro clinico mencionado
previamente, se debe realizar un examen fisico completo, especialmente en regidn
pélvica, realizar especuloscopia para confirmar origen del sangrado y evaluar el
volumen del mismo, determinar si el cuello uterino esta dilatado y si los productos

de la concepcidn son visibles en el cérvix o en la vagina (19).

La ultrasonografia transvaginal es la prueba para verificar la presencia de embarazo
intrauterino viable; los hallazgos relevantes para el diagnostico de aborto es la
evaluacion del tamafo y el contorno del saco gestacional, la presencia de un saco
vitelino y la frecuencia cardiaca fetal (20). Es importante a pesar de que
clinicamente se sospeche el diagndstico de un aborto, realizar una evaluacion
ecografica previo a tomar conductas de manejo con cada paciente, debido a que
este es el parametro diagnostico definitivo, en el caso que no cumpla criterios, se
debera diferir la conducta hasta un nuevo control imagenologico (6).

La ACOG ha utilizado una longitud cefalo caudal (LCC) de 5Smm sin fetocardia o
diametro de saco gestacional promedio (DSG) de 16mm sin embridon como criterios
diagnosticos de perdida temprana del embarazo. Sin embargo esta medida de LCC
esta asociada con una tasa de 8.3% de falsos positivos, mientras que si se usa una
medida de 5.3mm esta tasa disminuye a 0%, de la misma manera se reporta una
tasa de 4.4% de falsos positivos con un DSG de 16mm, llegando a una especificidad
de 100% con una medida de 21mm; asi mismo se describe como diagndstico una
ausencia de saco vitelino o embrion en una segunda ecografia realizada 7 dias
posteriores a un primer ultrasonido que no cumpliese con los criterios mencionados,
disminuyendo la tasa de falsos positivos si este control ecografico se realizaba a los
14 dias (13). El Royal College of Obstetricians and Gynecologists (RCOG) del Reino
Unido usa un DSG 2= 25 mm como criterio para el diagnostico de un embarazo



anormal en ausencia de un saco vitelino o embrion y el Colegio Americano de

Radiologia utiliza un LCC 27 mm sin embriocardia como criterio diagnostico (21).

De esta manera hay tres grandes escenarios: aborto completo, incompleto o
retenido; este ultimo hace referencia al cumplimiento de criterios ecograficos para
diagnosticar una pérdida gestacional, sin la presencia de clinica sugestiva de un
aborto en curso (6). El criterio para diferenciar un aborto completo de un incompleto,
es la presencia de restos retenidos en la cavidad uterina, sin embargo, esta medida
ha presentado grandes controversias en la literatura (22). Diferentes escuelas
utilizan un grosor endometrial menor de 15mm para considerar un aborto completo
(6,17), sin embargo la ACOG lo considera como una medida muy ajustada vy
recomienda usar un grosor menor de 30mm, sin evidencia que apunte a que hay
mayor morbilidad con menor cantidad de restos (13). Esta ultima medida es la usada
institucionalmente en el Hospital Local del Norte como punto de corte en la

valoracion ecografica transvaginal realizada a las pacientes previo a su egreso (1).

La gonadotropina coridénica humana se detecta en sangre materna de 7 a 10 dias
después de la fecundacion debido al crecimiento trofoblastico; las mediciones de la
subunidad B pueden ayudar a distinguir el embarazo intrauterino viable, ya que si el
nivel de la hormona no asciende, la curva es plana o desciende, el embarazo tiene
mal pronostico o no es viable; teniendo en cuenta que un solo valor de BHCG no es
diagnostico de aborto espontaneo (23)

Por otra parte se describe que cuando el clinico y la paciente, basado en la
sintomatologia, consideran subjetivamente que la expulsion ha sido completa, estos
tienen razon en un 96-99% de las veces; no obstante, una revision sistématica, que
evaluaba las modalidades de seguimiento en estas mujeres, encontré6 que este
parametro tiene una baja sensibilidad de 33-85% y un bajo valor predictivo positivo
de 6-66% (24). Otra prueba es la progesterona sérica, valores menores a 5 ng / ml
se asocian con un embarazo no viable, sin embargo, en nuestro medio, no se usa

de rutina esta prueba para evaluar a las mujeres con aborto espontaneo (1).



6.6. TRATAMIENTO

Las mujeres en quienes se diagnostica un embarazo anembrionado, un aborto
incompleto o retenido, se enfrentan a tres opciones de manejo: expectante,
quirurgico o médico (6). El manejo quirurgico ha sido el método estandar a nivel
mundial por muchos afios, su seguridad y efectividad estan sustentadas en literatura
cientifica de muy buena evidencia; la conducta expectante también funciona
adecuadamente, no obstante, en ocasiones es la menos deseada por las pacientes
y sus meédicos tratantes, quienes prefieren una intervencion inmediata; el manejo
meédico o farmacologico esta ganando atencidn lentamente, como una opcién facil
de usar, factible y de bajo costo (2). En cuanto a la edad gestacional, en abortos
durante el segundo trimestre, es decir entre 13 y 20 semanas, las opciones se
reducen a manejo quirurgico o meédico, sin embargo, la evidencia sugiere que hasta
en un 95% de estas pacientes se opta por dilatacion y curetaje; la ACOG reporto,
en una encuesta realizada a quienes manejan esta patologia, que unicamente un
33% ofrecen manejo médico como opcion de tratamiento al aborto en segundo
trimestre (25).

El éxito de los diferentes métodos de manejo depende de varios factores, entre los
que se encuentran: el tipo de aborto, la cantidad de restos en cavidad y la
disponibilidad de atencidén y admision en un servicio de urgencias; sin embargo, el
punto mas crucial es la preferencia de la mujer, que dependera de las circunstancias
individuales, expectativa y conciencia de los riesgos y beneficios de cada opcion,
por lo que el asesoramiento médico es parte esencial en la atencion de estas
pacientes (6). Todo esto siempre y cuando la estabilidad y sintomatologia de las
pacientes, no representen una urgencia quirurgica y permitan optar por un manejo
planeado y consensuado (13). En las ultimas dos décadas, el manejo del aborto ha
cambiado radicalmente y se orienta hacia el tratamiento individualizado basado en
la decision conjunta médico-paciente (22).



6.6.1. MANEJO MEDICO

La terminacion del embarazo en primer trimestre se puede hacer
farmacoldgicamente de forma segura (7). Este consiste en el uso de medicamentos
que tienen como objetivo producir contracciones uterinas y dilatacion cervical,
llevando finalmente a la expulsion de los productos del embarazo (13). La eficacia
depende del tipo de aborto, el medicamento seleccionado y su ruta de
administracién, describiéndose varios regimenes basados en el uso de Mifepristona

en combinacion con Prostaglandinas (6).

La Mifepristona es un antagonista competitivo del receptor de progesterona, lo cual
produce ruptura de los capilares maternos de la decidua, sintesis de
prostaglandinas por el epitelio de las glandulas deciduales e inhibicion de la
deshidrogenasa, finalmente induciendo las contracciones del utero (7). En Estados
Unidos y Europa occidental, es un medicamento de primera linea en el manejo del
aborto, sin embargo, en Colombia unicamente es importado por la Asociacion
Probienestar de la familia Colombiana “PROFAMILIA”, para uso institucional en la
Interrupcion Voluntaria del Embarazo (26).

El Misoprostol es un analogo sintético de la Prostaglandina E1, desarrollado por
Searle en 1973 para el tratamiento y prevencion de ulceras pépticas, debido a la
inhibicion en la secrecion de acido gastrico y propiedades protectoras de la mucosa
(27). Por esta razon fue aprobado por la FDA, para prevenir ulceras gastricas en
individuos que toman medicamentos antiinflamatorios de forma prolongada (24).

No obstante, la Organizacién Mundial de la Salud (OMS) recomienda como
indicaciones para el uso de Misoprostol: induccion del parto, prevencion y manejo
de la hemorragia posparto, manejo del aborto espontaneo e incompleto y la
interrupcion voluntaria del embarazo (28). Esto debido a su accion uteroténica y
capacidad de maduracion cervical (27). En una revision sistematica de Cochrane,
basada en ensayos clinicos aleatorizados, se sugiere un efecto local de las



prostaglandinas al ser usadas via vaginal (VV) (29), presentado solamente en
mujeres embarazadas, a través de desencadenarse liberacion local de 6xido nitrico

sobre el cuello uterino (30).

En Colombia, la Sala Especializada de Medicamentos y Productos Bioldgicos de la
Comisidén Revisora, a peticion del Ministerio de la Proteccidn social, considero
ampliar la indicacién del principio activo Misoprostol, para ser empleado como
oxitécico en el manejo de la interrupcion voluntaria del embarazo, normativizado
bajo las especificas circunstancias sefaladas por la sentencia C — 355 de 2006, de
conformidad con lo dispuesto en el Decreto 4444 y la Resolucion 4905 del mismo
ano (31-34).

Es importante destacar sus ventajas sobre los demas analogos de la
prostaglandina: primero que todo tiene un bajo costo, es una tableta estable a
temperatura ambiente por lo que no requiere refrigeracion y finalmente debido al
uso gastrointestinal autorizado, es un medicamente disponible y accesible en la

mayoria de paises (27).

En cuanto a la farmacocinética y a la farmacodinamica, esta tableta fue elaborada
para uso oral, tras su ingesta, es rapidamente absorbida y sufre metabolismo de
primer paso hepatico, formando su metabolito activo, el acido misoprostoico;
numerosos estudios clinicos han demostrado que la via transvaginal,
representa mayor duracion del efecto y mayor eficacia, por aumento de la
biodisponibilidad; asimismo se encontré que la via sublingual, proporciona un menor
tiempo para alcanzar su concentracion maxima sérica, una concentracion y
biodisponibilidad mayores comparado con las demas vias (27). Se describe que los
efectos adversos mas frecuentes de su uso son principalmente gastrointestinales

(nauseas, vomito y diarrea), hipertension y eventual teratogenicidad (29).

En una revision publicada en 2007 por la International Federation of Gynecology
and Obstetrics FIGO, se describe que la via oral es menos efectiva que la via



intravaginal y que el via sublingual genera mayores efectos adversos,
recomendando como primera linea la via vaginal, después sublingual y como ultima
opcion la via oral (7,35-38). Sin embargo, la ACOG reporté en 2014 un boletin en
el cual sugiere que al igual que la ruta sublingual, la via vaginal, al tener mayor
absorcion y alcanzar mayor biodisponibilidad, genera no s6lo mas efectividad si no
también mas efectos adversos (24).

La concentracion sérica maxima del metabolito activo del Misoprostol, desciende a
medida que se usan sucesivas dosis via vaginal, mientras que dichos niveles
permanecen estables con la ruta sublingual, encontrando en esta ultima un area
bajo la curva mucho mayor con respecto al tiempo (P = 0.031), sin embargo los
analisis por subgrupos, demostraron que esto ocurria principalmente en mujeres
con abundante sangrado (39). Esto sugiere que una alteracion en el pH vaginal,
asociado a leucorrea o sangrado, podria alterar la absorcion del epitelio, explicando

los cambios farmacocinéticos y clinicos por esta via (27).

En la literatura se ha propuesto el uso inicial de Mifepristona, seguido de un analogo
de las prostaglandinas, usualmente Misoprostol, ya que la Mifepristona al ser un
antiprogestageno bloquea estos receptores, por lo que al administrar una
Prostaglandina 24 a 48 horas después, resulta en altas tasas de efectividad en la
expulsion (7). Sin embargo, el acceso a la Mifepristona es limitado, mientras que la
disponibilidad comercial y el bajo costo del Misoprostol, ha alentado a que las

investigaciones y la practica clinica usen esquemas de solo prostaglandinas (40).

De esta manera lo recomienda la ACOG, quienes refieren que la evidencia actual
no es suficiente para concluir que este esquema combinado es superior, por lo que
el uso rutinario del antiprogestageno en perdida temprana del embarazo no es
recomendado (13). Por lo anterior las recomendaciones actualizadas de la FIGO,

en primer trimestre, son regimenes de solo Misoprostol (fabla 1) (41).



Tabla 1. Adaptado de las recomendaciones FIGO para el uso de misoprostol.

Aborto retenido 600-800ug via vaginal cada 3 horas.
Aborto incompleto 1. 600ug via oral

2. 400ug sublingual

3. 400-800ug via vaginal

Nota: se recomienda un maximo de 5 dosis.

El esquema recomendado por la ACOG para manejar el aborto en el segundo
trimestre (tabla 2), requiere una dosis inicial de Mifepristona, seguida a las 24-48
horas de Misoprostol; siendo éste el régimen mas efectivo, con una tasa de éxito de
91% en las 24 horas posteriores a iniciar el Misoprostol, lo cual representa menos
tiempo de manejo farmacolégico y menos efectos adversos, comparado con el
esquema de solo Misoprostol; no obstante la Mifepristona es un agente que no esta
disponible en todas las instituciones y el manejo unicamente con Misoprostol,

también es efectivo (25).

Tabla 2. Adaptado de los esquemas de manejo en aborto durante el segundo
trimestre ACOG.

[ ESOUEMA  WIFEPRISTONA  WISOPROSTOL |
Primera linea Inicialmente: Después de 24-48 horas:
-200mg via oral dosis | -800ug via vaginal (VV) dosis inicial, seguido de
Unica 400ug sublingual o VV cada 3 horas, hasta 5
dosis*
-400ug via oral cada 3 horas, hasta 5 dosis.
Segunda linea -800ug VV dosis inicial, seguido de 400ug
Si Mifepristona no sublingual o VV cada 3 horas, hasta 5 dosis*
esta disponible.

* Suspender manejo por 12 horas, para luego iniciar nuevamente el ciclo.

El manejo meédico del aborto en el Hospital Local del Norte — E.S.E ISABU, basado
en la GPC institucional (1), se realiza de forma intrahospitalaria con regimenes de



Misoprostol solo. Se recomienda la administracion de 400-800 ug via oral y via
vaginal, asi como la reduccion de la dosis a la mitad en casos de mujeres con aborto
y cesareas previas. Adicionalmente este manejo es de primera linea para las
pacientes con diagndéstico de embarazo anembrionado y aborto retenido, ya que en
las pacientes que ingresan al servicio de urgencias con un aborto incompleto,
dependera a criterio del clinico si se indica realizar una evacuacion quirdrgica como
abordaje inicial. Este ultimo escenario ocurre en la practica clinica con mayor

frecuencia en quienes presentan un aborto incompleto sin feto o embrién in Gtero.

El Misoprostol debe ser administrado con precaucacién, especialmente en casos de
embarazo molar, presencia de dispositivo intrauterino (DIU), sospecha de infeccion
pélvica, uso de anticoagulantes y el antecedente de cicatriz uterina; las
contraindicaciones para su uso son fundamentalmente la presencia de inestabilidad
hemodinamica lo cual requiere intervencion quirurgica inmediata, historia de alergia

y la sospecha de embarazo ectdpico o una masa anexial sin diagnostico (2,7).

La seguridad del uso de Misoprostol ha sido cuestionada en pacientes con
antecedente de cesarea, incluso por esta razdn son excluidas de los ensayos
clinicos y las revisiones de tema (41). En una revisidn sistematica publicada en “An
International Journal of Obstetrics and Gynaecology BJOG”, se encontréo una
incidencia de ruptura uterina en mujeres con el antecedente de una cesarea
transversa de 0.43%, por lo que consideran es un manejo seguro en estas pacientes
(42).

De esta forma, la ACOG publicé una revision sistematica, en la cual se describié un
riesgo ruptura en mujeres con antecedente de cesarea de 0.28%, siendo el riesgo
de la poblacién general de 0.04% (43). De igual manera, la FIGO reporta un riesgo
de ruptura uterina menor a 0.3%, por lo que recomienda su uso (41). Finalmente,
en el AJOG se publico un estudio de cohortes, el cual demostré que el manejo del
aborto con Misoprostol en pacientes con antecedente de cicatriz uterina por
diferentes causas, tiene similares proporciones de éxito (82% vs 85%; p = 0.5),



complicaciones y aceptabilidad por parte de las pacientes, comparado con las
mujeres que no tienen este antecedente (44).

Se usan diferentes definiciones de manejo exitoso y de aborto incompleto, esta
ausencia de una definicion clara, consistente y estandarizada, hace dificil la
comparacion de los desenlaces con los diferentes regimenes de manejo; no se
encontrd una definicion de éxito o falla en la OMS, FIGO y WHO, asi como tampoco
hay consenso sobre cdmo proceder ante la retencidn de restos, ya que se tienen
las tres opciones de manejo nuevamente, repitiendo el manejo médico, una
conducta expectante o la evacuacion quirdrgica (45). La mayoria de guias
internacionales, grupos de expertos y ensayos clinicos, asi como las recientes guias
MARE (Medical Abortion Reporting of Efficacy), sugieren definir como exitoso el

manejo médico,cuando este no requiere de evacuacion quirurgica (46).

En conclusion, el manejo médico del aborto es muy efectivo, con unas proporciones
de éxito reportadas entre 95-98% (45). Sin embargo la ruta mas efectiva y el
intervalo de tiempo indicado, cuando se usan dosis seriadas de Misoprostol para
expulsar un aborto, no estan bien establecidas (40). Es dificil comparar estos
ensayos clinicos, ya que se incluyen pacientes con caracteristicas heterogéneas, la
dosificacion y la via de administracion es variable y la definicion de falla terapéutica
varia notablemente entre los estudios, representando una falta en la uniformidad de
muchas variables (3,47,48).

Este método aparte de ser muy bien aceptado por parte de las pacientes, promete
mejorar el acceso a los servicios, permitiéndole a las mujeres recibir un manejo
efectivo y apropiado, en un segundo nivel de atencion e incluso en un primer nivel,
sin necesidad de un cirujano o barreras administrativas por parte de los proveedores
de servicios de salud, logrando asi descongestionar las instituciones de tercer nivel

y reducir los costos del sistema de salud a nivel mundial (2).



6.6.2. MANEJO EXPECTANTE

El manejo expectante se ha asociado con un mayor riesgo de aborto incompleto,
con la necesidad de evacuacion quirurgica uterina de improvisto, con sangrado y
necesidad de transfusion, esto debido a que en las pacientes manejadas
ambulatoriamente, es mas dificil hacer un seguimiento clinico e imagenoldgico, para
establecer la probabilidad de un aborto espontaneo completo exitoso (22). Este
manejo no esta indicado en casos de infeccion, anemia severa, hemorragia

abundante o coagulopatias (13).

En un ensayo clinico aleatorizado, Wood et al, compararon el manejo con
Misoprostol vaginal y el uso de un placebo (expectante), encontrando una tasa de
exito del 80% con el manejo médico, mientras que solo el 16% del grupo placebo
presentd expulsidon (6). Similares hallazgos presentaron Bagratee et al, quienes
aleatorizaron 104 mujeres con un aborto incompleto entre manejo médico vy
expectante, evidenciando un éxito de 84% .Vs. 44.2% respectivamente,
adicionalmente mayor satisfaccion por parte de las pacientes del manejo médico,
concluyendo que la intervencion farmacolégica disminuye la necesidad de

evacuacion quirurgica (8).

6.6.3. MANEJO QUIRURGICO

El manejo quirdrgico por dilatacion y curetaje ha sido, por mas de 50 afios, el
abordaje estandar de la pérdida temprana del embarazo (3). Entre sus ventajas se
destacan que reduce la duracion del sangrado, es un método de reacciones

previsibles y tiene bajo riesgo (<5%) de reintervencion (6).

Requiere de un espacio idéneo para el procedimiento y su recuperacion,
especialistas y personal de enfermeria, medicamentos, equipos de monitorizacion
e instrumental esterilizado, entre otros, quedando en evidencia que las condiciones

optimas representan altos costos, por lo que en afos recientes, la comunidad



meédica se ha cuestionado si una evacuacion inmediata de forma invasiva, es
realmente necesaria en la mayoria de casos (3). Adicionalmente representa un
factor de riesgo para el desarrollo de alteraciones placentarias en posteriores
embarazos (6).

Este manejo no solo es una de las opciones iniciales para el abordaje de las
pacientes con un aborto, si no que también podria ser diferido como una segunda
opcion en caso que el manejo médico falle. En el European Journal of Obstetrics
and Gynecology (EJOG), se publicd en 2017, el estudio MisoREST (49), en el cual
se incluyeron las pacientes con un aborto incompleto posterior al manejo con
Misoprostol, se comparé el manejo por curetaje con la conducta expectante,
encontrandose una tasa de éxito del manejo quirurgico de un 95% (RR 1.1, 95% IC
1.03-1.2) y una tasa de complicaciones de 6.2% (RR 2.7, 95% CIl 0.6-12), esta
ultima sin diferencias estadisticamente significativas. Es importante destacar que
éste es un estudio de cohortes y se usé como criterio ecografico de remanentes la

medida de 10mm.

Cochrane publico un metaanalisis en 2013 (29), en el cual se incluyeron unicamente
ensayos clinicos controlados aleatorizados, el cual tenia como objetivo comparar el
manejo con Misoprostol del manejo quirurgico. Se incluyeron 12 estudios, para un
total de 2493 mujeres. En él se reportd una tasa de éxito con Misoprostol de 80-
99% y una tasa de éxito de 91-100% con la evacuacion quirurgica, evidenciando
una pequeia diferencia a favor de este ultimo (RR 0.97, 95% IC 0.95 - 0.99). Hubo
mas necesidad de intervencion quirdrgica no programada en el grupo manejado
farmacolégicamene (RR 5.82, 95% IC 2.93 - 11.56). Se encontrd que las pacientes
manejadas con Misoprostol presentaban sangrado por un mayor numero de dias,
sin embargo no se encontraron diferencias en la presencia de anemia (RR 0.83,
95% IC 0.17 - 4.12 ni en la necesidad de transfusiones sanguineas (RR 1.73, 95%
IC 0.19 - 16.08). En cuanto a los efectos adversos gastrointestinales, como era de
esperarse en el grupo de Misoprostol, se identific6 con mayor frecuencia nauseas



(RR2.41,95% IC 1.44 - 4.03) y vomito (RR 1.96, 95% IC 1.30 - 2.95), no obstante,
la presencia de diarrea fue similar en ambos grupos (RR 4.25, 95% IC 0.76 - 23.73).

Por otra parte, en dicho estudio, no se identificaron diferencias en las tasas de éxito
respecto a los diversos esquemas de manejo con Misoprostol incluidos (P, 0.26).
No hubo mayor requerimento de analgésicos en alguno de los grupos (RR 1.48,
95% IC 0.67 - 3.25). En cuanto a la incidencia de infeccion pélvica, ésta se comporto
similar con ambas intervenciones (RR 0.70, 95% IC 0.25 - 1.99). No se presento
mayor dafo a nivel cervical en el manejo quirurgico (RR 0.07, 95% IC 0.00 - 1.25).
La satisfaccion de las pacientes con ambos manejos fue semejante, siendo de 91-
99% en el grupo de Misoprostol y de 95-100% con el abordaje quirurgico (RR 0.99,
95% IC 0.98 - 1.00). Finalmente no se identificaron diferencias respecto a la muerte
o complicaciones graves (RR 1.00, 95% IC 0.04 - 22.64).

La Colaboracion Cochrane, concluye entonces, que a pesar de existir una pequefia
diferencia en las tasas de éxito de ambos manejos, ésta no es relevante
clinicamente, como si lo es el hecho que el manejo médico permite reducir de

manera robusta la necesidad de intervenciones invasivas.

En la GPC institucional no se recomienda la realizacion de legrado uterino de rutina
en pacientes con aborto espontanéo, reservandolo ante circunstancias especificas
como: hemorragia intensa y persistente, inestabilidad hemodinamica, evidencia de
restos ovulares retenidos infectados, contraindicacion para manejo médico o

sospecha de enfermedad trofoblastica gestacional (1).

6.7.FACTORES PREDICTORES DE EXITO

A pesar de que no existe evidencia que sugiera diferentes resultados a largo plazo
de las diferentes opciones de manejo (13). Se han descrito algunos subgrupos en
quienes se podria predecir mayores probabilidades de éxito con alguno de los
abordajes (3).



La ACOG publico en 2006 un ensayo clinico multicéntrico aleatorizado (3), que
incluyd 652 mujeres con una pérdida del embarazo temprana, en quienes se
compard el manejo médico con Misoprostol y la aspiracion manual endouterina
(AMEU), con el objetivo de describir que factores estaban asociados al manejo
farmacoldgico exitoso. En cuanto a la cantidad de restos en cavidad para hablar de
expulsion incompleta, se determind un grosor endometrial de 30mm o mas,
considerandose exitoso el manejo con Misoprostol si al mes de seguimiento no
habian requerido evacuacion quirurgica. Se encontro una tasa de éxito de 84% (81-
87% 1C95%) y 97% (94-100% 1C95%), entre los dos grupos respectivamente. En el
analisis multivariado se encontré6 que la presencia de dolor en hipogastrio y el
sangrado vaginal en las 24 horas previas a consultar, las pacientes con
hemoclasificacion Rh negativo y las nuliparas, se asociaron con la prediccion de
exito. El sitio de atencidn, el subtipo de aborto temprano y la edad gestacional, no

mostraron asociacion estadistica.

Se analiza en este estudio, que la asociacion entre el éxito del manejo con
Misoprostol y el serotipo Rh negativo es sorpresiva y no habia sido reportada
previamente, una hipétesis que explicaria dicha relaciéon, es que las pacientes con
ésta hemoclasificacion presentan una causa subyacente que genera perdidas
gestacionales y crea una situacion en que el uso de este medicamento es mas
efectivo, hipdtesis que para ser aceptada requiere de mas estudios; contrario
sucede con el sangrado y el dolor tipo cdlico, de los cuales se esperaba tuviesen
relacion; la baja paridad asociada, sugiere que los receptores del utero tienen
cambios, al haber presentado aumento y estrechamiento del miometrio en pasadas
gestaciones; finalmente se concluye que la variacion en el corte de la medida
endometrial, ha sido una barrera en la unificacion de resultados cientificos respecto

al manejo del aborto, evidenciando que punto de corte de 30mm es fehaciente (3).

La influencia de la paridad en el éxito del manejo médico, ha sido demostrada en

varios estudios. Odeh et al (9), en una cohorte de pacientes que recibieron



Misoprostol como tratamiento del aborto, reportaron que la nuliparidad (DE 0.87) y
el antecedente de algun parto (DE 1.43), representaba una diferencia
estadisticamente significativa en las tasas de éxito (P = 0.015). Asimismo dicha
relacion con la paridad se ha descrito previamente, representando un factor
predictor de éxito cuando las mujeres han tenido menos de dos embarazos (3).
Encontrandose entonces una relacion inversamente proporcional y progresiva, sin

embargo, no es un hallazgos constante, cuestionandose su verdadero nexo (17).

En cuanto al tipo de aborto, en uno de los ensayos clinicos mas grande realizado
en Estados Unidos, se encontré que las tasas de éxito en el manejo médico del
aborto, eran menores en embarazos anembrionados (81%), comparado con los

abortos incompletos (93%) o retenidos con embrién o feto (88%) (13).

Adicionalmente se ha puesto en evidencia que a mayor edad gestacional, disminuye
la eficacia de los regimenes con Misoprostol, asi lo puso en evidencia, el
Departamento de Salud Reproductiva e Investigacion, en Suiza, adscrito a la
Organizacion Mundial de Salud, quienes realizaron un ensayo clinico aleatorizado
controlado multicéntrico en 11 instituciones a nivel mundial y reportaron que el
riesgo de fracaso era dos veces mas, en mujeres con 8-9 semanas de gestacion,

comparado con aquellas que tenian 7 semanas o menos (40).

Otros factores asociados con el manejo médico exitoso son: niveles bajos de BHCG
(<295 IU) y de progesterona sérica (<20 ng/ml), niveles séricos de Inhibina A y
estudio doppler de las vellosidades. Sin embargo se requieren estudios
completementarios a la literatura disponible en el momento (6). También han sido
estudiados los niveles de proteina C reactiva (PCR) y proteina A placentaria
asociada al embarazo (PAPPA), encontrando que el estudio rutinario de estos
biomarcadores es limitado y no provee informacion adicional que oriente al manejo

de esta patologia (22).



Finalmente, en el manejo expectante, evidencia limitada, sugiere que éste es mas
efectivo en mujeres sintomaticas (sangrado con presencia de restos o hallazgos
ecograficos consistentes con un aborto incompleto) que en asintomaticas, asimismo
la edad materna avanzada (> 35 afos) se ha descrito como un fuerte predictor de
éxito (OR 1.82 1C95% 1.14-2.91) (22).

7. OBJETIVO GENERAL

Identificar los factores asociados al éxito en el manejo intramural del aborto
espontaneo con Misoprostol, en las pacientes que consultan al Hospital Local del
Norte, institucion de segundo nivel de complejidad, ubicada en la ciudad de

Bucaramanga, departamento de Santander.

. OBJETIVOS ESPECIFICOS

(o]

1. Describir las caracteristicas clinicas de las pacientes que presentan un aborto.

2. Evaluar el éxito del manejo médico con Misoprostol en el aborto.

3. Comparar las caracteristicas clinicas del grupo de pacientes que presentan un
manejo exitoso y el grupo de pacientes en quienes el manejo falla.

4. Establecer relaciones entre las caracteristicas que difieran en los grupos y el
exito del tratamiento farmacoldgico.

5. ldentificar las complicaciones mas frecuentes asociadas al manejo meédico del

aborto.

9. METODOLOGIA

9.1.TIPO DE ESTUDIO

Un estudio de cohortes prospectivo.



9.2.POBLACION

Mujeres atendidas en el Hospital Local del Norte, en quienes se indique manejo

meédico por un aborto.

9.2.1. MUESTRA

El Instituto de Salud de Bucaramanga (ISABU), es una entidad prestadora de
servicios de salud la cual dispone del Hospital Local del Norte (HLN) como unidad
intermedia quirargica donde se centralizan los procedimientos de mayor
complejidad de la red ISABU. Asi, el manejo de los abortos que puedan ocurrir en
cualquiera de los centros de salud de la red, finalmente son remitidos al HLN. Por
lo anterior, la muestra para el presente estudio es tomada a partir de las mujeres
que ya sea por remision o porque directamente lleguen a consulta al HLN y

requieran de manejo meédico de aborto mediante el uso de misoprostol.

9.2.2. TAMANO DE MUESTRA

En 2006 Creinin y colaboradores publicaron un estudio donde identificaron variables
predictoras de la tasa de éxito del manejo clinico del aborto con misoprostol. Del
modelo multivariado predictivo propuesto por los autores se tomaron algunas
variables consideradas de interés clinico para el presente estudio (3). Asi mismo,
Odeh y colaboradores (2010), publicaron los resultados de variables predictoras de

éxito de interrupcion temprana de embarazo mediante tratamiento meédico (9).

Para la estimacién del tamafo de muestra del presente estudio se considerd una
precision relativa de 20% o una potencia de 80%, un nivel de confianza de 95% para
todas las variables. Los calculos que se describen en la tabla 3, fueron realizados

en el programa Epidat 4.2.



Tabla 3. Estimacion del tamaino de muestra.

Diferencia de Proporcion de expuestos

medias (%) / OR
1. Edad media de la gestante* 0.8 - 52
2. Partos anteriores* 0.55 - 106
3. Nimero de embarazos* 0.5 - 128
4. Nivel de hCG (mlU)* 21787 - 2
5. Sangrado vaginal dentro de las - 64.3 / 1.84 62
24 horas t

* Datos tomados del estudio de Creinin y cols (2006); + Datos tomados del estudio de Odeh y
colaboradores (2010).

De acuerdo con las cinco variables seleccionadas para la estimacion de tamafio
muestral, el numero de embarazos corresponde a la que mayor tamafio de muestra
requiere (n=128) con lo que las demas variables quedarian cubiertas.
Adicionalmente, esperando una pérdida en el seguimiento de hasta el 20%, se
determina un tamano de muestra de al menos 157 participantes a incluir en la

cohorte.

9.3.CRITERIOS DE SELECCION

9.3.1. CRITERIOS DE INCLUSION

e Mujeres que consultan al servicio de Sala de Partos del Hospital Local del
Norte.

e Edad mayor a 14 afios.

e Cursando con un aborto espontaneo.

e Indicacion de manejo médico con Misoprostol.

e Administracion de esquema indicado en la GPC institucional.

e Aceptacion explicita de su participacion en el estudio mediante

consentimiento informado.



9.3.2. CRITERIOS DE EXCLUSION

e Limitaciones fisicas y/o cognitivas para responder la encuesta.

o Diagnostico de aborto séptico o aborto incompleto sin evidencia de
feto/embrion in utero.

¢ Inestabilidad hemodinamica.

e Historia de coagulopatia o tratamiento con anticoagulantes.

e Alergia a las prostaglandinas.

9.4.VARIABLES DEL ESTUDIO

La variable de salida es el éxito (si/no) del manejo médico con misoprostol en el
aborto, definida como la ausencia o necesidad de realizacibn de evacuacion
quirurgica dentro del primer mes una vez iniciado el manejo médico. Las variables
explicatorias evaluadas son las variables sociodemograficas (edad, la ocupacion, la
escolaridad, estado civil, entre otros) y variables clinicas (numero de embarazos,
partos y cesareas, edad gestacional, dosis de misoprostol, entre otros). El detalle
de las variables se describe en el Anexo 1. Cuadro de operacionalizacion de

variables.

9.5.PROCEDIMIENTOS DEL ESTUDIO

Durante la investigacidon se establecerion 4 fases: prueba piloto, recoleccion de la
muestra, seguimiento telefénico y analisis de los datos. Primero se aplico la prueba
piloto, se realizaron los ajustes de acuerdo a los errores detectados y se ejecuto el
entrenamiento al personal que se encargd del reclutamiento y aplicacion del

instrumento.

La segunda, fue la fase mas larga, en la cual se realiz6 la identificacion de las
participantes potenciales del estudio, captacion, firma de consentimiento informado,
donde se tomaron datos basicos para contactarlas al mes posterior a su egreso del
HLN, se administré la primera parte del cuestionario a las participantes y se hizo



revision de la historia clinica que permitié tomar datos de la evolucion durante la

hospitalizacidn, asi como nuevas consultas en torno a la patologia.

Posteriormente se hizo un contacto telefonico al mes, donde se indagé sobre
reconsultas y sintomatologia presentada, referidas por la paciente, esto ultimo
debido a que en ocasiones las pacientes acuden a diferentes instituciones.
Finalmente se analizaron los resultados y se redacto el manuscrito. A continuacién

se describen con mas detalle algunos pasos:

Entrenamiento de los reclutadores: se capacitdé a médico internos, médicos
generales y en servicio social obligarorio de Sala de Partos del Hospital Local del
Norte y a Residentes de Ginecologia y Obstetricia que se encuentraban rotando por
este servicio durante el periodo de identificacién y captacion de las participantes,
para ello se realizé una capacitacion en el cual se dio a conocer el proyecto y el

instrumento por parte del investigador principal.

Prueba piloto: en esta primera fase se realizé una prueba piloto en 15 mujeres para
evaluar la aplicabilidad y entendimiento del cuestionario, se ejecutd la primera parte
de la encuesta en el momento de la captacion y al mes de la primera prueba piloto
se aplicé la segunda parte del cuestionario. Los errores detectados fueron
reportados, evaluados y debidamente corregidos y se estim6 un tiempo promedio
de duracion de la aplicacion del instrumento en las dos partes de 20 minutos.

Estrategia de identificacion, captacién, firma del consentimiento y aplicacién
de la primera parte del instrumento: el personal capacitado, realizé la
identificacion y captacion de las participantes que cumplian con los criterios de
inclusion al estudio, se les explicé en que consistia el proyecto, se aclararon dudas
y si deseban participar, se realiz6 la firma del consentimiento informado. A quienes
aceptaron, se les entrego la primera parte de la encuesta para ser autoadministrada
durante la hospitalizacion en el servicio de Sala de Partos.



Estrategia de contacto: a través de los datos suministrados en el momento de la
captura inicial, se contacto a las participantes y se les volvioé a preguntar si querian
continuar haciendo parte del estudio. El contacto se realizd via telefonica, fue
llevado a cabo por el investigador principal y se aplico la segunda parte de la
encuesta. Este contacto se hacia en un primer intento (hasta 3 llamadas en la tarde
entre semana) y un segundo intento (hasta 2 llamadas en la noche entre semana).
En caso de no establecer contacto quedaba excluida la participante como “no
contacto”.

Estrategia de analisis de datos y redaccion del manuscrito: se cre6 una base
de datos en Microsoft Excel para la digitacion de los datos recolectados, esto fue
realizado por el investigador principal. La informacién fue digitada por duplicado
para evaluar la validacién de la misma y la base de datos validada fue exportada al
programa STATA 14.0 donde se llevaron a cabo los analisis estadisticos.
Finalmente se procedio al analisis y elaboracidon del manuscrito que es entregado y
presentado de acuerdo a los lineamientos de la Universidad y el programa de
posgrado de Ginecobstetricia.

9.6.PLAN DE ANALISIS

Analisis univariado: este analisis permitio realizar la descripcion de las variables.
Las de naturaleza cualitativa se expresaron en frecuencia y porcentaje; las variables
cuantitativas fueron expresadas como media y desviacion estandar o mediana y
rango intercuartilico conforme a la normalidad. La condicion de normalidad se

evaluaba con test de Shapiro wilk (p>0,05 se considera como distribucion normal).

Analisis bivariado: la variable de salida en este estudio fue el éxito del manejo
clinico del aborto con misoprostol, es una variable de tipo cualitativo dicotébmica. Se
relacion6 con cada una de las variables explicatorias a fin de identificar potenciales
factores asociados. Para ello se determino el riesgo relativo (RR) con respectivos
intervalos de confianza del 95%. Valores de RR>1.0 con su respectivo IC95% se



consideraban como factor de riesgo; por su parte, valores de RR<1.0 con su
respectivo IC95% se tomaron como factores protectores. Finalmente se hizo un
subanalisis de los factores confusores para tener certeza de la asociacion.

Todos los analisis fueron realizados con el paquete estadistico STATA 14,0.

9.7.CONSIDERACIONES ETICAS

La presente investigacion se fundamenté en la norma Internacional de la ética en la
Investigacion, “la Declaracion de Helsinki”, promulgada por la Asamblea General de
1964 de la Asociacion Médica Mundial (50). Este es el documento internacional mas
importante de regulacion de la investigacion en seres humanos desde el codigo de
Nurenberg de 1947 (51). Ha sido modificada en cinco ocasiones, siendo su ultima
version en el ano 2000. Se establecen los principios éticos que sirven para orientar
a los médicos y a otras personas que realizan investigacion médica en seres
humanos, incluyendo la investigacion del material humano o de informacion

identificable.

En Colombia, el Ministerio de Salud y Proteccion Social, expidio la Resolucion 8430
de 1993, que establecio las normas cientificas, técnicas y administrativas para la
investigacion en salud (52). Segun lo establecido en dicha resolucion, el presente
estudio no afecto el principio de no maleficencia, ya que no se llevé acabo ninguna
intervencion. Adicionalmente los datos recolectados, fueron manejados como lo
dispone la legislacion de Habeas Data, a través de una codificacion en los
cuestionarios se protegio la informacion confidencial y la intimidad de los pacientes,
omitiendo datos sobre identificacion o de la historia clinica, por lo cual ni el

entrevistador ni en el momento del analisis se conocio la persona encuestada.

No se afecto el principio de autonomia, ya que un criterio de exclusion es que las
pacientes no aceptaran participar en el estudio, en caso de aceptar, previa
explicacion, se solicitd firma del consentimiento informado. No se realizé un manejo

diferencial de las pacientes, por lo que no se vié afectado el principio de Justicia,



por lo anterior tampoco se tuvo un efecto directo sobre el principio de Beneficiencia,

sin embargo se contribuy6 a un nuevo conocimiento “por ellas y para ellas’.

En conclusion se considero a éste proyecto una investigacion de riesgo minimo,
segun el articulo 11 de la resolucion 8430 de 1993, “son estudios prospectivos que
emplean el registro de datos a través de procedimientos comunes consistentes en:
examenes fisicos o psicolégicos de diagndstico o tratamientos rutinarios, entre los
que se consideran: pesar al sujeto, electrocardiogramas, pruebas de agudeza
auditiva, termografias, coleccion de excretas y secreciones externas, obtencion de
placenta durante el parto, recoleccion 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
procedimientos 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 sicologicas a grupos o individuos en los que no se
manipulara la conducta del sujeto, investigacion con medicamentos de uso comun,
amplio margen terapéutico y registrados en este Ministerio o su autoridad delegada,
empleando las indicaciones, dosis y vias de administracion establecidas y que no
sean los medicamentos que se definen en el articulo 55 de esta resolucion’.

10.RESULTADOS

Se reclutan un total de 248 participantes desde Octubre de 2019 hasta Mayo de
2021. De las cuales se excluyen 43 (17%), por no cumplimiento con el esquema de
dosificacion estandarizado y por presentar algun criterio de exclusion desapercibido
en la captacion inicial. Adicionalmente a 48 (23%) mujeres no es posible realizar el
seguimiento propuesto, dejando un total de 157 participantes, cumpliendo con la
muestra propuesta en el protocolo. EI manejo médico farmacologico cumple los
criterios de éxito en 116 (74%) de las participantes (figura 1).



Figura 1. Flujograma de distribucion de la muestra.

248 participantes:
Octubre 2019 - Mayo 2021

43 se exluyeron (17%):

18 no cumplimiento del esquema estandar
(dosificacion y grosor endometrial)

25 criterios de exclusion (aborto incompleto y
séptico)

48 perdidas de seguimiento (23%):

No contacto al mes

157 cumplen criterios de inclusion

116 manejo médico
exitoso (74%)

41 manejo médico
no exitoso (26%)

En cuanto a las variables sociodemograficas la mediana de edad de las
participantes es 26 anos, de las cuales 27 (17%) participantes tienen 35 afilos o mas.
La poblacién incluida es en su mayoria de estratos socioecondmicos bajos vy
pertenecen al régimen de seguridad social subsidiado. El estado civil mas frecuente
es el de unidn libre (67.5%), la mayor parte estan desempleadas (57.3%) y tienen
un nivel de escolaridad basico. Mas de la mitad tienen el antecedente de algun
embarazo (77%), distribuido en algun parto por via vaginal (47.7%), antecedente de
cesarea (28%), pérdida gestacional (24.8%) y embarazo ectépico (3.1%). Con

similar frecuencia presentan periodos intergénesicos menor de 2 afios (11.6%) y



mayor de 10 anos (14.2%). En mas del 90% su hemoclasificacion es grupo
sanguineo O con Rh positivo. El estado nutricional es normal en la mitad de las
pacientes, le sigue en frecuencia el sobrepeso (23.5%), la obesidad (21.6%) y en
menor proporcion son de bajo peso (5.1%) (tabla 4).

Tabla 4. Descripcidén sociodemografica de la cohorte.

Edad 26.4 (DE 7.18) 21-32
<35 afos 130 (82.80) 75.97-88.35
35 afios o mas 27 (17.20) 11.64-24.02

Estado civil
Soltera 33 (21.02) 14.93-28.23
Casada 18 (11.46) 6.94-17.51
Union libre 106 (67.52) 59.59-74.76

Ocupacion
Empleada formal 18 (11.46) 6.9-17.51
Empleada informal 45 (28.66) 21.73-36.41
Desempleada 90 (57.32) 49.19-65.17
Jubilada 2(1.27) 0.15-4.52
Estudiante 2 (1.27) 0.15-4.52

Nivel de escolaridad
Sin estudio 2(1.27) 0.15-4.52
Primaria incompleta 8 (5.10) 2.22-9.79
Primaria completa 8 (5.10) 2.22-9.79
Secundaria incompleta 53 (33.76) 26.41-41.72
Secundaria completa 53 (33.76) 26.41-41.72
Técnico 27 (17.20) 11.64-24.02
Tecnologica 3 (1.91) 0.39-5.48
Universitaria 3(1.91) 0.39-5.48

Estrato
1 108 (68.79) 60.91-75.93
2 28 (17.83) 12.19-24.73
3 17 (10.83) 6.43-16.77
4 4 (2.55) 0.69-6.39

Seguridad social
Subsidiado 125 (79.62) 72.46-85.62
Contributivo 5(3.18) 1.94-7.27
No asegurado 27 (17.20) 11.64-24.02

Religion
Catolica 79 (50.32) 42.23-58.38
Cristiana 52 (33.12) 25.82-41.06
T. Jehova 3(1.91) 0.39-5.48
Adventista 1 (0.64) 0.01-3.49
Ninguna 22 (14.01) 8.9-20.44



Tabla 4 (continuacion). Descripcion sociodemografica de la cohorte.

Antecedente de embarazos

0
1
2
3
4 o mas

Antecedente de partos vaginales

0
1
2
3 o mas

Antecedente de cesareas
0
1
2
3

Antecedente de abortos
0
1
2 o mas

Antecedente de ectépico
0
1

Periodo intergénesico
Menor de 2 afios
2-10 anos
10 o mas anos

Hemoclasificacion
A
B
AB
(0]

Rh
Positivo
Negativo

Estado nutricional
Bajo peso
Normal
Sobrepeso
Obesidad

121 (77.07)
36 (22.93)
52 (33.12)
43 (27.39)
14 (8.92)
12 (7.61)

75 (47.77)
82 (52.23)
42 (26.75)
22 (14.01)
11 (7.02)

44 (28.02)
113 (71.97)
28 (17.83)
15 (9.55)
1 (0.64)

39 (24.84)

118 (75.16)

33 (21.02)
6 (3.82)

5 (3.18)
152 (96.82)
5 (3.18)

13 (11.60)
83 (74.11)
16 (14.29)

53 (33.76)
5 (3.18)
2 (1.27)

97 (61.78)

147 (93.63)
10 (6.37)

8 (5.10)
78 (49.68)
37 (23.57)
34 (21.66)

69.7-83.4
16.6-30.3
25.82-41.06
20.58-35.06
4.96-14.5
4.0-13.0

39.7-55.9
44.12-60.25
20-34.39
8.99-20.44
3.5-121

21.2-35.7
64.25-78.84
12.19-24.73
5.44-15.26
0.01-3.49

18.3-32.4
67.64-81.7
14.93-28.23
1.4-8.1

1.0-7.3
92.72-98.95
1.04-7.27

6.3-19
65-81.9
8.4-22.2

26.41-41.72
1.04-7.27
0.15-4.52

53.69-69.41

88.59-96.9
3.09-11.4

22.25-97.93
41.61-57.76
17.16-30.99
15.48-28.92



Clinicamente el 70% de las participantes presenta algun tipo de sintomatologia,
siendo el sangrado vaginal el sintoma que refieren la gran mayoria (92.7%), seguido
por el dolor abdominal (74.7%). Al examen fisico de ingreso menos del 10%
presenta cambios cervicales. El 70% cursa con un diagnostico de aborto retenido y

el 30% de embarazo anembrionado, en su gran mayoria en primer trimestre (96%).

La totalidad de las participantes incluidas reciben el esquema de manejo médico
con Misoprostol estandarizado por la GPC, requiriendo en su mayoria 1-2 dosis para
la expulsion, con una mediana de 16 horas. El grupo de pacientes en quienes se
administra una dosis menor, concuerda con el numero de pacientes que tienen una
cicatriz uterina previa por cesarea (n=44, 28%). Se realiza legrado en un 24.8% de
las participantes que presentan un grosor endometrial posterior a la expulsion mayor

o igual a 30mm.

Durante el seguimiento 7 pacientes reconsultan, de las cuales 6 requieren algun
manejo adicional, lo cual constituye un 4.4% y un 3.8% de las participantes
respectivamente. Todas estas pacientes que consultan lo hacen en los primeros 6
dias posteriores al egreso. La mayoria en quienes se recolecta una muestra para

estudio de laboratorio, no reclaman el reporte histopatologico (65%) (tabla 5).

Tabla 5. Descripcion caracteristicas clinicas de la cohorte.

Presentacion clinica

Sintomatica 111 (70.70) 62.91-77.68

Asintomatica 46 (29.30) 22.31-37.08
Dolor abdominal

Presente 83 (74.77) 44.75-60.87

Ausente 28 (25.22) 12.19-24.73

Sangrado vaginal

Presente 103 (92.79) 57.61-72.99

Ausente 8 (7.21) 2.22-9.79
Cérvix

Cerrado 143 (91.08) 85.49-95.03

Dilatado 14 (8.92) 4.96-14.5



Diagnostico

Embarazo anembrionado 46 (29.30) 22.31-37.08

Aborto retenido 111 (70.70) 62.91-77.68
Edad gestacional

7 semanas 0 menos 92 (58.60) 50.47-66.39

8-12 semanas 59 (37.58) 29.98-45.65

13 semanas o0 mas 6 (3.82) 1.4-8.13
Dosis administrada

400ug 44 (28.03) 21.15-35.74

800ug 113 (71.97) 64.25-78.84
Via de administracién (VO + VV) 157 (100) -
Dosificacion (cada 6 horas) 157 (100) -
Numero de dosis

1 42 (26.75) 20-34.39

2 49 (31.21) 24.06-39.08

3 24 (15.29) 10-21.88

4 14 (8.92) 4.96-14.5

5 15 (9.55) 5.44-15.26

6 10 (6.37) 3.09-11.4

7 3(1.91) 0.39-5.4
Legrado por manejo no exitoso

Si 39 (24.84) 18.29-32.35

118 (75.16) 67.64-81.7

No
Tiempo hasta la expulsion 16 horas (DE 11.18) 8-22 h
Tiempo de hospitalizacion 19.2 horas (DE 14.65) 8-24 h
Reconsulta 7 (4.45%) 1.81-8.9
Manejo posterior al egreso 6 (3.82%) 1.41-8.13
Reclama la patologia 37 (35.23%) -

Se realiza un analisis bivariado teniendo como desenlace el éxito del manejo médico
con Misoprostol (tabla 6). La mayoria de variables sociodemograficas son similares
entre los dos grupos.

Clinicamente un indice de masa corporal normal comparado con uno anormal no
muestra diferencias en el desenlace (RR 0.94, IC 95% 0.55-1.59). Las pacientes Rh
positivo tienen un 52% mas de probabilidad de tener un tratamiento farmacolégico
exitoso (RR 0.48, IC 95% 0.24-0.96), sin embargo, no es una asociacion
estadisticamente significativa (p valor = 0.075). Presentar un antecedente de algun
parto por via vaginal se comporta como un factor protector de éxito (RR 0.45, IC



95% 0.24-0.82), mientras que son factores de riesgo para que el manejo falle el
tener un antecedente de alguna cesarea (RR 2.21, IC 95% 1.33-3.67) o algun aborto
(RR 2.36, IC 95% 1.43-3.9). Un periodo intergenésico corto o prolongado no
representa diferencias en el manejo (RR 0.68, IC 95% 0.31-1.46).

El haber presentado sangrado vaginal previo al ingreso, representa una mayor
probabilidad de tener éxito al optar por un manejo médico (RR 0.40, IC 95% 0.21-
0.75), mientras que el dolor abdominal y los cambios cervicales no se asocian con
ninguno de los desenlaces. En cuanto a la edad gestacional, si la pérdida ocurre en
segundo trimestre tiene tres veces el riesgo de que el manejo médico falle (RR
3.49, IC 95% 2.21-5.52), durante el primer trimestre no es diferente si tiene 7
semanas o menos (RR 1.34, IC 95% 0.79-2.27). Los tipos de perdida gestacional,
embarazo anembrionado y aborto retenido, se comportan de manera similar (RR
1.13, IC 95% 0.62-2.05).

La dosis de Misoprostol de 800 mcg (separar) cada 6 horas, se asocia con mas
frecuencia a un manejo médico exitoso, comparado con una dosis de Misoprostol
de 400 mcg (separar) cada 6 horas (RR 0.45, IC 95% 0.27-0.74). Al realizar el
analisis bivariado se identifica que el numero de dosis es un factor que se asocia de
forma directamente proporcional con el riesgo de un manejo fallido, sin embargo, en
esta variable se encuentran dos diferentes dosificaciones (800 y 400 mcg).
Reconociendo esto como una variable de confusion, se realiza un subanalisis
respecto a la dosis y el numero de dosis, encontrando que una cuarta dosis de 400
mcg (RR 5.95, IC 95% 2.37-14.95) y una quinta dosis de 800 mcg (RR 3.15, IC 95%
1.53-6.5), representan un factor de riesgo para que falle el manejo farmacologico.

El tiempo que se tarda la expulsion, asi como el tiempo de hospitalizacién, son mas
prolongados cuando el manejo médico falla, generando una prolongacion de estos
hasta en 10 y 20 horas respectivamente. Las pacientes en quienes se realiza un
legrado, tienden a reclamar con mayor frecuencia el reporte histopatoloégico de lo
extraido (RR 2.87, IC 95% 1.77-4.65).



Tabla 6. Analisis bivariado.

Edad
Menor de 35 arios (130) 96 34 0.99 (0.49-1.99)
35 afios o mas (27) 20 7

Estado civil
Union libre / casada (124) 94 30 1.37 (0.77-2.44)
Soltera (33) 22 11

Ocupacion
Empleada formal / infor (63) 49 14 1.29 (0.73-2.26)
No trabaja (94) 67 27

Nivel educativo
Educacion superior (33) 27 6 1.55 (0.71-3.37)
Educacion basica (124) 89 35

Estrato
Bajos 1-2 (136) 98 38 1.95 (0.66-5.77)
Medios 3-4 (21) 18 3

Seguridad social
No asegurado (27) 22 5 0.64 (0.26-1.58)
Asegurado (130) 94 36

Religion
Alguna (135) 97 38 0.48 (0.16-1.43)
Ninguna (22) 19 3

IMC
Anormal (79) 59 20 0.94 (0.55-1.59)
Normal (78) 57 21

Hemoclasificacién
Rh negativo (10) 5 5 0.48 (0.24-0.96)

Rh positivo (147) 111 36 p=0.075



Tabla 6 (continuacién). Analisis bivariado.

Antecedente de embarazos
G1 o mas (121)
GO0 (36)

Antecedente de partos
P1 o mas (75)
PO (82)

Antecedente de cesareas
C1 o mas (44)
C0 (113)

Antecedente de abortos
A1 o mas (39)
A0 (118)

Antecedente de ectépico
E1 (5)
EO (152)

Periodo intergenésico
Menor de 2 afios (13)
2 o0 mas afos (99)

Presentacion clinica
Sintomatica (111)
Asintomatica (46)

Dolor abdominal
Ausente (28)
Presente (83)

Sangrado vaginal
Presente (103)
Ausente (8)

Cérvix
Cerrado (143)
Dilatado (14)

Edad gestacional
8 0 mas semanas (65)
7 semanas o menos (92)

Edad gestacional
13 0 mas semanas (6)
12 semanas o menos (151)

Diagnostico
Embarazo anembrionado(46)
Aborto retenido (111)

85
31

63
53

25
91

21
95

112

80
36

26
57

106
10

45
71

115

35
81

12
29

19
22

18
23

11
30

2.14 (0.90-5.05)

0.45 (0.24-0.82)
p=0.0058

2.21 (1.33-3.67)
p=0.024

2.36 (1.43-3.9)

p=0.001

0.76 (0.12-4.47)

0.68 (0.31-1.46)

1.28 (0.68-2.39)

1.75 (0.74-4.12)

0.40 (0.21-0.75)

p=0.02

1.1 (0.46-2.64)

1.34 (0.79-2.27)

3.49 (2.21-5.52)

p=0.001

1.13 (0.62-2.05)



Tabla 6 (continuacién). Analisis bivariado.

Misoprostol

400 mcg / 6 horas (44) 25 19 0.45 (0.27-0.74)

800 mcg / 6 horas (113) 91 22 p=0.002
Misoprostol

4 0 mas dosis (42) 19 23 3.49 (2.11-5.8)

1-3 dosis (115) 97 18 p=0.0001
Misoprostol 400mcg / 6 h

1-3 dosis (27) 23 4 5.95 (2.37-14.95)

4 0 mas dosis (17) 2 15 p=0.00001
Misoprostol 800 mcg /6 h

1-3 dosis (88) 74 14 2.01 (0.95-4.24)

4 0 mas dosis (25) 17 8 p=0.07
Misoprostol

5 o mas dosis (28) 8 20 4.38 (2.78-6.92)

1-4 dosis (129) 108 21 p=0.00001
Misoprostol 400mcg / 6 h

1-4 dosis (28) 23 5 4.9 (2.16-11.07)

5 o mas dosis (16) 2 14 p=0.00001
Misoprostol 800 mcg /6 h

1-4 dosis (101) 85 16 3.15 (1.53-6.5)

5 o mas dosis (12) 6 6 p=0.0047
Tiempo en la expulsion

12 horas o mas (89) 58 31 2.36 (1.25-4.48)

Menos de 12 horas (68) 58 10 p=0.004
Tiempo de hospitalizacion

14 horas o mas (81) 43 38 11.88 (3.82-36.9)

Menos de 14 horas (76) 73 3 p=0.0001
Tiempo en la expulsion Media 13.16h Media 24.36h p=0.0001

DE 8.56h DE 13.5h
Tiempo de hospitalizacion Media 13.7h Media 34.5h p=0.0001
DE 0.06h DE 16.6h

Reclam¢ patologia
Si (37) 12 25 2.87 (1.77-4.65)
No (68) 52 16 p=0.0001



Durante el seguimiento es mas frecuente que reconsulten pacientes en quienes se
realiza un legrado obstétrico por un manejo médico fallido (n=4, 10%), comparado
con las pacientes que tienen un manejo farmacoldgico exitoso (n=3, 2.5%). De
forma similar en el grupo de pacientes que requieren una evacuacion uterina
quirurgica sera mas frecuente la necesidad de una nueva hospitalizacion (n=3,
7.7%). El sintoma principal que las motiva a reconsultar, si el manejo médico
inicialmente es exitoso, es el sangrado vaginal, mientras que si requieren legrado
reconsultan mas por dolor y fiebre. El 1.7% de las pacientes en quienes se considera
inicialmente exitoso el manejo médico, requeriran un legrado durante el
seguimiento. Es mas frecuente que requieran de antibioticoterapia y transfusiones

en el grupo de pacientes que se realiza legrado (tabla 7).

Tabla 7. Seguimiento de la cohorte durante 1 mes.

Reconsulta 3 (2.54) 4 (10.25)
Dolor 1(0.84) 2 (5.12)
Fiebre 0 2 (5.12)
Sangrado 3 (2.54) 0
Mareo 0 1 (2.56)

Manejo adicional posterior al egreso

Antibidtico 0 2 (5.12)
Transfusion 2 (1.69) 1 (2.56)
Legrado 2 (1.69) 0

Nueva hospitalizacion 3 (2.54) 3 (7.69)

Se propone un analisis multivariado de Regresion de Poisson, no obstante no fue
posible generar un modelo predictivo final por falta de poder, dado que en principio,
la estimacion de tamafio de muestra se realizd para establecer incidencia vy

asociacion bivariada.



11.DISCUSION

En el presente estudio el esquema de manejo médico con Misoprostol que se realiza
de forma estandarizada, cuenta con una frecuencia de éxito aceptable (74%, IC
95% 66.28-80.56). Se identifica un grupo de variables clinicas que permiten tener
una mayor probabilidad de presentar un manejo médico exitoso, esto en
concordancia con la literatura, en la cual se han descrito algunos subgrupos

predictores de éxito (tabla 8).

Tabla 8. Factores predictores de éxito del manejo médico con misoprostol.

Antecedente de algun parto vaginal (RR 0.45) Nuliparas
12 semanas o menos (213 semanas RR 3.49) 7/ semanas 0 menos
Sangrado vaginal (RR 0.40) Sangrado vaginal 24 horas previas

No tener antecedente de cesarea (2C1 RR2.21)  Rhnegativo

No tener antecedente de aborto (2A1 RR 2.36) Dolor abdominal
Dosis 800 mcg (RR 0.45) Aborto retenido

3 0 menos dosis de 400mcg (4 dosis RR 3.49)
4 0 menos dosis de 800mcg (5 dosis RR 3.15)

Clinicamente, las pacientes incluidas en el presente estudio que tenian el
antecedente de algun parto por via vaginal y presentaban sangrado vaginal previo
al ingreso, se asociaron con un mayor éxito en el manejo farmacoldgico. La ACOG
publico en 2006 un ensayo clinico multicéntrico aleatorizado (3), que incluyé 652
mujeres con una pérdida del embarazo temprana, en el analisis multivariado se
encontré que la presencia de dolor en hipogastrio y el sangrado vaginal en las 24
horas previas a consultar, las pacientes con hemoclasificacion Rh negativo y las

nuliparas, se asociaron con la prediccion de éxito.



Se analiza en este estudio, que la asociacion entre el éxito del manejo con
Misoprostol y el serotipo Rh es contradictoria. En la literatura se ha asociado con el
Rh negativo y una hipétesis que explicaria dicha relacion, es que las pacientes con
ésta hemoclasificacion presentan una causa subyacente que genera pérdidas
gestacionales y crea una situacion en que el uso de este medicamento es mas
efectivo. Esta hipdtesis no se confirma con el presente estudio, se concluye que es

mas una asociacion coincidencial.

La influencia de la nuliparidad en el éxito del manejo médico, ha sido demostrada
en varios estudios. Odeh et al (9), en una cohorte de pacientes que recibio
Misoprostol como tratamiento del aborto, reportaron que la nuliparidad (DE 0.87) y
el antecedente de algun parto (DE 1.43), representaba una diferencia
estadisticamente significativa en las proporciones de éxito (P = 0.015).
Encontrandose entonces una relacidén inversamente proporcional y progresiva, sin

embargo, no es un hallazgo constante, cuestionando su verdadero nexo (17).

Llama la atencidén que la literatura reporta que la nuliparidad se asocia con mayor
éxito (3), sugiriendo que los receptores del utero tienen cambios, al haber
presentado aumento y estrechamiento del miometrio en pasadas gestaciones, sin
embargo, con este estudio se abre la posibilidad de que por el contrario estos
cambios previos a nivel del miometrio y cérvix representan una mejor oportunidad

al éxito del manejo farmacologico.

En cuanto al tipo de aborto, no se encuentra una diferencia estadisticamente
significativa que sugiera un mayor o menor riesgo de éxito. En uno de los ensayos
clinicos mas grandes realizado en Estados Unidos, se encontré que la proporcion
de éxito en el manejo médico del aborto, eran menores en embarazos
anembrionados (81%), comparado con los abortos incompletos (93%) o retenidos
con embrion o feto (88%) (13).



Adicionalmente queda en evidencia que a mayor edad gestacional, disminuye la
eficacia de los regimenes con Misoprostol, especialmente en segundo trimestre (13
semanas o mas), en el cual se triplica el riesgo de no tener un manejo médico
exitoso. De forma similar lo puso en evidencia, el Departamento de Salud
Reproductiva e Investigacion, en Suiza, quienes realizaron un ensayo clinico
aleatorizado controlado multicéntrico en 11 instituciones a nivel mundial y reportaron
que el riesgo de fracaso era dos veces mas, en mujeres con 8-9 semanas de
gestacion, comparado con aquellas que tenian 7 semanas o menos (40). Un
resultado similar se publicé en una cohorte Sueca de 941 participantes (53), en la
cual se describe que la edad gestacional de 9 semanas es un factor de riesgo para
finalizar en manejo quirdrgico (OR 5.96, IC 95% 3-11.8). En este subgrupo del

primer trimestre el presente estudio no evidencia algun tipo de asociacion.

Del presente estudio la dosis recomendada, si es posible administrarla, es de 800
mcg administrada la mitad via oral y la mitad intravaginal, con una frecuencia de
cada 6 horas. A partir de la cuarta dosis de Misoprostol administrada, si la paciente
no ha expulsado, considere la realizacién de un legrado obstétrico. Al usar una
dosificacion de 400 mcg cada 6 horas, administrada la mitad via oral y la mitad
intravaginal, como en el caso de las mujeres con antecedente de cesarea, a partir

de la tercera dosis no hay beneficio de continuar administrando la medicacion.

En 2021 se realiz6 una encuesta al personal de salud a nivel mundial (54), con una
participacion de 80 paises, se evidencio que la mayoria de personal realiza manejo
meédico con Misoprostol unicamente (64.1%), prefiere la via vaginal (58.9%), lo usan
hasta edades gestacionales de 8 a 9 semanas (55.6%) y por un periodo de una
semana (32.2%), sin embargo, la mayoria de los encuestados considera es
necesario evidencia de mayor calidad para soportar las practicas de manejo en el
aborto.

El manejo médico es una opcion terapeutica segura para una paciente que cursa

con un aborto espontaneo. En el presente estudio no se presentaron complicaciones



graves asociadas al uso de Misoprostol. Una pequefia proporcion de las pacientes
en quienes inicialmente se considero exitoso el manejo farmacologico reconsultan
(2.5%), requiriendo transfusion sanguinea o la realizacion de un legrado. La
totalidad lo hacen en los primeros 6 dias, por lo cual se sugiere una vigilancia

estrecha durante la primera semana posterior al manejo.

La seguridad del uso de Misoprostol ha sido cuestionada en pacientes con
antecedente de cesarea, la ACOG, publicé una revisidén sistematica, en la cual se
describid un riesgo de ruptura en mujeres con antecedente de cesarea de 0.28%,
siendo el riesgo de la poblacion general de 0.04% (43). Adicionalmente en el AJOG,
se publicé un estudio de cohortes, el cual demostré que el manejo del aborto con
Misoprostol en pacientes con antecedente de cicatriz uterina por diferentes causas,
tiene similares proporciones de éxito (82% vs 85%; p = 0.5), complicaciones y
aceptabilidad por parte de las pacientes, comparado con las mujeres que no tienen

este antecedente (44).

En el presente estudio el antecedente de una cicatriz uterina previa, no representa
un mayor riesgo, no se presenta ninguna complicacion asociada a esta ni casos de
ruptura uterina, teniendo la precaucion de usar el Misoprostol a la mitad de la dosis
que se hace en las pacientes sin antecedente de cesarea. No obstante, este grupo
de pacientes si tiene una mayor probabilidad de tener un manejo médico fallido y
requerir la realizacion de un legrado obstétrico. Esto posiblemente asociado a la
menor dosis que se les administra y no necesariamente al impacto mecanico de la

cicatriz sobre el utero.

Al comparar los desenlaces de las pacientes durante el seguimiento realizado por 1
mes, el grupo que requirio legrado obstétrico, presenta mayor necesidad de
reconsultar, hospitalizar y brindar manejos adicionales. Asimismo representa un
aumento considerable en los tiempos de hospitalizacion. Sumado a esto realizar un
legrado representa altos costos por multiples requierimientos correspondientes para

la habilitacion de estos procedimientos en un segundo nivel de atencion.



Adicionalmente en la literatura se describe que el antecedente de un legrado es un
factor de riesgo para futuros embarazos (6). Cuestionado si una evacuacion
inmediata de forma invasiva (manejo quirurgico), es realmente necesaria en la

mayoria de casos (3).

En Cochrane se publico un metaanalisis en 2013 (29), en el cual se incluyeron
unicamente ensayos clinicos controlados aleatorizados, el cual tenia como objetivo
comparar el manejo con Misoprostol del manejo quirdrgico. Se incluyeron 12
estudios, para un total de 2493 mujeres. En él se reportd una proporcion de éxito
con Misoprostol de 80-99% y una proporcion de éxito de 91-100% con la evacuacion
quirurgica, evidenciando una pequefa diferencia a favor de este ultimo (RR 0.97,
95% IC 0.95 - 0.99). Hubo mas necesidad de intervencidn quirurgica no programada
en el grupo manejado farmacologicamente (RR 5.82, 95% IC 2.93 - 11.56). Se
encontré que las pacientes manejadas con Misoprostol presentaban sangrado por
un mayor numero de dias, sin embargo, no se encontraron diferencias en la
presencia de anemia (RR 0.83, 95% IC 0.17 - 4.12 ni en la necesidad de
transfusiones sanguineas (RR 1.73, 95% IC 0.19 - 16.08). En cuanto a los efectos
adversos gastrointestinales, como era de esperarse en el grupo de Misoprostol, se
identifico con mayor frecuencia nauseas (RR 2.41, 95% IC 1.44 - 4.03) y vomito (RR
1.96, 95% IC 1.30 - 2.95), no obstante, la presencia de diarrea fue similar en ambos
grupos (RR 4.25, 95% IC 0.76 - 23.73).

Por otra parte, en dicho estudio, en cuanto a la incidencia de infeccion pélvica, ésta
se comporto similar con ambas intervenciones (RR 0.70, 95% I1C 0.25 - 1.99). No se
presentd mayor dafo a nivel cervical en el manejo quirurgico (RR 0.07, 95% IC 0.00
- 1.25). La satisfaccion de las pacientes con ambos manejos fue semejante, siendo
de 91-99% en el grupo de Misoprostol y de 95-100% con el abordaje quirurgico (RR
0.99, 95% IC 0.98 - 1.00). Finalmente, no se identificaron diferencias respecto a la
muerte o complicaciones graves (RR 1.00, 95% IC 0.04 - 22.64).



La Colaboracion Cochrane, concluye entonces, que a pesar de existir una pequefia
diferencia en las proporciones de éxito de ambos manejos, ésta no es relevante
clinicamente, como si lo es el hecho que el manejo médico permite reducir de
manera robusta la necesidad de intervenciones invasivas. Recientemente
publicaron una revision de la literatura de ensayos clinicos, reiterando que el manejo
meédico con Misoprostol es una alternativa aceptable al manejo quirargico y
expectante, con efectos adversos principalmente menores como nausea y diarrea,
sin diferencias signficativas entre las diferentes rutas de administracién, sin
embargo, concluye que el nivel de evidencia disponible es bajo o muy bajo, ya que
la mayoria de variables se pueden comparar sélo entre uno o dos ensayos clinicos
pequefios, por lo que se requieren mas estudios controlados aleatorizados vy
cohortes prospectivas para evaluar desenlaces a mediano y largo plazo (55).

En la GPC institucional no se recomienda la realizacion de legrado uterino de rutina
en pacientes con aborto espontanéo, reservandolo ante circunstancias especificas
como: hemorragia intensa y persistente, inestabilidad hemodinamica, evidencia de
restos ovulares retenidos infectados, contraindicacion para manejo médico o

sospecha de enfermedad trofoblastica gestacional (1).

Dentro de las principales fortalezas del presente estudio se destaca que no se
identificaron estudios publicados a nivel local o nacional. Por otro lado, el manejo
realizado fue intrahospitalario, con lo cual se evita que la medicacion sea
autoadministrada por las pacientes y es posible garantizar un esquema de manejo
segun lo estandarizado. Ademas se hizo seguimiento de 1 mes, tiempo suficiente
que permite describir la seguridad de las intervenciones. FInalmente la muestra
planteada para una potencia del 80% se sobrepasa asegurando una calidad

estadistica de los resultados.

Como limitante se reconoce que la estimaciéon del tamafo de la muestra se realiz
para establecer incidencia y asociacién bivariada, por lo cual no fue posible generar

un modelo predictivo con base en un analisis multivariado.



12. CONCLUSIONES

A partir del presente estudio se concluye que el manejo médico del aborto
espontaneo con Misoprostol es una conducta segura y con buena proporcion de
exito. El perfil clinico de las pacientes con mayor probabilidad de tener un manejo
exitoso, es aquel con alguna(s) de las siguientes caracteristicas: embarazo en
primer trimestre, presentacién de sangrado vaginal al ingreso, antecedente de algun

parto por via vaginal y no tener antecedente de alguna cesarea ni algun aborto.

El esquema de dosificacion estandarizado en la GPC, es efectivo en 3 de cada 4
pacientes. Al emplear este esquema, se identifica que administrar mas de 4 dosis
de Misoprostol no representa un beneficio para la paciente, incluso cuando se
requiera una menor dosis como en el caso de las pacientes con cicatriz uterina
previa, no se recomienda usar mas de 3 dosis. En estas pacientes existe una alta
probabilidad de manejo farmacoldgico fallido y se sugiere considerar la realizacidon

de una evacuacion uterina por un método quirurgico.

Se recomienda una vigilancia estrecha de 1 semana posterior al manejo. No hubo
complicaciones graves, ni casos de ruptura uterina en pacientes con cicatriz uterina
previa. Por lo cual se plantea la posibilidad de administrar este manejo de forma
extramural, estipulando un control a las 24 horas, en el que se debe buscar signos
y sintomas de posibles complicaciones, realizar un ultrasonido transvaginal y

determinar la necesidad de manejos adicionales.

Con base en lo anterior, se aspira brindar herramientas clinicas para la seleccion
adecuada e individualizada de las pacientes que se benefician de recibir manejo
farmacoldgico y no quirurgico, impactando en la calidad de atencion, indices de
morbimortalidad y reduccion de costos por intervenciones innecesarias vy

hospitalizaciones prolongadas.
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14. ANEXOS
14.1. ANEXO 1. OPERACIONALIZACION DE LAS VARIABLES

Edad Tiempo vivido de Anos cumplidos Cuantitativa  Numero en
una persona desde @ desde la fechade | de razén anos cumplidos
Su nacimiento nacimiento
clasificado en
adolescentes (<19
afios), afosas (>35
afios) y un grupo
intermedio.
Ocupacion Término que Actividad que Cualitativa Empleada
proviene del desempenia la nominal formal
latin occupatio y participante al Empleada
que esta vinculado | momento de la informal
al verbo ocupar. El | encuesta Desempleada
concepto se utiliza (incluye ama de
como sinénimo casa)
de trabajo, labor o Pensionada
que hacer.
Escolaridad Periodo de tiempo  Ultimo nivel de Cualitativa No estudio
que dura la estanci  escolaridad ordinal Primaria
a de un niflo o jove | cursadoy incompleta o
n en una escuela p @ aprobado por la completa
ara estudiar y recib = participante Secundaria
irla ensenanza ade incompleta o
cuada completa
Tecnologia
Universitario
Estado civil Situacion legal con | Estado civil que Cualitativa Soltera
respecto a la actualmente tiene nominal Casada
la participante Union libre



Estrato
socioeconomic

o

Seguridad

social

Religién

presencia o no de

una pareja.

Clasificacion en
estratos de los
inmuebles
residenciales que
deben recibir

servicios publicos

Se refiere
principalmente a
un campo

de bienestar

social relacionado
con la proteccion
social o cobertura
de las necesidades
reconocidas
socialmente, como
la salud, la vejez o
las discapacidades
Creencias y
normas de
comportamiento
que hacen parte de
un grupo humano
en el que se da
una relacion con

una divinidad.

Estrato Cualitativa

socioeconémico ordinal
correspondiente a

la vivienda donde

actualmente vive la

participante y que

se evidencia en los

recibos de los

servicios publicos

Cualitativa
Ordinal

De acuerdo con el
Ministerio de Salud
de Colombia, tipo
de afiliaciéon que
tiene la participante
mediante la cual
puede acceder a
los servicios de

salud en el pais.

Religion Cualitativa

practicante que la nominal

paciente manifiesta

Separada/divor
ciada

Viuda

1

2
3
4

Subsidiado
Contributivo

No asegurado

Catolica
Cristiana-
evangélica
Testigo de
Jehova
Adventista
Mormén
Otra

Ninguna



Numero de

embarazos

Numero de
partos
vaginales
Numero de

cesareas

Numero de

abortos

Fecha del
ultimo parto o
cesarea
Hemoclasificaci

-

on

indice de masa

corporal (kg/m?)

Presentacion

clinica

Numero de veces
que ha estado en
embarazo

Numero de partos
que ha tenido en
su vida

Numero de
cesareas que ha
tenido en su vida
Numero de abortos
que ha tenido en
su vida

Dia, mes y afio del
ultimo parto o
cesarea

Examen de
laboratorio que
permite determinar
el tipo de
antigenos en
sangre

Es una razén
matematica que
asocia la masay la
talla de un

individuo.

Sintomas
presentados al
momento de la

consulta

Gestaciones

durante su vida

Partos via vaginal

durante su vida

Partos via cesarea

durante su vida

Gestaciones
pérdidas durante
su vida

Fecha de
nacimiento del hijo
mas joven

Grupo sanguineo y

clasificacion Rh

Medida de estado

nutricional

Cuadro clinico que
presento la
paciente asociado

a la patologia

Cuantitativa

de razon

Cuantitativa

de razon

Cuantitativa

de razon

Cuantitativa

de razon

Cuantitativa

de razon

Cualitativa

ordinal

Cuantitativa

de intervalo

Cualitativa

ordinal

0,1,2,3,4...

0,1,2,3,4...

0,1,2,3,4...

0,1,2,3,4...

Dia, mes, afo

Grupo A, B, AB,
uO.
Rh +6 -.

Bajo peso
(<18.5), normal
(18.5-24.9),
sobrepeso (25-
29.9), obesidad
(>30)

Dolor tipo
colico,
sangrado en las
ultimas 24
horas,

dilatacion



Diagnéstico

Edad

gestacional

Diametro
promedio de
saco

gestacional
Dosis de

Misoprostol

Via de

administracion

Procedimiento por
el cual se identifica
una enfermedad,
entidad nosoldgica,
sindrome o
cualquier estado
patolégico
Término comun
usado durante el
embarazo para
describir qué tan

avanzado esta éste

Medida utilizada
para calculo de
edad gestacional
en embarazos
anembrionados
Esquema de
Misoprostol

administrado

Camino que se
elige para hacer
llegar un farmaco
hasta su punto final

de destino

Diagnostico de

ingreso

Numero de
semanas
completas al
momento del
diagnéstico. Dato
de la historia
clinica.
(Diametro
longitudinal x
diametro AP x
diametro
transverso) / 3
Cantidad de
Misoprostol
administrada en
cada dosis
Forma de
administracion del

Misoprostol

Cualitativa

ordinal

Cuantitativa

de razon

Cuantitativa

de razon

Cuantitativa

de razon

Cuantitativa

de razon

cervical,
asintomatica
Embarazo
anembrionado,

aborto retenido,

aborto
incompleto
4,5,6,7,8,9,
10, 11, 12, 13,
14, 15, 16, 17,
18, 19.

Medida en mm

400ug, 600ug u
800ug.

Oral,
Sublingual,
Intravaginal,
Oral +
intravaginal,
Sublingual +

intravaginal



intervalo de

tiempo

Numero de

dosis

Exito en el
manejo médico

con Misoprostol

Numero de horas

entre dosis

Numero de dosis
de administradas
en un periodo de

tiempo

Se considera como
exitoso el manejo,
si no requirid
evacuacion
quirdrgica durante

el primer mes

Intervalo de tiempo = Cuantitativa
que transcurre de razon
entre cada dosis

Cantidad de veces | Cuantitativa
que se administra de razon
Misoprostol hasta

que la paciente

expulsa el producto

Conclusion del Cuantitativo
investigador, si la de razodn
paciente no

requirié de

evacuacion

quirdrgica dentro

del primer mes una

vez iniciado el

manejo medico

3,4,6u8

horas.

Numero de

dosis

Siono



14.2. ANEXO 2. CONSENTIMIENTO INFORMADO PARTICIPACION EN
EL PROYECTO DE INVESTIGACION DE MAYORES DE EDAD

FACTORES ASOCIADOS AL EXITO DEL MANEJO MEDICO CON
MISOPROSTOL EN EL ABORTO ESPONTANEO
HOSPITAL LOCAL DEL NORTE - E.S.E ISABU

Consecutivo:

Investigador principal: Santiago Rueda Espinel
Teléfono: 3212058060

Correo electronico: srueda388@unab.edu.co

GENERALIDADES DEL PROYECTO DE INVESTIGACION

Descripcion breve del estudio: usted es invitada a la participacién de un estudio
en el cual se le aplicara un cuestionario de preguntas de identificacion basica
durante la hospitalizacion, este sera llenado por usted en compaiia del investigador,
o un(a) médico (a) interno, médico(a) rural, o un médico(a) residente de
ginecobstetricia. El tiempo estimado para llenar el cuestionario es de 10 minutos
aproximadamente.

Adicionalmente se revisara su historia clinica de la hospitalizacion y de los
reingresos en torno a la entidad para la cual esta recibiendo manejo, de esta forma
abstraer el tiempo de hospitalizacién, numero de dosis administrada, el resultado
ecografico final y las posibles complicaciones que se presenten.

Finalmente se le contactara por via telefénica en 1 mes y se le preguntara si desea
continuar participando en el estudio. Si es asi, se indagara sobre sintomas que la
hayan hecho reconsultar por urgencias y si requeri¢ tratamientos posteriores. El
tiempo estimado para esta llamada, es de 10 minutos aproximadamente.

Confidencialidad: la informacion obtenida durante las encuestas, se utilizara unica
y exclusivamente con fines de investigacion. Las encuestas no tendran
identificacion, sélo un codigo, para guardar el anonimato de las participantes. Los
resultados seran publicados en forma de datos estadisticos, sin ningun elemento de
identificacion personal.



Su participacion es completamente confidencial, anénima, libre, voluntaria y
carente de interés econémico. El objetivo principal es la generacién de
conocimiento, si no esta dispuesta a autorizar su participaciéon, esto no

acarreara diferencias en el tratamiento que se le brindara.

CONSENTIMIENTO DE PARTICIPACION EN LA INVESTIGACION

He leido, escuchado y comprendido el proposito de este estudio. Se me ha
garantizado la confidencialidad de mis respuestas y el anonimato de mi participacion
en este proyecto de investigacion. Manifiesto que mi participacion es libre, voluntaria
y carente de intereses econdmicos. Todas las inquietudes y preguntas respecto de
mi participacion en el proyecto, que he expresado al grupo investigador han sido
satisfechas.

Yo, quien firma, acepto participar en este estudio y autorizo la recoleccion y
utilizacion de mi informacién personal como se indica en este formato de
consentimiento informado. Autorizo para que se me realice la primera parte de la
encuesta en el servicio de Sala de Partos, se revise mi historia clinica y sea
contactada en 1 mes, para la aplicacién de la segunda y tercera parte de la encuesta
respectivamente.

Nombre de participante: Identificacion:

Firma del participante:

Teléfonos de contacto:

Nombre del testigo: Identificacion:

Firma del testigo:




Quien diligenica la presente encuesta deja constancia que ha comunicado al
participante la informacion relacionada con el proyecto. La persona que firma este
formato de Consentimiento informado ha explicado en detalle el proyecto de
investigacion y le ha dado la oportunidad a la participante de aclarar las inquietudes
presentadas por ella.

Nombre de quien diligencia: Firma:

Lugar:[JHLN [Otro: Fecha:

DD MM AAAA



14.3. ANEXO 3. ASENTIMIENTO INFORMADO PARA PARTICIPACION
EN EL PROYECTO DE INVESTIGACION DE MENORES DE EDAD

FACTORES ASOCIADOS AL EXITO DEL MANEJO MEDICO CON
MISOPROSTOL EN EL ABORTO ESPONTANEO
HOSPITAL LOCAL DEL NORTE - E.S.E ISABU

Consecutivo:

Investigador principal: Santiago Rueda Espinel
Teléfono: 3212058060
Correo electronico: srueda388@unab.edu.co

GENERALIDADES DEL PROYECTO DE INVESTIGACION

Descripcion breve del estudio: usted es invitada a responder un cuestionario de
preguntas de identificacion, este sera llenado por usted en compafiiia un profesional
de la salud. No tardara mas de 10 minutos en hacerlo. Se revisara su historia clinica
para tomar algunos datos clinicos acerca de su tiempo en el servicio de Sala de
Partos. Finalmente se le hara una llamada en un 1 mes para preguntarle sobre
alguna molestia o tratamiento recibido posterior a darle el alta. Dicha llamada no
tardara mas de 10 minutos.

Confidencialidad: su nombre y numero de documento no seran usados para
identificarle, esto se hara por medio de un cédigo, al igual que los resultados.

Su participacion es completamente confidencial, anénima, libre, voluntaria y
carente de interés econémico. El objetivo principal es la generacién de
conocimiento, si no esta dispuesta a autorizar su participacioéon, esto no

acarreara diferencias en el tratamiento que se le brindara.



ASENTIMIENTO DE PARTICIPACION EN LA INVESTIGACION

He leido, escuchado y comprendido el proposito de este estudio. Se me ha
garantizado privacidad en mis respuestas. Manifiesto que mi participacion es libre,
voluntaria y no lo hago por ningun interes economicos. Todas las dudas han sido
resueltas.

Yo, quien firma, acepto participar en este estudio y autorizo la recoleccion y
utilizacion de mi informacién personal como se indica en este formato de
consentimiento informado. Autorizo para que se me realice la primera parte de la
encuesta en el servicio de Sala de Partos, se revise mi historia clinica y sea
contactada en 1 mes, para la aplicacién de la segunda y tercera parte de la encuesta
respectivamente.

De igual manera, quien firma como representante legal, al fungir como tutor recibid

toda la informacion y sus dudas fueron resueltas, autorizando la participacion del
menor de edad en el presente estudio.

Nombre de participante: Identificacion:

Firma del participante:

Teléfonos de contacto:

Nombre del representante legal: Parentesco:

Firma del representante legal:

Nombre del testigo #1: Identificacion:

Firma del testigo:

Nombre del testigo #2: Identificacion:

Firma del testigo:




Quien diligenica la presente encuesta deja constancia que ha comunicado al
participante la informacion relacionada con el proyecto. La persona que firma este
formato de Consentimiento informado ha explicado en detalle el proyecto de
investigacion y le ha dado la oportunidad a la participante de aclarar las inquietudes
presentadas por ella.

Nombre de quien diligencia: Firma:

Lugar:[JHLN [Otro: Fecha:

DD MM AAAA



14.4.

Fecha:

Parte 1: Identificacion autoadministrada.
1.

2.

ANEXO 4. INSTRUMENTO

FACTORES ASOCIADOS AL EXITO DEL MANEJO MEDICO CON
MISOPROSTOL EN EL ABORTO ESPONTANEO
HOSPITAL LOCAL DEL NORTE - E.S.E ISABU

DD MM AAAA

¢, Cual es su fecha de nacimiento (dia/mes/afio)?

¢, Cual es su estado civil?
o Soltera

o Casada

o Union libre

o Separada/divorciada
o Viuda

¢ A qué se dedica actualmente?
o Empleada formal

o Empleada informal
o Desempleada

o Pensionada

¢, Qué nivel de escolaridad tiene?
o No estudié

o Primaria incompleta

o Primaria completa

o Secundaria incompleta
o Secundaria completa
o Técnica

o Tecnologia

Consecutivo:




o Universitario

. ¢ En qué estrato socioeconomico vive?
o 1

o 2
o 3
o 4

. ¢ Qué régimen de seguridad social tiene?
o Subsidiado

o Contributivo
o Régimen especial

o No asegurado

. ¢, Qué religion practica?
o Catodlica

o Cristiana-evangélica
o Testigo de Jehova

o Adventista

o Mormoén

o Otra

o Ninguna

. ¢ Cuantos embarazos ha tenido (incluyendo este)?
o 1

o 2
o 3
o 4

o >4

Explique cuantos por via vaginal y/o Cesarea
Abortos y/o Ectépico

y/o



9. Fecha del ultimo parto: Dia Mes Ano

10.¢,Cual es su grupo de sangre?
o A

o B
o AB
o O

Factor Rh Positivo o Negativo ____

Parte 2: Los siguientes datos seran tomados de la historia clinica, por parte
del investigador.

1. ¢Tallaencm?

2. ¢Pesoen kg?

3. Pesentacion clinica al ingreso (se puede marcar mas de una)
o Dolor tipo cdlico
o Sangrado vaginal en las ultimas 24 horas

o Asintomatica
4. ;Cérvixdilatado? Si__ No ___
5. Diagnostico:

o Embarazo anembrionado

o Aborto retenido

o Aborto incompleto

6. Fecha de ultima regla (dia/mes/afio): I

7. Edad gestacional (en semanas cumplidas):



8. Diametro promedio de saco gestacional en embarazos anembrionados

(mm):

9. Dosis de Misoprostol
o 400ug
o 600ug
o 800ug

10.Via de administracion
o Oral
o Sublingual
o Intravaginal
o Oral + intravaginal

o Sublingual + intravaginal

11.intervalo de tiempo entre dosis
o 3 horas
o 4 horas
o 6 horas
o 8 horas

12.Numero de dosis de Misoprostol:
13.Grosor endometrial al finalizar manejo médico:
o <30mm

o 2>30mm

14.Realizacion de legrado durante la hospitalizacion: Si_~ No



15.Tiempo que transcurre entre la primera dosis y el momento de expulsion

(en horas):

16. Tiempo que transcurre durante la hospitalizacion (horas):

Parte 3: Los siguientes datos seran preguntados en el seguimiento telefénico,
por parte del investigador.
1. ¢Acepta contestar unas preguntas acerca del manejo que recibié en el
Hospital Local del Norte hace 1 mes? Si__~ No ____

2. ¢Debido al cuadro clinico del aborto, tuvo que consultar nuevamente por
urgencias? Si No

Explique el motivo de su consulta:

3. ¢Requirié algun manejo adicional después de su egreso (se puede marcar
mas de una opcion)?
o Antibidtico por infeccion en el utero
o Legrado uterino
o Tratamiento para anemia

o Ninguno

4. ¢Requirio ser hospitalizada nuevamente? Si__~ No
Explique el motivo de su hospitalizacién:

En conclusion (espacio exclusivo para el investigador):

¢, Se considera el manejo médico como exitoso? Si No



