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Tocolisis en el tratamiento del trabajo de parto

prematuro

Fl parto prematuro constituye el principal problema de salud
pobfica que un ginecoobstetra enfrenta en su practica clinica. Su
incidancia es de aproximadamente 8%-10%. Si ga axcluyen las
matformaciones congénitas, el 75% de la mortalidad neonatal y el
507 de las disfunciones neuroldgicas se retacionan directamente
con esta patologia. Aun cuando la incidencia de prematurez no ha
mostrade medificaciones significativas en los ultimos afios, la
morhimortalidad neonatal atribuible a esta causa muestra una
tendencia descendents. Esta reduccion se atribuye a la mejoria en
la atencién neonatal de los prematuros, més que al éxito ge las
estrategias preventivas y terapéuticas del parto prematurg,

El Irabajo de parlo prematuro genuinoe (idiopatico, con membra-
nas integras) constituye una proparcién variable de los partos
prematuros, que oscita sntre un 20% y un 50%, dependiendo de la
compasicion racial y socioecondmica de fa poblacién estudiada.

L.a morbilidad neonatal de los prematuros es da magnitud varia-
ble, dependiendo principaimente det peso de nacimiento, ia edad
gestagional y las intervenciones lerapsuticas. Las complicaciones
mas frecuentes de estos recikén nackdos son sindrome de dificultad
regpiratoria, digplasia broncopulmonar, ductus arterioso persisten-
ie, enterocolitic necrotizante, apneas, hemaofmagia infraveniricular y
fibroplasia retrolental. Adicionalmente, puedan presentar morbilidad
neurolGgica a largo plazo, expresandose clinicarente desde dificul-
tad de aprendizaje hasta paraksis cerebral.

El especialista debe enfrentar el problema de la prematurez
primariamente desde un punto de vista preventivo. Ella implica
identificar grupos de riesgo de acuerdo a los antecedentes persona-
Ies y obstédricos. En las mujeres de riesgo. s necesario diagnosticar
precozmenta la amenaza de parto prematuro, para lo cual se
smplean, enfre ofras, las siguientes estrategias: educacion orignta-
da a la identificacion de sintomas tempranos, examen cervical
sariado y monitorizacién ambulatoria de ia actividad uterina. Ante la
presencia de sintomas de parlc prematuro, se debe intetvenir para
frenar las contracciones uterinas (tocolisis).

Una adecuada intervencion terapéutica supone una correcta
comprension de 1as definiciones de trabajo de parto prematuro, un
adecuado conocimiento de ia fisiclogla y fisiopatologla de la contrac-
tilidad uterina y de ias drogas tocoliticas disponibles, incluyendo sus
indicaciones, conbraindicaciones y efecios adversos
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iniciaremos la discusién en torne & fa tocolisis con algunas
consideraciones. La primeara es que no existe condenso an la
gefinicion de trabajo de parto premahuro, de la que se desprenda la
indicacion de toeolisks. La segunda es que la evalacion del use de
tocoliticos es dificil de sistematizar por la faita de consenso en torno
al objetivo de este watamiento; posibles alternativas serlan obtaner
embarazos de término, alcanzar 34 semanas de gestackin, pospo-
ner el parto 48 horas y mejorar las tasas de morbimontalidad. La
Gltima es que las tasas de prematurez no han variado
significativamente pese al Uso masivo ¥ universal de agentes
tocoliticos.

E! diagnostico de trabajo de parto prematuro se basa en fa
dinamica uterina y en las modificaciones corvicales {Tabla 1). En las
pacientes gue retnen los criterios sefialados, debe avaluarse &l
subgrupo que, teniendo trabajo de parto prematuro, se beneficiard
e la intermupcion espontanea del embarazo méas que de la locolisis,
La Tabla 2 resuma las contraindicaciones de tocolisis.

TABLAA1
DIAGNOSTICO DE TRABAJO DE PARTQ PREMATURO

—  Edad gestacional entre 20 y 36 semanas

—  Dindmica uterina aumentada {coniracciones uterinas do-
iorosas) y percibidas por la paciente (> 2 CUAD mino > 4
CU20 min).

—  Modificaciones cervicales
- Boramiento > 80%
— Dilatacién = 2 cm

€U Contraccion uterina
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TABLA 2
CONTRAINDICACIONES DE LA TOCOLISIS

~ Enfermedad materna grave (diabetes meliitus,
hipertension arterial, enfermedad renaf)

— Trabajo de parto avanzado {dilatackin mayor de 5 cm)

- Feto muerlo o feto con anomallas congénitas incom-
patibles con la vida (agenesia renal, anencefalia)

= Retardo del crecimiento intrauterino
- Coricamnionitis {inteccidn ovular)
—  Madurez pulmonar fetal

— Metrorragia grave (plagenta provia, desprendimiento
prematuro de placenta).

MECANISMO DE LA CONTRACTILIDAD UTERINA:

 BASES FISIOPATOLOGICAS DE LA TOCOLISIS

El calcio intracsiular, en 13 forma de complejos calmodulina-
cakio, es un activador de la micsinkinasa. El calcio intracelular es
regulade por e flujo idnico del mismo a través de la mambrana
celular vy por su liberacién desde reservorios intracelulares. La
enirada de calcio a la céluta ocurme a través de dos mecansmos: por
una parta, depolarizacion de la membrana, que lleva al ingreso de
calcio a la célula por canales especificos {mecanigmo voitaje-
dapendienta) y, por otra, a ravés det mecanismo calcio-magnesio-
ATPasa (mecanismo voltaje- independiente). Bl calcio infracelular
86 almacena en el reticulo sarcoplasmico y en las mitdcondrias. El
AMFc y la progesterona promueven la acumulacién de calcio en
85108 reservonos. La prostagiandina F2i: y la ocitocina estimulan su
liberacicn (Figura 2).

Los niveles de AMPe intracelular dependen de la activacion de la
adeniiciclasa. Los agentes B miméticos activan la adenilciclasa,
aumentanda los niveles de AMPe, que inhibe a la miosinkinasa, Por
Ofra park, ks 3 miméticos disminuyen los nivelkes de calen imfracelular,
al aumentar los depdsitos en mitocondria y reticulo sarcopldsmico
(Figura 3).

La adecuada contractiidad uterina requiere, ademds, de la coor-
dinacian entre las fibras. lo que depende de las conexiones estre-
chas o gap junctions. La concentracién de estas estructuras
intercelulares y ia concentracion de receptores a ocitocina depen-
den de factores endocrinos, tales como el balance estrégenof
progesterona y ios niveles locales de prostaglandinas.

AGENTES TOCOLITICOS

Al igual que en olros tipos de milsculos. el lendmeno central en la
contraccion miometrial es la interaccion antre actina y micsina, La
relacion entre estas mokkculas fortares se modiica con ka fosfordacion
de la cadena liviana de miesina, cambio bloquimico que se raduce
en un cambic fisice caracterizado por el acortamiento de lafibra, La
reaccidn de fostorilacion esta controlada por la enzima miosinkinasa,
cuya actividad es modulada por la concentracidn intracelular de
AMP clclico (AMPc) y calcio {Ca++) (Figura 1)

(( Camoduling - Gars AMPe )
-\‘- Miosinkinasa ‘/
[MLE)
Actina - Miosina
Actomiosina - P ).
o= /

Figura 1 Gontractiidad miometrial.
Accidn da la enzima miosinkonasa (MUK ),
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B miméticos

Los agentes beta agonistas ejercen su accidn tocolftica a través
de fos receptores B2 de la fibra miomatrial La disminucion del calcio
intracalular y el aumento del AMPe mhiben a la migsinkinasa,
electos que ocurren aun an presencia de ocilocina.

La forma de administracion del fencterol y Ios efectos globales v
sistémicos de los 3 agonistas e describen en las Tablas 3y 4. Dade
que los fi agonistas que se utilizan en Obstetricia no son clento por
ciento especificos, exisien efectos colatarales que derivan del
estimuio de receptores i, entre los que destacan,

Efectos cardiovasculares. El estimulo de los receplores ji2
vascillares provoca vasodilataciin e hipotensién diastélica
Compensatoriamente, aumantan la frecuencia y el gasto cardiaca,
lo que se traduce en hipartensidn sistélica. £1 aumenta del gasto
cardiaco durante la terapia tocolitica se ha estimado en un 40%-
80%. El estudio ecocardiografico no ha demostrada variaciin en el
lamano de las camaras cardiacas durante la tocolisie. Por ofra parte,
no se ha observado un aumento significative en la incidencia de
insuliciencia cardiaca congestiva en pacientes sin cardiopatia. Tam-
bién se observa clerto efecto p1, manifestado por Inotropismo v
cronptropismo positives. De estos efectos se desprende la contra-
indicacidn del uso de (2 agonistas en pacientes con cardiopatias o
arritmias de base

La arritmia mas frecuentemente observada s la taquicardia
supraventricular. Tambign se han informado casos de fibrilacion
auricular y extrasistoles ventriculares. Estos hallazgos justifican
Contar con unh electrocardiograma basal en las pacientes que recibi-
ran i2 agonistas.

Por ora parie, la recuencia cardiaca y la contractiidad miocérdica,
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fos principales determinantsas del consumo miocardico de oxlgeno,

aumentan con el ugo de 2 agenisias.

TABLA 3
FORMA DE ADMINISTRACION DEL FENOTEROL

INFUSION INTRAVENGSA

- Monitorizacion del pulsp, presion arterial y actividad
uterina maternas y Oe la frecuencia cardiaca feta).
—  Dosts inkcial: 1 pgfmin

—  Aumentar la dosis en 0.5 ugimin cada 30 minutos
hasta que cesen las contracciones uterinas o se desa-
rrollen efectos colaterales.

- Dosis méaxima: 4 ugimin. Depende de la sensibilidad
de la paciente al farmaco. Suspender la administracion
de fenoterol s &l trabajo de parto persiste con dosts
ménima,

- Sisa logra la detencidn del trabajo de parto, continuar
con la infusion por 12 horas, disminuyendo gradual-
mente la dosis hasta 10,6 pg/min, y luego comenzar
con la terapia ofal.

TERAFPIA ORAL

- 5mgcada8 horas (1 comp. =5 mg). Iniciar ratamiento
30 minules antes de suspender terapia i.v.

-~ Ses mantener & ratamiento por un plazo de 7-
10 dias o hasta completar 36 semanis e gestacion.

— Siduranie el tratamiento oral e reinicia la actividad
uierina, se deba refniciar la infusidn intravenosa.

TOCOLISIS DE URGENGIA

= Dilgir 1 mi g fenotarol (0,05 mg) en 20 mi de suero
fisipibgico y administrar en belos de 2 a 3 mi (57,5 ug)
{1 ampolla 10 mi = 0,5 mg).

PREPARACION DE LA INFUSION CONTINLIA

- 1 ampoia de fenoterol = 0,5 mg

— Praparar una solucion an 500 mi de suero glucosado
al 5% con 4 ampollas de fenpteral (2 mg/s00 mi).

-~ Administrar a 30 mi/hora (2 ug/min).
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Edema pulmonar. Es una complicaciin grave e infrecuente del
ratamiento con §§ agonistas, a la que se aribuye monalided mater-
na Su fisiopatologia no s8 encuentra aciarada y su incidencia oscila
entre 0,3% y 5% de las pacientes tratadas. No se han demostrado
factores cardiogénices, por 10 que se ha asociado a un aumento de
la permeabilidad vascular (etecta direcio de la droga. que on
presencia de infecciin ovular se observa hasta en el 10°% da los
casos) y sobrecarga hidrica (efecto antidiurético de los | mimaticos
von retencion de sodio v agua a nivel renal).

TABLA 4
EFECTOS DE LOS g MIMETICOS
AECEPTOR A1  RECEPTOR fi2
+Frec. cardiaca LActividad wterina
tVol. de eyeccién |} Tono brencomotar
| Tono vascular
1 Flujo ranal IMotilidad intestinal
tLipclisis tRenina
+HCO, 1A ktosterana
1K* intracelular
Tinsulina
1 Glicogenolisis
tLactato

Complicaciones metabalicas. Destacan las siguientes:

a} Hidratos de carbono: La admimistracién de [+ miméticos provoca
hiperglicemia sobre 140 mgidl en 20%-50% de las pacientes y sobre
200 mg/dl en forma excepcional, La paciente diabélica no diagnes-
licada presanta un mayor fesgo. Los (§ nimeéncos estimulan a nivel
pancredtico la sintesis y liberacion de glucagdn, y aumentan la
glicogenchisis y la neoglucogdnesis Orras alteraciones metabdlicas,
tales como el aumanta de la kpolisis, ¢l aumento de la produccion de
acido kctico en el musculo y ef mayor consume de HCO,, explican
quae la mujer diabética somatida a tocolisis tanga un mayor riasqgo de
prasentar cetoacidosis;

b) Electrglitos. La alteracion mas frecuente es ta hipokalemia
{20%~40%), observandose caldas de 0.6 a 1.5 mEg/t bajo el nivel
basal. Esta alteracion se alribuye a una redistribucian del ion al
espacio infraceiular. £l efecto revierte a las pocas horas de suspen-
dido el farmaco, en forma excepcional 58 raquiers & apoite axigeno
oe potasio.
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La Tabla 5 resume ias principales contraindicaciones de |8 tocolisis
con agentes b agonistas,

La investigacidn clinica para evaluar los ff2agonistas como
tocolitcos se nicid en 1971, En la practca clinica se utiliza una gran
variedad de productos: isoxuprina, orciprenalina, fenoterol,
salhutamo!, terbutalina v ritodrima; sin embargo, s6lo esta (ltima ha
sido adecuadamente avaluada en estudios controtados. En efecto,
entre 1971 y 1980 se realizaron estudios prospectivos y MUtICENTICos
con ¢l fin de evaluar la aficacia tocolitica de la ritodrina, comparan-
dola con placebo o etarol, demostrando una eficacia variable. En
1988 sa publicd un metaanslisis basado en 16 trabajos. con 890
pacientes, en e que se conciuye gue el ratamiento con [ mimé&ncos
parenterales stk es efective en la prolongacion del embararzo en 24-
48 horas, sin que se observen dilerencias significativas en la
morbimortalidad perinatal, Estos resultados son similares a los
gbtanidos en un estudio colaborativo canadiense publicado en
1962, que incluyd a 708 pacientes.

En nuestro medic deba reevaluarse el uso de locollsis con
fenclerol, considerando que esta droga no ha sido adecuadamente
evaluada, asi como los resultados obtenidos con ritodrina. La

i6n del embarazo por 24-48 horas puede ser importants en
la disminucitn de la marbimortatidad perinatal, especiaimente en el
grupo de edad gestacional en gue la administracion da corficoides
juaga un papel importante en la prevencidn del sindrome de dificul-
tad respiratoria del recién nacido, ya que la induccidon optima de
madurez pulmonar fetal con corlicoides requiere de 48 horas entre
la primera dosis y la resolucidn del pao.

TABLA 5

CONTRAINDICACIONES DE TOCOLISIS
CON f AGONISTAS

Cardippatia materna sintomatica

Arritmia materna

Hipertroidismo materno

Diabetes materna ma! controlada

Uso de diuréticos depletores da potasio
Contraindicaciones generales de locolisis (Tabla 2)

Sulifato de magmealo

El suliato de magnesio deminuye la contractilidad uterina a ravés
de un mecanismo que aun no se ha establecido. La hipdtesis mas
acaptada es que el Mg compite con el Ca't en a mombrana celular
durante la depotarizacion, produciendo una disminucikon en la mag-
nitud det cambio de la concentracion de calcio intracelular. La
disminucion del cakcio inracelular inhibe la accion de la miosinkinasa
y, consacusnamente, la contractiidad uterina.

Se wiiliza por via parenteral v se administra de modo simitar al
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whlizado en la prevencion de eclampsia an mujeres hipertensas
(Tabla 6). Sus venlajas con 1especlo a 108 [ agonistas radica
principaiments en una tasa significativamente menor de electos
adversos y en la simplicidad de su monitorizackon clinica.

TABLA &

SULFATQ DE MAGNESIO COMO TOCOUITICO.
FORMA DE ADMINISTRACION

DOSIS DE CARGA

5 g en 100 rl de solucion fisldgica o glucosada al 5%,
administrados en 20-30 minutos

DOSIS DE MANTENCION

2-3 g/hora, dependiendo de fa respuesta clinica y dal
monitorao e toxicidad
MONITORIZACION
Diuresis = 30 mifhr

Reflejos osteotendinens no deben abolirse

Frecuencia respiratoria 16 ¢ mas por minuto
NIVELES SANGUINEDS

Terapautico 5-8 mEg#h
Arreflexia 10-12 mFqh
Depresion respiratotia 12-14 mEgh

Efectos adversos. Con frecuencia se cbserva hipotension anerial
transitaria durante la administracion del bolo endovenoso. Sin
embargo, no se obsarva taquicardia compensadora y el gasto
cardiaco no sufre modificaciones. Es frecuente observar otros
sintomas matemoes, tales como bochornos, En rahgos terapeuticos
{6-8 mEqg). la morbilidad malerna es minima,

{.a disminucion del calcio libre y total es atnbiida a un aumento de
la excrecion urinaria provocada por magnesio. La implicancia clinica
de este hecho no esta aclarada.

El suftato de magnesio aumenta el fluje utering y placentario,
pasands libremante al feto. En ésle se ha descrilo una disminucion
de la vanabilidad da la frecuencia cardiaca fetal en la monftorizacion
alectrénica. £ estudio de fiujo con Doppler no ha revelado modifica-
cionas en la circulacidn a nivel uterino ni umbikeal.
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En et recién nacido expuesto en forma antenatal a sulfato de
magnesic s¢ ha descrito disminucidn de la perigtalats (simulando
flec mecomal} @ hipotonla. Estos efectos son dosis~dependientss y
traducen sobwedosis en la madra. Debe recordarse que a excracion
de magnasio s lenta (24-48 horas) en e recian nacido, especial-
mente 5i es prematuro,

Indomatacina

La indometacina es el inhibidor de la sintesis de proataglandinas
més wtilizado y evaluado como tocolitico. Sus efectos sobre la
hemodinamia fetal y neonatal, ademds de la disminuciin de la
divresis fatal, han limitado su uso clinico.

Su mecanismo de accitn se basa en la disminucion de la concan-
traciin da;lwlq;luruﬂnm especialmente F2a, a nivel decidual y
minmelrial. Las prostagiandings son requiacioras del calclo intraceiutar
Erqaman un glecto polenciadon do ios agenies contracties endogencs
ocrocina),

La indomeatacina ha demostrado elicacia como tocolltion, prolon-
gando el embarazo en plazos variables, segun composicion del
grupo estudiado. Su uso ha tanido electos sobre la morbitidad
perinatal,

Bl principal efocto adverso del uso de indometacina es el cieme
pracoz del ductus arterioso y pradisponer al neonalo a hipertension
puimenar, Estos fendmence se han evidenciado en estudios
exparimentales en animales y se han observado ocaslonalmente
en humanos, siendo dificil establacer una relacion causa-efacto.
Algunos investigadores, mediante el uso de Doppler, demostra-
ron una disminucion del flujo sanguinec a ravés del ductus en
fetos expuestos a indometacing. El electo revierte espontanea-
mente al suspender el farmaco. Aun cuando la evidencia no es
concluyents, y considerando que la sensibilidad del ductus a la
indometacina es directamente proporcional 4 fa edad gestacional,
s@ recomienda usar indometacina s6i0 en embarazos de manos
de 32 semanas.

La indometacina pueda producir ofigoamnios debido a disminu-
cian deal flujo renal fetal. e hacho, este efeclo es utilizado
terapéuticamente en casos seleccionados de poliidroamnios.

Los efectos adversos maternos son minimos ¥ 5a relacionan con
intnlerancia gastrica a la ingesta oral. A dilarencia de otros inhbidores
de !a sintesic de prostaglandinas. la indometacina no afecta

wamenta la funcién plaquetaria, y no se asocia a hemoma-
gias del embarazo ni del puerperic.

Existen diversos esquemnas de admimstracion. El mas utiizado es
una dosis inicial de 50-100 mg (suposiiono rectal), seguido de 25 mg
c/5 horas por 3-5 dias. Oira altlemativa es administrar una dosis de
100 mg (supositorio rectal) por dia, por tres dias.

Otros agentes tocoliticos

Alcohal. El alcohol fue el primer agente tocolitico usado en
Obstetricia. La administracion i.v. de soluciones de etanol inhibe la
secreckin neurchipofsiaria de hormona antidiurgtica v de ocltocina.
Mas especificaments, el etanol reduce la frecuencia de los puisos de
ocitocina ¥y disminuye la sensibilidad miometrial a ocitocina y
prostaglandinas.

Sus principales efectos adversos son intoxicacion, deshidrata-

cidn, riesgo de aspiracion ¥y aumento de la lacticidemia materna
y ftetal. Su Inferioridad como tocolitico con respecto a otros
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agentes y sus electos adversos, 1o han desplazado de |a practica
clinica.

Progesterona. La informacion dal papel de derivados de
progesterona en el manejo del parto prematuro deciva del andliss
de estudios clinicos que buscaron definir & papel del caproato de
17-a hidroxiprogesterona en mujeres con mala historia obstétri-
ca. El metaanalisis realizado por Keirse en 1990 demostrd una
disminucitn de la incldencia de parto prematuro en mujeres
tratadas profildcticamente con esta droga, sin cambios en la
Wﬁdaﬂ perinatal. En la actualidad no es utiizada como

C )

Bloqueadorea dei calclo. Eslos agentes (nifedipino, verapamil)
tienen demostrada accion tocolitica. Estudios en animakes han
comprobado que Iinhiben la respuesta coniractil del miometrio a la
ocitocina y a las prostaglandinas. Su aceitn se mantflesta principal-
mente en la intensidad de las contracciones, Mas que en la fracuen-
cia de éstas o el tono miometrial basal.

La experiencia clinica es muy restringida, y no se dispona de
estudios prospactivos ¥ alealonios que evalien su acckon locolitica.
Estudios recientes no an grupos kmitados de pacentes
han demosirado prefiminarmente buenos resultados.

Su mecanismo de accikn 5o basa en ei bioqueo de la entrada del
calcio a la calula, a traves de sus canales voltaje-dependiertss. La
rejajacion de la musculatura lisa resuitane no es especifica para el
miometrio y se traduce también en vasodiatacion y disminucion de
la velocidad de conduccidn atrioventricular.

Los efeclos adversos mas frecuentes son hipolension y
taquicardia compensadora. La principal reserva sobre su uso
proviene de sus efectos sobre ia perfusion placentaria. Estudios
en animales demuestran una importante disminucidn del fujo
weroplacentano y una pérdida de su capacidad de automegutackin.
Sin embargo, los resultados han sido contradictorios, ya que en
humanos no se han observado alteraciones en la monitorizacion
electrénica de la frecuencia cardiaca fetal ni efectos adversos
perinatales. Su utiizacidn rutinaria como tocoliticos requiere de

mayor investigacion,

CONTROVERSIAS EN TOCOLISIS ]

{Deban usarse tocoliticos en casos de rotum prematura de
membranas en embarazos de pretérmine?

Ante esta circunstancia, la mayoria de las experiencias publi-
cadas utilizan tocollticos en conjunto con la administracion de
cotticoidas, por o que la influencla de la tocolisis sobre los
resultados perinatales as diticil de evaluar. Los resiftados obte-
nidos en un estudio multicénirico colaborativo en los Estados
Unidos de Morteamérica y en e metaandlisis realizado por
Ohilson {(1981), no demuestran beneficios en el prondstico del
reciédn nacido.

Estas evidencias, sumadas al nesgo de sus efectos adversos,
apoyan la conducta de no usar tocoliiicos en estas circunstancias.

LHay ventajas en la asociacién de doa agentss tocolfticos?

El fundamentc farmacoldgico de esta conducta as reducir las
dosis de cada agente individual, al utllizar conjuntamente famacos

1ns



con diferentes mecanismos de accikin £sto permite reducir los
electos cotaterales y, eventualmente, potenciar el efecto tocolitico
de cada uno de ellos.

Se ha evaluago la asociacion de ritodring vy sullato de magnesio,
comparandose con el uso de estos agentes en forma individual, Los
resultados no son concluyentes. Los efeclos adversos
cardiovasculares maternos obligan muchas veces a la suspension
de los tratamientos combinados. Debe recordarse que tanto el
suffalo de magnesio comao los | mimeticos producen vasodilatacion
perifénca y aumento del gasto cardiaco, Esta evidencia tedrica y
diinica sugiere que en casos de refractariedad, es preferible cambiar
de medicamento en vaz de asociar un segundo tocolitico.

i Cudil es el papel de la tocolisis oral?

Pese al frecuente uso de tocolisis oral, Ja iteratura al respecto es
muy escasa y con resuliados que no permiten fundamentar su uso

No exisien bases tedricas ni practicas para el uso profilhctico de
f agonistas orales en paciertes de nesgo o con fakso trabajo de parto
prematuro. El unico subgrupo en el que estos agentes han demos-
trado su utilidad es el da las pacientes con rabajo de.parto prema-
twro que responden a los [ agonistas parenterales. En este grupo,
los tlocoliticos orales logran disminuir Igs tasas de recurrencia y
rehospitalizacion. En relacion a fa duracitn del tratamiento, se
recomienda usarlos hasta las 36 semanas de gestacion.

REFERENCIAS ESCOGIDAS

1. Basmiger FIE, Niebyl JA. The safety and efficacy of tocolytic agents for
the treatment of preterm |labor. Aev Obstet Gynecol Surv 1580,
45(71415-440.

2 Kairsa MJN. n adminisiralion in pregnancy may prevent
praterm delivery. Br.J Obstet Gynascol 19590; 97:145-154.

3. Omer H, Palti Z, Friedlander D. Evalualing tregiments for pralenm
laber: possible solutions for some mathodological problems Eur .
Obstat Gynace! Heprod Biol 1086; 22.220.236,

4. KingJF, Grant A, Kiarse MJN, Chalmers . Bete-mimetics in preferm

labour; an overview of the randomized controlled trials. Br J Obstet
Gynaecol 1888, 55-211-222.

5 The Canadian Pretarm Labor investgations Group. Treatmant of

preterm labor with the bets- adrenergic agonist igdrine. N Engl J Mad
1992, 327.308-312,

& Hankins GDV. Complications of beta-sympathomimetic tocolytic agents.
En: Clerk SL, Cotton D2, Hankins GOV, Phelan JF, editores; Critical care
opstetrics. 2* adicidn. Boston. Blackwell Sdentfic 1991, 231-244.

7. Levene ¥, Little B, Cunningham FG. The national impact of ritodrine
nhgdmmfl,unua tor inhibition of preterm lebor. Chbstat Gynecol 1930,
121

116

VOL ZZN° 21993



