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Resumen: El-Tahan MR, Warda OM, Rashad A, Yasseen AM, Ramzy EA, Ahmady MS, Diab DG, Matter MK — Efectos del Misoprostol Sublingual
Preoperatorio en el Tono Uterino durante la Anestesia con Isoflurano para Cesarea.

Justificativa y objetivos: El Misoprostol reduce el sangramiento uterino después del parto por cesarea sin efectos perjudiciales para la madre
o el bebé. Nuestro objetivo fue evaluar los efectos del misoprostol preoperatorio en el sangramiento materno y en el tono uterino, y la necesidad
de ocitocina después de la cesarea bajo anestesia con isoflurano.

Métodos: Después de la aprobacién por el Comité de Etica, 366 pacientes programadas para la cesarea electiva, fueron randémicamente desig-
nadas para recibir 400 pug de misoprostol sublingual (n = 179) o un comprimido de placebo (n = 187) después de la intubacién. La anestesia se
mantuvo con CAM de isoflurano a 0,5-0,7 y 6xido nitroso. Todas las pacientes recibieron una infusién de ocitocina (10 Ul) después de la expulsion
de la placenta. La estimacion de la pérdida sanguinea, del tono uterino, de la necesidad de ocitocina complementaria, del conteo de hematocrito,
de los puntajes de Apgar en el 12y a los 5 minutos y los efectos adversos fueron todos registrados.

Resultados: Después de la induccién, las pacientes que recibieron misoprostol sublingual tuvieron una pérdida sanguinea perioperatoria
(202 + 383,1 vs 708 + 204,3 mL, p < 0,001), necesidad de ocitocina (p < 0,001), niveles mas elevados de hematocrito (p < 0,001) y tono uterino
(p < 0,02) menos significativos. La incidencia de temblores fue mayor en el grupo misoprostol (p = 0,04). No se registraron diferencias entre los
dos grupos en cuanto a los indices de Apgar, ndusea y vomito, trastornos gastrointestinales y fiebre.

Conclusiones: La administracion preoperatoria de misoprostol sublingual (400 ng) es segura y eficaz para atenuar el sangramiento materno y el
efecto en el tono uterino de la anestesia con isoflurano en el parto por cesarea.

Descriptores: ANESTESIA, Obstétrica; ANESTESICOS, Volatil, isoflurano; CIRUGIA, Cesarea; COMPLICACIONES, Sangramiento; DROGAS,

misoprostol.
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INTRODUCCION

Los anestésicos volatiles, como el sevoflurano, el desflura-
no y el isoflurano son a menudo usados en las cesareas. El
Isoflurano es muy usado para cesarea en muchos centros a
causa de su bajo coste, del coeficiente de particion sangre-
gas y de la eliminacion rapida del feto '. La anestesia general
es muy usada en los partos por cesarea en las instituciones
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de los autores porque las parturientes se niegan a aceptar
la anestesia regional. Una revisidon de la Cochrane no arrojé
que la anestesia regional es superior a la anestesia general
en lo que se refiere a los resultados maternos o neonatales
importantes 2.

El Isoflurano, como también otros anestésicos inhalatorios,
han demostrado inducir a la relajacion del miometrio depen-
diente de la dosis administrada, concentracion alveolar mi-
nima (CAM) de 0,5 a 2,35, en un 25% de las parturientes
con riesgo aumentado de hemorragia postparto 3-5. Eso pue-
de medirse por la inhibicién de la contraccion inducida por
oxitocina ¢, reduccién de la concentracién intracelular de cal-
cio libre 7, inhibicién de la actividad de los canales de calcio
dependientes de voltaje 8 y por la activacion de los canales
de potasio ATP sensible (K-ATP) ° del musculo uterino en el
embarazo.

Varios uterotdnicos, como la oxitocina, reducen la hemo-
rragia postparto por medio de la inducciéon de contraccion
uterina, pero con riesgos aumentados de efectos hemodina-
micos adversos '°.

Misoprostol sublingual o retal es un anadlogo de la pros-
taglandina E1, en dosis de 100 a 800 mg, y es tan seguro y
eficaz como la infusién intravenosa de oxitocina para reducir
la pérdida de sangre y la necesidad de oxitocina complemen-
taria posteriormente a la cesarea bajo anestesia espinal o
general, con el aparecimiento de efectos colaterales transito-
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rios, como nauseas, escalofrios y pirexia '-7. El Misoprostol
posee varias ventajas sobre la oxitocina, incluyendo la larga
vida de almacenaje y estabilidad en temperatura ambiente, y
la administracién puede ser oral, rectal y sublingual '".16. Esa
ultima posee muchas ventajas, tales como la absorcién rapi-
da, el efecto de larga duracién y la mayor biodisponibilidad,
en comparacion con otras vias de administracion '8,

Por lo que sabemos, este estudio fue el primero que anali-
z6 los efectos inhibitorios del misoprostol sobre los efectos de
los anestésicos inhalatorios en el tono uterino.

Nosotros postulamos que el uso de misoprostol sublingual
durante la anestesia con isoflurano para la cesarea de ruti-
na, puede reducir la hemorragia materna, la atonia uterina y
la necesidad de uterotdnicos adicionales, sin generar efec-
tos dafinos para la madre o el bebé. Por tanto, el presente
estudio se planifico para evaluar los efectos de misoprostol
sublingual preoperatorio en la pérdida de sangre materna, en
el tono uterino, en la necesidad de ocitocina adicional y en los
resultados neonatales durante la anestesia con el isoflurano
para la cesarea de rutina.

METODOS

Después de la aprobacién por parte del Comité de Etica local
y de la firma del Término de Consentimiento Informado de
todas las participantes que no aceptaron las técnicas anesté-
sicas regionales y solicitaron anestesia general, fueron inclui-
das en este estudio randomizado, doble ciego y controlado
por placebo, 382 parturientes con edades entre los 18 y los
35 afos, de estado fisico ASA | y I, con gestaciones unicas
como minimo de 36 semanas sin complicaciones, programa-
das para cesarea electiva por incision de Pfannenstiel bajo
anestesia general. Las indicaciones para cesarea incluyeron
la presentacién pélvica, la no proporciéon céfalo-pélvica o la
cesarea anterior. Todas las operaciones se hicieron por los
mismos cirujanos. El protocolo fue registrado en el Site: www.
clinicaltrials.gov, bajo el numero NCT01466530.

Basandonos en un estudio anterior 19, la pérdida promedio
de sangre después de la administracion oral de misoprostol
durante el parto por cesarea fue 970 + 560 mL. Un andlisis a
priori para el calculo del tamafo de la muestra indic6 que 174
pacientes en cada grupo serian suficientes para detectar una
reduccion de un 20% en la pérdida de sangre postparto por
cesarea, con un error tipo-l de 0,05 y una potencia de un 90%.
Nosotros afiadimos un 10% mas de pacientes para compen-
sar los posibles abandonos durante el estudio.

Los criterios de exclusion fueron las mujeres con un his-
torial de alergia a prostaglandinas, asma brénquica, anemia,
trastornos hemorragicos, enfermedades cardiacas o intesti-
nales inflamatorias y mujeres con un embarazo multiple, pre
eclampsia, placenta previa, desplazamiento prematuro de la
placenta, hemorragia postparto anterior, hemorragia preparto
y presencia de condiciones que exijan una infusién de ocitoci-
na profilactica postparto, como también la multiparidad (pari-
dad > 4) o presencia de miomas uterinos o evidencia de res-
triccion de crecimiento intrauterino u otra anormalidad fetal.

Las pacientes fueron randdmicamente designadas para
recibir 400 ng de misoprospol o dos comprimidos idénticos
de placebo después de la intubacion traqueal antes de la ci-
rugia.

El resultado primario incluyé la estimacion de la pérdida
sanguinea postparto por cesarea. El resultado secundario
incluyé las siguientes variables: alteraciones del tono ute-
rino, conteo de hematocritos pre y postparto, necesidad de
ocitocina complementaria o transfusion de sangre, resultado
neonatal y efectos adversos después del uso de misoprostol
durante la anestesia con isoflurano.

La conducta anestésica se estandarizé en todas las pa-
cientes del estudio de la siguiente forma: administraciéon de
150 mg de ranitidina oral en la noche anterior y en la mana-
na del dia de la operacién, y 0,3 mol.L" de citrato de sodio
(830 mL) administrado 15 minutos antes de la induccion. En
el quiréfano, las pacientes fueron posicionadas en decubito
dorsal en la mesa de operacion con una cufa de goma dura
a 15 grados bajo la cadera derecha para el desplazamiento
uterino hacia la izquierda. Se administro infusién IV lenta de
500 mL de solucion de Ringer con lactato en todas las pacien-
tes durante 20 minutos.

Las participantes en el estudio fueron monitorizadas con
electrocardiografia, presion arterial no invasiva, oximetria de
pulso (SpO,), concentracion espirada final de didxido de car-
bono (EtCO,) y concentraciones de isoflurano. Después de la
preoxigenacion durante 5 min, la induccion en secuencia ra-
pida fue hecha con propofol 1,5-2 mg.kg™!, seguida por suxa-
metonio 1,5 mg.kg?! después de la pérdida de la respuesta
verbal. La presién cricoides se aplicé después de la pérdida
de la conciencia y fue liberada después de que la colocacion
correcta de la sonda traqueal fuese confirmada por la presen-
cia de EtCO, y por los ruidos bilaterales en la auscultacion.

Después de la intubacion traqueal, las pacientes fueron
randémicamente ubicadas en dos grupos por medio de un
sorteo de sobres opacos, numerados y cerrados en secuen-
cia que contenian un coédigo randémico generado por un
programa electrénico (Random Allocation Software, version
1.0.0, Isfahan University of Medical Sciences, Isfahan, Iran).
Las parturientes del grupo placebo (n = 183) recibieron por
via sublingual, dos comprimidos blancos, humedecidos y re-
vestidos, que parecian idénticos en tamano, color y emba-
laje al comprimido de misoprostol. En el grupo misoprostol
(n = 183), dos comprimidos de misoprostol (400 pg), también
humedecidos, fueron colocados bajo la lengua de las partu-
rientes (Misotac®, Sigma Pharmaceutical Industries, Egipto)
(200 pg.comp™) y se espero por su disolucion. Los anestesio-
logos que administraron los anestésicos y los comprimidos,
no conocian la randomizacién del estudio y no participaron
en la recoleccion de los datos de las pacientes. Todos los
miembros del equipo quirdrgico, tampoco conocian los codi-
gos randomicos.

La anestesia se mantuvo con la CAM de isoflurano (0,5-
0,7) con un 50% de 6xido nitroso en oxigeno para mantener la
frecuencia cardiaca y la presion sanguinea dentro de un 20%
de los valores basales. El bloqueo neuromuscular se mantuvo
con vecuronio 0,06 mg.kg'. Los pulmones fueron ventilados
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con el uso de un volumen corriente de 8 mL.kg™", una razén
de inspiracion-expiracion de 1:2 y una tasa respiratoria nece-
saria para mantener una EtCO, de 30-35 mm Hg. Los tiempos
de la induccion hasta el momento del parto (I-D) fueron regis-
trados por un cronémetro.

Después del pinzamiento del cordon umbilical, una infu-
sién de 10 U de oxitocina en 500 mL de solucién de Ringer
con lactato se inicié. El Midazolam 0,05 mg.kg™' y el fentanil
2,0 ug.kg' se administraron intravenosamente y la concentra-
cion del oxido nitroso al final de la expiracion aumenté para
70%.

El obstetra, que no conocia el grupo de estudio, evalué
el tono uterino por medio de palpaciéon a cada tres minutos
después de la expulsion de la placenta y clasifico el grado de
contraccidn uterina con una escala analdgica visual (EAV) de
10 cm (0 = bien contraido; 10 = completamente relajado). Si el
tono uterino se quedase insatisfactorio después de tres minu-
tos, un bolo adicional de 5-U de oxitocina se administraria.

Todos los recién nacidos se evaluaron por un pediatra que
no conocia los cddigos randémicos en cuanto a los puntajes
de Apgar en el 12y en el 52 minutos, presion arterial, frecuen-
cia cardiaca, temperatura y saturacion de oxigeno arterial.

Al final de la cirugia, el 6xido nitroso y el isoflurano se
suspendieron, el bloqueo neuromuscular residual fue anta-
gonizado y las pacientes fueron desentubadas. La analgesia
postoperatoria se obtuvo con la morfina, el tramadol y el pa-
racetamol.

El tono uterino se calculé después de la expulsion de la
placenta, y después de la infusién de oxitocina, durante la su-
tura de la incisidon y dos horas después del parto. La pérdida
de sangre en el periodo intraoperatorio se estimé por la me-
dida de sangre en el frasco de succién menos el volumen de
liquido amnidtico estimado por ultrasonografia, una estima-
cion visual de la sangre en el piso y el peso de las toallas, las
gasas y las sébanas usadas, todas pesadas en una béascula
electronica restandoles su peso en seco que antes se calculo.
Asumiendo que 1 mL de sangre pesa cerca de 1 g, el peso en
gramos se calculé como la pérdida de sangre total en mL 20.
La pérdida de sangre en el periodo postoperatorio se estimé
como se dijo anteriormente, por medio del pesaje de las ro-
pas de cama, del vestuario y de los absorbentes perineales.
El obstetra, que no conocia los grupos de pacientes, hizo el
célculo del tono uterino y la medida subjetiva de la pérdida
sanguinea en el periodo perioperatorio. Otro investigador que
tampoco conocia los grupos, calculd la pérdida de sangre es-
timada (PSE) de la siguiente forma: volumen de sangre (mL)
estimado (VSE) en el embarazo x [hematocrito preoperatorio
— hematocrito postoperatorio]/hematocrito preoperatorio, don-
de el VSE fue medido usando la siguiente seguinte formula:
(0,75 x {[altura maternal (pulgadas) x 50] + [peso materno en
libras x 25]}) 2'. Se registrd el nimero de pacientes que recibié
oxitocina, los niveles de hematocritos antes y 48 horas post-
cirugia, estimacion subjetiva de la pérdida total de sangre,
necesidad de transfusion, puntajes de Apgar en el 12y en el
5° minutos, y la presencia de efectos colaterales en el periodo
postoperatorio, como nausea y vomito, diarrea, dolor abdomi-
nal, pirexia y temblores.
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Analisis estadistico

Los datos se calcularon tomando en cuenta la normalidad y
usando el test de Kolmogorov-Smirnov. Se complet6 el anali-
sis de variancia de las medidas repetidas. El test t de Student
no pareado fue usado para comparar los valores paramétri-
cos en los dos grupos. El test-U de Mann-Whitney se hizo
para comparar los valores no paramétricos de los dos gru-
pos. El test del Xi-Cuadrado (Xi2) fue usado para los datos
categdricos. La regresion linear sirvié para analizar la corre-
laciéon entre la pérdida de sangre estimada (PSE) (variable
independiente) y el resultado secundario, o sea, EAV para
la relajacion uterina (variables dependientes). Los datos se
expresaron como frecuencia, promedio + DE, porcentaje o
mediana (variacién). Un valor p < 0,05 fue considerado para
representar la significancia estadistica.

RESULTADOS

Fueron seleccionadas para la elegibilidad 382 pacientes; de
ellas, 366 completaron el estudio; 187 pacientes en el grupo
placebo y 179 en el grupo misoprostol. Cuatro pacientes del
grupo placebo y 12 del grupo misoprostol fueron excluidas
del estudio porque perdieron el acompafamiento o los datos
de los hematocritos en el periodo preoperatorio. La edad ma-
terna, el peso, la altura, la edad gestacional, el tiempo de I-D,
la duracién de la anestesia y el peso en el nacimiento, fueron
parecidos en ambos grupos (Tabla ).

Tabla | — Datos de las Pacientes

Grupo placebo Grupo misoprostol

(n=187) (n=179)
Edad (afios) 26,5 (16,5) 27 (19)
Peso (kg) 77,8+ 12,22 79,1 + 13,56
Altura (cm) 160,9 + 9,17 162,3 + 7,24
Edad gestacional (semanas) 38,0 +1,33 37,3 +1,65
Tiempo de induccion hasta
el o parto (min) 8,7 +2,54 9,1+2,13
Duracion de la anestesia
(min) 60,1+ 14,79 53,6 + 11,82
Peso al nacimiento (kg) 3,2+0,45 3,5+0,30

Los datos aparecen como mediana (variacion) y promedio + SD.

En el periodo perioperatorio, no hubo cambio alguno en la
frecuencia cardiaca y en los valores de la presion arterial en
los dos grupos (datos no presentados).

Las pacientes que recibieron misoprostol tuvieron puntajes
mas bajos en la EAV para la relajacion uterina después dela
expulsion de la placenta (p < 0,001) y después de la infusion
de ocitocina (p < 0,02) (Tabla Il).

El grupo misoprostol tuvo un ndmero significativamente
menor de pacientes que recibieron ocitocina complementaria,
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el uso menos acumulativo de la ocitocina, niveles mas altos
de hematocritos en las 48 horas posteriores a la operacion
y menos pérdida subjetiva de sangre total intraoperatoria y
postoperatoria que el grupo placebo (p < 0,001) (Tabla II).
Ademas, la pérdida de sangre estimada y la necesidad de
transfusion de sangre fueron significativamente menores en
el grupo misoprostol que en el grupo placebo (Tabla Il).

Tabla Il — Datos de los Resultados
Grupo placebo

Grupo misoprostol

(n=187) (n=179)

Evaluacion de la relajacion
uterina: EAV

Después de la expulsion 6 (4 —9) 0(0-4)*

de la placenta

Después de la infusion 1 (0 —6) 0(0-7)%

de ocitocina

Durante la sutura 0(0-5) 1(0-4)
Postoperatorio 1(0-5) 1(0-5)

Pacientes que necesitan
ocitocina complementaria
n. (%)

52 (27,8%) 12 (6,7%) *

QOcitocina complementaria 20 (5 — 60) 5(5-10)*
acumulativa (Ul)
Hematocritos (%):
Preoperatorio 33,5+ 3,88 34,2 +4,16
48 h postoperatorio 30,0 + 3,47 33,2+3,79*
Pérdida sanguineaenel 524 + 119,96 222 + 89,50 *
intraoperatorio (mL)
Pérdida sanguineaenel 372 + 107,41 107 + 49,62 *
postoperatorio (mL)
Pérdida sanguinea total en ggg + 160,91 324 +97,44 *

el perioperatorio (mL)

Pérdida sanguinea 708 + 204,32 201 + 383,14 *
estimada (mL)
Pacientes que recibieron 11 (5,9%) 0 (0%) *
transfusién de sangre n.
(%)
Puntaje Apgar

1 min. 8(6-9) 8(6-10)

5 min. 9 (8-10) 10 (8 -10)

Los datos aparecen como mediana (minimo-maximo), n (%) o promedio + DE.
*p < 0,001yt p < 0,02 comparado con el grupo placebo.

El analisis de regresion linear mostré las correlaciones
positivas y significativas entre la pérdida estimada de san-
gre después del parto por cesarea y los puntajes en la EAV
para la relajacién uterina (coeficiente de correlacién de 0,507)
(p < 0,001).

Los puntajes de Apgar en el 12y en el 5° minutos (Tabla Il)
y el estado cardiovascular neonatal fueron parecidos en los
dos grupos.

La Tabla Il presenta la frecuencia de la nausea y del vo-
mito, la diarrea, el dolor abdominal, pirexia y temblores. El
nuamero de pacientes que los desarrollo fue significativamen-
te mayor en el grupo misoprostol que en el grupo placebo
(p < 0,05) (Tabla II).

Tabla Il - Complicaciones en el Periodo Postoperatorio
Grupo Grupo
placebo misoprostol
(n=187) (n=179)

Nausea y vomito 12 (6,4%) 16 (8,9%)
Diarrea 0 (0%) 2 (1,1%)
Dolor abdominal 13 (6,9%) 24 (13,4%)
Pirexia 8 (4,3%) 16 (8,9%)
Temblores 6 (3,2%) 17 (9,5%) *

Datos presentados como n (%).
* p < 0,05 comparado con el grupo placebo.

DISCUSION

Existen varios factores de riesgo para el aparecimiento de la
hemorragia en el postparto por cesarea 22. Los anestésicos
volatiles en concentraciones clinicamente relevantes superio-
res a la CAM de 0,8-1,0, lo que proporcionaria una profundi-
dad anestésica adecuada, reducen significativamente la con-
traccion del musculo liso uterino inducida por la ocitocina 23.

Existen fuertes evidencias que sustentan la eficacia del mi-
soprostol en la reduccion de la pérdida sanguinea posterior a
la cesarea 17,

El presente estudio demostré que el uso preoperatorio de
400 pg de misoprostol sublingual durante la anestesia con
isoflurano para la cesarea, se asocid a una pérdida de sangre
significativamente menor en el periodo perioperatorio, inhi-
bi6 la relajacion de la musculatura lisa uterina inducida por el
isoflurano y presento niveles méas elevados de hematocritos,
un resultado neonatal comparativo y una mayor incidencia de
temblores.

Basandonos en la evidencia existente, optamos por la
via de la administracién sublingual del misoprostol, porque
esta asociada con tiempos mas cortos para el aumento del
tono uterino (10,7-11,5 min) 24, al pico en el nivel de plasma
(26 min) '8 y con una mayor biodisponibilidad 25, en compara-
cién con otras vias de administracion. Ademas, usamos una
dosis unica de misoprostol sublingual (400 pg), porque ésa es
una dosis eficaz para aumentar el tono uterino 824 y reducir
la pérdida de sangre después de la cesarea, en comparacion
con las dosis ineficaces menores (100-200 pg)'+'626, mien-
tras que la seguridad de las dosis superiores a 600 pg nos
preocupa porque pueden causar eventos dafinos 27.

El presente estudio, similar a otros '"-'7 ya realizados,
demostré una reduccion significativa de un 71,6% en la
pérdida de sangre estimada después de la cesarea con el
uso preoperatorio del misoprostol sublingual (400 ng). Esa
reduccion esta parcialmente relacionada con la correlacion
positiva observada entre la relajacion uterina por medio de
la antagonizacion de los efectos inhibitorios del isoflurano en
la musculatura lisa uterina, y el aumento de calcio libre. Por
tanto, relatamos aqui de acuerdo con otros investigadores, el
aumento significativo en el tono uterino después del uso del
misoprostol sublingual 1824,
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La estimacion de pérdida sanguinea posterior a la cesarea
es algo complicado, porque la estimacion visual de esa pérdida
no es algo confiable 28-2° y el promedio de pérdida sanguinea
queda subestimada por los anestesiélogos en comparacion
con los obstetras . En el presente estudio, usamos una ver-
sion modificada de la féormula para aumentar la confiabilidad
del célculo de la pérdida de sangre estimada 2'; incluso asi,
esa version tiene una relacion significativa con los parametros
de coagulacion medidos por la tromboelastografia 3'.

No encontramos efectos adversos en los resultados neo-
natales evaluados por los puntajes de Apgar y signos vita-
les después del uso preoperatorio del misoprostol sublingual
para la cesarea, y ninguna de las madres tuvo inestabilidad
hemodinamica en el periodo perioperatorio.

Los trastornos gastrointestinales, los temblores y la fiebre
son los efectos secundarios mas comunes del tratamiento
con el misoprostol. En el presente estudio, no hubo diferencia
entre los grupos estudiados, con excepcion del aparecimien-
to de temblores después del uso del misoprostol sublingual
durante el parto por cesarea bajo anestesia con isoflurano.
Otros estudios relataron que la fiebre alta puede ser causada
por una dosis mas elevada y frecuente de misoprostol 11:32,

Creemos que este estudio posee una validez interna a
causa de la distribucién aleatoria de la poblacion estudiada y
porque el tamano de la muestra ha sido calculado a tono con
el resultado primario de nuestra hipétesis.

El presente estudio posee algunas limitaciones. Primero,
se puede argumentar que el uso de una CAM superior a 0,5
de isoflurano en un 50% de N,O durante el parto electivo por
cesarea, puede inducir a una relajacion adicional del utero y
aumentar el sangramiento postoperatorio. De hecho, usamos
una CAM de isoflurano (0,5-0,7) con probabilidad de suminis-
trar la profundidad adecuada de anestesia para la cesarea 2.
Ademas de eso, la pérdida de sangre estimada posterior a la
cesarea en el presente estudio se compara con la relatada
por otros 213, Segundo, no monitorizamos la profundidad de
la anestesia a causa de la falta de indice bispectral y moni-
tores de entropia en nuestro centro al momento del recluta-
miento de la poblacién estudiada. El uso de tales monitores
reduciria la CAM necesaria de isoflurano con menos efectos
ventajosos inhibitorios sobre la musculatura lisa uterina. Ter-
cero, no usamos gravimétrica o fotométrica para medir la pér-
dida de sangre posterior al parto. Sin embargo, combinamos
métodos subjetivos y objetivos para aumentar la confiabilidad
de la pérdida de sangre medida.

Se hacen necesarios mas estudios multicéntricos para
calcular la eficacia y la seguridad de las diferentes vias de
administraciéon de dosis de misoprostol en el tono uterino y
la pérdida de sangre en el periodo postoperatorio de cesarea
bajo anestesia con sevoflurano, desflurano e isoflurano.

Como conclusién, podemos decir que la administracion de
400 pg de misoprostol sublingual en el periodo preoperatorio
es segura y eficaz para atenuar el sangramiento materno y el
efecto en el tono uterino de la anestesia con isoflurano para
la cesarea.
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