Efectos de los Glucésidos Cardiacos
Sobre la Dindmica Uterina

Por
Dr. Mariec Pacheco Mena **

Este trabajo, resume otro mds amplio, mi tesis recepcional,
dirigida por el Dr. Luis Senties Gutiérrez y con la colaboracién del
Dr Guillermo Arellano Herndndez; fue hecho con el propdsito de
investigar la existencia de un posible efecto estimulante de los cuer-
pos digitdlicos sobre el Gtero humano grévide, mediante el método
de registrc de presién amnidtica, reconocida como el mds exacte,
fie] vy digno de crédito hasta el momento actudl,

Al respecto se hon hecho varics trabgjos, todos “in vitro”.
y fueron Polat y Confalonier (20}, los primeros que citan dctos
Gtercestimulantes de la digital. Posteriormente Vandelli v Gicco-
melli (76) aconsejaron usar el sulfato de esparteina y la estrofan-
tina en las mujeres que presentan hipoionia ulerina post parte.
En 1961, Norris (51) con estudios “in vitro”, también encontrd in-
cremento de la actividad uterina ol aplicarle a tiras de musculo
uterino digoxina, Lendle vy Mercrer (41}, también en 1961, consi-
deran que los cuerpos digitdlicos pueden actuar como estimulan:
tes o paralizantes de la fibra muscular lisq, incluyendo at lilero.
Mds adelante, en 1963, Carbonini {25}, usando la tocedinamome-
tria interng, enconiré una dccidn inotropo-cronoirepa sobre el
ttero, de la Q-estrofantina v el Lanaiésido C.

MATERIAL:

Se estudiaron 18 pacientes embarazadas, internodas en el
Hospital de Ginecologicy Obstetricia ntimero uno del 1. M. §, E.
B ..-Condiciones generates:

La edad de las pacientes fluctud entre 18 y 38. En 18 pacien-
tes, por minucicso interrogatoric y excamen fisico se comprobé la
ausencia previa o actual de patologia cardiovascular, respirato-

* Trabajo presentado al XXXV Congreso Médico Nacional en San Jjose de
Costa Rica.
##*  Residente de Cirugia Hospital San Juan de Dios.
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ri@ o rendal. Las condiciones normales del corazén fueron corrobo-
racdas electrocardiogrdficamente.

Ninguna paciente recibidé recientemente terapéutica diurética
ni esteroides,

Cinco pacientes presentaron glicemias rebasando discreto-
mente las cifras normales pero sin cuadro ¢clinico de diabetes.

B.—Ceondiciones obstétricos:

Excepto 3 pacientes primigestas, todas las demds fueron mul-
tiparas

La edad del embarazo oscild entre 36 y 42 semanas. Tedas
las pacientes, al iniciarse el estudio, se encontraban en pre parlo
vadorado por la actividad uterina y las condiciones cervicoles,

Fn un caso, ef registro se hizo cuondo se estaba iniciomdo
&l trabcjo de parta,

Fn todos log cosos las membranas se enconiraron integras

En todas las pacientes, o preseniacidon fue libre o abocada,
excepto en uno que se encontraba en primer plemo de Hodge,

C.—Pacientes con patologia:

Seis pocienies presentaron feto muerto “in Gtero”, cuvas eda-
des de embarazo fueron de 36 semanas en cuatro, 37 semanas
en uno ¥ 39 semanas en otre. La muerte felal Jue comproboda
<linica y radiclégicamente. Dos de esios casos cursaron con po-
lihidramnios.

Dos pacientes presentabon cardicpatia de origen reumdtico
con vélvulopatia mitral. Recibieron digitalizacion lenta durante 4
meses una v 20 dics la otra, antes del registro.

D.—Digitdlico usado:

La droga usada una solucién inveciable de ouabaina (.25
mg, en | ml de agua destiloda. Se escegid la ocuabaina por ser
sl glucésido cordiaco de mds rdpida accion (35, 44, 59, 28}, Para
la digitalizacién lenta se usé lg digitoxing en comprimidos de 9.2
mgrs.

METODO:

1.—Las pacientes elegidos que se sometieron o digitalizacién
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répida fueron objeto de un interrogalorio exhaustivo y una mi-
nuciosa exploracién fisico, estudio éste orientado a comprobar la
ausencia de patologia cardiovascular, diabética y la ingesta re-
cienie de medicacién diurética o esteroidea, El estado normal del
corazdn fue corroborado elecirocardicgrdficamente.

2—8e efectué minucioso tacto vaginal antes de iniciar el re-
g'sirs de lo actividad utering, El tacto fue repetido siempre por
una misma persona cop el objeto de evitar errores de interpreta-
cién, antes de la administracién de cada dosis de digital, con €l
fin de apreciar si variaron las condiciones cervizales (5, 58).

3.—Se hicieron estudios electrocardiogratlicos antes y después
de la cdministracién de cada dosis de digital, as{ come en los in-

tervalos entre lag mismas, con und frecuencia de cada 20 minutes
{29).

4 —Se tomd una muestra ¢ cangre venosda anles y durunte
lg digitalizacién, con el objeto d- cuantificar las variontes que se
pudieren presentar en lus concentraciones de sodio, clore, calcic,
potasio, tsloro vy glucosa (35, 44, 57, 29, 69, 30, 32). Lo potasemic
previa a la digitadizacién fue facter determinante para la selec-
cibn de las pacientes.

5—Cuando los pacientes moctraron gran estado de  excile-
cién o bien contracciones sumramente dolorosas, se sedarcn con
demerol a dosis total de 50 a 100 mgrs. (13),

6.—Mediante puncién aséptica trans-abdomingl, se introdu-
jeron a la cavidad amnidtica dos catéteres de polietileno (1, Z, &,
14). La razén por la cual se hicieron dos punciones fue por que
ast se obtuveo registro de la actividad utering en dos canales, pu-
diendo en esta forma evitar interrupcicnes del registro por obs-
fruccién o compresién de caguno de los catéteres. Dichos cutéle-
res {veron conectados cada une a un trasducior de presiones fi-
riclégicas que convierte la presién hidrdulica intrauterina a ener-
gia eléctrica, la cual es transmitida o un sisterna de registro {Po-
livisc Sonborn), inscribiéndose sobre papel milimétrico una gré-
liza fielmente representativa de la aotivided uterina. De esta ma-
nera se fomd un registro de la actividud uvterina espontdnec, es-
perande el tiempo necesaric hasta que se obtuvieran trazos bien
estabilizados. Duranie &l tiempo en que se tomd el registro, la
paciente se maniuvo en decibite dorsal.

7.—En todos los casos, con el cbjelo de evitar una puncién
cque alterara la respuesta de la dindmica uterina (3) a Ja ouakal-
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na, ésta se aplicé mediante puncién a un tubo de polistilenc de
venoclisis con suero glucosado que se instalé antes de iniciar el
registro.

8.—Se aplicaron dosis de ouabaina diluida en agua bides-
tilada por via intravenosa lenta (10 minutes) (35, 37), en dcsis
fraccionadas (llegemdo a una dosis total no més de 1.25 magrs
(35-44) en 10 casos y en dosis Unicg total de 1 mg. en 5 casos.
S8lo en 1 caso se dio una dosis Gnica de 0.25 mgrs.

9—Las condiciones del preducte fueion valoradas de acuer-
dn con el esquema de Apgar (4).

10—En el post-parto inmediato y mediato, se controld ! tons
uferino (3, 78, 21},

1.-—-Durcmte el registroe se hicieron controles clinicos periédi-
cos de presion arterial, (35, 28}, pulso, respiraciones y frecuencia
cardiaca fetal.

12.-—5e tratd de evitor estimulos externns que pudieran mo-
dificar la dindmica uterina y cuando les hubo, fueron considera-
dos al interpretar el irazo {ruidcs, punciones, asic.) (3),

13—Pcra la interpretacién de las grdficas se siguid el mé-
tcdo recomendado por por Alvorez, H y Caldeyro-Barcia, R en

Urugucy.

i4—El andlisis de las grdlicas se hizo de la siguiente ma-
nerc: Con el objeto de de apreciar los incrementos en la activi-
dad uterina posterior a la administracién de digital, s reqistréd
la actividad uterina espontdnec durante 60 o 90 minutos, tiempe
necesaric para lograr su completa estabilizacidén (13, BS); se evi-
16 cuclquier maniobra que pudiera allerar la actividad utering
como iactos (5}, cambios de posicisn de le paciente {19, 50}, ad-
ministracién de alguna droga, etc, El promedio de la adtividad
uterina en el lapso en que se registré esponidneamente fue com-
parado con el promedio de la aclividad utering de un periodo si-
milar posterior & la administracién de ung dosis Gnica o iraceio-
nada de cuabaina administrada por via endovencsa, deducien-
do posteriormente el incremento que ésta produjo.

Con €] objeto de estudiar la reactividad g lo ocitocina del
Gtero humano grdvide en pacientes digitatizadas, se siguieron los
siguientes procedimientos:
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a} En pacientes mormales, sometidas o digitalizacién répida con
ouabaing, en s que se estudiéd la reactividad del (ero a
la aciiocing, una vez estabilizada la actividad utering es-
pontémea se les adminisird ocitocina por infusién continua
intravenasa de 1 o 2 mU-min., v al obtener una respuesia
estable a la misma, se suspendid esperondo llegar a con-
seguir la desaparicidon de su efecto que fue de 20 minutos
aproximadamente (56, 65, 16) y luego nuevamente su es-
{obilizacidn que fue de una hora aproximadamente, Segui-
damente se llevé a cabo la digitalizacién rdpida con oua-
baina vy se espera el tiempo necesario hasta que desapare-
cieron los cambios en la actividad uterina incrementadas
por el digitdlico, administrdndese entonces nuevamenie una
dosis igual a lx anterior de ocitocina, Las varicntes que su-
fri6 la actividad uterina espontdnea por la dosis de cocito-
dna previa y poslerior o la digital fueron comparadas me-
dionte curva dosiselecto (56).

b) En pocientes cardidpaics, que por insuficiencia cardiaca
habian recibido digilal de accién lenta {35} hasia el mo-
mento del registro, lue cuantificada st actividad uterina
espontémea estabilizada y seguidamente se le administrd
inyeccién continfia por via intravenosa a 1 a 4 mUjmin. de
ocitocing, construyendo  postericrmente una curva dosis-
efecto, que fue comparada con los patrones previamente es-
tablecidos por Caldeyre (58).

RESULTADOS:

De las 16 pacienies sometidas a digitalizacién répida con oua-
buing, en todas se produjo modificacién de la dindmica utering:
como respuesia a la digital, Su incremento varid de 0.09 a 3.95
contracciones en 10 minutos. Hubo taquisistolic en 6 casos (€12
a B.46 contracciones en 10 minutos). (5, 7, 9).

2, —INTENSIDAD:

En 10 casos ésta aumentd de | a 16 mm|Hg. En tres casos no
hubo variante y en 4 cascs disminuyé entre valores de 3 & 7 mml
Hg.

3.—TONO:

En todos los cosos el tono uterino espontdneo fue normal y
en 13 pacientes se conservd dentro de limites normales. En dos
casos se presenté ligera hipertonia ¥ en otro hubo hipertonia ma-
nifiesta con polisistolia.
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4 —ACTIVIDAD UTERINA:

En todos los casos de actividad ulerinag aumentd con un in-
cremento variable entre 2 a 175 unidades Montevideo. De los 4
casos en los que el incremento fue mayor de 80 mmiHg. se pre-
senid asimismo taquisistolix e hipertonia en dos de ellos. En 7
casog en los que el incremento fue menor de 40 mmiHg. todes
presentaron incoordinacién ol administrarse la droga.

5—COORDINACION:

En 9 de los casos la digital produje un efecto incoordinante,
siendo éste fendmeno mds frecuente cuando se usaron dosig frac-
cionadas.

8.—INSTALACION DEL EFECTO:
Varié entre 2 a 6 minutos.
7.-—DURACION DE EFECTO:

Este oscilé entre 45 y 130 minutos, con duracidn premedio de
85 minutos.

Este oscilé entre 43 y 130 minutos, zon duracién promedic de
85 minutos,

8 —MODIFICACIONES CERVICARLES:

En 9 cosos la odministracién del digitdlico no modificd tas
condicioneg cervicales previas. En 6 casos, éstas variaren en suon-
to a acortamiento y dilatacién.

5.—RESULTADOS ESPECIALES EN RELACION CON LA DO3'G
Y FOEMA DE APLICACION:

Los mayores incremenios se obtuvieron cuando sc usaron
dosis altas aplicadas en una sola inyeccién, Dosis Ginicas bajas o
froccionadas dieron respuestas mdés pobres.

10.—REPERCUSION SOBRE EL PRODUCTO:

En los casos de ietlo vivo, las condiciones del mismo siempre
fueron safisloctorias, of igual que las del producte af nxcer los
cuales nunca presentaron alteraciones afribuibles a lo drogo. No
hubo caombios en la frecuencia cardicca fetal, antes ni después
de la adminisiraeidn del digitdlice,
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11.--REPERCUSION SOBRE LA MADRE:

Ne suirieron veriaciones impaortantes la presidén arterial, ire-
cuencia cardiaca ni la concentraciénr de electrolitos. Tampoco
hubo sangrados anormales ni reacciones secundorias a la droga,
[ tcdog los casos el elecirocardiograma fue normal antes, duran-
tc y después del registro.

12.—La administracién sucesiva de ouabaina y ocitocing, en
caatro casos, permitid observar los siguientes hechos:

a} El incremento de la activided uterina producide en una
misma paciente con 1.25 mgrs. de ouabaing, produjo en dos
casos un incremento semejante al obtenido con 1mUimin,
de ocitozina.

k) Cuande el segundo medicamento se administré duranle el
tiempo de accién del primero, se produjo suma de efectos
{sinergia aditiva).

c) La respuesta observada en un case scbrepaséd sensible-
mente e! resultado de la suma de efectog de ambos medi-
comentos.

13.—La administracién tenta de digitcl (digitoxina), no per-
ritis valorar el electo de este medicomento; la respuesia obser-
vada en pocientes digitalizadas, a lo accién |, 2 y 4 mU min, de
ocifciina fue semejante en un cosc a los pairones considerados
como normales en la edad correspondiente de gravidez {(56). En
olta paciente el incremento fue supericr a los valores premedic
previamente establecides,

COMENTARIOQ

Nuestros resultados difieren de los sefalados por Palat y Con-
falenior {citedo por Caso v Koremblit (20) v Carbonini {25), guie-
nes observaron qumento en la intensidad y duracién de las cen-
iraccicnes, en comdtra de nuestra experiencia que demostré au-
mento fundamentclmente de la frecuencic, la cual estd de azuer-
do con los resultados obtenidos por Norris (51) al respects.

E! tiempo de instalacién encontrade en nuestro estudio, fue
10 veces menor que el hallado por Norris (51) usando la misma
droga. Coincidimos con éste qutor en cuanio a gue la respuesta
mds notoria se encuenira en el aumento de la Irscuencia de las
contracciones.
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En nuestrcs registros frecueniemente observamos inceordina-
cién de lo contrectilidad posterier a la inyeccién de cuabaino, no
seficladg anteriormente por otros autores.

Al igual que Carbenini y Stelanini {25), nuestras mdximas
respuestas las obtuvimos al usar dosis alias, pero iambién se re-
gistraron maodificaciones de la dindmica uterina con dosis boias
o fraccionadas,

El incremenio de la octividad utering observade en algunoes
de nuestros casos, es capaz de inducir un parte, cuando la sen-
sibilidad uterina es elevada como sucede en el embarazo préxi-
mo < término.

Aceptamos como posible la hipdtesis que sustenta Caso v
Koremblit (20), de que proboblemente sea k digitad un iactor
ceadyuvante en la produccién de partos premaiuros en la mujer
cordidépata que recibe esa droga.

Coincidimos con log outores que ciion ousencia de cambios
en la presién arterial cucmdo se somete a und persona seng o di-
gitalizacién.

En términos genercles, no se presentaron cambios electroli-
ticos de imporiancia, ni variaciones en los mismos atribuibles o
la droga

B electo Gterc-estimulants consiantemente observado, e las
mujeres grdvidas que recibieton dosis bruscas de ouabaini, im-
cone la necesidad de considerar este riesge cdicional en las mu-
jeres grdvidas con insuficiencia cordioco, que omeritan terapia
digitdlica, porticularmente en aguéllas que curson con embara-
zos avanzados,

Es facil comprender que €! riesgo es mds nolorio cuondo el
medicamentc deba administrarse a una paciente con alla reac-
fividad utering, o dosis mdxima y en :orto liempe, en visia de
que pueden presentarse episodiog transitorios de polisistolia con
hiperionia secundaria, con el consiguiente peligro de hipoxia fe-
1al,

Nuesirog hallozgos parecen confirmar las observaciones dli-
nicas en el sentido gue lo digitalizacién puede ocusionalmente
ser causanie de interrupcidn prematura del embarazo y de porios
répidos,
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Adn cucmdo nuestra investigocién en el momento actual no
es totalmente cencluyente en cuanto o reactividad ulering a la oeis
tocina por inyeccidn previa del digitdlico es faciible que dicha
reactividad sea mayor en la mujer digitalizada, y por lo tanto los
requerimientos de ocitdcicos en mujer gravidica, pueden ser me-
ncres,
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