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0 USO DO SULPROSTONE
PARA ESVAZIAMENTO MEDICO
DO CONTEUDO UTERINO

A.S.PAULO, A.C. REIS-MORAIS, M. SA-CORREIA
Servigo de Obstetricia do Hospital Distrtal de Viseu. Viseu

Os autores descrevem os resultados da experiéncia do Servigo de Obstetricia do Hospital Dis-
trital de Viseu no esvaziamento medicamentoso do contetdo uterino com o analogo da prostaglan-
dina E2 Sulprostone durante o ano de 1994. O farmaco foi usado segundo um protocolo de infu-
sdo continua E.V. em que se diluiam duas ampolas de sulprostone (1000 mg) em 1000cc de soro
fisiolégico. Inicialmente infundiam-se 0,90 mecg/min (XVII gotas/min), mas a partir da reunifio
de Espinho na primavera de 1994, foi alterado este ritmo para 1,50 mcg/min (XXX gotas/min). Os
resultados foram expressos em trés grupos: éxito, a expulsdo completa do conteido uterino éxito
parcial e fracasso quando ndo houve qualquer expulsdo do contetido uterino. A eficicia parcial ou
total foi obtida em 33 casos (62%) e falha em 20 casos (38%), sendo tanto mais eficaz quanto
maior o tempo de amenorreia. Globalmente a substincia foi muito bem tolerada. Conclui-se ser o
sulprostone um excelente método para o esvaziamento médico do contetdo uterino nos segundo e
terceiro trimestres de gestagéo.

The use of Sulprostone in Medical Emptying of Uterine contents

The authors describe a one year experience in the Viseu District Hospital Maternity with the use
of prostaglandin E2 analog Sulprostone to expel the conceptus. The drug was used in continuous
intra-venous administration using a dilution of 1000 mcg of sulprostone in 1000 cc of saline soluti-
on. Initially the infusion rate was 0,90 mcg/min (XVIII drops/min) which, was altered to 1,50
mcg/min (XXX drops/min) after a meeting in Espinho in the spring of 1994. The results are presen-
ted as success (complete expulsion of uterine contents), partial success and failure. Success (comple-
te and partial) was obtained in 33 cases (62%) and failure in 20 cases (38%). The longer the gestatio-
nal age the more effective was the drug. Tolerance was very good. We concluded that Sulprostone is
an excellent method for medical emptying of the uterus in second and third trimesters.

INTRODUCAO

O papel bioldgico das prostaglandinas é vastissimo
abrangendo grande parte das fungdes orginicas. Na
reprodugdo humana interferem praticamente em todas as
etapas bioldgica! quer femininas (migragio espermatica,
contractilidade uterina e tubar, ovulagio, luteélise, mens-
truagdo e esteroidogénese, parto prematuro ou nio, abor-
to ¢ ainda na lactagfo), quer masculinas (erecgdo, ejacu-
lagdo, mobilidade espermatica e esteroidogénese). Em
clinica obstétrica adquiriram uma importincia grande a
partir da década de 70, com a utilizagdo das prostaglan-
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dinas naturais (PGE2 e PGF2) no esvaziamento uterino
em casos de morte fetal dos 2° ¢ 3° trimestres.

A sua utilizagdo para a expulsdo do conceptus ” baseia-
se na actividade uteroténica. Ao contrario da occitocina,
sdo eficazes em qualquer fase da gravidez 2. Além de
acglo uterotonica, algumas prostaglandinas apresentam
provavelmente efeito luteolitico (PGF2) documentado
em primatas, mas ainda nio comprovado no ser humano.

Sendo rapidamente metabolizadas as prostaglandinas
naturais (PGE2 e PGF2) requerem doses elevadas, com os
consequentes efeitos secundarios sobretudo gastro-intesti-
nais. O advento dos analogos das prostaglandinas trouxe
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maior estabilidade metabolica e ainda uma selectividade
aumentada para 0 miométrio, o que aumentou a eficacia e
reduziu significativamente os efeitos secundérios.

Actualmente em osbtetricia as prostaglandinas sdo uti-
lizadas nas seguintes indicagdes:

a) indugdo e aceleragdo do parto na gravidez de termo!

b) interrupgdo médica da gravidez (geralmente associa-
das a farmacos anti-progestinicos) 31°

¢) indugo do parto por morte fetal ou mal formagao??!

d) tratamento da atonia uterina do pés-parto 22-26

€) no tratamento médico da gravidez extra uterina®’-%,
sendo esta indicagdo discutivel pelo perigo de rotura tubar,
apesar das taxas sanguineas de hCG terem baixado 27-°

f) dilatagdo do colo uterino na preparagdo para cureta-
gem’0.31,

As prostaglandinas tem poucos efeitos secundarios
sobretudo gastro-intestinais, sendo consideradas seguras
mesmo em uteros cicatriciais'!. Ha no entanto relatos de
sindromes hemorragicos exigindo laparotomia?!, de para-
gem cardiaca®, angor pectoris'’, arritmia ventricular'® e
mesmo enfarte de miocardio™'® apds o uso destes farma-
cos, um dos quais mortal'8.

Na Maternidade do Hospital Distrital de Viseu a utiliza-
¢do rotineira do sulprostone para o esvaziamento uterino
remonta a 1992. Em 1993 instituiu-se um protocolo de
utilizagdo, modificado em 1994 apés a 1° Reunifo Nacio-
nal sobre Sulprostone na primavera de 94 em Espinho.

MATERIAL E METODOS

Avaliamos 70 processos em que se utilizou o Sulpros-
tone e excluimos 17 por registos incompletos. Foram
estudados 53 casos clinicos em que estava indicado esva-
ziar o conteudo uterino: um caso de anencefalia € os res-
tantes com morte embrio-fetal internados no sector de
patologia I, (patologia obstétrica até as 28 semanas de
gestagio) da Maternidade de Viseu. O farmaco foi usado
por via endovenosa em administragdo continua, segundo
um protocolo em que diluimos duas ampolas de sulpros-
tone (1000 g) em 1000cc de soro fisioldgico.

Inicialmente o protocolo propunha um ritmo de infusdo
de 0,90 mcg/min (XVIII gotas/min), mas a partir da reu-
nifio de Espinho, alteramos este ritmo para 1,50 mcg/min
(XXX gotas/min).

Eram respeitadas as contra indicagdes e registados a
hora de inicio, a hora da expulsdo, a temperatura, o pul-
s0, a pressdo arterial, o ocorréncia de dores, vomitos ou
outros efeitos colaterais.

Agrupamos os casos em relagfo ao resultado final da
utilizagdo do farmaco. No grupo que consideramos
como éxito, a expulsdo do conteudo uterino foi completa
(informagdo ecografica) dispensando a curetagem de
revisdo, ou caso tenha sido realizada, quando esta ndo
retirou da cavidade qualquer material. Sempre que a
expulsio foi incompleta impondo a revisdo uterina, con-
sideramos o éxito como parcial. O fracasso foi considera-
do quando ndo houve qualquer expulsdo do conteudo
uterino.

Avaliamos a eficacia em fungio, do tempo de gestagao,
da patologia, do tempo de administragdo do farmaco e da
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dose infundida por unidade de tempo. Também os efeitos
secundarios 4 administragio do medicamento foram
registados e analisados.

Por fim tecemos considerag¢des de ordem pratica e reti-
ram-se conclusdes.

RESULTADOS

Embora inicialmente ndo houvesse qualquer distribui-
¢do das pacientes por grupos, dado todas serem sujeitas
a0 mesmo tratamento, os resultados sio apresentados
conforme ja dissemos, em trés grupos consoante os resul-
tados obtidos. Estudados os grupos, verificamos serem
estes homogéneos quanto a idade e paridade, ndo haven-
do diferengas significativas Quadro 1.

Quadro 1 - Variaveis idade e Paridade

&xito éxito parcial fracasso

n=19 n=14 n=20
idade 27,1 £5,59 30,14 +5,7 28,55 £7,78
paridade 0,57 £0,83 1,07 £1,07 1 £1,25

Graficamente expomos os resultados globais (Figura
1). Verificamos que houve eficacia parcial ou total com o
uso farmaco na indugfo do aborto em 33 casos (62%) e
falha em 20 casos (38%).

Expulsdo falhada
38%

Expulsdo parcial
26%

Expulsigo Completa
36%

Fig ] — Eficacia do Sulprostone

Falando especificamente da eficacia por patologias,
parece-nos haver sobretudo a realgar uma sofrivel efica-
cia indugdo no abortamento incompleto (Figura 2), pelo
que sugerimos que talvez seja de reavaliar a sua uti-
lizagdo nesta indicacio.

No que diz respeito ao ritmo de administragdo (Figura
3), utilizamos varias dosagens, sobretudo mercé da pouca
familiarizagdo de alguns colegas com os protocolos em
uso. Inicialmente usamos um protocolo em que diluiamos
duas ampolas de Sulprostone (1000mcg) em 1000 cc de
soro fisioldgico, com um ritmo de administragdo de 18
gotas/minuto (o que equivale a 0,9mcg/min) mas apos a
reuniio em Espinho no ano passado, foi alterada o ritmo de
infusdo para 30 gotas/minuto (equivalente a 1,50mcg/min).

Avaliados os resultados encontramos uma aparente
melhoria da eficicia do produto quando a dose infundida
era maior (Figura 4), embora sem significancia estatistica
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aborto retido  anencefalia mola ovo claro  aborto incompieto

Expulsdo parcial  H Expulsdo completa [l Expulsdo falhada

Fig 2 — Eficacia do sulprosterone por patologias

12gts/min  15gts/min  18gts/min  20gts/min  25gts/min  30gts/min

expulsao total @ parcial M néo expuisio

Fig 3 — Eficacia do sulprosterone constante
O ritmo de administragdo.

A O

parcial

expulsio

1,50 mcg/min n=26 [l 0,90 mcg/min n=214|

Fig 4 — Dose por minuto e eficacia

(p=0,4), possivelmente pelo reduzido nimero das amostras.

Em relagdo ao tempo total de administragdo do farma-
co e eficacia, encontramos valores muito semelhantes
entre os trés grupos de resultados (Quadro 2):

De notar que o tempo médio de administragdo no gru-
po de éxito € de 11 horas, enquanto a moda se situa nas 7
horas. Nos grupos de éxito parcial e falha parece ter
havido interrupgdo prematura da administragdo de sul-
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Quadro 2 — Tempo de Administragéo em horas

éxito parcial falha
Mean 11,73684 Mean 7,071429 Mean 9,85
Median 11 Median 6,5 Median 6,5
Mode 7 Mode 6 Mode 5

Minimum 4
Maximum 36
Count 20

Minimum 2
Maximum 13
Count 14

Minimum 4
Maximum 23
Count 19

prostone, ja que os tempos médio, mediana ¢ moda sdo
menores que no grupo éxito.

Apesar de no ter sido possivel demonstrar diferenga
significativa (p=0,3) entre os grupos o que indicaria ndo
haver interferéncia do tempo total de administragdo na
eficacia final, parece-nos recomendavel manter a perfusdo
pelo menos 12 horas antes de declarar a falha do produto.

Ainda pertinente parece-nos o facto do tempo de admi-
nistragdo mais prolongado (36 horas) se situar no grupo
de falha de expulsdo, o que ndo deve espantar, ji que o
produto foi sendo administrado na esperanga de que a ex-
pulsdo ocorresse, mas pode indicar que ndo valera muito
a pena a utilizag@o para além das 24 horas (tempo maxi-
mo de administragdo no grupo éxito é de 23 horas).

Os resultados expressos num grafico de barras, onde
em abcissas fizemos constar os grupos e em ordenadas o
tempo em horas de administragdo do produto, ddo-nos
uma ideia da semelhanga (Figura 5):

40
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20
15 -
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horas adminitragdo

expuisdo

parcial

Fig 5 — Eficdcia do Sulprostone; tempo de administragdo

J& no que diz respeito ao tempo de amenorreia, verifi-
camos que a eficacia aumentava com a idade gestacional
(Figura 6), havendo uma diferenca estatisticamente sig-
nificativa entre o grupo de eficacia total (p0,05) e o grupo
em que ndo ocorria a expulsio (quadro 3).

Quadro 3 —t-Test: Tempo de Gestagdo

expulsio falha
Média 13,73684 10,6
numero de casos 19 20
Variancia 18,93201
P 0,015229
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Fig 6 — Eficdcia do Sulprostone; tempo de administragdo

Finalmente ao analisarmos os efeitos secundarios
(Figura 7), encontramos muito poucos. Incluimos as
dores pélvicas referidas pelas doentes como efeito secun-
dario, uma vez que seria desejavel que ndo surgissem ¢
apenas surgem porque se administrou o firmaco. Dos
restantes efeitos colaterais ha a referir cinco casos de
vomitos € quatro de hipotensdo, um dos quais levou &
suspensio da perfuséo.

39

40 7
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20

10

A el 7

dores pélvicas

vomitos hipotensdo

Fig 7 - Efeitos colaterais

As nossas conclusdes sdo francamente favoraveis ao uso
do sulprostone para o esvaziamento uterino nos segundo €
terceiro trimestres, sendo a droga bem tolerada e eficaz.

CONCLUSOES

1 — O Sulprostone ¢ eficaz no esvaziamento uterino

2 —Essa eficicia é tanto maior quanto maior o tempo de
amenorreia, devendo reservar-se para 0s €s-
vaziamentos uterinos nos 2° e 3° trimestres

3 —N#o ha diferencas significativas quanto as patologias
dos casos estudados no que respeita 4 eficicia, pare-
cendo-nos de rever a sua indicagdo no casos de abor-
tamento incompleto

4 — A tolerancia do Sulprostone ¢ excelente

5 —Embora nio tenha sido possivel demostrar diferengas
significativas no que respeita ao tempo de utilizagio e
a eficicia, a analise dos graficos sugere ser desejavel
esperar 12 a 24 horas antes de declarar a falha de
indugio e interromper a perfusdo
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