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ARTICLE INFO ABSTRACT

A hemorragia pés-parto constitui uma das principais causas de morbimortalidade materna pos-
parto, sendo a atonia uterina sua principal causa. A gestdo ativa da terceira fase do parto estd
associada com redugdo do risco de hemorragia pos-parto e consequentemente reducdo da
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INTRODUCTION

A gravidez e o parto envolvem risco a saude das mulheres mesmo
sem problema de satde pré-existente, sendo eventos contribuintes
de mortalidade e morbidade materna. A hemorragia pos-parto (HPP)
¢ uma causa importante da morbidade e mortalidade materna,
especialmente em paises em desenvolvimento junto com hipertensio,
infecgio e abortos inseguros. E responsavel por 25% das mortes
maternas em todo o mundo (PRIYA et al, 2015). A HPP ¢
comumente definida como uma perda de sangue de 500 ml ou mais
apos o parto vaginal ou perda de sangue superior a 1000 ml ap6s o
parto cesareo. Para fins clinicos, no entanto, qualquer perda de sangue
suficiente para causar instabilidade também é denominada hemorragia
pos-parto. Diz-se que ¢ “Primaria” quando ocorre dentro de 24 horas
apos a dequitagdo e “Secundaria” quando o sangramento ocorre apos
24  horas da dequitagio (MUHAMMAD et al, 2019;
THEUNISSEN; CHINERY; PUJAR, 2018; FEBRASGO, 2020).

Os objetivos de Desenvolvimento do Milénio, estabelecidos por 189
paises em 2000, tiveram a meta de reduzir as mortes maternas para
trés quartos em 2015. As causas da mortalidade sdo multifatoriais e
prevengao requer uma resposta multidisciplinar. A causa mais comum
de HPP ¢ a atonia uterina que explica 70% dos casos, ruptura do titero
seguida de rupturas do trato genital, e placenta retida, levando a
anemia pds-natal grave e choque hemorragico exigindo transfusdes e
intervengdes cirtrgicas, podendo ser evitaveis pelo uso de
uteroténicos (BRASIL, 2018; MUHAMMAD et al, 2019).
Atualmente, a Organizagdo Mundial da Satde (OMS) recomenda a
gestdo ativa da terceira fase de trabalho de parto para prevenir
HPP. Essa gestdo ¢ composta por um pacote de trés componentes ou
ctapas: 1) administragdo de um uterotOnico, preferencialmente
ocitocina, imediatamente apds o nascimento do bebé; 2) tracdo
controlada do corddo umbilical para liberacdo da placenta; e 3)
massagem do fundo uterino apés a dequitagdo da placenta (OPAS,
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2018; ASMAT et al., 2017; QUIBEL et al., 2016; OMS, 2014). A
administragdo de um uteroténico para a mie imediatamente apds o
nascimento do bebé ¢ identificada como a etapa mais importante. A
ocitocina € o uteroténico amplamente recomendado para a prevencio
da  HPP, diante = de sua  eficicia  (OPAS, 2018;
THEUNISSEN; CHINERY; PUJAR, 2018). A eficacia dos
uterotdnicos na geragdo de contragdes do utero é necessaria para
prevenir a hemorragia e pode ser prejudicada pela exposicdo a
condigdes que levem a degradagdo do uterotdnico, como por
exemplo, alteragdes de temperatura. Em muitos paises de baixa e
média renda onde o acesso a rede de frio sustentidvel ndo estd
disponivel, a eficacia da ocitocina ndo pode ser garantida porque ¢
suscetivel a degradacdo pelo calor (BRASIL, 2028; AYRES et al.,
2020). Outros uterotdnicos incluem ergometrina / metilergometrina,
misoprostol e combinagdes de dose fixa destes uterotdnicos. A
ergometrina se degrada quando exposta ao calor ou luz. O
misoprostol degrada rapidamente quando exposto a umidade. Quando
degradados, o nivel de ingrediente ativo entéo ¢ diminuido, resultando
em eficdcia reduzida (THEUNISSEN; CHINERY; PUJAR, 2018). A
escolha dos uterotonicos no pds-parto ¢ influenciada principalmente
pela eficacia dos medicamentos; no entanto, muitos fatores adicionais
devem ser considerados, incluindo potenciais eventos adversos e,
configuragdes de recursos, relagio custo-eficacia (ELBOHOTY et al.,
2016). Destarte, a HPP é uma complicagdo obstétrica que requer
eficacia nas intervengdes preventivas, adaptadas as diversas
necessidades das mulheres e provedores em locais com poucos
recursos, uma vez que estes locais configuram um quantitativo maior
de desfechos maternos desfavoraveis (ASMAT et al, 2017; AYRES
et al, 2020). O resultado da gestio da HPP depende do
reconhecimento precoce e instituicdo imediata dos protocolos de
tratamento necessarios. Nesse sentido, o presente estudo teve por
objetivo comparar a eficacia do misoprostol em relagdo a ocitocina na
hemorragia pés-parto. Dessa forma levantou-se a seguinte questdo
norteadora: Qual a eficacia do uso da ocitocina em relagdo ao
misoprostol na prevengao e tratamento da hemorragia pds-parto?

1.Desenvolvimento

METODOLOGIA

Trata-se de uma revisdo integrativa de literatura, descritiva com
abordagem qualitativa, cuja temdtica foi avaliar a eficacia da
ocitocina e misoprostol na hemorragia pos-parto. Foram empregados
os passos sugeridos pela literatura para a realizagdo de revisdo
integrativa, dividida nas seguintes etapas: estabelecimento da hipotese
e objetivos; estabelecimento de critérios de inclusdo e exclusdo de
artigos (selecdo da amostra); definicdo das informagdes a serem
extraidas dos artigos selecionados; analise dos resultados; discussao e
apresentacao dos resultados e a Gltima etapa consistiu na apresentagdo
da revisdo. A questdo proposta para alicer¢ar o presente artigo foi:
Qual a eficacia do uso da ocitocina em relacdo ao misoprostol na
prevencdo e tratamento da hemorragia pos-parto? Para compor a
amostra foram utilizados os artigos encontrados na Biblioteca Virtual
em Saude (BVS). Para maior efetividade da analise foram utilizados
descritores padronizados no DeCS (Descritores da Ciéncia da Saude):
Hemorragia po6s-parto, Misoprostol, Ocitocina e Eficacia, associados
ao operador boleano AND. Os critérios de inclusao foram: artigos que
se encontravam na integra e dentro da base de dados supracitada; no
idioma portugués, inglés e espanhol; publicados no periodo
compreendido entre 2011 a 2021. Os critérios de exclusdo foram
artigos que se encontravam fora do eixo tematico, repetidos no banco
de dados, dissertagdes, teses, resumos, que ndo estivessem
disponiveis e que ndo respondessem o problema de pesquisa. Na
primeira etapa, utilizando os descritores de forma individual e
adicionando os filtros com os critérios de inclusdo ja citados, foram
encontrados no banco de dados da BVS, 538.653 artigos. Seguimos
utilizando o agrupamento dos descritores em dupla. Por fim, ao
agrupar os quatro descritores obtivemos 17 artigos. Estes, apos leitura
criteriosa em resposta ao problema de pesquisa e aos critérios de
exclusdo, resultaram numa amostra de 14 artigos. O roteiro foi
elaborado com as seguintes variaveis: Titulo do artigo, autores/ ano

de publicagdo, periddico, objetivos, métodos/tipos de pesquisa,
principais conclusdes. Os dados foram validados por dois
pesquisadores. Como endosso de todos os itens da revisdo foi
utilizado a protocolo PRISMA de 27 itens de avaliacdo. Nao houve
financiamento para a pesquisa.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Apos classificagdo de todo o material, os dados foram organizados,
facilitando a visualizagdo e compreensdo do processo seletivo do
material como apresenta o fluxograma da Figura 1.

- 33 producdes na Medline
- 38 publicactes capturadas em busca -02 naLILACS
sistematizada por agrupamento de trios — -01 naCUMED

-01 nalBECS

-01 naLIPECS

!

| Aplicacdio de critérios de inclusdo |

l - Leitura dos titulos e resumos

17 artigos selecionados — - Resposta a questéo norteadora

|

- 02 artigos excluidos por ndo responder a questdo
norteadora

Artigos a analisar: 14 -

- 01 artigo excluido por duplicidade na base de dados

Fonte: Elaborado pelo autor (2021)

Figura 1. Fluxograma e procedimentos utilizados para seleciio dos
artigos

O Quadro 1 apresenta as especificagdes de cada um dos artigos
selecionados, sendo descrito o titulo de cada artigo, os nomes dos
autores ¢ ano de publicagdo, o periddico que o artigo foi publicado, o
objetivo, o método e/ou tipo de pesquisa que foi realizado para a
construcdo do artigo e as principais conclusdes. Quatorze artigos
atenderam aos critérios de inclusdo estabelecidos. As publicacdes
predominaram na base de dados da MEDLINE (13), seguida por
LILAC (1) com apenas um artigo. Quanto ao desenho metodolégico
houve uma predomindncia nos estudos, a saber: ensaio clinico
controlado (9), seguidos de revisdo sistematica (3), estudo de
rastreamento (1) e estudo de incidéncia (1). O idioma de publicagdo
predominante foi o inglés (13) e apenas (1) artigo em espanhol. A
maioria dos estudos foi publicada nos anos de 2011 a 2015, ndo
havendo predominio de artigos recentes, a saber: (1) artigo em 2019,
(1)em 2018, (1) em 2017, (2) em 2016, (1) em 2015, (1) em 2014, (2)
em 2013, (3) em 2012 e (1) em 2011. Apos a revisdo minuciosa dos
artigos constata-se que dentre os artigos selecionados rematam sobre
a comparagdo da eficacia do uso da ocitocina comparado ao
misoprostol. Dessa forma, apos analise sistematica dos artigos, deu-se
por necessario a inclusdo de um eixo tematico: Comparagdo entre os
desfechos do Misoprostol X Ocitocina.

Comparagdo entre os desfechos do Misoprostol X Ocitocina:
Descoberta por Sir Henry Dale e sintetizada por Du Vigneaud, em
1953, a ocitocina ¢ um hormonio formado por uma cadeia peptidica
contendo nove aminoacidos que estimula o miométrio a se contrair
ritmicamente, promove vasoconstriccdo das artérias em espiral e
diminui o fluxo sanguineo do utero (ASMAT et al., 2017). A
ocitocina (IM / IV, 10 UI) ¢ recomendada como droga uterotonica de
escolha a ser utilizada como tratamento de primeira linha para
hemorragia pos-parto e ndo ha diavidas sobre sua eficacia para esse
fim. No entanto, o uso de ocitocina tem poucas limitagdes,
especialmente em condi¢des de poucos recursos, onde o faltam
instalagdes médicas e os atendentes sdo destreinados, além disso, a
ocitocina também requer armazenamento refrigerado (2 a 8C°),
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Quadro 1. Descri¢iio das variaveis dos artigos, versio final do estudo (n=14)

misoprostol por via sublingual, con vistas a evaluar
su eficacia y seguridad.

Periodico Autor/Ano | Titulo do artigo Objetivos Métodos e tipos de pesquisa | Principais conclusdes
Afir Health Muhamma A prospective study to compare the effectiveness of | To compare the effectiveness and safety of adjunctive | Revisdo sistematica Rectal misoprostol is as effective and safe as oxytocin when used as an
Sci detal, adjunctive rectal misoprostol or oxytocin titration in the | rectal misoprostol with adjunctive intravenous adjunctive uterotonic in preventing primary post-partum haemorrhage
2019 prevention of primary post-partum haemorrhage in at risk | oxytocin for the prevention of primary post-partum in patients with risk factors for uterine atony after active management of
patients. haemorrhage in at risk patients. third stage of labour.
Reprod Theunissen | Current research on carbetocin and implications for | This paper describes the current research into | Revisdo sitematica Heat stable carbetocin is being investigated as a potential alternative
Health etal., 2018 | prevention of postpartum haemorrhage. carbetocin and ranking of effectiveness of uterotonics to oxytocin. This paper describes two current clinical trials on carbetocin
that may provide important new information to assist and anetwork meta-analysis ranking of all uterotonic agents, including
healthcare decision makers to ensure that women carbetocin, which combined may provide evidence supporting expansion of
receive an effective uterotonic for prevention of PPH. the use of the heat stable formulation of carbetocin in PPH prevention.
J Coll Asmat et Effectiveness of Per Rectal Misoprostol Versus | To compare the effectiveness of per rectal misoprostol | Ensaio clinico controlado Active management of 3rd stage of labour with per rectal misoprostol
Physicians al., 2017 Intramuscular Oxytocin for Prevention of Primary | over oxytocin in primary postpartum haemorrhage administration was as effective as intramuscular oxytocin. Both were equally
Surg Pak Postpartum Haemorrhage. (PPH) effective to reduce PPH and the subsequent need for surgical interventions.
Obstet Quibel et Active Management of the Third Stage of Labor With a | To evaluate the effectiveness and safety of | Ensaio clinico controlado Misoprostol administered with prophylactic routine oxytocin did not reduce
Gynecol al., 2016 Combination of Oxytocin and Misoprostol to Prevent | misoprostol —administered simultaneously — with the rate of postpartum hemorrhage risk and increased the rate of adverse
Postpartum Hemorrhage: A Randomized Controlled Trial. | oxytocin as part of the active management of the third events.
stage of labor.
IntJ Elbohoty et | Randomized controlled trial comparing carbetocin, | To compare the effectiveness and safety of Estudo de rastreamento Additional uterotonics were needed less frequently by patients treated with
Gynaecol al., 2016 misoprostol, and oxytocin for the prevention of | carbetocin, misoprostol, and oxytocin for the carbetocin.  Carbetocin  was comparable to oxytocin and  superior
Obstet postpartum hemorrhage following an elective cesarean | prevention of postpartum hemorrhage following to misoprostol in the prevention of uterine atony following an elective
delivery. cesarean deliveries. cesarean delivery.
IntJ Ugwu et Randomized controlled trial comparing 200pg and 400pg | To compare efficacy and adverse effects of 200pug and | Revisdo sistematica Blood loss and PPH occurrence did not differ by misoprostol dose, but a
Gynaecol al., 2016 sublingual misoprostol for prevention of primary | 400ug misoprostol for — prevention  of postpartum 200-pg dose was associated with a reduction in adverse effects. Pan Africa
Obstet postpartum hemorrhage. hemorrhage (PPH). Clinical Trials Registry PACTR201505001107182.
Arch Priyaetal,, | A randomized controlled trial of sublingual misoprostol | Hence, this study was conceived to evaluate | Estudo de incidéncia Sublingual misoprostol is as effective as intramuscular oxytocin as a
Gynecol 2015 and intramuscular oxytocin for prevention of postpartum | misoprostol as a safe, effective, easily administered prophylactic oxytocic in the active management of third stage of labor for
Obstet hemorrhage. non-parenteral drug in the prevention of postpartum prevention of postpartum hemorrhage.
hemorrhage.
J Rajaei et Safety and efficacy of misoprostol versus oxytocin for | The aim of this study was to compare the safety and | Ensaio clinico controlado Results from this study indicate that it may be considered as an alternative
Pregnancy al., 2014 the prevention of postpartum hemorrhage. efficacy of oxytocin and misoprostol when used in the for oxytocin in low resource clinical settings. This study is registered with
prevention of PPH ClinicalTrials.
Arch Elgafor el Carbetocin versus sublingual misoprostol plus oxytocin | To compare combined sublingual misoprostol | Ensaio clinico controlado Both  sublingual misoprostol plus oxytocin infusion ~ and  intravenous
Gynecol Sharkwy, infusion for prevention of postpartum hemorrhage at | plus oxytocin infusion with intravenous carbetocin for carbetocin are similarly effective for the prevention of PPH
Obstet 2013 cesarean section in patients with risk factors: a | prevention of postpartum hemorrhage (PPH) in in patients with risk factors during CS.
randomized, open trail study. patients with risk factors during cesarean section (CS).
Am J Obstet Gibbins et | Postpartum hemorrhage in the developed world: whither | We reviewed the literature to determine the optimal | Ensaio clinico controlado We conclude that in settings in which oxytocin is available, oxytocin
Gynecol al., 2013 misoprostol? medical treatment of postpartum hemorrhage caused should remain the mainstay of both prophylaxis and first-
by uterine atony. line treatment of postpartum hemorrhage caused by uterine atony. In the
developed world, the use of misoprostol for postpartum hemorrhage should
be infrequent.
BJOG Bellad et Prevention of postpartum haemorrhage with sublingual | Sublingual misoprostol produces a rapid peak | Ensaio clinico controlado Unlike other studies, this trial found sublingual misoprostol more effective
al. 2012 misoprostol or oxytocin: a double-blind randomised | concentration, and is more effective than oral than intramuscular oxytocin in reducing PPH, with only transient side
controlled trial. administration. We compared the postpartum effects being greater in the misoprostol group. The sublingual mode and/or
measured blood loss  with 400 pg  powdered powdered formulation may increase the effectiveness of misoprostol, and
sublingual misoprostol and after standard care using render it superior to injectable oxytocin for the prevention of PPH.
10 iu intramuscular (IM) oxytocin. Further research is needed to confirm these results.
J Obstet Badejoko Adjunctive rectal misoprostol versus oxytocin infusion | The aim of this study was to evaluate the efficacy of | Ensaio clinico controlado Rectal misoprostol is as effective as oxytocin infusion as an adjunct for
Gynaecol etal., 2012 | for prevention of postpartum hemorrhage in women at | adjunctive rectal misoprostol compared prevention of postpartum hemorrhage in women with risk factors for uterine
Res risk: a randomized controlled trial. to oxytocin infusion ~ in  the  prevention  of atony and is associated with a lower hematocrit drop and blood
primary postpartum hemorrhage after routine active transfusion postpartum. However, shivering, pyrexia and vomiting are more
management of the third stage of labor in women with frequent with misoprostol, though usually self-limited.
identifiable risk factors for uterine atony.
IntJ Chaudhuri | Sublingual misoprostol versus intramuscular oxytocin for | To compare sublingual misoprostol with intramuscular | Ensaio clinico controlado The efficacy of 400 pg of misoprostol administered sublingually was
Gynaecol etal., 2012 | prevention of postpartum hemorrhage in low-risk | oxytocin for prevention of postpartum hemorrhage equivalent to that of 10 units of oxytocin given intramuscularly for
Obstet women. (PPH) in low-risk vaginal birth. prevention of PPH in low-risk vaginal delivery.
Medisan Caveda Gil | Dos modalidades terapéuticas en el alumbramiento activo | Se utiliz6 un nuevo plan terapéutico para el | Ensaio clinico controlado En los 2 ultimos, tanto el tiempo de alumbramiento promedio como el
etal., 2011 | /Two therapeutic modalities in the active childbirth alumbramiento activo, basado en el empleo de volumen de sangrado calculado fueron menores que en el primero, de donde

se concluyd que el misoprostol a las dosis y via propuestas resultd ser mas
eficaz y seguro que la oxitocina.

Fonte: elaborado pelo autor (2021)
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equipamentos estéreis para seu uso rotineiro ¢ a auséncia de vias nao
parenterais de administragdo da droga, sdo fatores importantes que
limitam seu uso em comunidades rurais por exemplo. Esses desafios
anunciam a necessidade de alternativas medicamentosas com o
mesmo objetivo (MUHAMMAD et al., 2019; ASMAT et al., 2017).
J4 o misoprostol ¢ um analogo da prostaglandina E1 (PGE1) e tem
acdo uterotOnica potente, originalmente registrado para prevenir a
tlcera, também tem prosperidades para induzir contragdes uterinas. E
econdmico, facil de armazenar sem refrigeracdo e tem efeitos
adversos nominais. A administragdo de misoprostol por via retal
atraiu o interesse de pesquisadores devido a sua vantagem
farmacocinética de atingir a concentragdo de pico sérica mais alta e
por poder ser usado em situagdes onde os uteroténicos padrdo sdo
indisponiveis ou impossiveis de usar (ASMAT et al, 2017,
GIBBINS; ALBRIGHT; ROUSE, 2012). Embora o misoprostol
também seja um ativo agente uterotdnico que permite contragdo
uterina dentro alguns minutos com vantagens adicionais de ser
relativamente estdvel a temperatura ambiente, barato, rapidamente
absorvido pela circulagdo, e ndo exigir muita habilidade, ndo estd
claro sua eficacia e seguranca comparado a titulagdo de ocitocina na
prevencdo da HPP em mulheres em risco apds gerenciamento ativo da
terceira fase do parto, pois apresenta uma maior incidéncia registrada
de tremores e pirexia devido aos efeitos esperados da prostaglandina
no centro de termorregulagdo central (MUHAMMAD et al., 2019;
GIBBINS; ALBRIGHT; ROUSE, 2012).

Os efeitos colaterais mais comuns fortemente associados com
misoprostol sdo: a temperatura superior a 38 ° C, tremores, diarreia e
vOmitos sdo raros, mas ainda assim significativamente mais comum
no grupo do misoprostol (QUIBEL et al., 2016; BADEJOKO et al.,
2012; CHAUDHURI; BISWAS; MANDAL, 2012). No entanto, a
ocorréncia de efeitos adversos € significativamente menor em grupos
que recebem 200 pg, comparados aos que receberam 400 ng (UGWU
et al., 2016). Alguns estudos demonstram que o misoprostol 400-600
ng ¢ tdo eficaz quanto a ocitocina, ¢ uma combinagdo de misoprostol
200 pg com ocitocina demonstrou reduzir a perda de sangue e a
necessidade de uterotdnicos adicionais. Outro estudo ja relata que
uma dose de 600 pg de misoprostol foi superior a ocitocina na
prevencdo de sangramento pos-parto. Outra revisdo sistematica, que
examinou o uso de misoprostol profilatico durante cesarianas, quando
comparado com a ocitocina, o misoprostol sozinho ndo demonstrou
quaisquer melhorias significativas na prevencdo de hemorragia no
intra e pds operatdrio; no entanto, combinagdo misoprostol-ocitocina
¢ mais eficaz do que a ocitocina sozinha na reducdo de hemorragia
operatoria nas cesarianas. Outros ensaios e revisdes examinaram a
eficacia do misoprostol durante o periodo pds-parto, no entanto, ndo
consideraram superior a ocitocina na reducdo da perda de sangue no
pos-parto (ELBOHOTY et al., 2016). Em outro estudo, a incidéncia
de HPP no grupo do misoprostol foi 19,6%, o que foi semelhante a
18,5% observado no grupo da ocitocina.

Este estudo demonstrou que ndo houve diferenga significativa na
incidéncia de HPP em ambos os grupos e também é comparavel aos
resultados de citagdes anteriores (MUHAMMAD et al., 2019;
BADEJOKO et al., 2012). Também ndo ha nenhuma diferenga
estatisticamente significativa, na eficiéncia e seguranca entre o
misoprostol retal e infusdo de ocitocina na prevengdo da HPP, apos
rotina de gestdo da terceira fase do parto em pacientes em risco de
PPH. No entanto, o misoprostol retal foi associado com febre
autolimitada (MUHAMMAD et al., 2019; BADEJOKO et al., 2012;
CHAUDHURI; BISWAS; MANDAL, 2012). Com base em estudos
publicados, a combinagdo de ergometrina mais ocitocina, carbetocina
e combinagdo de misoprostol mais ocitocina foram os mais eficazes
na prevencdo de HPP > 500 mL. A combinagio de ergometrina mais
ocitocina foi mais eficaz na prevencdo de HPP > 1000
mL. Carbetocina teve o mais favoravel perfil de efeito colateral entre
as trés opgdes principais (THEUNISSEN; CHINERY; PUJAR, 2018).
Um total de 1.678 pacientes foram divididos em dois subgrupos com
igual nimero de pacientes (839 cada). A quantidade de perda de
sangue no subgrupo administrado com misoprostol foi maior que 500
mL em 123 (14,66%), enquanto 716 pacientes (85,34%) apresentaram
perda sanguinea inferior a 500 mL.J4 o grupo administrado com

ocitocina tinha 120 (14,31%) pacientes com perda de sangue de 500
mL, enquanto 719 (85,69%) tiveram nenhuma quantidade
significativa de perda de sangue. Também nao houve diferenga
significativa entre os dois medicamentos para prevenir PPH em
relagdo a paridade (ASMAT et al., 2017; GIBBINS; ALBRIGHT;
ROUSE 2012; CHAUDHURI; BISWAS; MANDAL, 2012). O
misoprostol profilatico na dose de 400 microgramas, adicionado a
ocitocina para o manejo ativo do terceiro estdgio do parto, ndo
reduziu a taxa de hemorragia pos-parto, hemorragia pds-parto grave
ou procedimentos de segunda linha, sugerindo que o misoprostol ndo
produzira mais efeitos uterotonicos apds uma infusdo profilatica de 10
unidades internacionais de ocitocina. No entanto, eventos adversos
foram fortemente associados ao misoprostol (QUIBEL et al., 2016).
Essas descobertas destacam o papel principal da ocitocina na
profilaxia e no tratamento de primeira linha da hemorragia pds-parto
e a auséncia de qualquer beneficio adicional do misoprostol como
adjuvante no tratamento para mulheres recebendo ocitocina. Apesar
de o misoprostol ser util em ambientes com servigos de saude onde a
disponibilidade de ocitocina é escassa, seu uso deve ser infrequente
em paises de alta renda, especialmente combinado com ocitocina. Isso
¢ especialmente verdade uma vez que o misoprostol induz numerosos
e freqlientes efeitos colaterais maternos (QUIBEL et al., 2016;
ELGAFOR EL SHARKWY, 2013; GIBBINS; ALBRIGHT; ROUSE,
2012).

A incidéncia de perda de sangue de 500-1000 mL foram maiores nos
pacientes tratado com misoprostol; no grupo tratado com misoprostol
também demonstrou uma maior diminuigdo nos niveis de
hemoglobina apds o parto. Um paciente do grupo da ocitocina
necessitou de intervengdo cirirgica adicional na forma da aplicagdo
de sutura de B-Lynch para controle de HPP por atonia uterina; o
mesmo paciente necessitou de transfusdo de sangue. Um paciente no
grupo do misoprostol exigiu uma transfusdo de sangue, mas ndo
exigiu mais intervencdo cirurgica. O uso de misoprostol foi associado
a maiores redugdes na hemoglobina, niveis comparados com as outras
drogas. A incidéncia de sensagdo de calor, gosto metalico, febre e
calafrios foram todos mais elevados no grupo do misoprostol
(ELBOHOTY et al., 2016). A ocitocina foi mais eficaz do que o
misoprostol na reducdo da perda de sangue durante o parto cesareo e
na redugdo da necessidade de uterotonicos pods-operatorios; além
disso, os efeitos adversos encontrados foram mais comuns com
misoprostol do que com ocitocina. Em uma revisdo sistematica que
comparou o misoprostol sublingual com placebo ou ocitocina para
reduzir quadros de PPH, de 72 estudos incluindo um total de 52 678
pacientes, geralmente, o misoprostol sublingual foi mais eficaz do que
o placebo na reducdo da perda de sangue apos o parto; no entanto, o
misoprostol ndo era melhor do que uteroténico injetavel
convencional, especialmente em populacdes de estudo de baixo risco
(ELBOHOTY et al., 2016; GIBBINS; ALBRIGHT; ROUSE, 2013;
CHAUDHURI; BISWAS; MANDAL, 2012).

Em outro estudo, a perda média de sangue no grupo misoprostol e
grupo de ocitocina foram de 70 e 75 ml, respectivamente, e este
diferenca foi estatisticamente significativa. Isso mostrou que
mulheres no grupo do misoprostol tiveram menos perda de sangue
quando em comparagdo com as mulheres no grupo da ocitocina. Isso
pode ser devido ao fato de que as mulheres do grupo da ocitocina
tiveram bebés com peso médio ao nascer maior do que o grupo do
misoprostol. Quanto a alteracdo mediana da hemoglobina foi de 0,5
no grupo do misoprostol e 0,6 no grupo da ocitocina (BELLAD et al.,
2012; CAVEDA; NAPOLES; COUTO, 2011). Houve um caso de
HPP no grupo misoprostol e 2 casos de PPH no grupo ocitocina que
foram administrados clinicamente. No presente estudo, dois casos no
grupo do misoprostol e trés casos no grupo da ocitocina exigiram
ocitocicos adicionais por causa da atonicidade uterina. N&o houve
necessidade de transfusdo sanguinea, remog¢do manual de placenta ou
qualquer outro procedimento para atonicidade em ambos os grupos
(PRIYA et al., 2015). Quanto aos efeitos adversos, de 500 casos, 23
casos em grupo misoprostol e 17 casos no grupo ocitocina tiveram
efeitos. No grupo do misoprostol, 14 tiveram calafrios, que foi
estatisticamente mais significativo quando comparado ao grupo da
ocitocina. No grupo da ocitocina, 12 tiveram nauseas que foi
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estatisticamente mais significativo quando comparado com grupo
misoprostol. Outros efeitos colaterais, como vOmito, diarréia e febre
ndo foram estatisticamente significativos (PRIYA et al., 2015;
ELGAFOR EL SHARKWY, 2013). Quanto a quantidade de
hemorragia, o estudo mostrou uma diminui¢do significativa em
hemorragia quando o misoprostol foi usado para prevenir HPP em
comparagdo com o tratamento com ocitocina. No entanto, ndo houve
diferenga significativa entre Hb ¢ Ht entre os dois grupos 24 horas
apos o tratamento. A taxa de febre foi maior no grupo do misoprostol,
mas ndo houve diferenga significativa entre os dois grupos em
calafrios e sintomas gastrointestinais (RAJAEI et al., 2014). Nao ha
indicacdes que apoiem o uso do misoprostol, além da ocitocina para a
prevencdo da hemorragia pos-parto. Apesar da disponibilidade, facil
uso e utilidade para outras indicacdes na gravidez, a ocitocina deve
permanecer como primeira op¢ao para profilaxia de hemorragia pos-
parto em paises de alta renda, e o misoprostol deve ser usado
raramente para esta indicagdo (QUIBEL et al., 2016).

Consideracoes Finais

Inicialmente, faz-se necessario salientar que a HPP é a maior causa de
mortalidade materna no mundo, a capacidade das equipes
assistenciais em prevenir, diagnosticar e instituir o manejo ndo
cirurgico dentro da “hora de ouro” se torna imprescindivel. A gestdo
ativa da terceira fase do parto esta associada com redugdo do risco de
hemorragia pds-parto e consequentemente reduc@o da necessidade de
intervengdes cirurgicas. Oportuno se torna também mencionar que o
lugar definitivo do misoprostol na prevencao e gestdo de PPH tornou-
se um assunto intensamente debatido, todavia com varios ensaios
clinicos randomizados relatando resultados amplamente conflitantes.
Portanto, resta admitir que embora as principais organizagdes de
saude recomendem a ocitocina como uterotoénico de primeira escolha,
o misoprostol pode ser utilizado tendo os mesmos beneficios, no
entanto se faz necessario a realizacdo de mais pesquisas para
confirmar esses resultados e garantir cada vez mais outras opgdes
terapéuticas que atendam as necessidades de cada territério e
individuo.
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