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RESUMEN

Introduccion: el uso de farmacos durante el embarazo es complicado pero en ocasiones
necesario. Una de las afecciones que en ocasiones requiere el uso de medicamento es la
Enfermedad Hipertensiva en el Embarazo cuya incidencia ha aumentado en los ultimos afos.
Es la causa mds importante de muerte materna, por lo que constituye un grave problema de
salud publica.

Objetivo: caracterizar las pacientes con Enfermedad Hipertensiva en el embarazo respecto
a la prescripcion de metildopa.

Método: se realizd un estudio descriptivo transversal que se corresponde con un estudio de
utilizacion de medicamentos en el Hospital Materno “Mariana Grajales”, de Santiago de
Cuba durante el periodo enero a diciembre del 2021.

Resultados: predominio de gestantes sin prescripcion de metildopa (55.52 %) y del grupo
de edad de 30 a 39 afios (46,26 %). Predominaron las gestantes multiparas (59,7 %) quienes
tuvieron menor cantidad de prescripcién de metildopa (23,88 %). Las escaladas de dosis de
metildopa, arrojaron preponderancia en el rango normal (50 %), seguido por la de pacientes
con dosis altas (40 %).

Conclusiones: la prescripcion de metildopa quedd limitada a pacientes con situaciones
asociadas a las formas mas graves de la enfermedad y con factores de riesgo asociados como
la edad avanzada, la nuliparidad y el antecedente de haber padecido de esta enfermedad.
Se observo uso del farmaco a dosis elevadas e interacciones potenciales con otros farmacos
prescritos durante la gestacion.

ABSTRACT

Introduction: the use of drugs during pregnancy is complicated but sometimes necessary.
One of the conditions that sometimes requires the use of medication is Hypertensive
Disease in Pregnancy, whose incidence has increased in recent years. It is the most

important cause of maternal death, and therefore constitutes a serious public health
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problem.

Objective: to characterize pregnant women who suffered from Hypertensive Disease in
Pregnancy treated with methyldopa

Methods: a descriptive cross-sectional study was carried out that corresponds to a study of
drug use at the “Mariana Grajales” Maternal Hospital in Santiago de Cuba during the period
from January to December 2021.

Results: there is a predominance of those who did not have methyldopa prescriptions
(55,52 %) and the age group from 30 to 39 years with 31 patients (46,26 %). Multiparous
pregnant women predominated (59,7 %) who had a lower number of methyldopa
prescriptions (23,88 %). The escalation of methyldopa doses when related to the
prescriptions of this drug showed a predominance of patients who were prescribed the drug
in the range considered as normal dose (50 %) but the number of patients who were
prescribed the drug at high doses (40 %) was striking.

Conclusions: methyldopa was prescribed to the minority of patients who had conditions
associated with the most severe forms of the disease such as advanced age, nulliparity and
a history of having suffered from this disease. The use of the drug at high doses and potential
interactions with other drugs prescribed during pregnancy were observed.

INTRODUCCION

El uso de farmacos durante el embarazo es complicado debido a los cambios en la bioquimica de la
madre y del feto, y a que la investigacion con farmacos en esta situacidn es muy escasa. Esto conlleva
a la inexistencia de suficientes ensayos clinicos y al profundo desconocimiento del comportamiento
de los farmacos en estas situaciones. %2

La Enfermedad Hipertensiva en el Embarazo (EHE) se define como la aparicidon de hipertensién sin
proteinuria después de las 20 semanas de gestacion. Su incidencia esta estimada en el rango de 10-
20 %, aunque se han reportado cifras superiores, hasta el 38 %. En los paises en vias de desarrollo se
estima que la incidencia de eclampsia corresponde alrededor de 1/100-1/1700 embarazos a
diferencia de 1/2000 embarazos en los paises en desarrollo. Es la causa mas importante de muerte
materna, por lo que constituye un grave problema de salud publica; sin embargo Cuba muestra una
tasa de mortalidad materna muy similar a paises desarrollados, no siendo esto igual para todas las
provincias; Santiago de Cuba en el 2021 culminé con una tasa de 57.9 la mas alta del pais, y dentro
de las entidades que mds incidieron en este indicador estd la EHE. 34
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El tratamiento de la EHE tiene como finalidad mantener controlada la presion arterial, protegiendo a
la madre y al feto de los efectos perjudiciales de la hipertension. Cuando la gravedad de la
enfermedad lo requiere se pueden emplear farmacos antihipertensivos, la hidralazina, la metildopa,
los betablogueantes (incluido el labetalol) y la nifedipina se han utilizado ampliamente y, por lo tanto,
estos farmacos parecen ser opciones razonables hasta que haya mas evidencia disponible; el uso de
los inhibidores de la enzima convertidora de la angiotensina, los bloqueantes de los receptores de la
angiotensinay el nitroprusiato de sodio deben evitarse por preocupaciones respecto de su seguridad
en las mujeres embarazadas.®

A partir de las evidencias disponibles, la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) y la Organizacion
Panamericana de la Salud (OPS), ® recomiendan que la alfa-agonista (metildopa) y los
betabloqueantes son opciones razonables de tratamiento de la EHE. Considerando para la seleccion
del farmaco, la situacion clinica individual de la mujer, tratamientos antihipertensivos preexistentes,
los perfiles de eventos adversos y riesgos (inclusive el potencial efecto sobre la salud fetal), el costo,
la disponibilidad local y las preferencias de la mujer.

La metildopa, farmaco simpaticolitico de accion central, que es un profarmaco que ejerce su efecto
por medio de su metabolito activo, alfa metilnorepinefrina. Su accidon permite reducir la presion
arterial, principalmente disminuyendo la resistencia vascular periférica, con un decremento variable
de la frecuencia y el gasto cardiaco, reduce la resistencia vascular renal y no se ha detectado
teratogénia tras su administracion. Sus principales efectos adversos son: depresién, retencion de
liguido y somnolencia. Tiene el mejor perfil de seguridad, esta incluida para su uso como agente
antihipertensivo durante el embarazo en la Lista Modelo de Medicamentos Esenciales de la OMS y
estd ampliamente disponible en muchos paises. &8

Considerando lo antes seflalado, referente al uso de los medicamentos en el embarazo, unido a la
falta de reportes de las caracteristicas y consecuencias de su uso, se justifica la realizacién del
presente estudio, que tiene como el objetivo de caracterizar las pacientes con Enfermedad

Hipertensiva en el embarazo con relacion a la prescripcién de metildopa.

METODO

Se realizé un estudio descriptivo transversal que se corresponde con un estudio de utilizacion de
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medicamentos, de tipo indicacidn-prescripcién, en el Hospital Materno “Mariana Grajales”, de
Santiago de Cuba durante el periodo enero a diciembre del 2021.

El universo quedod constituido por las 176 gestantes con diagndstico de Enfermedad Hipertensiva en
el embarazo, con parto asistido en el Hospital Materno Sur “Mariana Grajales”, de Santiago de Cuba
en el afio 2021. Del cual se selecciond una muestra de 67 pacientes a través de un muestreo aleatorio
simple.

Se seleccionaron como variables: la prescripcion de metildopa, edad (Menores de 20 aios, De 20 a
29 aios, De 30 a 39 aifos, 40 afios y mas), paridad (Nuliparas, Multiparas), antecedente de
hipertension inducida por el embarazo, numero de farmacos prescritos (4, 5 y 6, Mas de 6), otros
farmacos antihipertensivos prescritos (hidralazina y atenolol), escalado de dosis de metildopa (Baja,
Normal, Alta).

Los datos fueron recolectados de las historias clinicas (fuente secundaria) mediante un modelo de
recoleccion de datos, elaborado por los autores previa revision de la literatura cientifica mas
actualizada disponible sobre el tema (fuente primaria).

Se cred una base de datos a partir de la informacidon recolectada. Para el procesamiento estadistico
se exportaron los datos al Software SPSS version 25.0 para Windows. El resto de las variables fueron
representadas como frecuencias absolutas y porcentajes.

Se cumplié con los pardmetros bioéticos reglamentados y para avalar aspectos éticos y el caracter
cientifico de esta investigacion se sometié a la valoracién del Comité de Etica de la Investigacién y el

Consejo Cientifico de la Facultad de Medicina No. 1.

RESULTADOS

En la tabla 1 se evidencia que de un total de 67 pacientes, hubo un ligero predominio de las que no
se le prescribié metildopa (55.52 %), mientras que el grupo de edad predominante fue el que
comprende entre los treinta y treinta nueve afos (46,26 %).

Tabla 1: Pacientes con EHE segun prescripcidon de metildopa y grupos de edades. Hospital Materno

Sur “Mariana Grajales” de Santiago de Cuba durante el 2021

‘ Grupos de edades \ Prescripciéon de metildopa ’ Total

Z P . . CC-BY-NC 4.0
‘i PUBLICACION TRIMESTRAL DE LA UNIVERSIDAD DE CIENCIAS MEDICAS DE SANTIAGO DE CUBA.

ecimen  http://revunimed.scu.sld.cu

e386


http://revunimed.scu.sld.cu/

COUNIMED

O REVISTA CIENTIFICA ESTUDIANTIL UNIMED ISSN: 2788-5577 RNPS: 2484
MAYO-AGOSTO 2024; 6(2)

Si NO
n % n % n %
Menores de 20 afios - - 5 7,46 5 7,46
De 20 a 29 afios 8 11,94 19 28,36 27 40,30
De 30 a 39 afios 19 28,36 12 17,91 31 46,27
40 afos y mas 3 4,48 1 1,49 4 5,97
Total 30 44,78 37 55,52 67 100

Fuente: Historia clinicas

Con relacidn a la prescripcién de metildopa y la paridad (tabla 2) se encontré que existié predominio
de las gestantes multiparas (59,7%) de las cuales se le prescribid el farmaco al 23.88%.

Tabla 2: Pacientes con EHE segun prescripcion de metildopa y paridad. Hospital Materno Sur

“Mariana Grajales” de Santiago de Cuba durante el 2021.

Pacientes segun Prescripcion de metildopa Total
paridad Si No
n % N % n %
Nuliparas 14 20,90 13 19,40 27 40,30
Multiparas 16 23,88 24 35,82 40 59,70
Total 30 44,78 37 55,22 67 100

Fuente: Historia clinica

Los resultados representados en la tabla 3 evidenciaron un comportamiento similar de las multiparas
con y sin antecedentes (50% en ambas). La prescripcion de metildopa fue mayoritariamente a
pacientes que tenian antecedentes de la enfermedad (30%) mientras que en aquellas que no tenian
el antecedente predomind la no prescripcion del medicamento en estudio (40%).

Tabla 3: Pacientes multiparas con EHE seguin prescripcion de metildopa y antecedente de esta

enfermedad. Hospital Materno Sur “Mariana Grajales” de Santiago de Cuba durante el 2021

Prescripcion de metildopa Total
Antecedentes de EHE Si No
n % N % n %
Si 12 30 8 20 20 50
No 4 10 16 40 20 50
Total 16 40 24 60 40 100
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Fuente: Historia clinica

Los resultados de las pacientes con EHE en relacidn con la prescripcién de metildopa y otros farmacos
prescriptos durante el embarazo por mas de una semana, Tabla 4, muestran un predominio de las
pacientes a quienes se le prescribié de 5 a 6 farmacos (46,27%), este predominio de la polifarmacia
se evidencio tanto en las pacientes que tenian, como las que no tenian prescrito la metildopa.

Tabla 4: Pacientes con EHE seguin prescripcion de metildopa y nimero de otros farmacos prescriptos
durante el embarazo por mas de una semana. Hospital Materno Sur “Mariana Grajales” de Santiago

de Cuba durante el 2021

Numero Prescripcion de metildopa
farmacos Si No TOTAL
utilizados No. % No. % No. %
Hasta 4 3 4,48 9 13,43 12| 17,92
5y6 11 16,42 20 29,85 31| 46,27
Mds de 6 16 23,88 8 11,94 24 | 35,82
TOTAL 30 44,78 37 55,22 67 100

Fuente: Historia clinica

El escalado de dosis de metildopa al relacionarlo con la prescripcion de este fdrmaco en monoterapia
antihipertensiva o asociado a otro antihipertensivo (hidralazina y atenolol) evidenciaron como se
muestra en la tabla 5 que hubo un predominio de las pacientes a quienes se les prescribié en el rango
considerado como dosis normal (50%)

Tabla 5: Pacientes con EHE segun prescripcion de metildopa y escalado de dosis. Hospital Materno

Sur “Mariana Grajales” de Santiago de Cuba durante el 2021

Prescripcion de metildopa

Metildopa Metildopa y otro TOTAL
ESCALADO DE
sola antihipertensivo
DOSIS
No. % No. % No. %

Z P . . CC-BY-NC 4.0
‘i PUBLICACION TRIMESTRAL DE LA UNIVERSIDAD DE CIENCIAS MEDICAS DE SANTIAGO DE CUBA.

ecimen  http://revunimed.scu.sld.cu

e386


http://revunimed.scu.sld.cu/

COUNIMED

O REVISTA CIENTIFICA ESTUDIANTIL UNIMED ISSN: 2788-5577 RNPS: 2484
MAYO-AGOSTO 2024; 6(2)

Baja 3 25,00 0 0 3 10,00
Normal 8 66,66 7 38,88 15 50,00

Alta 1 8,33 11 61,11 12 40,00
TOTAL 12 100 18 100 30 100

Fuente: Historia clinica

DISCUSION

Los propdsitos finales de cualquier esquema de tratamiento de la EHE deben incluir la seguridad de
la gestante y el nacimiento de un nifio con la mejor calidad de vida posible.

En virtud de ello investigaciones realizadas por Romero et al ° y Alvarez ° coinciden al plantear que
se deben realizar estrategias no farmacoldgicas y farmacoldgicas, esta ultima se emplea cuando la
gravedad de la enfermedad lo amerita, ya que no se ha reportado beneficio con el tratamiento
farmacoldgico en las formas leves de la enfermedad, donde no es conveniente la disminucién rapida
e intensa de la presion arterial, dada la necesidad de mantener un riego sanguineo uteroplacentario
adecuado, y si se ha evidenciado que el reposo en el hospital en lo que dura el embarazo y otras
medidas protocolizadas como el uso de aspirina, calcio y magnesio, mejoran la supervivencia fetal y
disminuye la frecuencia de progresion hacia formas graves en la mayoria de las pacientes con formas
leves de la enfermedad.!

Varios estudios confirman la efectividad de la aspirina para prevenir la preeclampsia en poblacion de
alto riesgo, siendo un medicamento con bajo riesgo de complicaciones, con mayor evidencia de
efectividad si se inicia antes de las 16 semanas de gestacidn y con un aparente efecto dependiente
de la dosis. Intervenciones como la disminucion del consumo de sal, el reposo en cama, la
suplementacién con acidos grasos, antioxidantes, zinc o magnesio no han mostrado su utilidad en la
prevencion de la preeclampsia.1%-1?

Estos elementos guardan similitud con lo encontrado en la presente investigacion, ya que

predominaron las pacientes con EHE que no tuvieran prescripciones de metildopa ni ningdn otro
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farmaco antihipertensivo sino que realizaban tratamientos protocolizados y no farmacolégicos como
los descritos.

Se evidencié que las prescripciones de metildopa en cada grupo de edad tienden a ser mayores en
las edades mas avanzadas, hecho que coincide con los hallazgos de Alvarez 1°, sin embargo se debe
significar que las mujeres mayores de 35 o mas representaron la minoria en nuestro estudio lo cual
se relaciona con los resultados del programa de riesgo pre-concepcional del Ministerio de Salud
Publica, encaminado a reducir el embarazo en estas edades de riesgo.

Con relacién a la paridad se puede decir que existen estudios realizados por Ghelfi, Ferretti, Staffieri!?
dénde se ha encontrado asociacién entre las formas mas graves de EHE con la nuliparidad, resultados
gue justifican el predominio de las prescripciones de metildopa en las nuliparas y las no prescripciones
en las multiparas en nuestro estudio.

También se han encontrado reportes de Arriaga-Garcia, Montes-Martinez 3 que revelan asociacion
entre el antecedente de EHE con incremento en el riesgo de reaparicion de la misma asi como de las
formas mads graves, evidenciando que en las pacientes multiparas con antecedentes de la enfermedad
sea donde se produzcan el mayor niumero de prescripciones de metildopa, hecho que coincide con
los resultados de la presente investigacion.

El franco predominio de la polifarmacia tanto en las pacientes a las que se les prescribié metildopa
como a las que no, resultd llamativa, segin Vaquiz e Hipolito'* puede acarrear mayores
complicaciones para la madre y el feto, porque cambios en la fisioldgica durante en el embazo
modifican la farmacocinética de los diferentes farmacos administrados y esto a su vez predispone al
riesgo de interacciones medicamentosas, las cuales puede que hayan sido poco reportadas y
conocidas por la limitaciones para realizar estudios clinicos en las embarazadas.

En nuestro estudio, esta polifarmacia fue a expensa fundamentalmente de la aspirina, el carbonato
de calcio y el prenatal, este ultimo medicamento se trata de una combinacién a dosis fija de cuatros
farmacos, fumarato ferroso (100 mg), acido félico (0,25 mg), acido ascérbico (150 mg) y vitamina A
(20 000 U); suplemento prescrito en el 100 % de las pacientes estudiadas y segun plantea Vidal >
describe que existe interaccion farmacoldgica de tipo farmacocinético entre las sales de hierro vy la
metildopa, pues el hierro se fija con la metildopa en el tracto gastrointestinal reduciendo la absorcion
de la metildopa, sin embargo no hay datos suficientes con lo que los autores puedan basarse para un
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estimado de predictibilidad de la cantidad de pacientes que reciben la combinacién y presentan una
disminucion de la absorcion de Metildopa.

A pesar del predominio de prescripciones de metildopa realizadas con escalado de dosis considerada
como normal (250 mg a 2 g distribuidos cada 8 6 12 h), fue llamativo la cantidad de pacientes a las
que se les prescribio el farmaco a dosis altas, sobre todo si se considera que los efectos adversos mas
frecuentes de la metildopa se relaciona con la dosis, dichas pacientes eran mantenida bajo chequeo
constante y segun refiere Sdnchez Parente et al*’ es un antihipertensivo de primera linea para el
tratamiento de la EHE hasta una dosis maxima de dos gramos al dia de ser necesario y en caso de
aparecer efectos indeseados como somnolencia o hipotensidon ortostatica o requerirse incrementar
el efecto antihipertensivo podria cambiarse a la hidralazina y en caso de hipertension grave se sugiere
asociar la metildopa a un B bloqueador, ya que parecen ser eficaces adyuvantes del tratamiento de
primera linea y reducir al mismo tiempo muchos efectos secundarios asociados al tratamiento a dosis

alta, elementos que no distan de los hallazgos de la presente investigacion.
CONCLUSIONES

La prescripcién de metildopa quedd limitada a pacientes con situaciones asociadas a las formas mas
graves de la enfermedad y con factores de riesgo asociados como la edad avanzada, la nuliparidad y
el antecedente de haber padecido de esta enfermedad. Se observé uso del farmaco a dosis elevadas

e interacciones potenciales con otros farmacos prescritos durante la gestacion.
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