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EFECTOS COLATERALES DE LAS DROGAS TOCO LITIGAS

Dr. Luis Rodríguez Cadena

RESUMEN

La prematuridad es la principal causa de morbimortálidad perinatal, 
por lo que el uso de drogas tocolíticas, en un esfuerzo por tratar el tra
bajo de parto pretérmino, se ha generalizado. Los efectos colaterales de 
estas drogas son severos y pueden ocasionar inclusive la muerte de la 
madre y jo del feto. Su conocimiento permitirá prevenir estas complica
ciones y en algunos casos tratarlas para mejorar el pronóstico materno- 
fetal.

Introducción

El parto  p rem atu ro  constituye  la p rinc i
pal causa de m orb i-m orta lidad  perinatal, en 
cualquier serie rep o rtad a  sin m ayores cam 
bios en d iferentes áreas geográficas o econó 
micas. (1-2).

A m edida que el p a rto  ocurre  a edades 
más tem pranas de la gestación , ta n to  las ta 
sas de m orb i-m ortalidad  com o los costos de 
atención  y de supervivencia son significativa
m ente m ás altos. (3)

Este prob lem a, tan  frecuen te  en la Obste- 
ricia actual, ha recib ido  a tenc ión  desde d i

ferentes pu n to s de vista, hab iéndose llegado 
al consenso de que los resu ltados ideales se 
o b ten d rían  ún icam ente con la prevención 
del p a rto  p rem atu ro .

Siendo la profilaxis im posib le  en la a c tu a 
lidad, por desconocerse con ex ac titu d  la 
e tiopatogenia  del parto  p rem atu ro  así com o 
no poderse cam biar la situación  so.cio-econó- 
m ico-cultural de la to ta lid ad  de las gestan tes, 
queda el recurso de su tra tam ien to .

Por lo an te rio r los m é to d o s  de toco lisis se 
han co n stitu id o  en la p a rte  fu n d am en ta l de 
todos los servicios Perinatales para  la in h ib i
ción del T rabajo  de P arto  P rem atu ro . $■):.■

El uso masivo de drogas to co lític a s  ha d e 
m ostrado , en el tiem po , u n a  gran can tidad  
de com plicaciones severas, inc luyendo  m u e r
tes m aternas y  fetales. (5 ,6)

En este trabajo  se revisaran los efec tos co 
laterales de los tres p rincipales g rupos de 
drogas usados com o to co líticó s  en la ac tu a li
dad ( estim ulan tes ¿di enérgicos, inh ib ido res
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de la sin tetasa de p rostagíandinas y  el alcohol 
e tílico ), en un  esfuerzo para que conociendo  
sus com plicaciones, estas puedan  ser p reveni
das o tra tad as op o rtu n am en te , haciendo  de 
su u tilización en la clín ica un  m é to d o  te ra 
p éu tico  más seguro.

Beta Estimulantes
1. Efectos matemos

Los efectos colaterales m aternos son bási
cam ente cardiovasculares y  m etabólicos, en 
cam bio los fetales son la consecuencia de los 
an terio res o los debidos al paso d irec to  dé la 
droga. Es im p o rtan te  an o ta r que los efectos 
indesables de estas drogas se p resen tan  aún 
cuando la droga que  u tilicem os sea un B2 
m uy  específico  ya que estos recep to res no 
están lim itados exclusivam ente al ú te ro . (5-7).

Hipotensión y  Taquicardia

En todos los estud ios c lín icos que usan 
los B agonistas con fines de tocolisis rep o r
tan  un  increm en to  en  la frecuencia  card íaca 
m aterna  y la ca ída  de la presión arterial. (5, 
6, 8, 9). La taqu icard ia  así com o 'la  h ip o ten 
sión se rep o rtan  m ás frecu en tem en te  con el 
uso de isoxuprine o m e tap ro te ren o l que con 
los B2 actuales. (8 ,9).

Este efecto  colateral es una lim itan te  im 
p o rtan te  en la adm inistración  de estas drogas 
y aunque se lo encuen tra  en m enor grado de 
acuerdo a la selectividad B2, se rep o rtan  ca
sos de h ipo tensión  severa con la te rbu ta lina .

La adm in istración  de B estim ulan tes está 
asociada a una  d ism inución de la resistencia 
periférica, sin m ayor cam bio en la presión  a r
teria l m edia, este e fec to  es el resu ltado  de 
aum en tar el gasto card íaco  en u n  50 - 60  o /o  
en una época del em barazo  en que éste ya 
está aum en tad o  en un  40  o /o  sobre los valo
res previos al m ism o.
Es im p o rtan te  ten e r p resen te  este e fec to  c o 
lateral ya  que la respuesta  hem odinám ica a 
pérdidas pequeñas de volum en sanguíneo es

vasoconstricción, y la adm in istración  del B 
agonista p roduce vasodilatación po r lo que 
puede presentarse h ipo tensión  p ro funda  que 
inclusive puede ser resisten te  a la reposición  
volum étrica. (5).

Edema pulmonar agudo

Cada vez se rep o rtan  m ás casos de edem a 
agudo de pu lm ón con el uso de drogas B es
tim ulan tes, habiéndose a tr ib u id o  su p resen 
tación  a insuficiencia card íaca y  sobrecarga 
de líqu idos. (7,8).

Sin embargo, ningún estud io  ha pod id o  
com probar la insuficiencia cardíaca en la p a 
ciente previam ente norm al, po r lo que se ha 
sugerido que el edem a pu lm onar puede ten e r 
una base no cardiogénica ya que la presión 
en cuña en la arteria  pu lm onar se la e n cu en 
tra  asociada con un aum en to  del gasto ca r
díaco , así m ism o en los casos causados por 
la te rbu ta lina  se pudo  establecer un in c re 
m en to  en la función  cardíaca.

Estos hallazgos han sugerido, la h ipó tesis 
de un edem a agudo de pu lm ón en una  base 
no cardiogénica. La sobrecarga de líq u id o  
lleva al edem a pu lm onar po r dos m ecanis
mos: Exceso de adm in istración  de líq u id o s 
por vía I V. du ran te  la toco lis is  y descenso 
de la excreción renal de sodio, po tasio  y 
agua com o un efecto  d irecto  de la adm in is
tración de drogas B. Particu larm en te  ex p u es
tas a esta com plicación están  las pacien tes 
con em barazos m últip les así com o las co m 
plicadas con corioam nioitis no  d iagnosticada 
o subclín ica.

Se ha m anifestado que la asociación con 
corticoides sería la causa del edem a p u lm o 
nar, pero  es conocido que la b e tam etasona  y 
la dexam etasona adm in istradas con fines de 
m aduración  pu lm onar fe ta l, no  son m inera- 
locortico ides y  p o r lo ta n to  sería m uy d u d o 
so su con tribución  en la re tención  de líq u i
dos. Las recom endaciones p ropuestas para  la 
prevención del edem a agudo del pulm ón d u 
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ran te  la toco lís is  son: L im itar la can tidad  to 
ta l de líqu idos adm inistrados po r v ía  I.V . a 
2 litro s en 24 hs, M edición de la ingesta y  la 
egesta de la paciente. Peso diario  de la pa
ciente. Los B agonistas deben  adm in istrarse  
exclusivam ente en centros con personal y  
equ ipo  adecuados para tra ta r  la em ergencia 
cardio-pulm onar. (9, 10, 14).

Isquemia del Miocardio

Se han rep o rtad o  varios casos de isquem ia 
del m iocard io  y  de m uerte  po r in fa rto  del 
m iocard io  (6).

El origen de la isquem ia es subendocárd i- 
co ya que du ran te  el em barazo  y  la adm inis
tración  de drogas B agonistas in te rac tú an  dos 
condiciones que favorecen esta isquem ia:
La fís tu la  arterio  venosa de baja resistencia 
que es la p lacenta, lo que lleva a una  d ism i
nución  de la presión arteria l d iastó lica  y 'la- 
taqu icard ia  p roducida  por el B estim ulan te , 
lo que determ ina  un  aco rtam ien to  en  la diás- 
to le  con la consecuente isquem ia subendo- 
cardíaca.

Desde el p u n to  de vista c lín ico  si la p a
ciente presen ta  dolor to rác ico  debe suspen
derse inm ed ia tam en te  la adm in istrac ión  del 
B agonista, adm inistrarse ox ígeno  y  p roveer
se de o tras m edidas indicadas com o la adm i
nistración  de beta  b loqueantes, n itrito s, etc  
( 1 1 ).

E stá  recom endado  un e lec trocard iogram a 
a todas las pacientes antes de iniciar la ú te ro - 
inh ib ición  y repetirlo  en caso de s in to m ato - 
logía clín ica que sugiera isquem ia del m io 
cardio, o si la frecuencia card íaca  m a te rn a  
está en fo rm a persisten te  sobre los 130  la ti
dos po r m inu to  o si el tra tam ien to  dura  1 2 o  
m ás horas. (11)

Arritmia cardíaca

Están descritas arritm ias asociadas o no  a 
isquem ia del m iocardio . A lgunas ocasiones

Citas arritm ias pueden  ser d e tec tadas p o r 
exam en clín ico  del pulso. D epend iendo  del 
tip o  de arritm ias, estas p u eden  responder a 
m aniobras sim ples com o la suspensión  de la 
m edicación y  la adm in is trac ión  de o x ígeno , 
pero o tras pueden ser m ás graves, com o  la fi- 
brilación auricular, que n ecesitará  cardioyer- 
sión eléctrica.

Al realizar el elec trocard iogram a, an tes de 
la adm inistración de B estim ulan tes, se p u e 
den descubrir una serie de  arritm ias c a rd ía 
cas no sin tom áticas com o con tracciones ven- 
triculares prem aturas, que si b ien  pueden  ser 
considerados com o de aparic ión  “ n o rm a l” 
du ran te  el em barazo y p a rto , al in c rem en ta r
se la frecuencia card íaca con  agonistas- B 
puede aum entarse la frecuencia  de la a r r it
mia y volverse sin tom ática. (6 ,12 ).

Vasoespasmo cerebral

Se conoce que la adm in is trac ión  de ó es
tim ulantes o B b loqueantes d ism inuyen  la 
respuesta regional de in c rem en to  del flu jo  
sanguíneo cerebral a la inhalación  de m o- 
nóx ido  de carbono en pacien tes con m igra
ña.
Se ha descrito  que pacien tes con  h is to ria  de 
cefalea tip o  m igraña, han desarro llado  e p iso 
dios de isquem ia cerebral d u ran te  la ad m i
nistración  de B agonistas. P o r o tro  lado es 
conocido que los b loquean tes B com o el 
p rop rano lo l son u tilizados en  fo rm a m u y  
efectiva en la profilaxis de la m igraña, es 
el sentir actual, que los B agonistas deben  
ser u tilizados con m ucha precaución  en 
pacientes con h istoria de m igraña o d e fin iti
vam ente no utilizarlos si ex is te  o tra  a lte rn a 
tiva. (12)

Alteraciones Metabólicas

H iperglucem ia

La estim ulación tiu ios recep to res  adre- 
nérgicos B en el m úsculo y el h ígado  p ro d u 
ce glicogenólisis.
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Por lo an terio r, d u ran te  la te rap ia  toco lí- 
tica  con estas drogas se encuen tra  hiperglu- 
cemia, que se han descrito  generalm ente co
m o m oderadas, pero  en  algunos casos se re 
po rtan  glucem ias de 300 m g o /o  en  pacientes 
no d iabéticas y  sobre to d o  cuando  se han 
m anejados soluciones g lucosadas con los B 
estim ulantes.

La hiperglucem ia provoca u n  aum en to  
de la tasa de insulina plasm ática.

Se ha descrito  cetoacidosis y m u erte  feta l 
en u n a  paciente d iabética  insulino depen
diente.

Desde el p u n to  de  vista p ráctico  este p o 
d ría  ser u n  peligro para  la pacien te  d iabética 
gestacional no  reconocida, p o r lo que debe 
realizarse determ inaciones de g lucosuria, ce 
tonuria , así com o de glucem ia y cetonem ia 
periód icam ente d u ran te  el tra tam ien to . (13 
14).

Los niveles persisten tes de glucem ia de 
200 mg o /o  deberán ser evaluados desde el 
p u n to  de vista endocrino  y m et^bólico  así 
com o suspenderse el tra tam ien to  to co lítico . 
(6 ,13).

D urante la infusión  dé beta  agonistas exis
te paso del po tasio  del espacio ex tracelu lar al 
in tracelu lar, no  se ha  de tec tad o  un  aum en to  
de excreción renal de po tasio  p o r lo cual el 
potasio  to ta l del organism o no está alterado .

A unque se encon trarán  cifras m uy bajas 
de potasemia», la adm inistración  de potasio  
no está ind icada ya que: no  se han rep o rtad o  
efectos colaterales deb ido  a la h ipopotase- 
m ia; el cam bio  es au to lim itad o  y los valores 
re to rnan  a la norm alidad  d en tro  de las p ri
meras 24 hs; la  in fusión  de po tasio  tiene  ries
gos im portan tes . (13 ,15).

Lactato sérico

La terap ia  con B agonistas p roduce  glico- 
genólisis así com o lipolisis, po r lo que se 
puede en co n tra r niveles elevados de la c ta to  
en sangre sin encon trarse  alteraciones del 
pH arteria l en pacien tes sin alteraciones del 
m etabolism o, (15).

Hemoglobina hematocrito

El valor del He puede p resen ta r descensos 
im portan tes  d u ran te  la te rap ia  con drogas B 
adrenérgicas, se recuperan  los valores previos 
al tra tam ien to  al suspenderse la in fusión  de 
la droga.

Se ha postu lado  que este e fec to  p o d ría  
ser el resu ltado  de una expansión  del v o lu 
m en intravascular po r una  ca ída  en  la p re 
sión coloido-ósm ótica provocado  p o r una 
dilución de los elem entos form es de la san
gre.

C uando es reconocida esta situación , la 
necesidad de transfusión  debe ser cu id ad o 
sam ente valorada desde el p u n to  de vista 
clín ico  ya que en pacientes norm ales p o d ría  
provocarse una sobrecarga de volum en c ircu 
latorio  con sus consecuencias. (13-15).

Defectos fetales

Se encuen tra  u n  increm en to  de la m o rta li
dad p'.erinatal en las poblaciones en las q u e  se ' 
u tilizó  agonistas B con fines de tocolisis. Es
ta  m orta lidad  en  ningún caso puede ser c lara
m en te  aseorada de fac to res que por si m is
mos son determ inan tes en la tasa de m o rta li
dad perinatal com o: la indicación dé la to c o 
lisis y la edad gestacional.

La m ayoría  de las drogas B pasa la p lacen
ta  y se encuen tra  en niveles inferiores en  el 
p roducto  que en la m adre. Se supone que 
son causa de taqu icard ia  fe ta l leve, que no 
sobrepasa de los 170 la tidos/m in . y que  no 
altera el trazado  de la FC F. Está rep o rtad o  
que se encuen tra  hipoglucem ia y lac toacido- 
sis en los p roducto s que nacen du ran te  el tr a 

Hipocalemia
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tam ien to .

Se han  rep o rtad o , adem ás, h ipocalcem ia, 
ileo p ara lítico , h ipo tensión  m arcada  al nac i
m ien to , y  m u erte  neonata l en p ro d u c to s  na
cidos d u ran te  e l tra tam ien to  con B estim u 
lantes. (5 ,1 5 )

Existe evidencia en el sen tido  que la a d 
m in is trac ión  de estas drogas acelera la m ad u 
rac ión  p u lm onar fetal.

Inhibidores de la sintetasa de prostaglandinas

Las drogas m ás u tilizadas para  u te ro inh i- 
bición son la aspirina, el nap roxeno  y  fu n d a 
m en ta lm en te  la Indom etacina, así que la re 
ferencia  de los efec tos colaterales se realizará 
con especial referencia a ésta ú ltim a.

Efectos matemos y fetales

C onociendo  la naturaleza ub icua  de las 
p rostaglandinas, es posible un  sinnúm ero  de 
efec tos colaterales sobe la m adre y el fe to .

E xisten  efectos colaterales en el sistem a 
nervioso cen tral tra c to  gastro in testina l, he- 
m atológicos, cardiovasculares, h ígado , r iñ o 
nes y ojos. (16 ,17).

Se rep o rtan : náusea, vóm ito , cefalea, vi
sión borrosa, depresión , som nolencia, e fec
to s  que aunque frecuentes no son severos 
y que posib lem en te  están  relacionados con 
la dosis y  a la duración  de la terap ia .

Los efectos m ás graves son gastritis, reac 
tivación de la actividad ulcerosa, p e rfo ra 
ción, sangrado del tra c to  in testina l, tro m b o - 
c itopen ia  y reacciones alérgicas severas.

En las gestan tes se rep o rta  u n  riesgo in cre 
m en tad o  de sangrado p o stp a rto . (18).

El fe to  tien e  riesgo de p resen ta r los m is
m os efec tos colaterales que el adu lto , pero  
adem ás puede presen tar efectos que no  se

han descrito  en  el ad u lto :
C ierre p rem atu ro  del co n d u c to  a rte rio so , h e 
cho que norm alm ente debe o cu rrir en el p e 
río d o  neonata l para cam biar la  circu lación  
fe ta l po r la  del ad u lto , cuando  ocurre  el 
cierre p rem atu ro  del c o n d u c to  arterioso  y 
se revierte la circulación a  la del ad u lto , hace 
que sea im posible la co n tin u ac ió n  de la vida 
fetal. (5 ,18).

Sin em bargo de lo  an te r io r D ud ley  y 
cois, en 1985, (1 9 ) ind ican  que  Iq s  estud ios, 
ta n to  en anim ales, com o en hum anos naci
dos an tes de las 34 sem anas, sugieren que  la 
indom etacina  no cruza la barre ra  p lacen taria  
en los em barazos de p re té rm in o , y  adem ás el 
d u c tu s arterioso  de los fe to s  inm aduros es 
insensible al efec to  de la indom etacina .

Se ha descrito  tam bi-en  la inh ib ic ión  del 
crecim ien to  de las arterio las pu lm onares d a n 
do com o resu ltado  la h ip erten sió n  p u lm onar 
prim aria.

O tro  efec to  enco n trad o  ta n to  en anim ales 
de experim entación , com o en  hum anos es la 
restricc ión  del crecim ien to  renal fe ta l con

A unque so n  m uy p ocos los casos d o c u 
m entados en equé ex iste  re lac ió n  e n tre  la  
adm in istrac ión  de la d roga y  estos e fec to s 
colaterales se adm ite q ú e  aú n  fa lta  d o c u 
m en tación  de su u so  en  lo s  hum anos y  m a 
yo r experim en tación  anim al. (8 ,18 ).

De lo an te rio r se sugiere que debe ad 
m inistrarse esta droga en casos m uy  espe
ciales y  con supervisión co n tin ú a  de la evo 
lución fetal.

ETANOL 

Efectos Matemos y  Fetales

La tasa  de alcohol c ircu lan te  m ed ida  p o r 
el analizador de aire esp irado , es la m ism a 
para la definición de eb riedad  legal a los 
conducto res. (14 ,20 ).
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Es obvio que el estado  de ebriedad  con 
desh id ra tac ión  va a lim itar su uso  rep e tid o , 
de la m ism a m anera se rep o rtan  casos de 
depresión pro funda, con  pérd ida  de la con 
ciencia y  posib ilidad vóm ito  y  aspiración, 
hecho que  en  algunos casos ha p rovocado  
neum onías. (5 ,15).

Se ha rep o rtad o  h ipoglucem ia y  acidosis 
láctica que puede ser leve en la m ay o ría  de 
los casos, pero  que en casos de repe tic ión  
de u te ro inh ib ic ión  con e tano l, puede ser 
severa e incluso am enazar la vida del fe to  
y /o  de la m adre.

Los efec tos colaterales com unes del al
cohol com o náusea, vóm ito , p e río d o s  de 
euforia  seguidos de depresión, hacen que su 
uso no sea del agrado de las pacientes.

El e tano l cruza libre y ráp idam en te  la 
—placen ta  encon trándose  en el fe to , niveles 

iguales o inclusive superiores que en la m a
dre, con los m ism os efectos colaterales, pe
ro con el agravante que si se p roduce  el na
cim iento , el n eona to  p rem atu ro  m etabo liza  
m uy len tam en te  el a lcoho l lo que pro longa 

los efec tos colaterales y  adem ás se incre
m enta la posib ilidad  de p resen tar distress 
re s p ira to r io (21).

A dem ás el neonato , al estar in tox icado  
al nacim ien to , presen ta  depresión  severa y 
que en genera l se traducen  por p u n tu ac io 
nes de A pgar bajas.

Está rep o rtad o  una  frecuencia  incre
m en tada  de n eona to s con m em brana hiali

na con la consecuen te  m orta lidad  neon ta l. 
De ,1a m ism a m anera que ocurre  en la m a
dre, en el n eo n a to  se puede p resen tar hipo- 

glucem ia con  sus consecuencias y  adem ás 
se rep o rta  inestab ilidad  térm ica (15).

El s ín d ro m e  del a lcoholism o del fe to  y 
sus consecuencias, es u n  p u n to  de c o n tro 
versia, considerándose  que el fe to  ño  esté

afectado  de la m ism a m anera que en  casos 
de alcoholism o crónico m ate rno , cuando  
se u tilizan  tra tam ien to s co rtos con e tano l.

Conclusión

Es im portan te  estab lecer que los efectos 
colaterales tan to  m ate rnos com o fetales 
son una lim itan te  al uso de estas drogas con 
fines toco líticos, y  la necesidad de in d iv i
dualizar cada uno  de los casos ta n to  en las 
indicaciones com o la iden tificación  de los 
riesgos de p resen tar estos efec tos indesea
bles.

La población  de gestan tes tr ib u ta ria s  de 
esta fo rm a de terap ia  es reducida  y hay  au 
tores que sostienen que con la prevención 
farm acológica del parto  p rem atu ro  no se ha 
logrado m ejorar la calidad de la superviven
cia del niño (22).
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