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RESUMO

COSTA, Helen Maria Filgueiras. Riscos do uso da ocitocina sintética no trabalho de
parto: revisao integrativa. Trabalho de Conclusiao de Curso (Graduacao em Enfermagem)
- Universidade Federal de Campina Grande, 2014.

O parto é um evento importante no ciclo da vida de uma mulher. E uma etapa natural, mas
que pode ser interrompida por procedimentos artificiais, acarretando complicagdes materno-
fetais. E importante que siga um decurso natural, obedecendo ao ritmo e as necessidades
especificas do corpo de cada mulher com interferéncia minima dos medicamentos. Este
estudo tem o objetivo de analisar a producdo cientifica acerca do uso da ocitocina sintética no
trabalho de parto, divulgado em periddicos da area da saude, no periodo de 2003 a 2013;
verificando os efeitos adversos do uso da ocitocina sintética apontados pelos autores, quando
utilizada no trabalho de parto. Trata-se de uma pesquisa bibliografica analitica, revisao
integrativa de literatura, com abordagem quantitativa e qualitativa dos dados, sobre o uso da
ocitocina sintética no trabalho de parto, publicada em periddicos da area da saude. Foram
analisados 20 artigos publicados nas bases de dados LILACS e PubMed, nacionais e
internacionais, que tinham como tema principal a ocitocina e a indugdo do trabalho de parto.
A coleta de dados seguiu um roteiro estruturado contendo questdes objetivas. Os dados
referentes ao numero de artigos, periddicos por ano de publicagdo nas procedéncias
analisadas, com seus titulos, autores e efeitos adversos foram apresentados em quadro. O
instrumento de estudos foi andlise de artigos cientificos completos e disponiveis. Os dados
obtidos da opinido dos autores foram analisados e discutidos a luz da literatura pertinente ao
tema. Com a descoberta do farmaco para fins benéficos para a sociedade, foram registrados ao
longo do tempo que o mesmo vem sendo associado com diversos efeitos adversos nos quais
se destacam hemorragia no pds-parto, indice de Apgar menor que as condigdes normais,
presenga de meconio no liquido amnidtico, frequéncia cardiaca fetal alterada, irritabilidade
uterina ¢ nauseas e vOmitos. Poucas pesquisas tém avaliado com alguma precisdo as
consequéncias que possam identificar uma maior acuracia. Portanto, espera-se que o estudo
possibilite novas reflexdes no que diz respeito ao uso da ocitocina sintética no trabalho de
parto. Espera-se ainda que o estudo sirva de estimulo para a constru¢do de outros trabalhos
que vise melhores condi¢des para um trabalho de parto em condi¢des favoraveis, buscando
através deste entendimento, acdes que tornem o momento positivo para a gestante € o
neonato.

Palavras-chave: Ocitocina, trabalho de parto induzido e literatura de revisao.



ABSTRACT

COSTA, Helen Maria Filgueiras. Use of Synthetic Oxytocin During the Labor: Risks and
Benefits. Completion of Course Work (Undergraduate Nursing) - Federal University of
Campina Grande, 2014.

Abstract: The childbirth is an important event in the life of a woman's cycle. It is a natural
step, but it can be stopped by artificial procedures, resulting in maternal and fetal
complications. It is important to follow a natural course, following the rhythm and the specific
needs of each woman's body with minimal interference of drugs. This study aims to analyze
the scientific literature on the use of synthetic oxytocin during labor, published in journals in
the field of health, between the period 2003-2013; furthermore, verify the adverse effects of
the use of synthetic oxytocin and list the possible suggestions/alternative mentioned by
several authors. This is an analytical literature review, integrative literature review, a
quantitative and qualitative approach, on the use of synthetic oxytocin during labor, published
in journals in the area of health. It was analyzed 20 papers published in LILACS and PubMed,
national and international, which had as its main theme and oxytocin induction of labor. It is
also to clarify that the data collection followed a structured containing objective and
subjective questions script. Data regarding the number of articles published per year in the
analyzed provenances were tabulated. The instrument of study was the analysis of scientific
papers. The subjective data obtained from the author’s opinion were analyzed in tables and
discussed in the light of the literature relevant to the topic. By considering the discovery of
drug for purposes beneficial to the society were recorded during the time that it has been
associated with various adverse effects which stand in postpartum hemorrhage, the Apgar
index lower than normal conditions, in the presence of meconium amniotic fluid, altered fetal
heart rate, uterine irritability, and nausea and vomiting. It is important to clarify that few
studies have examined with some precision the consequences that may identify a higher
accuracy. Therefore, it is expected that the study allows new insights regarding the use of
synthetic oxytocin in labor. It is also hoped that the study will serve as a stimulus for the
construction of other work aimed at better conditions for labor in favorable conditions,
searching through this understanding, actions that make a positive moment for the mother and
the neonate.

Keywords: oxytocin, induced labor and literature review.
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1 INTRODUCAO

O parto normal ¢ de inicio espontaneo, com apresentagao cefalica do feto que varia
entre 37 e 42 semanas de gestagdo. E um processo natural de baixo risco. Consiste
clinicamente em trés etapas cronoldgicas: dilatagdo, expulsdo e secundamento. Este ultimo ¢
um estdgio da parturicdo que ocorre apdés o nascimento do feto, e compreendido pelo
descolamento, descida e expulsdo ou desprendimento da placenta e das membranas para fora
das vias genitais. Ha tendéncia a considerar um quarto periodo, que compreenderia a hora
imediata a saida da placenta, juntamente com contra¢cdes do miométrio para interromper o
sangramento (DEUCHER, SOUZA, RASSELE, 2003).

Dois tipos de efeitos levam as contragdes finais responsaveis pelo parto. Em primeiro
lugar, alteragdes hormonais progressivas que causam maior excitabilidade da musculatura
uterina e, segundo, alteragdes mecanicas progressivas causadas pelo aumento do feto
(GUYTON; HALL, 2006).

Os fatores mecanicos destacam-se dentre os diversos fatores que atuam diretamente no
parto, contribuindo para o aumento da contratilidade do utero e promovendo a distensao da
musculatura lisa e a distensdo ou irritagdo do colo. Os hormodnios progesterona e estrogénio
integram essa dindmica, causando maior contratilidade uterina, tal como a ocitocina
(GUYTON; HALL, 2006).

A ocitocina ¢ um hormoénio neuropeptidio responsavel por efeitos a nivel central e
periférico. E produzido pelo hipotalamo e armazenado na neuro-hipéfise. No trabalho de
parto, tem a fun¢do de promover as contracdes musculares uterinas. Para que possa ser
liberada com mais facilidade, ¢ recomendavel adequar boas condi¢des ambientais, com o
intuito de promover um ambiente favoravel ao relaxamento com privacidade e siléncio.
(FAUDES; CECATTTI; BESTETI, 2000). O que muitas vezes ocorre ¢ exatamente o contrario,
sobretudo em hospitais publicos: situagdes de estresse e medo, que liberam adrenalina, agente
bloqueador do trabalho de parto.

Pode-se evitar o uso de farmacos escolhendo um ambiente propicio a liberagdo da
ocitocina natural, através de uma equipe experiente e dedicada ao paciente. Doravante, ela
vem deixando de atuar de forma consistente por conta da ampliacdo exacerbada de partos
cesareos e da utilizagdo da ocitocina sintética no trabalho de parto (FAUDES; CECATTI;
BESTETI, 2000).

A ocitocina sintética ¢ usada para a inducdo da maioria dos trabalhos de parto. Esta

descoberta auxiliou em varios aspectos, incluindo a redu¢do do nimero de cesareas e da
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morbimortalidade materna e neonatal. Entretanto, esse farmaco continua sendo o mais
comumente associado a efeitos adversos passiveis de serem evitados durante o parto e o
nascimento. Deve ser administrada de forma segura e eficaz através de um cauteloso esquema
terapéutico, e levando-se em consideragdo as indicagdes e contraindicagdes (CLARK et al.,
2009).

O esquema terapéutico para a ocitocina sintética envolve diferentes pardmetros: dose
inicial da perfusao, ritmo de aumento da dose e aumento da concentragdo da perfusdo. Tanto o
esquema de “dose alta” como o de “dose baixa” ¢ apropriado para a inducao do trabalho de
parto (TEIXEIRA, 2010).

Os estudos sobre a ocitocina sintética no trabalho de parto sdo relativamente escassos.
Sao poucos os temas publicados até hoje e ainda ha muito a ser esclarecido. Questiona-se
sobre a incidéncia desta substincia e suas consequéncias decorrentes de seu uso na
circunstancia citada. Surge a seguinte indagacdo: Que efeitos adversos a droga pode causar
quando usada na indug¢do do trabalho de parto?

Em ambientes hospitalares, a mulher ndo possui as devidas condi¢des para relaxar no
ato de parir, o que poderia induzir a liberagao de ocitocina de forma natural. Neste contexto,
utiliza-se a ocitocina sintética para promover contragdes uterinas mais intensas em trabalhos
de parto normal, entretanto promove indesejaveis efeitos colaterais. Visando elucidar os fatos,
este estudo objetivou, de modo geral, a andlise da produgdo cientifica acerca do uso da
ocitocina sintética no trabalho de parto divulgado em bancos de dados da area da saude. E,
mais especificamente, a produgao cientifica acerca das razoes dos seus efeitos adversos.

Caracteriza-se por uma abordagem explicativa sobre o tema, envolvendo sua génese, o
contexto social e suas evidéncias cientificas.

Acredita-se que esta pesquisa seja relevante para a aquisicdo de conhecimento e
conscientizacdo da populacdo e da equipe de satde sobre o risco-beneficio da droga. A
finalidade do trabalho foi identificar os riscos do uso da ocitocina sintética no trabalho de

parto.
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2 OBJETIVOS

2.1 Geral:

e Analisar a produgdo cientifica acerca do uso da ocitocina sintética no trabalho de

parto divulgado em periddicos da area da saude, no periodo 2003 a 2013.

2.2 Especifico:

e Verificar os efeitos adversos do uso da ocitocina sintética no trabalho de parto.



REVISAO DE LITERATURA
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3 REVISAO DE LITERATURA

3.1 Gestacao

A gestacdo caracteriza-se pela presenca, no organismo da mulher, de 6vulo fecundado.
E definido tudo que abrange esta fase o ovo em evolugdo ou regressio; vivo ou morto,
transformado ou degenerado, fora ou dentro do aparelho genital. O processo dura 280 dias em
média — 40 a 42 semanas (aproximadamente nove meses) € pode apresentar um ou varios

fetos. A atividade uterina ¢ reduzida: até 30 semanas de gestagao (Fig. 1). (REZENDE, 2004).

Fig 1-Evolucao da contratilidade uterina no ciclo gestatdrio

SECUNDAMENTO

—rol1'a
SEMANAS DE GRAVIDEZ ‘1 PUERPERIO

Fonte: REZENDE, 2004.

A pratica dos profissionais de satide deve incluir o respeito ao processo fisioldgico e a

dindmica de cada nascimento, nos quais, as intervengdes devem ser cuidadosas, evitando-se
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os excessos ¢ utilizando-se criteriosamente o0s recursos tecnologicos disponiveis. Os
profissionais de satide devem reconhecer a individualidade e humanizar o atendimento,
permitindo com isso, estabelecer com cada mulher um vinculo e perceber suas necessidades e
capacidades de lidar com o processo de nascimento. Estabelece-se uma relagdo menos
desigual e menos autoritaria, na medida em que o profissional tem lugar de “assumir o
comando da situacdo” e passa a adotar condutas que tragam aconchego e garantam a
seguranca para a mulher e ao recém-nascido (BRASIL, 2001).

As sensagdes mais especificas de medo e receios, provenientes das alteragdes
organicas e emocionais, proprias da gestacao, sdo mostradas com bastante frequéncia na hora
do parto (NOZAWA; SCHOR, 1996).

O corpo da gestante passa por transformacgdes durante a gestacdo. A mulher precisa ser
preparada fisica e psicologicamente, durante todo o processo, devendo contar com um amparo
adequado da familia, de pessoas proximas e de profissionais de satde. Ela deve ter a
consciéncia de que ¢ a ponte direta com o recém-nascido, por isso todo o cuidado ¢
importante. Decerto, a gestacao ¢ uma fase da vida em que os sentimentos estao exacerbados
pela atuacdao de varios hormonios, entre eles a ocitocina. O medo das dores aparece como

principal receio da gravida (REZENDE, 2004).

3.2 Trabalho de parto

A atividade uterina avanca de forma lenta e paulatina depois de 30 semanas de
gestacdo (Fig. 1-B e C). Nas ultimas 4 semanas, o acréscimo ¢ acentuado, observando-se, em
geral, contracdes de Braxton-Hicks mais intensas e frequentes, que otimizam a sua
coordenagdo e se difundem a areas cada vez maiores da matriz. As pequenas contracdes,
embora reduzidas em quantidade, permanecem nos tracados ocorridos nessa época. Em menor
numero de casos, as modificacdes das atividades uterinas no pré-parto se fazem pelo aumento
progressivo da intensidade das pequenas contragdes, que se torna mais expansiva, enquanto
sua frequéncia diminui gradativamente (REZENDE, 2004).

O utero contém uma espessa camada muscular lisa, 0 miométrio, no qual as células
estdo distribuidas dentro da matriz extracelular, sobretudo por fibras colagenas. O tecido
conjuntivo integra a forca contratil miometrial, que ¢ transmitida pelas células musculares

(RICHTER et al., 2006).
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As células musculares uterinas relacionam-se por conexdes designadas jungdes
comunicantes, caracterizadas por contatos célula-célula que facilitam a sincronizagdo da
fun¢do miometrial na condugdo dos estimulos eletrofisiologicos (RICHTER et al., 2006).

Poucas jun¢des comunicantes sao encontradas no miométrio de mulheres nao-gravidas
e em gestantes no comec¢o da gravidez. Essas estruturas tornam-se maiores € muito mais
numerosas com a proximidade do termo, quando a frequéncia das contragdes de Braxton-
Hicks cresce até chegar ao parto. O processo de formagdo das jungdes comunicantes €
analisado como atributo primordial do determinismo do parto, sendo a elevagdo dos
estrogénios a causa do acréscimo destas jungdes (RICHTER et al., 2006).

Diversos eventos fisioldgicos podem promover a liberagio de hormonios que
delimitarao alteragdes fisicas e emocionais. As sensa¢des dolorosas incomodas decorrentes do
parto sdo respostas fisiologicas aos estimulos sensoriais da contracao uterina. Contudo, o
organismo se encarrega de alivid-las. Como exemplos de resposta, ocorre a producao de beta-
endorfinas ou a produgdo e liberacdo de ocitocina, com o intuito de evitar hemorragia pds-
parto. A prolactina ativa o instinto materno e a beta-endorfina exercera o papel de

dependéncia entre mae e filho. (REZENDE, 2004).

3.2.1 Contratilidade Uterina

A contratilidade uterina pode ser aferida por varios procedimentos, denotando algum
aspecto do evento e colaborando para a compreensdo parcial do processo. O método
tocométrico, em contrapartida, € restrito a servigos académicos, custando a adquirir prestigio
clinico. E inacessivel ndo s6 ao diagndstico e ao tratamento dos desvios dindmicos da matriz,
como a interpretagdo dos referenciais de frequéncia cardiaca fetal no momento do parto
(GALIMBERTI, 2001).

A célula miometrial faz parte de um sistema de contratilidade permeado por
membrana excitavel. Uma delas ¢ responsavel pela capacidade de trabalho; a outra pela
atividade elétrica. A capacidade de trabalho ¢ em funcdo das proteinas — actina € miosina —
(disposta em filamentos nas miofibrilas) e de ATP, localizados nas mitocondrias e
responsaveis pela liberagdo de energia necessaria a contracdo. A célula muscular também
contém ions, indispensaveis para a manutencdo do potencial eletroquimico através da
membrana (REZENDE, 2004).

A tensdao do miométrio depende da concentragdo da actina € miosina € aumenta a

medida que a gestagdo envolve, sobretudo, o corpo uterino e, em menor grau, as outras partes.
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A miosina fosforilada se une a actina com a formac¢do do complexo actina-miosina e
consequentes contragdes uterinas (NAPOLES; NUNEZ; GARCIA, 2012).

O mecanismo da contragdao do utero estd, aparentemente, sob controle de hormdnios e
resulta de uma interacdo complexa entre a actina e miosina € o ATP (adenosina trisfosfato),
através de meio i6nico apropriado. Os estrogénios sdo responsaveis pela sintese da proteina
contratil e da progesterona contratil. A progesterona interfere no potencial da membrana,
alterando o gradiente i6nico, bem como as concentragdes dos fons Ca™ (CORREA, 2008).

O transporte de Ca™ ¢ regulado através dos canais de Ca™ localizados no reticulo
sarcoplasmatico e na membrana citoplasmatica. Adicionalmente, o Ca” citosolico se eleva no
musculo liso por conta de duas principais fontes: o Ca™ extracelular, pelo canal de Ca™
localizado na membrana e o Ca'™ armazenado no reticulo sarcoplasmatico, cujo canal de Ca™
¢ ativado pelo IP; (REZENDE, 2004).

A ocitocina via IP3, como também as prostaglandinas, promovem a liberagio de Ca™
armazenado no reticulo sarcoplasmatico. Ja a progesterona, a inibi¢do. As prostaglandinas, as
interleucinas e o 4acido aracdonico podem estar presentes na deposicdo do coldgeno e na
estimulagdo da proliferagao fibroblastica, provavelmente pelos radicais livres.

Respondendo a um estimulo especifico, mecanico ou farmacocinético, a concentracao
de calcio eleva-se e liga-se a calmodulina, alterando a sua conformacdo. Esta modificao
permite a interacdo com a cinase da cadeia leve de miosina (MLCK), deslocando a sequéncia
auto-inibitoria da MLCK, que fosforila a miosina (MORAIS, 2009).

No 1° e em parte do 2° trimestre da gestagdo, o utero se amplia por hipertrofia e
hiperplasia. Existem evidéncias de que a restri¢do de crescimento fetal tem sido induzida por
alguns fatores, dentre eles a reducdo de fluxo sanguineo utero placentario. A despeito da
influéncia do estiramento, o miométrio permanece repousado sob a influéncia da
progesterona. A contratilidade miometrial do parto ¢ o resultado da ativacdo uterina
(CARVALHO; NASCIMENTO, 2006).

O estresse ¢ um evento que necessita de defesa e adaptacdo. Ocorre a ativacdo
repentina do sistema nervoso simpatico, controlado pela secrecao elevada de adrenalina. A
quantidade exacerbada de estimulos sensoriais torna mais intensa a atividade do neocortex,
como sentimentos de medo e a inseguranca, acarretando numa modificacdo da producdo. O
aumento dos niveis de adrenalina promove uma inibi¢do da liberagdo de ocitocina, podendo-
se concluir que o estresse pode influenciar na evolu¢ao do trabalho de parto (NOMURA;

PUCCI; SCHUSTER, 2004).
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Sabe-se que a concentracdo de ocitocina ndo se eleva a medida que chega o parto. Em
contrapartida, os receptores de ocitocina das células miometriais atingem acréscimo
consideravel no termo, o que se deve muito provavelmente a acdo dos estrogénios. (Fig4).
(REZENDE, 2004)

A ocitocina estabelece uma conexdo em associagdo com o seu receptor de membrana
no miécito. No utero a ocitocina promove contragdo. O estrogeno induz a sintese de
receptores de ocitocina e, consequentemente, o Utero a termo ¢ altamente sensivel a este
hormonio. Apds a ativagao do receptor da ocitocina e consequente mudanga conformacional
do mesmo, ocorre a ativacdo da fosfolipase C (PLC), que promovera a clivagem de
fosfolipideos de membrana e consequente producdao do trisfosfato de inositol (IP;). Esta
molécula possui a funcao de segundo mensageiro e promove a ativacdo do receptor de IP; no
reticulo sarcoplasmatico. O Ca™ armazenado no reticulo sarcoplasmatico é liberado para o
citosol, e a elevagdo dos niveis intracelulares de Ca’™ ¢ responsavel pela contragdo uterina

(Fig. 1) (MIKOSHIBA, 2007).

3.3 Ocitocina sintética como método para inducao do trabalho de parto.

A inducdo do trabalho de parto ¢ a estimulacdo e a implementacdo artificial das
contracdes uterinas tipicas do processo, com dilatagdo cervical progressiva (JAMAL;
KALANTARI, 2004). Tem como meta a promoc¢do do nascimento antecipado por parto
vaginal quando a sua continuidade promove risco materno-fetal mais exacerbado do que a sua
ruptura. No mais, torna-se uma estratégia importante para a reducdo das taxas de cesareas, ja
que segundo o Ministério da Saude, o Brasil ocupou até pouco tempo, posicdo de campedo
mundial de operacdes cesarianas, chegando a ficar em torno de 80% na maioria dos
estabelecimentos hospitalares privados (ANVISA, 2008).

Na ultima semana de gestagdo o processo de amadurecimento do colo uterino
apresenta mudancas no coldgeno e no tecido conectivo, promovendo seu maior amolecimento
e distensdo. Este processo favorece o trabalho de parto e ¢ fator importante no sucesso da
indu¢do do mesmo (CORREA, 2004).

E um processo complexo, que leva em consideracio varios fatores para o sucesso. O
tamanho, o peso e o bem-estar fetal, as condigdes do colo uterino (indice de Bishop) e da
pelve materna, como também a escolha do método de indugdo sdo fatores que merecem

analise cuidadosa (BISHOP, 1964).
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A determinacdo da propor¢do entre o feto e a bacia 6éssea materna ¢ fundamental. Para
isso, recorre- se ao exame fisico, ao emprego de ultrassonografia e, esporadicamente, o volume e
o peso fetal. Na presenga ou suspeita de desproporcao, a melhor conduta ¢ ndo induzir o parto
(SANTANA et al., 2009).

O indice de Bishop ¢ o método mais divulgado e usado, pela sua facilidade de execugao.
(Quadro 1). Os colos uterinos sdo classificados como favoraveis (quando o indice for > 9). O
menor percentual de falha de inducao e o menor tempo de trabalho de parto encontram-se em
colos uterinos favoraveis. Provavelmente, a dilatacdo cervical seja o pardmetro que mais
interfere no sucesso de uma indugdo, apesar de receber pontuagdo igual aos demais parametros
(FIGUEIRA, FIGUEIRA JR, PEREIRA, 2010).

Quadro 1- Indice de Bishop

Parametro Pontuacao
0 1 2 3
Dilatacao cervical (cm) 0 1-2 3-4 >5
Apagamento 0-30 40-50 60-70 >80
Cervical
Consisténcia cervical Firme Médio Mole -
Posicao cervical Posterior Centrada Anterior -
Altura -5/3 -2 -1 +1/+2

Fonte: Elaborado pela autora. Adaptado de Bishop, 1964.

Indice > 9 = favoravel; < 9 = desfavoravel

A investigacdo de métodos mais eficazes e seguros de inducdo do trabalho de parto

tem sido uma preocupacdo. Atualmente estd focado na reducdo da ansiedade e morbidade

materna, na diminui¢do do numero de cesareas ¢ no custo dos cuidados médicos,

particularmente importante nos paises em desenvolvimento (TEIXEIRA, 2010).

Existem trés métodos, de uso rotineiro, para indugdo do parto: o cirtirgico, 0 mecanico
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e o farmacologico. Pode ser dividido também em método direto (amniotomia, sonda de
Krause, descolamento das membranas) e indireto (emprego de farmacos). (SOUZA et al.,
2010). Considerando o foco do trabalho, o agente farmacoldgico estimulante do ttero
discorrido sera a ocitocina sintética.

A ocitocina sintética é o farmaco mais utilizado para indugdo do trabalho de parto. E
um octopeptideo que promove o aumento da producdo de sua andloga natural no miométrio,
que associada com o aumento da idade gestacional, explica o aumento da sensibilidade para
este fArmaco a medida que a gravidez avanga. Com a aquisi¢do ampliada de dispositivos para
controle de infusdao e de instrumentos de medicao eletronica, foi possivel uma anélise mais
minuciosa e segura do feto e das contracdes do utero da gestante. Contudo, continua sendo

responsavel por efeitos adversos materno-fetais (CLARK et al., 2009).

Fig. 2 Estrutura quimica da ocitocina
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Fonte: MAGALDI; SEGURO, 2004.

O composto sintético ocitocina foi produzido pela primeira vez por Vincent Vigneaud,
em 1955, contendo enxofre em sua composicao (Fig.5). Surgiu de uma investigagcdo através

do interesse inicial pelo enxofre e pela insulina.
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A sintese de ocitocina proporcionou um meio de obtengdo de compostos necessarios
para o estudo desta relagcdo, podendo, além disso, apontar o caminho para a sintese de
polipeptidios mais complexos contendo enxofre (VIGNEAUD, 1955).

Em 1999, criou-se a lei 9.787, que regulamentou o medicamento genérico, dentre estes
a ocitocina. Hoje em dia ¢ vendida, muitas vezes, em embalagens com 50 ampolas de 1 mL,
sob prescri¢ao médica e com ampla acessibilidade no Brasil. As recomendagdes atuais para a
administracao desta droga sdo vagas no que se refere a indicacao, tempo de uso, dosagem, e
ao monitoramento dos efeitos maternos e fetais (SMITH; MERRILL, 2006).

A ocitocina sintética ¢ comumente administrada por via intravenosa. Utiliza-se uma
bomba infusora que controla minuciosamente minuto a minuto o débito, sendo diluida em
solucdo isotdnica e em concentracao pré-determinada. A dose padrio ¢ de 10 mUI/mL
(SMITH; MERRILL, 2006).

O uso adulto da forma farmacéutica apresenta-se sob a forma de solugdo injetdvel. A
terapéutica com ocitocina intravenosa deve ser iniciada de forma imediata. Pode ser
administrada em perfusao rapida ou 10 U em bolus intravenoso lento, embora esta tltima
forma esteja relacionada a alguns casos de hipotensdo grave. Excipientes podem ser
associados, como acido acético, acetato de sodio, alcool etilico, clorobutanol e dgua para
injecdo (BAGGIERI et al., 2011).

Os esquemas terapéuticos de parto induzido com perfusdo de ocitocina podem ser
intitulados em “dose alta” e “dose baixa”. Esta classificagao ¢ variavel conforme dose inicial
da perfusao, ritmo de aumento da dose e aumento da concentracao da perfusdo (TEIXEIRA,
2010).

Nas pacientes a quem se administra ocitocina para indugdo do parto ou estimulo das
contragoes, deve-se continuar a infusdo a uma velocidade acelerada durante o terceiro estagio
do parto e durante mais algumas horas. Deve-se sempre atentar ao usar ocitocina como
profilaxia na terceira fase do trabalho de parto em mulheres com um risco de hemorragia pos-
parto, ou que correm perigo em decorréncia de uma perda de sanguinea (OLIVEIRA;
SIMAO; FRANCESCHETTO, 2008).

A posologia da ocitocina sintética deve ser meticulosa. Na indugdo do parto ou no
estimulo das contragdes, a ocitocina deve ser administrada sob infusdo intravenosa gota a
gota, ou, preferencialmente, por meio de uma bomba de infusdo de velocidade varidvel
(ANVISA, 2008).

O inicio de infusdao devera ser regulado para 1 a 4 miliunidades/min, ou seja, entre 2 a

8 gotas por minuto. E possivel acelerar paulatinamente a intervalos ndo inferiores a 20
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minutos, até¢ se definir um padrdo de contracdes semelhante ao parto normal. A reducdo do
gotejamento ou mesmo a interrup¢do da infusdo pode controlar os efeitos adversos que
porventura ocorram, o que facilita o manejo da droga (AQUINO; CECATTI, 2003).

Na gravidez quase a termo, isto pode ser frequentemente obtido com uma velocidade
de infusdo inferior a 10 miliunidades/min (20 gotas/min), sendo a velocidade maxima
recomendada de 20 miliunidades/min (40 gotas/min). Nos casos mais raros em que se
necessite de doses mais altas para combater a morte fetal intrauterina ou para a indugdo do
parto em um estagio precoce da gravidez (quando o utero ¢ menos sensivel a ocitocina),
aconselha-se utilizar uma solugdo mais concentrada de ocitocina, por exemplo, 10 Ul em 500
ml (ANVISA, 2008).

A frequéncia, intensidade e duragdo das contragdes, assim como a frequéncia cardiaca
fetal, devem ser cuidadosamente observadas durante a infusdao (ANVISA, 2008).

Quando alcangado um patamar adequado de atividade uterina, pode-se quase sempre
reduzir a velocidade da infusdo. Em caso de hiperatividade uterina e/ou sofrimento fetal, a
infusdo deve ser imediatamente interrompida. Se, em mulheres que estejam a termo ou quase
a termo, ndo forem estabelecidas contragdes regulares apos a infusdo de uma quantidade total
de 5 UI, recomenda-se cessar a indugdo do parto, podendo-se repetir no dia seguinte (SMITH;
MERRILL, 2006).

A ocitocina ¢ administrada para a indugdo e estimulo do parto somente sob infusdo
intravenosa e nunca por injecdo subcutanea, intramuscular ou intravenosa em bolus. A
administracdo de ocitocina em doses excessivas resulta em uma superestimulacdo uterina,
podendo causar estresse, asfixia e morte fetal, ou pode conduzir a uma hipertonicidade,
contracdes tetanicas ou ruptura do utero (SIQUEIRA, 2006).

Outro efeito farmacologico observado com altas doses de ocitocina, particularmente
quando administrada por injecdo intravenosa rapida, consiste em relaxamento temporario e
direto sobre a musculatura vascular lisa, resultando em breve hipotensao, rubor e taquicardia
reflexa (CAMPOS; GRAVETO, 2010).

Quando se administra ocitocina por infusdo intravenosa continua em doses adequadas
para a indu¢do do parto ou estimulo das contragdes, a resposta uterina se estabelece
gradualmente e alcanga um estado de equilibrio geralmente dentro de 20 a 40 minutos. Os
niveis plasmadticos correspondentes de ocitocina sdo comparaveis aos obtidos durante o
primeiro estagio do parto espontaneo. Com a interrup¢ao da infusdo, ou depois de uma

redugdo substancial da velocidade de infusdo, como, por exemplo, no caso de um
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superestimulo, a atividade uterina diminui rapidamente, mas pode continuar em nivel inferior
adequado (TEIXEIRA, 2010).

A ocitocina administrada por via intravenosa ou intramuscular para prevengdo ou
tratamento da hemorragia pds-parto age rapidamente com um periodo de laténcia inferior a 1
minuto por injecdo intravenosa, e de 2 a 4 minutos por via intramuscular. A resposta ocitdcica
mantém-se por 30 a 60 minutos ap6s a administra¢do intramuscular, podendo ser mais breve
com a inje¢do intravenosa. Iniciar perfusdao endovenosa com 10 mUI/mL ao ritmo de 15ml/h
(2.5 mUI/min.) Depois de 40 min de perfusao, aumentar o débito de 20 em 20 min a um ritmo
de 15 ml/h conforme a dinamica uterina (TEIXEIRA, 2010).

A distribui¢do ¢ feita nos espagos extracelulares. Uma glicoproteina aminopeptidase, a
ocitocinase, ¢ produzida durante a gravidez e esta presente no plasma. Ela ¢ capaz de degradar
a ocitocina. A atividade enzimatica aumenta gradualmente até se aproximar do parto, tempo
no qual atinge niveis altos. Entdo, a atividade enzimatica diminui até o término do parto. A
atividade enzimatica na placenta e no tecido uterino ¢ também alta durante esse periodo. Ha
pouca ou nenhuma degradacdo da ocitocina no plasma de homens e mulheres ndo gravidas
(ANVISA, 2008).

As preocupacdes sobre seguranca e eficacia da administracdo de doses elevadas de
ocitocina sdo o cerne de varios debates sobre o esquema terapéutico que deve ser instituido na
pratica clinica. Tanto o esquema de “dose alta” como o de “dose baixa” ¢ apropriado para a
indugdo do trabalho de parto. O esquema de “dose alta” esta associado a diminuicao da
duragdo de trabalho de parto, reducdo de corioamnionite e nimero de cesarianas, porém,
apresenta mais complicagdes, como a taquissistolia uterina (CARVALHO NETO,
ALENCAR JR, 2010).

A ocitocina ndo possui nenhuma caracteristica genotoxica. Nao estdo disponiveis
estudos padrdes de teratogenicidade, performance reprodutiva e carcinogenicidade com a
ocitocina. Possui como caracteristicas farmacologicas a substancia ativa de ocitocina, um
nonapeptidio sintético idéntico a ocitocina produzida pelo organismo (ANVISA, 2008).

A facilidade relativa com que podem ser reguladas a velocidade e a forga das
contracoes uterinas através da infusao intravenosa de ocitocina deve-se a curta meia-vida da
ocitocina. A infusdo intravenosa de ocitocina pode estar associada a distocias, ou,
simplesmente, ser utilizada para acelerar o parto, com aumento das contragdes e da pressao
intrauterina. Os valores relatados por diversos pesquisadores oscilam entre 3 ¢ 20 minutos. O
metabolismo da ocitocina do plasma ocorre principalmente pelo figado e rins (SMITH;

MERRILL, 2006).
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A problematica inerente a definicdo de um esquema terapéutico consensual de
perfusdo ocitdcica suscita variagdes no sucesso do parto induzido e nos seus efeitos adversos,
tanto maternos como fetais, bem como dificulta a analise global dos diversos ensaios
realizados. Os eventos adversos aparecem como incidentes desagradaveis, adversidades com a
terapé€utica, lesdes iatrogénicas, ou outros acontecimentos indiscriminados e diretamente
relacionados com a prestacao de cuidados ou com os servigos prestados, que estdo no ambito
de jurisdi¢ao de um posto clinico, ambulatério ou outro tipo de instalagcdo. Estas ocorréncias
podem resultar de atos ou de omissdes. A uniformizagdo seria um passo promissor na
aprendizagem da atua¢@o na indugdo do trabalho de parto e na redu¢do da morbimortalidade
materna e neonatal (LEITAO, 2011).

Quando a ocitocina ¢ utilizada conforme indica¢do, com base na ampla experiéncia
com esse farmaco, na sua estrutura quimica e nas propriedades farmacoldgicas, nao se espera
a presenca de riscos de anormalidades fetais (ANVISA, 2008).

As indicagdes mais frequentes para a indu¢do do trabalho de parto sdo: gestagdo pos-
termo, ruptura prematura de membranas, doengas hipertensivas associadas ou proprias da
gravidez, outras patologias médicas maternas, sofrimento fetal cronico com restricio do
crescimento e morte fetal. As informagdes técnicas dadas aos profissionais de saude antes do
parto para encaminhar a sua indugdo de forma apropriada devem ocorrer por razdes médicas
justificaveis, como em casos de gestacdo de pds-termo, ruptura prematura de membrana e
hipertensao induzida pela gravidez. Ha estimulo das contracdes em casos selecionados de
inércia uterina. A ocitocina também pode ser indicada nos estdgios iniciais da gravidez como
terapia auxiliar do aborto incompleto, inevitavel ou retido (TEIXEIRA, 2010).

A ocitocina deve ser evitada em pacientes com distirbios cardiovasculares
importantes, toxemia pré-eclampsia grave e inércia uterina resistente a ocitocina (MBELE,
MAKIN, PATTINSON, 2007).

Quando se conhece a hipersensibilidade a ocitocina ou a qualquer excipiente da
formulagdo, deve-se atentar a hipertonia das contra¢des uterinas e ao sofrimento fetal quando
a expulsao nao esta evidente de acontecer (GREEN; MARKHAM, 2008).

A indugdo do parto por intermédio da ocitocina s6 devera ser realizada quando for
recomendada por razdes médicas e nunca por conveniéncia pessoal. Devem-se ter condigdes
hospitalares bem paramentadas e controle médico qualificado para administra-la (ANVISA,

2008).



Quadro 2- Indicagdes e contra-indicagdes para inducao de parto;

INDICACAO

CONTRA-INDICACAO

CAUSAS MATERNAS

ABSOLUTAS

-Hipertensao arterial Cronica
-Pré- eclampsia

-Cardiopatia

-Nefropatia

-Doengas hepatica auto-imune

-Diabetes mellitus (insulino-dependente)

-Isoimunizagéo pelo Fator Rh
-Neoplasias malignas

-Idade materna avangada

CAUSAS FETAIS

-Crescimento intra-uterino restrito
-Gestagdo prolongada

-Infecgoes

-Macrossomia

-Decréscimo da movimento fetal

-Morte

- Distocias de situacdo e de apresentagdo (situagdo
transversa, variedade de apresentacdo de bregma, de

fronte, de face e pélvica incompleta — joelhos e pé)
-Desproporgao feto-pélvica absoluta

-Placenta prévia total

-Tumores e septos do colo uterino

-Prolapso de cordao

-Herpes genital em atividade

-Sofrimento fetal agudo com colo imaturo
-Descolamento prematuro de placenta

-Insuficiéncia placentaria

RELATIVAS

CAUSAS DE ANEXOS FETAIS

-Rotura prematura das membranas amnidticas

-Polidramnio

-Placenta prévia parcial ou marginal

-Gravidez gemelar
- Grande multipara
- Miomatose uterina

- Cirurgia uterina prévia (miomectomia corre¢do de

malformagoes, cesariana).
- Gravidez pré-termo

- Equipe médica e aparelhos insuficientes

Fonte: Elaborado pela autora. Adaptado de Smith; Merrill, 2006.
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A ocitocina utilizada para induzir o parto, sob a forma intravenosa ou para estimular as
contracdes, quando administrada em doses elevadas, produz um superestimulo uterino que
pode causar asfixia, sofrimento fetal e morte, ou pode ainda conduzir a hipertonicidade,
ruptura uterina ou tetenia. A infusdo rotineira de ocitocina, além de interferir na fisiologia do
parto, limita os movimentos da gestante. Segundo relatos, as mulheres associaram seu uso
com uma experiéncia mais dolorosa do trabalho de parto. O sédio plasmatico reduzido
durante o trabalho de parto correlacionou-se diretamente com a duragdo do parto e com o total
de volume de fluido administrado. Tem-se observado intoxicacdo aquosa associada a
hiponatremia materna e neonatal em casos onde foram administradas altas doses de ocitocina
junto com elevadas taxas de liquido isento de eletrolitos, durante periodo de tempo
prolongado (MOEN et al., 2009).

A combinacgao do efeito diurético da ocitocina com a infusao intravenosa pode causar
um aumento de fluido relacionado a forma hemodindmica do edema pulmonar agudo sem
hiponatremia. Além disso, outros efeitos adversos podem ocorrer, como hipotensdo ou
hiponatremia, por co-reatividade a nivel renal com os receptores de vasopressina. A inje¢ao
intravenosa rapida de ocitocina em doses de algumas Ul pode provocar uma hipotensao aguda
de breve duracdo, acompanhada de rubor e taquicardia reflexa. Em casos raros, a inducao
farmacoldgica do parto usando agentes uterotonicos aumenta o risco de coagulagdo
intravascular disseminada pos-parto (SMITH, MERRILL, 2006).

Como reagdes comuns, observam-se distirbios de cefaleia, taquicardia, bradicardia,
nausea ¢ vOmito. De forma mais incomum, encontra-se alguma arritmia. E raramente,
disturbios do sistema imunolégico como reacdo anafilatica associada com dispneia,
hipotensdo ou choque e erupgdes (ANVISA, 2008).

Como consequéncia do superestimulo uterino, observa-se abrupcao da placenta e/ou
embolia do liquido amnidtico. Quando ocorrerem sinais ou sintomas de superdose durante a
administracdo intravenosa continua de ocitocina, a infusdo deve ser interrompida
imediatamente, devendo-se administrar oxigénio a made. Em caso de intoxica¢do aquosa ¢
necessario restringir a administragao de liquidos, promover a diurese, corrigir o desequilibrio
eletrolitico e controlar as convulsdes que possam eventualmente ocorrer, mediante o uso
criterioso de diazepam (CUNNINGHAM et al., 2011).

E importante uma monitoragdo cuidadosa da frequéncia cardiaca fetal e da motilidade
uterina, a fim de poder adaptar a dose a resposta individual. Deve-se ter atengdo especial em
presenca de despropor¢ao cefalo-pélvica limite, de inércia uterina secundaria, de graus leves

ou moderados de hipertensdo induzida por gravidez ou cardiopatias, assim como em pacientes
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com mais de 35 anos de idade ou com antecedentes de operacdo cesarea do segmento uterino
inferior (CUNNINGHAM et al., 2011).

A inducdo farmacolodgica do parto, usando agentes uterotonicos, aumenta o risco de
coagulacdo intravascular disseminada poés-parto. A propria indugdo farmacoldgica esta
relacionada com tal risco e ndo em particular com o agente uterotonico. O risco aumenta se a
mulher possuir fatores de risco adicionais para coagulacdo intravascular disseminada pos-
parto, tais como possuir 35 anos ou mais, complicacdes durante a gestagdo e periodo de
gestacdo maior do que 40 semanas. Nesses casos, a ocitocina ou qualquer outro fArmaco deve
ser usado com cautela (CUNNINGHAM et al., 2011).

Quando administrada por infusdo intravenosa em doses baixas, a ocitocina provoca
contragdes uterinas ritmicas que nao se podem distinguir em frequéncia, intensidade e duragao
das observadas durante o parto espontaneo (CLARK et al., 2009).

Em doses de infusdo mais altas, ou quando administrado por injec¢ao unica, o fArmaco
¢ capaz de causar tetanias uterinas que se mantém. Além de seu efeito sobre o utero, a
ocitocina contrai as células mioepiteliais que circundam os alvéolos mamarios, ocasionando
assim a secre¢ao de leite e facilitando a lactacdo. Sendo sintética, a ocitocina nao contém
vasopressina, porém mesmo em sua forma pura a ocitocina possui alguma atividade
antidiurética intrinseca fraca do tipo da vasopressina (SIQUEIRA, 2006).

Como a ocitocina possui leve atividade antidiurética, a sua administracdo intravenosa
prolongada em doses altas, junto com grandes volumes de liquido, como pode ocorrer no
tratamento do aborto inevitavel ou falho com feto morto, ou no tratamento da hemorragia pds-
parto, pode provocar intoxicagdo associada a hiponatremia. A combinag¢do do efeito diurético
da ocitocina com a infusdo intravenosa pode causar um aumento de fluido, levando a forma
hemodinamica do edema pulmonar agudo sem hiponatremia (SIQUEIRA, 2006).

Quanto as interacdes medicamentosas, as prostaglandinas aparecem como importantes
potencializadoras do efeito uterotdnico da ocitocina e vice-versa; portanto, a administragao
concomitante requer um controle muito cuidadoso, admitindo-se que o processo de maturacao
natural do colo uterino ja ¢ mediado pelas prostaglandinas (AQUINO; CECATTI, 2003).

Por fim, ¢ importante que haja ateng¢do e cuidado na escolha do farmaco, de sua
dosagem, da via, entre outras sugestdes/orientagdes no momento em que serd administrado
para a inducdo do trabalho de parto, pois uma vez que atingem a corrente sanguinea da mae,
entram em contato com a barreira placentdria, criando fatores que geram a principal
preocupacdo em relacdo a utilizagdo de métodos farmacoldgicos: os seus efeitos adversos.

Existem como alternativas os métodos ndo farmacoldgicos para indugdo do trabalho de parto,
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que ndo tém efeitos nocivos materno-fetais e ajudam a manter a fisiologia natural do trabalho
de parto, a criar o vinculo entre mae-bebé, a estimular a amamentacdo e fazer com que a

mulher perceba o proprio processo de parir.



METODO



36

4 METODO

4.1 Caracterizacido da pesquisa

O crescente numero de informagdes na area da satide, bem como a complexidade das
mesmas, agregado ao fato do reduzido tempo disponivel dos profissionais da area de satde
para consulta, tem gerado a necessidade de métodos que possam suprir esta demanda por
busca de conhecimentos sobre a pesquisa na pratica clinica. Neste contexto, a pratica baseada
em evidéncias possui recursos essenciais que proporcionam a incorporagdo das evidéncias na
pratica (URSI, 2005).

O presente estudo trata-se de uma pesquisa do tipo revisdo integrativa de literatura,
abordando o uso da ocitocina sintética no trabalho de parto.

A revisdo integrativa justifica-se pela analise de pesquisas relevantes que ddo amparo
para a tomada de decisdo e a melhoria da pratica clinica, possibilitando a sintese do estado do
conhecimento de um determinado assunto, além de identificar lacunas do conhecimento que
necessitam ser preenchidas com a realizacdo de novos estudos (ROMAN; FRIEDLANDER,
1998).

O método de pesquisa promove a sintese de inimeros estudos publicados e possibilita
conclusdes gerais a respeito do estudo. Define-se também como método de pesquisa para a
incorporagdo devido ao elevado gradiente de contetido, além da dificuldade para proceder
com a analise critica dos estudos (ROMAN; FRIEDLANDER, 1998). Para esta pesquisa
foram utilizados como fonte de informagdes, artigos publicados em periddicos na area da

saude.

4.2 Etapas da revisdo integrativa da literatura

No geral, para a constru¢do dessa abordagem metodoldgica da revisdo integrativa ¢é
preciso percorrer seis etapas distintas, similares aos estagios de desenvolvimento de pesquisa
convencional, que consiste em etapas: estabelecer a hipdtese ou pergunta da revisdo;
selecionar a amostra a ser revista; avaliar os estudos; interpretar os resultados e apresentar a

revisdo ou sintese do conhecimento (Fig.3) (FORTE et al., 2013).



37

Figura 3 - Componentes da revisio integrativa da literatura como tema o uso da

ocitocina sintética no trabalho de parto

- Estabelecimento da hipotese:
- Uso da ocitocina no trabalho de parto

- Andlise da producdo cientifica acerca do uso da
ocitocina sintética no trabalho de parto
-Ocitocina; trabalho de parto induzido

e revisio da literatura

- Sintese do Conhecimento:

Busca na literatura/critérios de inclusdo:
-Artigos completos disponiveis no PubMed e
Lilacs de 2003 a 2013

- Nacionais ¢ internacionais

- Uso em seres humanos

Revisio Integrativa
da Literatura

- Interpretacio dos Resultados:

- Eficicia da ocitocina quando seguido o
esquema terapéutico adequado

- Destaque aos principais riscos da
utilizacdo da ocitocina sintética

- Categorizado dos estudos:

- Formagdo do Banco de Dados (roteiro para
coleta de dados)

- Aspectos positivos negativos do uso da
ocitocina

- Efeitos Adversos do uso da ocitocina

- Avaliacdio dos estudos incluidos:

- Avaliagio com relado a categorizagdo dos
estudos

- Andlise da opinido dos autores da literatura
pertingnte ao tema

- Destaque aos conflitos encontrados

Fonte: Elaborado pelas autoras, adaptado de MENDES; SILVEIRA; GALVAO, 2008.
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O processo de elaboragdo da revisdo integrativa inicia-se com a definicdo de um
problema e a formulacdo de uma hipdtese de pesquisa que apresenta relevancia para a saude.
A meta foi selecionar um tema pouco abordado na literatura, mas que merecia maior destaque
em pesquisas.

O uso da ocitocina sintética no trabalho de parto cumpriu de forma satisfatéria o
propésito de elencar dados recentes de tecnologias integrativas a qualidade de parto. As
palavras-chave identificadas foram ocitocina, trabalho de parto induzido e revisdo de
literatura. Para guiar esta revisdo, elabora-se a seguinte indagacao: Que efeito adverso a droga
pode causar na indugdo do trabalho de parto?

Apos a identificagdo do tema, estabeleceram-se critérios para inclusdo e exclusdo de
estudos por amostragem na literatura. A abrangéncia do assunto trabalhado determinou o
procedimento de selecdo, que utilizou como descritores “ocitocina” e “trabalho de parto
induzido” e “oxytocin” x “labour induced”. Apds a escolha do tema pelo revisor e a
formulagdo da questdo de pesquisa, foi realizada a busca nas bases de dados para identificacao
dos estudos que posteriormente foram incluidos na revisao.

O presente estudo utilizou como estratégia a selecao do artigo nas bases de dados.
Inicialmente foi realizado um levantamento na base de dados eletronicos PUBMED,
desenvolvida pelo National Center for Biotechnology Information (NCBI) da US National
Library of Medicine (NLM), que compreende mais de 19 milhdes de citacdes de
aproximadamente 5.200 revistas biomédicas, desde 1950 até o presente momento, sendo seu
acesso gratuito para instituicdes conveniadas.

Além do PUBMED foi utilizada a base de dados da Literatura Latino-Americana e do
Caribe em Ciéncias da Saude (LILACS), que contém literatura relativa as ciéncias da saude,
publicada nos paises da América Latina e Caribe, desde 1982. Apresenta cerca de 500.000
registros bibliograficos de artigos publicados em cerca de 1.500 periddicos em ciéncias da
saude, das quais aproximadamente 800 s3o atualmente indexadas. Pode ser indexada

gratuitamente no portal Global da BVS (Biblioteca virtual de saude).

4.3 Etapa para estabelecimento de critérios para inclusio e exclusiao de estudos

Como critérios de inclusdo, utilizaram-se artigos cientificos disponiveis
eletronicamente na integra das bases de dados citadas anteriormente, publicados em
periodicos nacionais e internacionais, em portugués, inglés, espanhol ou francés, os quais

abordaram o uso da ocitocina sintética no trabalho de parto e que contribuiam paras as
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respostas norteadoras deste estudo.

Como critério de exclusdo destacam-se: cartas ao editor, estudos sem relevancia para o
objetivo da revisao e estudos com ensaios pré-clinicos.

O periodo de tempo demarcado em 11 anos justifica-se por considera-lo satisfatorio
para se realizar a andlise proposta, uma vez que, nesse tempo muitas mudancas podem ocorrer
nas politicas sociais, econdmicas e de saude, no Brasil e no mundo, o que, sem divida, pode

influenciar nos resultados das pesquisas desenvolvidas em tais areas.

4.4 Etapa para defini¢do das informacées a serem extraidas dos estudos selecionados/

categorizacio dos estudos

Posteriormente, houve a necessidade de definir as informacdes a serem extraidas dos
estudos selecionados. Para efeitos de pesquisa, ¢ notavel a importancia da coleta de dados
referentes aos efeitos adversos do uso da ocitocina. Para Broomr (1993), esta etapa tem como
foco sumarizar e documentar de uma forma facil, porém concisa, as informagdes pertinentes a
cada artigo.

Esta etapa tem como objetivo organizar e sumarizar as informagdes de maneira
concisa, formando um banco de dados de facil acesso e manejo para a coleta de informagoes.
Através deste banco, pdde-se ponderar aspectos positivos e negativos do uso da ocitocina. No
ANEXO A, foram formulados itens que permitiram a andlise dos efeitos adversos dos artigos
abordados.

Através do instrumento de coleta de dados foi possivel uma avaliagdo individual dos
estudos incluidos, tanto metodologicamente quanto em relagdo a sintese destes resultados.
Diante disto, os achados foram elencados mediante a leitura e os critérios de inclusdo, que
foram: procedéncia, titulo, artigos cientificos, textos completos, ano de 2003 a 2013, efeitos
adversos, lingua e pais de origem.

Foram analisadas a area de atuagcdo do periddico e o tipo de estudo. A area
corresponde ao campo de conhecimento, como Medicina e Enfermagem e o tipo a énfase a
uma das quatro diretrizes principais de estudos clinicos (questdes sobre diagnostico,
tratamento, prognodstico ou prevencao), como um relato de caso ou ensaio clinico controlado

randomizado.
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4.5 Etapa para avaliacio dos estudos incluidos na revisao integrativa

Posteriormente foram avaliados estudos incluidos na revisao integrativa. Nesta etapa
foi realizada uma avaliagdo dos estudos incluidos, categorizagdo de temas, analise de opinido

dos autores da literatura pertinente ao tema destaque (MINAYO; SANCHES, 1993).
4.6 Etapa para interpretacio dos resultados

Esta etapa consiste na elaboragdo do documento que deve contemplar a descri¢ao das
etapas percorridas pelo revisor e os principais resultados evidenciados da anélise dos artigos
incluidos (FORTE et al., 2013).
4.7 Etapa da apresentacio da revisao/sintese do conhecimento

A proposta da revisao integrativa € reunir e sintetizar as evidéncias disponiveis na

literatura e as suas conclusdes serdo questionadas caso a sua construcao seja baseada numa

metodologia questionavel.
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O universo pesquisado e descrito na metodologia contempla a analise de 20 artigos.

Foram todos selecionados nas procedéncias LILACS e PubMed. A pesquisa isolada de cada

descritor contava com um enorme acervo de temas diversos e desnecessarios aos objetivos da

pesquisa, além dos inumeros artigos em comum. Para a apresentacdo dos resultados foram

dispostas as informagdes acerca dos artigos submetidas a analise e apresentacao em quadro.

O quadro 02 representa graficamente a producao cientifica durante o periodo de 2003

a 2013, nacionais e internacionais, incluindo apenas os artigos cientificos completos e

disponiveis.

Quadro 3 - Distribui¢do das publicagdes sobre o cruzamento do descritor ocitocina x trabalho

de parto induzido. Nas bases de dados LILACS e PUBMED, de acordo com procedéncia,

titulo, periddico, ano, periodo 2003 a 2013.

PROCEDENCIA TITULO PERIODICOS/ | AUTORES EFEITOS
ANO ADVERSOS*
- Meconio no liquido
LILACS Fatores maternos e Revista de Osava, R.H. et | amniotico.
neonatais associados | Saude Publica, al. - Indice de Apgar < 7 no
ao meconio no 2012 5° minuto
liquido amnidtico em
um centro de parto
normal.
- Alteragoes da
LILACS Prevaléncia e fatores Revista da Carvalho, frequéncia cardiaca fetal;
associados a pratica Associagao C.CM.,; - Presenga de meconio;
da episiotomia em Médica Souza, A.S.R.; | - Indice de Apgar, no
maternidade  escola Brasileira, Moraes Filho, | primeiro ® quinto
do Recife, 2010 O.B. minutos
Pernambuco, Brasil.
- Taquissistolia uterina
LILACS Revista Harandi, R.A.; | - Reduc¢do da frequéncia
Induction of labor Brasileira de Karamali, M.; | cardiaca fetal
with titrated oral Ginecologia e Moeini, A. - Hipoxia fetal
misoprostol solution Obstetricia, - Morte fetal
versus oxytocin in 2013 - Néusea
term pregnancy: - S1nt9mas -
randomized gastrointestinais
controlled trial. - Anorn~lalidad.es de
contracao uterina
- Ruptura uterina
- Hiperestimulagao
LILACS Praticas obstétricas ¢ | Acta Paulista de Cruz, A.P.; uterina
resultados maternos e Enfermagem, Barros, - Vomito, nauseas,
neonatais: analise 2010 S.M.O. cefaleia, intoxicacao
fatorial de hidrica.

correspondéncia
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multipla em dois
centros de  parto
normal.

- Indice de Apgar baixo

LILACS Factores Revista Cubana Pérez, A.L;
relacionados com el | de Obstetriciay | Yglesias, E.Y.
Apgar bajo bajo al | Ginecologia,
nacer. 2010

- Alteragdes nas
LILACS 25 ug de misoprostol | Revista Cubana Casanova, contragdes
vaginal — para  la | de Obstetricia 'y D.C. etal.
maduracion del | Ginecologia, - Alteragio da FC
cérvix e induccion del 2004
trabajo de parto. - Indice de Apgar <7

PubMed Induction of Labor | Revista PLOS | Khireddine, I. | - Hemorragia pds-parto
and Risk of One, et al.
Postpartum 2006
Hemorrhage in Low
Risk Parturients

- Hiperestimulagao
PubMed Methods of induction | BMC Pregnancy | Mozurkewich, | uterine
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of labour: a | and Childbirth E.L. et al.
systematic review. Journal,
2011
- Baixo indice de Apgar
PubMed Factors and BJOG: An Guerra, G.V. | - Atraso no inicio da
outcomes associated International et al. amamentagao
with the induction of Journal of - Morte fetal
labour  in  Latin Obstetrics & - Restrigdo do
America. Gynaecology, crescimento
2005 - Angustia fetal
- Corioamnionite
- Sangramento vaginal
- Meconio no liquido
PubMed Oxytocin Regimen for | Obstetrics and | ZhangJ. etal. | aminidtico
Labor Augmentation, Gynecology, - Corioamnionite
Labor  Progression, 2011
Perinatal Outcomes.
- Hemorragia pds-parto
PubMed Use of oxytocin American Sosa, C.G. et
during early stages of Journal of al.
labor and its effect on Obstetrics &
active management of |  Gynecology,
third stage of labor. 2011
- Taquicardia materna
PubMed Uterine rupture in a WMJ, Mazzone, - Sinais de sofrimento
patient  with  na 2006 M.F.; fetal
unscarred uterus: a Woolever, J. | - Sangramento
case study.
- Febre intraparto
PubMed High dose vaginal American Nuthalapaty, | - Nauseas
Misoprostol versus Journal of F.S. etal. - Vomitos
concentrated Obstetrics & - Diarreia
Oxytocin + low dose Gynecology,
vaginal misoprostol 2005
for mid-trimester
labor induction: a
randomized trial.
- Sofrimento fetal
PubMed Amniotic fluid index Acta Bio- Verrotti, C. et | - Frequéncia cardiaca
versus largest medica De L al. fetal alterada
vertical pocket in the Ateneo
prediction of Parmense,
perinatal outcome in 2004
post-term
pregnancies.
- Sofrimento fetal
PubMed Misoprostol in labour Chinese Li, X.M. etal. | - Asfixia neonatal (um
induction  of term Medical minuto Apgar < 7)
pregnancy: a meta- Journal, - Hemorragia pds-parto
analysis. 2004
PubMed Misoprostol  versus Sao Paulo Aquino, - Taquissistolia
oxytocin  for labor Medical MM.A;
induction in term and Journal, Cecatti, J.G.
poSt-term pregnancy: 2003

randomized
controlled trial.

Fonte: Elaborado pela autora
(*) Muitos artigos apresentaram mais de um efeito adverso.
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5.1 Apresentagio dos Resultados

O quadro 2 mostra as bases de dados em que os artigos foram encontrados, bem como
os titulos, anos, periddicos, autores e efeitos adversos. A busca nas bases de dados citadas
anteriormente foi realizada no més de novembro do ano de 2013. Como resultados da busca
bibliografica, foram encontradas, apos os filtros, 129 publica¢des com os descritores na base
de dados eletronicos LILACS. Contudo, vale salientar que este numero total contém
repeticoes de artigos entre os diferentes descritores. Ao inserir os critérios de inclusdo,
resultou em um contingente de 8 artigos.

O intercruzamento dos descritores na base de dados PubMed selecionou, apos os
filtros, 115 artigos, e apos serem submetidos a analise dos critérios de inclusao, resultou na
selegdao de 12 artigos. Somando-se os resultados desejados do LILACS e do PubMed, foram
utilizadas 20 publicagdes, compreendendo a aproximadamente 8,2% do total pesquisado.

A principio, a quantidade de artigos encontrados ¢ superior a quantidade de artigos
utilizados. Verificou-se, além disso, que a base de dados que apresenta um vasto acervo no
que diz respeito aos descritores utilizados ¢ a base de dados PubMed. Este ¢ mais abrangente,
por possibilitar a pesquisa bibliografica em milhares de referéncias de artigos médicos,
publicados em diversas revistas cientificas. Ele conta com uma pesquisa em um niimero maior
de artigos para analise do que o LILACS (PELLEGRINI FILHO; GOLDBAUM; SILVI,
1997).

No que tange os anos de publicagdo, destaca-se em ordem cronologica: 2003 com 1
(5%), 2004 com 3 (15%), 2005 com 2 (10%), 2006 com 2 (10%), 2010 com 5 (25%), 2011
com 4 (20%), 2012 com 2 (10%) e 2013 com 1 (5%). Percebe-se que o ano de maior enfoque
foi 2010, com 5 publicacdes, seguido de 2011 com 4. Evidencia-se que nos ultimos anos,
mais precisamente nos ultimos 4 anos, houve um crescente aumento no interesse do estudo
dos efeitos adversos da ocitocina sintética no trabalho de parto. Os autores nao divergiram
com relagdo a constatagdo de efeitos adversos, entretanto, relataram os efeitos distintos,
devido aos diferentes enfoques.

O expressivo aumento evidenciado no indice total nos ultimos anos deve-se ao fato de
haver mais investimento na area da pesquisa bem como na utilizacdo pelas universidades. O
conhecimento sobre os efeitos adversos vém sendo associados com os avangos cientificos e
conscientizagdo dos profissionais de saude e da populagao.

No que diz respeito ao idioma encontrado, verifica-se o inglés com 13 publicagdes,

que corresponde a 65%, o portugués com 4, que totaliza 20%, o espanhol com 3, que soma
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15% e o francés com 1 publicacdo (um dos artigos ¢ apresentado em francés e em inglé€s),
notando que ¢ necessario ser investido cada vez mais na 4rea da pesquisa em nivel nacional.
Percebe-se, portanto, que o inglés ¢ o idioma de maior destaque, pois € uma lingua usada
mundialmente, que atinge uma elevada dimensdo, importancia e disseminagao de
conhecimento (WALKER, 2003).

Com relagdo aos paises de origem que os artigos foram elaborados, podemos citar o
Brasil com 6 artigos (30% do total), Estados Unidos com 3 (15%), Cuba com 3 (15%), China
com 2 (10%), Franga com 2 (10%), Uruguai com 1 (5%), Italia com 1 (5%), Ird com 1 (5%) e
Turquia com 1 (5%).

Analisa-se, para tanto, os periddicos que publicaram esses artigos, como podemos
citar: 2 artigos no American Journal of Obstetrics & Gynecology (10%), 1 artigo na Revista
de Saude Publica, representando 5% do total, 1 artigo na Revista da Associagdo Meédica
Brasileira (5%), 1 artigo na Revista Brasileira de Ginecologia e Obstetricia (5%), 1 artigo na
Acta Paulista de Enfermagem (5%), 1 artigo na Revista MEDISAN (5%), 2 artigos na Revista
Cubana de Obstetricia y Ginecologia (10%), 1 artigo na Revista Femina (5%), 1 artigo no
Journal of the Turkish German Gynecological Association (5%), 1 artigo na Revista PLOS
One (5%), 1 artigo no Journal de Gynecologie, Obstetrique et Biologie de la Reproduction
(5%), 1 artigo na BMC Pregnancy Childbirth Journal (5%), 1 artigo no BJOG: An
International Journal of Obstetrics & Gynaecology (5%), 1 artigo na Revista Obstetrics and
Gynecology (5%), 1 artigo na WMIJ (5%), 1 artigo na Acta Bio-medica De L Ateneo
Parmense (5%), 1 artigo no Chinese Medical Journal (5%) e 1 artigo no Sdo Paulo Medical
Journal (5%).

Ao analisar as areas das revistas objeto de publicacdes, destacaram-se os periddicos da
area da saude publica com 1 (que corresponde a 5%), as revistas de ginecologia e obstetricia
com 11 (que corresponde a 55%), as revistas da area de enfermagem com 1 (5%), e das
demais areas da saude com 8§, o que corresponde a 40%.

A metodologia dos artigos aborda revisdes de literatura, que correspondem a 25% do
total (metandlises, pesquisa bibliografica e revisdes sistematicas), além de estudos de Coorte,
com 15% (pesquisa analitica de caso prospectivo, estudo prospectivo, estudo observacional,
transversal e retrospectivo e estudo retrospectivo de corte transversal), ensaios clinicos, com
15% (ensaio clinico randomizado desenhado, estudo controlado e randomizado e estudo
randomizado) e demais estudos representando os 45% restantes, estes com 1 artigo por tema.

Pormenorizando o tipo de estudo, foram encontrados 2 metanalises (10%), 2 revisdes

sistematicas (10%), 2 estudos clinicos (10%), 1 ensaio clinico randomizado desenhado (5%),
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1 andlise de dados (5%), 1 estudo retrospectivo de corte transversal (5%), 1 estudo
observacional, transversal e retrospectivo (5%), 1 pesquisa bibliografica (5%), 1 ensaio
clinico controlado randomizado (5%), 1 caso controle (5%), 1 estudo controlado e
randomizado (5%), 1 estudo transversal (5%), 1 estudo multicéntrico (5%), 1 pesquisa
analitica de caso prospectivo (5%), 1 estudo de caso (5%), 1 estudo prospectivo (5%) e 1
estudo randomizado (5%).

Os efeitos adversos mais destacados pelos autores foram: hemorragia, com relato de
cinco artigos (25%), diminuicdo do indice de Apgar com seis artigos (30%), presenca de
mecdnio com cinco artigos (25%), aumento da frequéncia cardiaca com cinco artigos (25%),
irritabilidade uterina, nduseas e vomitos relatados por seis artigos (30%). Vale salientar que
alguns efeitos adversos apareceram em mais de um artigo, por isso a soma maior do que
100%. Os dados apresentados apontaram os efeitos adversos seguindo a mesma linha de

raciocinio.

5.2 Analises das concepg¢des expressas pelos autores dos artigos analisados frente ao uso
da ocitocina sintética no trabalho de parto (efeitos adversos).

Neste trabalho, foram analisadas as tematicas e opinides dos autores frente aos “efeitos
adversos do uso da ocitocina sintética no trabalho de parto”.

No quadro 02 foram agrupadas as citagcdes que correspondem ao assunto supracitado.
Entre as distintas abordagens em relagdo aos efeitos adversos provocados pelo uso da
ocitocina sintética no trabalho de parto, podemos citar a presenga de meconio no liquido
amniotico. Na obstetricia, esta presenca caracteriza-se como um potencial sinal de sofrimento
fetal e uma causa desencadeadora de pneumonia apos o nascimento, levando os profissionais
de obstetricia a monitorizagdo fetal continua. Em caso de aparecimento, requer limpeza da
traqueia através de entubagio (QUERO; JIMENEZ; 2001).

Doravante, Osava et al. (2012); Carvalho; Souza; Moraes Filho (2010); Zhang et al.
(2011) e Keskin et al. (2012) abordam o meconio no liquido amniético como uma provavel
complicag¢do da utilizagdo de ocitocina na indugdo do trabalho de parto. Em um centro de
parto normal em Sao Paulo-SP, em margo e abril de 2005, foram pesquisados varios fatores
associados a incidéncia de mecdnio no liquido amniotico decorrentes do emprego da ocitocina
sintética. Em 2.441 nascimentos observados nessa maternidade, foram encontrados indices de

piores condi¢des do recém-nascido logo apds o parto e aumento de taxas de cesariana. A
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manifestagdo de meconio no liquido amnidtico foi de 11,9%. A idade da mae e a historia de
cesariana em gestacdo anterior ndo mostraram relagdo com sua ocorréncia. As conclusdes
deste trabalho promovido pela USP estabeleceram associacdo positiva entre meconio, ser
primipara e ter idade gestacional maior do que 41 semanas. Nao houve distingdo significativa
entre os grupos com ou sem mecdnio no liquido amnidtico e emprego de ocitocina (62,2% e
56,8%, respectivamente), apesar de existirem indicios experimentais de que haja relevancia
(OSAVA et al., 2012).

Além do mecdnio no liquido amniodtico, outro efeito adverso destacado ¢ a hemorragia
pos-parto, mencionada por Gil et al. (2011), Souza et al. (2010), Khireddine et al. (2006),
Sosa et al. (2011) e Li et al. (2004). Tecnicamente, ¢ definida como perdas sanguineas
maiores que 500 ml nas primeiras 24h apos a expulsao do concepto. Dados epidemioldgicos a
referem como a morbidade materna mais comum em paises desenvolvidos. As taxas de
mortalidade pelo sangramento pds-parto variam bastante nas varias regides do mundo, sendo
a falta de protocolo de conduta um importante fator de risco (CHAPARRO, 2004).

Ja para os artigos selecionados sobre o sangramento, o mais bem pormenorizado
encontrou-se em Khireddine et al. (2006), alicercado por um projeto financiado em larga
escala pelo Ministério da Satde da Franga no ambito do programa de Pesquisa Clinica
Hospitalar e da Caisse Nationale d’Assurance Maladie, em 2013. Foram estudados os indices
de riscos patologicos e de hemorragia poés-parto na indug¢do do trabalho de parto. A
prevaléncia de hemorragia leve ou moderada pelo uso da ocitocina sintética foi registrada em
9,8% dos partos induzidos (440 relatos de 4.440 gestantes avaliadas). J4 para hemorragias
severas, o indice foi de 8,6% (97 de 1.125).

Destarte, a ocitocina, em sua consideravel abrangéncia hospitalar, ¢ administrada ao
longo do trabalho de parto em quase todas as mulheres com indugdes. Outra fisiopatologia
recorrente do uso da ocitocina sintética no trabalho de parto foi a frequéncia cardiaca fetal
alterada, conforme os relatos de Carvalho, Souza, Moraes Filho (2010); Harandi et al. (2013);
Keskin et al. (2012); Verrotti et al. (2004) e Souza et al. (2010). Um estudo de Coorte de 41
gestagoes avaliou através de medi¢dao ultrassonografica a incidéncia de sofrimento fetal
intraparto e suas complicacdes associadas. Feita a monitorizagdo da frequéncia cardiaca fetal,
foram obtidas diferentes reacdes, desde a auséncia de variabilidade, até a presenca grave
persistente e/ou desaceleracdes tardias em indugdes de parto conduzidas por prostaglandinas e
ocitocinas. O grupo de maior risco, com indice de fluido amniético (AFI) > S5cm, apresentou
maior possibilidade de alteracdes na frequéncia cardiaca, com 15% de ocorréncias registradas

(em 41 pacientes) pela Universidade de Parma, Italia, em 2004 (VERROTTI et al., 2004).
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Como consequéncias da frequéncia cardiaca fetal alterada, foram observadas diversas
modifica¢des nos estados comportamentais do feto (ciclo sono-vigilia) e distirbios de sua
oxigenacao. Deve-se sempre atentar para situagdes decorrentes da utilizagdo de medicagdes
durante a gestacdo, pois pode haver confusdo com patologias congénitas, por exemplo. O
exame cardiotocografico despontou como tecnologia de grande suporte diagnostico para a
avaliacdo cardiaca pela facilidade, praticidade e inocuidade. Este método difundiu-se
rapidamente no mundo e, atualmente, esta presente nos centros que acompanham as gestagcoes
de alto risco (NOBREGA, 2006).

Seguindo os avangos da tecnologia, diversos estudos abordaram os efeitos adversos
conforme a titulagdo e dosagem da ocitocina, dentre os quais incluiram-se aqueles conduzidos
por Souza et al., (2010), Mozurkewich et al. (2010); Winer (2010); Casagrande et al. (2004);
Cruz; Barros (2010) e Harandi; Karamali; Moeini (2013). Um ensaio clinico randomizado
comparou o aumento rapido (dose duplicada a cada 15 minutos) e o lento (dose duplicada a
cada 45 minutos) da dosagem de ocitocina para a indug¢do do parto em gestantes com grande
multiparidade até o inicio do trabalho de parto. Observou-se que, ao duplicar a dose de
ocitocina a cada 45 minutos, havia um maior intervalo entre a indugdo e o parto,
acompanhando menor frequéncia de partos precipitados e sindrome de hiperestimulagdo
uterina. Em estudos conduzidos por um Instituto de Medicina Integral em Recife-PE, foram
estudadas noventa gestantes com paridade maior ou igual a cinco e com necessidade de
indugdo do trabalho por razdes médicas ou obstétricas. Nao houve ruptura uterina no grupo de
aumento lento da ocitocina, mas trés casos foram observados no grupo de aumento rapido.
Nao obstante, a inducdo do trabalho de parto em gestantes com alta paridade também parece
estar relacionada com a elevagdo da incidéncia de trabalho de parto precipitado, ruptura
uterina e hemorragia pos-parto (CARVALHO; SOUZA; MORAES FILHO, 2010).

Como outro efeito adverso relevante encontrado na literatura, Osava, R.H. et al.
(2012); Carvalho, Souza, Moraes Filho (2010); Leon et al. (2011); Sousa et al. (2004); Lin et
al. (2004) e Guerra et al. (2005), relataram a diminui¢do dos indices de Apgar quanto ao uso
da ocitocina durante o trabalho de parto, pois a droga promove a alteracdo na frequéncia
respiratoria e cardiaca da crianga, bem como no seu tonus muscular e reflexo.

O indice de Apgar tem a finalidade de verificar de forma pratica o estado clinico do
recém-nascido e identificar aqueles que necessitam de assisténcia mais imediata. Através
deste indice € possivel avaliar os riscos e prevenir sequelas de uma provavel asfixia. Ao todo
consta de cinco parametros intimamente relacionados com hipdxia perinatal: frequéncia

cardiaca, respiragdo, tonus muscular, irritabilidade reflexa e coloracdo da pele do recém-
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nascido. A avaliac¢do ¢ feita no primeiro, no quinto € no décimo minuto apds o nascimento,
atribuindo-se a cada um dos sinais uma pontuacao de 0 a 2, conforme as condigdes gerais dos
recém-nascidos (zero, de forma geral, refere-se a auséncia do sinal, 1 a hipofungao e 2 a
normalidade). A soma da pontuagdo formard o Indice de Apgar e o recém-nascido sera
classificado como sem asfixia (Apgar 8 a 10), com asfixia leve (Apgar 5 a 7), com asfixia
moderada (Apgar 3 a 4) e com asfixia grave (Apgar 0 a 2) (SANTOS; PASQUINI, 2009).

Em um estudo complementar microscopico de placentas impregnadas por meconio,
demonstrou-se que a impregnacao meconial acompanhou varias outras alteragdes
placentarias, como infarto e vilosite, refletindo o sofrimento fetal diagnosticado por indice de
Apgar menor que 7 no 5° minuto, sugerindo a importancia de se estudar a relagdo entre o
sofrimento fetal, avaliado através deste indice, e as alteragdes placentarias. Com base nestes
dados, foi possivel descrever as alteragdes anatomopatologicas em placentas e investigar sua
associagdo com a hipdxia perinatal, diagnosticada ao nascimento mediante a utilizacdo do
indice de Apgar (HAGAY, 1986).

Adicionalmente, Cruz; Barros (2010), Souza et al. (2010), Winer (2011) e
Mozurkewish et al. (2010) mencionaram a hiperestimulacao uterina como efeito da ocitocina
sintética. A prostaglandina E2 e o misoprostol foram mais eficazes do que a ocitocina para
conduzir a gestante ao parto vaginal em um prazo de 24 horas, mas foram também associados
com maior hiperestimula¢do uterina. Os métodos mecanicos reduzem a hiperestimulacao
uterina em comparacdo com PGE2, misoprostol e ocitocina, contudo hd aumento da
morbidade infecciosa materna e neonatal em comparagdo com outros métodos. A maioria dos
estudos incluidos foi insuficiente para avaliar o risco de resultados adversos raros
(MOZURKEWICH et al., 2011). A hiperestimulagdo uterina ¢ uma das contra-indicagdes que
se iniciam com frequéncia de 2 a 3 em 10 minutos, e duragao de 40 segundos, chegando, ao
final do periodo de dilatagdo, a frequéncia de 4 a 5 em 10 minutos, ¢ duracao de até 60 a 70
(MORAES FILHO; CECATTI; FEITOSA, 2005).

Alguns estudos revelaram também que recém-nascidos cujos partos associaram-se a
complicagdes da placenta ou do corddo umbilical apresentaram trés vezes mais chance de
acidemia fetal. 249 recém-nascidos com acidemia e 249 recém-nascidos como grupo controle
foram acompanhados na Universidade de Caxias do Sul, em 2010. Houve uma associagdo
entre a acidemia e a apresentacdo fetal pélvica, administragdo de ocitocina e mepiridina,
circular de cordao e recém-nascido do sexo masculino. A avaliacdo do estado acido-basico

fetal, por ocasido do parto, no sangue da artéria umbilical, definiu-se como acidemia fetal
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patologica como um pH inferior a 7,0, posto que € neste patamar que ocorre a maior parte das
morbidades neonatais. (MADI et al., 2010).

Apesar de pouco comentada entre os artigos - apenas mencionada por Guerra et al.
(2005) e Zhang et al. (2011) - a corioamnionite apresenta sua importancia clinica entre os
efeitos adversos por ser a infecgdo mais comum da placenta e resultante da ruptura precoce da
bolsa amnidtica. Esta ruptura deve-se a perda do liquido amnidtico e possibilita a entrada de
bactérias na cavidade amniotica, originadas da vagina. Isto causa uma infeccdo aguda do
amnio e do corio, ambos de origem fetal, resultando em exsudato purulento que envolve a
face fetal da placenta e o corddo umbilical. Em um estudo observacional retrospectivo
conduzido pela Eunice Shriver Kennedy National Institute of Child Health and Human
Development, foram analisados 6 hospitais, em um total de 73.628 gestantes. Administrando
uma dose inicial de 1 mU/min de ocitocina para o trabalho de parto, foi possivel notar que
12% desenvolveu corioamnionite € com dose de 2 mU/min o indice ficou entre 8,0% ¢ 8,7%
dependendo do grupo abordado (ZHANG et al., 2011).

Segundo Cruz; Barros (2010); Nuthalapaty et al. (2005); Harandi; Karamali; Moeini
(2013), o uso da ocitocina no trabalho de parto pode causar também nauseas e vomitos. Em
estudos realizados pela Universidade do Alabama, nos Estados Unidos, procurou-se comparar
a eficacia do misoprostol em alta dose com a associagdo de ocitocina concentrada e
misoprostol em baixa dose. Como resultados apresentados, a taxa obtida de nduseas, pela
associacdo de ocitocina concentrada e misoprostol em baixa dose foi de 11,1% (dois casos em
dezoito analisados) e a de vomitos foi de 5,6% (1/18) (NUTHALAPATY et al., 2005)

Guerra et al. (2005) avaliam a ocitocina como o método mais utilizado isoladamente
ou combinado com outro farmaco. Os efeitos adversos maternos mais comumente
encontrados foram a maior necessidade de pos-parto sob utilizagdo de drogas uterotonicos
com risco quase trés vezes maior de internagdo na unidade de cuidados intensivos e cinco
vezes maior de parto com histerectomia, além de um aumento na necessidade de anestesia e
analgesia. Os resultados perinatais foram satisfatorios, exceto por um risco 22 % maior de
amamentacao atrasado.

Nos estudos relativos aos efeitos adversos em seu ambito mais sistémico, Souza et al.
(2010) destacam as possiveis complicagdes da indugdo com ocitocina, acarretando em
infecc¢do intracavitaria, prolapso de corddo umbilical, prematuridade iatrogénica, sofrimento
ou morte fetal e falha da indugdo. Na tentativa de evitar tais complicagdes durante a indugao
do trabalho de parto, algumas precaugdes foram recomendadas. Inicialmente, recomendou-se

orientar a gestante sobre os procedimentos, indicagdes, eventuais riscos e complicagdes. O
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local para a realizagdo da indu¢do do parto pode ser conduzido pela enfermeira para os casos

de baixo risco e o pré-parto para os casos de alto risco.

5.3 Sintese do conhecimento

A leitura dos artigos nos permitiu inferir que os autores seguem uma relativa
convergéncia de ideias quanto aos efeitos adversos. Nao sdao todos os que citam as inimeras
possibilidades dos efeitos, como também nao hé contradigdes sobre os sintomas negativos que
a droga pode causar entre os escritores. Os destaques das pesquisas encontrados foram baixo
indice de Apgar, frequéncia cardiaca fetal alterada, hemorragia pos-parto, hiperestimulagao
uterina, bem como nauseas e vomitos.

Em vista aos primeiros efeitos adversos, faz-se necessario monitoramento efetivo das
condi¢des maternas e vitalidade fetal em parturiente em uso da ocitocina sintética no trabalho
de parto. O enfermeiro, nesta perspectiva, precisa estar atento as dosagens e as condigdes

ambientais mais propicias para a otimizagao da resposta fisiologica da gestante.
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6 CONCLUSAO

O trabalho de parto em sua totalidade ¢ complexo, pois cada mulher tem suas
caracteristicas e restri¢des. Deste modo sao observadas as diversas controvérsias existentes a
respeito do uso da ocitocina sintética no trabalho de parto.

Dentro deste contexto estdo inseridos também os riscos e beneficios materno-fetais,
tema que nao vem sendo abordado devido aos pequenos niumeros de estudos direcionados no
Brasil e no mundo. Dentre as diversas ideias que os autores dos artigos utilizam para indugao
do trabalho de parto, percebe-se que hé ainda uma divergéncia paro o melhor método.

Por vezes esse medicamento pode ser utilizado positivamente para inducdo do trabalho
de parto, quando seguidas as indicacdes dos esquemas terapéuticos ou ainda ser utilizada
negativamente quando diverge dos parametros clinicos aceitaveis para o seu uso. A sua
administragdo deve ocorrer de forma adequada e fidedigna ao esquema terapéutico, com total
seguranca e eficacia. Por isso, faz-se necessaria uma visao holistica do fato para reconhecer os
determinantes fisiopatologicos e proceder de acordo com a historia clinica da paciente. Muitas
vezes, ndo ¢ facil ponderar ao certo as vantagens e desvantagens para cada uma. E necessario
que haja consciéncia de que sempre ha riscos e beneficios.

Os efeitos adversos podem ser bastante agressores para a mae e para o feto. Observa-
se que os fatores apontados como explicativos para o uso da ocitocina sintética no trabalho de
parto centram-se muitas vezes em condi¢des inadequadas para a paciente, tanto em
infraestrutura fisica hospitalar quanto em condi¢des psicoldgicas. As repercussdes da
utilizacdo da droga aparecem no pré, no intra e no pds-parto. Neste trabalho encontrei, com
grande abrangéncia, frequéncia cardiaca fetal alterada, colapso de corddo umbilical,
sofrimento e morte fetal, hemorragia e dor materna.

Diante do exposto, este estudo visou contribuir para a elucidacdo das informacdes
acerca do uso da ocitocina sintética, buscando através deste entendimento gerar reflexdes no
que diz respeito ao trabalho de parto, fazendo com que esse momento se torne agradavel e
saudavel para a trajetéria da gestante e do neonato. Espera-se ainda que o estudo sirva de
estimulo para a constru¢ao de outros trabalhos. Ademais, acredita-se que este estudo seja
relevante para a aquisicdo de conhecimento e conscientizagdo da populacio e da equipe de
saude sobre o risco-beneficio da droga.

Faz-se necessario ao profissional da enfermagem avaliar constantemente as fungdes
vitais da gestante e os fatores de risco para a administragdo da droga. Deve-se promover

também um ambiente propicio a liberagdo da ocitocina natural, estabelecendo medidas de
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conforto. Quando realmente imperiosa, deve-se aplicar a sintética, atentando-se a posologia e

ao tempo de aplicagao.
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