Accion del Fenoterol sobre
la Contractilidad del Utero Humano Gravido
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1. Introduccion

Existe acuerdo, en general, en que
los agentes beta-estimulantes poseen
la propiedad de inhibir la contractilidad
uterina en la mujer gravida, lo cual tie-
ne amplia aplicacion en el manejo de
algunas entidades clinicas como la
amenaza de parto prematuro (1) o el
sufrimiento fetal agudo intraparto (2).

Igualmente, ha sido demostrado que
la presencia de algunos radicales en
estas aminas simpaticomiméticas in-
crementan la afinidad de ellas sobre
los receptores beta, especialmente los
llamados beta-2. Entre los radicales
que produciran un aumento en los efec-
tos beta-estimulantes se puede men-
cionar el anillo fendlico, con el hidréxi-
do en posicion para, el cual constituye
una de las estructuras basicas del fe-
noterol.

El objetivo del presente trabajo fue el
de estudiar el efecto del fenoterol so-
bre la contractilidad uterina y el apara-
to cardiovascular materno-fetal.

2. Sujetos y Métodos

Se estudié la accién del fenoterol
(Partusistén R) en 20 mujeres con em-
barazo de 26 a 41 semanas de ameno-
rrea. De este grupo, en 10 pacientes se
realizé registro continuo y simultéanec
de contractilidad uterina y frecuencia
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cardiaca fetal (F.C.F.). Después de
media hora de buen registro de la con-
tractilidad uterina se administré el far-
maco mencionado a la dosis de 10 mgr.
via sublingal, continuando el registro
por lo menos una hora mas.

En el grupo de pacientes en quienes
no se monitorizé la contractilidad ute-
rina ni la FCF, estos parametros fueron
controlados por los métodos clinicos
convencionales.

Anadlisis de los registros. Para cada
caso registrado se seleccionaron 2 pe-
riodos de 30 minutos cada uno inme-
diatamente antes e inmediatamente
después de la administracion de la dro-
ga.

En cada periodo se analizé la contrac-
tilidad uterina en sus componentes de
intensidad (en mmHg), frecuencia (en
10 minutes), tono (en mmHg) y activi-
dad uterina (en Unidades Montevideo).
Se cuantifico el promedio de FCF antes
y después de la administracion de la
droga, asi como la FC y la presién ar-
terial maternas.

En cada registro se calculé el pro-
medio para cada una de las variables
mencionadas, correspondientes a los
dos periodos considerados. La signifi-
cacién de las diferencias entre ambos
periodos fue analizada con el método
de “t" para muestras dependientes.
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3. Resultados

Durante la administracion del fenote-
rol se objetivd una disminucién en to-
dos los pardmetros de la contractilidad
uterina respecto de los valores previos
(fig. 1). Esta disminucién fue estadis-
ticamente significativa (p. 0.05) para
la intensidad, frecuencia y actividad
uterinas, no asi para el tono (Tabla 1),
figs. 1y 2.

Las frecuencias cardiacas fetal y ma-
terna se incrementaron significativa-
mente después de la administracion del
farmaco (fig. 3). Sin embargo, el au-
mento fue mas marcado en la frecuen-
cia cardiaca materna (22 lat/min) que
en la FCF (7 lat/min),

La presion arterial sistélica no tuvo
modificaciones, mientras que la diast6-
lica tuvo un ligero descenso que no fue
significativo.

4. Discusion y Comentarios

La efectividad del fenoterol como
inhibidor de las contracciones uterinas
lograda en este trabajo, concuerda con
resultados publicados anteriormente
por diversos investigadores tanto en
humanos (3,4) como en animales de ex-
perimentacion (5) .

El mecanismo a través del cual ac-
tian los farmacos beta miméticos no
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esta bien claramente establecido. Sin
embargo, se conoce que la estimulacion
de los beta-receptores incrementa el
contenido intracelular del AMP ciclico
en el musculo uterino por un efecto es-
timulante de la adenil ciclosa (6). El
aumento del CAMP estd bién correla-
cionado ademds, con un efecto relajan-
te muscular uterino (7). Por otra parte
la beta-estimulaciéon desencadena un
aumento en la adenil ciclosa no sola-
mente en la fibra muscular uterina si-
no también en todos los tejidos que
tengan receptores beta, por lo cual se
producen fundamentalmente efectos
cardioaceleradores, vasodilatadores e
hipotensivos. Estos disturbios cardio-
vasculares han limitado considerable-
mente el uso de estos farmacos.

Los resultados presentados con fe-
noterol demuestran que es un potente
inhibidor de la contractilidad uterina
con efectos relativamente menores so-
bre el aparato cardiovascular. Es asi,
como a la dosis de 10 mgr. por via sub-
lingual se obtuvo una significativa ilis-
minucion en la actividad uterina, poco
incremento en la frecuencia cardiaca
materno-fetal, ningiin cambio significa-
tivo en la presién arterial materna y
practicamente ningin sintoma subjeti-
vo. Debido a lo anterior podria sugerir-
se el uso del fenoterol en aquellos ca-
sos en los cuales esté indicada la inhi-
bicion de la contractilidad uterina, co-
mo las mencionadas al comienzo del
presente trabajo.

TABLA I

Efecto del fenoterol sobre la contractilidad uterina y la frecuencia cardiaca
materno-fetal

Antes* Después * t p
Actividad uterina 220.5 = 32.9 73.3 = 21.2 3.4 0.01
Frecuencia 53 = 0.9 3.3 &= 0.7 3.2 0.02
Intensidad 39.7 = 5.3 19.8 = 5.1 4.9 0.001
Tono 8.1 = 2.8 3.3 = 1.6 1.5 N.S.
F. C. F. 151.6 = 2.2 157.8 == 2.9 2.7 0.05
F. C. M. 79.0 = 3.3 101.3 £ 5.7 2.8 0.05

= B8
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FIGURA N°¢ 1 — Registro de contractilidad uterina y frecuencia cardiaca fetal en una embarazada

con amenaza de parto prematuro. Notese en la parte superior la contractilidad uterina espontanea
y en la inferior, el comienzo de la utero inhibicion inmediatamente después de administrar fenoterol
(Partusistén) sublingual.
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FIGURA N°¢ 2 — Actividad (frecuencia por intensidad) y Tono (en mmHg) antes y después de la
administracién sublingual de fenoterol. La disminucion en el dltimo parametro mencionado no fue
significativa. Sin embargo la intensidad, la frecuencia y actividad uterina disminuyeron considera-
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FIGURA N° 3 — Efecto acelerador del fencterol sohre la frecuencia cardiaca fetal y materna

Aunque se presenté un incremento significativo, el aumento promedio en la F. C. F. fue sola-
mente de 6.2 lat/min. La F. C. materna aumenté 22.3 lat/min. en promedio.

Resumen

Se estudié el efecto de un farmaco
estimulante selectivo de los receptores
beta-2 sobre la contractilidad uterina
en un grupo de 20 mujeres con emba-
razo entre 26 y 41 semanas de ameno-
rrea.

Todas las pacientes recibieron feno-
terol por via sublingual a las dosis uni-
ca de 10 mgr. En la mitad de los casos
se realiz6 registro continuo de contrac-
tilidad uterina y frecuencia cardiaca fe-
tal. La presion arterial y frecuencia car-
diaca maternas se controlaron por mé-
todos convencionales. Se analizaron

PHENOTEROL ACTION OVER HUMAN

Summary

The effects of a selective stimulant
drug of Beta-2 receptors over the uteri-
ne contractility were analyzed in 2

cuantitativamente los registros antes y
después de la administracion del farma-
co. En la mayoria de los casos se en-
contré una disminucién estadisticamen-
te significativa de los parametros de
contractilidad uterina analizados, asi
como ligera elevacién en la frecuencia
cardiaca materna y fetal.

Finalmente, se sugiere el empleo del
fenoterol en aquellas entidades en que
esté indicado hacer inhibicion de la
contractilidad uterina, ya que por su ac-
cion selectiva sobre los adrenoceptores
beta-2, se obtiene un buen efecto Gtero-
inhibidor con minimos efectos cardio-
vasculares.

GRAVID UTERUS CONTRACTILITY

group of 20 (twenty) pregnant women
between 26 and 41 weeks of ameno-
rrhea.

All the patients were given phenote-
rol by sublingual way at the unique do-
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se of 10 mgr. In half of the cases ute-
rine contractility and fetal cardiac fre-
quency were continuously recorded.
Maternal blood-pressure and cardiac
frequency were controlled through tra-
ditional methods. The records were
quantitatively analyzed both before and
after the drug was administered. In
most cases a statistically significant
reduction of the analyzed uterine con-
tractility guidelines was observed, as
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