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Therapeutic methods for cervical ripening

Métodos de maturacao cervical sdo utilizados ha décadas, apresentando
mecanismos, efetividade e riscos diversos. Para reconhecer os métodos existentes e delimitar quais possuem
os menores riscos, melhor efetividade e disponibilidade na pratica médica, foi realizada uma revisao critica, que
buscou artigos nas bases Medline/Pubmed, biblioteca Cochrane e LILACS/ScIELO, referentes a maturacao cervical
mecanica ou farmacoloégica em gestantes com termos e palavras-chave relacionadas a maturidade cervical,
misoprostol e parto induzido. Constatou-se que os métodos mais utilizados na pratica sdo a prostaglandina
sintética (misoprostol) e a sonda de Foley. Estes se mostraram superiores aos demais métodos encontrados, uma
vez que sao efetivos, tém baixo custo, sao faceis de armazenar e utilizar, especialmente o misoprostol. Ambos
apresentaram uma efetividade similar, mas os métodos mecanicos estéo relacionados a um maior risco de infeccao.

Cervical ripening methods have been used for decades, showing different
mechanisms, risks and effectiveness. To recognize the existing methods and delineate which have the lower
risks, best availability and effectiveness in clinical practice, a critical review was conducted, which sought articles
in Medline / Pubmed, Cochrane Library, and LILACS/SciELO regarding mechanical or pharmacological cervical
ripening in pregnant women, with terms and keywords related to cervical ripening, misoprostol and induced
labor. It was found that the most used methods in practice are synthetic prostaglandin (misoprostol) and the
Foley catheter. They seem to be superior to other methods because they are effective, inexpensive and easy to
store and use, especially misoprostol. Both showed a similar efficacy, but mechanical methods are related to a
higher risk of infection.
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Introducao

O estimulo a maturagdo cervical é um dos meios de indugdo
do parto, sendo que a ndo maturagdo ¢ o principal impedimento
para o sucesso da indugdo do parto vaginal' (A). A indugdo do
parto é definida como o inicio artificial do trabalho de parto e
é classificada como eletiva ou terapéutica’® (B). A utiliza¢do dos
métodos de maturagdo cervical aumentou nos Estados Unidos
nas dltimas décadas, sendo que os dois principais motivos apre-
sentados para isso sdo a preferéncia da paciente ou do médico
por partos eletivos e a maior disponibilidade de medicamentos
que cumprem esse papel® (C). Estima-se que 20% dos partos
nos Estados Unidos sdo induzidos, e existe uma associagdo entre
o aumento das indug¢des e uma maior incidéncia de diabetes
gestacional e pré-eclampsia decorrentes do aumento do indice de
massa corporal e da idade materna nos Estados Unidos® (A, B).

A avaliagdo cervical pode ser realizada através da escala de
Bishop, que pontua a situagio cervical no momento do exame e
a altura da apresentagio fetal, sendo que um Bishop menor que
6 é considerado como cérvice desfavordvel e um Bishop maior
que 8 demonstra uma cérvice favoravel¢ (C, D). Os aspectos
pontuados pela escala, juntamente com a idade gestacional,
exame pélvico, estado das membranas, bem-estar fetal e a
documentag¢do médica, incluindo o consentimento informado,
sdo pré-requisitos para o uso do misoprostol® (B). Os agentes
mecanicos ou farmacolégicos de maturacio cervical devem ser
utilizados nas situa¢des de cérvice desfavordvel.

Os métodos farmacolégicos estimulam a maturagdo
cervical e tém o objetivo de tornar uma cérvice desfavordvel
mais fina, curta e dilatada, diminuindo o tempo de parto
e as chances de falha na indug@o. Esse grupo de firmacos
atua no tutero (colo e corpo), e inclui substincias como a
ocitocina, as prostaglandinas e a hialuronidase?’ (B, A). As
preparagdes com prostaglandinas sdo mais utilizadas por
atuarem na cérvice e na musculatura miometrial, e seu uso
aumenta a chance do parto ocorrer dentro de 24 horas* (A).
Os meios mais utilizados na prdtica sdo as prostaglandinas
de aplicagdo local, seguido pelos catéteres extra-amniéticos
com baldo, sendo que ambos tém resultados similares' (A).

As prostaglandinas sdo as substdncias mais utilizadas e, dentre
elas, a prostaglandina sintética E1 (PGE1), ou misoprostol, e a
prostaglandina natural (PGE2), ou dinoprostone, foram as mais
estudadas® (C). O misoprostol foi aprovado pelo Food and Drug
Administration (FDA) para o tratamento de dlcera péptica e tem
ressalvas especificas ao uso obstétrico para a indug¢io do parto e

maturacio cervical® (A). De acordo com a Federacio Brasileira

de Associacdes de Ginecologia e Obstetricia (FEBRASGO), o
misoprostol é comercializado para uso exclusivo em hospitais na
forma de comprimidos vaginais de 25, 100 e 200 pg com o nome
comercial de Prostokos®, produzido por apenas um laboratério
no Brasil® (D). O FDA registrou apenas as apresentacdes de 100
e 200 pg, e, em razdo disso, o comprimido precisa ser fracionado

19(D). O fracionamento do comprimido leva a

para utiliza¢do
imprecisdo das doses administradas, dificultando ainda mais o
processo, uma vez que ainda ndo estd claramente definido quais
sd0 a dose ou via de administrag¢do ideais para se atingir o melhor
resultado com o minimo de efeitos colaterais, geralmente variando
em torno de 25 pg de 4 em 4 horas.*® (C, A). A International
Federation of Gynecology and Obstetrics (FIGO) estruturou, em
2009, uma tabela com os principais usos e doses do misopros-
tol, atualizando-a em 2012'" (D). E importante destacar que o
misoprostol possui categoria X na escala de risco fetal do FDA,
sendo contraindicado durante a gestacdo por ser possivelmente
teratogénico e ter efeito abortivo'® (D).

O dinoprostone é utilizado em suas apresentagoes de gel
endocervical e comprimido vaginal, ambas aprovadas pelo FDA,
mas tem duas desvantagens: o prego e a necessidade do gel ser
armazenado em ambiente refrigerado® (A). Ele possui categoria C
na escala de risco fetal do FDA, néo podendo ser utilizado antes
do terceiro trimestre de gestacdo por risco de teratogénese'? (D).

Outra substincia descrita € a hialuronidase, que é um método
farmacolégico descrito desde 1959 como agente de maturagio
cervical. Ela atua fazendo hidrélise do 4cido hialurdnico, alte-
rando o coldgeno cervical e promovendo a dilatag@o cervical de

forma local, ndo estimulando a contra¢do uterina’ (A).

Metodologia

Foi realizada uma revisdo critica, que buscou artigos nas
bases Medline/Pubmed, biblioteca Cochrane e LILACS/SciELO,
referentes 2 maturagdo cervical mecnica ou farmacolégica
em gestantes, com termos e palavras-chave relacionadas a
maturidade cervical, misoprostol e parto induzido. Quarenta
e dois artigos com essas caracteristicas foram publicados no
periodo entre 2000 e 2013, e, entre eles, foram selecionados
onze artigos com graus de evidéncia A, trés com grau B,
dois com grau C, um com grau D, uma monografia do site
da FEBRASGO, um manual da FEBRASGO e uma tabe-
la da FIGO. Foram adicionadas duas orienta¢des do FDA
sobre medicamentos. Apenas artigos referentes a métodos
mecdnicos ou farmacolégicos de maturacdo cervical em

gestantes foram selecionados.
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Discussao

As lamindrias podem ser sintéticas ou naturais. A na-
tural, lamindria digitata japonica, é um método mecinico
higroscépico produzido a partir de algas marinhas de dguas
frias, pouco disponivel no mercado e mais utilizado para
expulsio de abortos®>!*!* (C, C, D). Ela apresenta efetivi-
dade, mas também um maior risco de infec¢des no perfodo
pés-parto quando comparada a outros métodos, ndo sendo
utilizada para indug@o de parto no terceiro trimestre® (C).

A sonda de Foley é o segundo método de maturagdo cervi-
cal mais utilizado na prética, e o primeiro entre os métodos
mecanicos' (A). A dilata¢@o cervical provocada quando o
balonete € insuflado libera prostaglandinas, estimulando a
contracdo uterina’® (A). Ela também apresenta baixo custo
e é de fdcil armazenamento. Um estudo comparando o uso
de PGE2 gel com o cateter de dnica luz concluiu que ambos
tém eficdcia similar; porém, o cateter com um baldo oferece
maior seguranca e conforto para a paciente em comparacio
com o cateter de duplo baldo (p<0,001)" (A). Melhores
resultados foram relatados quando as pacientes utilizaram
misoprostol via oral e cateter de duplo balio em compa-
ragdo com grupo que utilizou apenas misoprostol via oral
(p=0,007)'¢ (A). Alguns autores apontam para um maior
risco de infec¢do materna e neonatal associado ao uso dos
métodos mecinicos em compara¢io com os métodos farma-
colégicos (OR=1,38;1C95% 1,12—1,68) e um aumento na
incidéncia de corioamnionites quando o cateter de Foley é
utilizado isoladamente (OR=2,05; IC95% 1,22-3,44)"7 (A).

O descolamento de membranas amnidticas consiste em
liberar delicadamente, com o dedo, partes da membrana
amnidtica préxima ao colo uterino, o que estimula a libe-
ra¢do de prostaglandinas, induzindo a maturagédo do colo.
Este método, quando utilizado isoladamente, ndo apre-
sentou evidéncias de efeitos significativos na matura¢do
cervical® (B). Além dos métodos mecanicos acima citados,
sdo descritos os métodos de infusdo salina extra-amnidtica
e a amniotomia’ (B).

As prostaglandinas atuam diretamente no colo, estimu-
lando a maturagéo cervical e a contratilidade uterina. Porém,
apesar do uso aprovado, n@o se conhece a dose adequada para
melhores resultados e menores efeitos colaterais®!'® (C, A).
Um estudo evidenciou o aumento do risco de contratilidade
excessiva com o uso das prostaglandinas locais em com-
para¢dao com o uso isolado da sonda de Foley (RR=2,35;
1C95% 1,41-3,90; p=0,01);n0 entanto, conclui que este

método € tdo seguro quanto a utiliza¢do de sonda de Foley
para maturac¢dao do colo cervical no terceiro trimestre de
gestagdao' (A). A prostaglandina mais utilizada na prética
é a sintética (misoprostol), uma vez que tem baixo custo e
apresenta boa estabilidade para ser armazenada' (A). O uso
via oral ou sublingual do misoprostol apresenta resultados
semelhantes, mas sdo necessirios mais estudos para definir
a seguranca do medicamento'® (A). O uso intravenoso tem
eficdcia similar a ocitocina, mas apresenta muitos efeitos
colaterais maternos, incluido a hiperestimula¢do uteri-
na'® (A). Um estudo realizado no Brasil em 2011 concluiu
que a associa¢dao de misoprostol vaginal com ocitocina tem
melhor resultado em comparag¢do com o uso isolado com
misoprostol em gestantes com colo imaturo e a termo®° (B).
Outro estudo demonstrou um efeito sinérgico do uso do
misoprostol com o estradiol, diminuindo o tempo de tra-
balho de parto (p=0,047)*" (A). A prostaglandina natural
(dinoprostone) apresenta uma eficdcia similar, mas seu custo
é mais elevado e seu armazenamento mais criterioso?’ (B).
O misoprostol mostra-se superior ao dinoprostone por ser
mais barato, porém apresenta mais efeitos adversos como
disttirbios gastrintestinais, taquissistolia uterina, hemorragia
pés-parto e, em casos graves, ruptura uterina® (A). Outros
medicamentos, como o mononitrato de isossorbida, também
sdo descritos como efetivos na literatura? (A).

A hialuronidase promove a maturagdo cervical por hi-
drolizar o d4cido hialurénico de forma local, ndao estimulando
contragoes. Um estudo demonstrou que a hialuronidase é
um método tdo seguro e efetivo quanto a utiliza¢io da sonda
de Foley, mas pouco utilizado, e a melhor op¢@o continua

sendo a prostaglandina’ (A).

Conclusao

Dentre os métodos pesquisados, os mais utilizados na
prdtica médica sdo a prostaglandina sintética (misoprostol)
e a sonda de Foley. Eles possuem efetividade similar, baixo
custo, fdcil armazenamento e utilizagdo, especialmente
o misoprostol. A sonda de Foley, assim como os demais
métodos mecanicos, estd relacionada a um maior risco de
infec¢d@o materna quando comparada aos métodos farmaco-
l6gicos. Os demais métodos nio justificam a sua utilizacio,
por serem mais caros, apresentarem maiores riscos ou nao
estarem disponiveis no mercado. Por estes fatos, concluimos
que o método mais vantajoso para a maturac¢do cervical é

prostaglandina sintética.
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