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RESUMO

Introducfo: As sindromes hipertensivas na gestacio re-
presentam a terceira causa de mortalidade materna no
mundo. Entre elas pré-eclampsia e eclampsia merecem
destaque, em funcdo da importincia de suas complica-
¢des geradas no bindmio mae-filho. A pré-eclampsia con-
siste em uma condigdo sist€mica que se manifesta como
o aparecimento de niveis pressoricos caracteristicos de
hipertensio arterial apds a vigésima semana de gestacao,
em mulheres consideradas previamente normotensas, es-
tando essa condi¢do associada a presencga de proteiniria.
O foco do estudo se deu na recomendagdo a respeito da
utilizagdo de sulfato de magnésio por diversas diretrizes
internacionais para a prevencdo da eclampsia em gestan-
tes com pré-eclampsia, especialmente quando é grave.

Objetivos: Verificar a influéncia do sulfato de magnésio
no tratamento e prevencdo da eclampsia, avaliando o
risco-beneficio em comparacio a outros anticonvulsivan-
tes. Além de descrever a melhor via e dosagem para o uso
do sulfato de magnésio.

Métodos: As bases de dados utilizadas foram: Cochrane,
PubMed e MEDLINE. Foram utilizadas as palavras-
chave “magnesium sulphate” e “pre-eclampsia” e seleci-
onados os artigos mais pertinentes para o artigo em ques-
tao.

Resultados: Quando comparado com outros medicamen-
tos anticonvulsivantes como a fenitoina, o sulfato de
magnésio revela um progndstico muito melhor com rela-
¢d0 ao aparecimento e recidiva de convulsdes. Esses re-
sultados fazem crer que as convulsdes em pacientes com
eclampsia possuem fundamentos fisiopatoldgicos distin-
tos com relagdes a crises convulsivas em pacientes com
epilepsia. Atualmente sabe-se que nenhum tratamento ¢é
mais eficaz do que a interrupgdo da gestagdo em pacientes
com pré-eclampsia grave, eclampsia e sindrome HELLP,
porém antes do parto ¢ fundamental que a paciente seja
estabilizada com sulfato de magnésio por 4 a 6h, sendo
essa medicagdo utilizada apenas se houver da decisdo
para o parto. No entanto, pelo risco envolvido de possibi-
lidade de intoxicac@o por sulfato de magnésio, é funda-
mental a observacdo de alguns parametros clinicos. En-
tretato, por meio de uma revisao de literatura em um total
de 24 estudos, pode-se inferir que o risco de intoxicacio
por esse medicamento é de baixa prevaléncia entre as pa-
cientes estudadas. O esquema de Pritchard o preferido,
atualmente, para casos de eclampsia e pré-eclampsia
grave, sendo constituido por dose de ataque de 4 g intra-
vascular em associag@o a 10 g intramuscular, seguida pela
dose de manutencgdo de 5 g intramuscular a cada 4 horas.

Conclusao: Por conseguinte, a prevencao a ocorréncia de
convulsdes e o tratamento das mesmas se faz um impor-
tante mecanismo para reducio dos altos indices de ébitos
em gestantes. Para tal, o uso do sulfato de magnésio
(MgSQy4) provou ser mais eficiente do que os anticonvul-
sivantes classicos como a fenitoina e benzodiazepinicos.
Portanto, pode-se afirmar que o sulfato de magnésio teve
um impacto significativo em todo o ramo obstétrico.

Descritores: Sulfato de Magnésio, Eclampsia, Pré-
eclampsia

ABSTRACT

Introduction: Hypertensive syndromes in pregnancy
represent the third cause of maternal mortality in the
world. Among them, pre-eclampsia and eclampsia de-
serve attention, due to the importance of their complica-
tions generated in the mother-child binomial. Pre-ec-
lampsia consists of a systemic condition that manifests
itself as the appearance of pressure levels characteristic
of arterial hypertension after the 20th week of gestation
in women considered previously normotensive, being
this condition associated with the presence of proteinuria.
The focus of the study was on the recommendation re-
garding the use of magnesium sulfate by several interna-
tional guidelines for the prevention of eclampsia in preg-
nant women with preeclampsia, especially when it is se-
rious.

Objectives: To verify the influence of magnesium sul-
phate in the treatment and prevention of eclampsia, eval-
uating the risk-benefit compared to other anticonvulsants.
In addition to describing the best route and dosage for the
use of magnesium sulfate.
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Methods: The databases used were: Cochrane, PubMed
and MEDLINE. We used the keywords "magnesium sul-
phate" and "pre-eclampsia" and selected the most rele-
vant articles for the article in question.

Results: When compared with other anticonvulsant med-
ications such as phenytoin, magnesium sulfate shows a
much better prognosis with regard to the onset and re-
lapse of seizures. These results suggest that seizures in
patients with eclampsia have different pathophysiologi-
cal bases with relation to seizures in patients with epi-
lepsy. It is now known that no treatment is more effective
than interrupting gestation in patients with severe
preeclampsia, eclampsia and HELLP syndrome, but prior
to delivery it is essential that the patient is stabilized with
magnesium sulfate for 4 to 6 hours. This medication is
used only if there is a decision to give birth. However,

sium sulfate, it is essential to observe some clinical pa-
rameters. Entretato, through a literature review in a total
of 24 studies, it can be inferred that the risk of intoxica-
tion by this drug is of low prevalence among the patients
studied. The Pritchard scheme is currently preferred for
cases of eclampsia and severe preeclampsia, consisting of
a 4 g intravascular attack dose in combination with 10 g
intramuscular followed by maintenance dose of 5 g intra-
muscularly every 4 hours.

Conclusion: Therefore, prevention of seizures and treat-
ment of seizures is an important mechanism to reduce
high death rates in pregnant women. For this, the use of
magnesium sulfate (MgSO4) proved to be more efficient
than classic anticonvulsants such as phenytoin and ben-
zodiazepines. Therefore, it can be stated that magnesium
sulphate had a significant impact on the whole obstetric

due to the risk involved of possible poisoning by magne- branch

INTRODUCAO

As sindromes hipertensivas na gestacdo sdo consideradas, atualmente, de grande importincia para
a questdo de saude publica no cendrio mundial. Isso se deve a essas repercussdes representarem a terceira
causa de mortalidade materna no mundo e a primeira no Brasil.! As sindromes hipertensivas sdo classifica-
das em: hipertensdo arterial cronica, hipertensdo gestacional, pré-eclampsia, eclampsia e hipertensao arte-
rial crénica com sobreposicdo de pré-eclampsia.? Sabe-se que no Brasil o indice para ocorréncia de pré-

eclampsia € de cerca de 3 a 10% em todas as gestagoes.

Entre as sindromes hipertensivas observadas durante o periodo gravidico, a pré-eclampsia e
eclampsia merecem destaque, em funcdo da importancia de suas complica¢des geradas no bindmio mae-
filho e da sua grande incidéncia observada, a qual varia de acordo com as caracteristicas particulares de

cada regido estudada, estando diretamente relacionada com os fatores de risco envolvidos.?

A pré-eclampsia consiste em uma condicdo sistémica que se manifesta como o aparecimento de
niveis pressoricos caracteristicos de hipertensdo arterial apds a vigésima semana de gestagcdo, em mulheres
consideradas previamente normotensas, estando essa condigio associada a presenga de proteintiria®. Con-
vém ressaltar que os valores de pressdo arterial considerados para o diagnéstico de pré-eclampsia sdo pres-
sOes arteriais sistdlicas superiores ou iguais a 140 mmHg e/ou pressdes arteriais diastdlicas superiores ou
iguais a 90 mmHg, registradas em pelo menos duas aferi¢cdes, com intervalor de 4 horas entre ambas. A
excregdo urindria, por sua vez, deve ser superior ou igual a 300 mg em 24 horas’. Enquanto a eclampsia

consiste em uma manifestacio grave da pré-eclampsia, somada a ocorréncia de crises convulsivas.

Ambas evidenciam a importancia do pré-natal e o acompanhamento médico para identificagdo pre-
coce dos riscos envolvidos para desenvolvimento de tais enfermidades. Embora a maioria das mulheres
com pré-eclampsia tenha bebés saudaveis, a pré-eclampsia e eclampsia sdo consideradas causas importantes
de morbidade e mortalidade durante o periodo gravidico.® Desse modo, a prevengdo da ocorréncia de con-

vulsdes e o tratamento das mesmas consiste em um importante mecanismo para reducdo desses indices.
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Uma grande evolucdo tanto na prevencio quanto no tratamento das convulsdes na eclampsia foi o
uso do sulfato de magnésio (MgSQs), que provou ser mais eficiente que os anticonvulsivantes cldssicos
como a fenitoina e benzodiazepinicos, tanto na interrup¢do da crise convulsiva como na diminui¢do de suas

recorréncias. ’

E recomendada a utilizagdo de sulfato de magnésio por diversas diretrizes internacionais para a
prevencdo da eclampsia em gestantes com pré-eclampsia, especialmente quando é grave, mas menos de

70% dessas mulheres recebem sulfato de magnésio. .2

OBJETIVOS
Primario: Analisar a influéncia do sulfato de magnésio no tratamento e prevencao da eclampsia.

Secundarios: Avaliar o risco-beneficio do tratamento com sulfato de magnésio em comparagio a

outros anticonvulsivantes.
Descrever a melhor via e dosagem para o uso do sulfato de magnésio.

Verificar a eficicia do tratamento com sulfato de magnésio em gestantes.

METODOS

Trata-se de uma revisdo simples de literatura. As bases de dados utilizadas foram: Cochrane, Pub-
Med e MEDLINE. Na base de dados da Cochrane Library foram encontrados com palavras-chave “magne-
sium sulphate” e “pre-eclampsia” 12 revisdes simples e 158 ensaios clinicos onde, para o atual artigo, foram

utilizadas 45 revisdes que se apresentavam mais pertinentes para o tema pesquisado.

Além disso, a partir da base de pesquisa na Scielo com as palavras-chave “magnesium sulfate”, 88

artigos foram encontrados, sendo 3 artigos de interesse para o assunto.

Ademais, foi utilizado o Pubmed onde o resultado das palavras-chave “magnesium sulfate” e “pre-
eclampsia”, cujo resultado foi 889 artigos dos quais foram utilizados como referencias os 7 mais pertinen-

tes.

Optou-se pela utilizagdo de Descritores em Ciéncias da Saide (DeCS). As palavras chave foram:
“Sulfato de Magnésio” ou “Magnesium Sulfate” e “Pré-eclampsia”. Com essa estratégia, foi possivel recu-
perar um niimero maior de referéncias, garantindo a detec¢do da maioria dos trabalhos publicados dentro

dos critérios pré-estabelecidos.

RESULTADOS

Um grande marco no tratamento para prevengdo e tratamento de convulsdes e eclampsia em mu-
lheres gravidas foi o uso de sulfato de magnésio. Quando comparado com outros medicamentos anticon-

vulsivantes como a fenitoina, o sulfato de magnésio revela um progndstico muito melhor com relagdo ao
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aparecimento e recidiva de convulsdes. Realizaram um estudo em uma maternidade em Teresina que in-
cluiu 77 pacientes portadoras de eclampsia o que levou a conclusao que a nio ocorréncia de convulsdo apds
a instituicdo do tratamento com sulfato de Magnésio 80,5% ndo apresentaram convulsdes, se comparado
com as tratadas com fenitoina 63,9% ndo apresentaram crises convulsivas. ® Esses resultados fazem crer
que as convulsdes em pacientes com eclampsia possuem fundamentos fisiopatolégicos distintos com rela-
coes a crises convulsivas em pacientes com epilepsia. Apesar de o mecanismo de ac¢do do Sulfato de mag-
nésio ainda ndo ser muito bem estabelecido, sabe-se que o mesmo pode atuar bloqueando os canais de
calcio em neurdnios o que reduz a isquemia cerebral. Ademais, o sulfato de magnésio pode inibir agregacio

plaquetdria e proteger o endotélio vascular gerado por de danos por radicais livres.

Com base em uma revisdo sistematica da Cochrane, visando comparar a eficicia do sulfato de
magnésio com a eficicia do diazepam em um total de 7 ensaios clinicos nos quais foram envolvidas 1396
pacientes. '© Analisando todos os ensaios pode-se concluir que o sulfato de magnésio era mais eficiente,

porém a diferenca ndo foi tdo expressiva para medigdes conclusivas quanto as morbidades maternas.

Atualmente sabe-se que nenhum tratamento € mais eficaz do que a interrup¢io da gestacdo em
pacientes com pré-eclampsia grave, eclampsia e sindrome HELLP, porém antes do parto € fundamental que
a paciente seja estabilizada com sulfato de magnésio por 4 a 6h, sendo essa medicacao utilizada apenas se
houver da decisdo para o parto. A dose recomendada € de 4 a 6 g por via intravenosa, diluida em 100 ml de
soro glicosado a 5%, em bolus de 20 min; seguida de dose de 1 a 2 g/h, para manutencdo. No entanto, pelo
risco envolvido de possibilidade de intoxicag@o por sulfato de magnésio, é fundamental a observacdo de
alguns parametros clinicos que, se ausentes, sdo indicativos de intoxicacio que preconizam a suspensao do
medicamento. Esses pardmetros sdo: Reflexo tendinoso hipoativo ou, até mesmo, ausente; diurese > 25 a
30 mt/h; frequéncia respiratdria > 16 movimentos/minuto. Convém ressaltar que o sulfato de magnésio é
um medicamento perigoso para a mie quando atingido doses toxicas, pois é capaz de deprimir a respiracdo
e causar depressdo cardiaca. Nesses casos, deve se proceder com a administracdo de gliconato de célcio via
intravenosa, por cerca de 3 minutos para reverter os efeitos toxicos gerados pelo uso do sulfato de magné-

sio.!!

Em uma revisao sistematica realizada e publicada na Cochrane, utilizaram 7 pesquisas conseguindo
avaliar um total de 972 mulheres quanto a comparacgdo entre a eficiéncia de sulfato de magnésio e fenito-
e 12 . s s .
ina."* Teve-se como resultado final uma leve vantagem quanto ao uso do sulfato de magnésio, por mais que
a diferenca entre ambas eficiéncias nao fora tdo expressiva. Além disso, ndo demonstrou nenhuma evidén-
cia de vantagens quanto outras comorbidades. Tendo até um IC entre 0,5 até 0,89 no que tange a eficiéncia
do sulfato de magnésio na diminui¢do da admissdo de gestantes a UTI, demonstrando dessa forma uma boa

fonte como fator cientifico.

Por meio de uma revisdo de literatura em um total de 24 estudos, concluiu que a taxa de reflexo

patelar ausente em 9556 mulheres foi 1,6%. Além disso, a taxa global de depressdo respiratéria, por sua
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vez, teve resultado de 1,3% em 25 grupos de mulheres. Ademais, a necessidade de administragdo de glu-
conato de cdlcio como antidoto se deu com uma taxa global inferior a 0,2%. No entanto, hd relato de apenas
uma morte materna atribuida pelos autores do estudo ao uso de sulfato de magnésio entre o total de 9556
mulheres envolvidas nos estudos realizados. Podendo-se inferir a partir desse estudo que o risco de intoxi-

cacdo por esse medicamento € de baixa prevaléncia entre as pacientes estudadas. 13

Em um estudo realizado pelo Departamento de obstetricia e ginecologia da Universidade de Medi-
cina de Chulalongkorn ndo encontraram nenhum caso unico de toxicidade clinica por sulfato de magnésio.
14 No entanto, tal estudo foi reduzido em nimero de pessoas e, portanto, deve-se realizar uma andlise mais

ampliada para conclusdo de sua verdadeira eficicia e seguranca no tratamento e prevengdo de eclampsia.

Fizeram criteriosa andlise sobre qual a melhor forma de administragdo do sulfato de magnésio, que
traria melhores resultados maternos e menores riscos de intoxicacdo por essa medicagdo. Em 1955,
Pritchard demonstrou seu esquema terapéutico que se caracteriza por via intramuscular para o tratamento
de eclampsia e pré-eclampsia grave sendo constituido por dose de ataque de 4 g intravascular em associa¢do
a 10 g intramuscular, seguida pela dose de manutencdo de 5 g intramuscular a cada 4 horas. J4 Zuspan, por
sua vez, em 1966, discorreu sobre o esquema endovenoso utilizando 4 g intravascular seguido de 1-2g/h
em bomba infusora. A principal complicagdo do esquema intramuscular de Pritchard € a dor e o risco de
hematomas e abcessos, sendo o esquema de endovenoso de Zuspan recomendado em vdrios centros do
mundo. Porém, a grande limitacdo desse esquema € a necessidade de equipamentos adequados, em especial
a bomba de infusdo além da necessidade de maior treinamento da equipe médica para tal esquema. Ade-
mais, Sibai e Cols, em 1984, observaram niveis séricos maternos significativamente menores no esquema
que Zuspan propds, o que indicaria que esse esquema nos traz niveis subterapéuticos. Entdo esses autores
propuseram a adaptacdo desse esquema para aumentar a sua dose, sendo utilizado 6g de ataque e 3g/h de
manutengdo. ° Portanto, o esquema de Sibai apresenta doses elevadas de sulfatos de magnésio sendo pro-
ximas aos niveis séricos toxicos, sendo pouco estimulados o seu uso. J4 o esquema intramuscular de
Pritchard continua tendo algumas vantagens, justificando sua preferencia primeiramente por sua simplici-
dade, por ndo necessitar de equipamentos de alta sofisticacdo e bombas de infusdo, além disso, esse es-
quema confere niveis séricos maternos mais préximos do terapéutico que o esquema indicado por Zuspan.
Ademais, o esquema de administrag@o intramuscular nos permite o transporte mais seguro da paciente de
um centro secunddrio para outro tercidrio ou quaternario, pois a farmacologia e farmacocinética do sulfato
de magnésio via intramuscular é bem conhecida, a intoxicagao costuma ser rara e pode ser facilmente iden-
tificada através de avaliacdo clinica, a partir da frequéncia respiratéria da mao e de reflexos patelares sem
se necessitar a dosagem de magnésio sérico dessa paciente. Sendo, pois, o esquema de Pritchard o preferido

para casos de eclampsia e pré-eclampsia grave.

CONCLUSAO
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Tendo em vista todos os resultados observados podemos afirmar que o sulfato de magnésio teve
um impacto significante em todo o ramo obstétrico. Como pode ser analisado dentro de milhares de con-
dutas realizadas para o estudo adequado desse fadrmaco pode-se ver quer o seu uso foi cada vez mais incen-
tivado, e hoje em dia € um dos principais anticonvulsivos utilizados em gestantes devido a sua eficiéncia e
pela sua baixa taxa de toxicidade, analisada e descrita como menos de 0,2% dos casos em estudos referen-

ciados acima.

Quando relacionado ao uso exclusivo em gestantes o sulfato de magnésio teve em sua grande mai-
oria vantagens em relacdo matemdtica por percentual em média de 10% quanto a saude e estabiliza¢do
materna que pode nio parecer tdo evidente. Porém quando em relacdo ao feto demonstra grande vantagem

por ter pouca relacdo por efeitos ao mesmo. Dessa forma demonstrando sua eficiéncia.

Quanto a relag@o risco e beneficio do sulfato de magnésio quanto a outros anticonvulsivos como
benzodiazepinicos ou a fenitoina, quando relacionados a gestante os beneficios ndo demonstraram ser ex-
pressivamente melhores que outros anticonvulsivos, porém como ja dito anteriormente se vé beneficente
ao feto por nao ter contraindica¢des ao mesmo e apds ter demonstrado baixa incidéncia de intoxicagdo pelo

sulfato de magnésio.

Por meio de uma andlise detalhada de um dos estudos da Cochrane pode-se analisar que existe
relacdo direta quanto a via de administracio e a intoxicagdo por sulfato de magnésio concluindo que a via
intramuscular pode ser a mais indicada para se obter menor indice de intoxicagdes porém pode-se também
prescrever a endovenosa tendo-se juntamente adquirido o gluconato de cdlcio para reverter o quadro de

intoxicacdo rapidamente, dessa forma garantindo o bem estar materno da melhor forma possivel.
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