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O USO DO SULFATO DE MAGNESIO NO TRATAMENTO DA ECLAMPSIA E
PRE-ECLAMPSIA: Revisdo De Literaturat

Ediane Pereira de Santana?

Talita de Oliveira Clemente3

RESUMO: As sindromes hipertensivas gestacionais (SHG) descritas por eclampsia e pré-eclampsia
(SHG) séo a principal causa de morte materna no Brasil. Ambas ocorrem a partir da vigésima semana
de gestacao. O sulfato de magnésio (MgSOa) tornou-se a droga escolha para a prevencgéo e tratamento
destas sindromes, diminuindo os quadros de mortes materno-fetal. Este artigo tem como objetivo
demonstrar o uso do sulfato de magnésio no tratamento dos casos de pré-eclampsia e eclampsia,
avaliando sua eficacia e vantagens de seu uso diante destas patologias. Trata-se de uma revisao
bibliografica de carater exploratério e qualitativo, buscando relatar e caracterizar o tema proposto, tendo
como fonte de pesquisa os bancos de dados PubMed, Medline, SciELO e a Biblioteca Virtual de Saude
(BVS). Estudos demonstraram a eficacia e seguranca do MgSO4 como anticonvulsivo no tratamento
em gestantes pré-eclampticas, assim como o relaxamento da musculatura lisa, vasodilatagéo, redugéo
do ténus vascular e consequente diminuicdo da presséo arterial. Apds a administragdo do medicamento
por via intravenosa nas pacientes gestantes houve significativa diminuicdo da presséo arterial, queda
dos quadros convulsivos, aumento da reducdo de mortes fetais e maternas tornando o Sulfato de
magnésio a droga de escolha mais eficaz para o tratamento das SHG, embora no decorrer das
pesquisas notou-se que seu uso pode causar elevagdo da frequéncia cardiaca materna, hemorragia
pos-parto e dificuldades respiratdrias no neonato.

Palavras-chave: Eclampsia. Gestag¢éo. Sulfato de magnésio. Pré-eclampsia. Tratamento.

THE USE OF MAGNESIUM SULFATE IN THE TREATMENT OF PREECLAMPSIA
AND ECLAMPSIA: A LITERATURE REVIEW

ABSTRACT: Gestational hypertensive syndromes (GHS) characterized by eclampsia and preeclampsia
(GHS) is the leading cause of maternal death in Brazil. Both occur from the twentieth week of gestation.
Magnesium sulfate (MgSO4) has become the drug of choice for the prevention and treatment of these
syndromes, reducing the incidence of maternal and fetal deaths. This article aims to demonstrate the
use of magnesium sulfate in the treatment of cases of preeclampsia and eclampsia, evaluating its
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effectiveness and advantages of its use in face of these pathologies. This is an exploratory and
qualitative bibliographic review, seeking to report and characterize the proposed theme, having as
research source the PubMed, Medline, SciELO databases and the Virtual Health Library (VHL). Studies
have shown the efficacy and safety of MgSO4 as anticonvulsant in the treatment of preeclamptic
pregnant women, as well as smooth muscle relaxation, vasodilation, reduction of vascular tone and
consequent decrease in blood pressure. After intravenous administration of the drug to pregnant
patients, there was a significant decrease in blood pressure, decreased seizures, increased reduction
in fetal and maternal deaths, making Magnesium Sulphate the most effective drug of choice for the
treatment of GHS. During research, it was noted that its use may cause increased maternal heart rate,
postpartum hemorrhage and breathing difficulties in the neonate.

KEYWORDS: Eclampsia. Gestation. Magnesium Sulfate. Preeclampsia. Treatment.

INTRODUCAO

A gravidez é uma fase marcante na vida da mulher sendo indispensavel para a
renovacao geracional, e representa o periodo de formagdo de um novo ser. Este
periodo apds a concepcgao se estende por cerca de 40 semanas e se finaliza com o
parto. Neste periodo acontecem alteracdes profundas desde psicolégicas, hormonais
e mudancas fisicas, onde o corpo da mulher se transforma a cada dia, para comportar
o feto no decorrer da gestacdo (COUTINHO et al., 2014). Apesar de ser um
acontecimento da natureza, existe toda uma série de eventos por tras da gestacao
(GERMANO et al., 2016). Estas alteracdes sdo complexas modificacdes e individuais,
variando entre as mulheres e podem gerar medos, duvidas, angustias ou
simplesmente a curiosidade de saber o que estd acontecendo com seu corpo
(PICCININI et al.,, 2008). Portanto, o acompanhamento médico e psicolégico é
extremamente importante na gravidez (SILVA, 2013). Neste periodo em que o feto
estd em desenvolvimento ha algumas possibilidades de complicacdes, que podem
gerar danos tanto a gestante, quanto ao feto. Partindo desse principio faz-se
necessario o diagnoéstico precoce efetuado pelos colaboradores da saude. O
conhecimento prévio de patologias como a eclampsia aumenta as chances de

tratamento e previnem a evolucao para um quadro de 6bito (GERMANO et al., 2016).

A Sindrome Hipertensiva Gestacional (SHG), conhecida como Eclampsia, é
caracterizada com o surgimento de convulsdes ou coma em gestantes com mais de
vinte semanas de gestacdo. Esta patologia esta dividida em duas grandes
classificacOes, sendo a primeira, existente conhecida como eclampsia e pré-existente,
também chamada de pré-eclampsia (NOVO e GIANINI, 2010; LIMA, 2014).



Os sintomas caracteristicos, sdo relatados desde os primordios da medicina,
havendo casos nos histéricos de chineses, egipcios e gregos antigos, com um
destaque para papiro egipcio de 2200 a.C. considerado o primeiro relato. Neste
sentido, acredita-se que Hipdcrates foi 0 primeiro a registrar este quadro clinico em

seu livro “A doenga sagrada” retratando como epilepsia (MELO e NUNES, 2019).

Amaral (2011) afirma que alguns fatores estéo associados com o desenvolvimento
da SHG, tais como: Primiparidade, tabagismo, indice de massa corpérea, gravidez
multipla, infeccbes e genética. Segundo a Organizacdo Mundial da Saude (OMS), a
SHG séo a causa de 15% do total de mortes maternas nos paises de baixa e média
renda e 5% dos partos mundiais. No Brasil pode-se chegar a 10% dos casos, estando
em primeiro lugar na causa de mortes maternas. Assim, devido a gravidade da
doenca, é considerada como importante causa de internamento em unidade de terapia
intensiva. Neste sentido, a pré-eclampsia é definida como a elevacdo da presséo
arterial e proteinuria, apés a 202 semana de gravidez, ou ainda pela elevacao da
pressdo arterial relacionada com dano a alguns 6rgdos, tais como o cérebro,
coagulacao, figado, sistema nervoso central e rins, cuja evolucéo para gravidade pode
ser subita e eventualmente com manifestacdes clinicas complexas. Dados coletados
pelo DATASUS (2013), afirmam que esta patologia é a principal causadora de 6bito
na gestacao (WHO, 2011; ABALOS et al., 2013; LOTUFO, 2016).

De acordo com Neto (2010) uso do sulfato de magnésio (MgSOa) foi descrito pela
primeira vez por Lazard em 1925, e foi indicado para interromper a eclampsia e,
posteriormente, veio a ser recomendado também para a prevencdo da crise
convulsiva em gestantes com pré-eclampsia grave. Diversos servicos adotam
protocolos baseados no uso intramuscular ou intravenoso da medicacao. O seu uso é
recomendado em todos os casos de pré-eclampsia grave e eclampsia para prevencao

e tratamento das crises convulsivas.

Com base no que foi relatado, este estudo objetiva demonstrar o uso do sulfato de
magnésio no tratamento dos casos de pré-eclampsia e eclampsia, avaliando sua

eficacia e vantagens de seu uso diante destas patologias.

DESENVOLVIMENTO



Gestacao de Alto Risco € “aquela na qual a vida ou a saude da mae e/ou do feto
e/ou do recém-nascido tém maiores chances de serem atingidas que as da média da
populacdo considerada” (CALDEYRO-BARCIA et al., 1973). Ocorre entdo uma
variedade de transtornos que podem ocasionar em alguns momentos desequilibrio
funcional na gestante, favorecendo o surgimento de algumas patologias (CAMBOIM,
2017). Sao caracterizadas por grupos de fatores de risco que se referem a condigbes

ou complica¢cBes que podem surgir no decorrer da gestacdo como:
1. Exposicéo indevida ou acidental a fatores teratogénicos.

2. Doenca obstétrica na gravidez atual, como: Desvio quanto ao crescimento uterino,
namero de fetos e volume de liquido amniético; Trabalho de parto prematuro e
gravidez prolongada; Ganho ponderal inadequado; Pré-eclampsia e eclampsia;
Diabetes gestacional; Hemorragias da gestacdo; Insuficiéncia istmo-cervical;
Aloimunizac&o; Obito fetal (MINISTERIO DA SAUDE, 2010).

Estudos em foco, informam que a hipertenséo no periodo gestacional, faz parte da
gestacdo de alto risco (NETO, 2010), e caracteriza-se pela presenca de crises
convulsivas ténico-clénicas generalizadas ou coma que pode aparecer em gestantes
ou puérperas, sendo precedida pelo agravamento do quadro hipertensivo e por
sintomas proprios da iminéncia de eclampsia: cefaléia, diplopia, dor em hipocéndrio
direito e agitacdo psicomotora. E uma complicacdo que pode ser prevenida
(PEIXOTO; MARTINEZ; VALLE, 2008), e ndo séo causadas por epilepsia ou qualquer
outra doenca convulsiva. Pode ocorrer na gravidez, no momento do parto e no
puerpério imediato (MINISTERIO DA SAUDE, 2010), sendo uma patologia

multissistémica, e segundo estudos aparece apds 20 semanas de gestacao.

Conforme descrito por Carmo et al. (2008), o diagnostico de pré-eclampsia é
definido por duas medidas da Pressao Arterial sistémica (PA), igual ou superior a
140/90 mmHg,, apoés 20 semanas de gestacdo, em pacientes previamente
normotensas; proteindria igual ou superior a 0,3 g na urina de 24 horas ou uma cruz
na leitura com fita; edema preferencialmente nos membros inferiores, face, maos,

anasarca.

Fisiopatologicamente ela ocorre com a diminui¢cdo da circulagédo uteroplacentaria,
€@ ocasionada a liberagcdo de substancias vasoativas na circulagdo materna,

promovendo dano endotelial e consequente alteracdo de sua fungéo. Essa lesao do



endotélio leva a diversas mudancgas na interface sangue-tecido, incluindo agregacao
plaquetaria, ativacdo do sistema de coagulacdo, aumento da permeabilidade da
parede do vaso e aumento da reatividade do tono do musculo liso vascular, e como
consequéncia final, ocorre vaso espasmo arteriolar generalizado, levando a alteracdes

funcionais e morfolégicas em varios 6rgaos (NETO, 2010).

Para a realizacédo do diagnéstico é feita uma classificacdo buscando determinar a
gravidade desta sindrome (ESTEVES et al., 2019).

As sindromes hipertensivas na gestacdo merecem especial destaque no cenario
da saude publica mundial. No Brasil, ela representa a primeira causa de mortalidade
materna e a terceira no mundo. Sua prevencao podera ser alcancada mediante uma
efetiva assisténcia pré-natal na atencdo primaria, complementada pela atencéo

secundaria aos grupos de risco (SILVA et al., 2013).

Neste sentido, tem-se discutido a melhor terapéutica para os quadros de pré-
eclampsia e eclampsia em diversos momentos do ciclo gravidico-puerperal, visando

sempre a reducao de altos indices de morbimortalidade materna e fetal (NETO, 2010).

Principios ativos anti-hipertensivos e anticonvulsivantes muitas vezes pode causar
0 Obito do feto. Mas com o conhecimento padrdo, ainda é um meio muito utilizado
nesses casos. Entretanto, atualmente, da-se destaque tanto na prevencao quanto no

tratamento convulsivo a utilizacdo do MgSOa, visto que, seu uso é recomendado
nestes casos (SILVA et al., 2013).

Para Lazard (1925), o sulfato de magnésio é a droga de escolha para o tratamento
anticonvulsivante das pacientes com pré-eclampsia, pois uma importante medida
terapéutica e estudos randomizados do sulfato demonstraram ser a droga ideal,
devido a sua efetividade e seguranca, que reduz significativamente o risco de
convulsdes, bem como o de morte materna. Dentre milhares de fatores implicados na
fisiopatologia da hipertensdo, 0 magnésio também pode estar envolvido,
principalmente por sua acao no relaxamento do musculo liso. Assim, a concentragéao
de magnésio elevada ocasiona vasodilatacdo, reducdo do tdnus vascular e

consequente diminuicdo da presséo arterial.

O magnésio € o mais abundante e importante cation bivalente intracelular,

responsavel por diversas funcées. E atribuido a esse cation o importante papel de



regulacdo da pressdo sanguinea através da modulacdo da reatividade do tono
vascular e da resisténcia periférica total. O aumento na concentracdo do magnésio
extracelular resulta em vasodilatacdo, atenuando os agonistas que induzem a
vasoconstricdo. Nas situacdes em que as concentracdes estdo reduzidas, ocorre uma
vasoconstricdo com potencializagcdo dos agonistas, resultando na vasoconstrigéo,
acredita-se que este mecanismo € influenciado pelas concentra¢des de calcio, o maior
determinante da contracdo do muasculo liso vascular. Outros possiveis mecanismos é
a estabilizacdo do potencial das membranas celulares e a vasodilatacdo cerebral,
ocasionando um aumento do fluxo sanguineo e diminui¢éo da isquemia cerebral, com

reducdo da concentragao de radicais livres.

Evidéncias sugerem que o magnésio também regula o processo de crescimento e
diferenciacdo celular, os quais podem contribuir para a remodelagdo vascular na
hipertensdo. O aumento do magnésio extracelular estimula a sintese de DNA,
proteinas e o metabolismo energético, sugerindo que sejam importantes fatores
associados que causem mudancas na estrutura vascular (SOUZA, 2006). Também ja
se demonstrou que o magnésio diminui a pressao arterial e inibe a resposta induzida
pelos receptores N-metil-D-aspartato na medula rostro ventrolateral, sugerindo,
portanto, acdo central e prevencédo do dano neuronal. Além disso, esta substancia
pode induzir um aumento na producéo e liberacdo de prostaciclina, inibir a agregacao

plaquetéria e proteger o endotélio de danos mediados por radicais (NETO et al., 2000).

MATERIAL E METODOS

Este trabalho trata-se de uma revisdo bibliografica de carater exploratdrio e
qualitativo, buscando relatar e caracterizar o uso do sulfato de magnésio no
tratamento da pré-eclampsia e eclampsia, tendo como fonte de pesquisa 0s bancos
de dados: Pubmed, MedLine, Scielo e a Biblioteca Virtual de Saude (BVS). Para esta
selecdo serdo empregados os termos: Eclampsia; Sulfato de Magnésio; Pré-
eclampsia; Gestacdo e Tratamento. Foram selecionados 26 artigos compreendidos
nos idiomas inglés e portugués de literaturas publicadas ndo levando em consideracao
o periodo de publicacdo, excluindo trabalhos incompletos e estudos que fujam da
tematica estabelecida. Os estudos selecionados, serdo analisados e suas

semelhancas agrupadas para a constituicdo desta revisdo bibliogréfica. Por se tratar



de uma revis&o, o presente estudo n&o sera submetido & avaliagdo do Comité de Etica
em pesquisa de acordo com a Resolugdo 466/12 do Conselho Nacional de Saude
(CNS), respeitando todos os preceitos éticos afim de preservar a legitimidade,
privacidade e sigilo dos dados coletados, quando necessarios, tornando os resultados

desde estudo publicos.

DISCUSSAO

A partir do estudo realizado a utilizagdo de farmacos na gravidez sempre foi motivo
de muita discusséo, uma vez que o uso deles pode causar dano tanto para a mae
guanto para o feto. Os farmacos de escolha devem ser utilizados em dose terapéutica
minima, e que possuam apenas um componente em sua formulacdo, para evitar
possiveis danos ao feto (GERMANO et al., 2016).

Estudos de Eclampsia Trial (2002) demonstraram a efetividade do MgSO4 em
termos de reducdo do risco de recorréncia e de morte materna em mulheres com
eclampsia comparados com outras drogas. A biblioteca Cochrane disponibilizou trés
revisdes sistémicas comparando o sulfato de magnésio com a fenitoina e o Diazepam,
e nas trés revisdes observou nitidamente a superioridade do sulfato de magnésio com
uma menor taxa de recorréncia, morte materna e melhores resultado para o concepto
(reducao do risco de depressao respiratéria e internacdo em unidades de terapia
intensiva) (NETO et al., 2010).

A grande vantagem do MgSOa sobre os demais anticonvulsivantes consiste no fato
de n&o produzir a depressao do sistema nervoso central e a boa tolerancia materno-
fetal (LIMA et al., 2014).

Neto et al. (2000), sugere que as convulsdes de mulheres com eclampsia pode ser
diferente da epilepsia e de outras convulsdes do ponto de vista fisiopatologico, sendo
assim, o sulfato de magnésio apresentou-se como a droga mais eficaz que a fenitoina
no controle e precaugdo do reaparecimento de convulsbes em pacientes com
eclampsia, pois ele atua por meio de blogueio neuronal dos canais de calcio,
reduzindo a isquemia cerebral. Além disso pode induzir um aumento na producéo e
liberacdo de prostaciclina e inibir a agregacao plaquetéaria e proteger o endotélio de

danos mediados por radicais livres.



Pritchard em 1955 descreveu a dose de ataque atribuida para os casos de
eclampsia e pré-eclampsia sendo 4g intravascular associada a 10g intramuscular, e
5g de dose de manutencéo a cada 4 horas. A via endovenosa foi descrita por Zuspan
1966 utilizando 4g intravascular e seguida de 1-2g/h em bomba de infuséo, tornando-
se recomendado pois apresentou menores riscos de dor, hematomas e abcessos
comparado ao esquema intramuscular, mas devido a falta de equipamentos
adequados e treinamento médicos o esquema endovenoso foi limitado. Em 1984 Sibai
e Cols, propuseram aumentar a dose para 6g de ataque e para 3g/h de manutencéo,
pois 0 método Zuspan apresentou niveis menores a dose terapéutica. Porém, este
novo esquema proposto ndo teve estimulo de seu uso por apresentar altas dosagens

estando préximas a niveis de toxicidade sendo necessario novas pesquisas.

Por ndo necessitar de equipamentos sofisticados e devido a simplicidade, o
esquema de Pritchard acaba sendo o de preferéncia, pois confere niveis séricos
maternos mais proximos do terapéutico, e o transporte das pacientes com mais
seguranca de um centro para 0 outro, se necessario. A farmacologia e a
farmacocinética do MgSO4 sdo bem conhecidas através do esquema intramuscular,
sendo raro os casos de toxicidade e quando houver este pode ser revertido com o
gluconato de calcio seu principal antidoto. Os niveis toxicos podem ser facilmente
identificados mediante avaliacdo clinica, diurese materna e reflexos patelares, nao

necessitando dosar a magnesemia da gestante (RUANO; ZUGAIB, 2004).

Por ser mais efetivo e apresentar menos efeitos adversos o sulfato de magnésio
injetavel é a droga de escolha para os casos de eclampsia, controlando e prevenindo
as convulsdes que se encerrardo apos a primeira dose administrada. O uso injetavel
€ mais vantajoso por sua simplicidade na administracdo, rapido efeito e por nao
apresentar riscos de toxicidade e depressao tanto para mde quanto para o bebé

devido sua ampla margem de seguranca (ANVISA, 2015).

O Sulfato de Magneésio para a Prevencéo da Eclampsia foi um estudo internacional
desenvolvido para avaliar seus efeitos nas mulheres e seus bebés, os resultados do
Magpie Trial demonstram claramente que o sulfato de magnésio é eficaz na reducéo
consideravel do risco de eclampsia em mulheres com pré-eclampsia (MAGPIE TRIAL,
2002).



CONCLUSAO

A pré-eclampsia e eclampsia sdo uma das principais patologias gestacionais,
causando diversos riscos materno-fetais se ndo forem corretamente tratadas. A
prevencdo destas patologias através do uso do sulfato de magnésio, ja é
documentada na literatura tendo vasta utilizacdo, sendo recomendada pela

Organizacao Mundial da Saude.

Diante do exposto, pode-se concluir que o uso de alguns anti-hipertensivos e
anticonvulsivantes diversas vezes podem causar 6bito fetal, mas dentre isto, ressalta-
se, portanto, que o MgSO4 tem se mostrado como a droga de escolha mais eficaz
para tratamento no controle e prevencgao de convulsdes em pacientes com eclampsia,
pois ele atua reduzindo a hipertensdo e também reduz a excitabilidade neuronal
evitando os quadros convulsivos, sendo o medicamento mais vantajoso para uso em
gestantes tendo um rapido efeito, sendo atéxico para a mae e para o bebé se
administrado em doses corretas, com uma margem de seguranca ampla, estabilidade
dos batimentos cardiacos fetais e ainda, apresenta simplicidade para administracdo e

monitoramento clinico.

Apesar de grande parte dos estudos citados terem obtidos resultados que
favorecem a eficacia e vantagens do uso do sulfato de magnésio, ainda ndo foram
relatadas uma padronizacdo quanto a posologia, via de administracéo, tempo de uso
do medicamento, necessitando de novas pesquisas com finalidade de definir estes

padrdes garantindo a seguranca das pacientes que necessitem desta medicacao.
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