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SULFATO DE MAGNESIO PARA NEUROPROTEGAO FETAL

INTRODUGAO

A prematuridade continua sendo a principal causa de morbidade e mortalidade
perinatal em todo o mundo e a sua incidéncia tem aumentado. Com a melhoria
das condi¢cbdes de assisténcia neonatal, cada vez mais bebés prematuros tém
sobrevivido, mesmo aqueles nascidos em idades gestacionais bastante tenras.
Por outro lado também, associado a este aumento da sobrevivéncia, a
prevaléncia de paralisia cerebral tem aumentado. Dos casos de paralisia
cerebral em prematuros, calcula-se que cerca de 49% seja de origem perinatal,
maior do que naqueles nascidos no termo (35%). Estratégias que possam
reduzir a incidéncia de paralisia cerebral em prematuros, se comprovadamente
eficazes, devem ser implementadas para reduzir as graves consequéncias
desta afecg¢ao nos individuos, nas familias e na sociedade.

RACIONALIDADE

O conceito de neuroprotecao fetal comegou a surgir no anos 90 quando varios
estudos demonstraram que o0s recém-nascidos prematuros cujas maes
receberam sulfato de magnésio para pré-eclampsia tiveram uma menor
incidéncia de leucomalacia periventricular cistica e paralisia cerebral. O exato
mecanismo de agéo do sulfato de magnésio que contribuiu para esses achados
ainda nao esta totalmente elucidado.

Varias ag¢des podem estar implicadas como o bloqueio dos receptores do acido
N-metil-D-aspartico (NMDA) nos oligodendrécitos pois, sabe-se através de
estudos realizados em animais, que os antagonistas do NMDA sao potentes
neuroprotetores em modelos de injuria cerebral. Desta forma, o Sulfato de
Magnésio pode reverter os efeitos maléficos da encefalopatia hipoxico
isquémica, agindo como antagonista do calcio e reduzindo o influxo do mesmo
para as células. Outros ag¢des consideradas sado a protecdo tissular contra a
acao de radicais livres, vasodilatacdo e reducdo da instabilidade vascular,
atenuagao do dano celular induzido por citoquinas ou aminoacidos excitatorios
e acbes anti apoptdticas. O complexo magnésio-adenosina trifosfato é
necessario para o transporte de muitas proteinas funcionais, incluindo
transportadores transmembrana, bomba de ions e uma vasta gama de outras
enzimas.

Subsequentemente aos achados observados nos estudos dos anos 90, foram
realizados varios estudos randomizados controlados, meta-analises e uma
revisdo sistematica da Cochrane Library que demonstraram os efeitos
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benéficos do uso do Sulfato de Magnésio na redug¢ao da ocorréncia de paralisia
cerebral em prematuros cujas maes receberam a droga antes do parto.

A revisdao da Cochrane incluiu 5 estudos randomizados controlados (6145
recém-nascidos). A terapia com sulfato de magnésio dada a mulheres em risco
de parto prematuro reduziu substancialmente o risco de paralisia cerebral nos
seus filhos e filhas (risco relativo — RR = 0.68; Intervalo de Confianga 95% — IC
95% = 0.54 a 0.87). Houve também uma redugdo significativa de disfuncéo
motora grosseira (RR = 0.61; IC 95% = 0.44 a 0.85). Nao foram demonstrados
efeitos importantes na mortalidade infantil ou outros déficits neurolégicos nos
primeiros anos de vida. No geral ndo ocorreram efeitos significativos nas
razbes combinadas de mortalidade e paralisia cerebral, embora tenha ocorrido
uma reducdo nos subgrupos cujas maes utilizaram o sulfato de magnésio
intencionalmente como neuroprotetor (RR = 0.85; IC 95% = 0.74 a 0.98). Do
lado materno, o Sulfato de Magnésio se associou a altas taxas de efeitos
colaterais menores mas sem efeito importante em complicagdes maiores.

Os autores concluiram que o papel do Sulfato de Magnésio administrado a
mulheres em risco de parto prematuro esta bem estabelecido. O numero de
mulheres que precisam ser tratadas para beneficiar uma criangca (NNT) é 63 (IC
95% = 43 a 155). Dados os beneficios potenciais na fungdo motora grosseira
no inicio da infancia, outros resultados devem ser avaliados mais tardiamente
para determinar a influéncia sobre outros efeitos neuroldgicos importantes,
particularmente a fungdo motora e cognitiva.

RECOMENDAGOES

O Sulfato de Magnésio deve ser administrado a todas as mulheres em risco de
parto prematuro eletivo ou espontaneo para prevencido de paralisia cerebral
nos recém-nascidos.

Qualidade da evidéncia: Alta Grau de recomendacgao: Forte
IMPLICAGOES PRATICAS

Os estudos incluidos na revisao da Cochrane utilizaram doses diferentes do
sulfato de magnésio, assim como tempo de uso e periodo gestacional em que
deve ser administrado. Como todos demonstraram efeitos positivos, para fins
praticos, considerando o maior potencial de beneficios e de acordo com
diretrizes ja publicadas recomenda-se:

1. Para as mulheres em risco de parto prematuro iminente, entre 24 e 31+6
semanas, o Sulfato de Magnésio deve ser administrado antes do parto
para neuroprotecgao fetal;

2. Considera-se parto prematuro iminente as seguintes situagoes:

Trabalho de parto prematuro ativo com dilatagao cervical = 4 cm;
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Parto prematuro programado por indicagées maternas ou fetais

3. Se houver falha de tocolise e a mesma for interrompida, o Sulfato de
Magnésio deve ser iniciado para neuroprotecao fetal.

4. O Sulfato de Magnésio deve ser interrompido se o parto ndo for mais
iminente ou tenha transcorrido um maximo de 24 horas apds o seu
inicio.

5. A dose de Sulfato de Magnésio para neuroprotecao fetal é: 4 g IV em

dose de ataque, em 30 minutos, seguida de dose de manutengao de
1g/h até o parto.

6. Para parto prematuros planejados por indicagbes maternas ou fetais, o
Sulfato de Magnésio deve ser iniciado, idealmente 4 horas antes do
parto na mesma dose acima.

7. Nao existe evidéncia suficiente que uma dose de repeticdo de Sulfato de
magnésio para neuroprotecao fetal deva ser administrada.

8. O parto ndo pode ser retardado com o objetivo de administracdo do
Sulfato de Magnésio para neuroprotecao fetal se houver indicagdes
maternas e/ou fetais para parto de emergéncia.

9. Os mesmos cuidados de monitoragdo do uso do Sulfato de Magnésio
para mulheres com pré-eclampsia/eclampsia devem ser utilizados
quando o mesmo estiver sendo usado para neuroprotecéao fetal.

10.A monitoracdo do bem estar fetal durante o uso do Sulfato de Magnésio
deve seguir as recomendagdes das Diretrizes de Avaliagdo do Bem
Estar Fetal Intraparto.

11.Os profissionais responsaveis pela assisténcia ao recém-nascido devem
estar cientes do efeito do Sulfato de Magnésio nos neonatos como:
alteragdo na avaliagdo neuroldgica, causando hipotonia ou apnéia.
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