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RESUMEN

Sulfato de magnesio como tratamiento preventivo de la eclampsia en

pacientes con preeclampsia severa.
Introduccion:

La preeclampsia, enfermedad multisistémica que se desarrolla durante el
embarazo, asociada con aumento de la presion arterial y proteinuria, es una
complicacion en el 2 a 8% de los embarazos con edad gestacional mayor a 20
semanas; es una de las causas mas importantes de morbilidad y mortalidad
materna y perinatal. La eclampsia se define como la presencia de una 0 mas
convulsiones en mujeres con pre eclampsia. En paises desarrollados la eclampsia
es rara, afecta alrededor de 1 en 2 000 partos, mientras que en los paises en vias
de desarrollo esta cifra varia desde 1 en 100 a 1 en 1,700 casos. Alrededor del
mundo un estimado de 600, 000 mujeres mueren cada afio por causas
relacionadas con la preeclampsia, un 99 % de esas muertes ocurren en paises en
vias de desarrollo. Durante décadas se han utilizado drogas anticonvulsivantes en
las mujeres con eclampsia que sirven para yugular las convulsiones y disminuir la
posibilidad la reincidencia de los mismos; el sulfato de magnesio, es ahora el
medicamento de eleccibn para mujeres con eclampsia con evidencia

documentada de tener mejores efectos que el diazepam y la fenitoina.

Cabe mencionar que el Sulfato de Magnesio se ha utilizado en forma preventiva
en pacientes embarazadas con preeclampsia severa para evitar el riesgo de
eclampsia (presencia de convulsiones), pero sin haber los suficientes estudios que
avalen ésta situaciéon sobre todo a nivel nacional, lo que ha motivado la inquietud

para realizar el presente estudio de investigacion.
Material y métodos:

Estudio prospectivo, descriptivo, longitudinal y analitico (de una cohorte). Se
estudiaron 40 pacientes que cumplieron con los criterios de seleccion. El estudio

se realizé en el Servicio de urgencias del HGSZ No. 5 Tizimin Yucatan del Instituto



Mexicano del Seguro Social en el periodo comprendido de Noviembre del 2010 a
octubre del 2011.

Resultados:

En el presente estudio se analizaron 40 pacientes con preeclampsia severa en el
que se aplicé el esquema de Zuspan Modificado de Sulfato de Magnesio, en
donde se monitoreo la utilidad de dicho medicamento a través de sus efectos
favorables (prevencion de la eclampsia y/o reversion de crisis convulsivas) y
adversos (alteracion de volumen urinario, reflejos osteotendinosos, y patron

respiratorio). Asi como su toxicidad (medicién sérica de magnesio).

A través de medidas de tendencia central se realiz6 el andlisis de dichos
parametros donde se encontré que el 100% de las pacientes no desarrollaron

crisis convulsivas o eclampsia.

En el caso de los efectos adversos: el volumen urinario (<22ml/h) al ingreso de la
pacientes se encontraba presente en el 2.5% (1) mejorando la evolucion de dicho
parametro a las 12 horas del manejo instalado; en cuanto a los reflejos
osteotendinosos y el patrén respiratorio no sé encontraron modificaciones con el

uso del sulfato de magnesio.

Asi mismo es importante recalcar que en el monitoreo sérico no hubo elevacion

del magnesio mayor de 9.6mg/dl en ninguna de la pacientes.
Conclusiones.

En este estudio podemos concluir que el sulfato de magnesio redujo la posibilidad
de desarrollo de eclampsia en pacientes con preeclampsia severa; sus efectos

adversos en el manejo de estas pacientes fueron nulos.

Palabras claves: preeclampsia severa, eclampsia, sulfato de magnesio, efectos

favorables, efectos adversos, y toxicidad.



INTRODUCCION

La preeclampsia, enfermedad multisistémica que se desarrolla durante el
embarazo, asociada con aumento de la presion arterial y proteinuria, es una
complicacion en el 2 a 8% de los embarazos; una de las causas mas importantes

de morbilidad y mortalidad de la mujer y su producto.*

La eclampsia se define como la presencia de una o0 mas convulsiones en mujeres
con preeclampsia. En paises desarrollados la eclampsia es rara, afecta alrededor
de 1 en 2 000 partos, mientras que en los paises en vias de desarrollo esta cifra
variara desde 1 en 100 a 1 en 1,700. Alrededor del mundo un estimado de 600,
000 mujeres mueren cada afio por causas relacionadas con la preeclampsia, un

99 % de esas muertes ocurren en paises en vias de desarrollo.

Durante décadas se han utilizado drogas anticonvulsivantes en las mujeres con
preeclampsia considerando que controlan las convulsiones y disminuyen el riesgo
de reincidencia de las mismas; el sulfato de magnesio, es ahora el medicamento
de eleccién para mujeres con eclampsia y con evidencia de mejores efectos que

el diazepam y la fenitoina.

Cabe mencionar que el Sulfato de Magnesio se ha utilizado en forma preventiva
en pacientes embarazadas con preeclampsia severa para evitar el riesgo de
eclampsia (presencia de convulsiones), pero sin haber los suficientes estudios que

avalen ésta situacion sobre todo a nivel nacional.



ANTECEDENTES

Los trastornos hipertensivos inducidos por el embarazo constituyen un problema
de salud a nivel mundial, en los paises en vias de desarrollo ocupan las primeras
causas de muerte materna, lo que representa 4 defunciones x 100,000
nacimientos anuales, asi mismo, son causa de muerte fetal, neonatal y del recién
nacido (RN). *

La Organizacion Mundial de la Salud la menciona como una de las primeras
causas de morbi/mortalidad perinatal. La hipertension inducida por el embarazo
presenta complicaciones del 6 al 8% de todas las gestaciones mayores de 24
semanas y en todos los paises parece ser la principal causa de muerte materna

fetal. >°

El American Collage of Obstetricia and Gynecologists (ACOG), propuso una
clasificacion que ha servido para categorizar la hipertension inducida por el
embarazo y la divide en hipertension crénica, hipertension gestacional vy
Preeclampsia, definida ésta Ultima como hipertension arterial, edema y proteinuria
que se presenta a partir de la 20 a 24 semana de gestacion en una mujer

previamente normotensa. ’
Preeclampsia

La Preeclampsia (PEE) incrementa la morbi/mortalidad materna y perinatal. La
tasa de mortalidad materna por preeclampsia varia de niveles muy bajos como 0.3
a 0.5 %, en algunos hospitales de Estados Unidos de América (EUA) alcanza
niveles tan altos como del 14.4%; en la ciudad de México en el afio 2005 el
Sistema Nacional de Salud reporté la mortalidad materna como la 42 causa de
muerte entre mujeres en edad reproductiva, lo que significa que 4 mujeres mueren
diariamente por causas asociadas al embarazo. La principal causa de muerte
materna son los trastornos hipertensivos con el 31.6%, entre mujeres de 15 a 24

afios de edad. 8°

La Preeclampsia es un padecimiento que se presenta fundamentalmente en la

segunda mitad del embarazo y por definicidbn de la semana veinte en adelante,



durante el parto y el puerperio, y en casos de embarazo multiple o de enfermedad
trofoblastica puede presentarse antes de la semana mencionada, se caracteriza
primordialmente por hipertension arterial, proteinuria, edema y en casos mas

graves, convulsiones y/o coma, al cual se le denomina Eclampsia.®

Este sindrome puede afectar todos los sistemas organicos, las alteraciones que se
presentan principalmente son metabolicas, hemodinamicas y cerebrales, si no se
tiene un adecuado control gestacional se pueden presentar complicaciones como
son la eclampsia o un sindrome de Hellp.***3

La Preeclampsia se clasifica en leve y severa, la diferencia son las cifras de

presién arterial y la proteinuria, asi como la presencia de datos de vasoespasmo.
10-13

Es leve cuando la Tensién Arterial es de 140/90 mmHg y menor de 160/110, existe
elevacion de 30 mmHg en la sistdlica y 15 mmHg en la diastélica cuando se
conocen las cifras basales previas, existe proteinuria de 300 mg/lt o mas, pero
menor de 2gr, edema leve (+) o ausente, ausencia de cefalea, amaurosis,

fosfenos, acufenos, etc.X0*3

Es de clasificacion severa cuando la Tension Arterial se encuentra con los
siguientes valores, la sistolica es = 160 mm Hg y la diastdlica 2 110 mm Hg;
proteinuria de 2 gr o mas en orina de 24 hrs o su equivalente en tira reactiva;
creatinina sérica menor o igual a 1.2mg/dl; oliguria diuresis menor de 400 ml en 24
horas; cefalea, fosfenos, visién borrosa, amaurosis, diplopia, dolor en epigastrio o
en cuadrante superior derecho del abdomen, edema pulmonar, cianosis, funcién
hepética alterada con elevacién de la deshidrogenasa lactica mayor o igual a 600
U/l, incremento al doble de transaminasa glutamica-oxalacética y transaminasa
glutdmino pirGvica, trombocitopenia menor 150,000 cel/mm?®  Se presenta
después de la semana 20 de gestacion, durante el parto, o en las primeras 6
semanas después de éste. Son complicaciones importantes de la preeclampsia

severa el edema agudo de pulmén, dolor en hipocondrio derecho que puede estar

10



condicionado por la presencia de Sindrome de HELLP, restriccion en el
crecimiento intrauterino y oligohidramnios. 1°*2

Entre las complicaciones de la Preeclampsia se citan el Sindrome de Hellp,
Coagulaciéon Intravascular Diseminada, Insuficiencia Renal Aguda, Hemorragia
Hepatica, Accidente Vascular Cerebral, Edema Cerebral, Edema Agudo Pulmonar
Cardiogénico y no Cardiogénico, Insuficiencia Cardiaca, desprendimiento
prematuro de placenta normoinserta para los cuales el sector salud con sus
programas de Salud Reproductiva promueven el control prenatal desde inicios de
la gestacion para evitar los dafios mencionados y poder otorgar una mejor calidad

de vida al binomio madre-hijo.*

Eclampsia
Es la presencia de los signos y sintomas de preeclampsia mas las convulsiones
sin otra causa. Se presenta después de la semana 20 de gestacidon, durante el

parto, o en las primeras 6 semanas después de éste. %

En ausencia de otros factores etiologicos, la presencia de convulsiones tonico
clonicas focales o generalizadas define la existencia de eclampsia en pacientes
que cursan con Hipertension arterial (HTA) inducida por el embarazo. La mayor
parte de las mismas ocurren durante el trabajo de parto o el puerperio inmediato.
La gravedad no resulta de la extensién y topografia de las lesiones cerebrales,
sino de la persistencia de las convulsiones, del compromiso multiorganico y de la
activacion de la coagulacion, las complicaciones intracraneales mas temidas son
los hematomas y el edema cerebral difuso con hipertension endocraneana.

Cuando estad por desencadenarse el ataque convulsivo, hay un corto periodo
prodréomico denominado eclampsismo que presenta las siguientes
manifestaciones; trastornos nerviosos: como excitabilidad acentuada y cefalea
frontooccipital, elevacion aguda de la presion arterial, diplopia, escotomas,
amaurosis, vértigos, zumbidos, hormigueo en la cara y las manos, epigastralgia y

sequedad de boca.
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Tratamiento

Si la paciente presenta preeclampsia grave, los aspectos fundamentales del
tratamiento seran: 1) prevenir las crisis, 2) controlar la presion arterial y 3) extraer
al feto.

En casos severos el tratamiento de la preeclampsia, se realiza a través del
mantenimiento de las funciones vitales maternas, permeabilidad de las vias
aéreas respiratorias superiores y la ventilacion, evitar traumatismos durante la
crisis convulsiva, ayuno, venas permeables, sonda foley a derivacion, minimizar

estimulos, vigilancia clinica, vigilancia materna y fetal por laboratorio y gabinete.
14)

El Sulfato de magnesio es una alternativa ideal en el tratamiento y profilaxis de las
crisis en las gestantes con PEE y eclampsia, dada su relativa inocuidad y amplio
margen terapéutico. Sus efectos son anticonvulsivos y vasodilatadores. El efecto
anticonvulsivante parece que se produce a nivel periférico, bloqueando la
transmisién neuromuscular por disminuir la liberacion de acetilcolina en respuesta
a los potenciales de accion neuronales. Las concentraciones elevadas de
magnesio en plasma inhiben la liberacion de acetilcolina en respuesta a estimulos
nerviosos motores, reducen la sensibilidad de la placa terminal motora a la
acetilcolina y disminuyen el potencial de la placa terminal motora, pero no obstante
hay quien sefiala que estas acciones necesariamente estan implicadas en la
explicacion de los efectos beneficiosos del sulfato de magnesio para controlar las

convulsiones en la eclampsia. *°

Lipton y Rosenberg atribuyen los efectos anticonvulsivantes al influjo neuronal del

calcio que bloguea a través del canal de glutamato. *®

Cotton y otros indican que el magnesio actla como anticonvulsivante bloqueando
los canales de N-metil-D-aspartato (NMDA), receptor de aminoacidos excitatorios
que, cuando es estimulado, puede llevar a convulsiones tanto

electroencefalograficas como ténico-clénicas. *®
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Es muy efectivo como anticonvulsivante, previniendo nuevos ataques Yy
manteniendo el flujo fetal. Es preferible la administracion IV por facilidad de
manejo y tiempo corto terapéutico. De llegar a este nivel de severidad la
prevencion y/o control de las crisis convulsivas es con el esquema de Zuspan
Modificado con la impregnacion de Sulfato de Magnesio 4 g 1.V. diluidos en 250 ml
de glucosa al 5% en 20 minutos, Mantenimiento: 1 a 2 g I.V. por hora
administrados en solucién intravenosa continua. "9,

Prichard realiz6é un estudio que incluy6 a 179 casos consecutivos de preeclampsia
tratados con sulfato de magnesio, en éste estudio no hubo muertes,
(supervivencia materna incorporable en la historia de la eclampsia). EI método de
Pritchard consiste en combinar la dosis inicial de 4 g endovenosa con 5 g por via
intramuscular simultaneamente en cada nalga (10 g) y continuar cada 4 h con una
dosis de 5 g intramuscular. De esta forma la excrecién renal de magnesio se
equilibra con la absorcion procedente de los depdsitos intramuscular, de manera
qgue los niveles plasmaticos constantes podran ser mantenidos durante todo el

tiempo como el tratamiento dure. ¥

Sibai ha resumido las razones por las que el sulfato de magnesio parenteral sigue
siendo el agente mas comunmente utilizado para prevenir o tratar las convulsiones
eclampticas en los EUA. El autor concluye que la eficacia y seguridad de sulfato
de magnesio estan bien documentados: mientras que la eficacia y seguridad de la
fenitoina todavia no estan establecidos por los ensayos clinicos.

El sulfato de magnesio no es un farmaco inocuo, por lo que es necesario
monitorizar a las pacientes que lo reciben para evitar sus efectos colaterales. Las
variables clinicas que hay que monitorizar son el volumen urinario, el reflejo
rotuliano y la funcidn respiratoria; dado que el magnesio se elimina por via renal,
es muy importante monitorizar el volumen urinario el cual suele estar disminuido
en las pacientes con PEE grave. Ello puede hacer que sus niveles sean elevados

y se produzca parada respiratoria o cardiaca. “*?%
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La desaparicion del reflejo rotuliano es un signo muy importante, ya que constituye
el primer aviso de que se esta produciendo toxicidad. El reflejo rotuliano suele
desaparecer cuando la concentracion plasmética de magnesio alcanza los 8 — 10
mEg/l. Cuando se llega a esta situacion, el farmaco debe seguir administrandose
de forma discontinua hasta que se recupere el reflejo. En estas condiciones, los
niveles plasmaticos pueden seguir aumentandose hasta alcanzar las
concentraciones, generalmente hasta 12 mEg/l, por encima de las cuales puede

producirse depresion o paralisis respiratoria. 2

Duley en el estudio Magpie sefiala que el monitoreo clinico (reflectividad
osteotendinosa, frecuencia respiratoria y gasto urinario) realizado por personal
médico y de enfermeria debidamente entrenado es suficiente para evaluar el
empleo seguro del sulfato de magnesio y no es necesario su monitoreo Ssérico,
eéste estudio fue detenido por el consejo regulador de informacion antes de lo
planeado ya que los resultados de las primeras 8,483 (58%) mujeres mostraron un

muy fuerte beneficio del sulfato de magnesio en comparacién con el placebo. ®¥

14



JUSTIFICACION

El sindrome de preeclampsia/eclampsia es una complicacion grave del embarazo
y la primera causa de muerte materna en México es causa importante de

morbilidad y mortalidad perinatal.

En el Estado de Yucatdan se presentaron 3873 casos de pacientes con
preeclampsia severa en los ultimos 5 afios de las cuales 2 fueron responsables

de mortalidad materna en el Instituto Mexicano del Seguro Social (IMSS).*

Durante la ultima revision que comprende el periodo del 2005 al 2010 en el HGSZ
N 5 Tizimin se registraron 80 casos de morbilidad por preeclampsia severa de los

cuales 1 caso fue responsable de mortalidad materna. 2°

El sulfato de magnesio es el medicamento de eleccion para la profilaxis y
tratamiento de las crisis convulsivas en las gestantes con preeclampsia severa y
eclampsia, dado su relativa inocuidad y amplio margen terapéutico, sin embargo
Su uso es variable en los diferentes paises: en Estados Unidos es usado en el 5%
de las mujeres embarazadas antes del parto; por otro lado una cuarta parte de los
obstetras nunca utilizan un anticonvulsivante y aquellos que lo utilizan solamente
en mujeres con preeclampsia severa que es el 1% de los embarazos debido al

desarrollo de sus efectos colaterales.®

Ante una alternativa de un manejo preventivo para la paciente con preeclampsia
severa, el propésito del presente estudio se centra en evaluar los efectos del
sulfato de magnesio y asi poder implementar las medidas necesarias para
prevenir y evitar el desarrollo de estas complicaciones durante el embarazo que

puedan conllevar a la muerte materna.

Es necesario mencionar que a nivel nacional aunque el medicamento se ha
utilizado ya por varios afios, no existe bibliografia que sustente su uso como

medicamento preventivo.

15



PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA
Pregunta de investigacion

¢, Cuales son los efectos del sulfato de magnesio sobre el desarrollo de eclampsia
en mujeres con preeclampsia severa que acuden al servicio de urgencias del
HGSZ MF No.5 en el periodo comprendido de Noviembre del 2010 a Octubre del
20117

16



OBJETIVOS

OBJETIVO GENERAL

Conocer los efectos del sulfato de magnesio sobre el desarrollo de eclampsia en

pacientes con preeclampsia severa que acuden al servicio de urgencias del HGSZ

No. 5 del Instituto Mexicano del Seguro Social en la ciudad de Tizimin Yucatan.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

Identificar la presencia o no de crisis convulsivas en pacientes tratadas con

sulfato de magnesio.

Identificar los efectos del sulfato de magnesio sobre el volumen urinario en

mujeres con preeclampsia severa.

Estimar los efectos del sulfato de magnesio sobre los reflejos

osteotendinosos en mujeres con preeclampsia severa.

Medir los efectos del sulfato de magnesio sobre la frecuencia respiratoria

en mujeres con preeclampsia severa.

Vigilar niveles séricos de magnesio en mujeres con preeclampsia severa.

HIPOTESIS

Hipotesis alternativa:

El sulfato de magnesio reduce el desarrollo de eclampsia en pacientes con

preeclampsia severa.

Hipotesis nula:

El sulfato de magnesio no evita el desarrollo de eclampsia en pacientes con

preeclampsia severa.

17



MATERIAL Y METODOS
Tipo de estudio:
Observacional, prospectivo, longitudinal, analitico (de una cohorte) ’.
Fechay lugar:

En el HGSZMF No. 5 del Instituto Mexicano del Seguro Social (IMSS) en Tizimin
Yucatén en el periodo comprendido de noviembre del 2010 a octubre del 2011.

Universo de Trabajo:

Poblacién: Todas las pacientes embarazadas con una gestacion mayor a 20
semanas Yy presencia de preeclampsia severa que ingresen al servicio de
urgencias del HGSZ No. 5 Tizimin Yucatan del IMSS en el periodo comprendido
de noviembre del 2010 a octubre del 2011.

Tipo de muestreo: No probabilistico por conveniencia.

Tamafo de la muestra: El tamafio de la muestra se determino por medio de la
férmula para el célculo de poblacion finita, puesto que se conoce el total de la
poblacion a muestrear, utilizando un nivel de confianza de 2 sigmas (95.5%) con
un error de estimacién del 5% (0.05). Dando como resultado un tamafio de la
muestra de 19 pacientes con preeclampsia severa en las cuales se valorara el
efecto farmacolégico del sulfato de magnesio como preventivo de eclampsia que
acudan en el servicio de urgencia del HGSZ N 5 Tizimin, Yucatan del mes de
noviembre 2010 a octubre del 2011.

n= N* Za2 p*q
E2 (N-1) +Za2*p*q

N= numero de elementos del universo 20

18



n=numero de elementos de la muestra

Za2=nivel de confianza elegido (2 sigmas= 99.5%)
P=p=0=0.5

E2 =error de estimacion permitido

n= 20x4x05x0.5

(0.06) 2 (20-1)+4*0.5*0.5

n= 20
0.0036(19)+1

n=____ 20 =19
1.0684

n= 19

Criterios de seleccion:
Criterios de Inclusién mujeres embarazadas:

¢ Que cumplan cuando menos 2 criterios de acuerdo a la norma técnica del

IMSS (Prevencion, diagnostico y manejo de la preeclampsia severa).

e Que acepten participar en el estudio.

Criterios de no inclusién mujeres embarazadas:

e Con hipertension arterial crénica sobreafiadida.
e Con diabetes mellitus concomitante.

e Con epilepsia conocida.

e Que no acepten participar en el estudio.

e Con cardiopatias sobreafiadidas.

e Que previo al uso de sulfato de magnesio se les haya aplicado otro
anticonvulsivante.

Criterios de eliminacion mujeres embarazadas:

19



e Con hipersensibilidad al magnesio durante la aplicacién del mismo.

Variables a estudiar:

Definiciéon Conceptual

Independiente:

Preeclampsia severa: Sindrome multisistémico que se presenta después de la
semana 20 de la gestacién, durante el parto o en las primeras 6 semanas después
de este. El cuadro clinico se caracteriza por hipertension arterial (160/110mmHg)
acompafada de proteinuria; es frecuente ademas que presente cefalea, acufenos,

fosfenos, edema, dolor abdominal y/o alteraciones de laboratorio.
Dependiente:

Efectos del sulfato de magnesio: Se refiere a las consecuencias favorables que se
presentan al utilizar sulfato de magnesio, tales como vasodilatacién a nivel
cerebral, ademas de bloquear la transmision neuromuscular con la disminucion de
la liberacién de acetilcolina a nivel periférico, en respuesta a los potenciales de
accion neuronales; y adversas como: rubor, hipotension, hipotermia, hipotonia,
colapso circulatorio, y disminucion de los reflejos osteotendinosos , ritmo cardiaco
y/o respiratorio asi como de los volumenes urinarios.

Definicién operacional

Independiente:

Preeclampsia severa: Se considera a la paciente que tenga al menos dos de los

siguientes criterios &:

a.- TAS (tension arterial sistélica) mayor o igual de 160 mmHg y TAD (tension
arterial diastélica)mayor o igual de 110 mmHg, en dos mediciones con intervalos

de 30 minutos entre una y otra.
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b.- Proteinuria mayor de 300 mg/dl en tiras reactivas en dos mediciones con

intervalo de 6 horas entre una vy otra.

c.- Edema: acumulacién de liquido en el espacio intersticial que se clasifica en
cruces.
d.- Oliguria menos de 400 ml/24hs.

e.- Trombocitopenia la disminucion de las plaquetas en la Biometria hemética
menor a 150,000 cel/mm?

f.- Elevacion de las enzimas hepaticas: TGO, TGP, DHL
g.- Alteraciones visuales: presencia 0 no de vision borrosa, diplopia y fosfénos.
Dependiente:

Efectos del Sulfato de Magnesio: Es una variable compleja que se refiere a las
consecuencias favorables del farmaco, tales como la prevencién de las crisis
convulsivas; y adversas: gasto urinario menor de 22ml/h, los reflejos
osteotendinosos profundos ausentes, frecuencia respiratoria inferior a 14/minuto

y hiveles séricos de magnesio superiores a 9.6mg/dl.

Tabla de escala de medicion de variables.

\Variable Tipo Escala Unidad de Medida
Preeclampsia severa (Independiente Cualitativa Nominal Presente/Ausente
Edema Independiente Cualitativa Ordinal Edema pretibial (+).

Edema maleolar o de pies
(++)

Edema abdominal o
lumbosacro (+++)
Anasarca (++++)

Proteinuria Independiente Cualitativa Nominal Proteina en orina

>300mg/dl en dos
determinaciones:

Si 0 No

TGO Independiente Cualitativa Nominal Medicion sérica >40U/I
Si 0 No
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TGP Independiente Cualitativa Nominal Medicion sérica
>30U/L Sio No
DHL Independiente Cualitativa Nominal Medicion sérica >600U/|
Si 0 No
Prevencion de Crisis  [Dependiente Cualitativa Nominal Sio No
convulsivas
Diuresis Dependiente Cualitativa Nominal Uresis >22ml/hora 6
<22ml/hora
Reflejos Dependiente Cualitativa Nominal Presente o ausente
Osteotendinosos
Frecuencia respiratoria |[Dependiente Cualitativa Nominal Respiraciones:
> 0 < 14 por min.
Si o No
Niveles séricos de Dependiente Cualitativa Nominal Medicion sérica:
Magnesio
=4.8—9.6mg/dl
Si o No
Metodologia

1. Fue autorizado por el CLIS del HGR No. 12 del IMSS.

2. Se Identifico al sujeto de estudio.

3. Se les invitd a participar en el estudio, previa explicacion del

objetivo del

estudio, a quienes aceptaron participar de forma voluntaria y con su aprobacion se

realiz6 el llenado del consentimiento informado correspondiente.

Los procedimientos que a continuacion se mencionan los realizd el médico

ginecoobstetra, el médico general adscrito en Urgencias o la enfermera general

de Urgencias, todos ellos son personal capacitado para la realizacion de dichos

procedimientos.
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4.- Al acudir la paciente al servicio de urgencias, se valoro la presion arterial (PA)
en ambos brazos con el manguito adecuado y se registro la de mayor valor. En
caso de no poseer el manguito adecuado al tamafio del brazo del paciente (sobre
todo en pacientes obesos), se recomendd medir la PA sobre arteria radial con
manguito de adultos convencional manteniendo el antebrazo a la altura del
corazon. El instrumento fué el baumandmetro convencional de reloj, manguito y

brazalete de brazo ademas del estetoscopio para escuchar el latido arterial.

5.- Ante la presencia de hipertension arterial con cifras de 160 mmHg sistdlica y
diastélica de 110 mmHg en dos mediciones con intervalo de 30 minutos entre una
y otra.

6.- Se realiz6 la medicion en tiras reactivas de proteinas en orina; definiendo
proteinuria a la presencia de 300mg/dl o mas de proteinas en la orina en dos
determinaciones con diferencia de 6 horas entre una y otra, debiendo ser clara y
obtenida a media miccién, o a través de sonda vesical y con la paciente en

reposo.

7.- Se valor6 a la paciente para clasificar el edema en cruces: edema pretibial (+).
Edema maleolar o de pies (++) Edema abdominal o lumbosacro (+++) Anasarca

(++++)

8.- Se realizd una busqueda de datos de sindrome vasculo-espasmaodico, edema,
reflejos osteotendinosos, medicidon de diuresis con sonda foley, realizacion de
laboratorios: biometria hematica, cuenta de plaquetas, tiempo de protrombina (TP)
y tiempo parcial de tromboplastina (TPT), quimica sanguinea (glucosa, urea,
creatinina, acido dUrico, proteinas totales ), examen general de orina y
determinacién de proteinuria con tira reactiva cada 8 horas, asi como monitoreo de
niveles séricos de magnesio para evitar toxicidad, vigilancia fetal, medicion del
crecimiento uterino, vigilancia de movimientos fetales, auscultacion de la

frecuencia cardiaca fetal.
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9.- La Aplicacion del sulfato de magnesio, la decidio el Médico Ginecoobstetra o el
Médico General del turno correspondiente, y se realizo de la siguiente manera:
Impregnacion: Administrar poco a poco, durante 20 minutos, 4 gr IV diluidos en
250 ml de solucién glucosada al 5%.

Mantenimiento: Continuar con 1 gr por hora administrados en infusion glucosada
al 5% 900 cc mas 10 ampolletas de 1 gr, pasar 100 a 200ml de solucién por hora
(pasar 24 o 48 gotas por minuto).

El medicamento se aplicd por 24 horas continuas y se suspendi6 al término de las
mismas, esto si no existiera ninguna contraindicacion como seria la presencia de
efectos adversos o niveles séricos de toxicidad de Magnesio, situacion en la cual

se suspenderia en ese momento.
10.- Vigilancia de las siguientes variables clinicas:

A.- Volumen urinario: mantener una diuresis mayor de 22ml/h desde el ingreso y
posteriormente cada hora con resimenes cada 6, 12, 24 y 48hrs las cuales se

registraron en los anexos.

B.- ROT: vigilancia de los reflejos osteotendinosos desde el ingreso y
posteriormente cada hora con cortes cada 6, 12, 24 y 48hrs registrandose en los
anexos correspondientes. La desaparicion del reflejo rotuliano es un signo muy
importante, ya que constituye el primer aviso de que se estd produciendo

toxicidad.

C.- Frecuencia respiratoria: se mantuvo un niamero de respiraciones por arriba de
14 por minuto, con vigilancia desde el ingreso y posteriormente “cada hora” con

resumenes a las 6, 12, 24 y 48hrs anotando en los anexos correspondientes.

D.- Vigilancia de la concentracion plasmatica de magnesio: Determinando de
niveles séricos cada 6hrs de magnesio (6, 12, 18, 24, 30, 36, 42 y 48 horas) y

ajustar para mantener los niveles entre 4.8 y 9.6mg/dl.

E.- En caso de intoxicacion por sulfato de Magnesio se utilizaria 1 gr de gluconato

de calcio IV diluido en 100 cc de solucion fisiologica y pasar en 15 minutos.
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11.- Se registraron los datos mencionados previamente en el formato de

recoleccion de la informacion elaborado ex profeso.

12- Los registros realizados se llevaron en hojas individuales y fueron llevados a
cabo por meédicos encargados del servicio de urgencias en cada turno

correspondiente y de acuerdo como se presenten los pacientes.

13.- Al término del periodo establecido se capturd la informacion en la hoja de

recoleccion elaborada en proceso.

ANALISIS ESTADISTICO

Posterior a la aplicacién del anexo se realiz6 esta informacion a través del
analisis descriptivo de los datos obtenidos, presentandose en graficas y / o tablas
donde se anotaron las frecuencias obtenidas asi como medidas de tendencia

central y medidas de dispersion para valorar las variables nominales y ordinales.
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RESULTADOS

De todas las pacientes embarazadas con preeclampsia severa que ingresaron al
servicio de urgencias del HGSZ No. 5 Tizimin Yucatan del Instituto Mexicano del
Seguro Social en el periodo comprendido de noviembre del 2010 a octubre del
2011 se tom6 una muestra de 40 pacientes.

El grupo de estudio se integré con las pacientes que cumplieron cuando menos 2
criterios de acuerdo a la norma técnica del IMSS (Prevencion, diagndstico y

manejo de la preeclampsia severa).

En la tabla 1 podemos observar que entre los signos de la preeclampsia severa la
presion arterial sistdlica mayor o igual a 160mmHg se presenté en 100% de las
pacientes disminuyendo el porcentaje en el transcurso de la vigilancia
presentandose a las 12 horas solo un 62.5% y a partir de las 24horas el 0% de las
pacientes presentaban cifras de tension arterial sistdlica > o igual a 160mmHg.
Con respecto a la presion arterial diastolica mayor o igual a 110mmhg se presenté
en el 75% de los casos, disminuyendo a un 50% a las seis horas y a partir de las
12 horas el 0% de las pacientes presentaron cifras de tension arterial diastélica >
o igual a 110mmHg.

Tabla 1. Evolucidn de la presion arterial sistélicay diastolica

en pacientes con preeclampsia severa

TAS TAD
Evolucion
>160mmHg <160mmHg >110mmHg <110mmHg
Ingreso 40 (100%) 0 (0%) 30 (75%) 10 (25%)
6 horas 40 (100%) 0 (0%) 20 (50%) 20 (50%)
12 horas 25 (62.5%) 15 (37.5%) 0 (0%) 0 (0%)
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24 horas

0 (0%)

40 (100%)

0 (0%)

0 (0%)

48 horas

0 (0%)

40 (100%)

0 (0%)

0 (0%)

Fuente: Hoja de recoleccion de informacion

En la tabla 2 podemos apreciar que el edema se observé en el 100% de los casos

siendo de clasificacion ++ el de mayor relevancia con un 80% de los casos al

ingreso disminuyendo a 50% a las 12 horas y finalizando con un 12.5% a las 48

horas.

El 17.5% presentdé edema + desde el ingreso finalizando en un 2.5% de los casos

a las 48 horas.

El 2.5% present6 edema +++ llegando al 0% a las 24 horas de vigilancia.

Ninguna paciente presenté edema ++++.

Tabla 2. Evolucion del edema en pacientes con preeclampsia severa

+ ++ +++ ++++
Evolucion

No. % No. % No. % No. %
Ingreso 7 17.5 32 80 1 2.5 0 0
6 horas 7 17.5 28 70 1 2.5 0 0
12 horas 7 17.5 20 50 1 2.5 0 0
24 horas 3 7.5 10 25 0 0 0 0
48 horas 1 2.5 5 12.5 0 0 0 0

Fuente: Hoja de recoleccion de informacion.
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En la tabla 3 resalta que la proteinuria mayor de 300mg/dl se present6 en el 87.5%
de los casos, disminuyendo hasta un 62.5% a las 12 horas de seguimiento
llegando a un 0% a las 24 horas.

Le siguié en importancia la elevacion de TGO >40U/L en el 75% de los casos,
disminuyendo hasta un 37.5% a las 12 horas llegando al 0% a las 24 horas.

La elevacion de la LDH > 600U/L represento el 62.5%, llegando a un 50% a las 6

horas de vigilancia hasta un 0% a las 12 horas.

La elevacion de TGP >30U/L se present6 en el 50% de los casos, disminuyendo

a un 37.5% a las 12 horas hasta presentar un 0% a las 24 horas.

Tabla3 Evolucion bioquimica en pacientes con preeclampsia severa

N ggéig"’/‘; LDH >600U/L | TGO >40U/L | TGP >30U/L
No. % No. % No. % No. %
Ingreso 35 87.5 25 62.5 30 75 20 50
6 horas 35 87.5 20 50 25 62.5 20 50
12 horas 25 62.5 0 0 15 37.5 15 37.5
24 horas 0 0 0 0 0 0 0 0
48 horas 0 0 0 0 0 0 0 0

Fuente: Hoja de recoleccion de informacion
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En la tabla 4 podemos observar que con respecto a los sintomas la cefalea fue la
mas representativa con el 87.5% de los casos, disminuyendo a un 37.5% a las 6
horas y a partir de las 12 horas ninguna paciente presentaba dicho sintoma.

Siguiendo en importancia las alteraciones auditivas con 80% disminuyendo a un

30% a las 12 horas con ausencia de las mismas a partir de las 24 horas.

Las alteraciones visuales representaron el 75% de los casos disminuyendo hasta
el 37.5% a las 12 horas con ausencia de dichas alteraciones a partir de las 24

horas de vigilancia.

Tabla4  Evolucion clinica en pacientes con preeclampsia severa

Presencia de Alteraciones Alteracion
Evolucién cefalea visuales auditiva

No. % No. % No. %
Ingreso 35 87.5 30 75 32 80
6 horas 15 37.5 25 62.5 22 55
12 horas 0 0 15 37.5 12 30
24 horas 0 0 0 0 0 0
48 horas 0 0 0 0 0 0

Fuente: Hoja de recoleccion de informacion
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En la tabla 5 observamos que con respecto a la diuresis se aprecio que el 97.5%
de las pacientes se mantuvieron con volumenes urinarios mayor de 22ml/h y solo
el 2.5% presentd volumenes urinarios menor de 22ml/h. Durante el seguimiento
mejor0 la diuresis de la paciente y apreciamos que a las 12 horas el 100%

presentaron una diuresis > 22 ml/h.

Tabla 5 Evolucion de la diuresis con el uso del sulfato de magnesio en

pacientes con preeclampsia severa.

Diuresis >22ml/h
Diuresis < 22ml/h
Evolucion
No. % No. %
Ingreso 39 97.5 1 2.5
6 horas 39 97.5 1 2.5
12 horas 40 100 0 0
24 horas 40 100 0 0
48 horas 40 100 0 0

Fuente: Hoja de recoleccion de informacion

Los reflejos osteotendinosos estuvieron presentes durante la estancia de las

pacientes en el 100% de los casos.

La frecuencia respiratoria se mantuvo por arriba de 14 respiraciones por minuto en

el 100% de los casos.
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En la tabla 6 con respecto a la medicién de los niveles séricos de magnesio
apreciamos que el 12.5% de las pacientes presentaron niveles menores de
4.8mg/dl disminuyendo su porcentaje hasta que a las 24 hrs el 0% de las mismas

ya no la tenian.

Asi mismo observamos que el 87.5% presentaron niveles séricos entre 4.8 a

9.6mg/dl evolucionando hasta el 100% a las 24 horas.
Ninguna paciente presentd niveles mayores de 9.6mg/dl.

Tabla 6. Evolucion de los niveles séricos de magnesio con el uso de sulfato
de magnesio en pacientes con preeclampsia severa.

Nivel sérico < Nivel sérico de Nivel sérico >
Evolucién 4.8mg/dl 4.8-9.6mg/dl 9.6mg/dI

No. % No. % No. %
Ingreso 5 12.5 35 87.5 0 0
6 horas 5 12.5 35 87.5 0 0
12 horas 2 5 38 95 0 0
24 horas 0 0 40 100 0 0
48 horas 0 0 40 100 0 0

Fuente: Hoja de recoleccion de informacion
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En la grafica 1 se observa que con la utilizacién del sulfato de magnesio en las

mujeres con preeclampsia severa el 100% no desarrollaron crisis convulsivas.

Gréfica 1. Efectos favorables del sulfato de magnesio

100%
90%

80%
70%
60%
50%

40%
30%
20%
10%

0% T T T 1
ausencia de crisis Presencia de
convulsivas crisis convulsivas

Fuente: Hoja de recoleccion de informacién
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DISCUSION

El propdsito de este estudio se centré en evaluar los efectos favorables y adversos
del uso del sulfato de magnesio en pacientes embarazadas con preeclampsia
severa y asi poder implementar su empleo como medida necesaria para prevenir y
evitar el desarrollo de complicaciones de mayor severidad como seria la

eclampsia, que puede conllevar a la muerte materna.

Es necesario mencionar que a nivel nacional aunque el medicamento se ha
utilizado ya por varios afos, pero no existen estudios de investigacion que
sustente su aplicacion como medicamento preventivo de la eclampsia motivo por

el cual se realiz6 el presente estudio.

Cotton y colaboradores®® afirman que el sulfato de magnesio, puede ser utilizado
tanto para la prevencibn como en el control de las crisis convulsivas de los
pacientes con preeclampsia severa y/o eclampsia, para esto dichos autores
sugieren el esquema de Zuspan Modificado, que consiste en la aplicacion
intravenosa del sulfato de magnesio, la dosis de impregnacion es de 4 g I.V.
diluidos en 250 ml de glucosa al 5% en 20 minutos y dosis de mantenimiento: 1 a
2 g L.V. por hora administrados en solucién intravenosa continua. “"*® situacién
similar a lo realizado en nuestro estudio en el cual las 40 pacientes con
preeclampsia severa que cumplieron con los criterios de inclusion se les aplico
dicho esquema; y los resultados del presente estudio fueron equivalentes al
estudio referido, en el aspecto de que el 100% de las pacientes no desarrollaron

eclampsia o crisis convulsivas.

En el estudio de Prichard®® no se reportaron muertes en las pacientes con
preeclampsia severa que fueron tratadas con sulfato de magnesio, resultados
similares en nuestro estudio, coincidiendo en la no presencia de muertes

maternas.

Con respecto a los efectos adversos (alteracion de reflejos osteotendinosos,
frecuencia respiratoria y gasto urinario) desarrollados con el uso del sulfato de

magnesio en el presente estudio de las 40 pacientes sujetas al mismo, el 97.5%,
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presentaron volimenes urinarios >22mi/h y sélo el 2.5% tuvieron voliumenes
menores de 22ml/h con recuperacion a las 12 horas del seguimiento, el 100% no
tuvo alteracion de los reflejos osteotendinosos, ni de la frecuencia respiratoria,
resultados similares a los presentados por Duley** en su estudio Magpie que

realizé un seguimiento de éstos patrones.

Existi6 una importante diferencia en nuestro estudio con respecto al de Duley,
donde él propone solo el monitoreo de los parametros ya mencionados sin el
seguimiento de medicion sérica del magnesio, lo cual nosotros consideramos de
suma importancia para monitorear la accion adversa y téxica del medicamento,
con lo que podemos afirmar que su UusSO es seguro ya que ninguna de nuestras
pacientes present6 elevacion de dichos niveles y no hubo toxicidad con su
empleo.

Estas reflexiones nos permiten confirmar la hipétesis alternativa, de que el sulfato
de magnesio reduce la posibilidad de desarrollo de eclampsia en pacientes con
preeclampsia severa; asi como sus efectos adversos en el manejo de estas

pacientes son escasos e incluso nulos.
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CONCLUSIONES

En el presente estudio, donde se analizaron a 40 pacientes embarazadas con
preeclampsia severa, ingresadas en el servicio de urgencias del HGSZ No. 5
Tizimin Yucatan del Instituto Mexicano del Seguro Social, el 100% cumplié con
cuando menos 2 criterios de acuerdo a la norma técnica del IMSS (Prevencién,

diagndéstico y manejo de la preeclampsia severa); se puede concluir lo siguiente:

e El sulfato de magnesio reduce el desarrollo de eclampsia en pacientes con

preeclampsia severa.

e Las paciente con preeclampsia severa manejadas con el sulfato de

magnesio no desarrollan efectos adversos.

e Los reflejos osteotendinosos, el volumen urinario y el patron respiratorio se

conservaron dentro de los limites normales en el 100% de las pacientes

e Y por ultimo y no menos importante la toxicidad del sulfato de Magnesio fue
nula, pues la medicidén de los niveles séricos del magnesio se mantuvieron

entre 4.8 a 9.6mg/dl en el 100% de las pacientes.
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Anexos:
Anexo 1

Ficha de Recoleccion de Datos

I) Nombre: NSS

Edad Ocupacién Estado civil

Escolaridad

Gesta Para Abortos Cesarea FUR
FPP

Semanas de gestacion

TAS TAD

Antecedentes Heredofamiliares:
Antecedentes Personales Patologicos:

II') Signos y Sintomas
Cefalea Dolor epigastrico Alteraciones visuales
Alteraciones auditivas Hiperreflexia Edema

[I) LABORATORIO Y METODOS DIAGNOSTICOS

Ego Proteinas en tiras reactivas _
Creatinina Glicemia Acido arico LDH
Plaquetas Transaminasas

IV) Uso de Sulfato de Magnesio

Impregnacion:
Mantenimiento:

V) COMPLICACIONES:
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Anexo 2

No. de afiliacion del paciente:

No. De paciente:

Pardmetros de vigilancia

Tiempo establecido

Ingreso 12 24 48
Presion Arterial Sistélica
Presion Arterial Diastélica
Edema +

++

+++

++++
Proteinas en tiras reactivas | Presente
mayor de 300mg /dl en | Ausente
orina
LDH > 600 U/L. Si

No
TGO > 40 U/l Si

No
TGP > 30 U/L Si

No
Alteraciones visuales Si

No
Alteraciones auditivas Si

No
Cefalea Si

No
Diuresis <22 ml/h

> 22 ml/h
Reflejos Osteotendinosos | Presente

Ausente
Frecuencia respiratoria <14 X'

>14 X

Ingreso 6 hrs 12 hrs 18 hrs 24 hrs 30 hrs 36 hrs 42 48 hrs

hrs

Nive- < 4.8mg/dl
les

séri- 4.8a9.6
cos de mg/dl

Mg > 9.6 mg/dl

Nombre del que realizo la Encuesta:

Firma:
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Anexo 3

Carta de Consentimiento Informado

Tizimin, Yucatan, México a del mes de del afio

Por medio de la presente acepto participar en el protocolo de investigacion titulado:
“Sulfato de magnesio como tratamiento preventivo de la eclampsia en pacientes con
preeclampsia severa” que acudan al servicio de urgencias del HGSZ MF No.5 del Instituto
Mexicano del Seguro Social en Tizimin Yucatan.

Registrado ante el comité local del HGR No. 12 Lic. Benito Juérez de investigacion en
salud, con el nimero de folio del SIRELCIS: R-2010-3202-33.

El objetivo del estudio es: Evaluar los efectos del sulfato de magnesio sobre el desarrollo
de eclampsia en pacientes con preeclampsia severa que acuden al servicio de urgencias del
HGSZ No. 5

Se me ha explicado que mi participacion consistird : se aplicard el anexo de
recoleccidn de informacion (anexol).
En este se me aplicara una dosis de impregnacion y dosis de mantenimiento de Sulfato
de magnesio para prevenir o evitar que la preeclampsia con la que curso evolucione a
eclampsia.
Declaro que se me ha informado ampliamente sobre los posibles riesgos, inconvenientes
0 molestias derivados de mi participacién en el estudio. Mencionandome las principales
reacciones adversas o de manifestacién de toxicidad por el medicamento que se me aplicara,
como son: lesion renal con disminucion del gasto urinario, lesion neuroldgica con disminucion
0 ausencia de los reflejos osteotendinosos, y en forma mas severa paro respiratorio
secundario. Motivo por el cual se monitorizaran éstos parametros.
El investigador responsable me ha dado seguridades de que no se me identificara en
las presentaciones o publicaciones que deriven de este estudio y de los datos relacionados
con mi privacidad seran manejados en forma confidencial. Que mi participacién es voluntaria y

puedo retirarme en el momento que yo decida.

Nombre y firma de la participante Dra. Tania Palomo L6pez Investigadora
Testigos:
Nombre y firma Testigo 1 Nombre vy firma Testigo 2
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