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Recorréncia da Crise Convulsiva apds Terapia Anticonvulsivante com Sulfato

de Magneésio em Pacientes com Eclampsia

Recurrence of Seizures after Anticonvulsant Therapy with Magnesium
Sulfate in Patients with Eclampsia
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RESUMO

Objetivos: determinar a freqiiéncia de recorréncia das crises convulsivas apés tratamento
com sulfato de magnésio, avaliando o tratamento adotado e o prognéstico materno.
Casuistica e Métodos: analisaram-se todos os casos de eclampsia atendidos no IMIP entre
Jjaneiro de 1995 e junho de 1998. Sulfato de magnésio e oxigenoterapia foram administrados
para todas as pacientes, interrompendo-se a gravidez apds estabilizacéo do quadro clinico.
Determinou-se a freqtiéncia de complicacées maternas de acordo com a presencga ou ndo de
recorréncia da crise convulsiva, utilizando-se o teste ¢? de associacdo, a um nivel de
significancia de 5%.

Resultados: doze pacientes apresentaram recorréncia da eclampsia apds sulfato de magnésio
(10%), repetindo-se entdo metade da dose de ataque. Em 4 destas verificou-se nova
recorréncia, administrando-se entéo diazepam endovenoso. Depois do diazepam, uma paciente
ainda teve crises repetidas, sendo entdo realizada infusdo de fenitoina e, posteriormente,
induc¢do do coma barbitiurico (tionembutal). Essa paciente foi submetida a tomografia
computadorizada, constatando-se hemorragia intracraniana. As complicagées maternas foram
significativamente mais freqtientes no grupo com recorréncia: coma (16,7% versus 0,9%),
acidose (50% versus 2,9%), edema agudo de pulmao (16,7% versus 2,9%), hemorragia
cerebral (16,7% versus 0%) e insuficiéncia renal aguda (16,7% versus 1,9%). Ocorreram 3
casos de morte materna no grupo com recorréncia (25%) e 2 no grupo sem recorréncia (1,9%).
Conclusoes: a recorréncia da crise convulsiva é pouco freqiiente apés uso do sulfato de
magnésio (10%), porém associa-se a aumento da morbimortalidade materna, requerendo
acompanhamento em UTI e realizagdo de tomografia para exclusdo de hemorragia cerebral.

PALAVRAS-CHAVE: Eclampsia. Sulfato de magnésio. Eclampsia: recorréncia. Morte materna.

[ntroducéo

A eclampsia constitui uma das principais
causas de morte materna em todo o mundo, re-
presentando uma situacao de extrema emergén-
cia, com risco iminente de vida, que requer ime-
diatos cuidados intensivos!”’. A preocupacéo ini-
cial deve ser garantir oxigenacao adequada e pro-

Instituto Materno-Infantil de Pernambuco (IMIP) - Centro
de Atencdo a Mulher (CAM)

Correspondéncia: Melania Maria Ramos de Amorim

IMIP - Coordenacédo de Ensino

Rua dos Coelhos, 300 — Boa Vista

50070-550 — Recife - PE

e-mail: melania@interway.com.br

videnciar o controle das crises convulsivas, medi-
das basicas de suporte a vida®!!. Depois da estabi-
lizacdo do quadro clinico, esta indicada, via de re-
gra, a interrupcéao da gravidez, pois a inica “cura”
possivel para o processo morbido desencadeado pelo
vasoespasmo generalizado € o parto, com a expul-
sdo do vilo corial do organismo materno!®.

O sulfato de magnésio (MgSO,) €, indubita-
velmente, a droga ideal para o controle das con-
vulsbes eclampticas™!?14, Utilizado empiricamen-
te com esta finalidade desde 19252, teve sua indi-
cacao questionada por algum tempo, sobretudo
pelos neurologistas!*, porém na década atual nu-
merosas evidéncias vém se acumulando que de-
monstram sua eficacia e seguranca no tratamento
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da eclampsial!>!315, Em 1995, o estudo do
“Collaborative Eclampsia Trial”, publicado no
Lancet, comparou o uso do sulfato de magnésio
com a fenitoina e o diazepam, verificando nitida
superioridade do primeiro, com menor taxa de
recorréncia (9,7% versus 17,1% e 27,9%, respecti-
vamente) e uma significativa reducado da mortali-
dade materna (em torno de 50%)%.

Apesar da utilizacado correta da terapia
anticonvulsivante, espera-se uma taxa de recor-
réncia em torno de 10-20%. Sibai®!®, tentando
reduzir esta freqiiéncia, propos a administracao
de doses maiores de sulfato de magnésio (infusao
de 2 g/hora), mas ainda encontrou uma taxa de
recorréncia de 16,7%. Por outro lado, com a utili-
zacao de 1 g/hora, essa taxa foi aproximadamen-
te 10% no estudo do “Collaborative Eclampsia
Trial”!®. Na verdade, os casos nao-complicados de
eclampsia respondem muito bem ao tratamento
com sulfato de magnésio!>!°, independente do re-
gime administrado, e a recorréncia da crise con-
vulsiva deve sugerir a possibilidade de outros dis-
tarbios neurolégicos e, principalmente, de hemor-
ragia intracranianal'7’:!8,

Diversas modalidades terapéuticas tém sido
propostas para a recorréncia?®!Ll7 porém a
morbimortalidade materna sofre consideravel
acréscimo quando as convulsdes persistem, inde-
pendente do tratamento ministrado, sendo fre-
quentes complicacées como acidose, coma e
edema agudo de pulméo?!’. A morte pode ocorrer
subitamente em decorréncia de hemorragia ce-
rebral volumosa ou no curso da evolucao clinica
como corolario das outras complicacoes?17,

Embora diversos estudos tenham sido publi-
cados acerca do prognéstico materno na eclampsia,
poucos tentam determinar o risco associado a
recorréncia da crise convulsiva, relatando-se em
geral apenas sua frequiéncia, sem avaliar sua
magnitude e quantificar o risco®!719-21,

Resolvemos portanto realizar o presente es-
tudo com os objetivos de: 1) determinar a freqiién-
cia de recorréncia da eclampsia apoés terapia
anticonvulsivante com sulfato de magnésio; 2)
avaliar o tratamento adotado na recorréncia e seus
resultados; 3) comparar as caracteristicas clini-
cas e o prognoéstico materno de acordo com a
recorréncia ou nao da crise convulsiva.

Pacientes e Métodos

Desde janeiro de 1995 até junho de 1998 to-
dos os casos de eclampsia atendidos no Centro de
Atencao a Mulher do IMIP tém sido acompanhados
prospectivamente, constituindo uma coorte que,
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até o presente, ja conta com 120 pacientes
(correspondendo a 0,6% do total de partos assisti-
dos neste periodo). Este estudo foi aprovado pelo
Comité de Etica em Pesquisa de nossa instituicéo.
Todas as pacientes envolvidas foram submetidas
ao protocolo de conduta vigente no servico desde
1988, que inclui medidas de emergéncia como
oxigenoterapia e administracdo endovenosa de
sulfato de magnésio pelo esquema de Zuspan (6 g,
iv)22, além da interrupcéo da gravidez apés estabi-
lizacdo do quadro clinico (a via de parto depende
das condicoes cervicais e da vitalidade fetal)?®.

De acordo com esse protocolo, a infusao
endovenosa de sulfato de magnésio (1 g/hora) é
mantida por 24 horas apés o parto ou apés a ulti-
ma crise convulsiva, salvo se vigentes manifes-
tacoes de toxicidade. Os critérios para interrup-
cao do sulfato de magnésio sdo: oliguria (até
reinicio da diurese), depressao respiratéria e abo-
licao dos reflexos tendinosos profundos. Reinicia-
se a droga apo6s normalizacdo dos parametros al-
terados. A hidralazina (5-20 mg iv) € utilizada para
tratamento da crise hipertensiva (pressao diasté-
lica maior ou igual que 110 mmHg).

Caso se verifique recorréncia da crise con-
vulsiva apos sulfato de magnésio, aplica-se meta-
de da dose de ataque (3 g iv) e, persistindo a crise
convulsiva, administra-se diazepam iv (5-10 mg).
Nao cessando as crises convulsivas mesmo com
esse esquema, indica-se administracao de feni-
toina (15 mg/kg) ou inducao do coma barbittrico
(tionembutal) em unidade de terapia intensiva?3,
investigando-se nesses casos hemorragia cerebral
como causa das convulsodes (por meio de tomografia
computadorizada e/ou ressonancia magnética).

As pacientes desta coorte foram avaliadas
no presente estudo de acordo com a resposta tera-
péutica ao sulfato de magnésio, verificando-se a
freqiiéncia de recorréncia da crise convulsiva e o
tratamento farmacolégico empregado nesta situ-
acao. A resposta ao tratamento anticonvulsivante
foi considerada satisfatoria quando, além do tér-
mino da crise convulsiva naquele instante, nao
se observaram mais convulsdes durante todo o
internamento.

Determinou-se a ocasido em que se mani-
festou a recorréncia, de acordo com a fase do ciclo
gravidico-puerperal (pré-parto, intraparto ou pos-
parto) e a fase de administracao do sulfato de
magnésio (ataque ou manutencao). Avaliou-se
também o intervalo em horas transcorrido entre
a administracao da dose de ataque e nova crise
convulsiva, e entre o parto e nova crise convulsi-
va. Compararam-se as caracteristicas clinicas e
laboratoriais das pacientes, considerando-se es-
tas como variaveis independentes e a recorrén-
cia como variavel dependente. A seguir, avaliou-
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se o prognéstico materno em funcao da presenca
ou nao de recorréncia, que nesta etapa passou ser
tratada como variavel independente, representan-
do as complicacbes maternas e o O6bito as varia-
veis dependentes.

Para as finalidades deste estudo, definiu-se
como eclampsia a ocorréncia de convulsédes toni-
co-clonicas, generalizadas, em paciente com hi-
pertensao induzida pela gestacédo®. Considerou-se
hipertensao induzida pela gestacao o diagnéstico
de hipertensao (PAS >140 mmHg e/ou PAD >90
mmHg), proteintria (1+ ou mais de proteintria de
fita — labstix — ou proteinuria de 24 horas a partir
de 300 mg/1/24 horas) e hiperuricemia (acido
urico >4,5 mg%), com ou sem edema®?*?*, Deno-
minou-se a eclampsia sobreposta quando esta se
manifestou em paciente com diagnostico de hi-
pertensdo cronica pré-existente®. Recorréncia foi
caracterizada caso persistissem convulsdes apos
a administracao da dose de ataque do sulfato de
magnésio, ou se estas voltassem a ocorrer na vi-
géncia da manutencao desta droga.

As caracteristicas clinicas maternas estu-
dadas foram: idade (em anos completos), paridade
(nimero de partos anteriores), idade gestacional
(em semanas) e niveis tensionais (pressao arte-
rial sistélica e diastolica) na admissdo. A idade
gestacional foi determinada pela data da ultima
menstruacao, quando esta era conhecida e confi-
avel (historia de ciclos regulares), ou pela ultra-
sonografia, quando nao era disponivel a data da
ultima menstruacédo. A partir de 32 semanas, con-
siderou-se a idade gestacional calculada pelo mé-
todo de Capurro realizado apés o nascimento. Os
niveis tensionais foram verificados com a pacien-
te deitada no leito, utilizando-se as normas pro-
postas pela “American Heart Association™.

Em relacao as caracteristicas laboratoriais,
estudaram-se os valores de uréia, creatinina, aci-
do turico, plaquetas, transaminases e bilirrubinas,
bem como a proteinuria de fita (labstix), exames
colhidos logo apos o tratamento anticonvulsivante
e a estabilizacdo clinica das pacientes.

Avaliou-se a presenca das seguintes com-
plicacdes maternas: sindrome HELLP, descolamen-
to prematuro de placenta, edema agudo de pulmao,
insuficiéncia renal aguda, coagulacao intravas-
cular disseminada, acidose, hemorragia digesti-
va, sepse, insuficiéncia respiratéria, hemorragia
cerebral, coma, choque e 6bito.

Sindrome HELLP foi definida pelos critérios
de Sibai?®, incluindo plaquetopenia (<100.000/
mm?), aumento de TGO (>70 U Frankel) e de
bilirrubinas (bilirrubina total >1,2 mg%) e esfregaco
anormal (esquisécitos, poiquilécitos) do sangue pe-
riférico, sendo considerada completa quando todos
os parametros encontravam-se alterados e incom-
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pleta na presenca de apenas 1 ou 2 dos parametros
anormais. Considerou-se edema agudo de pulméo
a presenca de taquidispnéia, cianose, taquicardia
e estertores crepitantes. Diagnosticou-se insufi-
ciéncia renal aguda pela evidéncia de oligoanuria
(<400 ml/24 horas) em associacdo a niveis eleva-
dos de uréia e creatinina. Coagulacédo intravascu-
lar disseminada (CIVD) foi definida pela presenca
de manifestacoes hemorragicas (equimoses,
petéquias, gengivorragia, sangramento genital,
sangramento pelos locais de puncéao ou ferida ope-
ratoria) e alteracdo das provas de coagulacdo. Um
ou mais episddios de hematémese caracterizaram
a hemorragia digestiva. Hemorragia cerebral foi
diagnosticada por tomografia computadorizada e/
ou ressonancia magnética (realizada apenas em
pacientes com suspeita clinica).

A analise estatistica foi realizada no progra-
ma de dominio publico Epi-Info 6.04b, utilizando-
se os testes c? de associacdo e exato de Fisher
para a comparacao de variaveis categobricas e o
teste ndo-paramétrico de Mann-Whitney para as
variaveis numeéricas, a um nivel de significancia
de 5%. Calculou-se a razao de risco (RR) e seu in-
tervalo de confianca a 95%, para determinacao do
risco relativo de morte materna de acordo com a
presenca ou nao de recorréncia.

Resultados

Verificou-se recorréncia das convulsdes em
12 (10%) das 120 pacientes com eclampsia subme-
tidas a terapia anticonvulsivante com sulfato de
magnésio. Entre os casos de recorréncia, 3 (25%)
pacientes tiveram nova crise convulsiva logo apos
a dose de ataque, ao passo que 9 (75%) s6 vieram a
apresentar recorréncia durante a fase de manu-
tencao do sulfato de magnésio. Em relacao a fase
do ciclo gravidico-puerperal, 3 (25%) tiveram recor-
réncia anteparto, 1 (8,3%) durante o parto (periodo
expulsivo) e 9 (75%) no pés-parto, sendo que uma
destas ja tinha apresentado recorréncia logo apos
a dose de ataque do sulfato de magnésio, ainda no
periodo anteparto. O intervalo médio entre a admi-
nistracdo da dose de ataque e a recorréncia e en-
tre o parto e a recorréncia foram de, respectiva-
mente, 6,5 e 8,0 horas (Tabela 1).

Quando se analisou o tratamento adotado na
presenca de nova crise convulsiva, encontrou-se
que todas as pacientes receberam metade da dose
de ataque do sulfato de magnésio (3 g), conforme o
protocolo do servico, obtendo-se resposta satisfa-
toria (auséncia de novas convulsdes) em 8 destas
(67%). Nao houve efeitos deletérios (abolicdo dos
reflexos ou parada respiratoria) seguindo a admi-
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nistracao dessa dose. Quatro pacientes (33%) vol-
taram a apresentar crise convulsiva depois desta
dose, e todas receberam injecao endovenosa de
diazepam. Apos o diazepam, apenas 1 paciente vol-
tou a ter convulsodes, requerendo o uso de fenitoi-
na por via endovenosa. Ainda assim, persistiram
novas crises, desencadeando-se o coma. Nesta pa-
ciente realizou-se tomografia computadorizada, di-
agnosticando-se hemorragia intracraniana, e in-
dicou-se a inducao de coma barbitiirico com
tionembutal (Tabela 2). No entanto, constatou-se
0 Obito cerca de 22 horas depois de sua admissao
no IMIP.

Tabela 1 - Ocasido da recorréncia da crise convulsiva apds o uso do sulfato de magnésio.

Ocasiao da recorréncia n %

Em relagdo a administragéo do sulfato

de magnésio
Imediatamente apds a dose de 3 25,0
ataque
Durante a fase de manutengéo 9 75,0

Intervalo (horas) entre a dose de
ataque e nova crise convulsiva

Variagdo 0-18
X/DP 6,5/6,1

Em relagdo ao parto
Anteparto 3 25,0
Intraparto 1 8,3
Pés-parto 9* 75,0

Intervalo (horas) entre o parto e a
nova crise convulsiva (X/DP) **

Variagéo 1-14
X/DP 8,0/43
Total de casos de recorréncia 12 100,0

* Uma paciente apresentou crise convulsiva anteparto e pds-parto
** Foram considerados apenas os casos de recorréncia pos-parto
X = média, DP = desvio-padrdo

Tabela 2 - Tratamento e resposta terapéutica da recorréncia da crise convulsiva em
pacientes com eclampsia.

Tratamento da n (%) * Cessaram as convulsdes
recorréncia Sim (%) Nao (%)
Repeticdo de %2 da 12 (100,00 8 (66,7) 4 (333)
dose de ataque do
sulfato de magnésio
Diazepam ev 4 (333) 3 (750 1 (25,0)
Fenitoina ** 1 (83 - 1(100,0)
Coma barbitdrico ** 1 (8,3) 1(100,0) -
Total de casos de 12 (100,0)

recorréncia

* Uma paciente pode estar incluida em uma ou mais opgdes de tratamento, de acordo
com a resposta terapéutica
** Paciente com diagnéstico de hemorragia intracraniana

Repeticdo da convulsdo

Estudaram-se as caracteristicas clinicas e
obstétricas das pacientes com eclampsia, de acordo
com a recorréncia ou nao da crise convulsiva (Ta-
bela 3), nao se encontrando diferenca estatistica-
mente significante entre idade, paridade, idade
gestacional e niveis tensionais na admissdo en-
tre os 2 grupos. Verificou-se o predominio de paci-
entes jovens (média de 25 anos), primiparas (77%),
com idade gestacional em torno de 35 semanas,
enquanto os niveis tensionais foram de aproxima-
damente 170 x 115 mmHg. A freqtiéncia de paci-
entes com hipertensao arterial sistémica croni-
ca (eclampsia sobreposta) foi contudo significati-
vamente mais elevada no grupo que apresentou
recorréncia (33%) em relacdo ao grupo sem recor-
réncia (9%).

Tabela 3 - Caracteristicas clinicas e obstétricas das pacientes com ecldmpsia de acordo com
a presenga ou ndo de recorréncia.

Caracteristica Com recorréncia Sem recorréncia p

n=12 n =108
Idade (x/DP) 256138 248126 0,4
Paridade (mediana) 0 0 0,12

Primiparas (%, n) 66,7% (8 casos) 77,8 (84 casos) 0,29

ldade gestacional 34,6 11,6 352712 0,11

(x/DP)

PAS na admiss&o 169,6 / 22,4 165,2 / 12,6 0,43
(x/DP)

PAD na admisséo 116,2 /10,8 114,81 9,7 0,63
(x/DP)

HAS crénica associada  33,3% (4casos)  9,3% (10 casos) 0,03*
(%, n)

X = Média, DP = desvio-padrao

PAS = Pressao arterial sistdlica

PAD = Presséo arterial diastélica

HAS = Hipertenséo arterial sistémica

* Diferenga estatisticamente significativa (p<0,05)

Apesar de os valores laboratoriais de uréia,
creatinina e acido urico serem mais elevados
entre as pacientes com recorréncia (média de 46
mg%, 0,9 mg% e 7,2 mg%, respectivamente, versus
36 mg%, 0,7 mg% e 6,0 mg%, valores médios para
as pacientes sem recorréncia), esta diferenca so
foi significativa para os valores de acido urico. A
mediana de proteintria de fita (4+) foi igual nos 2
grupos.

Avaliando-se as complicacdes maternas as-
sociadas, todas foram mais freqiientes quando
havia recorréncia (Tabela 4): acidose metabédlica
(50% versus 2,9%), sindrome HELLP (33,3% versus
12,5%), coma (16,7% versus 0,9%), edema agudo
de pulmao (16,7% versus 2,9%), insuficiéncia re-
nal aguda (16,7% versus 1,9%) e hemorragia intra-
craniana (encontrados 2 casos, apenas entre os
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casos com recorréncia, 16,7%), embora nao tenha
sido encontrada significancia estatistica para a
diferenca na freqiéncia de sindrome HELLP e
edema agudo de pulmao.

Tabela 4 - Complicagdes maternas em pacientes com eclampsia de acordo com a recorréncia

ou ndo de crise convulsiva.

Complicagbes * Com recorréncia  Sem recorréncia p

n =12 (%) n =108 (%)
Acidose 6 (50,0) 3 (29 <0,0001
Sindrome HELLP 4 (33,3) 15 (12,5) 0,09
(completa/incompleta)
Coma 2 (16,7) 1 (0,9 0,03
Edema agudo de 2 (16,7) 3 (29 0,07
pulmao
Insuficiéncia renal 2 (16,7) 2 (1,9 0,05
aguda
Hemorragia intra- 2 (16,7) - 0,009
craniana
Morte materna 3 (25,0) 2 (1,9 0,007

* Uma paciente pode ter uma ou mais complicagdes

Ocorreram 3 casos de morte materna no gru-
po com recorréncia (25%) e 2 casos no grupo sem
recorréncia (1,9%). O risco de morte materna foi
13,5 vezes maior na presenca de recorréncia, o
que foi estatisticamente significativo, pois seu
intervalo de confianca de 95% (2,5-72,9) nao in-
cluiu a unidade. As principais causas de morte
materna no grupo com recorréncia foram: coma
(1 caso), hemorragia cerebral (1 caso) e edema
agudo de pulmao (1 caso), ao passo que os 2 6bitos
na auséncia de recorréncia deveram-se a choque
hemorragico (decorrente de coagulacao intravas-
cular disseminada) e embolia pulmonar.

Discussao

A taxa de recorréncia de crises convulsivas
apos terapia com sulfato de magnésio no presente
estudo foi de 10%, correspondendo a 12 casos en-
tre 120 pacientes com eclampsia atendidas no IMIP
entre janeiro de 1995 e junho de 1998. A maioria
destes casos, no entanto, respondeu satisfatoria-
mente a repeticido de metade da dose de ataque do
sulfato de magnésio: quase 70% das pacientes com
recorréncia néo voltaram a apresentar novas con-
vulsdes depois de administrado esse esquema.

Esses resultados vém dar apoio as conclu-
soes de diversos autores que afirmam ser o sulfa-
to de magnésio a droga ideal para o tratamento
das convulsdes eclampticas™!?!%15, O percentual
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de recorréncia aqui observado foi similar ao rela-
tado no estudo do “Eclampsia Trial Collaborative
Group” (9,7%)'° e, portanto, nitidamente inferior
as taxas encontradas quando se utilizou fenitoina
ou diazepam!S.

Embora alguns estudos preconizem utilizar-
se uma dose mais elevada de infusdo endovenosa
(2 g/hora na manutencao, ao invés de 1 g/hora)'s,
para reduzir a taxa de recorréncia, ndo acredita-
mos que esta seja necessaria. O proprio Sibai®”16,
que propds esse esquema, encontrou em sua ca-
suistica em torno de 16% de recorréncia, superi-
or portanto ao nosso percentual e aquele encon-
trado pelo “Eclampsia Trial”!5.

Parece que a recorréncia associa-se muito
mais a outros problemas neurolégicos do que a uma
eventual “falha” do sulfato de magnésio®!”%°, Es-
tes disturbios deveriam portanto ser sistematica-
mente investigados quando as convulsoes persis-
tem apos a terapia anticonvulsivante com sulfato
de magnésio. Estudos recentes com tomografia
computadorizada e ressonancia magnética tém
evidenciado a presenca de edema e/ou hemorra-
gia cerebral associados a eclampsia?®. Parece ocor-
rer na verdade uma extensa vasculopatia dentro
do parénquima cerebral!”?¢. Diversos mecanismos
tém sido propostos para explicar sua ocorréncia,
sendo o mais importante uma falha do mecanis-
mo de auto-regulacdo do fluxo sanguineo cerebral,
levando ao edema e a hemorragia?®. Sharf et al.?”
atribuem a hemorragia cerebral a lesdo arterial
decorrente da vasoconstricao e isquemia, permi-
tindo que os eritrécitos ultrapassem o comparti-
mento vascular, porém é provavel que as altera-
coes da coagulacdo também estejam associadas,
sobretudo nas grandes hemorragias?2°.

Encontramos na presente série 2 casos de
hemorragia cerebral (16,7%) entre as pacientes
com recorréncia, porém temos de salientar que a
tomografia computadorizada so6 foi realizada caso a
convulsao persistisse depois de re-administrado o
sulfato de magnésio (3 g suplementares), e assim
esta freqliéncia pode nao corresponder a realmen-
te encontrada em pacientes com eclampsia.

De qualquer forma, sdo necessarios ensai-
os clinicos randomizados, duplo-cegos, comparan-
do eficacia e efeitos colaterais das diferentes do-
sagens de infusdo do sulfato de magnésio, para
que se possa afirmar a superioridade de um ou de
outro esquema. Dados de estudos observacionais,
nao-controlados, sao insuficientes para se chegar
a este tipo de conclusao.

Destaca-se outrossim que, mesmo quando
a crise convulsiva néo cessa de imediato ou vem
a recorrer ap6s a administracédo do sulfato, ha evi-
déncias suficientes para se concluir que o sulfato
de magnésio pode ser novamente utilizado, uma
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vez que a maior parte das pacientes nesta situa-
cao nao voltara a ter convulsoes?”®11-13 e a droga
€ inequivocamente mais segura que a fenitoina e
o diazepam!?!315, Nesse grupo, é factivel supor que
niveis terapéuticos satisfatérios (4-7 mEq/l) do
sulfato de magnésio”® nao tenham sido obtidos,
talvez por fatores intrinsecos da paciente (ma dis-
tribuicao de liquidos, edema excessivo, indice de
massa corpérea aumentado)?7®17, Justifica-se
assim repetir metade da dose de ataque e, ceden-
do a convulsdo, aumentar a infusdo de 1 g para 2
g/hora'315,

Nao encontramos nenhuma complicacao
associada a repeticdo da dose de sulfato de
magneésio, o que também ja foi descrito por outros
autores”%1215192022 Qg resultados do “Eclampsia
Trial”, inclusive, mostram uma mortalidade ma-
terna significativamente menor entre as pacien-
tes que receberam sulfato de magnésio em rela-
cdo aquelas a quem se administrou fenitoina ou
diazepam?s . Ressaltamos ainda a vantagem de que
o sulfato de magnésio, ao contrario do diazepam,
nao altera o estado de consciéncia materna e por-
tanto nao interfere no diagnostico do coma, que
pode ser uma complicacdo da eclampsia. No caso
da fenitoina, esta Ultima € mais toxica e requer
monitorizacdo mais intensa, com efeitos colaterais
mais significativos que o sulfato de magnésio!?1315,

Além de obter a taxa de recorréncia e avali-
ar os resultados da terapéutica, tentamos neste
estudo identificar caracteristicas clinicas e labo-
ratoriais das pacientes que pudessem explicar a
persisténcia das convulsées apos o uso do sulfato
de magnésio, de forma a identificar um subgrupo
com risco aumentado de recorréncia. Quando com-
paramos as pacientes com eclampsia de acordo
com a presenca ou nao de recorréncia, observa-
mos que ambos os grupos eram similares em re-
lacédo a idade (em torno de 25 anos), paridade (pre-
dominando as primiparas), idade gestacional (de
aproximadamente 35 semanas) e niveis tensio-
nais na admissao (em torno de 170 x 115 mmHg).
A presenca de hipertensao arterial sistémica, no
entanto, foi significativamente maior entre as
pacientes que apresentaram recorréncia, possi-
velmente porque o risco de hemorragia cerebral
se sobreleva na hipertensao agravada pela gravi-
dez, principalmente na eclampsia sobreposta?5:82°,
Por outro lado, analisando-se os valores dos exa-
mes laboratoriais, os niveis de uréia, creatinina
e acido urico foram maiores no grupo com recor-
réncia, porém apenas a diferenca em relacdo ao
acido urico foi significativa (7,2 mg% versus
6,1 mg%). A proteinuria de fita (em torno de 4+)
também ndo apresentou diferenca significante
entre os dois grupos. Esse achado pode ser expli-
cado pelo fato de o acido Uirico encontrar-se mais

Repeticdo da convulsdo

elevado nas formas graves da hipertensao induzida
pela gestacao, podendo associar-se a pior prognos-
tico materno®®?2° e portanto a maior risco de re-
corréncia.

A recorréncia parece constituir um marca-
dor de gravidade, quer por refletir um sério pro-
cesso ja instalado, como a hemorragia cere-
bral?>!%26, quer porque, na repeticdo das crises,
advém outras complicacdes igualmente sérias,
como o coma e a acidose metabdlica persistente?.
Encontramos em nossa casuistica uma maior fre-
quéncia nao somente destas complicacdées como
também de insuficiéncia renal aguda, edema agu-
do de pulmao e sindrome HELLP. Embora estas ul-
timas nao tenham apresentado diferenca estatis-
ticamente significativa, acreditamos que isso se
deva tdo somente ao pequeno numero de pacien-
tes com recorréncia na amostra, o que aumenta
a possibilidade de erro estatistico tipo II, uma vez
que sua ocorréncia foi bem mais freqliiente no gru-
po com recorréncia.

Tentando dirimir essas duvidas e esclare-
cer alguns outros pontos obscuros, especialmente
em relacao ao perfil das pacientes com maior ris-
co de recorréncia, que poderiam talvez benefici-
ar-se de doses mais elevadas de manutencao do
sulfato de magnésio, € nossa intencdo prosseguir
este estudo. A intencédo é incorporar um numero
maior de pacientes para estudar com maior énfa-
se os fatores de risco associados a repeticdo da
crise convulsiva apos sulfato de magnésio. Deve-
rao ser avaliadas variaveis que ainda nao foram
pesquisadas, como o indice de massa corpoérea, o
tempo de evolucdo da doenca, a intensidade do
edema e o estado hemodinamico das pacientes,
além das variaveis que ja estudamos, porque com
o aumento do tamanho da populacdo diminuire-
mos as chances de erro tipo II. Analise de regres-
sdo logistica multipla podera entdo ser efetuada
para determinar o grupo de variaveis associados
a maior risco de recorréncia.

SUMMARY

Purpose: to determine the frequency of recurrence of seizures
after anticonvulsant therapy with magnesium sulfate and to
evaluate treatment and maternal prognosis.

Patients and Methods: a prospective cohort study was
conducted, enrolling all cases of eclampsia managed at IMIP
between January/1995 and June/1998. Magnesium sulfate
and oxygen therapy were administered routinely and
interruption of pregnancy was performed after maternal
stabilization. The frequency of recurrence of seizures and its
association with maternal complications were determined.
C? test for association was used at a 5% level of significance.
Results: twelve cases presented recurrence of convulsions
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after magnesium sulfate (10%) and all received a repeated
dose. In four of them convulsions persisted and they received
intravenous diazepam. After diazepam, one patient still had
seizures, with unsuccessful administration of phenytoin and
therefore barbituric coma was induced (thionembutal). This
patient had a CT-scan with evidence of intracerebral
hemorrhage. Maternal complications were significantly more
[frequent in the group with recurrence: coma (16.7% versus
0.95), acidosis (50% versus 2.9%), pulmonary edema (16.7%
versus 2.9%), cerebral hemorrhage (16.7% versus 0%) and
acute renal failure (16.7% versus 1.9%). Three cases of
maternal death occurred in patients with recurrence (25%,)
versus 2 cases in patients without recurrence (1.9%).
Conclusions: rate of recurrence after anticonvulsant therapy
with magnesium sulfate is low (10%) but it is associated
with increased maternal morbidity and mortality. These cases
must be managed in an intensive care unit and submitted to
routine CT-scan because cerebral hemorrhage can be the
cause of recurrence.

KEY WORDS: Eclampsia. Magnesium sulfate. Eclampsia:
seizure recurrence. Maternal death.
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