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RESUMEN

Antecedentes: el sulfato de magnesio es un farmaco muy usado en obstetricia por sus
efectos anticonvulsivantes, antihipertensivos, antineuroinflamatorio y neuroproteccion
fetal, contribuyendo asi en la reduccién de la mortalidad materna y neonatal.

Objetivo: describir los beneficios maternos y neonatales, complicaciones, sintomas y
signos del uso de sulfato de magnesio en el campo obstétrico.

Metodologia: estudio observacional, revision sisteméatica. Se incluyeron ensayos
clinicos controlados, revisiones sistematicas, estudios analiticos y descriptivos. Los
articulos analizados fueron publicados en los ultimos cinco afios con calidad de evidencia
cuartil 1 al 3, en idioma inglés y espafiol, y extraidos de bases electronicas como
Pubmed, Medline, Lilacs y Cochrane.

Resultados: la inhibicion de las convulsiones fue el principal efecto beneficioso en
gestantes luego de la administracion de magnesio y sobre todo neonatos prematuros
este medicamento resultd ser un factor protector en la ocurrencia de pardlisis cerebral y
hemorragia intraventricular. La hipotension e hiporreflexia, fueron los signos mas
frecuentes de intoxicacion. Respecto a complicaciones maternas las mas comunes
incluyeron: falla renal, edema agudo de pulmén y hemorragia posparto y en las
alteraciones neonatales se describio a la bradicardia como la méas habitual.
Conclusiones: el sulfato de magnesio mostr6 multiples beneficios durante la
administracion perinatal, sobre todo en el manejo de convulsiones y la neuroproteccion
fetal; aunque se evidenciaron eventos adversos, sus beneficios superan los riesgos
inherentes a su uso.

Limitaciones: la dificultad de acceso a la informacion de alta calidad por sus altos rubros

econdmicos.

Palabras clave: Embarazo. Sulfato de magnesio. Preeclampsia. Eclampsia. Parto

prematuro

Elsa Raquel Ortiz Saltos



5E UNIVERSIDAD DE CUENCA

ey

ABSTRACT

Background: Magnesium sulfate is a drug widely used in obstetrics for its anticonvulsant,

antihypertensive, antineuroinflamatory and fetal neuroprotection effects, thus contributing

to the reduction of maternal and neonatal mortality.

Objective: describe maternal and neonatal benefits, complications, symptoms and signs
of the use of magnesium sulfate in the obstetric field

Methodology: observational study, systematic review. Controlled clinical trials,
systematic reviews, analytical and descriptive studies were included. The articles
analyzed were published in the last five years as quartile evidence 1 to 3, in English and
Spanish, and extracted from electronic bases such as Pubmed, Medline, Lilacs and

Cochrane

Result: Inhibition of seizures was the main beneficial effect in pregnant women after the
administration of magnesium and especially premature neonates, this drug was found to
be a protective factor in the occurrence of cerebral palsy and intraventricular hemorrhage.
Hypotension and hyporeflexia were the most frequent signs of intoxication. Regarding
maternal complications, the most common included: renal failure, acute lung edema and
postpartum hemorrhage, and in neonatal disorders, bradycardia was described as the

most common.

Conclusions: magnesium sulfate showed multiple benefits during perinatal
administration, especially in the management of seizures and fetal neuroprotection;
Although adverse events were evidenced, its benefits outweigh the risks inherent in its

use.

Limitations: the difficulty of access to high quality information due to its high economic

categories.

Key words: Pregnancy. Magnesium sulfate. Preeclampsia. Eclampsia. Preterm labor
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1. INTRODUCCION

Por décadas el sulfato de magnesio en el campo obstétrico ha sido ampliamente utilizado
para prevenir y/o tratar las convulsiones durante el periodo de la gestacion, pues en
esencia actua previniendo las convulsiones al bloquear la transmisién neuromuscular asi

como la reduccion de acetilcolina liberada por la placa neuronal al final del impulso motor

().

Fisiolégicamente los niveles de magnesio muestran una reduccion progresiva durante la
gestacion predominando la hipomagnesemia durante el segundo y tercer trimestre,
proceso que revierte durante la labor de parto, sobre todo dentro de las primeras 24
horas, cuando el magnesio a nivel sérico muestra una tendencia a retomar los niveles

previamente establecidos antes de la gestacion (2).

En este contexto, esta bien documentado que el sulfato de magnesio tiene un efecto
depresivo del sistema nervioso central, sin embargo, no muestra resultados negativos en
el binomio madre e hijo, al contrario, se ha demostrado su papel neuroprotector, cuando
se mantiene con niveles plasmaticos adecuados, durante el tratamiento de la
preeclampsia y/o eclampsia, pues genera una inhibicidn intracelular de la sintetasa de
oxido nitroso en las células endoteliales influyendo en el control de la presion arterial
(3,4).

Concretamente, el sulfato de magnesio en la preeclampsia y la eclampsia genera un
efecto antihipertensivo, antifinflamatorio, ademas de reducir la expresion de la
aguaporina-AQ4, lo cual brinda una proteccion contra el edema vasogénico y minimiza

los neuroexitadores del glutamato (5).

Es importante subrayar ademas que otro uso importante de este farmaco en el campo
gineco-obstétrico, es la tocolisis en el parto prematuro, el mecanismo de accién por el
que genera dichos efectos se da debido a que interviene en los canales de calcio
dependientes del voltaje, bloqueando el ingreso de calcio, lo cual reduce y/o evita la

fosforilizacion de la cinasa (3,6).

10
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Asi mismo la utilidad neuroprotectora en prematuros, se fundamenta por el hecho de que

el sulfato de magnesio atraviesa la barrera placentaria y toma contacto con el feto por
medio de una ruta transcelular, utilizando un intercambiador de sodio y magnesio, cuyo
Unico objetivo es proteger al feto de alteraciones neuroldgicas, sobre todo paralisis
cerebral, aunque esto es Unicamente una hipotesis, pues el mecanismo exacto de accién
aun no ha sido descrito, pero sin duda produce una estabilizacion neuronal, un efecto

antioxidantes y antiinflamatorio (3,6).

Por lo expuesto, consideramos trascendental poner en evidencia informacion actualizada
sobre un farmaco como lo es el sulfato de magnesio, el cual lo estamos utilizando

diariamente todos los profesionales de atencion obstétrica.

2. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

El uso de sulfato de magnesio en complicaciones obstétricas es sin duda la piedra
angular para el manejo oportuno de estas alteraciones, pues este es un farmaco
indispensable en el mantenimiento del bienestar materno-neonatal, en aquellas
pacientes que requieren de la administracion de dicho medicamento. En este contexto,
se ha demostrado que alrededor del 4% al 16% de embarazadas llegarian a recibir dosis
de 28 a 52 gramos de sulfato de magnesio durante el parto para patologias durante la

gestacion, sobre todo de preeclampsia y/o eclampsia (7).

Resulta entonces evidente que en atencion prenatal se ha evidenciado grandes avances
sustentados en diversos estudios donde se han observado una mejoria en la
supervivencia de los nifios muy prematuros que fueron sometidos a neuroproteccion con
sulfato de magnesio, aunque no se conoce con exactitud su mecanismo de accion se ha
visto que a nivel cerebral contribuye a estabilidad hemodinamica, evita dafos
neurologicos por hiperexcitabilidad impidiendo la apoptosis, bloqueando la entrada de
calcio en la célula en el caso de asfixia, ademas de sus propiedades antioxidantes y

antiinflamatorias (8).

11
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Segun G. Renzo et al., en el afio 2017 en lo que a neuroprevencion concierne ellos

encontraron un caracter protector del sulfato de magnesio en la paralisis cerebral (RR:
0,69; IC 95% 0,54-0,87; valor p: < 0,04) y la disfuncion motora (OR: 0,61; IC 95%: 0,44-
0,85, valor p: < 0,05), sin efectos sobre la mortalidad y/o deficiencias o discapacidades
neuroldgicas durante los primeros afios de vida, aunque observaron efectos secundarios

maternos graves cuando se administra una dosis inapropiadamente alta (4).

Crowther y Middleton et al., en el afio 2017 indicaron que el sulfato de magnesio prenatal
administrado en pacientes con parto prematuro tuvo un efecto neuroprotector en la
paralisis cerebral, lo cual redujo el riesgo combinado de muerte fetal, infantil y/o paralisis
cerebral, mostrando con beneficios importantes y efectos similares en una variedad de

edades gestacionales prematuras (9).

La dosis de sulfato de magnesio prenatal para la neuroproteccion fetal hasta cerca del
parto esperado o planificado es de alrededor de 4 g con un buen rango de efectividad,
con o sin dosis de mantenimiento de 1 gr por hora, pero requiriéndose controles de los
niveles de magnesemia en la madre o el recién nacido, sobre todo si se decide superar

estas dosis 0 segun el tiempo de exposicion a dicho farmaco (9).

Por lo expuesto, esta revisién sistematica busca responder la siguiente pregunta de
investigacion: ¢Cudles son los beneficios maternos y neonatales, complicaciones,

sintomas y signos del uso de sulfato de magnesio en el campo obstétrico?

3. JUSTIFICACION

La preeclampsia, eclampsia y parto pretérmino son una de las principales causas de
morbilidad y mortalidad materna y neonatal, con complicaciones que visibilizan tanto en
la madre como en el neonato, en este contexto, el sulfato de magnesio es un farmaco de
uso obstétrico que se utiliza como tocolitico, como agente para la prevencion vy
tratamiento de los trastornos hipertensivos y actualmente se expone su potencial uso
para neuroproteccion, el mismo que muestra claros beneficios sobre todo entre las 28 y

32 semanas de gestacion.

12
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Esta revision sistematica tiene como objetivo principal poner en evidencia los efectos

beneficiosos en la madre y/o el feto del uso de sulfato de magnesio en el campo
obstétrico, tanto sobre todo en su aplicabilidad en el parto prematuro, la preeclampsia y
la eclampsia, ademas, pretendemos exponer los efectos adversos de dicho medicamento

en el periodo perinatal, asi como en sus signos y sintomas de intoxicacion.

Por ello, este estudio se encamina a las prioridades de investigacion en salud 2013 —
2017 del Ministerio de Salud Publica del Ecuador, en el area neonatal, linea parto
pretérmino, trastornos hipertensivos y sublineas de complicaciones y secuelas, a la vez
se enfoca en las lineas de investigacion de la Universidad de Cuenca de la Salud Sexual

y Reproductiva.

Los principales beneficiarios de la presente revision sistematica, sera sin duda el
personal de salud de atencion obstétrica, pues la informacion expuesta en el presente
documento se ha recabado de articulos con alta calidad de evidencia y esta busqueda
contribuird en enriquecer la informaciéon a la que tienen acceso dichos profesionales

sobre el uso y aplicabilidad del sulfato de magnesio.

Se proyecta que la informacion obtenida sea difundida a través de presente revision
sistematica de la autora, asi como también, a todo el personal de salud y a estudiantes

gue estén dentro del ambito médico y de la salud.

13
Elsa Raquel Ortiz Saltos



5E UNIVERSIDAD DE CUENCA
e )

4. MARCO TEORICO
El sulfato de magnesio o sulfato magnésico es un farmaco que se utiliza en diferentes
ambitos, pero en el campo médico y principalmente en el ginecolégico segun la
Organizacion Mundial de la Salud (OMS), es recomendado y debe ser utilizado como
primera eleccién en el tratamiento de preeclampsia grave y prevencién de eclampsia en
mujeres embarazadas, ademas, se ha demostrado que tiene efectos positivos

especialmente a nivel neuroldgico en recién nacidos prematuros (1).

“El sulfato de magnesio es un antagonista del ion calcio que actta en la contraccion de
musculo liso, reduce la liberacién de acetilcolina en la unidon neuromuscular lo que inhibe
la transmision de impulsos nerviosos provocando asi relajacion muscular. A nivel del
sistema nervioso central bloquea los receptores de la enzima N- Metil- aspartato (NMDA),
efectuando que los receptores de la enzima amino-hidroxi-metilo-isoxazolepropionato
(AMPA), neurona postsinaptica, se activen y la respuesta excitatoria se reduzca,
logrando que se disminuya el dafio hipdéxico celular; ademas contribuye a la liberacién
de neuropéptidos como el péptido relacionado con el gen de la calcitonina (CGRP), el
cual tiene un efecto vasodilatador y reduciendo la liberacién de sustancia P, generando
un efecto negativo en la secrecion de mediadores inflamatorios como el factor de

necrosis tumoral a(TNF-a) y la Interleucina 1 (IL-1)”" (2).

La administracion de sulfato de magnesio en la preeclampsia tiene como objetivo
primordial es la prevencion de la eclampsia para lo cual se utilizan los siguientes

esquemas (3):

e “Impregnacién: 20 ml de sulfato de magnesio al 20 % (4 g) + 80 mL de solucion
isotonico, pasar a 300 ml/ hora en bomba de infusion o 100 gotas/minuto con equipo
de venoclisis en 20 minutos (4 g en 20 minutos)”.

e “Mantenimiento: 50 mL de sulfato de magnesio al 20 % (10 g) + 450 mL de solucién
isotonica, pasar a 50 mL/hora en bomba de infusiébn o 17 gotas /minuto con equipo

de venoclisis (1 g/hora)”.

14
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A su vez en el tratamiento de la eclampsia se usa bajo el siguiente esquema (3):

e “Impregnacion: 30 ml de sulfato de magnesio al 20 % (6g) + 70 mL de solucion
isotonica, pasar a 300 mL/ hora en bomba de infusion o 100 gotas/minuto con equipo
de venoclisis en 20 minutos”.

e “Mantenimiento: 100 mL de sulfato de magnesio al 20 % (20g) + 400 mL de solucién
isotonica, pasar a 50 mL/hora en bomba de infusiébn o 17 gotas /minuto con equipo

de venoclisis (2 g/hora)”.

En cuanto a los beneficios del sulfato de magnesio, el principal radica en el efecto
hemodinamico, ya que su accion vasodilatadora, reduce los altos niveles de presion
arterial en maternas con “preeclampsia grave” ademas previene la aparicion de
convulsiones, es decir eclampsia, provocando asi una disminucion en la mortalidad

materna (4).

Por otra parte en cuanto a los efectos neonatales, el utilizar sulfato de magnesio
perinatalmente en mujeres con “preeclampsia grave, eclampsia” y que
concomitantemente presentan parto prematuro, ha demostrado que reduce
significativamente el riesgo de hemorragia intracerebral en neonatos y de paralisis
cerebral a los dos afios de seguimiento, ademas, su uso en gestantes prologa el parto,
permitiendo la aplicacién de corticoides prenatales para maduracion pulmonar segun los
protocolos establecidos reduciendo la incidencia de distrés respiratorios y muerte

neonatal (5).

Los niveles normales de sulfato de magnesio en sangre son de “4-7 mEg/L (4,8-8,4
mg/dl)”, generalmente en gestantes que tienen una buena excrecién renal la intoxicacion
por sulfato de magnesio es infrecuente, razén por la cual mientras se administra dicho

farmaco se debe vigilar cuidadosamente la diuresis con un rango minimo de 30ml/hora”

(6).

15
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Entre los signos y sintomas presentados cuando existen niveles altos que llevan a una

toxicidad por este farmaco son (6,7):

e Hipoarreflexia y/o arreflexia: se presenta con niveles de “7-10mEq/L (8,5mg/dl -12
mg/dl)”, generalmente se encuentra abolido el reflejo patelar.

e Depresion respiratoria: aparece con niveles de 10-13 mEg/L (12-16mg/dl).

e Anormalidades cardiacas: generalmente hipotension se da con valores mayores
a 15mEg/L (>18mg/dl).

e Parada cardiorrespiratoria: con niveles mayores de 25 mEg/L (> de 30 mg/dl).

Entre los efectos adversos provocados por el uso sulfato de magnesio se encuentran
rubor facial, cefalea, nduseas, diaforesis, vémito, los cuales se deben principalmente a
la velocidad de administraciéon de este farmaco, es asi que una vez disminuida la
velocidad de infusion estos suelen corregirse, sin embargo, entre las complicaciones mas
frecuentes se encuentran oliguria, que puede conllevar a un dafio en la funcion renal
debido a la baja excrecién urinaria, y cuando existe un manejo inadecuado de los liquidos
infundidos puede provocar un “‘edema pulmonar’, “hemorragia postparto”,
“hipocalcemia”; asi mismo dosis inadecuadas debidas principalmente a procedimientos
iatrogénicos pueden desembocar en una hipermagnesemia que debido al elevado nivel

de este ion en sangre podria generar un colapso a nivel cardiovascular, “hipotension”,

bloqueo cardiaco completo”, y “muerte materna” (10).

En cuanto a las complicaciones neonatales, es importante subrayar que al atravesar la
barrera placentaria y prolongar el uso de este farmaco, se puede presentar intoxicacion
fetal debido a la falta de maduracion de su sistema excretor, demostrandose que las
dosis de administracion superiores a las setenta y dos horas provocan hipotonia,
intolerancia alimentaria, hipoglucemia, disminucion del reflejo de succién, bradicardia,
hipotension, irritabilidad, ventilacibn mecénica, apneas centrales con requerimiento de

reanimacion cardiopulmonar (10).
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Elsa Raquel Ortiz Saltos



5E% UNIVERSIDAD DE CUENCA

5. OBJETIVOS

5.1. Objetivo general: describir los beneficios maternos y neonatales,
complicaciones, sintomas y signos del uso de sulfato de magnesio en el campo
obstétrico.

5.2.  Objetivos especificos:

e |dentificar los beneficios maternos y neonatales del uso de sulfato de magnesio
en el campo obstétrico.

e Detallar los signos y sintomas mas frecuentes de intoxicacién por sulfato de
magnesio.

e Especificar las complicaciones maternas y neonatales producidas por el uso de

sulfato de magnesio.

17
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6.

6.1.
6.2.

6.3.

6.4.

METODOLOGIA

Tipo de estudio: revision sistematica.

Criterios de elegibilidad: se incluyeron articulos en inglés, espafiol y/o
portugués. Se recogi6 informacion de articulos en inglés y espafiol publicados en
los ultimos 5 afios que estén en el cuartil (Q) 1 a 4, segun el ranking de la revista
y su indice de impacto observado en el SCimago Journal Rank (SJR) de la
informacion contenida en la Base de Datos Scopus (Elsevier). Los articulos
elegidos para el capitulo de resultados de la presente investigacion en funcion a
los objetivos fueron aquellos estudios cuyas participantes fueron gestantes en las
cuales se administro sulfato de magnesio, con varios disefios metodologicos de
tipo descriptivo, analiticos, cohortes, casos y controles, ensayos clinicos
controlados y/o revisiones sistematicas.

Fuentes de informacidn: para la realizar esta investigacion se procedio a obtener
informacion de fuentes bibliograficas especializadas tales como Pubmed,
Cochrane, Lilacs, Scielo, Science Direct, entre otros. Las fechas de cobertura
planificadas para la busqueda de los articulos en las bases electronicas
correspondio a los ultimos 5 afios.

Estrategia de busqueda: tomando en consideracion los criterios elegibilidad y
las fuentes de informacion expuestas anteriormente, para la busqueda de la
informacion se aplicaron palabras clave en espariol y los descriptores de ciencias
de la salud (DECSs) y/o inglés MESH, tales como sulfato de magnesio, magnesium
sulfato, ademés de buscadores booleanos, and, or o not. Los articulos fueron
seleccionados de acuerdo a filtros adicionales de busqueda como afio de
publicacion, disefio metodoldgico, estudios con textos completos y aquellos que
cumplieron con los objetivos de investigacion para proceder posteriormente a la

extraccion de la informacion.
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Seleccion de los estudios: el proceso de seleccion y/o cribado de los articulos
partio de los criterios de seleccion, excluyendo aquellos articulos que no permitian
acceso a textos completos y/o estuvieron duplicados, o en su defecto que no
cumplieron con los objetivos propuestos para la presente investigacion. Ademas,
es importante subrayar que Unicamente se seleccionaron los articulos con alto
grado de evidencia cientifica.

Proceso de recopilacion y extraccién de datos: la informacion fue recolectada
en base a la estrategia PICOS (p: participantes, i: intervencion, c: comparacion, o:
resultados y s: disefio metodoldgico). Posterior a ello, se documentaron los
resultados y conclusiones de los articulos revisados de segun el proceso de
seleccion con el fin de dar respuesta a los objetivos planteados.
Complementariamente, por cada estudio se extrajeron el apellido del autor
principal y el afio de publicacion, las medidas de resultado. Posteriormente la
informacion fue consolidada en tablas simples.

Lista de datos: las variables identificadas en la lista de datos para la busqueda
de la informacién se fundamentaron en los objetivos de investigacion segun el
siguiente detalle: beneficios y complicaciones maternas y neonatales de uso del
sulfato de magnesio, asi como los sintomas mas frecuentes de intoxicacion por
dicho medicamento.

Sintesis de resultados: los resultados fueron sintetizados en tablas
personalizadas y se presentaron en funcion al orden propuesto para los objetivos
propuestos de la presente revision sistematica.

Financiamiento: autofinanciado por la autora de la investigacion.

Conflicto de intereses: la autora de la presente investigacién declara que no

presenta conflictos de intereés.
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7. RESULTADOS

7.1. Caracteristicas de articulos cientificos
Revisamos 31 articulos que cumplieron los criterios de elegibilidad y que mostraron

informacion sobre el uso de sulfato de magnesio en funcion a los objetivos planteados,

la mayoria se extrajeron de la base de datos Pubmed, en idioma inglés (grafico 1).
Grafico 1: Diagrama de flujo
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Uso Sulfato de Magnesio en Obstetricia

Efectos beneficiosos Intoxicacion Complicaciones

Realizado por: Elsa Raquel Ortiz Saltos

7.2. Beneficios maternos del sulfato de magnesio
En cuatro articulos los autores identificaron una asociacion estadistica en la prevencion

de convulsiones por el uso de sulfato de magnesio en gestantes con preeclampsia grave,
considerandose un factor protector para la prevencion de convulsiones, pues la razon de
momios fue menor a la unidad, hecho corroborado por los intervalos de confianza del
95% y un valor p < 0,05 (8,9,11,12). No obstante, Vousden et al., (13) y Vigil et al., (14)
especificaron que este farmaco no pudo ser considerado como protector para
convulsiones ya que aunque la razén de probabilidad fue menor a la unidad, los intervalos

de confianza no fueron concluyentes y no hubo relacion estadistica (p > 0,05) (tablal).
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Tabla 1: beneficios maternos del sulfato de magnesio

Autor Afo-lugar Disefio Gestantes  Intervencion Comparacion Variable Gl2% GC®% OR IC95% Valorp
. Mujeres
. Mujeres . preeclampticas
Mikhael et al., 20;9 Estados Retrospectivo 302 preeclampticas no fueron Convulsiones 4,4 13,3 0,43 0,2 0,92 0,03
(11) Unidos expuestas a Mg M
SO*por 7 dias expuestas a Mg
SO* por 7 dias
. Mujeres
Mujeres A
Rabiu et al preeclampticas preec_lamptlcas
" 2018 Nigeria Prospectivo 211 fallecidas no Convulsiones 19,5 52,9 0,79 0,18 0,71 0,003
9) expuestas a Mg
SO4 expuestas a Mg
SO4
Mujeres .
P Mujeres
2015 Estados preeclampticas preeclampticas .
Pratt et al., (8) - ECA 796 expuestas a Mg Convulsiones 14,7 853 0,47 0,32 0.71 <0,05
Unidos SO por 12 expuestas Mg
h p S04 <12 horas
oras
Mujeres Mujeres
. preeclampticas preeclampticas
Keepanasseril 51 g | dia ECA 402  expuestasa  expuestas a Convulsiones 1,49 2,98 06 025 0,91 <0,05
et al., (12) . . .
dosis bajas de  dosis de carga
Mg SO4 de Mg SO4
Mujeres Mujeres
vousdenet 519 india ECA ge7  Preeclampticas —preeclampticas o iones 2.87 3,98 079 031 202 04
al., (13) expuestas a Mg no expuestas a
SO4 Mg SO4
Mujeres Mujeres
Vigil et al., 2018 Latinoamérica ECA 1113~ Preeclampticas — preeclampticas .\ isiones 0,18 0,35 07 01 33 05
(14) expuestas a Mg no expuestas a
SO4 Mg SO4
Abreviaturas: GI2: grupo Intervencion; GCP: grupo comparacién; Mg SO4: Sulfato de Magnesio; ECA ©: ensayo clinico aleatorizado
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7.3. Beneficios neonatales del sulfato de magnesio

En referencia a los beneficios neonatales del uso del sulfato de magnesio, encontramos
gue en cinco estudios consultados los autores documentaron que la aplicabilidad de este
farmaco tuvo un efecto protector en la paralisis cerebral, principalmente en recién
nacidos prematuros hijos de madres preeclampticas con amenaza de parto pretérmino
gue estuvieron expuestas perinatalmente a este medicamento, presentandose una
razon de probabilidades con caracteristicas protectoras (< 1), ratificado por los intervalos

de confianza, con una relacion estadisticamente significativa (< 0,01) (15-19) (tabla 2).

Sin embargo, Edwards et al., (20) a pesar de que sus estudios expusieron una razon de
momios con un intervalo de confianza inferior a la unidad en las variables de resultado
referentes a paralisis cerebral e hipotension en la sala de partos, concluyeron en su
investigacion que el aplicar sulfato de magnesio en recién nacidos (RN) prematuros no
se obtuvo una relacion estadistica de proteccion. Jung et al., (19) identificaron un efecto
preventivo del sulfato de magnesio en la hemorragia intraventricular, resultados que
tuvieron relevancia estadistica (> 0,01), corroborada con la razén de probabilidades vy el
intervalo de confianza, sin embargo, Crowther et al., (21) observaron una razén de
momios con un efecto protector del sulfato de magnesio en la hemorragia intraventricular,

pero los intervalos de confianzay el valor de p no fueron concluyentes (tabla 2).
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TABLA 2: beneficios neonatales del sulfato de magnesio

Autor  Afo-lugar Disefio RN?2  Intervencién Comparacion Variable Gl°% GC°®% OR IC95% Valorp
Turitz et 2016 RN prematuros RN prematuros Paralisis
al., (15) Estados ECA 906 expuestosa Mg expuestos a Mg cerebral 2,3 24 041 0,28 0,91 0,03
Unidos S0*<12 horas S04 212 horas
Edwards 2017 E)i\l u%rsetg]sa;ulr\?s E{(’)\I ezreL;Te]?tgrsO:\ Pardlisis
etal., Estados  Retrospectivo 1994 55’4 9 " sg . orebral 31 59 052 031 0.86 <0,01
(16) Unidos . 9
perinatalmente perinatalmente
Stockley RN prematuros RN prematuros
etal, CZOHé, Retrospectivo 336 SPuestosaMg  no expuestos a Parags'sl 241 429 042 022 08 <0,01
17) anada SO_4 Mg_SO4 cerebra
perinatalmente perinatalmente
2017 RN prematuros RN prematuros
Vilchez et : expuestos a Mg  no expuestos a Paralisis
al., (18) Iisrg%dooss Retrospectivo 2016 sS04 Mg SO4 cerebral 1,2 3 0,4 0,19 0,85 <0,01
perinatalmente perinatalmente
2017 RN prematuros RN prematuros Pardlisis 70 22 031 010 1.00 <0.01
Jung et . expuestos a Mg  no expuestos a cerebral ' ' ' ' ’
al., (19) CorSeSrdel Retrospectivo 184 S04 Mg SO4
perinatalmente perinatalmente Hemorragia
intraventricular 204 583 0,35 0,17 0,71 <0,01
Crowther 2017 E)i\l upersetrc?sa;uﬁs E)L\I u%rsetz)nsagjrl\jljs Hemorragia
etal,  Estados ECA 6131 b g o g 9 21,5 21,9 096 0,87 1,09 037
1) Unidos S04 SO4 intraventricular
perinatalmente perinatalmente
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Autor  Afo-lugar Disefio RN?2  Intervencién Comparacion Variable Gl°% GC°®% OR IC95% Valorp
Paralisis
11,7 13,2 0,49 0,25 0,99 0,1
e, FNDSTIT el M7 132049 025 009 o6
Jetal, Estados ECA 648 XP 9 P
: SO4 en el corddbn Mg SO4 en el
(20) Unidos - 3 hy
umbilical cordén umbilical . .,
Hipotension en
la sala de 1,2 23 0,16 0,03 0,68 0,29
partos
Abreviaturas: RN & recién nacido; GIP: grupo Intervencion; GC¢: grupo comparacion; Mg SO4: Sulfato de Magnesio; ECA ¢: ensayo clinico aleatorizado
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7.4. Signhosy sintomas de intoxicacién por sulfato de magnesio

Respecto a los signos y sintomas que se presentan en la intoxicacion de sulfato de
magnesio, tres estudios documentaron como mas frecuentes la presencia de hipotension
e hiporreflexia, segun Boue et al., indicaron una frecuencia del 11,1% para hipotension,
sin relacion estadisticamente significativa (valor p: 0,15). Sin embargo, Elsharkawy et al.,
(22) y Sachidananda et al., (23) observaron valores porcentuales superiores en lo
concerniente a la hipotension, los mismos que fueron del 26% al 65,85% con asociacion

estadistica (valor p: < 0,01) (tabla 3).

Identificamos ademas que la hiporreflexia fue un signo comuan por intoxicacion con sulfato
de magnesio, con cifras que fluctuaron segun los autores consultados entre un 26%,
52,5% y 65% (22,24,25). Ademas, Bouet et al., (26) y Magee et al., (27) indicaron que la
hiporreflexia se consideré como un signo de intoxicacion, con frecuencias entre de 1,2%

al 9,7%, no se corrobor¢ relacion estadistica (tabla 3).

Elsharkawy et al., (22) y Unwaha et al (24), identificaron otros sintomas menos frecuentes
atribuidos a la intoxicacion por sulfato de magnesio que incluyeron: temblores,
bradicardia y debilidad muscular, todo esto documentado en mujeres preeclampticas con
cifras porcentuales de entre 3%, 12,2% y 60% respectivamente (22—-24) (tabla 3).
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TABLA 3: signos y sintomas de intoxicacién por sulfato de magnesio

Autor Afio Lugar Disefio Gestantes Sintomas y/o Signos Porcentaje Valorp
Hipotension 26 <0,01
Elsharkawy et al., (22) 2018 'ﬁ;}‘:‘;‘;’; Prospectivo 60 Hiporreflexia 26 <0,01
Temblores 3 <0,01
. L, <
2018 Estados Hipotension 65,85 0,01
Sdcrddriarua et dl., (£9) . Keuospecuvo 150 : :
Unidos Bradicardia 122 <0,01
Hiporreflexia
Unwaha et al., (24) 2020 Nigeria Retrospectivo 80 52,5 <001
Debilidad muscular 60 <0,01
Saha et al., (25) 2017 India Prospectivo 50 Hiporreflexia 65 <0,01
Bouet et al., (26) 2015 Francia Prospectivo 119 Hipotension 111 0,15
Hiporreflexia 1,2 0,9
Magee et al., (27) 2019 Canada Sistematico 4287 Hiporreflexia 9,7

Elsa Raquel Ortiz Saltos
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7.5. Complicaciones maternas del uso de sulfato de magnesio

Se pudo identificar seis articulos con alta calidad de evidencia donde se observaron
complicaciones maternas por el uso de sulfato de magnesio, concretamente se evidencio
gue en mujeres con preeclampsia y eclampsia las principales alteraciones por el uso de
dicho farmaco fueron: falla renal con un rango de frecuencia bajo 3,4% a 4,7% (28,29) y
segun Akbar et al., (30) y Mahran et al., (31) identificaron frecuencias mas elevadas con
un 7,1% a 7,2% (valor p: < 0,01), seguido de edema pulmonar con cifras que oscilaron
entre un 0,8%, 5,%, 5,5% (31,24,29), la cual fue superada por Akbar et al., (30) quienes
encontraron un 25%. Asi, solo Akbar et al., (30), atribuyeron la muerte materna con
15,3% al uso del sulfato de magnesio, con valores estadisticamente significativos (< 0,01)
(tabla 4).

Pascoal et al., (28) y Pergialiotis et al., (32) coincidieron que la atonia uterina se presento
en un 3,2% a 38,4% de los casos, al igual que otros cuatro autores observaron que la
hemorragia postparto provocada por el uso de sulfato de magnesio se presentd entre un
1,6%, a un 27%, sin relacion estadistica (p > 0,05) (28,29,31,32); a diferencia de Zhang
et al., (33) que evidenciaron que la HPP se presentd en un 13,21% pero dicho autor
mostro significancia estadistica (< 0.01). Finalmente, Pascoal et al., (28) documentd

picos de hipertension con frecuencia de 90,9% (tabla 4).
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TABLA 4: complicaciones maternas del uso de sulfato de magnesio

Autor Afio  Lugar Disefio Gestantes Complicaciones Porcentaje Valor p
e et Muerte materna 15,3 <0,01
2020 Indonesia Retrospectivo 185 Edema pulmonar 25,5 <0,01
Falla renal 7,1 <0,01
. . Edema pulmonar 55 <0,01
Pollock et al., (29) 2020 Australia Retrospectivo 170 Falla renal 47 <001
HPP 2@ 1,6 0,5
Zhang (33) 2019 China Retrospectivo 106 HPP 2 13,21 <0,01
Unwaha et al., (24) 2020 Nigeria  Retrospectivo 80 Edema pulmonar 5 <0,01
Wiattratt et dal., \o4) 2017 Egipto Retrospectivo 250 P 7,2 < 0,01
Edema pulmonar 0,8 <0,01
HPP @ 9,6 0,4
Falla renal 3,4 <0,01
Pacenal ot & (99 2019 Estados Retrospectivo Ao HPP @ 6,9 0,23
Unidos Picos hipertensivos 90,9 0,35
Atonia uterina 3,2 0,48
Pergialiotis et al., (32) 2020 Estados Retrospectivo 41.190 Atonia uterina 38,4 0,74
Unidos HPP 2 27 0,49

Abreviaturas: HPP  hemorragia postparto
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7.6. Complicaciones neonatales del uso de sulfato de magnesio

Concretamente, en cuanto a complicaciones neonatales del uso de sulfato de magnesio,
al analizarse seis estudios encontramos que tres de ellos demostraron que la
complicacion mas frecuente fue la bradicardia con frecuencias variables de entre el 1,9
al 64% (34-36), sin embargo, solo Saha et al., (25) y Das et al., (37) demostraron una
relacion estadistica estadisticamente significativa (p<0.01) con frecuencias de 25 al

78,57%.

En lo que respecta a ventilacibn mecanica no invasiva, Easterling et al., (34) y Bozkurt et
al., (35) identificaron que el 2,8% y el 45% de neonatos fueron sometidos a dicho
procedimiento posterior al uso del sulfato de magnesio. Por otro lado, la hipoglicemia
también fue una alteracion comunmente asociada al uso este medicamento con un 12%
a 32,4% (35,38), no obstante, solamente Yada et al.,(38) demostraron significancia
estadistica respecto a esta variable (p < 0,01). La hipotonia fue documentada por tres
autores, con frecuencias que oscilaron entre el 11,7% al 25% (36,25,39), a diferencia del
85,75% reportado por Das et al., (37). Finalmente, la muerte neonatal segin otros

autores fueron complicaciones menos frecuentes con 1,9% y 5% (34,25) (tabla 5).
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TABLA 5: complicaciones neonatales del uso de sulfato de magnesio

Autor Afo Lugar Disefio RN Complicaciones Porcentaje Valorp
Hipotonia 20 <0,01
Saha et al., (25) 2017 India Prospectivo 50  Bradicardia 25 <0,01
Muerte neonatal 5 <0,01
Belden et al., (39) 2017 India Retrospectivo 450 Hipotonia 25 <0,01
Das etal., (37) 2015 India Retrospectivo 109 Hipotonia 85,75 <001
Bradicardia 78,57 0,012
Yada et al., (38) 2020 Jap6n Retrospectivo 4622 Hipoglicemia 32,4 <0,01
Ambadkar et al., (36) 2017 India Prospectivo 60  Hipotonia 11,7 0,0028
Bradicardia 10 0,143
Bradicardia 64 -
Bozkurt et al., (35) 2016 Turquia Retrospectivo 387 Hipoglicemia 12 -
Ventilaciobn mecanica no invasiva 45 -
Ventilaci6n mecanica no invasiva 2.8 )
Easterling et al., (34) 2018 Egipto Transversal 200
Bradicardia 19 -
Muerte neonatal 1,9 -

Abreviaturas: RN a: recién nacido
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8. DISCUSION

Los trastornos hipertensivos de la gestacion son patologias con gran impacto en la
morbilidad y mortalidad en embarazadas, actualmente el medicamento de primera
eleccion en el manejo de preeclampsia leve o grave y en la prevencién de convulsiones
es el sulfato de magnesio que, administrado de manera adecuada perinatalmente resulta
beneficioso, tanto a nivel materno, como fetal y/o neonatal, sin embargo, el no utilizarlo
de manera correcta puede provocar efectos adversos, con complicaciones que conllevan

a dafios irreparables, lo cual pone en riesgo la vida binomio madre e hijo (3).

En la presente revision sistemética, se pudo constatar que la administracién de sulfato
de magnesio en gestantes con preeclampsia fue considerado como un procedimiento
beneficioso para la prevencion de convulsiones, informacion corroborada en los estudios
de autores como Mikhael et al., (11) Rabiu et al., (9) Pratt et al., (8) y Keepanasseril et
al., (12); resultados que discreparon con Vousden et al., (13) y Vigil et al., (14) quienes
no encontraron dicha asociacion, ya que si bien la razén de probabilidad fue menor a la
unidad, los intervalos de confianza y el valor de p no fueron concluyentes, considerando

asi que el sulfato de magnesio no es un factor protector para convulsiones.

Teoricamente, el efecto beneficioso del sulfato de magnesio en la prevencion y el manejo
de las convulsiones durante la gestacion, radica en el hecho de que este es un farmaco
vasodilatador y antagonista del calcio que actia reduciendo la liberacién de acetilcolina
en la unidon neuromuscular, resultando con la inhibicién la transmision de impulsos

nerviosos provocando asi relajacion muscular y por ende abolicion de las convulsiones
(2).

En lo que respecta a beneficios neonatales, diversos autores observaron una relacion
estadisticamente significativa en el papel positivo del sulfato de magnesio sobre
neuroproteccion fetal, ello al cotejar grupos de recién nacidos prematuros que estuvieron
expuestos perinatalmente a este farmaco con los que no lo recibieron, concluyendo que
aguellos neonatos a cuyas madres se les administro sulfato de magnesio no presentaron
afecciones neuroldgicas, principalmente paralisis cerebral (15-19); en contraste a lo
expuesto Edwards et al., (20) indicaron que la administracién de este medicamento no
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aporto resultados estadisticamente significativos en proteccion contra paralisis cerebral

( p valor: 0,18).

La explicacion de este fendbmeno de neuroproteccidn fetal relacionada al sulfato de
magnesio radica principalmente a que en el sistema nervioso central este farmaco
bloquea los receptores de la enzima N- Metil- aspartato (NMDA), permitiendo la
activacion de los receptores de la enzima amino-hidroxi-metilo-isoxazolepropionato
(AMPA) de la neurona postsindptica, cuya respuesta excitatoria reduce la liberacién de
sustancia P, generando un efecto negativo en la secrecién de mediadores inflamatorios

como el factor de necrosis tumoral a (TNF-a) y la Interleucina 1 (IL-1) (2).

En la literatura biomédica esta descrito que aplicar antenatalmente sulfato de magnesio
a gestantes con amenaza de parto pretérmino muestra resultados beneficiosos a nivel
neurolégico, ya que el efecto tocolitico de dicho farmaco prolonga el trabajo de parto,
reduciendo asi la incidencia de hemorragia intraventricular, la cual se produce por falta
de desarrollo neurolégico, provocando salida de sangre a nivel de los ventriculos
cerebrales (40). En este contexto, Jung et al., (19) demostraron que la utilizacion del
sulfato de magnesio tuvo un efecto protector en la hemorragia intraventricular neonatal,
resultados corroborados por su relacion estadistica; contrario a ello Crowther et al., (21)
indicaron que la intervencién perinatal de los RN prematuros no previno la incidencia de
esta patologia ya que los resultados fueron cuestionables (OR: 0,96; IC:95%: 0,87-1,09;
p: 0,37).

Uno de los signos de intoxicacion por sulfato de magnesio es la hiporreflexia, la cual se
visibiliza con elevados valores en sangre de este medicamento de entre 8,5mg/dl -12
mg/dl, traduciéndose con una abolicion del reflejo patelar (6). En este contexto,
Elsharkawy et al., (22) Unwaha et al., (24) Saha et al., (25) observaron que dicho signo
se presentd en cuadros de intoxicacion con frecuencias de 26%, 52,5% y 65%
respectivamente; resultados que discreparon con autores quienes encontraron que la

hiporreflexia se presentd con un prevalencia de entre 1,2%y 9,7% (26,27).
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La hipotension fue otro signo clinico frecuente de intoxicacion por sulfato de magnesio,

con cifras de entre un 26% y 65,85% segun varios autores (22,23); contrariamente, Bouet
et al., (26) obtuvieron una prevalencia inferior de dicho signo clinico con un 11,1%, sin
encontrar relacion estadistica (valor p: 0,15). Al respecto, en la revision de la literatura la
hipotension se atribuye al hecho de que al realizar la cuantificacion en sangre de sulfato

de magnesio, los valores de dicho farmaco son mayores a 18mg/dl (6).

En relacion a las complicaciones maternas por sulfato de magnesio las mas prevalentes
incluyeron: falla renal, edema agudo pulmén y hemorragia posparto. En cuanto a la falla
renal Pascoal et al., (28)., Pollock et al., (29) Akbar et al., (30) y Mahran et al., (31)
mostraron frecuencias que variaron entre un 3,4% a un 7,2%, presentando significancia
estadistica (p < 0,05). Una explicacién teorica de este fendmeno radica en el hecho de
gue el sulfato de magnesio se excreta por via renal, y al existir un exceso de este ion en
el organismo, los riflones no pueden expulsar normalmente el magnesio, perdiendo su
capacidad de eliminacion de sustancias y su toxicidad, por lo que hay un desequilibrio
de los fluidos provocando asi insuficiencia renal (41).

A su vez, el edema de pulmoén también se presentd como una complicacion materna
atribuida al uso de sulfato de magnesio, es asi que varios autores describieron
frecuencias de entre 0,8% a un 5,5% (31,24,29), en contraste a ello solo Akbar et al.,
(30) encontraron que un 25,5% de gestantes presentaron edema pulmonar. Siendo
importante especificar que dicha complicacion se debe a que los farmacos tocoliticos
elevan la liberacion de la hormona antidiurética provocando oliguria y consecuentemente

adema pulmonar por sobrecarga de liquidos (42).

La hemorragia postparto (HPP) atribuida al uso de sulfato de magnesio, fue
documentada con frecuencias de que oscilaron entre un 1,6% a un 27% (29,28,31,32),
sin embargo, dichos autores no mostraron una relacion estadisticamente significativa (>
0,05). Contrariamente, Zhang et al., (33) observaron que el 13,21% de gestantes
presentaron HPP y si mostraron significancia estadistica (< 0,01). Describiéndose que
dicho fenbmeno se expresa debido al efecto vasodilatador y tocolitoco del sulfato de
magnesio, el cual actia inhibiendo las contracciones del miometrio pudiendo provocar

atonia uterina y desencadenar una HPP (42).
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De acuerdo a las complicaciones neonatales relacionadas al uso de sulfato de magnesio

identificamos que las mas frecuentes fueron: bradicardia, hipotonia e hipoglicemia. En lo
gue respecta a bradicardia cuatro autores mostraron frecuencias que variaron en cifras
de entre 1,9% a un 64% (34,36,25,35) sin evidenciar relacion estadistica. A diferencia de
Saha et al.,, (25) y Das et al., (37) quienes demostraron una relacion estadistica
estadisticamente significativa (p < 0,01) entre la administracion de sulfato de magnesio
y la bradicardia con prevalencias de entre un 25% a un 78,57%. Explicandose este hecho
debido a que dicho farmaco atraviesa la barrera placentaria y ante la presencia de

hipermagnesia las repercusiones a nivel cardiaco se traducen con bradicardia (43).

Con relacion a la hipotonia neonatal se revelaron frecuencias que fueron
estadisticamente significativas con cifras que oscilaron entre un 11,7% a un 25%
(36,25,39), sin embargo, Das et al., (37) documentaron prevalencias mas elevadas de
hipotonia neonatal en alrededor de un 85,75%, atribuyendo que dicho signo podria
deberse a niveles elevados de magnesio, sobre todo en el recién nacidos prematuros
cuyas madres estuvieron expuestas prenatalmente a este medicamento, lo cual
desencadena una hipotonia por trastornos toxico-metabdlicos generados por la

hipermagnesemia (43).

Finalmente, la hipoglicemia neonatal se observo segun varios autores en alrededor de
12%y 32,4 % de los casos (35,38), asi mismo Yada et al., (38) demostraron una relacion
estadisticamente significativa (p < 0,01) entre la presencia de dicho signo clinico y la
administracion de sulfato de magnesio, esto atribuido al hecho de que los niveles
elevados de magnesio en sangre de los recién nacidos prematuros de madres expuestas
a dicho farmaco, al parecer provocan intolerancia alimentaria, traduciéndose con bajos

niveles de glucosa en los RN (43).

9. LIMITACIONES
La limitacion mas importante al realizar esta revision sistematica, fue que el tener que

cumplir con los estandares mencionados en la metodologia, es decir, relevancia cientifica
de revistas, afio de publicacion y de acceso abierto, se encontré un numero reducido de

articulos cientificos que formaron parte de este trabajo de investigacion bibliografica,
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pues una gran cantidad de informacion de diversos estudios mostraron restricciones de

accesos por rubros econémicos.

10.IMPLICACIONES
La actual revision sistematica tiene implicacibn médica principalmente en el campo

obstetrico, el tema tratado es de gran importancia debido a que brinda informacion acerca
del sulfato de magnesio, ya que al ser un medicamento usado comunmente para
trastornos hipertensivos es importante conocer los efectos tanto beneficiosos como
aguellos que pueden ser inminentemente nocivos para las mujeres gestantes como
neonatos, por lo tanto puede ser utilizado como material de ayuda para los profesionales

de la salud.
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| 11. CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES

11.1. CONCLUSIONES

11.2

La inhibicién de las convulsiones fue sin duda el principal efecto beneficio en las
gestantes identificado en diferentes estudios respecto al uso de sulfato de
magnesio, esta aseveracion tuvo una relacién estadisticamente significativa.

En cuanto a los beneficios neonatales, identificamos que la administracion de
sulfato de magnesio resultd ser un factor protector en la ocurrencia de paralisis
cerebral y hemorragia intraventricular en recién nacidos prematuros.

La hipotension e hiporreflexia, fueron los signos mas frecuentes de intoxicacion
por la administraciéon de sulfato de magnesio; sin embargo, aunque en menor
frecuencia se presentaron también: temblores, bradicardia y debilidad muscular.
En cuanto a las complicaciones maternas del uso de sulfato de magnesio
encontramos que las mas frecuentes incluyeron: la falla renal, el edema agudo de
pulmén y la hemorragia posparto.

Respecto a las complicaciones neonatales la mas frecuente fue la bradicardia,

seguida de la ventilacion mecénica, la hipoglicemia y la hipotonia.

. RECOMENDACIONES

Si se tiene en consideracion que en la actualidad existe un gran avance acerca
del conocimiento de los diferentes usos del sulfato de magnesio dentro de la
Obstetricia, dicho conocimiento nos ayudara a instaurar acciones especificas en
torno a dicha problematica, en primer lugar valoraremos los beneficios que traera
consigo la utilidad del mismo para los trastornos hipertensivos, en la amenaza de
parto pretermino como neuroprotector fetal y en segundo lugar se debe tener muy
en cuenta los riesgos durante su administracion y los cuidados a los que debemos
prestar atencion.

Asi mismo se debe fortalecer investigaciones mucho mas a profundidad acerca
del uso de sulfato de magnesio en obstetricia puesto que en la actualidad todavia
no se cuenta con estudios realizados a mayor profundidad y con muestras mas

representativas.
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13. ANEXOS
Instructivo de matriz de recoleccién datos:

La presente matriz de informacion hace referencia a la recopilacién de informacién segun la Guia Prismay la estrategia
PICOs (participantes, intervenciones, comparaciones y disefio metodoldgico) de dicha guia aplicable para este tipo de
revisiones sistematicas.

Se ha incorporado también la revista, el afio y el lugar de publicacién, ademas de los cuartiles de cada uno de los
articulos consultados los mismos que fueron recabados del portal Scimago Journal y Country Rank, en el siguiente link
https://www.scimagojr.com/

Anexo 1: Base de recoleccién de la informacion

Base datos/
autor

Revista

Afio

Lugar

Disefio

Participantes

Resultados

Pub Med
Mikhael et al.,
(11)

Neonatology

Q1

2019

California

Retrospectivo

302
embarazadas

Se realiz6 un estudio retrospectivo con 302 embarazadas con
diagnostico de preeclampsia el objetivo fue evaluar si existe una
relacién temporal o dependiente de la dosis entre la exposicion
prenatal al MgSO4 y la lesion intestinal, se evaluaron dos grupos
aquellas que estuvieron expuestas a sulfato de magnesio durante
siete dias y aquellas que no estuvieron expuestas al sulfato de
magnesio en este tiempo, en cuanto a los resultados el grupo que
estuvo expuesto a sulfato de magnesio se consider6 como un factor
protector para la presentacién de convulsiones ya que tuvo menos
presentacién de la patologia con un 4,4% (OR: 0,43; IC: 95%: 0,2-
0,92; p: 0,03 ) comparado con aquellas que no estuvieron expuestas
a sulfato de magnesio durante este periodo presentando un 13,3%
(12).

Pub Med
Rabiu et al.,

9)

International journal

of women's health
Q1

2018

Nigeria

Prospectivo

211
embarazadas

Se realizé un estudio prospectivo con 211 embarazadas con
diagnostico de preeclampsia el objetivo fue evaluar los factores de
riesgo de mortalidad materna asociado a la preeclampsia, se
evaluaron dos grupos aquellas mujeres con preeclampsia que
recibieron sulfato de magnesio y aquella mujeres con preeclampsia
que fallecieron y no estuvieron expuestas a sulfato de magnesio, los
resultados fueron que la administracion de sulfato de magnesio resulto
un factor protector para la menor aparicién de convulsiones con un
19,5% (OR: 0,79; IC: 95%: 0,18 -0,71; p: 0,0036 ) comparadas con
aquellas que fallecieron y no estuvieron expuestas a sulfato de
magnesio que presentaron convulsiones en un 52,9% (9).

Pub Med

2015

Se realizd6 un ensayo clinico aleatorizado con 796 mujeres
embarazadas con diagnostico de preeclampsia el objetivo fue evaluar
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Pratt et al., (8)

Acta obstetricia et
gynecologica
Scandinavica

Q1

Estados
Unidos

Ensayo clinico
aleatorizado

796
embarazadas

el régimen de dosificacion optimo para el tratamiento de preeclampsia
y eclampsia, se utilizaron dos grupo aquellas que estuvieron
expuestas a sulfato de magnesio por mas de doce horas y aquellas
que expuestas a sulfato de magnesio menos de doce horas, entre los
resultados destacan que una mayor prolongacién del farmaco en este
caso mas de doce horas resulto como factor protector de convulsiones
conun 14,7% (OR: 0,47;I1C: 95%: 0,32 -0,71; p: 0,8 ) comparadas con
aquellas que estuvieron expuestas menos de doce horas a sulfato de
magnesio 85,3% (8).

Pub Med
Keepanasseril
et al., (12)

Journal of obstetrics
and gynecology of
India

Q3

2018

India

Ensayo clinico
aleatorizado

402
embarazadas

Se realiz6 un ensayo clinico aleatorizado en 402 mujeres con
diagnodstico de preeclampsia el objetivo fue evaluar el efecto
profilactico del sulfato de magnesio en la prevencién de eclampsia en
mujeres con preeclampsia grave se compararon dos grupos aquellas
pertenecian al régimen Dhaka es decir aquellas que recibieron una
dosis baja de sulfato de magnesio comparadas con aquellas que
recibieron dosis de carga de sulfato de magnesio los resultados fueron
que a aquellas que se administrd dosis bajas de sulfato de magnesio
presentaron un factor de proteccion en la aparicion de convulsiones
con un 1,49% (OR: 0,60; IC: 95%: 0,25 -0,91; p: <0,005) comparadas
con aquellas que recibieron dosis de carga con un 2,98% (12).

Vousden et
al.,, (13)

Plos Medicine

Q1

2018

India

Ensayo clinico
aleatorizado

367
embarazadas

Se realizé un ensayo clinico aleatorizado con 367 mujeres
embarazadas con diagnostico de preeclampsia el objetivo fue ver la
incidencia de eclampsia y el riesgo de complicaciones al administrar
sulfato de magnesio aun grupo mientras que al otro no, los resultados
fueron al grupo expuesto con sulfato de magnesio 2,87% y al que no
se le administro 3,98% (OR: 0,79; IC: 95%: 0,31 -2,02; p: 0,4 ) que la
administracion de sulfato de magnesio no obtuvo resultados
estadisticamente significativos para considerarlo como un factor
protector para convulsiones (13).

Vigil et al.,
(14)

BJOG : an
international journal
of obstetrics and
gynaecology

2018

Latinoamérica

Ensayo clinico
aleatorizado

1113
embarazadas

Se realiz6 un ensayo clinico aleatorizado con 1113 mujeres
embarazadas con diagnostico de preeclampsia el objetivo fue
determinar si el uso de sulfato de magnesio reduce el riesgo de
eclampsia en mujeres con preeclampsia grave los resultados fueron
el grupo expuesto con sulfato de magnesio 0,18% y al que no se le
administro 0,35% (OR: 0,7; IC: 95%: 0,1 -3,3; p: 0,5 ) que la
administracion de sulfato de magnesio no obtuvo resultados
estadisticamente significativos para considerarlo como un factor
protector para convulsiones (14).

Pub Med
Turitz et al.,
(15)

American journal of
Obstetrics and
gynecology
Q1

2016

Estados
Unidos

Ensayo clinico
aleatorizado

906 recién
nacidos

Se realizd un ensayo clinico aleatorizado con 906 lactantes
prematuros, sobre si la asociacion del tiempo desde la dltima
administracién de sulfato de magnesio a mujeres con alto riesgo de
parto prematuro disminuyd la tasa de paralisis cerebral o muerte a los
dos afios de vida, se dividieron en dos grupos: 568 fueron expuestos
al sulfato de magnesio <12 horas antes del parto y 338 estuvieron
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expuestos =12 horas antes de parto, los resultados fueron: que la
ultima exposicién al sulfato de magnesio <12 horas antes del parto se
asocié con una reduccidn significativa de la paralisis cerebral en
comparacion con la ultima exposicion =12 horas el 2,3% (OR: 0,41;
IC: 95%: 0,18-0,91; p: 0,03 ), comprado con el 4.4% expuestos =12
horas antes de parto (15).

Se realizd un estudio retrospectivo con 1994 recién nacidos

Pub Med The Journal of prematuros complicados con corioamnionitis sobre efectos neonatales
Edwards et al., Maternal-Fetal & Estados 1994 recién de la administracion de sulfato de magnesio como neuroprotector
(16) Neonatal Medicine 2017 Unidos Retrospectivo nacidos frente al grupo que utilizo placebo los resultados fueron que en los
Q2 pacientes que estuvieron expuestos al sulfato de magnesio existi6é una
tasa de paralisis cerebral a los 2 afios de 3.1% en comparacion con el
5.9 % en los pacientes que recibieron placebo (OR: 0.52; IC:95%:
0.31-0.86: p: 0.1) (16).
Se realizé un estudio retrospectivo con 336 recién nacidos prematuros
Pub Med American journal of | 2018 Canada Retrospectivo 336 recién con crecimiento restringido a los cuales se les aplico sulfato de
Stockley et al., obstetrics and nacidos magnesio intraparto para ver si es existe algin efecto de
17) gynecology neuroproteccion comparado con aquellos recién nacidos a los cuales
Q1 no se les aplico sulfato de magnesio , los resultados fueron que existié
una tasa de paralisis cerebral del 24,1% para el grupo que recibio
sulfato de magnesio comparado con el 42,9% para el grupo que no
recibié sulfato de magnesio (OR: 0,42; IC:95%: 0,22-0,80): p: <0,01)
7).
Se realiz6 un estudio retrospectivo con 2096 recién nacidos
Pub Med The Journal of 2017 Estados Retrospectivo 2096 recién prematuros de madres No obesas a las que se les administro sulfato
Vilchez et al., Maternal-Fetal & Unidos nacidos de magnesio el objetivo de este estudio fue determinar los efectos
(18) Neonatal Medicine secundarios maternos y la neuroproteccion fetal que obtenia al aplicar
(Q2) dosis de sulfato de magnesio comparados con aquellos a los que se
les coloco placebo los resultados fueron estadisticamente
significativos pues existié un porcentaje menor de recién nacidos con
paralisis cerebral de 1,2% comparados con aquellos a los que no se
les administro este farmaco que fue de 3,0% (OR: 0,40; IC:95%: 0,19—
0,85): p: <0,01) (18).
Se realiz6 un estudio retrospectivo con 184 recién nacidos prematuros
Pub Med The Journal of 2017 | Corea del Sur | Retrospectivo 184 recién a los cuales se les aplico terapia prenatal a base de sulfato de
Jung et al ., Maternal-Fetal & nacidos magnesio comparados con aquellos a los que se les administro
(19) Neonatal Medicine placebo, los resultados fueron que mostraron  riesgos

(Q2)

significativamente reducidos de hemorragia intraventricular de 20,4%
versus las que no recibieron este farmaco con un 58,3% (OR: 0,35;
IC: 95%: 0,17-0,71: p: <0,01) y riesgos reducidos para paralisis
cerebral del 22,2% de los nifios no expuestos afectados en
comparacion con solo el 7,0% de los nifios expuestos (OR: 0,31;
1C:95%: 0,10-1,00: p: <0,01) (19).
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Pub Med
Edwards J et
al.,

(20)

American journal of
perinatology

2018

Estados
Unidos

Ensayo clinico
aleatorizado

648 recién
nacidos

Se realizd un ensayo clinico aleatorizado con 648 recién nacidos
prematuros a los cuales se les aplico dosis de sulfato de magnesio en
el cordén umbilical con el objetivo de observar los beneficios de la
aplicacién de este farmaco en el periodo prenatal, se compararon dos
grupos aquellos que si recibieron dosis de sulfato de magnesio y
aquellos que No recibieron dosis de este farmacos los resultados
fueron que existié un indice de las taza de paralisis cerebral de 11,7%
para los que recibieron sulfato de magnesio y de 13,2% para aquellos
que no recibieron sulfato de magnesio (OR: 0,49; IC:95%: 0,25-0,99):
p: 0,18) en cuanto a efectos no neuroldgicos se obtuvieron resultados
que indicaban una menos hipotension en sala de partos en aquellos
recién nacidos que recibieron sulfato de magnesio con 1,2% comprado
con aquellos que no recibieron dicho farmaco con un 2,3% (OR: 0,16;
IC:95%: 0,03-0,68: p: 0,29) (20).

Pub Med
Crowther et
al., (21)

Plos Medicine

Q1

2017

Estados
Unidos

Ensayo clinico
aleatorizado

6631 recién
nacidos

Se realiz6 un ensayo clinico aleatorizado con 6631 recién nacidos
prematuros complicados el objetivo fue evaluar el sulfato de magnesio
prenatal, los resultados fueron que en los pacientes que estuvieron
expuestos al sulfato de magnesio existi6 un menor porcentaje de
recién nacidos con hemorragia intraventricular pero a pesar de que se
encontraron valores menores a la unidad en cuanto a razén de
probabilidad los intervalos de confianza no fueron concluyentes 21,5%
(OR: 0.96; 1C:95%: 0.87-1,09: p: 0.37) (21).

Pub Med
Elsharkawy et
al, (22)

Journal of
anaesthesiology,
clinical pharmacology

Q2

2018

Estados
Unidos

Prospectivo

60 mujeres
embarazadas

Se realiz6 un estudio prospectivo con 60 mujeres embarazadas con
preeclampsia efecto analgésico del sulfato de magnesio (MgSOQs)
cuando se agrega a la anestesia epidural en la preeclampsia leve, en
cuanto a los signos y sintomas de intoxicacion por sulfato de magnesio
que presentaron las pacientes fueron: (hipotension 26%, p: <0,01),
(hiporreflexia 26% p: <0,01), (temblores en un 3% p: <0,01) (22).

Pub Med
Sachidananda
et al,, (23)

Anesthesia, essays
and researches

Q2

2018

Estados
Unidos

Retrospectivo

135 mujeres
embarazadas

Se realizé un estudio retrospectivo con 135 mujeres embarazadas de
edades entre 18 y 35 afios que presentaron preeclampsia, el objetivo
del estudio fue comprobar la eficacia del sulfato de magnesio
intravenoso, entre los resultados encontrados que son compatibles
con signos de intoxicacion por este farmaco son: (hipotension 65,85%,
p: <0,01) y (bradicardia en un 12,20%, p: <0,01) (23).

Pub Med
Unwaha et al.,
(24)

International Journal
of Gynecology &
Obstetrics

Q2

2020

Nigeria

Retrospectivo

80 mujeres
embarazadas

Se realizé un ensayo retrospectivo con 80 mujeres embarazadas con
preeclampsia grave las cuales fueron aleatorizadas para recibir una
dosis de mantenimiento de 24 horas de sulfato de magnesio entre los
signos y sintomas de intoxicacion presentados estan: (hiporreflexia
52,5%, p: <0,01) y (debilidad muscular 60%, p: <0,01), en cuanto a las
complicaciones maternas presentadas se encontré6 como principal el
edema pulmonar en un 5% (24).

Pub Med
Sahaet al.,

The journal of
obstetrics and

2017

India

Prospectivo

50 mujeres
embarazadas

Se realiz6 un estudio prospectivo con 50 mujeres embarazadas con
preeclampsia, el objetivo del estudio fue comparar la eficacia y
seguridad del uso de sulfato de magnesio en estas pacientes entre los
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(25) gynaecology resultados neonatales y maternos destacan, para los maternos se
research observé una (hiporreflexia en un 65%, p: <0,01), indicando la
Q2 existencia de intoxicacion por sulfato de magnesio, en cuanto a las
complicaciones neonatales las mas frecuentes fueron: (hipotonia 20%,
p: <0,01), (bradicardia 25%, p: <0,01) y (muerte neonatal en un 5% ,
p: <0,01) (25).
Se realiz6 un estudio prospectivo con 119 mujeres embarazadas con
Pub Med Scientific reports 2015 Francia Prospectivo 119 mujeres preeclampsia, el objetivo fue evaluar la viabilidad de implementar un
Bouet et al., Q1 embarazadas | protocolo de uso de sulfato de magnesio en estas pacientes, se
(26) reportaron datos de intoxicacion que fueron hipotension con un 11,1%
y valor de p de 0,15 y también hiporreflexia con 1,2% con un valor de
p de 0,9 (26).
Se realiz6 una revision sistemética con 4287 reportes de mujeres
Pub Med Journal d'obstitrique | 2019 Canada Sistematico 4287 informes | embarazadas con preeclampsia las mismas que fueron tratadas con
Magee et al et gynecologie du sulfato de magnesio para prevencion de eclampsia entre los
(27) Canada resultados aquellos que se presentaron como signos y sintomas de
Q3 concuerdan con intoxicacion fueron Hiporreflexia con un 9,7% (27).
Se realiz6 un estudio retrospectivo en el que se compararon los niveles
Pub Med Medicine (Baltimore) | 2019 Estados Retrospectivo 62 mujeres séricos de magnesio colocados a 1 y 2 gramos para la prevencién de
Pascoal et al., Q2 Unidos embarazadas | eclampsia en 62 mujeres embarazadas y posparto con preeclampsia
(28) grave entre las complicaciones que se presentaron fueron: Picos
(hipertensivos en 90,9% p: <0,35), (hemorragia posparto 6,9% p:
<0,23), (falla renal 3,4% <0,01), (atonia uterina 3,2% p: 0,48) (28).
Se realizé un estudio retrospectivo con 170 mujeres con eclampsia el
Pub Med Australian and New | 2020 Australia Retrospectivo 170 mujeres objetivo fue determinar la incidencia, tratamiento y resultados
Pollock et al., Zealand journal of embarazadas | perinatales del uso de sulfato de magnesio en estas pacientes entre
(29) obstetrics and las complicaciones maternas que se presentaron en las mujeres que
gynaecology estuvieron expuestas a sulfato de magnesio fueron: (edema pulmonar
2 5,5% p: <0,01), (fallarenal 4,7% p: <0,01), (hemorragia posparto 1,6%
p: 0,5) (29).
Se realiz6 un estudio retrospectivo con 185 mujeres con preeclampsia
Pub Med Hypertension in 2020 Indonesia Retrospectivo 185 mujeres grave que fueron tratadas con sulfato de magnesio el objetivo fue
Akbar et al., Pregnancy embarazadas | evaluar los resultados maternos y neonatales de aquellas que
(30) Q2 presentaban signos de intoxicaciéon y complicaciones, los resultados
fueron: (Muerte materna 15,3% <0,01), (edema pulmonar 25,5%
<0,01), (falla renal 7,1 <0,01) (30).
Mahran A Se realizé un estudio retrospectivo con 250 mujeres con eclampsia,
(31). BioMed Central 2017 Egipto Retrospectivo 250 mujeres que fueron tratadas con sulfato de magnesio, el objetivo fue evaluar
pregnancy and embarazadas | los factores de riesgoy el resultado materno y perinatal del uso de este
childbirth medicamento entre las principales complicaciones encontradas en las
Q1 estas pacientes fueron: (hemorragia postparto 9,6% p: 0,4), (falla renal
7,2% <0,01), (edema pulmonar 0,8% p: <0,01) (31).
Se realizé un estudio retrospectivo con 41.190 mujeres embarazadas
Pub Med 2020 Retrospectivo con diagnéstico de eclampsia el objetivo del estudio fue evaluar al
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L
Pergialiotis et European journal of Estados 41.190 sulfato de magnesio como medio de proteccion contra la eclampsia 'y
al, (32) obstetrics, Unidos mujeres como agente neuroprotector para fetos con riesgo de parto prematuro
gynecology, and embarazadas | ademdas ocurrencia de atonia y hemorragia uterina posparto, los
reproductive biology resultados fueron: (atonia uterina 38,4% 0,74) y (hemorragia posparto
2 en un 27% 0,49) (32)
Pub Med Experimental and 2019 China Retrospectivo 106 Se realiz6 un estudio retrospectivo con 106 mujeres con preeclampsia
Zhang et al., therapeutic medicine que fueron tratadas con sulfato de magnesio como tratamiento y para
(33) Q2 prevencion de eclampsia el objetivo fue evaluar la seguridad y eficacia
de este medicamento los resultados que fueron documentados como
complicaciones materna asociadas al uso de sulfato de magnesio fue
gue se presentd una hemorragia posparto en 13,21% con un valor de
p: <0,01 (33).
Se realiz6 un estudio transversal con 200 recién nacidos de madres
Pub Med BioMed Central 2020 Egipto Transversal 200 recién con preeclampsia que recibieron sulfato de magnesio en infusion
Easterling et pregnancy and nacidos continua el objetivo fue evaluar la farmacologia del sulfato de
al., (34) childbirth magnesio entres los resultados se pudo observar que existieron varias
Q1 complicaciones de estas las neonatales fueron: aquellos que
necesitaron ventilacién mecanica no invasiva 2,8%, bradicardia 1,9%,
muerte neonatal 1,9% (34).
Se realizé un estudio retrospectivo con 387 recién nacidos de
Pub Med Journal of maternal- | 2016 Turquia Retrospectivo 387 recién gestantes que presentaron preeclampsia el objetivo de este estudio
Bozkurt (35) fetal and neonatal nacidos fue evaluar el desarrollo neuroldgico en los recién nacidos prematuros
medicine en los cuales sus madres estuvieron expuestas a sulfato de magnesio
Q2 prenatal, entre los resultados las complicaciones neonatales que
resaltaron fueron : hipotension 64%, hipoglicemia 12% y necesitad de
ventilacién mecéanica no invasiva 45% (35).
Se realiz6 un estudio prospectivo con 60 recién nacidos de mujeres
Pub Med Journal of obstetrics | 2017 India Prospectivo 60 recién embarazadas con diagnostico de preeclampsia, el objetivo del estudio
Ambadkar et and gynecology of nacidos fue analizar los efectos neonatales del sulfato de magnesio en recién
al., (36) India nacidos prematuros, en cuanto a las complicaciones neonatales los
Q3 resultados fueron: hipotonia 11,7% p: 0,0028) y (bradicardia 10% p:
0,143) (36).
Pub Med Indian journal of 2015 India Retrospectivo 109 recién Se realizé un estudio retrospectivo con 109 pacientes recién nacidos
Das et al., pharmacology nacidos sobre el uso de sulfato de magnesio y su exposicién antenatalmente y
(37) Q3 las complicaciones neonatales que se producen por su uso entre los
resultados tenemos hipotonia con un 85,75% y con un valor de p de
<0.01, y bradicardia con 78,57% con un calor de p de 0,012
37)
Se realiz6 un estudio retrospectivo con 4622 recién nacidos de
Pub Med Scientific Reports 2020 Japén Retrospectivo 4622 recién mujeres embarazadas con preeclampsia y amenaza de parto
Yada et al., (Q1) nacidos pretérmino que fueron tratadas con sulfato de magnesio mas ritodrina,
(38) el objetivo fue analizar los efectos neonatales de este farmaco los
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resultados mas relevantes en los recién nacidos fueron la hipoglicemia
con 32,4% (OR: 2,59; 1C:95%: 2.13-3.15: p: <0.01) (38).
Pub Med Journal of Pediatric | 2017 India Retrospectivo 50 recién Se realiz6 un estudio retrospectivo con 50 recién nacidos sobre si la
Belden et al., Pharmacology and nacidos exposicién de sulfato de magnesio antenatal tiene efectos nocivos,
(39) Therapeutics entre las complicaciones encontradas tenemos que se presento
Q2 hipotonia en un 25% con valores estadisticamente significativo (39).
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Anexo 2: presupuesto

L Unidades Valor de Costo
Fuentes Discriminacion Ue se cada Total
detallada de Recursos ge uieren Unidad (USD)
q (USD)
A“to“?‘ del Computadora 1|-- -
estudio
Impresora 1f-- --
Hoja A4 1500 0.01 15.00
Impresiones 2000 0.02 40.00
Fotocopias 2000 0.01 20.00
Internet (horas) 700 0.1 70.00
Esferogréficos 1 0.6 0.60
Varios 1 70 70.00
TOTAL e - usD 215.60
Anexo 3: Cronograma
TIEMPO EN
MESES
ACTIVIDADES RESPONSABLES
2020
1 2
., L, Investigadores
Presentacion y aprobacion del protocolo Director
Elaboracion del marco tedrico In_vestlgadores
Director
Revision de los instrumentos de recoleccion de Investigadores
datos Director
Recoleccién de los datos Investigadores
Analisis e interpretacion de los datos Investigadores
., ., . . Investigadores
Elaboracion y presentacion de la informacion Director
51
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