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El magnesio en la toxemia gravidica *

DESDE la primera aplicacién del mag-
nesio para uso terapéutico, sus indi-
caciones y propiedades curativas han sido
motivo de controversias.

En 1618, Inglaterra sufria una temporada
de sequia sin precedente. Ese verano, Hen-
ry Wicker descubrio en el poblado de Epsom
un pozo, el cual mand6 a agrandar para asi
facilitar que el ganado de la comunidad pu-
diese satisfacer su sed. Tal fue su sorpresa
al notar que los animales rehusaban beber el
agua, no obstante la sequia que prevalecia.?

No transcurrié mucho tiempo sin que al-
guien que accidentalmente se cayo al pozo,
notara que las aguas, aunque de sabor terri-
blemente desagradable, parecia acelerar la
cicatrizacion de tilceras cutaneas. En 1620,
Lord Dudley North padeciendo una decep-
cion melancolica ingirié una cantidad abun-
dante del liquido de Epsom y pronto des-
pués, descubrio su fantastica cualidad pur-
gativa. Répidamente las aguas de Epsom
obtuvieron fama como agente purificante de
la sangre, a través de la inevitable diarrea
ue ocurria después de su ingestion.

Posteriormente, la villa de Epsom adqui-
ri6 reputacion de lugar de descanso con su
famoso mineral de agua medicinal. Tal po-
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pularidad durd hasta 1727, cuando la avari-
cia de los comerciantes locales, finalmente,
hizo huir a los visitantes. Sin embargo, en
esa época, se vendian en Furopa prepara-
ciones farmacéuticas conteniendo aguas de
Epsom, a las que sc les atribuia propiedades
curativas. '

En 1695 el Dr. Nehemiah Grew separd
el sedimento de las aguas de Epsom identi-
ficando el sulfato de magnesio como el cons-
tituyente principal. Desde entonces, las “sa-
les de Epsom” fueron consideradas como
sinonimos del sulfato de magnesio.

Humphrey Davy, quien primero noto las
propiedades analgésicas del oxido nitroso,
llevé a cabo varios experimentos con com-
puestos alcalinos en 1807. Después de varios
intentos frustrados, finalmente tuvo ¢éxito
al separar los metales alcalinos, entre ellos
el “Magnium”, término que después fue
substituido por magnesio.

Durante la primera guerra mundial el
magnesio fue usado para fabricar bombas
incendiarias y en fotografia. En el campo
de la quimica organica, Victor Grignard uti-
lizé6 el magnesio en la composicidon de re-
agentes organometilicos que actiian como
intermediarios en numerosas reacciones de
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sintesis. Tal labor, le valié el Premio Nobel
gue le fue otorgado en 1912,

Efectos bioldgicos de interés comiin a
anestesiélogos v obstétras

Basados en estudios hechos en animales,
Meltzer y Auer ? en 1906 sugirieron que las
sales de magnesio eran capaces de producir
depresion generalizada del sistema nervioso
central. En sus experimentos estos autores
observaron que la inhalaciéon del éter com-
binado con la inyeccién intramuscular de
sulfato de magnesio producian anestesia pro-
funda.

Diez afios después, Peck y Meltzer ® co-
municaron tres casos de pacientes en los que
se llevaron a cabo procedimientos quirtrgi-
ccs bajo anesteisa producida por infusiones
de MgSO,. Uno de estos pacientes sintio
dolor al principio de la operacién; un se-
gundo, tuvo depresion respiratoria grave y
vemitd v el tercero sufrié un paro respira-
torio durante el procedimiento. No obstante
las complicaciones mencionadas, los autores
consideraron gue el magnesio tenia posibili-
dades como anestésico general.

Otras acciones farmacoldgicas especificas
del i6n magnesio son las siguientes:

1. Hipotension arterial #° probablemente
producida por vasodilatacién ® v dis-
minuciéon de la resistencia periférica 7,
asi como inhibicion directa de la con-
duccion ® y de la contractilidad miocar-
dicas *. La suma de estos efectos final-
mente ocasionan insuficiencia cardiaca
v disminucion del gasto cardiaco.

N

La administracion directa de magnesio
sobre fibras nerviosas produce depre-
de las 13t Igualmente
invectandelo en ¢l espacio. subaracnoi-
deo*? resulta en inhibicion funcionai
debida a alteraciones de la polaridad

sion mismas
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de la membrana, semejantes a las pro-
ducidas por los anestésicos locales %,

3. El efecto bloqueador del i6n magnesio
en la actividad de la placa neuromotriz
es indudable 2. Del Castillo y Eng-
bach ™ atribuyeron este efecto a la dis-
minucién de la liberacion de “quantas”
o vesiculas conteniendo acetilcolina,
ocurrida en la punta terminal de la fi-
bra nerviosa. Liste altimo fendmeno es
influenciado por las concentraciones
de magnesio y calcio al nivel de la
uni6én mioneural. Ademas, un tercer
sitio de accién es en los receptores de
la fibra muscular, los cuales pierden
parcial o totalmente su “sensibilidad”
a lus moléculas de acetilcolina . De-
bido a la combinacidén de estos facto-
res, la administracién previa de sulfato
Jde magnesio seguida de la succinilco-
lina, ambos por via endovenosa, pre-
viene la hipercalemia generalmente
secundaria a las fasciculaciones mus-
culares originadas por el relajante.’t.

4+ T1'6 magnesio ademas, participa co-
mo catalizador en varias reacciones en-
~imaticas del organismo y constituye
un fucior importante en el transporte
melecular a través de membranas ce-
fulares.

Otras aplicaciones clinicas actuales

Ctras indicaciones del valor terapéutico
del magnesio han sido propuestas. Las mas
hmportantes son:

+ ) Antiacido en el tratamiento de gastri-
tis y flcera géstrica.

b) Laxante.

¢) Hipotensor en el tratamiento de glo-
merulonefritis ¢ hipertension esencial
v la toxemia.

) Sedante y tranquilizador en el trata:
miento del tétanos.
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e) Como agente anestésico local.

f) En varias entidades clinicas se ha ob-
servado una deficiencia del magnesio
sérico, sin embargo su enumeramiento
es evitado en este trabajo, por consti-
tuir una serie de sindromes aparte y
por razones de espacio.

Evidencia de la ineficiencia del magnesio
como anestésico

Aun las ultimas ediciones de textos de
farmacologia clasicos consideran que el
magnesio posee la facultad de inducir pérdi-
da de la conciencia *. Sin embargo, varios
autores han introducido evidencia en contra
de este concepto sostenido por décadas, aun-
que solo sea relativamente subjetivo.

Somjen, Hilmy y Stephen ** ministraron
infusiones de magnesio intravenosamente a
2 voluntarios. Ambos sujetos permanecie-
ron conscientes, retuvieron la memoria de
los acontecimientos y la sensibilidad a esti-
mules dolorosos, no obstante haber alcan-
zado concentraciones de 13, y 15 mEq/L
en sangre. Observaciones posteriores he-
chas por este grupo de autores ' aportaron
que después de la infusion masiva de mag-
nesio el contenido del i6n en misculo es-
triado era de 4 a 6 veces mayor que en el
cerebro. La interpretacion dada a tales re-
sultados sugirié que las funciones del siste-
ma nerviosc central pudieran permanecer
atin intactas, cuando simultineamente, la in-
tegridad de la accién neuromotriz estaba
bloqueada.

Aldrete, Barnes y Aikawa *° tratando de
evaluar la susodicha accion anestésica del
Mg, administraron por la via endovenosa
dosis sucesivas a perros despiertos. Durante
estos experimentos fue observado que una
condicién fisica semejante era producida
con cencentraciones de Mg sérico entre 13
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vy 20 mEq/L.. A tal punto, la respuesta a
estimulos dolorosos fue disminuida o abo-
lida totalmente, la relajacion muscular era
obvia y ademis el trazo del electroencefa-
lograma parecia deprimido. Simultanea-
mente la tensién arterial era baja, la presiéon
venosa central elevada y la funcién respira-
toria claramente disminuida. (Fig. 1). To-
das estas tiltimas alteraciones, por si mismas
y alin mas, unidas, son capaces de afectar

el electroencefalograma, por la disminucion
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Fig. 1. Efectos hemodinimicos del sulfato de mag-

nesio en perros y su reversién con calcio.

del flujo sanguineo al cerebro y la conco-
mitante hipoxia celular, resultando en un
cuadro clinico de “seudoanestesia”. Tales
efectos fueron reversibles por la inyeccidn
endovenosa de cloruro de calcio o sulfato
de neostigmina (Fig. 2, 3), excepto cuando
la concentracidén de magnesio sérico fue ele-
vado por arriba de los 20 mlq/L, deterioro
rapido de la preparaciéon y paro cardiaco
ocurrian de inmediato (Fig. 4).
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Fig. 2. Cambios de magnesio y calcio séricos pro-
ducidos por la administracién de sulfato de
magnesio y su antagonismo con clorure
de calcio.
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Fig. 3. Disminucién de hipermagnesemia sérica me-
diante el uso de neostigmina y metrazol.

Tratamiento de la eclampsia toxéinica con
sulfato de magnesio

Fl método terapéutico fue inicialmente
propuesto ya que parece producir sedacion,
- relajacién muscular y baja de la tension ar-
terial, todos los cuales son deseables en las
crisis eclampticas de la toxemia. Textos cla-
sicos de obstetricia asi lo recomiendan 222,

La accién hipotensora del magnesio pue-
de ser debido a un bloqueo de la conduccién
neural en los ganglios simpaticos o al nivel
de la placa neuromotriz, ya sea elevando el
umbral de excitacién o impidiendo la libe-
racion de acetilcolina %,
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Fig. 4. Deterioro hemodinamico, terminando en
asistole después de inyecciones repetidas de
sulfato de magnesio.

Estudios preliminares han sugerido que
terapia con hidroclorotiazida resulta en una
disminucién significativa del magnesio sé-
rico, sin embargo los niveles del mismo en
los eritrocitos fue aumentado. Cambios en
la presion arterial diastélica fueron relacio-
nados con las proporciones de Mg y K den-
tro de los globulos rojos. En estos estudios,
Seller y cols. ? concluyeron que las altera-
ciones de Mg intra y extracelular, asi como
su relacién con otros cationes pudieran in-
fluenciar la resistencia vascular periférica.
Igualmente sugirieron que el aumento del
magnesio intracelular incrementa el trans-
porte idnico a través de la membrana, por
la estimulacién que produce en la actividad
de la trifosfatasa de adenocina, resultando
asi en una alteracion del potencial eléctrico
de la misma.

Habiendo introducido suficiente eviden-
cia que demuestra que la supuesta accion
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deprimente del magnesio sobre el sistema
nervioso central es secundaria a la hipoten-
sion arterial e hipoxia producidas por la
hipoventilacién que es originada a su vez,
por la debilidad de los musculos que actan
en la funcién respiratoria; cabe entonces,
examinar la justificacion de este agente te-
rapéutico en el tratamiento de la eclampsia
sufrida por parturientas.

Para esto, creemos que las ventajas y las
desventajas deben considerarse. Entre estas
ultimas hay dos mds que aun no han sido
mencionadas. La elevacién de los niveles
sanguineos no se limita exclusivamente a
la madre, sino que traspasa el umbral pla-
centario, acarreando consigo los efectos in-
deseables en el feto. No se han descrito re-
sultados perjudiciales en este tltimo, sin em-
bargo no hay razén para que no existan y
sean de mayor intensidad. Existen varios
casos de recién nacidos de madres eclaimpti-
cas tratadas con dosis abundantes de MgSO,
que tuvieron puntuaciéon de Apgar extre-
madamente baja, requiriendo resucitacion.
Como mostraron hipermagnesemia exagera-
da, fueron tratados con dosis graduales de
cloruro de calcio, con mejoramiento para-
lelo de su condicién fisica 2, Indudablemen-
te esta complicacion ocurre con mas frecuen-
cia de lo que se ha reconocido, sin embargo,
un estudio mas completo serd necesario pa-
ra identificar su frecuencia y magnitud.

Otra amenaza es la administracion de
agentes anestésicos y relajantes durante el
parto o la operacion. cesdrea. Dosis altas
de anestésicos locales afectan la integridad
de la placa neuromotriz **. Ademas, los efec-
tos deprimentes de los anestésicos volatiles
pudieran potenciar la accién similar origi-
nada por el sulfato de magnesio. Morris y
Giesecke 2 observaron que la demanda por
drogas de accidn relajante en mujeres pre-
eclampticas a las que se les hizo operacién
cesirea era considerablemente menor en
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aquellas que no habian sido tratadas con
MgSO,. Posteriormente Giesecke y cols. 26
demostraron un efecto aditivo entre el mag-
nesio y el curare y la succinilcolina, advir-
tiendo que cuando estas drogas se utilizan
en el mismo paciente, las dosis deberan dis-
minuirse.

Es mi opinién personal, que se ha llegado
a un cruce de caminos importantes y antes
de seguir adelante, debemos de llevar a cabo
un estudio objetivo del verdadero rol que
tiene el sulfato de magnesio como agente
curativo en la eclampsia. Cualquiera que
sea, si es que pone en peligro serio al feto,
quizas deba descartarse. Sin embargo, antes
de llegar al juicio creo que esta es una opor-
tunidad Gnica para que obstetras y aneste-
siblogos en una labor conjunta, colaboren
en la solucién de este dilema.

RESUMEN

El i6n magnesio considerado por muchos
aflos como anestésico, ha sido eliminado co-
mo tal en varias publicaciones recientes. El
estado ‘‘seudoanestesia” que se ha producido
en humanos y animales es probablemente
producido por la accién depresora que ticne
sobre la placa neuromotriz y el sistema car-
diovascular,

Considerando lo anterior, se propone la
reevaluacion del uso del magnesio en las
eclampsias toxémicas ya que ademas de los
efectos mencionados, puede potencializar a
los agentes musculares relajantes y mas gra-
ve alin su paso a través de la placenta de-
prime definitivamente al recién nacido.

La disminucién de la resistencia periféri-
ca producida por el catién, quizis no justi-
fique su utilizacién en estos casos ya que
las complicaciones parecen ser mas severas
que los beneficios obtenidos.
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SUMMARY

Magnesium ion is not considered anesthe-
tic any longer, maybe it produces depression
in the neuromotor plate and cardiovascular
organs. A re-evaluation of the use of mag-

10.

1L

12.

13.

Rev.

nesium in eclampsia, is proposed, because
it can potentialize muscle relaxant drugs
and depress the fetus.
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