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RESUMO

Introducado: A asma € uma doenca cronica e de alta prevaléncia com importante
morbimortalidade. O uso do sulfato de magnésio endovenoso continuo esta indicado
aos casos refratarios ao manejo inicial em sala de emergéncia pediatrica. Objetivo:
Analisar o uso de sulfato de magnésio em criangcas com asma aguda grave que
internaram em sala de emergéncia. Métodos: Estudo de coorte prospectiva. Foram
analisados todos os pacientes que receberam sulfato de magnésio endovenoso
continuo em 4 horas a uma dose de 50mg/kg/h para tratamento de crise de asma
aguda grave refrataria ao manejo inicial, no periodo de 2017 a 2019. Foi observado
resposta clinica, nivel sérico de magnésio e eventos adversos. Resultados: Dos 40
pacientes que preencheram os critérios de elegibilidade, 60% foram do sexo
masculino e 40% do sexo feminino, com uma mediana de idade de 3 anos. Nao houve
descricdo de eventos adversos durante e apds a administracdo do sulfato de
magnésio. Comparando o escore clinico de Wood-Downes modificado antes da
administracao do sulfato de magnésio (variacado de 3-6) e apos o fim da infusdo do
sulfato de magnésio (variacdo de 5-0) foi observada melhora clinica significativa
(p<0,001). Os niveis séricos de magnésio obtidos ao final da infusdo variaram de 3,3-
5,6 mg/dL, adequados como terapéuticos. A mediana do tempo de internagdo em
emergéncia pediatrica foi de 2 dias. Nao houve oObitos e nenhum dos pacientes
necessitou ventilagdo mecéanica. Conclusdes: Com base nesse estudo, a utilizacéo
do sulfato de magnésio endovenoso continuo (dose 50 mg/kg/h em 4 horas) mostrou-
se segura e pode ser uma terapia adjuvante satisfatéria no manejo da asma grave

apos falha inicial.

Palavras-chave: Asma. Pediatria. Sulfato de Magnésio. Medicina de Emergéncia
Pediatrica.



ABSTRACT

Introduction: Asthma is a chronic and highly prevalent disease with significant
morbidity and mortality. The use of continuous intravenous magnesium sulfate is
indicated for cases refractory to initial management in a pediatric emergency room.
Objective: To analyze the use of magnesium sulfate in children with acute severe
asthma who were admitted to the emergency room. Methods: This is a prospective
cohort study. All patients who received continuous intravenous magnesium sulfate
during 4 hours at a dose of 50mg/kg/h were analyzed for the treatment of severe acute
asthma attacks refractory to the initial management, from 2017 to 2019. Clinical
response, serum magnesium level and adverse events were observed. Results: Of
the 40 patients who met the eligibility criteria, 60% were male and 40% female, with a
median age of 3 years. There was no description of adverse events during and after
the administration of magnesium sulfate. Comparing the modified Wood-Downes
clinical score before magnesium sulfate administration (range 3-6) and after the end of
magnesium sulfate infusion (range 5-0), significant clinical improvement was observed
(p<0.001). The serum magnesium levels obtained at the end of the infusion ranged
from 3.3 to 5.6 mg/dL, which are suitable as therapeutics. The median length of stay
in a pediatric emergency was 2 days. There were no deaths and none of the patients
required mechanical ventilation. Conclusions: Based on this study, the use of
continuous intravenous magnesium sulfate (dose of 50 mg/kg/h during 4 hours) proved
to be safe and can be a satisfactory adjunctive therapy in the management of severe

asthma after initial failure.

Key words: Asthma. Pediatrics. Magnesium Sulfate. Pediatric Emergency Medicine.
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1 INTRODUCAO

A asma é uma doenca cronica, de abrangéncia global e de alta prevaléncia com
importante morbimortalidade, sendo a terceira causa de hospitalizagcbes em criancas abaixo de
15 anos. O Brasil € um dos paises com maior prevaléncia desta doenca em criancas, incluindo
a forma mais grave. No Sul do Brasil, 20% das criancas em idade escolar possuem diagndstico
de asma e em muitas delas a doenca ndo esta controlada, levando a limitacdo da pratica de
atividade fisica e aumentando os indices de absenteismo escolar e hospitalizacbes (CARDOSO

etal., 2017; IRAZUZTA; CHIRIBOGA, 2017; PONTE et al., 2007).

Com base em informacdes coletadas e analisadas no Departamento de Informatica do
Sistema Unico de Saude (DATASUS), nos anos de 2008 a 2013 o Brasil apresentou uma
reducdo de 10% do numero absoluto de ébitos por asma e uma reducdo de 36% das
hospitaliza¢Ges. Entretanto, em alguns centros, a taxa de mortalidade em pacientes internados
aumentou significativamente nesse periodo, chegando ao valor expressivo de 25%. O tempo
médio de internacdo por asma, por outro lado, manteve-se em torno de 3 dias (CAVALCANTI

etal., 2013; CARDOSO et al., 2017; PONTE et al., 2007).

S&o inumeros 0s pacientes que vivem com a asma nao controlada, a qual, além de
prejudicar a qualidade de vida, resulta em custos a sociedade. Com base nos dados do
DATASUS de 2008 a 2013, apesar de apenas 20% dos pacientes asmaticos apresentarem a
forma grave da doenca, estes pacientes consumiram 80% dos recursos destinados a asma. Por
exemplo, por mais que os custos ao Sistema Unico de Satde devido as internagdes por asma
diminuiram, chegaram a valores expressivos de 170 milhdes de dolares americanos (USD). A
média de custo de cada hospitaliza¢éo, por sua vez, chegou a 160,00 USD - valor semelhante

em todas as regides do Brasil (CARDOSO et al., 2017; PONTE et al., 2007).
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A asma possui uma fisiopatologia complexa. Na maioria dos casos ocorre inicialmente
uma ativacdo antigeno mediada das células epiteliais associada a uma infiltracdo das células
circulantes da via aérea, liberando transmissores que intensificam as células inflamatérias
locais. Essa primeira reagdo desencadeia a contragdo da musculatura lisa gerando
broncoespasmo. Esse processo avanga, levando ao edema das vias aéreas e a lesdo da mucosa,
comprometendo dessa maneira a camada protetora do epitélio. A diminui¢do da producédo do
muco epitelial expde os nervos terminais a estimulacdo colinérgica excessiva, exacerbando o
broncoespasmo. Conforme esse mecanismo progride, resulta em heterogeneidade pulmonar
com piora do broncoespasmo. Areas com obstrugio de muco e atelectasia se alternam com éreas
de hiperinsuflacdo provocadas pela retencédo de ar. O efeito combinado desses processos leva a
desproporcéo ventilagao-perfusdo, expressa atravées de hipoxemia. A retencdo de ar também faz
com que o diafragma perca sua area de aposicao, produzindo um esforco ineficaz. O trabalho
ventilatdrio, dessa maneira, aumenta demasiadamente, evidenciado pela presenca de retracoes

subesternais inspiratorias (IRAZUZTA; CHIRIBOGA, 2017).

A asma é definida como uma doenca inflamatoria reversivel, caracterizada por uma
obstrucdo difusa da via aérea inferior devido a inflamacéo, edema, broncoespasmo e producéo
de muco. A maioria dos casos severos ocorrem ap0s uma exposicdo a algum alérgeno ou
infeccdo viral da via aérea superior, podendo também ser desencadeada pelo exercicio fisico.
As criangas geralmente apresentam um quadro clinico de tosse, sibilancia, aumento do tempo
expiratorio e esforco respiratorio moderado associado a um leve estado hipoxémico e

desidratacdo (IRAZUZTA; CHIRIBOGA, 2017; GRIFFITHS; KEW, 2016).

Os sintomas da asma variam em frequéncia e em gravidade podendo causar sintomas
cronicos diarios e exacerbagdes. Exacerbacdo é definida como a piora aguda dos sintomas da

asma. O tratamento consiste no controle dos sintomas diarios e na prevencédo das exacerbacoes.
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Atualmente existem esquemas terapéuticos para o controle da asma. O uso regular de corticoide
inalatdrio, por exemplo, esta relacionado com a diminuicdo da presenca de sintomas da asma e
exacerbacdes, consequentemente reduzindo internacdes e dbitos. Medidas ndo medicamentosas
sdo importantes também para 0 manejo da asma. Suporte psicologico, educacdo sobre a doenca
e planos de manejo auxiliam muito os pacientes na adesdo ao tratamento e cuidados sobre a
doenca diminuindo a frequéncia de exacerbacOes e apresentando melhores controles dos

sintomas (GRIFFITHS; KEW, 2016; PONTE et al., 2007).

A gravidade da exacerbacdo da asma, pode ser estipulada em pronto atendimento
pediatrico, por meio de uma avaliacéo clinica através de pard@metros subjetivos e objetivos. Os
parametros subjetivos compreendem: sibilancia, tiragem, frequéncia cardiaca e respiratéria e a
presenca de dispneia. J& 0s parametros objetivos, compreendem a gasometria arterial, oximetria
de pulso e provas de funcdo pulmonar. Com o passar dos anos surgiu a necessidade da criacéo
de escores clinicos, com o objetivo de classificar a gravidade da exacerbacéo da asma, assim

como, avaliar a resposta ao tratamento proposto e instituir prognéstico (PAES et al., 2002).

Segundo o estudo de Paes e colaboradores (2002), Wood-Downes caracteriza-se como
um escore clinico validado, reprodutivel e, portanto, util para a avaliacdo de gravidade da
exacerbacdo de um quadro de asma. Ja o estudo de Paro e Rodrigues (2005) apresenta um
escore de Wood-Downes modificado que avalia a gravidade de um quadro agudo de
exacerbacdo da asma em criangas. Esse escore compde um grupo de variaveis categoricas,
algumas delas subjetivas, expresso através de um valor numeral. O escore é composto por cinco
itens de avaliacdo como cor da pele, frequéncia respiratdria, uso de musculatura acessoria,
ausculta pulmonar e nivel de consciéncia. Os parametros séo classificados em uma escala de 0
a 2, com gravidade crescente. Somando esses valores se obtém o escore de cada momento da

avaliacdo. Valores do escore entre 1-2 séo classificados como crise aguda leve, 3-4 moderada
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a grave e maior ou igual a 5 classificados como crise aguda grave — insuficiéncia respiratoria

iminente (PAES et al., 2020; PARO E RODRIGUES, 2005).

Grande parte da populacdo ndo consegue ter acesso as medicacdes para controle da
asma. Esse fato associado a cronicidade da doenca e baixa adesdo de muitos pacientes a
terapéutica preventiva resulta em um numero exagerado de pacientes procurando atendimento
em pronto socorros para tratamento das exacerbagdes. O tratamento inicial destes pacientes em
sala de emergéncia inclui oxigenoterapia, soroterapia endovenosa, uso de corticosteroides, uso
de beta-2-adrenérgicos (ex: salbutamol) associados a anticolinérgicos muscarinicos (ex:
ipratropio) e uso de sulfato de magnésio endovenoso (IRAZUZTA; CHIRIBOGA, 2017;

ROWE et al., 2000).

A primeira publicacdo do uso do sulfato de magnésio para tratamento de asma ja tem
mais de 60 anos, embora relatos da sua utilizacdo datam desde o ano de 1936. Somente em
1989, Skobeloff et al. publicou um estudo sobre os seus beneficios nas exacerbacfes da asma.
Muitas publicacfes subsequentes demonstraram a efetividade do sulfato de magnésio, tanto nas
abordagens em departamentos de emergéncias como em unidades de terapia intensiva. O sulfato
de magnésio ainda ndo esta incluido nos protocolos de manejo de asma aguda da grande maioria
dos servigos de emergéncia pediatrica e até mesmo em muitas delas ndo faz parte de sua rotina
clinica. (EGELUND, 2013; GRIFFITHS; KEW, 2016; IRAZUZTA; CHIRIBOGA, 2017;

TORRES, 2012).

Evidéncias atuais ndo indicam o uso rotineiro de sulfato de magnésio intravenoso em
todos 0s pacientes com asma aguda que se apresentam no pronto-socorro. Seu papel é de uma
terapia adjuvante ao manejo inicial da asma aguda grave, definida como aquela que n&o
responde a doses repetidas de beta-adrenérgicos. Essas observac@es nos levam a sugerir que a

falha a resposta ao tratamento inicial com broncodilatadores pode ser um método apropriado
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para identificar aqueles pacientes aos quais podem se beneficiar com o uso do sulfato de
magnésio endovenoso em sala de emergéncia (GRIFFITHS; KEW, 2016; IRAZUZTA,

CHIRIBOGA, 2017; JARDIM, 2007; ROWE et al., 2000).



2 REVISAO DE LITERATURA

Em sua versao de 2018, the Global Initiative for Asthma (GINA) considera o sulfato de
magnésio como tratamento com nivel A de evidéncia em criangcas que ndo responderam ao
tratamento padrdo apos a primeira hora. Entretanto, seu papel ainda néo esta bem estabelecido
em criangas menores de 5 anos devido a falta de estudos, apesar de que em criancas acima de
2 anos possa ser utilizado. Alguns ensaios clinicos randomizados que excluiram pacientes com
asma mais grave nao demonstraram beneficio da associacdo do sulfato de magnésio endovenoso
ou administrado em nebulizagdo em comparagdo ao grupo placebo no tratamento de rotina de

exacerbacOes da asma (ASTHMA, 2018).

Uma recente revisao realizada por Griffiths; Kew (2016), relata que uma dose Unica de
sulfato de magnésio endovenoso pode ser considerada para criangas acima de 5 anos com asma
aguda grave em que ndo houve resposta a terapia broncodilatadora inalatoria e aguelas com
risco de vida ou proximas a uma asma fatal. Outros dois ensaios clinicos (Ciarallo 1996;
Ciarallo 2000) demonstraram melhora significativa na funcdo pulmonar em criancas que
receberam uma dose unica de 25mg/kg ou 40mg/kg de sulfato de magnésio em comparacao

com placebo. (GRIFFITHS; KEW, 2016; TORRES, 2012).

Estudos com a populacdo pediatrica sdo poucos e limitados devido a dificuldade na
medida da funcdo pulmonar em criangas pequenas e da ndo cooperacdo das criangas maiores,
por isso grande parte dos estudos até o momento foram realizados com a populacéo adulta.
Apesar disso, o sulfato de magnésio é comumente utilizado na prética clinica pediatrica. Em
uma pesquisa realizada com 183 consultores da emergéncia pediatrica do Reino Unido e

Irlanda, 94,5% relataram usa-lo para o tratamento de sibilancia aguda e quase um tergo relatou
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utiliza-lo como agende intravenoso de primeira linha (EGELUND, 2013; GRIFFITHS; KEW,

2016; IRAZUZTA,; CHIRIBOGA, 2017; TORRES, 2012).

Na crise de asma aguda, ocorre um estreitamento da musculatura lisa da via aérea
associado a um edema gerado pela inflamacdo local. Drogas broncodilatadoras podem ser
utilizadas para relaxar os musculos e abrir a via aérea, e os corticoides podem ser utilizados
para reduzir o processo inflamatorio. O sulfato de magnésio, por sua vez, é uma droga que afeta
tanto a musculatura da via aérea quanto reduz o processo inflamatério. Seu mecanismo de a¢édo
deve-se a suas propriedades espasmoliticas, ou seja, 0 magnésio ionizado serico acima dos
niveis fisiolégicos produz um bloqueio transitorio dos canais de célcio regulados pelo receptor
N-metil-D-aspartato, gerando relaxamento muscular. O blogueio da entrada do célcio na
musculatura lisa da via aérea interfere na contracdo da musculatura lisa, induzindo a
broncodilatacdo. Além disso, o sulfato de magnésio possui efeito na inibicdo da liberacdo de
acetilcolina pelos terminais do nervo motor, inibindo a liberacdo de histamina dos mastocitos,
diminuindo assim a producdo de muco pelas glandulas secretoras (EGELUND, 2013;
GRIFFITHS; KEW, 2016; IRAZUZTA; CHIRIBOGA, 2017; IRAZUZTA, 2016; ROWE,

2000; TORRES, 2012).

A maior parte do magnésio sérico esta ligada a albumina, apesar da forma do magnésio
ionizado (forma livre) ser a forma farmacoldgicamente ativa na asma. O magnésio ionizado
(loMg) representa 55% do magnésio extracelular, entretanto, em pacientes com asma grave a
relacdo Mg/loMg estéa adversamente alterada. Esse é um dos fatores que levaram a realizagcdo
de estudos com doses maiores de sulfato de magnésio para terapéutica de variadas patologias

clinicas nas ultimas décadas (IRAZUZTA; CHIRIBOGA, 2017).

O sulfato de magnésio é uma droga barata e de ampla disponibilidade, possui um rapido

pico de acdo e similarmente uma rapida eliminacéo renal. Seu uso caracteriza-se como desafio
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terapéutico, devido ao fato de que a reabsorcdo tubular renal do magnésio estd em sua
capacidade maxima quando o0s niveis séricos estdo normais e a depuracdo renal aumenta
linearmente com o0 aumento da concentracdo do magnésio sérico. Dessa forma podemos
concluir que a taxa de infusdo da medicagéo é fator determinante para manter um nivel sérico
de magnésio aumentado durante infusdo em comparacéo com a dose total ou tempo de duracéo
da infusdo (EGELUND, 2013; GRIFFITHS; KEW, 2016; IRAZUZTA; CHIRIBOGA, 2017,

IRAZUZTA, 2016; ROWE, 2000).

A dose ideal do sulfato de magnésio para crise de asma grave ainda ndo estd bem
estabelecida na literatura, variando de 25-100 mg/kg em bolus, ndo ultrapassando a uma dose
méaxima de 2000 mg independente do peso da crianca. Segundo The British National Formulary
for Childern, aconselha a utilizacdo de uma dose de 40-75mg/kg, ndo excedendo a dose maxima
de 2 gramas, administrado via endovenosa por 20 minutos. Rowe et al. conclui que a dose
indicada para adultos compreende 2 gramas em bolus de 20 minutos e uma dose de 25-100
mg/kg para criangas pode ser administrada. A atualizacdo de 2018 da GINA, por sua vez,
relatou que a utilizagcdo em uma Unica dose de 40-50 mg/kg em infuséo lenta de 20-60 minutos
esta indiciada em casos refratarios a primeira linha terapéutica (ASTHMA, 2018; EGELUND,
2013; GRIFFITHS; KEW, 2016; IRAZUZTA; CHIRIBOGA, 2017; IRAZUZTA, 2016;

ROWE, 2000).

A infusdo continua de magnésio em altas doses tem sido utilizada em pacientes em
variadas situagdes clinicas no decorrer dos Gltimos anos. A estratégia foi sempre manter um
nivel sérico terapéutico consistente para compensar a rapida eliminacao renal. Um estudo
realizado por Glover et al. buscou avaliar o perfil de seguranca do sulfato de magnésio
endovenoso em criancas. Esse estudo ndo demonstrou presenca de efeitos colaterais

significativos e analisando os resultados coletados, obtiveram niveis de magnésio sérico ao final
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da infusdo valores de 4,4 + 0,8 mg/dL. Entretanto os autores descreveram grupos heterogéneos
com ampla variagdo em doses e regimes de duracdo (bolus e infusdo continua). Apds varias
analises de regimes, por consenso, foi adotado o regime de 50mg/Kg/h em 4 horas. Realizado
estudos subsequentes com esse novo regime, 0s quais demonstraram similaridades nos niveis
séricos de magnésio ao final da infusdo em comparagdo aos encontrados no primeiro estudo

(EGELUND, 2013; GRIFFITHS; KEW, 2016; IRAZUZTA, 2016; ROWE, 2000).

Um estudo mais recente, realizado por lrazuzta e Chiriboga (2017), demonstrou que a
utilizacdo do sulfato de magnésio a uma dose de 50mg/kg/h por 4 horas em comparacdo ao
tratamento em bolus (50mg/kg/h em 1 hora), ambos em uma dilui¢do com soro fisiologico 0,9%
a uma concentracdo de 10mg/mL, apresentou melhores indices no tempo de evolucdo da
doenca, melhora da funcdo pulmonar, reducdo na taxa de hospitalizacdo e em um melhor custo-
beneficio. Em um outro estudo, Torres e tal, demonstrou que a infusdo de sulfato de magnésio
durante a primeira hora de hospitalizacdo em pacientes asmaticos grave reduziu
significativamente a porcentagem de criangas que necessitaram suporte ventilatério mecéanico
(EGELUND, 2013; GRIFFITHS; KEW, 2016; IRAZUZTA; CHIRIBOGA, 2017,

IRAZUZTA, 2016; ROWE, 2000).

Sabemos que a monitorizacao de eventos adversos é comum quando estamos avaliando
a eficacia de uma medicacdo. O sulfato de magneésio induz a fraqueza muscular e a
vasodilatacdo, com risco de evoluir para insuficiéncia respiratoria e hipotensdo, sendo estes 0s
efeitos adversos mais temidos, associados na literatura com niveis séricos muito mais elevados
(>12 mg/dL). Por outro lado, sensacdo de ardéncia e rubor na via de aplicagdo e cansaco fisico
sdo os efeitos adversos mais comuns. Apesar de muitos estudos demonstrarem poucos efeitos

colaterais ou nenhum, existe ainda muito receio ao uso desta medicacéo pelos intensivistas e
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emergencistas pediatricos (EGELUND, 2013; GRIFFITHS; KEW, 2016; IRAZUZTA et al.,

2016; PIVA; GARCIA, 2015; ROWE, 2000).

Embora os consensos atuais defendam o uso do sulfato de magnésio endovenoso no
tratamento da asma aguda grave, até o momento estd claro que a literatura tem mostrado
resultados conflitantes. Por mais que as evidéncias em alguns estudos da eficiéncia do MgSO4
foram de baixa qualidade, associados em alguns casos a pequena amostragem na populacao
pediatrica, os mesmos sugerem que dificilmente apresentam efeitos adversos graves Alguns
autores defendem o uso do MgSO4 para todas as criangas com asma aguda moderada a grave
devido ao custo-beneficio. J& outros relatam um beneficio em potencial na estabilizacdo da
musculatura cardiaca, a qual, poderia controlar a taquicardia reflexa ao uso de medicacdes
beta2-agonistas, tanto inalatorias quanto endovenosas. De qualquer maneira, a importancia de
um manejo adequado na exacerbagdo da asma aguda grave em criangas continua a aumentar
tdo quanto é importante a realizacdo de guias de tratamento baseados em evidéncias pediatricas.
Podemos inferir com base na literatura que a utilizacdo do sulfato de magnésio reserva-se aos
casos de maior gravidade e refratarios a tratamentos de primeira linha (GRIFFITHS; KEW,

2016; PIVA; GARCIA, 2015; TORRES, 2020).



3 JUSTIFICATIVA

Até 0 momento existem poucos estudos publicados sobre o uso endovenoso do sulfato
de magnésio em infusdo continua, para tratamento de asma aguda grave na populacdo
pediatrica, atendidos em sala de emergéncia. As evidéncias até 0 momento sdo extremamente
limitadas devido ao tamanho das amostras e 0 pequeno numero destes estudos. Essa caréncia
de dados sobre o tema impulsiona a busca por mais conhecimento. Sendo assim, o presente
estudo se justifica por avaliar as criancas com asma aguda grave que receberam sulfato de

magnésio endovenoso em infusdo continua em sala de emergéncia pediatrica.



4 OBJETIVOS

4.1 OBJETIVO GERAL

Analisar o uso de sulfato de magnésio continuo por 4 horas no tratamento de asma grave

refrataria em criancas internadas em sala de emergéncia.

4.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

- Descrever o perfil dos pacientes que receberam a medicacao para tratamento de
asma grave refrataria.

- Quantificar a resposta clinica apés a infusdo de sulfato de magnésio através da
aplicacdo do escore clinico de Wood-Downes modificado.

- Descrever o nivel sérico de magnesio apés a infusdo continua de sulfato de
magnésio.

- Observar a seguranca do sulfato de magnésio conforme descricdo de eventos
adversos.

- Descrever os desfechos secundarios apresentados pelos pacientes que receberam

a infusdo continua de sulfato de magnésio.



5 HIPOTESE

Pacientes com crise aguda de asma refratarios a terapéutica inicial que recebem sulfato
de magnésio continuo endovenoso na dose de 50mg/kg/h em 4 horas apresentam melhora

clinica, sem efeitos adversos graves durante a administracéo.



6 METODOLOGIA

6.1 DELINEAMENTO

Estudo de coorte prospectiva.

6.2 LOCAL
Estudo realizado na emergéncia pediatrica do Hospital de Clinicas de Porto Alegre.

O Hospital de Clinicas de Porto Alegre € um hospital universitario, terciario e geral. A
Unidade de Emergéncia Pediatrica (UEP), tem uma area fisica especifica dedicada ao
atendimento de criangas recém-nascidas a 13 anos 11 meses e 29 dias, composta por 2
consultoérios para atendimento de urgéncia, 1 box de emergéncia, 1 sala para observacao rapida
e pequenos procedimentos com capacidade de 6 pacientes com seus acompanhantes e 1 sala
para internacdo e observacdo para 9 criancgas, constituida de 3 boxes para isolamento, sendo um
destes boxes para 2 criancas e uma sala maior com 5 leitos. A equipe assistencial é formada por
médicos contratados, professores, médicos residentes de pediatria e de emergéncia pediétrica,
enfermeiros e técnicos de enfermagem, contando também com o auxilio da equipe de apoio,

como nutricdo, fisioterapia, radiologia, servigo social e psicologia.

E uma emergéncia de “porta aberta” que recebe pacientes clinicos e cirdrgicos
encaminhados pela rede de saude ou por demanda livre. Além disto, Hospital de Clinicas de
Porto Alegre se caracteriza por ser referéncia de algumas linhas de cuidado como fibrose cistica,

intestino curto, doencas genéticas, oncoldgicas, neuroldgicas e pacientes transplantados.



6.3 PERIODO
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A coleta foi realizada no periodo de maio de 2017 a outubro de 2019.

6.4 SELECAO DOS PACIENTES

6.4.1 Populacéo

Foram incluidos no estudo todas as criancas maiores de 2 anos a menores de 14 anos de

idade que internaram na emergéncia pediatrica do Hospital de Clinicas de Porto Alegre no

periodo do estudo com diagnéstico de asma aguda grave.

6.4.2 Criterios de elegibilidade

6.4.2.1 Critérios de inclusdo

Pacientes que apresentaram falha ao manejo inicial de asma aguda grave
conforme protocolo da unidade (anexo 1). A caracterizacdo da falha ao manejo
inicial dos pacientes atendidos em sala de emergéncia pediatrica foi realizada
pela equipe médica assistencial da unidade, através de critérios de gravidade da
unidade.

Pacientes que receberam infusdo continua de sulfato de magnésio a 50mg/kg/h

em 4 horas.

6.4.2.2 Critérios de exclusédo

Pacientes com historia prévia de neuropatia, cardiopatia, outras pneumopatias
cronicas e sindromes genéticas associadas a comprometimento pulmonar.
Pacientes que receberam uma segunda dose de sulfato de magnésio durante o
periodo de internagao.

Pacientes que receberam outro tratamento concomitante ao uso do sulfato de
magnésio endovenoso como por exemplo, ventilagdo néo invasiva ou salbutamol

endovenoso.
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6.5 CALCULO AMOSTRAL

Para o calculo do tamanho de amostra foi utilizado o programa WinPepi, versdo 11.65.
Considerando confianca de 95%, margem de erro de 15% e proporc¢éo de 40% da taxa de alta
hospitalar em 24 horas nas criancas que receberam sulfato de magnésio em infusdo continua
como é referida em lrazuzta e colaboradores (2016), chegou-se ao tamanho de amostra de 40

pacientes.

6.6 COLETA DE DADOQOS

Todos os pacientes que receberam o sulfato de magneésio endovenoso continuo na UEP
do Hospital de Clinicas de Porto Alegre, eram colocados em um protocolo da unidade em que
os principais dados eram anotados desde 2017. No registro, constava o nimero do prontudrio e
a data da administracdo da medicacdo, garantindo assim, o anonimato dos pacientes, sendo o
acesso restrito a equipe assistencial. A indicagdo do sulfato de magnésio endovenoso foi
estabelecida pela equipe assistencial, seguindo protocolo pré-estabelecido da prépria unidade
(anexo 1). Durante a administracdo do sulfato de magnésio os pacientes eram monitorizados
com monitor cardiaco e oximetria de pulso continua, além de afericdo de sinais vitais pela
equipe de enfermagem. Os familiares que acompanhavam os pacientes eram comunicados no
momento da administracdo da medicacdo das possiveis reacdes adversas (nauseas, vomitos,
hipotensdo, sonoléncia, rubor e dor local da aplicacdo da medicacdo). O magnésio sérico era

coletado ao final da quarta hora da infus&o.

Apbs a aprovacdo do CEP do Hospital de Clinicas de Porto Alegre, foi realizada a
revisdo dos prontuarios eletrdnicos desses pacientes. Todos os dados foram coletados pelo

pesquisador principal.
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6.7 VARIAVEIS

Foram identificados os seguintes dados: idade, sexo, peso, altura, alteracdes ao exame
fisico (cor da pele, frequéncia respiratoria, uso da musculatura acessoria, ausculta pulmonar e
nivel de consciéncia), exames complementares (laudo radiografia de térax), dosagem sérica de
magnésio, presenca de efeitos adversos (sensacdo de ardéncia ou rubor na via de aplicacédo da
medicacdo, cansaco fisico, fraqueza muscular, arritmia e depressao respiratéria; hipotensdo
avaliada conforme resultado da afericdo da pressao arterial pela equipe de enfermagem durante
periodo de infusdo da medicacdo), uso de antibidticos, presenca de comorbidades, tempo de
internacdo na emergéncia pediatrica e desfechos (alta hospitalar, internacdo em enfermaria
pediatrica e internacdo em UTIP). A partir de algumas variaveis coletadas foi calculado o escore
clinico de gravidade para asma (figura 1) antes e apds 4 horas da infuséo continua do sulfato de
magnésio.

Figura 1 — Escore clinico para a avaliagao da intensidade da crise asmatica em criangas (escore
de Wood-Downes modificado)

Cor da pele Normal Palidez Cianose
Frequéncia respiratéria (ipm)
1-2 anos Até 30 31-60 > 60
2-5 anos Até 25 26-50 >50
>5anos Até 20 21-40 > 40
Uso da musculatura acessaria Nenhuma Leve ou moderado Intenso
Ausculta pulmonar Sibilos no final da inspiracao Sibilos ins e expiratérios Auséncia de sons
Fungdo Cerebral Normal Deprimido ou agitado Comatoso

* Escore criado a partir de Paro; Rodrigues (2005).

6.8 ANALISE ESTATISTICA

Os dados foram transcritos para uma planilha Excel para Windows (Microsoft Office)

e posteriormente analisados através do programa SPSS versdo 16.0. As variaveis categoricas
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foram expressas em percentagem e comparadas através do teste Qui-quadrado ou risco relativo.
As variaveis continuas com distribuicdo normal foram expressas através de médias com o
respectivo desvio-padrdo e comparadas através do teste t de Student. As variaveis continuas
sem distribuicdo normal foram expressas através de mediana com o respectivo intervalo
interquartil (1Q 25%-75%) e comparadas atraves do teste de Mann-Whitney ou Kruskal-Wallis.
Foram ainda realizados testes de correlacédo (coeficiente de correlacéo de Pearson e coeficiente

de determinacéo).

6.9 ASPECTOS ETICOS

Este projeto foi submetido ao Comité de Etica em Pesquisa do Hospital de Clinicas de

Porto Alegre e protocolado sob o nimero 23635618.1.0000.5327.

Os pesquisadores se comprometeram a utilizar os dados apenas para a presente pesquisa
e preservar a individualidade e os dados que possam identificar os pacientes envolvidos no

estudo.

Consideramos tratar-se de um estudo de baixo risco pois ndo imp&e nenhum tratamento
ou intervencgdo fora da rotina assistencial ja ofertada, além de ndo possuir coleta de exames

invasivos motivados pela pesquisa.

Neste estudo, 0s autores tomaram o cuidado de atender as determinagdes estabelecidas
pelo Conselho Nacional de Saude, na Resolugio 466/2012, capitulos 111- “Aspectos Eticos da
Pesquisa em Seres Humanos”, IV- “Consentimento Livre e Esclarecido”, V- “Riscos e

Beneficios”, VI- “Protocolos de Pesquisa” e VII- “Comité de Etica em Pesquisa”.

Por se tratar de uma revisdo de prontuarios eletrénicos, foi solicitado a isencéo do termo
de consentimento livre e esclarecido. Contudo, todas as precaucdes sobre confidencialidade dos

casos avaliados e 0 nome da instituigdo foram zelados conforme descritos acima. Entretanto, os
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pesquisadores reconhecem que, apesar das precaugdes quanto a confidencialidade, a propria
natureza do estudo envolve risco potencial de quebra de confidencialidade. Visando atenuar
este risco, 0s pesquisadores comprometeram-se em termo especifico anexo a submissao deste
projeto ao CEP a manter o sigilo de todas as informagOes pessoais identificadas durante a

pesquisa.

N&o havera beneficio imediato e direto aos sujeitos da pesquisa, tendo em vista ser uma
revisdao de prontuarios eletrénicos. Os pesquisadores negam quaisquer conflitos de interesse

relacionados ao presente estudo.
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ANEXO A — ASMA AGUDA GRAVE (CRIANCAS > 2 ANOS): PROTOCOLO —
SULFATO DE MAGNESIO

Nebulizar com Fenoterol 1 gota a cada 2 Kg (maximo 20 gotas) 20/20 min
associar brometo de ipratopio

ou

Salbutamol inalatdrio 1 jato a cada 2 Kg (mdximo 10 jatos) 20/20 min

Prednisolona 1mg/kg/dia VO

(REPETIR. SE NECESSARIO)

Suplementacio de O2, conforme saturagiio e/ou disfungdo respiratoria

y

REAVALIAR APOS 1-2 horas  SEM MELHORA

Indicado miciar Sulfato de Magnésio
Dose: 50mg/Kg/dia em 4 horas (maximo 8.000mg em 4 horas)
Dilnigdo 10-60mg/ml de Soro Fisiologico 0.9%

Monitorizagdo Cardiaca + Oximetria continua

Y

Apods o término da infusio de Sulfato de Magnésio de 4h, coletar Magnésio
Serico

(REPETIR SE RESPOSTA E SE NECESSARIO)
ATENGAO: Interromper a infusio continua se efeitos adversos: arritmia, sonoléncia,
arreflexia, bradipnéia, vomitos.

OBS: PACIENTE NAOQ DEVERA SUBIR PARA INTERNACAO SE ESTIVER
REALIZANDO PROTOCOLO DO SULFATO DE MAGNESIO
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