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DEFINICAO

Intoxicagdes exodgenas agudas podem ser definidas como as consequéncias clinicas e/ou
bioquimicas da exposicdo a substincias quimicas encontradas no ambiente (ar, agua, alimentos,
plantas, animais peconhentos ou venenosos, etc.) ou isoladas (pesticidas, medicamentos, produtos de
uso industrial, produtos de uso domiciliar, etc.).

As intoxicagdes, principalmente as ndo intencionais, constituem uma das principais causas
de atendimento de emergéncia pediatrica. Criangas, em especial na fase pré-escolar, permanecem

durante propor¢ao significativa de seu tempo em casa, onde a exposi¢ao ao risco se associa ao acesso
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a substancias venenosas € medicamentos. O desconhecimento dos cuidadores sobre a toxicidade dos
agentes, a desatengao aos riscos e a falta de supervisdo contribuem para a ocorréncia de intoxicagdes

acidentais na infancia.

Observa-se que as intoxicagdes acidentais, tipicas da faixa pediatrica, diminuem no decorrer
do desenvolvimento, com a evolugdo emocional e cognitiva, a qual se torna um possivel escape para
os problemas em adolescentes, devido ao amadurecimento da concepc¢ao de morte. Em adolescentes,
ha a necessidade de estudos detalhados, com maior enfoque sobre as circunstincias e a intencao

dessas intoxicagdes.

Dados obtidos DATA-SUS, referentes ao ano de 2019, demonstram que as intoxicagoes
exodgenas por medicamentos sdo as mais comuns no Brasil (54,2%, correspondendo a 96193
notificagdes), inclusive na populagdo pediatrica (58,1%). Entre criancas de 0-9 anos o segundo agente
mais comum € produto de uso domiciliar (17,3%). Entre os adolescentes (10-19 anos) o segundo lugar
¢ ocupado por drogas de abuso (9,3%). O maior nimero de notificagdes de intoxicagdes exogenas
por medicamentos se deu entre adolescentes de 15-19 anos (54%), seguido da faixa etaria entre 10-14

anos (18%). O terceiro lugar ¢ ocupado por criangas entre 1-4 anos (17,3%).

Neste E-book sera dado enfoque a abordagem da intoxicagdo exdgena por medicamentos,
devido a sua maior frequéncia, € como sera visto no decorrer do capitulo, a possibilidade de boa

evolucdo naqueles com pronto diagnostico e tratamento adequado.

BENZODIAZEPINICOS

Esses medicamentos sdo usados principalmente nos episddios de ansiedade, como
anticonvulsivantes, na sindrome de abstinéncia do alcool, nos estados hiperadrenérgicos como
intoxicacdes por drogas de abuso, relaxante muscular e sedativo em procedimentos.

Essas medicacdes sdo encontradas em diversas apresentagdes, tais como: comprimido,
solucgdo oral, solugdo injetavel e ampolas. Dentre os medicamentos dessa classe cita-se o Alprazolam,
Diazepam, Lorazepam, Clonazepam, Bromazepam, Midazolam, Flunitrazepam. O Zolpidem e
Zopiclona sdo sedativo-hipnoticos ndo benzodiazepinicos, estes possuem efeito sedativo e pouca

acao como relaxante muscular ou propriedades anticonvulsivantes.

FISIOPATOLOGIA

Os benzodiazepinicos sdo agonista dos receptores acido gamaaminobutirico (GABAA),
com isso tem-se um aumento da frequéncia de abertura dos canais de cloreto, provocando uma
hiperpolarizacio da membrana e diminuindo a hiperexcitabilidade neuronal, o que resulta em
depressao generalizada dos reflexos da medula e do sistema ativador reticular, favorecendo o risco de
coma e depressao respiratoria. A absorcao da medicagdo atinge o pico de concentracao no plasma em
30 min até 2 horas ap0ds ingesta, o metabolismo da droga ¢é hepatico e sua eliminacdo pela via renal.
A meia vida vai depender do agente (ex.: midazolam — 2 a 3 horas; alprazolam — 14 horas; diazepam
- 32 horas).
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SINTOMAS

Os pacientes vitimas de intoxicagdo medicamentosa por benzodiazepinicos podem apresentar
manifestagdes clinicas de acordo com o grau da intoxicagdo medicamentosa (leve, moderada e grave),
podendo apresentar-se desde um quadro de sonoléncia, sedacdo, fala arrastada, coma com depressao
respiratoria, hipotensdo e hipotermia, principalmente com o uso endovenoso ou em associagdo com
outros depressores do sistema nervoso central. A depressdo respiratoria pode ocorrer em criangas,

mesmo com doses terapéuticas.

DIAGNOSTICO

O diagnostico ¢ basicamente clinico, através da historia de exposicao ao agente exposto € no
exame fisico, atentando para os sintomas citados nas manifestacdes clinica. Exames laboratoriais
serdo complementares, podendo ser realizadas andlises qualitativas (sérica e urindria) para a detec¢ao
de benzodiazepinicos, porém nao sdo sensiveis para todas as substancias, portanto, um teste negativo
ndo exclui a intoxicagdo. A monitorizacdo do ECG, eletrolitos, funcdo hepatica e renal, hemograma,
glicemia, sendo o RX ou TC de cranio solicitado na suspeita de trauma. O diagndstico diferencial
devera ser realizado sempre buscando intoxicagdes por outros agentes como por exemplo, os sedativo-
hipnéticos (etanol, barbituricos, GHB, hidrato de cloral), opidides, antipsicéticos, anticonvulsivantes

e antidepressivos.

CONDUTA

O tratamento inclui medidas de suporte com a desobstrucao das vias aéreas e administragao
de oxigénio suplementar quando necessario, monitorizacao dos sinais vitais, acesso venoso calibroso
e coleta de amostras biologicas para exames de rotina e toxicologico, bem como a hidratacao
adequada para assegurar boa eliminacdo renal. A lavagem géstrica e uso de carvao ativado (1g/Kg),
sendo a lavagem gastrica ndo necessaria nas pequenas ¢ moderadas ingestdes se o carvao puder ser
administrado rapidamente. O antidoto ¢ o Flumazenil, sendo o seu uso reservado para as situacdes
de sedacdes iatrogénicas ou intoxicagdes graves com depressdo respiratdria. Sua dose inicial ¢ de
0,1 a 0,2 mg IV em 15 a 30 segundos e repetida conforme a necessidade até a quantidade maxima
de 1 mg. A meia-vida do Flumazenil ¢ de apenas 1 a 2 horas, em casos graves podera ser necessaria
infusdo continua de 0,1 a 1 mg/h sendo contraindicado nas ingestdes simultaneas com substancias que
diminuem o limiar para convulsdo, como os antidepressivos triciclicos. Nos quadros de hipotensao

o tratamento ¢ administragdo de solu¢do salina e raramente € necessario o uso de drogas vasoativas.

PARACETAMOL

O  paracetamol ¢é um  para-aminofenol derivado do  metabolismo da
fenacetina, com agfo antipirética e analgésica a nivel central. E muito utilizado por criangas sendo
uma das drogas mais relacionados a overdose nessa faixa etaria.

O prognostico da intoxicagdo por paracetamol em criangas e adolescentes € quase sempre
bom se o antidoto, N-acetilcisteina (NAC) for administrado nas primeiras 8 a 10 horas da ingestao.

Mortalidade é rara nessa faixa etaria.
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O paracetamol possui diversas apresentacdes, sendo elas: comprimidos de 500mg, 650mg
e 750mg; solucdo oral (gotas): 200mg/ml; suspensdo oral: 100mg/ml e 32mg/ml; saché: 500mg
por unidade. E encontrado também em formulagdes de acio prolongada (ex: Tylenol AP — 650 mg/

comprimido) e em associacdo com outros medicamentos, principalmente com a codeina.

FISIOPATOLOGIA

O paracetamol ¢ rapidamente absorvido pelo trato gastrointestinal, a maior parte no intestino
delgado, e tem biodisponibilidade de 80%. O metabolismo do paracetamol ocorre no figado e sua
via de eliminagdo ¢ renal. A meia-vida ¢ de 2 a 4 horas, podendo ser prolongada em pacientes com
insuficiéncia hepatica. O pico de concentracdo sérica em doses terapéuticas ocorre entre 30 a 60
minutos. Nas apresentagdes de a¢ao prolongada, o pico acontece entre 1 a 2 horas, podendo a absor¢ao
persistir por até 12 horas em doses terapéuticas e muito mais tempo na overdose. Na superdosagem o
pico de concentracdo ocorre em até 4 horas.

A dose toxica aguda minima para criangas ¢ de 150 mg/kg. Doses acima de 250 mg/kg ou
maiores que 12 gramas em 24 horas estdo mais associadas a toxicidade. Praticamente todos os
pacientes que ingerem doses acima de 350 mg/kg evoluem com toxicidade hepatica grave. Nos
quadros de toxicidade cronica (multiplas doses supra-terapéuticas, principalmente em criangas febris
ou com redu¢do da ingesta hidrica) a dose toxica minima € de 150 a 175 mg/kg.

Na superdosagem, as vias de glucuronizagao e sulfatacao, que produzem metabdlitos a serem
eliminados na urina, tornam-se saturadas € o metabolismo via citocromo P450 aumenta. Desta
forma aumenta a produ¢ao do NAPQI, um intermediario toxico. O NAPQI liga-se covalentemente a
macromoléculas de proteinas nos hepatdcitos de forma irreversivel, causando alteragdo de membrana,
morte celular e degeneracao do figado.

Sao considerados fatores de risco para hepatotoxicidade em criangas: pacientes acima de 6
anos, doses excessivas repetitivas, desnutri¢ao, jejum prolongado, doenga febril concomitante e uso
de drogas que interferem no metabolismo do paracetamol (etanol, isoniazida e rifampicina) ou que
potencializam a hepatotoxicidade da droga (zidovudina e sulfametoxazol-trimetoprima). Pacientes
com sindrome de Gilbert podem ter maior predisposicao a lesao hepatica. Aqueles com outras doengas
hepaticas cronicas podem ter uma meia-vida da droga mais prolongada, apesar da menor atividade
enzimatica hepatica nesses pacientes parecer ser protetora (pela menor producdo de metabdlitos

toxicos).

SINTOMAS
As manifestagdes clinicas iniciais em criangas e adolescentes sdo leves e pouco especificas,
ndo predizendo hepatotoxicidade subsequente.
O curso clinico que se segue apos superdosagem aguda por dose unica ¢ divido em 4 fases:
e Fase 1 (até 24 horas ap6s overdose): paciente assintomatico. Menos comumente podem estar

presentes ndusea ¢ vomitos. Letargia e mal estar geral naqueles com doses muito altas.

e Fase 2 (24 e¢ 72 horas): dor em hipocondrio direito, e alteragdes de fungdo hepatica.
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Nefrotoxicidade (aumento de ureia e creatinina e oligliria) e pancreatite (aumento de amilase
e lipase) em casos graves.

e Fase 3 (72 a 96 horas): faléncia hepatica e em casos graves faléncia renal, faléncia de multiplos
orgaos e oObito.

o Fase 4 (4 a 14 dias): recuperagdo hepatica com presenga de fibrose residual.

DIAGNOSTICO

A abordagem inicial em pacientes suspeitos de intoxicagdo por paracetamol compreende uma
boa anamnese, ja que a maior parte das criangas e adolescentes ¢ inicialmente assintomatica. Avaliar
a possibilidade de congestao e se a droga estava sendo utilizada de forma regular, quantificar a dose
ingerida, estabelecer o tempo da ingestao e as condi¢des clinicas do paciente que possam predispor
o dano hepatico.

Realizar dosagem sérica dos niveis de paracetamol idealmente entre 4 a 16 horas apos a
ingesta. Valores obtidos antes de 4 horas podem nao refletir a absor¢do completa da droga. Niveis
obtidos ap6s 24 horas ndo podem ser interpretados, nem aqueles dosados ap6s a ingestdo cronica ou
repetida do paracetamol.

O resultado do nivel sérico deve ser langado no nomograma de Rumack-Matthew, que
correlaciona a concentragdo plasmatica de paracetamol livre com o tempo em que ela foi obtida
apds uma ingestao aguda Unica, de forma a se determinar a necessidade de terapia com antidoto. O
normograma de Rumack-Matthew nao deve ser utilizado em pacientes com intoxicagdo cronica ou
naqueles que fizeram uso preparagdes de liberagao prolongada.

Exames laboratoriais adicionais incluem ALT, AST, eletrélitos, ureia e creatinina. Gasometria

e tempo de protrombina devem ser realizados em pacientes graves.

CONDUTA

As orientacdes feitas abaixo sdo recomendadas somente para pacientes com intoxicacao aguda
pelo paracetamol. Nao ha consenso disponivel sobre o manejo de criangas com quadros cronicos de
intoxicacdo, secundarios a doses terapéuticas inadequadas (mais de 90 mg/kg/dia por mais de um
dia).

A conduta inicial compreende medidas basicas de suporte: desobstruir vias aéreas e administrar
oxigénio suplementar se necessario, monitorar os sinais vitais, obter acesso venoso calibroso, coletar
amostras bioldgicas para exames laboratoriais e manter hidratagdo adequada.

A descontaminagdo gastrica com carvao ativado ¢ indicada naqueles pacientes apds ingesta
potencialmente toxica (dose maior que 150 mg/kg), idealmente em até 4 horas, na dose de 1g/kg
(maximo 50 gramas). Casos em que o tempo de ingestdo ¢ indeterminado o carvao ativado também
pode ser utilizado. A lavagem géstrica ndo ¢ indicada em criangas por aumentar o risco de aspiragao
e ser menos eficaz que o carvao ativado.

O antidoto ¢ a N-acetilcisteina (NAC), e deve ser administrado em qualquer paciente com
risco significativo de lesdo hepatica, nas primeiras 8 horas apos superdosagem. As indicacdes para

uso da NAC em criangas e adolescentes sao:
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e Concentracado sérica de paracetamol acima da “linha terapéutica” pelo normograma Rumack-
Matthew.

e Suspeita de ingesta acima de 150 mg/kg (ou maior que 7,5 gramas, independente do peso) e
indisponibilidade de dosagem sérica.

e Paciente com tempo de ingesta incerto e maior que 24 horas, com concentra¢do sérica de
paracetamol acima de 10 mg/L (66 micromol/L).

e Pacientes com mais de 24 horas de ingestdo e evidéncias de hepatotoxicidade.

O antidoto deve ser administrado por via intravenosa se vomitos incoerciveis, contraindicagdes
a administragdo por via oral (risco de aspiragdo, pancreatite, obstru¢do ou injlria intestinal), em
pacientes com insuficiéncia hepatica e em adolescentes gravidas.

A NAC por via oral ¢ oferecida ao longo de 72 horas, iniciando com a dose de ataque de 140
mg/kg, seguida de 70mg/kg via oral de 4/4 horas até completar 17 doses. A administra¢ao intravenosa

varia de acordo com o peso do paciente.
Pacientes com peso menor ou igual a 20 kg:

e Dose de ataque: 150 mg/kg em 3 ml/kg de diluente (glicose 5%, salina 0,45% ou agua
bidestilada) infundidos em 60 minutos.

e Segunda dose: 50 mg/kg em 7 ml/kg de diluente infundidos em 4 horas.

e Terceira dose: 100 mg/kg em 14 ml/kg de diluente infundidos em 16 horas.

Pacientes com peso entre 20 e 40 kg:

e Dose de ataque: 150 mg/kg em 100 ml de diluente infundidos em 60 minutos.
e Segunda dose: 50 mg/kg em 250 ml/kg de diluente infundidos em 4 horas.
e Terceira dose: 100 mg/kg em 500 ml/kg de diluente infundidos em 16 horas.

Durante a infusdo do antidoto o paciente deve ter os sinais vitais monitorados pelo risco de
reacdo anafilatica. Pacientes que recebem a medicagdao por via oral podem apresentar vomitos. A
concentracgao sérica de paracetamol e ALT devem ser dosados para avaliar eficacia ou necessidade de

se prolongar o tratamento.
Nos casos de insuficiéncia hepatica fulminante, o transplante hepatico € uma opgao terapéutica.

O uso de paracetamol pode ser reiniciado de forma segura, ap6s overdose, em criangas e
adolescentes saudaveis que estdo assintomaticos, apresentam concentracdo sérica de paracetamol

menor que 10 mg/L e ALT e tempo de protrombina sem alteragdes.

ANTI-INFLAMATORIOS NAO ESTEROIDES (AINEs)

Os anti-inflamatérios nao esteroides (AINEs), sdo uma das classes medicamentosas mais
utilizadas no mundo, agem desde o processo inflamatorio sistémico até o controle da dor, edema,
osteoartrites, artrite reumatoide e distirbios musculoesqueléticos. Esses farmacos inibidores da ciclo-
oxigenase (COX), seletivos ou ndo, apresentam um mecanismo de a¢do semelhante, porém cada

formulagdo possui particularidades.
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A intoxicacdo pela maioria destes medicamentos produz usualmente alteragdes simples, como
distarbios gastrointestinais leves. Os sintomas podem manifestar-se apos 4 a 6 horas da ingestdo e
uma toxicidade maior acontece com a tomada de mais de 5 vezes a dose terapéutica. Essas substancias
possuem apresentagdes diversas, e podem causar maleficios quando tomados principalmente por
via oral, porém, também sdo encontradas na forma de gel, spray e injetaveis. Alguns exemplos
mais comuns sdo o acido acetilsalicilico, acido mefenamico, cetorolaco, etoricoxib, fenilbutazona,

indometacina, ibuprofeno, naproxeno e piroxicam.

FISIOPATOLOGIA

Os AINEs produzem seus efeitos farmacologicos pela inibi¢do da enzima ciclo-oxigenase (iso-
enzimas COX-1 e COX-2), reduzindo a producdo de prostaglandinas resultando em uma diminuicao
da dor e do processo inflamatdrio. Devido as prostaglandinas estarem envolvidas na manuten¢do da
integridade da mucosa géstrica e na regulacdo da circulacdo renal, sua reducdo tanto nas intoxicacdes
agudas como nas cronicas pode causar danos nestes 6rgaos.

As enzimas COX desempenham um importante papel na homeostasia cardiovascular e sua
inibi¢do seletiva ou ndo tem papel fundamental na manutencdo do organismo. As plaquetas contém
apenas COX-1 e o tromboxano A2 (TXA2), que ¢ sintetizado pela sua atividade, causa agregacao
plaquetaria, vasoconstri¢ao e proliferagdao de células musculares lisas. Em contraponto, mediada pela
atividade da COX-2, a sintese da prostaciclina contrapde-se a esses efeitos, provocando relaxamento
da musculatura lisa vascular e causando vasodilatacdo. Os AINEs agem nos receptores IP das
plaquetas, por isso exercem interferéncia na atividade antiplaquetaria.

Os inibidores seletivos da COX-2, uma nova geragcdo de AINES, em doses terapéuticas nao
inibe a COX-1, que ¢ responsavel pelas fungdes homeostaticas e ¢ a isoforma envolvida na protecao
da mucosa gastrointestinal, devido a essa propriedade, os riscos de sangramento digestivo ¢ menor
com o uso desta nova geragdo do farmaco. Porém, estudos apontam relacdo direta do seu uso com o
aumento de eventos cardiovasculares, como risco de infarto do miocardio, acidente vascular cerebral,
insuficiéncia cardiaca, insuficiéncia renal e hipertensdo arterial. Esse firmaco ndo bloqueia a formagao
de Tromboxano-A2, nem exercem ag¢do antiplaquetaria, justamente pela inibi¢do minima da COX-1,
porém reduzem a producdo de prostaciclina 1 dependente de COX-2, que tem a¢do vasodilatadora e

cardioprotetora. O desvio do balango entre os prostanoides produzidos parece favorecer a trombose.

SINTOMAS

A intoxicagdo acontece apods ingestdo de 5 a 10 vezes a dose terapéutica de qualquer
medicamento desse grupo. Os pacientes vitimas de toxicidade medicamentosa por AINEs podem
apresentar manifestacdes clinicas de acordo com a quantidade ingerida. Os principais sintomas
sdo: diarreia, dor abdominal, flatuléncias, disfuncao renal aguda, elevacdo da pressdo arterial,
principalmente em hipertensos. Podem também apresentar sonoléncia, cefaleia, letargia, nistagmo
e desorientagao. Quando encontrado hipoprotrombinemia, acidose metabdlica, disfung¢ao hepatica,

convulsdo e/ou coma, esses pacientes devem ser manejados com maior prudéncia e de forma rapida.
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DIAGNOSTICO

E feito baseado na histéria clinica de exposi¢cdo ao AINEs, no exame fisico e anélises
laboratoriais. De maneira geral deverao ser solicitados glicose, eletrolitos, gasometria, alcoolemia,
funcdes hepaticas, renais, coagulograma e urina rotina. O diagnoéstico diferencial deve ser feito com
outras intoxicagdes que causam alteracdes gastrointestinais, renais ou neuroldgicas, tendo em vista

que o nivel sérico nao estd disponivel com a rapidez necessaria e nao contribui para o manejo clinico.

CONDUTA

O tratamento baseia-se em medidas de suporte, tendo em vista que ndo ha antidoto para tal
intoxicacdo. Manter o paciente hemodinamicamente estavel ¢ imprescindivel. O uso de inibidor de
bomba de proton estd indicado. Desobstruir vias aéreas e administrar oxigénio suplementar quando
necessario, obter acesso venoso calibroso para hidratacdo adequada evitara queda da pressdo arterial.
Coletar amostras biologicas para exames de rotina e toxicologicos. A lavagem géstrica e carvao ativado
ndo tém indicacdo de rotina, mas deve ser considerada nos casos de ingestdo de doses elevadas da
droga.

Crianca com ingestdo de dose menor que 100 mg/Kg de ibuprofeno, pode ser observada em
casa, uma vez que o medicamento ¢ um acido fraco e sera eliminado na urina, mas quando a dose for
maior que 400 mg/Kg requer internagdo hospitalar, descontaminacio gastrointestinal com lavagem

gastrica e carvao ativado.

ANTIDEPRESSIVOS ISRS

O advento dos inibidores seletivos de recaptacdo da serotonina (ISRS) foram a partir da década
de 1980, apresentando-se como mais seguros e com menos efeitos adversos do que os antidepressivos
triciclicos (ATC) ou os inibidores da monoamina oxidase (IMAQO). No que tange os medicamentos
dessa classe cita-se a fluoxetina, sertralina, paroxetina, citalopram e escitalopram. Essas medicagdes
sdo encontradas em diversas apresentacdes, tais como: solugdo oral, comprimido, capsula de liberagao
controlada, colirio. Sdo medicamentos utilizados no tratamento de depressdo, sindrome do panico,
fobias e transtorno obsessivo-compulsivo, inclui também, transtornos alimentares, incluindo anorexia,

bulimia e obesidade.

FISIOPATOLOGIA

A serotonina ¢ formada a partir do triptofano, enquanto a norepinefrina e a dopamina sao
produzidas a partir da tirosina. Esses neurotransmissores sdo armazenados em vesiculas pré-sindpticas
dosneuronios e liberadasna fenda sindpticaapartirda despolarizagdonervosa. Proteinas transportadoras
especificas para cada neurotransmissor estdo presentes nas membranas terminais pré-sindpticas e sao
responsaveis por capturar tais neurotransmissores da fenda sindptica para o citoplasma celular. De
volta ao citoplasma, s3o novamente agrupados em vesiculas e podem ser reutilizados ou eliminados
pela monoamina oxidase. Cerca de 98% da serotonina do corpo esta fora do sistema nervoso central
(SNC). No SNC, os neurdnios serotoninérgicos sdo encontrados no tronco cerebral, principalmente
nos nucleos da rafe. Possuem o papel de regulacdo do humor, personalidade, apetite, fraqueza, émese,

regulacdo da temperatura e comportamento sexual. Em regides periféricas, regula o tonus vascular, a
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peristalse e a ativacao plaquetaria. Os inibidores seletivos de recaptagao de serotonina (ISRS) inibem
os mecanismos de recaptacdo da serotonina nos neurdnios do sistema nervoso central, assim como
perifericamente e nas plaquetas. Contudo, sdo menos efetivos na recaptagdo de norepinefrina e (menos
ainda) no antagonismo muscarinico, histaminico ou adrenérgico. Com isso, a serotonina permanece
mais tempo na fenda sindptica e aumenta a ocupacao dos receptores pos-sinapticos.

Na intoxicag¢do causada por ISRS os sintomas tendem a ser de leves a moderados. Os efeitos
relacionados a intoxicagdo incluem a sindrome serotoninérgica, que ocorre pelo excesso de serotonina
na medula espinhal e encéfalo. As intoxicacdes relacionam-se a superdosagem, interagdo com outras
drogas, como anfetaminas, inibidores da monoamina oxidase, antidepressivos triciclicos e litio. Em

casos raros, ao uso de doses terapéuticas.

SINTOMAS

Nos casos de intoxicagdo leve a modera por ISRS os sintomas presentes incluem ataxia e
letargia. Hipotensao, bradicardia, sedacdo, depressdo do SNC e coma podem ocorrer nas intoxicagdes
graves. Nos casos de ingestdo elevada da droga, pode ocorrer a sindrome serotoninérgica, caracteriza
pela triade de caracteristicas clinicas: hiperatividade neuromuscular, instabilidade autondmica e
alteracdes do estado mental. O tremor e choque podem ocorrer, principalmente por intoxicag¢do pelo

citalopram, que podera levar ao prolongamento do intervalo QT e ao torsade de points.

DIAGNOSTICO

O diagnostico € clinico e deve ser realizado através da historia de exposi¢do ao agente e ao
exame fisico, tentar encontrar os sintomas citados nas manifestagcdes clinicas. Exames laboratoriais
podem ser realizadas, como a detecc¢ao qualitativa por meio de teste imunocromatografico ou CCD, nos
casos em que exista divida quanto a exposi¢do. Além disso, a monitorizagdo pelo ECG e o oximetro
de pulso se faz importante. Quanto a outros exames deve-se solicitar eletrdlitos, glicose, gasometria e
hemograma. Para analisar a coingestdo sugere-se analisar a presenca de outras substancias por CCD
em sangue e urina e realizar alcoolemia. Nos casos graves monitorar CPK e mioglobinuria (risco de

rabdomidlise), fungdo renal, fungdo hepatica e coagulograma.

CONDUTA

Inicialmente realizar a avaliacdo das vias aéreas, considerar intubagdo orotraqueal em pacientes
com rebaixamento do nivel de consciéncia, naqueles com sintomas respiratorios, instabilidade
hemodindmica ou com disfun¢des neuromusculares. Realizar a reposi¢do hidrica adequada. Obter
acesso venoso calibroso e coletar amostras bioldgicas para exames laboratoriais e toxicoldgicos. O
exame neurologico deve ser realizado com frequéncia nos pacientes com intoxicagdo por ISRS.

Na descontaminagdo a lavagem gastrica pode ser utilizada se for realizada até 60 minutos
apOs ingestdo da substancia, deve utilizar solugdo isotonica de cloreto de sodio aquecida a 38°C, 10
ml/kg da solu¢do no volume total de 0,5-2 L para criangas e 5-7 L para adolescentes (lavar quantas
vezes for necessario para alcancar o volume estipulado). O carvao ativado também deve ser realizado
idealmente até uma hora ap6s a ingestdo por sonda orogastrica a dose ¢ de 1g/kg (maximo 50g),

podendo ser repetida a cada 4 - 6 horas. Os benzodiazepinicos podem ser utilizados nas crises

GUIA PRATICO PARA O INTERNO: URGENCIAS E EMERGENCIAS PEDIATRICAS




convulsivas e rigidez muscular, usando o diazepam 0,2 — 0,3 mg/kg endovenoso ou midazolam 0,1 —
0,2 mg/kg endovenoso.

A crise estendendo mais que 24 a 36 horas, podem ser utilizados o antagonista de serotonina,
como Ciproeptadina na dose de 0,25 mg/kg via oral de 12/12 horas ou de 8/8 horas, sua dose maxima
¢ 12 mg ou a Clorpromazina em maiores de 6 meses na dose de 50-100 mg/dia via oral ou via

intramuscular.

CLORIDRATO NAFAZOLINA

O Cloridrato de Nafazolina ¢ um descongestionante nasal em diversas formulac¢des, atua como

vasoconstritor por apresentar acdo alfa-adrenérgica imediata e efeito prolongado. E indicado, portanto,
para os principais sinais e sintomas como: gripes, resfriados, rinites, adenoidites agudas, congestao

nasal, alergias do trato respiratdrio superior. Porém € contra-indicado o uso abaixo de 12 anos.

FISIOPATOLOGIA

O cloridrato de nafazolina ¢ um descongestionante nasal de uso local de acdo rapida e
vasoconstritora (aproximadamente 10 minutos ap6s a aplicacdo) e de efeito prolongado (entre 2 a
6 horas). Considerada uma droga simpaticomimética sintética composto por um nucleo imidazol
4,5-diidro-2-1-naftalenilmetil-1H-imidazol, através dele ¢ possivel apresentar agdes adrenérgicas e
colinérgicas, tem a¢do na mucosa nasal e colirio, com alivio sintomatico da congestdo nasal. Esse
farmaco apresenta uma estreita janela terapéutica, sendo a maxima segura de 0,05 mg/kg de peso
corporal, portanto em pacientes que faz o uso acima da dosagem recomendada estdo susceptiveis
a intoxicagdo. Ocorre a biotransformacdo principalmente pelo figado e os produtos excretados em
torno de 24 horas. Os sintomas aparecem nas primeiras horas apos a exposi¢do a droga e atingem
pico em 6 a 8 horas, podendo apresentar-se de forma complexa, devido as multiplas a¢des desta
droga. As classes dos imidazodlicos s@o suscetiveis a causar o efeito rebote de edema na mucosa nasal
diminuindo assim o calibre dos vasos e desobstruindo as narinas, porém o uso excessivo e a longo
prazo levam a contra¢do dos outros vasos sanguineos do organismo, induzindo assim a arritmias

cardiacas e favorecendo o desenvolvimento do quadro de hipertensdo arterial.

SINTOMAS

As manifestacdes clinicas sdo irritacdo local, ndusea, cefaleia, vasoconstri¢ao sistémica, podendo

levar criancas a hipertensdo arterial transitoria. Palidez e sudorese em decorréncia da inibigao
da atividade simpatica no cérebro e depressdo neurologica e respiratdria, em criangas menores
de trés anos de idade os valores de glicemia sdo alterados em pacientes diabéticos, esses sinais e
sintomas sdo decorrentes da exposi¢do de doses toxicas e uso cronico. Podem apresentar também
sonoléncia, sudorese, hipotensdo ou choque, taquicardia, depressdo respiratoria e coma. Também
foram identificados sintomas como arritmias, sintomas de angina pectoris secunddria, vasoconstri¢cao
corondria, hipotermia, excitagdo transitoria e hiperflexia, seguida de depressdo do sistema nervoso

central e dilatagao da pupila.
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DIAGNOSTICO

Diante da anamnese o diagndstico da intoxicac¢ao por descongestionantes simpatomiméticos
¢ predominantemente clinico e os exames laboratoriais geralmente estdo normais. Deve ser realizada
a triagem de drogas em urina para diagnostico diferencial com outros estimulantes O exame a ser
realizado em um primeiro momento € o eletrocardiograma por revelar arritmias cardiacas em casos
graves. O prognodstico com medidas sintomaticas e suporte adequado ¢ bom, o paciente apresenta
melhora progressiva dos sintomas da intoxicacao, sendo, portanto, o ideal permanecer em observagao
clinica nas primeiras 8 a 12 horas. Caso o paciente encontra-se assintomatico, uma observacao por 6

horas ¢ indicada.

CONDUTA

Deve-se realizar medidas sintomaticas e de suporte incluindo monitorizacdo e oxigénio
suplementar se necessario, ¢ recomendado manter o paciente acordado com estimulagdo cutinea leve
em geral melhora a bradicardia e o nivel de consciéncia, se houver a bradicardia com instabilidade
hemodinamica, utilizar atropina em criangas 0,02 mg/Kg IV, repetidos a cada 5 minutos se necessario.
A hipertensdo arterial ¢ momentanea e resolve na maioria dos casos espontaneamente pode-se usar
soro fisiologico 0,9% IV de 10 a 20 mL/Kg e caso ndo melhore, dopamina. O prognostico com medidas
sintomaticas e de suporte adequadas ¢ bom, paciente com suspeita de ingestao de imidazolinas, mesmo
assintomaticos, deve permanecer em observacgao clinica nas primeiras 6 horas, e pode ser dispensado

apos este periodo.
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