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RESUMO

As overdoses por medicamentos levam a um quadro de intoxicacdo, cujas circunstancias,
muitas vezes, sdo causadas pela tentativa de suicidio, podendo ou nédo evoluir ao 6bito. O
principal grupo de substancias responsavel por esses eventos sdo os medicamentos, sendo
frequente o uso de psicofarmacos, em consequéncia, principalmente, dos altos indices de
problemas psicologicos e/ou psiquiatricos, que favorecem o acesso a esses farmacos. Este
estudo objetivou estudar as intoxicagdes por psicofarmacos motivadas pelo comportamento
suicida. Tratou-se de um estudo transversal e retrospectivo, com abordagem quantitativa,
desenvolvido a partir de 94 casos de intoxicacGes agudas por psicofarmacos. Os dados foram
coletados das fichas de atendimento e notificacdo do Centro de Informacdo e Assisténcia
Toxicologica de Campina Grande (CIATox — CG), localizado no Hospital Regional de
Emergéncia e Trauma Dom Luiz Gonzaga Fernandes (HETDLGF), na cidade de Campina
Grande, PB, entre janeiro e dezembro de 2019. As intoxicac¢des por psicofarmacos foram mais
frequentes no género feminino (n=73; 77,6%), na faixa etaria entre 12 e 21 anos (n=34;
36,2%) e estudantes (n=36; 38,3%). O grupo farmacologico prevalente foi dos antiepiléticos
(n=53; 34,0%), sendo o clonazepam o farmaco frequente (n=36; 23,2%). A sindrome toxica
mais comum foi a hipndtico-sedativa (n=22; 23,4%). O tratamento foi composto de medidas
de suporte e de descontaminacdo, na maioria dos casos, e pelo uso de antidotos e/ou
antagonistas. O quadro grave foi predominante (n=81; 86,2%), contudo a evolucdo foi
favoravel para maioria dos casos (n=87; 92,6%). No tocante a prevencédo do suicidio, embora
o0 Brasil tenha avancado na elaboracdo de politicas publicas, o problema persiste. Os dados
obtidos nesta pesquisa poderdo auxiliar na efetivacdo de alguns pontos fortes da prevencéo.
De acordo com o Ministério da Saude, as pesquisas indicam que os esforcos de prevencdo do
suicidio serdo muito mais eficazes se abrangerem varios niveis e incorporarem varias
intervengOes. Isso requer intervencdes nas comunidades e envolvem reformas sociais e
politicas. Para alcancar o objetivo comum de prevencdo do comportamento suicida,
organizac0es, legisladores e membros da sociedade devem trabalhar de forma colaborativa e

coordenada, utilizando uma abordagem multidisciplinar.

Palavras-Chave: Psicofarmacos. Intoxicacdes. Suicidio. Medicamentos.



ABSTRACT

A STUDY OF THE INTOXICATIONS OF PSYCHOACTIVE DRUGS MOTIVATED
BY THE SUICIDAL BEHAVIOR
The overdoses occasioned by the use of drugs lead to an intoxication table, whose
consequences are, sometimes caused through the suicide attempt, and it may develop or not to
the death. The main group of liable substances of these events are the drugs, often the use of
some psychoactive drug, as a consequence, especially of the high rates of psychological
and/or psychiatric problems, which favor access to these drugs. This paper has aimed to study
the psychoactive drugs intoxications motivated by the suicidal behavior. This survey is a
cross-sectional and retrospective study, with a quantitative approach, the result of 94 cases of
acute psychopharmacological intoxications. The data were collected from the Centro de
Informacdo e Assisténcia Toxicologica de Campina Grande (CIATox — CG) hospital
attendance and notification forms, which is located in the Hospital Regional de Emergéncia e
Trauma Dom Luiz Gonzaga Fernandes (HETDLGF), in the city of Campina Grande, PB,
between January and December of 2019. The intoxications by psychoactive drugs happened
more often with female gender (n=73; 77.6%), between 12 and 21 years old (n=34; 36.2%)
and students (n=36; 38.3%). The predominant pharmacologic group was the antiepileptic ones
(n=53; 34.0%), the most frequent was the clonazepam (n=36; 23.2%). The most common
toxic syndrome was the sedative-hypnotic (n=22; 23,4%). The treatment consisted of support
and decontamination measures, in most cases, and the use of antidotes and/or antagonist
drugs. The medical severe condition was prevalent (n=81; 86.2%), however the evolution was
favorable for most of the cases (n=87; 92.6%). In relation to the prevention of suicide,
although Brazil has made progress in developing public policies, the problem persists. The
data, which was achieved in this research would assist in the realization of some points of
prevention. According to the Ministério da Salde, the research indicates that suicide
prevention efforts will be much more effective if they cover several levels and incorporate
several interventions. It requires interventions in communities and involves social and
political reforms. To achieve the common goal of preventing suicidal behavior, organizations,
legislators and members of society must work in a collaborative and coordinated manner,

using a multidisciplinary approach.

Keywords: Psychoactive drug. Intoxications. Suicide. Drugs.
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1 INTRODUCAO

Intoxicacdo é a manifestacdo em um organismo vivo, através de sinais e sintomas, dos
efeitos nocivos produzidos como resultado da sua interagcdo com algum xenobiotico
(GOVERNO DO ESTADO DO RIO DE JANEIRO, 2018). Pode ser aguda e croénica,
podendo se manifestar de forma leve, moderada ou grave, a depender da quantidade de
substancia absorvida, do tempo de absorcéo, da toxicidade do produto, da suscetibilidade do
organismo do individuo e do tempo decorrido entre exposicdo e atendimento (GARCIA,;
POLISEL; FRANCK, 2017).

A intoxicagdo aguda € causada por exposicdo Unica ao agente toXxico ou sucessivas
exposicoes, desde que ocorram em um periodo de 24 horas, podendo causar efeitos imediatos
para a salde (GOVERNO DO ESTADO DO RIO DE JANEIRO, 2018). Varias
circunstancias podem levar a um quadro de intoxicacdo aguda, dentre elas, a exposicdo
profissional ou acidental, abuso e tentativa de suicidio. Dessa forma, apresenta-se como causa
frequente de procura de atendimento médico nos servigcos de urgéncia e emergéncia em todo
mundo (SILVA; SA DE SOUZA; MARQUES, 2011).

A American Association of Poison Control Centers (Associacdo Americana de
Centros de Controle de Intoxicagdes) registrou, em 2018, cerca de 2,1 milhdes de casos de
exposicdo humana, sendo as cinco classes de substancias mais frequentemente envolvidas:
analgesicos (10,8%); substancias de limpeza doméstica (7,28%); cosmético/produtos de
cuidados pessoais (6,53%); sedativos/hipnoéticos/antipsicoticos (5,53%) e antidepressivos
(5,22%) (GUMMIN et al., 2019).

No Brasil, em 2019, o Sistema de Informacdo de Agravos de Notificacdo (SINAN)
notificou 174.546 casos de intoxicacdo aguda, sendo os principais grupos de agentes toxicos:
medicamentos (94.977); drogas de abuso (21.401); alimentos e bebidas (8.403); produto de
uso domiciliar (8.267); agrotoxicos (8.123) e raticida (5.547). A regido Nordeste notificou no
mesmo periodo 35.858 casos, sendo a Paraiba responsavel por 3.631 notificacdes (SINAN,
2020).

Considerando uma tendéncia mundial, as intoxica¢cbes mais comuns sdo provocadas
por medicamentos (RIOS et al., 2005). Estas surgem devido a mecanismos complexos, que
podem estar associados a caracteristicas do individuo, a processos farmacocinéticos e
farmacodindmicos, a propriedades farmacéuticas do produto, a interagdes entre medicamentos
ou com outras substancias e, ainda, ao modo de uso, na maioria das vezes, por exposicdo a
doses excessivas (FOOK et al., 2015).
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O consumo de medicamentos tem apresentado um aumento consideravel nos ultimos
anos, sobretudo no Brasil, 0 que explica os altos indices de intoxicacfes por esses agentes.
Nesse contexto, é prevalente o uso de psicofarmacos (CHAVES et al., 2017). Por definicéo,
sdo medicamentos que atuam nas funcGes mentais e emocionais, sendo usados para tratar os
sintomas de transtornos mentais, reduzir a incapacidade e prevenir recaidas. Agem
especialmente no Sistema Nervoso Central (SNC), estimulando ou inibindo a acdo de
neurotransmissores. As principais categorias compreendem os antipsicoticos, antidepressivos,
ansioliticos, hipnoticos e sedativos e os antiepilépticos (RANG; DALE, 2012; WHO, 2019c).

As intoxicagdes por psicofarmacos tém sido atribuidas ao crescimento do consumo
desses farmacos, tendo em vista a maior frequéncia de diagndsticos relacionados a transtornos
psiquiatricos na populacdo, a introducdo de novos medicamentos no mercado e as novas
indicacdes terapéuticas dos farmacos ja existentes (ROCHA; WERLANG, 2013). Além
disso, a industria farmacéutica tem exercido forte influéncia na prescrigdo, sendo muitas vezes
uma ameaca a pratica da medicina segura, devido a falha na regulacdo, o que aumenta o
consumo desnecessario e o risco de intoxicacdo (CARVALHO, 2018).

Em um estudo realizado por Mello et al. (2017), referente aos casos de intoxicacédo por
psicofarmacos notificados ao CIATox-PE, no periodo de janeiro de 2015 a dezembro de 2016,
foram identificadas 1.549 notificacbes de intoxicagfes por medicamentos, das quais 884
foram causadas por psicofarmacos, representando 57,1% dos agentes envolvidos.

Os psicofarmacos sdo benéficos para o tratamento de diversas patologias, no entanto,
apresentam elevado risco de autointoxicacao, sendo frequentemente usados nas tentativas de
suicidio (PFEIFER et al., 2020). Carvalho (2018), em analise retrospectiva das intoxicacoes
medicamentosas notificadas pelo Centro de Assisténcia Toxicologica de Fortaleza, entre 2010
a 2014, identificou 1.362 registros de intoxicagdes por medicamentos, sendo 940 casos de
intoxicacao por psicofarmacos, representando 69,0 %, dos quais 692 registros, ou seja, 73,6%
dos casos tiveram motivagéo suicida.

O suicidio é considerado um grave problema de satde publica e uma manifestacdo do
adoecimento psicolégico da populacdo em geral (JUNIOR; CADONA, 2019). Segundo dados
da Organizacdo Mundial de Saude (OMS), cerca de 800 mil pessoas tiram a propria vida
todos os anos, um percentual de 1,4% de todas as mortes no mundo, tornando-se, em 2012, a
152 causa de mortalidade na populacdo geral. Além disso, para cada suicidio, ocorrem mais
de 20 tentativas de suicidio (WHO, 2019a).

O predominio da utilizacdo de psicofarmacos para tentativas de suicidio pode estar

relacionado ao conhecimento por parte da populacio de que estes provocam ‘“efeitos
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imediatos”, principalmente no tocante a indugdo do sono e a diminuigdo das fungdes vitais.
Também, pode-se destacar que o comportamento suicida € frequente em individuos com
transtorno mental diagnosticavel ou pacientes psiquiatricos, especialmente com doencas como
depressdo, transtorno de personalidade e esquizofrenia. Dessa forma, o uso de psicofarmacos
por esses individuos favorece as tentativas de autoexterminio por esses agentes
(CARVALHO, 2018).

A autointoxicacdo por psicofdrmacos apresenta manifestacdo multifacetada, e
frequentemente inespecifica, desafiando até os médicos mais experientes (MOKHLESI et al.,
2003). Assim, toda intoxicagé@o por esses agentes sempre deve ser tratada como uma situacao
clinica potencialmente grave, uma vez que muitos pacientes que ndo apresentam sintomas
inicialmente podem evoluir mal (SAO PAULO, 2017).

A abordagem diagndstica, que envolve a historia da exposicdo, o exame fisico e
exames complementares de rotina sdo muito importantes para o tratamento adequado. Quando
n&o é possivel determinar o agente envolvido no episddio por meio do histérico da exposicéo,
a identificacdo da sindrome tdxica a partir de sinais e sintomas permite acompanhar o quadro
clinico do paciente, para dar seguimento a consideracfes especiais cabiveis em cada caso.
Estas envolvem além do suporte bésico a vida, medidas especificas, como descontaminagéo
por lavagem géstrica e/ou carvdo ativado e administracdo de antidotos ou antagonistas
(FOOK et al., 2015; SAO PAULO, 2017).

Apesar do elevado potencial de toxicidade, existem poucos estudos que abordam as
intoxicacGes por psicofarmacos, principalmente quanto a motivacdo suicida. Assim, a
caracterizacdo do perfil epidemiolégico, o conhecimento do quadro clinico, a identificacdo do
agente envolvido e as condutas clinicas adotadas no atendimento, permitem conhecer 0s
intoxicados, aos quais estratégias de promoc¢do da saude e prevencdo de novos episodios
podem ser direcionadas através de politicas publicas de saude.

Diante do contexto supracitado, objetiva-se o0 estudo das intoxicacdes por
psicofarmacos motivadas pelo comportamento suicida, através da caracterizagcdo do perfil
epidemiolégico, conhecimento dos grupos e medicamentos responsaveis pelas intoxicacdes de
acordo com Anatomical Therapeutic Chemical Classification System (ATC); identificacdo das
sindromes toxicas a partir de sinais e sintomas apresentados pelos pacientes; avaliacdo de
alteragdes hepaticas, renais e eletroliticas através de determinagBGes bioquimicas e o

tratamento realizado.
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2 REFERENCIAL TEORICO

2.1 Suicidio e Politicas Publicas

O suicidio é um ato consciente de autoexterminio, vivenciado por aquele em situacao
de vulnerabilidade, sendo motivado por uma dor psicoldgica insuportavel, em que se percebe
como a melhor solugédo dar fim a prépria vida voluntariamente, significando a morte o fim de
toda dor existente. E considerado como violéncia e agressividade, assim categorizado como
“causa externa” na 10* Classificagcdo Internacional de Doencas (CID) (ORMAZA, 2020;
RIBEIRO et al., 2018). E uma tragédia que afeta familias, comunidades, e paises inteiros,
tendo efeitos permanentes nas pessoas que ficaram para tras (WHO, 2019a).

Segundo dados da Organizacdo Mundial de Saude (OMS), cerca de 800 mil pessoas
tiram a propria vida todos os anos, um percentual de 1,4% de todas as mortes no mundo,
tornando-se, em 2012, a 152 causa de mortalidade na populacdo geral. Além disso, para cada
suicidio, ocorrem mais de 20 tentativas de suicidio (WHO, 2019a).

Em 2016, aproximadamente 79% dos suicidios ocorreram em paises de baixa e média
renda, sendo um fendmeno que ndo ocorre apenas em paises que possuem alta renda. Nesse
mesmo ano, foi a segunda principal causa de morte entre jovens de 15 a 29 anos em todo o
mundo. Entre os métodos mais comuns de suicidio a nivel global, esta a ingestdo de
pesticidas, enforcamento e armas de fogo (OPAS, 2018).

O Brasil ocupa a oitava posicdo em nimero absoluto de suicidios, representando em
média 11 mil casos por ano, ou seja, 31 mortes por dia (TEIXEIRA; SOUZA; VIANA, 2018).
De acordo com o Sistema de Informagdes Sobre Mortalidade (SIM), no periodo de 2011 a
2015, foram registrados 55.649 6bitos por suicidio no Brasil, com uma taxa geral de 5,5/100
mil habitantes. O género masculino apresentou um risco de suicidio quatro vezes maior que 0
género feminino (BRASIL, 2017). Quando considerada a subnotificagdo dos Obitos por
suicidio, esses numeros podem ser ainda maiores, por estarem camuflados entre registros de
homicidios, acidentes e outras causas de morte (TEIXEIRA; SOUZA; VIANA, 2018).

O processo de suicidio se inicia com a “ideagdo suicida”, ou seja, reflexdes vagas
sobre a morte e sobre morrer que, a depender da intensidade, podem evoluir para um “plano
suicida” e resultar num ato suicida, tendo ou ndo um desfecho fatal. Possui uma condicao de
multicausalidade, sendo um comportamento multifatorial e multideterminado. Apesar da
complexidade, o conhecimento aprofundado dos fatores causais dos comportamentos suicidas

é de grande relevancia para a sua prevencgdo (SETTI, 2017).
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Os fatores de risco agem de forma cumulativa para aumentar a vulnerabilidade de uma
pessoa a0 comportamento suicida. Estes podem estar associados ao sistema de salde e a
sociedade, que em geral incluem: dificuldades de acesso aos cuidados de saude, féacil
disponibilidade de meios para suicidio, abuso de substancias e/ou problemas de satde mental.
Ha ainda outros fatores estdo diretamente ligados aos relacionamentos e a comunidade estes
compreendem: discriminacdo, sensacdo de isolamento, abuso, violéncia e relagGes
conflituosas, desastres, tensbes, entre outros. Também podem ser citados os fatores a nivel
individual, que estdo relacionados a: tentativas anteriores de suicidio, transtornos mentais, uso
abusivo de alcool, perda financeira, dor cronica e histérico familiar de suicidio (WHO, 2014).

Esses fatores de risco devem ser combatidos por meio de estratégias de prevencdo,
sendo elas de trés niveis: Universal, Seletiva e Indicada. A primeira é destinada a toda uma
populacdo, com objetivo de aumentar 0 acesso aos cuidados de saude, promover a salude
mental, reduzir o uso prejudicial de alcool, entre outros. A segunda apresenta estratégias para
grupos vulneraveis, como pessoas que sofreram trauma ou abuso, aqueles afetados por
conflitos ou desastres, refugiados e imigrantes, além de pessoas enlutadas por suicidio e ajuda
por meio de servicos como linhas de apoio. Por dltimo, a terceira diz respeito a individuos
vulneraveis especificos, com objetivo de realizar o acompanhamento daqueles que deixam os
estabelecimentos de saude, promover educacdo e treinamento para profissionais de saude,
ademais para fortalecer os relacionamentos pessoais em um sistema de crencas pessoais e
estratégias positivas de enfrentamento (WHO, 2014).

As estratégias de combate aos fatores de risco para suicidio muitas vezes sdo
prejudicadas pelo estigma em relacdo ao tema. No entanto, sabe-se que falar de forma
responsavel sobre o fendmeno do suicidio opera muito mais como fator de prevencdo que
como um fator de risco. Com isso, falar desse tema sem alarmismo e enfrentando os estigmas,
bem como estimular sua prevencdo e conscientizacdo, pode contribuir para reverter essa
situacdo critica (BRASIL, 2017). De fato, os suicidios sdo evitaveis, com intervengdes
eficientes, bem fundamentadas, baseadas em evidéncias e em dados seguros para prevenir as
tentativas de suicidio e evitar o 6bito por essa causa (WHO, 2019a).

O suicidio é considerado um grave problema de saude publica e uma manifestacdo do
adoecimento psicolégico da populacio em geral (JUNIOR; CADONA, 2019). Essa
problemdtica é evidenciada em grupos marginalizados e discriminados da sociedade, como
gays, indigenas e imigrantes. Em paises que estdo em estadgio de desenvolvimento, ou
subdesenvolvidos, o problema se torna mais grave, pela falta de atendimento adequado para

identificacdo dos casos, apoio e tratamento necessario, 0 que caracteriza a necessidade de
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politicas publicas eficientes na &rea da saude para prevengdo dessas ocorréncias (KOCH;
OLIVEIRA, 2015). Compreende-se como politicas publicas, a criacdo de solucdes para
problemas publicos, alinhadas ou ndo com determinados projetos politicos, envolvendo
diversas acges e instrumentos disponiveis aos governos (JUNIOR; CADONA, 2019).

A prevencao do suicidio através de politicas publicas possui um histérico particular de
conquistas e retrocessos em agendas politicas de diferentes paises. Em 1906, foram
registradas as primeiras experiéncias de prevencdo ao suicidio na perspectiva de acdo do
Estado, em Londres, com a criacdo do Suicide Prevention Department of the Salvation Army
(Departamento de Prevencdo ao Suicidio do Exército da Salvacdo) e em Nova York, com a
National Save-A-Life League (Liga Nacional da Salve uma Vida). Em 1948, foi instituida em
Vienna, a Agéncia de Prevencdo ao Suicidio, e em 1956 o governo de Berlim criou o Servico
de Prevencdo ao Suicidio. Entretanto, poucos registros de experiéncias amplas de prevencao
ao suicidio sdo encontrados (JUNIOR; CADONA, 2019).

O relatorio da OMS intitulado Prevencao do Suicidio, que se trata de um imperativo
global, lancado em 2014, foi a proposta mais ambiciosa que se tem conhecimento para
construcdo de um projeto de prevencdo ao suicidio, uma vez que incentiva que cada pais
desenvolva e reforce estratégias de prevencdo de abordagem multissetorial (WHO, 2014).
Dessa forma, agdes multidisciplinares e intersetoriais de enfrentamento atraves de registros
locais confiaveis quanto as ocorréncias de tentativas de suicidio e oObitos por suicidio sdo
primordiais, visto que o desconhecimento da situacdo e das caracteristicas sociodemograficas
dos individuos em nivel local € um obstaculo ao planejamento efetivo de servicos de
prevencdo e assisténcia (ROSA et al., 2016).

Em 2015, a OMS priorizou a reducdo da mortalidade por suicidio, estabelecendo uma
meta global, incluida como um indicador nos Objetivos de Desenvolvimento Sustentavel
(ODS), fixado pela Organizacdo das Nacdes Unidas (ONU), sob a meta 3.4, que visa até
2030, promover a salide mental e o bem-estar dos individuos. E uma resposta abrangente e
coordenada para a prevenc¢do do suicidio, sendo fundamental para garantir que essa tragedia
ndo continue a custar vidas (OPAS, 2020; WHO, 2019b).

No Brasil, até pouco tempo, o suicidio ndo era considerado um problema de saude
publica, e encontrava-se camuflado nos elevados indices de homicidio e de acidentes de
transito (SETTI, 2017). Contudo, em 2006, o Ministério da Saude (MS), implementou em
todo territério nacional, uma proposta de prevencao ao suicidio, através da portaria MS/GM
n° 1.876, de agosto de 2006. Esta instituiu as diretrizes nacionais para a prevencao do

suicidio, visando a necessidade de notificacdo dos casos de tentativas de suicidio, na
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perspectiva de vincular essas pessoas aos servicos de saide como forma de intervencdo em
salde e prevencdo de novas ocorréncias (BOTEGA, 2007). Esse processo foi fortalecido com
a publicacdo da Portaria MS/GM n° 1.271 de 6 de junho de 2014, que define a Lista Nacional
de Notificagdo Compulséria de doencas, agravos e eventos em salde publica e torna a
notificacdo imediata (em até 24 horas) para casos de tentativas de suicidio na esfera
municipal, tendo como propdsito garantir a intervencdo oportuna (BRASIL, 2016).

A interface do suicidio no Brasil mostra a importancia da intensificacdo de campanhas
de valorizacdo da vida e maior atencdo a problemas mentais, psicolégicos e psiquiatricos, tais
como o Setembro Amarelo, cuja campanha de conscientizacdo sobre prevencdo do suicidio,
tem com objetivo principal de alertar a populacdo sobre a realidade do suicidio e formas de
prevencdo. O MS também incentiva e apoia iniciativas da sociedade civil que realizam acdes
de protecéo e prevencao do suicidio, como as desenvolvidas pelo Centro de Valorizacdo da
Vida, que atua desde 1962, oferecendo atencdo as pessoas que se encontram em sofrimento,
por meio do telefone 141 e pelo site https://www.cvv.org.br/ (CARVALHO, 2018).

Recentemente, no primeiro semestre de 2019, foi sancionada a Lei n°® 13.819/2019,
instituindo a Politica Nacional de Prevencdo da Automutilacdo e do Suicidio no Brasil
(PNPAS), como estratégia permanente do poder publico para a prevencdo desses eventos e
para o tratamento dos condicionantes a eles associados. Esta lei foi um marco importante para
possiveis regulamentagdes (decretos e portarias) que possam ser implementadas no territorio
nacional, a fim de prevenir o suicidio (BRASIL, 2019).

Apesar de todos os esforcos sobre o tema suicidio, se faz necessaria articulacdo
intersetorial, através do alinhamento de politicas publicas de areas prioritérias, como a salde,
educacdo e assisténcia social, uma vez que ha urgéncia de mudancas estruturais no pais para
além da instituicdo da PNPAS, que devem incluir, especialmente, a valorizacdo da vida
humana em sua totalidade (DANTAS, 2019).

As intoxicacOes se destacam como um meio para a tentativa/suicidio. O principal
grupo de substancias responsavel por esses eventos sdo 0s medicamentos. De acordo como 0s
dados do SINAN, 2019, no Brasil as intoxicacdes causadas por medicamentos cuja

circunstancia foi por tentativa de suicidio representam 54,2% dos casos.

2.2 Intoxicacgao e psicofarmacos

Intoxicacdo é a manifestacdo em um organismo vivo, através de sinais e sintomas, dos

efeitos nocivos produzidos como resultado da sua interagdo com alguma substancia quimica.
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Essas substancias podem ser encontradas no ambiente (ar, &gua, alimentos, plantas, animais
peconhentos ou venenosos, entre outros) ou isoladas (pesticidas, medicamentos, produtos de
uso industrial, produtos de uso domiciliar, entre outros) (GOVERNO DO ESTADO DO RIO
DE JANEIRO, 2018).

O processo de intoxicacdo é segmentado em quatro fases: exposicdo, toxicocinética,
toxicodinamica e clinica. Na fase de exposicdo, h4 o contato das substancias potencialmente
toxicas com o organismo. Na segunda, o organismo responde de forma defensora contra a
substancia invasora, desde a entrada até a eliminacdo do toxicante através das vias
respiratérias, dérmica ou do trato gastrointestinal. Na fase toxicodindmica, ocorrem reacdes
em sitios especificos, onde as interacGes provocam modifica¢fes nas estruturas moleculares,
que caracterizam a intoxicacdo. Por fim, a exibicdo dos resultados da intoxicacdo ocorre na
fase clinica, por meio dos sinais e/ou sintomas juntamente com analises laboratoriais (SILVA;
COSTA, 2018).

As intoxicacOes causadas por substancias quimicas podem ser agudas e cronicas,
podendo se manifestar de forma leve, moderada ou grave, a depender da quantidade de
substancia absorvida, do tempo de absorcéo, da toxicidade do produto, da suscetibilidade do
organismo do individuo e do tempo decorrido entre exposi¢cdo e atendimento medico. A
intoxicagdo cronica é a manifestacdo clinica, através de sinais e sintomas, decorrente de
multiplas exposi¢fes ao toxicante por um tempo prolongado (GARCIA; POLISEL;
FRANCK, 2017).

A intoxicacdo aguda é causada por exposi¢do unica ao agente toxico ou sucessivas
exposi¢des, desde que ocorram em um periodo de 24 horas, podendo causar efeitos imediatos
sobre a saude. H& a manifestacdo de um conjunto de sinais e sintomas, que se apresentam
subitamente, alguns minutos ou horas apds a exposicdo excessiva de um individuo ou de um
grupo de pessoas (GOVERNO DO ESTADO DO RIO DE JANEIRO, 2018).

Vérias circunstancias podem levar a um quadro de intoxica¢do aguda, dentre elas, a
exposicdo profissional ou acidental, abuso e tentativa de suicidio. Assim, estas trés
representam um importante problema de salude publica, uma vez que se tornou causa
frequente de atendimento meédico nos servicos de urgéncia e emergéncia em todo mundo
(SILVA; SA DE SOUZA; MARQUES, 2011).

Nas intoxica¢Oes agudas, 0 tempo decorrido entre a exposicdo ao agente toxico e 0
atendimento médico, bem como a identificacdo do produto e o monitoramento do paciente na
sua admissdo, sdo fundamentais para uma evolucdo satisfatoria (SILVA; SA DE SOUZA;
MARQUES, 2011). Nesse contexto, a Toxicologia Clinica (TC) tem papel fundamental
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nesses agravos. A TC é a area da Medicina que se fundamenta nos conhecimentos da
Toxicologia para ajudar as pessoas na manutencdo da salde, mesmo exposta as substancias
quimicas, e a obterem a cura, quando estiverem doentes (AMARAL; HERNANDEZ, 2014;
SAO PAULO, 2017).

A aquisicdo de dados para identificar e classificar as substancias toxicas de acordo
com sua natureza quimica, bem como a organizagdo de informagGes que s&o pertinentes para
a prevencdo, diagnostico e tratamento dos casos de intoxicacdo representam acgdes estratégicas
para minimizar os potenciais danos causados pela exposicdo (GALVAO et al., 2011). Tais
esforcos favoreceram a criacdo de Centros de Controle de Intoxicagdes, que tém por objetivo
oferecer informacGes, assessorar a prevencdo, diagnostico, prognéstico e tratamento das
intoxicacbes (COSTA; ALONZO, 2019).

Um dos mais importantes Centros de Controle de Intoxicacbes fica nos Estados
Unidos, o National Poison Data System (NPDS), da American Association of Poison Control
Centers (Associacdo Americana de Centros de Controle de Intoxicacgdes), o qual corresponde
a uma base de dados global de vigilancia sobre exposicdes e envenenamentos. De acordo com
informacdes disponibilizadas por esse sistema, em 2018, foram registrados cerca de 2,1
milhdes de casos de exposi¢cdo humana (GUMMIN et al., 2019).

No Brasil, a partir da década de 70, os Centros de Informacdo e Assisténcia
Toxicoldgica foram criados individualmente, sob diferentes caracteristicas e denominacdes
(GALVAO et al., 2011). Em 2005, através da RDC n° 19/2005 foi criada a Rede Nacional de
Centros de Informacdo e Assisténcia Toxicoldgica (RENACIAT). Atualmente 32 Centros
integram essa rede, distribuidos em 20 estados e no Distrito Federal (ABRACIT, 2020).

Contudo, somente em 2015, o Ministério da Saude instituiu esses servicos como
estabelecimentos de saude integrantes da Linha de Cuidado ao Trauma (LCT), da Rede de
Atencdo as Urgéncias e Emergéncias (RUE) no Sistema Unico de Saude (SUS), sob a
denominacdo de Centros de Informacdo e Assisténcia Toxicoldgica (CIATox). Estes sdo
classificados como unidades de salde de referéncia em Toxicologia Clinica no SUS, com
atendimento por teleconsultoria e/ou presencial, provendo informacgfes toxicoldgicas aos
profissionais de salde e as instituicOes e prestando assisténcia as pessoas expostas e/ou
intoxicadas, visando a reducdo de morbimortalidade (COSTA; ALONZO, 2019).

As intoxicac@es agudas, no Brasil, representam um agravo de notificagdo compulséria
no Sistema de Informacdo de Agravos de Notificacdo (SINAN). Este sistema é alimentado,
sobretudo, pelos dados colhidos dos CIATox distribuidos pelo pais que, por meio da

notificacdo e investigacdo de casos de doencas e agravos presentes na Portaria de
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Consolidagdo n° 4, de 28 de setembro de 2017, anexo V — capitulo I, permitem realizar um
diagnostico dindmico da ocorréncia de um evento na populacdo, contribuindo para a
identificacdo da realidade epidemioldgica de determinada regido geogréafica (SINAN, 2020).

Em 2019, o SINAN notificou 174.546 casos de intoxicacdo aguda, sendo os principais
grupos de agentes toxicos: medicamentos (94.977); drogas de abuso (21.401); alimentos e
bebidas (8.403); produto de uso domiciliar (8.267); agrotoxicos (8.123) e raticida (5.547). A
regido Nordeste notificou, no mesmo periodo, 35.858 casos, sendo a Paraiba responsavel por
3.631 das notificagdes (SINAN, 2020).

Entre 2009 e 2019 foram registrados pelo SINAN 11.003 6bitos por intoxicacao
aguda. Os principais agentes toxicos relacionados aos 6bitos foram: medicamentos (3.033);
drogas de abuso (2.053); agrotoxicos de uso agricola (1.963); e raticidas (1.347). Em relacdo
ao género, os homens correspondem a 6.554 obitos, enquanto as mulheres a 4.448 dessas
notificacbes. Quanto as circunstancias, as mais prevalentes foram tentativas de suicidio
(6.587), seguido do abuso de substancias (1.834) e intoxicacdo acidental (759) (SINAN,
2020).

Considerando uma tendéncia mundial, as intoxica¢cbes mais comuns sdo provocadas
por medicamentos (RIOS et al., 2005). Estas surgem devido a mecanismos complexos, que
podem estar associados a caracteristicas do individuo, a processos farmacocinéticos e
farmacodindmicos, a propriedades farmacéuticas do produto, a interagdes entre medicamentos
ou com outras substancias e, ainda, ao modo de uso. Assim, esse evento difere de uma reacéo
adversa, uma vez que, o dano bioldgico ocorre, na maioria das vezes, por exposi¢cdo a doses
excessivas (FOOK et al., 2015).

O Brasil é apontado como um dos maiores consumidores de medicamentos no mundo,
apresentando um aumento consideravel nos ultimos anos, o que explica os altos indices de
intoxicacOes por esses agentes. Nesse contexto, € prevalente o uso de psicofarmacos
(CHAVES et al., 2017).

A historia da psicofarmacologia moderna inicia-se no final da década de 40, quando
foram introduzidos os primeiros farmacos com a finalidade especifica de tratar os transtornos
psiquiatricos. Data de 1949 o primeiro relato de tratamento da mania com litio, realizado por
Cade, seguido pela descricdo dos efeitos antipsicéticos da clorpromazina em 1952, por Delay
e Deniker. Os primeiros ansioliticos foram o meprobamato (1954) e o clordiazepdxido (1957),
seguido por uma ampla gama de benzodiazepinicos (GORENSTEIN; SCAVONE, 1999).

Os psicofarmacos agem especialmente no Sistema Nervoso Central (SNC),

estimulando ou inibindo a acdo de neurotransmissores e, dessa forma, atuam nas funcGes
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mentais e emocionais (RANG; DALE, 2012). Estes medicamentos sdo usados para tratar os
sintomas de transtornos mentais, reduzir a incapacidade e prevenir recaidas. As principais
categorias compreendem o0s antipsicoticos, antidepressivos, ansioliticos, hipndticos e
sedativos e os antiepilépticos (WHO, 2019c).

Os antipsicéticos tém a capacidade de reduzir os sintomas psicoticos em uma ampla
variedade de condicdes, inclusive esquizofrenia, transtorno bipolar, depressdo psicotica,
psicoses senis, Vvarias psicoses organicas e psicoses induzidas por substancias
(GORENSTEIN; SCAVONE, 1999; KATZUNG, 2014). Esse grupo é subdividido de acordo
com a estrutura quimica em: fenotiazinas (com cadeia lateral alifatica, estrutura de piperazina
e estrutura piperidina); derivados de butirofenona; derivados de indol; derivados de
tioxanteno; derivados de difenilbutilpiperidina; diazepinas; oxazepinas; tiazepinas; oxepinas;
benzamidas; litio; e outros antipsicéticos (WHO, 2019c).

Os antidepressivos sdo medicamentos utilizados primariamente para transtornos
depressivos (KATZUNG, 2014; MORENO; MORENO; SOARES, 1999). Atualmente os
antidepressivos, preferencialmente, sdo classificados em funcdo da acdo farmacoldgica, mais
atil na pratica clinica porque os antidepressivos de nova geracdo ndo compartilham estruturas
comuns. Atualmente pode-se dividi-los de acordo com o mecanismo de agdo proposto,
aumentando a eficiéncia sinaptica da transmissdo monoaminérgica (particularmente de
neurdnios noradrenégicos e/ou serotonérgicos) (MORENO; MORENO; SOARES, 1999). Sua
subdivisdo compreende: os inibidores da recaptacdo de monoamina ndo seletivos (ADT);
inibidores seletivos da recaptacédo da serotonina (ISRS); inibidores da monoamina oxidase nao
seletivos (IMAO); inibidores da monoamina oxidase A (IMAOA); antidepressivo
noradrenérgico e especifico serotoninérgico e outros antidepressivos (MORENO; MORENO;
SOARES, 1999; WHO, 2019c).

Os hipndticos e sedativos tém a capacidade de produzir sedacdo ou de incentivar o
sono (KATZUNG, 2014). Neste grupo estdo os barbitaricos simples (usados para insdnia e
como pré-medicagdo); barbitlricos em associagfes (com acdo principalmente sedativa);
aldeidos e derivados; derivados de piperidinediona; agonistas do receptor de melatonina;
outros hipnoticos e sedativos; hipnéticos e sedativos em combinacdo (WHO, 2019c).

Os ansioliticos diminuem a ansiedade, moderam a excitacdo e acalmam (SADOCK;
SADOCK; SUSSMAN, 2015). Este grupo compreende preparacdes utilizadas no tratamento
de neuroses e distlrbios psicossomaticos associados a ansiedade e tensdo. Seus subgrupos

compreendem os derivados de benzodiazepina; derivados de difenilmetano; carbamatos;
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derivados de dibenzo-biciclo-octadieno; derivados de azaspirodecanediona; e outros
ansioliticos (WHO, 2019c).

Os antiepiléticos atuam no tratamento da epilepsia, bem como no relaxamento do
musculo esquelético e na dor neurogénica. Além disso, podem ser benéficos nos transtornos
psiquiatricos (SADOCK; SADOCK; SUSSMAN, 2015). Fazem parte desse grupo:
barbituricos e derivados (o fenobarbital, que é usado tanto como antiepiléptico quanto como
sedativo € classificado nesse subgrupo); derivados de hidantoina (combinacges de fenitoina e
barbituricos); derivados de oxazolidina; derivados de succinimida; derivados de
benzodiazepina (o clonazepam ¢é classificado neste subgrupo); derivados de carboxamida;
derivados de &cidos graxos; outros antiepilépticos (WHO, 2019c).

Os benzodiazepinicos, como representantes de varios grupos de psicofarmacos, devido
a sua estrutura quimica, estdo entre as drogas mais prescritas no mundo e sdo utilizados
principalmente como ansioliticos e hipnoticos, além de possuir acdo miorrelaxante e
anticonvulsivante (ANDREATINI; BOERNGEN-LACERDA; ZORZETTO FILHO, 2001).
Os efeitos colaterais que comprometem o paciente sdo: diminuicdo da atividade psicomotora,
interacdo com outras drogas, como o alcool, e o desenvolvimento de dependéncia
(AUCHEWSKI et al., 2004).

O crescimento do consumo dos psicofarmacos tem sido atribuido a maior frequéncia
de diagnosticos relacionados a transtornos psiquiatricos na populagéo, a introdugdo de novos
medicamentos no mercado farmacéutico e as novas indicacOes terapéuticas dos farmacos ja
existentes (ROCHA; WERLANG, 2013). Além disso, a indastria farmacéutica brasileira tem
exercido forte influéncia em sua prescricdao, sendo muitas vezes considerada uma ameaca a
pratica da medicina segura, devido a falha na regulacdo, o que aumenta 0 consumo
desnecessario e o risco de intoxicacdo (CARVALHO, 2018).

Um estudo realizado por Carvalho (2018), através de analise retrospectiva das
intoxicacdes medicamentosas notificadas pelo Centro de Assisténcia Toxicologica de
Fortaleza, entre 2010 e 2014, resultou em 1.362 registros, sendo 940 casos de intoxicagéo por
psicofarmacos, representando 69,0%. O que mais motivou esse tipo de intoxicacdo foi a
tentativa de suicidio, com 692 registros, ou seja, 73,6% dos casos.

Pfeifer et al. (2020), realizaram um estudo detalhado na Suica, a nivel nacional, sobre
suicidio, entre os anos 2000 a 2010, no Centro Nacional de Informacgdes sobre
Envenenamentos (Tox Info Suisse). Foram registradas 6.497 mortes por suicidio, sendo 963

casos de autointoxicacdo, destes, 379 individuos usaram um ou mais psicofarmacos. Nesse
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mesmo periodo, com relacdo as tentativas de suicidio ndo letais, dos 23.174 registros de
autointoxicacao, 9.000 pessoas usaram psicofarmacos.

Apesar de serem benéficos para o tratamento de certas patologias, 0s psicofarmacos
apresentam risco de autointoxicagdo, sendo frequentemente usados nas tentativas de suicidio.
Dessa forma, ha um dilema terapéutico, sendo necessario maior cuidado na prescri¢do e
dispensacdo desses medicamentos, considerando seu potencial de toxicidade e chance de
causar a morte se usado para tentativa de suicidio (PFEIFER et al., 2020).

As intoxicacBes agudas constituem emergéncias médicas que requerem atendimento
de urgéncia. Para cada tipo de intoxicacdo existem normas e protocolos especificos de
tratamento, mas em Toxicologia Clinica a premissa ¢ “tratar o paciente, ndo o agente toxico”.
Para isso, existem normas gerais de atencdo pré-hospitalar e de admissdo hospitalar que
incluem todos os cuidados basicos que um paciente intoxicado deve receber. A precocidade

na aplicacdo deste tratamento esta diretamente relacionada a sua eficacia.

2.3 Abordagem ao paciente intoxicado por psicofarmacos

A autointoxicacdo por psicofarmacos apresenta indice elevado nas urgéncias e
emergéncias. Com manifestacdo multifacetada, e frequentemente inespecifica ou mascarada
por outras condicdes, desafia até os médicos mais experientes (MOKHLESI et al., 2003).
Nesse contexto, toda intoxicagdo, suspeita ou confirmada, sempre deve ser tratada como uma
situacdo clinica potencialmente grave, visto que muitos pacientes que nao apresentam
sintomas inicialmente, podem evoluir mal. Assim, a abordagem inicial deve ser realizada de
forma répida e criteriosa (SAO PAULO, 2017).

Na abordagem inicial, o primeiro passo € a realizacdo de um breve exame fisico para
identificar as medidas imediatas necessarias para estabilizar o individuo e evitar a piora
clinica. Portanto, neste momento, € importante checar: sinais vitais; nivel e estado de
consciéncia; pupilas; temperatura e umidade da pele; oximetria de pulso; glicemia capilar;
eletrocardiograma (ECG) e monitorizacdo eletrocardiografica, se necessario; manter vias
aéreas abertas e realizar intubacdo orotraqueal (IOT), se necessario; obter acesso venoso
calibroso para coleta de exames; entre outros (SAO PAULO, 2017).

O diagndstico da intoxicacdo pode ser feito utilizando-se cuidadosamente os dados
recolhidos a partir da historia, exame fisico direcionado e de testes de laboratorio comumente
disponiveis (OLSON, 2014). Embora, muitas vezes, pouco confiaveis ou incompletos,

principalmente quando a tentativa de suicidio esta envolvida, a historia de ingestdo pode ser
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muito Util se obtida de maneira cuidadosa. Essa abordagem pode ser feita, utilizando-se a
estratégia dos “5 Ws”, isto é, deve-se obter os dados relacionados ao paciente (Who? -
Quem?), a substancia utilizada (What?- O qué?), horario da exposi¢do (When? - Quando?),
local da ocorréncia (Where? - Onde?) e motivo da exposicdo (Why? - Por qué?) (OLSON,
2014; SAO PAULO, 2017).

Informacgbes acerca do agente toxico envolvido e sua quantidade séo valiosas para o
tratamento adequado, quando possivel obté-las, visto que alguns farmacos sdo mais letais do
que outros em overdose (SADOCK; SADOCK; SUSSMAN, 2015). Em alguns casos, ndo €é
possivel determinar o agente, entdo, a identificagdo de sinais e sintomas, permite acompanhar
0 quadro clinico do paciente, para seguimento de consideragfes especiais cabiveis (FOOK et
al., 2015).

Através do exame fisico realizado, é possivel a identificar sinais e sintomas como:
achados cutaneos (sudorese, secura das mucosas, vermelhiddo); temperatura (hipo ou
hipertermia); alteracBes de pupilas (miose, midriase, anisocoria); alteraces da consciéncia
(agitacdo, sedacdo, confusdo mental, alucinacdo, delirio, desorientacdo); anormalidades
neuroldgicas (convulsdo, sincope, alteracdo de reflexos, alteracdo de tdnus muscular,
fasciculagdes, movimentos anormais); alteracdes cardiovasculares (bradicardia, taquicardia,
hipertensdo, hipotensdo, arritmias); anormalidades respiratorias (bradipneia ou taquipneia,
presenca de ruidos adventicios pulmonares); achados do aparelho digestorio (sialorreia,
voémitos, hematémese, diarreia, rigidez abdominal) (SAO PAULO, 2017).

Quando agrupados, esses sinais e sintomas podem caracterizar uma determinada
sindrome toxica (SAO PAULO, 2017). Por definicdo, € um complexo de sinais e sintomas
produzido por doses toxicas de substancias quimicas, que apesar de diferentes, tém um efeito
aparentemente semelhante (SCHVARTSMAN; SCHVARTSMAN, 1999). As principais
sindromes toxicas utilizadas para o diagnostico da intoxicacdo aguda por psicofarmacos séo:
sindrome hipnético-sedativa, anticolinérgica, serotoninérgica e extrapiramidal (SAO PAULO,
2017).

A sindrome hipndtico-sedativa é causada por farmacos depressores do SNC, pela
potencializacdo da acdo do GABA (acido gama-aminobutirico) no receptor GABAA, sendo os
benzodiazepinicos, barbitiricos e os ndo-benzodiazepinicos (zolpidem, eszopiclona, entre
outros) os medicamentos mais conhecidos por causarem essa sindrome (KATZUNG, 2014).
A intoxicacdo por benzodiazepinicos é mais comum, geralmente incluem sonoléncia, ataxia,
confusdo e depressao respiratdria leve. Contudo, quando em conjunto com outros farmacos da

mesma classe ou alcool, apresentam manifestacdes mais graves, que podem causar a morte.
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Os barbituricos apresentam a maior morbimortalidade. Os casos leves sdo caracterizados por
ataxia, mudancas no nivel de consciéncia, entre outros. A toxicidade moderada causa
depressdo respiratoria e hiporreflexia. O envenenamento grave € marcado por coma e
hipotenséo (ALTINYAZAR, 2010).

A sindrome anticolinérgica muscarinica, segue a regra mnemonica: “vermelho como

~ 9

pimentdo” (rubor cutdneo), “quente como uma lebre” (hipertermia), “seco como um 0sso”
(membranas e mucosas secas), “cego como um morcego” (visdo embacada, cicloplegia), e
“louco como um chapeleiro” (confusdo, delirio). Os pacientes geralmente apresentam
taquicardia sinusal e pupilas dilatadas. E possivel delirio com coma ou agitagio, sendo raros
os episddios de convulsbes. Os antidepressivos triciclicos, antipsicoticos e anti-histaminicos,
possuem efeitos anticolinérgicos, inibindo os efeitos da acetilcolina nos receptores
colinérgicos, podendo causar essa sindrome quando em sobredosagem (KATZUNG, 2014).

A sindrome serotoninérgica é um distdrbio associado ao excesso de serotonina,
caracterizado por uma triade de caracteristicas clinicas, incluindo efeitos no SNC (agitacéo,
confusdo, ansiedade, delirio, alucinacdes, sonoléncia e coma), instabilidade autonémica
(febre, taquicardia sinusal, hipertensdo ou hipotensdo, vermelhiddo da pele) e excitabilidade
neuromuscular (tremor, clénus, mioclonia, hiperreflexia, rigidez) (ALTINYAZAR, 2010).
Normalmente ocorre quando ha exposicdo a dois ou mais medicamentos que aumentam o
efeito da serotonina nas sinapses serotoninérgicas, seja tomados regularmente ou como uma
intoxicacao aguda, por exemplo, ISRSs, IMAO e antidepressivos triciclicos. As caracteristicas
da toxicidade da serotonina podem ocorrer insidiosamente por um periodo de minutos a horas
apos a exposicao (TOXBASE, 2018).

As drogas neurolépticas sdo indispensaveis no tratamento de transtornos psicéticos,
mas todas elas estdo repletas de efeitos colaterais potencialmente graves, principalmente nos
casos de autointoxicacdo. A ocorréncia de sindrome extrapiramidal esta relacionada, na
maioria dos casos, a antipsicéticos tipicos, que sdo potentes bloqueadores dos receptores D,
da dopamina, como os fenotiazinicos e haloperidol (MODESTIN et al., 2008). A sindrome
extrapiramidal é caracterizada por midriase, sonoléncia, crise oculdgira, tremores, opistotono,
entre outros sintomas (SAO PAULO, 2017).

Através do reconhecimento da sindrome toxica, a identificacdo do agente causal é
agilizada, permitindo um tratamento mais adequado. A confirmacgdo laboratorial da
intoxicacdo através de um “rastreamento” toxicologico ¢ irrelevante no atendimento de uma
intoxicacdo aguda, em virtude da escassez de métodos adequados de deteccdo e da demora na

obtencdo dos resultados. Contudo, alguns exames laboratoriais de rotina geralmente séo
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suficientes para um diagndstico presuntivo e um plano apropriado de tratamento (KATZUNG,
2014). Além disso, podem ser solicitados ECG, exames de imagem (raio X e Tomografia
Computadorizada) e endoscopia digestiva alta (SAO PAULO, 2017).

Sabe-se que os medicamentos apresentam, na maioria dos casos, especificidade para
alguns orgdos-alvo, sendo o figado e rins alguns dos érgdos mais afetados na intoxicacao
aguda. Dessa forma, a integridade funcional desses 6rgdos fica comprometida. Também
podem ser observadas, complicacdes metabdlicas, repercutindo em alteracdes na homeostase
de fons. Assim, a avaliacdo laboratorial através de testes bioquimicos é de grande importancia
(KLASSEN; WATKINS 111, 2012).

Teoricamente, a maioria dos psicofarmacos é capaz de induzir uma lesdo hepatica,
uma vez que o figado é o principal 6rgdo no qual as substdncias quimicas sdo
biotransformadas e, por fim, excretadas (LICATA, 2016). Como consequéncia, as celulas
hepéticas ficam expostas a quantidades significantes dessas substancias, podendo resultar em
disfuncdo, dano celular e até faléncia do 6rgdo. A magnitude do dano causado depende da
intensidade da acdo, do tipo de células afetadas e se a exposicdo foi aguda ou crénica
(KLASSEN; WATKINS 111, 2012).

A primeira linha de biomarcadores mais utilizada para dosear a presenga ou suspeita
de lesdo hepética induzida por medicamentos contempla: a alanina aminotransferase
(TGP/ALT) e a aspartato aminotransferase (TGO/AST). A ALT ¢é considerada o marcador
com maior sensibilidade e relativamente mais especifico para hepatotoxicidade, por sua
localizacéo citosolica, primordialmente no figado. No entanto, AST apresenta especificidade
reduzida, por estar distribuida por varios tecidos do organismo. Apesar da ampla utilizagdo de
AST, esta é, geralmente, feita em concomitancia com a ALT, sendo que o valor da relacéo
entre ambas é um importante indicador de severidade, bastante utilizado na emergéncia
clinica, como diagndstico da lesdo hepatica (GOMES, 2014).

Os rins recebem cerca de 20 a 25% do débito cardiaco em repouso, consequentemente,
qualquer farmaco na circulagcdo sistémica passard por esses Orgdos em quantidades
relativamente altas. Os processos envolvidos na formacdo de urina concentrada também
servem para concentrar toxicantes dentro das celulas tubulares. O transporte dessas
substancias, sua acumulacdo e biotransformacdo, contribuem para suscetibilidade a danos
decorrentes de toxicidade. Uma das manifestagdes mais comuns de lesdo nefrotoxicante é a
insuficiéncia renal aguda (IRA), caracterizada por um declinio abrupto na taxa de filtracéo
glomerular (TFG), resultando em acimulo de residuos de hidrogénio no sangue ou de
compostos de nitrogénio (KLASSEN; WATKINS I11, 2012).
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A creatinina  sérica, formada a partir da quebra dacreatinae
da fosfocreatina do masculo esquelético, € o biomarcador mais utilizado para avaliacdo da
funcdo renal na emergéncia clinica, e no qual é baseado o diagnoéstico de IRA, no entanto, ndo
reflete fidedignamente a taxa de filtracdo glomerular (TFG) (ABENSUR, 2020; STEWART;
PASHA, 2018). Qualquer aumento na creatinina basal, mesmo dentro da faixa normal, deve
levantar suspeita de uma diminuicao significativa da funcgéo renal. Outro biomarcador, a ureia
sérica, um produto do metabolismo das proteinas, € livremente filtrada no
glomérulo. Infelizmente, ndo é uma avaliacdo confidvel da funcdo renal, pois as
concentracOes sdo afetadas pelo estado de hidratacdo, ingestdo alimentar de proteinas e funcéo
hepética (STEWART; PASHA, 2018).

Os eletrélitos tém papel importante na manutencdo da homeostase no organismo
(KLASSEN; WATKINS I11lI, 2012). Os disturbios eletroliticos podem desencadear muitas
manifestacdes clinicas, incluindo insuficiéncia respiratéria, edema, fraqueza muscular, estado
mental alterado e arritmias. Varios medicamentos sdo responsaveis pelo desenvolvimento de
perturbacdes eletroliticas, principalmente, se usados em overdose (BUCKLEY; LEBLANC,;
CAWLEY, 2010). Assim, o sodio e potassio sdo determinantes para avaliagdo do paciente
intoxicado (OLSON, 2014).

O sodio é o principal cation extracelular no corpo, normalmente mantido em uma
concentracio sérica de 135 mEqg/L a 145 mEg/L. E responsavel por 85% de osmolalidade do
fluido e é responsavel por manter a tonicidade, portanto, controlando movimento da agua
através das membranas celulares e regular o volume de fluido extracelular
(BUCKLEY; LEBLANC; CAWLEY, 2010).

A hipernatremia é fator preocupante, que pode refletir mudancas no equilibrio da 4gua
e / ou sbdio, com efeitos prejudiciais em varias fungdes fisioldgicas e sintomas inespecificos.
A taxa de correcdo € critica e deve ser ajustada a rapidez do desenvolvimento da
hipernatremia (LINDNER; FUNK, 2013; ROBERTS, 2019). A hiponatremia reflete um
excesso de agua causando uma diluigdo no plasma, levando a maior perda de sodio pelo corpo
do que agua. Quando a hiponatremia se desenvolve, ha uma mudanca de dgua para as células,
resultando em edema tecidual, aumento da pressdo intracraniana e sintomas neurologicos
(BUCKLEY; LEBLANC; CAWLEY, 2010).

O potéssio € mantido em uma concentracdo sérica bastante estreita de 3,5 mEg/L a
5,0 mEg/L. A razdo intracelular e extracelular desse ion resulta em um gradiente de voltagem

através da membrana celular e desempenha um papel importante no estabelecimento
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do potencial de membrana celular em repouso, particularmente em células cardiacas e
neuromusculares (SCHAEFER; WOLFORD, 2005).

A hipocalemia esta principalmente relacionada a mudancas na propor¢do do potassio
extracelular para o intracelular e seu impacto no potencial elétrico de repouso através das
membranas celulares. Os sistemas de 6rgdos afetados principalmente pela hipocalemia sao:
cardiaco, musculo esquelético, gastrointestinal e renal. A hipercalemia é geralmente mais
séria e menos tolerada. Tal como acontece com a hipocalemia, os sistemas de 6rgdos afetados
sdo cardiacos, neuromusculares e gastrointestinais. A preocupacdo mais séria € a conducao
cardiaca prejudicada com risco de morte stbita por  assistolia  ou fibrilagéo
ventricular (SCHAEFER; WOLFORD, 2005).

Além da avaliacdo laboratorial, é possivel adotar medidas especificas durante o
atendimento ao paciente intoxicado, que dependem do agente envolvido e sua toxicidade, bem
como do tempo decorrido entre exposicdo e atendimento. A absorcdo do agente toxico pode
ser reduzida através da descontaminacdo gastrointestinal. Além disso, a administracdo de
antidotos ou antagonistas pode ser feita para reverter os efeitos ou prevenir danos maiores
(GONZALEZ; O'SULLIVAN, 2019; SAO PAULO, 2017).

H& mais de 200 anos, a lavagem gastrica (LG) tem sido usada como tratamento para
pacientes intoxicados. Contudo, nas ultimas décadas, tem havido preocupacdo de que
complicagdes associadas & lavagem gastrica possam superar 0s possiveis beneficios. Como
consequéncia, um painel de especialistas da Academia Americana de Toxicologia Clinica e o
Associacdo Europeia de Centros de Envenenamento e Toxicidade Clinica foi convocado para
avaliar dados da literatura sobre o tema. Os estudos concluiram que ndo havia evidéncias
conclusivas para apoiar o uso continuado de LG para intoxicagdes. Assim, na atualidade, os
centros de envenenamento raramente recomendam essa praticae seu uso em servigos de
emergéncia diminuiu constantemente (BENSON et al., 2013).

O carvao ativado (CA) é um material em p6 altamente adsorvente proveniente da
destilacdo da polpa de madeira. Devido a sua grande area superficial, é altamente eficaz na
adsor¢do da maioria dos agentes toxicos, entretanto, ndo adsorve de forma eficaz sulfato
ferroso e carbonato de litio (OLSON, 2010, 2014). Geralmente € utilizado ap6s a LG, mas
pode ser utilizado como medida Unica de descontaminacdo gastrointestinal. Nestes casos, a
administracdo pode ser por via oral, sem necessidade da passagem de sonda nasogastrica. Na
maioria dos casos, € utilizado em dose Unica, porém, pode ser administrado em mudltiplas
doses como medida de eliminacdo, em exposicdes a agentes de acdo prolongada ou com
circulacdo entero-hepatica (SAO PAULO, 2017).
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A maior parte das intoxicagOes pode ser clinicamente abordada apenas com tratamento
de suporte (GALVAO et al., 2013). Algumas condicdes, entretanto, requerem a administraco
de antidotos ou antagonistas especificos, e a auséncia desses nas unidades de emergéncia e
servigos de referéncia representa importante fator limitante ao restabelecimento dos pacientes
(SMOLLIN, 2010; SMITH, 2010). A disponibilidade de tais tecnologias é estratégica do
ponto de vista de salde publica e de seguranca nacional (RODGERS; CONDURACHE,
2010; DART, et al., 1996). Apesar da importancia dos antidotos e antagonistas usados nas
intoxicagdes, diagnodsticos anteriores apontam para falhas no abastecimento desses em
diferentes contextos (DART, et al., 1996; MARRAFFA; COHEN; HOWLANDS, 2012;
NISSEM et al., 2010).

Um estudo de revisdo realizado por Galvéo et al. (2013), avaliou a disponibilidade de
antidotos e medicamentos recomendados para o tratamento de intoxica¢des no Brasil. A partir
de consensos internacionais, foram selecionados 41 antidotos para analise, todos sem patente
em vigéncia. Desses, 27 sdo registrados, porém 11 estdo disponiveis em formas inadequadas
ao tratamento de intoxicacdes, restando 16 medicamentos comercialmente disponiveis.
Somente um terco dos medicamentos necessarios para o tratamento de intoxicacdes esta
incluido na relagdo de medicamentos essenciais do pais.

Os resultados acima mencionados demonstram limitacdo da assisténcia adequada aos
pacientes intoxicados no pais e reforcam a necessidade urgente de politicas publicas na area,
Vvisto que essas substancias devem estar disponiveis seja para uso imediato, no primeiro
atendimento, em ambulancias ou nas unidades de emergéncia, seja em poucas horas para uso
hospitalar ou em servicos de referéncia (SAO PAULO, 2017).

Diante dessa problematica, os Centros de Informacdes Toxicoldgicas prestam papel
essencial para orientar o abastecimento desses insumos, principalmente fornecendo dados
sobre a magnitude do problema, resultando em melhor assisténcia aos pacientes intoxicados
(GALVAO et al., 2013).

A administracdo de antidotos e antagonistas para o tratamento das intoxicagdes, assim
como em qualquer terapia, deve ter seus riscos e beneficios ponderados; porém, nos casos
graves, sdo indispensaveis para cura dos pacientes (BRASIL, 2010).

Os antidotos e antagonistas podem ser agrupados em duas categorias conforme

quadros 1 e 2 a sequir:
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Quadro 1 - Antidotos auxiliares no tratamento de intoxicag¢Ges por psicofarmacos

Antidoto Indicacéo Mecanismo de acéo
Carvio ativado Descor]tamipagéo Adsorcao Eja_substéncia
gastrintestinal Toxica
. Alcalinizagdo sanguinea na
Blcarsl:go dr:gto de _ intoxiga(;éo por Correcao da acidose
antidepressivos triciclicos
) o 1) Aprisionamento lipidico: a emulséo
Emulséo Casos graves de intoxicagao lipidica injetada aprisiona o toxicante,
lipidica por antidepressivos afastando-o do alvo; 2) Modulagéo do
intravenosa triciclicos metabolismo intracelular;

3) Ativacdo dos canais de Ca++ e Na+
Fonte: Adaptado de SAO PAULO, 2017.

Quadro 2 — Antagonistas auxiliares no tratamento de intoxicagdes por psicofarmacos

Antagonista Indicacdo Mecanismo de acao
Tratamento dos sintomas extrapiramidais
Biperideno ocasionados por intoxicagfes com Agente anticolinérgico

neurolépticos (fenotiazinas, haloperidol)
Parece antagonizar a

Sindrome serotoninérgica: pode ser estimulacdo excessiva
Ciproeptadina benéfica para aliviar sintomas leves a dos receptores 5-HT1A e 5-
moderados HT2, melhorando os sintomas
clinicos
Em todos os casos em que haja necessidade Incremento da
Diazepam de sedacdo, por exemplo, na sindrome neurotransmissao do GABA
neuroléptica maligna, convulsdes, etc em todo o SNC
Antagoniza a agdo
Intoxicacdes graves por benzodiazepinicos. dos benzodiazepinicos,
Flumazenil Deve-se ter cautela no coma por causa imidazopiridinas e

desconhecida ou por maltiplos toxicantes outros toxicantes que atuam
nos receptores de BZD
Fonte: Adaptado de SAO PAULO, 2017.
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3 METODOLOGIA

3.1 Delineamento do estudo e instrumento da coleta de dados

Trata-se de um estudo transversal e retrospectivo, com abordagem quantitativa,
baseado nos dados referentes aos casos de intoxicacdes agudas por psicofarmacos motivadas

pelo comportamento suicida, notificados no ano de 2019.

3.2 Local do estudo

Os dados foram coletados das fichas de atendimento e notificacdo do Centro de
Informacéo e Assisténcia Toxicologica de Campina Grande (CIATox — CG), localizado no
Hospital Regional de Emergéncia e Trauma Dom Luiz Gonzaga Fernandes (HETDLGF), na
cidade de Campina Grande. O HETDLGF é considerado referéncia para os atendimentos dos
eventos toxicoldgicos e acidentes por animais peconhentos, polarizando aproximadamente 52
municipios.

Campina Grande estd localizada no agreste paraibano (Latitude -7° 13° 52” Sul;
Longitude - 35° 52° 54” QOeste), no Brasil, numa altitude de 512 metros acima do nivel do
mar. O territério municipal compreende uma area de 594,182 km2, com uma populacédo
estimada de 411.807 habitantes (densidade demografica de 648,31 hab./km?), distribuidos em
cerca de cinquenta bairros e oito distritos (IBGE, 2020).

3.3 Populacéo de estudo e amostra

A populacdo de estudo foi constituida de todos os casos de intoxicacdes agudas por
psicofarmacos motivadas pelo comportamento suicida, durante o ano de 2019, atendidos e
notificados no CIATox-CG. Durante esse periodo foram registrados 234 (72,9%) casos.

A amostra de estudo foi submetida a critérios de inclusdo, sendo excluidos 140 casos
que apresentavam associagdo com outras classes farmacologicas e/ou exames laboratoriais
bioquimicos (ALT, AST, ureia, creatinina, sodio e potassio) incompletos ou insuficientes.
Deste modo, fizeram parte desse estudo, 94 casos de intoxica¢Bes agudas por psicofarmacos

motivadas pelo comportamento suicida.
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3.4 Coleta de dados

Os dados foram coletados através da analise documental da Ficha de Notificacdo

Individual de Intoxicacdo do SINAN, e organizados em planilha de Excel verséo 2010.

3.5 Variaveis de estudo

3.5.1 Variaveis epidemioldgicas

As caracteristicas epidemiol6gicas dos pacientes abrangeram as seguintes variaveis:
género (masculino/feminino); faixa etaria (12 a 21 anos, 22 a 31 anos, 32 a 41 anos, 42 a 51
anos e acima de 52 anos); escolaridade (analfabeto (a), E. F. incompleto, E. F. completo, E.
M. incompleto, E. M. completo, E. S. incompleto, E. S. completo e ignorado); ocupacéo (do
lar, estudante, desempregado (a), agricultor (a), aposentado (a), ignorado e outras); zona de
ocorréncia da exposicdo (urbana e rural); local de ocorréncia da exposicdo (residéncia,

ambiente externo e ignorado).

3.5.2 Variavel relativa ao agente toxico

Os grupos de medicamentos foram identificados e classificados em categorias
terapéuticas, segundo o Anatomical- Therapeutical- Chemical Classification System (ATC),
seguindo a recomendacéo da Organizagdo Mundial de Salde, que desde 1981 orienta 0 uso do
ATC em pesquisas internacionais envolvendo a utilizacdo de drogas. Nessa classificacdo, as
drogas sdo divididas em grupos de acordo com o 6rgdo ou sistema em que atuam, e suas
propriedades quimicas, farmacolégicas e terapéuticas. Sendo assim, torna-se uma
classificacdo de melhor abordagem sistematica, a fim de facilitar a identificacdo dos
psicofarmacos.

Os medicamentos pertencentes ao décimo nivel dessa classificacdo sdo agrupados
como medicamentos que atuam no sistema nervoso central, representado pela letra N. Neste
nivel, estdo incluidos: antiepiléticos (NO3A); psicolépticos: antipsicoticos (NO5A),
ansioliticos (N05B) e hipnéticos e sedativos (NO5C); psicoanalépticos: antidepressivos
(NO6A) (Quadro 3).
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Quadro 3- Principais grupos anatémicos e terapéuticos de acordo com o Anatomical-

Therapeutical- Chemical Classification System (ATC)

Grupos Anatdmicos e Terapéuticos

Aparelho digestivo e metabolismo

Sangue e 6rgaos hematopoiéticos

Sistema cardiovascular

Dermatoldgicos

Sistema geniturinario e 6rgaos sexuais
Preparacdes hormonais sistémicas, excluindo horménios sexuais e insulinas
Anti-infecciosos para uso sisttmico

Agentes antineoplasicos e imunomoduladores
Sistema musculoesquelético

Sistema nervoso

Produtos antiparasitarios, inseticidas e repelentes
Aparelho respiratorio

Orgaos Sensoriais

< W ¥ U zZZT - I OOUOO®W>

Varios
Fonte: World Health Organization, 2019c.

Foram identificados no presente estudo, 155 medicamentos envolvidos nas
intoxicacOes, visto que ocorreram intoxicagfes por um ou mais agentes. Dessa forma, 0s
farmacos foram agrupados, segundo o ATC, conforme o grupo farmacolégico e isoladamente,
conforme exemplo a seguir: Diazepam- NO5BAOL. N- Sistema Nervoso; NO5- Psicolépticos
NO5B- Ansioliticos; NO5SBA- Derivados de benzodiazepina; NO5BA01- DDD- dose de
manutencdo média presumida por dia para um medicamento usado para sua indicacdo

principal em adultos.

3.5.3 Variaveis relativas a intoxicagao

O tempo para atendimento, que representa o tempo entre a exposi¢do ao agente toxico
e 0 atendimento hospitalar, foi classificado em: 00 a 04 horas, 04 a 08 horas, acima de 08
horas e ignorado.

Em relacdo ao tipo de exposicdo, foi agrupada como: aguda uUnica (uma Unica

exposicdo ao agente téxico, num prazo médio de 24 horas), aguda repetida (sucessivas


https://www.whocc.no/atc_ddd_index/?code=N05&showdescription=no
https://www.whocc.no/atc_ddd_index/?code=N05BA&showdescription=no
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exposicdes ao agente toxico, causando um efeito cumulativo, desde que ocorram em
aproximadamente 24 horas) e ignorada.

Quanto a classificacdo de gravidade, foi adotado o critério com base no trabalho de
King e Palmisano (1989), o qual agrupa os pacientes em trés categorias: grave, moderado e
leve. No caso grave, 0 paciente permanece internado apds procedimentos do tipo lavagem
gastrica ou observacdo médica. Quando moderado, ocorre algum procedimento do tipo
lavagem géstrica ou observacdo médica, mas sem internacdo. No quadro leve, a familia
recebe somente orientacdo ou acompanhamento por telefone e nenhum procedimento é
realizado no paciente.

No que diz respeito as manifestacGes clinicas, os sinais e sintomas em comum
apresentados pelos pacientes, foram agrupados com finalidade de identificacdo das sindromes
toxicas, da seguinte forma: coma, alteracdo do nivel de consciéncia, depressdo respiratoria,
sonoléncia, torpor, letargia e hipotensdo; sonoléncia, tremores, espasmos musculares, letargia
e torpor; agitagdo, alucinacdo, desorientacdo, midriase e taquicardia; agitacdo, alucinacéo,
hipertermia, taquicardia e tremores; e outros (sintomas ignorados, outros sintomas e
assintomaticos).

Apo0s serem agrupados os sintomas, foram identificadas as sindromes tdxicas, sendo
classificadas em: anticolinérgica, serotoninérgica, hipndtico-sedativa e extrapiramidal.

Quanto ao diagnostico laboratorial, foram avaliadas alteracBes hepaticas, renais e
eletroliticas, na admissdo ao servico hospitalar, através de determinaces bioguimicas de
ureia, creatinina, ALT/TGP (Alanina Aminotransferase), AST/TGO (Aspartato
Aminotransferase), sodio e potassio. Estes foram escolhidos pela frequéncia nos casos
notificados e, também, tendo em vista a importancia de serem avaliados nos quadros de
intoxicacao por psicofarmacos. Dessa forma, caracterizados como normal e alterado.

Para fins de avaliacdo laboratorial, foram utilizados os valores de referéncia para
parametros laboratoriais do Laboratério de Analises Clinicas do HETDLGF conforme Tabela

1 a sequir:
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Tabela 1- Valores de referéncia da funcdo renal e hepética e de eletrdlitos e o método
utilizado no *Laboratério que realiza as andlises clinicas dos pacientes do Hospital de

Emergéncia e Trauma de Campina Grande, PB

Exame Valor de referéncia Meétodo

12 a 17 anos- 0,50 a 1,00 mg/dL
Homens adultos:
18 a 60 anos- 0,90 a 1,30 mg/dL
Creatinina 61 a 90 anos- 0,80 a 1,30 mg/dL  Automatizado Wiener, Metrolab 2300
Mulheres adultas:
18 a 60 anos- 0,40 a 1,10 mg/dL
61 a 90 anos- 0,60 a 1,20 mg/dL

Uréia 17 a 43 mg/DlI Automatizado Wiener, Metrolab 2300
*ALT/TGP 7a52U/L Automatizado Wiener, Metrolab 2300
*AST/TGO 13a39 U/L Automatizado Wiener, Metrolab 2300

Sodio 136 a 145 mmol/L Eletrodo seletivo

Potassio 3,5a5,1 mmol/L Eletrodo seletivo

Nota: *Laboratério NewLab; ALT/TGP (Alanina Aminotransferase); AST/TGO (Aspartato Aminotransferase).

No que tange as medidas de descontaminacdo (lavagem gastrica e carvdo ativado) e
administracdo de antidoto ou antagonista, foram classificadas como sim ou néo.
A internacdo hospitalar foi categorizada como sim ou ndo. A evolugdo do quadro

clinico do paciente foi tratada como: cura sem sequela, perda de segmento, ignorado e ébito.

3.6 Analise de dados

Os bancos de dados foram elaborados em uma planilha no Microsoft Office Excel
2010, que foi utilizado para a construcdo das tabelas e graficos apresentados no trabalho.

3.7 Aspectos éticos

O estudo foi aprovado pelo Comité de Etica da Universidade Estadual da Paraiba sob
o protocolo CAAE 29802720.2.0000.5187. Desta forma, estd de acordo com as diretrizes
éticas da Pesquisa com Seres Humanos, recomendadas pela Comissio Nacional de Etica em

Pesquisa (CONEP), expressas na Resolugdo n° 466/12 do Conselho Nacional e Saude (CNS).
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4 RESULTADOS E DISCUSSAO

Durante o ano de 2019, foram registrados e notificados pelo Centro de Informacéo e
Assisténcia Toxicologica de Campina Grande (CIATox-CG), 810 casos de intoxicagdo aguda.
Entre os varios grupos de substancias envolvidas nesse tipo de agravo podemos citar: 0s
medicamentos e cosméticos, os domissanitarios, os agrotoxicos, os raticidas e as drogas de
abuso, entre outros. Dentre os agentes supracitados, foram reportados 60,4% (n=489) casos de
intoxicacdo aguda por medicamento. Deste total 65,6% (n=321) casos envolveram tentativa
de suicidio. Além destas notificacOes, também se verificou registros de intoxicacdo através
das circunstancias: acidental 28,2% (n=138), abuso e/ou automedica¢do 2,1% (n=10), além de
4,1% (n=20) que envolveram outros casos, como erro de administracdo e/ou prescri¢do, uso
terapéutico, entre outros.

Das intoxicac¢des agudas por medicamento com motivagéo suicida, 234 (72,9%) casos
envolveram psicofarmacos. Estes foram submetidos a critérios de inclusdo, sendo excluidos
140 casos que apresentavam associacdo com outras classes farmacoldgicas e/ou exames
laboratoriais bioquimicos (ALT, AST, ureia, creatinina, sodio e potassio) incompletos ou
insuficientes. Deste modo, fizeram parte desse estudo, 94 casos de intoxicagcdes agudas por
psicofarmacos motivadas pelo comportamento suicida.

Da amostra em estudo, em relacdo ao género, constatou-se que as mulheres sdo mais
suscetiveis as intoxicacdes por psicofarmacos motivadas pelo comportamento suicida,
representando 77,6% (n=73) individuos (Tabela 2). Verifica-se dados semelhantes no estudo
de Carvalho (2018) na cidade de Fortaleza-CE, com prevaléncia de 68,4% e Kim et al.
(2015), na Coreia, o qual demonstraram 66,7% das intoxicacdes referentes ao género
feminino. As mulheres tentam mais suicidio do que os homens, através de métodos menos
agressivos, como uso de medicamentos (RIBEIRO et al., 2018). No entanto, os homens sdo
0s que mais chegam ao ato final, provavelmente, utilizando outros métodos (CARVALHO et
al., 2017).

A prevaléncia desse agravo em mulheres pode estar associada ao maior consumo de
psicofarmacos e comportamento suicida pelo género feminino (CARVALHO et al., 2017).
Isso pode estar relacionado as notaveis mudancas no papel da mulher na sociedade, tais como
0 acumulo de tarefas, decorrentes da realizacdo de atividades profissionais e cuidado da
familia e domicilio, contribuindo para ampliar os problemas de saide mental na populacédo
feminina, como depressdo e ansiedade, tornando-as mais vulneraveis as tentativas de
autoexterminio (PRADO; FRANCISCO; BARROS, 2017). Aléem disso, fatores
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socioculturais, como abuso fisico, emocional e sexual, e também problemas conjugais, sdo

fatores de risco para esse comportamento (SOUSA, 2019).

Tabela -2 Perfil epidemioldgico dos pacientes intoxicados por psicofarmacos motivados pelo
comportamento suicida, conforme faixa etéria, escolaridade, ocupacdo e zona de ocorréncia
da exposicao, registrados no Centro de Informacao e Assisténcia Toxicoldgica do Hospital de

Emergéncia e Trauma Dom Luiz Gonzaga Fernandes, Campina Grande, PB, 2019

Variaveis Masculino Feminino TOTAL
Faixa Etaria N % N % n %
12-21 anos 10 47,7 24 32,9 34 36,2
22-31 anos 7 33,3 21 28,8 28 29,8
32-41 anos 4 19,0 15 20,5 19 20,2
42-51 anos 0 0,0 7 9,6 7 7,4
> 52 anos 0 0,0 6 8,2 6 6,4
Escolaridade
Analfabeto(a) 0 0,0 1 1,4 1 1,1
EF Incompleto 2 9,5 9 12,3 11 11,7
EF Completo 0 0,0 3 4,1 3 3,2
EM Incompleto 3 14,3 6 8,2 9 9,5
EM Completo 0 0,0 5 6,8 5 5,3
ES Completo 0 0,0 4 55 4 4,3
ES Incompleto 0 0,0 3 4,1 3 3,2
Ignorado 16 76,2 42 57,5 58 61,7
Ocupacéo
Estudante 11 52,4 25 34,2 36 38,3
Do lar 0 0,0 18 24,7 18 19,1
Desempregado (a) 2 9,5 5 6,8 7 74
Agricultor(a) 1 4,8 3 4,1 4 4,3
Aposentado(a) 0 0,0 3 4,1 3 3,2
Ignorado 4 19,0 8 11,0 12 12,8
Outros 3 14,3 11 15,1 14 14,9
Zona de Ocorréncia da
Exposicio
Urbana 19 90,5 66 90,4 85 90,4
Rural 2 9,5 7 9,6 9 9,6
TOTAL 21 100,0 73 100,0 94 100,0

Fonte: Dados da pesquisa, 2020.
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Em relag&o a faixa etéria, observou-se maior frequéncia em individuos de 12 a 21 anos
com 36,2% (n=34) dos casos, sendo predominante o género feminino. Dados semelhantes
foram observados por Conceicdo Filho et al. (2007) e Carvalho (2018). Em um estudo
realizado por Wieczokievicz et al. (2016), referente a caracterizacdo das tentativas de suicidio
atendidas em um pronto atendimento geral, na cidade de Piracicaba-SP, foi prevalente a
presenca de adolescentes e adultos jovens nos registros.

Segundo dados da OMS, a tentativa de suicidio é predominante em adolescentes e
adultos jovens, sendo uma das trés principais causas de morte (WHO, 2002). Os principais
fatores determinantes para as tentativas de autoexterminio nessa faixa etaria sdo os problemas
psicoldgicos, como depressao, ansiedade, autopercepcdo negativa e sentimento de hostilidade,
comportamentos suicidas e a associacdo com a insatisfacdo corporal, problemas
socioecondmicos, exclusdo social devido caracteristicas raciais e sexuais e abandono familiar.
O féacil acesso a medicamentos, em especial os psicofarmacos, contribuem para o desfecho
tragico (RAMOS et al., 2019).

No que tange ao nivel de escolaridade, os individuos com ensino fundamental
incompleto foram mais presentes 11,7% (n=11), em ambos o0s géneros. Dados superiores
foram encontrados nos estudos de Wieczorkievicz et al. (2016) e Klinger et al. (2016), o qual
apresentaram 33,2% e 25,0% de individuos com ensino fundamental incompleto,
respectivamente. Dados semelhantes sdo encontrados em outros trabalhos, os quais
comprovam que a baixa escolaridade e a pobreza sdo fatores que influenciam nas tentativas de
suicidio.

Em relagdo & ocupacgdo dos individuos, houve predominio dos estudantes com 38,3%
(n=36), o0 que coincide com a faixa etaria prevalente. No estudo de Carvalho (2018), os
estudantes representaram 20% das ocupacdes, resultado inferior ao presente trabalho. Dados
semelhantes ao autor supracitado sdo encontrados no estudo de Moreira et al. (2015), em
anélise sobre o perfil de pacientes atendidos por tentativa de suicidio em um centro de
assisténcia toxicoldgica, ocorrido em Fortaleza-CE, os quais reportaram 16,1% de estudantes
envolvidos nas tentativas de suicidio.

O estudante, no periodo da adolescéncia e inicio da vida adulta, passa por diversas
mudancas, em busca de descobrimento da propria identidade e de um grupo ao qual pertenca,
gerando Vvarios conflitos pessoais, que facilitam o desenvolvimento de psicopatologias e, em
casos extremos, inicio de comportamentos suicidas. Esse comportamento é agravado com o
ingresso na universidade, quando grandes expectativas em relacdo ao futuro pessoal e

profissional sdo criadas. Todavia, € nesse momento que também surgem dificuldades
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econdmicas, sociais e conflitos de interesses entre 0s seus sonhos e a expectativa de sua
familia. A grande capacidade de adaptacdo que esse contexto requer, pode afetar
negativamente a saude mental desses individuos, podendo culminar em tentativas de
autoexterminio ou suicidio consumado (LEITE, 2019).

Quanto a zona de ocorréncia da exposi¢cdo, constatou-se que individuos da zona
urbana foram prevalentes, em ambos os géneros, com 90,4% (n=84) dos registros. Esse dado
corrobora com o boletim epidemioldgico elaborado pelo Ministério da Saude (BRASIL,
2017), relativo ao Perfil epidemioldgico das tentativas e 6bitos por suicidio no Brasil de 2011
a 2016. Segundo as caracteristicas dos casos notificados de lesdo autoprovocada apresentados
nesse boletim, a zona urbana mostrou-se predominante em ambos 0s géneros, feminino e
masculino, respectivamente, 89,4% e 86,2%. Segundo Wieczokievicz et al. (2016), os dados
podem ser justificados pela quantidade de populacdo moradora da zona rural, que €
significativamente mais baixa que nos centros urbanos. Esses resultados podem se inverter
quando se compara a incidéncia de notificacBes de intoxicacdes relacionadas a agrotdxicos,
que séo maiores na zona rural do que na urbana (BRASIL, 2018).

Entre os anos de 2010 a 2013, com objetivo de estudar os dados sobre tentativas de
suicidio e mapear as areas de incidéncia, foi realizado um estudo ecoldgico no municipio de
Campina Grande/Paraiba utilizando técnicas de geoprocessamento. As &reas de maior risco se
concentraram no nordeste do mapa, atingindo as extremidades e a regido central desse
municipio (ALMEIDA et al., 2018).

No tocante ao local de ocorréncia da exposicdo, foi constatado que o ambiente
domiciliar foi mais frequente, representando 91,5% (n=86) notificacbes (Tabela 3). De
semelhante modo, Carvalho et al. (2017) reportaram que 90,0% das exposi¢Oes a
psicofarmacos com motivacgdo suicida entre idosos, ocorreram na residéncia dos individuos. O
autor supracitado, também relatou que as demais populacbes de seu estudo, apresentaram
percentual de 97,4% referente a exposi¢do domiciliar.

A escolha da residéncia como local para consumacdo do ato suicida estd em
consonancia com outras pesquisas €, possivelmente reflete uma pratica comum: o estoque de
medicamentos no ambiente domiciliar. Seja resultante de automedicacdo, da prescricdo em
quantidades superiores as necessarias e/ou da ndo adesdo ao tratamento adequado, o acimulo
de medicamentos facilita a efetivacdo do ato de autoexterminio por esse método (LOBO et
al., 2020). Além disso, ha evidéncias de que a decisdo de autoexterminio, em muitos casos, €

tomada pouco tempo antes da consumacao do ato, principalmente na populacdo mais jovem,
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denotando elevada impulsividade. Este aspecto sugere que o domicilio € o lugar mais propicio
desse individuo estar no momento da autolesdo (VIEIRA; SANTANA; SUCHARA, 2015).

Em relacdo ao tempo para atendimento, que se refere ao tempo decorrido entre a
exposicdo e o atendimento hospitalar, a maioria dos individuos 57,5% (n=54) recebeu
atendimento no tempo entre 0 a 4 horas, enquanto 21,3% (n=20) destes, entre 4 a 8 horas. No
estudo de Salvado (2013), sobre a caracterizagdo de intoxicagdes medicamentosas no servigo
de urgéncia geral do Centro Hospitalar da Cova da Beira, em Portugal, 80% dos individuos
receberam suporte hospitalar entre 0 a 4 horas da exposicao, valor muito superior ao presente
estudo. Esses dados sugerem que, por arrependimento da vitima e/ou pelo socorro extra-
hospitalar prestado, seja pelos servigos de emergéncia ou socorro por parte de familiares, foi
possivel a assisténcia médica em tempo habil (ZAMBOLIM et al., 2008).

Tabela 3- Distribuicdo das intoxicagdes por psicofarmacos com motivacao suicida, de acordo
com o local de ocorréncia da exposi¢do, tempo para atendimento e tipo de exposic¢do, dos
pacientes atendidos pelo Centro de Informacdo e Assisténcia Toxicoldgica do Hospital de

Emergéncia e Trauma Dom Luiz Gonzaga Fernandes, Campina Grande, PB, 2019

Frequéncia Absoluta  Frequéncia Relativa

Variaveis ") (%)
Local de ocorréncia da exposi¢ao
Residéncia 86 91,5
Ambiente Externo 1 1,1
Ignorado 7 7,4
Tempo para atendimento
00 a 04 horas 54 57,5
04 a 08 horas 20 21,3
Acima de 08 horas 15 15,9
Ignorado 5 5,3
Tipo de exposi¢ao
Aguda Unica 73 77,7
Aguda Repetida 18 19,1
Ignorado 3 3,2
TOTAL 94 100

Fonte: Dados da pesquisa, 2020.

O tempo decorrido entre a exposicdo e o atendimento pode, potencialmente,
influenciar no desfecho da intoxicacdo. Esse contexto se torna evidente quando o tratamento é

realizado em unidade de referéncia, com equipes profissionais que possuem grande
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experiéncia no atendimento a vitimas de intoxicac@es, sendo, dessa forma, essencial para uma
evolucdo favoravel, reduzindo os indices de letalidade (VILACA, 2016).

No que diz respeito ao tipo de exposicdo, foram predominantes as exposicOes
consideradas como aguda Unica, representando 77,7% (n=73) exposi¢des. Carvalho (2018)
reportou 95,7% das intoxicagdes por psicofarmacos com motivagdo suicida por exposi¢cdo
aguda Unica, enquanto 3,9% foram aguda repetida, corroborando com os dados encontrados
no presente estudo.

Pode-se presumir que, a historia de tentativa de suicidio € um importante fator
associado ao futuro autoexterminio, uma vez que o risco de suicidio aumenta de acordo com o
namero de tentativas prévias, bem como esté relacionado a intervalos de tempo menores entre
esses eventos (VELOSO et al., 2017). Dentre os pacientes atendidos em setores de
emergéncia por tentativa de autoexterminio, estima-se que de 30% a 60% tiveram tentativas
prévias e que de 10% a 25% tentardo novamente no prazo de um ano (VIDAL; GONTHO;
LIMA, 2013).

No que se refere ao subgrupo terapéutico, de acordo com o Anatomical Therapeutical
Chemical (ATC), dos 155 agentes toxicos envolvidos nas intoxicacdes, observou-se a
prevaléncia dos antiepiléticos, representando 34,0% (n=53) dos casos, seguido pelos
antidepressivos, antipsicéticos e os ansioliticos, com 25,8% (n=40), 22% (n=34) e 16,1%
(n=25) dos casos, respectivamente (Tabela 4).

O presente estudo corrobora com os dados encontrados por de Mello et al. (2017),
referente a analise do perfil epidemioldgico das intoxicacfes por psicofarmacos notificadas a
um Centro de Assisténcia Toxicolégica em Pernambuco, 0s quais observaram que, 0S
antiepilépticos foram responsaveis por 40,9% das intoxicagfes, seguido das classes dos
antipsicoticos e antidepressivos com 21,5% e 21,1%, respectivamente. Dados diferentes
foram encontrados por Carvalho et al. (2017), o qual destacam o predominio de
antidepressivos (48,3%) nas intoxicacOes suicidas por psicofarmacos em individuos idosos.

Observa-se em varios estudos, o predominio da utilizacdo de psicofarmacos para
tentativas de suicidio. 1sso pode estar relacionado ao conhecimento por parte da populacéo de
que estes provocam “‘efeitos imediatos”, principalmente no que diz respeito a indugdo do sono
e a diminuicéo das fungdes vitais. Portanto, a toxicidade potencial e a chance de serem usados
para autointoxicacdo, devem ser consideradas antes de sua prescricdo (PFEIFER et al.,
2020;VIEIRA; SANTANA; SUCHARA, 2015).

Outro fator a ser considerado é que o comportamento suicida é mais frequente em

individuos com transtorno mental diagnosticavel ou pacientes psiquiatricos, especialmente
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com as doencas depresséo, transtorno de personalidade, esquizofrenia e transtorno mental
organico. Nesse sentido, os psicofarmacos sdo amplamente usados para minimizar 0s
sintomas e as angustias procedentes dessas patologias, contudo, ndo 0s cessam
completamente, mantendo crises de ansiedade, sintomas psicéticos e até mesmo ideacdo
suicida (CARVALHO, 2018).

Tabela 4- Caracterizacdo dos psicofarmacos responsaveis pelas intoxicagfes motivadas pelo
comportamento suicida, dos individuos atendidos pelo Centro de Informacdo e Assisténcia
Toxicoldgica do Hospital de Emergéncia e Trauma Dom Luiz Gonzaga Fernandes, Campina
Grande, PB, 2019, de acordo Anatomical Therapeutical Chemical (ATC)

Variaveis Frequéncia Frequéncia Relativa
Absoluta (n) (%)
Subgrupo Terapéutico
Antiepiléticos (NO3A) 53 34,2
Antidepressivos (NO6A) 40 25,8
Antipsicoéticos (NO5A) 34 22,0
Ansioliticos (N05B) 25 16,1
Hipnoticos e sedativos (N0O5C) 3 1,9
Substancia Quimica
Clonazepam (NO3AEOQ1) 36 23,2
Amitriptilina (NO6AAQ9) 16 10,3
Diazepam (NO5BAO01) 12 7,7
Alprazolam (NO3AEOQ1) 11 7,1
Fluoxetina (NO6ABO03) 10 6,5
Risperidona (NO5AX08) 9 58
Sertralina (NO6ABO06) 8 5,2
Haloperidol (NO5ADO01) 7 4,5
Outras substancias quimicas 46 29,7
TOTAL 155 100

Fonte: Dados da pesquisa, 2020. Nota: O primeiro nivel se refere ao grupo anatdmico principal, o segundo nivel
indica o subgrupo terapéutico e consiste de dois digitos; o terceiro nivel indica o subgrupo
terapéutico/farmacoldgico; o quarto nivel indica o subgrupo quimico/terapéutico/farmacolégico; o quinto nivel
indica o grupo quimico da substancia.

Em relacdo a substancia quimica envolvida nas intoxica¢@es, houve maior incidéncia
de clonazepam (NO3AEO0L1), representando 23,2% (n=36) dos casos, 0 qual pertence a classe
dos benzodiazepinicos (BZD) (Tabela 4). O presente trabalho corrobora com os dados
apresentados por Trobo et al. (2015), o qual reportaram o uso prevalente de clonazepam em
29,6% das intoxicacGes atendidas em um Centro de Informagdes Toxicoldgicas do Uruguai,
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entre 2010 e 2011. Os autores supracitados também destacam o uso predominante de
diazepam (NO5BAO01) (22,1%) e alprazolam (NO3AEOQ1) (16,7%). Outros trabalhos também
destacam a alta incidéncia de uso do clonazepam nas intoxicacdes medicamentosas por
motivagéo suicida.

Dados diferentes foram encontrados no estudo de Kim et al. (2015), os quais
reportaram que o alprazolam foi o medicamento mais comumente usado nas intoxicacgoes
intencionais por psicofarmacos, representando 26,9%. Rios et at. (2005), compararam 0s
medicamentos mais empregados nas tentativas de suicidio registradas no Centro de
Informacgdes Toxicoldgicas de Goias, entre 2003 e 2004, sendo o diazepam responsavel por
aproximadamente 13% das autointoxicagfes intencionais. Também Bernardes, Turini e
Matsuo (2010), em estudo sobre o perfil das tentativas de suicidio por sobredose intencional
de medicamentos atendida por um Centro de Controle de Intoxica¢des do Parana, destacaram
que foi dominante o uso de diazepam (38,9%), seguido da amitriptilina (NO6AAQ9) e/ou suas
associagoes (61,7%) e fenobarbital (NO3AAQ2) (43,4%).

Apesar dos diferentes resultados dos autores supracitados, a classe dos BZD sempre se
destaca nas intoxica¢Ges por medicamento, principalmente, se relacionado a tentativa de
suicidio. Michel et al. (1994), em comparacdo relativa as drogas tomadas por intoxicacdo
fatal e ndo fatal, ocorrido em Berna na Suica, identificaram que os BZD foram os
medicamentos mais usados nas overdoses néo fatais e fatais.

Desde que entrou no mercado na década de 1960, o uso de BZD experimentou um
aumento constante em todo o mundo, devido suas propriedades ansioliticas, hipnoticas,
sedativas e anticonvulsivantes, além de sua ampla margem de seguranga em comparagdo com
barbitdricos (RIOS et al., 2005; TROBO et al., 2015).

No Brasil, os BZDs séo prescritos por médicos de cuidados primarios e por diversas
especialidades, sendo predominantemente dirigidos ao tratamento de transtornos
psiquiatricos, embora possa tratar problemas diversos, sendo muitas vezes prescritos sem
critérios bem definidos (RIOS et al., 2005). O clonazepam, como importante representante da
desse grupo terapéutico, chamou a atencdo da midia brasileira e profissionais de saude, a
partir da divulgacdo de dados da Anvisa. Considerando todas as formula¢6es industrializadas
e as manipuladas sujeitas a controle especial, ele foi o principio ativo mais consumido no
Pais, entre 2007 e 2010 (ZORZANELLI et al., 2019). Este relativo abuso nas prescricdes,
sem davida, influencia na disponibilidade da droga no meio doméstico e, consequentemente,

propicia o seu uso indevido, a exemplo das tentativas de suicidio (RIOS et al., 2005).
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No tocante a quantidade de substancias quimicas por intoxicacdo, dos 94 registros de
notificacdo, 52,1% (n=49) corresponderam a utilizacdo de apenas uma substancia, seguido de
28,7% (n=27) duas substancias, 14,9% (n=14) trés substancias e 4,3% (n=4) mais de trés
substancias.

Varios estudos abordam que, pacientes que tentam suicidio, geralmente, usam mais de
um tipo de substdncia quimica, seja medicamentosa ou ndo, quando o método é a
autointoxicacdo. O uso de varios agentes pode estar relacionado a maior intencdo suicida,
visto que a maioria das pessoas tem conhecimento de que ndo se devem misturar
medicamentos ou usd-los com outras substdncias quimicas (BERNARDES; TURINI;
MATSUO, 2010).

Quando observado a intoxicacdo por substancia quimica isolada, houve novamente
predominio do clonazepam, sendo responsavel por 26,5% (n=13) intoxicacdes, seguido de
diazepam 12,2% (n=6), amitriptilina 8,2% (n=4) e fluoxetina 8,2% (n=4). A prevaléncia do
clonazepam também foi consideravel quando observado as intoxicagfes por agentes em
associacdo, sendo mais frequente a combinacdo de haloperidol + clonazepam 8,9% (n=4) e
risperidona + clonazepam 8,9% (n=4). O clonazepam, bem como outros BZDs, geralmente
causam sintomas relativamente leves, como sonoléncia, ataxia e confusdo. Contudo, quando
associado ao &lcool, medicamentos da mesma classe ou outras classes farmacoldgicas,
apresentam manifestacOes mais graves que podem causar a morte (ALTINYAZAR, 2010).

Em consonancia ao uso prevalente de clonazepam nas intoxicagdes por psicofarmacos
motivadas pelo comportamento suicida, a Sindrome Toéxica (ST) mais frequente, de acordo
com sinais e sintomas apresentados pelos pacientes, foi a hipnético-sedativa, representando
23,4% (n=22) casos (Tabela 5). Kyong et al. (2014) relataram um caso de uma mulher de 67
anos, a qual apresentou sintomas caracteristicos de sindrome hipnético-sedativa apos tentativa
de suicidio por overdose de Clonazepam. Especialmente quando ndo € possivel determinar o
agente toxico envolvido no episddio, a identificacdo da ST permite presumir o agente causal
permitindo um tratamento mais adequado (FOOK et al., 2015; SAO PAULO, 2017).

As STs sdo frequentemente encontradas na pratica clinica e apresentam risco elevado
de morbidade e mortalidade se nédo tratadas adequadamente (ALTINYAZAR, 2010). Embora
apresente grande importancia no manejo clinico do paciente intoxicado por medicamento, em
especial por psicofarmacos, que sdo responsaveis por diversas STs, sd0 escassos 0s estudos

que abordem essa temética envolvendo esse grupo de farmacos.
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Tabela 5- Sindromes tdxicas apresentadas pelos pacientes intoxicados por psicofarmacos
motivados pelo comportamento suicida, atendidos pelo Centro de Informacdo e Assisténcia
Toxicologica do Hospital de Emergéncia e Trauma Dom Luiz Gonzaga Fernandes, Campina
Grande, PB, 2019

Frequéncia Frequéncia

Variaveis Clinicas Absoluta (n) Relativa (%)

Sinais e sintomas Sindrome téxica

Coma, alteracdo do nivel de
consciéncia, depressao respiratoria, .
Sindrome

sonoléncia, torpor, letargia, L . 22 23,4
hi ~ hipndtico-sedativa
ipotensdo

Sonoléncia, tremores, espasmos .
Sindrome

musculares, letargia, torpor o 05 5,3
extrapiramidal

Agitacdo, alucinacéo, desorientacao, Sindrome 04 43
midriase, taquicardia anticolinérgica ’

Agitacéo, alucinagéo, hipertermia, Sindrome 02 21
taquicardia, tremores serotoninérgica ’

*QOutros 61 64,9

TOTAL 94 100

Fonte: Dados da pesquisa, 2020. Nota: * Outros sintomas, assintomaticos e sintomas ignorados.

Em relacdo as medidas de descontaminagdo, a Lavagem Gastrica (LG) como medida
de descontaminacdo para reducdo da absorcdo do agente toxico, foi realizada em 55,3%
(n=52) individuos. Em contrapartida, 44,7% (n=42) nao receberam esse tipo de tratamento
(Gréfico 1). Esse resultado corrobora com os dados obtidos por Carvalho et al. (2017), o qual
demonstra que, dos 25 idosos que tentaram suicidio com psicofarmacos, 44% destes
receberam LG. Nesse mesmo estudo, é possivel observar que, dos 667 individuos de demais
faixas etarias, 50,3% destes também receberam LG.

A LG para remocdo de substancias toxicas ingeridas sempre foi uma pratica de rotina
no pronto-socorro. Entretanto, nas Ultimas duas décadas, o desenvolvimento e o uso de
diferentes modalidades de descontaminacdo, combinados com a evidéncia de ineficacia ou

dano da LG, tém levado a redugéo do seu uso. A Academia Americana de Toxicologia Clinica

(AACT) e a Associagdo Europeia de Centros de Envenenamento e Toxicologistas Clinicos
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(EAPCCT) sugerem limitar o uso de LG a menos de 1 hora apds a ingestdo de quantidades
potencialmente fatais de um toxico, reforcando essa tendéncia (DONKOR et al., 2016).

Esse posicionamento enfatiza o conceito de que a LG ndo deve ser realizada
rotineiramente, e coloca em davida se realmente é benéfica em pacientes intoxicados, pela
falta de beneficio clinico demonstravel na gravidade do quadro, tempo de recuperacdo ou
resultado. Além disso, o risco significativo de pneumonia por aspiracdo e perfuracdo do
estbmago ou esdfago estd presente de forma evidente. Embora defendida para algumas
toxinas (por exemplo, paraquat) ou medicamentos que retardam o transito gastrointestinal
(por exemplo, antidepressivos triciclicos), ndo ha evidéncia suficiente de beneficio clinico
quando comparada ao CA (ORNILLO; HARBORD, 2020).

Gréfico 1- Perfil das medidas de descontaminacdo (lavagem gastrica e carvdo ativado) e
administracdo de antidoto ou antagonista, dos pacientes intoxicados por psicofarmacos
motivados pelo comportamento suicida, atendidos pelo Centro de Informagdo e Assisténcia
Toxicologica do Hospital de Emergéncia e Trauma Dom Luiz Gonzaga Fernandes, Campina
Grande, PB, 2019
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Fonte: Dados da pesquisa, 2020.

No que se refere & administracdo de CA, 59,6% (n=56) individuos receberam esse tipo
de tratamento, enquanto 40,4% (n=38) ndo contemplaram essa medida (Grafico 1). Ao
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comparar os resultados obtidos no presente trabalho com os apresentados por Carvalho
(2018), observa-se resultado superior, uma vez que dos 692 individuos que tentaram suicidio
com psicofarmacos, 84,4% receberam CA como medida de descontaminacdo. De modo
similar, no estudo realizado por Chequer et al. (2016), em uma Unidade de Pronto
Atendimento de Minas Gerais, entre 2013 e 2015, dos 188 casos de intoxicagdes exdgenas por
diversas causas, 87,8% dos individuos fizeram uso de carvdo ativado. Além disso, em
diversos estudos acerca de intoxicacfes agudas, pode-se observar o uso prevalente de CA
como medida de descontaminagao.

Em contrapartida ao observado na clinica, as atuais diretrizes sugerem que o CA sé
deve ser considerado para pacientes que se apresentam dentro de uma hora de uma
sobredosagem potencialmente tdéxica. Alguns estudos em voluntarios demonstram ser
questionavel a reducdo da absorcdo da droga quando o carvdo € administrado em tempos
maiores que uma hora, embora o potencial de beneficio apds esse periodo ndo possa ser
excluido em medicamentos com liberacdo sustentada e aquelas que retardam o esvaziamento
gastrico, embora ndo haja evidéncias de ensaios clinicos para apoiar isso. Por outro lado, o
CA em doses multiplas aumenta significativamente a eliminacdo de um pequeno numero de
medicamentos em doses nédo toxicas, a exemplo da carbamazepina e fenobarbital, mas ndo ha
dados clinicos suficientes para apoiar ou excluir o uso de carvdo em doses multiplas em casos
de sobredosagem (TOXBASE, 2018).

Quanto a administracdo de antidoto ou antagonista, 10,6% (n=10) individuos
receberam esse tratamento, enquanto para 89,4% (n=84) essa medida ndo foi necessaria. O
presente estudo diverge dos dados encontrados por Moreira et al. (2015), em analise sobre 0
perfil de pacientes atendidos por tentativa de suicidio em um Centro de Assisténcia
Toxicoldgica de Fortaleza, uma vez que dos 409 casos de autoexterminio, apenas 0,5%
necessitaram desse tipo de tratamento. Essa divergéncia pode estar relacionada a maior
gravidade dos casos de intoxicacGes por motivacdo suicida induzida por psicofarmacos, se
comparada a estudos que abrangem diversas classes de agentes tdxicos, como o supracitado.

A administracdo de antidotos e antagonistas no tratamento de intoxicacdes ndo é
disponibilizada para todos os casos, e sua administracdo deve ter seus riscos e beneficios
ponderados; porém, nos casos graves, sdo indispensaveis para cura dos pacientes. (BRASIL,
2010). Entdo, quando identificado o agente ou presume-se qual é a sindrome toxica, e se sabe
que tem um antidoto ou antagonista especifico, 0 médico pode optar por usa-lo para reverter
os efeitos ou prevenir danos maiores (GONZALEZ; O'SULLIVAN, 2019).
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Quando o antidoto ou antagonista € bem conhecido, hd grande experiéncia em seus
efeitos, por exemplo, o flumazenil, um antagonista dos BZDs (GONZALEZ; O'SULLIVAN,
2019). Sua eficacia é determinada clinicamente pela melhora do nivel de consciéncia e da
respiracdo. Porém, muitas vezes, o flumazenil é usado com mais frequéncia do que o
justificado pela gravidade, podendo precipitar complicagdes, como convulsdes e arritmias,
quando se trata, por exemplo, da ingestdo concomitante entre benzodiazepinicos e
antidepressivos triciclicos (BATEMAN, 2007).

No que diz respeito a avaliacdo da funcdo hepatica, observou-se que 89,3% (n=84) e
85,1% (n=80) pacientes apresentaram ALT/TGP e AST/TGO dentro da normalidade e 10,7%
(n=10) e 14,9% (n=14) apresentaram valores acima dos valores de referéncia,
respectivamente (Gréafico 2). Liu et al. (2020), em estudo sobre lesdo hepatica induzida por
medicamentos, ocorrido na China, verificaram que dentre os 1.096 pacientes incluidos na
analise, a lesdo hepatica foi causada frequentemente por medicamentos, representando
42,15%, seguido de ervas com 35,68% dos casos e medicamentos combinados com 17,24%.

As reacOes toxicas causadas por dano direto dos hepatdcitos estdo diretamente
relacionadas a dose do agente ingerido. A hepatotoxicidade induzida por drogas ainda é
subnotificada e séo raros os estudos sobre essa tematica, principalmente quando relacionado
aos psicofarmacos (WIERCINSKA; JABLONSKA, 2017).

Todas as familias desses agentes podem causar esse tipo de lesdo. No entanto, o
numero de medicamentos que causam insuficiéncia hepética é limitado. Os antidepressivos
triciclicos, fenotiazinicos, carbamazepina e &cido valpréico sdo mais propensos a serem
prejudiciais. Além disso, pode haver hepatotoxicidade cruzada entre esses medicamentos, a
exemplo dos antidepressivos triciclicos e fenotizinicos. Infelizmente, os mecanismos de
hepatotoxicidade permanecem desconhecidos para a maioria dos psicofarmacos (MARIE;
RIPAULT, 2013; SEDKY et al., 2012).

Com relagdo as alteragdes da funcdo renal dos pacientes intoxicados 96,8% (n=91) dos
casos registrados apresentaram niveis de creatinina dentro do padrdo de normalidade e 3,2%
(n=3) apresentaram resultados acima dos valores de referéncia. No que diz respeito a ureia
sérica, todos os individuos apresentaram exames laboratoriais normais.

Os resultados observados nesses pacientes relaciona-se ao fato de que a maioria desses
farmacos apresenta elevada lipossolubilidade, passando facilmente pela barreira
hematoencefalica, sendo metabolizados principalmente pelo figado e excretados pela bile.
Ocasionalmente, esses medicamentos sdo metabolizados em compostos farmacologicamente

ativos que séo excretados na urina (COHEN et al., 2004).


https://www-sciencedirect.ez121.periodicos.capes.gov.br/topics/medicine-and-dentistry/carbamazepine
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Gréfico 2- Perfil das alteracGes hepéticas, renais e eletroliticas, dos pacientes intoxicados por
psicofarmacos motivados pelo comportamento suicida, na admisséo do Centro de Informacao
e Assisténcia Toxicologica do Hospital de Emergéncia e Trauma Dom Luiz Gonzaga

Fernandes, Campina Grande, PB, 2019
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Fonte: Dados da pesquisa, 2020. Nota: *ALT/TGP (Alanina Aminotransferase); AST/TGO (Aspartato
Aminotransferase).

No tocante as alteracOes eletroliticas, 51,1% (n=48) e 87,2% (n=82) individuos
apresentaram sodio e potassio dentro dos valores de referéncia, respectivamente. Alteracdes
dos niveis de sodio foram observadas em 48,9% (n=46) individuos, com presenca de
hiponatremia e hipernatremia em 41,3% (n=19) e 58,7% (n=27) individuos, respectivamente.
Também, 12,8% (n=12) individuos, tiveram alteracfes nos niveis de potéassio, dos quais
91,7% (n=11) tiveram hipocalemia e 8,3% (n=1) apresentou hipercalemia.

Uma grande variedade de psicofarmacos podem causar alteragdes eletroliticas, por
meio de mecanismos variados. Assim, 0 conhecimento dessas alteracbes é de grande
importancia nas intoxicacOes por esses agentes (ROBERTS, 2019).

A hipernatremia é fator preocupante, que pode refletir mudancas no equilibrio da dgua
e / ou sbdio, com efeitos prejudiciais em varias funcdes fisiologicas. A taxa de correcdo €
critica e deve ser ajustada a rapidez do desenvolvimento da hipernatremia. Pode-se destacar o
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caso do acido valproico, que em sobredose, pode elevar as concentragdes de sodio, devido a
sua formulacdo como sal de sédio (LINDNER; FUNK, 2013; ROBERTS, 2019).

A hiponatremia € outra condicdo critica, causada principalmente por associagdes
medicamentosas. O mecanismo pelo qual as drogas desencadeiam essa alteracéo € variavel e
ndo totalmente compreendido, mas pode estar relacionado principalmente ao aumento da
producdo do hormonio antidiurético. Os psicofdrmacos mais relacionados com a inducéo de
hiponatremia sdo os antidepressivos triciclicos, os inibidores da recaptacdo de serotonina e 0s
inibidores da monoamino oxidase, além dos antiepilépticos como carbamazepina,
oxcarbazepina (DIAS et al., 2009).

A funcéo cardiaca é dependente de forte regulacdo da atividade dos canais idnicos e da
homeostase de ions, dentre os quais o potassio (KLASSEN; WATKINS 111, 2012). Uma das
sequelas fisioldgicas mais graves associadas a hipocalemia é a arritmia cardiaca, incluindo
taquicardia ventricular e fibrilagdo ventricular. A hipercalemia requer um eletrocardiograma
urgente para identificar a cardiotoxicidade, visto que pode causar alteracdes que incluem onda
T elevada e complexo QRS alargado (BUCKLEY; LEBLANC; CAWLEY, 2010; ROBERTS,
2019).

Nos ultimos anos, se tornou cada vez mais importante o conhecimento acerca dos
efeitos cardiotdxicos dos psicofarmacos, uma vez que sdo capazes de atuar direta ou
indiretamente no sistema cardiovascular, produzindo diversos efeitos adversos. Além disso,
vale salientar que, esses medicamentos estdo entre 0S mais comumente prescritos nos
consultdrios. Estima-se que 10% a 20% da populacdo geral estdo tomando algum tipo de
psicofarmaco e a maioria desses medicamentos é prescrita por médicos ndo psiquiatras
(VENTURA et al., 2002).

Apesar de teoricamente serem capazes de induzir lesdes em 6rgdos alvos, como figado
e rins, e causar alteracdes eletroliticas, alem do sabido potencial neurotéxico, ndo foram
encontrados na literatura, estudos que relacionem o uso dessa classe com alteracGes
laboratoriais pertinentes a esses parametros, sendo demostrada a importancia do presente
estudo, no que diz respeito a esse perfil, dada a toxicidade e uso frequente desses
medicamentos nas autointoxicacdes.

Em relacdo a classificacdo de gravidade 86,2% (n=81) individuos apresentaram
quadro grave (Tabela 6). Dados contrarios sdo encontrados no estudo de Lébo et al. (2020)
em estudo retrospectivo das intoxicagGes por medicamentos registradas pelo Centro de
IntoxicacBes do Ceard, com prevaléncia dos casos classificados como leve, representando

27,5% do total. Essa divergéncia pode ser explicada pelo potencial de toxicidade dos
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psicofarmacos em relacdo a outras classes farmacoldgicas, que em geral, podem causar

quadros leves, bem como pela circunstancia da intoxicacao.

Tabela 6- Distribuicdo das intoxicacdes por psicofadrmacos motivadas pelo comportamento
suicida, de acordo com a classificacdo de gravidade, internacdo hospitalar e evolucdo do
quadro clinico, dos pacientes atendidos pelo Centro de Informacéo e Assisténcia Toxicoldgica
do Hospital de Emergéncia e Trauma Dom Luiz Gonzaga Fernandes, Campina Grande, PB,
2019

L Frequéncia Absoluta  Frequéncia Relativa
Variaveis

(n) (%)
Classificacéo de gravidade
Grave 81 86,2
Moderada 8 8,5
Leve 5 53
Internacéo hospitalar
Sim 81 86,2
Néao 13 13,8
Evolucéo do quadro clinico
Cura sem sequela 87 92,6
Perda de segmento 4 4,3
Obito 2 2,1
Ignorado 1 1,0
TOTAL 94 100

Fonte: Dados da pesquisa, 2020.

Ainda, ao analisar a intoxicagdo por psicofarmacos, de acordo com a classificacéo de
gravidade, verificou-se a prevaléncia do género feminino em todos os casos classificados
como leve e moderado. O género feminino também se evidenciou no quadro grave,
representando 75,3% (n=61) individuos, quando comparado a 24,7% (n=20) individuos do
género masculino.

Dos casos graves 2,1% (n=2) individuos evoluiram ao Obito, tendo em vista a
gravidade do quadro, obtendo-se um coeficiente de letalidade de 2,13%.

Apesar da baixa letalidade, a morbidade causada por psicofarmacos quando usados
para fins de autoexterminio é elevada, o que vem reacender a necessidade de vigilancia,
orientacdo e educacao permanentes de profissionais de salde e pacientes do sistema de salde
brasileiro, tendo em vista a modificacdo dessas estatisticas, especialmente através de

estratégias de promocéo de salde, que podem salvar vidas (RIOS et al., 2005).
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King e Palmisano (1989) destacam em seu trabalho que o paciente grave permanece
internado apos procedimento do tipo lavagem gastrica ou observacdo médica. Ja no quadro
moderado, ocorre algum procedimento do tipo lavagem gastrica ou observacdo médica, mas
sem internacdo. No caso leve, a familia recebe somente orientacdo ou acompanhamento por
telefone e nenhum procedimento é realizado. A classificacdo de gravidade do presente estudo
foi baseada no trabalho supracitado.

No tocante a internacdo hospitalar 86,2% (n=81) dos individuos necessitaram dessa
medida, enquanto 13,8% (n=13) ndo precisaram, sendo liberados ap6s observacdo clinica.
Estes dados corroboram com os apresentados por Carvalho (2018), os quais indicam que
69,3% dos pacientes que tentaram suicidio com psicofarmacos precisaram de internago.
Esses resultados podem estar associados a toxicidade desse grupo de medicamentos,
principalmente quando usados nas tentativas de autoexterminio, o0 que compromete
significativamente o quadro clinico e requer cuidados intensivos.

Quanto a evolugdo do quadro clinico 92,6% (n=87) individuos obtiveram cura sem
sequela. Essa evolucdo favoravel pode estar associada a fatores como o curto espaco de tempo
decorrido entre a intoxicacdo e o atendimento médico, facilitando a assisténcia em tempo
habil, que contribui para a ndo ocorréncia de desfechos fatais (VIEIRA; SANTANA;
SUCHARA, 2015). Essa hipotese pode ser confirmada através de dados do SINAN de 2019,
0 qual registrou 81,2% (n=77.100) casos de intoxica¢do por medicamentos com evolucdo de
cura sem sequelas.

O presente estudou apresentou algumas limitacdes no tocante a disponibilidade de
informacOes acerca dos exames laboratoriais disponiveis na ficha de notificacdo, visto que
ndo h& um padréo para solicitacdo de exames nos casos de intoxica¢es por psicofarmacos e
muitas vezes as sugestdes dadas pelo CIATox ndo sdo acatadas. Com isso, alguns exames
essenciais podem ser negligenciados. Além disso, ha preocupacdo quanto as medidas de
descontaminacdo e administracdo de antidotos e antagonistas, uma vez que, muitas vezes, 0
tratamento selecionado ndo é o mais adequado.

Diante do exposto, foi elaborado um protocolo de atendimento, de acordo com 0s
medicamentos mais utilizados nas intoxicacdes por psicofarmacos com motivacdo suicida,
composto por medidas de descontaminacdo, administracdo de antidoto ou antagonista e
exames laboratoriais (Quadro 4).

Essas e outras informacdes, acerca do manejo clinico do paciente intoxicado, podem
ser acessadas no banco de dados de toxicologia clinica do Servi¢co Nacional de Informacdes

sobre Venenos do Reino Unido (TOXBASE), que fornece conselhos sobre as caracteristicas e
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0 manejo de envenenamento por cerca de 17.000 produtos e substancias, disponivel para

profissionais da saude.

Quadro 4: Protocolo de atendimento para o paciente intoxicado por psicofarmacos conforme

medidas de descontaminacdo (lavagem gastrica e carvao ativado), administracdo de antidoto

ou antagonista e solicitagdo de exames laboratoriais

Lavagem
Medicamento  géstrica Carvédo ativado
O - Até 1 hora da
Alprazolam  Beneficio . ~
) ) ingestdo da dose
Diazepam incerto "
: toxica
Midazolam
Até 1 hora da
ingestdo da dose
Fluoxetina tox;]%allréaggs 1
Amitriptilina  Beneficio "

. . preparacOes de
Haloperidol incerto liberaca
Risperidona beracao

sustentada ou
grandes
ingestdes
Até 1 hora da
ingestdo da dose
. Beneficio toxica
FEMEIgEaIEL incerto  /multiplas doses
Nos €asos
graves

Fonte: TOXBASE, 2020.

Antidoto/antagonista

Flumazenil na
ingestdo Unica de
benzodiazepinicos

Né&o possui. Devem
ser realizadas
medidas de suporte
de acordo com sinais
e sintomas

Né&o possui. Devem
ser realizadas
medidas de suporte
de acordo com sinais
e sintomas

Exames
laboratoriais

ECG, hemograma,
glicemia, ALT, AST,
ureia, creatinina,
sodio, potéssio e CK

ECG, hemograma,
glicemia, ALT, AST,
ureia, creatinina,
sodio, potéssio,
magnésio, calcio,
fosfato e CK

ECG, hemograma,
glicemia, ALT, AST,
ureia, creatinina,
sodio, potéassio,
magnesio, calcio,
fosfato e CK
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5 CONCLUSAO

As intoxicacdes por psicofarmacos motivadas pelo comportamento suicida descrevem
como perfil epidemioldgico ser do género feminino, na faixa etaria de 12 a 21 anos,
estudantes, com ensino fundamental incompleto e moradores da zona urbana. O local de
ocorréncia da exposicao foi a residéncia, caracterizando o tipo aguda Unica, com tempo médio
para atendimento hospitalar entre 0 a 4 horas.

O grupo farmacoldgico prevalente foi dos antiepiléticos, por Unico agente, sendo o
clonazepam responsavel majoritario, seja nas intoxicacdes isoladas ou em conjunto com
outros farmacos. Assim, a sindrome téxica mais comum foi a hipnotico-sedativa. O
tratamento foi composto por lavagem gastrica e carvdo ativado para mais da metade dos
individuos e em poucos casos foi necessario administracao de antidotos ou antagonistas.

Quanto as alteracBes hepaticas, renais e eletroliticas, avaliadas através de
determinacdes bioquimicas, foram observados exames dentro da normalidade para a maioria
dos casos, excetuando-se as alteracfes observadas nos niveis de sodio; o que ndo exclui o
potencial toxico dos psicofarmacos. Além disso, um padrdo para solicitacdo desses exames é
essencial para o direcionamento de medidas cabiveis.

O quadro grave foi predominante nas intoxicacGes, sendo necessaria internagdo
hospitalar. Contudo, a evolucdo do quadro clinico foi favoravel para maioria, ocorrendo dois
obitos devido complicacgdes. Isso pode estar associado ao tempo decorrido entre a intoxicacdo
e 0 atendimento médico, facilitando a assisténcia em tempo habil, que contribui para reducdo
de desfechos fatais.

A sobredose intencional de psicofarmacos apresenta-se como o método mais utilizado
para tentativas de suicidio. Os altos indices de problemas psicolégicos e/ou psiquiatricos
favorece 0 acesso a esses medicamentos, sendo, muitas vezes, usados para esse fim. Além
disso, & necessario maior controle sobre a prescricdo, uma vez que se deve avaliar
cautelosamente o estado psiquico e emocional do paciente antes de receitar esses farmacos,
dada sua toxicidade quando usados para autointoxicacao.

Recentemente, foi sancionada a Lei n® 13.819/2019, instituindo a Politica Nacional de
Prevencdo da Automutilacdo e do Suicidio no Brasil (PNPAS), como estratégia permanente
do poder pablico para a prevengdo ao suicidio e tratamento dos condicionantes a eles
associados. Foi um passo importante para reducdo desses agravos, contudo, é um desafio que
envolve o alinhamento de politicas pablicas de outras areas, como saude, educacdo e

assisténcia social, para valorizacdo da vida humana em sua totalidade.
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