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Abstract

Intoxication can be characterized as a clinic
manifestation that presents signs and symptoms
which are caused by harmful effects in the living
organism of an individual as a result of the
interactions with toxic agents. It can be classified
as acute and chronic. The goal of this study was
to report an opioid intoxication (methadone) case
which was followed during a toxicology
internship at an Information and Toxicological
Assistance Center. Patient J.D.M., 33 years old,
female, ingested 20 pills of 5mg methadone and
was found unconscious, irresponsive to verbal
and nociceptive stimulus, presented tachycardia
(137 BPM), punctate pupils, oxygen saturation of
97% in ambient air and arterial pressure of 91x54
mmHg. However, on the fourth day of
hospitalization, the patient presented a curve of
clinical improvement without signs of acute
intoxication. It concludes that it is important that
the initial intoxication symptoms are soon
identified, since it favors diagnosis and a quick
and effective treatment.
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Resumo

A intoxicagdo pode ser caracterizada como uma
manifestagcdo clinica, que apresenta sinais e
sintomas causados por efeitos nocivos no
organismo vivo do individuo da decorréncia de
interacbes com agentes toxicos. Pode ser
classificada como aguda ou crénica. O objetivo
deste trabalho foi relatar um caso de intoxica¢Go
por opioide (metadona) acompanhado durante o
estdgio de toxicologia em um Centro de
Informagdo e Assisténcia Toxicoldgica. Paciente
J.D.M., 33 anos de idade, sexo feminino, ingeriu
20 comprimidos de metadona 5 mg, encontrava-
se desacordada, irresponsiva a estimulos verbais
e nociceptivos, taquicdrdica (137 bpm),
apresentava pupilas puntiformes, satura¢éo de
oxigénio 91% em ar ambiente e pressdo arterial
91x54 mmHg. No entanto, ao quarto dia de
internagdo hospitalar, a paciente apresentou
curva de melhora clinica, sem sinais de
intoxicagbo aguda. Conclui-se que é importante
que os sintomas iniciais de intoxicacbes sejam
rapidamente identificados, pois favorece ao
diagndstico e tratamento rdpido e efetivo.
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Introdugao

Os opioides constituem um vasto grupo de
medicamentos importantes utilizados com
propdsitos médicos especificos®. Dados mundiais
tém demonstrado que o consumo de opioides
vem crescendo nas ultimas décadas de forma
expressivaZ. No Brasil, havia baixa prevaléncia do
uso dessas substancias, contudo, no decorrer dos
anos as taxas de morbidade e mortalidade
relacionadas a sindrome de dependéncia aos
opioides vem aumentando?.

Apesar do uso clinico principal ser baseado
em suas propriedades analgésicas, os opioides
podem produzir outros efeitos: no sistema
nervoso central, podem causar euforia, excitacdo
e processos autonodmicos, hormonais e motores;
no sistema nervoso periférico, podem afetar o
controle viceromotor, incluindo a motilidade
gastrointestinal?*.

A metadona é um derivado da morfina
classificado, atualmente, como o farmaco de
primeira escolha no tratamento da abstinéncia de
opioides. Sua ampla utilizagdo farmacoterapica é
justificada por possuir boa biodisponibilidade oral
e efeito prolongado, permitindo sua dosagem
Unica didria na maioria dos casos. Apesar de
apresentar efeitos adversos e toxicidade
semelhantes a morfina, a metadona pode
ocasionar um quadro de emergéncia médica com
especificidades farmacocinéticas e
farmacodinamicas préprias’”.

Diante do exposto, o objetivo deste trabalho
consiste em relatar um caso de intoxicagdo por
opioide (metadona) acompanhado durante o
estagio de toxicologia realizado em um Centro de
Informacdo e Assisténcia Toxicoldgica (CIATOX). O
estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em
Pesquisa em Saude da Universidade de Fortaleza,
sob CAAE 17010019.9.3001.5047 e numero de
parecer 3.550.331.

Metodologia

Paciente J.D.M., 33 anos de idade, sexo
feminino, foi admitida em um hospital terciario
da rede publica do Estado do Cearda, com histdria
de ingestdo de dose tdéxica de metadona 5mg (20
comprimidos), cerca de 4 horas apds o ocorrido.
A familia relatou histérico de depressdo e
tentativas de suicidio prévias.

Ao dar entrada no setor de emergéncia, a
paciente encontrava-se desacordada,

irresponsiva a estimulos verbais e nociceptivos,
taquicardica (137 bpm), apresentava pupilas
puntiformes, saturagdo de oxigénio (SatO,) 91%
em ar ambiente e pressdo arterial (PA) 91x54
mmHg. A conduta clinica inicial consistiu em
hidratagdo venosa, terapia antidotal com
naloxona, monitoragdo cardiaca, realizacdo de
exames laboratoriais. Apds esquema terapéutico
inicial com naloxona (antidoto), a paciente
recobrou a consciéncia, porém seguiu com
taquicardia e redugao da SatO..

Durante a sua permanéncia na unidade
hospitalar, o seu quadro clinico apresentou
instabilidade da frequéncia cardiaca, com picos
entre 83 e 153 bmp e SatO; entre 54 e 100%,
necessitando de suporte ventilatério por
intubagdo orotraqueal (IOT) e sedoanalgesia
(fentanil e midazolam) apds procedimento de
reanimagdo. O resultado dos exames
laboratoriais revelou o desenvolvimento de
processo infeccioso, com leucocitose 18.330 uL;
rabdomidlise, com CPK 5.740 U/L; e acidose
respiratéria, com pressdo parcial de didxido de
carbono (pCO2) em 63,8 mmHg. Durante a
intubacgdo, foi constatada a presencga de secregdo
purulenta, o que justificou a adicdo de
antibidticos (ceftriaxona e clindamicina) na
farmacoterapia.

Apos 48 horas de internagdo hospitalar,
quadro clinico se estabilizou, houve, portanto,
manutengdo de conduta clinica. Ao terceiro dia,
houve a interrup¢do da sedoanalgesia, remogao
de 10T, porém desenvolveu o pico maximo de
taquicardia, com 156 bpm. Ao quarto dia, quando
recebeu alta do setor de toxicologia, a paciente
permaneceu sob terapia antibidtica, dieta
pastosa, recobrando a consciéncia e evoluindo
sem sinais de intoxicacdo, recebeu alta do
CIATOX.

Discussao

Apresentamos um caso tipico de intoxica¢do
aguda de intensidade moderada por metadona,
que é um opioide sintético e agonista de acdo
longa (meia-vida > 24 horas), cujas propriedades
farmacoldgicas sdo, qualitativamente,
semelhantes as da morfina®’. Entretanto, a
evolugdo foi satisfatdria e a paciente apresentou
melhora, sem sinais de intoxicagdo.

A intoxicdo por opioide é caracterizada pela
a triade: depressdo neuroldgica, depressdo
respiratéria e miose puntiforme. Na intoxicagdo
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aguda observa-se analgesia, sentimentos de
euforia ou disforia, sensa¢do de calor, rubor facial,
prurido na face, boca seca e constricdo da pupila®.
Enquanto a intoxicagdo crbnica, manifesta-se
causando depressdo respiratéria, constipacdo,
arreflexia, hipotens3o, apneia e cianose®.

A taquicardia observada no quadro clinico
da paciente se deu pelo fato do medicamento
utilizado bloquear os canais de potassio e
consequentemente inibir o fluxo de potassio,
provocando o aumento no tempo da
repolarizagdo. Essa altera¢do pode ser observada
através do eletrocardiograma com tragos mais
longo (prolongamento) no intervalo QT
Entretanto, a diminuicdo na pressdo arterial
sistélica pode ter sido causada pela vasodilatagdo
e a reducdo da resisténcia vascular sistémica e
reducdo da rigidez arterial ou a inotropismo e/ou
cronotropismo negativol®. Ressalta-se que a
diminuicdo da tensdo de oxigénio nos tecidos
produz vasodilatagdo e o baixo nivel de
saturacdo de oxigénio contribui para os efeitos
hemodindmicos induzidos por opioides™®.

Além disso, a sonoléncia apresentada pela
paciente esta entre os principais sintomas
causados pela a intoxicagdo por metadona e se
deve pelo bloqueio da acetilcolina no sistema de
ativacdo reticular®!. Os sintomas cldssicos
observados como  depressdo  respiratoria
(acontece em 50% dos pacientes que apresentam
intoxicagdo grave por opioides) e a miose ocorre
pelo efeito de longa duracdo da metadona'l.

No tratamento de uma overdose por
metadona, recomenda-se inicialmente a
estabilizacdo das vias aéreas, verificagdo do
funcionamento cardiaco e a existéncia de
hemorragia, principalmente no inicio dos
sintomas até que o quadro clinico se estabilize??.
Se faz necessario o uso da naloxona, que é um
agonista de opioide (possui afinidade competitiva
para os recetores opidides, bloqueando o efeito
da metadona) e deve ser administrada por via
intravenosa, intramuscular ou subcutanea, é
preciso monitorar o paciente por pelo menos 4
horas apds a descontinuacdo da naloxona'>%3, A
lavagem gastrica e o carvdo ativado ¢é
recomendado em ingestdes recentes sem
sintomas graves de intoxicagao. Destaca-se que a
maioria dos casos de mortes relacionadas a
opioides, a depressdo respiratdria é a principal
causa®’°,

Caso o paciente apresente edema pulmonar

o uso de drogas diuréticas sdo contraindicadas,
visto que o edema é causado pelo vazamento nos
capilares pulmonares!*. Vale mencionar que o
desenvolvimento de processos infecciosos
pulmonar ocasiona leucocitose, o que pode
justificar o uso de antibidticos (se necessario)
para evitar o agravamento do quadro clinico do
paciente!?%5,

Ressalta-se que vOmitos e diarreia podem
ocasionar a desidratacdo e alteragbes quimicas e
minerais (eletrélitos), por isso é indicado a
hidratagdo venosa (caso precise)'®. De acordo
com Rosa et al.’® (2005) a rabdomidlise
ocasionada pela a overdose de opioides, ocorre
por causa da imobilizacgdo e compressdo
isquémica do musculo, necessitando de
acompanhamento médico. Com relagdo acidose
respiratéria que é considerado um disturbio
ocasionado por uma diminuicdgo do pH
secundario ao aumento do pCO2 (hipercapnia),
observada no quadro clinico da paciente se deu
pela inibicdo do centro respiratério devido ao uso
da metadonal®’?d,

Pensando a nivel laboratorial, recomenda-se
a realizacdo do sumario de urina,
creatinofosfoquinase, eletrdlitos (potassio, célcio
e magnésio), hemograma, glicose sérica e
creatinina sérica para verificar o estado do
paciente, pois a grande dos pacientes intoxicados
por opioides apresentam alteragdes laboratoriais
e com os resultados obtidos é possivel elaborar
estratégias que possam melhorar o
atendimento?®?.

Albuquerque et al.'” (2017) reporta que o
manejo clinico para o tratamento da overdose
por opioides, inclui o estabelecimento de um
suporte ventilatério adequado, hidratacdo
venosa, ado¢do de esquema terapéutico
endovenosa com naloxona na dose de 0,4 a 2 mg
repetidas por até 3 horas (0,01 mg/kg) ou
nalorfina na dose de 0,1 mg/kg por intramuscular
ou endovenosa, avaliagdo da temperatura
corporal, investigacdo de infec¢Ges e controle da
frequéncia cardiaca. Sendo indicado também a
realizagcdo da gasometria arterial e radiografia de
pulm3o (se necessario) para verificar sinais ou
edema agudo de pulmio!t17-19,

Conclusdo

Diante da experiéncia vivida com este caso pode-
se concluir que os riscos da intoxicagdo por
opioides podem ser considerados graves e
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dependendo do caso pode ocasionar o ébito. Por
isso, o tratamento medicamentoso disponivel e
as condutas terapéuticas realizadas rapidamente
para tratar o paciente, pode ser capaz de
reverter o quadro clinico e salvar o paciente
intoxicado. Por esse motivo é importante que os
sintomas iniciais sejam rapidamente identificados
e tratado adequadamente.
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