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Resumo

A intoxicagdo aguda por ferro € comum e constitui um proble-
ma potencialmente grave. O seu reconhecimento precoce
é crucial para um melhor prognéstico. E classificada como
leve, moderada e grave, consoante a clinica e doseamento
de ferro sérico. Relata-se o caso de uma jovem de 18 anos,
com intoxicagdo voluntaria de 25 comprimidos de sulfato
ferroso 329,7 mg. Apresentou-se com nauseas, vomito com
iniumeros comprimidos e dor abdominal difusa. Sem altera-
¢des ao exame objetivo. Foi monitorizada, iniciou fluidotera-
pia, ndo tendo realizado lavagem gastrica. Analiticamente
com ferro sérico 537 ug/dL, saturagéo transferrina 131,3% e
radiografia abdominal com presenca de comprimidos radio-
pacos na camara gastrica. Por apresentar intoxicagéo grave
por ferro iniciou Desferroxamina, com normalizac&o dos va-
lores de ferro sérico. Teve alta apds avaliagdo por Psiquia-
tria. Os autores trazem a discussdo deste caso clinico por
se tratar de uma intoxicagéo frequentemente desvalorizada,
cujas complicagdes sdo muitas vezes desconhecidas.
Palavras-chave: Compostos Ferrosos/intoxicagao; Desferro-
xamina/uso terapéutico; Ferro/intoxicagéo; Intoxicacdo me-
dicamentosa voluntéria.

Introducao
A intoxicagdo medicamentosa voluntéaria € um motivo fre-
quente de recorréncia aos cuidados de saude.!

O reconhecimento precoce da intoxicagdo por ferro € cru-
cial para um melhor progndstico e para prevenir a morbi-
-mortalidade associada.?® Pode ser classificada como leve
(ferro sérico < 300 ug/dL); moderada (300 ug/dL - 500 u/dL)
e grave (> 500 ug/dL).?

Quando identificada e tratada atempadamente tem exce-
lente progndstico.*
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Abstract

Acute iron poisoning is common and can be potentially se-
vere. Early recognition is the key to a good prognosis. It can
be classified into mild, moderate or severe, according to clin-
ical manifestations and serum iron levels. We report a case of
an 18-year-old female patient admitted with voluntary poison-
ing of 25 pills of ferrous sulphate. She manifested with nau-
sea, vomit and diffuse abdominal pain, with normal physical
examination. She was monitored and started endovenous
fluids, but gastric lavage was not performed. Her serum
iron level was 537 ug/dL and transferrin saturation level was
131.3%. The abdominal radiograph showed a small amount
of pills on the stomach. Beholding severe iron poisoning des-
ferroxamine was initiated. Serum iron dropped to normal lev-
els and the patient maintained hemodynamic stability. She
was discharged after Psychiatric evaluation. We present this
case, because it reports a frequently underrated intoxication
and alerts to its often unknown serious complications.
Keywords: Deferoxamine/therapeutic use;/poisoning; Iron/poi-
soning; Iron Overload.

Caso Clinico

Apresenta-se 0 caso de uma jovem de 18 anos, caucasia-
na, com anemia ferropénica, suplementada com sulfato fer-
roso. Foi admitida no Servico de Urgéncia 5 horas apés in-
toxicacgéao voluntaria com 13 comprimidos de desogestrel +
etinilestradiol 150 + 20 mcg e 25 de sulfato ferroso 329,7 mg de
libertagdo prolongada (doseamento ferro elementar: 37,5
mg/kg). Apds a ingestao iniciou cefaleias, dor abdominal
difusa, nauseas e teve vomito com saida de inimeros com-
primidos. Encontrava-se apirética, com tenséo arterial de
120/79 mmHg, frequéncia cardiaca 112 batimentos/minuto,
saturacdo de oxigénio em ar ambiente de 99%, glicemia
capilar 125 mg/dL, corada e hidratada, auscultacdo car-
diopulmonar sem altera¢6es, abdémen indolor € sem rash
cutaneo. Foi monitorizada, iniciou analgesia e fluidoterapia.
O estudo analitico realizado as 8 horas apés a ingestao
revelou: hemoglobina 12,8 g/dL, VGM 90,0fL, HGM 29,4
pg, sem leucocitose ou neutrofilia e plaquetas 177 x 10%L,
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Tabela 1: Evolugdo analitica apds a ingestéo voluntaria de ferro, antes e apds o inicio de terapéutica

Tempo decorrido desde ingestao (horas)

Parametros

Iiti
analiticos 8 horas 20 horas 26 horas 40 horas
Ferro (ug/dL) 537 290 181 145
Transferrina (mg/dL) 409 . . 320
Saturagéo

: 131.3 _ _ 38.16

transferrina (%)
Ferritina (ng/dL) 13 . _ 111

Figura 1: Radiografia abdominal simples onde se visualiza pe-
quena quantidade de comprimidos radiopacos a nivel gastrico.

estudo de coagulacdo, funcdo renal e provas hepéaticas
sem alteragdes. Ferro sérico 537 ug/dL, transferrina 409 mg/dL,
saturacdo transferrina 131,3%, ferritina 13 ng/mL. Exame
sumario e pesquisa de drogas de abuso na urina sem al-
teragdes. Gasimetricamente: pH 7,414, pO2 101,8 mmHg,
pCO2 35,2 mmHg, HCO3- 22 mmol/L, lactatos 0,3 mmol/L,
anion gap 7,60 mmol/L. Na radiografia abdominal verifica-
va-se presenca de pequena quantidade de comprimidos
radiopacos na camara gastrica (Fig. 1). Foi contactado o
Centro de Intoxicagbes e, apés conhecimento e discus-
sdo conjunta do caso, ndo realizou lavagem gastrica e
iniciou terapéutica quelante de ferro com desferroxamina
15 mg/kg/h (12 horas apds ingestédo), mantendo monitoriza-
¢do. Objetivou-se diminuicdo gradual dos valores de ferro

sérico, sendo suspensa a perfusdo 26 horas apds a inges-
tdo. Manteve vigilancia até as 40 horas, encontrando-se as-
sintomatica, com o valor de ferro sérico normal (Tabela 1).
Foi avaliada por Psiquiatria, tendo alta.

Discussao

A doente apresentou intoxicagédo grave por ferro (537 ug/dL),
apesar de sintomatologia ligeira. Esta discrepancia pode de-
ver-se a varios fatores: vomito com saida de inumeros com-
primidos, evitando que grande quantidade de ferro fosse ab-
sorvido; comprimidos de libertag&o prolongada, ndo sendo a
absorcéo imediata; terapéutica de suporte adequada; identi-
ficag&o precoce de valores séricos elevados, previamente ao
transporte para os tecidos e inicio de toxicidade sistémica,;
abordagem precoce com desferroxamina quelando o ferro
livre circulante.

Verificou-se elevagéo da saturacdo de transferrina superior a
100% (131,3%). Sendo a saturacao da transferrina um valor cal-
culado (ferro sérico/capacidade total de ligagéo do ferro x 100),
relacionamos este aumento com a ingestdo aguda de uma
quantidade elevada de ferro, ficando uma porgéo livre no
plasma ou ligado de forma ndo especifica a outras proteinas
plasmaticas com saturacdo completa da transferrina plasma-
tica.®

Discute-se ainda, se o facto de a doente estar cronicamen-
te medicada com ferro estaria relacionado com os valores
elevados. Madiwale T® analisou intoxicagbes agudas em
gravidas que faziam suplementacdo de ferro diariamente.
Verificou que nem todas tiveram niveis de toxicidade nem
clinica grave, ndo sendo possivel corroborar a teoria de que
a suplementacédo crénica contribuiu para a intoxicagdo.® Na
doente apresentada apesar do ferro sérico e saturacédo de
transferrina estarem elevados, a ferritina permanecia baixa,
indicando défice de ferro, pelo que interpretamos estes resul-
tados no contexto da intoxicacdo aguda e sem relagcdo com
na suplementagao cronica.

Na admisséo néo foi realizada lavagem gastrica. N&o esta
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Tabela 2: Fases clinicas na intoxicagdo aguda por ferro, relacionadas com o tempo decorrido apds a ingestao

Tempo decorrido desde

Fase da intoxicacao

ingestao

Manifestagoes

Fase de toxicidade
gastrointestinal

30 minutos - 6 horas

Fase latente 6-24 horas
Fase de toxicidade sistémica 12-48 horas
Fase de hepatotoxicidade 2-4 dias

Fase tardia de complicagbes
gastrointestinais

Dias a semanas
recomendada por rotina, sendo muitas vezes ineficaz a remo-
ver os comprimidos de ferro do estémago.” Deve ser ponde-
rada quando a radiografia abdominal mostra elevado numero
de comprimidos a nivel géstrico, devendo ser repetida a ra-
diografia apés o procedimento para avaliar a sua eficacia.*®
Neste caso, considerou-se sem beneficio pela estabilidade
clinica, pelo episddio de vomito e por apresentar pequena
quantidade de comprimidos a nivel gastrico, ponderando os
possiveis riscos (progressao distal dos comprimidos, perfu-
rag&o de viscera ou aspiragédo de vémito).”

Apesar do risco de hipotensédo associado a administragdo
endovenosa de desferroxamina, a doente apresentou perfil
tensional adequado, com boa resposta a perfusédo do farmaco.

Na revisdo da literatura verificou-se que a incidéncia da
intoxicagdo aguda por ferro tem aumentado, relacionando-se
com a disponibilidade e acesso aos suplementos de ferro
usados na pratica clinica."s”

Segundo o relatério anual da Associagdo Americana dos
Centros de Controlo de Venenos de 2014, existiram 5455
casos de intoxicacfes por ferro (excluindo multivitaminicos
contendo ferro), correspondendo a uma prevaléncia de
0,36% num total de 1 451 094 intoxicacdes medicamentosas.
Ocorreram mais relatos em criangas com idade igual ou infe-
rior a 5 anos, e adultos acima dos 20 anos. A principal causa
de intoxicacéo foi acidental, mas em 547 casos foi voluntéria.
Tiveram necessidade de cuidados hospitalares 1152 doen-
tes. De todos estes episddios, apenas esta descrito um com
desfecho fatal e um com evolucéo grave.®
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® Dor abdominal, nauseas, vomitos, diarreia, hemorragia,
digestiva (por efeito direito a nivel da mucosa
gastrointestinal - efeito corrosivo precoce).

® |nicio de letargia, choque a acidose metabdlica e
coagulopatia.

® Resolucéo da sintomatologia gastrointestinal com aparente
melhoria clinica (redistribuicdo do ferro circulante para o
compartimento intracelular).

® Também estédo presentes taquipneia e taquicardia.

® Recorréncia de sintomas gastrointestinais.
® (Choque e acidose metabdlica, com disfungdo multiorganica.

® (Coagulopatia, ictericia e coma.

® Pode ser uma fase de melhoria clinica caso tenha sido
iniciada atempadamente terapéutica quelante e medidas
de suporte adequadas.

® Obstrucéo intestinal por estreitamento pilérico e gastrico.

A principal causa de intoxicagdo aguda nos adultos € a
intoxicagdo voluntéria ou sobredosagem acidental durante a
gravidez.2’

A avaliagdo na intoxica¢c&o aguda deve incluir historia cli-
nica com quantificacdo da quantidade de ferro elementar
ingerida (mg/kg), tempo decorrido desde a ingestao e for-
mulacao de ferro.®4 Uma ingestao superior a 20 mg/kg pode
provocar efeitos toxicos e superior a 180 mg/kg geralmente
€ letal.!

Deve ser avaliada € mantida via aérea permeavel, garan-
tindo boa oxigenacéo e circulacdo, se necessario com flui-
doterapia intensiva (solugdo isoténica).® Deve ser realizada
gasimetria arterial para avaliagao de pH; hemograma, fungao
renal e provas hepaticas com estudo de coagulacdo, para
excluir disfungdo de 6rgéos; radiografia abdominal simples
para pesquisa de comprimidos radiopacos; valores séricos
de ferro, saturacao de transferrina e ferritina, para quantificar
o grau de toxicidade, caso a amostra seja colhida de forma
apropriada (4-6 horas apds ingestéo).*6” Este doseamento
pode ser subvalorizado se se tratar de composto férrico de
libertacao lenta (devendo ser doseado 8 horas apds a inges-
ta0).34° Ocasionalmente a severidade dos sintomas néo se
relaciona com os valores séricos de ferro.®

O mecanismo protetor da transferrina é rapidamente extin-
to na intoxicagc&o aguda e o ferro absorvido é retirado da cir-
culagéo e captado pelos tecidos, onde altas concentragdes
levam a disfungdo mitocondrial 36710

A toxicidade relaciona-se com a producé&o de radicais



livres e peroxidagao lipidica.">*® S40 varios os efeitos toxicos
a nivel celular: vasodilatacdo direta, inibicdo de proteases
séricas, necrose de mucosas, alteracdo da permeabilidade
capilar e da membrana lipidica mitocondrial, inibic&o de en-
zimas no ciclo de Krebs e rotura de ligagdes de fosforilagao
oxidativa."3461" Nao existe nenhum mecanismo fisioldgico
para eliminar o excesso de ferro do organismo.®'2

Valores de ferro sérico superiores a 500 ug/dL, acidose
metabdlica com anion gap elevado, alteracdo do estado de
consciéncia, vomitos persistentes, instabilidade hemodina-
mica, diarreia, hemorragia digestiva e radiografia abdominal
com elevado numero de comprimidos visiveis indicam toxici-
dade grave.** Geralmente ocorrem hiperglicemia e leucoci-
tose quando superior a 300 ug/dL.347

Existem cinco fases clinicas progressivas na intoxicacdo
por ferro, cujas manifestacdes variam consoante o tempo de-
corrido da ingestéo e traduzem a absorcéo e toxicidade do
ferro nos tecidos (Tabela 2).

O carvéo ativado nao tem indicacao na intoxicagao por fer-
ro visto que ndo absorve os ides metalicos. 241

Deve iniciar-se irrigagao total do colon quando existe nu-
mero significativo de comprimidos a nivel gastrico ou duo-
denal, aumentando a motilidade gastrointestinal e diminuin-
do o tempo de absorgdo dos comprimidos pela mucosa.’
Consiste na administragdo entérica de grandes volumes de
solugdes osmoticamente balanceadas (ritmo de 1,5-2 L/hora
nos adultos), até ser obtido um efluente limpido.*” Esta con-
traindicada nos doentes com obstrucéo intestinal, perfuracéo
visceral, insuficiéncia renal crénica, insuficiéncia hepatica e
instabilidade hemodinamica.” As principais complicagdes
s&80 nauseas, vomitos, enfartamento, cdlicas, angioedema
e reacOes anafilaticas, perfuracdo esofagica e aspiracéo de
vomito."® As sondas utilizadas devem ser de grande calibre,
visto que os comprimidos de ferro tendem a formar conglo-
merados pegajosos, podendo obstruir as sondas.'#

A terapéutica com desferroxamina (quelante do ferro) esta
indicada nos casos de intoxicagdo grave.®8 A dose de per-
fusdo é 15 mg/kg/h, podendo ser aumentada (maximo de
35 mg/kg/h)."® Nao deve ser mantida mais do que 24-48 ho-
ras pelo risco de toxicidade pulmonar.® A sua administracao
deve ser precoce, pois o ferro é rapidamente transportado e
incorporado a nivel intracelular, onde o efeito quelante ndo
é possivel. E excretada por via renal, podendo dar uma co-
lorac&o rosada a urina.®"'* A principal complicacéo da sua
administracdo € a hipotensdo, devendo o doente estar mo-
nitorizado durante o tratamento.*'® Estdo descritas outras
complicagdes como sindrome de dificuldade respiratéria
aguda, ototoxicidade, toxicidade ocular e infecéo por Yersi-
nia enterocolitica.'®

A hemodialise apenas remove o ferro livre circulante, antes
do transporte intracelular. E util quando persiste deterioracao
clinica e o valor de ferro sérico permanece elevado, apesar
da administragao de desferroxamina.®
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Conclusao

Apresentamos um caso de uma jovem de 18 anos, com in-
toxicagdo aguda por ferro no contexto de intoxicag&o volun-
taria. Consideramos o caso pertinente por se tratar de uma
intoxicacdo frequentemente desvalorizada e cujas sérias
complicagdes sdo muitas vezes desconhecidas. Apesar de
apresentar clinica ligeira, os resultados analiticos mostraram
sobrecarga grave por ferro, com necessidade de terapéutica
com desferroxamina. A doente apresentou uma 6tima evo-
lucéo clinica e analitica, tendo alta apds normalizacdo dos
valores de ferro e avaliagdo psiquiatrica. W
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