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INTOXICACAO POR FERRO

Introducao

Os suplementos de ferro (Fe) sdo amplamente
disponiveis para as pessoas em geral. No caso de
criangas pequenas e mulheres jovens, a intoxicagdo
por Fe é bastante comum, sobretudo em criangas
pequenas, sendo a maioria com exposi¢do acidental.
As criangas tornam-se suscetiveis a ingestdo
dos suplementos de Fe devido a atratividade da
cor brilhante e ao revestimento de aglcar dos
comprimidos, bem como a sua distribuigdo inicial
em frascos ndo resistentes a essa classe de publico.
A epidemiologia das intoxicagGes por Fe intencionais
demonstram que a maioria dos casos envolve
mulheres em idade fértil com média de idade de
20 anos, sendo gestantes e mulheres em puerpério
precoce com maior risco devido a maior necessidade
de Fe e ao estresse associado a essas condigdes.

Fisiopatologia

O Fe é potencialmente toxico a diversas reagdes em
nosso organismo, sendo um potente catalisador para
a produgdo de oxidantes, como radicais livres. O Fe é
um irritante direto do trato gastrintestinal, causando
necrose de mucosa, provocando vOmitos, diarreia,
dor abdominal, ulceracdo da mucosa e sangramento
logo apds uma ingestdo significativa. A medida que a
superficie da mucosa é lesada, a barreira reguladora
dos enterdcitos é comprometida e o Fe livre passa sem
impedimento para o sangue, tornando-se sistémico.

O Fe livre pode aumentar a permeabilidade capilar,
causar vasodilatagdo direta, inibir proteases séricas
como a trombina e interferir em processos celulares
criticos como o ciclo de Krebs. A produgdo de radicais
hidroxila toéxicos, a indugdo da peroxidagdo lipidica da
membrana, a liberagdo de ions hidrogénio da redugdo
do Fe ferroso e a hipotensdo contribuem para a acidose
metabdlica observada com a toxicidade aguda do Fe.

A hepatotoxicidade na intoxicacdo pelo Fe ocorre
quando o suprimento sanguineo portal fornece uma
grande quantidade de Fe ao figado. As disfungdes

Manifestacoes Clinicas

Tradicionalmente, descrevem-se cinco estagios de
toxicidade clinica, embora, em termos mais praticos,
se possa considerar que a toxicidade aguda do Fe se
manifesta em dois estagios clinicos: toxicidade local do
tubo gastrintestinal e toxicidade sistémica.

O estagiol ou fase inicial da intoxicagdo pelo
Fe ocorre de 30 minutos a 6 horas da ingestdo e é
caracterizada por dor abdominal, vomito, diarreia
e, eventualmente, hematémese. O Fe é irritante e
corrosivo para o trato gastrintestinal e, em geral, induz
o vOomito nas primeiras horas apds a ingestdo. O vomito
é o sinal clinico mais consistentemente associado a
toxicidade aguda de Fe. Os doentes com sintomas de
irritagdo gastrica podem se recuperar durante varias
horas ou progredir para a toxicidade sistémica. A
auséncia de sintomas gastrintestinais dentro de 6 horas
da ingestdo exclui uma ingestdo significativa de Fe.

O estagio 2, ou “latente”, nem sempre ocorre;
essa fase é de 6 a 24 horas apds a ingestdo. Os
pacientes podem apresentar melhora dos sintomas
gastrintestinais, tranquilizando, falsamente, o médico.
No entanto, essa ndo é uma fase de recuperagdo.
Os individuos com toxicidade significativa tém
deterioragdo sistémica progressiva devido a perda

Farmacologia

O excesso de Fe é téxico, de modo que o organismo
utiliza varios mecanismos para manter a homeostase
do Fe - entre eles, a ligagdo do Fe as proteinas séricas,
o armazenamento intracelular e, o mais importante,
a regulagdo da absor¢do do trato gastrintestinal. Em
condigdes normais, o Fe livre, ou ndo ligado a proteinas,
ndo existe em circulagdo e, essencialmente, todo o Fe
no plasma circulante esta ligado a transferrina.

Ndo had mecanismo fisiolégico para a remogdo
do Fe, uma vez que ele entra no corpo. A regulagao
da captacdo de Fe gastrintestinal e a limitagdo da
absorcdo por desprendimento de células mucosas
contendo excesso de Fe sdo os principais mecanismos
para manter as concentragdes fisioldgicas de Fe
estaveis.

miocardicas e vasculares resultam da vasodilatagdo, do
efeito ionotrépico negativo e da deposicao direta de Fe
do miocardio. A quantidade de Fe elementar ingerido
correlaciona-se com o potencial de toxicidade.

Os efeitos tdxicos sdo relatados apds doses orais tdo
baixas como 10 ou 20mg/kg de Fe elementar, mas a
maioria dos pacientes com ingestdo menor que 20mg/
Kg é assintomatica. Em geral, a toxicidade moderada
ocorre em doses de 20 a 60 mg/kg de Fe elementar,
embora alguns casos ainda possam ser assintomaticos,
e a toxicidade grave pode ser esperada apds a ingestao
de >60mg/kg de Fe elementar, inclusive com potencial
letal.

A formulagdo mais comumente prescrita - um
comprimido de sulfato ferroso de 325mg - contém
65mg de Fe elementar. O envenenamento por cloreto
férrico pode ocorrer com inalagdo ocupacional,
ingestdo acidental por mal-estar e ingestao suicida. As
fontes quelatadas de Fe suplementar sdo menos toxicas
do que o Fe ndo clivado, porque o ligante limita o Fe na
participagdo de reagdes de redugao.

de volume e ao agravamento da acidose metabdlica,
apesar da auséncia de sintomas gastrintestinais. Em
casos de intoxicagdo leve, a resolugdo dos achados
gastrintestinais pode sinalizar o fim dos sintomas.

O estagio 3 caracteriza-se pela toxicidade
sistémica da perturbagdo do metabolismo celular
induzida pelo Fe, com choque, toxicidade sistémica
e acidose latica, ocorrendo de 6 a 72 horas apds a
ingestdo. A coagulopatia induzida pelo Fe pode piorar
o sangramento e a hipovolemia, sendo, no inicio,
relacionada com alteragdes na geragdo de trombina;
posteriormente, a disfungdo hepdtica pode piorar a
coagulopatia.

Os doentes apresentam perda de volume para
terceiro espago com choque hipovolémico, e as
alteragdes de permeabilidade e ténus vascular podem
levar a um choque distributivo e, finalmente, o choque
cardiogénico pode ocorrer de 24 a 48 horas apds a
ingestdo. Os pacientes podem apresentar acidose
metabdlica severa nessa fase.

O estagio 4, a fase hepatica, desenvolve-se de 12 a
96 horas apods a ingestdo. E resultado da captagdo de
Fe pelo sistema reticulo-endotelial com peroxidagdo
lipidica local; manifesta-se como elevagdo dos ...
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*e> niveis de aminotransferases e pode progredir
para insuficiéncia hepatica. Os pacientes evoluem
com necrose hepatica com potencial letal.

O estagio 5 refere-se a sequelas retardadas de
obstrugdo intestinal devido a cicatrizagdo das lesdes
gastrintestinais, incluindo obstrugdo da saida gastrica
secundaria aos efeitos corrosivos do Fe sobre a
mucosa pildrica. Essas sequelas sdo raras e ocorrem
de 2 a 8 semanas apos a intoxicagdo.
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Diagnédstico

Os exames laboratoriais devem incluir
hemograma completo, eletrdlitos, fungdo
renal, transaminases hepaticas, bilirrubina,
albumina sérica, testes de coagulagdo,
glicemia e niveis séricos de Fe. Em pacientes
gravemente intoxicados, a gasometria arterial
ou venosa também deve ser realizada, bem
como a dosagem de lactato.

Os resultados dos niveis séricos de Fe
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exigem uma avaliagdo cautelosa. Em geral, os
niveis séricos de Fe, medidos entre 4 e 6 horas
apos a ingestdo aguda, correlacionam-se com
a gravidade da toxicidade, mas baixos niveis
séricos de Fe ndo significam, necessariamente,
auséncia de toxicidade. A capacidade total
de ligagdo do Fe sérico tem pouco valor na
avaliagdo de individuos com intoxicagdo por
Fe.

Niveis de ferro sérico e correlagao clinica

<350mcg/dL

Toxicidade minima

350 a 500mcg/dL

Sintomas gastrintestinais leves a moderados

>500 mcg/dL

Toxicidade sistémica potencialmente severa

>1.000 mcg/dL

Alta morbidade e mortalidade

Os comprimidos de sulfato ferroso e Fe
reduzido sdo radiopacos e, com frequéncia,
visiveis nas radiografias de rotina; isso
pode ajudar a orientar a descontaminagdo
gastrintestinal quando presente. No

Fonte:

entanto, muitas preparagdes de Fe ndo
sdo rotineiramente detectadas, incluindo
preparagdes pediatricas mastigdveis e
liguidas, e a auséncia de material radiopaco
em radiografias ndo exclui a ingestdo de Fe.
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