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Sindrome neuropsiquiatrica tardia apos intoxicagao aguda

por Monoxido de Carbono

Delayed neuropsychiatric syndrome after acute Carbon Monoxide poisoning
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Resumo

A apresentacgéo clinica da intoxicagéo por Monodxido de Carbono (CO) é
muito variavel e pouco especifica. As manifestacdes tardias ocorrem em
até 40% dos casos e poderao surgir dias ou meses depois da intoxica-
¢ao aguda. O diagndstico baseia-se na suspeita clinica, nos exames de
imagem e nas provas de avaliagdo neuropsicoldgica, sendo importante a
exclusao dos diagndsticos diferenciais.

Os autores descrevem o caso de um homem de 44 anos com um quadro
de desorientacéo, alteragdo do comportamento e agitacdo psicomotora
de instalacéo aguda, sem histéria de traumatismo ou febre. Apresentava
antecedentes de intoxicacao grave por CO trés meses antes da avaliacéo
hospitalar, sem sequelas. Na admissao encontrava-se desorientado, agi-
tado, com défice de atencéo e atividade alucinatéria. A TC cranio-encefa-
lica revelou a presenca de hipodensidades palidais bilaterais inespecificas
de aspeto sequelar, confirmadas pela ressonancia magnética cerebral,
sugestivas de intoxicagao por CO. Foram excluidas causas metabdlicas,
enddcrinas, toéxicas, infeciosas e défices vitaminicos. As provas de ava-
liagdo neuropsicolégica confirmaram um compromisso das fun¢des ce-
rebrais superiores.

Os autores destacam a importancia do reconhecimento e tratamento pre-
coce da intoxicagéo aguda por CO. Realgam a necessidade de segui-
mento destes doentes a longo prazo, de modo a identificar manifestagoes
tardias.

Palavras chave: sindrome neuropsiquiatrico tardio, intoxicagdo, mo-
néxido de carbono
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Abstract

The clinical presentation of Carbon Monoxide (CO) poisoning is highly var-
iable and unspecific. Late manifestations can occur in up to 40% of the
cases. These may be observed days or months after the acute poison-
ing. The diagnosis is based on clinical suspicion, on imaging features and
neuropsychological tests. It is important to exclude differential diagnoses.

The authors describe a case of a 44-year-old man admitted with confu-
sion, altered behavior and psychomotor agitation during 4 days, with no
previous trauma or fever. He presented a history of severe CO poisoning
three months prior to admission, without sequelae. On hospital admission
the patient was disoriented, agitated, with attention deficit and hallucina-
tory activity. The cerebral CT scan revealed the presence of bilateral non-
specific pallidal hypodensities, suggestive of old lesions, consistent with
CO poisoning on brain MRI. Metabolic, endocrine, toxic and infectious
causes and also vitamin deficiencies were excluded. The neuropsycho-
logical screening tests revealed an impairment of higher brain functions,
compatible with a Delayed neuropsychiatric syndrome.

The authors emphasize the importance of early recognition and treatment
of acute CO poisoning highlighting the need for long term monitoring of
these patients in order to identify late manifestations as early as possible.

Key words: delayed neuropsychiatric syndrome, poisoning, carbon
monoxide



Introducao

O Monoxido de Carbono (CO) é um gas téxico, incolor e inodo-
ro, produzido por combustao incompleta dos produtos derivados
do carbono." A sua inalacdo acidental ou com intencéo suicida é
comum € é responsavel por um ndmero elevado de mortes em
todo o mundo. **

O CO difunde-se rapidamente no plasma e liga-se a hemoglobina
através do grupo heme com uma avidez 240 vezes superior a do
oxigénio, reduz a sua saturacdo e o transporte de oxigénio, cau-
sando hipoxia tecidular.'? Também se liga a mioglobina no musculo
cardiaco, altera a contractilidade muscular, levando ao desenvolvi-
mento de arritmias ou de isquemia miocardica.? E ainda responsa-
vel pela formacao de radicais livres de oxigénio que causam pero-
xidagao dos lipidos no sistema nervoso central e desmielinizagao.?
Durante a fase de recuperagdo da intoxicagédo aguda, um meca-
nismo de hipoxia, reperfuséo e hiperdxia pode exacerbar as lesdes
oxidativas iniciais e causar efeitos tardios."?* (Fig. 1)

Os sintomas da intoxicagao por CO sao muitas vezes subtis e pou-
co especificos, podendo simular outras patologias, o que dificulta
0 seu reconhecimento. Na intoxicagdo aguda, a identificacao da
fonte de exposicéo pode ser fundamental no diagndstico.* A seve-
ridade dos sintomas relaciona-se ndo s6 com o nivel de CO pre-
sente no sangue (concentracao de Carboxihemoglobina — COHgb)
mas também com a duragdo da exposicdo.? Na intoxicacéo leve,
cefaleias, tonturas e nauseas séo os sintomas mais frequentes.'*
A medida que a exposigdo se agrava, a severidade dos sintomas
aumenta e ocorre alteragao do estado mental, confuséo, sincope,
dor torécica ou dispneia.? A intoxicagao grave, habitualmente com
niveis séricos de COHgb > 50%, leva ao desenvolvimento de arrit-
mias, hipotensdo, coma e convulsdes, que podem ser fatais.

Os sobreviventes da intoxicagao aguda podem desenvolver seque-
las neuroldgicas, que podem surgir de imediato ou a longo prazo.?®
A apresentacéo inicial do doente n&o permite prever com certeza o
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FIG. 1
fisiologia da Intoxicacéo por CO

CASOS CLiNICOS

desenvolvimento de sequelas tardias.* Embora o nivel de COHgb
pareca ndo ter um valor preditivo, os estudos sugerem que varia-
veis como a idade avancgada, o tempo de exposicéo e o tempo
até ao inicio do tratamento, bem como a presenca de coma, ins-
tabilidade hemodinamica ou acidose metabdlica grave estao asso-
ciadas ao desenvolvimento de efeitos tardios.* 57 O tratamento da
intoxicacéo aguda por CO baseia-se no rapido restabelecimento
da oxigenacao tecidular (através da administracdo de oxigénio com
elevada concentragdo) e no tratamento de suporte.'® A utilizacdo
de oxigénio hiperbarico esta geralmente indicada no tratamento da
intoxicacdo aguda grave, associada a perda de conhecimento.®°
Contudo, o efeito desta terapéutica na prevencao de sequelas neu-
ropsiquiatricas € ainda controverso.’

A Sindrome neuropsiquiatrica tardia (SNT) ocorre em até 40%
dos doentes apds recuperagéo clinica completa da intoxicagao
aguda.'* Manifesta-se habitualmente 20 dias apds a intoxicagéo
aguda, mas pode desenvolver-se entre trés a 240 dias depois.>*
Caracteriza-se por um grau variavel de défices cognitivos, altera-
¢Oes da personalidade, disturbios do movimento ou défices neu-
rologicos focais (Quadro 1), que podem persistir durante um ano
ou permanecer de forma irreversivel em até 25% dos casos.” Os
exames de neuro-imagem podem mostrar varias lesdes, que em-
bora ndo sejam patognomonicas, afetam de forma tipica determi-
nadas areas do cérebro, como os ganglios da base, em particular
o globo palido, o talamo e o hipocampo.'"?

QUADRO |
Sinais e sintomas da Sindrome

rica tardia

NEUROLOGICOS COGNITIVOS E PSICOLOGICOS

Sindrome Parkinsénico

Disturbios motores e da marcha
Défice de atencéo e concentragéo

Mioclonias

Défice de compreensao
Dispraxia

Perda de memoéria
Disfasia

Deméncia
Ataxia

Alteracoes da personalidade
Instabilidade postural

Psicose
Vertigem

Mania
Cegueira cortical

Depressao
Epilepsia

Insénia
Coreia

Ansiedade

Neuropatia periférica
Labilidade emocional
Cefaleia recorrente

Incontinéncia fecal ou urinaria

Adaptado de: Pepe G, Castelli M, Nazerian P et al. Delayed neuropsychological se-
quelae after carbon monoxide poisoning: predictive risk factors in the Emergency
Department. A retrospective study. Scan J Trauma Resusc Emerg Med. 2011
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Caso clinico

Homem de 44 anos, caucasiano, camionista de longo curso,
fumador de 30 UMA e consumidor de 100g/dia de alcool, sem
outros antecedentes patolégicos de relevo.

No decurso de uma viagem a Espanha parou numa estacao de
servico e adormeceu dentro do camidao com a sofagem liga-
da, tendo sido encontrado inconsciente no dia seguinte por um
transeunte. Apds ter sido assistido no local pela equipa médica
de emergéncia pré-hospitalar, foi encaminhado ao hospital mais
préximo, onde |he foi diagnosticada intoxicagéo aguda por CO.
Apresentava alteragéo do estado mental, associada a COHgb
de 6.8%, sem instabilidade hemodinamica, alteragdes eletrocar-
diograficas ou dos marcadores cardiacos. Permaneceu interna-
do sob oxigenioterapia e tratamento de suporte, com evolugao
favoravel e recuperagéo completa para o seu estado habitual.
Trés meses depois recorreu ao nosso Servico de Urgéncia por
um quadro com 4 dias de evolucao de desorientagdo, alteragéo
do comportamento, agitagéo psicomotora e alucinagdes visuais
e auditivas. Ndo apresentava histéria de traumatismo ou febre.
Ao exame objetivo mostrava-se vigil, desatento, nao colaboran-
te, com desorientagé&o temporo-espacial e agitagdo psicomoto-
ra, sem movimentos anormais visiveis, sem alteracoes dos pares
cranianos, sem compromisso motor ou sensitivo nos membros
e sem ataxia da marcha. Encontrava-se apirético e hemodina-
micamente estavel, com SatO2 96% em ar ambiente, sem alte-
ragdes na auscultacao cardiopulmonar e no exame abdominal.
Realizou TC cranio-encefélica que mostrou hipodensidades pa-
lidais bilaterais de aspeto sequelar, compativeis com lesdes is-
quémicas de hipoxia.(Fig. 2) A ressonancia magnética cerebral

FIG. 2

legenda

SINDROME NEUROPSIQUIATRICA TARDIA AP(S INTOXICAGAO AGUDA POR MONOXIDO DE CARBONO

confirmou a presencga de lesdes nos globos palidos bilaterais,
com hipersinal em T2 e FLAIR e ténue hiposinal em T1, suges-
tivas de intoxicacao por CO. O doente realizou pungéo lombar;
o estudo citoquimico do liquor nao mostrou alteragées, o exa-
me direto foi normal e o cultural estéril; a pesquisa de ADN do
Herpes virus, de Borrelia e VDRL foram também negativas. Foi
solicitado um estudo analitico completo (especificado no Qua-
dro Il), que nédo mostrou alteragdes, excluindo-se assim outras
etiologias (toxicas, metabdlicas, enddcrinas, défice de folato e
de vitamina B12 e infeciosas).

O doente permaneceu internado para controlo da agitagao psi-
comotora e da atividade alucinatéria. Iniciou neurolépticos e
ansioliticos com melhoria do quadro, tendo alta orientado para
a consulta externa de Neurologia.

Um més apds a alta hospitalar mantinha periodos de agita-
cao, com compromisso das funcdes cerebrais superiores, in-
capaz de cuidar de si proprio. Realizou provas de avaliacao
neuropsicolégica que mostraram: declinio cognitivo grave ao
nivel da memoaria imediata, incidental, visual, semantica, ver-
bal, auditiva e operacional; comprometimento da capacidade
de atencédo, julgamento, linguagem e aprendizagem; apraxia
construtiva e dificuldade na praxia ideomotora. Foi reavalia-
do aos 4 meses, apresentando-se mais calmo e colaborante,
orientado, com melhoria do défice de atencéo, mas mantendo
comprometimento da funcdo cerebral geral e uma sindrome
parkinsénica acinesia-rigidez.

O doente mantém tratamentos de reabilitacao funcional e se-
guimento regular em consulta externa de Neurologia, Fisiatria
e Psiquiatria.

Discussao

A SNT pode ocorrer até varios meses depois da intoxicagéo agu-
da por CO'?, apds um periodo de “lucidez”, como se verifica no
caso descrito. O reconhecimento desta sindrome é por vezes di-

QUADRO II

Estudo analitico realizado para exclusao

dos diagnésticos diferenciais

EXAMES AUXILIARES DE DIAGNOSTICO - ESTUDO ANALITICO

Hemograma

Velocidade de sedimentagdo, Proteina C Reativa
Glicemia

Funcgéo hepatica e renal

lonograma completo

TSH

Gasimetria

VDRL, anticorpos HIV1 e 2

Vit B12, folato

Urina tipo Il

Doseamento de alcoolémia

Pesquisa de drogas de abuso na urina




ficil e nem sempre imediato. O diagndstico baseia-se na suspeita
clinica (exposi¢ao), nos exames de imagem e nas provas de ava-
liacdo neuropsicolégica.? A avaliagéo clinica detalhada para exclu-
sdo dos diagnosticos diferenciais mais provaveis € fundamental.®
O globo palido ¢ o local mais frequentemente envolvido na intoxi-
cacao por CO."'> O mecanismo de lesdo nao é claro, mas parece
relacionar-se com os fendmenos de hipoxia desencadeados na
intoxicacéo aguda e com a ligagéo preferencial do CO a éareas
ricas em ferro nos ganglios da base.?>' A presenca de lesdes nes-
ta localizagao (embora ndo patognomonica) deve alertar o clinico
para a possibilidade de exposicao ao CO.2 No caso descrito, as
alteragdes documentadas nos exames de imagem, associadas a
historia de exposicao ao gas toxico, foram fundamentais no diag-
noéstico.

Uma bateria de testes neuropsicologicos foi desenvolvida para
a avaliagao da disfungéo cognitiva na intoxicagéo por CO (Car-
bon Monoxide Neuropsychological Screening Battery — CONSB),
contudo a sua especificidade é questionavel, uma vez que as al-
teragdes identificadas podem também estar relacionadas com a
presenca concomitante de patologia psiquiatrica (frequente nos
casos de intoxicagao suicida).>® Apesar destas limitagbes os tes-
tes de avaliagdo neuropsicolégica permitem documentar a disfun-
¢ao cognitiva e avaliar a sua evolugéo ao longo do tempo.
Segundo a literatura, a gravidade da intoxicagao aguda, nomea-
damente o grau de alteragéo do estado de consciéncia (mais do
que o nivel de COHbg), a idade superior a 30 anos, o tempo de
exposicao e a agressividade do tratamento inicial podem ser im-
portantes no desenvolvimento de sequelas a longo prazo.>” No
caso descrito, 0 doente permaneceu exposto ao gas téxico du-
rante varias horas até obter assisténcia médica diferenciada. O
atraso na avaliagéo hospitalar podera explicar, ndo so6 o valor bai-
x0 de COHbg documentado na intoxicagao aguda (obtido varias
horas apds a exposicao e depois de ter iniciado tratamento com
oxigénio com equipa pré-hospitalar), mas também a evolugao cli-
nica a longo prazo.

O prognéstico do SNT é reservado. Os sintomas neuropsiquia-
tricos podem persistir durante meses ou ser irreversiveis em até
25% dos doentes." Apds 4 meses de seguimento o doente man-
tinha compromisso neuroldgico grave a moderadamente grave,
sugestivo de um quadro demencial instalado, com elevada reper-
cussdo na sua vida familiar e social.

Conclusao

A apresentacao clinica da intoxicagao por CO ¢ variavel e pouco
especifica. As manifestacdes neuropsiquiatricas tardias nem sem-
pre sao identificadas. O seguimento destes doentes a longo prazo
€ 0 ensino quanto as suas principais manifestacdes pode permitir
o diagndstico precoce do SNT. A instituicdo de medidas de sen-
sibilizagdo da comunidade para os riscos da intoxicagéo por CO
e o tratamento precoce da intoxicagéo aguda sdo fundamentais
na prevencéo. i
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