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Resumo 

A intoxicação por paraquat é uma situação gravíssima com que infelizmente já quase 

todos os médicos depararam. Ao péssimo prognóstico, com mortalidade de quase 100% 

para ingestão superior a 40/45 mg/Kg1, associa-se a inexistência de protocolos 

terapêuticos fiáveis, optando-se em regra pelas medidas gerais e hemoperfusão o mais 

precoce possível. O objectivo deste trabalho é tentar apurar na literatura mundial quais 

as opções terapêuticas testadas (dexametasona, metilprednisolona, ciclofosfamida, 

furosemido, N-acetilcisteína, desferroxamina, vitaminas e plasmaférese, entre outros) e 

respectiva eficácia.  

Palavras chave:  paraquat – intoxicação -  terapêutica 

 

Abstract 

Paraquat poisoning is a dangerous situation that unhappily almost all doctors have seen. 

Mortality is 100% for intakes greater than 40 - 45 mg / Kg. There are no widespread 

treatment protocols, so patients usually only receive general measures and 

haemoperfusion as soon as possible. The author presents the available data in the 

international literature about several treatment options that have been tested 

(dexamethasone, methylprednisolone, cyclophosphamide, furosemide, N-acetylcysteine, 

desferrioxamine, vitamins, plasmapheresis and others) and its improvement on survival 

rate. 
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Introdução 

O paraquat (PQ) é um herbicida não selectivo, eficaz e sem efeito cumulativo no meio 

ambiente, mas é muito tóxico para os seres humanos, produzindo elevada mortalidade, 

não existindo antídoto eficaz, pelo que se tem recorrido a estratagemas tais como adição 

de corantes, odores e emetizantes, diminuição da concentração e da acessibilidade1. 

Pode ocasionar intoxicações fatais quando ingerido por via oral, por absorção cutânea 

em especial se pele lesada1,2,3,4 e, possivelmente também, por inalação5, quer de forma 

acidental quer intencional, no contexto de suicídio ou homicídio, sendo, neste último 

caso, um desafio clínico2, 6. 

 

 

 



 

Farmacocinética 

A absorção digestiva, embora inferior a 10%, é rápida, com pico às 2-4 horas, diminui 

com alimentos no estômago e aumentando se  existirem úlceras esófago-gástricas ou 

insuficiência renal. Numa primeira fase, a semivida de eliminação é de cinco horas e, 

numa segunda fase, a semivida de eliminação é superior a 120 horas, acumulando-se no 

pulmão, rim, coração, fígado e músculo, que é o principal reservatório, podendo 

libertar-se lentamente até semanas depois1. Assim, o PQ desaparece do plasma nas 

primeiras  5-6 horas após a ingestão, indo para os tecidos e sendo excretado na urina1,7,8. 

Dados farmacocinéticos confirmam a existência de significativo rebound dos tecidos 

para a circulação sanguínea, pelo que há necessidade de continuar a terapêutica  mesmo 

quando os níveis plasmáticos de PQ são indetectáveis, devido a este mecanismo9. 

Assim, a quantificação é mais exacta que uma avaliação meramente qualitativa, mas não 

é infalível, pois, dada a rápida descida de níveis a seguir à ingestão, o atraso de uma 

hora nos cálculos pode falsamente alterar o valor da sobrevivência de 30% para 70%10. 

Uma previsão eficaz quantitativa de quem pode sobreviver a uma intoxicação com PQ 

poderia prevenir o  tratamento agressivo daqueles que têm pequena esperança de 

sobrevida. Foi feito um estudo de regressão múltipla logística  sobre 375 casos de 

intoxicações por PQ disponíveis na literatura de língua  inglesa e  francesa, num período 

de cinco anos, tendo-se concluído que a probabilidade previsível de sobrevivência para 

qualquer período de tempo até 200 horas após a ingestão e qualquer concentração era de 

exp (logit) / (1 + exp (logit)), sendo logit = 0,58 – 2,33 x log (PQ plasmático) – 1,15 x 

log (h após a ingestão)11. O problema é que, no nosso país ( e não só!), o doseamento do 

PQ plasmático não é uma técnica disponível em tempo útil para decisão terapêutica12. O 

teste diagnóstico a que rapidamente podemos aceder é o teste do detionito na urina, que 

é meramente qualitativo. 

 

Mecanismo de acção 

O PQ actua mediante mecanismos de indução de  stress oxidativo13, sendo reduzido a 

um radical livre instável e reoxidado a radical superóxido, associando-se a oxidação do 

NADPH e originando falência dos sistemas antioxidantes (superoxidismutase, catalase, 

glutatião-peroxidase, vitaminas C e E)1.  

 

 

 



 

Quadro clínico e laboratorial 

O quadro clínico e laboratorial pode  incluir vómitos, diarreia, lesões cáusticas ulcerosas 

orais e faríngeas, hipocaliemia, elevação das aminotransferases, bilirrubina, amilase e 

creatinoquinase, insuficiência renal e insuficiência respiratória1,2. 

Este quadro varia conforme a quantidade ingerida. Se a ingestão fôr de 20 a 40 mg /Kg, 

nas primeiras horas há dor orofaríngea, retroesternal e epigástrica, vómitos e diarreia; 

entre o 2º e o 5º dia assiste-se a insuficiência renal e lesão hepatocelular, e entre o 5º e o 

10º dia instala-se  insuficiência respiratória, fibrose pulmonar e morte. Se a ingestão fôr 

inferior a 20 mg/ Kg, apenas se encontram manifestações digestivas. Se superior a 40 

mg/Kg, é  rapidamente mortal1. Quando ingerido, o PQ pode causar morte rápida por 

lesões cáusticas gastrintestinais, falência multissistémica e choque cardiovascular, ou 

morte tardia  por fibrose pulmonar progressiva14,15. Os achados necrópsicos dos que 

falecem por intoxicação por PQ incluem ainda pneumonia de aspiração (100%) e 

pneumotórax com pneumomediastino (18,7%)16. Estudos posmortem mostraram que o 

PQ se distribui preferencialmente no rim, pulmão e fígado, sendo também detectável na 

tiróide, testículos, humor vítreo e líquido cérebro-espinal, atravessando a placenta, onde 

atinge valores mais elevados que no sangue da mãe9.  

 

Terapêutica 

Dado que o PQ actua mediante a indução de stress oxidativo, foram ensaiadas múltiplas 

estratégias farmacológicas para reduzir a formação de radicais de oxigénio e ou prevenir 

os seus efeitos tóxicos13.  

Saliente-se que o tratamento deverá ser precoce, se não será em vão17. Com a 

terapêutica adequada e atempada, a sobrevivência não é impossível.  

As medidas que pretendem reduzir a absorção intestinal são a lavagem gástrica, carvão 

activado e ou terras argilosas, como Terra de Fuller, bentonite e laxantes1, como o 

sulfato de magnésio e citrato de magnésio. 

Para aumentar a eliminação renal, recorre-se à diurese forçada, com soros, furosemido, 

manitol e suplementação de potássio18, e, também, à hemodiálise/ hemoperfusão com 

carvão activado1. A  hemoperfusão com carvão é a técnica mais eficaz. No entanto, se 

não estiver disponível, poder-se-á recorrer à hemodiálise convencional, desde que seja 

precoce12. Em porcos, a hemoperfusão precoce prolongada, de pelo menos seis horas, 

parece ser eficaz no tratamento, não só pela remoção do PQ mas também pelo seu efeito 

dialítico19.  Em seres humanos, foi investigado o efeito da hemoperfusão prolongada nas 



 

primeiras 24 horas após a intoxicação, em 40 doentes dos quais 21 fizeram  

hemoperfusão durante mais de 10 horas, o que provou reduzir a gravidade do 

envenenamento  e aumentar o tempo de sobrevida, embora não pareça alterar a 

mortalidade20.  Há autores que defendem que pode ser mais seguro e eficaz fazer 

apropriadas combinações entre hemodiálise, hemofiltração, hemoperfusão e 

plasmaférese de dupla filtração, que cada uma destas terapêuticas isoladas21. No 

entanto, para outros autores, as técnicas extracorporais tiveram pouco efeito na remoção 

de PQ, estando as diminuições séricas mais relacionadas com a excreção urinária22. Sem 

dúvida, o que é essencial é que estas técnicas sejam iniciadas antes que concentrações 

letais de PQ tenham atingido os tecidos de órgãos vitais23.  

Para prevenir e tratar a lesão pulmonar não se deve administrar FiO2 superior a 21%, 

pois acelera o processo  oxidativo e aumenta a mortalidade, havendo mesmo quem 

defenda a hipoxigenação mediante a adição de nitrogénio durante a ventilação 

mecânica, quando esta seja necessária24. Foi testada a utilização de óxido nítrico num 

doente com ARDS terminal, parecendo reduzir o shunt intrapulmonar direito-

esquerdo25,26. Há também referência à radioterapia pulmonar, para tentar obter algum 

efeito benéfico em relação à lesão pulmonar produzida pelo PQ, com resultados 

contraditórios; no entanto, só se deve fazer o diagnóstico de fibrose irreversível ao fim 

de um ano27-32. Para quem desenvolve ARDS devido a intoxicação pelo PQ, pode-se 

também recorrer a transplante de pulmão, como sucedeu a um jovem de 17 anos 

transplantado com sucesso, embora nem sempre  seja eficaz33, 34.  

Quanto à utilização de fármacos, foram testados fármacos imunossupressores, como 

corticóides e citostáticos, e fármacos anti-oxidantes, tais como desferroxamina, N-

acetilcisteína, vitaminas C e E, superoxidodismutase e selénio, entre outros1. Desta 

forma nasceram diversos protocolos, designados por protocolos das Caraíbas, em 

referência à origem do primeiro protocolo e sucessivas modificações deste. 

O primeiro protocolo pertenceu a Addo e Poo King, de Trinidad e Tobago, em 1984, em 

que 72 doentes foram tratados com medidas gerais e dexametasona 8 mg 8/8h  ev 2 

semanas, seguido de 0,5 mg 8/8 h po 2 semanas e ciclofosfamida 5 mg/Kg 8/8 h ev 2 

semanas até máximo de 4 g, sem hemoperfusão, obtendo 72% de sobrevivência versus 

28% no grupo controlo, que apenas fez as medidas gerais35. Há ainda a referir outro 

estudo destes autores, em que foram utilizadas ciclofosfamida e dexametasona em altas 

doses, com 75% de sobrevivência36.  



 

Seguiu-se, no entanto, um estudo  de Perriens (Suriname, 1992) envolvendo 47 doentes, 

em que foi comparada a terapêutica com medidas gerais, sem hemoperfusão,  versus 

dexametasona (8 mg 8/8h  ev 2 semanas, seguido de 0,5 mg 8/8 h po 2 semanas) e 

ciclofosfamida (5 mg/Kg 8/8 h ev 2 semanas até máximo de 4 g) em 33 doentes, em que 

esta última terapêutica  revelou uma mortalidade de 61% sem vantagem sobre o grupo 

controlo37.  

Noutro estudo, de Lin (Taiwan, 1995), que incluiu 87 doentes com intoxicação 

moderada a grave, em que todos receberam medidas gerais e 8h de hemoperfusão nas 

24 h iniciais, a terapêutica com pulsos de metilprednisolona (na dose de 1 g /dia ev 3 

dias) e ciclofosfamida (na dose de 1g /dia ev 2) dias foi testada em 16 doentes com 

intoxicação moderada a grave por PQ, sendo a mortalidade significativamente menor no 

grupo que efectuou a terapêutica em pulsos, cerca de 25% versus 70,6 % no grupo 

controle que fez apenas tratamento convencional10.  

Refira-se, por fim,  um estudo de Botella & Belenguer (Espanha, 2000), de 29 casos, em 

que nos indivíduos que ingeriram uma dose inferior a 45 ml, o esquema de 

dexametasona (8 mg 8/8h  ev 2 semanas seguido de 0,5 mg 8/8 h po 2 semanas) e 

ciclofosfamida (5 mg/Kg 8/8 h ev 2 semanas), furosemido e vitaminas B e C  em altas 

doses foi associado a uma menor mortalidade de 67%, enquanto a  hemoperfusão com 

carvão não teve significado estatístico1.  

Todos estes estudos receberam críticas metodológicas, pelo que é dificil obter 

conclusões seguras, mas pode-se concluir que a intoxicação por PQ não é 100% mortal 

e que fármacos como os corticóides e a ciclofosfamida talvez possam reduzir 

significativamente a mortalidade.  

Quanto à utilização de outros fármacos, refira-se a terapêutica com medidas gerais e 

hemodiálise seguida de terapêutica anti-oxidante com desferroxamina  (quelante de 

ferro e antioxidante), na dose de 100 mg /Kg em 24 horas, e infusão contínua de 

acetilcisteína, na dose de 300 mg/ Kg /d, durante três semanas, após o que um doente 

sobreviveu15.  

Num estudo in vitro, prospectivo, controlado, e num estudo em ratos, controlado, 

concluiu-se que o sedativo anti-oxidante  propofol endovenoso, tinha aumentado a 

sobrevivência de células A549 in vitro e tinha reduzido a mortalidade de forma 

significativa, parecendo estar indicado durante o suporte  ventilatório mecânico após 

intoxicação com PQ38.  



 

Em ratos, a combinação de vitamina E, anti-oxidante biológico (na dose de 100mg / Kg) 

e colchicina, que reduz a síntese de colagéneo (na dose de 0,1 mg / Kg),  parecem ser 

eficazes na melhoria das lesões pulmonares induzidas pelo PQ.39  

Há também um estudo em ratos, em que a administração de surfactante exógeno, por via 

intratraqueal, pode aumentar a relação PaO2/FiO2 e, assim, ajudar a tratar  a 

insuficiência respiratória causada pela intoxicação com PQ40. Foi também testado em 

ratos e em células A549 o ambroxol como indutor da síntese de surfactante pulmonar41.  

Por último, há ainda a referir estudos in vitro que parecem sugerir algum potencial da 

imunoterapia com anticorpos monoclonais específicos para o PQ que permitiriam 

prevenir a sua toxicidade42. No entanto, parecem apenas sequestrar o PQ no plasma e 

não prevenir a acumulação nos tecidos. 43, 44 

 

Conclusão 

Ao que parece, os esforços para prevenir o envenenamento por PQ parecem ser mais 

úteis que protocolos terapêuticos16. Devia-se investir, na identificação de um químico 

inócuo, que adicionado à solução de PQ, inibisse a absorção do mesmo pelos seres 

humanos. Até ao momento, tudo parece indicar que qualquer atitude terapêutica só terá 

sucesso nos doentes que ingerem quantidades moderadas e em que se consegue actuar 

precocemente8.  

A eficácia das terapêuticas mais recentemente desenvolvidas ainda está em avaliação e 

são necessários mais estudos clínicos prospectivos. A concepção de protocolos de 

actuação é lícita e urgente, e sugerimos que as medidas gerais e a hemoperfusão devem 

ser associadas à terapêutica com corticóides (dexametasona, metilprednisolona) e 

ciclofosfamida por via endovenosa, em altas doses. 

 

“O PQ mata e qualquer tratamento que o possa evitar deve merecer a nossa 

atenção” (Botella & Belenguer, 20001).  
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