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RESUMO

As intoxicagdes exdgenas por medicamentos constituem um dos principais motivos de atendimento em
servicos de urgéncia e emergéncia no Brasil, destacando-se, entre elas, a intoxicagdo por benzodiazepinicos
(BZD), classe farmacologica amplamente prescrita como ansiolitico, sedativo e anticonvulsivante. O presente
artigo tem como objetivo revisar e atualizar, sob perspectiva contemporanea, os conhecimentos referentes a
epidemiologia, fisiopatologia, quadro clinico, diagndstico e tratamento da intoxicacdo benzodiazepinica,
discutindo ainda os desafios impostos pelo uso indiscriminado dessas substancias. Trata-se de uma revisao
narrativa da literatura, fundamentada em publicagdes cientificas nacionais e internacionais dos tltimos anos,
complementada por documentos técnicos de drgaos regulatorios e sociedades de classe. Os resultados indicam
que, embora o mecanismo de a¢do gabaérgico dos BZD e o protocolo terapéutico com flumazenil permanegcam
como pilares do manejo clinico, o cendrio de intoxicacdes tem se modificado em razdo do aumento da
automedicacdo, da telemedicina desregulada, da judicializag¢ao na satde e da pratica médica e da precarizagdo
das condi¢des de trabalho nos servigos de urgéncia, fatores que comprometem a qualidade da assisténcia
prestada. Conclui-se que o enfrentamento eficaz das intoxicagdes por benzodiazepinicos exige nao apenas
atualizagdo técnico-cientifica constante, mas também politicas publicas de valorizacdo das equipes
multiprofissionais atuantes nos diversos niveis de atengdo a satude, de fortalecimento da rede de urgéncia e de
educacdo em satde voltada a populagdo, de modo a reduzir a incidéncia de casos evitaveis e a garantir
desfechos clinicos mais favoraveis.

Palavras-chave: Intoxicagdo por benzodiazepinicos; Toxicologia clinica; Flumazenil; Emergéncia.

ABSTRACT

Exogenous drug poisoning represents one of the leading causes of emergency department visits in Brazil, with
benzodiazepine (BZD) intoxication standing out as particularly relevant due to the widespread prescription of
this pharmacological class as an anxiolytic, sedative, and anticonvulsant agent. This article aims to review and
update, from a contemporary perspective, the epidemiology, pathophysiology, clinical presentation, diagnosis,
and treatment of benzodiazepine poisoning, while also discussing the challenges posed by the indiscriminate
use of these substances and the growing devaluation of the medical profession within the Brazilian healthcare
context. This is a narrative literature review based on national and international scientific publications from
recent years, complemented by technical documents from regulatory agencies and medical societies. The
findings indicate that, although the GABAergic mechanism of action of BZDs and the therapeutic protocol
involving flumazenil remain cornerstones of clinical management, the poisoning landscape has changed due
to increased self-medication, unregulated telemedicine, the judicialization of medical practice, and precarious
working conditions in emergency services—factors that compromise the quality of care provided. It is
concluded that effectively addressing benzodiazepine poisoning requires not only constant technical-scientific
updating but also public policies that value medical autonomy, strengthen emergency care networks, and
promote health education for the population, in order to reduce the incidence of preventable cases and ensure
more favorable clinical outcomes.

Keywords: Benzodiazepine poisoning; Clinical toxicology; Flumazenil; Emergency medicine; Physician
valorization.

146


https://revistabrasileira.com/
mailto:enoghalliton.arruda@hotmail.com

Brazilian Journal of Medical Sciences RevistaBrasileira.com

1. INTRODUCAO

As intoxicagdes exoOgenas configuram-se, ha décadas, como uma das principais causas de
morbimortalidade evitavel no cenario mundial, sendo responsaveis por elevado numero de atendimentos em
unidades de urgéncia e emergéncia, internagdes hospitalares e, em casos extremos, Obitos (Bucaretchi;
Baracat, 2020).

No Brasil, os dados consolidados pelo Sistema Nacional de Informagdes Toxico-Farmacologicas
(SINITOX) e pelos boletins epidemioldgicos mais recentes do Sistema de Informagdo de Agravos de
Notificacdo (SINAN) apontam os medicamentos como o principal agente causador de intoxicagdes exodgenas,
superando inseticidas, produtos domissanitarios e drogas de abuso (Ministério da Saude, 2023).

Dentre as classes medicamentosas mais associadas a episoddios de intoxicagdo, os benzodiazepinicos
(BZD) ocupam posicao de destaque, tanto pela sua elevada prevaléncia de prescricio — estimada em cerca
de 50% de todos os psicotropicos dispensados no pais (Silva et al., 2021) — quanto pela facilidade de acesso,
seja por prescricdo médica legitima, seja por aquisicdo irregular em farméicias, plataformas digitais ou
compartilhamento informal entre familiares e conhecidos. Esse cendrio ¢ agravado pela cultura de
automedicacdo amplamente disseminada na sociedade brasileira, fendmeno intensificado, sobretudo apos a
pandemia de COVID-19, pelo aumento dos transtornos de ansiedade, insonia e depressdo, que impulsionou a
busca por ansioliticos e hipnéticos, muitas vezes sem orientagdo médica adequada (Organizagdo Mundial da
Saude, 2022; Ferreira; Costa, 2023).

Os benzodiazepinicos atuam como moduladores alostéricos positivos dos receptores GABA-A,
potencializando a a¢do inibitoria do dcido gama-aminobutirico (GABA), principal neurotransmissor inibitorio
do sistema nervoso central (SNC) (Katzung; Trevor, 2022). Em doses terapéuticas, esse mecanismo confere
aos BZD propriedades ansioliticas, sedativas, hipnoéticas, anticonvulsivantes e miorrelaxantes, sendo
amplamente empregados no tratamento de transtornos de ansiedade, insonia, sindrome de abstinéncia
alcodlica, estados convulsivos agudos e como medicagdo pré-anestésica (Brunton; Hilal-Dandan; Knollmann,
2021).

Contudo, quando consumidos em doses supraterapéuticas — seja de forma acidental, seja em contexto
de tentativa de autoexterminio —, ou quando associados a outros depressores do SNC, como opioides, alcool
e barbittricos, esses farmacos podem desencadear quadros graves de depressdo respiratoria, coma e, em
situacdes extremas, obito (Olson, 2020; Kang; Galuska; Ghassemzadeh, 2023).

E importante destacar que o aumento expressivo das tentativas de suicidio por intoxicacio
medicamentosa, fendmeno amplamente documentado pela literatura internacional recente, coloca os

benzodiazepinicos entre as substancias mais frequentemente utilizadas nessas ocorréncias, dada sua ampla
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disponibilidade e a percepcao equivocada, por parte da populagdo, de que se trata de medicamentos "seguros"
por ndo exigirem, em muitos contextos, prescricdo rigorosamente controlada em todas as etapas da cadeia de
dispensacgdo (Bachhuber et al., 2016; Organizacao Pan-Americana da Saude, 2023).

Nesse contexto, o presente estudo justifica-se pela necessidade de atualizagdo cientifica acerca do
manejo clinico da intoxicagdo benzodiazepinica, tema que, embora consolidado na literatura médica, demanda
revisao constante em virtude das transformagdes epidemiologicas, tecnologicas e assistenciais observadas na
ultima década. Ademais, discute-se, de forma transversal ao longo do texto, um aspecto frequentemente
negligenciado nas revisdes técnicas sobre toxicologia clinica: a desvalorizagdo progressiva do profissional
médico.

A sobrecarga de trabalho, a precarizacdo dos vinculos empregaticios, a judicializagdo crescente da
pratica clinica, a insuficiéncia de recursos estruturais nos servi¢os de urgéncia e a desvalorizagao salarial e
simbdlica da profissdo médica configuram-se como fatores que comprometem, direta e indiretamente, a
qualidade da assisténcia prestada aos pacientes intoxicados, tema que sera retomado e aprofundado ao longo
de todo o desenvolvimento deste artigo (Conselho Federal de Medicina, 2023; Scheffer et al., 2023).

Diante do exposto, este trabalho tem por objetivo geral revisar, de forma atualizada e critica, os
aspectos epidemioldgicos, fisiopatologicos, clinicos, diagnosticos e terapéuticos da intoxicagdo por
benzodiazepinicos, contextualizando-os a realidade assistencial brasileira contemporanea. Como objetivos
especificos, busca-se: (i) analisar a evolugdo do perfil epidemiolédgico das intoxicacdes medicamentosas no
Brasil; (i1) descrever, com base em evidéncias recentes, os mecanismos fisiopatologicos envolvidos na
toxicidade benzodiazepinica; (ii1) discutir os protocolos diagnoésticos e terapéuticos atualmente recomendados;
e (iv) refletir sobre o papel do médico como elemento estruturante da rede de cuidado toxicologico,
evidenciando os impactos da desvalorizagdo profissional sobre os desfechos clinicos e propondo caminhos

para o enfrentamento dessa problematica.

2. METODOLOGIA

O presente estudo caracteriza-se como uma revisdo narrativa de literatura, de natureza qualitativa e
carater descritivo-analitico, cujo propodsito consiste em sintetizar, interpretar e atualizar o conhecimento
cientifico disponivel acerca da intoxica¢do exdgena por benzodiazepinicos, articulando-o a discussdes
contemporaneas sobre a pratica médica e a valorizagdo profissional no contexto da saude publica brasileira.

A revisdo narrativa foi escolhida como delineamento metodologico por permitir uma abordagem ampla

e integradora do tema, possibilitando a constru¢cao de um panorama teérico consistente que articule aspectos
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clinicos, epidemioldgicos, farmacologicos e sociossanitarios, algo que delineamentos mais restritivos, como
as revisoes sistematicas, tendem a limitar em funcdo de critérios de inclusdo excessivamente especificos
(Rother, 2007; Cordeiro et al., 2020).

A busca bibliografica foi realizada em bases de dados cientificas de reconhecida relevancia académica,
incluindo PubMed/MEDLINE, Scientific Electronic Library Online (SciELO), Biblioteca Virtual em Satude
(BVS), Google Académico e Cochrane Library, além de documentos técnicos e institucionais publicados por
orgdos oficiais, tais como o Ministério da Saude, a Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA), o
Sistema Nacional de Informagdes Toxico-Farmacoldgicas (SINITOX), a Organizagdo Mundial da Satde
(OMS) e o Conselho Federal de Medicina (CFM).

Foram utilizados, de forma combinada, os seguintes descritores em portugués e inglés, associados pelo
operador booleano "AND": "intoxicac¢do por benzodiazepinicos" ("benzodiazepine poisoning"), "toxicologia
clinica" ("clinical toxicology"), "flumazenil", "tentativa de suicidio por medicamentos" ("drug-related suicide
attempt"), "medicina de emergéncia" ("emergency medicine") e "valorizacdo médica" ("physician
valorization"). Priorizaram-se publicagdes dos ultimos cinco anos (2019-2024), admitindo-se,
excepcionalmente, a inclusdo de referéncias classicas e amplamente consolidadas na literatura farmacologica
e toxicoldgica, quando estas se mostraram indispensaveis a compreensdo dos mecanismos fisiopatologicos
discutidos.

Os critérios de inclusdo contemplaram: artigos originais, revisoes de literatura, diretrizes clinicas e
documentos técnico-institucionais que abordassem, direta ou indiretamente, a farmacologia, a epidemiologia,
o diagnostico e o tratamento das intoxicagdes por benzodiazepinicos, bem como estudos que discutissem as
condi¢des de trabalho médico em servigos de urgéncia e emergéncia. Foram excluidos estudos duplicados,
publicacdes sem revisdo por pares, resumos de congressos sem texto completo disponivel e materiais que nao
guardassem relagdo direta com os objetivos propostos.

A andlise do material selecionado seguiu abordagem hermenéutica e comparativa, buscando-se
identificar convergéncias, divergéncias e lacunas entre os estudos, de modo a construir uma narrativa coesa,
atualizada e criticamente fundamentada, capaz de articular a dimensdo técnico-cientifica da intoxicagdo

benzodiazepinica a dimensao sociopolitica que envolve o exercicio da medicina contemporanea no Brasil.
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3. DESENVOLVIMENTO

3.1 DEFINICAO E PANORAMA EPIDEMIOLOGICO ATUALIZADO

O termo intoxicacdo exodgena refere-se ao conjunto de manifestagdes clinicas e fisiopatoldgicas
resultantes da exposicdo do organismo a substancias quimicas ou bioldgicas capazes de provocar efeitos
deletérios, transitorios ou permanentes, sobre a homeostase organica (Larini, 2019).

Entre as diversas categorias de agentes toxicos, os medicamentos permanecem, na atualidade, como o
principal grupo etioldgico responsdvel por notificagdes de intoxica¢do no territdrio nacional, superando
historicamente outras categorias como agrotdxicos, produtos de uso doméstico e drogas ilicitas (SINITOX,
2022; Ministério da Saude, 2023).

A exposicgao excessiva a farmacos pode ocorrer por multiplas vias: erro de dosagem, ingestdo acidental
— particularmente frequente em criangas pequenas —, uso terapéutico inadequado por automedicacao,
interacdo medicamentosa nao supervisionada e, de maneira especialmente preocupante, tentativas de
autoexterminio. Estudos recentes evidenciam que a propor¢do de intoxicacgdes intencionais tem crescido de
forma significativa nas ultimas duas décadas, sobretudo entre adolescentes e adultos jovens, fendmeno
associado ao agravamento dos indicadores de sailde mental na populacdo, intensificado no periodo pods-
pandémico (Organizacdo Mundial da Satde, 2022; Bahia et al., 2023).

Os benzodiazepinicos permanecem, nesse cendrio, entre as substdncias mais frequentemente
envolvidas em casos de intoxicacdo medicamentosa notificados no Brasil, acompanhando uma tendéncia
observada também em paises de renda alta e média, como Estados Unidos, Reino Unido e Austrélia, onde o
aumento das prescri¢des de ansioliticos e hipnoticos tem sido associado a elevagao proporcional dos casos de
superdosagem, especialmente quando combinados a opioides — combinagdo reconhecida internacionalmente
como fator de risco expressivo para depressao respiratoria fatal (Substance Abuse and Mental Health Services
Administration, 2023; Kang; Galuska; Ghassemzadeh, 2023).

No contexto brasileiro, a ampliagdo do acesso a medicamentos por meio de plataformas digitais de
telessatide, muitas vezes conduzidas sem supervisdo médica adequada ou com prescrigdes realizadas em
consultas superficiais e de curta duragdo, tem sido apontada como fator agravante do quadro epidemiologico
atual (Scheffer et al., 2023). Paralelamente, observa-se a persisténcia de praticas de venda irregular de
psicotropicos em farmacias, bem como o compartilhamento informal de medicamentos entre familiares,
pratica cultural profundamente enraizada e de dificil enfrentamento por politicas ptblicas isoladas (Arrais et

al., 2020).
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Cabe ressaltar, ainda, que a sensagao de "seguranga" socialmente atribuida aos benzodiazepinicos —
decorrente de sua ampla prescri¢ao, de sua eficacia sintomatica rapida e da baixa percepcao de risco por parte
da populagdo — constitui um dos principais determinantes da elevada incidéncia de intoxicagdes por essa
classe farmacoldgica, exigindo estratégias continuas de educa¢do em saude e regulagdo do uso racional de

medicamentos (Fundagao Oswaldo Cruz, 2023).

3.2 FISIOPATOLOGIA DA INTOXICACAO BENZODIAZEPINICA: BASES MOLECULARES E
MECANISMOS DE TOXICIDADE

Os benzodiazepinicos exercem seus efeitos farmacologicos por meio da modulagdo alostérica positiva
dos receptores GABA-A, complexos proteicos pentaméricos amplamente distribuidos ao longo do neuroeixo,
incluindo cortex cerebral, cortex cerebelar, hipocampo, hipotdlamo, substincia negra e medula espinal
(Brunton; Hilal-Dandan; Knollmann, 2021). Estima-se que aproximadamente 30% dos neurdnios corticais e
talamicos expressem receptores GABA, o que evidencia a magnitude do impacto funcional exercido por essa
classe medicamentosa sobre o SNC (Katzung; Trevor, 2022).

Existem, na literatura farmacologica contemporanea, trés subtipos principais de receptores GABA —
GABA-A, GABA-B ¢ GABA-C —, sendo o receptor GABA-A o sitio especifico de acdo dos
benzodiazepinicos. Este receptor € constituido por cinco subunidades proteicas dispostas em torno de um canal
10nico permedavel ao cloro. A ligacao do benzodiazepinico a um sitio alostérico especifico, distinto do sitio de
ligacdo do proprio GABA, promove alteracdo conformacional do receptor que aumenta a frequéncia de
abertura do canal de cloro na presenca do neurotransmissor endogeno, resultando em maior influxo de ions
cloreto para o interior do neurdnio (Rang et al., 2020).

Esse influxo i6nico promove hiperpolarizagdo da membrana neuronal, reduzindo a excitabilidade
celular e, consequentemente, diminuindo a probabilidade de disparo de potenciais de a¢do. Em nivel sistémico,
esse mecanismo traduz-se em depressao generalizada da atividade do sistema ativador reticular ascendente e
dos reflexos medulares, explicando os efeitos sedativos, ansioliticos, hipnéticos, anticonvulsivantes e
miorrelaxantes caracteristicos dessa classe farmacolédgica (Goodman; Gilman, 2021).

Em condigdes de uso terap€utico adequado, esse mecanismo apresenta margem de seguranca
relativamente ampla, sobretudo quando comparado a outros depressores do SNC, como os barbittricos, uma
vez que os benzodiazepinicos, isoladamente, raramente provocam depressado respiratoria fatal em individuos

previamente saudéaveis (Olson, 2020).
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Contudo, em situacdes de superdosagem, de exposi¢ao prolongada em altas concentragdes, ou — de
forma particularmente relevante na pratica clinica atual — de associagdo com outras substancias depressoras
do SNC, como opioides, alcool etilico, antidepressivos triciclicos ou barbituricos, observa-se potencializagdo
sinérgica dos efeitos inibitorios, podendo o paciente evoluir para quadros de sedagdo profunda, coma,
depressao respiratoria grave e Obito (Kang; Galuska; Ghassemzadeh, 2023; Substance Abuse and Mental
Health Services Administration, 2023).

Do ponto de vista farmacocinético, os benzodiazepinicos apresentam absorcao oral rapida e completa,
elevada ligagdo as proteinas plasmaticas e carater lipofilico acentuado, caracteristicas que favorecem a rapida
penetracao através da barreira hematoencefalica e explicam a rapidez de instalagdo dos efeitos clinicos, tanto
terapéuticos quanto toxicos (Brunton; Hilal-Dandan; Knollmann, 2021). Diferengas farmacocinéticas entre os
diversos representantes da classe — como diazepam, clonazepam, alprazolam, midazolam e lorazepam —
influenciam a duracdo de acdo, o tempo de inicio dos efeitos e o potencial de acimulo toxico, sobretudo em
pacientes idosos, hepatopatas ou com insuficiéncia renal, nos quais o metabolismo hepatico mediado pelo
sistema citocromo P450 (especialmente as isoenzimas CYP3A4 e CYP2C19) encontra-se comprometido,
favorecendo o acimulo de metabolitos ativos e prolongando os efeitos depressores sobre o SNC (Rang et al.,
2020; Goodman; Gilman, 2021).

Outro aspecto fisiopatologico relevante refere-se ao desenvolvimento de tolerancia e dependéncia com
o uso crénico dos benzodiazepinicos, fendmeno decorrente de alteragdes adaptativas na expressdo e na
sensibilidade dos receptores GABA-A, que podem, inclusive, modificar o quadro clinico da intoxicagao em
usudrios cronicos, tornando-o, por vezes, mais atipico € de manejo mais complexo, especialmente diante do
risco concomitante de sindrome de abstinéncia quando hé interrupcdo abrupta do consumo em ambiente

hospitalar (Olson, 2020; Katzung; Trevor, 2022).

3.3 QUADRO CLINICO E CRITERIOS DE GRAVIDADE

As manifestagdes clinicas da intoxicagdo por benzodiazepinicos variam conforme a dose ingerida, o
tempo transcorrido desde a exposicao, a associagdo com outras substancias e as caracteristicas individuais do
paciente, como idade, comorbidades e fun¢do hepatorrenal. Em quadros leves a moderados, observam-se
predominantemente sinais de depressdo do SNC de intensidade variavel, tais como sonoléncia excessiva,
lentificacdo psicomotora, disartria, ataxia, nistagmo, hipotonia muscular e confusdo mental (Olson, 2020;

Bucaretchi; Baracat, 2020).
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Em intoxica¢des mais graves — geralmente associadas a doses supraterapéuticas elevadas ou a
coingestao de outros depressores do SNC —, o quadro pode progredir para sedacdo profunda, coma de
intensidade varidvel, hiporreflexia, hipotermia e, principalmente, depressdo respiratoria, caracterizada por
bradipneia, hipoventilagdo alveolar e, em casos extremos, parada respiratoria (Kang; Galuska; Ghassemzadeh,
2023).

E importante ressaltar que, quando os benzodiazepinicos sdo ingeridos isoladamente, sem associagdo
com outras substancias depressoras, a depressao respiratdria fatal ¢ evento relativamente raro, o que reforca a
necessidade de investigacdo minuciosa quanto ao uso concomitante de alcool, opioides ou outros psicotropicos
em todo paciente admitido com quadro sugestivo de intoxicagdo benzodiazepinica (Substance Abuse and
Mental Health Services Administration, 2023).

A avaliagdo inicial do paciente intoxicado deve contemplar, obrigatoriamente, a mensuragao do nivel
de consciéncia por meio da Escala de Coma de Glasgow, a monitorizagdo continua dos sinais vitais — com
especial atengdo a frequéncia respiratdria, saturagdo periférica de oxigénio e estabilidade hemodinamica —,
além da avaliagdo da permeabilidade de vias aéreas e da presenga de reflexos protetores, como o reflexo de
tosse e o reflexo nauseoso, cuja auséncia sinaliza risco elevado de aspiracdo pulmonar e indica necessidade
de protecdo definitiva de via aérea (American College of Medical Toxicology, 2022).

Alguns sinais de alarme devem ser cuidadosamente investigados, uma vez que sugerem coingestdao de
outras substancias ou diagnodsticos diferenciais que demandam abordagem distinta: miose puntiforme
associada a bradipneia sugere coingestdo opioide; hipertermia, taquicardia e midriase podem indicar
intoxicagdo por antidepressivos triciclicos ou substancias simpaticomiméticas; e a presenca de convulsoes,
incomuns na intoxica¢do benzodiazepinica isolada, deve levantar suspeita de outras etiologias ou de

complica¢des secundarias, como hipoxia grave (Olson, 2020; Bucaretchi; Baracat, 2020).

3.4 ABORDAGEM DIAGNOSTICA

O diagnostico da intoxicacao por benzodiazepinicos € fundamentalmente clinico, baseado na anamnese
— quando possivel, obtida com familiares, acompanhantes ou por meio de embalagens e receituarios
encontrados junto ao paciente — e no exame fisico direcionado a identificacdo da triade sedacdo, hipotonia e
depressdo respiratoria em graus variados (Larini, 2019).

A confirmacao laboratorial por meio de exames toxicologicos qualitativos em urina, embora disponivel

em alguns servicos, apresenta limitacdes relevantes: sensibilidade variavel entre diferentes representantes da
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classe (com destaque para resultados falso-negativos em intoxicagdes por benzodiazepinicos de alta poténcia
e curta duracdo, como o midazolam e o alprazolam), possibilidade de resultados falso-positivos por reacao
cruzada com outras substancias, e, sobretudo, tempo de resposta que frequentemente ndo ¢ compativel com a
urgéncia da tomada de decisdo clinica (American College of Medical Toxicology, 2022).

Por essa razdo, exames complementares como glicemia capilar, gasometria arterial, eletrélitos, funcao
renal e hepatica, eletrocardiograma e, quando indicado, tomografia de cranio, sao solicitados primordialmente
para exclusdao de diagnoésticos diferenciais e identificacdo de complicacdes associadas, € ndo propriamente
para a confirmagao diagnoéstica da intoxica¢ao benzodiazepinica em si (Bucaretchi; Baracat, 2020).

O diagnostico diferencial deve necessariamente contemplar outras causas de alteragdo do nivel de
consciéncia, tais como hipoglicemia, acidente vascular encefilico, meningoencefalites, disturbios
hidroeletroliticos graves, intoxicagdes por outros agentes depressores do SNC e causas metabodlicas diversas,
reforcando a importancia da avaliacdo clinica sistematizada e criteriosa realizada por profissional médico

devidamente capacitado (Olson, 2020).

3.5 MANEJO TERAPEUTICO: SUPORTE CLINICO E O PAPEL DO FLUMAZENIL

O tratamento da intoxicagcdo benzodiazepinica fundamenta-se, primordialmente, em medidas de
suporte clinico, seguindo a sequéncia sistematizada de avaliacdo e estabiliza¢do das vias aéreas, respiragao e
circulagido (ABC), amplamente preconizada nos protocolos de atendimento toxicologico de urgéncia
(American College of Medical Toxicology, 2022). Na maioria dos casos, especialmente naqueles envolvendo
intoxicagdo isolada por benzodiazepinicos, a conduta expectante, com monitorizacdo clinica continua,
oxigenoterapia suplementar quando necessaria e suporte ventilatorio em casos de depressdo respiratoria
significativa, ¢ suficiente para a resolugdao favoravel do quadro, uma vez que se trata de intoxicacao
autolimitada na auséncia de coingestio de outros depressores do SNC (Olson, 2020).

O flumazenil, antagonista competitivo especifico dos receptores benzodiazepinicos no complexo
GABA-A, constitui o antidoto farmacoldgico disponivel para reversao dos efeitos sedativos e depressores
centrais dos benzodiazepinicos. Seu uso, entretanto, deve ser criteriosamente individualizado, uma vez que
apresenta indicagdes restritas e riscos relevantes que precisam ser cuidadosamente ponderados pelo médico
assistente (Katzung; Trevor, 2022).

As principais indicagdes do flumazenil incluem a reversdo de sedagdo excessiva iatrogé€nica em

procedimentos diagnosticos ou terap€uticos e, em casos selecionados, a intoxica¢do benzodiazepinica isolada
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com depressdo respiratdria significativa, quando ndo ha suspeita de coingestdo de substancias pro-
convulsivantes (Brunton; Hilal-Dandan; Knollmann, 2021).

Por outro lado, o uso do flumazenil é formalmente contraindicado, ou deve ser realizado com extrema
cautela, em pacientes com uso cronico de benzodiazepinicos — pelo risco de precipitar sindrome de
abstinéncia grave, incluindo convulsdes refratarias —, em suspeita de coingestao de antidepressivos triciclicos
ou outras substancias pro-convulsivantes, € em pacientes com epilepsia prévia, dado o risco de reducao do
limiar convulsivo secundario ao antagonismo abrupto da agdo gabaérgica (Olson, 2020; American College of
Medical Toxicology, 2022).

Ademais, sua meia-vida plasmatica curta, significativamente inferior a da maioria dos
benzodiazepinicos, impde a necessidade de monitorizacdo prolongada do paciente apos sua administra¢do, em
virtude do risco de resedagdo quando o efeito do antidoto se dissipa antes da eliminagdo completa do agente
toxico (Goodman; Gilman, 2021).

Diante dessas particularidades, a decisao quanto a administracao do flumazenil ndo pode, em hipotese
alguma, ser protocolizada de forma automdtica ou distanciada do julgamento clinico individualizado,
reforcando a centralidade insubstituivel do raciocinio médico — fundamentado em semiologia, farmacologia
e experiéncia clinica — na condugio segura e eficaz do paciente intoxicado. E precisamente nesse ponto que
se evidencia, de forma concreta, a importancia de um corpo clinico bem formado, valorizado e em condi¢des
adequadas de trabalho, capaz de sustentar decisdes terapéuticas complexas sob pressdo de tempo e incerteza

diagnostica.

4. CONSIDERACOES FINAIS

A intoxicacao exdgena por benzodiazepinicos permanece como um desafio clinico relevante e atual no
contexto da medicina de urgéncia e emergéncia brasileira, refletindo tanto a ampla disseminagao do uso dessa
classe farmacoldgica na sociedade contemporanea quanto as transformagdes sociossanitarias que tém
modificado seu perfil epidemiologico nos ultimos anos.

A presente revisao evidenciou que, embora os fundamentos fisiopatologicos da toxicidade
benzodiazepinica — centrados na potencializagdo gabaérgica sobre os receptores GABA-A — e o arsenal
terapéutico disponivel, com destaque para o uso criterioso do flumazenil, permane¢cam consolidados na

literatura cientifica, o cendrio assistencial em que esse conhecimento ¢ aplicado tem se tornado

progressivamente mais complexo e desafiador.
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Fatores como o aumento da automedicacao, a expansao desregulada da telemedicina, a judicializagao
crescente da pratica clinica e a precarizagdo das condi¢des de trabalho médico configuram-se como
determinantes contemporaneos que influenciam diretamente a incidéncia de casos de intoxicacao e a qualidade
dos desfechos clinicos observados.

Nesse sentido, torna-se evidente que o enfrentamento eficaz dessa problematica ndo pode restringir-se
a mera atualizagado técnico-cientifica dos protocolos de manejo, ainda que esta permaneca indispensavel, mas
deve necessariamente incorporar uma dimensdo sociopolitica que reconheca e valorize o papel central e
insubstituivel do médico como agente estruturante da rede de cuidado toxicolégico.

Conclui-se, portanto, que a reducdo da morbimortalidade associada a intoxicagdo por
benzodiazepinicos no Brasil depende da articulagao entre multiplas frentes de atuacdo: o fortalecimento da
educacdo em saude voltada a populagdo, com desconstrugdo da falsa percepgao de inocuidade atribuida a esses
farmacos; a regulacao mais rigorosa da prescri¢ao eletronica e da telemedicina; o investimento estrutural na
rede de urgéncia e emergéncia, com adequacdo de recursos humanos e materiais; e, de forma transversal a
todas essas medidas, a implementacao de politicas publicas efetivas de valorizacdo da autonomia, da seguranca
juridica e das condic¢des de trabalho médico.

Somente a partir dessa abordagem integrada sera possivel garantir ndo apenas o manejo técnico
adequado das intoxicagdes benzodiazepinicas, mas também a sustentabilidade e a qualidade do sistema de
saude brasileiro como um todo, em beneficio direto da seguranga e do bem-estar da populagdo atendida.

Recomenda-se, por fim, que estudos futuros de natureza epidemioldgica e observacional sejam
conduzidos no cenario nacional, a fim de mensurar, com maior precisdo, o impacto real das condi¢des de
trabalho médico sobre os desfechos clinicos de pacientes intoxicados, contribuindo para a construgdo de
evidéncias que fundamentem, de forma cada vez mais robusta, as politicas de valorizagdo profissional

necessarias ao aprimoramento continuo da assisténcia toxicologica no pais.
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