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APRESENTACAO

Entre as 13 vitaminas essenciais para o funcionamento do organismo humano, des-
taca-se o grupo das cobalaminas, que sao popularmente conhecidas como vitamina
B_,. As cobalaminas estao relacionadas a varios processos, entre eles: 0s processos
de maturacao dos eritrocitos, funcdo neural, sintese do acido desoxirribonucleico
(DNA), sintese e reparo de mielina, sintese de nucleotideos de purina, o metabolismo

de alguns aminoacidos e o desenvolvimento fisiol6gico adequado.*

A descoberta das cobalaminas, a elucidagao de seu papel no metabolismo, os efeitos
e o tratamento de sua deficiéncia ocorreram em fases distintas do século XX. Dois
prémios Nobel estdo relacionados com essas moléculas: o primeiro prémio Nobel
(1934), na categoria de fisiologia e medicina, foi atribuido a Minot e Murphy, pela
valiosa contribuicdo de relatorios e estudos sobre a vitamina B_, que possibilitaram a
identificacdo clinica e o tratamento da anemia perniciosa;* o segundo prémio Nobel
(1964), na categoria de quimica, foi agraciado a Dorothy Hodgkin, pela resolu¢do da

estrutura quimica da vitamina B_ por cristalografia de raios-X.3

Nas cobalaminas provenientes de fontes naturais, dependendo do radical quimico
(-R), podem ser encontradas a cianocobalamina (-CN), hidroxocobalamina (-OH), a
aquocobalamina (-H_0), a metilcobalamina (-CH3) ou a adenosilcobalamina (5'de-
soxiadenosil), dando origem a estruturas quimicas correspondentes a vitamina B_.
Dessas, a metilcobalamina (-CH3) e a adenosilcobalamina (-5'desoxiadenosil) sdo
as formas que atuam como coenzimas nas reagdes metabolicas.* Outras formas,
incluindo nitrocobalamina/nitrosocobalamina (-NO_/NO), sulfitocobalamina (-SO3)
e glutationilcobalamina (-GS), também foram descritas, porém o papel delas ainda

nao é conhecido completamente.*

Todas as cobalaminas pertencem a familia dos corrinoides, pois compartilham, em
sua estrutura, um anel quimico, especificamente de corrina, com quatro grupos pirrol,

contendo um atomo central de cobalto (Co). Entre todas as variedades de cobalaminas,
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destacam-se a hidroxocobalamina (vitamina B_, ) e a cianocobalamina, uma vez que
apresentam uma forma estdvel e sdo utilizadas com finalidade terapéutica, como a

sua utilizacao nas intervengdes de intoxicagdes por cianeto.*

Historicamente, desde 1679, o cianeto teve seus efeitos toxicos em seres vivos
documentados e descritos. Em algumas situagoes, se nao houver interferéncia eficaz
e em tempo habil, esses efeitos podem levar o paciente ao dbito.* A introducao do
cianeto no organismo pode ocorrer por uma ou mais vias, como respiratoria, cutanea
ou digestiva. Uma vez internalizado, o cianeto interage com moléculas essenciais
para o desempenho das atividades fisioldgicas, tornando-se um alvo para a regulacao

de potenciais exposi¢des nocivas a saude.

No d&mbito do Sistema Unico de Saude (SUS), a hidroxocobalamina, na concentracdo
de 5 g, administrada de forma injetavel como antidoto para o tratamento de intoxi-
cagoes por cianeto, teve a incorporagao recomendada na 402 reuniao da Comissao
Nacional de Incorporacdo de Tecnologias no Sistema Unico de Saude (Conitec) e

regulamentada pela Portaria n.° 9 — SCTIE/MS, de 28 de janeiro de 2016.°

O Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas (PCDT) de uso da hidroxocobalamina
na intoxicacao aguda por cianeto teve suas orientacdes publicadas na Portaria n.°

1.115 - SAS/MS, de 19 de outubro de 2015’

Dedicar esforcos na disseminagao do conhecimento sobre aimportancia da utilizacao
desse medicamento em tempo habil para as vitimas desse tipo de intoxicagao é um
desafio da saude publica nos diversos niveis e precisa apresentar-se de forma estru-

turada sistematicamente em todos os niveis de gestdo, federal, estadual e municipal.

Evidenciamos que nao ha artificios que possibilitem a previsdo de acidentes que
necessitem da intervencdo por intoxicacao de cianeto, demonstrando que uma

caracteristica da sua utilizagdo é a imprevisibilidade.

Motivados pela importancia desse antidoto, e em busca de delinear as oportunas
orientacdes, o Departamento de Assisténcia Farmacéutica e Insumos Estratégicos
(DAF) e a Coordenagdo-Geral de Assisténcia Farmacéutica e Medicamentos Estraté-
gicos (CGAFME) almeja que este documento guie e facilite o entendimento por parte
dos usuarios e dos gestores sobre o manejo, o armazenamento, a importancia da
interven¢ao em tempo habil com a correta administragao e quaisquer particularidades

na utilizacdo da hidroxocobalamina na intoxicagdo por cianeto.




1 INTRODUCAO

1.1 Respiracao celular

A respiragao celular € um conjunto de reagdes bioquimicas e processos de vias
metabolicas que ocorrem nas células dos organismos para converter a energia vinda

dos nutrientes em adenosina trifosfato (ATP).

Nas células eucarioticas, a respiragao celular é efetivada no citoplasma e nas mi-
tocondrias, e nas células procarioticas no citoplasma. Na presenca de oxigénio, a
respiragao celular é denominada aerobica. Em sentido oposto, quando ndo se tem

a presenca de oxigénio, a respiracao celular é definida como anaerdbica.

De forma geral, dos organismos vivos, utilizam as biomacromoléculas, como carboi-
dratos, proteinas e lipideos, e os convertem em moléculas menores, como dioxido de
carbono (CO.) e agua (H_0), adquirindo energia para os processos metabolicos. No
processo de conversao descrito, refere-se a possibilidade de os seres vivos utilizarem a

matéria organica com o intuito de obter energia para os processos essenciais da vida.

1.2 Fosfatos de adenosina

O corpo humano sem duvidas é um organismo complexo que necessita de varias
moléculas que permitem o seu funcionamento. Entre as inUmeras moléculas, a fonte
de energia para o desempenho das fung¢des bioldgicas primarias é fornecida pela
ATP, pois apresenta uma energia acessivel prontamente a ser liberada pela hidrolise

das ligagdes fosfoanidrido presentes em sua estrutura quimica (Figura 1).
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Figura 1 — Estruturas da ATP representada por bastoes. A estrutura apresenta um
grupo trifosfato (laranja), um anel de furanose (carbonos — verde) e um sistema
biciclico de adenina (carbonos — azul-claro). A ligacao fosfoanidrido responsavel
por fornecer energia esta destacada em violeta, e as valéncias em tracejado. Os
atomos de fosfato estao representados em laranja, os oxigénios em vermelho e os

nitrogénios em azul

Fonte: Autoria propria.

A hidrdlise do ATP (Equagdo 1) acontece por um processo exergonico, resultando na
liberagao de um fosfato inorganico (P ), adenosina difosfato (ADP) e energia utilizada
nos processos fisioldgicos. A molécula de ATP é consumida para gerar energia em
diversos processos, que incluem sinalizagdo intracelular, sintese de acidos nucleicos
(DNA e RNA), sinalizagdo purinérgica, sinalizagdo sinaptica, transporte ativo e
contracao muscular. Esses topicos nao sao uma lista exaustiva, mas incluem algumas

das funcgdes vitais onde a energia liberada pela hidrolise do ATP é acoplada.
1) ATP + H.O = ADP + Pi + energia livre

As células devem trabalhar de acordo com as leis da termodinamica, portanto todas as
suas reacoes bioquimicas apresentam caracteristicas especificas e também limitacdes.
Ainda no sentido termodinamico das reagdes bioquimicas, a energia liberada da
reacao 1 é acoplada as reagoes endergonicas, desfavoraveis termodinamicamente,
logo possibilitando a realizagdao de um processo que nao poderia ocorrer sem a

adicao dessa energia.

Os processos descritos, assim como outros, criam alta demanda de sintese por ATP,
necessitando, em médias diarias, de concentragdes intracelulares de 1 uM a 10 uM
(micromolar) e da hidrodlise de 100 a 150 moles de ATP para desempenhar as fung¢des

fisiolégicas do corpo humano.?
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1.3 A cadeia transportadora de elétrons

A molécula de ATP deve ser continuamente reabastecida para abastecer a célula
sempre ativa, sendo sintetizada a partir do processo de respira¢ao celular na mem-
brana interna das mitocondrias de células eucaridticas. Esse processo embrionario de
producdo pode se dar pela via respiracdo aerobica, que requer oxigénio, ou respiracao
anaerdbica, que ndo requer. A respiragao aerdbica produz ATP, didxido de carbono

(CO,) e agua proveniente das moléculas de glicose e oxigénio (Equagao 2).
2) Glicose (C,H_0,)+6 0, +36ADP +36 Pi = 6 CO_+6H O + 36 ATP

A fotofosforilagdo € um método especifico para plantas e cianobactérias. E a formacao
de ATP, a partir da ADP, usando a energia da luz solar, ocorrendo durante o processo
bioquimico da fotossintese. Na fotossintese os elétrons sdo adquiridos pela cadeia
transportadora apos serem excitados pela luz, e a energia liberada é utilizada para
construir carboidratos. A ATP também é formada a partir do processo de respiracao
celular na mitocondria de uma célula. A respiragao aerobica produz ATP, CO_ e H_O,
utilizando glicose e oxigénio. A respiracao anaerdbica utiliza vias desprovidas de
oxigénio para a produgdo de ATP. O processo de sintese de ATP pela via anaerobica
é empregado principalmente por arqueas (arqueobactérias) e microrganismos que

sao comumente encontrados em ambientes com restricao de oxigénio.

A maior parte da sintese de ATP é proveniente da respiracao celular que ocorre dentro
da matriz mitocondrial em um processo complexo denominado fosforilacdo oxidativa.
As proteinas em uma ordem geral sdo ubiquinona oxidorredutase (complexo I), suc-
cinato desidrogenase (complexo Il), ubiquinona (coenzima Q), citocromo c redutase
(complexo Il1), citocromo c oxidase (complexo 1V) e a ATP sintase (complexo V), as
quais compdem a cadeia transportadora de elétrons, estdo presentes na membrana
mitocondrial e sdo responsaveis por reagdes de oxidorreducao para liberagdo de

energia e formac¢do de um gradiente de prétons utilizado para a produgdo do ATP.

1.4 Osinibidores da cadeia transportadora de elétrons

Rompendo-se o gradiente eletroquimico de prétons através da membrana mitocon-
drial interna, anula-se a respiragdo celular e, consequentemente, a sintese aerobica

de ATP. Alguns compostos que inibem o transporte de elétrons foram inicialmente
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percebidos pelo seu efeito no consumo de oxigénio. Alguns exemplos desses inibidores
da fosforilagcdo oxidativa sao: a rotenona (toxina vegetal usada pelos indigenas da
Amazonia para envenenar peixes, também empregada como inseticida), o amital
(farmaco da classe dos barbituricos), a antimicina A (antibiotico), carboxina (fungicida
sistémico), azida de sodio (presente em compostos industrializados), oligomicina

(antibiotico) monoxido de carbono (CO) e o cianeto.

Neste documento daremos énfase as intoxicagoes causadas pelos inibidores do
citocromo c oxidase, como 0 CO, e, em especial ao cianeto. O ion cianeto apresenta
alta afinidade para as metaloproteinas, inibindo aproximadamente cerca de 40
sistemas enzimaticos. O ion dispde de afinidade para cobalto, ferro trivalente (Fe3*)
da meta-hemoglobina, ferro bivalente (Fe**) do grupo heme da hemoglobina e

citocromo C oxidase.

Em casos da inibicao da citrocromo c oxidase, causadas pela intoxicagao do CO e
cianeto, a célula fica privada de ATP; como compensacao a cadeia transportadora
se esfor¢a excessivamente na tentativa, sem sucesso, de suprir o ATP requerido

pelo organismo.

Durante esse processo de compensacao, a cadeia transportadora produz calor
regularmente a medida que a célula requer a sintese de ATP, acarretando em uma
hiperatividade e aumentando a temperatura do corpo como resultado. Além disso, as
células se adaptarao a utilizagcdo da fermentagao como se estivessem em condigoes
anaerdbicas; isso pode causar acidose latica, tema que sera abordado com mais

detalhes a frente, em pacientes afetados.

1.5 Mecanismo da intoxicacao por cianeto

Além das drogas citadas anteriormente, acrescentamos o nitroprussiato de sodio
(anti-hipertensivo), compostos com acetonitrila ou cianeto de metila—um solvente
organico —, utilizado no controle de pragas agricolas, a ingestao de sais de cianeto,
carocos de algumas frutas ou de extratos de planta, agua contaminada, 13,14 em
conjunto producao de elastomeros (borracha e plastico), contato inapropriado com
solucdes de limpeza e principalmente a inalagao da fumaga oriunda de incéndios

domésticos sdo as formas de intoxicagdes causadas pelo cianeto.***5
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O cianeto esta presente nas matérias-primas para a producao de produtos da indUstria
de audiovisual, da construcao civil, de produtos agricolas, na producao de inseticidas,
na metalurgia e na producao de papel, plastico e téxteis. Diante da extensiva aplica-
bilidade do cianeto em produtos industrializados, essa substancia apresenta grande

potencial para gerar intoxicagoes resultantes da inalagao intencional ou acidental.

Entre as diversas formas de exposicao ao cianeto, pode-se detalhar a ingestao de
sais de cianeto, advinda dos carogos de algumas frutas ou de extratos de planta, e
de agua contaminada com residuos de cianeto. Além das drogas citadas anterior-
mente, acrescentamos o nitroprussiato de sddio (anti-hipertensivo), compostos com
acetonitrila ou cianeto de metila — um solvente organico —, utilizado no controle
de pragas agricolas, a ingestao de sais de cianeto, carocos de algumas frutas ou de
extratos de planta, agua contaminada, 13,14 em conjunto producao de elastdmeros
(borracha e plastico), contato inapropriado com solu¢des de limpeza e principalmente
ainalagdo dafumaca oriunda de incéndios domésticos sao as formas de intoxicagdes

causadas pelo cianeto.*»*5*

Durante a combustdo, temperaturas acima de 315°C, de substancias contendo atomos
de nitrogénio e carbono, o HCN é formado e liberado no ambiente. Essa liberagao ocorre
tanto na queima dos produtos sintéticos, como espuma (poliuretano), acrilicos, tintas,
nailon e plasticos (poliacrilonitrilas, poliacrilamidas), quanto em materiais naturais,
como |3, seda, algodao, papel e madeira. Atualmente, tem sido demonstrado que os
incéndios tém produzido uma maior quantidade de HCN devido ao volume crescente

de diversos materiais sintéticos utilizados no cotidiano moderno.¥->

Devido a capacidade em atuarem como asfixiantes celulares, entre as moléculas
presentes na fumaca de incéndios, as quais possuem uma composi¢ao bastante
variada, destacam-se o CO e o HCN. Tamanha a relevancia dessas substancias,
demonstrou-se que, em casos de acidentes em lugares sem ventilacao adequada,
a produgao de HCN pode ser escalonada em seis a dez vezes,* potencializando o

efeito asfixiante.

Diante disso, vitimas de inalagdo de fumaca de um incéndio em espacos restritos de
circulagao podem sofrer envenenamento concomitante com HCN e CO. Ambos os
gases atuam em sinergia, comprometendo o transporte do oxigénio pelos tecidos.
Além do CO interagir com a citrocromo c oxidade, ele é capaz de ligar-se a hemo-
globina porintermédio do grupamento heme, enquanto o HCN bloqueia a utilizacao

do oxigénio no nivel celular.
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Quando existe ainalagdo do gas de cianeto pelo individuo, a molécula HCN consegue
atravessar a bicamada fosfolipidica da membrana celular, difundindo-se pelos tecidos
de forma extremamente rapida. Como a difusao simples direciona o transporte
pelo gradiente de maior concentragao para o de menor concentragao e sem gasto
de energia, propicia poucos mecanismos celulares impeditivos que servem como

barreiras contra a intoxicacdo pelo gas de cianeto.*»

No caso de inalagdo de CO, o efeito toxico do gas é originado pela competi¢do dos
sitios de ligacdo da proteina hemoglobina, responsavel pelo transporte de oxigénio
nos tecidos humanos.*® O HCN, o qual apresenta uma toxicidade 35 vezes maior
que 0 CO,* realiza a inibicdo da enzima citocromo C oxidase pela ligagdo com o ion
férrico (Fe3*) presente no centro binuclear heme a3—CUBdessa enzima (Figura 2),
acarretando a inibicao da fosforilagao oxidativa, bem como a produgao de ATP por

essa vig.n2517,18,24

Figura 2 — Estrutura da proteina citocromo C oxidase. A regidao de coloragdo ciano
representa a regido transmembrana da proteina, enquanto a colocag¢do laranja
a que esta voltada para fora da membrana mitocondrial. O quadro a esquerda
mostra a estrutura do grupamento heme (verde), com destaque para o atomo de

ferro (laranja) que interage com o cianeto

Fonte: Autoria propria.
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Ainibicao da fosforilacao oxidativa pelo cianeto estimula uma cascata de respostas,
descrevendo os mecanismos celulares e as justificativas das intervengdes com
hidroxocobalamina em casos de intoxicagdes por cianeto. Inicialmente, a inibicao da
fosforilagao oxidativa cessa a producao de ATP pela via aerdbica. Como alternativa
para manutencao das fungdes vitais da célula, o organismo recorre as vias anaerodbicas
para producao de ATP, o que, por sua vez, leva ao acUmulo de acido latico e, por

consequéncia, da acidose latica.

Essas cascatas de eventos metabdlicos levam a deplecdo de ATP celular e acidose
lactica, prejudicando, principalmente, cérebro, coragao e figado, tecidos com grande

presenca da enzima citocromo C oxidase.

1.6 Utilizacao da hidroxocobalamina como
alternativa terapéutica

A cianocobalamina e a hidroxocobalamina sdo utilizadas como suplemento dietético
para a prevencao e o tratamento das possiveis intercorréncias clinicas causadas pela

deficiéncia da vitamina B..

Nos casos de deficiéncia nutricional, no Reino Unido, a hidroxicobalamina é a droga de
escolha, porque se liga com maior afinidade as proteinas plasmaticas, permanecendo
por um periodo maior na corrente sanguinea. No entanto, nos Estados Unidos,
a cianocobalamina é a escolha preferida, pois a administracao pode resultar em
respostas imunoldgicas melhores que as demais alternativas terapéuticas disponiveis

para a reposi¢ao nutricional.

A hidroxocobalamina é descrita como uma vitamina neurotrdpica, apresentando
efeito farmacolodgico antinociceptivo na modulagao da dor. Dados eletrofisioldgicos
indicam que o mecanismo analgésico da hidroxocobalamina esta associado a uma
atuacao nas vias de transmissdo nociceptiva, na medula espinhal e no talamo.*
Além da utilizacdo como reposi¢ao nutricional e anestésico adjuvante descrita, a
hidroxocobalamina também é indicada como antidoto em casos de intoxicacao

por cianeto.

A hidroxocobalamina é um composto que contém um atomo de cobalto coordenado

por um anel de corrina (Figura 3), logo pertencente a familia dos corrinoides. Ela é
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utilizada como alternativa terapéutica nos casos de intoxicagao por cianeto, pois o
cobalto presente em sua estrutura apresenta caracteristicas capazes de interagir com
as moléculas de cianeto nas potenciais vitimas. O mecanismo de desintoxicagdo ocorre
pela ligagdo do cianeto ao cobalto da hidroxocobalamina, mediante a substitui¢ao
de seu grupamento hidroxila (-OH), formando assim a cianocobalamina, a qual é

excretada por via renal.?:2¢

Figura 3 — Estrutura atémica da hidroxocobalamina (C62H89C0N13015P) visualizada
em dois angulos (0° — 90°). Estdao destacados na estrutura o atomo de cobalto
(verde), nitrogénio (azul), oxigénio (vermelho), branco carbono (branco) e o

fosforo (laranja). Os hidrogénios ndo estdo representados na figura

Fonte: Autoria proépria.

Nos casos de intoxicacdo por cianeto, a hidroxocobalamina é o antidoto amplamente
utilizado nas intervencdes terapéuticas nos Estados Unidos, na Europa e no Brasil.*8
Entre as caracteristicas favoraveis desse medicamento, cita-se o fato de este nao
prejudicar a oxigenacao dos tecidos e ndo apresentar grandes impactos clinicos
adversos, o qual pode ocorrer com o uso de outros medicamentos utilizados para o

tratamento desse tipo de intoxicagao.*
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2 DISPOSITIVOS LEGAIS
SOBRE O TRATAMENTO

DE INTOXICACOES
DE CIANETO

Sem duvidas a Portaria n.° 9, de 28 de janeiro de 2016, da Secretaria de Ciéncia,
Tecnologia e Insumos Estratégicos (SCTIE), que tornou publica a decisdo sobre a
incorporacao da hidroxocobalamina como fonte terapéutica, foi um marco, possibili-
tando uma alternativa terapéutica para as intoxica¢oes de cianeto no SUS. O Relatdrio
Técnico n.° 187, da Comissao Nacional de Incorporagao de Tecnologias (Conitec), é o
documento técnico que discorre sobre a eficacia, a sequranca e o custo-efetividade

do uso da hidroxocobalamina em casos de intoxicacao por cianeto.

A Lei n.°12.401, de 28 de abril de 2011, estabeleceu o Protocolo Clinico e Diretriz

Terapéutica (PCDT) como

[...] documento que estabelece critérios para o diagnostico da doenca
ou do agravo a saude; o tratamento preconizado, com os medicamen-
tos e demais produtos apropriados, quando couber; as posologias reco-
mendadas; os mecanismos de controle clinico; e o acompanhamento
e a verificagdo dos resultados terapéuticos, a serem seguidos pelos

gestores do SUS.”

O PCDT da hidroxocobalamina para os casos de intoxica¢ao de cianeto foi aprovada
pela Portaria n.° 1.115, de 19 de outubro de 2015, e publicado no seu respectivo
anexo. O PCDT é um documento consultivo com grande nivel de detalhes que
aborda varios temas, como a Classificacdo Estatistica Internacional de Doencgas e
Problemas Relacionados a Saude (CID-10), o diagndstico, os critérios de inclusao,
o tratamento, a monitorizagao, a disponibilidade, a implementagao e a gestao do

uso da hidroxocobalamina.
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3 AQUISICAO

Atualmente, ndo ha registro no 6rgao regulador, a Agéncia Nacional de Vigilancia
Sanitaria (Anvisa), de potenciais fornecedores do kit de hidroxocobalamina, 5 g,
solucdo injetavel, utilizado nas intervengdes de casos de intoxicagdo por cianeto.
Até a data da publicacao deste documento, o Ministério da Saude vem adquirindo

o referido medicamento de produtores internacionais.

Para a aquisi¢do do produto, o Ministério da Saude solicita todos os dados com-
probatorios que assegurem a sua utilizagdo, como: licenca de funcionamento ou
alvara sanitario, emitido pela vigilancia sanitaria estadual e/ou municipal em nome
do licitante; Autorizacdao de Funcionamento de Empresa (AFE) do participante da
licitagdo emitida pela Anvisa; declaragdo da autoridade sanitaria competente do
pais onde é fabricado o medicamento atestando que o fabricante cumpre as Boas
Praticas de Fabricacao do Medicamento (CBPF/GMP); comprovacgdo de registro no
pais de origem e que a autoridade regulatdria responsavel pela emissao do registro
seja membro do Conselho Internacional para Harmonizagdo de Requisitos Técnicos

de Produtos Farmacéuticos de Uso Humano (ICH).

Ressalta-se que, mesmo sem registro no pais, o hipotético fornecedor necessita de uma
autorizacgao excepcional emitida pela Anvisa para importagao do kit hidroxocobalamina,
5 g, solucdo injetavel. Ainda que seja em carater excepcional, para a importacao
do produto, isso ndo isenta o importador de preencher os requisitos descritos nas
Resolucdes da Diretoria Colegiada (RDC) — Anvisa n.° 81/2008 e n.° 203/2017, que
dispdem, respectivamente, do requlamento técnico de bens e produtos importados
para fins de vigilancia sanitaria e dos critérios e procedimentos para importagdo, em

carater de excepcionalidade, de produtos sujeitos a vigilancia sanitaria sem registro.
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4 DIAGNOSTICO

Em condi¢des normais, o cianeto presente no organismo é expelido por algumas
vias, entre elas a conversao em tiocianato ndo toxico pela enzima rhodanese, uma
tiossulfato sulfurtransferase (Equacao 3), e a conversdo em cianocobalamina pela
ligagao a hidroxocobalamina. Esses mecanismos sao sobrecarregados pela exposicao
moderada e grave de cianeto, devido ao esgotamento de doadores de enxofre que

intermediam a reacao enzimatica.
3) Tiossulfato + cianeto=sulfito + tiocianato

As intoxicagdes podem ser diagnosticadas com base em diversos critérios: clinicos,
bioldgicos ou analiticos. As concentragoes plasmaticas de cianeto medidas estao
propensas a vieses. A curta meia-vida do cianeto, a velocidade na analise das amostras,
os fatores especificos do incidente e singulares da vitima dificultam o diagnostico

acurado da intoxicacao e, por consequéncia, o tratamento.?®

Para a realizagdo do diagndstico porintoxicacdo de cianeto, uma série de investigagdes
técnicas pode ser realizada, incluindo as dosagens de lactato, carboxihemoglobina,
gasometria arterial e de cianeto. Em alguns casos, a intoxicagao por cianeto pode
rapidamente levar a morte antes que os resultados de laboratdrio estejam disponi-
veis. No contexto de possivel exposi¢cdo, uma saturagao venosa central de oxigénio
elevada indica que o cianeto esta impedindo as células de fazerem a troca gasosa

dos tecidos de forma eficiente.

Devido a dosagem sanguinea de cianeto ser um exame com particularidades es-
pecificas, uma alternativa para o diagnostico clinico é a utilizacdo do marcador
lactato, que, em casos de intoxicagao por cianeto, apresenta valores de concentragao
plasmatica iguais ou superiores a go mg/dL.* Diante disso, os achados clinicos de
gravidade da inalagdo de fumacga ou da exposi¢do ao cianeto de forma acidental ou

intencional, que poderao ser obtidos por meio da anamnese, do exame clinico e dos
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sinais vitais do paciente, parecem ser metodologias e aspectos mais adequados para

a determinacao da suspeita da intoxicagao por cianeto.?93*

Vitimas de um incéndio estdo condicionadas a vir a 6bito por outras condicdes,
como choque térmico, deple¢do de oxigénio e queimaduras.?* Mesmo assim, dados
sugerem que 60% a 80% dos dbitos de vitimas de incéndio sdo atribuidos a inalagao
de fumacga. Dessa forma, considerar a possivel exposi¢do ao gas contendo cianeto
é fundamental para o diagnostico preciso e a intervencdo 4gil e precisa da hidroxo-

cobalamina nos possiveis casos.3334
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A gravidade dos sintomas esta relacionada com a quantidade e com o tempo de
exposicdo da vitima ao gas contendo cianeto (Quadro 1). A primeira fase inclui
caracteristicas de um estado hiperdinamico, enquanto a segunda fase seque um

padrdo consistente com insuficiéncia cardiovascular.

As relagdes entre as concentragoes de cianeto e a gravidade dos sintomas sao
descritas nas concentragdes na faixa de 0,5 mg/L a1 mg/L como leves, entre 1 mg/L
e 2 mg/L como moderadas, entre 2 mg/L e 3 mg/L como graves, e na faixa superior

a3 mg/L se apresentam como letais para a vitima.

Quadro 1 — Gravidade dos sintomas causados pela intoxicagdo de cianeto¥

Sintomas leves Sintomas moderados Sintomas agudos

Nauseas Arritmias Convulsoes
Cefaleia Dispneia Colapso cardiaco
Vertigem Bradicardia Edema pulmonar
Vomitos Morte

No caso de exposi¢des ao cianeto em concentracdes suprafisioldgicas, os sinto-
mas manifestam-se alguns minutos depois e sdo os mais variados, desde cefaleia,
convulsdes, coma, parada respiratoria e cardiaca, entre outras. Em alguns casos, a
intoxicagao por cianeto pode rapidamente levar a morte antes que os resultados de
laboratdrio estejam disponiveis, e alguns sobreviventes de casos graves apresentarem

problemas neuroldgicos de longo prazo ou permanentes.
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6 TRATAMENTO E

ADMINISTRACAO

Diante da ac¢do rapida do cianeto, o tratamento rapido e empirico das vitimas de
exposigoes a cianeto, incluindo aquelas de incéndio, é fundamental para o sucesso
de umaintervencao terapéutica. Dados sugerem que a intervenc¢do de hidroxocoba-
lamina,3em pacientes com instabilidade cardiorrespiratoria, ndo reduz a capacidade
de transporte de oxigénio em comparacao com outras alternativas de antidotos.
Além da eficacia da hidroxocobalamina, esta apresenta alto grau de tolerancia e
seguran¢a em doses3® de até 140 mg/kg,*” também demonstrando efeitos adversos

brandos, como coloragdo avermelhada na urina (cromaturia),® urticaria e alergia.

Devido ao rapido inicio da toxicidade do cianeto, recomenda-se a administracdo da

hidroxocobalamina da forma mais célere possivel, mesmo antes da chegada ao hospital.

O frasco contido no kit deve ser reconstituido com 200 mL de soro fisioldgico estéril
(NaCl 0,9%), com movimento de rotacao delicado. Em caso de auséncia do soro, é
possivel a utilizagdo de solu¢do de ringer (tampao) — lactato ou glicose a 5%. De acordo
com o fabricante, a dose recomendada de hidroxocobalamina é de 5 g por infusdo

intravenosa (IV) durante 15 minutos, e para criancas é indicado utilizar 70 mg/kg.

Em casos graves, com instabilidade cardiaca ou parada cardiorrespiratoria, é possivel
a aplicacdo de uma segunda dose de 5 g, totalizando 10 g, com tempo de infusdo
variando de 15 minutos a 2 horas. Além disso, caso existam multiplos pacientes com
nivel de intoxicacdo intermediaria, devido a necessidade urgente de aplicacao do
antidoto, a utilizacdo pode ser administrada de forma fracionada em duas doses de

2,5 g, totalizando 5 g, sendo a sequnda no momento da hospitalizagao.”*639:4°
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7 ARMAZENAMENTO

Conforme orientagoes do fabricante, o produto ndao deve ser acondicionado sob

temperaturas acima de 25°C, desaconselhando-se o armazenamento no interior de
veiculos de urgéncia.* De acordo com o Comité da Organizagao Mundial da Saude,
“nao conservar acima de 25°C” significa que o medicamento pode ser armazenado

entre uma temperatura de +2°C e +25°C.4*

O medicamento pode ficar exposto a certas condi¢oes por periodos curtos de tempo,

sendo estas:

e Transporte usual: 15 dias a temperaturas entre 5°C e 40°C.
e Transporte em condi¢des extremas: quatro dias a temperatura entre 5°C e 60°C.
e Ciclos de congelamento/descongelamento: 15 dias a temperaturas entre

-20°C e 40°C.

Apos reconstituido, o medicamento deve ser armazenado no maximo por até seis
horas a temperatura ambiente (15°C a 30°C), nao podendo exceder os 40°C. Apos

esse periodo, é recomendando o descarte do produto.7*539:42
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8 DISTRIBUICAO

8.1 Critérios de distribuicao

No que tange a relacao de distribui¢ao dos kits de hidroxocobalamina, 5 g, a dispo-

nibilizacdo deve levar em conta alguns fatores, como o armazenamento correto, os
locais que garantirdo o rapido acesso nos casos de intoxicagao por cianeto, a raridade

e a imprevisibilidade da ocorréncia de incéndios e a densidade populacional.

Os locais prioritarios de alocagcdo desse medicamento também estao definidos no

protocolo de uso da hidroxocobalamina, aprovado pela Portaria n.® 1.115/2015:7

Assim, Ministério da Saude distribuira a hidroxocobalamina a todos os
estados brasileiros e Distrito Federal. A disponibilidade e quantitativos se-
guirdo os critérios técnicos especificos estabelecidos pelo Departamento
de Assisténcia Farmacéutica e Insumos Estratégicos — DAF/SCTIE/MS e o

Departamento de Atencdo Hospitalar e Urgéncia — Dahu/SAS/MS.

A gestdo do medicamento é de responsabilidade da Assisténcia Farma-
céutica (AF) das Secretarias Estaduais de Saude (SES), e sera armazena-
do nas Centrais de Abastecimento Farmacéutico (CAF) até ocorrer a sua
disponibilizacdo aos seguintes servigcos/unidades de satde:

— Servicos de Atendimento Modvel de Urgéncia (SAMU 192) com Uni-
dades de Suporte Avangado (USA), com estoque proporcional a sua
populagdo de abrangéncia;

—Hospitais publicos com pronto-atendimento, proporcional a sua popu-
lagdo de abrangéncia, levando em consideragdo a sequinte priorizagdo:
1 - hospitais do Programa SOS Emergéncias” com Centro de Toxicolo-
gia em funcionamento;

2 — hospitais pUblicos com pronto atendimento e Centros de Toxicologia;
3 —hospitais do programa SOS Emergéncias” com orientacdes telefoni-

cas pelos Centros de Toxicologia; e

4 — demais Hospitais ou Pronto Atendimentos publicos com orientagdo

telefonica de Centros de Toxicologia.

* O Programa SOS foi descontinuado.
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De acordo com o Departamento de Atencao Hospitalar, Domiciliar e de Urgéncia
(Dahu) da Secretaria de Atencdo Especializada a Saude (Saes), os hospitais do
Programa SOS Emergéncia de referéncia estao atualmente habilitados como Portas
de Entrada Hospitalares de Urgéncia, que sao unidades hospitalares estratégicas

para a Rede de Atencao as Urgéncias (RAU).

As redes sdao definidas como servigos instalados em uma unidade hospitalar para
prestar atendimento ininterrupto ao conjunto de demandas espontaneas e referen-
ciadas de urgéncias clinicas, pediatricas, cirUrgicas e/ou traumatoldgicas; e habilitadas
conforme diretrizes do Componente Hospitalar da RAU dispostas pelas Portarias de

Consolidagdo n.° 3, de 28 de setembro de 2017, e n.° 6, de 28 de setembro de 2017.

Os hospitais habilitados como Portas de Entrada Hospitalares de Urgéncia estao

listados no Anexo I.

Em acdo conjunta, o DAF é o responsavel por realizar a aquisi¢do e a distribuicao do
medicamento as Secretarias Estaduais de Saude (SES), as quais sao as detentoras
do conhecimento da especificidade da rede e responsaveis por definir as unidades
de saude que irdo receber o insumo. Devido a imprevisibilidade das ocorréncias e
a necessidade de emprego imediato dos kits de hidroxocobalamina nos pacientes
com intoxicagdo aguda por cianeto, e considerando os dados apresentados neste
manual, os critérios de distribui¢do supracitados e os locais prioritarios estabelecidos
no protocolo de uso da hidroxocobalamina —anteriormente citado —, sugere-se que
cada um dos entes federativos elaborem um plano de distribuicao imediato apds
o recebimento desse medicamento. O fluxo da distribui¢do da hidroxocobalamina

pode ser observado na Figura 4 a seguir:
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Disponibilizagdo do cloridrato de hidroxocobalamina para o tratamento
de intoxicagbes por cianeto no ambito da assisténcia farmacéutica

Figura 4 — Fluxo da distribuicdo da hidroxocobalamina no ambito do SUS. Nas
tonalidades de azul, estdo marcadas as entidades publicas responsaveis pela
distribuicao desse medicamento e, azul-claro, os 6rgaos da sociedade civil que

podem estar auxiliando os diferentes entes administrativos no processo

MINISTERIO DA
SAUDE

Centros de
Informacéo e
Assisténcia
Toxicologica

— Armazenamento correto

— Rapido acesso

— Raridade e imprevisibilidade
— Densidade populacional
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Fonte: Autoria propria.

Devido a possibilidade de ocorréncia de eventos graves com grande numero de
vitimas, é de fundamental importancia que o plano de distribui¢ao considere o rapido
deslocamento entre os municipios, bem como a possibilidade de logistica reversa
para apoio a outros entes federativos. Além disso, eventos de massa, devido ao
grande numero de pessoas, sdo ambientes mais propicios a ocorréncia de episodios
de grande gravidade. Sendo assim, o socorro a esses tipos de eventos deve estar

abarcado também nos planos de distribuicao.

E importante ressaltar, ainda, a possibilidade de apoio do &mbito federal no caso
de eventos de maior magnitude, tanto na logistica de remanejamento quanto no
envio do estoque estratégico desse antidoto armazenado no almoxarifado central

do Ministério da Saude para as SES.
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8.2 Historico de distribuicao

Entre os acontecimentos que motivaram a incorporagao desse medicamento, res-
salta-se a tragédia da Boate Kiss, em 27 de janeiro de 2013, na cidade de Santa
Maria, Rio Grande do Sul, quando 242 cidaddos tiveram suas vidas ceifadas. Ha
época do acidente na boate, foram recebidos 140 kits da hidroxocobalamina do
governo norte-americano, os quais foram utilizados para tratamento das vitimas
do incéndio. Desses 140 kits, 72 kits remanescentes foram distribuidos de forma
estratégica em cidades-sede da Copa do Mundo em 2014, visando poder atender
a algum possivel acidente nesse evento de porte mundial. Tudo isso aponta para o
avanco que foi a inclusdao desse antidoto no ambito do SUS, bem como a importancia
em disponibiliza-lo de forma estratégica com o objetivo de responder as eventuais

intoxicagdes causadas pelo cianeto.

Desde a inser¢do da hidroxocobalamina no ambito do SUS, realizaram-se trés
processos aquisitivos para obtencao desse medicamento. O primeiro ocorreu em
2016, quando foram enviados 1.562 kits; e o sequndo, em 2019, com 850. No ano
de 2021, foi adquirido um novo lote de hidroxocobalamina, sendo enviados 995 kits
para que os entes federativos ficassem supridos com esse antidoto, além de cinco
kits que foram alocados no Ministério como estoque estratégico. O numero total
de kits, em toda a série historica, distribuidos aos estados e ao Distrito Federal é de

3.407. O mapa de distribuicao desse medicamento pode ser visto na Figura 5.

Figura 5 — Mapa da soma das distribui¢oes dos kits de hidroxocobalamina por estado

Fonte: Autoria proépria.
Nota: ao lado das siglas dos estados, esta o total de kits ja recebidos em toda a série historica.
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9 MONITORAMENTO

Em se tratando do monitoramento da distribuicao dos kits, a Portaria de Consolidagao
n.° 1, de 28 de setembro de 2017, trata, em seu Capitulo V e Secdo |, sobre a Base
Nacional de A¢bes e Servigos da Assisténcia Farmacétuica (Bnafar) no ambito do
SUS. O Ministério da Saude disponibiliza o Sistema Nacional de Gestdo da Assisténcia
Farmacéutica (Horus) para envio de dados de registro de estoque, entradas, saidas
e dispensacdo referentes aos medicamentos e insumos. E necessario ressaltar que
o art. 391, § 5°, da Portaria diz que “os entes federativos que utilizam sistemas
informatizados proprios devem adaptar ou desenvolver solu¢do informatizada para

garantir a transmissao dos dados por intermédio do web service.”4

Devido a importancia desse medicamento para uso em casos de intoxicagdo por
cianeto, o qual pode ter diferentes origens, solicita-se que todos os entes federativos
informem o local de armazenamento dos kits de hidroxocobalamina, 5 g, injetavel,
para o DAF. Caso ocorra uso ou realocac¢ao deles, também serd necessario o envio

dessas informagoes para o planejamento aquisitivo e o monitoramento desses kits.
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10 CONSIDERACOES FINAIS

Diante do contexto apresentado, espera-se que este Manual possa munir toda a
sociedade e os gestores sobre a importancia, o planejamento, o armazenamento,
adistribui¢do, o monitoramento e a utilizagdo da hidroxocobalamina, 5 g, injetavel,

como antidoto nas intervengoes das intoxicagdes por cianeto.

Considerando as vantagens de praticidade e de seguranca, o uso de hidroxocobalamina
parece mais adequado, tornando-se a escolha primaria nas interven¢des em casos
de intoxicacao por cianeto. Como exposto por este documento, a intoxicagao por
cianeto é um evento de grande gravidade, podendo estar relacionado com diversas
catastrofes. As necessidades de dar resposta a esse tipo de incidente de intoxicagao
por cianeto no Brasil demonstram o grande avanco que foi a incorporagdo da hido-

xocobalamina para intervencao de intoxicagao de cianeto no SUS.

Diversas entidades sao importantes para que a hidroxocobalamina possa alcangar as
vitimas de intoxicagao por cianeto. O Ministério da Saude vem fornecendo o kit de
hidroxocobalaminag, 5 g, aplicacao injetavel, bem como orientando por diretrizes para
o armazenamento, a administracao, a distribui¢cao e o monitoramento. Ressalta-se
a importancia do DAF na aquisi¢cao, na distribui¢do e no monitoramento desse

medicamento para manter todos os entes federativos abastecidos com esse antidoto.

Além disso, é de extrema importancia a interface e a colaboragdo realizadas pelos
Centros de Informagdo e Assisténcia Toxicoldgica (Anexo B) que prezam pelo assesso-
ramento e pela orientagdo nos diversos casos de acidentes com componentes toxicos,
sendo assim vitais para a correta administracdo da hidroxocobalamina. Destaca-se
também a grande relevancia de érgdos da sociedade civil, como a Associacdo Brasileira
de Centros de Informacdo e Assisténcia Toxicoldgica (Abracit), representante dos
Centros de Informacgdo e Assisténcia Toxicologica e os profissionais tratadores, no

auxilio as SES e aos municipios nas intervengdes necessarias.
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Disponibilizagdo do cloridrato de hidroxocobalamina para o tratamento
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De todos os atores envolvidos, as SES sdo a ponta de lanca desse processo, disponibi-
lizando a hidroxicobalamina nos potenciais casos de intoxica¢ao de cianeto, de forma

que o medicamento possa alcancar as vitimas e toda a sociedade do modo propicio.

Sempre visando melhor servir a populagado brasileira, a SCTIE e toda a sua estrutura
composta pelo DAF e CGAFME anseiam que este documento auxilie a sanar as
questdes pertinentes sobre a hidroxocobalamina e a utilizagao desta nas intervencdes

terapéuticas em casos de intoxicagdes por cianeto.
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Anexo A — Hospitais habilitados como Portas de Entrada
Hospitalares de Urgéncia

Municipio

Estabelecimento de Saiude

Recife

Hospital da Restauracao

BA | Salvador Hospital Geral Roberto Santos
MS | Campo Grande | ABCG - Santa Casa
DF | Brasilia Instituto Hospital de Base do Distrito Federal - HBDF
ES | Vitoria Hospital Sao Lucas
PR | Curitiba Hospital do Trabalhador
MG | Belo Horizonte | Hospital Jodo XXIII
AC | RioBranco Hospital Geral de Clinicas de Rio Branco
AL | Maceid Hospital Geral do Estado Dr. Osvaldo Brandao Vilela
AM | Manaus Hospital e Pronto-Socorro Dr. Jodo Lucio de Pereira Machado
AP | Macapa SES AP Hospital de Emergéncia
SP | Sdo Paulo Hospital Santa Marcelina Séo Paulo
RS | Porto Alegre Hospital Nossa Senhora da Conceicdo
RJ | Rio de Janeiro SMS Hospital Municipal Miguel Couto AP 21
RJ | Rio de Janeiro SMS Hospital Municipal Albert Schweitzer AP 51
. , Socorrdo Il — Hospital Municipal de Urgéncia e Emergéncia
MA | Sao Luis )
Clementino Moura
RR | Boa Vista Hospital Geral de Roraima — HGR
GO | Goiania Hospital de Urgéncias de Goiania— HUGO
RO | PortoVelho Hospital Jodo Paulo Il
MT | Cuiaba Hospital e Pronto-Socorro Municipal de Cuiaba
CE | Fortaleza HGF — Hospital Geral de Fortaleza
CE | Fortaleza IJF Instituto Dr. José Frota Central
PB | Jodo Pessoa Hospital de Emergéncia e Trauma Senador Humberto Lucena
RN | Natal Hospital Monsenhor Walfredo Gurgel
SP | Sdo Paulo Santa Casa de Sao Paulo — Hospital Central S3o Paulo
SC | Floriandpolis Hospital Governador Celso Ramos
TO | Palmas Hospital Geral de Palmas Dr. Francisco Ayres
PE | Recife Hospital Getulio Vargas
SE | Aracaju Hospital Governador Jodo Alves Filho
PA | Ananindeua Hospital Metropolitano de Urgéncia e Emergéncia
Pl | Teresina Unidade de Urgéncia de Teresina Professor Zenon Rocha — HUT
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Anexo B - Centros de Informacgao e Assisténcia
Toxicoldgica do Brasil

Centro de Informacgdes Toxicoldgicas do Amazonas (CIT/AM)
Horario de funcionamento: 24 horas

Endereco: Hospital Universitario Getulio Vargas — Universidade Federal do Ama-
zonas — Servico de Farmacia do HUGV. Av. Apuring, 4 — Praca 14 de Janeiro.

CEP: 69020-170 — Manaus/AM
Tel.: (92) 3305-4702
E-mail: citmanaus@gmail.com

Apoio laboratorial: Nao

Centro de Informacao e Assisténcia Toxicoldgica da Bahia (CIATox/BA)
Horario de funcionamento: 24 horas

Endereco: Hospital Geral Roberto Santos Rua Silveira Martins, s/n.°, 2° andar do
Anexo do HGRS, Saboeiro. CEP: 41150-000 — Salvador/BA

Tels.: (71) 3103-4343 / (71) 3103-4300
E-mail: ciave.bahia@saude.ba.gov.br

Apoio laboratorial: [aboratorio proprio

Centro de Informacao e Assisténcia Toxicoldgica do Ceara (CIATox/CE)

Horario de funcionamento: 24 horas

Endereco: Rua Bardo do Rio Branco, 1.816, Centro. CEP: 60.016-061 — Fortaleza/CE
Tel.: (85) 3255-5012

E-mail: ceatox@ijf.fortaleza.ce.gov.br

Apoio laboratorial: ndo

Centro de Informacgdes e Assisténcia Toxicologicas de Brasilia (CIATox/DF)
Horario de funcionamento: 24 horas

Endereco: Sgan, quadra 601, lotes O e P, Asa Norte. CEP: 70830-010 — Brasilia/DF
Tels.: (61) 3225-6512 / (61) 3213-5233

E-mail: df.ciat@gmail.com

Apoio laboratorial: ndo
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Centro de Informacao e Assisténcia Toxicoldgica do Espirito Santo (CIATox/ES)
Horario de funcionamento: 24 horas

Endereco: Nucleo de Prevencao e Atencao as Intoxicagdes — Anexo ao Hospital
Infantil Nossa Senhora da Gldria. Alameda Mary Ubirajara, 205 — Santa Lucia.

CEP: 29056-030 — Vitoria/ES
Tels.: (27) 3636-7575 / (27) 3636-7503
E-mail: ciatoxes@saude.es.gov.br

Apoio laboratorial: Lacen

Centro de Informacgao Toxicologica de Goias (CIATOx/GO)
Horario de funcionamento: 24 horas

Endereco: Avenida 136, n.° 960 — Edificio Executive Tower, 11° andar (12 porta a
esquerda) — Setor Marista. CEP: 74180-040 — Goiania/GO

Tel.: (62) 3287-2778
E-mail: cit.suvisa@gmail.com

Apoio laboratorial: ndo

Centro Antiveneno de Mato Grosso (Ciave/MT)

Horario de funcionamento: 24 horas

Endereco: Avenida General Valle, 192, Bandeirante. CEP: 78000-000 — Cuiaba/MT
Tel.: (65) 3318-4872

E-mail: ciavemt.hpsmc@gmail.com

Apoio laboratorial: ndo

Centro Integrado de Vigilancia Toxicoldgica (Civitox) de Campo Grande/MS
Horario de funcionamento: 24 horas

Endereco: Rua Joel Dibo, 267, Centro. CEP: 79002-060 — Campo Grande/MS
Tels.: (67) 3386 8655 / 0800-722-6001

E-mails: civitox@saude.ms.gov.br; cva@saude.ms.gov.br

Apoio laboratorial: sim

Centro de Informacao e Assisténcia Toxicoldgica de Minas Gerais (CIATox/MG)
Horario de funcionamento: 24 horas

Endereco: Santa Efigénia Hospital Jodo XXIII, Av. Professor Alfredo Balena, 400 —
1° andar. CEP: 30130-100 — Belo Horizonte/MG

Tel.: (31) 3239-9224
E-mail: hps.toxicologia@gmail.com
Apoio laboratorial: [aboratorio proprio
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Centro de Informacgdes Toxicoldgicas (CIT) de Belém/PA
Horario de Funcionamento: 24 horas

Endereco: Hospital Universitario Jodo de Barros Barreto, Rua dos Mundurucus,
4.487 — Bairro Guama. CEP: 66073-000 — Belém/PA

Tel.: (91) 3249-6370
E-mail: citbelemhujbb@gmail.com

Apoio laboratorial: sim

Centro de Informacgao e Assisténcia Toxicologica (CIATox) de Campina Grande/PB
Horario de funcionamento: 24 horas

Endereco: Avenida Floriano Peixoto, 1.045, Bairro Malvina. CEP: 58432-809 —
Campina Grande/PB

Tel.: (83) 3310-5850 (ramal 5853)
E-mail: ceatoxcg@gmail.com

Apoio laboratorial: sim

Centro de Informacao e Assisténcia Toxicoldgica (CIATox) de Jodo Pessoa/PB
Horario de funcionamento: 24 horas

Endereco: Centro de Ciéncias da Saude (CCS), térreo, Universidade Federal da Pa-
raiba (UFPB), Campus |, Bairro Castelo Branco. CEP: 58051.900 —Jodo Pessoa/PB

Tels.: (83) 3224-6688 / (83) 3216-7007
E-mail: ciatoxjp@gmail.com

Apoio laboratorial: nao

Centro de Informacao e Assisténcia Toxicoldgica do Parana (CIATox/PR)
Horario de funcionamento: 24 horas

Endereco: Av. Marechal Floriano Peixoto, 250, 4° andar. CEP: 80320-110 — Curitiba/PR
Tel.: (41) 3235-6737

E-mail: cce@sesa.pr.gov.br

Apoio laboratorial: nao
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Centro de Assisténcia Toxicologica (CIATOx) de Cascavel/PR
Horario de funcionamento: 24 horas

Endereco: Hospital Universitario do Oeste do Parana, Av. Tancredo Neves, 3.224,
Santo Onofre. CEP: 85806-470 — Cascavel/PR

E-mail: huop.ceatox@unioeste.br

Apoio laboratorial: sim

Centro de Informacao e Assisténcia Toxicoldgica (CIATox) de Londrina/PR
Horario de funcionamento: 24 horas

Endereco: Hospital Universitario de Londrina (HUL), Av. Robert Kock, 60, Vila
Operaria. CEP: 86038-350 — Londrina/PR

Tel.: (43) 3371-2422
E-mail: cit.londrina@uel.br

Apoio laboratorial: Laboratdrio de Analises Clinicas do Hospital

Centro de Controle de Intoxica¢6es (CCl) de Maringa/PR

Horario de funcionamento: 24 horas

Endereco: Hospital Universitario Regional de Maringa, Av. Mandacaru, 1.590.
CEP: 87080-000 — Maringa/PR

Tel.: (44) 3011-9431

E-mail: sec-cci@uem.br

Apoio laboratorial: Laboratdrio de Analises Toxicologicas do Departamento de
Analises Clinicas

Centro de Informacao e Assisténcia Toxicoldgica de Pernambuco (CIATOx/PE)
Horario de funcionamento: 24 horas

Endereco: Praca Osvaldo Cruz, s/n.°, Boa Vista, antiga sede da Secretaria de Sau-
de do Estado (Fusam). CEP: 5oo50-210 — Recife/PE

Tels.: (81) 3181-6450 / (81) 3181-6451
E-mail: ceatox@saude.pe.gov.br

Apoio laboratorial: Laboratdrio do Hospital da Restauracao
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Centro de Informacgdes Toxicoldgicas — CITOX do Piaui/PI

Horario de funcionamento: 24 horas

Endereco: Rua 19 de Novembro, 1.865, Bairro Primavera. CEP: 64.002-570 —Teresina/PI
Tels.: (86) 3216-3661 / (86) 3216-3662

E-mail: visapiaui@yahoo.com.br; citox.piavi@yahoo.com.br

Apoio laboratorial: nao

Centro de Controle de Intoxicagdes (CCIn) de Niterdi/RJ

Horario de funcionamento: 24 horas

Endereco: Hospital Universitario Antonio Pedro (Huap), Av. Marques do Parang, 303
— prédio da Emergéncia do Huap, 2° andar, Centro. CEP: 24033-900 — Niteroéi/RJ

Tels.: (21) 2629-9253 / (21) 2629-9251 /(21) 2629-9021
Apoio laboratorial: nao

Centro de Informacgao Toxicoldgica do Rio Grande do Norte (Ceatox/RN)
Horario de funcionamento: 24 horas

Endereco: Av. Deodoro da Fonseca, 730, 4° andar. CEP: 59025-600 — Natal/RN
Tel.: (84) 3232-4295

E-mail: ceatoxrn@yahoo.com.br

Apoio laboratorial: ndo

Centro de Informacgao Toxicoldgica do Rio Grande do Sul (CIT/RS)
Horario de funcionamento: 24 horas

Endereco: Centro Estadual de Vigilancia em Saude (Cevs), Av. Ipiranga, 5.400,
prédio do CIT/RS, 3° andar, Jardim Botanico. CEP: 9o450-190 — Porto Alegre/RS

Tels.: (51) 2139-9200 / (51) 2139-9230
E-mail: cit@saude.rs.gov.br

Apoio laboratorial: laboratério proprio

Centro de Informacao e Assisténcia Toxicoldgica de Santa Catarina (CIATox/SC)
Horario de funcionamento: 24 horas

Endereco: Hospital Universitario Polydoro Ernami de Sdo Thiago/Campus Uni-
versitario Rua Professora Maria Flora Pausewang, s/n.°, Bairro Trindade — Caixa
Postal: 5.199. CEP: 88036-800 — Florianopolis/SC

Tel.: (48) 3721-9083
E-mail: ciatoxsc.hu@contato.ufsc.br; ciatoxsc@saude.sc.gov.br

Apoio laboratorial: Laboratdrio de Analises Toxicologicas do Hospital Universita-
rio/UFSC
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Centro de Assisténcia Toxicologica de (Ceatox) Botucatu/SP

Horario de funcionamento: ambulatodrio e laboratorio: de 8h a 11h30 e de 13h30 a
17h, de segunda a sexta-feira — plantdo telefénico: 24 horas

Endereco: Rua Professor Doutor Anténio Celso Wagner Zanin, s/n.°, Rubido Junior.
CEP: 18618-689 — Botucatu/SP

Tel.: (14) 3880-0673
E-mail: ceatox.ibb@unesp.br

Apoio laboratorial: laboratério proprio

Centro de Informacao e Assisténcia Toxicoldgica (CIATox) de Campinas/SP
Horario de funcionamento: 24 horas

Endereco: Hospital das Clinicas — Unicamp, Cidade Universitaria Zeferino Vaz,
Bardo Geraldo. CEP: 13083-970 — Campinas/SP

Tel.: (19) 3521-7573
E-mail: ciatox@unicamp.br

Apoio laboratorial: Laboratdrio proprio de Analises Toxicoldgicas (LTA)

Centro de Controle de Intoxicacoes (CCl) de Ribeirao Preto/SP
Horario de funcionamento: 24 horas

Endereco: Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina de Ribeirdo Preto
—USP, Av. Bernardino de Campos, 1.000, Bairro Higienopolis. CEP: 14015-130 —
Ribeirdo Preto/SP

Fone: (16) 3602-1190
E-mail: citrp@hcrp.usp.br
Apoio laboratorial: Laboratdrio de Toxicologia do HCFMRP/USP

Centro de Informacao e Assisténcia Toxicoldgica (CIATox) de Santos/SP
Horario de funcionamento: 24 horas

Endereco: Hospital Guilherme Alvaro, Rua Dr. Oswaldo Cruz, 197, ambulatdrio,
1° andar, Boqueirdo. CEP: 11045-904 — Santos/SP

Tel.: (13) 3234-9463
E-mail: secoi-ciatox@santos.sp.gov.br

Apoio laboratorial: ndo
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Centro de Assisténcia Toxicologica do Hospital das Clinicas da Faculdade de
Medicina da Universidade de Sao Paulo/SP

Horario de funcionamento: 24 horas

Endereco: Instituto da Crianga — Hospital das Clinicas, Faculdade de Medicina da
Universidade de Sao Paulo, Av. Dr. Enéas de Carvalho Aguiar, 647, 1° andar, sala 51,
Cerqueira César. CEP: 05403-900 — Sdo Paulo/SP

Tels.: (21) 2661.8571 / (11) 2661-8800
E-mail: usrceatox.icr@hc.fm.usp.br

Apoio laboratorial: ndo

Centro de Controle de Intoxica¢des de Sao Paulo (CCI/SP)
Horario de funcionamento: 24 horas

Endereco: Hospital Municipal Dr. Artur Ribeiro de Saboya, Av. Francisco de Paula
Quintanilha Ribeiro, 860, 4° andar, Jabaquara. CEP: 04330-020 — Sao Paulo/SP

Tel.: (11) 5012-2399
E-mail: vigintox@prefeitura.sp.gov.br

Apoio laboratorial: laboratério proprio

Centro de Informacao e Assisténcia Toxicoldgica (CIATox) de Sao José do Rio
Preto/SP

Horario de funcionamento: 24 horas

Endereco: Hospital de Base da Funfarme, Av. Brigadeiro Faria Lima, 5.544, Vila
Sdo Pedro. CEP: 15090-000 — S3o José do Rio Preto/SP

Tels.: (17) 3201-5000 (ramal 1560) ou (17) 3201-5175 (direto)
E-mail: ceatox@hospitaldebase.com.br

Apoio laboratorial: Laboratorio Central do Hospital de Base

Centro de Controle de Intoxicagao (CCl) de Sao José dos Campos/SP
Horario de funcionamento: 24 horas

Endereco: Hospital Municipal Dr. José de Carvalho Florence, Rua Saigiro Nakamura,
800, Vila Industrial. CEP: 12232-090 — Sao Jose dos Campos/SP

Tel.: (12) 3901-3509
E-mail: nhehm@sjc.sp.gov.br

Apoio laboratorial: Laboratdrio do Pronto-Socorro do Hospital Municipal
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Disponibilizagdo do cloridrato de hidroxocobalamina para o tratamento
de intoxicagbes por cianeto no ambito da assisténcia farmacéutica

Centro de Controle de Intoxica¢6es (CCl) de Taubaté/SP
Horario de funcionamento: 24 horas

Endereco: Fundacao Universitaria de Saude de Taubaté — Universidade de Taubaté
— Hospital Escola Rua Benedito Cursino dos Santos, 101, Centro. CEP: 12031-550 —
Taubaté/SP

Tel.: (22) 3621-3800

Apoio laboratorial: nao

Centro de Informacgao e Assisténcia Toxicoldgica (CIATox) de Sergipe/SE
Horario de funcionamento: 24 horas

Endereco: Hospital de Urgéncia Governador Jodo Alves Filho (Huse), Av. Tancredo
Neves, 7.501, Bairro Capucho. CEP: 49095-000 — Aracaju/SE

Tel.: (79) 3259-3645
E-mail: ciatoxcovisa.se@gmail.com

Apoio laboratorial: ndo

Conte-nos o que pensa sobre
esta publicagdo. Clique aqui e
responda a pesquisa
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