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1. Titulo: Recém-nascido de mée toxicodependente

2. Palavras-chave: sindrome de abstinéncia neonatal; toxicodependéncia; opiaceos; morfina;

metadona; buprenorfina; fenobarbital

3. Desenvolvimento

A toxicodependéncia continua sendo um importante problema de salde publica com efeitos
adversos na gravidez como:
» Cuidados pré-natais inadequados (a taxa de gravidezes ndo vigiadas em mulheres

dependentes de opiaceos estima-se que seja entre 80-90%)

Risco aumentado de prematuridade, RCIU, morte in utero

Risco de sindrome de abstinéncia neonatal ou toxicidade

Risco de doencas infecciosas de transmisséo vertical

Risco social, nomeadamente, emprego precario, situacdo econdmica débil, capacidades
parentais reduzidas com negligéncia dos filhos

Risco de perturbacdo do neurodesenvolvimento da crianca (dificil distinguir o que séo os
efeitos da exposicdo pré-natal a droga dos efeitos do ambiente familiar degradado em que
a crianca esté inserida).

A terapéutica de substituicdo, na gravida, com metadona ou buprenorfina, dois opibdides de acao
prolongada, parecem ter um efeito estabilizador reduzindo as complicacdes na gravidez,
melhorando o funcionamento familiar e as competéncias parentais e evitando a institucionalizacao
das criancas. Nao evitam, contudo, o sindrome da abstinéncia neonatal (SAN).

YV VYV
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3.a Quadro Clinico

As substancias que quando consumidas pela gravida tém efeitos adversos sobre o feto e
repercussdao no periodo neonatal sdo numerosas: drogas ilicitas (opiaceos, cocaina,
anfetaminas...), drogas legais (alcool, tabaco...), drogas de prescricdo médica (benzodiazepinas,
inibidores seletivos da serotonina...).

As manifestacdes neonatais resultantes da exposicéo in Utero a estas drogas podem resultar da
exposicdo direta a droga — toxicidade aguda (alteracdes neurocomportamentais semelhantes ao
SAN, mas que melhoram a medida que a droga € eliminada sugerindo um efeito direto da droga);
ou da sua falta — sindrome de abstinéncia (neste caso 0s sintomas agravam com a
metabolizacdo e a excrecdo da droga).

No Quadro | estdo resumidas as drogas mais frequentemente usadas na gravidez e suas
repercussdes no RN.
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Quadro | — Drogas associadas a SAN ou toxicidade no RN

:l SAN Toxicidade aguda

Morfina
Metadona Fluoxetina
Opiaceos Buprenorfina ISRS Paroxetina

Heroina Sertralina

Outros

Fenobarbital

Barbituricos Secobarbital Cocaina

Drogas

Outros
Diazepam

Benzodiazepinas Clordiazepéxido Metanfetaminas

Alcool

Sindrome de abstinéncia neonatal
Decorre habitualmente da exposicéo intrauterina a algumas drogas e ocorre com a cessacao
brusca da exposicdo apds o nascimento resultando frequentemente em morbilidade significativa e
internamento hospitalar prolongado.
Os opiaceos sédo a causa mais frequente de SAN. Cerca de 60-90% dos RN expostos in Utero
tem sinais e sintomas de SAN e cerca de 50-75% vao necessitar de terapéutica farmacoldgica.
A incidéncia e a gravidade do SAN sdo maiores nos RN expostos a metadona quando
comparados com 0s RN expostos & heroina ou a buprenorfina.
Nos RN prematuros a incidéncia e a gravidade sdo menores talvez pela imaturidade do SNC e
menor tempo de exposicdo a droga. Por outro lado a avaliagdo clinica do SAN é mais dificil
nestes RN uma vez que as escalas habitualmente utilizadas foram validadas para RN perto do
termo ou de termo.
O inicio dos sintomas varia com a droga em causa, a quantidade, frequéncia e duracdo da
exposicdo, do tempo decorrido entre a ultima toma e o parto, da maturacdo do RN e do uso
concomitante de outras drogas (o0 uso concomitante de cocaina, barbituricos, sedativos hipnoticos
e tabaco parece influenciar a gravidade e a duracdo do SAN embora seja uma afirmacéo
controversa).

» De uma forma geral o SAN a heroina € mais precoce que o SAN a metadona (24-48h

versus 48-72h). Em qualquer dos casos, contudo, o SAN pode surgir bastante mais
tardiamente (7 dias de vida ou até 4 semanas). Nos RN expostos a buprenorfina um
estudo encontrou um pico de inicio as 40 horas de vida com pico de gravidade pelas 70
horas.
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» O SAN aos barbituricos inicia-se, em média, aos 4-7 dias podendo ocorrer entre 0 1° e 0
14° dia; outros sedativos hipnoéticos tém SAN ainda mais tardios (diazepam até 12 dias;
clordiazepoxido até 21 dias).

O SAN é constituido por um conjunto de sintomas neuroldgicos, gastrointestinais e autonémicos
inespecificos (Quadro 1) podendo mimetizar outras situagdes clinicas como sépsis, hipoglicémia,
hipocalcémia, hipomagnesiémia, hipotiroidismo, encefalopatia hipoxico-lsquémica ou hemorragia
intracraniana. Assim, 0s sinais e sintomas ndo devem ser atribuidos a um SAN baseado na
historia de consumo materno e outras causas devem ser cuidadosamente estudadas e excluidas.

Quadro Il — Sinais e sintomas do SAN

Sistema Sinais e sintomas

+ Tremores
® + |Irritabilidade
§ + Choro gritado
2 + Diminuic&o dos periodos de sono
o
- + Hipertonia
(]
- + ROT vivos
% + Moro exuberante
0 . -
) + Abalos mioclénicos
+ Convulsdes
+ Dificuldades alimentares
< .
= + Succdo excessiva e descoordenada
=R
= o + VOmitos
- C
So + Diarreia
<< ¥ .
§ + Perda excessiva de peso
+ Desidratacdo
+ Sudorese intensa
o
35 + Instabilidade térmica
> O
o E + Febre
o 5
£ S + Obstrucao nasal
3 + Espirros
n + Taquipneia
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3.b Orientacéo diagnodstica

Uma histéria prenatal detalhada sobre o consumo de drogas na gravidez € a base para o
diagnostico. A pesquisa de drogas numa amostra de urina ou meconio so esta indicada se RN
com quadro clinico muito sugestivo de SAN, mas méae nega consumo. A colheita da amostra deve
ser efetuada 0 mais precocemente possivel porque a metabolizacdo e excrecdo da maioria das
drogas é rapida (os opiaceos desaparecem na urina entre o 1° e o 3° dia de vida).

Metadona, buprenorfina e oxicodona néo sao detetadas nos kits habitualmente utilizados.

3c Medidas terapéuticas

Atuacado nos RN em risco de SAN (Fluxograma 1)

Se RN com histéria de exposi¢cdo prenatal aos opiaceos:
> avaliar desde o nascimento de forma sisteméatica, objetiva e periddica (cada 4-6 horas)

para o desenvolvimento de sinais de SAN utilizando uma escala que permita determinar a
gravidade do SAN e a necessidade de terapéutica farmacoldgica. A Escala de Finnegan é
a mais frequentemente utilizada.
as avaliacdes devem ser mantidas até a alta e o periodo de vigilancia e internamento, nao
havendo necessidade de iniciar terapéutica farmacolégica, nao deve ser inferior a 5-7 dias.
Iniciar medidas ndo farmacoldgicas destinadas a reduzir os estimulos
ter atencao a serologias maternas (risco de doencgas infeciosas de transmisséo vertical)
o rooming-in esta indicado se ndo houver necessidade de terapéutica farmacoldgica.
Estudos apontam a sua utilidade promovendo as competéncias parentais
a amamentacdo deve ser encorajada nas maes que aderiram a um programa de
substituicdo com metadona ou buprenorfina desde que ndo haja contraindicacdes. A
amamentacao tem sido associada a SAN menos grave e com necessidade de terapéutica
farmacoldgica menos frequente.
séo contraindicacdes para amamentacao:

= Mae VIH positiva

= Uso concomitante de outras drogas (alcool, anfetaminas, heroina, cocaina...)
nao utilizar naloxona pelo risco de precipitar SAN e convulsdes

Tratamento do RN com SAN

s

O objetivo do tratamento € estabilizar as manifestacfes clinicas e restaurar a atividade

normal do RN permitindo a sua alimentagao, sono tranquilo, aumento ponderal e interagdo com
os prestadores de cuidados.
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Medidas ndo farmacoldgicas devem ser implementadas logo apdés o nascimento e tém como
objetivo reduzir a estimulacao fisica e sensorial do RN.
» RN em local calmo e com pouca iluminagao

Aplicar medidas de contencédo

Manipulag&o suave e delicada

RefeigBes pequenas e frequentes. Considerar o uso de férmulas hipercaldricas se perda
ponderal acentuada

Usar chupeta. Previne a desorganizacdo do RN durante os cuidados de rotina e tem um
efeito calmante diminuindo os movimentos descoordenados e a angustia.

» Respeitar o sono do RN acordando-o0 apenas se necessita ser alimentado

» Colocar luvas no RN para evitar escoriacdes que possam resultar da atividade excessiva

» Monitorizar habitos de sono, temperatura e peso

VYV V VYV

Y

A decisdo de iniciar terapéutica farmacoldgica deve ser apoiada num sistema objetivo de
avaliacdo da gravidade do SAN (indice de Finnegan — em anexo), a terapéutica efetuada em meio
hospitalar e com o RN internado numa Unidade Neonatal.

Iniciar farmacoterapia se Finnegan médio = 8 em 3 avaliacbes consecutivas ou = 12 em duas
avaliacdes consecutivas. A escolha da droga a utilizar depende, sobretudo, da droga consumida
pela mée (Fluxograma 2)

<@ SAN aos opiaceos

A morfina é droga de primeira linha. A metadona € uma alternativa a morfina, mas a sua
semivida muito prolongada e varidvel no RN faz com que seja dificil avaliar a sua eficacia. A
buprenorfina foi recentemente objeto de um estudo tendo-se mostrado segura e eficaz no
tratamento do SAN do RN.

O fenobarbital (FNB) pode ser utilizado como 22 droga se sintomas ndo estao controlados com a
dose maxima de morfina ou metadona. Resultados preliminares de estudos usando a clonidina
mostram que esta pode ser uma alternativa aos opidceos e quer em monoterapia quer em
associacdo com um opiaceo reduz a faléncia da terapéutica, a sua duracédo e a dose maxima de
opiaceo necessario ao tratamento. No entanto sdo necessarios mais estudos para estabelecer a
eficacia e a seguranca da clonidina a longo prazo.

<@ SAN a ndo opiaceos
A droga de 12 linha (e a Unica referida na literatura) € o FNB.

A terapéutica deve ser sempre efetuada com o RN em monitorizagdo cardiorrespiratoria devido
aos efeitos secundarios quer da morfina quer do FNB (depressdo respiratoria, hipotensao,
retencdo urinaria, atraso no esvaziamento gastrico).

Iniciar terapéutica com uma dose baixa que se aumenta progressivamente até controle dos
sintomas (IF consistentemente <8). Apds 72 horas de controlo dos sintomas iniciar reducéo
progressiva da medicacao até a sua suspensao.

(Para doses ver quadro 1)
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Manter monitoriza¢do dos sintomas com IF até 72 horas sem terapéutica.

Como atuar se RN vomita?
» Administrar a dose antes das refeigbes

» Se RN vomita até 10mn apés toma do medicamento, repetir a dose

Quadro Ill — Terapéutica farmacologica. Drogas e doses
I W I i N e
Morfina 0,04mg/Kg cada 3-4h 0,04mg/Kg/dose | 0,2mg/Kg/dose 10% dose didria | 0,1-0,12mg/Kg/dia
cada 48h
Metadona | 0,05-0,1mg/Kg 0,05mg/Kg/dose Até obter efeito. 0,05mg/Kg/dia Dose <0,05
cada 6-12h Passar a 12-24h .
mg/Kg/dia
FNB 10% dose diaria
cada 72h
15mg/Kg oral ou EV Se associado a
5mg/Kg/dia (2 tomas) 8mg/Kg/dia morfina, suspender Dose <2mg/Kg/dia
esta antes de
iniciar reducéo do
FNB
Clonidina | 0,5-1ug/Kg cada 3-6h | Néo estudado 1ug/Kg cada 3h 0,25ug/kg cada 6h | N&o referido

Para obter uma solugéo oral de morfina a 0,4mg/ml, diluir 4 mg da solug&o injetavel até 10ml de
soro fisioldgico. Estavel no frigorifico durante 7 dias.

Para obter uma solucdo oral de metadona a 0,5ml/ml, diluir Iml de metadona em 19ml de agua

destilada. Estavel no frigorifico durante 24h.

3d Plano para a alta e seguimento

Critérios para alta

+ Na auséncia de SAN é aconselhavel vigiar o RN em internamento durante, pelo menos, 7
dias se mae em esquema de metadona e 5 dias se mée consumidora de outras drogas.

% Se RN com SAN protelar a alta até 72 horas sem terapéutica e livre de sintomas.

% RN sem dificuldades alimentares e que aumentou de peso pelo menos 2 dias consecutivos
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K/

+ Plano social assegurado
% Visitas domiciliarias planeadas, se possivel

O seguimento deve envolver uma equipa multidisciplinar que inclua pediatra, assistente social,
meédico de familia e outros recursos da comunidade como, por exemplo, as equipas de
intervencgédo precoce.

Deverao ficar asseguradas consultas semanais durante o 1° més de vida e mensais até aos 3
meses (sindrome de privagéo tardio).

Programar avaliacdo do desenvolvimento aos 8-10 meses
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Mae em metadona ou
buprenorfina

VIH negativo

Fluxograma 1 - atua¢do no RN em risco de SAN

\ 4

Leite materno

A

IF <8
RN c/ 5-7 dias vida

),

Historia de exposigao
prénatal a drogas

N&o administrar naloxona - risco de
SAN com convulsdes

Rooming in
Iniciar medidas nao farmacoldgicas
IF cada 4-6 horas

(IFZ 8 em 3 avaliagdes

S/ dificuldades alimentares

Aumenta de peso

Situagéo social assegurada

Alta

Consulta semanal 1° més
Consulta mensal até 3 meses

> consecutivas
Ou
IF>12 em 2 avaliagbes

consecutivas

Iniciar terapéutica
farmacoldgica
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Fluxograma 2 — Terapéutica farmacolégica

IF> 8 em 3 avaliagoes consecutivas
ou
IF> 12 em 2 avaliagoes

Descartar outras causas

SAN aos opiaceos ]

Aumentar dose até controlo dos sintomas

Se dose max e sintomas add FNB

Neonatologia
[ SAN a outras drogas | >
\ 4
Iniciar FNB Iniciar morfina
Dose de impregnagao seguida de dose de
manutencao
MCR Monitor de apneia / MCR
\ 4
IF <8 durante 72h

Inicia redugao da terapéutica

A 4

72 h sem sintomas
RN clinicamente bem
Plano social assegurado
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indice de Finnegan

I N [N

Choro gritado<5mn 1
Choro gritado>5mn 2
<3h sono apos refei¢ao 1
— <2h apos refeicdo 2
S s
= <1h apoés refeicao 3
8 Moro aumentado 2
o
8 Moro muito aumentado 3
E Tremor ligeiro ¢/ estimulo 1
g Tremor moderado/grave ¢/ estimulo 2
§ Ténus muscular aumentado 2
-
”n
N Escoriagdes (face, joelho, cotovelos, dedos) 1
Movimentos mioclénicos 3
Convulsdes 5
Sudagdo 1
Hipertermia >37,2°C <38,2°C 1
g Hipertermia >38,4°C 2
S
,.g Bocejos frequentes (>3-4/intervalo) 1
E 8
o = Exantema 1
»n O
S ®
> = Obstrugéo nasal 1
@ o
S o
2 2 Espirros frequentes (>3-4/intervalo) 1
B
a Frequéncia respiratéria>60 1
Frequéncia respiratoria>60 + tiragem 2
Adejo nasal 2
Sugao excessiva 1
) Recusa alimentar 2
@ £ __
_g "g' Regurgitagdo 2
:E = Vémitos em jacto 3
g % Fezes moles 2
@ _—
= Diarreia aquosa 3
Pontuagao total
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4. Intervenientes
Ana Serrano, Maria José Mendes, Fatima Negréo

amrserrano@hotmail.com

Férum Neonatal Portugués

5. Organizagao : Seccao de Neonatologia da SPP

7. Abreviaturas

FNB - fenobarbital

IF - indice de Fennigan

ISRS - inibidores seletivos da recapta¢do da serotonina
MCR - monitor cardio-respiratorio

RCIU - restri¢éo de crescimento intra-uterino

RN - recém-nascido

ROT - reflexos osteotendinosos

SAN - sindrome de abstinéncia neonatal

SNA - sistema nervoso autonémico

SNC - sistema nervoso central
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