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INTOXICAGEO CRONICA E PROFISSIONATL. Vassilieff ,I,% Juang, H.J.**;
Ventura, W.**; Okada, Y.** e Rodrigues, 0,B.%*, Departamento de
IBBMA, UNESP, Campus de Bo .
W s
Cada vez mais a hipdtese de um diagndstico diferencial entre ou~
tras patologias e uma possivel intoxicacdo erdnica profissional ov
ndo tem gque ser levada em consideragdes em trabalhadores expostos,
bem como propor uma padronizacio de conduta para o tratamento de

intoxicagdes crdnicas por metais pezados e agrotéxicos, Neste T
balho selecionou-~s8e 6 casos clinicos dentre os traballios no ambi.
latdrio de toxzicologia, j& em funciomamente a mais de 2 anos, Fez-
se um estudo completo de seus prontuarios, entrevistas; e acompa-
nhou-se a evolugdo clinica e exames toxicoldgicos., Hstes pacientes
haviam passado enteriormente nas mais variadas clinicas com resui—
tados insatisfatdrios, Verificou-se que a hipdtese de uma possive!
intoxicagdo crénica sé fora feita apds correlacionar-se as sinton:
tologicas clinicas com a histdria de exposigdes crdnicas aos prody
tos tdéxicos dentro do seu ambiente profigsional; e com a realiza-—

¢80 de exames toxicoldgicos a partir de material bioldgico foi cor
firmado o diagndstico. Com a sintomatologia, instituiu-se um trate
mento adequado para cada caso, verificando cue houve recuperacio

clinica em todos os pacientes, porém de forma variada conforme C
nivel sdécio-econdmico individual, pois alguns tiveram que se reex-
Por acs mesmos toxicos sem as devidas protegdes. O tratamento pre-
vonizado para a intoxicagfio crdnica por organo~clorados foi: +tra-
tamento sintomdtico necessdrio; dieta hiperproteica e hipercaldri-
ca, para ganhar peso; evitar novas exposicdes; orientacdo no tra-
balho e higiene do corpo e das roupas com sabdo de soda ou de cin
za; vitamina B, (600 mg/dia); e bicarbonato de sddio (v.o0.) 2 &/
durante 30 a 60 dias; e por metais pesados foi: 1 ampola de Dimer-
capol 100 mg/dia, IM, por 20 dias consecutivos ou 1 ampola/dia a1
rante 5 dias, observagdo por 2 dias, repetindo esse procedimento

por mais 4 vezes; ou o uso de EDTA~cdlcico, comprimidos de 500 mg,
1 comprimido de 6 em 6 horas durante 5 dias, descanso de 10  dias
e nova série; ou Cupremine, comprimidos de 250 mg, 1 comprimido de
6 em 6 horas durante 12 dias. Independeantemente da melhor escolha

dos queladores, sempre associsva-se vitanina Bl’ 300 mg, 1 conpri-

mido de 12 em 12 horas, durantc zs veleicfes, por 90 dias, hiper-




hidratag8o oral para promover maior diurese, orientacfo para uso d

equipamento adequado e evitar novas exposigles.

* Professor Titular em Farmacologia. Zspecialista em Toxicologia,
** pcadémicos do 52 ano de Medicina, FPaculdade de ‘“edicina, UNESE

Campus de Botucatu.
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IMPLICAGOES DA INTOXICAGEO POR METAIS PESADOS NAS ALTERAGOES COM-
PORTAMENTAIS DE TRABATHADORES NA AREA INDUSTRIAL DE BOTUCATU.
Spadotto C.*; CGori, A.L**; Silva, R.C.S.**; Vassilieff, I, **¥,
Departamento de Farmacologia, IBBMA, UNESP, C.Jrémpus dewBo;cucatu.

Em decorréncia do avango tecnoldgico industrial na cidade de Botu-
catu e regifo, uma demanda signififativa de metslirgicos tem YL
curado o atendimento médico na Clinica Toxicoldgica do 6epartamen-
to de Toxicologia do Instituto Bdsico de Biologia Médica e Agrico
la, a qual funciona em convénio com o ambulatdrio do Hospital das
Clinicas da Paculdade de Campus de Botucatu, UNESP. De janeiro
margo de 1985 foram realizados 118 consultas toxicoldgicas, obser-
vando-se que alguns pacientes examinados e diagnosticados com int
xicagdo por metais pesados tém apresentado queixas com alteragOes
comportamentais e evidencias de somatizagdo de efeito. Devido a
esses acontecimentos, estd sendo realizada pesquisa com os pacien
tes para verificar se as alteracles comportamentais observadas si
decorrentes da intoxicag2o propriamente dita por metais pesados

(chumbo, arsénico, mercirio, cobre e outros), ou se sfo patologia
de base. Para este fim estd sende aplicado individualmente umques
tiondrio especifico, através do qual. procura-se obter os principa
dados como: seg¢Zo de trabalho, alteracio de relaciomamento social
sexual, modificagfo comportamental; e também rondimento didrio.

Até o presente momento foram entrevistados 65 poncientes, dos quai
32 foram selecionados para a montagem deste trabalho. Frente  ao:
resultados obtidos, pode-se verificar que os pacientes apreéenta—
vam nitidas altera¢les comportamentais no perfodo em que se enco

tram intoxicados pelos metais pesados, confirmando a hipdtese L




que estes agentes tdxicos alteram temporariemente a organizagio i
tregada e dindmica dos atributos fisicos, mentais e morais do ird:
L~ - R N

viduo, atingindo tanto os impulsos naturais como os adquiridos, -«

portanto,habitos, interesses, complexos, sentimentos e aspiragles.

&
*% pcaddmicos do 32 ano do Curso de Medicina da UNESP, Campus BTU.

**% Prof. Titular em Farmacologia. Especialista em Toxicologia.

EFICACIA DO USO DE BICARBONATO DE SODIO ORAL EM PACIENTES INTOXIC.
DOS CRONICOS POR INSETICIDAS ORGANO-CLORADOS. Vassilieff, I* ; Sp
‘dotto, C**, Departamento de Farmacologia, IBBMA, UNESP, CAMPUS I

et T e

BOTUCATU.

Observa-se na zona rural uma maior frequéncia de acidentes involi:
tdrios por exposicBo prolongada no trabalho com o uso de defensi-
vos agricolas, e entre eles intoxicagfo crdnica pelos inseticidas
organo-~clorados, embora recentemente seu uso tenha sido proibid:
por Decreto-Lei. Frente aos resultados e experiéncias obtidos ant
rivrmente (experimentalmente e ou em seres humanos com o uso dw b
carbonato de sddio, 50 mg/kg, por via intravenosa, nos casos de i
toxicagao por inseticidas), passou~se a estudar 64 paéientes, C
janeiro a julho de 1985, com sintomatolcgia e confirmagfo laboral
rial de intoxicag@o crdnica por inseticildas organo-clorados, usar
do bicarbonato de sdédio em pd, por via oral, em 2 ou 3 doses dia-
rias de + 1 g, nos intervalos das refeigdes, durante 50,90 ou mai
dias, associado com Tiamina (600 wr/dia), por via oral, junto as
refeigdes. Entretanto anteriormente, nestes cases, algm do trata

mento conservador e orientac@o ao paciente, nada mais se fazia pe
ra a desintoxicag8o dos mesmos. Esta tentativa terapéutica precor
zada mostrou-se eficaz neste grupo de pacientes, obtendo-se 5C¢
de alta médica apds tratamento, com desaparecimento completo ¢
simbomatologia e negativacdo do exame toxicoldgico, como pode-se

verificar no quadro demonstrativo,




Estudo de 64 pacientes no periodo de janeiro a2 julho de 1985, in-
toxicados crdnicos por inseticidas organo-clorados e tratados com
bicarbonato de sdédio em pd, por via oral (2 ou 3 g/dia), por 90

dias ou mais.

IDENTIFICAGAO E

INICIO DO TRATA +4+ ++ + TRAGOS
MENTO

N9 DE PACIENTES 11 28 19 06

3 MESES APCS

TRATAMENTO i * TRACOS -

N2 DE PACIENTES 17 16 23 08

6 MESES APGS

TRATAMENTO * TRAGOS - -

Ne DE PACIENTES 25 10 21 -

* Prof. Titular em Farmacologia. “specialista em Toxicologia.

** Psciloga. Estagidria do Departamento de Farmacologia.

(;VK/ (Ekf\>
CASULSTICA DAS INTOXICAGOES POR MEDICAMEN®OS NO ESTADO DA BAHIA.*

Figueredo, Y.L.; Infor. Diagnodtico ¢ Teraplutica do Ciave- Bahic

As intoxicagles medicamentosas ocupam um Jugar de destaque entre
as intoxicagles exdgenas agudas no nosso Estado. A maioria destes
casos de intoxicagles por medicamentos é de origem acidental, em
bora as intoxicagles intencionadas ou suicidas, tenham uma inci-
déncia bastante elevada entre nds. Entretanto, embora seja  est¢

dado importante nfo é conclusivo, nfo sendo suficiente o conheci-

mento deste para caracterizar a nossa realidade em relagdo as in-
toxicagdes por medicamentos. A nossa proposta é o levantamento do

dados estatisticos do CIAVE, dos anos de 1983, 1984, 12 sgemestr




de 1985 e apds esta levantamento, realizar um estudo ainda que pxv

liminar, dos grupos de medicamentos mais envolvidos nos casos dsz
intoxicagdes exdgenas acidentais e intencionais, faixa etdria de

do o levantamento, poderemos além de observar os dados acima, au-
xiliar nos programas de vigilancia sanitdria a nivel regional e
nacional, fazer intercé@mbio sobre este tipo de informagdes com
outros Ganbros de Toxicologia do pais, e através destes estudos
comparativos, celacionar os fatores que influenciam nas intoxica-
¢Ses exdgenas de cada .stado, tais como hébitos, cultura  poder
aquisitivo e outros. Poderemos fornecer também sudsidios & pes~
quisa mais direcionada bem como dados para serem programados es-
quemas de andlises toxicoldgicas e implantagio de bancos de anti-

dotos especificos.

Fonte: Ficha de atendimento do Centro de Informagdes Anti-veneno.
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INTBIGAO DA BIOTRANSFORMAGXO HEPATICA PEIO CLORETO DE PRASEODIMIO
EM RATOS. Galvao, J.F.*; Oga, Seizi*¥*,

0 objetivo deste trabalho foi estudar o efeito toxico de cloreto

de praseodimio no sistema enzimitico dos microssomas hepdticos de
ratos. O istema oxidase de fungdo mista do tigado de ratos mostru.
-se alterado quando os animais foram trafados com dose Unica de
5 mg/kg de praseodimio, Observou-se diminuicBo dos conteidos  dc
citocromo P-450 e citocromo b5, as hidroxilag¢des do hexobarbital

e zoxazolamina e a N-desmetilac¢fo de aminofenazona e a O-desmeti-
lagfo de quinidina, enquanto que a atividade NADPH citooromo ¢ TE

dutase dos microssomas hepaticos manteve-se inalterada.

* Doutor em Toxicologia - Professor Adjunto do Departamento de
Andlises Clinicas e Toxicoldgicas da Faculdade de Ciéncias de

Universidade do Amazonas.




** Doutor em Farmacologia - Professor Adjunto do Departamento de
Fisiologia e Farmacologia do Instituto de Ciéncias Biomédicas

da Universidade de Sao Paulo.
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AVALTAQEO EXPERIMENTAL DO EFEITO DO METILSULFOMETTLATO DE ALFA PI
RIDITATLDOXINA (PZS) NA INTOXICAGAO AGUADA PELO CARBARIL. Oliveire
G‘.Ho*; Salgado, POEOT.*; Lepera, J.So*; Larirli, L.* - Deparbamen"'

to de Principios Ativos Naturais e Toxicologia da Faculdade de

Ciéncias Farmacéuticas - UNBSP - Araraquara.

Determinou-se a DLSO intraperitoneal (i.p.) aguda do Carbaril dis
solvido em IMSO em rato Wistar. A partir dai, avaliou-se a infmu&
cia do metilsulfometilato de a-piridilaldoxima (PQS) na intoxica-
¢do aguda pelo Carbaril, através da determinac8o de mais sete
DL5O aguda em ratos previamente tratados com uma dose de 20
mg/kg’l de P,S. O Cartaril foi administrado simultaneamente a uma
dose de P2S e posteriormente 15 minutos, 30 minutos, 45 minutos ,
90 minutos e 120 minutos &s administracSes i.p. de P,S. i avalia-
¢8o quantal através de andlise estatistica mostrou que a adminis-—
tragdo simultdnea de Carbaril e P,S e também a administragfio  de
Carbaril 120 minutos apds o tratamento com o st nio upresentoun:
nhuma alteragdo em relagfo & administracfo isolada de Carbaril. C
maximo de alteragdo na relac¢fo quantal comparando com a adminis-

tragfio isolada de Carbaril, ocorreu no grupo em que O mesmo fo:i
administrado 60 minutos apds tratamento com o PZS' Concluiu-se que
o P,8, além da ineficdcia auments a toxicidade do Carbaril, inely
sive diminuindo sua margem de alarme, sugerindo portanto, que C
mesmo ndo deve ser utilizado previamente ao manuseio deste pragul

cida,
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CITOTOXICIDADE DO INSETICIDA MALATION. Rodrigues, M.A.L.R.
Chenker E. ; Puga, F.R.; Instituto Bioldgico, S&o Paulo.

A citotoxicidade do inseticida organofosforado malation foi  ava
lioda em célmlas de rim suino (IB-RS-2) cultivadas in vitro, pela
determinag@o de seus efeitos sobre a morfologia & a cinética  de
crescimento. Os resultados mostram que em concentracdes que  va-
riam de 2,0 a 40,0 Iugﬁnl, o malation induz alteracgdes na morfolo-
gia das células, caracterizadas por intensa vacuolizagdo do cito-
plasma; este efeito é proporcional & concentracfio e acentua-se
com o tenpo de exposigdo. O malation determina também uma inibi-
¢80 do crescimento celular, efeito dependente do tempo e da con-
tragio. Apds 72 horas de tratamento nas concentragdes de 2,0 ’
5,0, 10,0 , 20,0 e 40 pg/ml, o crescimento é diminuido respecti-
vamente em 14,4%, 40,3%, 64,8%, 71,6% e 83,1%. Resultados preli-
minares mostram que o consumo de glicose pelas células traradas
com 20,0 Pg/ml de malation é inferior ao das células na&o trata-
das; este efeito é detectado 30 minutos apds a adigdo do produ-
to a lengois celulares confluentes e se até 48 horas a=-

pés o infcio do tratamento (CNPq).

2"

CREATINA-QUINASE TOTAL E SUAS ISOLNZIMAS EM SORO DE RATOS APSS A
INGESTAO DE NIQUEL. Rodrigues N.IL.j Novelli E.L.B. - Departamen-

to de Bioquimica, IBBMA, Universidade Estadual Paulista,Botucatu

4s determinacgles das atividades das enzimas séricas podem forne-
cer informacBes valiosas sobre alteracdes fisioldgicas induzidas
por oligeolementos, entre eles o niquel., 0 presente trabalho foi
desenvolvido com o objetivo de verificar o efeito do niquel so-
bre as atividades séricas da creatina-quinase total e suas isoer
zimas. Os animais foram tratados com cloreto de niguel por vie
oral durante 5 geragdes consecutivas. Este estudo demonsfrou que
a atividade sérica da CK total diminuiuw pelo tratamento com ¢

cloreto de niquel. Além disso, as atividades da isoenzima CK~IB;

-7




que representavam cerca de 20% da CK total em animais controles,
correspondiam a 30% da enzina total nos animais tratados. Nos a-
nimais controles, a isoenzima CK,MM, representava 80% da CK to-
tal e nos animais tratados, aproximadamente 70%., As “alteracgles
obgervadas nas atividades da enzima estudada poderiam estar asso
ciadas a alterag8es mo miocdrdio dos animais tratados, induzidas

pelo cloreto de niquel.

INTERFERENCIA DE CONTAMINANTES AMBIENTAIS NA BIOTRANSFORMAGXO DE
X 3 * Sy
FARMACOS. Galvio, J.F.* ; W o

Normalmente, a duragdo 6 a intensidade de agfo de um fdrmaco es-
t80 intimamente relacionados 4 sua eliminacgBo. A&sim, as depura
¢Oes hepdtica e renal, bem com a ligag8o aos tecidos constituem
fatores limitantes do nivel plasmdtico de uma substincia. A
majioria das substancias lipofilicas é biotransformada através de
una variedade de enzimas para produtos mais polares e facilmente
escretaveis. Qualgquer interferéncia no processo de biotransfor-
magdo de substdncias refletird na reducfo ou potenciagBo de sua
toxicikdades No presente trabalho é destacada a importéncia do
estudo da influéneia dos contaminantes ambientais na biotransfor

magéo de farmacos.

¥ Doutor em Toxicologia - Professor Adjunto do Departamento de
Andlises Clinicas e Toxicoldgicas da Faculdade de Cidéncias da

Saude da Universidade do Amazonas.
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EFEITOS DO TOLUENC SOBRE O DESENVOLVINMENTO FETAL DE RATOS EUTRG-
FICOS E DESNUTRIDOS INTRA-UTERO. Silva, V.A. 3 Malheiros IL.R. H
Séa-Régo, M.M.; Laboratdrio de Leratologia Expiremental, Institu-

to Biomédico, Universidade Federal Fluminense, Niterdi, R.J.

A exposigdo materma a misturas de solventes orgénicos contendo
lueno, no local de trabalho ou em virtude de abuso ("cheiradores
de cola") tem sido associada ao aparecimento de malformagdes con
génitas., Ha entretanto poucos estudos em animais de laboratdrio
sobre a possivel teratogenicidade do tolueno. Neste trabalho pro
curamos investigar os efeitos do tolueno sobre o desenvolvimento
fetal ds ratos eutrdéficos e desnutridos in dtero. Administramos
tolueno (1.2 g/kg s.c.) do 82 ao 142 dia de gestacdo a ratas eu-
trdficas e desnutridas (50% aa ragﬁo consumida pelo grupo contro
le do 12 ao 2092 dia). Apds cesareana (202 dia) examinamos Utero
e ovarios para deteccfo de reabsorgdes e corpos lites e, pesamos
e inspecionamos os fetos quanto a presenga de malformagles exter
nas. Metade de cada ninhada foi destinada ao exame do esqueleto
(diafanizacio e coloragdo com alizarina Red-S) enguanto a outra
metade foi fixada em Bouin e posteriormente examinada em cortes
seriados. Os resultados indicaram que: 1)- o tolueno administra-
do a ratas eutréficas nfo afetou o desenvolvimento fetal, 2)~
a desnutrigfo materna reduziu o peso fetal e placentdrio e, Te-
tardou o desenvolvimento Jdsseo do feto; 3)~ o tolueno administra
do a ratas desnutridas retardou o desenvolvimento ésseo do feto
em ralagdo ao grupo apenas desnutrido, mas ndo alterou o peso fe
tal em relagfo a este mesmo grupo. Os resultados no seu conjunto
sugerem que organismo desnutridos podem ser mais sensiveis a0s

efeitos do tolueno sobre o desenvolvimento fetal.,

Fontes Financiadoras : FINEP s+ CNPg ; PROPP-UFF.




SOBRE OCORRENCIA DE ACIDENTES OFIDICOS NO ESTADO DA BAHIA —-CASUTE
TICA, QUADRO CLINICO, E PROBLEMAS DECORRENTES DA SOROTERAPIA INA-
DEQUADA. Rodrigues, D.S.; Machado, M.AM.L. ; Inform. Diagnostico
e Terapéutica do Ciave. Bahia. st "

O CIAVE registrou no 19 semestre de 1965, um surpreendente aumen~
to da incidéncia de acidentes offdicos no Estado da Bahia. Foram
acompanhados 241 envenenamente provocados por serpentes perigosac
alén de 150 notificagdes no interior do Estado, portanto cerca de
300% alem dos registrados no 12 semestre de 1984 (58 casos). Atrs
buimos este fato a dois fatores principais: a)- alteracdes ne
equilibrio dos ecossistemas as enchentes e desmatamentos em divex
sas éreas; b)- oportunidade de cobertura pelo CIAVE da naioris
dos acidentes ofidicos em todo o Estado, pela necessidade de racic
nelizer a distribuigfo de soros especificos, cuja produgo tor-
nou-se escassa durante todo o ano. Outrossim buscamos padronizar
0 uso da soroterapia especifica nas doses indicadas, de acordo oa
o quadro clinico apresentado. A endlise dos sintomas possibilitor
o resgistro de intmeras alteracgdes clinicas pouco comums, desta-
cando-se entre elas os graves comprometimentos renais provocados
pelas serpentes do género Bothrops, culminando com insuficidncia
renal e norte. Concluimos, partindo da andlice da elevada incidér
cia de acidentes OfldlCOS, da gravidade e peculialidades da sintc
matologia apresentada, que se torna-se urgente a adocdo das se-
guintes medidas pelos drgios competentes da Saude Publicas
1)- Adogdo de politicas racionais de producdo e distribuigio  dc
soros anti-ofidicos,
2)- Qualificag8o de profissionais da drea de Satde, a fim de presc
tar um atendimento mais eficaz & populacBo.
3)- Fomentar o desenvolvimento de pesquisas relativas & clinica
e tratonento dos acidentes offdicos no Brasil.
4)~ Adotar medidas de esclarecimento e prevengio juntos &s popule

¢Ces principalmente das dreas rurais.
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INTOXICAGAO POR CARBAMATO E ABORTAMENTO, Silva, F.Cu¥; Silva, 3.1

G. ; Departamento Regional de Satde do Vale do Ribeira.

Paciente do sexo fe 1ino, 17 anos, gravida do 3@ nés, que fez ix
gestdo de X 20 gramas de carbofuran, tendo desenvolvido niuseas +
vomito + sudorese profusa + miose puntiforme + hipersecrecdo pul-
monar, necessitando de¢ grandes doses de atropina, tendo evoluido

con Pnemonia Quimica e Abortamento.

* Coordenador do Projeto de Vigilancia Epidemiolégica en Intoxicg
¢des Exdgenas no Vale do Ribeira.
** Sanitarista do Centro de Sadde II de Sete Barras do Departanen

to ‘egional de Saude do Vale do Ribeira. — DEVALE.

A

AMITRAZ: TOXICIDADE AO NIVEL CELULAR. Campello, M.D'A.; Rodrigues
M.A.L.R.; Puga, F.R.; Instituto Bioldgico, SP).

Os efeitos tdxicos do acaricida amitraz sobre maniferos zdo poucso
conhecidos. Numa abordagen ao nivel celular, forawm determinadas
seus efeitos sobre o crescimento, o teor de proteinzs e dcidos nu
cléicos e sua capacidade de induzir aberra¢les ccomossdmicas e
células da linhagem suina IB-RS-2. Os resultados nostian gue eL:
células expostas por 24 horas a 40,0 pg/ml do produto, o cresci-
mento é inibido em 54,5%; este efeito & acoupanhado de alteragdes
morfoldgicas caracterizadas por aumento de refringéncia e de va-
cuolizacio do citoplasma. Neste mesmo intervalo de ternpo o teordc
proteinas diminui em 11,5% e a sintese de RNA o de DNA ¢  inibi-
da em 22,1% e 13,9% respectivauente. itesultados preliminares mnog
tran que células tratadas por 48 horas com amitraz na concentra-
¢do de 50,0 pe/ml apresentan un aumento na frequéneia de falhas ,
quebras, rearranjos e pulverizagio (3,0% , 3,8% , 8,8% e 9,0% res
pectivamente) em comparagfo com o grupo controle (1,7% , 1,04

4,7% e 0,5% respectivamente) (CNpq).
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ESTUDO COMPARATIVO DOS METODOS DE MICHEL(1S549) E PICKERING ¢
PICKERING(1971) PARA AVALIAGXO DA ATTIVIDADE DA ACETILCOLINESTERA-
SE. Oliveira, G.H.; Salgado, P.E.Tos Lppera, JeSa s Larlnl, L. -

Departamento de Pr1n01plos Atlvos Naturals e Toxlcologla da Facul

dade de Ciéncias Farmac8uticas - UNESP - Araragquara, SP.

Nos dias atuais, é inegdvel a inportédncia dos praguicidas na pre
dugdo agricola. Muitas vezes,; 0 uso inescrupuloso destes compos-
tos pode levar a intoxicacf@o graves até mesmo letais.

Quando se trata de intoxicac¢les por praguicidas derivados de com-
rostos fosforados e carbamatos, o efeito danoso imediato & prove-
niente da inibig8o da acetilcolinesterase. Visando uma avaliagao

rdpida desse indice bioldgico de exposigfo (atividade de acetilec
linesterase plasmatica), e foi executada uma série de andliscs
por dois nétodos diferentes.

A sensibilidade, a reprodutividade, a adaptabilidade; o custo 9
guando utilizax um ou outro método, constituen o objetiVO do tra-
balho.

(v
MORTALIDADE POR SUBSTANCIAS QUIMICAS NA POPULAGEKO DO MUNICIPIO X
RIC DE JAMEIRO POR 15 ANOS ( 1970 - 1984), Souza, E.R.3 Velloso,l

F.; Iguchi, T.; Morgado, A.F.

Foi realizada uma pesquisa voltada para mortes associadas a subs-
tdncias quinicas, no Instituto Médico-Tegal (IML) AfriAnio Peixzotc
da cidade do Rio de Janeiro, de 1970 a 1584, compondo-sec uma séri
histdérica de 15 anos. Para esse periodo foran coletados, jumto

Segdo de Administracido do Necrotério do ML, os dacos referentes-
total de mortes violentas, detendo-se minuciosamente no sub-conj:
to de mortes por substéncias quimicas. Do laboratdrio de Toxicolc
gia (LT), tambén pertence ao IML, foram coletados os dados Dbdsicc
acerca das mortes por aquelas substancias (medicamentos, produtos
agricolas e industriais, alén de nondxido de carbono e outros ga-

ses). Nos 15 anos estudados vereficou-se que das 118.482, o percc
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tual de material de 30,9% delas foi enviado ao L.T., dos quai
1,1%, em relaclc ao mimero total de mortes violentas, deu result:.-
do positivo nos emames realizados para substincias quimicas. Inw®:
0s cinco grupos desses substancias associadas aos Sbitos, o grur
dos nedicanentos foi o de maior frequéncia, com o percentual ¢
47,9% entre os homens e 59,3% entre as mulheres. Das substincias
quinicas conswaidas, os barbitiricos aparecem associados a mais ¢
80% das mortes, enquanto as outras substincias perfazem o percer
tual de 16,4% cu todo o periodo. B importante destacar que o sens
cionalismo em turno de mortes por "tdxzicos" (cocaina, anfetanina
e..) n3o obteve respaldo da Presente pesquisa, pois ao longo ac
15 gnos, registrou-se apenas 18 (0,02%) Sbito claramente devidos

essas substincias.,

7\

e
EFEITOS GENOTOXICO DO CXIDO DE ELTILENO EM MAMIFEROS. Ribeix
L.R.*; Rabcllo-Gay, M.N.*#%, Salvadori, D.M.F.*¥*; ° **: Perc

ra’ C.A.B.***.

O dxido de etileno (0.E.), um mono-epdxido derivado do etileno,

produzido em grande escala industrial e a sua produgio e uso amp.i
nente a exposigdo humana., Este composto quimico é utilizado COL
fungicida na agricultura, cono fumigante para géneros alimenticic
e téxteis, na esterilizacfo de instrumantos cirurgicos, na sintec
orgénica para produg@io de etileno glicol e como metéria prima 1
nanufatura de acrilonitrila e resinas nio-idnicas. No presente ec
tudo avaliamos e comparanos o efeito de 0.F na indugdo de genotc
xidade em células de medula dssea e em células germinativas de ce
mundongos, apds exposigdo unica (200, 400 e 600 ppm) ou miltipla
(200 e 400 ppm), por inalagfo. Og nossos resultados, erl concordan
cia con os dados da Literatura; mostram gue o 0.E. atuou como v
potente indutor de danos genéticos en células somdticas e germinc
tivas de canundongo. Os resultados significativos obtidos para ii

dugdo de alterag8o da morfologia do espermatozdide, indica que
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0.E. podo ser considerado cono capaz de induzir nutagenicidade ¢
células germinativas do homam. Estnudos para avaliar a funcBo rew:
dutiva de trabalhadores ocupacionsluente expostos ao 0.E, estdo o
do planejados por nds. (CNPq - PIG, CAPES, FEDIB, oxiteno S/A In-

dustria e Cowméreio),

* « Universidade Federal da Bahia - Salvador -Ba.
** - Servico de Uenética - Instituto Butantan - S3o Paulo - SP.

**% _ Tnstituto de Matemdtica e IDstatistica - USP - S3o0 Paulo-ST

AVALIAGEO DE RISCO E DA ATIVIDADE ANTIMICROBIANA DE SANEANTES IO-
MISSANITARTIOS.Miranda, H.Z.; Neves, T.C.L.; Mattoo, ReCe0lC.

Silva, A.F.; Freitas, J.C.B.R.; RomBo, C.; Miyazani, N.
M
INCQS-FIOCRUZ. Wi

N30 e disple atualmente de dados toxicoldgicos relativos aos sa-
neantes domissanitarios com a¢fo antimicrobiana, sendo somente er
contrados na literatura, valores referentes aos principios ativc
isolados, Por serem estes produtos constitufdos, na maioria das -
zes, por associagles de diferentes substidncias ew proporgdes dive
sas, tormava-se inportante asndlise toxicoldgica do produto na st
forma de comercializagfo. Com o objetivo de avaliar o risco <
tais preparagdes foram analisados 24 (vinte e quetrc) produtes,
Deste total 19 (dezenove) produtos foram testados quanto a DLSO
oral, 11 (onze) quanto & irritacfo ocular e 10 (dez) quanto
irritag@o cuténea, segundo manual Técnico n® 05/85-INCQS.

A grande nmaioria dos produtos apresenta valor de D150 oral super:
a 6 g/kg. Quanto & irritag¢fo ocular 7 (sete) foram irritantes ocu
lares severo, 2 (dois) moderados, 1 (um) leve e 1 (un) nao irrit:
te. Quanto & irritacfio cutdnea nenlnm produto foi irritante seve:
4 (quatro) foram irritantes moderados, 1 (um) leve e 5 (cinco) ni
irritantcsy Estes produtos devem ser fundamentalnente sua agfo ar
timicrobiana comprovada, para seren eficientes no conlvwio & infec

¢80 e nfo se tornarem vinculadores de miogorganismo,
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Paralelamente a andlise toxicoldgica foram realizados testes pax
verificagfo da atividade bactericida en 9 (nove) dos produtos  «
estudo, estando as andlises dos demais em andamento. A metodologi
enpregada foi a deserita no Manual Téenico ne 04/85 do INCQS.

DOS 9 (noves) produtos j& analisados sonente 3 (trés) mostraran~c

satisfatdrios.

MODIFICAGEO DO TESTE DE DRAIZE, FDA, E KAY PQRA AVALIAGRO DE IRRj
TANTES OCULARES, Freitas, J.C.B.R.; Mattos, R.C.0.C.; Wenzel, A.l

i

Runjaneek, N,
INCQS - FICCRUZ.

O objetivo desta modificagfo foi o de encontrar um método que ne
lhor avaliasse os efeitos tdxicos causados per substéncias de nat
reza quimica em contato com o olho humano. Foram estudados varios
métodos enpregados por laboratdrios oficiais., Notamos na prdtica
Que os critérios de avaliag@o eram bastante subjetivos, e nfo da-
importéncia devida a certas lesSes. A classificagdo do produto dc
cordo com as lesOes causadas era diferentemente avaliada. Constat
nos que esges nétodos levaran os analistas & uma divergéneia ne
avaliagles. Fizemos un estudo estatistico com 8 (oito) analistas
concluimos que as divergéncias se tratavan de opacidade da cdrnc
¢ inflamagdo da Iris. Conclufmos também que o teste deveria sc
feito com o minimo 3 (trés) analistas, para uma nelhor seguranga
dos resultados. Qutra divergéncia era a irrigacfo com dguas nc
olhos dos coelkos, depois da 2plicagdo. Observanos que este proce
dimento levava a resultados falsos e o produto quase secmpre
classificado erradamente. Assin fizeros uma jungdo dos métodosDra
ze, Kay e FDA e inclufmos:

1) meis duas avaliagdes (secregdo e pannus). 2)- classificamos
produto irritante em cinco classes (de minimo a maximo). 3) acres
centamos critérios de routilizacdio de animeis. 4)- n8o procedemor

& lavagem do olho apés aplica¢fio do produto.
~15-




TESTE DE HEMOLISE . Lopes, M. pMAV
INCQS - FIOCRUZ.

0 material pldstico utilizado no manufaturamento de recepiente ¢

D
]
ot
(@]
o

’ .
aceggorioe

p

administrag@o de sangue deverd ser inécuo, ndo exercer qualquer &
¢8o fisica ou quinmica que possa alterar a atividade, qualidade ¢
pureza das substéncias que venha a arazenar.

A eficiéneia do paterial pldstico depende da estrutura gquinic
do peso molecular e da classe de polimero empregado, assin COn0o
do tipo e concentracdo dos aditivos ¢ preservativos utilizados,

0 teste de Hewdlise, é um dos ensaios realizados para averiguar o
Toxicidade que o recepiente e/ou acessdério plistico possa oferece
quando ecir contacto coim sangue a ser administrado ao honen.,
Substdncias ccmo por exemplo, arsénico, cloreto e sulfato, bem cc
1o metais pesados, agridem as hemdcias causando disturbios fisio-
18gicos e consequentemente quando administrados 20 honen produze:
efeitos tdéxicos. O teste de Hemdlise consiste de dosagenm espectrc
fotométrica da atividade henolitica que o pldstico possa produzi
e solucio fisioldgica associada cou sangue de coelho dilufido, cc

parando-se o controles positivo e negativo.

TOXICIDADE DE PLASTICO; AVALIAGAO DA QUALIDADE E ACECSORIOS PARA

TRANSTUSAO SANCUINEA DISPONIVEIS NO MERCADO BRASILEIRO; TESTE DE
HEMOLISE Lopes, M.

INCQS - FIOCRUZ.

0 material pléstico utilizado no manufaturamento de recipiente e

acessdrio destinados a coleta, acondicionamento, processamentc e

adninistragio de sangue deverd ser indcuo, nfo exercer gualguer a

¢do fieica ou quimica gue possa alterar a atividade, qualidade ¢

16
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e a pureza das substancias que venha a armazenar.i eficiéncia ¢
material pldstico depende da estrutura quimica, do peso moleculal
e da classe depdlimero empregado, assim como do tipo e concentrac
dos aditivos e preservativos utilizados. O teste dé Hemdlise, &
dos ensaios realizados para averiguar a Toxicidade que o recepier:
te e/ou acessdério plastico possa oferecer, quando em contacto dc
sangue a ser administrado ao homem, Substancias como por exemnplo
arsénico, cloreto e culfato, bem como metais pesados, agridem a
hendcias causando disturbios fisioldgicos e consequentemente que
do administrados ao homem produzem efeitos toxicos. 0 teste ¢
Hemdlise consiste de dosagem espectrofotométrica da atividade her
1itica que o plastico possa produzir em solug¢Zo fisioldgica asso
ciada com sangue de coelho diluido, comparando-se a controles PoE

tivo e negativo.

TOXICIDADE DE PLASTICO Nw&“

AVATLTAGCAO DA QUALIDADE DE BOLSLS E LCL.LSORIOS PLASTICOU PLDRA TE
FUSKO SANGUINEL DISPONIVEIS NO MERCADO BRASILEIRO
Lopes, M.C.

ENSAIO: TLGSTZ DE HIMOLISE.

APLICAGCEO: Recepientes e acessdrios pldsticos para armazenagem

ocu processamento de produbos injebaveis por via venoss

SUMARIO: Averiguacg8o da existéncin de substincias ou contaminante
quimicos na composigBo do material pldstico, que porvent
ra passando para o produto e/ou organismo vivo, provogquc

efeitos tdxicos.

REAGENTES UTILIZADOS

1l - Sangue fresco de coelho.

2 - Solugdo de oxalato de potassio a 20%,
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3 - Solug¢iZo de carbonato de sddio a 0,1%,

4 - Soluglo fisioldgica a 0,9%.

PROCEDIMENTO 3
19 ETAPA
1 - Iavagem rapida do material pldstico com H,0 destil

AVALIAGKO:

da.
2 - Corte do material plastico, dimensfo 5 x 0,3 cm.
3 - Pesagem - 5 g (amostra).

4 - Colocacfo da amostra no tubo de ensaio teste.

II ETAPA

TUBOS DE ENSAIO:

A - Controle negativo - 10 ml de 4.

B - Controle positivo - 10 ml de 3

C - Tobo teste ~ amostra + 10 ml de 4
- Banho maria a 37¢C por 30!

III ETAPA

- Colocagdo de 0,2 ml de sangue de coelho (oxalatado):
proporcio de 8 ml para 10 ml de solugho fisioldgica
0,9% em todos os tubos, homogeinizagio.

- Banho maria a 372C por 1 (uma) hora.

IV ETAPA

Homogeinizagao

Separacfo da parte 1iquida.

Centrifugaco

Separagdo do sobrenadante

Leitura em espectrofotdmetio

ATRAVES DA FOMULA

% de Hemdlise ==

(D.O tubo _teste) - (D,D. Controle negativo) x 1C

(D.0 Controle positivo) - (DeO.controle negativc

+ A percentagem de hemdlise serd calculado sobre a média de tri

replicatas.
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RESULTADO E CONCLUSEO:

. Valor normel média-até 5% de Hemdlise.
* 3¢ a média de replicatas com sangue de coelhos diferenter

for de 3 a 5% de Hemdlise, o material pldstico possue at;
T

fu

a niiral
\v] e ¥ b

res normais,

RESULTADOS OBTIDOS NA AVALTAGEO DOS PRODUTOS ENVIADOS PARA ANATISH
DURANTE O ANO DE 1985

« Até outubro/85 foram enviados 14 (quatorze) amosiras.
-~ Total satisfatdérias - 8 (oito)
- Total insatisfatdrias - 2 (duas).

- Total insatisfatorias com restrigles - 4 (quatro)

ALGUNS EXEMPLOS DE RESULTADO DE ANATISES

AMOSTRA RESULTADO % CONCLUSXO
THP-1 3,9 Satisfatdria
THP-3 6,9 Insatisfatdria
THP-8 0,4 Satisfatoria
THP-12 5,9 Insatisfatdria
THP-14 2,4 Satisfatdria

INCQS - FIOCRUZ




AVALIAGRO DA DLSO ORAL DO PARACETAMOL IEM CAMUNDONGOS E EFEITOS HI
PATOTCXICOS: ESTUDOS PRELIMINARES
Wenzel, A.; Alves, E.; Cortes, JeEes

i %/\m’

INCQS -~ FIOCRUZ.

Estudos sobre paracetamol mostrou que em doses excessivas pode ci
sar necrose hepdtica fulminante e ser letal tanto Para o homem cc¢-
mo para animais (Prescott et 2l; 1971). Como o paracetamol (Tyle-

nol) é muito utilizado, resolveu-se fazer uma avaliagdo prelimine:
das alteragdes Clinico-patoldgicas da intoxicagio aguda por parac_
tamol em camundongos. Foram administirados 5 (cinco) doses com gri.—
pos de camundongos machos e fémeas, os quais foram observados du-
rante 15 (quinze) dias para determinagao da DLSn oral e dos efei-

tos hepatotdxicos. 0 valor da DLSO para camundongos ficou compree

dido entre (463-831) mg/kg. Limite de confianga 620 mg/ke.

A intensidade dos sinais clinicos e das alteracSes hepdticas mos

trou-se ser dose-dependente., As alteracles hepaticas foram defini

das por processos vasculares e parenquimatosos. Tais alteragdes

ram graduadas de 1 a 4 de acordo com a intensidade dag lesdes.
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CONFERENCIA: SEGURANGA QUIMICA NA AMSRICA LATTNA.

Dr. Waldemar Ferreira de Alemida - INCQS.

‘Rio de Janeiro.

i

hot?
MESA RIEDONDA: TOXICOLOGIA AMBIENTAT.
Presidente: Dr. Jacob Fikelman
Membros: Cailos Celso Amaral (CETESB)

Favato Azevedo (CRA)
Jair Rosa DUarte (FEEMA)
Nelson Nefusui (PIESP)
Nilda Fernicola (ECO-OPAS)
Sueli Monteiro Martinho (SEMA)

—+— ===

MESA REDONDA: TOXICOLOGIA DE MEDICAMENTOS. fA”

Presidente: Dr. Luis Rey (INCQS)

Membros: José Américo Campos (SBT)
José Augusto Barros (SCT~MS)
Marcelo Jorge Vernengo (OPAS)
Samuel Schvartsman (USP)
Suely Rozenfeld (DIMED-MS)

CONTROLE DE QUALIDADE DE MEDLAMENTOS ib
Dr. Marcelo Jorge Vernocr 1o
Intre as numerosas definicles de qualidade, er: relacio aos medic

mentos devemos preferir aqusla gue a interpreta como a adequacio
das caracteristicas dos medicauentos =0 seu apropriadc em term
de eficdcia e segurangn. Dessa maneira, o problama Gz controle

qualidade deve se enfocar de uma forma intregal considerando b
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86 28 especificugBes de qualidade meds tambdm aquelas caracterig”
cas que permitem sua fungfo bioldgica de prevenir, modificar ouc
celar processos patoldgicos. Como nio existe uma droga inécua,
evidente, gue o conceito de qualidade, abranja consideraglbes sob:
desempenho, efeitos tdxicos ou indesejdveis, ete. O controle

~

=
qualidade de producfo de madicamentos leva e

=}

consideragfo a nec.
sidade de utilizar prdticas corretas de fabricagdo e procediment:
de verificagfio de metodologias de TabricagZo e controle.
Iinalmente, o controle de qualidade através da andlise laboratort
de amostras representativas requer o uso de métodos confidveis
discriminativos tanto de ordem quimica, microbioldgica e farmaco.
gica. Os programas de vigilfncia sanitiria de medicamentos devem
ser estabelecidos tomamdo en consideragfo a qualidade em forma ir
tegral, as caracteristicas dos processos de produgao de farmicc
¢ medieamentos e a utilizacfo de métodos analiticHs que permits

terws oo T s téenico-legais apropriadas.

T o S T e ST e e e e e e v o e e ey e e e e

PAINEL: AGROTOXICOS.
Coordenador: Dra. Clarice Unberlino Freitas (IS-SP)

Membros: Angelo Trapé (SMS-Campinas)
Flévio Puga (IB-SP)
Glauco Villas-Boas (FIOCRUZ)
Representante (ANDEF)

"USO_DE AGROTCXICOS E SAUDEY QuﬁP.

Dra, Clarice Unherlino de Freitos

A apresenta¢io no painel constard de evordagen das intoxicacles p¢
agrotéxicos na populaclo do Vale do Tibeira apds a implantacioc ¢
Projeto de Vigilancia Epidemioldgica, mostrando a importdncia G
.~ ~ . s . 's . :

problema na regido por referdénecis &s doengas transmissiveis at

entfo controladas pela Sadde Piblica. Serd abordade também do co
sumidor através dos levantamentos efetundos em alguns municipioc

da regifio acerca do conhecinento dos cuidadcs a seram tomados b

[ESTCN . M oqgaﬁb;kﬁh -
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CONFERENCIA: EFEITOS DO ALDEIDO ACETICO.

Prof. Dr. Gybrgy Miklds Bbhn LQQ~
N
(FI-USP).

A utilizagdo de etanol hidratado como conbustivel em automotores ;
tornou importante e urgente a avaliag¢fo dos efeitos nocivos do a’-
defdo acético. Neste sentido, o Iaboratdrio de Poluicfo Atmosfér:..
ca da FMUSP realizou Pesquisas que, devido 4 natureza do problern: .,
foram cowmpativas, Deste modo, investigou-se a toxicidade aguda
"erdénica" do metanol, etanol, aldeido fdérmico e aldeido acético.
A toxicidade aguda foi avaliada cm patos e concluiu~se ques 1. o
altas concentragles o aldefdo acético & o mais tdxico das substi.-
cias~teste investigadas; 2. de todas as substﬁncias—teste, o alde
do acético é que mais lesou o gistera nervoso central e seus efe:
tos nocivos sobre o sistema respiratdrio foram as mais graves, dc
pois do aldeido fdérmico. 4 toxicidade "crdnica® foi pesquisada av
rente 5 semanas, 5 dias por semana e 8 horas didrias, com uma at-
mosféra contendo 3 vezes a concentragdo equivalente ao VL, adots
do no Brasil para estas substincias-teste. Ao fim das emposigles
a fungio respiratdria, a citologia das vias aéreas, os perfis her
toldgico e bioquimico, e as alteragSes andtomo~-patoldgicas  for:
estudados em ratos. Tambén investigou-se o aparelho muco-cilise
rds e a mutagenicidade (teste de Schmid) em camundongos. Baseadc
principalmente, nas lesdes do sistema respiratdrio causadas el
aldeido acético, concluiu~se que o IVL adotado no Brasil para al-

defdo acético (78 ppm) é alto e deveria ser reavaliado.

e —— — TN e e o e s e
e e e N S S T T I i e T e prdenterd e
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PAINEL: TOXICOILOGIA SOCTIAL
Coordenador: Claddio Amaral (ISS-RJ)

Merhros: Anastdcio Morgado (FIOCRUZ)
Esther Fonseca (USP) éﬁﬂ/

Pedro Oliveira Guimarfes (UFF)

TOXICOLOGIA SOCIAL

Annctieio Morgado
o <)

HA registros de que desde a wais remota antiguidade o homem con-
some substancis que produzem efeitos intoxicantes e farmacoldgi~
cos. Contudo, escge consumo nativo sempre ficou restrito e nao
acarretou nocividade a salde. Tratava-se de substinciag vegetais
ou suas preparacdes simples, ¢ o0 consumo do produto fazia _parte
de um ritual, sob supervisZo. Quais sfo as caracteristicas bdsi
cas do moderno consumo de intoxicagdes ? £ certo que aquele consu
mo nativo ainda continua, mas a imensa maioria dos consumidores

se insere cm contexto de caracteristicas muito diversas. A Deic

importante destas é que se convencionou chanar a "Tarmacologlza—~
¢cdo da Socicdade". Seus ingredientes sfio a infinita disponibili-
dade de substancias quimicas, poderosas forgas do mundo moderno

que continuemente atravessam o individuo, a grande densidade po-
pulacional, a grande velocidade da comunicagio ¢ transperte, e c
auséncia de um maduro projeto de vida, Tendo-se isso em conta
ndo é surpresa gue os maiores indices de consumo de intoxicantes
se encontrem nos paises mais ricos, em qualguer populacio, nos

estratos dos mais aguinhorados,

TOZICOLOGIA  IAL %@J'

Dr, Pedro de Oliveira Guinarfes Neto

0 abuso de tdéxicos nodngulo da saide mental deve ser encarado co

mo doenga ou como sintoma? A pergunta é um desafio a ser solucic

nado no manejo ao nivel individual e social, 4 prdpria dicotomis

no enfoque é, em si, um sintoma. No vériice doengz, o abuso  de

téxicos, trasado dentro do modelo médico, atiibui--se ao indivi-

duo altera;Ces de cardter bioldgico, com repercussSes, passiveis
—24..




4 . .
de serem diagnosticadas, tratadas e prevenidas. No vértice sinto
ma o abuso de boxlcos, encarado dentro do rnodelo socioldgico :
atribuido a distorg¢des na estrutura social, de cardter econﬁmioc
/ . A . . 4 . 7 -
e politico, com repercussdes psicobiologicas, passiveis de se:

tratadas por meio de wodificagdes na organizagfo social., 0s doic

’ . A 1. - = & .
veertices, angulos extremos de una problematica humana, se apre-
sentam como sintoma de natureza politica: tanto no resveito s

politica individual, no lidar com & irelagdo entre consciente c
inconsciente, quanto no tocante * politica social, no tratar .
relagdo do poder econdmico e politico cntre as classes. 0 rela -
tor coloca em discussio a importincia de na avaliscr 4 ficotorii-
no enfoque e a gquestdo politica que representa esca dicotomin
ressaltando a procura de solugles que considoren as peediarida-
des sociais regionais. Tomando o alcoolinmo coro modelo, coloen
en debate 0 papel do tdxico como agente ansiolitico no conflito
individual, entre o consciente e o inconsciente, e no conflito

socizl, entre classes de difcrente poder econdumico ¢ politico,

- ===
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PESQUISA FM TOXICOTOGTA OCUPACIONAL /) A

Dr. Rend Mendoes

O objetivo principal da Toxicologie Coupacional ¢ g prevengao ¢
agravos & smide de Trabalhadores gue estfo expostos ou manipular
substincias guimicas conhceidiiicnte ou potencialmente perigccac,
Para este objetivo convergem, direta ou indiretonmense, as contry:

buigdes analiticas, cxper o clinicas da Toxicologia apl:

cada & Saude Ocupacional, Ixccbo para substineins carcinogénicar
o raciocinio da pPrevencao dos rTiseon occupacionais de origem quf
mica estd tradicionalmente fundameniedo na existénecia de, e I
respeito a "linites de exposicio cceitdavel?, quer em ternos C.
concentracgfo ambiental, quer em terros de indicadores hiologicoc

de cxposig¢io. Estes '"limites de tolerincin Toran recentemente i
corporados a legislacao brasileira, mais explicitamente, as Noi
mas Regulamentadoras n? 7 e n? 15, da Portaria no 3214, de 8/0¢,
87, em suas redagdes mais recentes, Ainda que nio exista um mec:
nismo para identificar mais adequadamente as grandes necessidadc
ern termos de pesquisa em Toxicologia Ocupacional no Brasil, s’
tentativanente identificados alguns vazios, estreitamente raelac:
nados con a adogdo de "limites de exposig¢fo aceitdvel" que efob:

varente protejom o salde dos trabalhadoras:

- Revisfo sistemdticna e permenente dos "limites de tole-
rincia" rara agentes quimjcos de origen ocupacional, &
atualnente vigentes no paisg

- Estudo dos fatores que influencianm a absorgdo bioldgic
das substincias quimicas de origem ocupacional, ewm es;y
cial:

» 0 trabalho em condig¢Oes de sobrecarga fisica;

. & exposicdo simultdnca a diversos agentes quin
COS Nocivos;

. a influénecia da ebsorgdo cutfnea e gastro-intc
tinaisg

o 0 trabalho em condigles de sobracarga térmicas

. a influlneia do estado de sailde sobre a susce~
tibilidade e o mecanismo de agfo de xenobidtbi--
cos de origem ocupacionals

o & influéneia do cstado nutricional.




- Normalizac@o e controle de métodos anal{ticos utiliza
dos en Toxicologia Ocupacional, particulamente no cur
prinento dag RNs 7 e 15;

- Desenvolvimento de critdériosn labvoratoriais e clinico:
bara caracterizacio diagndstica de doengas profissio-
nais, pelo menos das prescritas na legislacHoy

- Descnvolvimento de téenicas analiticas sinplificadas,

bara o monitoramenio ambiental e biolégico;

Finalmente sfo mencionados algwans necngaidades fundementais pa-

ra o desenvolvimento da pesduisa en “oxicologia Ocupacional nc
Brasil, entre as quais destacan-ge:
= 0 desenvolvimento de macanismos de intercémbio, aus-
culta e discussio que asgeguren a participagfo efeti--
va de pesquisadores, de funciondrios das agénecias go-
vernamentais relacionadas com o campo da Sailde Ocupea-
cional/Toxicologia Ocupacional ¢ de trabalhadores ov
Seus representantess
- a formulagfo de un Programa Nacional de Satde Ocupac?

nal, que conteriple, entre outras arcau, a Toxicologic

TOXICIOGIA OCUPACIONAT v AN

Dr. Francisco Lacaz

Sera abordada a experiéncia que se desenvolve junto ao Sindicate
dos Trabalhadores nas Indistrias Quinmicas e Parmacduticas do ABC
através do Programa de Sadde dos Trabalhadores Quiriicos do  ABC
en co-gestdo com a Secretaria de Fstado de Saude.

Negta abordagen serd discutida a proposta do Programa, dados pre
liminares sebre intoxicagles, a postura das cupresas do coutox
quinico en relacdo a proposta e a questdo do acesso do trabalha-
dor as informagles sobre sua situagZo de saidde cotejada com a ag

oin chamada ética médica.
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VIGILANCIA EPIDEMICYGGICA IM CUBATRO -

Dra. Iys Isther Rocha

A Vigilancia Epidenioldgica constitui un processo regular e coi
tinuo de obscrvagfo e investigacio das caracteristicas o compe-
tentes da morbidade de unm grupo cespecifico de uuna populacio, A

partir da notificac¢do de w: caso de una patologia pertencentesao

sistewa de Vigiléncia, sfio realizadas medidus de contiale no sa
tido da prevencZo do surgimento de novos casos.

0 Gistewna de Vigilénecia Epidemiolégica (SVE) inmplantado no Esta
do de 380 Paulo, tem-se voltado para as doencas transmissiveis.

Como parte das atividades da Secretaria do Estado da Saude, aen
tro do atual Governo “stadual, a questio das interrclagdes entre
Saide E Trabalho assumiu interesse especial, no sentido de inco:z
porar agbes de saude ocupacional na rede de servigos basicos de

saude piblica, Com esta perspectiva foi inplantado um SVE  pars
Doengas Ocupacionais em Cubatdo que poderd ser expandido par:
nutras dreas industriais do Estado. As doengas abrangidas S80s
Dermatoses Ocupacionais, Preunopatias Ocupacionais, Iluorose 9
Doencgas ﬁematolégicas consequentes a nanipulagdo de produtos or-
génicos e Surdez Profissional. A vigiléneia Epideniolfgica de
Doengas Ocupacionais envolve agdes de conmpeténeia da Delegacie
Regional do Trabalho e Secretaria de RelagBes do Trabalho (fisce
lizag8o e controle das condigBes de trabalho), ocorrendo uma a-

¢do integrada das instituicSes.




CUBATAO
Dra, ILia Giralde da Silva Augusto

Como parte das atividades da Secretaria de Estado de Sailde den-~
tro do Programa do atual Governo do Estado a questio das inter-

relagdes entre saude e trabalho assuniu interesse especial, no

sentido de s¢ incorporar acles de saude Ocupacional na rede de
servigos bdsicos da Sadde. Io runicipio de Cubatdo a Secretaria
de Estado da Salde desenvolve os scguintes projetos visando ne
lhorar as condigles de saide dos trabalhadores:

a) Programa de Vigildncia Epidenioldgica para Doen-
¢as Ocupacionais através da notificacio compulsd
ria das seguintes patoleogias: Dermatosoes Ocupia.-
clonais,; Pneunopatias Ocupacionnis, Fluorose ’
Surdez Profissional e Doencas Hematolégicas con
sequentes & manipulagdo de solventes

b) levantamento de Morbidade dos trabalhadores atre
vés de um boletim preenchido pelos ambulatdrios
das empresas e sindicatos.

¢) Progrena de atengfo & Saude do Trabalhador atra
vés do atendimento aos trabalhadores no Centro
de Sadde de Cubatdo ¢ Hospital do Estado da

regifo.

ENGENHARTA AMBIENTAL EM CUBATAQ

Jo&o Baptista Galviao Filho

(} ,L)‘-”/

A iuplantagdo do polo inddstrial de Cubatfo, sem as mininas re
gras de un planejamento territorial adoquado, trouxe par esta
regifo, uma série de Probleuas sociais, dentre os quais vale
ressaltar agueles decorrentes da conbaminagio do meio ambiente,
0s indices de qualidade ambiental j4 determinados pela CETESB na
regifio de Cubatfo, demonstra a cxisténcia de un grave problena

de poluigdo ambiental com consequentes danos & sadde e ao  ben
estar da populagio, & vegetacSo e a propriedade cm geral.

Face a gravidade do problema e enl fungdo da urgéneia de sua so

lug8o, a CLTESB preparou e inplantou un "Programa de Controle
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de Poluigdo de Cubatdo" sub-divido en trés projetos inter-rela-
cionais, a sabert um Projeto de Controle propriamente ditoj um
Projeto de Apoio Técnico as operacoes de controle e um projeto
de Educacdo Ambiental e Participacgdo Comunitéria. O projeto  de
controle qualificou & quntificou as pricipais fontes de poluigdo

discutiu com a industria as melhores alter-

: . ~
nbiental da regigo
L= )

B

nativas de controle tecnologico disponiveis e determinou legal-

mente a sua implantac&o através de cronogramas, que vem gonco
fiscalizados fase por fase. O projeto de Apoio Técnico estuda as
relagdes de causas e feitos da poluig¢Ho de modo a propiciar um
eventual redirecionamento das ag¢les de controle (aspéctos toxico
1dgicos, dispersfo de poluentes, estudos meteorocldgicos, ctc...)
0 projeto de Educagldo e Participagdo visa a informar e organizar
a populacgao local para quc a mesma possa participar na recupera-
¢do ambiental de Cubatdo. O objetive final ¢ rocduzir as emisses
poluidoras de modo a garantir os padrdes de gualidade ambiental

estabelecidos na legislagdo, propiciar a convivéncia adequada en
tre a populagdo ¢ industria e proibir a implantacdo de novas fon
tes na regiaoc, gque possam gerar acrécimos existentes, assumidas

como controladas na melhor tccnologia prética disponivel.

PAINEL: INFORMACXO TCXICO-FARMACOLOGICAS.
Coordenador: Alberto F. Rahde (TFIOCRUZ)

Membros: Alberto Nicollela (CIT-RS)
Anthony Wong (CCI-SP)
José Américo Campos (SBT)
Zuner Handar (CIT-PR)
Mariga Lima Carvalho (SS-SP)

BANCO DE ANTIDOTOS W¢:(
{
Mariga TLima Carvalho \

A necessidade de manutengdo nos Centros de Controle de Intoxica-
~ . v . . /7

¢0es de alguns medicamentos de uso hospitalar corriqueiro, alem
de antidotos muitas vezes de dificil obienglo, é de fundamental

 importéncia aos atendimentos emergenciaeis de um CCI.




A dificuldade na obtengdo de tais medicamentos muitas vemes  se
traduz pela sua néo produglo pelos laboratdrios Farmacduticos .
produgdo esta gue poderia se dar a nivel seni~industrial através
do Estado ou Universidades., Seguranente, a existéneia de um Ban-
co de Antidotos nos CCIs, acarrctaria em um mclhor atendimento ao

paciente intoxicado,

PATNEL: ANIMAIS PECONHENTOS

Coordenador: Jodo Luiz Costa Cardose (I.BUTANTA-SP)

Membros: Daisy S. Rodrigucs (CIT-BA)
Divino Costa (CCI-MG)
Flavio de Martinho (FIOCRUZ)

o

ACIDENTES POR ANIMAIS PENCONHENTOS: ASPECTOS REGIONAIS

Joao Tuiz Costa Cardoso

0 nimero de acidentes por animais pegonhentos rcegistrados em di-
versos Centros de Informagdes Toxicoldgicas é superado apenas pe
lo das intoxicagdes medicamentosas (Galvdo, 1982; Medeiros,1983;
Rahde, 1983). O perfil clinico-epidemioldgico desse tipo de into
xXicacdo é dependente das caracteristicas locais/regionais da fau
na, fato este que ndo tem devidamente considerado em nosso meio,
S8o referidos na literatura variagles qualitativas para venenos
de animais de mesma espécie, procedentcs da regides geogriaficas
distintas (WHO, 1981). Warrell (1985) ralata a variacdes de gua-
dros clinicos em acidentes rrovocados por V.russelli, depcenden-
tes de fatorcs de ordem geografica. As normas para diagndstico e
tratamento, atualmentc disponiveis, foram elaboradas a partir das
xperiéneia clinica ¢ laboratorial obtidas nas regides meridio -
nais do Brasil, nfo podendo "a priori" ser utilizadas para as d4di
ferentes regidcs do Pais. SHo considerados prontos importantes:
a)- Buscar adequag¢dio dos critérios diagnosticos disponiveis na
literatura, 2 nivel das diversas regides morfo~climaticas do
Pais; b)~ Avaliar a capacidade de neubralizacZo des anti-venenos

disponiveis no Pafs, frente 205 vencnos dos animais de railor i




portidncia médico-sanitiria de cada regifo,
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PESQUISA FEM TERATOGENESE K’k
Vilma Aparecida da Silva

O homem é exposto a inumeras substdncias quimicas, que podem even
tualmente causar anomalias morfoldgicas ou funcionais do desenvol
vimento embrionério ou fetal. A pesquisa em teratologia procur:s
avaliar o potencial teratogénico destas substincias, assim como o
mecanismo desta agfo teratogénica. Os estudos sdo feitos em duas
ou trés espécies de reproducio ripida, cuja escolha deve levar en
conta varidveis como o metabolismo e a farmacocinética da subatin
cia e ser testada. O periodo de exposicio deve ser coerante com a
cronologia do desenvolvimento da espécie selecionada, Para a in -
vestigagdo de alteragBes mortoldgicas os fetos sfo obtidos por cc
soreana. Utero e ovdrios devem ser cxaminados para detecgdo de
perdas embriondrias. Apds exame externo os fetos sfo fizados €,
posteriormente submetideos a cortes seriados para deteccZo de mal-
formagdes internas. Partc de cada ninhada é preparada para o exa-
me ¢o esqueleto (diafanizag@o e coloragio com alizarina). A prole
nascida de¢ parto espatfineo pode ser avaliada guanto ac desenvol
vimento funcional e compbrtemenﬁal (Teratologia do Comportamento)
por meio dc testes adequacdos. Na andlise dos resultados, deve ser
considerada a seletividade da agfio teratogénieca (relagfo entre ac
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doses téxicas para o adulto e as doses tdxicas para o organismo.

’ .
Nos Ultimos ancs, foram propostos novos mo-
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delos experimentais, tais como 0 uso de invertebrados e a cultu-

ra de embrides. Tais méfodos, embora nféo suvbstituam e metodolo -

gia cldssica podem complementd-la.

Q. USO DE TESTES COM MICROORGANISMOS PARA DETECCEO DE
ATIVIDADES MUTAGENICAS ¥ ONCOGENICAS: VANTAGENS

E LIMITAGOES ) L
Dr. Roberto Alcantra Gomes

A determinagio de atividades mutagénicas e oncogénicas de farma—
cos, poluentes ambientais, aditivos alimentares, defensivos agri
colas, etc. g6 excepcionalmente pode ser feita por meio de ~ .en
saio com animais de laboratdrio. Por esta razao, dezenas de tes-
tes rapidos, muitos dos quais realizados con céculas em cultura,
foram desenvolvidos nas duas Wltimas décadas. Entre eles, trés
parecem particulamente indicados, apresentando elevada sensibili
dade e grande acuracia, quais sejams a) o teste de Ames, basea-

—— e

1la typhimuriums b) o Induteste, gue se fundamenta na determina--

¢80 da percentagem de bactérias lisogénicas induzidas em cultura

de Escherichia. coli; c¢) o Cromoteste, no quel a inducdo de uma

das funcdes S0S, a filamentagfo bacteriana, ¢ acompanhada por
meio da medida do actimulo de uma enzima sintetizada sob contro-
le de um gene indutivel. A adegnzdz utilizacdo destes testes em
toxicologia, os cuidados a adotar para a reducio de erros, o im-
pacto dos resulpados jé obtidos e a provavel evolucho da metodo-
logia empregada serao discutidos no painei. Fonites co financia -~
mento: CNPq, Programa Integrado de Cenética e Comissfo Nacilonal

de Energia Nuclear,

i}
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PESQUISA DE CARCINOGENESE

Dra. Matis Nazareth Rabello=-Gay s

A interacdo dos genes de uma célula normal @ seus produtos deter
mina e regula o desenvolvimento e cresciment@ dessa célula. 0
processo cancerigeno tem como caracteristica mais evidente a ale
teragdo do controle de crescimento. Até recentemente os mecanis~
mos envolvidos na tranfoxmag¢fo maligina eram desconhecidos. A
descoberta de genes potencialmente capazes de causar clLlCer Como
qonstituintes da célula normal veio dar um grande impulso as pes
. quisas en carcinogénese. Tais oncogenes foram inicialmente deteg
tados como genes incorporados por retrovirus durante a evolugdo
que, em infecgdes subssequentes, seriam capazes de indizir
transformacdo neoplasticas, Além desse mecanismo, outros proces-—
‘sos permitiriam a ativagfBo dos oncogenes celulares. MutagBes (.
ponto, causadas por agentes mutagénicos fisicos ou quimicos, po-
dem alterar uma proteina celular levando a uma transformacdo can
cerigena. A amplificagio génica, pela produgdo de muitas cdpias
de um mesSmo gene em uma célula, é outro processo que propicia au
mento da expressio génica. Um quarto mecanismo de ativagio onco-
génica sdo os rearranjos eromossdmicos,., Tals rearranjos possioi-
litam o deslocasmento de um oncogene inativo de wu CromosSSOmO pi-
ra outro, contendo uma regifio reguladora  de outro gene gue pss
po, entdo, a alterar a expressdo do oncogene. (Ixemplos de cada
tipo serfio discutidos em nossa apresentagfio). A tumorigénese
um procesgo que consta de pelo menos dois passost a iniciacfo aue
seria o dano ao DNA, e a manutengdo, isto ¢, as atividades bio -
quimicas anormais que matém o estado neopldasico. Osc eventos en-
tre esses dois passos sfo ainda um mistério e sua elucidagio se-
rd possivel a medida que se caraclerizem os produtos e fungdes

normais dos genes implicados na carcinogénese.,
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0 PAPEL DA TOZICOTOGIA EXPERTMENTAL IO _CONTROLE 10 QULLITATY

un;fﬂa Woxia We "’T"f‘l

A toxicologia Experimental se desenveolvou nestes vitimos vinke
anos, apds acontecimentos trdgicos como o dn Talidemidn, que Col
wou milhacer de witimas, devidn o scu ofcidto teratogenico a.
fetos de gestantes entre o 1% a 3% 20a de gravidei, 4 partin

desta época os gnvernos dod *h»%au tornaras-ce enxtrennmsaie vin
gidos guanto ao Contrcle de fuoiidads das drogus e oulroes prodia~
tos guimiceos que entrem om coninevo com o hemen; garantindo & pg
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de Qualidade a Towicoliogia Diperimental a requeridi s~ 3 €0apats
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voluntdrios humanos,

- Durante o processo de producdo, guando sao realizados tes-
tes fermacopéicos exigicos de acordo com as caracteristi~
ce Qo produto come Pilrogiénio para Injetdveis, SeLUNANCH P
ra Antibidticos etc,

~ Durante a comercializagdo do produto apenas em cagos emqueé
efcitos de toxicidade, nfo prewistos, sejam identificados

durante o uso da populacfo.

@(L
OFERTA E DEMANDA DT STERVICOS TM TOXTICOTOGTL

Dr. Igoxr Vazeilieffl

A toxicologia é o conjunto de conhecimentos fisicos, cuinicos e
bioldgicos aplicados ao estudo das substAnciss nocivas 4 vida.
Este ramo da ciéneia, que procura aprcciar a intervencio nociva

quimica~bioldgica das substancias, e gue aparentemendic parece zor

bastante simplista, mas que na realidade & complexoy & interrela
cionado em nivel interdiscipliner e plenivvofissional. Os cfei ~

tos tdxicos de substéncias quimicas contituem ascunto de tol ex-

mitar sua atengio aocs principiocs gerais apliciveds o orevirir ’

reconhecer e hratar o envenenaucnto au gquolquer origomg o ]
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Vo, nao ¢ limitacdo apenas ao hoxicos, mes acs mobaholitos isolne

atualidade, nfo podem se esnuecsy da interacis nocive culmioa-

bioldyica e dos rizcos que resulion da CEPOLLCIo sondTe Aresten-
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ambicnte; o engenheiro, no peliticho ambientael indoes

pode esjuccer guc © homen, 09 anirnals e 08 voegebils NEZO J&0 Si8=-
temas isolados, nas fazcom parte integrante de vm ecossisteona ém
equilibrio dinfmico com a biosfera, E nesta esfera toxicoldgica

que habitamos na atualidade nifo hd mecessidade de provar a impor
tdncia multiprofissional (médics, agrondmo, veterindrio, bidlogo
farmac@utico, biocguimico, engenheiro, quimico, saniterista,ete )

e econdmica envolvida, com prejuizos cada vez mais nercantes da




da perda de salde, ou seja, do bem estar fisico e mental e  so-
cial do ser humano. Com & conscientizagfo dos maleficios advin-

dos da popuigfo ambicental, rcsiduos, higiene, industrial, desen-
volvimento de drogas, aditivos de alimentos, pesticidas, etc., a
demanda e oferta de servigos em Toxicologia, em termos de Brasil
ten crescido neste Wltinos anos, ainda que de modo nuito lento pa
ra as prépias necessidades prementes existentes, e devido & fal
ta cfetiva de interesse do prdprio Governo em suas diferentes es
feras. Ha ncceussidade de desenvolver e preparar os profissionais
para que dentro de sua drea especifica de atuagfo conhecam pro-
fundamente o problema da Toxicologia e proponhan solugdes efica-
zes., Que se parta numa campanha educacional para prevenir 0s
acidontes toxicoldgicos e evitar a perda da satude da populagao.

Creio que o desenvolvimento da Toxicologia voltada ao ser huwnano
possa abrir novos caminhos em difercntes arcas, existentes, como
j4 nestas Wltimas décadas vém fazendo os paises desenvolvidos cn

sua vida rotineira.




