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UNIDADE 3- COMPOSTOS VOLATEIS

1- Etanol
1.1- Generdidades

Apesar de ser o etanol 0 mais importante solvente industrial, uma vez que tem
largo emprego na indUstria de adesivos, de produtos farmacéuticos e de cosméticos, de
tintas, de resinas sintéticas e outras, além de ser também largamente empregado como
combustivel nos motores de combustéo interna, o que realmente preocupa € o0 seu
consumo como componente principal das bebidas alcbolicas.

Nos paises produtores de bebidas alctolicas (Franga, Itdlia, Espanha, Alemanha
Ocidental, Portugal e Brasil, entre outros), de 4 a 9% dos individuos com idade superior
a 14 anos bebem excessivamente bebidas alcoolicas, ou sgja, consomem diariamente
uma média de 150 mL de etanol, consumo este capaz de provocar lesdes hepaticas que
refletem um espectro que vai desde os fendbmenos de simples adaptac@o a cirrose
hepética.

O acoolismo € uma toxicomania, ou sgja, 0 dcool provoca o0 aparecimento de
estado de dependéncia, sendo considerada droga psicodisiéptica, isto é, estd incluido
entre as substncias que desestruturam a atividade mental produzindo quadros
semel hantes as psicoses. delirios, alucinagdes e sensacdo de despersonalizagéo.

1.2- Toxocinética

1.2.1- Absorcéo- o etanol, um ndo eletrolito lipossolUvel, € rapidamente absorvido pela
corrente sanguinea através do estdmago, do intestino delgado e do colon. Depois da
administragéo oral do etanol, cerca de 20% é absorvido a nivel da mucosa estomacal e o
restante nas primeiras por¢oes do intestino delgado. No estbmago, do periodo gasto na
ingest&o da bebida, além de outros fatores fisioldgicos individuais. A absorgdo no
intestino delgado é extremamente rapida, completa e independente da concentracdo de
etanol e da presenca de alimentos no estémago ou no proprio intestino.

1.2.2- Distribuico- ap6s a absorcdo o etanol é uniformente distribuido através de todos
os liquidos e tecidos do organismo e em fun¢éo das variagdes individuais do contetido
lipidico, da &gua e peso corpdreo, as relagdes toxocinéticas sdo também variaveis (por
exemplo, homem/mulher, obeso/asténico).

1.2.3- Biotransformagdo- somente 2 a 10% do etanol absorvido € eliminado ocorrendo
esta eliminagdo principalmente através dos rins e pulmdes; o restante € oxidado no
organismo principalmente a nivel hepatico. A biotransformacdo extra-hepatica do etanol
€ considerada insignificante, ocorrendo a nivel renal e na mucosa do trato alimentar. A
primeira fase da biotransformac&o compreende a sua oxidag&o a aldeido acético.

A segunda fase ocorre a partir do aldeido acético com a formacéo de acetil-coenzima A
e acetato, aformacdo de acetato € praticamente irreversivel.

1.2.4- Excregdo- normamente cerca de 2% do etanol ingerido n&o sofre oxidagéo e, sob
condicdes especiais - consumo elevado, por exemplo - esta taxa pode chegar a 10%. A
excregao ocorre principalmente sob a forma inalterada pelos pulmdes e urina, embora
pequenas quanti dades possam ser detectadas na saliva, suor, esperma e leite materno.
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1.3- Toxicidade

O limite de tolerancia estabelecido para etanol em ambientes de trabalho € de
780ppm ou 1.480mg/m? (Portaria no 3.214 de 08/06/1979 do Ministério do Trabalho.

E importante ressaltar que diversos fatores interferem na toxicidade do & cool
etilico, destacando-se, fundamentalmente, o estado nutricional do individuo.

Tabela 4.3 — Toxicdade aguda do etanol.

! DL5G (g - kg™")

t
Animal ’ - :
i oral s i.p. i.v.
Rato i 13,7 : - 50 4,2
Camundongo | 9.5 83 —_ 2,0
Cao 55 -~ 6,8° 6,8* - 5.4
Homem i 75 - 9,5

* valores de dose letal.
s.c. = via subcutinea
i.p. = via intraperitoneal
i.v. = via intravenosa

[ I |

A toxicidade do dcool etilico também pode ser aterada pela interferéncia de
certos farmacos no metabolismo do aldeido acético, estando incluidos como inibidores
deste metabolismo 0s seguintes compostos. hipoglicémicos como clorpropamida,
tolbutamida e carbutamina, o dissulfiram, a fenformina, etc.

Ainda, estudo recentes demonstram que a sobrevivéncia de animais de
laboratério, submetidos a dose tdxicas de etanol é aumentada pela administracdo de
zinco e acido ascoérbico e de lisina.

Tabela 4.4 — Niveis do etanol no sangue considerados letais para 0 homem e animais de lahcratério.

Animal Nrvel Lewal*
tmg: 106 mi)
Homem i 420 (260 ~ 600)
Ratwo 939 {89C — 1 000)
Camundongo 830 (650 - 920y
Céo 570 (400 - 680)

* Definido como sendo a concentracdo sangiiinea capaz de provocar parada respiratdria.

1.4- Sinais e sintomas

A principa manifestagdo da intoxicacdo pelo etanol é a depressdo do sistema
nervoso central.

1.4.1- Intoxicagdo aguda (por ingestéo e inalagdo)- a classica exteriorizagdo do
alcoolismo agudo é a ebriedade, sendo suas principais manifestacbes digestivas e
Nervosas:
AlteracOes digestivas- exaltagdo das fungdes digestivas que logo se debilita,
sensacdo de calor epigéstrico e secura na boca. O calor no epigastrico transforma-se
em ardor e dor que € acompanhada de nauseas, vomitos e as vezes diarréia.
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AlteracBes nervosas ou psiquicas- sdo caracterizadas por trés periodos distintos:
periodo de euforia, com extroversdo exagerada; periodo médico-legal, com
diminuicdo das faculdades mentais e falta de auto-controle e periodo comatoso,
caracterizado por arreflexia, atonia, midriase, pulso lento, hipotensdo, hipotermia,
efc.

Uma alcoolemia com teores de cerca de 4,0g de etanol por litro de sangue,
resulta no aparecimento de estado de coma, caracterizado por completa inconsciéncia,
debilidade e abolicdo dos reflexos, dificuldade respiratérias e circulatérias e
incontinéncia urindria, sendo os 6éhitos bastantes frequentes nestes niveis.

1.4.2- Intoxicagdes cronicas (por ingestéo)

- Transtornos digestivos- depois de um periodo mais ou menos grande de tolerancia
aparecem 0s primeiros sinais do alcoolismo cronico, sintomas estes que se
acentuam e tem como consequéncia uma anorexia e intolerancia gastrica;
Transtornos hepéticos,

Transtornos cardiovasculares- ha taquicardia, transitoria a principio;

Transtornos endécrinos- 0 etanol produz transtornos nas glandulas de secregdo
interna, podendo ocasionar impoténcia, esterilidade e outras perturbacfes diversas,
Transtornos psiquicos- delirium tremes (estado psicopatico agudo ou subagudo,
caracterizado por confusdo mental, delirio, tremor, suores, debilidade dos membros
inferiores, febre, pulso débil, etc.); aucinose alcoolica (mau humor com ligeiros
periodos de euforia; deméncia e encefalopatia alcoolica (caracterizada pela
destruicéo progressiva da personalidade e atagues epiteliformes.

1.4-  Tratamento das intoxicagoes

1.4.1- Intoxicagdes agudas
Lavagem gastrica;
Provocar vomitos quando as condi¢des forem favoraveis,
Administrar bicarbonato de sodio (2g/250mL de agua a cada 2 horas) para
acalinizar a urina. A alcanilizagdo com solugcdo de bicarbonato de sddio, por via
endovenosa, pode ser Util, considerando a frequéncia de acidose;
Calorificacdo do paciente;
adminigtrar, por via IM, cafeina com benzoato de sodio ou anfetamina. Estas
substéncias antagonizam a depresséo do sistema nervoso central. A administracdo
de analéticos (coramina, por exemplo) sdo de efeitos mediocres tanto na depressdo
respiratoria como na neurol 6gica;
oxigenoterapia, quando necessario;
A administragdo endovenosa de glucose hipertonica parece favorecer a oxidagdo do
acool. A administracéo de vitamina B1 e B6 também parecem Ter bons resultados;
Sangria e transfusdo de sangue em casos de a coolemia elevada.

1.4.2- IntoxicagOes cronicas

O tratamento do acoolismo croénico é multidisciplinar e envolve
"desentoxicacdo”, restabelecimento das condigdes nutritivas e metabdlicas, ansioliticos
e uma série de procedimentos psico e sociotergpicos visando intervir nas condicoes
emocionais, familiares e sociais predisponentes.



2- Metanol

O metanol (&cool da madeira) é usado como anticongelante, removedor de
pintura, solvente e em sinteses quimicas.

Ap6s a absorcédo, é largamente distribuido por todos os tecidos do organismo em
funcdo do contetido hidrico dos mesmos. Congtitui-se numa excecéo a regra de que a
toxicidade dos dcoois aiféticos aumenta com o comprimento da cadeia. Esta maior
toxicidade do metal é devido a sua biotransformagéo em écido formico e formaldeido,
sendo o unico alcool alifético capaz de produzir uma acentuada acidose e o formaldeido
formado apresenta efeitos danosos seletivos nas células retinianas.

O metanol é biotransformado e excretado em niveis aproximadamente iguais a
1/5 dos do etanol e as concentragBes de &cido formico no sangue e na urina estdo em
relacdo direta com a quantidade de metanol consumido servindi, deste modo, como
indicador da gravidade da intoxicac8o. Nas intoxicagdes graves o &cido férmico
produzido determina o aparecimento de acentuada acidose e o pH urinario pode chegar
a5,0.

O destino e as vias de biotransformagdo do metanol no organismo humano
podem ser entendido através do esguema na figura abaixo:
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O envenenamento agudo devido ao acool metilico resulta de uma combinacéo
das seguintes agoes:
Depressao do sistema nervoso central;
Acentuada acidose provocada pela formacdo de &cido formico;
Toxicidade especifica do formaldeido para as células daretina.

O metanol é menos inebriante que o etanol e, naverdade, a embriagués ndo € um
sintoma notédvel da intoxicagdo a menos que uma quantidade muito grande sga
consumida ou que ocorra uma associagdo com o0 etanol. A morte provocada pelo
metanol € quase sempre precedida por cegueira e a ocorréncia deste fato tem sido
relatada quando da ingestdo de doses de apenas 15 mL. Doses de 60 a 100mL sdo
consideradas fatais para adultos.

No tratamento das intoxicagbes as medidas provocadoras de vomitos e a
lavagem géstrica com solugdo de bicarbonato de sodio a 5% sdo Gtels desde que
realizadas em tempo hébil. O tratamento sintomético consiste em combater a acidose
administrando bicarbonato ou lactato de sodio e a corregdo da hipoglicemia com
administragéo de glicose por via endovenosa.

Quando da ingestdo de doses elevadas de metanol o quadro sintomatol6gico
inclui delirios, agitacdo e convulsdes. Nestes casos emprega-se 0 pentobarbital como
tratamento sintomatico, tendo o cuidado sempre para com a possivel e frequente
depressdo respiratoria

3- Anilina

3.1- Generdidades
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A anilina € um liquido oleoso, incolor (que escurece rapidamente quando
exposto a luz), ligeiramente volétil e apresenta um ponto de ebulicdo de cerca de 183°
C. E altamente empregada na industria quimica na fabricagio de pigmentos, tintas e
plésticos e na industria farmacéutica na fabricagdo de diversos produtos tais como a
fenacetinal e acetanilida.

3.2- Vias de absorgéo e toxicidade

Por ser um composto volétil, a via respiratéria consitui-se numa importante via
de introdugdo do agente tdxico. Em virtude de sua ata lipossolubilidade é facilmente
absorvida pelo trato gastrointestinal e também pela via dérmica, produzindo, inclusive,
queratites que podem ser, as vezes, resultantes do uso de vestuario contaminado.

Além de provocar acdo local no tecido cuténeo e mucosas, uma vez absorvida
exerce acdo ao nivel do sistema nervoso central produzindo depressdo. Porém, a sua
principal agdo é aguela exercida da hemoglobina, ou seja a acdo metaemogl obini zaaante
provocada pela fenilidroxilamina e nitrosobenzeno produtos resultantes da sua
biotransformacé&o, conforme a figura abaixo.

A metaemohoglobina ndo pode transportar oxigénio e, portanto, uma
metaemogl obinemia elevada € incompativel com avida.

Em funcdo do teor de metaemoglobina formada, os sinais e sintomas da
intoxicagéo sdo:

- 15%- cianose detectavel (unhas, 1abios e orelhas);
40%- cianose mais intensa;
40-60%- cefaléia, vertigem, ataxia, dispnéia e taquicardia;
acima de 60%- sonoléncia evoluindo ao estado de coma.

A dose letal da anilina quando da ingestéo é de 12 a 20g. A DL 50 aguda oral
(em cées) é de 500mg/Kg.
O seu limite de tolerancia é de 4ppm (15mg/m>).

3.3- Biotransformagéo

A anilina é biotransformada originando vérios produtos, conforme a figura 4.7
da literatura base. Parte da anilinainalterada é excretada pela urina e pelos pulmdes.






3.4- Sintomas na intoxicagdo aguda

A acdo da anilina sobre o sistema nervoso central € manifesta por um periodo
curto de excitacdo euférica, seguindo de cefaléia e vertigens. Em determinadas ocasi des
e sobretudo em criangas, ocorrem convulsdes. Observam-se também transtornos na
marcha e na palavra, arreflexia, sonoléncia e coma. Ocorre a cianose, vOmitos,
pal pitagdes, dispnéia, midriase e convulsdes finais. A morte sobrevém gquando cerca de
65% é convertido em metaemoglobina.

3.5- Tratamento das intoxicagoes

Administrar azul de metileno depois de uma hora se persistir a cinaose.
Simultaneamente utilizar acido ascorbico na dose de cerca de 1g, duas a trés vezes ao
dia

Outras medidas recomendaveis de grande valor sdo: oxigenoterapia e transfusdo
sanguinea, método este que deve ser utilizado em casos graves. Usar analépticos,
respiracdo artificial e outras metidas sintométicas, conforme o caso.

O azul de metileno provoca a redugdo da metaemoglobina pra hemoglobina e é
um antidoto especifico para as susbstancias metaemoglobinizantes, conforme figura 4.8
anexada de acordo com aliteratura base.

4- Gasolina

A gasolina é uma mistura de hidrocarbonetos parafinicos, olefinicos, nafténicos
e aromaticos, de composi¢do variavel conforme a origem, processo de obtencdo e
finalidade a que se destina.

E muito pouco absorvida através da pele intacta e, quando em contato, produz
lesOes consequentes da agdo desengordurante dos hidrocarbonetos. A ingestéo acidental
ocorre normalmente em criancas e a principal via de absor¢éo € a pulmonar.
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A exposicdo excessiva aos vapores de gasolina provoca depressdo central,
distarbios respiratérios com traqueobronquite exsudativa, edema pulmonar e
pneumonite, estado de coma e morte por insuficiéncia respiratéria. Os principais sinais e
sintomas da intoxicagdo consistem em incoordenagdo, hiperenxcitabilidade, distirbios
visuais, confusdo mental, cefaléia, nauseas, etc. Nas exposi¢es a longo prazo, mesmo
com concentragOes pequenas de gasolina devem-se tomar em consideragdo os efeitos
sanguineos resultantes da presenca de benzeno como contaminante normal.

A suadose letal é de cercade 10 mL quando da ingest&o.

5- Querosene

O querosene é constituido de uma mistura complexa de hidrocarbonetos
aliféticos, olefinicos, nafténicos e arométicos. E usado como congtituinte de
combustiveis para motores de explosdo, de iluminagdo ou aquecimento, em produtos de
limpeza, em polidores e na forma desodorada € comumente empregado em formulagdes
de alguns tipos de inseticidas.

Os principais sinais nas intoxicagdes agudas pel o querosene compreendem:
Gastrointestinais- vomitos que podem ser acentuados provocando distarbios
hidreletroliticos graves, cdlicas abdominais e diarréia. O querosene quando da
ingestd@o oral apresenta um certo efeito caustico com lesdes nas mucosas,

Neurol 6gicos- depressao do sistema nervoso central;
Respiratérios- sd0 0s mais comuns e compreendem fundamentalmente uma
pneumonite quimica, complicada por pneumonia bacteriana.

A ingestdo de grandes quantidades de querosene pode resultar no aparecimento
de lesbes hepéticas, renais e esplénicas.

A dose letal média, quando da ingestdo, para um individuo adulto ndo pode ser
estabelecida com rigor, pois a propor¢do de hidrocarbonetos no querosene é bastante
varidvel. O chamado querosene doméstico contém cerca de 7% em peso de
hidrocarbonetos nafténicos e aromaticos. Provavelmente a dose oral fatal para um
individuo adulto é de 70 a 90g, ainda que, pelo menos, o dobro desta quantidade tenha
sido tolerada e uma dose de apenas 14g tenha provocado a morte.

No tratamento das intoxicagdes agudas pelo querosene, como também pela
gasolina, considerando as complicagbes pulmonares que podem ocorrer, as medidas
provocadoras de vomitos bem como a lavagem géstrica sdo contra-indicadas. A
assisténcia e vigilancia as condigdes respiratorias sd0 necessarias incluem a manutencao
da permeabilidade das vias aéreas superiores e administragdo de oxigénio. Os disturbios
hidroeletroliticos, sempre frequentes e as vezes graves, devem ser cuidadosamente
controlados.

Administrar corticoides e antibiéticos.

6- Acetona

6.1- Generaidades

A acetona é um liquido incolor, com ponto de ebulicdo de 56,5° C, sendo
miscivel com &gua em todas as proporgoes.
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E usada na industria quimica como solvente, nas indlstrias de plésticos,
borracha, explosivos, na manufatura da seda e do couro sintético, na producdo de 6leos
[ubrificantes, etc.

6.2- Absorcéo e excrecéo

E rapidamente absorvida pelo trato respiratério, calculando-se em torno de 70%
de determinada concentracdo inadlada. A absorcdo através da pele intacta é
insignificante.

A sua excreg@o ocorre quase gue totalmente através dos pulmdes, em pequena
propor¢do sob a forma inalterada e em grande proporgédo sob a forma de CO,. A
excrecdo urinéria é bastante reduzida, ocorrendo na forma de glicuronideo.

6.3- Toxicidade

O principal efeito toxico da acetona ocorre a nivel do sistema nervoso central,
com producdo de narcose. Nas exposicdes cronicas este efeito € caracterizado por
cefaléa e sonoléncia. A sua inalagdo determina irritagdo e congestdo bronquica,
bradicardia e hipotermia. Quando da ingestéo os sintomas principais incluem nauseas,
vOmitos e diarréia sanguinolenta.

Nas exposicdes a longo prazo € comum o aparecimento de eczemas, faringites,
bronquites, obnubilacdo e desmaios.

6.4- Tratamento das intoxicacoes

Nos casos de ingestéo as medidas de esvaziamento géstrico deve ser redlizadas.
Quando da inalagdo o tratamento € sintomatico com assi sténcia adequada as condi¢des
respiratorias.

7- Butanona (metiletilcetona)

E um liquido incolor, volétil (PE=79° C) e atamente inflamavel. E empregada
na industria de tintas e removedores, na industria de 6leos lubrificantes, de vernizes, de
couro sintético, em sintese organica, etc.

A butanona é rapidamente absorvida pela via respiratoria. A principal acéo desta
cetona é a depressdo do sistema nervoso central, com produgcdo de narcose. Nas
exposi¢des a longo prazo ocorrem irritagdo dos olhos e do trato respiratorio, cefaéia,
nauseas e dermatites.

O tratamento das intoxicacdes é sintomatico com assisténcia eficaz as condicdes
respiratérias do paciente.

8- Cloroférmio
8.1- Generaidades
O cloroférmio é um liquido incolor, volétil (PE=60,8° C), dotado de odor

caracteristico e agradavel. E muito pouco sollvel na &gua, miscivel com etanol, éter
etilico e outros solventes, sendo altamente lipossolUvel. E usado como propelente em
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aerosois, como preservativo e adogante em preparacOes farmacéuticas, na purificacéo de
antibiéticos e outros compostos organicos, nos processos de limpeza a seco, como
agente anestésico, etc.

8.2- Toxicinética

O cloroférmio é rapidamente absorvido apls inalagdo assim como apos
introduc&o eplo trato gastrointestinal. E também absorvido através da pele intacta. Apos
aabsorcéo oral a sua concentragdo sanguinea méxima é atingida em 1 hora.

E distribuido pelo organismo em funco da sua lipossol ubilidade, concentrando-
se fundamental mente no tecido nervoso e em menor concentracdo no figado, rins, baco,
coragdo, pulmdes e musculos. A sua biotransformagdo compreende fundamental mente a
formagdo de CO,, eliminado através da presenca de cloro inorganico na urina. Esta
biotransformacéo representa uma desalogenacdo oxidativa completa e pode ser
representada através da equagao:

CHCI3+H,O0+[O] — > CO,+ 3HCI
8.3- Toxicidade

O cloroférmio é um poderoso depressor do sistema nervoso central. O homem
pode detectar o cloroformio pelo odor quando presente no ambiente na concentracdo de
200-300ppm € os primeiros sinais de depressdo do sistema nervoso central, tais como
vertigens, pressdo intracrania e nduseas, aparecem apds exposi¢ao durante 10 minutos
na concentragdo de 1.000 a 2.000ppm. Exposi¢des durante 30 a 60 minutos a
concentracdo de 15.000ppm resultam em efeitos narcéticos e uma concentracao de
25.000ppm pode ser letal durante uma exposicdo de 5 a 10 minutos. A morte ocorre ndo
somente por parada respiratdéria como, também, por parada cardiaca, pois o
clorofrmio, a exemplo de outros hidrocarbonetos hal ogenados, sensibiliza o miocérido
aos efeitos endogenos de catecolaminas. Produz lesdo hepacelular e degeneracdo
gordurosa do figado e necrose. A dose hepatotoxica minima do cloroférmio para
camondongos € de 35mg/Kg, enquanto que uma moderada hepatotoxicidade € obtida
com doses de 140mg/Kg.

Niveis sanguineos de aproximadamente 7mg/100mL sdo suficientes parainstalar
um estado pré-anestésico e entre 15 a 25mg/100mL tem-se anestesia completa.

O limite de tolerancia na atmosfera de trabalho é de 20ppm ou 94mg/m”.

Além do efeito hepatotdxico, o cloroformio provoca uma série de aterages
bioguimicas.

O- Tricloroetileno
9.1- Generalidades

O tricloroetileno € um liquido incolor, cujo odor faz lembrar o cloroférmio,
praticamente insolivel na &gua e miscivel com os solventes organicos em geral.
Apresenta um ponto de ebulicéo de 87° C e uma densidade de 1,46 a 15° C.

E usado em grande escala nos processos industriais pela sua propriedade de
dissolver graxas e gorduras, calculando-se que 90% da sua produc&o seja consumida nas
operacOes industriais de desengraxamento. A lavagem a seco de roupas (dry cleaning)
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representa também um importante emprego, além de outros como na extragcdo de certas
drogas e nas operagdes que abrangem aplicactes de resinas, colas, breu, tintas, vernizes,
etc.

Como o emprego do triclorietileno envolve riscos a salide pela toxicidade dos
seus vapores, os trabal hadores que manuseiam este solvente constituem uma popul agéo
que necessita de observagdo médico-preventiva, incluindo o controle toxicoldgico
periédico. Nos EUA, o Nationa Institute for Occupational Safety and Health (NIOSH)
estimou que 200.000 trabal hadores estéo expostos aos riscos do tricloroetileno.

9.2- Toxicinética

A principa via de absorcdo do tricloroetileno € a respiratoria e,
secundariamente, a via cuténea, as quais assumem papel de importancia no que se refere
a Toxicicologia Ocupacional. Uma vez absorvido, o tricloroetileno é fixado pelos
eritrocitos e pelo plasma, sendo distribuido pelo organismo em fungéo de sua afinidade
para os tecidos lipbides.

Uma fragdo do tricloroetileno absorvido é armazenada sem sofrer modificacéo
quimica, por tempo varidvel e esse armazenamento ocorre gracas a grande
lipossol ubilidade do composto.

E excretado, em parte, inalterado através do ar expirado e secundariamente
através da urina, estimando-se que cerca de 10 a 20% do tricloroetileno absorvido sgja
excretado inalterado pelos pulmdes. Uma outra fragéo, estimada em torno de 70 a 90%
do tricloroetileno absorvido pelo organismo sofre processo de biotransformagdo
originando produtos hidrossol Uvels que sdo excretados através da via urinaria.

9.3- Toxicidade e sintomatologia

O principa risco potencial do tricloroetileno € o efeito anestésico e tem sido
relatadas intoxicagbes ocupacionais cuja sintomalogia constitui em inconsciéncia e
coma. Nestas intoxicagbes normalmente ocorre a recuperagdo do intoxicagdo mas,
entretanto, ocorrem casos de morte por fibrilagdo ventricular, especialmente nas
exposi¢des prolongadas a concentracdes elevadas do agente téxico.

Alguns produtos de decomposi¢éo do tricloroetileno, ou ainda impurezas de
fabricagdo, com dicloroetano, o fosfogénio e tetracloroetano, séo dotados de elevada
toxicidade e, as vezes, os efeitos deletérios nas exposicdes ao tricloroetileno podem ser
atribuidos a estas substancias.

Os principais snais e sintomas na intoxicagdo aguda compreendem:
perturbagbes visuais, confusdo mental, tonturas, fadiga, nduseas e vOmitos,
inconsciéncia, coma e morte por edema pulmonar agudo.
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As manifestacfes clinicas na intoxicagdo croénicas ou longo prazo se traduzem
por transtornos nervosos com sintomas semelhantes as formas agudas leves, mas em
cardter mais duradouro. S&o referidas, nesta fase, certas perturbacfes digestivas com
gstralgias e estado nauseoso, podendo ainda aparecer anemia.

Além dos efeitos anestésicos gerais, sao importantes também alguns outros
atributaveis principalmente a afinidade do tricloretileno pelo tecido nervoso, em funcéo
da sua lipossolubilidade.

Entre as manifestacbes clinicas constam ainda efeitos sobre o aparelho
cardiovascular (fibrilagdo ventricular, taqui ou bradicardia dependendo da intensidade
da exposicdo e alteracbes eletrocardiogréficas). Sdo ainda mencionados anorexia,
transpiracdo excessiva, impoténcia, sono agitado, perda da memdria, neurastenia e
demeéncia.

A concentraco letal média do tricloroetileno (CL50) em ratos ou camundongos,
para uma exposi¢ao de 4 horas, oscila de 40.000 a 50.000m§/ m?®, sendo que seus efeitos
narcoticos sdo observados com concentragdes 25.000mg/m?, enquanto que os sintomas
neuréticos, manifestados por mudangas do comportamento animal, ocorrem com
concentraces de 1.000mg/m°.

10- Estireno

E um liquido incolor, oleoso, pouco volétil (PE=146° C), normamente utilizado
na produc&o industrial de polimeros plésticos e da borracha sintética. E muito pouco
solavel naagua (0,03g/100mL) e sollvel em etanol, metanol, acetona, éter etilico, etc.

Os trabalhadores industriais e a populagdo em geral podem estar expostos ao
estireno durante 0 seu processamento ou através dos alimentos embalados em
recipientes de poliestireno.

O poliestireno € um polimero obtido pelo aguecimento do estireno a 200° C. E
um pléstico claro e pode ser representado por:

As intoxicagdes ocupacionais pelo estireno ocorrem pela via respiratéria e pela
absorcéo através da pele.

Exposicdes ocupacionais a0 estireno na concentragdo de 200ppm podem
provocar nauseas, vOmitos, anorexia, astenia e depressio do sistema nervoso central. E
descrito também o aparecimento de uma leucopenia rapidamente reversivel.

A potencialidade do estireno em provocar danos no desenvolvimento fetal tem
merecido a atengdo de diversos pesquisadores. Alguns estudos sobre o0 assunto,
realizados com animais expostos a concentragoes de 250, 300, 500, 700 e 1.000ppm por
6 horas diérias durante a organogénese, demonstram que o estireno tem a capacidade de
provocar efeitos embriotdxicos.

O seu limite de tolerancia é de 100ppm.



11- Benzeno
11.1- Generalidades

O benzeno é um liquido incolor, volétil (PE=80° C), com odor agradavel. Deve
ser distinguido da benzina, produto de destilacdo do petrdleo constituido por uma
mistura de hidrocarbonetos em proporcfes variaves. O benzol, por sua vez, € uma
mistura de 75% de benzeno, 15% de tolueno e 9% de xileno.

O benzeno é encontrado em concentragdo varidvel na maioria das gasolinas, é
um ingrediente comum dos removedores de tintas e vernizes € também utilizado como
veiculo de diversas formulagdes comerciais de inseticidas (concentrados emulsionaveis
e solugBes). Entre inimeras possibilidades de exposicdo profissonal ao benzeno, o
trabalho em industrias de calgados e outros artigos de couro, pode constituir-se um
importante risco profissonal em virtude do manuseio de colas cujos solventes contem
benzeno. Os riscos profissionais ao benzeno também ocorrem nas indUstrias de sintese
do fenol, do nitrobenzeno e na industria metal Grgica que utiliza carvéo mineral.

11.2- Vias de absor¢do e toxicidade
O benzeno é téxico quando introduzido no organismo por qualquer via, porém, a

intoxicagdo comumente ocorre por inalagdo dos seus vapores (intoxicagdes industriais).
Outras vias menos frequentes sdo a via dérmica e a via oral. O composto € rapidamente
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absorvido ndo somente por inalagdo, mas também, por ingestdo e valores maximos de
concentracdo nos tecidos sdo obtidos apos 3 horas da absorcao.

A absor¢éo do composto € bastante répida a principio, mas o equilibrio entre a
concentracao no ar inspirado e no sangue € lentamente alcancado. Cessada a exposi¢ao,
uma quantidade consideravel de benzeno retido nos pulmdes é excretada inalterada pelo
ar expirado. Esta excrecdo é bastante rapida durante as primeiras horas, mas regquer
vérios dias para ser completa.

A inalaggo de concentragBes equivalente & 20.000ppm (64g/m® de ar) provoca a
morte em poucos minutos e a inalagdo de 1.500ppm (5¢/m® de ar) durante 60 minutos
produz marcada depresséo do sistema nervoso central.

Quando daingestdo adose letal € de 10 a 15g.

11.2- Distribuicé&o, biotransformagéo e excre¢éo

Apoés a absor¢do o benzeno deposita-se principalmente no sistema nervoso
central e sua distribuico em outros Orgdos varia com o0 tempo decorrido apos a
exposic¢ao, distribuindo-se principalmente nos tecidos lipoides, no figado, baco, sangue
e medula déssea. ConcentragOes elevadas de seus produtos de biotransformagdo sdo
encontradas na medula 6ssea enquanto gue os niveis hepéticos sdo consideravelmente
mais baixos.

No organismo humano, quando absorvido pelo trato gastrointestinal, cerca de
40% do mesmo é excretado inalterado pelos pulmdes e, quando da absor¢éo pulmonar
apenas cerca de 16% é excretado inalterado.

A sua biotransformagdo compreende fundamentalmente um processo de
oxidagdo resultando na formacdo de fenol e polifendis (principamente catecol e
hidroquinona), produtos estes que sdo eliminados através da urina sob a forma
conjugada.
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11.3- Sinais e sintomas

Os sintomas nas intoxicagOes agudas e cronicas provocados pelo benzeno sdo
bastante diferentes. O benzeno por si préprio é o responsavel pelos efeitos agudos
enquanto que os seus metabdlitos sdo considerados como sendo os fatores etiol 6gicos na
toxicidade crénica.

Apesar do grande numero de investigaghes existentes sobre o assunto, o
mecanismo da agdo toxica do benzeno a nivel sanguineo permanece desconhecido.
Sabe-se que a hematoxicidade nas exposi¢Oes ocupacionais ao benzeno € indicada por
um efeito depressivo na medula 6ssea. Parece que o benzeno € biotransformado in situ
na medula 6ssea, com formagdo de um composto intermediério que seria o responsavel
pela hematotoxicidade. A estrutura deste produto é desconhecida, mas o benzeno
epoxido, formado inicialmente durante a biotransformagdo do benzeno, é considerado
como sendo o0 mais provavel responsavel por esta ag&o.

11.3.1- IntoxicagOes agudas- sob o ponto de vista da toxicidade aguda, o benzeno possui
efeitos neurotrépicos ndo especificos que caracterizam de uma maneira geral os
solventes voléteis que, em fungdo da lipossolubilidade, se fixam nos centros nervosos,
mais parti cularmente na medula e no bulbo.

Os transtornos observados séo em fungéo da quantidade de vapores inalados.
Com doses elevadas a evolucdo é fatal em alguns minutos, a morte sobrevém durante o
estado de coma, intercalado ou nd com convulsdes. Com doses menores nota-se
habitualmente uma fase de excitacdo com caracteristicas de embriaguez (embriaguez
benzénica), juntamente com vertigens, cefaléia e tremores, fase esta seguida de uma
fase de depressio com nauseas e vomitos, a seguir produz-se um estado de sonoléncia
com perda do conhecimento. Podem aparecer transtornos respiratorios e circulatérios e
a morte por colapso cardiaco. Em casos de recuperacdo sao frequentes as sequelas
nervosas (cefaléias e vertigens). Nas intoxicagoes leves h4 o aparecimento do estado de



embriaguez, com cefaléia, vertigens e tremores, sintomas estes que desaparecem
rapidamente com aretirada do individuo intoxicado do loca de exposicéo.

11.3.2- IntoxicacOes alongo prazo

- Formas ligeiras- a toleréncia dos individuos expostos ao benzeno pode ser
satisfatéria durante um periodo de tempo mais ou menos longo. Apresentam
inclusive um certo estado de euforia com desconhecimento do perigo. Ocorre entéo
0 aparecimento de estado de fadiga desproporcional com o esforco fisico, associada
a uma paidez dos tegumentos e dispnéia. Observam-se ligeiros transtornos
digestivos, as epistaxes sdo frequentes e no caso d mulheres existem transtornos da
menstruacdo.

Formas graves- podem ser decorrentes das chamadas formas ligeiras que evoluem
progressivamente, mas com mais frequéncia aparecem bruscamente, sem nenhum
sintoma que revele a profundidade da exposi¢éo do individuo. Os sintomas clinicos
guando se manifestam ja indicam um prognostico fatal. Nesta fase da intoxicacéo
os individuos s8o palidos, ainda que esta palidez ndo seja sempre proporcional ao
grau de anemia, S0 asténicos e apresentam dispnéia por esforco fisico. Os
transtornos digestivos sdo frequentes e ocorre uma marcada anorexia. Observam-se
também resultantes do ataque ao sistema sanguineo, as hemorragias se multiplicam
podendo ser cuténea ou ao nivel das mucosas.

11.4- Tratamento das intoxicagcoes

- Retirar o intoxicado do local de exposi¢ao;

- Promover arespiracdo artificial e oxigenoterapia;

- Nos casos de ingestdo executar alavagem géastrica. Evitar a provocacdo de vomitos,

- Administrar laxantes;

- Manter o intoxicado sob repouso absoluto até normalizagdo das condicOes
respiratérias

- Tratar ou prevenir a pneumonia brénquica;

- Tratar aanemia com transfusdes de sangue repetidas;



- Na depressdo do centro respiratorio administrar cafeina com benzoato de sodio,
500mg por endovenosa, e cardizol, 200mg por via subcutdnea. E absolutamente
contra-indicado o uso de adrenalina ou noradrenalina.

12- Tolueno
12.1- Generalidades

O tolueno é um liquido incolor, com ponto de ebulicdo de 110,6° C, muito pouco
solGvel em &gua (6,5mmol/L a 20° C), solivel em acetona e miscivel com etanol, éter
etilico, benzeno, etc. E usado como solvente, tiner e como matéria basica na industria
quimica na producdo de tintas, lacas, adesivos, na fabricagdo do fenol, benzeno,
nitroluenos, viniltoluenos, etc. E também largamente empregado naindGstria gréfica.

12.2- Toxocinética

O tolueno é facilmente absorvido através dos pulmdes. A absor¢do pulmonar,
guando sob a forma de vapor € estimada como sendo 40-60% da concentragdo ata
inalada.

Em qualquer concentracdo de tolueno no ar inalado a sua concentragéo no ar
alveolar e sangue arterial aumenta rapidamente durante os primeiros 10-15 minutos,
sendo que depois de 10 segundos de exposicao é possivel detectar sua presenca no
sangue arterial.

A absorcdo pelo trato gastrointestinal é mais lenta que a absorg@o pulmonar e a
concentracdo sanguinea do agente toxico atinge um valor maximo de 2 horas apos a
absorcéo oral.

O &cido benzbico é o mais importante produto da biotransformacéo do tolueno,
sendo calculado que de 75 a 80% do composto absorvido é transformado neste produto.

No organismo humano o tolueno é também oxidado no anel aromético sendo
transformado em p-cresol (1%), o-cresol (0,1%) e m-cresol em menor porporc¢do, sendo
esta oxidagdo realizada com aformagado de epdxidos intermediérios.



12.3- Acdo tdxica e sintomatol ogia

O mecanismo de acdo tdxica do tolueno € ainda desconhecido. Identicamente a
outros solventes organicos, apresenta uma agdo predominantemente depressora do
sistema nervoso central. Os estudos existentes até o presente momento ndo permitem
concluir sobre o efeito hepatotoxico irreversivel do tolueno.

Na inalacdo de seus vapores observa-se numa fase iniciad um esto de euforia,
confusdo mental, incoordenacdo muscular, cefaléa, vertigens, midriase, nduseas e
vomitos. Apls edta fase inicial o intoxicado apresenta durante vérios dias uma
irritabilidade acentuada, cefaléia, nauseas e astenia.

Quando da ingestéo observa-se um intenso quadro gastrointestinal com dores
abdominais, nauseas, vomitos e diarréia, que pode estar associado as manifestagdes
neurol égicas

O limite de tolerancia para o tolueno é de 78ppm ou 290mg/m°.

13- Xileno
13.1- Generalidades
O xileno técnico conhecido comercialmento por xilol, é constitu;ido de uma

mistura dos isdbmeros orto, meta (60-70%), paraxileno e etilbenzeno, apresentando um
ponto de ebulicdo de 140° C.
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E um solvente bastante comum na formulag&o de inseticidas do tipo emulsdes e
concentrados emulsionaveis e, também, largamente empregado na indUstria quimica.

13.2- Toxicinética

E normalmente absorvido pelas vias pulmonar e oral, sendo que sua absorgéo
através da pele é insignificante em condi¢des ordinarias de exposi ¢ao.

Em individuos expostos & concentracdo de 200 a 400mg/m® durante 8 horas,
64% dos isdbmeros orto, meta e paraxileno sdo retidos pelos pulmdes. Somente uma
proporcéo de 3 a 6% da dose absorvida é excretada inadterada no ar expirado e a
excrecdo urinaria é desprezivel. Cerca de 95% do xileno absorvido é biotransformado e
excretado naurina
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A sua biotransformacdo compreende a oxidagdo de um dos grupos metil com
formagdo do &cido metil benzdico correspondente, o qual € posteriormente excretado
através de conjungagdo com aglicina

13.3- Acdo tdxica

Quando em contato com a pele provoca dermatite. Ao nivel das mucosas
provoca irritacdo grave. No sistema nervoso central atua como narcético com uma acéo
depressora.

A nivel pulmonar a producdo de um aldeido, intermediario naformac&o do &cido
metilbenzoico durante a biotransformagdo do xileno, pode resultar numa agdo deletéria
em varios componentes celulares.



O limite de tolerancia do xileno é de 78ppm ou 340mg/m?>.
13.4- Sintomas e tratamento das intoxicagdes

A exposicdo ao xileno no aparecimento de cefaléia, transtornos da visdo,
diminuicdo da coordenacdo e nauseas. Exposicdes intensas podem produzir colapso e
coma. Nas exposigdes cronicas (repetidas) os sinais e sintomas mais importantes
compreendem uma anemia moderada, cefaléia, anorexia, estado de fadiga, nauseas e
hemorragia na mucosa nasal.

E importante ressaltar que normalmente o xileno comercial apresenta como
impureza quantidades apreciaveis de benzeno, o que significa que nas intoxicagdes a
longo prazo ainalacdo de seus vapores provoca alteracbes no exame hematol 6gico.

Quando da ingestéo, o tratamento € realizado provocando vomitos e através da
lavagem gastrica. Evitar os laxantes oleosos especialmente quando a intoxicagdo €
resultante da ingestdo de formulagBes de inseticidas que apresentam o xileno como
solvente.

14- Sulfeto de carbono
14.1- Generalidades

E um liquido incolor, volétil (PE=46,3° C), densidade igual a 1,263.

A fonte mais importante de exposi¢do ao sulfeto de carbono € a industria de
fibras de rayon, obtidas pelo processo de viscose. O sulfeto de carbono é também
empregado, em menor escala, em Varios outros processos industriais, tais como na
refinagdo do petroleo e parafina, na extracdo de 6leo de oliva e palma e em processos de
sintese quimica. E também usado como inseticida fumigante.

O envenenamento agudo por ingestdo de sulfeto de carbono é bastante raro.

14.2- Toxicinética

A via respiratéria congtitui a principal via de introdugdo do sulfeto de carbono
no organismo sendo a absor¢do por esta via, apesar das consideraveis variacOes
individuais, proporcional & concentragdo do agente toxico no ar inalado. E também
absorvido através de via cuténea, e estudos existentes a este respeito demonstram que
maos imersas durante 1 hora no banho de lavagem no processo de obtencdo do "rayon
viscose", absorvem cercade 17,5mg de sulfeto de carbono.

Ap6s a absorcdo € distribuido no organismo pelo sangue, concentrando-se nos
eritrocitos duas vezes mais do que no plasma. Desaparece rapidamente do sangue,
devido a sua lipossolubilidade, distribui-se na maioriados tecidos. A sua afinidade pelos
tecidos é explicada, além da lipossolubilidade, pela capacidade de ligar-se a
aminoacidos formando écido ditiocarbamico e um composto ciclico do tipo tiazolidina.
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Em um individuos expostos, uma proporcéo de 60 a 90% do sulfeto de carbono é
eliminada pel os pulmdes sob a forma inaterada, somente uma peguena proporgéo cerca
de 1%, € excretada na urina, sendo o remanescente lentamente biotransformado. As
diversas fases da biotransformagéo do sulfeto de carbono estéo indicadas na figura 4.18
da literatura base.

A biotransformacdo do sulfeto de carbono em sulfeto de carbonila (COS) e
sulfato inorgénico, ocorre por processo de dessulfuracioa nivel microssomal. O sulfeto
de carbonila é posteriormente oxidado a didxido de carbono sendo este eliminado pelos
pulmdes.

A excregdo do sulfeto de carbono inalterado, através da pele, em individuos
expostos chega algumas vezes a ser trés vezes maior do que a quantidade excretada na
urina como produto inalterado.

A excrecdo pela saliva e fezes € desprezivel.



14.3- Toxidindmica

O sulfeto de carbono é bastante reativo para com os agentes nucleofilicos, que
caracterizam pela presenca de par de elétrons livres de molécula.

A maioria das substancias de interesse bioquimico (aminoacidos, aminas
biogénicas, etc.) possuem esses grupos nucleofilicos podendo, portanto reagir com o
sulfeto de carbono e formar produtos semelhantes aos citados, provocando, deste modo,
alteragdes na homeostase normal.

Uma das teorias que procura explicar o mecanismo de agdo do sulfeto de
carbono esta relacionada com a afinidade de seus produtos de biotransformacao,
ditiocarbamatos e tiotizolidona, por metais essenciais, formando complexos estaveis e
interferindo no metabolismo organico.
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14.4- Sinais e sintomas

As intoxicagOes agudas e subagudas podem ocorrer por curta exposicdo a
concentragdes que variam de 3.000 a 5.000mg/m®, apresentando o paciente uma
predominancia de sinais e sintomas de ordem psiquica e neuroldgica. O quadro da
intoxicacdo € caracterizado por cefaléia, convulsdo, coma, depressio e alucinacoes,
cianose, sensacdo de queimadura e depois anestesia, vertigens, dispnéia, apnéia,
hipotensdo arterial, conjuntivite e lacrimejamento.

A exposicdo a baixas concentragfes, durante muitos anos, pode provocar o
chamado sulfocarbonismo que é caracterizado por um conjunto de sinais e sintomas que
revelam os multiplos efeitos do sulfeto de carbono: excitacdo psiquico-maniaca,
perestesias, emagrecimento, dermatites, polimeurites, dores musculares e abolicdo dos
reflexos, anemia monocitica, anginopatia, degeneracdo hepética, frigidez ou impoténcia
etc.

14.5- Limite de tolerdncia

No Brasil, o valor de 16ppm ou 47mg/m? foi estabelecido pela Portaria no 3214
de 08/junho/1978, como sendo o limite de tolerancia para o sulfeto de carbono na
atmosfera de trabalho. Entretanto, a exposi¢ao a concentragdes de 10ppm pode originar
sintomas toxicos como cefaléia e adormecimento. A exposicaéo durante vérias horas a
concentracdes de 50ppm pode ser letal.



