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Resumo

Este estudo faz uma revisao de literatura sobre o niquel metalico (N1) e sua
forma de apresentacao ao trabalhador, relacionando os perigos causados por
sua suposta carcinogenicidade. O estudo tem sua relevancia fundamentada
na importancia de se conhecer a correta composi¢cao dos elementos e sua
classificacdo com preocupacgbes sociais e ambientais, destinando-se a
conhecer e controlar os riscos que o trabalho pode oferecer ao ambiente e a
vida. Descrevem-se as principais caracteristicas do niquel metalico e
informacoes sobre algumas normas brasileiras. Utilizaram-se dados de
bancos como o LILACS, SciELO, MEDLINE, Direct Science, assim como
livros e documentos de referéncia para a area. O método utilizado foi um
levantamento bibliografico por meio de abordagem critica, objetiva e
abrangente, considerando-se a relevancia do tema. Ao final do trabalho
percebeu-se o conflito gerado por uma classificacdo equivocada dos
compostos e a necessidade de estudos mais aprofundados. A partir do
levantamento empreendido espera-se ter contribuido para o conhecimento
geral da populacdo, principalmente para quem esta diretamente envolvido
na exposicao a compostos do niquel, possibilitando-se, desta maneira, rever
as medidas e precaugdoes que sao sugeridas na literatura quanto a

seguranca no ambiente de trabalho.
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Palavras-chave: Niquel metalico. Exposicgao ocupacional.

Carcinogenicidade do niquel.

This study deals with a literature review on the nickel and their
presentation to the employee listing the dangers caused by his alleged
carcinogenicity. The study has its relevance based on the importance of
knowing the correct composition of elements and their classification with
social and environmental concerns that are meant to know and control the
risks that work can provide the environment and life. Throughout the
development thereof has been described the main features of metallic nickel
and information on some Brazilian standards. Database was used as the
LILACS, ScaiELO, MEDLINE, as well as books and reference documents for
the area. The method used was a literature by means of a critical, objective
and comprehensive approach, considering the relevance of the subject. At
the end of the work i1t was noticed the conflict generated by a mistaken
classification of compounds and the need for further study. From this
survey is expected to have contributed to the general knowledge of the
population, especially for those who are directly involved with nickel,
enabling this way to review the measures and precautions that are

suggested in the literature about the safety in the workplace.

Keywords: Nickel Metal. Occupational exposure. Nickel carcinogenic

potential.
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1) Introducao

O niquel (Ni) é o 24° metal em abundancia na crosta terrestre, caracterizado
como metal pesado, de densidade de 8,5 g/cm®. Na forma metalica é branco
prateado, ductil e maleavel, possui grande resisténcia a corrosio e oxidacao
pelo ar, agua e agentes alcalinos. Dentre os varios compostos de niquel, os
principais sao 6xido de niquel (NiO), hidroxido de niquel (NiOH), sulfato de
niquel (NisS2) e cloreto de niquel (NiCly). Os sais de niquel de acidos
organicos fortes sdo soliivels em agua, enquanto os sais de niquel de acidos

inorganicos fracos sao insoluveis. (AZEVEDO, CHASIN, 2003)

A exposi¢do ocupacional ao niquel metalico pode ocorrer através de uma
variedade de fontes, como as operacoes metalirgicas, incluindo a fabricacio
de aco inoxidavel, a producao de liga de niquel, e as operacoes de metalurgia
do p6. Em quase todos os casos, as exposicoes ao niquel metalico incluem
exposicoes concomitantes a outros compostos de niquel e podem ser
confundidas com a exposi¢cdo a materiais toxicos (OLLER, 2002).

Os efeitos observados na satde dos trabalhadores expostos ao niquel
metalico correm no sistema respiratério e podem ser benignos (incluindo
asma e fibrose) ou cancer respiratoério.

Para este documento, a principal preocupacao é a presenca de niquel em
ambientes ocupacionais, uma vez que 0s processos industriais apresentam
maior exposicao de trabalhadores a concentracoes mais elevadas de niquel e
seus compostos do que as normalmente verificadas na natureza. Estas
exposicoes podem ser a refinados de niquel, ou misturados, contendo varios
compostos de niquel e contaminantes. As "exposi¢cées misturadas” dificultam
a interpretacao dos efeitos sobre a satude a partir de espécies especificas de

niquel.
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2) Historia

O niquel (Ni) foi isolado pela primeira vez por Cronstedt, em 1751, tendo-se
obtido uma amostra do metal bastante pura em 1804, por Ritcher, que
também fez uma descri¢do pormenorizada de suas propriedades. Em 1870,
Fleitman descobriu que a adi¢do de uma pequena quantidade de magnésio

tornava o niquel maleavel.

Os primeiros estudos sobre a toxicidade do Ni e seus compostos datam do ano de
1826, realizados por Gmelin (OLIVEIRA, 2010) que administrou, por via oral,
elevadas concentracgées de niquel a ratos e cachorros, resultando severa gastrite e
convulsdo fatal. Inimeras descri¢cées tém aparecido na literatura demonstrando
que trabalhadores expostos por longo prazo a fumos, poeiras e vapores do metal,
podem apresentar intoxicacées, principalmente os expostos em minas de extragao e

nas refinarias do metal (OLIVEIRA, 2010).

3) Identificacao do Metal e Seus Campostos
3.1 Sinonimos, nomes comerciais e identificadores
Os compostos inorganicos de interesse incluem:

. Niquel metalico

Niquel elementar, Niquel 200, Nichel (italiano), Alnico, Nickel

(ingles)
o Oxido de niquel
o Cloreto de niquel
o Subsulfeto de niquel
o Hidroxido de niquel

. Sulfato de niquel.

O Unico composto organico do metal é a carbonila de niquel.
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Na tabela 1 é possivel verificar quais os principais compostos de niquel e

algumas de suas propriedades como formula molecular, quimica e massa de

cada composto. Nesta tabela vocé encontra o n° CAS de cada composto, n°

este que é utilizado para identificacdo mundial das substancias quimicas.

Tabela 1: Identificadores do niquel e seus principais compostos.

IDENTIFI- Niguel Oxido de Cloreto de Subsulfeto Hidroxido Carbonila  Sulfato de

CADOR meétalico nigquel niguel de niguel de niguel de niguel nigquel

Formula Mi M0 NiCl: MiBz Ni(OH): NiCO), NS0,

molecular

Familia Metal Ozido Sal metalico Sal metalico Sal metalico Gas Hal metalico

Quimica metalico

IMasza

molecular 58,69 74,69 179,61 240,19 92,72 170,75 154,77

I° CAS T440-02-0 1313-95-1 T71E-34-8 12035-72-2 12054-4B-7 13483-38-3 TTBG-B1-4

NONU 2881 WD 2725 ND NDO 1259 WD

" RTECS gR gR QR QR QR gR gR
5950000 B400000 7200000 SRO000 7040000 6300000 9350000

Guia N° 135 -subst. 135- subst. 135- subst. 135- subst. 135- subst. 131-Hgmido  134-susht.

ERG 2000 Espontanea Espontanea Espontaneam Espontaneam — Espontansam  nflamavel e Tomica ef ou
mente mente ente cOrrosiva  ente COrrosiva  ente corresiva  TOmICO COrTOsSiva
COFTOSIvA COFTOSIVA

N do FOD6,F039  FODB F039 FO006,F039 FO006,F039 F006,F039 FODE,F039  FO0E,F039

reziduo

perigosn

Fontes: ASTDR, (1997): HAZARDTEXT, (2002); HSDB, (2013)

3.2 Aspecto, forma e propriedades fisico-quimicas.

O niquel é um metal prateado, que ocorre naturalmente na crosta terrestre

(QUINAGUIA, 2012). E um elemento razoavelmente duro, com fraco brilho

amarelado devido, em parte, a existéncia de uma camada protetora de

6xido. E dictil e maledvel (QUINAGUIA, 2012)

Os principais compostos inorganicos de niquel podem ser divididos em: a)

soluveis, tais como os hidréxidos, sulfatos, cloretos e os nitratos; b)

mnsoliveis, entre eles os 6xidos, os sulfetos e ainda o subsulfeto de niquel.

Outro composto de interesse toxicolégico é a carbonila de niquel Ni(CO)q,

composto volatil e incolor, que possui carater lipofilico e se decompde ao

redor de 50°C (ICZ, 2015).
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O estado de oxidagcido mais frequente é o Ni2*, outros estados podem ser

encontrados, como o Ni3* e o Ni¢* (ICZ, 2015). O metal niquel pertence ao

grupo VIII da Tabela Periddica. E o terceiro dos trés elementos: ferro,

cobalto e niquel, possui peso atomico de 58,71 e ponto de ebulicao de

2837°C. E insoltvel em agua quente ou fria, sendo solivel em acido nitrico

diluido e acido sulfurico.

A Tabela 2 denota as propriedades fisico-quimicas de maior interesse dos

compostos de niquel.

Tabela 2: Propriedades fisico-quimicas do niguel e seus compostos

Mome Formula Peso Aspecto Densidadel Ponto de Solubilidade em agua
Quimica Molecular glem?) ebuligdo (°C)

camonainde  2NIC0; 118,70 gristais verdes Insclivel; sclivel em
niguel acidos

niguel MI(CO. 170,73 coloddn, volatil 1,131& 43 Inzolivel; solivel em
carbonila zolvente organico
cloretn de MiCl: 129 61 cristais 3,55 987 salivel

niguel amarelos

i

hidroxido de Mi{OH)z 9272 yerde decompde em Insolivel; solivel em
niguel torno de 200 acidos e amdnia
nitrato de M{NO3)z 182,72 chstais verdes 2,05 137 Solivel; solivel em
niguel deligiiescentes alcool

Qxido de iy 74,69 yerde ou preto 6,67 Insolivel; solivel em
niguel acido

sulfato de WIS, 154,77 chstais verdes solyel

niquel

sulietn de MiS. 90,77 grstajs trigonais 5,3 797 insoliyel

niguel

subsulfetp de NSz 240,26 amarelp 5,82 790 Insolivel; solivel em
niguel acido nitrica

Fonte: NIOSH (2013)

4) Ocorréncia, ciclo biogeoquimico, usos e aplicacoes

O niquel é um dos cinco elementos mais abundantes, vindo depois do ferro,

oxigénio, magnésio e silicone. Combinado com outros elementos ocorre

naturalmente na crosta terrestre e é encontrado em todo o solo e emitido

por vulcoes. Tem sido encontrado combinado com ferro em meteoritos, em
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concentracoes de 5 a 50% (AZEVEDO; CHASIN, 2003) e no fundo do oceano
em pedagos de minerais. O metal tem sido detectado em diferentes pontos
da biosfera. A concentracao de niquel na crosta terrestre é de cerca de

0,008%. O nucleo da Terra é composto por 6% de niquel MENDES, 2011).

O niquel encontra-se geralmente associado aos sulfetos de ferro e cobre,
depodsitos aluviais de silicatos e o6xidos/hidroxidos. O mineral de maior
importancia é a pentlandita (FeNi)9Ss, sendo também encontrado em
minérios como a millerita (Ni1S), nicolita (N1AS) entre outros

(FORTUNATO, 2009).

Principais usos e aplicacoes

A utilizacdo do niquel e seus compostos na industria é muito diversificada.
A aplicacdo mais importante é na fabricacdo do aco inoxidavel, pois o niquel
¢ um elemento resistente a acao corrosiva de muitos acidos, sais e alcalis
(NiQUEL, 2015). O niquel é utilizado como uma das camadas base na
galvanoplastia do cromo (para se conseguir que o cromo adira ao ferro, este
primeiro é coberto com cobre, depois niquel e finalmente com o cromo, num
processo conhecido como deposi¢do). Serve também como catalisador em
certas reacoes de hidrogenacdo, tais como na fabricacdo da margarina e
manteiga a partir de gorduras liquidas (NiQUEL, 2015).

Os compostos inorganicos apresentam as seguintes outras utilizacgoes
(NIQUEL, 2015):

. Producgdo de ligas de niquel. As principais ligas de niquel sio:
niquel-cobre, utilizada em componentes para marinha; niquel-cromo, usada
em partes de motor de avido a jato, fornos e elementos para uso em fogoes.

=  Producdo de niquel fundido com ferro.

" Galvanizagdo. O niquel metalico e os seus sulfatos e cloretos sao

os principais compostos utilizados nos processos de galvanizacao.
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=  Catdlise. Os 6xidos de niquel sdo utilizados como catalisadores.
Outras reacoes de catalise incluem a dessulfurizacio de 6leos; producao de
hidrocarbonetos por polimerizacdo e producdao de amonia; industria de
alimentos e vidros; produc¢ao de utensilios domésticos.

»  Manufatura de baterias alcalinas (Ni-Cd).

»  Manufatura de moedas. O niquel e a liga de niquel-cobre sio os
materiais mais utilizados.

»  Pigmentos inorganicos. O Ni tem sido usado como pigmento
norganico para o esmalte e ceramica devido a resisténcia a temperaturas
elevadas e a corrosao.

= Na eletronica. Compostos contendo niquel sdo usados em
eletronica e equipamentos de computador.

= Proteses clinicas e dentdrias.

5) Exposicao Humana

5.1 Fontes ambientais e em alimentos.

Os compostos cristalinos/particulados de niquel que sdo insoliiveis entram
nas células através do processo de fagocitose. A carbonila de niquel entra
nas células devido a penetracao nas membranas e os compostos soltiveis de
niquel sdo transportados para as células através do processo de difusio ou
através de canais de calcio. O niquel é um elemento estavel e persistente no
ambiente, visto que nao pode ser biologicamente ou quimicamente
degradado ou destruido. Pessoas que nao fumam tabaco expoem-se, através
da respiracao, a 0,1 a 1 pg de niquel por dia.

O ser humano também se exp6e ao niquel ao tocar em objetos contendo este
metal, como por exemplo: moedas, joias e aco inoxidavel. O niquel é um
agente sensibilizante comum e ocasiona alta prevaléncia de dermatite

alérgica de contato. (KRIEGER, 2014)

GONZALEZ, Karina Regina. Toxicologia do Niquel. Revista Intertox de Toxicologia Risco
Ambiental e Sociedade, v. 9, n. 2, p. 30-54, jun. 2016.
37



ISSN 1884-3577

ADTICN NDICINAL ““Revinter

Cerca de 170pg de niquel sdo ingeridos diariamente pelos seres humanos
por meio da alimentacdo. Alimentos ricos em niquel incluem amendoim,
nozes, soja, lentilhas, legumes, peixes, mariscos, ervilhas, cacau, aveia e
chocolate ao leite. Ja através do consumo de agua, os seres humanos
ingerem cerca de 2pg de niquel por dia. Entretanto, quando este metal é
ingerido em grandes quantidades, torna-se toxico para os organismos vivos

(FELLER, 2014).

A Figura 1 apresenta a quantidade de niquel nos alimentos.

Substancia Conteudo de niquel
Cacan 9Sugg

Soja S2pge

Nozes 36uge
Amendoim 28ugg

Aveia 23ugs

Trigo 20uge

Chocolate amargo 19pgs
Leguminosas secas 1.7 ug'g
Amendoas 13pgg

Grios, vegetais e frutas 002-27ugg
Carnes 006-04uge
Frutos do mar 002-20ug'g
Leite materno 20 - 500 pg

Leite de vaca 100 pgl

Agua potavel 20 pgt i

Fonte: KRIEGER, 2014
Figura 1: Concentragoes de niquel nos alimentos.

Com base nas estimativas de exposicdo, e assumindo que um total de 12
m3 de ar é inspirado em um dia de trabalho de oito horas (o pressuposto é
que os trabalhadores da indistria tém uma taxa de inalacao maior do que o
cidadao médio), o valor aproximado de niquel susceptivel de ser inalado nos
segmentos de producdo/uso de niquel se situaria entre 0,036-0,72 mg
Ni/dia. A quantidade média de niquel que pode ser inalada na maioria das

industrias que usam o metal e/ou seus compostos varia entre 0-1,1 mg
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Ni/dia, dependendo da industria. Producdo de bateria com operacoes de
niquel metalico e metal em p6é de niquel metalico sdo uma excec¢do, com
concentracoes médias de niquel no ar variando de 0,3 a 0,5 mg de Ni/m 3,
respectivamente (NiQUEL, 2015).

Na legislagdo brasileira, a Portaria 3214, de 1978, do Ministério do
Trabalho, na sua Norma Regulamentadora NR 15, ndo faz constar Limites
de Tolerancia (LT) para niquel. Porém, na NR 9, 9.3.5.1, alinea “c”, é
preconizado que se utilizem valores da entidade norte-americana American
Conference of Governmental Industrial Hygienists (ACGIH), ou aqueles que
venham a ser acordados em negociacao coletiva de trabalho, desde que mais
rigorosos do que os critérios técnicos-legais estabelecidos. Os Thereshold
Limit Value (TLV-TWA) da ACGIH sado apresentados na tabela 3. Os
compostos insoliveis e o sulfeto de niquel sao classificados como
carcinogénicos pela ACGIH.

Tabela 3: Limites de niguel no ar estabelecidos pela ACGIH (2015).

ESPECIE QUIMICA TLVITWA
Niguel (metal elementar) 1,5 mgim3
Nigquel, compostos soliveis 0,1 mg/m?
Carbonila de niguel, como Ni 0,05 me/m?
Niguel, compostos insoliveis 0,2 mgim3
Sulfeto de niguel, como Ni 0,1mg/ m3

6) Estudo Toxicolégico

6.1 Toxicocinética

O efeito toxico do niquel no corpo depende de varios fatores, tais como as
espécies quimicas, forma fisica, concentracdo ou fonte de exposicao
(SHARMA et al., 2009; AHMAD, ASHRAF, 2011; SCHAUMLOFFEL,
2012;). Espécies soluveis de niquel sao eliminadas rapidamente pelos

tecidos, visto que a sua capacidade de penetrar em células utilizando
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transportadores de metal divalente é limitada; evidéncias sugerem que a
via utilizada é a entrada através dos canais de calcio. A carbonila de Ni,
altamente toxica, é soluvel em lipidos, o que permite a sua passagem
através da membrana celular, acarretando absorcao significativa por
malacio e em contato com a pele, enquanto o sulfeto de niquel (N13S2) pouco
soluvel em meio aquoso, através de endocitose estdao entre as formas mais
toxicas e cancerigenas. A forma amorfa de NiS néo penetra na célula e, por
1sso, tal agente possul pouca ou nenhuma importancia toxicoldgica
(MUNOZ, COSTA, 2012).

Nos ultimos anos tem-se observado a importancia das nanoparticulas de
niquel, que geralmente sao mais toxicas do que as formas soliveis
(MUNOZ, COSTA, 2012). Estas nanoparticulas, especificamente o hidréxido
de niquel (nano-NIH) e sulfato de niquel (nano-NIS), sdo cada vez mais
utilizadas na industria de energia e alimentos e sdo aquelas com um maior
potencial toxicolégico, este potencial ndo ¢é atribuido a aumento da
solubilidade ou propriedades genéricas das nanoparticulas, mas esta
relacionado com niveis maiores de deposicdo e um potencial inflamatério
mais forte, que é independente da carga de Ni pulmonar.

Estudos de farmacocinética em humanos mostram que o niquel é absorvido
através dos pulmoes, trato gastrointestinal e pele. A absorcio pulmonar é a
principal forma em relacdo a toxicidade induzida. O grau desta absorgao é
determinado pela forma quimica e local de acumulacao (dependendo do
tamanho, forma, densidade e carga elétrica das particulas metéalicas). Sabe-
se que entre 20 e 35% do niquel 1inalado é retido nos pulmées e absorvido
pelo sangue. Do trato respiratério, o niquel pode ser removido por
transporte mucociliar e ser liberado no trato gastrointestinal, local em que
nao acontece uma boa absorcao (CLANCY, COSTA, 2012).

O niquel metalico é mal absorvido por via dérmica, mas alguns dos seus

compostos, tais como cloreto de niquel ou sulfato niquel, podem penetrar
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pela pele, aproximadamente 77% em 24 h (CLANCY, COSTA, 2012; KAS et
al., 2008). A ingestao de niquel por meio de alimentos e agua potavel é uma
importante fonte de exposicdo, uma vez que também tem sido demonstrado
que individuos em jejum absorvem mais niquel a partir do trato
gastrointestinal. AHMAD, ASHRAF, 2011, KAS, DAS, DHUNDASI, 2011).
O niquel, depois de absorvido, é distribuido por todo o corpo através do
sangue; no soro humano o agente se liga a albumina, e principalmente as
proteinas devido ao alto peso molecular, ou pode ligar-se também com L-
histidina e a-2 macroglobulina, de baixos pesos moleculares. (AHMAD,
ASHRAF, 2011; KAS, DAS, DHUNDASI, 2008). Em estudos de curto e
longo prazo com animais, observou-se que o niquel esta concentrado
principalmente nos rins. As concentracdes teciduais de Ni, em ordem
decrescente, sdo: rins> pulmoées> figado> coragao > testiculos. Foi observado
que o Ni2* administrado por via oral acumula-se mais na medula espinal do
que no cerebelo ou cortex frontal. Em geral, um homem de 70 kg contém,
em média, 10 mg de niquel no corpo. Os valores de referéncia do niquel em
fluidos biolégicos de adultos saudaveis sdo de 0,2 mg/L no soro e 1-3 g/L na
urina (CLANCY, COSTA, 2012; KAS, DAS, DHUNDASI, 2008).

Em estudos com ratos expostos a Ni(CO)4, cerca de 50% do Ni foram
detectados nas visceras e sangue, 30% nos musculos e tecido adiposo e 15%
nos ossos e em tecidos conjuntivos. (AZEVEDO; CHASIN, 2003). O pulmao
¢ o orgao de acimulo para as exposi¢coes em longo prazo e o armazenamento

se d4 nas mitocondrias.

6.2 Biotransformacao e eliminacao

De fato, a maior parte do niquel absorvido é excretada na urina,
independentemente a via de exposicio (AHMAD, ASHRAF, 2011;
SCHAUMLOFFEL, 2012). A eliminacdo do niquel do organismo humano

pode ser feita de varias maneiras, como cabelos, suor, fezes e urina, sendo
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esta considerada a principal forma. A excre¢do no suor aumenta em regioes
que apresentam altas temperaturas. Além disso, também pode ser
eliminado pela saliva. Sabe-se que o cabelo reflete exposicdo passada a
metais pesados, enquanto o sangue e a urina refletem exposi¢ao recente aos
mesmos. (PEIXE, 2010)

A meia-vida de eliminagao urinaria varia de 17 a 48 h, e a via preferencial
de excrecdo é a urinaria, para os compostos soliveis e insoluveis.
Entretanto, tratando-se do niquel organico, a principal via de excrecdo é a

pulmonar (PEIXE, 2010).

7) Toxicodinamica
O niquel, assim como outros metais pesados, interage com receptores de
ions em locais diferentes do organismo. Os mecanismos destas interagoes
nao estdo completamente elucidados, conhecendo-se, atualmente, algumas
hipéteses relativas a sua toxicodinamica.
A administracao de ions divalentes de niquel em animais induz um largo
espectro de respostas agudas, e muito desses efeitos podem ser mediados
por espécies reativas de oxigénio em Orgaos-alvo. Tais espécies podem ser
produzidas nas células.
Varias hipdteses tém sido propostas para o entendimento do mecanismo da
lipoperoxidagao induzida pelo niquel e seus compostos:

a) um mecanismo indireto, mediado pelo Ni2*, deslocando Fe2* ou
Cu?* a partir de sitios ligantes intracelulares, resultando nas reagoes de
lipoperoxidagdo de Fenton e Haber-Weiss, catalisadas por Fe2t/Fe3* ou
Cut/Cu?;

b) a reacao de oxirreducao Ni2*/Ni3+ gera diretamente radicais livres

pela transferéncia de um elétron;
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c) Ni2* acelera a degradacao de hidroperoéxidos lipidicos para formar
radicais lipol-O- e propagar reacoes peroxidativas autocataliticas de acidos
graxos;

d) outro mecanismo sugerido é que o niquel, ao inibir as células de defesa
contra os danos da peroxidacdo, depletaria a glutationa, a catalase, a superédxido

dismutase e outras enzimas que protegem da injuria provocada pelos radicais

livres (AZEVEDO; CHASIN, 2003).

8) Efeitos Toxicos do Niquel

8.1 Carcinogenicidade

A atividade carcinogénica depende da solubilidade dos compostos de niquel.
Compostos insoluveis, como sulfeto de niquel II (NiS), 6xido de niquel (N1O)
e sulfeto de niquel (NisS2), ndo sao facilmente removidos dos tecidos e, por
1sso, sao mais carcinogénicos do que compostos soluveis como acetato de
niquel (Ni(OAc)2), cloreto de niquel (NiClg) e sulfato de niquel (NiSOy)
(DENKHAUS; SALNOKOW, 2002).

O niquel foi classificado no nivel mais perigoso das substancias
cancerigenas, no grupo 1, porém nao ha provas suficientes em animais ou
seres humanos sobre qual exposicido que provoca o cancer. (CLANCY,
COSTA, 2012; SEO, KIM, RYU, 2005). Estudos em trabalhadores de
hidrometalirgicas, onde ocorre elevada exposicdo ao niquel metalico,
confirmam o baixo risco de desenvolvimento de cancer respiratorio
associado a exposicao ao niquel elementar durante a refinacdo (EGEDAHL
et al., 2001). H4 falta de evidéncia da carcinogenicidade através da inalacgao
de metal de niquel presente em poeiras (CETESB, 2001).

Para suprir a falta de dados adequados considerando-se a exposi¢do via
inalacao com pés-metalicos de niquel e pedidos de regulamentacao da Unido
Europeia e da Alemanha, um estudo de inalag¢do de carcinogenicidade foi

iniciado pela Nickel Producers Environmental Research Association
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(NiPERA), em 2004, os vresultados definitivos do estudo de
carcinogenicidade com pé de niquel metalico inalavel (~ 1,6 ptMMAD) , por
via inalatéria, em ratos Wistar machos e fémeas, utilizando-se um regime
de exposicao de 2 anos a 0, 0,1, 0,4, e 1 mg/m?. Verificou-se que a dose
maxima era de 1 mg/m?, porém, por precaucao, ficou estabelecida como Dose
Maxima Tolerada (MTD) para a inalagao de pé de niquel metalico o valor de
0,4 mg/m?® e, portanto, valido para a determinacido da carcinogenicidade.
Este estudo ndo mostrou uma associacio entre a exposi¢cdo ao po-metalico
niquel e tumores respiratoérios. (KIRKPATRICK, 2004).

Segundo a IARC (1990), existem evidéncias limitadas para a
carcinogenicidade da poeira (pd) do Ni em animais e, por isso, ela néao
mostra qualquer classificacdo completa para a poeira do Ni.

Atualmente, a ACGIH (ACGIH, 2015) classifica o niquel em funcdo da
solubilidade. Os compostos inorganicos insoluveis sao classificados como Al
— Carcinogénico humano confirmado, com base em evidéncias de estudos
epidemiolégicos. Os compostos inorganicos soluveis como categoria A4 — nao
classificavel como carcinogénico para humanos, ou seja, ha a possibilidade
de existir efeito carcinogénico para humanos, contudo os dados existentes
sao insuficientes para permitir afirmar o risco de carcinogenicidade.

O niquel na forma de metal elementar é classificado como A5 — Nao
suspeito de carcinogénico humano, uma vez que resultados obtidos em
estudos epidemioldgicos permitem concluir que a exposicdo ao agente nao
apresenta risco significativo de cancer para humanos.

Os mecanismos de captacao celular podem explicar porque as espécies
inaladas menos soluveis dos sulfetos e dos 6xidos de niquel sdo mais
cancerigenos que as espécies soluveis. As particulas soluveis se dissolvem
na mucosa e os ions sdo —facilmente retirados por transporte ciliar,

enquanto nas menos soltveis ocorre a fagocitose pelas células epiteliais do
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pulméio, nas quais sdo lentamente dissolvidas, representando uma fonte

continua de fons de niquel (SCHAUMLOFFEL, 2012).

8.2 Efeitos sobre a pele

Ao entrar em contato com a pele o niquel pode ser solubilizado e formar ions
de niquel, que serdo absorvidos pela pele devido ao processo da difusao
através da derme. Em experimentos com o sulfato de niquel radioativo se
observou uma absorcao pela pele entre 55 — 77% em 24 horas, com
ocorréncia de dermatite, sintoma que desaparecia quando se retirava o
contato com o material (SILVESTRI, BARMETTLER, 2011).

Em individuos mais sensivels este contato produz dermatite com
inflamagao, que pode resultar em vermelhiddo, erupgdes cutaneas, e, nos
casos extremos, ulceras. Esta reacdo costuma ser observada com certa
frequéncia em mulheres, devido ao contato com joias, broches, ziperes, entre
outros materiais que possuem niquel em sua composicdo. Na Europa, de 5 a
15% das mulheres e 0.5 a 1% dos homens estao sensibilizados. Os dados
tém aumentado consideravelmente devido ao uso de piercings (GONZALEZ

et al., 2009; GRIECO et al., 2012).

8.3 Efeitos sobre a reproducao

Dados dos efeitos sobre a reproducao sao limitados. Estudos tanto in vivo
como in vitro demonstram que o niquel altera diferentes niveis de regulacao
do sistema neuroendoécrino de mamiferos. O metal induz a alteracao da
prolactina e dos niveis de LH (hormoénio luteinizante). Os resultados
indicam que as alteragoes hormonais sfo os principais causadores da
toxicidade a reproducao, tanto no nivel enddécrino como nas gonadas.
Observou-se que o niquel (Ni 2*) é capaz de imitar a hipodxia, pois pode
conduzir a ativagdo de algumas vias de sinalizagdo e a transcri¢gdo dos

fatores, o que, eventualmente, resultara na alteragcido da expressao do gene
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e do metabolismo celular. Consequentemente, eis a base da génese da
toxicidade reprodutiva e da carcinogenicidade (FORGACSA, et al., 2012).
Num estudo com 356 mulheres que trabalhavam em uma refinaria de
niquel no Artico russo, constatou-se que houve maior taxa de abortos
espontaneos (15,9%) em comparacdao com a taxa correspondente a 342
mulheres locais que nao trabalhavam na planta (8,5%). Ratos expostos ao
sulfato de niquel sofreram degeneracao testicular (KAS, DAS, DHUNDASI,
2008).

9) Monitorizacoes da Exposicao

9.1 Vigilancia ambiental

A vigilancia da presencga do niquel é de grande importancia para avaliar o
risco da exposicdo ambiental e da ocupacional ao metal. O niquel no ar (Ni-
Ar) é o indicador mais usado para a quantificar as concentracgoes do agente.
No caso da vigilancia da exposicao ocupacional, amostras podem ser
coletadas por 8 h continuas, constituindo uma Unica amostra, ou podem ser
coletadas duas amostras, de 4 horas cada. As amostras devem ser coletadas
proximas a zona respiratéria dos trabalhadores. A coleta geralmente é
realizada com cassetes e filtro de membrana de éster celulose, seguindo-se o
tratamento com acido nitrico. Dentre as técnicas mais sensiveis empregadas
na determinacao analitica do niquel destaca-se a espectrometria de
absor¢ao atomica, tanto a modalidade que utiliza como atomizador o forno

de grafite quanto a que usa a chama (AZEVEDO, CHASIN, 2003).

9.2 Vigilancia biol6gica

A vigilancia biolégica de trabalhadores expostos a agentes quimicos tem
relevancia como medida de avaliagdo de risco a satude. O niquel no sangue
(N1-S) e na urina (Ni-U) sao os bioindicadores que mais tém sido estudados

para a biomonitorizacdo a este metal e seus compostos. Alguns autores
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consideram que os resultados provenientes do soro sdo preferiveis, pois sdo
menos dependentes da funcdo renal e menos sujeitos ao risco de
contaminac¢ao (AZEVEDO, CHASIN, 2003).

Embora o Brasil ndo tenha definido valores de referéncia de base
populacional, alguns estudos particulares tentaram estabelecer valores de
referéncia regionais para metais. (AZEVEDO, CHASIN, 2003).

Os processos de urbanizacdo e de industrializacdo tém levado ao
aparecimento de areas contaminadas em diferentes regides. No Estado de
Sao Paulo ja foram detectadas mais de 4,5 mil areas contaminadas
(CETESB, 2012).

Um estudo realizado por KIRA (2011), com 1324 individuos de ambos os
géneros, sendo 786 adultos (14 a 70 anos) e 538 criancas (6 a 13 anos),
amostradas das zonas centro, norte, sul, leste e oeste do municipio de Sao
Paulo, analisou-se a quantidade no sangue, de acordo com alimentacao,
habitos de vida e possiveis exposi¢ao ao metal. Os resultados apontam que
para a concentracao do niquel no sangue, os fatores determinantes foram
faixa etaria, consumo de peixe, visceras e miudos e consumo de frango,
porém indicam que a populacdo estudada ndo esta exposta a niveis

preocupantes de exposicao.
10) Documentos de Seguranca

A Ficha de Informacgbées de Seguranca De Produtos Quimicos (FISPQ)
fornece informacGes sobre varios aspectos de produtos quimicos
(substancias ou misturas) quanto a protecao, a seguranca, a saude e ao
meio ambiente. Sdo conhecimentos basicos sobre os produtos quimicos,
recomendacoes sobre medidas de protecdo e acées em situacao de

emergéncia. Em paises que adotam a lingua inglesa, tal ficha é chamada de

Safety Data Sheet (SDS).
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Seguem-se exemplos da FISPQ do niquel e de seus compostos. Enfocando

apenas as secoes que retratam o objeto deste artigo, como classificacio,

toxicidade e limites de exposicao (NBR 14725-4).

Cloreto de niquel hexahidratado:

2 - IDENTIFICACAO DE PERIGOS

Classificacdo de perigo do produto
quimico:

Sencsibilizacdo a pele — Categoria 1
Perigoso ao ambiente aguatico — Agudo — Categoria 2

Sistema de classificacéo utilizado:

MNorma ABNT-NBR 14725-2:2009 - versdo corrigida 2:2010;

Sistema Globalmente Harmonizado para a Classificacio e Rotulagem de Produtos
CQimicos, ONU.

Outros perigos que nao resultam
em uma classificacao:

A poeira do produto reage com o ar e pode inflamar-se espontaneamente ou produzir
gases inflamaveis e explosivos.

Elementos apropriados da rotulagem

Pictogramas:

Palavra de adverténcia:

ATENGAO

Frases de perigo:

H317 Pode provocar reaces alérgicas na pele.
H401 Taxico para os organismos agquaticos.

11 - INFORMAGOES TOXICOLOGICAS

Toxicidade aguda:

Nio & esperado gue o produto apresente toxicidade aguda.

Corrosaofirmitacio a pele:

Nio & esperado que o produto proveque irfitacio a pele.

Lesbes oculares graves/imtacdo
ocular.

O contate direto com o produto pode causar leve irritacio ocular com lacrimejamento
e vermelhiddo, por efeitos mecanicos.

Sensibilizacdo respiratoria ou a
pele:

Pode provocar reacfes alérgicas na pele, com prurido e dermatite. N&o & esperado
que o produto apresente sensibilizacdo respiratoria.

Mutagenicidade em células
germinativas:

N&o & esperado que o produto apresente mutagenicidade em células germinativas.

Carcinogenicidade:

MN&o & esperado que o produto apresente carcinogenicidade.

Toxicidade 3 reproducio:

Nio & esperado que o produto apresente toxicidade 4 reproducio.

Toxicidade para orgdos-alvo
especificos — exposicio Unica:

MN&0 & esperado que o produto apresente toxicidade ao orgao-alvo especifico por
exposicio dnica.

Toxicidade para orggos-alvo
especificos — exposicio repetida:

Nio & esperado que o proeduto apresente toxicidade ao orgao-alvo especifico por
exposicio repetida.

Perigo por aspiragdo:

Mio & esperado que o produto apresente perigo por aspiracio.
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12 - INFORMAGOES ECOLOGICAS

Efeitos ambientais, comportamento e impactos do produto

Ecotoxicidade:

Toxico para a vida aguatica.
ClLsgy {Peixes, 96h): 30,9 mg/L
CEs= (Crustaceos, 48h); 6,89 mo/L

Persisténcia e degradabilidade:

E esperado gue o produto apresente baixa persisténcia.

Potencial bioacumulativo:

Néo e esperado potencial bicacumulativo em organismos aguaticos.

Mobilidade no solo:

N&o determinada.

QCutros efeitos adversos:

MN&o sdo conhecidos outros efeitos ambientais para este produto.

Nitrato de niquel hexahidratado:

2 - IDENTIFICACAO DE PERIGOS

Classificacdo de perigo do produto
quimico:

Solido oxidantes/comburentes — Categoria 3
Toxicidade aguda — Oral — Categoria 4
Carcinogenicidade — Categoria 1A

Perigoso ao ambiente aquatico — Agudo — Categoria 1

Sistema de classificacio utilizado:

MNorma ABNT-NBR 14725-2:2009 — versao cormrigida 2:2010;

Sistema Globalmente Harmonizado para a Classificacdo e Rotulagem de Produtos
Quimicos, ONU.

Outros perigos que nao resultam
em uma classificacio:

O produto ndo possui outros perigos.

Elementos apropriados da rotulagem

Fictogramas:

YOPE

Palavra de adverténcia:

PERIGO

Frases de perigo:

H272 Pode agravar um incéndio, comburente.
H302 Mocivo se ingernido.

H350 Pode provocar cancer.

H400 Muito téxico para os organismos aguaticos

11 - INFORMAGGES TOXICOLOGICAS

Toxicidade aguda:

Mocivo se ingerido.
DLss {oral, ratos). 1620 mg/kg.

Corrosaofiritacio a pele:

M&o é esperado gue o produto proveque irritacgo a pele.

Lesbes oculares graves/imitacdo
ocular:

NEo é esperado gue o produto provogue irritaco ocular.

Sensibilizacio respiratoria ou a
pele:

M&o é esperado gue o produto provogue sensibilizac8o respiratoria ou 4 pele.

Mutagenicidade em células
germinativas:

N&o é esperado que o produto apresente mutagenicidade em células germinativas.

Carcinogenicidade:

Pode provocar cncer.
Classificado como carcinogénico para humanos (Grupo 1 — |ARC).

Toxicidade a reproducio:

NHo é esperado gue o produto apresente toxicidade a reproducéo.

Toxicidade para orgaos-alvo
especificos — exposicdo Unica:

MNio & esperado que o produto apresente toxicidade ao orgaoc-alvo especifico por
exposicio dnica.

Toxicidade para orgaos-alvo
especificos — exposicdo repetida:

MNio & esperado que o produto apresente toxicidade ao orgdo-alvo especifico por
exposicao repefida.

Perigo por aspiragao:

N&o é esperado gue o produto apresente perigo por aspiracio.
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2 - IDENTIFICACAO DE PERIGOS

Classificagdo de perigo do produto
quimica:

Toxicidade aguda — Oral — Categoria 3
Sensibilizacdo respiratoria — Categoria 1
Sensibilizacio & pele — Categoria 1
Carcinogenicidade — Categoria 1A

Sistema de classificacéo ufilizado:

Morma ABNT-NBR 14725-2:2009 - versao corrigida 2:2010;

Sistema Globalmente Harmonizado para a Classificacde e Rotulagem de Produtos
Quimicos, ONU.

Outros perigos que nao resultam
em uma classificacao:

0 produto ndo possui outros perigos

Elementos apropriados da rotulagem

Pictogramas:

Palavra de adverténcia:

PERIGO

Frases de perigo:

H302 Mocivo se ingendo.
H317 Pode provocar reacfies alérgicas na pele.

H334 Quando inalado pode provocar sintomas alérgicos, de asma ou dificuldades
respiratarias.
H350 Pode provocar cancer.

8 - CONTROLE DE EXPOSIGAO E PROTEGAO INDIVIDUAL

Parametros de controle

Limites de exposicdo ocupacional:

Nome quimico comum ou nome

técnico TLV - TWA (ACGIH, 2015)

Sulfamato de niguel 0,1 mg/m?

11 - INFORMAGOES TOXICOLOGICAS

Toxicidade aguda:

Mocivo se ingerido.
DLso (oral, ratos): 1098 mg/kg.

Corrosaofiritacio & pele:

N&o & esperado gue o produto provoque irritacéo a pele.

Lesdes oculares graves/imitacdo
ocular:

N30 & esperado que o produto provoque irritacéo ocular.

Sencibilizacdo respiratéria ou a
pele:

Pode provocar reacfes alérgicas na pele com prurido @ dermatite. Quando inalado
pode provocar sintomas alérgicos, de asma ou dificuldades respiratorias com asma e
pneumonite quimica.

Mutagenicidade em células
germinativas:

M&o & esperado que o produto apresente mutagenicidade em células germinativas.

Carcinogenicidade:

Pode provocar cancer.
Classificado como carcinogénico para humanos (Grupo 1 - I1ARC).

Toxicidade A reproducéo:

Mio & esperado gue o produto apresente toxicidade a reproducio.

Toxicidade para orggos-alvo
especificos — exposicio dnica:

Méo & esperado que o produto apresente toxicidade ao Orgo-alvo especifico por
exposicdo dnica.

Toxicidade para orgaos-alvo
especificos — exposicio repetida:

Mao & esperado que o produto apresente toxicidade ao orgdo-alvo especifico por
exposicio repatida.

Perigo por aspiragio:

N30 & esperado que o produto apresente perigo por aspiracio.
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Minério concentrado de niquel:

2 - IDENTIFICACAO DE PERIGDS

Classificacio de perigo do produto
quimico:

Sensibilizacdo a pele — Categoria 1

Carcinogenicidade — Categoria 1A™

Toxicidade para drgéos-alve especificos — Exposicao repetida — Categoria 1

* Classificacdo devido a presenca de pentlandita. Consulte a secéo 8 e 11 para obter
maiores informacdes.

Sistema de classificacio utilizado:

MNorma ABNT-NBR 14725-2:2009 — versao comigida 2:2010;

Sistema Globalmente Harmonizado para a Classificaco e Rofulagem de Produtos
CQuimicos, ONU.

Outros perigos que nao resultam
em uma classificacio:

O produto ndo possui outros perigos

Elementos apropriados da rotulagem

Pictogramas:

Palavra de adverténcia:

PERIGO

Frases de perigo:

H217 Pode provocar reaciies alérgicas na pele.
H350 Pode provocar cancer se inalado.
H372 Proveca danos aos pulmdes por exposicio repetida ou prolongada se inalado.

3 - COMPOSICAO E INFORMACOES SOBRE OS INGREDIENTES

MISTURA

Ingredientes ou impurezas que
confribuam para o perigo:

Componentes Concentragao (%) N° CAS

Pentlandita a0 12174-14-0

8 - CONTROLE DE EXPOSIGAO E PROTEGAO INDIVIDUAL

Parametros de controle

Limites de exposicdo ocupacional:

Nome quimico comum ou nome

técnico TLV — TWA (ACGIH, 2015)

Compostos de niguel inorgdnico

gl'l-n?-:l:
insoltvel 0.2m

(1) Fracio inaldvel

Indicadores bioldgicos:

Mo estabalecidos

Qutros limites e valores:

- Niguel metdlico e outros compostos {como Ni):
IDLH {NIOSH, 2010} 10mg Mifm*
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11 - INFORMAGOES TOXICOLOGICAS

Toxicidade aguda: Mio & esperado que o produto apresente toxicidade aguda.

Corrosao/imitacio & pele: Pode provocar leve irritacio a pele com vermelhiddo e ressecamento.

Lesdes oculares gravesfimitacio O contafo direto com o produte pede causar leve irritacdo ocular com lacrimejamento
ocular: e vermelhid&o, por efeitos mecanicos.

Sengibilizacdo respiratoria ou a Pode provocar reacdes alérgicas na pele com prurido e dermatite. Nao € esperado que
pele: o preduto provogue sensibilizacBo respiratéria.

Mutagenicidade em células

germinativas: M&o & esperado que o produto apresente mutagenicidade em células germinativas.

Pode provoecar cancer se inalade, em caso de fundicio e refino.

Informacéo referente a:

- Pentlandita:

Classificado como carcinogénico para humanos (Grupo 1 — IARC). Monografias da

IARC citam o elevado risco de cancer, com base em evidéncias de cancer de pulmao
; P . e nasal, observados entre os trabalhadores envolvidos em uma variedade de

Carcinogenicidade: processos de fundicdo de inério de sulfeto de Ni e de refino de Ni.

Lista Macional de Agentes Cancerigenos para Humanos (LINACH) — o Ni metdlico esta

classificado na categoria 2B (agentes possivelmente carcinogénicos para humanos).

Assim, compostos inorganicos insolliveis de Ni (Subsulfeto de Ni) estdo classificados

no Grupo A1 - carcinegenicidade confirmada com base em evidéncias de estudos

epidemiclogicos.

Toxicidade a reproducio:; M&o & esperado que o produto apresente toxicidade  reproducio.

Em elevadas concentracdes, a inalacdo da poeira do produto pode provecar leve
irritacdo respiratoria com tosse e espimos, por efeitos mecanicos. A ingestdo provoca
distirbios gastrointestinais com dor abdominal, nduseas e vimitos.

Toxicidade para orgdos-alvo
especificos — exposicio dnica:

Toxicidade para orgaos-alvo Provoca danos aos pulmdes por exposicio repefida ou prolongada se inalado com
especificos — exposicio repetida: edema, hemorragia, congesto capilar, inflamacio e fibrose intersticial.
Perigo por aspiragio: MN&o & esperado que o produto apresente perigo por aspiracio.

Conclusao

Os estudos comprovam que qualquer esforco para avaliar os riscos a saude
para a identificar a toxicidade dos compostos de niquel deve comecar com
uma boa coleta de dados. Isso inclui monitorar alimentos, agua, local de
trabalho, tracar o perfil de risco quem esta mais exposto e a qual
componente, qual a forma dessa exposi¢cdo. Devem se criar programas que
permitam a vigilancia no local, compreendendo os limites de exposicao,
legislativas aplicaveis e implementar um programa de monitoramento que

permite a comparacao das exposicoes dos seres a esses limites.
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