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Resumo

Todas as substancias sao venenos, ndo ha nenhuma que nao seja um veneno. A
dose certa diferencia o veneno do remédio. No mundo de hoje muitas substancias
toxicas estao presentes no dia a dia dos seres humanos, porém poucos tém
consciéncia do risco que correm ao se depararem diariamente com as mesmas.
Esse texto tem como objetivo desvendar de forma sucinta a palavra toxicologia
comentando sua historia, suas areas e o quio intimamente estdao ligadas a
sociedade e por fim mostrar que o gerenciamento do risco toxicolégico tem e tera

um papel fundamental no futuro da humanidade.
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Abstract

PEDROZA, Ana Carolina. O gerenciamento do risco toxicolégico e o futuro humano. RevInter
Revista Intertox de Toxicologia, Risco Ambiental e Sociedade, v. 4, n. 1, p. 82-95, fev.
2011.

82


mailto:a.pedroza@intertox.com.br

Revinter

p— ISBN 1984-3577

All substances are poisons, there are none that is not. The right dose differs a
poison from a remedy. Nowadays, many toxic substances are part of human
beings daily life. Only few people are aware of the risk they take when facing this
substances daily. This text aims to briefly uncover the word toxicology,
commenting its history, its areas, showing how closely they are related to society
and finally prove that managing Toxicological risk has and will have an

important role in the future of humanity.

Keywords: Toxicology. Risk. Poison. Medicine.

Introducao

Quando nos referimos a palavra toxicologia logo o que vem em mente é a
referéncia a algo toxico que faz nos mal, e para os nao iniciados no assunto vem a

1déia imediata das drogas de abuso.

Toxicologia é a ciéncia que estuda os efeitos toéxicos de um determinado
agente quimico em decorréncia de sua interagdo com o sistema bioldgico, sendo
que esses efeitos se nao diagnosticados, vigiados, minimizados, tratados, ou o
melhor, prevenidos, podem até levar a Obito, sequielas, incapacitacao, enfim,

perda da qualidade de vida.

A toxicologia é uma ciéncia multidisciplinar (e por isso, no exercicio pratico
sera pluriprofissional), podendo ser estudada sob trés aspectos distintos:
Toxicologia Analitica (para que se identifique o toxicante e se proceda ao melhor

diagnoéstico clinico), Toxicologia Clinica (que lida com o manejo da intoxicacgao,
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com destaque para o tratamento médico) e Toxicologia Experimental (estudo da

toxicidade para o lancamento racional das bases da prevencao).
Suas areas de atuacio sao muitas, dentre elas:

o Toxicologia Ambiental: efeitos nocivos produzidos por substancias
quimicas presentes no macro ambiente (compartimentos ambientais) sobre

populacgoes humanas. Guarda intima correlacao com a Epidemiologia.

e Toxicologia Ocupacional: efeitos nocivos produzidos pelas
substancias quimicas presentes no ambiente de trabalho (micro ambiente) do

homem.

e Toxicologia de Alimentos: estuda os efeitos adversos produzidos por
agentes quimicos presentes nos alimentos, sejam estes de origem biogénica ou

antropogénica.

e Toxicologia de Medicamentos: efeitos adversos decorrentes do uso
inadequado de medicamentos/cosméticos, da interacdo medicamentosa ou da

susceptibilidade individual.

e Toxicologia Social: efeito nocivo dos agentes quimicos usados pelo

homem em sua vida de sociedade, seja sob o aspecto individual, seja no coletivo.

e Ecotoxicologia: estudo dos efeitos adversos de agentes quimicos ou

fisicos sobre a biota dos ecossistemas.

Historia
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O conhecimento toxicolégico, ou melhor, o conhecimento de propriedades
toxicoldgicas de certos produtos, é algo antigo que se iniciou nos tempos
primordiais, quando eram utilizados, por exemplo, em instrumentos de caga ou

arma contra inimigos.

Na Idade Média foram estudadas as propriedades toxicas de plantas e

outros produtos ja com algum foco no mecanismo de agao de veneno.

O século XVII teve como destaque os estudos e idéias de Paracelsus (1493-
1541), com seu postulado de que “todas as substancias sdo venenos, nido ha

nenhuma que néo seja um veneno. A dose certa diferencia o veneno do remédio”.

A partir do século XVIII, iniciou-se mais propriamente o caminho da
Toxicologia Ocupacional, com estudos realizados com venenos de serpentes por
Fontana (1720-1805). Antes, grande influéncia teve o estudo de Paracelsus, On
the miner’s sickness and other iseases of miners, publicado em 1567, que abordou

sintomatologia, tratamento e a prevencao de doencas associadas ao trabalho.

A Toxicologia Forense se projeta, com o estudo de envenenamento através
de identificacao e quantificacdo de agentes toxicos em tecidos, com a introducao
de métodos analiticos aplicados por Joseph Jacob Plenck (1739-1807), (OGA,
2003).

O século XIX é marcado pelo avancgo da toxicologia nas areas experimental,
ocupacional e também com a aplicacdo quimica analitica para deteccao de

contaminantes em alimentos e preparacoes farmacéuticas (OGA, 2003).
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O século XX ira se caracterizar pelo rapido e constante desenvolvimento da
industria quimica (produtos quimicos) sintese quimica, fins farmacéuticos
(excipientes, substancias ativas), alimentos (flavorizantes, corantes, consonantes)
e agricolas (praguicidas, inseticidas), o que implica, por conseqiiéncia, num

crescente interesse pela toxicologia e seu crescimento.

Tivemos alguns episédios que demonstram com clareza casos de
intoxicacao. Em 1.937 o uso de elixir de sulfanilamida leva a 6bito centenas de

pacientes devido a intoxicagao causada pelo solvente (excipiente) dietilenoglicol

(OGA, 2003).

Por volta de 1.956, mulheres no periodo de gestacdo foram medicadas com
Talidomida (substancia que age como sedativo, hipnético e anti-inflamatoério)
para o combate a enjoos matinais. A Talidomida é uma droga teratogénica, que
compromete os fetos, principalmente nos primeiros meses de desenvolvimento (2°
e 10 semana de gestacdo), e devido a isso varias criancas nasceram com
focomelia. Constatou-se para esta droga grande eficacia no tratamento do eritema
nodoso leproso (ENL). Esta descoberta foi o ponto de partida para novos estudos
sobre os efeitos da Talidomida, sendo a sua administragdo para o tratamento do
ENL aprovada pela FDA em 1968 (Faculdade de Farmacia da Universidade do
Porto, 2011). O foco principal da toxicologia esta voltado a avaliacdo da seguranca
e riscos na utilizacdo de substancias quimicas, gerenciamento de risco, controle
de substancia quimica nos alimentos e local de trabalho, estudos de
carcinogenicidade, mutagenicidade, teratogenicidade e estudos de proposicao de
limites; fato esses que fazem da toxicologia ndo s6 uma ciéncia que estuda o que é

toxico “o que faz mal”, mas sim uma ciéncia social, uma ciéncia que tem em si a
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finalidade de prevenir, diagnosticar e tratar a intoxicacdo trazendo beneficios

para o mundo.

Seguranca e Riscos na utilizacao de Substancias Quimicas

Os riscos apresentados pelos produtos quimicos dependem muito de sua
reatividade, caracteristicas fisico-quimicas e da toxicidade. Devemos considerar
também as condi¢oes de manipulacado, a possivel exposicao do trabalhador e as

vias de introducao do agente toxico (VIEIRA, 2011).

Gerenciamento de Risco

No mundo moderno, com seu constante desenvolvimento tecnolégico, o
homem esta exposto freqiientemente a diversos agentes toxicos, muitas doencas

e acidentes relacionados a produtos quimicos (ALVES, 2011).

O gerenciamento de risco corresponde ao processo de reducio do risco aos
nivels considerados toleraveis pela sociedade e o seu respectivo controle,

monitorizacdo e comunicacao ao publico.

Controle de substancias quimicas no alimento, meio ambiente e locais
de trabalho

Muitas dezenas de substancias sao adicionadas a alimentos para
intensificar sua comercializacdo, como aparéncia, textura, sabor, etc. Estas

substancias podem ocasionar a toxicidade, de modo que devem sempre ser
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mantidas sob formas apropriadas de toxico-vigilancia. Também a contaminacao
fingica ou microbiana da comida durante o processo fabril ou o de

armazenamento pode introduzir toxinas aos alimentos (GRAIG, 2005).

Ja no meio ambiente, sofremos com o vazamento de residuos quimicos de
industrias de diversos seguimentos. Sao substancias potencialmente téxicas, e,
embora muitas delas possam ocorrer em concentracoes que isoladamente nao
causam danos, a presenca concomitante com outras substancias quimicas pode
resultar em co-atuacao sinérgica, com aumento da toxicidade e producao de danos

Severos.

Dentre as contaminacées ambientais destacamos a intoxicacdo da agua
(praguicidas, fertilizantes, lancamento de esgoto, rejeitos e aterros industriais),
do ar (monodxido de carbono, 0zbénio e 6xidos de enxofre e nitrogénio) e do solo

(esgoto, praguicidas e outros tipos de poluentes produzidos pela agao antroépica).

No ambiente profissional quimico, existem diversos riscos dentre eles:
vapores, poeiras, fumos, névoas, gases (riscos quimicos) e ruidos, vibracoes e

temperatura inadequada (riscos fisicos).

Todos os riscos aqui citados podem ser evitados até mesmo eliminados
mediante aos equipamentos de protecdo coletiva (EPC), equipamentos de
protecdo individual (EPI) e também com o conhecimento e treinamento basico
sobre o preenchimento e interpretacdo da FISPQ (Ficha de Informacio de
Seguranca de Produtos Quimicos) e da FE (Ficha de Emergéncia) (VERGA
FILHO, 2011).
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Limites em Toxicologia

Na toxicologia, entendemos como limite, o grau maximo de exposicao a que
um ser vivo pode se submeter a dado agente quimico de forma que tal situacao

néo traga danos para sua saude nem a curto nem a longo prazo.

Com a evolucgao do conhecimento dos efeitos nocivos que um determinado
agente quimico pode causar, indagamos a utilizacao desse conhecimento pelo fato
de que, pode ser utilizado com interesses utilitaristas, as pessoas se expondo ao
risco com a intencao de ganhos em processos administrativos ou judiciais. Dessa

forma, fica sempre a questdo se o uso dos limites esta sendo com ética e moral

(AZEVEDO, 2010).

Avaliacao de Risco (AR)

A avaliacdo de risco é um processo sistematico pelo qual o perigo
(capacidade de uma substancia causar danos), a exposi¢ao e o risco (probabilidade
de uma substancia produzir danos sob determinadas condi¢ées de exposi¢cao) sao
identificados e quantificados com a intenc¢ao de subsidiar a defini¢do dos objetivos
a serem atingidos na remediacdo e das medidas corretivas a serem adotadas

(OGA, 2003).

A AR traz consigo as atitudes de Gerenciamento de Risco, com decisées
individuais que equilibram o risco, fazendo com que os recursos para sua
implementac¢ao reduzam (AZEVEDO, 2010). O objetivo é de identificar e lidar

primeiro com os riscos mais graves, desde que controlaveis.
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Diante do exposto, entendemos que a AR depende do potencial toxico (de

uma determinada substancia-toxicidade), da forma e da intensidade da exposicao.

A AR se inicia prioritariamente pela identificacio do perigo que é
investigada através de estudos em animais de experimentacdo, estudos
epidemiolégicos e, mais atualmente, sobretudo pelo uso de técnicas

computacionais altamente especializadas (SANTOS, 2010).

A base fundamental para a relacdo quantitativa entre a exposicdo a um
agente e a resposta adversa é a avaliacdo dose-resposta que tem como objetivo

quantificar o perigo.

Com a caracterizacdo da exposicdo e da dose-resposta temos a perfeita
1dentificacdo do risco avaliado e conseqliientemente a dose segura de exposicao
sem que esta possa causar efeitos nocivos a saude durante toda a vida; contudo,
tal assertiva sempre se basela no conhecimento atualizado a época em
consideracdo. Mudancas nesse conhecimento mudam também consideracoes

sobre limites e os atos disto decorrentes (AZEVEDO, 2010).
Risco Ambiental (Ecotoxicologia)

Temos tido um aumento de novos riscos, também de origem tecnoldgica,
como os “acidentes” envolvendo agentes radioativos, quimicos e biolégicos. Um
exemplo claro sao os impactos do aquecimento global, o buraco da camada de
ozonio e a constante liberagao de fluidos quimicos no solo, agua ou ar (GRAIG,

2005).
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Tal realidade implicou que governos, academia e sociedade comecassem a
desenvolver e aplicar métodos cientificos para estimar os riscos de modo
qualitativo e probabilistico, o que acarretou o crescimento de uma area
especializada em analise de risco no meio ambiente, com forte embasamento na

Ecotoxicologia.

A avaliacao de danos e riscos ambientais exige constante atualizacao de
conhecimentos e o acompanhamento de perto dos o6rgaos regulamentadores
(Ministério do Meio Ambiente, IBAMA, Ministério da Satude, Anvisa, Ministério
da Agricultura, etc., no caso brasileiro) e também o gerenciamento de risco, com a
utilizacdo de sistemas e conjuntos de diferentes ferramentas, como: REACH -
Registro, Avaliacdo, Autorizacdo e Restricio de Substancias quimicas —
(PINHEIRO, 2008), FISPQ - Ficha de Informagoes de Seguranca de Produto
Quimico - (PINHEIRO, 2009), GHS - Sistema Globalmente Harmonizado de
Classificagdo e Rotulagem de Produtos Quimicos — (MATTA; PINHEIRO,
2009/2010) e QSAR - Quantitative Structure-Activity Relationship (SANTOS,
2010).

Toxicologia Social

A Toxicologia Social estuda os efeitos nocivos decorrentes do uso nao

médico de farmacos ou drogas que possuem um potencial de inducdo a

SV

dependéncia, causando danos para o individuo, para a familia e também

socledade.

Hoje o uso abusivo de substancias/produtos quimicos é um problema

mundial e ocorre sem restricao/diferenca de raca, cor, etnia, idade e classe social.
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O uso nado médico caracteriza-se pela exposicdo a uma droga ou farmaco

pelo uso freqiiente, ocasional e compulsivo.

As sete principais classes de drogas ou farmacos que induzem a
dependéncia sado: (1) Opiaceos (morfina, codeina), (i1) Psicoestimulantes
(anfetaminas, MDA e MDMA), (ii1)) Depressores do SNC, (iv) Etanol, (v)
Inalantes, (vi) Tabaco, Cannabis (haxixe e maconha) e (vil) Psicodélicos

(alucin6genos).

Riscos no lar

H4a um grande numero de acidentes toxicos causados por produtos
domissanitarios (saboes e detergentes, desinfetantes, agentes de limpeza,
inseticidas, raticidas e repelentes de domésticos), que geralmente ocorrem com

criancas, adolescentes e mulheres adultas.

As intoxicag¢oes por plantas ornamentais também é comum de ocorrer
devido ao facil acesso (plantas cultivadas em vasos e jardins residenciais), porém
seu potencial de risco geralmente é baixo e causam somente irritacdo na pele e
mucosas. Existem muitas espécies vegetais toxicas que variam de intoxicacao

cianidrica a plantas alucinégenas com um potencial de risco mais agravante.

Em qualquer um dos casos aqui expostos, devemos sempre considerar a
dose terapéutica, dose maxima, pico de acdo, via de eliminacdo e meia vida da

substancia ingerida. Dessa forma vemos que a toxicologia é muito importante
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para conhecimento do risco em potencial dessas substancias tao comuns e

presentes no nosso dia a dia (OGA, 2003).

Carcinogenicidade, Mutagenicidade e Teratogenicidade

A carcinogénese (oncogénese) ¢ um processo anormal, ndo controlado, de
proliferacdo e diferenciacao celular, inicialmente localizado, mas que pode se
propagar pelo organismo e levar a oObito. Existem trés fases: o estagio de

iniciacao, o estagio de promocao e o estagio de progressao.

A mutagenicidade refere-se a toda alteracdo do material genético de uma
célula que nao resulta segregacio ou recombinacido. Os efeitos mutagénicos das
substancias quimicas podem ser avaliados através de ensalos com

microorganismos e em organismos superiores.

A teratogenicidade indica malformacgées induzidas por agentes patologicos,
quimicos e ambientais durante o desenvolvimento dos 6rgios, podendo ser de
natureza estrutural e/ou funcional, ou seja, podem manifestar-se por defeito fisico
ou bioquimico. A avaliagdo do efeito teratogénico de um composto quimico,
através de métodos experimentais é executada em trés fases distintas durante o

pré/periodo de gestagao (LARINI, 1997).

Os estudos para avaliacao desses processos devem ser realizados dentro
das conformidades que as BPL — NIT-Dicla 035 (Principios das Boas Praticas de

Laboratorio) determinam.

Conclusao
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Embora a toxicologia seja um conhecimento antigo, sabe-se que é recente o
seu desenvolvimento e sua insercdo na sociedade como ciéncia com dominio

proprio.

Essa ciéncia vem crescendo desde o século XVII, ramificando-se em
diversas areas, porém, fol nos séculos XIX/XX, com o crescente desenvolvimento

da industria quimica que se tornou mais atuante.

Poucos conhecem a importancia e os beneficios do desenvolvimento da
toxicologia e, principalmente, desconhecem que a mesma esta diretamente ligada

ao futuro de cada qual e da humanidade.

Verificamos que, com o passar do tempo, a toxicologia vem ganhando
espaco em todos os campos relacionados a saude, uma vez que a tendéncia é de
que o constante crescimento da industria continue, aumentando assim o contato

da populacio com substancias potencialmente toxicas.

Sabe-se também que esse crescimento industrial depende da toxicologia,
pois hoje sdo exigidos estudos que comprovem a seguranc¢a toxica, a fim de

garantir a dose segura tanto aos humanos quanto ao ecossistema.

Diante do exposto, entendemos que sao imperativos a divulgacdo e o
esclarecimento do que é e do que pode a toxicologia junto aos segmentos expostos,
bem como junto a populagido geral, que a cada dia aumenta seu contato com

substancias quimicas sem sequer imaginar que as mesmas podem ser toxicas.
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