· Toxicologia Ocupacional 
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· Toxicologia Clínica 



TOXICOLOGIA OCUPACIONAL
Nós podemos realizar a monitorização de 2 formas: 

1. Monitorização ambiental: avaliação direta da exposição, realizada mediante a determinação de toxicantes presentes na atmosfera de trabalho, comparando os resultados com referências apropriadas.

2. Monitorização biológica de exposição: avaliação indireta da exposição de um único trabalhador ou de um grupo de trabalhadores à toxicantes presentes no ambiente de trabalho, também comparando os resultados com referências apropriadas.

Dentre as vantagens da monitoração biológica em relação à ambiental, podemos citar: 

1. Exposição relativa à um período de tempo prolongado;

2. Exposição como resultado da movimentação do trabalhador no ambiente de trabalho;

3. Absorção de uma substância, através de várias vias de introdução e, não apenas, através do sistema respiratório;

4. Exposição global, decorrentes de várias fontes de exposição, seja ocupacional, seja ambiental;

5. Quantidade da substância absorvida pelo trabalhador, em função de outros fatores (atividade física no trabalho e fatores climáticos);

6. Quantidade da substância absorvida pelo trabalhador, em função de fatores individuais (idade, sexo, características genéticas, condições funcionais dos órgãos relacionados com a biotransformação e eliminação do toxicante).

Para realizar a monitorização biológica é preciso ter o indicador biológico, que pode ser definido como todo agente tóxico inalterado e/ou seu metabólito, determinado em amostras representativas do organismo dos trabalhadores expostos (sangue , urina e ar expirados) assim como a identificação de alterações biológicas precoces decorrentes da exposição.

Podemos ter 2 tipos de monitorização biológica. 

De dose interna: onde o objeto de verificação é o agente químico inalterado ou seu metabólito, presente em fluídos biológicos, como por exemplo, cromo , tolueno, etc

De efeito: onde o objetivo da verificação é a avaliação dos efeitos biológicos precoces, capazes de evidenciar as alterações no orgão alvo. Necessita conhecimento do mecanismo de ação dos agentes tóxicos. Por exemplo a avaliação da carboxihemoglobina, metahemoglobina, colinesterase, etc.

Dentre os fatores que podem influenciar os níveis dos indicadores biológicos, podemos citar os seguintes fatores não ocupacionais:

· Hábitos pessoais (por ex., álcool, fumo)

· Fármacos (por ex., aspirina)

· Fatores constitucionais(por ex., espécie, sexo, idade)

· Fatores patológicos (por ex., pessoas anêmicas expostas a metais – Cd, Pb, Hg – terão seus níveis mais baixos)

· Fatores ligados às características dos fluídos biológicos (densidade da urina, correção pela creatinina urinária )

Dentre os fatores ocupacionais podemos citar as interações metabólicas, decorrentes de exposições múltiplas a vários agentes industriais. Alguns itens devem ser observados para uma boa "performance" dos exames toxicológicos:

· Momento da amostragem (padronização pela NR-7 em função da permanência dos indicadores biológicos no organismo).

· Utilização de frascos adequados para coleta (evitar contaminação, principalmente nas análises de metais).

· Observar que a coleta seja realizada em local afastado do local de trabalho (evitar contaminação exógena).

· Evitar urinas muito diluídas (comprometem o resultado em função da correção pela creatinina urinária)
Os resultados obtidos dos exames dos indicadores biológicos são comparados com referência apropriadas. Aqui no Brasil a legislação que estabelece estas referências é regulamentada pela NR-7 Portaria no 24 de 29/12/94 da Secretaria de Segurança e Saúde no Trabalho, onde são definidos os parâmetros para o controle biológico de exposição a alguns agentes químicos.



TOXICOLOGIA SOCIAL
Atualmente vivemos em um mundo onde os problemas estão cada vez mais difíceis de serem enfrentados e muitas pessoas recorrem às drogas como um meio de fuga, de resolução mais rápida dos problemas. Isto desencadeou um grave problema social, onde as pessoas usam drogas nas mais variadas situações, inclusive na população trabalhadora. Deve-se ressaltar que, novas drogas, cada vez mais potentes estão sendo criadas para satisfazer as necessidades de seus usuários.

A toxicologia também estuda os efeitos nocivos decorrentes do uso não médico de fármacos ou drogas.

As técnicas envolvidas na detecção de drogas de abuso normalmente são testes rápidos de triagem (imunoensaios) e posterior confirmação por CG/MS.

O tempo normal para detecção de algumas drogas na urina encontra-se na tabela abaixo:
	DROGA
	TEMPO NORMAL DE DETECÇÃO NA URINA

	Anfetaminas: 

Anfetamina
Metanfetamina
MDMA - êxtase (metileno-dioximetilanfetamina)
MDEA (metileno-dioxietilanfetamina)
MDA (metileno-dioxianfetamina)
	 

3 a 5 dias
3 a 5 dias
3 a 5 dias
3 a 5 dias
3 a 5 dias

	Barbituratos: 

Fenobarbital
Amobarbital
Pentobarbital
Butabarbital
Secobarbital
	 

até 30 dias
4 a 6 dias
4 a 6 dias
4 a 6 dias
4 a 6 dias

	Benzodiazepínicos: 

Flurazepam
Oxazepam, etc.
	 

1 a 2 dias
2 a 7 dias

	Canabinóides: 

Usuário ocasional
Usuário crônico
Usuário crônico abusivo
	 

3 a 5 dias
até 14 dias
até 30 dias

	Cocaína
	2 a 3 dias

	Metadona
	14 dias

	Opiáceos: 

Codeína
Dihidrocodeína
Morfina
	 

2 a 4 dias
2 a 4 dias
3 dias




TOXICOLOGIA CLÍNICA
Outra grande aplicação da Toxicologia é a monitorização de drogas terapêuticas que, quando em níveis baixos não produzem os efeitos desejados e os níveis elevados apresentam uma alta incidência de toxicidade.

A dosagem de psicofármacos, por exemplo, deve ser feita logo antes da administração do medicamento, não havendo necessidade de jejum. Esta amostra representa o ponto mínimo da concentração diária da droga no soro do paciente. Se a concentração no ponto mímnimo, está dentro dos níveis terapêuticos, espera-se que o máximo também esteja naqueles níveis (os níveis máximos são cerca de 20 a 30% mais elevados que os mínimos).

Outro fator a ser considerado é esperar o tempo necessário para que a medicação já tenha atingido o estado de equilíbrio.

Estas dosagens são sempre muito úteis para verificarmos se o paciente está tomando a medicação corretamente. Pode-se ainda com esta avaliação laboratorial verificar se não houve erro na prescrição da dosagem do medicamento.

A determinação dos níveis plasmáticos terapêuticos dos anticonvulsivantes é de grande utilidade, porque quando associados entre si ou a outros medicamentos têm seus níveis alterados:
	Produto
	Interações:
t o nível é aumentado por
u o nível é diminuído por

	Fenobarbital
	t fenitoína, carbamazepina, ácido valpróico, salicilatos

	Fenitoína
	t diazepínicos, etosuximida, ácido valpróico
u carbamazepina, primidona, clonazepam, fenobarbital, salicilatos

	Carbamazepina
	u administração simultânea de fenobarbital, fenitoína e primidona

	Primidona
	t carbamazepina, clonazepam, ácido valpróico
u fenitoína

	Ácido valpróico
	u carbamazepina, fenitoína, fenobarbital.


Acidentes domésticos

A ocorrência de acidentes tóxicos no lar ocorre preponderantemente pela DISPONIBILIDADE de substâncias ou produtos de risco no ambiente doméstico.
Nos últimos 5 anos, o CIT registrou 4.677 casos de intoxicação por produtos DOMISSANITÁRIOS, ou seja, detergentes, alvejantes, produtos de limpeza doméstica.
Destes casos 60% foram em CRIANÇAS NA FAIXA ETÁRIA DE 0 A 4 ANOS. Os motivos/causas dos acidentes são principalmente: 
- produtos ao alcance das crianças 
- uso de embalagem de alimentos ou bebidas para guardar produtos de limpeza 
- estocar ou usar em casa produtos de risco, "fórmulas artesanais" ou "misturas caseiras" de produtos tóxicos (e nestes, ocorrendo acidentes, sequer conseguimos saber corretamente a composição e concentração do produto)
- falta de conhecimento de risco dos produtos armazenados em casa
- manuseio sem medidas de segurança, etc.
Ficamos estarrecidos ao ler matéria do jornal Diário Gaúcho edição de Terça-feira 13 de fevereiro (contra capa - página 32) indo contra a todas as medidas educativas, de prevenção ou de segurança, que ano após ano, reforçamos para esclarecer a população, tentando reduzir o número de intoxicações domiciliares, especialmente na infância. 
Itens identificados de alto risco na matéria publicada:
· Uso de soda cáustica (hidróxido de sódio) recomendado 1Kg, produto extremamente cáustico e corrosivo (dose letal oral estimada em adultos 5 gramas), apresenta risco inclusive via inalatória ou no manuseio dérmico (através da pele). 

· Hipoclorito de sódio: potencialmente irritante de pele, vias respiratórias, mesmo baixas concentrações dos produtos comercializados (2 a 6%) apresentam risco potencial, há recomendação do uso em lata, produto concentrado.

· Mistura em quantidades elevadas de substâncias de alto risco, com temperatura elevada: soda caustica (1Kg), álcool (4 litros), banha quente (5Kg), além do potencial corrosivo, temperaturas elevadas podem resultar inclusive risco explosivo e destruição de tecidos corporais.
· Uso de embalagens de "refrigerante" para acondicionar produtos químicos - é um grande fator de confusão e acidentes mesmo em adultos, mais ainda em crianças, que não têm o discernimento de dissociar o conteúdo da embalagem. 

Gases tóxicos
Dois funcionários (J.E.R., 22 anos e A.V., 41 anos) de um curtume em Arroio do Meio- RS, no vale do Taquari, morreram após exposição a gases provenientes de um tanque de tratamento dos efluentes da empresa. Um terceiro funcionário, que também encontrava-se no local (G.S., 25 anos), foi atendido em hospital da região, em estado de intensa ansiedade e exalando forte odor semelhante à ovo podre, tendo permanecido em observação por 48 horas, com boa evolução. 
Dentre os gases produzidos naturalmente no material orgânico em decomposição, está o sulfeto de hidrogênio, ou gás sulfídrico - um gás tóxico, mais pesado que o ar, incolor e inflamável, com odor característico de “ovo podre”- que é, também, um subproduto de diversos processos industriais. Níveis tóxicos desse gás podem ser encontrados em curtumes, refinarias e petróleo, minas, fábricas de papel e tecidos sintéticos, entre outras. O sulfeto de hidrogênio é um dos mais freqüentes causadores de morte súbita no ambiente de trabalho, por exposição ocupacional. Conforme Portaria 3214/78, Norma Regulamentadora (NR)- 15, Anexo 11, o limite de tolerância à exposição corresponde a 8 ppm ou 12 mg/m3. 
A ação tóxica desse gás deve-se tanto à inibição do sistema citocromo-oxidase, que resulta em hipóxia intracelular e acidose metabólica. Quanto ao seu efeito irritativo local (ao combinar-se com álcalis presentes na superfície úmida das mucosas forma sulfeto de sódio, um agente cáustico). Quando em concentrações muito elevadas, como na faixa de 800-200 ppm, causa asfixia (por apnéia secundária à depressão do centro respiratório) em morte imediata. 
Sintomatologia: Efeitos irritativos em vias aéreas, dermatite dolorosa, ceratoconjuntivite e blefaroespasmo podem ocorrer mesmo em baixas concentrações. Pneumonite química e edema pulmonar não-cardiogênico podem ocorrer ao longo de horas. Efeitos sistêmicos agudos incluem cefaléia, náusea, vômito, confusão, tontura, convulsão e coma. Exposição a elevadas concentrações pode causar colapso cardiovascular imediato, parada respiratória e morte. Sobreviventes podem apresentar seqüelas neurológicas graves.
Primeiros Socorros e Tratamento: Se contato com os olhos, lavá-los imediatamente com água; persistindo os sintomas, mantenha o paciente em local escuro e aplique compressas frias. Se contato com a pele, remova as roupas e lave a pele com água. Se inalado, remover a pessoa para local ventilado. O socorrista deve possuir respirador autônomo. Administrar O2 umidificado, em alto fluxo. Tratamento de suporte para pneumonite, edema pulmonar, coma, convulsão ou hipotensão. Teoricamente, a administração de nitritos produz metahemoglobinemia que converte o íon sulfito a sulfemoglobina, que é menos tóxico, poupando o sistema citocromo-oxidase. Todavia, há pouca evidência da efetividade dos nitritos e podem causar hipotensão e prejudicar o transporte de O2. 
Prevenção de acidentes: devemos enfatizar o treinamento dos funcionários sobre os riscos envolvidos, técnicas de manuseio seguro e procedimentos de emergência. Distribuir cartazes com advertência: “pode ser fatal se inalado”. Não fumar, comer ou beber onde se manuseia com o produto. Ambiente com ventilação exaustora adequada nos pontos de emissão de vapores. Quando for necessário entrar em local confinado que possa conter H2S , o espaço deve ser purgado e a concentração determinada, antes de qualquer operação e, também, em intervalos regulares durante a jornada de trabalho. Atenção para fontes de ignição e de calor, produtos fortemente oxidantes, líquidos e gases corrosivos. Tratamento de resíduos com cloro e hipoclorito de cálcio, para prevenir acúmulo de H2S no esgoto, oxidando-o a SO4-2. Pode-se utilizar H2O2. EPI (Equipamente de Proteção Individual) recomendado: luvas de borracha e óculos de segurança, se trabalhar com líquidos. Respirador com filtro químico para curta exposição e respirador autônomo, se a concentração do gás apresentar-se acima do limite de tolerância. 
