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UNIDADE 4- METAIS
1- Arsénico
1.1-  Generalidades
AsHs- arsina: envenenamento de criminosos
O H nascente formado pela acdo do H,SO4 sob Zn metélico em presenca de
substancias arseniais. A decomposi¢do ocorre a 300°C liberando arsénico, que se

condensa num tubo adutor.

As,0O3-anidrido arsenioso (raticidas e fungicidas)

S - CI:’HJS
CH. — AS/

™S — CpHa

MALS
(DLSO = 240 mg - kg~ 1)

1.2- Absor¢do, distribuicdo e excregdo:

sais soldveis
® mucosas
e Jocais de administracdo parenteral

SANGUE:
e figado

® rins

e pulmdes
e cabelos
®  0sSOS
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Tabela 5.1 — Distribuicdo do arsénico em animais expostos a arsina (AsH,).

Quantidade de As

Locais 1 1mg/ 100 gJ
Figado ! 2.6
Pulmoes I 2.0
Rins ' 1.0
Miisculo I 0.17
Tecido nervoso ‘ 0,08

Tabels 5.2 — Disiribui¢do do arsénico no organismo animal®.

. Concentracdo de As (pg/g)

?;chifs ou i Composto L Horas apds a fdminisrra;&o
| . C ) ] 6 | 12§ 2 | 2
' Asinorg. | 017 007 | oar | o021 | 022 | o017
Cérebro ' AMA - - b~ o0 | o0 -
. ADMA L= - | = 00 | 0m -
. : } ]
| Asinorg. 020 0,65 066 ; 056 | 035 0,17
Rins T AMA T 0,06 020 | 03 . 05 0.17
|  aDMA | — - 0,04 ! 0,09 | 0,13 -
! i ;
| Asinorg. | 045 | 324 ; 155 | 1,53 0 072 ;| 018
Figado | AMA b~ | 004 [ 016 | 020 : 016 -
|  ADMA - - b 002 | 008 .
. Asimorg. 036 | LIl L7 | LIl | 08 | 037
Pulmdes |  AMA o— | = 1 017 | 049 | 0,44 -
| ADMA | - — oot | o002 | o =
[ T i !
Asinorg. | 024 020 | 036 ! 049 | 037 | 036
Misculo | AMA - — L = 1 oo | oo | oo
| ADMA S -} = 4 = i 00 i -
: . Asinorg. L 013 | 026 | 06l | o9s 1 0% | 042
Peie . AMA i — ¢ — | 002 | o008 j ol I
G I e e

0,02 —

* Administrado em hamsier na dose oral unica de 4,5 mg/kg

C = Controle
AMA = Acido metilarsénico
ADMA = Acido dimetilarsinico
3 . ~ ~ )
As’* biotransformacio_ As’" excrecio urina

oxidacao
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Figura 5.1 — Excrecdo uninana do arsénico adminisirado em camundongos sob a forma de As™ ).

Excrecgao:

e Ag (lentamente) - fezes e urina

® (nica dose- 2 a 8 horas até 10 dias (eliminag¢do completa)
e doses repetidas- 70 dias (efeito cumulativo)



Tabela 5.3 — Excregéio urindria do arsénico apds administracéo oral de triéxido de arsénico®
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Arsénico na urina (pg/24 horas)
Dias
As inorg. AMA ADMA Total
1 68,2 4,7 11,7 84,6
2 12,6 3,6 52,2 68,4
k] 0,9 0,3 7.9 9,1
4 0,4 0,2 39 4,5
b 0,7 0,2 2,6 35
Total 82,8 9,0 78,3 170,1

* Em hamster na dose oral unica de 4,5 mg/kg.
AMA = Acido metilarsdnico
ADMA = Acido dimetilarsinico

Tabela 5.4 — Excrecio fecal do arsénico ap6s administraglo oral de tridxido de arsénico®

Arsénico nas fezes (ug/24 horas)

Dias
As inorg. AMA ADMA Total
1 5,2 2,0 0,3 7.5
2 13,7 7,7 4,5 25,9
3 1,0 0,7 1,6 33
4 0,5 0,2 0,2 0,9
5 0,6 0,1 0,2 0,9
Total 21,0 10,7 6,8 38,5

* Em hamster na dose oral dnica de 4,5 mg/kg
AMA = Acido metilarsénico
ADMA = Acido dimetilarsinico

OBS- acimulo em tecidos contendo queratina devido a afinidade com grupos sulfidril

(-SH): -cabelo
- unhas
- pele
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1.3- Toxidinamica

succinil CoA

Tabeia 5.6 — Toxicidade dos compostos de arsénico.
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+ CO;

Compuostos

DL30 tmg/kg) (Via oral)

Tridxido de arsénico
Arseniato de cdlcio
Arseniato de sddio
Arseniato de chumbo
Verde Paris

2-3
20
600
13-50
100

1.4- Efeito carcinogénicos, teratogénicos e mutagénicos

cancer de pele- exposi¢des severas- medicamentos

(comp. inorganicos)

- 4guas com nascentes contaminadas

efeito teratogénico- 6 a 10 mg/Kg de peso em cobaias vivas

efeito mutagénico- local de trabalho
1.5- Sinais e sintomas

Ingestao:

® nduseas, vomitos (30 min. apdos a ingestdo até 12 horas)
e vOmitos persistentes, projétil, semelhante a dgua de arroz (coloragdo branca),

depois mucosos, biliosos e sanguinolentos.

Outros sintomas:

e calor na garganta, sede violenta e insacidvel, sensacdo de queimadura no es6fago e
estobmago, dores na regido epigastrica, diarréias (evacuagOes liquidas - fezes em
dgua de arroz) apds, sanguinolentas e mucoides.
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Ap6s a absorc¢do- novos sintomas:
e prostracdo extrema, pulso irregular, resfriamento do corpo, rosto azulado,
caimbras nos musculos, urinas raras e albuminosas.

MORTE- algumas horas ou dois dias (depende da dose ingerida).

2- MERCURIO

2.1- Generalidades

® envenenamentos acidentais sdo pouco frequentes

e sabor forte, metdlico e desagradavel

e devido a volatilidade, altas concentragdes de mercirio aparecem no ambiente de
trabalho: laboratérios fisicos, quimicos e odontoldgicos.

® liquefagdo a 38,9°C, quanto maior a temperaturatura maior a volatilidade, num
aumento de temperatura de 25 a 50°C a volatilidade chega a aumentar 8 vezes.

Dentistas- merctrio vapor
- contamina¢@o das méaos (mercurio metilico/amalgama)

H;C-Hg"  bactérias Hg® + CHy
_—
redutoras

No homem o Hg-organico ligado ao grupo (-SH) de proteinas de peixes
sofre a acdo do suco gastrico liberando metil mercirio sob a forma de cloreto de
metil-mercdrio e ird localizar-se nos lipideos, células nervosas e cérebro. O metil-
mercurio produz enfermidades neurolégicas.

2.2-Absorgao, distribui¢do e excrecio:
2.2.1- Vapores e particulas- absorc¢ao via pulmonar e dérmica (menor propor¢io)

2.2.2- Vapores mercuriais- rapida difusdo através da membrana alveolar atingindo a
corrente sanguinea (em condi¢cdes normais de ventilagdo cerca de 80% da
concentracdo dos vapores € absorvida).

2.2.3- Compostos inorganicos- mercurio inorginico (pequena concentracido, mas a
acdo é importante), distribuicdo: tecido renal, figado, pulmio, coragdo, bago, intestino
e sistema nervoso central.

2.2.4- Hg orgénico- figado e cérebro
A maior toxicidade dos compostos organicos é explicada pela maior absor¢éo
€ menor excre¢ao.

Hg2+/Hg 2 biotransformacgo alquil-mercurig peixes (magnifica¢do
bioldgica)

Na biotransformacio o metal encontra-se no sedimento (lodo) sob a forma de
Hg’* em equilibrio Hg*".
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2

O Hg** sofre agdo bacteriana sendo convertido:

® mercurio metalico, pouco volatil permanece no sedimento

® metil-mercirio- muito téxico - se acumula na cadeia alimentar.

(Esta transformacdo se faz por intermédio de processos metabdlicos que colocam

obrigatoriamente em jogo a vitamina B12. As bactérias metanogénicas permitem a

transferéncia do grupamento metil da vitamina B12 ao Hg).

e dimetil-mercirio que abandonando o sedimento é convertido sob acdo do UV em
metano, etano e mercuirio metdlico o qual retorna ao sedimento.

I P

HO  + Ho' 2 + Co < Co <&
— [ !
H H* ,
: +
DBI (vit. Byp) DB! Hg
Het2 ’\i ag?
H O H H H
\_/
? \3/
+
CHgHg + E co << Co < +CHH + Hg'2
‘ vl D8l

Figors 5.3 — Mecanismo da transferénciz do grupamento metil da vitamina By, a0 mercurio (DBl = 5.6 dimetij-
benzil-imidazol). ’
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Figurs 5.4 —— Ciclo do merairio.

OBS:
® aconcentracdo metil depende da natureza da matéria organica e pH 6timo (4,55).
e aliberagdo de H;C -Hg do sedimento depende da concentragdo de S
- alta conc. de S: H3;C-Hg € retido no sedimento,
- baixa conc. de S: H;C-Hg" € liberado 2 dgua e assimilado pela

fauna.

O Hg ingerido por via oral é excretado pelas fezes, o Hg inalado (vapor) é
excretado pela urina, o Hg acumulado no cérebro € excretado lentamente até 01 ano.
Outras formas de excregdo: saliva, suco, leite e drea cutinea.
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2.3- Agdo tdxica

Hg organico ou inorgénico- afinidade com grupos -SH (sulfridilas) de
sistemas enzimadticos essenciais, efeitos fisioldgicos (alteragdo destes grupamentos).
Outras afinidades: disfuncdo neuropsiquica e dimiunug¢@o da excre¢@o urindria.

2.4- Sinais e sintomas

Logo apds a ingestdo: sabor metdlico, desagraddvel e sensacdo de
queimadura, adstringéncia na garganta, sensacdo esta que se propaga por todo o tubo
digestivo.

Apds: vOmitos mucosos, biliosos (verdes) e sanguinolentos, pulso debilitado,
temperatura cai, suores frios, diminuicdo da urina, inflamagdo da lingua, labios e
mucosa bucal, salivacido abundante e diarréia.

Envenenamento agudo: MORTE (1 a 5 dias).

Organicos- sintomas neurolégicos, tremores ligeiros nas mao, perda da visdo
lateral, ligeira perda de coordenacgéo (tocar o nariz com o dedo e os olhos fechados),
irritabilidade, mau cardter, coma, irritacao na pele (dermatites).

Exposicdes acidentais (vapores de Hg)- efeito deletério a nivel pulmonar
com bronquites e pneumonites. MORTE: insuficiéncia respiratéria.

HIDRARGISMO- exposi¢do cronica: transtornos digestivos (vOmitos, diarréias),
transtornos psiquicos (alteragdo da personalidade, cardter, ansiedade, perda da
capacidade de concentracdo, depressdo, irritabilidade, anorexia, perda de peso,
insdnia), tremores dos musculos faciais e membros superiores e inferiores, transtornos
renais.

Exposi¢des ocupacionais.

Limite bioldgico- 50ug/L urina

Nivel normal- 10ug/L urina
Trabalhadores- 25ug/L (vapores de Hg)

3- CHUMBO

3.1- Fonte:

Inddstria extrativa, petrolifera, acumuladores, tintas, corantes, grifica e
bélica. O emprego do Pb sob a forma metdlica e em tintas tem diminuido mas, na
industria de acumuladorres tem aumentado.

Limite da 4gua potavel- S0ug/L (0,05ppm)
Quantidades consumidas diariamente- 300-460ug sendo, 200-400ug alimentos, 10-
100ug dgua e 20-80u g ar urbano.

Intoxicag@o a longo prazo: SATURNISMO ou PLUMBISMO.

3.2- Absorcao, distribuicio e excregdo
inalagdo: ar atmosférico
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ingestdo: contaminagdo da dgua, alimentos e solo
pele: compostos lipossoluveis

A absor¢do depende:
concentracio de chumbo e tempo de exposi¢do
propriedades fisico-quimicas do composto
idade, estado fisiologico do individuo
niveis de Ca, Mg, Fe, P e vitamina D presentes na dieta

3.2.1- Absorg¢ao -30-47% do chumbo € retido nos pulmdes e 10% nas vias digestivas.

Tem-se pouco conhecimento sobre o transporte do trato intestinal a
circulagdo sistémica. A absorcdo por via cutdnea relaciona-se com a doenga
ocupacional, depende do tamanho da molécula, hidro e lipossolubilidade, grau de
ionizagdo, hidrélise do composto nas condi¢des de pH da epiderme e derme.

Os compostos inorganicos de chumbo ndo sdo absorvidos pela pele. Na
pele existe um filme lipidico que impede a absor¢do de compostos hidrossoliveis.

Os compostos organicos (Pb tetra etila e Pb tetra metila) sdo absorvidos
pela pele devido a alta lipossolubilidade.

3.2.2- Distribui¢do- apds a absor¢@o pelo sangue o Pb € distribuido pelos diversos
orgdos e sistemas. No sangue 90% liga-se aos eritrécitos (mecanismo desconhecido).
Concentragdo menor que 40 pug/100mL de sangue € considerada normal. 90% do
chumbo acumulado nos osso estd sob a forma de fosfato. As concetra¢des mais altas
de chumbo encontram-se no figado e rins.

3.2.3- Excrecao- 90% do Pb ingerido € eliminado pelas fezes devido ao seu transito
no trato gastrointestinal sob a forma de sais insoliveis. Estudos experimentais
demonstram que a eliminacdo da administragdo endovenosa se dd 25% pela urina e
10% pelas fezes nas primeiras 24 horas.

Os rins excretam quantidades elevadas de chumbo quando a concentracdo
absorvida ¢ alta, principalemte realativa a compostos organcios.

As glandulas salivares, suor, leite e espoliacdo da pele desempenham um
papel secundario.

3.3- Toxidindmica

O Pb provoca alteragdes bioquimicas todas deletérias. O Pb* possui
um orbital 6p livre e forma ligacdo covalemtes com S de compostos bioldgicos,
grupos amilicos, carboxilicos e imidazélicos, trazendo como consequéncia alteracdes
na estrutura de moléculas bioquimicas.

3.4- Acgdes toxicas

Interfere na biossintes da heme intermedidria a hemoglibina.

No sistema nervoso a acdo dos compostos inorginicos depende da
duragdo e da intensidade da exposi¢do. As exposi¢des cronicas causam: encefalopatia,
irritabilidade, cefaléia, tremor muscular, alucinagdes, perda da memoria e capacidade
de concentracao.
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No sistema nervoso periférico: debilidade muscular, hiperestesia,
analgesia e anestesia da area afetada.

No sistema renal: lenta e progressiva deficiéncia renal.

No figado: transtornos hepdticos, animais de laboratério submetidos a
intoxicacdes severas com chumbo tetraetila apresentam alteracdes na atividade dos
sistemas enzimaéticos responsaveis pelos processos de biotransformacao.

3.5- Carcinogenicidade e teratogenecidade

Animais de laboratério submetidos a doses elevadas de chumbo
inorgénico apresentaram tumores. Na drea industrial ou agricola ndo ha evidéncias de
cancer.

3.6- Sinais e sintomas

Néauseas, vomitos(leitoso), dores abdominais, gosto metdlico na boca,
fezes escuras (reacdo do chumbo com compostos sulfurados existes nos gases
intestinais).

As intoxicacdes cronicas:
® precoces: anorexia, perda de peso, constipacdo, apatia ou irritabilidade, vomitos

ocasionais, fadiga, cefaléia, gosto metdlico, anemia e linha plimbica nas gengivas
(Pb é depositado na forma de sulfeto nas zonas periodontais, origina uma linha
escura nas margens das gengivas, conhecida com linha de Burton).

e avancados: vOmitos intermitentes, irritabilidade, incoordenagdo, dores vagas nos
ombros, articulacdes e abdomem, distirbios sensitivos nas extremidades, distirbio
do ciclo menstrual.

e graves: vOmitos persistentes, ataxia, periodos de torpor ou letargia, encefalopatia,
delirios, convulsdes e coma.

4- CADMIO
4.1- Generalidades

O cadmio se encontra em seres vivos, animais e vegetais, nos
alimentos e na atmosfera dos centros industriais. A sua concentrac¢do na 4gua, solo, ar
e alimentos varia consideravelmente dependendo do depdsitos naturais e da poluicio
ambiental. Na dgua os niveis sdo de 1ug/L.

O cadmio ¢ utilizado na fabricag¢do de pigmentos, baterias de niquel
e cddmio, em células fotovoltdicas, em ldmpadas a vapor de cddmio.

4.2- Absorcao, distribuicdo e excre¢do

Investigagdes recentes demonstram que o hdbito de fumar pode
aumentar considerdvelmente a retencdo e assimilacdo pulmonar do cddmio. Um
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cigarro contém em média 1,4pg de cddmio, sendo que dieta quantidade 0,1ug pode ser
inalado, representado para um fumante 20 cigarros didrios.

A assimilacdo a nivel pulmonar fica em torno de 40% e gastrointestinal
em torno de 5%. Esta absorcdo € influenciada pelo estado quimico do elemento e as
condi¢des nutricionais do individuo. Algumas proteinas e o célcio influenciam
diminuindo absorcio e atoxicidade do cidmio em animais.

50-75% do céddmio absorvido é depositado no figado e rins, pequenas
quantidades estdo presentes nos intestino, 0ssos, musculos e sistema nervoso central.
Os niveis sanguineos sdo extremamente baixos. Durante as exposicdes cronicas cerca
de 90% do cadmio circulante estd nas células sanguineas ligado a hemoglobina.

O cddmio é um elemento altamente cumulativo. A sua concentragdo
cresce rapidamente nos primeiros anos de vida e depois mais lentamente, sendo que
aos 50 anos valor estimado de 0,2-0,4 mg/Kg de peso corpdreo, os rins contém
normalmente a maior quantidade seguido do figado e intestino delgado.

As estimativas para a meia-vida bioldgica do cddmio é de 19 a 40 anos,
sendo justificada pelo seu alto poder cumulativo e pela pequena excre¢do urindria. As
quantidades de cadmio presente nas fezes refere-se a quantidade presente nos
alimentos e ndo o que foi absorvido.

A excregdo renal oscila entre 1 a 2 ug/24 horas e em niveis de baixa
exposicdo esta concentracdo € aumentada devido a alta capacidade de ligacdo e
retengdo nos Orgdos. Além disso, existem evidéncias de que a sintese de
metalotioneinas seja aumentada nestas condi¢des, ampliando a retencdo do metal.

4.3- Agdo toxica

O cadmio quando inalado provoca irritagdo loca nas vias aéreas, tosse
persistente, dispnéia e dores tordxicas. Estes sinais persistem por vérias horas mesmo
cessando a exposicdo, podendo ocasionar nduseas e vomitos. Podem ocorrer danos
como enfizema e fibrose peribronquial e perivascular.

A toxicidade em ratos- DL50 oral € 100mg/Kg para sais soliveis sendo
que, sais insoliveis sdo0 menos toxicos.

A concentragdo letal de 6xido de cidmio- CdO- no ambiente de trabalho
é 26mg/m” por 100 minutos.

Diversos experimentos demonstram quw o cddmio é um portente inibidor
de sistemas enzimaticos a nivel hepatico. O Cd** tem capacidade de deslocar metais
de mataloenzimas tornado-se inoperante para o exercicio de funcdo especifica. Em
individuos expostos ocupacionalmente ao CdO sdo observados sinais de
descalcificacdo Ossea com pseudofraturas da tibia, fémur, pelve e escdpula,
aumentando a litfase renal e cdlcio urindrio.

Ocupacionalmente o que mais chama a aten¢do € o comprometimento
renal, causando um aumento da excrecdo de glicose e aminodcidos devido a
diminui¢do na reabsor¢do tubular renal.
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5- CROMO

5.1- Generalidades

O cromo ¢é usado na inddstria para protecdo de corrosdo, sendo
empregado em ligas metdlicas acido-resistentes, tintas anti corrosivas, na operagdo de
cromagem (dcido cromico) e na impregnacdo de madeiras.

E considerado um elemento essencial ao organismo humano e sua maior
disponibilidade na alimentacdo é fornecida pelo levedo de cerveja, figado, germe de
trigo, gorduras animais, manteigas.

O cromo ocorre na natureza como cromita no estado trivalente
(FeOCr,03 .55 a 60% de Cr,O3 em peso).

5.2- Absorcao, distribuicdo e excregdo

O cromo pode ser introduzido no organismo por via oral, dérmica ou
pulmonar e sua absor¢do é dependente do seu estado de oxidag@o. Na absor¢do
gastrica o Cr VI tem uma absorcdo de 2 a 6% enquanto o Cr Il € 1%. Portanto, a
absorcdo gastrointestinal do cromo é dependente do pH do meio e, consequentemente
do estado funcional do trato intestinal.

O cromo apresenta alta ligacdo com as proteinas plasmadticas (86-90%), é
armazendo nos pulmdes, na pele, misculo e tecido adiposo.

A excrecdo € principalmente pela urina. A excrecdo fecal representa a
fracdo ndo absorvida e a secrecdo pelo leite tem papel secundario.

5.3- Toxicidade

Os compostos de cromo III tem baixa toxicidade e ndo h4 efeitos severos
atribuidos a eles. Sua a¢do € semelhante ao cromo VI porém com menor intensidade,
provavelmente devido a sua menor absorgao.

Sao descritos na literatura casos letais em humanos com doses de 1,5g
de dicromato de potdssio e para o acido crdmico 3,0g como dose letal.

Na intoxicagdo aguda, por via oral ocorrem vOmitos, diarréias
persistentes, hemorragia intestinal grave provocada pelas ulceragdes consequentes da
acdo cdustica do metal. Posteriormente ocorre necrose tubular renal e contratubular
hepdtica além de uma redug¢ao dréstica das plaquetas circulantes.

A intoxicacdo cronica pelo cromo tem grande importancia ocupacional.
A maior fonte de contaminacio de contaminag¢do do ambiente industrial consiste no
processo de cromagem eletrolitica, que produz névoas finas de acido crdmico
presentes em banhos de concentragdo até 500g/L. Sdo ainda fontes importantes de
exposicdo ocupoacional a produgdo e processamento de cromatos, bicromatos e acido
crdmico, além do cimento que contém quantidades suficientes de cromo para iniciar e
manter processos alérgicos e ulceragdes.

Nas exposicdes ocupacionais, mesmo a curto prazo ocorrem dermatites
de contato, eczema alérgico e ulceracdes caracteristcas na pele exposta. No globo
ocular ocorrem conjuntivites e queratites do epitélio superficial da cornea. As
exposicoes repetidas do metal podem levar a perfuragio do septo nasal, sendo
normalmente precedida por alteracdes no olfato e sangramento.
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A nivel do sistema respiratdrio ocorrem sintomas cronicos como rinite,
laringite, pneumoconiose provocada por poeiras de cromita e asma bronquica
provocada por poeiras de cromato ou névoa de dcido cromico.

Nas exposicdes prolongadas ocorre a diminuicdo de hemadceas
resultando uma anemia severa, além de comprometimento renal e hepdtico por
necrose.

As poeiras de cromita e de cromatos insoliveis (como de chumbo) sdo
consideradas potencialmente carcinogénicas ao homem, inclusive nos limites de
tolerdncia recomendados. A incidéncia de cancer pulmonar em trabalhadores expostos
ao cromo demonstrada por estudos epidemioldgicos.

5.4- Controle ocupacional e limites de tolerancia

O controle bioldgico da exposicdo ao cromo é feito pela excre¢do
renal do metal, com sua quantificagdo na urina. O limite de tolerancia para o metal e
para os sais de cromo Il e III é de O,Smg/m3 de ar, enquanto para os compostos de
cromo VI o limite é 0,05 mg/m’ de ar. No Brasil o limite para névoas de 4cido
cromico é O,O4mg/m3, sendo caracterizado a insalubridade maxima.

Como indice bioldgico considera-se a normalidade até 8,5ug/L. de
urina.

6- MANGANES
6.1- Generalidades

O manganés € um elemento essencial para o homem assim como para a
grande variedade de organismos vivos. E um metal largamente distribuido na
natureza, onde Oxidos ( na pirulosita, braunita e manganita), os carbonatos e os
silicatos constitem os compostos abundantes. A pirolusita contém cerca de 40-80% de
6xido de manganés.

O manganés tem grande aplicagdo no mundo moderno, sendo usado na
fabricacdo de pilhas secas, eletrodos para soldas, ligas com o niquel e o cobre
empregadas na industria elétrica, na industria de fertilizante e fungicidas.

6.2- Absorcdo, distribuicdo e excregao

Pela via respiratéria as particulas com didmetro inferior a 1jl podem
atingir as regides mais profundas e ser parcialmente absorvidas. A maior parte do
metal introduzido por via respiratéria pode atingir a mucosa gastrointestinal e ser
absorvido.

A absor¢do gastrointestinal do manganés esté relacionada com o teor
de ferro da dieta. No homem normal a absorcdo intestinal é de aproximadamente
3,0%, enquanto que individuos anémicos os niveis de absorcdo podem atingir valores
de 7,5% ou mais.

Ap6s a absor¢do o metal € distribuido no organismo concentrando-se
especialmente no figado, pancreas e rins.

O desaparecimento do manganés do sangue € rdpido e sua meia vida
plasmatica, no homem é de no maximo 5 minutos. Considerando o organismo total, a
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remoc¢do do manganés apresenta meia vida bioldgica de 37 dias, sendo os 0ssos € 0
cérebro os locais de remocao mais lenta.

A excrecdo se dd pela bile, quando a administracio € por via
intravenosa, a excregdo total do manganés ocorre num prazo limite de 37 dias, quando
a administrag@o € oral esta se dd em 10 dias. A explicag@o da diferenca estd no fato de
quando o manganés € administrado por via oral ele serd rapidamente excretado pela
bile, o que ndo ocorre quando a administragdo € por via intravenosa.

6.3- Acdo toxica

E provavel que o metal interaja com diferentes substratos biolgicos e
desta ¢ dificil elucidar a lesdo bioquimica inicial responsdvel pelo aparecimento da
intoxicacdo manganica. Estas anormalidade bioquimicas precedem de alteracdes
histolégicas no sistema nervoso central. O manganés atravessa abarreira
hematoencefdlica distribuindo-se desigualmente no cérebro.

6.4- Sinais e sintomas

Clinicamente podemos distinguir 03 fases:

e Fase proddmica: caracterizada pelos primeiros sintomas da intoxicacdo como a
anorexia, cefaléia, insOnia e fraqueza geral.

e Fase clinica inical: caracterizada pelo inicio das manifestacdes extrapiramidais,
sendo os distirbios de fala os sinais precoces. Sdo também carcteristicas a menor
habilidade de realizar movimentos finos, a exacerbagdo do reflexo dos tenddes dos
membros inferiores e o aumento do tdnus dos musculos faciais.

e Fase clinica estabelecida: caracterizada por alteragdes psicomotoras e
neurolégicas. O sinal mais evidente é a hipertonia muscular da face e dos
membros inferiores. Ocorrem também dores musculares, alteracdes da fala,
micrografia e escrita irregular.

7- Tratamento das intoxicacoes por compostos metalicos

7.1- Medidas de urgéncia

e banho de 4gua e sabdo e troca de roupas em casos de absorcdo dérmica

e provocar os vOmitos e fazer a lavagem géstrica, quando da ingestao

e administrar substancias laxativas (sulfato de s6dio ou sulfato de magnésio)

7.2- Antagonistas

Os antagonistas dos metais possuem a propriedade comum de reagir com
os mesmos, formando complexos estdveis e entre 0s principais compostos temos:

7.2.1- Dimercaprol (2,3-dimercaptopropanol)
Conhecido com a sigla BAL (British Anti Lewisite), forma um quelato

pouco dissocidvel com diversos metais. Possui uma acfo especifica nas intoxicacdes
por compostos de arsénico, sendo também eficaz no tratamento de intoxicagdes por
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outros metais, entretanto parece ser de pequeno valor o uso isolado do mesmo no
tratamento de intoxicagdes pelo chumbo. O mecanismo de sua ag@o pode ser
entendido através do esquema:

CH, — SH CH, — S
1 I\
As— R
CIHz B CHz AS — R
I
CH — SH CH 8§
I l
(CH.), COOH (CH,), COOH
dcido lipdico
(erz — SH
CH, —S
l > As — R CH — SH
! CH—S§ |
| CH, — OH
CH; — OH dimercaprol

As doses de dimercaprol devem ser planejadas de modo a assegurar a
presenca continua de um excesso do mesmo nos liquidos corporais até que a
eliminacdo da substincia toxica seja completa.. Sabe-se que o complexo dimercaprol-
metal pode disssociar-se no organismo, sendo o metal liberado na sua forma ativa e,
deste modo qualquer quantidade de metal liberado pode ser novamente complexada e
eliminada.

A utilizagdo imediata de do dimercaprol é importante, devendo ser
administrado nas primeiras quatro horas apds a intoxicacdo, para obter um resultado
maximo.

E disponivel em solugdes oleosas a 10% em ampolas de 5mL.
Administrar 3-4mg/Kg a cada 4 horas nos primeiros dois dias e depois a cada 12
horas, num total de 10 dias.

Vale ressaltar que a administracio de BAL provoca diversos efeitos
colaterais que sdo mais alarmantes do que graves. Esses efeitos incluem anorexia,
inquietudes, dores generalizadas, salivacdo e aumento da pressdo sanguinea. Com
doses acima de 5Smg/Kg podem ocorrer vomitos, convulsdes, torpor ou coma.

Durante o uso do BAL deve se manter a urina alcalina, pois o
complexo dimercaprol-metal € dissocidvel em meio acido.

O emprego da BAL nas intoxicacdes agudas por compostos
organicos de mercurio é discutivel, sendo contra indicado por alguns autores. O BAL
forma compostos lipossoliveis com os compostos organicos do merctirio, facilitando
a distribui¢do dos mesmos no sistema nervoso central.
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7.2.2- Edetato dissddico de calcio

E um agente quelador eficaz, que forma com os metais compostos
soliveis praticamente nio ionizados e atéxicos. Sua utilidade, no entanto € limitada
aqueles metais que deslocam o calcio. E utilizado no tratamento de intoxica¢des com
chumbeo.

Na prética o edeteato ¢ administrado sob a forma de quelato de célcio no
sentido de prevenir a rapida remocao do célcio do organismo.

E apresentado em comprimidos de 500mg, mas devido a sua fraca
absorcdo pelo trato intestinal é comumente empregado via intramuscular ou
endovenosa.

Na administragdo intramuscular empregam-se dose de 25mg/Kg de uma
solucdo a 20%, contendo 0,5 a 1,5% de procaina, em intervalos de 8 horas. Na
adminstra¢do endovenosa, empregam-se doses de 15 a 25 mg/Kg de uma solugdo a
20% em 250 a 500 mL de dextrose a 5%, em um periodo de uma a duas horas, duas
vezes ao dia. A dose mdxima nao deve exceder a 50mg/Kg/24 horas.
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7.2.3- Penicilamina

E uma substincia eficaz no tratamento de intoxica¢des por compostos de
cobre, chumbo e mercirio. E bem absorvida no trato gastrointestinal e rapidamente
excretada sem alteracio metabélica. E administrada por via oral em doses de 25
mg/Kg diariamente, em doses divididas.

Ao contrdrio da cisteina, o composto de origem ndo metilado, a
penicilamina € um tanto resistente ao ataque da cisteina na elimina¢do dos metais,
embora in vitro ambos os compostos formem quelatos metdlicos firmemente ligados.

A existéncia do radical aminico livre € essencial para a atividade quelante da d-
penicilamina.
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7.3- Terapia de suporte

* manuten¢do das condi¢Ges respiratorias e circulatorias
e manutencio do balango hidrico e eletrolitico
® tratamento sintomdtico a nivel do sistema nervoso central

O uso de drogas analépticas é contra-indicado. Quando houver quadro
convulsivo administrar barbitiiricos ou diapezam de 10 a 30 mg parenteralmente. O
edema cerebral pode ocorrer, como exemplo na intoxicagdo com chumbo, devendo ser
tratado com um agernte osmético, como manitol intravenoso ou um diurético de acio

rapida.



