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RESUMO

O Carbofurano é um inseticida que inativa temporariamente a
acetilcolinesterase permitindo a acumulacdo transitoria do
neurotransmissor acetilcolina nas terminagdes nervosas. Este
estudo teve como objetivo descrever o envenenamento pela
ingestdo de um inseticida pertencente a classe dos carbamatos, o
carbofurano, contido em um achocolatado, por um adulto de 24
anos, e uma crianca de 3 anos, ambas do género feminino, fato
ocorrido na cidade de Teixeira/Paraiba - Brasil. Os sinais e
sintomas evidenciados eram indicativos de intoxicacdo pelo
carbamato, sendo sua presenca confirmada por exames
toxicoldgicos.

Palavras-chave: Envenenamento. Pesticidas. Acetilcolina.
Carbofurano.

INTRODUCAO

Os praguicidas constituem um importante topico de estudo dentro da
toxicologia, pois sdo substancias quimicas amplamente utilizadas no
mundo e sdo responsaveis por inUmeros casos de intoxicacao.
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No Brasil, as intoxicac0es agudas por praguicidas ocupam a terceira
posicédo dentre os agentes causais, sendo a maioria dos casos por inseticidas
organofosforados, piretroides, carbamatos e organoclorados (73%),
raticidas (15,3%) e herbicidas (9,7%), e apresentam como principais
circunstancias as tentativas de suicidio, os acidentes e as ocupacionais
(OGA; CAMARGO; BATISTUZZO, 2008).

Os acidentes domésticos sdo mais frequentes do que se imagina,
pois as pessoas adquirem a sensacdo de serem conhecedoras do ambiente
ndo observando os cuidados minimos de seguranca e protecdo para si e
para 0s outros componentes da familia. Neste sentido, criam-se condigdes
de vulnerabilidade aos varios tipos de acidentes contribuindo-se para elevar
sua morbi-mortalidade (MIRANDA et al., 2012).

Os pesticidas ocupam o 3° lugar (13,1%) dos produtos envolvidos
em intoxicacdes, seguido pelos medicamentos (48,5%) e agentes quimicos
ndo farmacéuticos (29,6%). As faixas etarias mais atingidas sdo por ordem
crescente dos 10 aos 19 anos (6,3%), menores de 10 anos (21,5%), maiores
de 50 anos (27,9%) e dos 20 aos 49 anos (41,4%) (VIEIRA, 2004).

As intoxicacOes ocorridas no periodo de 1999 a 2003, registradas
pelo Sistema Nacional de Informagdes Toxico-Farmacoldgicas (SINITOX)
apontam perfis diferentes para intoxica¢Ges causadas por agrotoxicos de
uso agricola, agrotéxicos de uso doméstico, produtos veterinarios e
raticidas. Enquanto as intoxicacdes por agrotdxicos de uso agricola e por
produtos veterinarios sdo mais comumente observadas em adultos e em
individuos do sexo masculino, intoxicacdes por agrotoxicos de uso
doméstico e por raticidas sdo mais frequentes em criangas e em individuos
do sexo feminino variando-se também a letalidades de 0,44% para 0s
agrotdxicos de uso doméstico a 2,80% para 0s agrotoxicos de uso agricola
(BOCHNER, 2007).

Segundo a Organizacéo para Agricultura e Alimentacdo das Nacoes
Unidas (Food and Agriculture Organization — FAQO), 0s praguicidas séo
produtos quimicos ou quaisquer substancias ou mistura de substancias
destinadas a prevencdo, a destruicdo ou ao controle de qualquer praga,
incluindo os vetores de doencas humanas ou de animais, que causam
prejuizo ou interferem de qualquer outra forma na producéo, elaboracéo,
armazenagem, transporte ou comercializagdo de alimentos, produtos
agricolas, madeira e produtos de madeira. Os pesticidas podem ser
administrados aos animais, dentro ou sobre seus organismos, para combater
insetos, aracnideos ou outras pragas (OGA; CAMARGO; BATISTUZZO,
2008). Deve-se entender como praga todo organismo que € prejudicial ao
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homem, criagcOes e plantacGes, geralmente formulados em dois estados: o
liquido e o solido (FILHO, 1988).

Existem diferentes classes de pesticidas, baseado nos seus padrdes
de uso e no tipo de praga a ser controlada ou destruida, onde as principais
sdo: inseticidas, herbicidas, fungicidas e raticidas. A Agéncia de Protecdo
Ambiental dos Estados Unidos (Environmental Protection Agency — EPA)
também agrupa os praguicidas em diferentes categorias: quimicos
(organoclorados, organofosforados, carbamatos, piretrdides e outros),
bioldgicos (microbianos-bactérias, protetores incorporados nas plantas por
engenharia genética, bioquimicos-feromonios), e instrumentos/dispositivos
para controle de pragas (OGA; CAMARGO; BATISTUZZO, 2008).

O ambiente de trabalho e o facil acesso favorecem a maior
prevaléncia das intoxicacdes nos paises subdesenvolvidos onde a economia
é direcionada para a agricultura (OLIVEIRA e MENEZES, 2003).

Com base nas alterac@es clinicas, o alto indice de mortalidade tem
sido relacionado ao diagnostico tardio e a conduta inadequada (MIRANDA
etal., 2012).

Os compostos organofosforados e os carbamatos sdo amplamente
utilizados no controle e no combate a pragas, principalmente como
inseticidas agricola, domeéstico e veterinario (OGA; CAMARGO;
BATISTUZZO, 2008). Os carbamatos sao compostos que inativam
temporariamente a acetilcolinesterase permitindo a acumulacéo transitoria
do neurotransmissor acetilcolina nas terminacGes nervosas pos-
ganglionares parassimpaticas (receptores muscarinicos), ganglionares
simpaticas e parassimpdticas (receptores nicotinicos) e juncdo
neuromuscular (receptores nicotinicos) (OOM et al., 1998).

As manifestac¢des clinicas da intoxicagdo por carbamatos resultam
na sobre-estimulacdo dos receptores simpaticos e parassimpaticos. Devido
ao carater transitorio da inibicdo enzimatica produzida por estes compostos
estas manifestacdes sdo geralmente de rapida duracdo. Os carbamatos nao
atravessam eficientemente a barreira hematoencefalica pelo que nédo
provocam sintomatologia com origem no sistema nervoso central como 0s
organosfosforados. (OOM et al., 1998). A inibicdo promovida pelo
carbofurano, ao contrario daquela causada pelos organofosforados, é
reversivel, e os efeitos ndo sdo cumulativos, ndo ocorrendo depressdo
cronica da colinesterase resultante de exposi¢Oes repetitivas ao produto
(FURADAN, 2010).

Os efeitos agudos, sintomas de alarme, sdo causados pela inibicéo
da colinesterase e sua duracdo, que corresponde a metabolizacdo do
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produto e dependem da dose. Em casos de intoxicacdo moderada, a
recuperacdo espontanea ocorre entre 1 a 4 horas. Nenhum potencial
neurotdxico, mutagénico, teratogénico ou carcinogénico foi observado
(FURADAN, 2010). A intensidade dos sintomas depende da toxicidade, da
quantidade, da taxa de absorcdo, da taxa de biotransformacdo e de
exposicdes prévias a inibidores da colinesterase (OOM et al., 1998).

A crise colinérgica aguda possui alguns indicios clinicos, como
manifestacdes muscarinicas, manifestacbes nicotincas e manifestacdes do
sistema nervoso central. As manifestagdes muscarinicas se caracterizam
por broncoespasmo (estreitamento dos brénquios), dificuldade respiratoria,
aumento de secrecdo bronquica, cianose (cor arroxeada nas mucosas e
pele), edema pulmonar (liquido nos pulmdes), falta de apetite, nduseas,
vomitos, colicas abdominais, diarréia, incontinéncia fecal (evacuacdo nao
controlavel), dor ao evacuar, suor excessivo, salivacdo, lacrimejamento,
pupilas contraidas, visdo borrada, incontinéncia urinaria e bradicardia
(SECRETARIA MUNICIPAL DE SAUDE, 2002).

As manifestacGes nicotinicas sdo caracterizadas por fasciculagdes
musculares (pequenas contragdes musculares), caimbras, fraqueza,
auséncia de reflexos, paralisia muscular, hipertensdo, taquicardia (aumento
dos batimentos cardiacos), palidez, pupilas dilatadas. Ja as manifestacfes
do sistema nervoso central séo caracterizadas por inquietacéo, instabilidade
emocional, dor de cabega, tremores, sonoléncia, confusdo, linguagem
chula, marcha incoordenada, fragueza generalizada, coma, convulsoes,
depressdo do sistema respiratério (SECRETARIA MUNICIPAL DE
SAUDE, 2002).

Uma importante caracteristica dos carbamatos que os distingue dos
organofosforados é que o aparecimento dos sintomas incapacitantes como
nduseas e dores de cabeca, desenvolvem-se rapidamente, evitando-se maior
exposicdo (FILHO, 1988) Os carbamatos sdo absorvidos pela pele, trato
respiratorio e trato gastrointestinal, e muitas vezes sua absorcdo €
favorecida pelos solventes presentes na formulacdo. Nas exposi¢bes que
ocorrem durante os processos industriais de fabricacdo, na formulacédo, na
aplicacdo agropecuaria ou no controle de vetores em salude publica, as
principais vias de exposicdo sdo a respiratéria e a cutanea. A absorcao
cutanea é maior em temperaturas elevadas e quando existem lesdes na pele.
No caso de ingestdo voluntaria (tentativas de suicidio) e involuntaria
(acidentes, contaminagdo de alimentos e\ou agua, homicidios), o principal
local de absorcéo é o trato digestivo (OGA; CAMARGO; BATISTUZZO,
2008).
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Os carbamato sdo rapidamente distribuidos no organismo, e sua
concentracdo tende a ser maior nos 0Orgaos e tecidos envolvidos na
biotransformacdo dos xenobidticos. N&o existem evidéncias de
bioacumulacdo. Os compostos sofrem biotransformacdo no figado,
formando produtos menos toxicos e mais polares, que sdo excretados
facilmente. A excrecdo destes compostos ocorre principalmente através da
urina e das fezes, sendo que 80 a 90% da dose absorvida séo excretados em
48 horas. Uma pequena porcdo destas substancias e suas formas ativas
(oxons) sdo excretadas, sem modificacgdo, pela urina (OGA; CAMARGO;
BATISTUZZO, 2008).

O tratamento especifico da intoxicacdo por carbamatos inclui a
administragdo do antidoto atropina até serem detectados sinais de
atropinizagdo como o desaparecimento das secrecOes orais e bronquicas. A
utilizacdo de pralidoxima é controversa e parece contraindicada, dada a
auséncia de efeitos beneficos descrita em estudos humanos e a associa¢ao
com uma maior toxicidade dos carbamatos em estudos animais (WOOLF et
al., 1996; BANNER; VERNON, 1996).

O presente trabalho tem como objetivo relatar o envenenamento de
um adulto e uma crianga por inseticida pertencente a classe dos
carbamatos.

RELATO DE CASO

E.G.S.T, trés anos de idade e sua Md M.L.L.T, vinte e quatro anos de
idade, foram admitidas no Hospital Regional Deputado Janduhy Carneiro,
localizado na cidade de Patos/Paraiba - Brasil, apresentando sintomas
clinicos de intoxicacgéo, tais como, nausea, vomito, diarreia, dor abdominal,
hipotensdo, cefaleia, fraqueza muscular; depois de terem ingerido
achocolatado, por volta das 9:30 horas, na sua propria residéncia. Conta
M.L.L.T que a referida substancia ingerida foi enderecada e deixada
propositalmente na sua casa em uma sacola plastica junto com outras
guloseimas.

Apbds serem examinadas e medicadas, foi colhido material
bioldgico (urina) de ambas as vitimas. Este material foi encaminhado para
0 Laboratério de Toxicologia Forense do Instituto de Policia Cientifica,
localizado nesta mesma cidade. No material acima mencionado, destinado
a analise toxicologica, foram aplicados processos extratores especificos
seguidos de pesquisa para identificacdo de: medicamentos (derivados
barbitaricos, derivados benzodiazepinicos, compostos fenotiazinicos,
anfetaminas),  cocaina,  estricnina,  inseticidas  (organoclorados,
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organofosforados, carbamatos e organoclorofosforados), com técnicas de
reacdes quimicas especificas e cromatografia em camada delgada (CCD).

As andlises quimicas e cromatogréaficas classicas, bem como as
analises instrumentais realizadas pelo laboratdrio, pelo método Clake’s GB,
identificaram a presenca da substancia carbofurano, agente toxico da classe
dos carbamatos, presente no material bioldgico da menor E.G.S.T. Essas
analises, porém ndo identificaram a presenca de nenhuma substancia
pesquisada pelos diferentes métodos no material bioldgico da vitima
M.L.L.T.

DISCUSSAO

Atualmente, em grande parte do Brasil, o diagnostico da intoxicacdo por
carbamatos, warfarina, estricnina e fluoroacetato de sodio é baseado,
principalmente, na histdria de exposicdo ou ingestdo e nos sinais clinicos.
O Carbofurano (nome comercial Furadan) é um pesticida de uso restrito
registrado nos Estados Unidos desde 1969. O composto provoca
hiperestimulacéo do sistema nervoso por inibicdo de acetilcolinesterase. Os
sintomas da exposicdo excessiva em humanos incluem dor de cabeca,
fraqueza, colicas abdominais, nauseas, visdo turva, convulséo, tremor, e
coma. E altamente toxico para as aves, peixes e abelhas. (BULCAO et al,
2010).

De acordo com Oliveira e Buriola (2009), em estudo realizado no
Centro de Controle de Intoxicacdes do Hospital Universitario de Maringa o
agente carbofurano correspondia a apenas 5% dos casos registrados de
intoxicacdo. Quanto as circunstancias das intoxicagOes, as tentativas de
suicidio correspondiam a 48,5%, a exposicdo ocupacional a 26,5%, e a
exposicdo acidental a 23,5%. Apenas 1,5% representaram outras
circunstancias. Desta forma, é notorio o quanto € incomum o caso relatado.

O caso descrito corresponde a uma intoxicacdo intencional por um
inseticida pertencente a classe dos carbamatos, o carbofurano, por um
adulto e uma crianga. Neste caso 0 aparecimento das manifestacdes clinicas
associado ao histérico da ingestdo de alimentos de origem desconhecida
levaram, ainda no ambiente hospitalar, ao diagnostico de intoxicacdo. Os
sintomas apresentaram-se de forma mais expressiva na menor E.G.S.T,
muito provavelmente em virtude da mesma possuir massa corporal menor e
um metabolismo também diferente do adulto. Os sintomas clinicos
observados devem-se a inibicdo de enzimas, principalmente a
acetilcolinesterase que tem a funcdo de degradar o neurotransmissor
acetilcolina.
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O diagnostico especifico da intoxicacdo por carbamatos pode ser
feito através de exames laboratoriais pelo doseamento da
acetilcolinesterase eritrocitdria ou (com menor especificidade) da
pseudoacetilcolinesterase no sangue. No entanto, a andlise toxicologica
forense busca diretamente a presenca da substancia toxica no organismo,
utilizando-se a urina como material biologico para analise, visto que esses
compostos ndo sofrem bioacumulacdo e depois de absorvidos séo
excretados rapidamente pela urina. Esse método é preferivel a busca das
enzimas pelo fato de outras substancias inibirem as mesmas enzimas, assim
como a presenca da substancia carbamato perdurar mesmo apés cessada a
inibicdo enzimética. Além do mais, a determinacédo da colinesterase isolada
pode ndo confirmar, nem excluir uma exposicdo, porque o nivel normal e
baseado em valores de referéncia e existem altas variagdes intra e inter-
individuais nos niveis de colinesterase eritrocitaria.

O fato de néo ter sido encontrada a substancia toxica na amostra
proveniente de M.L.L.T. pode decorrer do fato de a mesma apresentar
massa corporal maior do que a menor E.G.S.T. podendo-se também supor
que a quantidade ingerida pela adulta tenha sido menor.

No caso clinico descrito ndo houve Obito porque a quantidade
ingerida néo foi suficiente para atingir a dose letal mediana (DL50) que
para a substancia é de 8mg/kg.

CONCLUSAO

Em concordancia com os sintomas clinicos observados, a analise
toxicoldgica identificou a substancia carbofurano como promotor da
intoxicacdo. Ficou constado no caso clinico descrito acima, que a
quantidade ingerida do carbamato, composto este de alta toxicidade, nédo
foi suficiente para levar a vitimas a obito.
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