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REBUHO

Embora o endosulfan prodoza vesultados positivos oo con-~
trole de acaros & insetos, seus efeibtos adversos scobre organismos
aguaticos devem ser considervados.

Meste trabalho, foram conduzidos expsrimentos com ¢ peie
"paulistinha” (Brachydanioe rerivd £ “lambari ou tetra-amareip”
(Hyphpggabryron bitasciatus) obletivande o estuwdo dos e¥feiton Lo~
xicos ¢ do compoviamento toxicocingtico do endosul fan

Nos ensaios de toxicidade aguda, a contentraglo de  endo~
sulfan na doua vaviou entre 9 & 6,3 ugsll, tendo sido detevrminados
vaiores de CLIG~E4h dguads a 2.6 (Z,.3-8,9) £ §,& 4,3-2,4) uasl,
respectivamente pava & Difascisfus e £, rerio. AltervacBss com-
poviamentais incloindo hiperatividade, nado descoordenado &  con-
vieledes Fforam observados nestas exposiyBes.

Mos testes de bicacumulacdo, gue  wmE  estendeyvaw  pory 21
diée, # cuﬁcentracﬁa miédia du pesticida nn Rous Fol de 6,3 ugsl,
regiastyando~se, no final da exposigio, niveis vesidusis de endo-
sulfan de @, 808 +/~@, 114 © 1,783 +/~ 6,677 uasg p.o., para & re—
Fig g K. bifasriafus, veuspectivamente. Ds valorss de FRC ssbima~
dos para & Hifavciafuy v B, rerso ¥foram de 1{.883 +/~ P .341 e

E.6590 +/-441, sendo 05 vesiduos de endosulfan total, em ambze sg-
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pvies, sliminados com LLA/ED inferior « ooiaw

Estudos histopatoldgicos revelavem predominio de efeitos
agudos sobve as brénguias, observando-se infiltrados infiamatd-
rio%, necvose e destacamento do epitédlio das lamelas brangduiais.
susnto ao figado, altevagles caracteristicus de efeitos subagudos
foram cbservadas, svidenciando-se degensraciio gordurosa & sliera~
cies nucleares dos hepatdoitos.

g resultados indicam gue o endosulfan ¢ aliamenis téxico
ans peixes H. difasviatus e P, rerio, ®© que, apesar de sua rapida
degradacio na dgus, ocorrve o ascdmulo nos tecidos apds a guposigiho
cuntinua ao pesticida. Estudos adicionsis sobve @ foxicidade do
endosul fan a longo Prazo seriam necessivios, ume ver Ok o lgumas
gvidéncias histoldgicas identificadas sugsvem ums possivel evolu-

Auf ol * -, .
cRg pava alteragbes de carvsdtey neopldsico.
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SUMMARY

Endosul fan effectiveness in the contvel of insects and
acarue points the need of evaluating its sidverse effects on olher
forms of life, including aguatic organisms.

In the present work, esperiments weve conduclted with
“zebra fish" (Sracésdanic reriod and “lambari  or uellow-tebra”
Hyphessabrycon bifasciatug? to study endosulfan  toxic effects
and its toxicokinetics behaviour .,

in the acute bomicity gxperiments, erndosul fan
concentration in water vanged from & o 4.3 wuell, and the
LES@-24h values were 2.6 (2.3 -~ 2.9 and 1.6 (4.8 ~ £.4) ugsl for
M. bifasciatus and F. rerio, vespectivells. Behaviour changes
including hiperactivity, ervatic swimming and convulsions were
ovbheerved al bthese exposure levels.

In the bicvsccumalation studies, wick weve exbtended Ffor 2%
days, the pesticide mean concentration in water was 9.3 uwg’/l, and
the levels of endosulfan vesiduwes at the end of the expusure weve
9,808 +/~ 0.11é and 1.763 +/~ & 9F2 ugrlg b.w. in B, rerio and N,
bifasciatus, respectivelly.

The sstimated valugs of bioconcentration ¥facter (BCFY  in

#H. Bifasciafus and B, rerio were 11,383 e/~ 2,341 and 2,656
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-84, the total endosulfan vesiduss being in bobth  species
eliminated with binlogival half~lives {Li/78b) lower than 5 days.

Histopathological studies showed predominant acute effects
in the gills with inflamatory inftiltrabtion, NECTDsis and
gseparvation of respivatory gill epitelium. In the liver, typical
damages related to subacute effectes were observed, evidencing
lipidic degengration and nucleay alterations in the hepatocites.

The results indicate that sndesulfan is  highly toxic to
bhe ¥Fiagh £, rerio and & Lifasciafus, and that despite its  low
stabilitﬁ in wateyr, this pesticide accumulates in body  bissues
atter conltinuous EXPOSUYE.

fAdditional long-term toxicological studies seems to  be
necEssryy since some histological evidences suggest a  possible

gvaiution to neocplasms,



I ~ INTRODUCAD

0 grande desenvalvimento na sintese de novas substinciss
guimicas nas dltimas décadas trouxe uma nitide e importante con-
tribuig&o para o progresso da humanidade € para a melhovia da
aualidade de vida. Entretanto, muitas substdncias guimicss nio
BR0 inbcuas nem pava o Homem, nem Para © meio ambiente, podendo
causar problemas que, por vezes, somente sdo identificados apds a
pcorvéncia de CRs0S graves g extremos.

Entre as subst@ncias introduzidas no meio ambiente, que
paluen a dgua & contaminam s flovra & fauna aquética, encontram-se
0% pesticidas. Aprosimadamente 78X das substBncias gquimicas que
tem sido sintetizadas s¥o usadas na agricultura, sendo gque % in-
seticidas, herbicidas ¢ fungicidas corvespondem & cerca de 99%

desta povcentagem.

Embora o5 pesticidas produzam resultados positivos no con-—

trole das pragns, seus efeitos danosos em animails "nio 2lvo™ 6o
deven ser exciuidos. (s pesticidas entram no ambigpnte aauldtico
através ds aplicaclo intencional, descargs adrvea, “vun ofd”  de

aplicagtes ou liberag8o acidental, ¢ entfo se distribuem rapida-

mente pela aplo do vento & da dgus.

0 peixe pode absorver o pesticids divetamente da dgua, co-
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mo também por ingestio do alimento contaminado. s peixes de
dgua doce, pov exemplo, podem mebtabolizar wna grande variedade de
pesticidas, o gque representa uma amsaga constante & estes ovgR-
nismos, J& que, meitas vezes, os metsbdlitos dos pesticidss sio
mais toxices gque a substancia gue 0s origina.

Embora existam na literatura dados sobre toxicidade aguds
de pesticidas em diversas espécics de peiwes, informacBes sobre
as alteragdes bioguimicas, histopatoldgicas e Fisioldgicas s&o
pSCRSEas, ass5im como estudos do efeito de concentraces subletais
destes Coxicos aos peixes.

Entre vs varios pesticidas culda tosicidade & peixes tem
sido estudada em condigbes naturais ou sm lsboratdrics, o endo-
sulfan € um dos wmais todxicos.

0 endosulfan, mais conhecido vomercialmente como Thiodan,
¢ um inseticida organcclorado do grupp ciclodigno, nfo sistémico
e de larvgo espectve. Dados da OME indicam pava wesste pesticida
valores de CLS@-%6h da ovdem de 9,67 ug/l 2 4,8 ug/l em virias
cepéries de teledsteons, sendo que em alguns estudos valores infeg-
riores a @,4 ugs/l tém sido deterwminados.

Entre as espécies de peixes ubtilizadas em estudos toxico-
ldgicas, alguns peixes ornamentais, incluindo s Hedaka (ryzias
fafip{x‘:w,, Guppy lebistes reficulafusi & Zebva {(Bracéswdanin re-
riogt t8m vecebido atenglo gspecial por parte dog pesquisadores,
devido nio somente ao fato de vespondevsm positivamente a2 ums sd-—
rie de carcindgenos, como também por aprvesentavem, entre outvos,
facilidade de manuseio, rédpida proliferaclo, crescimento rdpido e

paixo custo de manutengio. Além de peixes ornamentais, varias
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espenies selvagens também tém sido utilizadas em ensaivs de bowi-
cidade de pesticidas, J& gue estes peixes s8o agueles que  sofrem
dirvetamente o efeito sgrvressive dessse substincime,

Enguanto objeto de sxtensivas investigreBes em paises de-
senvolvideos, & toxicidade de pesticidas pars peixes € pouco satu-
dada ﬁGEIPaiEES gm desenvolvimento, gue € onde se observa um  au-
mento crescente no emprego de pesticides na agriculturs.

At€ o presente, ndo se tem conhecimento de estudos sobre a
toxicidade do endosulfan em prixes brasileiveos & muito pours s
conkecs sobre o aa&muia e eliminag8o do pesticida sapds enposiclo
# concentragtes subletais, tanto atvavés da dgus comp abtravds  da
diekba.

Mo presente trabalho determinou~se a  concsntracio  lstal
media (CLﬁ@vE#H} do endosulfan para os peixes Srachysdandio rerio
Myphegssobrycon Bifasciatay. A primeiva cepdeie tem sido usada  em
estudos de carcinogénese & comp indicvadory de poluigBo de sistempas
pauaticos, & segunda, encontra-se amplamente distribuida sm  la-
go%, vios & codrvegos do Estado de 880 Faulo & Sudeste do  Brasil.
Estudos de acumele e gliminagio do composto fovam vealizados com
essas dups espécies, de modo & se ter estimativas ﬁm fator de
Bivconcentyagio & da mejia-vida bioldgics do pesticida nessss  or-
ganismos squiaticos. ?ﬁr meio de gstudos histopatoldeicos,  fForvam
gvaliados pe efeitos resultantes da exposieie ao  endosulfan  ewm
concentragtes letmis g subletais, tanto atvavés da  dgua  como

abravés da dietan.



II ~ REVISAO BRIBLIOGRAFILA

11.4. Us Festicidas no Ambiente Aguitico

fom a utilizagio de modernas praticas asricolas, que ve-
sultam em maior producio de alimentos, houve um sumento na oferta
de nutvientes, intensificando—se os problemas causados por pra-
gas. Gtusimente, alem dos Bcaros, nematdides, funpos = plantas
daninhas, sfo conhecidas cerca de &8.09¢ espécies de insetos de
acEo prejudicial, cujz existéncia ¢ atividade s8o contrdrias aos
interssses da humanidadg {MURTY, 1984). O combate & sstes orgs-
nismos abtravés do uso de produtos quimicos denominados pesticidas
e sua utilizacBo abusiva, werads a partir da descoberta de novos
principios ativos, tem ocasionado mais problemas ao meio ambien-
te, gspecialimente ao meic squatico, do gque diminuido 5 amezngan das
Pragas €M DC&sionay pPrejuizos pars o agricultura  (HOLDEN, 1978;
HURTY, 1986).

Indmeros ¢trabalhos t8m demonstrado, através de andlises
quimicas, 8 presenga de residuos de pesticidas na daua  (NIWWMO,
19853, sedimento (CHOI & CHEN, 19747, microfauna (HURTY, 1984) e
peives (YORKOHIZO =t al., i988; COCCHIERI & ARNESE, 1988);: sendo

muis Fregliente 3 presenga de compostos organcclorados.
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1s pesticidas podem atingir os gcossistemas aguiticos
partiry de duas fontes: as pontuais € a@s ndo pontuais. A primeirs
retfere—se a fontes simples de contaminaclo como plantas  produto-
ras ¢ formuladoras do pesticida, que langam seus efluentes nio
tvatados no ambiente aquitico ou gue podem ascidentalmente descarv~
yegar 0% seus produtos. Tew sido estimadoe gue o efluenbtes in-
dustriais de plantas gue manipulam pesticidas constituem a segun~—
da maior fonte de contaminacEo do ambiente aguidtice. As fontes
ngo pontuais vefevem—ase a Tontes de contaminagBo de naturezs di-
fusa, comp os “run off” de aplicac8o de sreas agricolas, conside-
rados a maior via de transporte do pesticide € 3 principal  fonte
de contaminasBo de sistemas aquiticos. Grandes guantidadss de
pesticidas s¥o transportados pelos sedimentos, que tambem consti-
tupm imporitante fonte ndo pontual (MURTY, 1i986). Outras wvias de
entrads de pesticidas em sistemss aquaticos inclugm: aplicagio
intencional, wvisandoe o z_:t:«ntrale* de determinadas espécies de mo-
luscos, de larvas de inéekaa ¢ de plantas ¢ aigas auuaticas
{CHAPMAN, $987); descarga adrea; volatilizag8o a partir de apli-
cacdes no ambiente terrestve ou tramsporte através dos  ventos
{NIHMMO, 1985, MURTY, 19843).

fo atingiv @ kidrosfera, os pesticidas s8o distribuidoes
pelsn aclo da daua, podendo ou nSo pevmanscer em soluclo por  lon-
gos periodos de tempo. Dependendo das caracteristicass fisico-
quimicas do composto, parte dele poderd voalatilizar e sev distri-
pbuido pela aglo dos ventos. O composto em soluglo rpoderd também
sey adesorvido ao matevial suspenso £ ao sedimento, ow ser  asbhsore

vido por ovasnismos agquidticos, nos qualds poderd s acumular  ou



sey metabolizado e eliminado, exervcendo sventualimente seu efeito
ténico.

De um modo geral, compostos mais soldveis na agus s3o mais
disponiveis para os organismos aguiticos do aue compostos  hidro-
fobicos, os auxis sio fortemente adsorvidos 3 matédria ovgdnica.
Eeta classe de compostos ftende & s acumulavy em mwaiores concen-
trag8es nos organismos agudticos e passay  através dos diversos
niveis troticos da cadeia alimentar {(HURTY, 19B&:.

Os fatores que determinam m concentvraglo do mgente toxico
na agua €, portanto, sua disponibilidade pars os organismos aqui-
ticos, sstBo sssociados &% propriedades fisicas, quimicas & bio-
18gicas do scossistema.

fig acordo com RAND & PETROCELLI (4985, entre o8 {fatores
fisicos ¢ quimicos mais dmporviasntes velacionados a0 composto,
destacam-se a gstrutura molecular, a solubilidade na &gua e =
pressBo de vapor. Estas propriedades determinam a8 suscepbibili-
dade do composto 3 degradagio hidrolitica e microbioldgica, & fo-
thlise, a svaporacho € 2 adsor¢ic ao material particulado {orghi-
nico ou inovganicod. Com relacko ao ecossistemn zmaudtico, a tem—
peratura, salinidade, concentraglo hidrogenifnica & auantidade de
material suspenso e sedimento sfo fatores gue influenciam nos ni-
veis do composto na daua.

Dado ao uso intensivo de pesticidas, € ovrportuno considerar
seus efeitos indesejiveis nos ecossistemas aquidticos, Tais efei-
tos podem ser caudsados pela aclo tdwica divetan em prganismos nfo
alvo, que pode resultar em efegitos indivetos, como = falta ds

alimentos para espécies perviencentes o um nivel trddico superior
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da cadeia alimentar, ou na eliminwgdo de impovtantes supécies de
predadores que mantém o equilibrio ecoldgice (DHAPMAN, 1987 .

0 eguilibric de um Ecaaéietama aquatico, povianto, pode
ser afetado pelos pesticidas de varios modos, embora o efeite
princiral seja mais evidente guando a populsclo de peixes € atin~-
gida. e acordo com HOLDEW (I972) & KOEMAN (19793, & movitandade
de peixes causada pelos efeitos letais dos mgentes Eodnicos € o
mais notavel dos prejuizos dos pesticidas sobre a Fauna aquitica.

& complexidade do ambiente agudtico dificulta o conheci-
mento das interrelagles das espéoies com o meio, impossibilitando
portanto, a identificagio de efeitos de agentes tdwxicos waue in-
terferem nas padrdes fisieoldgicos normasis do organismo. Lomg
consequéncia, possiveis riscos associndos & presence de  pestici-
das no meio aquiatico devem ser estabelecidos, relacionando-se in-
divetamente dados sobre seus residuos nos groossistemas com obser-
vaclies experimentais realizadas em estudos em laboratdrios  (HOL-

DER, 19783 .

I1.2. ConsideracOes sobre a Avaliag8o Toxicoldgica de Pesticidas

en frganismos Agqudticos

Face & grande utilizaglo de pesticidas como um dos pringi-~
pais meios para contvole fFitossanitdvio, tornou-se indispensdvel
verificar suas caracteristicas toxicnldgicas visando, principal~
megnte, a obtenglo de indicagBes gue possibilitem medidas de pro-

tegRo & sadde pdblica, a organismos nio alvo & ao meio ambiente.



f avaliagRo toxicoldgica de um composto compreende a oh~
tencdo de dados toxicoldgicos atvavés de sstudos em snimais de
laboratdric e sua intevpretascio, com o objetive de ciassifica~io
toxicoldgicamente ¢ estabelecer limites de tolerfncia, bem como
medidas preventivas do seu use inadequado (LARINI, 1987). Ot da-—
dos obtidos s8c também utilizados para se prever a capacidade gue
o compasto tem de causar efeitos nocivos em  sistemss bicldgicos
n&o alvo.

Ensaios de avaliag8o toxicoldgica em organismos aguiticos
sdo conhecidos desde 2080 anos atvds. Aristdteles, por exemplo,
colocava peixes de dgun doce em dgus salgada ¢ observava sus res-
posta (BUIKEMA, et al. 49883, |

Nas décadas seguintes & Sesunda Buerra Mundial, o uso in-
tensivo na agricultura de produtos como DRT, compostos ciclodie~
nos {(especialmente aldvin & dieldrin) e hexaclorociclohexano
(HEHY, aliado a3 sum pevsisténcia no mgim ambiente, tarnou neces—
sario o investimento ew pesquisas sobre os efeitos destes compOs—
toe em diversas espécies gque habitam o ambiente agudtico (HURTY,
P46 .

Em towxicologia agquatica, os protocolos intersnacionsis ree
presentam o vesultado de uma série de tentativas para  padronizar
s metodologia a ser seguida na execucio de enssios towxicoldaicos
(BUIKEMA et al. 1988). Estes protocolos visam:

- Favilitar & compara¢ao de dados & resultandos obtidos sw laborae-
tdrio;
- Fermitir & reslizacio de testes em replicata;

~ Aumentar a exatidio dos resultados;



=~ Fermitir o uso dos testes pars fins de monitoramento.

Com estes propositos, uma série de métodos tew sido desen~
volvidos pov entidades internacionais como Americam Public Health
éesociation {APHA), . 8. Envivonmental Frotection Agencuy (USE~
Fas, éAmericam Society for Testing and Materisls (ASTH) &
Qrganization for Economic LCooperation snd Development (DERD)Y .

As vecomendacbes gue vesultam de processos  de  avaliagio
toxicoldgica de pesticidas t8m proporcionado medidas praticas na
tomada de decisSes por parte da iniciativa privada e entidades
governamentais, pars o desenvolvimentg, fabricaglo & comerciali~
zagRo do produto, assim como para satisfszer os veaquerimentos re-
iacionados ao seu registro € estﬁbeiecimenta deg npiveis maximos
permitidos (RARND & PETROCELLI, 419895y,

Com o constante desenvolvimento de novos compostos deeti-
nados a0 uso na agricultura, as agénciass reguladovas tem se mos-—
trado cada vezr mais exigentes com relaclo A gqualidade metodoldgi-
ta dos testes gue avaliam o visco B ssdde pdblica € so mein am-

biente de wm determinado composto quimiceo (MAKT & BISHOF, 19895}y,

i1. 2.4, Testes de Towicidade fgudsa

0 ohietivo principal destes testes ¢ delerminar 2 concen—
tragio ou dose do agente tdwico gque produr um efeito danoso sobre
win grupo de organismos duvantes uma exposi¢lo a curto prazo  {ngr-
malwente F4 hovas), sob condigfes controladas. OUs dados obtidos

pevmitem sstabelecer turvas dose-~veasposta para o valoculo da  coan-—
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centraclo Ietal 5@ & dose letal 5¢. Estes parfmetvos s8o calcu-
lados & partir de modelos grificos ou matemdticos & rvepresentam,
respectivamente, & concentragdo ¢ & dose necessariss para  provos
car D8%X de morte em uma populacio exposta 2 um  determinado come
pasto, sob condiges especificas. Em toxicologia aquatica, embo-
YA possim ser conduzidos testes em que o pesticida € injetado di-~
retamente no organismo ou administrade atravds do  mlimento, os
protocelos dndicam gue a exposicRo seja atraves da dgua. Experi-
mentaimente, como a resposts de 38K € considevrada & medids mails
reproduzivel, determina-se a concentraclo letal média (DLS8). Ge-
valmente, & hovas £ o periodo de tempo suficiente para gue o
pesticida exerea suz aglo letal (PARRIGH, 1985).

Desde a década de 1956, os dados obtidos atravds de testes
de toxicidade aguds em organismos aquiticos tém sido considerados
romo & ferramenta principal no controle dos efeitos da poluigBo,
tanto por pesticidas como por ocutvos contaminantes. Estes testes
proporcionam medidas préticas pava:
~ Estimar limites miximos de concentragho de substlncias tdwicas;
- fAvaliar a toxicidade relativa de um grande numero de compostos;

Agvaiiar a sensibilidade relativa de diferentes organisoos agqud~

i

ticos a um determinado composto;

fﬁualiar os sfeitos da aqualidade da dgua (O, dissolvido, pH, du~

{

vezs, matévria orglnica, temperatural} sobre a toricidade do com-
pooto;

Beterminar a velagBo concentragBo~resposta ¢ a significlncia do

§

tempo de exposigln nesta vrelagio;

Estabeleceyr as bases para o delineamento de outros estudos de
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toxacidade (BUIKEWMA., et al., $988; RAND & PETROCELLI, i985).

A manifestagio de efeitos myudos ¢ os wvalores de (LS,
calculados em decorvéncia da exposicio de peixes a concentragBes
letais de insebticidas organocliorados, organcofosforados, carbama-
tos e pivetrdides, tem sido relatados pela literatura especiali-
zada (FICKERING & HENDERBON, 19646; VERMA et al., 1982; VERMA et
al,, 19B4; HAYA, 19893, Todavia, existe ainda ume carvéncia de
dados de toxicidade com relagho a espédcies internacionalmente re-
comendadas para avaliaglo toxicoldgica, ou a espécies representa-

tivamente impovitantes de ecossistemas auudbticosn.

I1.2.2. Estudos de Biocconcentragho € Eliminacio

A maioria dos pesticidas sfo compostos quimicos que pos—
suem baixa solubilidade em dgus & wita afinidade por gorduras
sendo, povtanto, facilmente absorvidos pelo ovganismo. Guando &
velocidade de ababrcﬁa do composto, seja por exposiclo através da
daua ou do alimento, excede a velocidade de eliminaglo do  wmesmo,
prorre o acumule do composto, processe este conhecido como biop-
concentracio ou bicacumulac®o. Tal fendmeng € consideradn de
gfande impovtincia ny manifestagio dos @?aitéﬁ subletais de pro-
ticidas em organismos ndo alve, na proteclo ao ambiente aguatico
& na prevencio de contaminaglo de fontes proteicas de consuma hu-
mano {(KANAZAWA, 1984).

fiomn peixes (BURTY, 1986) ¢ molustos (ROBERTS, 1972 s3o

capazes de concentvrar os pesticidas da ordes de centenss a milha-—



vee de veres, estes organismos cosstituem um sério vis0o para po-—
pulagies para os quais gles vepresentam uma fonte impovrtante de
alimentacio.

A tendéncia a gque um composto venha a se scumular em orga-
plamos aquabticos pode ser prognosticada conhecendo-s66 RE BURS CH-
racteristicas de particfo num sistems contendo uma fase polar
gutva apolar. A?ravéﬁ dos calculos do coeticiente de pavtigio
grtanolsdgus (Kow) do composto & sum asplicagio em modelos matems-
ticos, a velacio direta existente entve este pardmetro 2 o agdmu-
1o ou Qliminaaﬁm_da pesticidas em peixes tem sido demonstrada
(HEELY et al.., 1974; MALKAaY, 1982, HAKKER & COHNELL, 19845 . Po-
rém, a estimativa da bivcongentragin de pesticidas por peixes
através destes procedimentos € muitas vezes limitads o caracte-
risticas partiﬁu}araﬁ de cevtos compostos, como por  exemplo, o
processo de biotransformacio ao gual £s5t80 sujeitos  (BOUTHUORTH
£t al., L1789,

Fortanto, a forma mais direta de ze mvaliar o acdmule de
compeostos em orgenismnos agusbicos & atraves de sstudos toxigooi-
neticos de bioconcentragdo ¢ eliminagio. Estes estudos tem sido
reslizados com varios pesticidas, em diferentes espécies de pei~
nes € moluscos, atraves da exposiclo do organismo ao agente tdxi-
co, sub condicles controladas (ROBERTS, (978; SHARKON, {977 a.b;
ROBERTE & FISHER, 198%; BRADBURY & COATS, 41989}, D principal ob-
Jetivo destes ensaios & determinar o fater de bioconcentragio
(FBL) gquando os organismos sio expostos a concentragBes subletais
do agente tdxico diszolvido na dgua. Este fator repvesenta a e~

lagEo sxistentes entre 2 concentracio fgdo composto nos tecidos ¢ =
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concentraco na dgua, no estado de equilibric (SFADIE & HAMELINK,
i¥85). Em determinadas cirvcunstdncias, nmas guais nBo € possivel
& visualiza¢io da formacRo de um "platesac” com velasho zo acdmulo
do pesticida em ¥funclo do tempo, 2 splicacio de modelos matemati-
cos propostos permitem estimar com grande significincia o ¥Fatoar
de bipconcentraglio (BISHOF & MaKI, 198@,; OLIVER & NIIMI, 198%).

s prixes sdo capazes de eliminar wenobidticos attavéﬁ do
provesso de metabolizagBo ¢ sxcreglo. O primeivro ocorre pringi-
palmente no figado, onde ow compostos sH¥o biotransformados por
sistemas enzimdticos em moldculas de maior polaridade &, portan-
to, menos acumulaveis. O processo de excreefo do composto origi~
nal e/ou de seus produtos de biotvransformaglo € realizado atvavés
dos vins, fezes, brénquiss e pele. Nos estudos de eliminaglo, os
organismos =80 expostos 2 agur isenta do xencbidtico, depwis de
ter acumulado uma determinada gquantidade do composto,. Dados sobre
a concentra¢cBs em fungio do tempo permitem calcular o tempo de
meis—vida biologicam (tif&h} que representa o tempo necessdvioc pa-
va & eliminagio de 5@# da concentragfo inicial do composto (QECD,
1981

Guando se conhecgm as concentragdes do composto na doua da
qual o organismo proveém, ambos valoves de FBL e ¢€4/78b sio  de
grande utilidade na comparsgfo do potencial de acdmulo de diver-
sus compostos por uma determinada espdoie, assim como na obienclo
de wstimativas da concentragio de residuos acumulados em organig-
mos provenienteg de ecossistemas natuvrais (BUIKEMA et al., §1¥88;

NIIWI, i¥u?).

f4 susceptibilidade de um pesticida ser bhiectvansformado sm
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compostos de maior polarvidade & geralmente de mensy  foxicidads
por diferentes espécies de organismos pode também ser  avaliads

através destes estudos toxicocinéticos.

1I1.28.3. Efeitos Histopatolduicos

S8inais de intoxicagho s8o na maioris das vemes precedidos
por mudancas morfoldgicas que acompanham aiteragdes fisiocldgicas,
hioguimicas & comporbamentalis. & capacidade de se medir gquanti-
tativamente e gqualitativaments estas mudangas antes da morte  do
organismo pode frequentemente fornecer indicagles aﬁteci&ada% de
toxidez e importantes dados sobre © mecanismo da agBon do agente
tonico (MEYERB & HEMDRICKS, 19851,

Exames de tecidos dos organismos expostos a acBo do pesti-
cida podem auxiliar na identi?icaqﬁo da causa da morte, assim co-
mo do agente causal. Estas informacles, junte com outras de ovi-
gem bioguimica e fisinldgica, proporcionam uma descrigio mais
completa & precisa da stividade do xenobidtico. Adnda, a combi-
nagho de alteragdes histeldgicas com nmudangas comportamentais,
comg por exsmpleo, nos hidbitos alimentaves,., pode fornecer dados
importantes =& vespeito da agfo direta ou indirvets do agente tdui-
co (SPRaAGUE, 1971},

SlteracgHes histoldgicas provocadas pelan aglo de pesticidas
sobre tecidos de peixgs tém sido estudadas por diversos autores
{SABTRY & SHARMA, 4978; DALELA et al., 1979); todavia, os efeitos

ge aloumss destas substincias auimicas sobre importantes espécies
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ainda nido foram avaliazdos.

Com relsgfo acs efeitos histopatoldgicos dos inseticidas
erganoclorados, os efeitos vavcinogénicos parecem ser 06 mais I
portantes, tanto sob o aspecto de proteglo dos scossistemas AQuE -
ticos, como da sadde publica. @& suspeita da  acfo carcinogénica
de mlguns inseticidas como dieldrin, aldrin, clordano e heptoclo-
ro, tornou problemdtica a tomada de decisGes com relacBo ae  em-
rrego desses produtos (KRAYRILL, 19763 .

Face a estes problemas, existe a necessidade de se avaliar
& a¢fe danosa de determinados pesticidas ew sstruturas movrfologi—
cas de diversas sspécies de organismos, de maneira a2 ampliar o
conhecimento & vespeito da sua acBe tdxica 2 fornecer dados gque
contryibuam pava decidir ou nBo 2 permissio de seu uso.

Bo mesmo modo, & combinaclo de dades histoldgicos com  os
de bioconcentragio e de metabdlitos formados pode proporcionar
indicacOes que relacionem a gualidade & 3 guantidade de residuos
acumulados com os efeitos observados, permitinde a compreensSo da

2530 tdxice do composto.

I1.3. Endosul fan

T

I1.23.%. Identidade e Carvacteristicas Fisico-Guimicas

Os inssticidas organoclorados cicliodisnos perviencem 3 uma

classe de compostos caracterizados pels presencs ¢ UM Srupo nor—
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horneno contendo uma ponte endometilénica & gual atomus de clove
estBo ligados. O inseticida endosulfan, Junio com putvros organo
clorados como aldrin, dieldrin, endrin, clordanc = heptociovy;
pertence a esta classe de compostos; porém, diferencia-ge desles
poy apresentar um Atomo de enxofre na sua estrubtura guimics (MAT-
SUMARE, 198¢; NICHOLAS et al. 19763,

0 endosulfan foi desgnvolvido e produzido na  Alemanha  em
$954 pela FARRUERKE HOECHST A.6. e registryado sob o nome Ccomer-
rial de THIODAN, com introducHo no mevcado emw 1937 (STUMPF &
ARHAUER, 1984&; BUPTA & GUPTA, 1979). O endososulfan  técnico, o
qual ¢ usado na preparacio de formulagbes de aclo inseticida e
acaricida, contém asproximadamente $3% do composta ativo e encon-
tra~se disponive]l sob a Fforma de ¥ldculos cvistalinos de cor mar-
rom, com odor terpénico, ponto de fusBo na faixa de 79 ~ 10090 e
pressio de vapor de 457 mm Hg a 8358C.

Como o8 oubtros inseticidas organoclorades, o endosul fan
apresenta grande afinidade por substéncia lipofilicas, com um co-
eficiente de particiio em octanol/dgua (Kow) da orvdem de 40, 090 ~
40,000 (STUMPF & ARHAUER, 1974). Come conseqiifncia, sua solubi-
lidade n= ﬁgua'é baixa, aproximadamente de 4932 uag/s1l  (WMHD,
1984, STUMPF & ABHAUER, 1984). Os valores de solubilidade de
cndosulfan em alguns solventes orginicos 30 apresentadoy  na
Tahels 1.

Submetendo—gse o endosulfan téconico & uma coluna  crowmabto-
grifica contendo dxido de aluminio e eluindp-se com tetracloreto
de carbono & benzeno, conssgue-se a separagiio de dois compostos

com difterentes pontos de fusBo e espectyus de abasorefo distintos



no infra~vermelho, povém de semelhante aglo inseticida. Os  isd-
meros identificados, denominados ALF4 e BETA (Figuva 4§, encon-
tram-se no composto tédenico numa rvrelaclo aproximads de 2:4, ves-

peotivamentes (LINDGUIST & DAHM, 1957

Tabela §: Bolubilidade do endosulfan técnicon em solventes orgdni~

cos (segundo GUFTA & BUPTA, 1979 ¢ LARINI, L1987

BE DTN RS S W A T R SR R T T T R ST D A AT DD DT IO CEID TN D DA M e e ne wm o vl TR RN D TR AT NN DU DD 2 S 1M o s b e e b o Loy e e s e fan e e g pene e
SOLVENTE SOLUBILIDADE (X3 <%
Gretona 3%
Benzeno 37
Clovoformio el
Etanol 5
Metanol ii
Tetracioreto de cavbono 2
Xileno 45
mmmmmmwmmmmmmmwmmmmmmmmm&m::mm:ﬁzx:mmmxmmmmmmmmmmmmmxmmm:#mmmmmmm

A Yalores referentes & temperatura de 2SO0

ALFA

Figura %:

ENDOSULFAN BETA ENDOSULFAN

Farmulas estvuturais de ALFA e BETA endosulfan
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Apesay do istmero ALFA ser apvoximadamente duss vezes mais
galuvel em agua que o isomero BETS (538 ¢ 2B® ugsl respectivamen-—
te), o seu arraste por solventes ovglinicos apolares atravds da
coluna de Oxido de aluminio ¢ supevrior ao do isSmero BETA, © gue
sugere gque fatores gsteroguimicos devam estar rvelacionados  oom
sua adsorgfio a adsorventes polares (LINDOQUIST & DAHM, 1957; WO

LEESE & HMETCALFE, 19862,

11.2.2. Formulagbes ¢ Usos

i} endoswulfan € comercializade no Brasil sm diverspgs Uipos
de formulaches , através das guais & sus aplicaglo € vealizads &
a sua agdo inseticida g acaricida & garaniida.

Ha Tabkela 2, sfo aspresentadeos gs nowes comerciais pelos
gquais 0 inseticids € comercializado, assim como o tipo de  formu~
tagBo., concentragle de principio ativo & Fabricante {ANDEF,

1i98%) .
Tabelas #; Homes comerciaies do endosulfan sggundo o tipo de Fformuy~

lacio, a concentragBo do principio ativo ¢ o fabricante
(ANDEF, 198%3).

NKE COHERCIAL TIFD BE FORMULACKRD CONCENTRACED  FABRICANTE
THIODAN CE CONCENTRADDG EMULSIONAVEL A%2 g/ HOECHST
THIODAW 36p Fo 3¢ g/ks HOEQHET
THIODAN PaF Pa 26 g/kag HOECHST
DIGSULFAN CE CONCENTRADD EMULSIONAVEL 359 g/l HERBITECRICA
DISBULFAN UBY ULTRA BAIXD VOLUME 290 g/l HERBITECNICA
ENDOFAN 350 £k CONCERTRADD EMULBIONQVEL 35@ o/ FERSOL

EHDOSULFAN 356 CE CONCENTRADD EWULSIOHAVEL 358 g/ DEFENSA

B R T B B O o e T e e o o o o o e o o S L L o e L e D R I L T O N N S N T e i e
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Segundo a bos pratica agricels, o endosuldan € aplicado na
proporgio de @,4% a {,4 kg/ha, com periodo de carénocia, apds &
ditima mplicagHo, de ¢ a 42 dias, dependendo do cultivar, tipo de
formulagRo usada, modo de aplica¢Bo, tolerfncia & necessidades
agrondmicas (WHD, 1984,

A a¢lo nfo sistémica do endosulfan tem se mostrado efetiva
no controle de pulgles, formigas, tripses, percevejos, vaguinhas,
brocas, tragas, cigarrinhas, besouros, além de lagartas am. geral
e alguns acaros (SALAZAR, 1983).

Devido 2 sua curta persisténcia no meio ambiente, quando
comparvado com outros inseticidas (MATTHIESSEN e al., 19823, o
endosul fan € bastante utilizade na sgriculturs em culturas de al~
godio e arvoz, principalmente nos continentes africane & asidtico
{(GORBACH &t al., §974; VAR DRICK & GREEF, £977).

Além de sew uso na agriculituva, o endosulfan também tLem
sido usade como conservador de madeirvra (WHE, 1%984) e no controle
de vetores epidemioldgicos, j4 que desde a década de 1976 este
inseticida tew substituido, com bons vesultsdos, o UDT & o diel-
drin, no contvole da mosca tse~tse na Sfrics (MATTHIESSEN, 1988).

Ko Brasil, a aplicaclo de endosulfan em lavouras € regula~
mentada pelsn Fortavia n¥ 95, de 21 de Hovembro de 1985 da Secve-
taria Nacional de Defesa da Agricultera, a qual limita o use des-
te pesticida a culturas de aigodio, soda, cafe & cacau, somente
em wnituacdes de cavdcter gmergencial {(LIMA & RACCA, i987). Apesar
disto, sua presenca em outras culturas, como poy  exemplo  moran~

gog, tem sido constantemente detectads.
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IT.3.3. Estabilidade

& gstrutura guimica de um composto & o Fator determinante
da sur sgstabilidade no meic en que se sncontra. Alguns pesticidas
sdo muito estdvels e podem persistiv no ambiente por virios anos,
como o DDT. Outvos s8o degradados em algumas horas, como os  orv-
ganofosforados € carbamatos.

Diversos ¥fatores fisicos, gquimicos ¢ bioldgicos influen-
ciam a estabilidade dos pesticidas no meic ambiente, entre os
quais podem—-se destacar o pH, luz, volatilidade e acfo do  owigb-
nic & de micveoovrganismos (RAND & FETROCELLI, 1985,

& persisténcia de um composto quimico em um sistema & ex-
presez: em termos de sus meia-vida (14/2), definida como o tempo
NECESSAYIin PRYAR que a concentragio inicial do composto se  veduza
a metade (RAND & PETROUDELLI, 198353, Tante a a¢Ho de agentes §1-
sicos & gquimicos, como a aglo de catalizadores binldgicos, deter—
minam a meia-vida do endosulfan e produzem um desarranjo estrutu-
ral dos isfmeros ALFA e BETA, originando composios de maior pola-
ridade, entre os guails figuram o endosulfan zmulfato, endosul fan
diol, endosulfan éter, endosulfan hidroxidter e endosultan lacto-

na (Figura B) (S8TUHWFF & ABHAUER, 198485,
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ENDOSUL FAN SULFATO

ENDOSULFAN  DIOL ENDOSULFAN  ETER

ENDOSULFAN  HIDROXIETER ENDOSULFAN  LACTONA

Figura 2: Fédrmulas estruturais dos produtos de degradacio do  en-
dosul fan



D uma wmeneira geval, a meis~vids dos isfmeves ALFA & BETA
pode variar desde algumas horas até véarias semanas, dependendo da
gualidade da d9us em gue o pesticida ancuntraw$€ dissolvido {GBRE~
VE & WIT, 4974; GORBACH et al., 41974; HMILES & MOY, i97%; STUMPF &
ABHALER, 19864:.

Fatores importantes que afetam a weia-~vida do endosul¥an
na Agua sdo o pH ¢ a concentraglo de oxigBnio dissolvido, uma vesz
gue a redugio dos valores destes parfmetros inibe a degradacfo do
composto. Em dguas com pH dgual 8 ¥ e contendo uma concentragio
e Up éisﬁmivida corvespondente a 3% da  saturagBe pelo ar, o
ti/2 raleculade € de sproximadamente 3 semanns parvs awbos os  iad-
meros. Hob condigles apasrdbicas, este valor aumenta para 5 sema-
nas & em pH 5,5, sob as meswas condigdes ansevdbicas, 2 meia-vida
¢ de aproximadamente 5 meses (BREVE & WIT, 4974). A infdludncis
da concentyagio hidrogenidnica nz estabilidade quimica do  endo-—
sulfan pode ser explicada pela hidrdlise que ocorre guando o com-
posto &€ submetido a a¢¥o de dlcalis, formando endosulfan diol
{BCHUFHAN et al. L9782 apud BOEBEL et al., i¥88).

D sistemas enzimdticos presentes em microorganismoas Favo-
recem 3 hidrolise do endosulfan na dgun, sendo gsta consideravel-
mente aumentada sg a 2gus contiver uma concentraclo alta de algass
e bactérias (GOEBEL et =al. 1988 . Experi&ncias vealizadas na
presenga de Fyeudomonis mostvaram wem aumento de 3 8 5 vezges na
taxa de degradagfo do endosulfan, sendo essencianl para este pro-
cesso um alto conteddo de oxigénio dissolvido & um pH no  minimo
igual = 7 (GREVE & WIT, 19743, HILES & MDY, (4979} determinaram

as btezaopos de meia-vida dog isdmeros do endosal fan em gguns este-
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rilizadas ¢ em dguas inoculadas com microgrganismos do sule.  So-
mente nas anostras inoculadas vs autores constabtaram uma marcante
diminui¢lo do tempo de mein-vida dos isdmervos ALFA ¢ BRETA, alédm
de aprecidvel formagio de endosulfan sulfato, cujo valor de L1708
foi major wue 1@ semanas. & presenga deste wmetabolito merece
atengio dada a3 sum aglo bdwxica compardve] & dos isbmeros ALFA e
BETA. A via de degradacio dos isBmeros, proposta pelos mesmos au~
tores, ¢ demonstrada na Figura 3. A interconverslo entre os ish-
meros ALFA e BETA, que ocorve normalmente em dyuas esterilizadas,
parece ser alterada pela s¢lo de microorganismos, 4ue wumentam
consideravelmente a passagem da forma ALFA para a BETa (MILES &
MOY, 19791,

Diferengas com velaglo avps ti/78, foram observadas para os
isbmeros ALFA ¢ BETA em aguss estevilizadas a2 pH 6,5 e 8,8, sendo
constatado um Li/8 para o isdmero ALFA de aproximadamente o dobro
do valor encontrado para o istmeve BETS {(MILEE & HOY, i97%; COD-
THAM & RIDLEMAN, 1989), regisirando-se uma situaglo inversa nas
dguas inoculadas (WILES & MOY, 497993

Controvérsias com velagio a resultados de tvabalhos reali-
zados por diversos autores, referentes 3 fotodegradacio do  endo-
sulfan, indicam uma Ffalta de conhecimento profundo sobre a sus~
ceptibilidade do composto & a¢fo da luz. Apessr de ambos os ied-
meros servem apontados como substincias resistentes A fotodegrada~—
cHo (WHD, 4984; LARINI, 19873, alguns trabalhos demonstraram gque
prorre um sumento de aprodimadamente 24-45¥ nas pevdas do compos-
to em amostras vegetais expostas duvante 7 dias tanto & lue U, U,

quanto & luzx solar, relativamente a amostras mantidas no  escuro
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{ARCHER, 1973). ARCHER et al. (i972) velataram pevdas de aprowxi-
madamente S0X pava os dolis isOmeves, depois de ivvadiay com  18m-
padas U, V., durante 7 dias, lé&minaes de vidro contendo o pestici-
da. De acordo com GUEBEL et al. (1988), 3 ausdnoia de  oxigénio
em amostras de dgus contendo endosulfan ¢ ivradiadas com i1dmpadas

de mevcurio~aquartzo parece ser fundamental paraz sua sstabilidade,

. A% (L% .

ALFA ENDOSULFAN i BETS ENDOSULFAN
3% (IR ’

BY% (@%) $4% Q%)

7 A% e
(341%) _ {43%}
ERDOSULFAN SULFATO

14% (DX
¥ {4%
ENDOSULFAN DIOL (eX3

28X (10%)
ENDOSULFAN £TER

41%
(9%}
v

EHDOSULFAN HIDROXI&TER

B7¥ (38X
-

ENDOSULFAN LACTOMA

108¥ desaparvrecimento
(408K

L

Figura 3: LDonversio de ALFA € BETA endosulfan & metabdlitos em
melio aguoso inoculado com microorganismos do solo & em
meio estéril (ndmeros entre parénteses).



I11.3.4. Hétodos analiticos

& andlise de residuos de pesticids snvolve téonicas de e~
tvaclo, purificaclo, separaclo g detecglo das moldeulas de  inte-

YESGE .

1I1.3.4.4. Extracglo

Dado o seu caracter lipofilico, tanto o endousulfan ALFA e
BETS como seus metabdlitos sBo facilmente extraidos da dguas & Le-
cidos animzis com solventes orgénicos.

Golventes com baixa polarvidade, como hewanoe (GORBADH ef
al. . 197%; VAN DYK & GREEF, 1977; MILES & BOY, 1%79; HL LEESE &
HETCALFE, 1{9B@), dter de petyvdleo (GREVE & WIT, 4971), ou ainda a
mistura éter etilico (1942 em bexano (EICHELBERDER & LICHTERBERG,
1974; APHA, 1975) tem sido utilizados para a extrac8o do endosul~-
fan da dgum, proporcionando ump fdcil e rvapida separagle das fa-
s8s aquosa £ orsanica, e permitinde, em algumas cirvcunstlncias, a
analise diveta da fase ovgdnica, sem necessidade de purificagio.
For gubro lado, para extraclo de endosulfan de tecidous animais,
existe uma tendéncia ao uso de solventes de maior polaridade, co-
mo acetonitvila (PESTICIDE ANALYTICAL HARUAL, 1972; NITCHELL,
$974; RAD & HURTY, 198B@; DEVI et al., 198i; SHARUP st al., {1984
HNSART et al., 19843, dimetilformamida (RAD ot wl., 1784} e ace~-
tona {(DEEMA et al., 196465, embora solventes de menor polarvidade,

como hexano (R&0O, 1981 & eteyr de petvdlec (ROBERTS, 1972y, pos-



sam ser tambdm utilizados.

A combinagdo de solventes de diferente pelavidsde, como
hexane com acetona (3.1 (MATTHILSSEN et wl ., 198R), tem propor-
cipnado recuperagio satisfatdria (B9-21%) na extraglo do endosul-
¥an ALFA, BETA € sulfato z partir de tecidos de peixes. Dg acoar-
do com BEYNOH & ELBAR (1%944) apud LUKE et al. 4975y, a extraglo
de pesticidas de tecidos € mais eficients na presencgs de um  sol-
vente que seja tanto miscivel em solventes apolares como miscivel
na agur. Solventes que apresentam sstas caracteristicas, como &
acetona e @ acetonitrila, usados ew conjunto, pevmitem a obtenclo
de extratos com menos inter Ferventes, comparativamente a um sol-~
vente applar (MOUDES & COOK, 195% apud LUKE et ai.; 1975

A introdugido da acetronitila comoe solvente  extratoy  por
MILLS vt al. (4943) tem tido sucessn na extracgio de ambos isdme-
ros e de gsew principal metabdlito, endosulfan sulfato. Conforme
j& vitado, & acetonitvila parece ser o solvente que mals vem sen~
do utilizadeo na extragfo de endosulfan de tecidos de animals nos
ditimos anos., Em 1975, LUKE et al. propuseram = extraeBo de in-
seticidas organocliorades com scetona, qgue regquer menor tewmpo de
evaporacio e ¢ de menor custo e toxidezm, aldm de n&o permitirvr o
aparecimento de problemas de ordem téconica encontrados em  amos-
tras com alto teor de agdcar. Wétodos de extraclo de inseticidas
arganpclarados, utilizando este solvente, fem side propostos para
s extragio de residuns de inseticidas de tecidos animais (TAYLOR
et al., 1964), propovcionande boa recuperagio na  extragfo dos
isbmeros ALFA ¢ BETA e endosulfan sulfsato de tecidos vegelails

{LUKE et )1., 1973).



11.2.4.2. Purificagio

Frocedimentos sue ubilizam colunae de silicato de magneésio
no “clean up” de inseticidas organociorados s8c conhecidos desde
o anos 50, guando ORDAS et al. (£9594) puvificaram extyralos de
alfafa em colunas de Flovisil duvante a analise de heptaclovo
nestes vegetais. Beoundo MDATS (19433, entre alguns adsorventes
investigados quanto a sua capacidade de sepavay compostos de  ma—
terial govduwroso, o Florisil foil o gue apresentoy melhores resul-
tadns, além de permitiv flweos maioves de solvente através da co~
luna, diminuinde assim o tempo de andlise. De acordo com BURKE &
MILLE (41943}, os residuos de endosuldan, podem gsey totalments
eluidos através da coluna de Flovisil com mistuvas de éter gbili-
co (&% € 36%) em éter de petroleo. Segundeo HMOATS (194637, a subs-
tituiclo da mistura éter ebtilico / dter de petrdlen, pela mistura
diclorometano / éter de petrdlen, melhora 3 separaglo dos insebi~
cidas organonlorados e ﬁaterial gorduroso, gue poderia atuar como
interferente. Povem, & primeirva misturzs tewm sido vecomendads e
utilizada (APHA, 1973; GUPTA, 1978) na eluigBo dos residuos de
endosul fan da coluna de Florisil. Pesguisss vealizadas por  NMOATS
(1963) tem mostrado que a total recuperasHio dos isOmeveos ALFA e
BETA, = partiv de colunas de Fla?iéil, ¢ diminuida gquando se ubi-
1iza mistura de diclorowmetano em éter de petrdlec (15-BEX) como
glusnte. Segundo MITCHEL (i%76), MWATTHIESSEH et .al. (1¥8E) =«
ADAL . (4984), a total vecuperacBo de ambos os isdmeros e do endo-
sulfan sulfato £ obtida guando sg auments a polaridade do esluente

através do aumento da concentraclo de diclovometane, O smprego de
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misturss de acetona (L g 8% em hexano oa gbtapa de purificeeido do
endosul fan & metabdlitos extralidos de feoidos de peixes fol vela-
tads por RAaD (1981).

& utilizagio de colunas de cvavvie ative, na purificagho de
endosul fan de tecidos animais, foi descrita pelo mftodo do  "Pes-
Picide dAnalutical Manual®™ (19783, & por SHARUP et al. (1%81). Se-
gundo MOATS (4i963), uma maior recupevacio desse composto € oblidae
apds sua eluiglBo nesse tipo de adsorvente, embora haja uma  maioy
possibilidade de eluiv substincias inberferventes junto com as mo-
1dculas de interesse, comparaztivamente ao Florisil.

Antes de ser submetido ao "olean wp” em coluna de  adsor-
vente, o extrato contendo inseticida exige uma purificag8o pré-
vin, 8 qual ¢ vealizads atravds da partigdo ldiguido~ligquido em
splventes cow diferentes graus de polaridade. 0 métedo de
JOHNSON (1942), desenvolvido pava separay aldrin e endrin de Du-
tros compostos organoclorados, & wtilizado por BUPTA (1978) para
purificar extratoes de tecidos de rvatos tratadoes com  endosulfan,
utiliza na etapa de partico liquido-liauido sistemas de solven—
tes constituidos por acetonitrila / édtey de petrdleo /7 soluglo de
sulfato de sodio. & substituiglo do dter de petvdleo poy  hexano
nesta mistura de solventss tem side ewpregada  satisfatdriamente
p&r varios autoves na purificpefo de extratos de peixegs  conlendo
endosul fan (RAD & MURTY, 4%89; RaD, 1%81; SUARUPF et al., 19¥815.

O procedimento snalitico multivesidual, dessnvolvido por
LUKE et al. (4975), permite a purificagdo de extratos uugﬁendm
pesticidas organpclorados, organofosforades ¢ organonitrogenados

de uma waneiva vapida, atravds da partigeieo ligquido-liguido, ewu
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sistemas de solventes de scetons 7 diclovometane / étey de pebro-
fev / solugBo de NaCl, dispensando portanto o uwso ds  acetonitri-
1a, culdo custo ¢ elevadeo. aAtravés deste método, pesticides  que
aBe ligeiramente soludveis em dgua, ¢ gue poderiam sey perdidos na
fase aguosa, s30 recupevados atvaves do uso de diclovometanc
(ETORHERK &t al., 1974 apud LUKE et al. 1975}, permitindo uma re-

cuperacso superior an B82¥ para o endousulfan ALFA, BETAS & sulfato.

I1.3.4.83. Cromatografia Bas~Ligquido (0.5 L.

Pevido s sum rapider, alts sensibilidade e alta eficiéncia
na separaglo dos componentes du amostras, a C.6.L. tem sido apon-
tada como método de escolha na identificacBo ¢ guantificaeBo de
residuos de sndosulfan, com grandes vantagens sobre a andlise co-
lovimétrica (MAITLEN & WEBTLAKE, 4943) e a cromatografia em papgl
(HITOMELL, 1998) ¢ em camads delgada (LINDQUIST & DAHK, 1937; Ral
& HURTY, 1%82).

{0 Chrompsord e alguns compustos & base de silicons tem si-
do amplamente utilizados como tase estaciondvia na andlise de en-
dosulfan por £.8.L.. O dltimos caracterizam-se por possulr dife-
yentes graus de polaridade, aldm de sevem praticamente nfo  vold-
teie e temperaturas da coluna e de ndo degradar os compostos de
interesse (GOEBEL =t al., 1988Y. Ha Tabelw 3 8o apresentadas al-
guns tipos de colunas e seus respectivos suportes, ubilizados em
trabalhos onde os residuns do endosul fan Fforam sepavadus & anali-

sados por 0.6.L.. & composiclo quimica de algumas Fases liquidas
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utilizadas nessas colunas estd especificada no édnexo L.

Tahela 3 Colunas utilizsdas na andlise de residuns de endpsulfan

por C.G.L..
D A i S e e T mer ST T MDD DN ST TiT Teh TR NI DN T AT v D ol b 0 o e 20 R Ny SO e OO ST DD SR O SDE DSV BN T SR AR NN NI T e T R TR T R e e B s e
FABE ESTACIONARIA REFERENCIA
3% BE 3¢ em Chromopsorb W GORBACH et al. {19743
9,54 SE 3¢+8,1X Epikote 1981
em Chromosorb 6 MATTHIESBEN ¢t w1l . {19883
i¥ 0V i1 em Chromosorbh @ Yal LYK & OREEF (19773
SE OV 47 e Chromosorbk @ STEHART & LAIRNS {(4974)
5% OV 47 sm Chromosorb @ EFICHELBERGBER & LICHTENBERE {1971
.55 OV 17 + 1,958 OV 24¢ GUFTA {4978)
1,5%% OV 17 + 1,908 GFS
em Chromosorbh 4 APHE {(1973)

5% fenil, dimetil polisiloxano
(honded — phase silica columny COTHAM & BIDLEMAN (1989

N RN TN R R N R A R T N LN NN AR B A TR R I Ra R

& detecglo de inseticidas organoclorades pory detectores
cudo funcionamento fundamenia~se ns captura de eldtrons por mole-
culas com raracter eletronegative ¢ ztuzlimente a  Léonica mais
utilizadas na andlise de vesiduos destes compostos. Iato se deve
A alta sensibkilidade demonstrada pov esses sistemss de detecglo
que ubilizam o tvitio ou *® nickel como fonte ionizante do gds de
arraste. 6Ginds que a utilizaglo do tvitio como fonte donizante
tenha sido smpregada na analise de vesiduos de sndosulfan (GREVE
& WIT, 1974); o uso do *7Hi apresenta vantagens adicionals pels
possibilidade de se trabalhavy em altas tempevaturas (3820, ve-
sultands em menor risco de precipitsy impurezas (BOEBEL &t =al.,
19RFY . Niveis de detecedo de 9,003; 8,004 ¢ @,818 ug/wl de  solu-
sho padr8o podem ser obtidos vespectivaments para endosulfan  Al-

Fay, BETG e sulfato, utilizandou—se este sistema de detecelo. Toda~
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via, o emprege de detectoves de menoy sensibilidade gque s anle-
ripres, como ¢ detector microvouloméivico (FESTIUIDE ANALYTIDAL
MANUSL 1978} e 0 detector fotomdtrice de chame (KEIL et al., 4978
apud GODEREL et al., 1982}, pode ser de grande utilidade na  con-

Firmaglo da presencs do endosulfan (GUOERBEL et wl., 1988:.

11.3.5%. aspectos Toxicoldgicos

11.32.5 .4, Towicocindtica e Metabolismo

Fatudos em Mamiferns:

A principal via de expounicin ao endesulfan para a popula-
¢ e para mamiferos sm geral € atvavés do wlimento. A inalagBo e
o contato através da pele constituem importantes vias de  exposi-
cBo quande normas adequadas de sepuranga  nfo  sBo  adotadas  por
peasons ocupacionalmente expostas ao sndosulfan (WHG, 19845

& nbsoreio de ALFA o BETA endosulfan por via oval ¢ incom-
piéta, sende gue, de uma dose de 1,8 mgskg de peso corpdrec,  ad-
ministvada em ratos, sm dleo de milho, aproximadaments entre 40 3
&0% w¥o absorvidos (DORCUGH et =l., 1978; BTUNMPF & ABHAUER,
{986) . Apde sua incompletz absorglo atvaves do trato gastrointes-
tinal, o isbmevos sofrem metabolizagdo pela ag&o de  oxidases e

enzimas do sistema micrvassomal hepdtice, originando produtus  de



hidrdlise e de oxidacBo com caracteristicas wails polacves (DOROUGH
et al., 19783,

e principais produtos do metabolismo do  endosulfan  ew
mamiferos incluem endosulfan sulfato, endosulfan diol, endosulfan
dter, endosul fan hidroxieter e endosalfan Izctons (Figura B3 (DE~
EMa et al. i?é&, BOROUGH et al., 4978; SGTUMPFF & aBHAUER, 19846),
embova a presencgn de outvos produtos de conjugacio com sulfatos
tenha sido evidenciada (ELZNER, 1973 apud DODEBEL et al., 19827,
Entre 0s metabdlitos, somente o endosulfan sulfato € © que apre-
senta interecsse toxicoldgico, por apvesentar valores de DLSS  um
mamiferos semelhantes acs apresentados pelo isbmevo ALFA (DORDUGH
et al.. 1978; GOEREL et al,, 19498},

STUMFF & ABHAUER (1986} propuseram uma viz metabdlica do
endpsulfan, em ordanismos mnimais, na gual 8o considevadas duas
etapas principais (Figura 4). Em uma delas, cuorve a hidvrdlise &
virios estdgios de oxidaglo, resultando na fovwaglo de metabdli-
tos nio sulfurados (endosulfan diel, dter, hidroxiéter e lacto~
nat, seguida da conjugaclo destas moldculas em produtos mais hi-
drofilices. Ha outra etapa, octorvre a oxidaglo para  endosulfan
suldate g hidrdlise para formay metabolitos sulfurados, como  os

dsteres sul furicos do endosulfan diol & seue produtos de  oxida-

A& distribui¢io dos isbmeros GLFA & BETS nos diferentes b
cidns de camundongos e ratos indica gyue 0% vins &€ O figado =iu LS
orafios mais susceptiveis wo acdmulo do pesticidl nestes animais

(DEEMA st al., 1946; DOROUGH et wl., 19783
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Figura #4: Metabolismo do endosul fan em organismos animals.



s trabalhos vealizados por ANSARE b al . (1984, dndica-
ram diferengas nas caracteristicas de acumulo dos isdmeros ALFA w
BEETA em diferentes tecidos de vatos. s vins spresentarvams @ malur
concentragiio do isdmero ALFA, enquanto que o isdbmero BETA Ffoi en-
rontrado pripcipalmente na vesicula seminal & epididima.

fresar do pesticida endosulfan se encontrar em tecidos vis-
cos em gordura (MATTHIESSEN et al., 19887, a distribuiciu deste
composto em diferentes pavtes do cérebro de mamiferos mostvou uma
maior afinidade do pesticida por estvuturas do cérebro pobres  om
mielina, cujo conteuwdo em lipideos & menpy (GUPTA, 1978; HHaNS et
al., 1979). Ao gque parece, a maior irrigaciu sangiinea dessas
dreas favorece @ maior concentraglo de compostoe {BUFRTA, 19783,
independentemente da teor de govrdura.

& excreeio do endosulfan & de seus metabdlilos processa-se
abtraves da urina, fezes g leite. DOROUGH et al. (4978) obsevve-
ram asue em ratos os isdOmevos ALFA e BETA sio sxoretados em  mador
concentragio atrsvés das fezes do gue através da urina. Uma sgoov
eliminacho do endosulfan através desta dltima vin foi também evi-
dencisda por DBORBACH et al. (1968) em carnesiros, depois do  admi-
pistrac¥o de endosulfan com **C. Aproximadamente 20X de  rvadios-
tividade fovam excretados atraves de fezes, 41% atrvawvds da  uviow
8 épraximadament& i% no leite (DORESOCH i al., 1%48). Segundo
GORCUDBH et 21, (4978), nip hd evidéncias de gue o gndepsulfan s
tve no cicle entevohepatico.

0 comportamento farmacocingticeo de cada uwm dos isdmevos do
endosuldan em mamiferos pargce serv dependente da espdcie.  DOROU-

BH et al. (4978 nS%o observaram, em capundongos, apreciaveis di—



ferencas com relagBo B meis-vida bioldgica dos  isdweros GlLFa e
BETA, cudo valor foi de aproximademente 7 dias., Todavia, GUFTA &
EHRNEBO (1979) estimavam em coelhos umz meia-vigda bioldgica plas~
matica de 18 dimes & de & hovas vespectivamente, para os  isdmeros

#L.FA & BETA.

Estudos em Feixes:

& mbsorcio de pesticidas soldveis em dgum  puy  pelxes se
processa principalmente atvavéds das bhrénquias, e ¢ consideravel-
mente aumentada com a elevago da temperatlura € a diminuicBo do
oxigbnio dissolvido na dgua, devido a um  asumenio da welgoidade
dos movimentos vrespiratérios (SINGH & NARAIN, 1982). & absorgfo
atraveés do trato gestrointestinal ocovre quando o pesticida  en-
rontra~se presente em matevial ovginico, que serve como alimento.
& hiotransformacfo do endosulfan em pelixes Origina 0% MESMOs  WE
tabdlitos encontrados sw mamiferos, com a predominincia de um de-
terminado produto de biotransformacio sobre o outve, conforme =
gapECie . SWARLE et wl., (4i98Bi) & RAD & MURTY {1988} encontrarawm
diferencas com respeito & presenga de endosulfan dter &  endosul-
fan ALFA e BETA em extratos de cérebro ¢ de misculo de duas gape-
cips de peiwes. Diferentes processes de detomcicacio do  endosul-
fan foram obsevvados por RAD & HMURTY (1%¥8&) em tyés ospecies dg
teledateos, tendo sido constatado gue = formagio de  endosulfan
dicael, lactona, dter e hidrvowidter variava de espécis para EHpE—

cie. D meamo tem sideo observado com relagho & presenga do produto
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de oxwidagfo altamente tdxico do endosulfan, o endosulfan suldabo,
¢ oaual foi detectado em quatve, entre sels sespeécies estudadas
(RAD & MURTY, 1¥B&; DEVI et al., 19Bi; Rad & HMURTY, L(¥82; SWaRur
gt al., 1981 . SBegundo algung autares, (KA & HMURTY, 1948¢; SWaRupF
et al., 1981; RAO & HURTY, 1i982), esse composteo & um produto  in-
termedidvio do metabelisme do endosulfan antes de  sus  conversio
para endosulfan Rlcool e nio deve ser considerado como  we  dos
produtos Finals da biotvansformaclo do endoasulfan.

& conjugagho de metebdiitos do endosulfan com outros Cceom-
postos, originando produtos mais polares ¢ povtanto mals  facil-
mente excretados, € evidente, J4 gque a presengxz  de produtos  da
conjugacio do aAcido glucuvBnico com o endosulfan alconl tEm sido
relatadas (GUFTA & BUPRTA, 1977, HMATTHIESSEN, 1983,

e modo similar ao guy ocorve em mamiteros, o figado £ os
rins de peixes sio0 os princiepais ovroldos de sodmulio dos  isdmevos
de sndosulfan aue, juntamente com seus metabdlitos, siBo eworeta-
dog atvavéds da uripna & feaes (DEVI =t al., 1981, SUARUF et al.,
19B4; RAD & MURTY, 4982y, 4 presencs destss composios na  exore-
cHo bBiliar sugeve que o pesticvida ¢ bicotvansformado na Figado e
eltiminado Junto com a bilis, através das  Ffezes (RAD &  MURTY,
L98¢; Rald st al., 1¥841i, BWHAHRUP et a1., 1781,

: Udrios ovganiswos aousticos expostos 20 endosulfan & a ou~
tros pesticides, & concentrastes subletais pov um cevio pericdo
de tempo, acumulam o composto até um estado de gquilibrio oarac—
terigado pelo apavecivmento de am “platesu”, no gual 3 cvongcenbyva~
¢B0 nos tecidos se santém constante (WHO, 19843 SCHOETYGER

L1978 wmpud SOEREL et al. (1988, egvidenciouw sste estadoe de
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equilibrio para endosulfan, 2w Jafasfomey comgprsoni . O mesmo au-
tor ainda detevsinou os fatores de biocconcentracho relatives o %
@ 42 horas de exposicfo, tendo determinado wnm  acdmulo maior no
figada, com fator de bioconcentvaciio igual a 695, para © hovas de
exposicio.

& estabilidade do "plateau”, sob um prolongado periodo de
tempo, phde ser vevelada em gnsaios vealizados com o peixe faras-
sius aurafus, no gual a concentraglo de endosul fan manteve-—se em
aproximadamente 2 mygsky de mdsculn, do 52 ao 268 dia de exposiygio
{GUEBEL et al., 1982).

Segundo MATTHIESSEN et al. (4982), o fator mais iwportante
que governa o acumulo de pesticidas em pgixegs € 0 seu conteddo em
lipidens, evidenciandou-se uma corvelaglie direta entre a porcenta-
gem de gordura de diversas espéoies ¢ a concentragio de endosnl-
fan (ALFA+BETA+sul fato) presenie,

HOVAK & AMMAD, (i98%9), wevificaram gue os vesiduos dg  en-
dosulfan em peixkes s3o mais dependentes da concentraglo do pesti-
cidas na dgus do gue do peviodo de exposi¢Ho, jd que peixes expos-—
tos & concentragfo de P ug/1 na doua, durante uma SEWMRNA, Cconten-
tryaram menos pesticidas do gue guando gmxpostos a conceniragles
maiores durante 24 hovas.

i o eliminagfo do endosulfan por organisnos aquaticos €  raé-
pida quando cessa a exposicfo & ocarve a transfeveéncia dos  ovga—
nismos para sgus livree do pesticida. Isto Lem widoe evidenciado
por certas espécive de peixes ¢ moluscos. For exemplo, BEBER et
al., {1974) apud BOEBEL et al. (4982) constataraw aue v endosulfan

scunulado pelo faravsies  awrafus ¢ exeretado cowm  peyicdo  de
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peig-vida de £ 5 3 dias. MIIMI (1i987) rvelatou wvaloves de Li/8
inferiores a B4 hovas em Mulfus Larbafus, que scumzlaram endosgl-
fan quande sxpostos & concentracio de 9,1 ugsl, durante BB dias.
ROBERTS (1978) expds moluscos marinhos {(Mybiluy sdulis) av  endo—
sulfan em concentragdes de 9,1, @,9 ¢ 1 meg/l, durante 48 diag. A
concentracio mwais alta de pesticida determinada nos tecidos apds
gute periodo foi cervca de 8 maskg, diminuindo pelas metade apds,
aproximadamente, 12 dias de exposiglo em dgun isenta do composio.

fpesay de existirvem alguns estudos referentes 4 toxicoci~
nética do endosul¥an em diferentes espdcies de peixes, nBo se tem
conhecimento de trabalhos gue relatem o comportamento de cada  um
dos seus isdmeros, £ dos seus produtos de metabwliﬁmu, principal~
mente em relacio a eepdcigy brasileiras g & outras internacio-

naimente recomendadas para estudos toxicoldgicos,

1I1.3.5.82. Toxicidade fguda

Extudos em HMamiferos:

B dose letal mddis ou BLSG € & pavdEmeivo wtilizado parva
expressar A toxiridade aguds de um pesticida em mamiferos, &  ve-
presenta 8 dose do composto sdministrade, exeressa sm melkg  de
peso covrpdred (p.o.), que produz a morise de 59¥% de individouos de
uma populaglo de aniwmzis, em condigdes especificas,

A intensa sstimiiacdo do sistema nervoso cepbtyal (B N .3,
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de animais expostos a doses asudas de endosulfen resulta em  sin-
tomas que incluem: hipevatividade, aumento da respostia veflexa a
estimelos, irritabilidade, tremores e convulsbes de natureza oy
nican, seguidos da morvie,

Na Tabela 4 ¢ apresentads u classificacho toxicologica do
endosul fan segundo o tipp de Formulaglo. Euges dadoes Forsm ob-
tidos de acordo com a Fortaria n® Q4/DI8AID de 3@ de Abril de
1980, da DivisSe HNacional de Vigillncia Sanitdria de Produtos Ba-
neantes e Domissanitarios, que classifics os pesticidas em Ffungho

dons valores de LSS determinados em ratos {LARINI, 1987).

Tabels 4: ClassificagBo toxicoldgica do endosulfan de acorde com
o tipo de TormulacSo (Begundo LIMA & RACCA, 1987).

ﬁmmmmmmmwﬁmmmﬁﬂmmmmmwmmx;‘:‘.’:mmmmmmmxmmﬁr_‘m;‘zmmmmmmmmmmxmm:ﬂmmmmmmm&ww::
CLABSIFICACED TOXICOLSBICA FORMULALARD

T ¢altamente Loduico) Frpduto Téenico

T (altamente tdxico? Conc. Feulsificavel {(até 368 g/l
I {altamente taxico) Ultra Baixo Voelume <{alé B5& g/1)
i1 {(medianamente toxico)d o Molhdvel {ale 359 g/ kgl
I (medianamente (dxicao) Granulado {atd 39 wvrka)d
1T (medianamente toxico) Fd Seco {atd 36 g/ka)

srnp mae ma Akt bt LR B iy S pee i et sren kel wm bl vt e S v e ey UL Wl bR AN S DT e Sne m pe P i o e D MY s AR T S e rwk bt s GNP A K S SGn fSvr San e e sme o g e
e p e et i g g e e T i TG 4N smn ae e e T AL S s e 2T 20 Sn DU i I 4 0 e 0T 0 T RS R TRt SR T DR I IO I I R v R A L o S A R A D S R

nezum modo geral, = DLES® oral de endosulfan téonico para
ratos varia de 18 o PRO moskg p.c. (GUFTA & GUFTA, 49797, & seus
valores dependem da via de administragiio, espdede, velcvulo, sexo
g setado nutvicional.

Ew ratos, o valer de DL5® do endosulfan Lécnice veloulado
em dlcoal etiltico 95% ¢ adwinistrvado oralmente & Jde 40 s U9 mp kg

p.e., enguanto gue, administrado por  wia intraperitoneal, s4se
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valor diminui para B mgskg p.oc. (BGUPTA & GURTA, 19793, A4 maior
susceptibilidade de uma espécie em relacio & outra gquanto  aos
efeitos tdnicos do endosulfan Fol demonstrada poy  GUPTA (L9761} .
Fate determinod valores de DLS® notavelmentis inferiores para cu-
mundongos (&,% ~ 7,9 mglkg p.c ¥, comparativamente a ratos (88,1
-&4,7 mgskg p.c.}, apds administyar em ambas espduies endosulfan
tédenico intrapervitonsalmente. FOI tawmbém observado gue o wvalovr
1.5¢ do endosulfan para ratos € aprodimadamente 56X inferior wei-
rulando-se o pesticida em alcool, quando comparado com sua  admi-
nistragio em soluglo olepsa. & sensibilidade das Fémeas (DLIQ =
22 mg/ks p.o.y 3 aglo do composto foi de apvoximadamente o dobvo
da dos ratos machos (DPLSG = 47 maskae p.o.); estas diferengas, po-
Y&, nﬁg Foram ohservadas es camundongos.

0 estado nutricional do organizmo ¢ fator Ffundamental para
a manifestacfo dos efeitos do pesticida. BOYD & DOBUS (1949,
estudando a influfnecia do conteddo protéicve da dieta na btoxicida-
de aguda do epdosulfan em vatos, verificaram ume diminuigBe de
aproximadamente 175 do valor DLS8 em animais previamente alimen-
tados com dietss contenda alto valor de caseina. Acredita-se gue
o aunentn do conteddo protéico do oraganismo  favoredea uma  maioy
metabolizagio do composte para produtos menos toxicos.
’ Apesar dE Serem poucos os casts de intoxicagio humana  pov
endosulfan atrvaveés da via dérmica (WHD, 19843, sérias  precaugdes
devem sev (omadas com pessas expostas  ocupacionalmente a  esse
inseticida, cujo valor de DLESG dévrmica paras vatos vavia entre 74
e HBE mglkg p.o. (BUPTA & GUFTH, 1979). Estes dados toxicoldgicos

classiticam alogumas Formulagles do endosulfan, como por exemplo o
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concentrado emulsiondvel 3 35X, como altamente toxico vom velagdo
A essa via de exposicio (LARINI, 4987).

£ toxicidade de cada istGmero & de seus produtos de metabo-
lismo {(endosulfan sulfato, Jter, hidroxidter, lactona & diwall,
parece gotar relacionada & presenca do dtomo de enxofre nestes
compostos . DORDUGH et al., (4978), detersinaram a DBLIYG destes
compostos em camundongos & verificaram gqus os menoves valoves de
DLED correspondiam aos compostos sulfurados, ou seja, aLFA & BETA
endosulfan & endosulfan sulfato. Este dltimo apresentou o menor
valor de DLS® com uma toxicidade aguda semelhante & do  isdmero
GLFA & de 15 8 BS0 vezes waior que para os  demais wetabdelitus

{Tabela 5).

Tabelsn S& Yaslores de DLS0 de endosulfan, € seus metabolitos, ad-
ministrado oralmente em camundongos feémeas {Begundo

DORGUGH et al., 1978}

‘-::L::mwmx:z:mmmm=ﬁxmmmmxm:::mmm-*..:mzs::z::“..mz:fxmxx:mmwmmmmmzm:mmmmmmn:2mmw_mmxm
COMPOSTO BH.5¢ {mg/kg p.o.3
ALFA sndosul fan 13
BETA endosul Fan 3
endosulfan sulfate B
endosul fan hidrowister 188
endosul fan lactona ieg
endosul fan éter ey
gndosal fan diol > 2o

Bado aep perfil tdxico do endosulfan  salfato, & pPresenga
deste composto deve ser seriamente considevada na anulise de  ve-
sidune de pesticidas, tanto para fins de mopitoramento de insel i~

cidas ovganoclorados, SOomo PRVA B avaliagBo towicologica do sndo-
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suifan.

Fetudos em Peixes:

Entre os pesticidas cuda toxividade em peixes tem sido
avaliada, o endosulfan é conhecido como wum  dos  que apresentan
maior toxicidade mguda nestes Oorgahismos agudt icos  (BHARUF et
2l., 19841,

Em um estudo de toxicidade asguda vealizado com 164 subs-
tancias guimicas, compreendendo 34 inseticides, além de fungicvi-
das, hevbicidas ¢ oubtros compostos; £ utilizandoe—se o peixg Har-
lequim (Rasbora heteroworekal como animel ewpevimental, ¢ endo~
sulfan foi o composto que apresentou & wsls paixa concentragio
Tetnl médim em P4 horas, sendo 350 vezes mals touico gue o inse-
ticida vom CL30-P4 h imedistamente superior & 200 milhies de ve-
ren mais tOxico gque o inseticida que apressntouw menor toxicidade
{HLABABTER, 19469)

Em outreo estudo de toxigidade realizado com 24 spbestincias
guimicas de uso na agricultura e inddstrias guimicas, = apontadas
como poluidoras de sistemas aquaticos, o THIOTOX {(endosulfany foi
a‘qu& apresentou menor valoy de CLUS-96h (8,5 ug/ly para o peixe
Cirrhinus mrigala (VERMA et al., 19843,

Aluuns desastres sooldgicos provocados pelos efeitos  agu-
dos do inseticida endosulfan sobre as populaghes de  peixes em
ccossintemas aquidtices tém sido relatados pela  literalwra. Uma

alta mortandade de peixegs foi observada sm 1967 na Repabliics  Fe-
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deral da Alemanhs, gquando aproximadamenlte 39 kg do inseticida fo-
vam descarvegados no rio Reno (GREVE & WIT, 1971; SIEVERE et al.,
1978 apud WHO, 1984). Uma massiva movitendade Jde peixes, vcoorrida
na Africa do Sul, em 1974, foi associada a uma alta  concentraglo
de endosulfan na dgun, provocada pela descarvga acidental do pes-
ticida por opevadores que pulverizavam lavouras (UaN DYK & GREEF,
19773 .

Apesar de nio se ter dados gue confirmem, tante no  Brasil
rome em outros paises, desastves ecoldgicos ptmvucadus pela  en-
vtrada do endosulfan em corpos de doun, @ partir de dveas agrico-
las onde o pesticida £ aplicado, VAN DYK & GREEF (L9773 fazem ad-
verténcias guanto ap uso deste insebicida aue, amhbra possuindo
baixa persisténcia no solo, ¢ susceptivel de atingiv a hidvosfera
apfs chuva ou irvigagBo intensa da dvea aplicada,

gumento da Freguénocia respiratdria ¢ hipersensibilidade a2
estimulos, nado répide e ervatice, perdsa de equilibrio, ¢ pavali-
sizs seguida de movte sfo os sintomas gue caracterizam & intoxica-
cho aguda em peixes eupostos ao endosulfan (JOBHI & REGE, 1988,
RDEVI et al., 198i).

Ds valores de CLS® (84 ¢ 96 h) de sndosulfan calculados
parva diferentes ecupécies de teledeteos se situam em geral ne Fai-
wa de 1 & 1€ wa/l (GOEREL et al., 198E); pourdm, para algumas es5-
pédoies, valores de OLSG infervioves a €,4 ugsl jd foram velatados
{ALARASTER, 196%). Ha Tabela & sfo aspresentados alguns valores
de CLSG (B4 & 946 h) do endosulfan para algumas espécies de lele-
guteos.

Gimilarmente aoe resultados obtidos por DBORDUGH et al.
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(4978) em camundongos, 08 trabalhos veslizados poy KiallF & SOHUL-
TE (i973) com trés especies de pelwxes demonsivaram que oS metabo-
1itos isentos do dtome de enxofre possuiam menor toricidads aguda
em relagfo aps isdmevos ALFA & BETA e ao  endosulfan sulfate, e
que seus valores de CLOO-48 h eram aproximasdamente 100 ¢ 1669 ve-
ren superiores acs valores dos compostos sulfuradps. Contraria~
mente nos resultados encontrados para camundongos, o gndosul fan
sulfato se mostrou menps toxico que o & isbmeros nas 3 espécies
putudadas, mas com valoves de CLUS-48 h muito prodimos aos desses

compoastos .

Tabels &: Dose letal média do endosulfan {(ALFA+BETA,2:1) em pei-

HEE

ESPECEE ' PERIBD CLS® SISTEMA REFEREHNLCIA
(hy ~ fug/1}

lepowis Bacrochirgs 24 3.4  EBTATICO PIEKERTHNG & HEMDERSON (1946)
Lebiste reficulatus 24 4,4  ESTATIOD PICEERING & HEMBERSON (1948
Rasbors heterosorpha o4 8,069 CONTENUD o ABASTER {1967}
Chanpa sackua %8 i8,7 il BALELA et al. (497B)
Bamhusia affinis 24 6,4  ESTAYICO JOSHI & REGE {1¥B)
Bambusia affinis 2 1,3 e HARYT & HARKIHG (1%ED)
Llaris batrachus 24 28,5 e GOPaL el al, {1981
Anabas festedineus 24 3,6 CONTINUD BAR R BHRTY {ivE®2
Hystus vittafas 7Y 8,867 e VERMA et al. (4988}
Saccobranchus fossilis B4 1,1 ESTATIEG YERKA eb al. (198D}
Lirrkinus grigaia 96 1,3 CONTEHUO SURRUP et al. (1¥BL)

A4 toxicidade =aguda ﬁ§ iadmero ALFé em peixew tem  demons-
trade ser masior gue & do jabmero RETSA, sendo aue diferengas entre
os valores de CLS® para ambos isbweros vaviam conforme a espécis.
A tosicidade velativa do endosulfan técnico & dos isOmeros  AGlLFA

e RETA foi investigada em Labew rohifa (RAG st al., 1988 & em



Channa pusctata (DEVI et )., 1981i). Na primeira espédcie, a toxi-
ridade de ambos isfmeros em relagio aco endosulfan téonico fol 3¢
vezes maior para o isdOmevo ALFA enquanto gue o  endosulfan  BETA
apresentou aproximadamente 78¥% da toxicidade do endosulfan téoni-
e, Em 4984, DEVI et al. constataram que o tipo de Formulagdu ewn
que o pesticida € veiculade altera a tonicidade do composto. Foi
verificado aue o endosulfan técnico Formulado 35 CE (Concentrade
Emuleificdvel & 35%) ¢ aproximadaments £ vezes mails lduico do uue
o mesmo produeto téonico veiculmdo em acetona. A exposigfo dos
peixes a endosulfan, sob a forma de pd, resultou em valores de
CLEG-94 h maiores em relagfo 3 exposicBo ao produto técnice, Fro-
vavelmente, a presenea de agentes emulsionantes RQ.QHdOﬁUI?&H 35
CE contribum para uma maior absorgie do composto. Esta observa-
cHa, entretanto, parece variar de espécie para gepdoie, Ju  que
RAD et al. (198¢) nfo evidenciaram um  sumento significative de
toxicidade do endaﬁulfan; em peines expostes ao pesticida na far-
mulagdo 35 CE.

e outro fator sue afeta a toxicidade aguda do  endosulfan
em peixes € a temperatura da dgua ns qual zles estBo expostos  ap
agente tomico. BINGH 8 HARAIN (41982) determinaram os valores de
CLEG-94 h em variass tempevaturas no peixe Meferopneales Fosuwllis
e cheervaram um sumento de aproximadamenie 39 n 40K pava a Lo~
cidade do endosulfan técnico, quando se sumentou x temperatura de
1880 para 3680 . Uma diminuvigho do valor de €LIG, de 189 ugs1,  foi
aheervada em Szifpg gardnieri, auande houve aumento da tempevatura
de 1,6 a 18,780 (MACEK, 194% apud GUEBEL et al., 19821 Como Ja

citado, o decréscimo da concentragdo de arigfnio disscolvido na
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agua com o aumento du temperatura provocs aumento dos movimentos
respiratdrios para supriv a dJemanda de oxigénic, ¢ consequente-
mente contribul para um maior ingresso do pesticids no organismo.

Em gxperiéncias realizadas para asvaliar a touwicidade aguds
do endosulfan técnico, em funeclo do comprimentou € peso do  peixe,
verificou—-se gque guando sumentam estes dols paramebtros, o wvalor
de CLEQ auments (SINDH & NARAIN, 1988). Como o conteudo de gor-
dura em tecidos dos peixes aumenta com a idade do animal, supbe-
sp que peixes de maior tamanho tenham uma mmioy reserva  lipidica
gue atua como um deposito de pesticidas e protege, de cevio mody,
pe orglos mais sensiveis (MATTHIESSEN et wl,, 1982; HURTY, i1¥867.
Existem duas suposigies relacionadas & agdo tdxicae de pesticidas
para peidxes de menor Lamanho. Uma dwlaﬁ considera que devido a
uma maior taxa metabdlica gue intensifica a velocidade yvespivatoe
via, ocovve um aumenton de ventilagBo a nivel branguial &, portan-
to, uma maior abaorefo do pesticida. & outra, vefere-se a9 ama
maior absovele do pesticida pelo urgani%mm em conseaiifncia de uma
maior asrea de superficie branquial, em velaclo & msssa covpoval
total (MURTY, 198&).

Considerando~se que as carscteristicas de dguss ewm gue  ue
conduzem os testes towicoldgicos podem diferirv guaonto & dureza ¢
pﬁ, torna—se interessante conhecer possiveds alteracdes da  Ltoxi-
cidade dos pesticidss em peines, em funglo dessas varidveis. De
um modo geval, a btoxividade dos pesticidas ovganoclorados nio pa-
rece mer Lnfluenciada pov mudsngns de durgza da dgus, 3 @mEnos gue
mudancas bruscas no pH sejam produzidas ag  mesmo  tempo (NIMHO,

1985, 0 comportamento tdxico do endosulfan, em velagfo A dureza
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da #gum, parece seguiv esta regra, Jja que o exposicio  du  peixe
Lepomis macrochirgs ao composto técnico em dfguas contendo B0 &
345¢ mgs/1 de dureza rvesultouw em valores de CLIQ semglhantes
(FICKERING & HENDERSON, 1%647).

Eequanaﬁ variseoes no pH do meio em que o  endosul fan  se
gncontra dissolvide poden alterar a toricidade do composto, fi—
sim, P&UL & RAUT {4987} estudaram a toxicidade aguda do endosugl~
fan em cinco espécies de peoixes expostos a diferentes valores de
pH. Foi observado que diminuindo-se o pH de 8,2 para 7.5, gs va-
jores de CLS® aumentavam mais de 508% na madior parte das eupécies
testadas. Ds asutores abtribuivem gsta observacBo 3 intensa  hidrd-

1ige do pesticids que ocorre em meio alecaline,

I1.3.5.2. Efeitos Citogenéticos e Histopatoldgicos

Estudos em Mamiferos:

Os rins, tanto anatdmica como fisioldgicamente, sio orgios
extremamente complexos, cujn fungBo principal € a eliminuglo de
excretas & n regulacfo da homepstase corporal. & agvfo de  agentes
tduicos neste orgfo resulta num dessquilibrio no balange eletvo-
1itiecn do ovuanismo, acompanhado da eliminagfo diwinudda de pro-
dutps de catabolismo, e do praprio agente tdwice. & sus alta  ca-
pacidade de voncentyar fluldos corpurais, nos auais o senobidtico

g/ot seu praduto de metabelismo estio presentes, impiicsa na gran-
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de susceptibilidade deste orglo avs efeitos tdxicos de compostos
comn pesticidas (HODE, 1986).

0 surgimento de nefropatias, devido & sedo btdxics do inse-
ticida endosulfan, foi constatada em ratos alimentados com  umas
diets contendo 19@ppm de endosulfan durants o peviodo de 104 se-
manns, apos o qual observou-se hipertrofiz cvelular & alta  inci-
déncia de nedtropatias npos tubulos rvenais (FAOAWHD, 196B; apud
WHO, 1984). A presenca destas alteracgdes, Jjuntamente com a alta
incidénoia de pefropatias constatadas em ratos, relatada por tvra~-
balhos do Hational Cancer Institute (GUFTA & GUPTA&, 19793, & de
congest o ohservado a nivel de tdbulo venal, (BOYD & DOBOG,
$94%), confivmam clavamente a nefrotoxicidade do  endosulfan  en
mamiferos,

1 Figado # o principal orglo responsdve] pelos Processns
de metabolizacBo de xenobidticos, devido ac seu alto conteddo em
enzimas capazes de bhiotransformd~los em compostos de menoer  Loxi-
cidadg g de maior polaridade. @A grande vulnevabilidade Jdo figado
a dancs provocados por agentes quimitcos parece ser funglo da  sua
sroxdimidade snatdmica »o suprimento sangiineo a partiy  do  trvato
digestivo, da sua capacidade de biotransformar wenobidticos & do
seu envolvimento na concentragBo e excvegio de wenobidbicos efou
de seus produtos de wetabolismo para = bile (PLAA & HEWITT,
1982, A congestio dos sinusdides hepdticos observados por  BOYD
& DOBOS (1949 em ratos tratados com o pesticida demonstravam que
umz dose unics do inseticida ¢ suficiente para provocar altera-
cBes histopatoldgicas no figado.

GQuanto & efeitos mubtagénicos, pavecs existiv wums falta de



cmncorﬂéﬁcia entre 0s resultados de trabalbos obtidos poy  diver-—
she aubtores gue estudaram a agdo do inseticida endosulfan em cé~
tulas de diferentes espécies de mamiteros. Um aumentoe significe-~
tivo do ndmero de abervagdess cromossdmicas em celulas  da  medulsa
ossea de Hamsters ¥émeas ¥oi evidenciado por DZOMONKDUWSKA &
HUBNER (178642, depois de {ratar esses animais com doses dnicas de
8 & 49 mgsikg p.c. de endosulfan, administradas intrva-pevitoneasl-
- mente. & induclo de aberrages cromossdmicas por  este pesticida
foi tambédm constatads por YODER et al. (4973) apud PEINEKAR et
al. 14987) em células humanas. Segundo DIKSHITH & DATTA (4978},
esses efeitos ndo foram significativos sobre cdlulas da  medula
osmea € células espermatopgénicas de vatos machos, tratados com o
ingseticida por via oral, na dose de 11 a U0 mg/kg p.c., durante 3§
dias.

Uma das possivels consequéncias du agBo de pesticidas  so-
bre o material cromossdmico celular € o zurgimento Jde uma descon-
trolada proliferacEo celular, originando procescsos neopldsicos
que podem apresentar compovitamento bioldgico e histepatoldgico
bhenigne ou maligno,

WNuos bvabalhos realizados no MNational Cancer Ingtitute (IH-
HES et al., 1969 apud GOEBEL ®t al., i¥dE; WHO, i¥8B4r.no0s quais
ﬁé alimentaram camundongos com dietas contendo 3 e & pem de endo-
sulfan, durante 78 semanas, nBo se constatou o desenvoelvimento de
um ndpero significative de células tumovais & nlo  foram  obbtidas
conclusdes concretas a rvespeito do  potencial carcinogénico do
cosposto. Estudos posteriormente realizados pelo mesmo Instituto,

gm vratos e camundongos de ambos 0s  sewos, alimentzdos com  uma



dieta contendo o pesticida, evidenciaram o apavegimento de hiper-—
plasia de c¢dlulas da paraliredide, acompanhada da wmineralizacdo
de varios tecidos em alguns vatos machos, Finalmente, foi con-
cluido aue o endosulfan nlo apresentava avfo carcinogénica em ra~
tos e camundongos Pémeas, mas que estudos cowplementaves em rela-
cio a0 potencial da indugfo de tumores por parte dests composto
deveriam sey vealizados (QUPTA & GUPTA, i979).

Em 1984, »n OHS (WM, 1984) considerou pouco tonclusive os
dados relacionados ao potencial carcinogdnico do inseticida endo-
sulfan, tendo sido sugerido a realizagly de sstudos visando a ob-
tengio de informacdes relativas a esses efeltos.

Em 985, & Reunifiv do Grupo de Fevitos em Residuos de Pes-
ticidas da OHS (JHPR) rvequersu uma remavaliaclo complets do  endo-
sulfan, sendo que os dades toxicoldgicws obtidos Fforam vevistos
na Reunifio de 198%. HNessa occasifio, novos dados tosicoeldgicos dis~
poniveis Fforam avaliadag, tendo sido sstabelecida para o endosul-
$an uma ingestio didria aceitavel (IDA) de 2,006 mg/ky ».c.. Este
valor de IDA foi estimado a partir de um nivel sem efeito adverso
nic ohservado (HOAEL? igual a ©,4 mg/kg p.c.sdia, estabelecido em
estudos de carvrcinopgfnese com vrabtos alimentades com 45 ppm de  en—
dosulfan na dieta, ao qual se aplicou um Fator de segurangs izual
s 100, Hessa reunifio foi também sugerida a realizacHo de futuras

nhbaservaches em sevres humanog (Fal, 198%9:.
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Estudos em Feixes:

Similarmente avs mamiferos, a exposicio a concentragcles
agudas dp insgticids endosulfan provocow =aliersgles estvuturasis
ne figado do peixe Labeo roRsita, caracterizados pelo aparscimento
de wm citoplasma hialine e menos denso, vacuolizaglo dou nudcieo e
perda do limite intercelular {(Ra&D et al., i988). Outvros efeitous
histopatoldgicos em células hepdticas forawm deseriteos por HMAT-
THIESSEN & ROBERTS (i98E), em diversas vupériss de peixes africa-
nos provenigntes de darveas previamente pulverizadas com o inseti-
cida, tendo os autores opbuservado necvose, edema com  infiltrados
inflamatdrios ¢ aciamulo de lipideos nos h&ﬂ&tﬁcitﬂﬁ?

Devido & sua aglo neurctdxica, € de se ssperar que os  in-
seticidas organoclorados provogquem alteragdes histopatoldgicas no
sistema nervoso central, promovendo altevagles de comporiamento,
Estes sfeitos, observados em gspecics de peixes da 4Africa  apods
aplicacfes realizadas para o controle da mosca tse-ise, s carac-
terizaram pela hiperatividade ¢ pela incapacidade de coprdenagBo
de movimentos em algumas gspdoies. Cortes histoldgicos deg céve-
bros destes peives demonstraram edema subependimal ¢ meningite
com infiltrados inflamatorios de eosindtilos (MATTHIESSEN & RO~
BERTS, 498BB). AlteracSes semelhantes foram também constatadas em
cevebros de ratos (BOYD & DOBOS, 1i969).

Nos organismos aquaticos, as branguisns sio os argios onde
se produzem as LroCcas YQAROBRL, necessdrias para a  wmanutencio  do
metabol ismo. Hanué a2 estas egstruturas altamente vascularizadas,

devido & ag¢lo de xenobidticos, implicam em alteragdes nos niveis



de oxigénio absorvido g, sortanto, de uma disfuneio dos processos
cuidativos no organiemo. DALELA &t &1, {197%9) descreveram os
pfeitos do endosulfan sobre estes ovrglos no peixe Shansa  gachua,
sob condi¢Bes aguda e subaguda de exposigBo. Na primeiva  condi-
cBa, Toi observada a separagfo do epitelio branguial da  membrana
basnl, seguido de hiperemis e necrose. Na ewposicfo subaguda, os
danns provocados nas brénguias forvam progressivamente mais sever
ros com o aumento do tempo de exposiglo, caractevizando-se pelo
entumecimento g vacuolizagBo de células dos  Filamentoes branqui-
ais, acompanhados pela descamacio de celulas epiteliais.

Ffeitous histopatoldgivos em glindulas produtoras de hormb-
nios com funclo reprodutora podem promover ume alterselo da  sin-
tese destas substdncias, comprometendo & fisioloegis normal do
sistema veprodutor e, por consequéncia, a sobrevivéncis da  pré-
pria espeécie. SHUKLA & PANDEY (4%B8&6) constataram a vacuplizagHo
de células gonadotrdpicas e tirectrdpicas na glindula pituitdvia
do peixs Sarvtherodon sossasbicus, expostio a concentragdes suble-
tais de endosulfan. Algumas das células demonstraram suséncia  de
citopiasma & alteraghes na gstrutura npuclear. Oubtras estruturas
pertencentes oy complexo hipafise ~ hipotdlamo demonstraram alte-
ragBes na sua forma e tamanho, assim  cowmp  deformidades no seu
contadde citoplasmatico & estrubtora nuclear, Efeditos prejudi-
cinis sobre ovarios foram evidenciandes pelos mesmes  auloves, 0%
quais observaram deformac8es de células da teca ¢ da camada gra-
culosa. Mudaneas morfoldgicas sobre estes mesmos orgios, observa-
das por KULBHRESTHA & ARDRA (i984), caractevizavam-se pelo aumen-

to do tecido conjuntiveo da tunica albuginea £ pela dilataclo dos



VRBOS .

& gueda de atividade na sintese de hormbnios estevdides,
devido & diminuiglo dos niveds de desidrogensses estevoidais
(BHUKLA & PANDEY, 1984), ¢ por conseqifncia, a reduclo do tamanho
g numero de odcitus, sua deformidade nos diferventes estidgiocs de
desenvolivimenio, (KULSHRESTHA & ARORA, 1984; SHUKLA & FA&NDEY,
19842 ¢ o retardo na sur postura (MATTHIEESEN & LOGAM, 19847
provavelmente sejam o resultado da agdo do  endosulfan  sobre  as
gléndulas produtoras de horminics sexuais em algumas espécies de
teledsteos. Em contrapartida, nenhuma alteragio fora dos padries
de normalidade foi constatada por HATTHIESSER & LUOGAM (1984}, coum
vrelagfo & histologia de ovdrios ¢ testiculos de peixes de espédoie

Saprobtbheradon soszaabicuy .
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Reagentey

- Fndosuifan:

111 -~ MATERIALIS E METODOS

1,8,%,4,7,7a ~ hexacloroe ~ bicicio (E2,8,47

heptena, £,5,4 bis (metileno) sulfito.

U composto foi fornecido pela inddstria HOECHBY como:

a¥ Endosul fan
b} Endosulfan
¢} Endosul fan

¢dr Endosul fan

ALFA&, 99% de pureza.
BETH, 99% de pureza.
ALFA+RETACE 1), 99% de pureza.

sulfate, 928 deg pureza.

@) Thiodan téonico, endosulfan HLFA+BETA(R: 1) &7,80% de

FureEEa .,

- fdcetona para andlise de residuos (F.OR.) HMerck.

~ Mewano PLOE,

Mevok .

- Diclorometano F.R. Herok.

- faretonityila FOR. Merok.,

- Florisil 686 ~ 96 meeh P R. Merck, muflade & &508L por §.

horas, & ativado a 1308C.

- Dilarvreto de

w Gulfato de

sadio F.R. HMerck.muflade a 404EC porv 4 hovas,

sadio FOR. Merck,muflado a 4848BC por 4 horas.



[
i

I11. 2. Equipamentos

Alem dus equipamentos de uso comwm em  laboratorio, foram
tambénm vtilizados:
~ Homogenizadoer de tecidos TECHAL modelo TE 142
~ Evaporador rvotatdrio TECHAL wmodeleo TE 1i2@.
- Cromatdgrafo a gds VARIAN wodelo 34608, eguipade com  de-
tector de captura de eletrons (*PHi} ¢ coluna Megabore
tipo DES (3¢ m comprimento X 2,354mm  didmetre  interawv,

166% Metil pulisiloxano).

IrT.3. Animais Experimentais

Foram utilizados peides ornamentais conkhecidos populaywmen—
te como “paulistinha’ (Srachydaniy rerio), sdauiridoes em furneoe-—
dor local, o peixes adultos selvagens conhecidos come  “lambari”
o “tetra amarelo” (Myphessobryeon bifasciafus’y, caplurados om
pegueno acude ndo poluido, proximo ap Campus da Univevsidade. Es-
tudos prévies no nosse laboratdrie revelavam vma sdaptacho salis-

fatdria de ambas as espécies,

1I1.4. Condi¢Bes do Ensaico

Uma ez que as condigies ambisntais podem afetar marveoada-

mente & zensibilidade s agente boxico, os  testes toxicpldgicos



fovam conduzidos sob condigdes pré-determinadas, tais gomo: duya-
s80 de fotoperivdo, gualidade de luz, temperalura & caracterisbi-
cas definidas de aqualidade de dgua (pH, dureza total, oxigénio
dissolvide & consumido, cloro vesidual) (BUIKEMA =t al., 1¥88).

0 fotoperiodo, aualidade e intensidade de luz foram con~
trolados com 18mpadas fTluorescentes conectadas a um “timer”. it
controle da btemperatura foi feito pelo wee de termostatos ou pela
marutengiio de uma tempevaturs ambiente constante no laboratdrioe.

Os fatores referentes & qualidéde da dgua fovam controla-

dos contorme ps métodos citados abaino:

i e e e e R L BT I i ST I T e I I D i e L e L I S N T L T R S R I e R R e A T R T R I A R L TR R AR R NI N R AR R I I L R

FaTOR FUNDAMERTO HETODo
Bureza Total Titulagio com EDTA Morwas anzaliticas
{me Duallx/13 do 1. 4. LUTZE (1975)
Dee dissolvido Indomebria aFHa (19703
{mg Ball) '
U consumido Permanganomegivria BFHAa (1975)
{mg Oe/sl) '
Clovo Residual Reagfo com Ortotolidina Hormas Ansliticas
{masl) do I. &, LUTZ, (1976}

111.5. Andlise e RecuperacSo do Endosulfan da Lgua

Hestes estudos, amostvras de dgus com caracteristicss seme-
thantes Zguela gue seriz utilizada nos ensaios Laxicoldgicvos fo-
raw adicionadas de endosulfan ALFA&, BETA ¢ sultato de modo a  se

ohter concentracties de {1, £ & 190 uwgs/l, respectivaments,



A extragio do pesticida da dgua foi reslizada conforme =
metodologia de GORBACH et al. (1971}, descrita & seguir:

0 inseticida foi extraido de amostras de @dagua (306 o
500mi) com trés porgdes de S0ml de hexano, O extrato foi  desi-
dratado em sulfato de sddio (previamente muflado a 48020 durante
4 horas) e concentrado sob vdcue & temperatura de 30 a G820 &
detevrminacio do pesticida nos extratos fol realizada por cvomato-

grafias gasosn anb as seguintes condigies operaocionais:

temperatura da coluna. = 2HHRC
temperatura do injetor = 22080
temperatura do detector = J6@RC
Fluxo de NHitrogénio = Pgmlsmin,

111.4. Estabilidade do Endosulfan na dgus

Nestes sstudos, realizados sob condigles controladas, as

seguintes caracteristicas fisico~guimicos da agun Fforam previa-

mente estabslecidas: temperatura = B3 ~ B8780; fotopeviodo = 14
horaasluz, 8 horasdescuro, pH = 7,1; duvezra total = 35,8mgrsl
Calla; oigénio dissolvide =  &,5maersl; oxigfnio consumideo =

3,Pmgs/1l, clova rvesidual = 9,85 - @,tmg/1,

Meste ensaio e nos descritos posteviormente, foi feita uma
dectorinizac¢Bo prévia da dgua adicionando-se 7ma  de  tiossulfato
de sddio para cada miligrama de clore livre dissolvide na  dgua,
conforme descrito pov HENDERGON & FICKERING {(19463) apud HMURTY

(1984} .



Amosiras de dgua adicionadas de Thiodan teécnico nas  con-
centragbes de 3 e 1@ wg/l fovaw analisadas no inicioc do teste w
gm intervalos de tempo de sproximadamente 84 hovas, durante um
perindo de 3 a 4 diag. 4y determinagles fovram vealizadas em  du~
plicata.

fils valores de meia vida (L1/78) na agus dos isbmeros ALFG e
BETA foram calculados segundo a cinética de degradsgio de primei-
ra ordem, conforme descrito por GETHAN & DANTELS {1947} & FRISTA
et al. {19791, Eases valores foram obiidos com base noas dados do
logaritmo de concentragfo do pesticida na dyua em fungieo do tem-
po. 0O valor da inclinag8Bo da reta wbtida Ffoli wmultiplicado poy
2,393 & deste modo foi detevminada a constante de  degradasglo  do
pesticida na dgua (K). 0 valor de ti/72 pava cada isdmero f0i en-

{80 calculado pels EquacBo 4.

EquagBo i:

Com base nestes eatudos, o peviodo de tenpo necessdvio pa-
ra a renovasdo das solugbes, durante os testes de towicidade agu-
da, (item IIX.7.), foi determinado pela Equag&o B: come sendo
igual 8 8,8 & 7,6 bhoras, respectivamente para ALF4 & BETA endo-
syl fan. Fases pericdos garantirviam a manutengio da  congeniragio
do pesticida em no minimo 58¥ do valor nominal. Considerandu-gs
esses valores, efetuou-se 2 renovacio das solugdes em  intervalos

de & horas duvante toda a exposigdo. FEsses intevvalos vepvesen—
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tariam um peviodo seguro para ndo permitir mais de 8% de  degra-

dagfic do pesticida na dgua, cvonforme as novmas da OECD (i984).

EquaclBa 2:

o= 2,383 x laog meeeeeme K

onde

t = tempo de degradaglo.

Cuo = vconcentragio inicial do composlo na Rgua.

D = aanéantragﬁm remanescvente do composto apds t.

¥ = constante de degradacfo na dgus (h™*3,

s modelos de regressio lingar simplies, obtidos das curvas
de degradaco, foram annlisados pelo teste F & teste T de Biu-

dent .

I1I1.%. Ensnions de Toxitidade Aguda

De testes de toxicidade aguda fovam conduzidos em melo se~
mi~estdtico, de acordo com as novmas da OECD  Guidelines oy
Testing of Chemicals, procedimento 283 (DECD, 198i).

Foram realizados snsaios preliminares {(Range Tinding tesl)
para a selegfo das concentragles a sevem wultilizadas nos  tesles
detinitivos. HMNesses estudos, os peixes foram previamente aclima-

tizados nas condicBes ambientais a serem ubtilizadas duvante o
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teste definitivo ou seja: tempevaturz = 25 +/- §1,0580; fotopeviodo

§

= §4 horasAluz, B horasescureo; pH = 7,4; dursza total = 35,0murll
Calle; oxigénip dissolvide = 5,1 mgll; oxigénio consumide =
2.4ma/ 1.

Grupos de 5 peixes (B rerfo adultos) medindo em media
3.%m e vom peso médio de @,i8g fovam expostus =m aqudvios de
20 1 as concentragBes de ¢,%; 1.8 & 4,0 ug/l de Thivdan técnico.

0 mesmo procedimento fol utilizado para os peixes W, bifa~-
soiatus, sendo gque, neste caso, grupos de 4 peixes adultos, e
dindo em média 4,8um & pesando em meédia ¢,73g foram expostos  és
concentraches de 1, 4, 7 e 18 ug/l de Thiodao téonico durants 24
horas. Apds este periodo, vegistrou-se o ndmero de mories para
cada concentyaglo.

Oom base nos dados obtidos nestes ensaios preliminares,
foi realtizado o teste de toxicidade aguda definitivo, gm ambas as
csplries em gstudo.

Ds peixes foram transferidos para auudrios de B 1 & wcii-
matizados durants ums semana «€m &gua cum as mesmas caracteristi-
ras fisico-guimicas duo wtilizada nog ensaios preliminares. Duran—
te n aclimatacio, os peixes Foram alimentados diaviamenie com va-
¢cBo “Nutral bdsica” na propovefo de 4% do peso corpdreo, sendo A
alimentamga suspensa 24 hovras antes do infcio do teste definili-

Vi,

Grupos de 16 peixes canda foram espostos Hs  concentragdes
de &; #,5; @.9; 1,6; B.9¥ & 5,2 ug/1 de Thiodan tdcnico, na expe~
rifncia com B, rerio g a ©; 1.8; £,38; 3.¢; 2,2 e 6.3 ug/l de

Thiodan tecnico na experidncia com &, bifavoiafus, durante um pe-
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riodo de 24 hovas.

Considevando a instabilidade do sndosulfan na sguas &  com
base em dados previamente estabelecidos (dtem IIX.6.3, as solu-
cHes do pesticida foram renovadas a cada &6 hovas, mantendo-ge as-
sim & concentraglo do pesticida em no minimo BéX do  wvalor aomi-
nal, conforme os requevimentos da OECD (1¥81),

Durante o periodo de exposicio, obgervou-seg 0 compoytamen-—
to dos peixes e, apds 24 horas, foi anotado o nuimevo de  ovganis-
mos mortos para cada concentragiio. A CLOIO-B4 horas ¢ seu  limite
de contianga 95% Foram calculados pelo método de regressio de

snalise de prébitos (ROBERTS & BOVCE, 1972).

111.8. Recureracio £ Anglise do Endosulfan em Tecidos

Aldm de sg avaliar a e€ficifncia da metodologia a sey  ubi-
lizada na analise de residuos de endosulfan ewm tecidos de peixes,
determinou~-se inicialmente a porcentagem de vecuperagio do pesti-
cida. &Iéuna peikes foram entRe triturados e adicionados de
quantidades conhecidas do pesticida dissolvido em hexano, obieo-
do-se roncentragdes de 9,87 a €,95; @,55 a ¢,0% e 41,646 w #,05
ug}g de peixe, para endosulfan ALFA, BETA ¢ sulfato, rvespectiva-
mente. Para svitar a degradaclo do pesticida & gavantiv swa  in-
corporacio nos tecidos dos peixes, estes pervmaneceram sob  refri-
aerapfo durante aproximadamente 45 horas. Apds este periodo, o
presticida foi extraido & purificado por parti¢io liguide-liguido,

de acovdo com a metodologia descrita por LUKE et al. {49705 & mo-



A&,

dificads pelo Institute de Tecnologia de Alimentos. & gtapa de

“rlean up” foil realizada conforme o método descrito pelas  AJAD

L1984, procedimento 27.64H. Paralelaments foi analisada ums

ampatra nde fortificada, gue sevviu como controle.
0 procedimento usado nas etapas de extracio ¢ purificecio
de endosul fan ALFA, BETA ¢ sulfato dns tecidos de peixes {corpo
todo, ?e P a Sg), estd esquematizado na Figura B & ¢  descrito a
seguir:
i- Homogeneizar & exbtrair as amostras com 1i9éml de  acetop-
na~Hed (1e¢:56¢, v/v), Filtrar o extvato em Ffuanil de
Buchner, usando papel Whatman fratado.

ge Transferir o filtrado para um funil de separacido de
Seéml contendo 160ml  de hexano-diclorometans  {(09:56,
vAvY . fagitar vigovosamente poy £ minutos.

3 Transferir a camads squosa para um funil de  separagio
de BU0ml vontendo aproximadamente g de  Hall, figitar
vigorosamente e adicionar S0ml de diclorometwno. Histu-
rar cuidadosamente e separar a fase ovednica.

4- Juntar as fases organicas das etapas 8 ¢ 3 @ passay
atraveés de am Filtre cilindrico contendo MNaabla.
Concentrar em svaporador rotatdrio a 35-3880 atd a  se~
[R £ 3 4 U

5 Redisselwer com 3ml de hexano ¢ transferiv pavra uma o~
Tuna (DI = icm, comp. = 2%cm}r de Flovisil ativado. &
coluna € previaments lavada com 20ml de hexano.

&= Eluirv com 2€ml de hexano {eluentez I) seguido de 29ml de

diclorometang~hexano {(FH.:88, w /vy {(gluentse 11} & B9 ml



e F

[-3:1

Temperatura do injetov

Teaperatura du_dﬁtector

&3

de diclorvomstano-acetonitriia~hexano (39:1,35:48,5 viv)
{eluente I11). Os residuns de egndosulfan sRo normal-
mente encontrados no gluenta I1%.

Concentrayr oy gluentes 11 & II1 individualiments em eva-
porador rvotatdvio. Lavar com i$ porgBes de aproximada—
mente iml de hexano sob corrente de MNitrogénio g trang-
ferir quantitativamente para um tubo graduado.

Biluivr o extrate pars 3ml ¢ analisar por cromatografia
DARLGO0ER .

extratos limpos foram guantitativamente analisados por

cromatografia gasosa.

condigtes de operacio do sparelbo foram:

;

Programa de temperatura de coluna = dindcial 15882C, aque-

cimento de 38C/min. até 2¢08C

e

Feele

#

1715154

Fluxo de Nitrogénio w p&nlsmin.
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Feixes
e
homugeneizacio dos tecidos
i

extracio com acetona~HED {(Z:41)

+

filtragio

adivio hexano-diclovometane (DUMI{(L:4)

Fase AGUDSR fuse ovgsnica

+

exivragin com DCH

7 | \

faee RYUOSA fase orginica GECALEN COR
l sl fato de sodiv
-»
descarte caoncentragio

!

purificagio em Florisil

A

fragin 1 fragio II fragio 11T
. descarte concentragiio concentragio
A &

- . e £
injecgko no cromatograto

Figura 5: Esquema de extragdo € purificac8o de endosulfan em  te-
cidos de peides.




I11.9. Eneanios de Bioacumulaglo e Eliminagio

Seis avupos de 96 peixes (F.  reriok, pesande em média
®.87g, & tvés grupos de £3 peixes (¥, Hifescisfus) com peso medio
de ©.78a, foram expostos a €,4 ug/l de Thiodan técnico gm  aquid-
rios de 80 1, durante um periodo de 24 dias. A btemperatura da
dgua Foi mantida em B2 +/- 1,88 C e o fotoperiodo ¥oi de 146 h/
iug, O hiescuro.

As caracteristicas quimicas da agua utilizada foram  sece-
thantes as dos testes de toxicidade aguda. G escoliha da conoen—
tracio do endosul fan baseou-se em testes preliminares nos  quais
se constatou que 9,4 ugfl dee  Thiodan téonico vepresentava uma
conventracio segura para a manutencio de sobrevivencis Gas Bup -
cics de peiwe escolhidas. Levando-se em conta os valoves de meia
vida dus pesticidas, estabelecidos conforme item II1. 6., a AUUR
fai ranovads diariamente de modo a se ter uma cohcentvagdo veal
de Thiodan tédenico nRo inferior & 8,8 ugsl. fssim, para efeito
de calculo de ¥fator de biucancenﬁracﬁn, conpsiderou—-seg Ccome  Jon-
centracio do pesticida na dgua a média entre €,4 ¢ .2 uwus/l, ou
sein 0.3 ugll. Apdsu F, 7, 14 & 21 dias, trés grupos de 88 peixes
cada (8. rerio) & 3 grupos de 4 peixes cada (K. Sifasciafus)  fo-
r?m analizados guanto & presenga de residuos.

A ftase de eliminacBo se iniciou upds o Bi# dia de  exposi-
cHe guando os peixes vemanescentes foram transferidos paya  agude
rios contendo duua livre de pesticida, continuamentes civoulada
através de filtve de carvBo ativo, conforme procedimento descvito

pela DECH Buidelines Ffor Testing of Chemicals (UECD, 19813
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Apos B4, S8, 79 e 1829 hovas, 3 grupos de 0@ peines du  es-
pecie . rerig e 3 grupous de 3 a8 5 peixes da gspécia H. bifascia-
fus, Foram examinados quanto & presenca de vesiduos de endosul-
Fan. O procedimento wtilizado foil o descvito no item IIX.8..

Tanto durante o acdmulo comp na fase de eliminacio, os
prixes foram alimentados com ragio Nutral bisica na propor¢lo de
1% do peso corpdreo.

0 tempo de meia-vida bioldgica (Y478 B) dos isdmeros ALFA
g BETA & do egndosulfan sulfato foi calculado considevando-se w
cindtica de eliminagio de primeira ordem, due BSSUNEe & Presenga
die wm comparvtimento dnico no modelo de bioconcentracBe (0.E.C.D.,
i984; SPACIE & HAMELIMNK, i7835). Assim sendo, confronitando-se da—
dos de logaritmo da cvoncentraglo do pesticidse nos tecidos cum o
bempo, durante a fase de gliminagfo, obteve-se uma reta cuja  in-
.tliﬁacﬁa pevymitin calcular a congtante de eliminaglo (2. Obti-

do sste parimetro, 478 b doi calculado atravds de Equagio 3.

Equagio 3:

. 0 fator de bicconcentraglo (FBUY dos isdmevos &LFa e BETA
fpi determinado pela vrelaglo entre a concentragso do pesticida no
tecidn (CF) & = concentragfio do pesticida na dygus  (Cwi, aguando
Ford atingido um estado de squilibric sparente ﬁuvagﬁﬁ s  faue Jde

acumiulo do pesticida. Em situagles em gue este Fendmene nlo  foi

phservado, o FED foi estimado segundo a apvoximaglo descrita  por
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OLIVER & HITHI (4%H5), bg acovde com sstes auborves, em toxicolo-
gin agudtica a relaglo que descreve a abusoveBo & a eliminagio de
um xenohidtico por peixes em funglo do tempo & € descrita peln

Equagio 4.
Equagio 4:

dCE/dt = KiCw ~ K2CF

Onde :

Ce= voncentracio do pesticida no peixe
Cw= concentragfo do pesticida na wfgus
Ki= constante de absor¢io

K= constante de eliminaglo

Ho estado de squilibrio, d0fsdt=@ & o ¥ator de biocconcen~

tracBo, FBC, ¢ dado pela EquacHo 5.
Equacin 5:
FRE = COF/Cw = Ki/82

e Cw & constante, & Equaclo 4 pode sey integvada dando &

Equaclo 4.
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Equagio é:

Cf= (KiCw/KE) (i-e "2t 5

Graficaments, 2 Equag8o & da uma reta cuija inclisnscho £
KiCw/KE. Sendo Lw e K& conhecidos, Ki ¢ caloulado & o FBC estima-
do através da EquacBo 5.

(s modelns de regresslo linegar simples foram analissdos

relo teste F g teste T de Btudent.

I11.49¢. FEstudos de acdmule Através da Diets

Nestes ensaios, o pesticida foi incorvporado na  ragdo  Nu-
tral bédsica adicionando—se o Thiodan téenico dissolvido em aceto~
na, 8 qaual fai evaporada sob vdcoeo & tempevatura de 35 ~ 3B%SC.

Com base em estudos preliminargs de towlcidade aguda de
endosulfan administrado através de dietas, foram vealizados estu-
dos a mddin prazo com O peixe &, bifascizbus, a Fim de se gstimay
o acmulo de endosulfan nos tecidos., 0O parasitismo epor fungos,
com consequentemente morte de grande numerp de peixe da  espéoie
B.‘reréaa observado durante a execuglo destes estudos, impossibi-
titou a continuago & conclusBo dos mesOOS.

m grupo de 44 peiwes (N, bifasciatues), pesandu em media
%,7g, foi alimentado uma vez por dia na proporgdo de 1% de seu
pesn corpores com ragfo Nutral bdsica contendo uma concenbragdo

de 8,87 pem de endosulfan ALFA+BETA (B2:4). 0 teoy de pesticidsa
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neasta dieta ¥fol determinado pelo procedimento anteriorments  des-
crito pars andlise de endosulfan em tecidos (item IYI.8.3. A du~-
ragio do teste Foi de 184 diass,

Paralelamente, oubtvo grupo de peixes foi alimentade com a
meama vaglo isenta de pesticida, sevvindo como controle.

Apds 98 dias & no final do ensaio, amosirvras de pegixes fo-

ram sgparades para anslise de vesiduos de endosulfan,

11Y.44. Estudos Histopsatoldgicos

Amostras de visceras abdominais e br8nquias de peines sy
postos ao endosulfan nos testes de toxicidade aguda, de acdaulo
através da doua (14 ¢ 2§ dias de exposiclo) ¢ de exposicio atra-
vis da dieta (995 & $£84 diss dJde exposiglo) Poram asnslissdss guanlo
a possiveis alteragles histopatoldgicas. Pava cada exposigfio, o
pumero de peixes analisados variou eantre 3 ¢ J orgacismos de cada
gspecle sendo que nas exposiches agudas estolhevam-se o grganis-—
mos que apresentavam sinais de convulsio bem evidentes.

e peixes foram anestesiades com MEZER {(fricaina meianos-—
sulfonato de sddio) &, a seguir, as visceras abdowinais e brin-
qui%iﬁ foram retivadas € imediatamente FTixadas no fixmdor de BEH-
MER {mistura de formol/alcoolsécido scdticos/dgua na proepor¢io  de
PE-36.41¢:.40m1}, duvante 78 horas. Aapos este periode oy tecidos
Yoram transferidos para o Fixador de formol z 19% onde pevmanede-
ram até a ctapa de desidratacio. Esta foi realizada submetendo-

se suscessivaments os tecidos fixados em souluedes aquosas de eta-
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nol a 56, 7@, 9¢ ¢ $9%. fFosteriermente, us teridos foram  diafa-
nizados pelo xilel e incluidos ewm blocos de parafing. Eales

foram enviados & Divisio de Patoelogia do Instituio adol e Lutz,

aos cuidadus do Dy, Venfincio Avancini Ferreiva Alves, que s
prontiticou a colaborar nestes estudos. a1i, Fforam covtados pe-
1o micvodtomo obtendo-se covies de 4 micrometros de espessura. 0O

peguenos fragmentos obtidos foram montados em 1dminas de vidro e
corados pela hematoxilinasZeosina e pelo covante tricrdmico de
HAGSOM. Ds tecidos foram analisados auanto A presenga de alteva-
cOes histopaldaicas atravédg da microscopia optica.

Camo controle dos padviess histoldgicos de pormalidade, e
cidos de peixes nio expostos ap pesticida  foram preliminarments

caracterizgados.
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IV - RESULTADDS E DISCUSSAD

IV. 4. Estabilidade do Endosulfan na Agua

s resultados relativos aos estudos de recuperagio de  ve-
siduns de endosulfan ALFA, BETA e sul Fate na dgus foram  satisfa-
torios, ou sejm dentro dos limites de B — 120% da concentragdo
nominal, conforme parimetros estabelecidos internacionalments pa-
ra andlise de residuos de pesticidas.

Ha Tabela 7 sSo apresentados os  rvesuliados referenies &
degradacio do endosulfan na dgua. Para melhor visualizagfo dos
dados, estes tambeém sfo spresentadws na Figura & .

Considerando~se os valores de concentracio determinados
pavsa ambos isdmeyros no inirio das experiénoias (¢ = #1, @ povoen-
tagem de recuperagio foi de jeg,a *{w 14,1% & 98,8 #7988 . ves-
pectivamente, para os isdmeros aLFa e BETA.

a Sugere-se que & wita reruperngio de endosulfan obiida nes-
tes estudeos esteja relacionada com A& eticifncia do hRexano Ccomo
solvente sextrator. & utilizagio de hexano oz extragio de resi-
duos de endosulfan, & assim como de ontros insebicidas organonlo-
rados da doun, tem sido vecomendada pov mlauns awtores (  GORBALH

et al. 1974 a; HILES & HOY, (979; LEE et al., i¥B8r. HWC LEESE &
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METCALFE {19H@), poreém, COonseguivan a extragio de somente 78X  do
pesticida em amostras de dyua de mar auando utilizaram hexano <o~
mo solvente extrator. Esses mesmos autores conseguiram boa efi-
cidneia na extragio de zlguns compostos greancclorades comn O B0
drin, DOT e hexaclorobenzeno (BHU)Y conm recuperagbes de B8, 100 w
$00%, respectivaments. Fordm, para o digldrin, clovdano & Avo-
cior iR42, as recuperactes Fforam baiwxas (63, 53 e 61X, vespecti-

vamentel .,

Tabela 7: Concentraclio de ALFA = BETA endosul fan na agua em fun-
¢80 do tempo para concentragBes nominais iniciails de 3
e 10 ug/l de Thipdan téenico. %7

Frifigar gt badgrrie il Sa g

m-aww....--mm,w—..-m......-u-.--.-m-.-.—Mm—»_—.mmw_mwm_..-.wmm—mmmmw._..»w,..-.«-«mm,——-mw—--uq-m”m_.—_nmm._,—

Lempn izdmevo ALFA isOmero BETA Tubal ALFA+BETA
{h) fug/ld {ugsl1l {ugs1)

2 1,808 (0,084 G,9686 (Q,81%) e.77E (@,044)

& 1.300 (6,078) 0,738 (9,085} gL.en7 (4,873}
24 6,881 (@,037) $,408 (@,e33: 1,860 (8,049}
3@ @,758 16,813} G,454 (@ 0243 1,474 0,637
K5 @,454 {0,008) ¢, 209 (2,089 B, 6564 (§,80687)
L] §,411 (@,0373 O,174 (&,690%) &,9087 (€,032)
e O,262 (0,821 G,090 ({0077 £,358 (6,087

MMwd«wm—“oﬂcw—nmm—\-vﬂdmm——wwwﬂ-—-.omawu\-—n-ﬂlw—c—-mmmg—h“ww;—u-ﬁnﬂiﬁmmw—h—mﬂwv—.m—twm—nnﬁwmwwmmwmmﬁwm

m—mm-m“mw-ﬁtmm—nnﬂww“mwMuﬁwﬂ!l—wmmvﬁ-i—ﬂwmmmwm-q—h—-wv-vwM-w-—nmm—-w-—-n—-unwM—wmm”“mmmw«um«mmw-_——

tempo iahmero ALFA jsbBmero BRETA Total ALFA&+BETA
{h) {ug/ 12 {ug/sli {ugslsl

"B w00 (1,354 woAF3 (9,509 14,379 {1,843
o8 3,537 (@,2e3) 1,740 (@,165) 5,247 (8,367
Ak i,989 (&, A24) ¢,980 (@,4832 2,748 (&,4607)
g B,739 (&,874) O, 849 (B,08%3 §,408 (2,044
74 @,a44 (B,0741) G,PB4 (6,004) G, 748 {(§,0471

Vs e e it eyt g Ak e sk e M W Tam g T S T s sl e T s e S MI SR TR NONONE TR ONL MR SN IR NDSN SRR
.-«wm....w......mm._..nm.”m....»um...-._ummm....-mmmu—.....mn...w..m«».-».-.....m‘m.u..,..,“..ww

<Ay Pada valor representa a mgdia {(+/- desvio padric? de duas de-
tevminagles (n=E2.
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11.0+
® ENDOSULFAN TOTAL {ALFA + BETA)
1O.0F B ALFA ENDOSULFAN
A BETA ENDOSULFAN
s 0k — CONCENTRACAO INICIAL 10.38ug/L {ALFA + BETA)
-~ CONCENTRAGAC INICIAL 2.77pg/l.  {ALFA + BETA)
-t
.
o
e

-

CONCENTRACAD

Figurs &: Degradacfo do endosul¥an em dgua. pH=Y,1; owxigénio dis-
colvido= &,8 masl; temperaturas = 85 ~27°C. (Cada ponto
representa a média de duss determinagdes (n=2},
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Frovavelments, 8 presenca de matéria ovginica ouw ssdimento
gm aguas de gualidades diferentes estegja relacionada & uma maior
ou menar eficiéncia de extragio do endosulfan ¢ de oubtvos conpos-
tos erganoclorados; Jd gue nlo tem sido observada uma corvelacio
gntre a solubilidade desses compostos ha agua & 8 Sua  recupera-
cRo.

Durante os estudos de degradacio do pesticida na dgua, nilo
toi constatads a Formasgho de endosulfan sulfato, cuja towicidade
aguda para peixes e mamiferos € semelhante & do isdmero ALFA.

Similarmente sos nossos resultados, COTHAM & BIDLEMAHR
(£98%9) nio evidenciaram a pressnga de endosulfan sulfaleo ewm estu-
dos de degradacio de ALFA e BETA endosulfan em amostras de doua
de mar .

MILES & MUY (4979) estudaram a formagdo de endosulfan sul-
Tato em amostyas de dguas incculadas com microorganismos do solo,
contendo ambos isdmeros de sndosulfan. 0s autoves cunstataram a
oxidaclo do isOmero ALFA para endosul fan sulfato na taxa de BY,
porém esta oxidaglio nfo Tei evidéaciada com rvelaclo noe  isdmero
BETA. A ausfnuias & os baixos nivels de endosulfan sulfato velata~
dow pelos autores devem estar associados & maier tendéncia  dos
istGmeros em sofrer hidrdlise para formar sndosulfan diol (MILES &
MY, 19793

Os dados da Tabela 7 demonsivam aque durante o degradagho
do pesticida, 8 proporgfo entre os dois isdmeros tende a sg  maon-
ter constante, sugerindo, porianto, gue a intevconversio desses
rompostos (MILES & HOY, 1979 deve existir em baixissima intensi-

dade. Segundo s autoves, somente 13¥%¥ de endosulfan  ALFA s80



formados 8 partiry do isdmero BETA, apds um.pﬁriadw de 29 semanis,
em aguas inocculadas com microovganismos do solo.

A5 curvas da Figura 6, se linwarizadas, aproximam-se bag-
tante de uma reta cujos pardmetros de regressdo sio  estatistica-
mente significativos a nivel de 1% de probabilidade 1F { 8,040,

Na Tabela B sfo apresentados os valores das constantes de
degradagio (k) & da meia-vida (L1/72) do inmeticida endoselfan na
doun, relacionados &y concentragdes nominais iniciais de  Thiodan

tédonico dgusis a4 3 e 49 ugsl.

Tabela 8: Constantes de degradagiSo (k) e meia-vida (478} de ALFa
e EET& endosulfan na sgua. ™

by A DAt S fitnd RS R Syay Sms i amm smy iy yam murs reb fmrk oyna shek e JEL L Al Stk Al S D A W bhie b i AW LM ) wma Lr e s swm rm fum mr Lrie mrs wms sms fmm o sels v iy e s e s res wmnoses s e s svs s
b e Il B BT A I I e R e I T mT I I T I O L T I I I T I S S R I I B e e e I O R L T S R SR A N M IR SR DS LTI IR AN CIIEm AN SRy Ea

vl WD W e TP PR Sam ey e e o oA bk ki A S ki G U BT VRS PR TR TROY NRMS R S ST T AR M mhey e bk Lk WL MALS Gl S e W S AN TS KA SR JARR VLAY TR R A TR A BRE S VRS AR S TR R B B A S

endosul fan kih™*) L8R y e
ALFA -, OENY (§,0008) %2 B5,.78 (6,87 %,9%
BETA -, QHRF {9, 4909 21,08 (6,40 2,99
HLFA+BETA ~-9,0B78 (6,067} P4.%3 (4,0} 9,%%

Mt i PR e s e e oy ek vl e M VA SRR VIE ARG B8 S R RN BT T e mm ekt iy ek Sk bk Sk, ek 8 b FAR LAY T AR A RS Fmp LTRSS KA S s S e b T b b i b dAL At i el e i, e, e G e e

ok kL S e B TR T M e Ty e b S Ak A b Bk A A AT AW TR WAM T e Y e e Ay el h Fhh L L U W St SO SIS AT FPRE LT SV TR R P e vl g bkl parnd St e i s il ey e B ek

endosulfan kKih—*) ti78Ch) pr CED
alLFA -3, QP99 (&,00146} 23,84 (1,243 &, 99
BETA 3,060 (0, 8610) 24,65 (1,313 &G,.99
,ﬁLFﬁ+BET% ~@,0F8% {&,6013) 24,43 (1,823 G, 99

ey Usleres de kK e tE/79 calculados ronm buse em dados da Tabsla 7.

By prepdiciente de corvelagfio da reta log concentragio we . tempo,

ey yalores entre paridnteses vepresentam wm desvio padrio.
Obagrva~se gue, para  ambas concentracbes, ox isdmeros

apresentam valores de mepia-vida proximos de 24 horas.
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Semelbhangas nos valores k pava os isdOmeroes ALFA & BETS fo-
vam também constatadas por GREVE & WIT {1971) que estudaram a de-
gradagio do endosultan na dgua sob difeventes condigBes de pH ¢
oxigenaglo. Forédm, para outros autores (MILES & MOY, i97%; L0~
THAM & BIDLEHAN, 498%) as diferengas entre s valorss Jde K fovaw
marcantes, sendo as constantes de degradacie do  isBmere  BETA
aproximadamente o debro da do isdmero ALFA,

Comparativamente a outros estudos de estabilidade do endo-
sulfan na dgua, os valores de t4/2 caleoulados no presente  traba~
1he apresentaram—se numevicamente inferiores aps relatados pela
literatura especianlizada: 3 dias para ALFA & BETA em dgua estéril
com pH 7,3 -~ 8,0 (EICHELRERBER & LICHTENRERG, 1%974); 1.1 semanas
para ALFA & 2,2 semanas pars BETS enm dgua nie estéril com pH &,90
(HILES & MOV, i97%); 4,9 dias para ALFA g 2,8 dias eava BETA  em
dgun nHo estéril com pH 8,8 (COTHAM & BIDLENAN, 1989). Porem, ¥fo-
ram supsriores wos relatados por BTUMFF & ABHAUER (498463, que
mencionaram valoves de mein-vida para endosulfan na dgua vaviando
entre 16 e 14 horas.

Embora o pH seja um fator determinante na eulabilidade do
endosulfan na dguwm, oubrvos fabores citados wnbteriormente Jdevew
contribuiv significvativamente para diferentes velocidades dg  de-
g;adagﬁﬁ do pesticrida na adgus, conforme constatavam diversos  au-
tures, Difeventes valores de £4/72 na dgua tewm sidu detevminados
para o endosulfan sob as wesmas condigBes de pH  (EICHELBERBER &
LICHTENRBERG, 1971; OREVE & WIT, 19715.

Os resultados obtidos neste estudo demonstram que o endo-

sulfan foi rapidaments degradado na duua. FPortanto, os dados in~
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dicam que, gmbora tratando-se de um insetlicide organoclovada, o
sndosul fan apresenta um carabter sspecial dentro  desse gvupo  de
compostos reconhecidamente estdveis no meio ambiente.

8 curta pegrsisténecia no meio aquatico apresentads pelo en-
dosultan tambsm fol  observada por  EICHELBERGER & LICHTENBERD
{1971} gue comprovarvam uma alta velovidade de degradacloe do peg~
ticide em relacio i grande maivuria dos inseticidas orsancclorados
g a alguns inseticidas organofosforados e carbamatos, Estudando
a degradacio de pesticidas em dguas de rio, os autores verificavam
gue compostos orvganoclorados altamente pervsistentes noe meio am-
biente (BHC, mldvin, heptaclorogpoxide, dieldrin, glovdanoe ¢ al-
drin) sofriam uma degradacBo de € ~ BOY¥ apds £ semanas, enguanto
que nas mesmas condigles, 909% de endosulfan evam degvadados. A
degvadagBoe do endosulfan tambdm ol maior ugus a dus organpfos-
forados paration, malation, ebtion, fention, diwetoatoe & szodving
# Hue a dos cavbamatos Baggan, monuron, Ffenuron & propoxur.

Embors o endosulfan sejs alfamente degradavel na dgus  com
parativamente a outros inseticidas, ¢ importante gque se considere
seus niveis residuais na hidrosfera, Jd4 gue a sua estabilidade
varia bastante segundo as caracteristicas do wmeio em  gue estd
presente .

' 4 importéncia de se conhecer g estabilidade do  endosulfan
na asgua veside em ose estabelecer fundamentos para uma maior gon-
Fiabilidade na interpretacio de resultados dos testes btoxicologi-
cos reslirvados. Deve adinda ser considevads possibilidade da pre-
sengs dos organismos teste terem ocasionado mudangas nas garacte-

riasticas fistvo-guimicas & micvobiologicas da  Agua, Com Conss-
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guente alteragdo ne vinétics de degradaglo do gndosulfan. Forem,
gsses fatores s&o de dificil controle, sendo portanto, os  resul-~
tados obtidos nos gatudoes de estabilidade considerados como meios
eetimativos da concentraclo do pesticida durante ops testes de
avaliagiio toxicoldgics.

& razio desses problemas advem da alta dnstabilidade do
pesticida sob as condigBes de ensaio utilizadas e da anséneias  de
um sistema gue permitisse a wmanutenglo de uma concentragio cons-

tante do endosulfan ha dguwn.

IV.2. Estudaos de Toxicidade Aguda

IV.2.4. Determinacio da CLSO

s resultados dos  ensaios preliminares  (Range finding
test) (Tabelas 7 & 107 demonstram gue, para ambas espécies, ocor—
reu 40 - 75% de mortalidade na concentragio de 4 ua/s/l, sendo  que
para #. Lifasciatus, ocorreuw 168X de mortzlidade em concentragles
superiores. Esses ensaios permitivam escolhey as faixas de  con-
ce;tracﬁa de exposicio para a vealizacBo dus testes definitivoes.

0 tempo (¢, calculado para a repovagio das  soluygbes do
composto durante o teste de towividede aguda definitivo, fol de
5,9 ¢ 7,6 horas, rvespectivamente, para ALFS e BETA  emdosulfan.
Fuses periodos foram detevminados de forma a gavanbiv a manut en-

cHo da concentraclo do pesticida em no minimo 88% Jdo valor nomi-
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ral. Gonsiderando-se esses valores, efetusu~se 2 rvenovagdo das
solucBes em intervalos de & horvas durante toda a exposigho. Eg~
sws intervalos vepresentariam um periodo seguro para ndo permitiv
mais de P0% de degradagio do pesticida na dgua, conforme as  nov-

mas da DECD {1981,

Tabela ¥: Concentraglon-teste e movtalidade de peixes §F, rerio ex-
postos ao Thiodan técnico em aguz poy £4 horas.

xmmw:mmmmmx:xzzmmmmz:mmxmmmwrrmmﬁ:ﬁwmmmmmwxr#ﬂmmmmmmmmﬂmmmmmx:‘::'ﬂ:“.::m::.‘
Thipdan teonico n® mortes
fug/12 {n=%)
& &
8,5 53
i.,8 &
2.9 i
4,6 3
o T R A S S T ST S % S0 S ST I S0 700 0 W £ £50 50 200 I R 5 D 106 S 5 TR S 0 4 G 0 T B S 5 6 R B T S A I I

Tubsla 1¢: ConcentragBo~teste ¢ mortalidade de peixes & hiFfasg—
sfafus expostos ao Thiodan téonico por B4 horas.

Thiodan féonico ne mortes
fugsl} (=4 )
@ 6
1.8 &
4,9 a3
7. 4
) 12,0 4
i ey e mee pesy mme Dol T ST A ST IRT IR U e o e aeme Eem iy i e Ted e o e S T MR DM S R ST IR IR rpan orms eps e v b uhe e e e v e b bo I IR IR P AR LI O E LA

O resultados dos festes de toxicidade aguda definitivo
para £, rerigo e & Lifascisfuy sutBo apreventados nas Tabelas ii

€ P ¢ Figura 7.
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Tabela 11i: Doncentraglo~teste e mortalidade de peixes £ rerio
tn=14) expostos ac Thiodan técnico em dgua por 24 ho-

V&S .
:—;mwm:*_':mmx..ﬂ..mw:mmmmmmmmmmmm:zmmmm::::xm..”..mm:::m:—:mmmmm;ﬁmzxmmmmxmwmm:mr::m
Concentragio ge Thiodan téenico % morie
(/1)
@ @
@,5 @
&,9 12,5
1.6 56,9
2,9 B8L.,8
5,2 160, %
mmmmxmm:’;mmmmmmmmmm:mmwmmwwmmmxmax e L g Dt men re e s T o T M IET ST R T T RN L I AR RS TR SR S S e SR RS

Tabela i2: Concentragio-~teste e murﬁalidad& de peixes H. bifas-
ciafus (n=16) expostos ao Thiodan técnico em daua  por

24 hovas.
Concentragio de Thiodan tdenico ¥ movie
{uarsl)d

& &
i;g ?;?’
£,3 21,4
3,6 78,5
2,9 10¢,8
&5, 160,48

Feve vore v e en s 2055 2200 $E S bt Put T S i Lk o B Y e e shlr i i pae e rm e S son S St s SO e [ IS ek e M T o g e e e i o D S T R S I B SSRGS
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As eguasdesn da regressio gue permitiram calculay os valoe
ves de CLSG ~ 24 h foram Y = 4,8x + &,44 & ¥ = §F,84x + 4,99, res-
pectivamente para B, rerie & A bifascistus. 1 wvalor de
£L5e -24 h de Thiodan téenico & o limite de confianga ¥5¥ para =
copdoie & rerfo foi de $,6 (4,3 ~ &,4) s/l Para & gupecie
M hifasciatus, esse valor foi de 2,6 (8,3 —~ 2,9 wysl, sugerindo
uma maior resisténcia da espéeie selvagew ew relacio & toxicidade

do sndosulifan (Figura 7).
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Figura 7: Curvas concentragfo ~ mortalidade pava £, ravio v .
bifasciafus expostos ao Thiodan tédenico em sgus por 24
horas.
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Frovavelmente, o menor tamanho da especis F rerioe conlyi-
bua para uma maiov towxider do ceomposto, pois geralmenis organis-
MOsS MENOYEs Possuem maior supervficie covporal em relaglo ao  peso
corpdreo ow maior taxa vespirvabdria, comparativaments @ indivi-
duss de maior tamanho, (MURTY, 19843 . Fases pardmetros contyi-
buem significativamente pavra o ingresso do agente tdwice no orgs-
nismo. For ocukro lado, diferentes padrles wmetabdlicos entre  as
duns especies om estudo podem resultar em difevengas na biodegra-
gagho dos isbmeros A4LFA e BETA para mebtabdlites de maiory ou menor
toxicidade. Tem sido constatado gque a biotvansformagio de xeno-
hidticos, asseciads ao conteddo de citocvomo F45¢ ¢  indugdo do
sistema microssomal hepatico de monoxigensses, pode difeviv  con-
sideravelmente enbre ag wsperies levandu, vonsequentemente, a di-
ferentes padries de toxicidade., Sabe-sg que entve as diversas
gupfcies de peiwes, o conteudo de citocromo F45¢ pode variar en-
tye $,069 an #,46% nmol por mg de proteina microssomal (RAMD & FPE-
TROCELLE, 19853

0s dades de toxicidade aguda obtidos no presente  estudo
situam~se dentro dos padvries de susceptibilidade ao endosulfan
apresentads por diversas espécies de teledsteos (Tabela &), CLoun~
siderando-se a baixa sstabilidade do endosulfan na dgus, o beste
dé toxicidade aguda foi realizado durants um pevieds de 84 horas,
embora seds recomendasdo 8 duragdo de 96 hovas pars esse  tipon de
ensaio. FPor este motivo, houve algumas limitagdee quanto & com~
paracio com dades obtidos em cubtros estudos, da que os valores de
CLS8 diminuem com o bempo de exposiclo,

o valoree de CLES -~ £4 horas determinados para 4. 1 Ffag-
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ciatuy foram semelhantes ags calculados por HAD & MURTY (19867 em
Anabas fesfudiness (CLEG -~ 84 hovras = 2,8 ugsli. PAUL & Raut
{19877 ainda estudaram a toxicidade JdJo endosulfan nas espdcics
Hupophthalanicktbys moliérin (CL3E - 24 hovas = 1,3 ugrll), Labeo
robkita (CLGG 24 hovas = 1,4 ug/l) & Caflia cafia (CLOO=),%ugs1),
sendn gque a susceptibilidade apresentada pov essas  espeécies foi
semelhante & de £. rerde.

Comparando~se ainda os valoves de CLEEG obtidos no pregsente
estudo com dados da litesraturs especializada (Tabela &), observa-
e gue tanto & Hifasciabtuy como &, revio snconirvam-gse  entre  as
espiécies mais susceptiveis a sofrer os efgitus agudus do endosul-
fan, embora em algumas poucas espécies comn Mysfuy wvifafus (VERHA
et al. i980) ¢ Rasbora heterosorvha {RLABASTER, 19469} susa  sus-~
ceptibilidade sejs bem maior.

Aresar de existir um ndmero aprecidvel de trabalhos sobre
a2 toxicidade aguda do endosulfan em peixes, poucos s¥e s gue le-
vam em consideraclo a estabilidade do pesticida na dguz em que O
teste ¢ reslizado, podendo, portanto, ter ovorrido wss supevesti-
magHo dos resultados obtides. For exemplo, TRIM (I987) fezx a ve-
novacio de solugles de endpsulfan em intervalos de €4 hovas quan-
do realizava testes de foxicidade aguds em sistemn semi-estdtico.
urante esse periodo foi constatada uma ulteragBo de concentragio
do pesticida nBo maior aue i5% da concentragdo inicial., Ne pre-
sente estude considerando-se a instabilidade do  endosulfan oas
condicBes dos ensaios que fovam conduridos, » venovaglo das solu-
ches sm intervalous de B4 hovas, ao inveés de 86 horas, oorrespon-

deriz & diminuicBo da concentragio de endosulfan sm 39X, Teorica-
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mente, isto teria levado & um valor de LIS supevior ap caloula-
do. Observa~se portanto, que a3 concentragfo letal média pode vi-
riar muito segundo as condigles expevimentais em sue o teste £
rerlizado, de scovdo com as caractevisticas de estabiltidade do
pesticida na agua utilizada no ensaio. Assim, poy exemplo, RAD &
HURTY {4982}, estudando a toxicidade do endosulfan em um  sistemz
de fluxo continue, detevminaram uma CLSG ~ 96 h igual & 1,4 wuaersl
para o peixe Heferopneastes fossilis. Sob zesas vondicles, a con-
centvagio do endosulfan na dgua se manteve praticamente constante
durante todo o teste. Ji em sistema estdtico, » CLES® ~ 96 h osci-
lou gntre 7 & 14 wugs/l pavre cosm mesma sspecie (SIKBH & HNaRAIAN,
i982). & redugBo da toxividade agsuda em peixes expostos em sisle-
ma esntdtico, camparativamanta & exposicio em smistema Jde Fluxo
centinug, fuil também consiatada pava compostous como pentaclorofe-
nol, POBs (bitenilaspoliclovadas)y e pirvetvdides (MURTY, 1984).
Embora os resultados awgui apresentados sugiram gque o endo-
suldan seja susceptivel a sofrer rdpida degradagdo na hidrosfera,
alindan a uma vdpida eliminacHo pela biota, = literatura demonsira

F]

que, dentve os inseticidas ovganoclorados, € 0 que apresents
maior toxicidade nguda para peixes. A CLOS — 84 h do  endosul fan
pave Saccobranchus fossilfis, por exemplo, ¢ de 8,1 uwug/l, enguanto
qué para heptacloro, viovdane, aldrin, lindano ¢ BHC & de  1i14é;
G468 405; 547 € F.82¢ ugs/l respectivamente (VERMA et al., 1782).
Segundo VERMA et al . {i984), o valor deg CLSG -~ 94 h de endosulfan
& de B.YS ugfl no peixe LJirrdina mrigals, Mesta mesma wespecie,

valores de CLS® — %6 h dguanis = 14; 146,8; 19,5 ¢ 188 wws/l foram

determinados para clovdano, aldrin, lindano & BHLD, vespectivamen~



Cavacterizando a alta toxicidade de compostos gvganoclora-
dos opbre as virias espécies de teledsteus, os valoves de LLD6 de
endosulfan sio geralments inferiores aos dos inseticides organo-
fosforados e carbamatos. Dados da literatura indicam aue o endo-
sulfan ¢ 45 vezes mais toxico que o ethion para Lebisfes reficu-
ifafus (PICKERING & HENDERSON, 1946); 460 veres mails toxicn que
carbofuran para Mysfus viftafus (VERMA et al., 1980) ¢ £.280 ve-
ses mais towico gue o malathion pave Ssccebraachus fossilis (VER-

HA et wl., 4982) .

v 2.8. E%aitaa_ﬂampﬁrtamentaiﬁ

(ls efeitos toxicos sobre o comportamento das espécies  de
peixes estudadas comegaram @ se manifestar aprosimadanente 2 ho-
ras apds a exposighio em concentracles mais altas, na geguinte se-
quéncia:

- agitacio;

- nade desvourdenado cam sumento da frequénoia de movimen-
tog operculaves;

- procura da superficie em busca de oRigéniu;

~ morte com convuludes.

Ns sintomas de intoxicaeEo  obssvvados foram semelhantes

ane relatados por outros avtores gue estudarvam a toricidads aguds

do spdosulfan em algumas gspécies de teleogstens (JOBHI & REGE,

19080 ; NAGVI & HAWKINS, 1988). Efeltos comporianentais sinmitlares
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tambeém foram evidenciados na exposicio de peixes a outros insebi-
cvidas orvganpclorvados como DIT & BHE (JOSHI & REGE, 198¢); endrin
(MURTY, 41986); inseticidas pirvetvdides (HAYA, 1989} organofosfo-
vados & carbamatos (HAGYY & HAWKINS, {988B).

A hiperatividade apresentada pelos peixes guando  expostos
ap inseticida endosulfan fol Ltambéw observada povr VAN DYK & GREEF
(49773, que quantificaram os movimentos de Saccubranchus  apsesw-
Bicus na presencga de concentragles lstais do composto.

e wn modo geral, o comportamento dos peixes expustos  ap
endosulfan apresents padrbes semelhantes aos relatados para mami-
ferops, puis mm ambos animais a hiperatividade e convulsdes sEo
sintomas caracteristicos de exposicgio ao mmente  boxico. Bugere-
&g, portanto, que o mecanismo de aglo towica relacionado aos
efeitos sobre o sistema nervoso central se processe de  manelva
semelhante nessas duns espdcies.

 mecanismo de aylo [oxica do endosulfan, assim como  de
outros inseticidas organvclorados ciclodienos, ainda ndo esta
completamente elucidade; povém, sabe-se que wstes compusios pos-
suem & capacidade de dnterferiy no acoplamento de aiguns  neuro-
transmissores em receptores especificos. Deste modo, « funglo
bioguimica de medisndores de funglo neuvobrvansmissora como o dcido
gahawaminabatirinw (BaBAY (LAWRENCE & CASIDA, 1984), & sevotonina
(ADRAWAL et al., i983) & acetilcolina (ANAND et al. %84} &  in-
tevrompida, provocando, consequentemente, altervagles nos  padrdes
Fisinldgices normais do mecanisme de neurotransmissio.

ate o momento, os trabalhos que tentam sxplicar o mecanis-

o de melo tdwica do ensodulfan em peiwey veferem-se, Na suin
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grande maioriu, aos e¥feitos do pesticida sobre as  AThFases, &
funclo da enzima Na*/K* ATPase € regular o bransporits  ativo de
cations sddio & potdssiuo através das wmembranas de neuvdnios, para
gestabelecer o potencial da membrana celular., VAP et al. {(i970) e
SHARKMA (1988) constataram a inibicBeo dessa enzima apis &  expusi-
¢ de tecidos de peixes ao endosulfan. £ provivel sug r hipera-
tividade ¢ convulsdes demonstradas pelos peiwes expostos ao inse-
ticida sejam consequéncia de alteragdes dos niveis intra ¢ gutra-~
celulaves de sddio & potidssio, devido a3 essa inibti¢Bo (SHUARUP et
al., 198413,

a diminuicle do consumo de oxigénio (HANOHARAH & SURBIAH,
4982 ¢ sua relucio com o aumento da frequéncia de movimentos
pperculares observados em ambas especies poderiam ser  explicados
vela achio inibitdria inseticida sobre a enzima Mg™™ ATPase (DALE-
L4 et al., 1978; SHARMAa, 1988), pois esta parlticipa nog processos
de fostorilagfe oxidativa para produzir ATF na cadein respirvatd-
ria,

De acordo com a “Federal Water Pollution Control  adminis-
tvation (FUECAYY, o5 niveis de endosulfan na hidrosfera ndo devem
grcedey @,085 uusl.  Ho Frasii, o niQeiﬁ de tolevancia do pesti-
cida na dgus sfo regulamentados pela resolucio n® 2@ Jde 1B de Jju-
ﬂhé de i?Bé do Donselho Nacional do Meio Ambiente. Begundo esta
resolucfo, a concentvaclo mixima permissivel do  endosulfan na
dgua varia entre 0,834 & 8,054 ug/l para dguas destinadas & pro-
tecBo das comunidades naquiticas. Ubserva-se, portanto, gque  os
valores de CLS¢ ~ 24 h de endosulfan determinados no presente es-

tudo, # asuelss relatades pela literaturva vepecializada, s3o  su-
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periores wmos limites méximos permissivels estabelecidos peln Je-
gislaclSo vigente. Povém, € conveniente gque sgjam considerados
possiveis riscos que o endosulfan possa  representar @ medio e
longh prazo para as diferentes espécies agudticas, pois, para al-
gumas destas, os limites miximos de concentragBo permiassivels sio

provimos acs valeores de CLS® detervrminados gxperimentalments.

IV.3. Recuperaslo ¢ Andlise de Endosulfan em Tecidos

A metadologia uwtilizads nas fases de extyacdo £ puvrifice—

cHo Ffol satisfatdria quanto & recuperaglo do pesticida da matriz

pinldgice (Tabela i3}, estande dentro dos limites estabglievidos

(80 - 120Y%) para andlise de residups.

Tabeln 13: Porcentagem de recuperasfo de endosulfan &LFA, BETA e

sulfato de tecidos de peixes. ™7
mmwxw:m*xww:ﬁﬁmvt&xw":ﬂmmtmmm:smxmmmm;?:mmmnmxm::mm;’:m::mm:xmm:mmmmrm oo e )
gndosul fan recuperagiol¥}
AlLFa 93,6 (16,33
BETS w36 (11,33
sulfato 25,4 ¢ 6,8

> Cada valor vepresenta a média ¢/~ desvio padrion) de 4 deter-
minnghes (n=47).

A gualidade dos resultados ohtidos nesltes testes parecg
cabtar associada o deseaspenho da wmistura acstona ~ Agua como sol-
vente extrator, embora LUKE &b al. (12735) tenbam obbido vecupera-

-

clies do pesticida superivres a 80X guamndo realizaram & exiy g do
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soments com acetonn.

No presente estudo, a presenca de duum na mistura extrato-
va foi a unica modificagfio realizada com relagio a0 processo  de
extragio ¢ purificaglo ldguido - liguido descrite por LUKE ¢ co-
laboradores. GConforme os vesultados obtidos, tal mudificacdo ndo
alterow & eficiéncia da acetona guante ap seu poder extrator. De-
ve s ressaltado ainda gque, alédm de auxiliar a sepavaclo de co-
extractivos hidrossoldveis, a presenca de dgua na mistura extra-
tora oferece vantugem de ordem econfmica sobre a ubtilizaglo de um
selvente dnico ou de uma mistura de solventegs orgdnicos, dimi-
nuindo 0 custo da andlise.

(O dados apresentados na Tabels 13 dindicam valores de  ve-
gupevagﬁn semelhantes, ou ainﬁa surperiores, aoe relatados poyr N~
YAk & AHMAD (41989) & MATTHIESSEN et al. (1982, gque obtiveram
porcentagens gue variaram entre 42,5 e Pi%, spds Fortificay amos~
tras de peixgs com ALFA, BETAH & endosoldan sulfato. Fsses sutoe-
res utilizaram, respectivamente, misturass de DOM -~ bexenoe ¢ ade-
tona-hewane para extrair os residucs do pesticida. sendo gque HAT-
THIFSSEN & colabovradores puriticaram os compostos através da ovo-
matagrafia em coluna de Flovisil, tal como fol descrite no pre-
%enfg trabalhe.

* Thurante a Tase de purificacifo do pesticida, constatou-se
que a ordem de eluigBo dos resfduos de endosulfan Fol ALFA,  BETA
g sulfato. Esta caractervistica, Jjuntaments com os duados de lLampo
de retengfo velative & cromatografias gasosas de cada compusto, su-
gerem a seguinte ordem de polaridade: sulfato » BETSE » alFaA.  Po-

rém, tudo indica gque tal polaridade ndo estaris asscviada & solu-
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hilidade dos cuompostos na agua, pois o isdmero ALFA ¢ bem wmais
suluvel gque o isdmero FETA. SBugere—se entlo aue provavelmente
fatores estereoguimicos relacionados a essas duass moldoulas  ex~
pliquen essas diferengas.

Apesay do método analilico aqui descrito ter sido recomsn—
dado por LUKE et al. (1975) como método multivesidusl na  andlise
de pesticidas organoclorados, organofosforadous g organonitrogena~
dos em ampstras vegebsis, alguns  laboratdrios nucionals o tem
ytilizado para determinar inseticidas organoclorvades em tecidos

animais.

IV.4. Estudos Toxicocindticos

Y. 4. 4. BicacumulacBo do Endosulfan em &, reric e H. pifasciatus

fs Tabelas 14 & 15 apresentam os resultados relativos  ao
acdmulieo do endosulfan durante Pi dins de exposigio, seguidos pela
fase de depuracdo. Fara melhor visualizseloe dos dados, estes tam—
hém sfo apresentados nas Figuras 8 ¢ 9. Os dedos demonsiyram  que
entve a 78 & o 219 dia de ewposigBo houve ume  estabiliza¢Bo no
tepr de sndosul fan total (ALFA+EETA+sulfato) acumulado pelo peixe
B rerio, sugerindo gue um estado de eauilibrio fol atingidoe. Es-
te estado, caracterizade por um “plateau”, foi fambeén svidengiado
am Dafastomus comergsenr v Darassius geratey oapds 1€ hovas (2@

wasly 8 5 dias (7 ug/1) de exposicio ao  endosul fan, reapech iva-
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mente (GOEREL et al. 4198&:.

& presenga do "plateau” nleo foi, porvem, constatada para &
capdcie A, drfssciafus, gue continuou goncegntrando o inselicids
apts os F dins de exposiclo.

Dbserva-se ainda gque, no final da exposi¢io, o acdmulo de
endosulfan total (ALFA+BETA+sulfato) em & rerio fol eaquivalente
a2 covea de S8Y% do acumulado por A bifasciatus . Hesta ditima es-
pécie, porém, a concentvacio do metabolito endosulfan suldate Ffoi
martadamente inferior & observada em £, rario.

Com relagBo = outros trabalhos relativos ao scdmulo de en-—
dosulfan em peixes, verifica-se aue para o 78 dia de acdmuloe, o
teor de endosulfan (ALFA+RETaA+sulfatod em Sasdusia afFfinis,  ex-
posto a & ug/l e em Mrosilurus g, expotto 5 €,7 ugsl  (NOVAK &
ﬁHHéB, 1989 representou, respectivamente, cerca de 36 ¢ 17% o
valor acumaladoe pov &£, rerig. OESER et al. (1974) =spud BODEBEL et
al. (4988 ohaervou gue, apos 5 diss de exposi¢8o = 1 uwall  du
pesticida, o sspécie Larassius aurzfus acumulow ¢,30ma /ky. ou se-
=z, apvoximadamente 0 mesmo valor acumulado pov M. Sifasciagtus e

£ rerio npo 32 dia de exposigio.
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Tabela $4: Residuos de endosulfan em 8. rerioc expostos so Thiodan
técnico (8,4 -~ €,8 ug/l) durante 21 dias, seguido da
fase de eliminagio.

mm:::m::.::mmmmmxr:mmmmmx;::.mw&mmmmmmm&mmmmnmmmmmmz‘:mxmmmmmmmmmmmmmmmmmw
tempn Concventracio de endosulfan {ugrg)
{gian) alLF & BETA sulfato total

ot ot ne i e 3o e e Bk AR AR R PR el MR A VP R T T T ek Yol Y ARG TR TR e T 7L S B SRR TR eyl ik S DA A e o shek AT A (O A THRE T B T i e i i s ekt ks e

B 83 0,183 (9,03%) 0,09% (2,007 6,116 (8,21 6,39 (8,005

i

07 9,38¢ (0,087 0,i87 (0,818 &,8384 (9,0iB) §,679 {6,417

m

M 14 @,A7& 10,0503 @,1464 (&,817) ¢,2046 {6,808 6,897 (&§,9737

1

o PL 8,467 (&,884) 0,187 (@.,e23) @,874 (0,084} &, Be8 (@,4i14)

© tempo

1 thy

i : .

M B4 @.PPL (@,0PR5) §,098B (6,918 @,1%¥8 (¢,0i&) B,.518 (&,046)

i

A B 6,145 (Q,080) 0,939 (§,009) €,198 (G,a87) #,4P0 (6,833

Ei .

¢ ¥ O8, 157 (0,046 6,974 (0,080 G175 (6,089 9,49Y (6,007}
@

o 186G ©,168 {(0,0{P) 0,842 (@,08%) &,i3% (&, 8842 8,388 [(&,a3%)

ter pada valor representa a média (+/- desvio padrio) de 3 deter-
minagbes {(n=3). ’

Comparativamente ao acimulo do pesticida em moluscos, o
tenr do pesticida em &, difascrafus no 218 dia fol semelbante  wo
determinado por ROBERTS (4978} em Hyfilus edulis ewpostos @,1mg/l
durante eess mesme periodo. Iste indiva wum acdsulo bem mais lento
nesse molusco, ja uue estes ovganismos foram expostus a  concen-
Fragfes aproximadamente 339 vezes malores ew velagfo A uwbilizadw

para H. Didfasviafus.
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Tabeln 15: Residuoss de endosulfan em H. bifasciatus sgxpustos abp
Thiodan técnico (9,4 ~ 0,2 ug/1}) durante 21 dias, se-
guido da fase de eliminagBo.

fempo Concentragio de endosulfan {ugrfg) &
{dias) ALFA BETA sulfato tobal

@3 @,19456 (@,0356) %,138 (2,034) G827 (@,003) %,350 (6,487)
87 @,583 (6,179 6,283 {(¢,893) @,049 (6,014) ©,765 (8,2773

i4 &,.854 (0,318} 2,373 (6,182) &,069 (8,017} 1,896 (8.424)

Ll S - N

21 §,431 (9,125 g,5216 (¢,948) 8,055 (6,eL7) 1,782 (4,978)

tempo
{hi

84 @,783 (8,195 8,299 {8,654) ¢,880 (&,819) 1,387 (6,813}
52 8,519 (68,3437 6,188 (6,165} 9,837 {§,0888) 6,744 (§.448}

79 9,5ii (9,144) @,153 {8,918} 2,642 (€,028) §,7846 (4,174

0 ouEW U D e B R e P
L.

126 @,P37 (Q,B285¢R 8,079 (0,8473'% L | e §,318 (8,873)»*"™

. A A 44 g o e e e ok A TR P bt s it - e g 1 by sk i S P B VY P T o . el o ke A A B A Tk FORE L s s s ke by kT S0 A SR A ke e trms e v e g ek
A T e M I I R E R RS ENmT R R R pragieatecler i el e it deJro A g e pe b

£A pPads valor vepresenta o média (+/~ desvio padrfo) de 3 deter-
minusgdes {n=3), ’

R =l

2 pEe detectado

s dados demonsiram gue durante o periodo de scdouloe a
concentracio de endosulfan sulfato, em relaclo d dos isdwevos Al
Fih & BETE {sulfatp 7/ ALFA + BETA), foi consideravelments mailovr em
B, rerio. Pava M bifasviafas essn velaglio varviouw entre 6,033 &
6,08 durante o periodo de scumulo ¢ pavs £, rerig, & variagio
ot de 9,33 a 0.54, sendo gue nesta espdoie, o teor de endoselfan
sulfato foi superior & do isbGmere BETA mas inferior @o do isdmero

ALF& .
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Diferencas na relagfo sulfate /7 ALFA + BETH entve as duas
gspéries claramente sugevem difeventes pudrfesys de metabolismo do
endosul fan, Estas diferengas rambem tem sido constatadas por  al-
guns autores. Embora & PYEsenca de endosulfan sulfasio tenha sido
gvidenciada no cérebro, brénguias, intestino, ring, Figadn e mis-
culo de alguns teledsteos (RAU & MURTY; i98¢; RaA0 gt al., 1¥86;
RAD & MURTY, 1988, outrvos asuloves ndo constataram 3 PreEsengs
deste metabolito em nenhum dos tecidos de Channa puncbata  (DEVI
et al., iYB1) e Sirrkiouy srigala (SWARUF et wl., 19BiY.

Segundo %BU&K 2 AHMAD (498%), a malor parie do pyogeusa de
biotransformaciio de ALFA & BETA endosul fan para endosulfan sulfa-~
to deve ocorver nho figado, i que nesse ovgao  Fforaw constatadis
valores mals xltos ng relacgho sulfato/ALFA+BETA. Fmbovs o tecido
hepdtico seja apontado COWO witio principal de metubolizegdo do
pesticida (SHARUF et al. 1984; NOVAK & AHMADL, i98%) a suséngia de
endosulfan sulfato no figado de Labwo roRrfa (RAD et al., 198d) «
sys presenga em outros orgfos indicam a capacidade de  divervsos
tecidos em oxidar o endosulfan,

Mo 482 dian de acumulo , & concentyragio de endagul?an sulfa~
b em & rerie fol semelhante 3 determinada para o isOmero BETA;
povdm, um sumento de até 2,1 vezes de concentragio do primeivo ew
relacho no segundo foi registrado no 249 dia de swpesicio so  in-
sebicids. A contentracio do isdmevo ALFA, poy sua vez, wanteve-He
praticamente conslante com relacko & do metabdlite oxidado. Estas
observagtes PRreCEr SUgeT iy Wma maior contribuiclo do  endosulfan
RETA para formar sndosulfan aul Fato em B, reryp, smbors dados di

titeratura indigaem que tanto 6LFA come BETA afio wuscepbivels A



g7

se oxidar para endosulfan sulfato. Em  mamiferos, ewxperiéncias
realizadas com endosulfan P8 demonstvaram gue o #tome de enxoefre
¢ mais facilmente retivado do jufmero BETA que do ALFA, puis  uma
concentragio maior de P8 provenliente de BETa foi detectada nm
arina de ratos (GDEBEL et al., 198) . Forém, estas phaervagies
discordam dos resultados obtidos pov RAD & HMURTY, (i¥89) gque
ronstataram uma maior velouidade de metabolizagfo do izbmero ALFA
no tigado do peixe Anadas fagFudinews.

KHas Tabelas 16 e &7 afio aprasentados os yesuliados ralabi-
vos aos fatores de hiocancentragio (FRCY, Jjuntamente com 0% valo-

res die meian-vida bioldgica (Li/8hy do endosulfan.

Tabela 14: Fatores de pbipconcentragio (FBCY, tempos de meia~vida
(ti/8b) e constantes de absurelo (kiy e eliwinacio

(k) de endosulfan em F. rerie. Ak
concentragio

endosulfan médiz na HEC FRC ti/8b ki ko

(ug/1) {dias) {dias—%} {gias—)
ﬁLfﬁ @,2 2006 (504Y°F* 2,93 (0,34) 475 (149 &,B36 (2,88%)
BETA &.3 $A9R(499) 5,48 (1,41} 198 { 94y £,135 (6,837}
sulfato — et e 8,60 (9,99} oo B.183 {¢,e2D)
Totalt?? §,3 2650144100 4,84 18,58 450 74y &,370 (4,02

o — Mu—-Ohm»n-u:-«M—umm-——i”-——hmmﬂwmﬂmw—mww_ﬁwﬂs—mmwi—-«wn— o e v e e ot g e o el i et R T A L o S i o T AT e S M UT A
MmN R EE RS S “ﬂ_—n“w‘“ﬂ—menﬁmwwﬂﬂ“ﬂmwmw—-—hmn«\a—_wwu—-—mw—-mwu—hﬂmmwﬁ—n—;n—ﬂumm‘-wﬁu—u—

<o3 Uplores calculados com base em dados da Tabela i4.

c#y yYalpres entre parénteses representam um desvio padrio.
ey poncentragio de ALFA+RETA (E:12

> ALFA + BETA + sulfato
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Tabela i7: Fatores de bioconcentragio (FBC), tempos de meia-vida
(ti/8b) & constantes de absorgio (ki) = elimina¢io
(k) de endosulfan em H. bifasciatus. 7

== I ....,...=--"*-~..:-'--*“ﬁw*'“:xz:::zzz:zmz:zm:mmm::mmzx:xz::sm:zmmmwmz::*..:amz::::::
concentracio
endosulfan media na HZO FRC ti/2h k ke
{ug/l) {dinsg)d fdigs™?) {digs™%}

u—-—iwwn‘lwmw—tﬂﬂv"hﬂmw—-ﬂm—_mmmn—ﬂww’hﬂ”mwl—“u——m“mu‘vﬂﬂww-‘—qu——nmm—hﬂtnﬂ"u—uﬂ v s s s e et S i v et sl

¢,z LOTSACRTATIEPY  B,01 (9,44} 3J7E7 ( 747 8,344 (9,074)
BETA 8,1 99¢B8{4734) 1,74 (9,38) 3938 (1989) 6,397 (4,087}
2,35 {1583(83461) 1,81 (8,35) 4434 ( 904) 9,383 {(@,075)

4> Yalores caleulados com base em dados da Tabela 15
B> yplores entve parénteses representan um desvio padrio,
@+ Concentragio de ALFAYEETA (2:1)
tmy AlFA + BETA + sulfato

Considerando-se que em #. bifasciatus tunto a concentragHo
de endosulfan ALFA como de BETA continuou aumentando até o 218
dis de expusicho, o FBRL nesss pupecie foi caloulado pelo metodo
proposte por OLIVER & WIIMI (1985). As Figuras i .14, e 1B
apresgutam as curvas relativas aos parametros de vegresado wbili-
zados para se obter potimat ivas dos valores de FRC no  estado de
gguilibrico, demonstranda 1ineariedade com signiticineia 3 nivel
de 4% (P {%,0%1). A utilizaclo desses par8melvos na avalisgio do
acumulo de pesticida ew organismos aguaticos  tew wido relatada
pela litevatura eupecializada (OLIVER & NITHI, 498%5; WIINMI, 1i987;
GHAW & CONNELL, 1987). Farva efeito de comparagio, cabe ressallay
que, embora o FBD de ALFA e RETA endosulfan ew £, rerie tenhn
sido caloulado pela relaglo entre 2 concentragio dﬁ pesticvids no
peixe ne estado de gyuilibric g sua concentragio na faua  {(Tabels

3167, valores muite prosimps de FBC fovam ubt idos pelo wso  dos
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dois métodos. No primeiro C@st, 0% valoves de FRO  determinados
para ALFA e BETA endosul fan foram, respect ivamente, £26@& +/~ 504
e 1398 +/-699 (Tabela 16), enquanto aue, pelp método de DLIVER &
NIIMI, esses valores foram de ARRT +/~ 774 w LR&D +/~ 43 Eatas
mesmas observagies foram constatadas por OLIVER & NIIMI {19835,
gquando estudaram a biocoscentragfo de alguns compostos  ovgancha-
ipgenados em Salao gairdneri.

05 resultados das Tabelas 16 ¢ 47 indicam que o FBC dos
jubmeros ALFA & BETA ew M. pifascisfus  foram, respect ivamente,
cercs de 5 a 7 ovezes maloves que em B rerio. Diferentes valoves
de FRC foram tanbém ohservados para o insebicida diazinon, tendo
KANGZANA (1778) constatado um acvtmulo de composto, na situagio de
gauilibrio, 9 e 3¢ vezes menor €0 tebiste reticulatus e FProcamba-
rus clfarkii, respectivamente, am relaclo » Feeudoraslors  parva.
VEITH et al., (i97%) apwd araM et al., (L9823 debeymninaram os s
guintes valures de EBC para hexaclovobenzent € n pupdcies de ke~
ledsteos: 146,288 e Pilasphales propelas, D4 a8 em  Leposiy  o¥ar
pellus € D.5¢d em Balwu gRIrdasry.

Ne presgnte trabalho, O35 resultades de FBC de endasul fan
mostrarsm-se numericamente bem superiores aps relatados poy HOE~
BEL et al. (i%¥82) e Satasboaues comersoni (FRO= RES-EFEY & wm La-
rasuits auratus (FBO=3i4). Parem, deve ser ressaltadeo, que  para
o caloulo destes valoves, GUEREL nlo considerocu O Coypo dog orge-

nismos R SUa totnl integridade, como feito no presentes guvitudo.
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Esses diterentes padries de biloacusulaglo observados pava
um determinado xencbidtico sdo regidos por fatores bidticos ca-
racteristicos de cada espécie, incluindo distintas vias & capali-
dade de metaboligagdo, diferengms nos processos de absorgio & ex-
cyegio, ou sinda caracteristicas intvinsecas de cada gapetle,
tais como estado fisioldgico, sexo & ldade.

Gegundo MATTHIESSEN et al. (19820, a guant idade de lipide-
o5 nos tecidos pavrece ser o fator maie importante gue governa o
acumulo de residuvs de endosulfan em peixes, sends  Gue  espécies
com maior porcentagem de gourdura tendem a concehbvar wais  endo-
sulfan no tecide adiposo, sofvendo os efeitos toxicos agwdos  do
peeticida sm meEnov intensidade. Peixes com alto beor de gardursa,
como por exemplo Sarcosenius pacralepidotus {(49% de lipideons),
concentraram endosulfan em niveis mais elevados, poréwm, sobiyevis-
veram & agdo letal do mesmo (MATTHIESSEN et al., 1982). O tecido
adiposo, portanto, poderis atuar como um sitico de proteglo  aovs
efeitos toxices do inseticida, difticultandos sua chegada aws  Ov-
gfios alvo. As ohseYvaglhes vealizadas pov MATTHIESSEWR & colabovs-
dores sugerem Rlguman relagio vom os resultados de bioacumulacio &
toxicidade aguda aqui apresentados, wvisto gue estudons prévios de-
monstyam diferentes teores de gordura parva §. recio e o, bifas-—
wiatus (3,5 € boo2%, vespectivamente).

A afinidade por lipideos de um jnselicida organociorado ou
de gualguer oulvo wenobictico lipossoldvel podes ser aesociada a0
seu cpeficiente de partigio octanolsdgua (Kew?!. No presente et~
do, vs valores de FRO caleulados para endosulfan (GLFA+BETA?  em

5. resrio se aproximaram bastante dos caloculados atraves de Formi-
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iss gue coavvelacionam o acdmulo de xencbidbicos em peixes com ©
copficiente de particfo octasnolsdaun, seaundo as equayles prupos-
tas por VEITH et al. (1979) apud SPACIE & HAMELINK, {(4983) e por
MACKAY, (4782). Assim por exsmplo, utilizando-se x  fdrmula:  log
BOF=0,76& 10g Kow-8,83, proposta por VEITH & colaboradures €, copn-
siderando-ase o valor de 52.808 como coeficiente médio de partig8o
actanolsdgua do endosulfan téonico (STUMFF & ABHAUR, 1984}, o va-
Tor de FRC calculado € de 8194, Este € bastante prdximo do  waler
de FRC (1803 +/~ 38%) de ALFA + BETA endosulfan determinado em K.
rerio. Povém, constatou-se gue para . Sifascialuas os valoves
caloulados atvaves dessas equagdes ndo corvespundem aos  obbidos
expeyimentalmente. Deste modo, demonstra~se gue a utilizagfo des-
ses procedimentos metemdticos deve serv restyita &8 cuomparagdo  do
putencial cumulativo de xenobidticos numa determinada gepdcie, I
que os padries de absoveBo, metabolismo e eliminacde difsvem en—
tre ot varios erganismos.

Embora o peine &, rerie seja recomendado por ovsBos inter—
nacionais como organismo teste na avaliaglo de bioacumulagBo de
wennhidticos, a falta de dados sobre o acimulo de pesticidas nes-
s especie, £ também em K. Sifasciafus, nko permitiuv fazey compa-
ragdies guanto & towxicogindtica do gndosulfan em relagdo s outros
pesticidas. Pordm, a escolha da espdcoie £ rasio pars & vealiza-
cHu destes estudos de avaliagho towicoldgics fundamentouw-se ndo
s na recpmendacio por orvganismos dntevnacionaiv, mas  fambem  as
f4e0i]l disponibilidade, boa adaptagio ds condieBes laboratoriais e
baixo custo desses organismos.

Huitos dos estudos boxiconindticos de pesticidas  ocrygano~



clovados em outros organismes aquabticos ndo  fazem referviogis
gquanto we procedimento de cdlculo do FBU, como  poy  exgmplo, s
este f0i ou nBo determinado nas condigfes de equilibric. Desta
forma, tornou-se dificil & comparaclio dos dadus de acdmulo  obti-
dos no presente estodo com us de outros pesticidas, em diversas
cupecies de teleosteos. FPorém, essas comparagdes puderam  ser
Peitns em relagio a dados sobre compostos organcciovados ewm  con-
rentracBes proximas hs empregadas neste {vabalbho;  ou guando o8
FRCs foram calculados por modelos matemdticos bem estabelecidos,
Fara efeito de comparacfe, os fatores de bioconcentvag@o de  al-
guns compostos organcclorados, caleulados sob  difeventes condi-

ches de exposiglo, sfo representados na Tabela 1B

Tabela 18: Fatores de bioconcentraglo (FBLCY de pesticidss organo-
clorados em pgixes.

Composto Espécie FRE Concentrayho Referéncia
{ug/s1)

OBy K. crysoleucss 160 690 &,3(154) HURTY {19845
Heptacioro L. rhomboides 3.80¢ @, 3(4d) HURTY (1984}
Endrin 7. mefas & 206 g, R6L7d) ANBERSON & DEFOE (1988
Dieldrin I, punctatus £.884 §,843 SHAKKON (1%F78)
Kepone L. wxanthuras 2,593 B,amm BAHNER & QOLESDY ({977
BHE F.ousimilss 375 8,84-9,38"F GIaW et al. (1989
Fotedieldrin &, suratus 44%-406 g KHAK et al. {4970}
4LFA HCH Fooreficulata 788 Lo YARATO &t al. (4983)
BETA HCH Foorebicalata i.843 ginr YAHATO et al. {1983}
Gaitl HOH P.oreticulata 597 jene TARATO et al. {1983}
DELTA HCH F. oreticalaty 448 gend YARARTH et al, {1963}

i s e ke e Heth g bt A T Sk YHE R M o T s o ey o b oy A AR o S T e fe T O B YL TR D e P T S g e £ e T e S ke e e e e S e TR R S e
HWﬂmmnmmwmw>-u—-::-rhmMmmmmw—-_.:—n-—mw«-\m»»A—----ﬁ-“.MMMnd»»»»wm--‘_.—n—-u-mw—tw«»\m—-wz-——w,—nn—-m—-nmmwmwmww”mm-mw

<a> toncenbracho relativa wav estado de equilibrio,

Comparat ivamente sos dados apresentados nae Tabela 18, crby
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SPrvE-S$€ que 0% valores de FBU de endosulfan  total determinados
ne presente estudo para M, Sifagcisfus (141583 +/-23686%13 ¢ £, re-
ric (PE&TQ +/- 4443 w80 da mesma ordem de grandeza de  pesticidas
organoclorados aos quais se atvibuen proprigdades acumuiativas,
come por exemplo, heptaclovo, endrin, dieldrin & kepone, FPordm,
essas comparacbes nfo possibilitam atirmagbes conclusivas auanto
ag potencial acumulative do endosulfan com relagio & dulros  pes—
tiridas organoclovados. Todavia, os dados indicam gue assim Como
muitos desses comppblos, & apesar de ser considevado um produto
de baixa perveisténeia oo meio smbiente, o inseticida endosulfan
acumula~se em organismos squaticos expostos cuntinuaments & Coh-

rentvagtes subletais do composte.

TY 4.8, Eliminacio do Endosulfan em F. rerio & H. bitasciatus

as Figuras B & 9 demonstram que a transferéncias dos pei-
wes para dgua livre do pesticida resultow na  eliminsglo rdpida
doss isOmeros ALFA & BETA, e do principal wmetabdlito endouuldan
sulfato. Aprvoximadamente de 4@ a 8% do  endosulfan  tobtal  foram
eliminados em 129 hovas, sendo gue a meia-vida caloulada parva o
trés compostos variow de 1,7 a 5,6 dias. {(Tabelas 16 & 173 . De unm
modo geral, tais resultudos concordam com agueles gncontvados por
OESER et ml. (4%71) apud GREREL et al., (4988} que, wutilizando o
peixe Osrasyiey aurabas como eupécis  experimental, determinaram
ama meEiz-vida bivldgica de 8 a 3 dias para o endosulfan. Foven,

ne resultados difevem dos relatados por RDBERTE (1972) em SMyfyius
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sdulis, visto gue w concentrag@e inicial de 8, imarsky neste molug-
co diminuiu aproximadamente DOX apds 1Y dias de manutengdo desses
animais em dgus livre do pesticida.

0 valores de t4178b encontrados no presente gstudo coryes-
pondem aons relatados para mamiferos, sendo que nestes, o endosul-
fan & eliminado muito mais rapidamente gque outvos insebicidas oy~
ganoglurados. STUMFF & ABHAUER (19843, por exesplo, velatauvam
valores de t478b de 1,8 a 7 dias pava o endosul fan, em vatos. Se-
gundo s mesmos autores, @ mein-vida bioldgics do p-DOT em diver-
sas ssapécies de mamiferos € de aproximadamente 1 ano.

Convém lembrar gue a curta persisténeisn de reesiduns de en-~
dosulfan no meio ambiente & consequentemente em sistemwas bioldgi-
cos tem wido motivo da substituicfe de inseticidas organcoiovados
pov esse composto (MATTHIESSER et al., 198827 .

0 aspecto das curvas relativas & eliminagio do  pesticida
demonstyam gque, se linearizadas, aproximam se pastante de uma ye-
tn cujos parimetvos de regressio sio significativos s nivel de IX
de probabilidade (P { 8,240, Fortanto, considera-se que © pro-
cesse de eliminagSo segue a cinética de degradacio de primeiva
ﬁvdam, z gual estaria relacionada A presenca de um  compartimenio
ﬁnitn. Embora modelos bi ou multicompartimentzis possam watar
sesociados & depuracio do enfosulfan em ambas gvaptcievs gatudades,
2 literatura especializada (QECDH, 1981, RUOBERTS & FISHER, 1¥85;
MIIMI, 1987) sugere O @UPYERO do meétode descvito no pyesenie s
tudo como um bom meio estimativo de meia-vida de xenobioticos em
organismos agudbtivos.

Ourante n fause de depuragio do pesticida em & i Favlia-
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Fuw, assim como na acumulacfo, foram detectados niveis dJde endo-
suldan sulfato muito préximos aw limite de detecgBo do metodo {a~
proximadamente 86 pgyl, o que resultou em baixa corvelagio entve a
concentracio ¢ o tempo. Egsas observagles dmpossibilitaram,
portanto, o caloulo de pardmetyos tuxicopindticos para esse meta-
blito na espécie selvagem.

s valures de meia-vida biologica de residuos de  endosul-~
fapn em H. Sifascigtus & B, rerio, junfamente Com 05 relatados pa-~
¥R éutrua peives (QESER et al., 4971 apud GOEREL et al. (498EF;.
NIIKI, 19873 foram de um modo geral inferiores wos i/ de  ou-
tvous pesticidas organoclovados em diversss supdries de teledstens

(Tabela 19¥7.
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Tabela 19: Heia-vida bioldgica de alguns pesticidas organoclora-
dos em peixes {(segundo NIIMI, 19873,

wxa—;::mxmmmmrxz;mmmxmmmmm:mmmm’*mz::‘.‘:mmmmmx;;ﬁﬁmmmxm&ﬂﬁ%ﬂmwmmmmmm frrf R g
Composto Fspecie Pi/78h {diwwgd
Aldrin o Tme g, 7
Llovdano Carassray auratuy 31
Givhlasoma sp. 119
Mownsboga sacrelepidotug &4
nuY Sarassiay Sg@, 41
Lapamis macrochirus 3864
Kepone Tebalurus punctatus &
Mieldyin _ Safmwo gairdner) G
CRIass5Ius 0. &
Jobalurus pupnclbatuy L&
Endrin Lepoaiys s, g
Heptaclore LDurassiuy aurafus a8
Lindano Saino gairdnery ii
CRIASHSIUE B 3
Frogecilia reticuiata 4
Towafanog Salarg wp. &3
Hexaclovrociclao- Sarasyius guratus @

pentadisno

HMetoxiclorg Ealwo wp. o
Mirex Balwo gairdneri VI 85
Satwny walar LA

s e 4 x N it ne po et FAbE WAth Mem mrm pvb gmm et b D A Anes md rulr mhd ki el W ML MRS RN LAY TmP TR DY TH b
i T dme vy v T L L LR SO0 ST T TRR R AR AN RS Sl DT T KDL AL SRR TG T et md el B i

Todavia, esses valoves sdo semelhantes ou  muito proKimes
sns b1/8b de outres inseticidas considevados de baixa pevueistfn-
cia em sistsmas biﬁldgiﬂﬁﬁ; tmive como os  araanofosforadeos feni-
trothion (bi/8b=4i,7 dias) (MO LEESE et al., 1979) e diazinon

(P48 = { 1 dia) (NIIMI, 1i987); os cavbamatos aminovarb {(Li 2k =



i@

{4 dia) e carbufuran (£4/8b ( & dias) (NIIMI,i987) e us piretroi-
des fenvalerabto (Li/78b ¢ 2 dias) (BRADBURY & CDATS, 1989} ¢ peyr-
methrin (ti/8b ( 2 dias) (NIIWMI,1987}.

& diminuicfo dos niveis de endosulfan ALFA e BETA & sulfa-
to observada em ambas espdries estudadas vesulta do sua biotrans-
formaclo em metabolitos de maior polaridade, assim como pela  ex—
crecio do inseticida e seus metabdlitos através da uvina ¢ fezes.
Gegundo NOVAK & AHMAD (198%) ¢ SCHOETTGER (1979} apud R&0 & HURTY
€i982), o endosulfan dlcool parece ser 0 produto Final de metabo-
lismo do endosulfan em peixes. Contudo, o endosulian gtey Lem si~
do encontrado como principal produto de degradagio nesses orga~
niemos, de ascordo com RAD & MURTY (4i98@) e RAD et al. (19863, Ou-
tras possiveis viss pelas quals o endosul fan sevia eliminado  es-
tariam relacionadas 4 forwmacdc de produtosn de conjugagio com glu-
tation (YADWAD, 198%), acido glucurinicoe (GUFPTA & GUFTA, 1979%;
ﬁQTTHiESGEH gt al., L9788 e/ou sulfatos (BTUMHFF & ABHAUER, 19843 .
Ia mesma forma gque para endosalfan, tew sido constatads 8  condu~
gag¥o desses dois dliimos rompostos com outvos pesticidas ovgano-
clorados, como o pentaclorofenol (NIIMI & HC FADDEN, 1F82Y. Ew—
hora & eliminagio dos isbmeros ALFA e BETA e de  seu mebabdlito
endosulfan sulfato se processe em peixes com uma velocidade rela—
¢ ivamente alta, os dados toxicocinélicos aqui apresentados indi-
cam aue a exposicio continua 2 niveis subletais do agente tdhdco
nn agur oconstibuwd wma impoviante via de acumulagio de endosul fan.
Come constatado em ambas esspdoigs vstudadas, euse avumulo  pode
atingir niveis tHo elevados quante os de outvros inseticiday orga~-

noclovrados {(Tabela 1B).
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Asaumindo-se que o peixs & bifasciatus, no qual o FBO de
endosul fan total determinadeo no presente estudo foi de 11583 +/-
2345, habite corpos de dgum cuja concentraclo do pesticida estejs
no limite méximo permitido pela legislaglo, ou seja, 9,834 uy/l
(RRASIL, 1984), a concentragBo do pesticida em seus tecidos  se—
ria, teoricamente, igual a @,65 malkg (FRL = LEACWY . Awsim neste
caso, para que um individuo adulto (7¢ kg p.c.) ulirapasse a ILDA
recomendada pava endosdlfan (0,006 maskyg ».C. 2, 4 nevessario  gue
o mesmo cohnsuma diariamente uma quantidade supevior a &58y  deste
peive., Festa situacdo parsce pouco provdavel, uma veg aue dg acordo
com dados da D.HM.8., o consumoe medio de pescado em termos de pov-
cHo comestivel em diferentes paises varia desde Jg ate SPéglpes-
soasdia, sendo que muito PpoOULOSs individuos consomem mais de 099

pov din (VETTORAZII, 19849).

IV.4.3. Acdmulo de Endosulfan em H. Bitasciatus Htravés da  In-

gestHo de Uma Dieta Contaminada

Embora nSo se tenham constatado sintomas evidentas dg  in~
toxicacdo durante & execugio destes enpuinsg, registraram-se trés
mortes cuia causa foi desconhecida.

e resultados relativos a este ensaio gutfo apresentados

ne Tabela 26
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Tabela 2¢: Residuos de endosulfan em H. Ssitasciatus alimentado
com raclo NUTRAL bdsica contendo 8,87 ppm de endosul—
fan ALFA+BETA (B:41).

m::...mw:.*a.ﬁmmmmm&mx,’:mxmmmmmm.‘;mmmmmmmmﬂmmz::n‘-..:.:;mm:mmmm:ﬁmmmmmmmmxmmﬁ%ﬁmmmm

endosul fan foncentragBo (uafg)*™?
Tempo de exposi¢io (dias?
@5 188
ALFA @,E873 (%, 838 6,583 (§,163)
BETA H,148 {6,e2%0) $,0484 1&,8320
sl fato 9,.505 {¢,069 Q778 (8,144}
Total 5,898 (&, 184) 1,539 (&, 348)
m::::m::m:::::::::-.:m::::m:m:‘::nﬁr:z“_':mm:..":'m:'.:;‘mmmmammm2mmmﬁmmmﬂmmmmmrxwmmwmmmxmmzmm

ey Poda valor representa a média (+/- desvio padrio?! de 3 deter-
minagdes (n=3}).

s peixes H. bifascialtus, gxpostos a cencentragOes  suble—
tais do agente_tdxica atravds de ums vagio contaminadsa, apryvesen-
Faram us acumule continuo duvante o experimento, com residuos fo-
taie Jde endosulfan iguais a ¢,896 e 1,539 uwgsg, rveferentes a ¥9 e
{81 dias de expwgicﬁa,_respaciivam&nt&. Futes valorses se ansgme-
1ham numericamente aos de vesiduos totais encontrados apds o 72 e
948 dias de exposiclo através da agua. 0Os dados da Tabelas 289 in-
dicam uma maioyv concentracio de endosulfan ALFA, BETA & suldato
no 1949 dia de exposigin, sugerindo-se uma acuwmilacfo continua do
peaticida.

Nestes sstudos, os residuos de endosulfan syl falo apresen-
Earam-se superiores aos detevminados para ambag espécies depols
de expostas ao pesticida atrvavés da duua. O teor e endosulfan
sulfato no final da exposiclo atvaveés da dieta foi vespect lvaman-
te, B & 14 wezes malor que o acumulado em B, rerio e H bifascra-

fus apds o #2182 dia de exposicfo através da daua.
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Os dados indicam sinda fue, para Y0 e 181 dias de exposi-
¢Ho, tanto o isbmero ALFA como o BETA atingivam concentyaydes in-~
feripres as de endosulfan sulfato, pois a relagdo sulfato/ALFa+
BETA waviou de 4, ~ 4.3. A presen¢a de elevados niveis de endo-
sultun sulfato nos peixes & pifasciatus tratados com  sndosulfan
abravés da dieta sugevem processos £/ou velocidades diversas de
higtransformacho associadas ds difeventes vias de exposichko. Pro-
vavelmente wma maioy formagio desse metabdlito a nivel gastroin-
testinal sxplicaria a elevadsa concentragio do mesmp, pols Ltem si-
dis ronstatadas & capacidade da florwm intesbtinal gm  bilotrvansformar
pest icidas organoclovados, como por exemplo o DT (UEDEMAVER,
1968 apud MURTY, 1984; CHERRIRGTON et @al., L1967 apuwd HURTY,
1FB&).

apds 95 & i18{ dias de exposicBo, os niveis vesiduais do
inseticida repvesentaram, aproximadamente, 184 do gndosul fan  fo-
tal administrado. Essa poarcentasen foi marcadamente dinferior &
caleulada para o inseticida BHU ewm Salwo wairdneri. Hgsta espé-
cig, o BHC foi retido em aproximadanente 120X da quantidade admi-
nistrada através da ingestfo de uma dieta contends  &,78Bppm do
pesticida durante um perigdo de 57 dias (NIIMI & CHD, 19885 . Comn-
parativamente a0 actmulo de digldvin em Ivfaierus punctfatas, 0%
residuss de endosulfzn vetidos em . brifascratug  apressniarvam-se
rambém bastante infevioregs. Neste gstudo, o zmcodmulo de dieldrin
no PEEZ dis de exposiclo a uma dietx contends 2eppm  du  inseticida
Foi de 32 {pava peixes de bamanhd mencr) & F4%  (pava peixegs de
¢ amanho maior) da guantidade total administrada durante gsgse pe—

riodo (SHANRKON, 1977a). Segundo SKEA et al., (1981), o inseticida
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mirex foi vetido em 15% do total administrado ao peine Salveodlus
fonfanilis através de wma vaclo contaminada durante 86 dias. De
um modo seral, comparando~se os dados  do presente  estudo  oom
agueles obtidos por alguns avtoves que eatudaram © acumulo de
pesticidas em peixes através da dieta, constata~se aue o endosul-
fan, amssim como oubtros inseticidas organoclorados, ¢ passivel de
sofrer acumalagSo tanto strvavés da duur comno atraveés do alimento,
A& velocidade deste acdmule, por sua vez, ¢ dependente dos  niveis
do pegsticida e da via de exposigho, a gual estaris associada  aos

diferentes padrfes metabdlicos 8 que o« wenohidtico estad sujuito.

IV.S5. AlteragBes Histopatoldgicas

Considerando-se informagdes disponiveis na literatura, os
estudos histopatoldgicos se concentraram no figudo & bBranguias,
Jj& aue wgstes orofos tem sido alve frediente dos efeitos bowicos

de pesticidas em peixes.

Ty 5. 1. Exposicfo Através da Asus

fs brAnguians de ambas sspécies exposias agudamente & agio
do agente tdxico manifestarawm cangestfo ¢ scentuada hiperemia dos
capilares das lamelag bringuiais, além de infiltrados intlamatd-
rios nos mesmos, bBm H bifawcriatus, foram ainda observadas dreas

com destacamento do epitélio ao lado de 1amelss normais e disbdr-
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hips arquiteturais com alavgamento & aplainamento de lamelas  vi-
cas em infiltrado inflamatdrio mononuclear. Foocps de ngorose €
formaclo de algumas "bolhas” no dpice das lamelas branguinis fo-
ram também observadps naaquela espduie. alieragbes semelhantes
tovam observadas pela pxposicio de Cyprinugs carpio ao metoxicior,
constatando-se separacio deo epitédlio branquial e apargcimenty  de
brotos apicails tipo “canliflower - shaped ending” nas lamelas
srinauisis secundiarias (LAKOTA et al., 978y, Em Pfunfius  concho-
nius, apds exposigfo ao carbaryl, fovaw observadas lestes negrd-
ticas nas branquias, juntamente com edema & descamagio do  epite-
1io lamelar (GILL et al., 1988).

Ho presente estudo, as bringuians de H. SHifasciztus & B
reris apresentaram os padrBes descritos nos trabalbos realizados
com endosulfan em outras especies (DALELA et . al, 1979}, demons~
trande aue a asfixia parece S€7 @ causa de obito nos prougssos de
intoxicasfo aguda, tal como comentam ps aubores.

Has exposigtes subletais, as branguias apreseniavam  Dbasi-
camente as mMESHas alterages anteriormente citadas verificando-se
predominfncia de focos necroticos em B, rerio, os  guais  levaram
an desnudamento do eixwo pranaguial em algumas gheervagiies ., Aparven~
temente, & acenbaada npeorose £ 5. rerso nio estd  covrelacionada
s um maior acdmulo do pesticida, pols para o 148 & P48 diw de ex-
posisgfio, o teor de gndosul fan neesa wypecie fol menoey due  en .
bifaseinfus.

& hirerplasia de candrocitos correspondente so tecldo car-
tilaginosn foi um dos achados histopatoldgicos caracteristicos

nas estruturas branguiais de H. Hrfasciatus exposlion » congentra-
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ches subletais do agente bowico.

Tanto & DIifasciabuy como 5. rerio expostos @  concentra-
cties agudas de endosulfan manifestaram no figado necrose zonal e
poleatouse, sendo estas allevagBes wais caracteristicas do tecido
hapatico. Estas alteragies sstiveram em alguns peixes soompanha-
das por infiltrados inflamatdrios com predomindncia de mononucis-
BY €S . "

Ioualmente As exposigles agudas, a estealose microgoeticu-
lar hepdtica foi a alteragio histopatoldgica que carscierizou 0%
cleitos toxicos nos peixes apds o 148 ¢ 848 dia de EHPLSICRD R
concentraptes subletais do pesticida. Forém, a incidénvia de Fo-
cos de necrose para gstas expusicOes ol muibto baixa.

s dados sugerem que R oscarréncia da esteatose independe
dx quantidade de endosulfan presents nos tecidos.

algumas mudangas histopatoldgicas no figade ¢ branguias de
peixes expustos ao pesticida atraviés de dgua, assim como ws  pa-
drfes histoldgicos de normalidade, sfo apresentados nas Figuras

i3, 14, 15 & 14,
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Figura 13: Aspecto histoldgico de bringuias apresentando padrio
histoldgico normal (& hitascialtus—MASSON, x L1886,
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Figura i4: Aspecto histoldgico de bri8nquias apresentando denso
infiltrado linf¥dide apical. (H. difascizfuy - HE., X

1007,
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hepdtico sem alteragies

Figura 1%: Corte histologice de tecido
rerig - H.E., » 20@).

mor foldoicas considerdveis (8,




Figura ié: Aspecto histoldgico de figado com NUMETOSDS hepatdui-
tog vrepletus de vacuslos govduresos, compondo gquadro
de cateatose micro & macrogoticular intensas (F,  re-

ripg - H.E., x 288).



Alteragles necroticas do  tecido hepatico  foram  tambem
constatadas para pubtvos inseticidas organoclorados  em  diversss
capdcies de teledsteos. Assim, por exemplo, & necrose do  Figado
Fui vonstatada em Ophiocepbalus refivalatuy exposto av digidrin e
lindano, em Lebisfe reticuiatus exposto ao DOT w enm Channg FPuno-—
fatus expoato mo endrin (KIHG, 1968; apud BUMLER, 494%; HATHUK,
1975, BASTRY & SHARMA, 1978). Focos inflamatdvios no figado, Jun-
tamente com necrose dos bhepatdcitos em Faleo ciarki foram obser-
vados por ELLER ¢1971) depois de expoy enses organismos ao -
drin, tanto através da dgua come atrvavés da diela.

Padries semelhantes de altervagles histopatoldaicas obseyv-
vados no figado de H. Sifasviafus e . rerio foram contatados por
MATTHIESSEN & ROBERTS (4982} na espécie Llariuns geriepiaus duran-—
te as wmplicacfes do ingsetivida endosulfan em Botswana  {(afvical,
Hestes ultimos organismos, a esteatose microgoticular, caracteri-
sada pelo acdmulo de lipiden no hepatdciteo, foi tombdm evidente,
GUEN & ROSED ¢(4981) evidenciaram tal tipo de alteracio em Lepomly
@acrochkirus exposto a @, img/1 de pentaclovofenol durante 32 dias.
Pordm, essa alteracgBo nfo tem sido relacionada & toxicidade de
outrus pesticideas ovganoclioradus en PeIXES € NAD pavece ey oune
covrdfneis com os vesultados de HURTY & DEVT, {i%88), gque observa-
ram wra diminuigiio du conteddo lipidico hepat ico no peixe Dhanis
punctata exposto ao endosul fan.

A degensracio lipidica observada no tecido hepatica, cue-
racterizade pela esteatouse micvogoticular, poderia ser assuciads
4% inibigBe da enzima Mg™® aTPawe peld entdosul fan (BALELA &L al.,

1978; SHARMA, 1988) puis sabg-se que qualauer legsido gue prejudi-
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que a respiracio celular e conduza a diminuicio de ATP resulta em
uma menor utilizac®o de dcidos graxos levando a um maior acdmulo

1ipidico intracelular (COTRAN et al., 198%).

IU.95.2. Exposigidn Através da Dieta

Com relacdo aos achados histoldaicos relacionados 3 expo-
sicldo de #. bifasciafbuas através da rac8o contaminada, constatou-
se que apds 95 dias, estes organismos apresentaram um adensamentuy
de tecide fibroso nos eixos bri3nquiais (Figura 175, Tais altera-~
cBes sugerem que o pesticida exerceu seu efeito tdxico nas brén-
quias, seja através da dgua cu através da dieta. As mudancas es-
truturais nesses orglios demonstram uma certa analogia com as  que
caracterizam 0 enftisemsa pulmonar em mamiferocs expostos continua-

mente a agentes towxicos através da via inalatdria.
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Figura 17: Aspecto histologico de estrutura Branauial exibindo
consideravel fibrose hialina, bem como hipevtrofia das
Fibras musculares (M. bifavcialus - HMABSON, w 1@9).




Altersgbes semelhantes 38 de ¥9 dias de exposicio, embora
menns acentuadas, foram também verificadas nos peixes que ingeri-
cam & mesme dieta durante 181 dias. fpesar da avaliaglo histopa-
toldaica sev qualitativa, poderiamos pustular gque tenham aeoryido
fenbmenos adaptativos. os auails explicariam a nio constatacio de
lesbes mais severas no final da exposigéo.

Apds o 18419 dim de alimentugdo, o figade dos peixes apre-
sentou, em mlguns dos hepatdcitos, alteragdes nuclearss que pode-
viam covresponder A displasia - altervagio pre-ngoplasica - O
discreta hipercoloragio da creomatina, mais de um ndoleo por célu-
.13 ¢ nucleolo mais exubervants que o habitual. Algumay dessas mu-
dancas histopatoldgicas sio apresentadas na Figura 8. Yais wl-
teragbes, porém, nfo foram evidenciadas no tecido hepiatico de
peixes alimentados com 2 racho cvontaminada durante 93 dias, sendo
que o ¥igado apresentou aspecto proximo da osormalidade. Essas
constatacles sugerem a pooerréncia de um processo aoumilativo pro-
gressivo do pesticide durante toda a exposicin, podendo, povian-
Lo, ser corvelacionadoe com os resultados de  scumulo atvaves da
diets, descritos no item IV.4.3.. Cdlulas Repdticss binuclgadas
CELLER, 1%74) w nidcleos picndticos {(OUWEN & ROS80, 1984 forsm omue
dangas morfoldgicas puclgaves também obsevrvadas por oubreos  aulo-
res Que expuseran peixes ao gndvin e pentaciorofenal.

Em ovirtude da gualidade dos achados histoldgivos obsevva-
dos nas exposigles atravds da dieta, = realizacio de estudos s~
melhantes utilizando—se um numero maior de grganismos dursnte  um
peripdo mais longo, e ainda, acompanhades de andlises citogengti-

cas de distribuicfo de DNA celular, seriam de gvande intsresse  a



Fim de s& avalisry o potencial evelutivo de madangas histopatold-

gicas para alteracbes de cardter neoplésico.

Figura i8: Detalhe microcdpico de Tdbulo hepatico com auvamento da
relacio ndcles: citoplasma e do cromatismo dos hepatd-
citos, eventualmente covvespeondendo & Tdisplasia”. O
significado pré-neopldsico destas alteragdes sd pode
ser comprovado em estudos com acompanhamento mais lon-
g (M. bifasciatus - H.E., % 40@).



IV.5.3. Consideragdes Berals Sobre os rResultados de aAvaliaglo

Histopatoldgica

fle um mado geral, verifica—se aue o  endosulfan  provouou
alteragBes histopatoldgicas nas bré@nguias e Figado de smbas sspe-
cies estudadas. HNas exposi¢des agudas, houve predominancia  de
alteragBes sobve o epitélio branquial, sugerindo que 2 morte  tee
nhi oceorrido pela asfixia. Embovra nessas exposigies tenham surgi-
do tocos inflamatdvios e necroticos no Figado, estes foram deg me-
aor importincia que nas brAnquias. HNas exposigles ordnicas, as
altevagtes fovam mais evidentes no figadu, onde o efeito acumyla-
fivo do pesticida implicaria &m degeneracio gordurosa e #ilterva-
ches do genoma ohservadas nos hepatdcitos. Porgm, mnudangus @8-
truburais do t&ci&m.hranquial de peixes egxposios a niveis suble-
rais do pesticida por ambas vias de exposicdo foram tambeém obser-
vadas. A gualidade dos a;hadnﬁ histoldgicos decorrentes da  expor-
ﬁicﬁa an pesticida, tanto através da dgun, como atvaves da diwta,
sugeve alteragies gue vonduzem a desvios dps provessos fisioldgi-
cas normais em ambas espécies estudadas. dusim, poy exewplo, al-
teragfes histopatoldgicas nas byiAnguine vefletem danos yeepiratd-
rios que levam a sérias condigies de hipoxia atetando o PYOCesso
pridativoe, assim gonn complicagdes noe provessos  de tgn-reguala-
g8a. Por oubro lado, manifestagdes citopatoldgicas no figado ¢la~
ramente sugerem alteragles do estado metabdlice desse orgho, pro-
vocadas pele efeito tdhxico de endosulfan. Algumas dessas aliteva-
¢ches foram estudadas por SINGH & SRIVASTAMA (19814); NMURTY & DREVI

(i9ar) £ VERMA et al  {(1983). sendg caracterizadas pelas diminuigdo
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do glicegénin hepaticu com consequents elevagio da glicemin & di~
minuicio do conteudo de proteina no figado.

Como pode ser constatado ew & Oifascratus alimentady com
a dieta contaminada, o tempo de exposicio necessavio pava 0 Apa-
recimento de lesdes deve ser um fator determinantes ngo que B8 Ve
fere an surgimento de prévias alteragtes de caracter neaplasice.
Fstas indicam 2 necessidade de realtizaclo de futuwros estudos a
Tonge prazo sobre og efeitos histopatoldgices do  endosulfan e
diversas sspfcies de organismos agquaticos.

Ns achatdos histopatoldgicos observados em H by fasvialfusy &
8. rerio podem fornecer informugbes adicionais sobre o8 efwitos
deletérios do inssticida  endosulfan  ewm oyganismos aduaticos,
alevbmmdo aﬁaim_quanto 3 modervagio do ssy us0 &M funcio dasg  we-
rias consequénecias que poderiam GeRsionar em organismos "nRo  al-

v para este pesticida.
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V - CONCLUSBGES

vists dos resultados obtidos, conclui-se que:

Nae condipdes experimentais wlilizadas no presente s~
tudo, o endosulfan mostrou-se bastante ingtavel na

doum, com mein-vida aproximada de 24 horas.

0 endosulfan ¢ altamente toxico aws peixes F.  rarie &
. Pifasciatuy, spresentamdo valoves de CLO2-24h iufe-
vipres @ 3 ugfl, Ds sintomas gue caracterizam s intoxd-
caclo nestas espdoies s8o semelbantes aos  que  Qcorved

em mami Tavrts.

apesar da rapida degradacio do endosulfarne na ”’guR, &
exposigfio continua =2 concentragBes subleteis deste pes-

ticida rvesulta em avumulo por ambaw weperisgs estudadas .

0 sednulo de endosalten em tecidos de peixes difeve deg
sepdcie para espécie, sendo qQue para ’y  MELMAs condi~

cdes de exposigio, maloves concentractes do pesticids

Foram detevminadas sm A bifavciafus,
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s valovres de FBRD de sndosulfan em £ reric e A L5 fag—
ciafus w80 da mesma ourdem de grandeza dos velatados pa-
ra outros pesticides erganoclorados em diferentes EEpE-

cies de teleosteons.

0 acdmulo de endosulfan sulfato difers em ambas gSupé-
cigs sugerindo gue em &, rgrie predominam  os  caminhos

metabdlicos gue legvam a fovmagio deste composto.

0 metabeolismo & acdmulo de endosulfan em H. Hifezria-
Fuw depende da wia de exposicio. Em expusicies =mtravis
da dieta, a formacfo e agdmulo de endosulfan gulfato @

hem mMBior QUE &M exposigdes atvavés da dgus.

Ausim como em mamiferos, =® eliminacko de endosulfan nas
duns espdcies de peixes 4 vapida guando CE553 8 SXPOS1-

R0 ap pesticida.

Exposicdes a concentragBes letais e subletais do pesti-
cida endosulfan provooam altevacdes histopatologicas no
tecido branquial & hepatico de peixes. ds brénquias fo-
ram 0 sitio principal de efeitos  toxicow  agudos, enw
guanio gue no tigado predominaram sudangas caracteris-
ticas de expnsicBes a médin e longo prano. Aljumas des~
tas alteraghes sugerem B necessidade de enbudos  histo-

pataicdgicos adiciaonais apds exposigbes ovbnicas.



19. O peixe H. &ifavciafus apresentou uma wdaptagiy satis-
Fatdria o condigOes laboratorisis, possibilitande o seu
emprego em estudos de toxicidade velativa de agentes
tdxicos, assim como em estudos de towicidade a curto &

longs prazo.

if. & alta Laxs de metabolismo € gliminagin do  endosulfan
pory sistemas bioldgicos assim COmMD SUL baixn persistéon-
¢ia no meip ambiente, raracteristicas  que Justificam
sua permissio para wuso na agvicultura, foram  compvovas

das no presente estudo.
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Fase Dompoaigho Guimics
8 39 metil silicons
gu 37 mebil fenil silicona
gy i fenil metil dimetil silicona
gV 24iE tyifluoro propil metil silicona
aF i trifluorg propil mebtil silicona

Anexo i: Composicfo quimica de fases 1iauidas ubilizadas em colu-

nps para analisse de vesiduos de endosulfan pov LR €T
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BETA
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Anexo 2. andlise cromatografi-
cm do endosulfan ns Bgun, £4)
padric, (8 branco, (O} dgua

vom 3 ugsl de Thiodan téonico.

trz Lempo de retengio em minu~

tos.
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anexo 3: Andlise cromatografi-
ca de gndosulfan sm F, FErIi.

(&) padrio, (BY branco, O

a residuns de endosulfan apds 7H
L
i
i : N et
< dia de exposigio & @,4-9,8
| 2
i
i g/l  de Thiodan téonics na
S i 2 ,
il . < doua .
"a"i 7]
tv= tempo de vetengio em minu-
tos .




168

N i
il
el
® .
\ .
- a
| ° |
- [
I3 T
2 X |
. » !
L .

BULFATO

G
T T i by

s
e et e e Tt

S

|

1 E BETA  &r = 14.2
T

e | !— B
Anexo 4: Andlise gromatografi-
& ca de endosulfan em . LiFfas-
i g
ciatus. (A padrfe, (B} bran-
3? cu, (0 vesidups de endosuifan
if i
1%
% . apds 78 dia de exposi¢io a 8,4
}»E. o ri r * L kS
i - B8 wy/1 de Thivdmr LeCniop
& =
] H = ]
| ] ERE L
! 3
%

ty= tempo de retengdo em minug-

e

fﬁ*
% m
v

s




