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Aspectos Toxicológicos em Ambiente Aquático e em 
Mamíferos

Vera Lúcia Scherholz de Castro1 e Cláudio Martin Jonsson2

1. Introdução

Os metais pesados são, provavelmente, os mais antigos tóxicos co
nhecidos para os seres humanos. A utilização destes metais pode ocasionar 
danos à saúde humana devido ao seu transporte através do ar, do solo, da 
água e de alimentos. É creditada a Hipócrates, no ano 370 a.C., a primeira 
descrição de cólicas abdominais em um homem que extraía metais. O arsênio 
e o mercúrio são citados por Teofrastus de Erebus (370-287 a.C.). O arsênio 
era obtido durante a manipulação do cobre para a decoração das tumbas 
egípcias. Apesar disso, alguns metais foram reconhecidos como tóxicos ao 
homem somente no século XIX, e outros, menos conhecidos, como o gálio 
e o índio, podem ter seu estudo ampliado devido a suas recentes aplicações 
em microeletrônica e terapia antitumoral, entre outras.

Os metais pesados formam um grupo de elementos metálicos com 
peso atômico superior a 40 e são caracterizados pela distribuição eletrônica 
similar na camada externa. São excluídos deste grupo os metais alcalino- 
terrosos (p.ex. cálcio e magnésio), os metais alcalinos (p.ex. sódio e potás
sio), os lantanídeos e os actinídeos (p.ex. urânio). A ampla definição de 
metais-traço inclui os metais pesados e os outros metais. Existem elemen
tos que, apesar de não serem metálicos, possuem propriedades semelhantes 
às dos metais verdadeiros, como é o caso do arsênio (Rand et al., 1995).

Muitos desses elementos são nutrientes importantes nos reinos ve
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getal e animal, desempenhando um papel importante no metabolismo celu
lar e no crescimento. Entre os metais essenciais, estão o cobalto, o cobre, o 
crômio, o ferro, o manganês, o níquel, o molibdênio, o selênio, o estanho e 
o zinco (Rand & Petrocelli, 1985). Sabe-se que alguns destes elementos 
como o cobre, o zinco, o manganês, o ferro e, provavelmente, o crômio, 
têm função importante como co-fatores enzimáticos (Lal & Stewart, 1994).

Os requerimentos para as diferentes espécies de organismos variam 
substancialmente, mas as faixas ótimas de concentração são geralmente 
estreitas. Os desequilíbrios muito severos no aporte dos elementos podem 
causar a morte, enquanto desequilíbrios menos severos contribuem para a 
manifestação de patologias de diversas ordens, incluindo o retardo do cres
cimento (Rand, 1995).

2. Vias de ingresso dos metais pesados nos compartimentos ambientais 
e nos organismos

Em ecossistemas aquáticos, os metais pesados de maior interesse 
são o cobre, o zinco, o cádmio, o mercúrio e o chumbo, pelo fato de serem 
tóxicos para a biota aquática quando presentes acima de um determinado 
nível de concentração. Porém, alguns deles, como o cobre e o zinco, são 
essenciais para o metabolismo de organismos aquáticos. Outros elementos 
de importância são o alumínio, o crômio, o selênio, o ferro e o arsênio, os 
quais têm contribuído para o aparecimento de sérios problemas em corpos 
de água doce, estuários e ecossistemas costeiros (Rand et al., 1995).

A presença de elementos na água é decorrente de processos natu
rais, sendo que seus níveis de concentração são freqüentemente 
incrementados pela atividade humana.

Vários processos influenciados pela atividade antropogênica po
dem contribuir para o aumento de concentrações dos metais pesados em 
águas naturais. Estes são: escoamento superficial em áreas urbanas e agrí
colas; processos de descarga de mineração, indústria e sistemas de deságüe 
municipais; deposição atmosférica; e percolação através de solos previa
mente contaminados por poluição atmosférica.

São consideradas fontes primárias de contaminação do solo e, con- 
seqüentemente, da água, a deposição de metais no solo pelo uso de fertili
zantes e corretivos, lodo de esgoto e pesticidas.

Fontes secundárias são associadas à adição indireta de metais ao 
solo, tais como a mineração ou a deposição via atmosfera a partir de fontes
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distantes (Singh & Steinnes, 1994).
Em vista da necessidade de práticas agrícolas em caráter intensivo 

para suprir a grande demanda de alimentos, as fontes primárias relacionadas 
a essas atividades representam um dos principais contribuintes para o pro
cesso de contaminação de mananciais superficiais e não superficiais. A con
taminação humana, excetuando-se a ocupacional, ocorre principalmente atra
vés da ingestão de água e de alimentos, seguida da inalação de vapores.

A avaliação do risco da ocorrência de danos à saúde consiste basi
camente de quatro fases: identificação do risco, análise dose-resposta, ava
liação da exposição e caracterização do risco e seu gerenciamento. Estas 
fases permitem o estudo comparativo entre os agentes de risco, diferentes 
populações e diversos tempos de exposição. A identificação do risco é a 
fase em que um determinando agente é identificado como causador de um 
dado efeito. A fase dose-resposta determina a relação entre a dose/quanti- 
dade do agente e a resposta biológica, valendo-se de testes toxicológicos e 
epidemiológicos. A avaliação da exposição analisa a magnitude e a dura
ção da exposição ao agente e as diferentes rotas de ingresso no organismo. 
A caracterização do risco examina a associação entre uma dose e a probabi
lidade de ocorrência do efeito adverso.

O risco toxicológico dos metais depende, portanto, de uma compa
ração dos níveis de exposição com aqueles que causem uma resposta bioló
gica mensurável.

Devem-se distinguir diversos tipos de dose: a ambiental, represen
tada pela quantidade da substância presente no ambiente; a absorvida, que 
irá penetrar as barreiras biológicas do sujeito; e a biologicamente efetiva, 
que irá causar o efeito.

O gerenciamento consiste na avaliação das conseqüências políti
cas, sociais, econômicas e na saúde pública.

A decisão a respeito da segurança de uso de metais deve ser tomada 
com base em estudos multidisciplinares que envolvam toxicologistas, 
epidemiologistas, ecólogos, socioeconomistas, agrônomos, etc. Assim, pro
blemas práticos poderão ser resolvidos da forma mais adequada possível.

3. Bioacumulação de metais pesados no compartimento aquático

Quando um metal entra no compartimento aquático, a sua biodisponi
bilidade, em acumular e exercer efeitos adversos nos organismos, depende
rá, principalmente, das suas características físico-químicas, assim como
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destas inerentes ao meio, visto que o elemento poderá permanecer em solu
ção, ficar adsorvido no material em suspensão (de natureza orgânica ou 
inorgânica) ou adsorvido no sedimento. O transporte e a biodisponibilidade 
dos metais pesados na água dependem fortemente da sua distribuição em 
diferentes formas físico-químicas. Os processos aqui envolvidos incluem a 
oxidação/redução, a associação/dissociação em solução, a adsorção/dessorção 
e a precipitação/dissolução. Parâmetros como o pH e o conteúdo de substân
cias húmicas influenciam bastante essas formas e, portanto, o seu potencial 
tóxico. Se a água é acidifícada, os metais previamente depositados no sedi
mento, e que estão exercendo efeitos tóxicos em organismos bênticos, pode
rão redissolver-se e manifestar os efeitos na biota que habita a coluna de água 
(Leland & Kuwabara, 1985; Singh & Steinnes,1994).

A toxicidade de um agente químico é a propriedade que se refere ao 
seu potencial de promover efeitos nocivos em organismos vivos, e é função 
da concentração deste agente e da duração de exposição. Esses efeitos podem 
ser de ordem estrutural, funcional, ou ainda relacionados à própria sobrevi
vência. Através de estudos toxicológicos, são estimadas as concentrações de 
um metal pesado e a duração de exposição requeridas para que se manifeste 
um determinado efeito. Estes estudos proporcionam uma base de dados que 
pode ser usada para a análise de risco associada a uma situação na qual esse 
agente tóxico, o organismo e as condições de exposição são definidas.

As diversas comunidades aquáticas e as suas inter-relações recípro
cas podem ser diretamente afetadas pelos elementos metálicos em suas fun
ções biológicas fundamentais como reprodução, crescimento e sobrevivên
cia. Além disto, devido às diferenças de sensibilidade para as diversas es
pécies, é recomendável realizar os testes de toxicidade em mais de uma 
espécie representativa da biota aquática, de modo que, com o resultado 
obtido com o organismo mais sensível, se possa estimar com maior segu
rança o impacto do agente tóxico no corpo de água receptor (Gherardi- 
Goldstein et al., 1990). Por esta razão, são realizados estudos com organis
mos de diferentes níveis tróficos da cadeia alimentar, ou seja, com produto
res primários (p.ex. algas), com consumidores primários (p.ex. invertebrados 
aquáticos) e com consumidores secundários (p.ex. peixes), com detritívoros 
(p.ex. rotíferas) e decompositores (p.ex. bactérias). Com relação a estes 
últimos, foram desenvolvidos estudos em que se avalia a toxicidade de uma 
maneira indireta para a comunidade decompositora (Giesy,1978), medin
do-se a diminuição da taxa de decomposição de um substrato específico.
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A bioacumulação é um termo geral que descreve o processo pelo 
qual um agente químico penetra no organismo, seja através da água ou do 
alimento. Este processo ocorre se a velocidade de ingresso excede a veloci
dade de eliminação. A maior parte dos agentes químicos ingressam nos 
organismos através do processo de difusão, através de uma membrana 
semipermeável tal como as que constituem as brânquias e o trato gastrointes
tinal. A difusão passiva ocorre se existe uma barreira permeável ao agente 
químico e, através dela, um gradiente de concentração. Por outro lado, o 
transporte ativo ocorre contra um gradiente de concentração, em que o agente 
químico forma um complexo irreversível com uma macromolécula 
carregadora da membrana.

Em organismos aquáticos, os metais podem ser bioacumulados por 
ambos os processos, difusão passiva e transporte ativo, sendo a taxa de 
acumulação diretamente proporcional à concentração do metal na água.

Foi demonstrado que a baixa salinidade pode aumentar a taxa de 
absorção de metais como, por exemplo, do cádmio e do césio, por organis
mos marinhos que acumulam sal ativamente, quando a salinidade diminui 
(Rand & Petrocelli, 1985; Spacie & Hamelink,1985). A competição inibi- 
tória da absorção de um metal na presença de outro quimicamente seme
lhante também é possível. Por exemplo, o cádmio tende a reduzir a absor
ção do zinco e a do cobre. O cobalto e o manganês podem competir através 
do sistema de transporte do ferro (Klaassen, 1980). Portanto, existe uma 
certa dificuldade em se generalizar sobre a bioacumulação de metais em 
organismos aquáticos devido a fatores inerentes à qualidade da água e aos 
próprios organismos quanto à regulação normal de seus constituintes cor
porais (Spacie & Hamelink, 1985).

O grau com que um metal pesado pode acumular-se nos tecidos, 
pode ser medido pelo seu fator de bioconcentração (FBC), que corresponde 
à relação entre a concentração do elemento no tecido e a concentração na 
água (Tabela 1).

Tanto o potencial de toxicidade como o de bioacumulação de me
tais são grandemente influenciados pela taxa de eliminação. Devido a sua 
natureza polar, os metais são mais efetivamente excretados pelo fígado e 
pelo rim. Em vertebrados, metais como o mercúrio, o chumbo e o arsênio 
são ativamente transportados à vesícula biliar (Statham et al., 1976). Ape
sar de ainda muitos metabolitos serem eliminados pela bile via fezes, uma 
parte significativa é reabsorvida pelo intestino e retoma à circulação. Outra
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via de eliminação se processa no rim, apesar de que a eliminação por esta 
via pode ser dificultada devido à afinidade dos metais com proteínas de alto 
peso molecular que são retidas pelos glomérulos.

Tabela 1. Fatores de bioconcentraçao de alguns metais em peixes, calculados segundo dados da 
literatura.

Metal Espécie Fator de bioconcentraçao Referência
Al Salmo trutta 96 Hunter et al. (1980)
Cd Nocomis leptocephalus 840 Hassel et al. (1980)
Cr (VI) Salmo gairdneri <3 EPA (1985)
Cu Perca fluvialilis 2924 Klavins et al. (1998)
Hg (HgCI2) Oreochromis niloticus 900-1000 Cuvin-Aralar (1994)
Mn Perca fluviatilis 4572 Klavins et al. (1998)
Ni Nocomis leptocephalus 625 Hassel et al. (1980)
Pb Etheostoma flabellare 4875 Hassel et al. (1980)
Zn Oreochromis niloticus 180-195 Cuvin-Arai ar (1994)

A eliminação do metal pesado pelo organismo é medida pela sua 
meia-vida biológica, a qual representa o tempo necessário para o organis
mo eliminá-lo até a metade da sua concentração inicial nos tecidos. Na 
Tabela 2, estão apresentados os valores de meia-vida biológica estimados 
para alguns metais em diferentes espécies de peixes.

Tabela 2. Meia-vida biológica de alguns metais em diferentes espécies de peixes.

dias dias
As peixe-lua 1 Hg’ Raia 242
Cd truta 191 Hg2 Lúcio 730-780
Cr truta 1-26 Ni Truta 71
Pb dourado 5-13 Sn Dourado 475
Mn linguado 4-329 Zn Linguado 313
Hg (inorgânico).

2 Hg (metilmercúrio). 
Fonte: Niimi (1987).

Os mecanismos que determinam a concentração dos metais nos te
cidos dos organismos aquáticos são diversos e variam com a forma química 
do metal, modo de absorção e espécie de animal (Luoma,1983). A penetra
ção de íons não complexados através de membranas epiteliais envolve um 
transporte especial através de uma molécula carregadora. A formação de 
complexos, tais como os com íons hidroxila e carbonato (no caso do cobre, 
CuCO3° e CuOH,°, por exemplo), dificulta avaliar o acúmulo e, conseqüen- 
temente, a toxicidade de um determinado elemento. A complexação dos 
elementos com substâncias húmicas e fúlvicas geralmente reduz a acumu-
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lação no organismo devido à sua menor biodisponibilidade.

4. Toxicidade aguda e a longo prazo de metais pesados em organismos 
aquáticos

4.1 Toxicidade aguda
Compreende a manifestação de uma resposta severa e rápida dos 

organismos a um estímulo manifestado em período relativamente curto. O 
objetivo desses estudos é o de determinar a concentração do agente quími
co que produz efeitos adversos em um grupo de organismos-teste durante 
um curto período de exposição sob condições controladas. Como a morte 
do organismo é resposta facilmente detectada, o teste mais comum é o que 
avalia a letalidade. Experimentalmente, uma resposta de 50% é a medida 
mais reprodutível de toxicidade. Para organismos cuja mortalidade não é 
facilmente determinada, avalia-se a concentração efetiva média (CE50) para 
um determinado intervalo de tempo, que representa o valor de concentra
ção do agente tóxico que causa 50% de efeito na população. Este efeito 
poderá ser medido, por exemplo, em termos de imobilidade ou de sobrevi
vência, etc.

A toxicidade aguda de metais pesados é manifestada através de uma 
ampla faixa de efeitos que vão desde a discreta redução do crescimento até 
a morte (Leland & Kuwabara, 1985). A forma química dos metais pesados 
afeta significativamente sua disponibilidade para os organismos aquáticos 
e, portanto, a toxicidade. Assim, as formas não complexadas de íons metá
licos como cádmio, cobre, chumbo e zinco são melhor assimiladas pelos 
organismos do que as formas complexadas. Portanto, a utilização de dados 
laboratoriais na predição de respostas das populações de organismos no seu 
habitat está na dependência das limitações laboratoriais e dos efeitos das 
variáveis ambientais no campo.

A toxicidade relativa dos diferentes metais para uma determinada 
espécie de organismo pode ser avaliada através de estudos de toxicidade 
aguda, tal como mostrado na Tabela 3, em que o mercúrio e o manganês 
foram os elementos que apresentaram, respectivamente, maior e menor 
toxicidade para o microcrustáceo Daphnia magna. Os organismos perten
centes ao gênero Daphnia, da ordem dos cladoceros, são espécies ecologi
camente importantes, pois convertem o fitoplâncton e bactérias em proteí
na animal e fazem parte da dieta de numerosas espécies de peixes. Em vista 
disto, têm sido adotados em metodologias de protocolos nacionais e inter
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nacionais que visam à avaliação de risco de metais e outros agentes quími
cos, para o meio aquático (Khangarot & Ray, 1989; Rand, 1995).
Tabela 3. Valores de CE50 (24 e 48 horas) de diferentes íons metálicos e seus sais para Daphnia 
________ magna.______ ____________________________________________________________
Sal Ion metálico Valores de CE501 e intervalo de confiança 95%

_______ 24 horas__________ ______ 48 horas_______
---------------------------- mg L'1-----------------------------

Hg Cl2 Hg2+ 0,0018 (0,0067-0,0099) 0,0052(0,0042-0,0072)
CuSO4.5H2O Cu2+ 0,536(0,466-0,463) 0,093(0,081-0,112)
ZnSO4.7H20 Zn2+ 1.02 0,562
K2Cr2O7 Cr** 2,2(( 1,82-3,26) 1,79(1,24-2,49)
CdSO4.8H2O Cd2+ 4,66(3,93-5,72) 1,88(1,09-3,29)
Pb(CH3COO)2.2H2O Pb 2+ 4,89(4,10-5,89) 3,61(2,83-4,40)
Na3AsO3 As 3+ 8,45(6,30-10,19) 6,23(4,94-7,41)
FeSO4.7H20 Fe2+ 24,5(19,85-32,34) 7,20(6,15-9,26)
NiCl2.6H2O Ni2+ 10,90(8,20-13,20) 7,59(6,05-9,26)
MnSO4.2H2O Mn 2+ 10,00b 8,28(7,09-9,36)
CE50 avaliada em termos de imobilidade.

2 os intervalos de confiança não foram calculados. 
Fonte: Khangarot & Ray (1989).

Na Tabela 4, são apresentados dados sobre a toxicidade relativa de 
diferentes metais para varias espécies de organismos pertencentes a distin
tos níveis tróficos da cadeia alimentar do compartimento aquático, demons
trando que, de um modo geral, o mercúrio e o cobre, entre outros, são ele
mentos com grande potencial de causar efeitos adversos de natureza aguda 
na biota aquática.
Tabela 4 Seqüência de toxicidade de íons metálicos para a biota aquática.
Espécie Ordem decrescente de toxicidade Parametro toxicológico
Chlorella vulgaris (alga) Hg>Cu>Cd>Fe>Cr>Zn>Ni>Mn CE501
Paramecium (protozoário) Hg>Pb>Ag>Cu>Cd>Ni>Mn>Zn CL5O2
Daphnia hyalina (crustáceo) Hg>Cu>Zn>Cr>Pb>Cd>N i CE50-48h’
Cyclops abysserum (crustáceo) Hg>Pb>Cd>Cu>Zn>Cr>Ni CE5O-48h3
Lymnae acuminata (molusco) Hg>Cu>Cd>Ni>Cr>Zn LC50-96h4
Salmo gairdneri (peixe) Cd>Hg>Cu>Pb>As>Cr>Ni LC50-96h'
Rana hexadactyla (anfíbio) Hg>Cu>As>Pb>Fe>Cr LC50-96h5
Fonte: 1 Khangarot & Ray (1989), 2 Shaw (1954). 1 Baudouin & Scoppa (1974), 4 Khangarot & Ray
(1988) e 5 Khangarot et al. (1982).

Esforços têm sido feitos para correlacionar e predizer a toxicidade 
de íons metálicos em organismos terrestres e aquáticos de acordo com as 
propriedades físicas e químicas dos metais (Kaiser, 1980; Kaiser, 1985). A 
alta correlação entre a CE50 e a eletronegatividade, assim como desse índi
ce com as constantes de equilíbrio dos sulfetos metálicos, tende a reafirmar 
o conceito de que a toxicidade dos íons metálicos está em função de sua
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propriedade de atrair elétrons, e sua ação tóxica estaria relacionada a sua 
capacidade de ligação na forma covalente, a grupos funcionais ricos em 
elétrons pertencentes à célula, particularmente sulfidrila, imidazol e 
carboxila (Khangarot & Ray, 1989; Biesinger & Christensen, 1972).

4.2 Toxicidade crônica e níveis máximos permissíveis de metais 
na água

A falta de manifestação de efeito adverso de natureza aguda em 
organismos aquáticos não necessariamente indica que o agente químico 
não seja tóxico para essas espécies. Uma ferramenta importante para se 
entender e avaliar o potencial de metais pesados, assim como de outros 
agentes químicos, é a condução de estudos de longa duração, cujos resulta
dos permitem estimar as concentrações com efeito e sem efeito durante o 
ciclo reprodutivo do organismo. A concentração máxima tolerada repre
senta o limiar de concentração, dentro de uma faixa de concentração defini
da pela maior concentração testada na qual efeitos adversos significativos 
não foram evidenciados e a menor concentração testada na qual se observa
ram efeitos.

Nos últimos anos, tem havido um grande interesse na experimenta
ção a longo prazo de exposição com indivíduos nos estágios iniciais de 
desenvolvimento. Embora estes testes não proporcionem resultados de uma 
exposição de todo o ciclo de vida do organismo-teste ou de efeitos na re
produção, eles incluem a exposição durante os estágios mais sensíveis da 
vida. E por este motivo que têm sido usados, com uma certa precisão, para 
predizer a concentração máxima tolerada.

Na Tabela 5, estão apresentados os valores estimados de concentra
ção máxima tolerada de diversos metais para diferentes espécies de peixes 
nos seus estágios iniciais de desenvolvimento.

Tabela 5. Concentração máxima tolerada de metais estabelecida pelos estágios embrionários e
larvais pa:

Metal
ra cinco especies ae peixe.

Espécie Concentração máxima tolerada Duração do teste
MgL-' dias

Cd Salvenilus fontanilis 1,0-3,0 60
Cr Salmo gairdneri 51,0-105,0 60
Cu Salvenilus fontanilis 5,0-7,0 60
Pb Lepomis macrochirus 70,0-120,0 60
Zn Jordanella floridae 51,0-85,0 30
Hg (metilmercúrio) Pimephales prometas 0,13-0,23 60
Ni Pimephales prometas 380,0-730,0 30
Fonte: McKim (1985).
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De maneira semelhante ao já descrito para efeitos agudos, o mercú
rio e o cobre, e também o cádmio, são os metais que apresentam maior 
toxicidade. Efeitos adversos destes metais sobre organismos aquáticos têm 
sido descritos na literatura. Assim, por exemplo, o mercúrio tem recebido 
considerável atenção devido à conversão microbiológica do mercúrio 
inorgânico para metilmercúrio, que aumenta o potencial de toxicidade de 
poluição por este metal (Hellawell, 1989). Os íons mercúrio geralmente 
são absorvidos mais rapidamente a partir do cloreto de metilmercúrio do 
que do cloreto de mercúrio, promovendo hiperplasia e necrose das brânquias 
em peixes (Wobeser, 1975). A intoxicação subaguda por mercúrio geral
mente apresenta manifestações neurológicas (Larini, 1987). Um estudo re
alizado com o peixe Gambusia afinis demonstrou que concentrações 
subletais, entre 0,01 e 0,1 mg L'1 de Hg, causam aumento de suscetibilidade 
à predação (Kania & O’Hara,1974).

O cobre reduz a concentração de anticorpos séricos (O’Neill, 1981), 
interfere no mecanismo de coagulação do sangue (Nussey et al., 1995) e 
promove a degeneração de células do sistema olfatório (Julliard et al., 1993) 
em peixes.

A exposição subletal de peixes ao cádmio diminui a função 
imunológica de mediação dos macrófagos (Zelikoff et al., 1995), reduz o 
número de eritrócitos e hemoglobina (Gill & Epple, 1993) e retarda a 
ovogênese (Brown et al., 1994).

É com base nos valores de concentração de efeito não observado 
que têm sido estabelecidos os níveis máximos permissíveis de metais na 
água, tanto pelo aspecto relacionado à manutenção da vida aquática, quan
to ao da garantia de padrões de potabilidade na preservação da saúde huma
na. Muitos países têm direcionado esforços para implementar uma legisla
ção que regule a introdução de novos agentes químicos, muitos deles con
tendo metais pesados, e fazer uma revisão periódica dos existentes, pois 
sabe-se que, atualmente, existem mais de 71.000 compostos químicos de 
uso comum e que centenas de novos compostos produzidos anualmente 
possuem o potencial de ingressar no meio ambiente (Rand & Petrocelli, 
1985; Rand, 1995).

No Brasil, os níveis máximos permissíveis para metais na água, que 
visam à preservação das comunidades aquáticas, estão regulamentados pela 
Resolução n° 20 de 18-07-86 do CONAMA (Brasil, 1986). Esta Resolução 
estabelece limites máximos para águas doces, salinas e salobras (Tabela 6)
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com o objetivo de promover a proteção das comunidades aquáticas e prote
ger a criação natural e/ou intensiva (aqüicultura) de espécies destinadas à 
alimentação humana. Considerando que esta resolução foi fundamentada 
em legislações estrangeiras, esforços devem ser concentrados por parte de 
instituições de pesquisa nacionais, para gerar dados sobre a avaliação 
toxicológica de metais em espécies nativas e em situações ambientais di
versas, com o objetivo de estabelecer níveis de tolerância que reflitam a 
realidade dos ecossistemas aquáticos do País.

Tabela 6. Níveis máximos permitidos de alguns metais com potencial de ecotoxicidade em águas 
doce, salina e salobra.

Metal Concentração na água Metal Concentração na água
Doce Salina Salobra Doce Salina Salobra

— mg L —
Al 0,1 1,5 - Fe 0,3 0,3 -
As 0,05 0,05 0,05 Mn 0,1 0,1 -
Cd 0,001 0,005 0,005 Hg 0,0002 0,0001 0,0001
Pb 0,03 0,01 0,01 Ni 0,025 0,1 0,1
Cu 0,02 0,05 0,05 Ag 0,01 0,005 -
Cr trivalente 0,5 - - Se 0,01 0,01
Cr hexavalente 0,05 0,05 0,05 Zn 0,18 0,17 0,17
Sn 2,0 2,0 -
Fonte: Brasil (1986).

5. Toxicidade aguda e a longo prazo em mamíferos

Os resultados de uma única medida poderão indicar ou não uma 
exposição recente ou passada, dependendo do tempo de retenção em um 
dado tecido (meia-vida).

A determinação da concentração do metal na urina ou no sangue é 
útil em casos de intoxicação aguda. Como os metais são rapidamente acu
mulados nos tecidos do organismo, a determinação de seus níveis nem sem
pre é de grande valia em casos de intoxicação crônica por baixas doses 
(Gerhard et al., 1998). A meia-vida do cádmio e do chumbo é de 20 a 30 
anos, enquanto para arsênio, cobalto e crômio é de algumas horas ou dias. 
O mercúrio inorgânico possui meia-vida de poucos dias no sangue, mas de 
alguns meses no organismo como um todo (Goyer, 1997). Alguns metais, 
como o chumbo e o rádio, têm alta afinidade pelos ossos e tendem a se 
acumular com a idade. Os efeitos do metal no organismo traduzem-se em 
função da concentração e do tempo de exposição e nos efeitos observados 
em um determinado tecido em uma dada concentração presente nas células. 
Os alvos celulares de toxicidade são processos enzimáticos e/ou organelas
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e membranas. O efeito tóxico geralmente envolve a interação do íon livre 
do metal com o alvo. A toxicidade é, portanto, determinada pela dose en
contrada na célula, e fatores relacionados às características físico-químicas 
e de ligação tornam-se críticos para a sua determinação. Os compostos 
lipossolúveis passam rapidamente e praticamente sem transformações pela 
membrana celular. Assim, o alquil mercúrio é primariamente uma 
neurotoxina (lipossolúvel), e o cloreto de mercúrio é tóxico para os rins.

5.1 Monitorização da exposição humana
A monitorização da exposição humana a metais pesados pode ser 

feita de duas formas: monitorização ambiental, que é uma avaliação direta, 
qualitativa e quantitativa da exposição, realizada mediante a determinação 
de metais presentes no ambiente (água, ar, solo, etc.) e o risco à saúde; e 
monitorização biológica, que é uma avaliação indireta, qualitativa e quanti
tativa da exposição de um indivíduo ou de uma amostra da população ex
posta a metais presentes no ambiente ou, ainda, no caso da exposição 
ocupacional, de um trabalhador ou grupo de trabalhadores expostos aos 
metais presentes no ambiente de trabalho.

Para a monitorização biológica, são necessários indicadores bioló
gicos e identificação de alterações biológicas precoces decorrentes da ex
posição.

Um indicador biológico pode ser o agente tóxico em amostras re
presentativas do organismo dos indivíduos expostos como, por exemplo, 
testes de dosagem do metal para estabelecimento de padrões de absorção, 
metabolismo e excreção. Esse procedimento é complexo e de custo elevado 
e não está disponível para todos os compostos.

A identificação de alterações biológicas precoces decorrentes da 
exposição refere-se a alterações que ocorrem no órgão-alvo, que alcança a 
concentração da substância em que são provocadas alterações funcionais 
ao nível celular, reversíveis ou não. Como exemplo, tem-se a atividade 
enzimática, o que requer algum conhecimento do mecanismo de ação dos 
metais, tomando seu uso ainda limitado.

5.2 Indicadores biológicos da exposição humana
Atualmente, tem crescido o interesse pelos efeitos mais sutis, a lon

go prazo, ao invés dos agudos. Entretanto, responsabilizar os metais por 
um determinado efeito nem sempre é tarefa fácil, pois, muitas vezes, não é 
detectado um efeito específico. Além disso, nem sempre é possível o esta
belecimento de uma relação clara entre causa-efeito, ou seja, os efeitos
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observados podem ser ocasionados por diversos agentes isoladamente ou 
em combinação. O estudo de efeitos nos tecidos-alvo e o melhor entendi
mento do metabolismo celular dos metais e sua relação com a dose de ex
posição ajudarão no estabelecimento dos possíveis prejuízos ocasionados. 
Assim, é importante o estabelecimento de indicadores biológicos de 
toxicidade específicos para os efeitos decorrentes da exposição aos metais, 
como as enzimas, com grupos heme na toxicidade por chumbo, a disfunção 
tubular renal pelo cádmio e os efeitos neuronais devido ao chumbo e ao 
mercúrio. O uso desses indicadores auxiliará no estabelecimento de medi
das de proteção e prevenção ou, ainda, na terapêutica de danos à saúde do 
indivíduo exposto.

5.2.1 Indicadores de dose interna, acúmulo ou depósito
Apesar de a quantificação in vivo nos tecidos-alvo nem sempre ser 

possível, apesar do surgimento de novas técnicas (ex. métodos de fluores
cência), o sangue, a urina e o cabelo são geralmente utilizados como indi
cadores. Com exceção do cádmio na urina (reflete dano renal por acúmulo), 
as concentrações encontradas no sangue e na urina correlacionam-se me
lhor com episódios agudos.

As concentrações de chumbo no sangue são aceitas intemacional- 
mente como medida de exposição. A concentração na urina é um indicador 
em potencial, principalmente nos casos em que se toma inconveniente a 
retirada de várias amostras por métodos invasivos (crianças ou lactentes 
cujas mães foram contaminadas; terapêutica de intoxicações). Entretanto, a 
relação entre as duas concentrações não está bem estabelecida, devido às 
baixas concentrações de chumbo na urina e à possibilidade de contamina
ção das amostras. Concentrações menores do que 10 mg dl1 na urina não 
servem para estabelecer correlação com a concentração de chumbo no san
gue (Gulson et al., 1998).

Já o cabelo pode ter vários períodos de exposição ao mercúrio com
parados na dependência de seu estágio de crescimento. Para outros metais, 
ocorre contaminação por depósitos externos mesmo com a lavagem. Mui
tos fatores como a variação natural na composição do cabelo, coloração, 
sexo, idade, etnia, área geográfica, dieta, etc. podem influir nos resultados. 
Além disso, o método rotineiramente utilizado de espectrometria (ICP-AES) 
para a detecção de metais no cabelo possui um limite de detecção alto em 
relação à concentração dos metais presentes (Miekeley et al., 1998).
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5.2.2 Indicadores de efeito
São aqueles que avaliam os efeitos biológicos precoces (alterações 

funcionais celulares reversíveis ou não) capazes de evidenciar as alterações 
que se instalam no órgão-alvo.

A exposição crônica a cádmio pode causar disfunção tubular 
proximal renal (nefrotoxicidade). Ela resulta da liberação de cádmio- 
metaloproteína (CdMT - proteína endógena que se liga a metais) devido a 
hepatotoxicidade e conseqüentes alterações na reabsorção pelas células 
tubulares epiteliais, manifestada em condições como proteinúria de baixo 
peso molecular, glicosúria, aminoacidúria e fosfatúria (Tang et al., 1998). 
O cádmio em excesso pode entrar em organelas celulares como a mitocôndria 
e inibir a translocação de cálcio.

5.3 Determinação de valores de referência da exposição huma
na

Os valores de referência obtidos são utilizados em primeiro lugar 
em uma seqüência de valores-guia, na qual também estão os valores-limite 
e de máximo alarme em uma população exposta.

Eles são estabelecidos através de medidas em indivíduos de uma 
população de referência (ou controle). Quando corretamente avaliados, as
sumem, no âmbito da toxicologia ambiental e ocupacional, significado na 
determinação do confronto necessário para valorar a exposição e a absor
ção do xenobiótico.

Na determinação desses valores, devem-se levar em consideração 
três grupos de elementos ou compostos: aqueles que são ao mesmo tempo 
essenciais e tóxicos (Al, As, Co, Cr, Cu, Fe, Mn, Ni, Zn); aqueles que são indi
cadores de efeito de metais pesados como Cd, Hg e Pb - ALAU, ZPP, fi2 MG, 
albumina U; e metabólitos não específicos de compostos químicos.

Algumas das variáveis que devem ser levadas em consideração no 
estabelecimento dos valores de referência de metais pesados são: determi
nação incorreta da população a ser examinada; falta de controle da situação 
pré-analítica, fontes e dispersão tempo-espacial; escolha inadequada do 
método analítico ou estatístico; parâmetro estabelecido como indicador; 
falta de conhecimento da toxicocinética do elemento analisado; relação dose- 
efeito para atribuição de significado ao indicador; e características da po
pulação examinada (hábitos alimentares, fumo, sexo, idade, patologias, ati
vidade física, etc.).
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5.4 Fatores que interferem na toxicidade
O reconhecimento dos fatores que influenciam a toxicidade de um 

determinado nível de exposição a um metal, é fundamental na determina
ção do risco de exposição a estes agentes em populações. Alguns desses 
fatores são as interações com metais essenciais através do metabolismo 
celular, a forma química do metal, a formação de complexos metal-proteí- 
na e, além da idade, os hábitos e o estado geral da saúde do indivíduo.

A forma química é um fator importante, não só no que se refere à 
absorção, mas também na distribuição no organismo e nos efeitos tóxicos. 
As formas fosfatadas formam sais menos solúveis com metais do que ou
tros ânions. Compostos alquil como o metilmercúrio são lipossolúveis e 
mais solúveis em mielina do que os sais inorgânicos deste metal. As crian
ças têm maior absorção gastrointestinal de metais do que os adultos (Goyer, 
1997). Já o potencial carcinogênico em humanos é mais difícil de ser esta
belecido, uma vez que, geralmente, a exposição ocorre a várias substâncias 
simultaneamente.

No caso de fumantes, os níveis de cádmio no sangue são mais ele
vados do que nos não-fumantes. Já em pessoas anêmicas, os níveis hemáticos 
dos metais (cádmio, chumbo e mercúrio) serão mais baixos, apesar da ex
posição, devido à carência de eritrócitos que são responsáveis pela distri
buição desses agentes. No Brasil, os níveis de crômio encontrados em pei
xes coletados em rios de Minas Gerais excederam 35 vezes o valor reco
mendado para a ingestão humana (Jordão et al., 1997).

A exposição ao chumbo é de particular interesse em crianças, uma 
vez que, devido ao estágio de desenvolvimento do sistema nervoso, podem 
tomar-se mais suscetíveis aos efeitos tóxicos. O chumbo tende a se concen
trar na substância cinzenta, com maiores concentrações no hipocampo e em 
ordem decrescente, cerebelo, córtex e medula. Além disso, o chumbo pode 
afetar subtipos de receptores dopaminérgicos e ocasionar supersensibilidade 
envolvendo D, e D2, além de alterar a síntese de dopamina cerebral (Ghazi- 
Khansari et al., 1998). Pode ainda ocasionar neuropatia periférica, 
desmielinização e degeneração axonal, em especial de neurônios motores, 
em concentrações menores do que 40 mg dl1 (EPA, 1986). Alguns autores 
sugerem que o chumbo desloca o cálcio em sítios pré-sinápticos e afeta a 
liberação de neurotransmissores.

A mobilização do acúmulo de chumbo dos ossos matemos é impor
tante durante a fase de gestação e lactação e pode ser proveniente da expo
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sição ocupacional, da água contaminada ou da emissão de poluentes na 
atmosfera. Com a idade, pode haver um aumento dos níveis de chumbo 
circulantes devido à osteoporose.

O metilmercúrio causa parestesia em adultos e retardamento 
psicomotor em recém- nascidos. Ao nascer, a criança pode aparentar nor
malidade, mas, após 12 meses, há um retardo no aprendizado da fala e do 
andar e ocorrência de convulsões, ataxia e outros distúrbios motores.

O chumbo produz disfunção reprodutiva por alterações endócrinas. 
Inicialmente, foi considerada como doença ocupacional em adultos. Entre
tanto, também pode causar alterações endócrinas associadas à exposição 
ambiental em mulheres grávidas. Alguns estudos epidemiológicos indicam 
que a exposição ao chumbo durante a gestação resulta em um menor perío
do gestacional e um aumento da mortalidade infantil (Ronis et al., 1998).

O mercúrio pode acumular-se na glândula pituitária e afetar a pro
dução de gonadotropinas. O eixo hipotálamo-pituitária-ovário pode ser afe
tado por metais pesados direta ou indiretamente e, com isso, alterar a secre
ção de prolactina, adrenocorticóides e hormônios tiroideanos (Gerhard et 
al., 1998).
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