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Apresentagao

Este manual tem como objetivo ajudar de forma pratica o médico do trabalho a elaborar um Pro-
grama de Controle Médico de Saude Ocupacional (PCMSO) de expostos a agentes quimicos nos ambientes
de trabalho e a conduzir a avaliagdo de saude destes trabalhadores. Nao ha a pretensao de tratar de todas as
questdes complexas e os desdobramentos da atividade de monitoramento da saude de trabalhadores.

Para que este objetivo seja alcangado, sdo apresentados os conceitos basicos relacionados aos
parémetros utilizados em toxicologia, aos indicadores bioldgicos de exposicao e a interpretacéo dos seus valo-
res de referéncia, servindo-se sempre de exemplos para ilustrar os conceitos.

Depois da definigdo do que séo e de como devem ser utilizados os indicadores, sdo apresentadas
varias formas de abordagem das diversas situagdes encontradas nos ambientes de trabalho a fim de auxiliar
na tomada de decisdo no que tange a necessidade de se realizar ou ndo o Monitoramento Biolégico (MB) da
exposicao.

Por fim, aborda-se a questao pratica de como deve ser elaborado um PCMSO para riscos quimi-
cos, utilizando-se de exemplos dos dois principais tipos de indicadores: de exposicao e de efeito.

Espera-se que esta publicagéo seja util para um melhor controle da saude dos trabalhadores ex-
postos a substancias quimicas.
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1
Introdugao

Os exames ocupacionais podem ser classificados de acordo com seus objetivos, os quais de-
vem estar claros para o médico antes da sua realizagdo. O que define o0 objetivo do exame é qual decisdo deve
ser tomada a partir do de seu resultado. Entre as principais decisdes, estao:

» Os agentes agressivos do ambiente de trabalho estdo em niveis aceitaveis ou pode-
rado causar, ou ja estdo causando, algum agravo a saude dos trabalhadores?

« O trabalhador esta apto ou inapto para a fungcéo que exerce? Tem alguma restricao?
Necessita tratamento/acompanhamento especial de sua saude?

Se 0 exame ndo esclarece nenhum dos itens acima, deve-se questionar se ha sentido realiza-lo.

O Comité Misto CCE/NIOSH/OSHA apresentou, em 1980("), algumas definicdes classicas:

Monitoramento: atividade sistematica, continua ou repetitiva, planejada para implemen-
tar, se necessario, medidas corretivas relacionadas a saude;

Monitoramento do ambiente: consiste na avaliagdo de agentes no ambiente de traba-
Iho para quantificar a exposigao dos trabalhadores e avaliar o risco a saude, comparando
os resultados com referéncias apropriadas;

Monitoramento Biolégico (MB): consiste na avaliacdo de agentes quimicos ou seus
metabdlitos em tecidos, secregoes, excregdes, ar exalado ou qualquer combinacgao des-
tes para avaliar o risco a saude quando comparado com referéncias apropriadas;

Vigilancia a saude: consiste no exame médico periddico de trabalhadores expostos com
0 objetivo de proteger a saude e prevenir o aparecimento de doengas relacionadas com o
trabalho. A deteccao de doencas ja instaladas esta fora do escopo desta defini¢cao.

As definicdes acima mostram que a protecéo dos trabalhadores expostos a agentes quimicos néo
€ apenas uma tarefa médica, mas envolve uma série de atividades que devem ser realizadas de forma a arti-
cular a avaliagdo ambiental e a avaliagao da saude. Uma parcela da responsabilidade € do médico, e este deve
realizar suas atividades com todo o cuidado.
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2
O monitoramento da saltde dos
trabalhadores expostos a agentes quimicos

A Organizagéo Internacional do Trabalho (OIT) considera como principal objetivo dos exames mé-
dicos ocupacionais a avaliagdo da efetividade das medidas de controle do ambiente de trabalho®.

Além do escopo principal, complementa com outros objetivos:

» deteccao de anormalidades clinicas ou pré-clinicas em um momento em que uma
intervencdo é benéfica a saude dos individuos;

» prevencgao de futura deterioragdo da saude dos trabalhadores;

» reforgo do aconselhamento referente aos métodos de trabalho seguros e de manuten-
¢ao da saude;

» avaliagdo da aptidao para um determinado tipo de trabalho, sendo a preocupacao
presente a adaptacao do local de trabalho para o trabalhador.

A OIT ainda reforga o objetivo principal da avaliagdo médica ocupacional quando afirma que:

a investigagdo da origem e causas subjacentes dos incidentes, lesdes e enfermidades, deveria
permitir a identificagdo de qualquer deficiéncia em um sistema de gestdo de SST e estar docu-
mentada [...] as medidas corretivas resultantes das investigagdes deveriam aplicar-se com o fim de
evitar que se repitam os casos de lesdo, enfermidades ou incidentes relacionados ao trabalho.®
O monitoramento da saude dos trabalhadores expostos a agentes quimicos tem duas vertentes

principais: a vigilancia a saude e o MB da exposigao.

2.1 Vigilancia a salude
Envolve os exames médicos voltados para um possivel aparecimento de alteragdes relacionadas
com o(s) efeito(s) do(s) agente(s) quimico(s) a que os trabalhadores estéo expostos. Tem como objetivo principal

a deteccéo precoce de um possivel efeito da(s) substancia(s) presente(s) no ambiente de trabalho, seja por uma
hipersuscetibilidade individual, seja pela falta de controle da exposi¢céo por parte da empresa.

O exame médico pode consistir somente em exame clinico (anamnese e exame fisico) ou ser com-
plementado por exames laboratoriais da esfera de analises clinicas, de imagem etc. Ndo sdo exames da area
de toxicologia, mas da area da clinica médica.
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O exame médico de vigilancia a saude ¢é utilizado para detecg¢do precoce de possiveis efeitos. Este
tipo de monitoramento de efeitos ndo é utilizado somente para agentes quimicos, mas constitui uma pratica co-
mum na Medicina do Trabalho para todos os tipos agentes agressivos. Por exemplo, para trabalhadores sujeitos
a movimentos repetitivos, pode-se recorrer a uma anamnese € a um exame fisico com atengéo especial aos
membros superiores; em individuos expostos a ruido elevado, a audiometria € uma ferramenta essencial para
detecgao precoce do efeito auditivo deste agente fisico; a telerradiografia de térax é realizada para a detecg¢ao
precoce de uma possivel pneumoconiose por aerodispersois fibrogénicos; uma prova de fungéo pulmonar é
indicada para expostos a agentes quimicos que possam causar asma ocupacional, como, por exemplo, o Tolue-
nodisocianato — TDI (CAS 584-84-9).

2.2 Monitoramento biolégico da exposigao ocupacional

O MB de exposigao a agentes quimicos € uma atividade que faz parte do monitoramento da saude,
mas nao se confunde com ele, sendo diferenciado da Vigilancia a Saude por Golchfeld®. Enquanto esta € uma
atividade de seguimento ao longo do tempo visando a detectar precocemente agravos a saude causados por
um agente presente no ambiente de trabalho, o MB de exposi¢édo € um corte transversal em grupo de trabalha-
dores expostos ao mesmo agente claramente definido e ndo necessariamente em intervalos de tempo fixados
previamente.

O MB é uma das ferramentas de primeira linha a disposicdo de médicos, higienistas e outros
profissionais de saude no trabalho e constitui fundamentalmente um complemento das atividades de vigilancia
ambiental®. Objetiva verificar a absorgdo da substancia monitorada e ndao tem relagdo com detecgao de al-
teragoes clinicas, tarefa esta da Vigilancia a Saude.

Para este monitoramento, utilizam-se indicadores bioldgicos especificos que tém relagdo com as
exposi¢cdes nos ambiente de trabalho.

O MB da exposicéo, nao obstante ser complementar, apresenta uma série de vantagens em rela-
¢do ao monitoramento ambiental, dentre as quais pode-se citar a identificacao de®5"):

1. Exposicéao relativa em um periodo de tempo prolongado;
2. Exposicao resultante da movimentagéo do trabalhador no ambiente de trabalho;

3. Absorgcao de uma substancia através de varias vias de absorgao e nao apenas do
sistema respiratorio;

4. Exposicao global decorrente de varias fontes de exposigcéo, seja ocupacional, seja
ambiental;

5. Quantidade da substéncia absorvida pelo trabalhador em fungéo de outros fatores
(atividade fisica no trabalho e fatores climaticos);

6. Quantidade da substancia absorvida pelo trabalhador em fun¢éo de fatores individu-
ais (idade, sexo, caracteristicas genéticas, condi¢des funcionais dos 6rgaos relacio-
nados com a biotransformacao e eliminagéo do agente toxico).

Como o MB da exposi¢gao complementa o monitoramento ambiental, se ndo existirem agdes de
Higiene do Trabalho no controle dos ambientes de trabalho, e se os achados nos exames nao forem Uteis para
retroalimentagdo do controle do ambiente, os exames médicos ocupacionais (incluindo o MB da exposigao)
servirao apenas para uma série de outros propositos, como cumprir legislagéo trabalhista, notificar agravos de
saude a Previdéncia Social, entre outros, mas conceitualmente nao se estara realizando o seu intuito basico,
que é o monitoramento da exposigao ocupacional a um agente quimico.
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Monitoramento médico

Vigilancia em salde — Realizada para monitorar possiveis efeitos de um determinado agente. E composta

de exame clinico e, se necessario, complementares, voltados para a detecg¢ao precoce do aparecimento
de efeitos.

Monitoramento bioldgico da exposicao — Realizado por meio de indicadores bioldgicos especificos. Obje-
tiva verificar se o controle da exposi¢cao implantado no ambiente de trabalho esta eficaz.
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3
Parametros para controle da

exposigao ocupacional a agentes quimicos

Paracelsus® no século XVI ja dizia que a diferenga entre um veneno e um remédio é a dose. Da
mesma forma, a diferenga entre o aparecimento ou ndo do efeito nocivo de uma substancia quimica é funda-
mentalmente a dose e as condi¢cdes de exposigdo. Assim, toda a substancia quimica é téxica, pois, dependendo
da dose e da via de introdugéo, qualquer substancia pode ser nociva e seria uma redundancia falar em “subs-
tancia téxica”. Até a agua em grandes quantidades tem efeitos nocivos: a intoxicagao hidrica. Existem relatos até
de casos fatais em pessoas que desenvolveram polidipsia em consequéncia de doengas mentais que levaram
os pacientes a ingestdo exagerada de agua.®'?

Por isso a toxicologia € uma ciéncia quantitativa, sendo necessario o estabelecimento da quantida-
de da substancia (dose) que provoca determinado efeito. Em termos ocupacionais, a dose pode ser traduzida
por meio da concentragéo que existe no local de trabalho e do tempo em que o trabalhador ai permanece exer-
cendo suas tarefas.

3.1 Parametros utilizados em toxicologia

3.1.1 Para os efeitos agudos

A toxicologia procura estabelecer pardmetros indicativos da relagdo dose x resposta por meio de
varios indicadores. Para os efeitos agudos, os principais indicadores s&o:

» Dose Letal 50 (DL50): Como existe uma variagéo bioldgica entre individuos da mesma
espécie que também influencia a resposta a substancias quimicas, a DL50 foi definida
como a dose de uma substancia que leva a morte metade (50%) de uma determinada
espécie. Pode ser entendido como um efeito médio. E estabelecido experimentalmen-
te em animais e a administragédo pode ser por diferentes vias: oral, intravenosa ou ou-
tras (intraperitoneal, subcutanea, dérmica). Avalia somente os efeitos agudos e pode
ser extrapolado com reservas para seres humanos, mas € um indicador que mostra
o efeito imediato da substancia. Os resultados sao apresentados em miligramas ou
gramas por kilograma de peso (mg/kg ou g/kg) e variam de acordo com a espécie, a
idade, o sexo do animal e a via de introdugao.™

+ Concentragdo Letal L50 (CL50): E semelhante a DL50, mas é definido para substan-
cias dispersas no ar e administradas por inalagao, sendo esta via mais semelhante a
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via de exposigéo ocupacional. Os resultados sdo apresentados em miligramas por litro
de ar (mg/L) ou ainda em partes por milhdo (ppm) para contaminantes na forma de
vapor ou gas, e miligramas por metro cubico (mg/m?®) para material particulado (so6lido
ou liquido).

* IPVS ou IDLH: Imediatamente Perigoso para Vida ou Saude, traducéo de IDLH (Im-
mediately Dangerous to Life or Health). E o parametro para toxicidade aguda mais
importante em saude ocupacional. E a concentracdo da substancia no ar ambiente
a partir da qual ha risco evidente de morte, ou de causar efeito(s) permanente(s) a
saude, ou de impedir um trabalhador de abandonar uma area contaminada. A Occu-
pational Safety and Health Administration (OSHA) e o National Industrial Occupational
Safety and Health (NIOSH) dos Estados Unidos estabeleceram o valor IPVS ou IDLH
para muitas substancias. A OSHA determina que, para um trabalhador permanecer
em um ambiente com concentragdo do agente quimico maior ou igual ao IPVS, ele
deve estar protegido com respiradores autdbnomos ou ar mandado.(? Este parametro
foi concebido especialmente para substancias corrosivas, asfixiantes ou com efeitos
agudos sobre o sistema nervoso central. E obtido a partir de dados com animais de
laboratério e acidentes ocorridos com trabalhadores expostos, quando disponiveis.
(M No Quadro 1, pode-se fazer uma comparagao entre os principais parametros de
toxicidade aguda para algumas substéancias.

Quadro 1 Parédmetros de toxicidade aguda de algumas substanciast?

DL50 DL50
CL50 em ppm para CL50 em ppm para . ) IDLH em
Substéncia ratos para 4 horas de | camundongos para 4 via oral, via oral, m
exposigdo horas de exposicédo ratos em camundongos em pp
mg/kg mg/kg
Benzeno 13.700 13.200 930 4.920 500
Etanol 32.380 30.000 7.060 3.300
Solugéo de
formaldeido a 35,5% 267 20
em agua
Monéxido de carbono 1.807 1.200
Gas sulfidrico 444 335 100

3.1.2 Para efeitos crénicos

Para os efeitos crénicos, sdo levados em conta principalmente os efeitos a exposi¢cdes a peque-
nas doses (ou concentragcdes) em periodos longos. Ocorrem geralmente efeitos sistémicos nos érgaos alvo da
substancia e ainda a carcinogénese, a mutagénese e os efeitos sobre reprodugao.

Quando se trata de efeitos cronicos, as doses em que nado se observam efeitos sdo muito impor-
tantes para balizar uma exposi¢céo segura. Com este objetivo, sdo definidos os parametros de menores doses
em que se observam ou nao os efeitos adversos de uma determinada substancia quimica: LOAEL, NOAEL e
NOEL. Segunda a Anvisa, as definigcdes sdo:
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» LOAEL (Lowest Observed Adverse Effect Level) — Menor nivel em que se observa
efeito adverso: € a menor concentragao da substancia que causa uma alteragao
considerada adversa.

* NOAEL (No Observed Adverse Effect Level) — Nivel sem efeito adverso observado:
€ a maior concentragado da substancia que ndo causa efeitos adversos observados.

* NOEL (No Observed Effect Level) — Nivel sem efeito observado: é a maior concen-
tracao da substancia encontrada por observagao e/ou experimentagao que nao causa
alteracoes fisiopatoldgicas nos organismos tratados, diferentemente daqueles obser-
vados nos controles da mesma espécie e cepa, sob as mesmas condicdes do ensaio.

A estas defini¢des, a Environmental Protection Agency (EPA) agrega, entre os efeitos ndo obser-
vados, o aumento da frequéncia e da gravidade do efeito na populagcéo exposta em relagdo a um grupo controle
apropriado™), ou seja, leva em conta as observacoes epidemiolégicas em populagoes.
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q
Limites preventivos em toxicologia

Com o objetivo de prevenir os efeitos danosos das substancias quimicas a saude, a toxicologia
desenvolve limites para serem utilizados em diversas areas. A concentragdao NOAEL é normalmente o ponto de
partida. Como exemplo, pode-se citar um paradmetro muito utilizado na area de aditivos de alimentos: a Ingestao
Diaria Aceitavel (IDA). A IDA foi definida pela Organizagdo Mundial da Saude e Organizagao das Nagdes Unidas
para a Alimentagéo e Agricultura (OMS/FAQO) como:

uma estimativa efetuada pela JECFA da quantidade de aditivo de alimentos, expressa em relagéo
ao peso corporal, que uma pessoa pode ingerir diariamente durante toda a vida, sem risco apre-
ciavel para a saude.(®

Para determinar a IDA para um aditivo alimentar, normalmente se toma a dose NAOEL e se divide
por cem?, como fator de seguranca. Para residuos de praguicidas nos alimentos, de forma similar, sdo determi-
nados os Limites Maximos de Residuos (LMR).

Na area de toxicologia ambiental também s&o determinados limites ambientais para contaminantes
que podem estar no ar, na agua e nos solos. Os principios sdo semelhantes ao da IDA e também levam em
conta a NAOEL e mais um fator de segurancga de no minimo cem.

4.1 Limites de Exposigao Ocupacional (LEO)

Em toxicologia ocupacional, os efeitos agudos e crénicos causados pelas exposicdes a agentes
quimicos nos ambientes de trabalho sao levados em conta para o estabelecimento de limites de exposi¢cao ocu-
pacional (LEOs). Os critérios para a definicdo de LEOs variam entre os paises e mesmo de uma instituicdo para
outra dentro de um mesmo pais. Como a maioria dos LEOs sao atualizados periodicamente, devem-se procurar
sempre as referéncias mais recentes em sua consulta. A tendéncia geral é dos valores ficarem cada vez me-
nores, pois a toxicologia vai revelando efeitos nocivos de substancias em concentragdes cada vez mais baixas.

Os LEOs podem ou nao ter valor legal. No Brasil, sdo denominados Limites de Tolerancia (LTs),
sendo definidos como “a concentragao ou intensidade maxima ou minima, relacionada com a natureza e o tem-
po de exposi¢ao ao agente, que nao causara dano a saude do trabalhador, durante a sua vida laboral”, e estdo
estabelecidos nos Anexos 11 e 12 da Norma Regulamentadora n2 15 do Ministério do Trabalho e Emprego.('®

@ As premissas para o estabelecimento do valor de seguranca de 100 baseiam-se na suposi¢cdo de que o ser humano &
cerca de 10 vezes mais sensivel que os animais de experimentacao, e que entre os humanos, os suscetiveis séo cerca de
10 vezes mais sensiveis que a média da populagéo “normal’, levando a composic¢ao do valor 100 (10 x 10).
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Nos EUA, a American Conference of Governmental Industrial Hygienists (ACGIH) publica LEOs
denominados Threshold Limit Values (TLV), que nao possuem valor legal. Define TLV como: “as concentragdes
de substancias quimicas no ar, as quais, acredita-se, a maioria dos trabalhadores possa estar exposta, repe-
tidamente, dia apés dia, durante toda uma vida de trabalho sem sofrer efeitos adversos a saude”. Existem trés
tipos de TLV: os limites Time-Weighted Average (TWA) ou média ponderada no tempo; os Short-Term Exposure

Limit (STEL) ou limites de exposigao para curto-prazo; e o Ceiling (valor-teto)." 1)

O limite média ponderada no tempo (TLV-TWA) é a concentragcdo média do agente quimico que
deve ser respeitada nas jornadas de trabalho (8 horas diarias e 40 horas semanais) e geralmente se modifica
em fungdo de inUmeras variaveis dos ciclos produtivos e ambientais. O limite de exposigcdo média ponderada
de 15 minutos (TLV-STEL) ndo deve ser ultrapassado em momento algum da jornada e é suplementar ao
TLV-TWA. O limite de exposicado Ceiling € a concentragdo maxima que nao deve ser excedida em qualquer
momento da exposicdo no trabalho. Geralmente é definida para substancias irritantes e/ou asfixiantes” e sua
definicdo é a mesma do valor-teto da legislagao brasileira.(™® Os valores de exposigdo em curto prazo também

sdo importantes para as substancias irritantes, causticas e asfixiantes.

No entanto, a ACGIH adverte que os TLVs n&o protegerdo adequadamente todos os trabalhadores,
pois “ndo representam uma fina linha de separagao entre um ambiente de trabalho saudavel e ndo saudavel, ou
um ponto no qual ocorrera um dano a saude”. Algumas pessoas podem apresentar desconforto, ou até efeitos
adversos mais sérios a saude, quando expostas a substancias quimicas em concentragdes iguais ou mesmo

inferiores aos limites de exposic¢ao.

A Occupational Safety Health Administration (OSHA) publica LEOs com valor legal nos EUA deno-
minados de PEL (Permissible Exposure Limit). Também utiliza a média ponderada de 8 horas de exposi¢gdo com
a mesma denominacgéo da ACGIH (TWA) e o define: “o TWA-PEL ¢é o nivel de exposigéo estabelecido como o
nivel mais alto de exposi¢cao de um trabalhador pode estar exposto por 8 horas a, sem incorrer o risco de efeitos

adversos para a saude™®.

No Reino Unido, o érgédo governamental encarregado da fiscalizagdo dos ambientes do trabalho, a
Health and Safety Executive (HSE), publica os Workplace Exposure Limits (WEL), que também tém valor legal.
Estabelece, ainda, os WELs para média ponderada de 8 horas de jornada (WEL-TWA) e o parametro para ex-

posicdes de 15 minutos (WEL-STEL), mas ndo ha um valor teto (ceiling) como o definido pela ACGIH.("®

A Agéncia para Saude e Seguranga no Trabalho da Unido Europeia, a European Agengy for Safety
and Health at Work (EASHW), por meio do Scientific Committee on Occupational Exposure Limits (SCOEL),
estabelece LEOs com a denominacgéo de Occupational Exposure Limits (OEL) ou Occupational Exposure Limits
Value (OELV). Ha dois tipos de OELVs: os obrigatorios, ou seja, niveis que devem ser atingidos, denominados
binding Occupational Exposure Limits Value (bOELV), e os indicativos ou recomendados, ou seja, que devem
ser perseguidos como objetivo, mas ndo sdo obrigatérios: os indicative Occupational Exposure Limits Value
(iIOELV). Os paises membros da Unido Europeia podem adota-los ou ndo. Os OELs da SCOEL séao estabe-
lecidos para a protegao de trabalhadores adultos saudaveis, embora, em alguns casos, eles também visem a
proteger “subgrupos sensiveis”. Normalmente, os limites de exposicdo ndo se aplicam a mulheres gravidas e

lactantes, por exemplo, e uma agao especifica deve ser tomada quando necessario para proteger esse grupo.©@®
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As diferengas entre os LEOs destas diversas entidades pode ser vista no quadro a seguir:

Quadro 2 Diferengas entre alguns limites de exposicao ocupacionais, média ponderada para 8 horas diarias de
exposigao entre algumas instituicdes e paises

LEO LT — MTE - EUA-TLV- | EUA-PEL- eerwy | UK—WEL
Substancia Brasil™ ACGIH™ OSHA®* EU - OELV ™ (FxxxH)
CAS
Benzeno
(21) (ke kkkk) (22) (23) (27) (28)
CAS 71-43-2 1 ppm 0,5 ppm 1 ppm 1 ppm(b) 1 ppm
Tolueno .
(16) (22) (24) (27) (28)
CAS 108-88-3 78 ppm 20 ppm 100 ppm 50 ppm(i) 50 ppm
Chumbo
Inorgéanico 0,1 mg/m3(® 0,05 mg/m3@ | 0,05 mg/m3@) | 0,15 mg/m3(b)@ | 0,10 mg/m?©®
CAS 7439-92-1
Cloroférmio .
(16) (22) (26) (27) (28)
CAS 67-66-3 20 ppm 10 ppm 50 ppm 2 ppm (i) 2 ppm
n-hexano i
- (22) (26) @7 (28)
CAS 110-54-3 50 ppm 500 ppm 20 ppm(i) 20 ppm

(*) Limites de Tolerancia — Ministério do Trabalho e Emprego — Brasil

(**) Threshold Limit Values —~ACGIH — Estados Unidos (sem valor legal)

(***) Permissible Exposure Limit — OSHA — Estados Unidos (com valor legal)
(****) Occupational Exposure Limits Value — SCOEL — Unido Europeia

(*****) Workplace Exposure Limits — HSE — Reino Unido.

(******) 1 ppm ndo é o LT, mas o Valor de Referéncia Tecnoldgico (VRT) para o setor de petréleo, sendo de 2,5 ppm o VRT
para o setor siderurgico.

(b) LEO “binding” ou obrigatério

(i) LEO “indicative” ou indicativo.

Nota-se no Quadro 2 que, dentro de uma mesmo pais (EUA), os niveis da OSHA, com valor legal,
sdo, em geral, maiores que os da ACGIH, que séo na verdade uma recomendagédo de uma organizagéo néo
governamental (ONG). Sendo assim, as empresas sao obrigadas a seguir os LEOs definidos pela OSHA, mas
podem adotar voluntariamente, ou através de negociagdes com os sindicatos de trabalhadores, os LEOs da
ACGIH, ou ainda de qualquer outra fonte.

Da mesma forma, os OELVs da Unido Europeia sdo, na sua maioria, “indicative”, ou seja, sao re-
comendagdes apenas.

No Brasil, os LTs da NR-15 de 1978, ainda em vigor em 2013, foram elaborados a partir dos niveis
da ACGIH de 1977, corrigidos para a jornada de 48 semanais com a férmula de Brief e Scala®?.

Os LEOs podem mudar com o passar do tempo. Geralmente ficam mais baixos, pois podem ocor-
rer descobertas de novos efeitos em concentragées mais baixas com a evolugao da propedéutica armada e do
conhecimento em fisiopatologia e, ainda, o0 aumento e a quantidade estudos epidemiolégicos. Um exemplo é
o LEO de benzeno. Em 1972, a ACGIH recomendava como TLV-TWA para benzeno o valor de 25 ppm®", en-
quanto que a partir de 2001 recomenda 0,5 ppm, ou seja, um valor 50 vezes menor. O efeito no qual a ACGIH se
baseou para estabelecer este LEO para o benzeno foi a leucemia, ndo obstante esta substancia possuir outros
efeitos, notadamente no sistema nervoso central, no figado, e ainda ser um depressor da medula éssea, pois,
para esses efeitos, as concentracdes necessarias seriam mais elevadas.®?
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5
Indicador biolégico

A OMS e a OIT definem indicador biolégico, ou biomarcador, como “toda a substancia, estrutura
ou processo que pode ser quantificado no organismo ou nos seus meios biolégicos, que influencia ou prediz a
incidéncia de um acontecimento ou de uma doenca”.®® Visa, portanto, apreciar o risco derivado da exposicao,
néo pela presenga do agente no ambiente, em maior ou menor concentragao, como os LEOs, mas em fungao
da quantidade que efetivamente foi absorvida pelo organismo.®%

Distinguem-se trés tipos de biomarcadores diferentes ©:67.33.3435);
* de dose interna
* de efeitos
+ de susceptibilidade

Dentro dos objetivos deste manual, somente serdo tratados os indicadores de dose interna e de
efeitos.

5.1 Indicadores Bioldgicos de Exposigao (IBEx) ou de dose interna

Representam a dose interna, ou seja, relaciona-se, com a quantidade de agente quimico que pene-
trou no organismo e foi efetivamente absorvida. Assim, a partir da concentragao do indicador, pode-se estimar
qual a concentragao ambiental do agente a que foi exposto o trabalhador.

Desse modo, um indicador de exposi¢cao deve ter relagao com a concentragdo ambiental a que
o trabalhador esta exposto por via respiratéria. Ou seja, a condi¢cao basica para um indicador bioldgico é que
a concentragao deste (a propria substancia ou um dos seus metabdlitos) em meio bioldgico (sangue, urina, por
exemplo) deve ter uma boa correlagdo com a concentragdo ambiental da substancia.

A existéncia ou ndo de uma correlagao é obtida experimentalmente colocando-se, no eixo x de um
grafico, os valores das concentragbes ambientais do agente quimico que esta sendo estudado e, no eixo y, os
valores correspondentes da concentragao do candidato a indicador em meio biolégico. A correlagao € medida
geralmente por meio do coeficiente correlagao linear de Pearson (r). O r pode variar de -1,0 a +1,0. Quanto
mais préximo de +1,0 ou -1,0 (a correlagdo pode ser negativa, mas existente), melhor a correlagéo. Na pratica,
quando o coeficiente de Pearson € menor que +0,7, a substancia dosada nao é recomendada para ser indicador
biolégico de exposicdo. Quanto mais proximo de 1, melhor a correlagdo e o comportamento do indicador. Tam-
bém se deve determinar a equagéao da reta no formato y = ax + b, que relaciona as duas variaveis, permitindo-se
assim fazer uma estimativa dos valores de concentragcdes ndo obtidos experimentalmente.®®
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Como exemplo, pode-se ver na Figura 1 o comportamento do acido hipurico urinario e a concen-
tracéo de tolueno (CAS 108-88-3) no ar.

6

5 A
‘
34

Hippuric acid in urine (g/g creatinine)

24 0.97 P<0.001
0.51 +0.0024 x
1 e
Y — T T T T
0 400 800 1200 1600 2000

Toluene in air (c.t.) ppm

Figura 1 Correlagdo entre concentracao de tolueno no ar em ppm e acido hipurico urinario em g/g.creat®”

Na Figura 1, o coeficiente linear de Pearson (r) é de 0,97 (p<0,001), e a equacgao da reta é descrita
pory = 0,51 + 0,0024x. Com esta correlacao, pode-se utilizar, a principio, o acido hipurico urinario como indica-
dor de exposicéo ao tolueno. De modo geral, a correlagdo deve ser linear na faixa proxima ao LEO do agente
quimico estudado, mas esta questao sera aprofundada adiante.

Nos casos em que a relagao entre duas variaveis nao € linear, pode aparecer uma curva e, nestes
casos, para efeitos de calculo, deve-se transformar uma varidvel em logaritmica, tornando, assim, a relacao
linear, o que permite calcular a correlacdo linear. A equagéo da curva se exprime como y = a.e®¥, sendo e o
ndmero neperiano (2,718281).4® Pode-se ver um exemplo na Figura 3 no item 5.2.2.

Do ponto de vista de analise quimica em meio bioldgico, € possivel realizar a determinagao quanti-
tativa de inumeras substancias, mas, na maioria das vezes, nao existe a correlagao entre as concentragdes do
ambiente e a do meio bioldgico, ndo sendo possivel, portanto, utilizar-se desta analise quimica como indicador.
Um exemplo € o manganés: néo existe correlagao linear entre as concentragdes deste metal em meio bioldgico
e o ambiente.®%4% Para se ter uma ideia desta falta de correlagédo, foi realizada a avaliagdo ambiental de man-
ganés no ar em um grupo de cerca de 200 soldadores MAG expostos a fumos metalicos, onde a concentragao
média foi de 302,2 ug/m3. Como grupo controle (n&o exposto), foi utilizado um grupo de dezenas de prensistas
que trabalhavam em outra area da empresa e em cujo ambiente foi determinada uma concentragdo média de
2,6 ug/m3de manganés. Em ambos foi determinada a concentragédo de manganés na urina, e o grupo exposto
apresentou uma média de 7,52 pg/L, enquanto o grupo controle apresentou média de 7,49 ug/L, ou seja, apesar
da concentracdo no ar dos expostos estar cerca de 116 vezes maior, ndo houve diferenga entre as concentra-
¢Oes urinarias de manganés entre os dois grupos.“?”

Como o manganés, outros metais como cobre®, aluminio, titdnio, vanadio e zinco podem ser quan-
tificados em meio biolégico, mas ndo podem ser utilizados como indicadores biolégicos de exposigao
ocupacional, pois ndo tém boa correlagao linear com as concentragdes ambientais do elemento quimico no
ambiente de trabalho.

® A dosagem de cobre sérico € util para o diagndstico da Doenga de Wilson e ndo como indicador de exposigédo ocupacional
a este metal.
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O risco do uso de falsos indicadores

Podem-se cometer muitos erros graves, com grande prejuizo aos trabalhadores expostos, realizando-se
dosagens de falsos indicadores. O pior deles € o falso negativo, quando se concluiu que os trabalha-
dores estao protegidos, quando nao estdao. Também se pode concluir que a exposicao esta elevada,
quando ndo esta.

Além da existéncia de correlagédo com a exposigao ambiental, a toxicocinética de uma substancia
também é importante para a possibilidade de se estabelecer um indicador biolégico de exposigéo ou néo. O for-
maldeido (CAS 50-00-0) tem uma biotransformagao tao rapida que é impossivel de se estabelecer um indicador
atil na pratica?. Gases e vapores irritantes fortes, como cloro (Cl, — CAS 7782-50-5), diéxido de enxofre (SO,
— CAS 7446-09-5), acido cloridrico (HCI — CAS 7647-01-0), ozona (O, — CAS 10028-15-6), aménia (NH, — CAS
7664-41-7) e dioxido de nitrogénio (NO, — CAS 10102-44-0) também n&o possuem indicadores, pois sdo muito
reativos e tém efeitos basicamente em mucosas nos locais de contato, e a parcela absorvida como ion pela
mucosa sera pouco significativa do ponto de vista quantitativo em relagdo as quantidades que normalmente
existem no organismo.©

Pelos motivos acima é que existem publicados pela ACGIH, em 2012, mais de 700 LEOs para
substancias quimicas, sendo que apenas 47 delas possuem IBExs.??

Atengao

A existéncia de analise quimica quantitativa de uma determinada substancia em meio biolégico nédo sig-
nifica que esta possa ser usada como um IBEXx.

Para que a dosagem bioldgica possa ser utilizada como um IBEx deve existir uma correlagao linear
entre as concentragdes ambientais no ambiente de trabalho e as concentragbes em meio biolégico da
substancia e/ou seu metabalito.

5.2 Valores “limites” para indicadores biolégicos de exposicao

O IBEx deve ter um valor limiar de referéncia apropriado com o qual o resultado da dosagem possa
ser comparado para que se possa decidir se a exposi¢ao esta aceitavel ou ndo. Nao se trata de um “limite” pro-
priamente dito, mas de um indice, uma referéncia’. Em diferentes fontes, assume diferentes nomes e definigdes.
Neste texto, sera utilizada a denominagéao Limite Bioldgico de Exposi¢ao (LBE), para ficar congruente com a
denominagao do Limite de Exposicao Ambiental (LEO) e diferenciar claramente do termo Indicador Bioldgico
de Exposicao (IBEXx).

No Brasil, o LBE é denominado indice Bioldgico Maximo de Exposigdo (IBMP), definido pela NR-7
do Ministério do Trabalho e Emprego como “o valor maximo do indicador bioldgico para o qual se supde que a
maioria das pessoas ocupacionalmente expostas ndo corre risco de dano a saude”*®. Como se pode observar,
esta definicdo é semelhante a da ACGIH para o seu LEO (ver item 4.1) e ndo possuem significado clinico.

¢ Uma excegéo entre os irritantes primarios é o acido fluoridrico (HF — CAS 7664-39-3), o flior (F2 — CAS 7782-41-4) e
os outros gases acidos fluorados, porque geram ion fluoreto (F~, um elemento que existe normalmente em quantidades
pequenas no organismo) nas mucosas, o qual € absorvido e pode causar uma doenga sistémica conhecida como Fluorose.
4 Como se vera no item 8.2, os IBEx de dose interna devem, de preferéncia, ser analisados de forma coletiva por meio de
ferramentas estatisticas aplicadas ao GES, visto possuirem uma variagao bioldgica interindividuos e n&o possuirem signi-
ficado clinico.
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Por sua vez, a AGGIH denomina seu LBE como Biological Exposure Indice (BEI), o qual representa
“valores guia de orientacao para avaliar os resultados do MB”, definindo-os como “os niveis de determinantes que
mais provavelmente serdo observados em amostras coletadas de trabalhadores saudaveis que foram expostos a
substancias quimicas na mesma intensidade que trabalhadores com exposi¢ao respiratoria no limite de exposi¢cao
ambiental (TLV)".??

Essa definicao deixa claro que, para os indicadores biolégicos de exposigao ou de dose interna, os
chamados LBEs s&o na verdade correspondentes aos LEOs determinados nos ambientes de trabalho.

Assim, para se determinar o LBE, usa-se a equagéao da reta obtida e se faz uma estimativa do valor

do indicador biolégico correspondente ao valor do LEO da substancia no ambiente.

Feitas essas consideracdes, podemos concluir que:

1. ndo se pode utilizar o IBEx para caracterizar de efeitos de uma substancia.
2. se o valor de LEO sofrer alteragao, o valor LBE também deve se alterado.

o LBE utilizado deve ser da mesma fonte (instituicdo) do LEO em que se esta utili-
zando para controle ambiental.

Tome cuidado

A partir do Quadro 2 da pagina 25 pode-se concluir que sempre se deve utilizar os dois parametros da
mesma fonte sob pena de obter-se resultados incongruentes. Por exemplo, se se utilizar um LEO da
ACGIH na avaliagdo ambiental, deve-se utilizar o IBMP (BEI) da mesma entidade. Se a opgéo for por
OELV europeu, deve-se utilizar o BMGV, que é estimado a partir do valor ambiental utilizado na Europa.

Ha casos em que a mudanga do LEO leva ao abandono de um indicador. O benzeno é um exemplo,
pois, quando o LEO era acima de 10 ppm nos anos 1970," o fenol urinario era utilizado como o indicador biolo-
gico de exposigao, visto ter boa correlagéo linear com a concentragdo ambiental do agente nesta faixa. O fenol
foi posteriormente abandonado, uma vez que, em niveis mais baixos de exposi¢cao (como 1 ppm), a correlagao
entre fenol urinario e benzeno no ar deixa de ser linear.*4 Para os atuais niveis de LEO (ver Quadro 2), foram
adotados outros indicadores que possuem correlagéo linear com concentragdes baixas de benzeno, como o
acido trans-transmuconico (TTMA) e o acido s-fenil mercapturico (S-PMA).“®

Atengao

Os limites bioldgicos de exposicéo de indicadores de exposi¢cao ou de dose interna estdo relacionados
com os limites de exposigdo ambiental e somente avaliam a absorcao da substancia, nao tendo rela-
¢ao alguma com seus efeitos, que devem ser avaliados por exames de vigilancia a saude.

5.2.1 A toxicocinética e toxicodinamica na utilizagdo dos IBExs

A meia-vida de uma substancia ou de seu metabdlito determina o0 momento em que deve ser
realizada a coleta da amostra de material biolégico para analise. A correlagao entre a exposicédo ambiental e
a concentragdo no meio biolégico geralmente é estabelecida para um determinado momento de coleta da
amostra. Se este nao for obedecido, a interpretagcédo do resultado é equivocada.
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Para substancias de meia-vida de menos de um dia, a coleta da amostra deve ser no final da jor-
nada. A correlagao entre exposicéo a tolueno (CAS 108-88-3) e acido hipurico mostrada na Figura 1 s6 é valida
quando a coleta da urina for realizada no final da jornada de trabalho. Se for colhida fora deste momento, nao
ha correlagao valida e ndo se pode utilizar o resultado para nenhuma conclusao.

Da mesma forma que o tolueno, a coleta de amostras para indicadores de substancias de meia-
-vida curta, como benzeno (CAS 71-43-2), xilenos (CAS 1330-20-7), metil-etil-cetona (MEK — CAS 78-93-3),
metanol (CAS 67-56-1), estireno (CAS 100-42-5), tetrahidrofurano (CAS 109-88-3), entre outros, deve ser no
final da jornada.

Para substancias de meia-vida de alguns dias, a coleta deve ser feita no ultimo dia de jornada de
trabalho da semana e representa a absorgéo dos ultimos dias. Como exemplos deste tipo, temos os indicadores
para tricloroetileno (CAS 79-01-06), o etilbenzeno (CAS 100-41-4), o n-hexano (CAS 110-54-3), o nitrobenzeno
(CAS 98-95-3), os hidrocarbonetos aromaticos policiclicos, entre outros.

Para substancias de elevada meia-vida, como chumbo inorgéanico (CAS 7439-92-1) e cadmio (CAS
7440-43-9), o momento da coleta ndo é critico, podendo ser realizada em qualquer momento, desde que o tra-
balhador tenha sido exposto por tempo suficiente para a amostra bioldgica representar bem a exposigéo.©®3 34

Alguns indicadores necessitam de um periodo longo entre o inicio da exposi¢gdo ao agente quimico
e a possibilidade de se utilizar a dosagem biolégica como indicador. Como exemplo, pode-se citar o monitora-
mento da exposi¢cao a cadmio (CAS 7440-43-9) por meio da dosagem de cadmio urinario, pois a dosagem do
metal na urina s6 pode ser utilizada como indicador apds 6 meses de exposi¢cao. Somente depois deste periodo
a metalotioneina (proteina de ligagdo ao cadmio) esta saturada e a cadmiuria reflete a exposigdo ambiental.
Isto € mais nitido para concentragdes ambientais de cadmio acima de 30 pug/m?®. Na Figura 2 abaixo, pode-se
visualizar este fendbmeno.“®
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Figura 2 Relagao entre concentragdo de Cadmio no ambiente em ug/m? e cadmio na urina em pg/L com até 6
meses de exposicao e mais de 6 meses de exposicado®

Como a meia-vida do cadmio no cortex renal é de 10 a 30 anos, o cadmio na urina reflete tanto a
absorgdo do momento, como o passado de exposigdes do metal (e ainda tem correlagdo com danos a fungao
renal, o que sera visto adiante). Assim, a cadmiuria em individuos afastados alguns dias da exposi¢céo ocupacio-
nal € um indicador de acumulo e ndo de exposi¢cao corrente. Ja no sangue, a meia-vida do metal é curta, assim
a dosagem de cadmio no sangue tem relagdo apenas com a exposi¢cdo do momento e nao sofre influéncia de
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exposicdes anteriores. A ACGIH recomenda os dois indicadores (cadmio no sangue e cadmio na urina) para
monitoramento da exposigao, cada um com uma interpretagao diferente.“”

A semelhanca do cadmio, o monitoramento da exposicdo a mercurio metéalico (CAS 7439-97-6)
por meio da dosagem de mercurio urinario somente deve ser realizada 12 meses apos o inicio da exposigao,
pois, antes deste periodo, ndo havera boa correlagédo entre a concentragdo do ambiente de trabalho e a uri-
naria do metal.“%

O momento de coleta

O momento da coleta é critico para um MB de exposi¢ao. Isso pode ser exemplificado pelas dosagens
do acido mandélico e do &cido fenilglioxilico na urina. O total (soma) da concentracdo dos dois metabo-
litos na urina é indicador de exposigao tanto ao estireno (CAS 100-42-5), quanto ao etil-benzeno (CAS
100-41-4), no entanto, enquanto que para monitorar a exposi¢ao ao primeiro, a coleta deve ser no final
da jornada e ter um LBE de 400 mg/g creatina, para o segundo deve ser no final da ultima jornada da
semana e o seu LBE se de 700 mg/g creatinina. A causa é diferenca na toxicicocinética dos dois agentes
em seres humanos.®??

5.3 Indicadores bioldgicos de efeito

Outra forma de realizar o MB de exposicao é baseada no conhecimento dos efeitos bioldgicos pre-
coces que aparecem em consequéncia da absorgéo de um agente quimico. Um indicador de efeito representa
o resultado de uma interagao bioquimica entre a quantidade da substancia quimica absorvida e os receptores
bioldgicos, ou sitios ativos, do organismo.

O principal pré-requisito para indicador biolégico de efeito € que este seja precoce e reversivel.
Uma das definicdes deste tipo de indicador é “a medida de uma alteragcéo bioquimica reversivel causada pela
absorgédo de uma substancia, sendo o grau de alteragdo abaixo de um efeito toxico e ndo associado com um
efeito patoldgico irreversivel”.“®

Uma substancia quimica pode provocar varios efeitos no organismo simultaneamente. Para a elei-
¢ao de um deles para indicador, deve-se escolher o de efeito critico, que seria o primeiro efeito que se verifica
a seguir a uma exposi¢éo.®

No caso do chumbo, por exemplo, o efeito critico € na biossintese da heme, pois o ion chumbo inter-
fere especificamente sobre a atividade enzimatica desta via metabdlica. Em consequéncia da inibicdo da enzima
Delta — Acido Amino Levulinio-Dehidrase (3-ALA-D), o seu substrato (4cido amino levulinico — ALA) ndo pode
ser transformado em Porfobilinogénio, e assim se verifica um aumento da excre¢éo urinaria deste substrato.
Também a enzima Ferroquelatase € inibida, e assim o ion ferro n&o é incorporado na molécula de Protoporfirina
IX, com consequente aumento deste substrato dentro dos eritrécitos. Assim, a determinagao do acido amino le-
vulinico na urina (ALA-U) da Protoporfirina Eritrocitaria (EP)® permite evidenciar a existéncia de um efeito critico
do chumbo inorganico.® 49

Outro exemplo de indicador de efeito é a avaliagao da atividade da Acetilcolinesterase em expostos
a inseticidas organofosforados e carbamatos.

¢ Pode-se também dosar a Zinco Proto Porfirina (ZPP) no lugar da EP, pois a maior parte da Protoporfirina livre se liga ao
Zinco, e como a ZPP é fluorescente, € mais facil realizar a sua determinagéo.

32



5.3.1 O LBE para indicadores de efeito

O valor do indicador do efeito critico que deve ser tomado como limite adverso foi definido em um
simposio internacional realizado pela Agéncia de Protecdo Ambiental dos EUA (EPA), pela OMS e pela Comis-
sdo da Comunidade Europeia. Este limite € quando o efeito provoca:

um comprometimento da capacidade funcional, ou uma diminuigdo da capacidade para compen-
sar um estresse adicional, ou uma diminui¢ao da capacidade de manter a homeostase, uma maior

suscetibilidade a outras influéncias ambientais, ou ainda, se tais deficiéncias sdo susceptiveis de
se manifestar no futuro proximo.™

5.3.2 Relagdo entre indicadores de efeito e de dose interna

Um indicador de efeito adverso, quando ultrapassado, tem consequéncias do ponto de vista de
condutas médicas (afastamento da exposic¢ao, tratamento). Os indicadores de exposi¢céo ou dose interna, por
sua vez, normalmente ndo tém nenhuma relacdo com efeitos e portanto ndo ha providéncias médicas diretas a
serem tomadas. E imperioso notificar estas ocorréncias & area de Higiene do Trabalho para que as medidas de
controle da exposigéo possam ser revistas. Somente os exames de Vigilancia a Saude realizados para aquele
agente quimico, quando alterados, podem levar a providéncias médicas diretas, como afastamento e tratamento.

Por outro lado, alguns indicadores de exposi¢do ou dose interna tém boa correlagédo com seus
indicadores de efeito, e por este motivo podem ser utilizados, na pratica, para tomada de decisdes de conduta
médica, como se fossem de efeito.

Um exemplo é a dosagem de chumbo no sangue (Pb-S), que € um indicador de dose interna para
exposi¢do a chumbo inorganico, mas também possui uma boa correlagdo com os indicadores de efeito deste
metal:#®) ALA-U, Porfirina Eritocitaria Livre (EP), Zinco Protoporfirina (ZPP). Como exemplo, a correlagéo entre
chumbo no sangue Pb-S e ZPP, também no sangue, pode ser vista na Figura 3.

n=211 r=0,83
ZPP = 9,49 exp (0,04 PbB)
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Figura 3 Relagao entre chumbo no sangue em ug/100 ml e 2PP em ug/100 ml em uma amostra de 211 traba-
Ihadores expostos®“?)

A relacdo ndo € uma reta, mas a transformando em uma com o logaritmo da variavel y, pode-se
calcular o coeficiente de Pearson, que é de 0,83 e a equacgao da curva é ZPP = 9,49 exp = 0,04 PbB. Por esse
motivo, o chumbo no sangue é utilizado na pratica como um indicador de efeito, apesar de ndo o ser, e no Qua-
dro 1 da NR-7 é denominado indicador com interpretac&o de Significado Clinico (SC).
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Outro exemplo de indicador de dose interna que tem relagdo com efeitos € o cadmio urinario em
trabalhadores que estédo afastados da exposi¢cao ha alguns dias, pois a cadmiuria tem boa correlagdo com os
danos renais provocados pelo seu acumulo no cortex renal, e o afastamento de alguns dias permite que o ca-
dmio absorvido em uma exposi¢cao corrente no ambiente de trabalho ndo se some ao proveniente do acumulo
renal.“647

Condutas a serem tomadas com indicadores acima do LBE

Indicadores de efeito ou de dose interna com correlagdo com efeitos adversos (Significado Cli-
nico): ha necessidade de intervencdo médica, com avaliagéo clinica criteriosa e tomada das condutas
necessarias (afastamento, tratamento, verificagéo de possiveis sequelas etc.).

Indicadores de exposi¢cdo ou de dose interna que nao tém correlagdo com efeitos: neste caso, o
médico somente deve comunicar a area de Higiene do Trabalho para esta realizar uma revisdo dos con-
troles ambientais.

A NR-7 também determina em seu item 7.4.7 que o trabalhador deve ser afastado até a normalizagéao do
indicador. Para indicadores de meia-vida muito curta, como acido hipurico, acido metil-hipurico, metanol,
acido trans-transmucdnico, metil-etil-cetona (MEK) etc., na pratica ndo ha necessidade de afastamento,
pois no dia seguinte a exposi¢ao excessiva o indicador ja estara normalizado.

Para indicadores de meia-vida de alguns dias, como acido tricloroacético, 2,5 hexanodiona, 1-hidroxipire-
nof, metil-butil-cetona (MBK), cromo na urina etc., bastam de 3 a 4 dias de afastamento.

Para indicadores com uma meia-vida de algumas semanas/meses, como o mercurio na urina, S840 neces-
sarios de 1 a 2 meses para sua normalizagao.

Para qualquer tipo de indicador, deve ser realizada uma revisdo das medidas de controle ambiental
adotadas, para prevengao da exposi¢cao ao agente quimico.

T Dosado na urina como indicador de exposigédo a Hidrocarbonetos Aromaticos Policiclicos.
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6
Valor de Referéncia da Normalidade
ou de Background (VRN)

Muitos indicadores possuem valores de background ou Valor de Referéncia da Normalidade (VRN).
Sao niveis encontrados em populagdes n&o ocupacionalmente expostas ao agente. Podem ser provenientes de
alimentos, bebidas, ar, medicamentos, habitos como tabagismo ou provenientes de contaminantes do ambiente
e/ou estarem presentes como aditivos de alimentos.

6.1 Contaminantes do ambiente

Varias substancias existem naturalmente no meio ambiente. Outras sdo provenientes de fontes
antropogénicas que, muitas vezes, adicionam-se a contaminagéo natural. O benzeno (CAS 71-43-2), por exem-
plo, é originado de fontes naturais como o petréleo, € gerado como um dos produtos de incéndios florestais
de ocorréncia natural e se soma as fontes ligadas as atividades humanas, como a producgéo petroquimica e a
carboquimica, as emissdes dos motores de combustéo interna, os incéndios causados pelo homem e a queima
do tabaco. A exposi¢do humana se da principalmente pela agua e pelo ar contaminados pelas duas formas de
geracgao (natural ou antropogénica) deste hidrocarboneto aromatico, além da elevada absorgéo de benzeno
pelos fumantes.®®

O valor de referéncia de uma mesma substancia tem grande variagdo dependendo da regidao geogra-
fica onde se vive, de maiores ou menores fontes naturais e/ou antropogénicas, tipo de dieta, habitos etc. No caso
do benzeno, a exposicdo ambiental € maior em grandes centros urbanos com elevado trafego de veiculos do que
em areas rurais. Outro exemplo &€ o mercurio urinario, que € mais elevado em pessoas que seguem dietas ricas
em frutos do mar."

Os VRN variam também com o tempo, como, por exemplo, no caso do chumbo inorganico (CAS
7439-92-1). Suas concentragdes atmosféricas nos ambientes urbanos ja foram maiores no passado, quando
compostos organicos de chumbo (especialmente o chumbo tetraetila [CAS 78-00-2]) eram largamente utiliza-
dos como aditivo da gasolina. Esta forma organica do metal era transformada em inorganica no processo de
combustédo da gasolina no motor, causando ndo sé uma grande contaminagao em centros urbanos, mas tam-
bém com alcance global. A cessagao do uso destes aditivos na gasolina dos veiculos automotores a partir da
metade dos anos 1980 levou a uma queda da emissao de chumbo em todo o mundo, havendo uma reducgao
de 7,5 vezes na quantidade de chumbo na neve da Groenlandia em um periodo de 20 anos.®? O impacto desta
mudanga no VRN pode ser visto no item 9.1.1.
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Algumas vezes, a elevada variagao interindividual do VRN inviabiliza a utilizagdo de indicadores
biolégicos de exposicédo. Por exemplo, a dosagem de carboxihemoglobina (HbCO) para monitoramento da ex-
posi¢cao a monoxido de carbono é possivel somente a ndo fumantes, pois os tabagistas possuem valores mais
elevados de HbCO por inalagdo do CO da fumaca do tabaco, e estes valores podem variar muito entre os fu-
mantes, uma vez que depende do numero de cigarros fumados por dia, da intensidade das tragadas, do tempo
decorrido entre cada cigarro etc., o que ndo permite estimar um valor de background.®?

6.2 Aditivos alimentares

Substancias utilizadas pela industria de alimentos como aditivos também podem interferir nos valo-
res de referéncia da normalidade. O exemplo classico é a interferéncia da ingestao de acido benzoico (CAS 65-
85-0) na formagao de acido hipurico. O tolueno é biotransformado em acido benzoico e este é conjugado com
glicina, formando o &cido hipurico, que é excretado na urina. O acido benzoico é frequentemente encontrado de
forma natural em alimentos como ameixa, morango, amora, groselha, mas também é adicionado como conser-
vante (geralmente em forma de benzoato de sddio (CAS 532-32-1, cuja sigla na industria de alimentos é E-210)
em sucos, refrigerantes, vinhos, sidras, doces, molhos, presuntos, queijos, paes, adogantes etc.®*%% Ha traba-
Ihos que sugerem a sua presenca natural também no chimarrdo.®® Este acido benzoico também se transforma
em acido hipurico por meio da mesma via metabdlica, e por este motivo existe um VRN para este metabdlito na
urina.®® O esquema de metabolizagdo da formagao do acido hipurico pode ser visualizado na Figura 4 a seguir:

INGESTAO ALIMENTOS
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Figura 4@ Esquema da formacgao de acido hipurico

Pode-se evitar este problema utilizando-se como indicador biolégico de exposi¢cao a tolueno a
dosagem do proprio solvente no sangue ou no ar exalado apos a exposicao. Neste caso, ndo ha valor de refe-
réncia, pois a exposi¢cao ambiental a tolueno é desprezivel em comparagdo com o LBE ocupacional.

Em oposigao ao caso acima, para a exposigcao a xileno nao existe VRN para o seu IBEX, o acido
metil-hiparico, pois ndo ha nenhuma substancia na dieta que possa ser biotransformada neste metabdlito. A Fi-
gura 5 mostra o esquema de formacgéo de acido metil-hipurico a partir de um xileno (como exemplo foi utilizado o
meta-xileno).
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Figura 5 Esquema da formacgao do acido metil-hipurico a partir do meta-xileno.

O indicador TTMA na urina para exposi¢ao a benzeno também sofre influéncia do acido sérbico
(CAS 110-44-1). Esta substancia existe naturalmente em algumas frutas vermelhas, como cerejas e amoras,
e também é muito utilizada como aditivo para conservagao de alimentos na forma de sais de sorbato (aditivo
E-200), especialmente em chocolates, doces, leite fermentado, pizza congelada, saladas de frutas, entre ou-
tros, bem como em medicamentos pela industria farmacéutica.®*%") O acido sérbico também é biotransformado
a acido trans-transmucoénico,®® o que pode interferir na interpretacao dos resultados, e é responsavel pelo valor
de referéncia desta substancia na urina.

Ja o acido fenil mercapturico € um metabdlito exclusivo do benzeno e nao sofre interferéncia de
outras substancias ingeridas, embora seja afetado pelo proprio benzeno proveniente de fontes ndo ocupacionais,
como o presente na atmosfera de grandes centros urbanos pelas emissdes provenientes de veiculos automoto-
res e o absorvido, tanto pelos tabagistas que inalam diretamente a fumaga, quanto pelos fumantes passivos.¢"

Resumo - valor de referéncia da normalidade

E a concentragdo do IBEx encontrada nas pessoas nao expostas ocupacionalmente. Pode ser provenien-
te de contaminagédo do meio ambiente através: de fontes naturais e/ou pela agcdo humana, como no caso
do chumbo inorgénico, do benzeno, do mercurio inorganico; de produgdo metabdlica normal, como o
monoxido de carbono (CO); ou da ingestao de determinadas substancias quimicas presentes em alimen-
tos, de forma natural ou adicionadas, como o acido benzoico, que é biotransformado em acido hipurico,
IBEx do tolueno, e do acido sérbico, que pode ser transformado em acido trans-transmucdnico, IBEx do
benzeno. Apresentam variagdo geografica e temporal e sua utilizagdo deve levar em conta este aspecto.
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7
Elaboragao de um programa de monitoramento
de exposigao a substdncias quimicas

Para o monitoramento da exposi¢cao a agentes quimicos, deve-se obedecer a seguintes etapas:
» caracterizagao basica do processo produtivo, do ambiente e das tarefas/atividades;
» definicdo dos grupos de exposi¢ao similar;
» caracterizagao qualitativa do(s) agente(s) quimico(s);
» definicdo da existéncia ou ndo de IBEX;
» caracterizagao quantitativa da exposic¢ao;

* interpretagao dos resultados.

7.1 Caracterizagao basica do processo produtivo, do ambiente e das tarefas/atividades
e definigao dos grupos de exposigao similar

As duas etapas sao, em geral, realizadas simultaneamente. O uso de um mesmo produto quimico
em uma empresa pode variar em relagéo ao potencial de exposi¢cao dos trabalhadores a ele em fungéo da for-
ma como € utilizado em cada diferente setor e/ou processo. Descrever e definir o grau de exposi¢ao (ou risco
de exposi¢ao) a um produto quimico para cada trabalhador individualmente € uma tarefa dificil, as vezes quase
impossivel. E mais produtiva a abordagem coletiva, dividindo-se os trabalhadores em grupos que tenham expo-
sicoes similares a este produto. Esta € uma tarefa geralmente assumida pela area de Higiene do Trabalho, mas
€ recomendavel que o médico do trabalho participe também.

Para este propésito, foi definido o Grupo de Exposicédo Similar (GES), também denominado Grupo
Homogéneo de Risco (GHR) ou ainda Grupo Homogéneo de Exposi¢ao (GHE), que é:
um grupo de trabalhadores que compartilham o mesmo padrdo de exposi¢cao devido a similarida-
de dos determinantes envolvidos, como o ambiente, o trabalho no mesmo setor, os processos e
materiais que utilizam e as tarefas realizadas.®
Para identificar um GES, é necessaria a observagao cuidadosa de muitas variaveis, como o ambien-
te fisico, o processo produtivo, as tarefas executadas e o modo de utilizagdo do agente quimico em cada uma
delas. Exige, ainda, uma boa experiéncia em higiene do trabalho. A propria natureza da tarefa de cada posto de
trabalho apresenta exigéncias especificas. O aumento da carga de trabalho ocasiona um aumento na ventilagéo
alveolar e do débito cardiaco que se traduz em um aumento da quantidade de contaminante absorvido pela via
pulmonar.®®
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Ha duas maneiras de estabelecer um GES: o método de “observacao” e o método “estatistico”. O
primeiro exige que o observador considere as atividades do grupo de trabalhadores e faga um julgamento pro-
fissional sobre a similaridade de atividades em relagédo a exposigdo. Esta similaridade deve levar em conta os
aspectos do ambiente de trabalho, dos processos e das tarefas executadas pelos trabalhadores.

Ja a abordagem estatistica requer a avaliacdo quantitativa com a tomada de véarias amostras am-
bientais por trabalhador e de varios trabalhadores para quantificar as variagdes inter e intratrabalhadores. Por
esta raz&o, raramente é utilizada como uma primeira abordagem. No entanto, recomenda-se que seja aplicada
para certificar-se de que € um grupo homogéneo. Para isso, a escolha dos individuos a serem amostrados
dentro do grupo deve ser de forma aleatéria (randomizada) para garantir que amostra represente bem o GES.

Para verificar se o grupo definido inicialmente como de exposigao similar (homogéneo) realmente
tem esta caracteristica, existem critérios de aceitabilidade. A Unido Europeia tem um critério que define que ne-
nhum resultado das amostras ambientais deste grupo pode ser menor que a metade, ou maior que duas vezes
a média aritmética do grupo®®. Outro método é calcular o desvio padrao geométrico dos valores das amostras
ambientais, o qual deve ser menor que 2 a 3.6"

Qualquer que seja a metodologia, a primeira etapa para a elaboragao de um programa de MB de
exposicao € a demarcagao dos GESs da empresa.

7.2 Caracterizagao qualitativa do(s) agente(s) quimico(s)

E a etapa mais importante e em que se deve ter grande cuidado. Ndo se pode monitorar bem aquilo
que nao se conhece claramente. Deve-se ter conhecimento com detalhe da(s) substancia(s) que deve(m) ser
monitoradas. Muitas vezes, sdo realizadas dosagens de indicadores para substancias inexistentes no local de
trabalho simplesmente porque ocorreram erros grosseiros nesta etapa. O médico deve conhecer bem o pro-
cesso de producao e seus produtos quimicos, e € necessario solicitar ajuda ao pessoal da area de produc¢ao
(encarregados, engenheiros de produgdo, gerentes) e da area de higiene do trabalho. Se a empresa possui
quimicos, mesmo que em areas diferentes da produgédo, como controle de qualidade ou desenvolvimento de
produtos, é recomendavel assessorar-se destes profissionais que conhecem com profundidade as substancias
quimicas e podem ajudar muito nesta etapa.

E importante o detalhe na caracterizag&o do agente quimico. Em exposig&o a metais, por exemplo,
até a valéncia pode ser importante, como no caso do cromo. A forma hexalavente é agressiva para pele e mu-
cosas, € ainda é carcinogénica, enquanto que a forma trivalente é pouco perigosa, mas ambas séo absorvidas
e excretadas na urina (em forma trivalente) e o IBEx para cromo é definido apenas para a forma hexavalente,
nao devendo ser feita para a exposicao a trivalente, sob pena de criarem-se falsos problemas e mesmo assumir
um custo desnecessario.

Ainda é necessario verificar se o processo de produgido gera exposigdo a agentes quimicos em
forma de névoa, poeiras, vapores ou gases. A simples presenca de uma substancia quimica no processo ndo
significa exposigdo. Como exemplo, podem-se citar tanques de galvanoplastia com solugdes de sais de cobre
ou niquel® aquecidos a cerca de 50-60C° e sem borbulhamento de hidrogénio nem ebuligao. Desta forma, néo
ha geragédo de névoas da solugéo para o ambiente, sendo que a Unica contaminagao do ar do ambiente de
trabalho é por vapor d"agua.

Para esta fase, recomenda-se a utilizagdo do Manual de Interpretacdo das Informacées sobre
Substéancias Quimicas editado pela Fundacentro.

9 Este metal ndo tem IBEx na NR-7 nem na ACGIH, mas na SCOEL da Uni&do Europeia sim. Ver Apéndice 1.
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7.3 Existéncia ou nao de IBEx

Deve-se consultar a literatura para ter-se certeza de que existe um IBEx para o agente quimico
presente no ambiente de trabalho. A simples presenga deste na lista de exames de um laboratoério ndo indica
que esta dosagem € uma IBEx. Sugere-se consultar o Quadro | da NR-7, a lista de BEls da ACGIH, e/ou o seu
similar europeu, os BMGVs, entre outras fontes legais e/ou institucionais. Se o agente quimico ndo estiver em
nenhuma destas, recomenda-se nao realizar o MB de exposigao.

7.4 Caracterizagao quantitativa da exposigao

Para o estabelecimento ou ndo um programa de monitoramento de exposigdo a um agente quimi-
co deve-se conhecer também os aspectos quantitativos da exposigcao dos trabalhadores. Este conhecimento
€ condicao necessaria para um MB de exposi¢ao, pois esta atividade € complementar a do monitoramento da
exposicao ambiental.

E importante salientar que realizar apenas a dosagem de indicadores de exposicdo nos trabalha-
dores em ambientes sem que haja um programa de monitoramento ambiental do agente quimico no ambiente
de trabalho pode ser considerado como antiético, pois, de certa forma, esta-se utilizando o trabalhador como
“amostrador” do ambiente.

Também em ambientes descontrolados, onde os valores de LEO sdo usualmente ultrapassados,
nao ha sentido técnico em realizar MB da exposigao. Se o indicador é de efeito, 0 monitoramento pode ser rea-
lizado com o objetivo de detectar os efeitos do agente quimico e afastar/tratar o trabalhador afetado.

7.4.1 Situagdes de exposicdes a concentragdes muito baixas

Deve-se verificar na fase de reconhecimento de risco se ha ou néo exposigao significativa em ter-
mos de concentragéo e tempo de exposi¢cdo ao agente quimico. Se a concentragdo na média ponderada por 8
horas do agente quimico for caracterizada como muito baixa, ndo existe sentido em realizar MB da exposic¢ao.
Qual valor deve ser considerado “baixo” sera visto no item 7.5.

Situagdes em que existem exposi¢des curtas e esporadicas ao agente quimico ndo devem ser mo-
nitoradas porque o resultado, em geral, sera nulo. Estas situagdes nem mesmo devem ser consideradas como
risco ocupacional, exceto em casos de substancias mutagénicas e/ou carcinogénicas pelo mecanismo da muta-
génese, embora mesmo nestes casos o MB da exposi¢cao nao traria qualquer informagao util. Como exemplos,
podem-se citar um eletricista que utilize um solvente clorado para limpeza de um contato elétrico uma a duas
vezes por més em uma operagao que dura ndo mais que um minuto ou um trabalhador de linha de producao que
abasteca um tanque com produto quimico uma a duas vezes ao dia em uma operagao que dura dois a trés mi-
nutos e que depois prossegue de forma enclausurada, sem exposi¢cédo ao longo da jornada. Outro caso comum
€ a utilizacao de substancias quimicas em laboratérios. Geralmente sdo manipuladas dezenas, e até centenas
de substancias, mas em quantidades minimas, sendo que muitas delas estdo na forma sélida e sao diluidas
em solugdes com manuseio geralmente realizado com longos intervalos de tempo entre si. E mesmo quando
realizado, ocorre em capelas ou fluxos laminares que, na pratica, reduzem a praticamente zero a contaminagao
do ambiente. Em situagdes com estes perfis, ndo ha sentido em considerar-se necessario qualquer avaliagao
ambiental ou biolégica ou mesmo vigilancia a saude.

7.4.2 Exposicoes que devem ser monitoradas

Se a exposi¢cao a um agente quimico bem definido e que possua um IBEXx for significativa em rela-
¢ao a quantidade e a duracdo da jornada de trabalho, a principio deve-se sempre realizar o MB.
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O monitoramento ambiental e o bioldgico sdo complementares e, quando bem utilizados, séo fer-
ramentas eficazes na prevencgao de intoxicagdes ocupacionais.

Como ja foi mencionado no item 7.4, situagbes com exposi¢cdes sabidamente fora de controle, em
que, de forma sistematica, quase todos os valores obtidos nas avaliagdes ambientais estao acima do LEO da
substancia, ndo devem ser objeto de MB de exposigdo, mas de providéncias de controle da exposi¢gado. Con-
forme visto no item 2.2, indicadores bioldgicos de exposi¢céo poderdo ser feitos com outros objetivos (cumprir
legislagdo trabalhista, notificar agravos de saude a Previdéncia Social), mas ndo em um programa de MB de
exposicao.

A eficacia do MB da exposi¢ao € melhor quando a maioria os valores das avalia¢cdes ambientais de
um GES permanece abaixo do LEO da substéancia.

7.5 Quando se pode dispensar o MB de exposigao de um GES

Muitas vezes se questiona se ainda é necessario realizar o MB em situagdes de GESs com expo-
sicdes ambientais em concentragdes muito baixas. Para que seja dispensado o MB de exposicéo, deve-se ter
certeza de que a exposicao é aceitavel e que vai continuar assim. Esta certeza deve ser com base em adog¢ao
de medidas de controle coletivo na fonte ou na analise estatistica de dados prévios de monitoramentos ambientais.

Para isso existem varias técnicas de abordagem para tomada de decisdo em Higiene do Trabalho
que podem ser utilizadas para optar sobre a realizagéo ou ndo do MB. Muitas delas sao baseadas em estatisti-
ca, pois se deve estimar a probabilidade de ocorrer ou ndo um aumento de exposigao por algum novo fator em
um ambiente com exposicao aceitavel. Alguns dos métodos sao descritos abaixo.

7.5.1 Abordagem pelo perfil de exposicao — método baseado em inferéncia estatistica

E um dos métodos recomendados pela American Industrial Hygiene Association (AIHA).®? Baseia-
-se em uma série de avaliagdes quantitativas com um grande nimero de amostras e pressupde uma distribuicao
log-normal dos dados de avaliagbes ambientais. Devem-se realizar, no minimo, trés campanhas de avaliagao
ambiental quantitativa conduzidas em dias e periodos diversos do ano, com pelo menos 6 a 10 amostras colhidas
em cada dia para cada GES.

Se todos os resultados das amostras forem menores que 10% do LEO, consideram-se as exposi-
¢cOes aceitaveis. Em caso de existirem algumas amostras com resultados acima de 10% do LEO, deve-se rea-
lizar um tratamento estatistico. Normalmente, em Higiene do Trabalho se utiliza a média geométrica, o desvio
padrdo geométrico" e o valor correspondente ao percentil 95% (PC95). Para calcular o PC95 em curvas log-
-normal, deve-se utilizar a férmula PC95 = GMxDPG"%4, sendo GM a média geométrica, DPG o desvio padrao
geomeétrico e o numero 1,645 a representacéo do valor da normal reduzida (z) para 95% em curva monocaudal.
Se o valor encontrado como PC95 & menor que 10%, a concluséo é semelhante a da situagdo em que todos os
valores estédo abaixo de <10% do LEO. Se o valor estiver entre 10% e 50% do LEO, deve-se realizar o MB da
exposicao. Se estiver entre 50% e 100% do LEO, além do MB, é recomendado revisar as medidas de controle
do ambiente de trabalho e modifica-las se necessario. Se o percentil 95 for maior que o LEO, além do monitora-
mento, deve-se promover melhorias no controle de exposigdo. O resumo pode ser visto no Quadro 3 a seguir:

h Em alguns casos, pode-se utilizar a média aritmética, mas o tratamento mais comum é a geométrica, utilizado para
exemplo neste manual.
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Quadro 3 Critérios para tomada de decisdo sobre necessidade de MB de exposigdo no caso de alguns valores
amostrados do GES estarem acima do LEO®?)

Situagéo Resultado Concluséao
1 Percentil 95 < 10% LEO N&o é necessario monitoramento
2 10%LEO < percentil 95 < 50%LEO Monitoramento
3 50%LEO < percentil 95 < 100%LEO Monitoramento e atencdo as medidas de controle
4 percentil 95 > 100% LEO Monitoramento e revisédo das medidas de controle

Exemplo com parametro da AIHA (percentil 95)

GES com 22 trabalhadores expostos a xileno com LEO da ACGIH de 100ppm (TLV-TWA) — 10% LEO=
10 ppm

Resultados em ppm: 3 campanhas de avaliagdo ambiental com 8 amostras em cada: 7,5-6,9- 10,5 - 10,2
-90-84-6,6-10,1/79-8,8-10,6-6,7-9,8-4,2-6,1-9,0/89-11,8-6,0-94-59-6,0-6,9-7,0.

A média geométrica é 7,83 ppm, o desvio padrao geométrico é 1,27.

Para curvas log-normais o PC95 é GMxDPG"%#°, onde GM é a média geométrica e DPG ¢é o desvio pa-
dréo geométrico. Neste caso, PC95 log-normal = 11,6.

Concluindo: como o percentil 95 (11,6 ppm) é maior que 10% do LEO (10 ppm), este GES enquadra-se na
situacao 2 do critério da AIHA, ou seja, é necessario o monitoramento.

Para facilitar os calculos, a AIHA tem uma planilha pronta, que traz todos os parametros ja calculados,
inclusive o PC95 log-normal, e pode ser obtida gratuitamente.(®®

A curva log-normal pode ser visualizada abaixo:

Distribuigao lognermal

0,25

PC 95
02+

0,15 LED

0,05 + \

Concenfragaoc em ppm

Densidade de probabilidade

Figura 6 Representacdo da distribuigdo log-normal do exemplo acima

O Institut National de Recherche et de Sécurité (INRS), da Franga, considera que o critério do
percentil 95 é muito rigoroso e utiliza o percentil 70 (PC70)®®- A Unica diferenca é que, em vez de elevar-se o
DPG a 1,645, eleva-se a 1,04, correspondente da normal reduzida (z) para o percentil 70% (PC70) em curva
monocaudal.
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Exemplo com parametro do INRS (percentil 70)
Com os mesmos numeros do exemplo acima, mas utilizando o critério do INRS no lugar do da AIHA,
temos:
A média geométrica é 7,83 ppm, o desvio padrédo geométrico € 1,27.
O percentil 70 é GMxDPG"%# = 10,0

Concluindo: como o PC70 (10 ppm) € igual aos 10% do LEO (10 ppm), este GES enquadra-se na situagao
1 do critério da AIHA, ou seja, ndo é necessario o monitoramento.

Na pratica, os dois parametros (percentis 95 ou 70) vao produzir resultados nao muito diferentes e o mé-
dico pode optar por qualquer um deles, mas se recomenda o PC95 por ser mais rigoroso.

7.5.2 Abordagem pelo perfil de exposigao — método baseado em numero limitado de amostras ambientais

Se existem poucas amostras (<6) de avaliagdes ambientais de um GES, nao é possivel utilizar o
método descrito acima. Para isto existem outros métodos, como a abordagem empirica de Hewett ou a proba-
bilistica simplificada do INRS.

7.5.2.1 Abordagem empirica de Hewett®>?

Este método pretende estimar o PC95 de um determinado GES.

Hipotese 1
Se entre as amostras, houve uma s6 com resultado acima do LEO, o PC95 do GES é seguramente
maior que o LEO e, portanto, a classificagdo desta situagéo cai na categoria 4 do Quadro 2.

Hipétese 2

Se todas as amostras tiverem resultados abaixo do LEO, calcula-se a mediana e se multiplica o
resultado por 2, por 4 e por 6. Estes produtos estimam o PC95 de forma menos rigorosa (por 2) e até muito
rigorosa (por 6), sendo o produto por 4 uma estimativa com um rigor intermediario.

7.5.2.2 Abordagem probabilistica simplificada do INRS®?

O valor de U define a probabilidade de ultrapassagem do LEO. Para calcular U se utiliza da média
geomeétrica (MG), o desvio padrao geométrico (DPG) das avaliagdes e o valor do LEO.

Ln(LEO) - Ln(MG)
Ln(DPG)

U=

O valor de U obtido € comparado com os valores:
+ Se U < 1,645: com grande probabilidade o LEO sera ultrapassado.
+ Se 1,645 < U < 3,1: ha incerteza quanto a ultrapassagem do LEO.

+ Se U > 3,1: ha baixa probabilidade do LEO ser ultrapassado.

No que tange a opgéao por realizar ou ndo o MB de exposi¢ao, somente no caso do U > 3,1 poder-
-se-ia dispensa-lo.

" Ln é o logaritmo natural ou logaritmo neperiano.
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Exemplo 1

Um GES exposto a 2-etoxietanol (CAS 110-80-5), cujo iOELV/ é de 2 ppm, com resultados de avaliagdes
ambientais em ppm: 0,19, 0,37 e 0,65.

1. Usando a abordagem de Hewett:
A mediana é 0,37. Multiplicando por 2, por 4 e por 6, temos respectivamente:

0,74 — 1,48 — 2,22 Como uma das estimativas de PC95 ultrapassam o LEO, ndo ha certeza que este am-
biente esteja totalmente controlado e deve-se realizar o MB.

2. Usando a abordagem probabilistica simplificada do INRS:
Média geométrica = 0,36. Desvio padrédo geométrico = 1,85
Ln(2) - Ln(0,36) 0,7 - (-1,02)

Ln(1,85) U= =061 U= 281

U=

Concluindo: como U esta entre 1,645 e 3,1, deve-se realizar o MB.

Exemplo 2

GES exposto a névoa de cromo hexavalente. O LEO utilizado é o TLV-TWA da ACGIH que 0,05 mg/m?® ou
50 pg/ mé. Ha 4 amostras ambientais realizadas com resultados em yg/m®:3,9-7,3-4,2-5,0

1. Usando a abordagem de Hewett:
A mediana: 4,6%. Multiplicando por 2, por 4 e por 6, temos respectivamente:

9,2 - 18,4 — 27,6. Como todas as estimativas do PC95, inclusive a mais rigorosa (x 6), estdo abaixo do
LEO (50 pg/m3), sendo possivel dispensar o MB.

2. Usando a abordagem probabilistica simplificada do INRS:

Média geométrica = 4,94. Desvio padrao geométrico = 1,32

U o Ln(50) - Ln(4,94) y= 391-153 U= 826
Ln(1,32) 0,24

Concluindo: como U é maior que 3,1, ndo ha necessidade de MB.

7.5.3 Abordagem com uma s6é amostra

No caso de existir somente uma amostra, existem algumas alternativas de abordagem propostas.

753.1 A metade do LEO

O NIOSH propde que, se o resultado de uma amostra ambiental que tenha sido realizada na pior
situagdo de exposigao for menor que metade do LEQ', pode-se considerar que a exposicao é aceitavel. A pior
situacao de exposicéo é a operagdo, ou fase do processo, que leve a mais elevada concentragdo do agente,
sendo esta identificada por meio de observacgdo da dinadmica das tarefas realizadas.®® 6%

7 iOELV é o LEO indicativo (ndo obrigatério) da Unido Europeia publicado pela SCOEL. O IBEx da Unido Europeia € o acido
2-etoxiacetico na urina, e o LBE para este valor de LEO é de 40 mg/g creatinina.®¥ Para a mesma substancia o LEO (TLV)
da ACGIH é 5 ppm e o IBEx € o mesmo, mas o LBE é de 100mg/g creatinina.®?

k A mediana, quando n é par, é a média dos dois resultados medianos da amostra, no caso 4,2 e 5,0.

' O valor de metade do LEO também é denominado /imite de agdo em Higiene do Trabalho.
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7.5.3.2 Um terco do LEO

O INRS estabelece que, se uma amostra apresenta um valor de um ter¢o do LEO, pode-se consi-
derar a exposigao aceitavel.®

7.5.3.3 Um décimo do LEO
A norma europeia EN 689 estabelece que, em caso de existir apenas uma amostra, para conside-

rar-se a exposigao aceitavel, seu resultado deve ser menor que 10% do LEO.®?

Para o médico do trabalho na pratica do PCMSO, recomenda-se a utilizagdo da norma europeia
EN 689 (<0,1 LEQO), que é o critério mais rigoroso, pois, para dispensar a ferramenta do MB da exposicéo a
riscos quimicos, deve-se ter um grau de segurancga elevado de que a exposi¢ao no ambiente de trabalho esta

aceitavel.
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8
Interpretagao dos resultados do MB da exposigao

Os resultados do MB da exposi¢ao ocupacional estédo sujeitos a variagdes ligadas a diversas cau-
sas. Existem as ligadas as proprias variagdes das concentragdes do agente quimico no ar (V) e as variagbes
intraindividuais (V, ), que s&o as verificadas nos resultados do IBEx de um mesmo individuo exposto em uma
mesma concentragao ao longo do tempo. Podem estar ligadas a momentos metabdlicos particulares, a alimen-
tacdo, a medicamentos, a variacdo da forma de trabalho, ao uso ou ndo de EPI e a vestimenta, em caso de

agentes com absorgéo cutanea.

As variagdes interindividuais (V, )
centragao do agente. Sao ligadas as caracteristicas fisiolégicas, anatdbmicas e metabdlicas especificas de cada
individuo e podem explicar por que trabalhadores expostos a uma mesma concentragao de contaminantes pode
apresentar, as vezes, diferengas importantes nas concentragdes de indicadores biolégicos medidos no sangue,
na urina ou em outras amostras bioldgicas. A capacidade metabdlica natural ou adquirida dos individuos, obe-
sidade ou néo, sexo, idade, doengas eventualmente presentes e habitos alimentares estdo entre os principais

fatores responsaveis pela variabilidade bioldgica interindividual.

sdo variagdes entre os individuos expostos a uma mesma con-

A Variagéo total (V,,
Deve ser levada em conta na interpretagdo dos resultados do MB, especialmente no caso de indicadores de
exposigdo ou dose interna.® 87

) € uma soma das variagdes e pode ser expressa como V. _=V_+V__ +V

total ar intra inter”

8.1 Interpretagéo de indicadores biolégicos de efeito ou de dose interna que tém
relagao com efeitos

Esses indicadores tém uma estreita relagdo com a concentragao de parametros biolégicos e seus
efeitos sobre a satude. Nestas circunstancias, o valor medido deve ser diretamente comparado com o valor de
referéncia, sem ter em conta consideragdes estatisticas que seréo vistas abaixo para os indicadores de dose
interna “puros”, ou seja, que nao tém relagdo com efeitos.® Assim, em caso de haver um trabalhador com um
LBE ultrapassado, este deve ser afastado da exposigao e tratado, se houver indicagao.

8.2 Interpretagao de indicadores de exposigao de dose interna

Os indicadores de dose interna “puros”, ou seja, os que nado tém relagdo com efeitos, somente
avaliam a absorg¢ao do agente quimico, logo, ndo devem ser diretamente comparados com o LBE, mas sim
interpretados de forma estatistica.
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A correlagéo entre a concentragdo no ambiente de trabalho de uma substancia e a sua concentra-
¢ao (ou de um metabdlito) em um meio bioldgico corresponde a médias obtidas a partir de uma populacéao de
trabalhadores ou voluntarios. O valor de LBE é uma estimativa obtida do valor do LEO ambiental por meio da
equagao y = ax + b (conforme visto no item 5.1).®)

Em consequéncia da variabilidade biolégica, as medigdes em um Unico individuo podem exceder
os valores de LBE sem que esteja ocorrendo uma exposi¢do ambiental acima do LEO, ou o contrario. Assim,
como a interpretagdo de um resultado isolado é limitada, é preferivel realizar a interpretacdo de varios resulta-
dos em conjunto, podendo ser uma série de avaliagbes do mesmo individuo ou de um grupo de trabalhadores
com exposigao similar (um GES).

No entanto, se existir apenas um unico resultado que deve ser comparado com um LBE, o fato des-
te ser um valor médio (deve-se usar a média geométrica) e estar compreendido em uma distribui¢do seguindo o
modelo log-normal, pode ser calculada a faixa de valores biologicos onde estarédo 90% dos individuos expostos
ao LEO da substancia.

Uma publicagdo do IRSST de 2012® traz um exemplo ilustrativo para a exposigcéo a Metil-isobutil-
-cetona (MIBK — CAS 108-10-1). O LEO de MIBK da HSE (WEL) é de 50 ppm. O IBEx para exposi¢ao a este
solvente é a dosagem de MIBK na urina, e o LBE da HSE (BMGV) é de 20 umol/L. Ou seja, este valor de con-
centragao urinaria € a média geométrica prevista no universo de expostos a concentragao do LEO do MIBK (50
ppm). Calculando-se a variacao interindividual deste universo, chega-se ao resultado de que 90% dos individu-
os expostos a 50 ppm de MIBK apresentarao resultados entre 11,4 e 35,1 umol/L.

Isso significa que, se o resultado do MIBK urinario for menor que 11,4 umol/L, é razoavelmente
certo admitir que a exposigao ambiental esteja abaixo do LEO (50 ppm). Por outro lado, se o resultado for acima
de 35,1 umol/L, é razoavelmente certo admitir que a exposicéo esteja acima do LEO. Os resultados entre 11,4 e
35,1 estdo em uma “zona cinzenta” que corresponde as variagdes interindividuais normais sobre o valor médio
da populagao. Por este motivo, a interpretagado de um resultado isolado de indicadores de exposi¢céo de dose
interna “puros” deve ser feita com cautela por profissionais com experiéncia. Na Figura 7 pode ser visualizada
a distribuicdo do exemplo acima.
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Figura 7 Intervalo em torno do valor do LBE para MIBK na urina®
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Em consequéncia da dificuldade de interpretacdo de um valor individual, recomenda-se que se
faga preferencialmente a interpretacédo do valor médio de GES de um numero grande de amostras.

Na pratica do PCMSO, um valor acima do LBE para um IBEx de dose interna, mesmo de um traba-
Ihador isolado, a despeito das consideragdes estatisticas, sempre sera um sinal de alerta de que as condi¢des
de trabalho devem ser revistas, no sentido de se procurar possiveis desvios dos controles de exposi¢ao implan-
tados: EPCs, EPIs, treinamentos, facilidades sanitarias disponiveis etc.

O que nao se deve fazer é considerar que este resultado possui algum significado em termos de
efeitos adversos a saude e adotar condutas médicas com relagéo ao individuo.
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9
O MB e a vigilancia a saude
de agentes quimicos no PCMSO

Tendo em vista os conceitos apresentados, ao elaborar um PCMSO que inclua o controle médico
de exposi¢ao a um agente quimico, o médico deve sempre atentar para a separagdo conceitual entre um exame
cujo objetivo é o MB da exposi¢ao ao agente e um exame cujo objetivo é vigilancia a saude, ou seja, verificar se
este agente quimico esta causando um efeito adverso ao trabalhador.

O PCMSO também deve trazer claramente os critérios para interpretagdo dos exames, assim como
as condutas que devam ser tomadas frente aos resultados alterados de cada exame. Esta providéncia, além de
permitir uma clareza conceitual ao médico coordenador, permite aos médicos examinadores desempenharem
bem a execugéo dos exames médicos ocupacionais.

Para deixar os conceitos aqui apresentados mais claros, serao apresentados exemplos de como
elaborar um PCMSO combinando a vigilancia a saude e o MB de exposigao.

9.1 Modelos de controle médico da exposigao a agentes quimicos com a utilizagao de
exames de vigilancia a saide e de MB

Serao apresentados dois modelos: um para indicadores bioldgicos de efeitos (ou com correlagéao
com efeitos) e outro para indicadores de dose interna.

Quando o indicador biolégico do agente quimico tem relacdo com efeitos, este também funciona
como vigilancia a saude, sendo na maioria das vezes dispensavel a realizagdo de outro exame que néo seja o
préprio indicador biolégico.
9.1.1 Com indicadores biolégicos de efeito: chumbo inorganico

A exposi¢cédo ao chumbo inorganico € um exemplo de como se elabora um PCMSO para controle
médico de um agente em que o indicador biolégico tem relagdo com efeitos.

9.1.1.1 Cenario dos indicadores biolégicos de chumbo inorgénico

Como ja foi mencionado no item 5.2.2, a dosagem de chumbo no sangue € um indicador de dose
interna, mas como possui elevada correlagao com os efeitos adversos, € utilizado na pratica como um indicador
de efeito. Por este motivo € classificado de significado clinico (SC) no Quadro | da NR-7.43)
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Valor de referéncia da normalidade (VRN): Conforme visto no item 6.1, como o chumbo é ubiquo
e ha absorg¢do do metal também por parte da populagao ndo exposta ocupacionalmente, existe um
VRN. Este valor ja foi mais elevado no passado por conta da utilizagdo de um composto de chumbo
organico, o chumbo-tetraetila (CAS 78-00-2), como aditivo na gasolina. A queima do combustivel no
motor transforma o composto chumbo orgénico em inorganico, que emana do escapamento dos vei-
culos e contamina o meio ambiente, especialmente os grandes centros urbanos.

A média das concentragbes de chumbo no sangue das populagdes da Europa caiu significativa-
mente dos anos 1980 para ca em consequéncia da eliminagéo da adigdo de chumbo orgénico na gasolina.
Uma pesquisa em um grande centro urbano da Italia mostrou que, em 1984, os valores para o percentil 98% da
populagéao foi de 32,9 ug/dL e, em 1996, foi de 12,0 ng/dL.®®

Os EUA tém um acompanhamento do chumbo no sangue da populagao através do programa nacio-
nal denominado Adult Blood Lead Epidemiology & Surveillance (ABLES), que também mostra significativa queda
das plumbemias em todos os Estados na ultima década, sendo que a média geométrica de toda a populagao
adulta norte-americana foi de 1,4 p/dL.6%70

No Brasil, o resultado de um estudo no norte do Parana mostrou uma média geométrica de 5,5
u/dL e um percentil 90% de 13,7 pw/dL."" Por esse motivo, a NR-7, que foi elaborada nos anos 1990 com os
dados e o conhecimento dos anos 1980, estabeleceu o VRN do chumbo no sangue em 40 p/dL, o que é nota-
damente elevado para hoje, mas isso ndo tem grande influéncia na elaboragdo de um PCMSO para controle
de exposigao ao chumbo inorganico.

LBE: Os valores de plumbemia acompanham os seus efeitos. Para adultos do sexo masculino, sabe-
-se que, a partir de niveis de 40 p/dL, ja existem efeitos subclinicos, especialmente no sistema ner-
voso, como uma diminuigdo da velocidade na condugdo motora verificada por meio da eletroneuro-
miografia. Também existem efeitos sutis no desempenho do sistema nervoso central que podem ser
detectados com avaliagbes neurocomportamentais. A hipertensao arterial também pode afetar uma
parte da populacao ja a partir de niveis de 45 p/dL. Para mulheres, além dos efeitos citados para os
homens, existe risco de abortamento a partir de 40 p/dL. O quadro clinico do Saturnismo comecga a
aparecer a partir dos 70 p/dL e fica mais evidente a partir de 80 p/dL.72 7 Com esses dados, tanto
a ACGIH dos EUA,? quanto a SCOEL europeia,™ recomendam o valor de 30 p/dL como LBE de
chumbo no sangue.

Ja os orgéaos de fiscalizagédo, que determinam limites legais a partir dos quais os trabalhadores
devem ser afastados tém valores bem mais elevados. Nos EUA, a OSHA, até 1979, estabelecia valor de plum-
bemia para afastamento do trabalho em 80 p/dL. Em 1980, esse valor passou para 70 u/dL e, desde 1982, é
60 p/dL. Com este valor, o trabalhador deve ser afastado da exposigdo a chumbo e tratado, se necessario, e s6
podera retornar ao trabalho quando o nivel sanguineo do metal chegar a 40 p/dL.(7576)

Na ltalia, o IBMP para afastamento da exposigao também & 60 u/dL, assim como nos EUA, mas
somente para os homens. Para o sexo feminino, o afastamento deve ser feito a partir de 40 u/dL."” Na Repu-
blica da Irlanda, a legislagdo define como 70 u/dL o valor para afastamento da exposicdo, mas ndo menciona
qualquer valor diferente para o sexo feminino.”® No Reino Unido, com valor de 60 p/dL ou superior, o trabalha-
dor adulto do sexo masculino deve ser afastado do trabalho, enquanto que as mulheres devem ser afastadas ja
com o nivel de 30 p/dL."®

O valor de LBE (IBMP) para chumbo no sangue que determina afastamento pela legislagédo brasi-
leira de 60 p/dL é semelhante aos limites legais dos paises citados (exceto a Irlanda), mas nao existe um valor
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diferente para mulheres.“® No Brasil, além da plumbemia, a NR-7 também exige a dosagem do ALA-U, indica-
dor de efeito do chumbo na sintese do heme, como complemento. Os valores de VRN e LBE se correlacionam
aos de plumbemia

O quadro abaixo traz os niveis de plumbemia que determinam afastamento obrigatério da exposi-
¢ao a chumbo inorgénico em alguns paises.

Quadro 4 Valores de plumbemia em p/dL em que obrigatério afastar o trabalhador da exposigao a chumbo inor-
aanico em alguns paises

Pais EUA UK [talia Irlanda Brasil
sexo masculino 60 609 60" 7008) 6043
sexo feminino - 3009 4007 - -

A atual regulamentagéo da HSE para o controle médico da exposigdo a chumbo inorganico no
Reino Unido inclui também a questao da periodicidade do monitoramento. O Quadro 5 reproduz a norma brita-
nica para a periodicidade do controle médico da exposi¢édo a chumbo inorgéanico e é valido para trabalhadores
adultos do sexo masculino.

Quadro 5 Intervalo para dosagens de Plumbemia para vérias categorias®®’®

Categoria Plumbemia em ug/dL Intervalo maximo entre duas plumbemias
A <30 12 meses (ver nota sobre categoria A abaixo)
B >30e <40 6 meses
C >40e <50 3 meses
D > 50 e <60 3 meses
E > 60 A critério médico, mas no minimo a cada 3 meses

Categoria A: indica que a absorgao de chumbo consequente da exposigdo ocupacional é razoavelmente bem con-
trolada. O intervalo entre as medidas de chumbo no sangue nao deve, contudo, ser superior a seis meses, exceto
quando as duas ultimas avaliagdes ambientais do chumbo no local de trabalho deste individuo foi(rem) inferior(es)
a 0,10 mg/m3.

Categoria B: indica que o chumbo esta sendo absorvido devido a exposi¢gdo ocupacional e a plumbemia deve
ser semestral. Para os empregados inseridos nesta categoria, outros indicadores bioldgicos séo indicados. Estes
incluem zinco protoporfirina (ZPP), Protoporfirinas eritrocitaria, Desidratase do acido aminolevulinico no sangue
(ALAD) e Acido aminolevulinico na urina (ALAU) e podem ser realizadas a cada 12 meses.

Categoria C: também indica que o chumbo esta sendo absorvido devido a exposigdo ocupacional, mas com uma
concentracdo maior do que para os trabalhadores da categoria B, e que as concentracdes de chumbo no sangue
podem estar se aproximando do nivel de agdo. A realizacdo de outros indicadores biolégicos também pode ser
apropriada, como para Categoria B.

Categoria D: indica que as concentragdes de chumbo no sangue violaram o nivel de agéo e que o empregador
deve realizar uma investigacdo no ambiente de acordo com os paragrafos 281 e 282. Esta faixa de concentragées
de plumbemia também representa o nivel em que o trabalhador deve estar sob vigilancia médica direta e que uma
avaliacao clinica e quaisquer outros testes bioldgicos relevantes devem ser realizados o mais cedo possivel apds a
concentragdo de chumbo no sangue ser confirmada. O exame médico pode ser adiado até que exista confirmacao
de que a concentragado de chumbo no sangue esteja acima de 50 mcg/dL.

Categoria E: representa a concentragao igual ou acima da qual o médico pode considerar o trabalhador como inap-
to para o trabalho e realoca-lo onde nao houver exposi¢cao ao chumbo.
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9.1.1.2 Esquema do PCM50

No Brasil, o Quadro | da NR-7 deve ser a fonte utilizada para elaborar as rotinas dos exames, mas
os critérios e as condutas descritas abaixo sdo exemplos, sendo facultado ao médico escolher a que considerar
mais adequada (exceto no caso do afastamento, que € uma imposi¢éo legal). Este exemplo também partiu da
hipétese de que todos os expostos sao do sexo masculino. Em caso de existirem mulheres expostas, considera-
-se mais prudente se utilizar dos parametros do Reino Unido ou da Italia. Se o0 médico considerar mais adequa-
do, também pode estabelecer no PCMSO o afastamento da exposi¢cao dos trabalhadores do sexo masculino
com valores abaixo de 60 ug/dL, estabelecendo, por exemplo, como limite o valor 50 pg/dL, evitando-se assim
que a plumbemia atinja niveis mais elevados.

Deve-se recordar ainda que a plumbemia é util tanto para MB da exposi¢cao, quanto para vigilancia
a saude.

Exame pré-admissional:
— Exame clinico com atengéo especial a histéria de exposigdo ocupacional ou ambiental a chumbo inorgénico
nos ultimos meses.

Exame clinico normal: apto.

Somente em caso de historia recente de exposigédo a chumbo inorganico, devem-se solicitar Pb-S
e ALA-U.

A critério clinico, pode-se pedir exames para avaliagao de funcao renal, especialmente se houve
histéria pregressa de saturnismo.

Condutas:
*+ Se Pb-S <40 pw/dL e ALA-U < 4,5 mg/g. creat.: apto
* Se Pb-S >40 p/dL e/ou ALA-U > 4,5 mg/g.creat.: inapto

Em caso de alteragdes de funcgao renal: inapto.

Observagao

O trabalhador com dano renal podera estar apto para varias fungdes, mas néo devera se expor ao chum-
bo inorganico, mesmo em situagdes controladas, pois o LBE ¢é definido para pessoas saudaveis.

Exame semestral de Pb-S e ALA-U:"

*+ Se PB-S <60 p/dL e ALA-U< 10,0 mg/g.creat.: apenas registro no prontuario.

* Se Pb-S > 60 p/dL e/ou ALA-U > 10,0 mg/g/creat.: convocagao para periddico extra,
afastamento da exposicdo e emissdo de CAT. Encaminhar o trabalhador para acom-
panhamento clinico e tratamento, se necessario. Rever as condi¢des de trabalho e as
medidas de controle implantadas juntamente com a area de Seguranga e Higiene do
Trabalho da empresa.

™ N&o se trata de exame periédico, mas apenas de dosagens de PB-S e ALA-U, sem necessariamente avaliagao clinica.
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Exame periddico
— Exame clinico
» Exames complementares: Pb-S e ALA-U
*+ Se Pb-S <60 wdL e ALA-U< 10,0 mg/g.creat.: apto.
+ Se Pb-S > 60 p/dL e/ou ALA-U > 10,0 mg/g/creat.: inapto. Afastar o trabalhador da
exposicao e emitir CAT. Encaminhar o trabalhador para acompanhamento clinico e
tratamento (se necessario). Rever as condigdes de trabalho e as medidas de controle
implantadas juntamente com a area de Seguranca e Higiene do Trabalho da empresa.

Exame de retorno ao trabalho
Se a causa do afastamento foi por Pb-S e ALA-U elevados:

+ Exames clinico com atencado a sinais e sintomas relacionados a intoxicagdo pelo
chumbo inorganico. Repetir Pb-S e ALA-U e avaliar a fungéo renal.

+ Se exame clinico normal, Pb-S <40 p/dL e ALA-U<4,5 mg/g.creat. e fungdo renal
também normal: apto.

* Se exame clinico e/ou fungdo renal anormais e/ou PB-S>40 p/dL e/ou ALA-U>4,5
mg/g.creat.: inapto

Se a causa do afastamento néo tiver sido relacionada ao chumbo:

e Exame clinico e conclusao conforme o caso.

Exame demissional
— Exame clinico
— Exames complementares: Pb-5 e ALA-U

* Se Pb-S <60 w/dL e ALA-U< 10,0 mg/g.creat.: apenas registro no prontuario: apto.

* Se Pb-S > 60 u/dL e/ou ALA-U > 10,0 mg/g/creat.: inapto. Afastar o trabalhador da
exposigdo e emitir CAT. Encaminha-lo para acompanhamento clinico e tratamento,
se necessario. Rever as condigdes de trabalho e as medidas de controle implantadas
juntamente com a area de Seguranga e Higiene do Trabalho da empresa.

9.2 Com indicadores de exposigao

O PCMSO para agentes quimicos cujo indicador bioldgico € de dose interna “pura” (ou de exposi-
¢ao excessiva (EE) segundo o Quadro | da NR-7) tem de prever os exames de vigilancia a saude e o indicador
bioldgico de exposicao, separadamente. O(s) 6rgéo(s) alvo(s) do agente deve(m) ser bem conhecido(s) pelo
médico, pois se deve planejar os exames de vigilancia a saude, tanto o exame clinico, quanto os exames com-
plementares, para detectar um possivel efeito adverso. Os resultados deverdo ser avaliados cuidadosamente
em termos de diagnésticos diferenciais antes de se concluir pela efetiva existéncia de um efeito adverso da ex-
posicéo ao agente quimico que se esta controlando. O exame pré-admissional ganha uma enorme importancia,
pois traga uma “linha de base” com a qual os exames posteriores serao comparados.

A vigilancia a saude nem sempre deve incluir exames complementares, podendo ser constituida
somente por um exame clinico, naturalmente que com atencgéo especial aos possiveis efeitos adversos do agen-
te, mas é preciso recordar que o médico sempre deve conhecer bem os possiveis efeitos do agente quimico a
que o trabalhador sera exposto.
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Sera apresentado a seguir um exemplo com um solvente organico, o Tetrahidrofurano (THF — CAS
109-99-9), e este modelo podera ser usado para qualquer substancia com indicador bioldégico de exposi¢cao ex-
cessiva ou dose interna “pura”, como xilenos (CAS 1330-20-7), tolueno (CAS 108-88-3), benzeno (CAS 71-43-
2), tricloroetileno (CAS 79-01-6), tetraclorotileno (CAS 127-18-4), cromo hexavalente, estireno (CAS 100-42-5),
etil-benzeno (CAS 100-41-4), metanol (CAS 67-56-1) e muitas outras substancias.

9.2.1 Exemplo para o Tetrahidrofurano (THF — CAS 109-99-9)

O THF foi escolhido como exemplo porque tem um comportamento padrdo comum a muitas subs-
tancias com IBEx de exposicdo “pura”. E um solvente organico muito utilizado para fabricagéo de colas, tintas,
lacas, corantes, cola de canos de plastico, e também é mondmero de alguns polimeros.

9.2.1.1 Cenario do indicador biolégico e dos efeitos a saude

E absorvido pelas vias pulmonar e cutanea, sendo que a absorcdo por esta Ultima torna ainda
mais importante o MB da exposigao, pois pode haver uma exposigéo interna maior do que a evidenciada pela
avaliacdo da concentragdo ambiental do solvente. E um irritante relativo para as vias aéreas superiores e para
a pele. Também é um depressor do SNC, como todos os outros solventes organicos nas exposicdes agudas.
Nas exposicdes cronicas, é potencialmente hepatotdxico e nefrotdxico.®081.82

O limite de exposig¢do permitido para 8 horas (PEL-TWA) da OSHA é de 200 ppm.©?? A NR-15, por
sua vez, determina o valor de 156 ppm como seu Limite de Tolerancia.(® Nao ha indicador biolégico definido,
tanto pela a OSHA, quanto pela NR-7 da Portaria n2 3.214.4% Ja a ACGIH recomenda 50 ppm para 8 horas
(TLV-TWA) e define a dosagem do préprio THF na urina colhida no final da jornada de trabalho como indicador
de exposicao, com um valor de IBMP de 2 mg/L, ndo havendo valor de referéncia da normalidade (VRN). Este
indicador é de dose interna e ndo tem relagdo alguma com efeitos.®%

O LBE de THF na urina pos-jornada é de 2 mg/L, mas, para interpretacdo deste valor, deve-se
sempre recordar que ele é correlacionado ao TLV-TWA da ACGIH (50 ppm). Se for utilizado o LEO da NR-15 (LT
de 156 ppm), podera haver conflito entre os resultados do MB da exposi¢ao, que eventualmente podem apontar
uma exposicao excessiva, e os ambientais, que poderao estar abaixo deste LEO.

9.2.1.2 Esquema do PCMS0

Como este tipo de indicador bioldgico é de dose interna pura e ndo possui relagdo com efeitos, se
somente este for realizado, ndo sera possivel detectar um possivel efeito adverso da exposicéo entre os traba-
Ihadores expostos. Por este motivo, € necessario monitorar os efeitos do agente quimico por meio de exames de
vigilancia a saude. Em geral, os efeitos que devem ser objeto da vigilancia a salude sdo os crbnicos, pois néo se
espera o aparecimento de efeitos agudos, que normalmente sdo observados em exposi¢cdes a concentragdes
elevadas, em locais, a principio, controlados.

Assim, no caso deste exemplo, as fungdes hepaticas e renais do THF devem ser monitoradas por
meio de exames complementares, visto que as alteragdes detectaveis em exames clinicos relacionadas a estes
efeitos aparecem somente com danos avangados a estes 6rgaos.

N&o é objetivo desta publicacdo indicar quais exames complementares deverdo ser realizados e
como deverao ser interpretados, mas se sugere que o médico coordenador elabore um protocolo especifico e
o anexe ao PCMSO.
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Exame pré-admissional
— Exame clinico

Exames complementares: avaliagdo das fungdes hepatica e renal. (O THF na urina ndo deve ser
feito em nenhuma circunstancia, mesmo que exista histéria de exposi¢cao pregressa ao agente, pois, além de
nao haver relagdo com efeitos, a sua meia-vida biologica € de menos de 1 dia.)

— Critérios e condutas:
» Se funcdes hepaticas e renais normais: apto.
» Se funcéao hepatica e/ou renal alteradas: inapto.

Observagao

Em caso de alteragdes renais e/ou hepaticas, o trabalhador podera estar apto a inimeras fungdes, mas
nao podera ser exposto a agentes hepatotdxicos ou nefrotéxicos, pois os valores de LEO sao definidos
para pessoas normais, e se ja ha alteragdes em 6rgaos alvo, de qualquer etiologia, podem ocorrer efeitos
adversos mesmo em ambientes de trabalho com o agente controlado.

Exame semestral de MB
— Critérios e condutas
e THF urinario < 2 mg/L: nenhuma agéo.
» THF urinario > 2 mg/L: rever os controles da exposi¢céo ao agente.

Sugestoes

Sugere-se ndo olhar o resultado isolado, mas o interpretar sempre no coletivo, tendo em vista a variagéo
interindividual, conforme exposto no item 8.2.

A critério do médico coordenador, podera ser realizado um exame periédico extra com a finalidade de
verificar se uma eventual exposi¢céo excessiva causou algum efeito nos érgaos alvo.

Exame periddico
— Vigilancia a saude:
Exame clinico
Exames complementares: fungdes renal e hepatica.
Critérios e condutas
* Fungdes hepaticas e renais normais: apto.
» Funcgdes renais e/ou hepatica anormais: inapto. Afastar da exposigdo, encaminhar a
especialista para avaliagédo e diagnéstico etioldgico.
» Se confirmada a possibilidade de as alteragbes serem de origem ocupacional: emis-
sao de CAT e tratamento, se necessario.

— MB de exposicao:
THF urinario colhido no final de jornada de trabalho.
Critérios e condutas
*  THF urinario < 2 mg/L: nenhuma acéo.
» THF urinario > 2 mg/L: rever os controles da exposi¢céo ao agente.
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Exame de retorno ao trabalho

Se a causa do afastamento foi por efeito adverso do THF:
— Vigilancia a saude
Exame clinico
Exame complementar: avaliagdo das fungdes renal e hepatica.
Critérios e condutas:
* Funcbes hepaticas e renais normais: apto.
» Funcgdes renais e/ou hepatica anormais: inapto. Se houver perda de fung¢ao definitiva
(sequela), o trabalhador devera ser mudado de fungéo e ser encaminhado ao INSS
para recebimento de auxilio acidente.®48%

Exame demissional
— Vigilancia a saude:
Exame clinico
Exames complementares: fungdes renal e hepatica.
Critérios e condutas:
* Funcbes hepaticas e renais normais: apto.
» Funcgdes renais e/ou hepatica anormais: inapto. Afastamento da exposi¢cédo, encami-
nhamento a especialista para avaliagdo e diagndstico etioldgico.
» Se confirmada a possibilidade de as alteragbes serem de origem ocupacional: emis-
sdo de CAT e tratamento, se necessario.

Atengao

Nao é necessario realizar o THF urinario no exame demissional, pois qualquer que seja o resultado, este
nao ira modificar a decisdo sobre a aptidao ou ndo que esta vinculada somente aos exames de vigilancia
a saude.

9.3 Explicando o MB aos trabalhadores

E recomendavel que o programa de MB na empresa seja explicado aos trabalhadores por meio
de palestras, textos explicativos e durante o proprio exame periédico. Além de um direito dos trabalhadores a
informacao, é importante para o sucesso do programa que os trabalhadores compreendam os significados dos
exames, especialmente os indicadores de dose interna “puros”, que, mesmo que se apresentem “anormais”, a
principio, ndo acarretam nenhuma consequéncia em termos de saude.
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Apéndice 1
Indicadores biolégicos publicados
por algumas instituigcoes selecionadas

Para dar um panorama da atual situacéo dos indicadores biolégicos de exposicao, serdo apresen-
tados abaixo alguns quadros com os valores publicados por fontes oficiais ou ndo. Foram escolhidas a ACGIH
norte-americana, o HSE do Reino Unido e o SCOEL da Unido Europeia. Também sera apresentada a repro-
ducédo do quadro de indicadores bioldgicos da HSA da Republica da Irlanda que combina todas estas fontes.

Inicialmente, sera apresentada a lista de valores de LBEs (BEls) recomendados por uma organiza-
¢ao nao governamental, a ACGIH dos EUA, que talvez seja a mais conhecida no Brasil.
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Notagoes
Ne — Nao especifico — este analito nao é especifico, pois pode ser observado depois da exposigcédo a outros agentes
quimicos
Ng — Nao quantitativo — o MB poderia ser feito por este indicador baseado em uma revisdo, mas um valor especifico
de IBMP nao poderia ser determinado por insuficiéncia de dados

Sq — Semiquantitativo — este analito em meio biolégico € um indicador de exposigéo para este agente, mas a inter-
pretacdo quantitativa € ambigua. Este indicador poderia ser usado como um teste de triagem

B" — Valor de referéncia da normalidade — o determinado pode estar presente no meio bioldgico em individuos nédo
ocupacionalmente expostos. Este valor de fundo foi incorporado no IBMP

mg/L — miligramas por litro

ug/g.creat. — microgramas por grama de creatinina
pmol/gHb — picomoles por grama de hemoglobina
ug/L — microgramas por litro

ppm — partes por milhao

No Reino Unido, o HSE é a autoridade legal para Seguranca e Saude Ocupacional. Publica os
Biological Monitoring Guidance Values (BMGV), que s&o valores guia com a seguinte orientagédo sobre seu uso:

BMGVs nédo séo obrigatdrios e se destinam a ser usados como ferramentas para atender o princi-
pal dever do empregador que é garantir o controle adequado sob COSHH. Quando um BMGV for
ultrapassado, isso néo significa necessariamente que qualquer padréo correspondente no ar foi ul-
trapassado, nem que efeitos irdo ocorrer. Pretende-se que, quando estéo ultrapassados, seja uma
indicac&o de que é necessaria uma investigacao sobre medidas de controle e praticas de trabalho.

Na tabela de indicadores biolégicos da HSE, somente ndo aparece o chumbo inorganico, que tem
uma regulamentacdo a parte cujo BMGV ¢é de 60 pug/100 ml, ja apresentada no item 9.1.1 acima. Traz alguns
itens interessantes, como indicador para Nitroglicerina, o inseticida Lindano e o 4,4'Metilenodianilina (MDA), e
também apresenta um valor quantitativo de BMGV para o 1-hidroxipireno na urina como indicador da exposi¢ao a
hidrocarbonetos aromaticos policiclicos, o que a ACGIH ndo tem, pois concluiu que as variagdes interindividuais
séo tao grandes que nao foi possivel chegar a um resultado quantitativo. No quadro abaixo, foram inseridas duas
substancias (clorobenzeno e isocianatos), que ja foram publicadas separadamente pela HSE, mas ainda nao
constavam na tabela de BMGVs publicada.

" Nota do autor: o conceito € semelhante ao VRN discutido no item 6.
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(.)
(*) Estao publicados como Monografias pela HSE, mas ndo estédo na lista dos indicadores em vigor.
mg/L — miligramas por litro
mg/g.creat — microgramas por grama de creatinina
mg/L— microgramas por litro
mg/g.creat — miligramas por grama de creatinina
ppm — partes por milhao
mmol/mol creat — micromol por mol de creatinina
mol/mol creat — mol por mol de creatinina
mmol/L — micromol por litro

mmol/mol creat — milimol por mol de creatinina

A SCOEL(89) publica os seus valores como recomendacdes, mas adota dois tipos de indices bio-
I6gicos de exposicao: os Biological Limits Values (BLVs) e os Biological Guidance Values (BGVs), dependo do
seu modo de agao. Os BLVs sao definidos para substancias em que existe um claro NOAEL (dose de nenhum
efeito observado, ver item 3.1.2), enquanto os BGVs sao definidos para substancias em que nio é possivel
estabelecer-se este par@metro. Isto ocorre especialmente com alguns tipos carcinogénicos mutagénicos em
que a curva dose efeito € linear, e entdo o BGV ¢é o valor percentil 90% ou 95% de uma populagao definida como
de referéncia.

Entre os indicadores recomendados pela SCOEL, é interessante observar a existéncia de um para
compostos de niquel. A ACGIH tenta estabelecer um indicador biolégico para este metal ha varios anos, nao
tendo obtido sucesso até o momento desta edi¢cao, a despeito do mesmo figurar entre suas prioridades desde
1996.60
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mg/L — miligramas por litro
mg/g.creat — microgramas por grama de creatinina
mg/L — microgramas por litro
mg/g.creat — miligramas por grama de creatinina

nmol/g Hb — nanomol por gramas de Hemoglobina
pmol/g.Hb — picomol por grama de Hemoglobina

ppm — partes por milhao
mg/m3 — miligrama por metrocubico

A Republica da Irlanda adota um quadro de indicadores biolégicos recomendados, os Biological
Monitoring Guidance Values (BMGVs), que € um apanhado das trés fontes citadas acima: ACGIH, SCOEL e

HSE. A Unica substancia em que ha um valor préprio (“irlandés”) € o chumbo inorgéanico, que é de 70 ug/100 ml,
apesar de fazer referéncia ao valor recomendado pela SCOEL, que é muito mais baixo.

Quadro 9 Reprodugdo da tabela 1 da Biological Monitoring Guidance Values vigentes na Republica da Irlanda®

CAS Source
Substance Number BMGV (ACGIH/ Sampling Time Notes
SCOEL/HSE)
Acetone 67-64-1 500mg acetonel/L urine ACGIH End of shift Ns
Acetvlcholinesterase Cholinesterase activity in
ACCY " Various red blood cells @70% of ACGIH Discretionary Ns
inhibiting pesticides ST .
individual's baseline
0.5nmol N-2-carbamoyl- SCOEL- Post shift towards Acrylamide is
Acrylamide 79-06-1 ethyl-valine adduct/ g the end of working | metabolised to form
. SUM-139 .
haemoglobin week haemoglobin adducts
. 30 mg p-aminophenol/L SCOEL/ 0-2hr after exposure/
Aniline 62533 | lrine SUMI153 shift
Arsenic, elemental 35ug inorganic As plus
and soluble inorganic | 7440-38-2 | methylated metabolites/L ACGIH End of workweek B
compounds urine
25ug S-Phenylmercapturic
Benzene 7143 | 20idlg creatinine ACGIH End of shift B
or 500ug
t,t-Muconic acid/g creatinine
2.5mg 1,2 dihydroxy-4-(N-
acetylcysteinyl)-butane/L .
1,3-Butadiene 106-99-0 | urine or N-1 and N-2- ACGIH End of shit B, Sq
. Not critical
(hydroxybutenyl) valine
haemoglobin adducts/ g Hb
Butan-2-one 78-93-3 70umol butan-2-one/L urine | HSE Post shift
2-Butoxyethanol 111-76-2 | 200mg BAA/g creatinine ACGIH End of shift
Cadmium and its - SCOEL/ "
inorganic compounds 7440-43-9 | 2ug Cd/g creatinine SUM/36 Not critical
TTCA = metabolite
Carbon Disulphide 75-15-0 1.5 TTCA/g creatinine SCOEL/SUM/82 | End of shift 2-thiothiazolidine-4-
carboxylic acid
20 ppm CO in end-exhaled
. air .
Carbon monoxide 630-08-0 or 3.5%COHb of ACGIHH End of shift
haemoglobin

)
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Pb/100ml blood

CAS Source
Substance Number BMGV (ACGIH/ Sampling Time Notes
SCOEL/HSE)
100mg 4-Chloroca techol/g .
Chlorobenzene 108-90-7 | or 20 mg p-chlorophenol/lg | ACGIH End of shift at end of Ns
- workweek
creatinine
Chromium VI and 25ug total chromium/L urine .
water soluble 7440-47-3 | or 10ug total chromium | ACGHH End of shift at end of
. . . . workweek
compounds increase during shift/L urine
. End of shift atend of | B
Cobalt 7440-48-4 | 15ug/L urine or 1ug/L blood | ACGIH workweek Sq
8mg cyclohexanol/L urine Cyclohexanol =
Cyclohexanone 108-94-1 | or 80mg ACGIH End of shift metabolite
1,2-Cyclohexanediol/L urine Ns
4, 4-Diaminodiphenyl- . SCOEL/
methane 101-77-9 | 1ug/L urine SUM/07
4% COHb; [0.3mg COHb Limit may be
Dichloromethane/ 75.09- methylene chloride/L urine | SCOEL/ Measure @ end of | exceeded in heavy
Methylene Chloride or 1mg methylene chloride/L | SUM/130 shift smokers
blood] Sq
N:N- . 197-19-5 30mg N-methylacetam|de/g ACGIH End of shift at end of
Dimethylacetamide creatinine workweek
N,N- 15mg N-methylformamide/L | SCOEL/ .
Dimethylformamide | %122 | urine SUMH21 Post shift
2 Ethyoryethanoland | 10805 | 19 (iber;hmz‘{’:t‘;e;f 20t | scoev Measure at end of
2-Ethoxyethyl acetate | 111-159 | = g c-ethoxy SUM/116 workweek
acid/g creatinine)
0.7g mandelic acid and .
L End of shift at end of
Ethyl benzene 100-41-4 phenylglyoxyhc acid/g ACGIH workweek Ns, Sq
creatinine
or Ethylbe_nzene in end- Not critical Sq
exhaled air
Fluorine, Hydrogen
Fluoride and Inorganic 2mg Fluoride/L urine Prior to shift
Fluorides (not uranium 109-86-4 3mg Fluoride/L urine ACGIH End of shift B, Ns
hexafluoride)
Furfural 98-01-1 200mg Furoic acid/L urine ACGIH End of shift Ns
Glicerol trinitarte 55.63-0 15pmql total nitroglycols/mol HSE At end of the period
creatinine of exposure
Hexane 10543 | amg 2o Hexanedonl - acgyy Post task
Binding Limit Value (BLV): L
70ug Pb/100ml blood: ealth Safety, Health Mandatory monitoring
surveillance carried out if and Welfare at required as per
Lead 7439-92-1 Work (Chemical | Not Critical SHWW Chemical
a blood-lead level >40ug .
. Agents) Agents Regulations
Pb/100ml blood is measured .
L Regulations for BLV
in individual employees
Note lower SCOEL
recommendation of: 30ug SCOEL/SUM/83
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CAS Source
Substance Number BMGV (ACGIH/ Sampling Time Notes
SCOEL/HSE)
35nmol/L (10pg Lindane/L
. in whole blood (equivalent End of shift or
Lindane 58899 | {5 70nmollL of lindane in HSE pre-shift
plasma)
Mercury 7439.97.6 | 10MgHg/Lblood SCOEL/SUM/B4
or 30ug Hg/g creatinine
Methanol 67-56-1 15mg methanol/L urine ACGIH End of shift B, Ns
. 5 .
Methaemoglobin 1.5% of haemoglobinas ) )~y During or end of shift | B, Ns, Sq
inducers methaemoglobin in blood
2-Methoxyethanol Sampled @ end of .
109-86-4 - SCOEL/ MAA = Methoxyacetic
and 2-Methoxyethyl 110-49-6 8mg MAA/g creatinine SUM/120 workweek after @ acid (Metabolite)
Acetate leat two weeks work
Methyl n-Butyl ketone | 591-78-6 O.flmg 2,5 Hexanedione/L ACGIH End of shift at end of
urine workweek
40ppm methyl chloroform in . . . .
Methyl chloroform | 74-55-6 | end-exhaled air ACGIH Priorto last shiftof | TGA=Trichioroacefi
. workweek acid (Metabolite)
or 10mg TCA/L urine
. End of workweek-
or_30mg trichloroethanol/L End of shift @end of Ns,Sq
urine Ns,Sq
workweek
or 1mg trichloroethanol/L End of shift @end of
Ns
blood workweek
MbOCA 4,4 -
methylene bis 15umol total
(2-chloroaniline)/2,2 101-14-4 ’ - HSE Post shift
. MbOCA/mol creatinine
dichloro-4,4
methylene dianiline
Methyl isobutyl
ketone (MIBK)/ 108-10-1 | 1mg MIBKI/L urine ACGIH End of shift
4-methylpentan-2-one
2-HMSI measured
- morning after shift
N-Methyl-2- 20mg 2-HMSI/g creatinine SCOEL/ . (8hrs)
. 872-50-4 End of shift
Pyrrolidone or 70ma SHNMP/q creatinine SUM/119 or 5-HNMP measured
g g 3-4hrs after the end
of the shift
44 Post shift for
Methylenedianiine | 101-77-9 | 20Hmol total MDA/mol HSE inhalation and pre-
creatinine shift next day for
(MDA)
dermal exposure
After several
Nickel 7440-02-0 3umol Ni/L urine SCOEL/SUM/85 | consecutive working
and others .
shifts
5mg p-nitrophenol/g End of shift at end of | Ns
ni 0,
Nitrobenzene 98-95-3 creatinine or 1..5 % ACGIH workweek
of haemoglobin as
methaemoglobin End of shift B, Ns, Sq

()
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CAS Source
Substance Number BMGV (ACGIH/ Sampling Time Notes
SCOEL/HSE)
0.5mg p-nitrophenol/g End of shift Ns
creatinine
Parathion 56-38-2 or 70% cholinesterase ACGIH Discretionary B, Ns, Sq
activity in red blood cells
from baseline
8hr exposure to 2ppm
2mg Total PCP/g creatinine . phenol corresponds
Pentachlorophenol 87-86-5 or 5mg Free PCPIL plasma SCOEL/SUM/16 | End of shift 0 an end of shift
urine conc of 120mg
Polycyclic aromatic 4pm9l .1-hydroxypyrene/mol HSE Post shift
hydrocarbons creatinine
2-Propanl 67-630 | 40mg AcetonelL urine ACGH End of shift at end of | 5\
workweek
. 3nmol n-(3-hydroxypropyl) SCOEL/
Propylene Oxide 75-56-9 valine/g globin in blood
. SUM/161
haemoglobin
400mg mandelic acid plus N
C S
phenylglyoxylic acid/g
Styrene 100-42-5 | creatinine ACGIH End of shift
or 0.2mg styrene/l venous S
blood q
0.4mg tetrachloroethylene
/L blood SCOEL/ Prior to the last shift
Tetrachloroethylene | 127-18-4 1 300010 435 mg TCEMM® | SUM/133 of a working week
end-exhaled air
Tetrahydrofuran 109-99-9 | 2mg THF/L urine ACGIH End of shift
ACGIH B
0,002 toluenelL blood priorto lastshiftof
Toluene 108-88-3 | or 0.003 toluene/L urine .
or 0.3mg o-cresol/g creatinine End of shift
<M g End of shift
SCOEL/ By the end of the last
Trichloroethylene 79-01-6 20mg TCA/L urine shift of a workweek/
SUM/142 . .
shift period
Xylene 1330-20-7 | 1-5m9g methylhippuric ACGIH End of shift
acids/g creatinine
Notes:

Prior to shift
During shift
End of shift

End of the workweek

Discretionary
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Before shif commences and 16 hours after possible previos exposure ceases

Anytime after two hours of exposure

As soon as possible after exposure ceases

After 4 or 5 consecutive working days with exposure

At any time




Nq

Ns
Sq

Background, the analyte may be present in biological specimens collected from individuals who have
not been occupationally exposed, at a concentration wich could affect interpretation of result. Such
background concentrations are incorporated into the BEI value.

Non-quantitative, biological monitoring should be considered for the substance based on the review,
however, a specific BEl was not determined due insufficient data.

Non-specific, the analyte is non-specific, since it is also observed after exposure to other chemicals.

Semi-quantitative, the biological analyte is an indicator of exposure the substance but the quantitative
interpretation of the measurement is ambiguous. These analytes should be used as a screening test if
a quantitative test is not pratical, or as a confirmatory test if the quantitative test is not specific and the
origin of the determinant is in question.
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