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èHISTÓRICO

üPré -história ïplantas venenosas e seguras

üVenenos ïcaça, guerras e assassinatos

üñEbers Papyrusò (1.500 a.C.)ïregistro de 

cerca de 800 princípios ativos. Informações sobre 

venenos conhecidos como: cicuta, opium e metais 

(Pb, Cu etc)

üHipócrates (400 a.C.) - introduziu 

princípios toxicologia clínica, descrevendo 

conceitos elementares da 

biodisponibilidade e overdose.



O uso de venenos como um método de execução foi 

claramente exemplificada por Sócrates (470 -399 aC), 

cuja morte por envenenamento por cicuta parece ter sido 

o resultado de um cálculo de dose-resposta correta.

ü O uso de intoxicações continuava parte importante da vida durante a Idade 

Média. Durante este período, o uso de venenos era uma maneira comum de 

eliminar candidatos políticos, cônjuges e competidores. Ex: Toffana (séc XVII), os 

Bórgias (séc XV e XVI) e os Medicis (XV e XVII) .



ü Paracelsus (1493 -1541) 

Suas teorias levam à postulação de vários conceitos que lembram o que 

hoje é chamado de toxicologia

Descreve o princípio de que a dose faz o veneno. Toxidade relacionada a 

dose.

ñTodas as subst©ncias s«o venenosas, 
a dose correta diferencia o veneno do 

rem®dioò



ü Grandes marcos

VRev Industrial (XVIII e XIX) 

VSéc XX
Å Grandes Guerras 
Ås²ntese de novos compostos ñm§gicosò: 

DDT (Primavera silenciosa ïRachel Carson 1962).



Å danos e acidentes ïtalidomida (1960ôs) 

Å1960ôs avalia­«o de risco

Å sofisticação dos métodos de detecção

ÅLove canal (1970ôs) usado como aterro de 

21.000  ton de rejeitos tóxicos pela Hooker 

Chemical (atual Occidental Petroleum 

Corporation).

Erin Brockovich

Å Pacific Gas & Oil (PG&O) ïCr VI em água subterânea
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Deve -se considerar: 

VPropriedades físico-químicas da substância, impurezas e contaminantes

VMagnitude
VDuração da exposição
VFrequência

VVias de introdução

VOrganismo: espécie, linhagem, fatores genéticos, fatores imunológicos, 
estado nutricional, dieta;  sexo, estado hormonal, idade, peso corpóreo;
estado emocional, estado patológico (toxicocinética e toxicodinâmica)



EXPOSIÇÃO    ï TOXICOCINÉTICA    ïTOXICODINÂMICA    - CLÍNICA

via/rota absorção interação sintomas

freqüência distribuição alterações

duração armazenemento

dose biotransformação
(destoxificação/bioativação)

concentração
eliminação

prop físico-química

suscetibilidade individual

Disponibilidade





Song et al (2015)

https://pt.depositphotos.com/4

6241971/stock-illustration-

cartoon-caveman.html

cyanotoxins

cianotoxinas



Chen et al 2016



Vias de introdução:
Oral

Ç água

Ç Alimento

(bioacumulação)  

ÇAtividades

Recreacionais

ÇAtividades

Recreacionais

ÇAtividades

Profissionais

Intravenosa ÇDiálise Renal 

ÇParenteral 

Inalação
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https://www.mrsaltwatertank.com/quarantine





NEUROTOXINAS HEPATOTOXINAS

MAnatoxina -a

MAnatoxina -a(s)

M Saxitoxinas

M Cilindrospermopsina

M Microcistinas

M Nodularina

CITOTOTOXINAS



Carmichael, 1994



R1 R2 R3

Carbamatos

R4: CONH2

N- Sulfocarbamoil

R4: CONHSO3 -

Decarbamoil

R4: H

H H H STX GTX5 dcSTX

OH H H NeoSTX GTX6 dcneoSTX

OH H OSO 3
- GTX1 C3 dcGTX1

H H OSO 3
- GTX2 C1 dcGTX2

H OSO 3
- H GTX3 C2 dcGTX3

OH OSO 3
- H GTX4 C4 dcGTX4



Wiese et al 2010



Valerio et al (2010)



1. Alcalóide citotóxico (Fígado, rins, timo, coração e células correlatas)

2. Inibidor de síntese protéica (Terao et al, 1994; Froscio et al., 2003)

3. Mutagênico e potencialmente carcinogênico (Humpage et al., 2000; Shen et al., 

2002)

4. Possível atividade neurotóxica (Kiss et al., 2002)

5. Disruptor endócrino (Young et al., 2008)



Valerio et al (2010)



São consideradas carcinogênicas pelo mecanismo de ação e 
por dados, tanto de estudos em animais como por dados 
epidemiológicos 

http://figshare.com/articles/_Microcystin_congeners_described_in_the_literature/880756





Carmichael, 1994


