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The Influence of Chlorfenvinphos on Biochemical Processes of the Organism

Stosowanie pestycyddéw przyniosto korzysei zdrowotne i ekonomiczne czlowieko-
wi. Estry kwasow fosforowych sa pestycydami odgrywajacymi coraz wiekszg role
we wspoélezesnej produkcji rolnej jako srodki owadobéjcze o duzej skutecznosci i sto-
sunkowo matej trwalosci w Srodowisku. Niektére preparaty fosforoorganiczne sg
znacznie mniej toksyczne dla ludzi i zwierzgt stalocieplnych w poréwnaniu z ich
toksycznoscia dla owadéw. Zwiagzki te po dostaniu sie do gleby ulegaja rozkladowi
w ciggu kilku tygodni, chociaz w niektérych rodzajach podloza utrzymuja sie na-
wet przez kilka miesiecy (10).

Insektycydy fosforoorganiczne s iatwo wechlanialne przez drogi oddechowe,
przew6d pokarmowy i nie uszkodzong skoére. S3 one szybko metabolizowane i wy-
dalane, wskutek czego nie kumulujg sie.

Do pestycydéw pochodnych kwasu fosforowego, szezegoblnie silnie to-
ksycznych, nalezy zaliczy¢ zwigzek o nazwie chlorfenwinfos, ktory zostat
wprowadzony do obrotu przez koncern chemiczny Shell International
Petroleum Co w latach 1966—1968, a w Polsce zaczeto go stosowaé od
r. 1970. Zwiazek ten jest jednym ze skladnikéw czynnych w takich pre-
paratach krajowych, jak Karbatox Extra P i Enclofos 50, produkowa-
nych na bazie importowanego koncentratu chlorfenwinfosu i stosowa-
nych gléwmie przeciwko stonce ziemniaczanej. Strukture chemiczng chlor-
fenwinfosu mozna przedstawié nastepujaco:



46 Stanistaw Szczepaniak, Ewa Sienkiewicz

0 L
GOy —C—C/EH

CzHs0”
cL

e
Wzér sumaryczny: C;,H,;,0,Cl;P.

WLASNOSCI FIZYKOCHEMICZNE I OSTRA TOKSYCZNOSC

Chlorfenwinfos (Birlane, Sapecron, Supona) jest to ciecz o zabarwie-
niu bursztynowym, niepalna, o lagodnym, specyficznym zapachu. Roz-
puszcza sie w wiekszoSei rozpuszezalnikéw organicznych, trudno w wo-
dzie. Posiada temperature topnienia od —2 do —9°C, a temperature wrze-
nia od 333 do 338°C przy cisnieniu 0,5 mm Hg. Cigzar czasteczkowy —
359,5; ciezar wiasciwy — 1,36.

Dawka LDsy per os dla szczuréw wynosi 10—15 mg/kg, dla myszy
150—200, a dla krolikow 500—1000 mg/kg. Psy sg malo wrazliwe na ten
zwigzek — LDgy p.o. wynosi dla nich ponad 5000 mg/kg (4). W odniesie-
niu do dawki smiertelnej dla ludzi — Scistych danych brak, ale mozna
przyja¢, ze podobnie jak dla wiekszosci zZwigzkéw fosforoorganicznych
dawka $miertelna chlorfenwinfosu wymosi dla cztowieka ok. 300 mg, a to-
ksyczna — ok. 20 mg.

DZIALANIE NA UKLADY ENZYMATYCZNE

Chlorfenwinfos, podobnie jak i pozostale zwigzki fosforoorganiczne,
wplywa hamujaco na aktywnos¢ acetylocholinesterazy, wystepujacej w
oSrodkowym i obwodowym ukladzie nerwowym, erytrocytach, szpiku,
sledzionie i w tkance gruczoléw chlonnych, oraz oddzialuje blokujaco
na cholinoesteraze, wystepujacg w osoczu krwi i w watrobie. Acetylo-
cholina wywiera pobudzajgce dzialanie na miesnie gladkie przewodu po-
karmowego, a ‘inhibitory acetylocholinoesterazy potegujq Spazmogenny
efekt dzialania tego neurohormonu (1).

Hamowanie aktywnosci acetylocholinoesterazy powoduje nagroma-
dzenie sie w ustroju nadmiaru acetylochéliny i w przypadku zatruc
ostrych objawy rozwijajg sie w trzech kierunkach, charakteryzujacych
sie dzialaniem muskarynowym, nikotynowym i na osrodkowy uklad ner-
wowy. Dzialanie muskarynowe powoduje silne pobudzenie parasympa-
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tycznego ukladu nerwowego. Wystepujg wtedy objawy ze strony prze-
wodu pokarmowego, ktérym towarzysza obfite poty, Slinotok i lzawienie.
Po objawach muskarynowych wystepuje dzialanie nikotynowe, charak-
teryzujgce si¢ drzeniem wlokienkowym mieséni oraz drgawkami klonicz-
no-tonicznymi o charakterze epileptycznym. Dzialanie na osrodkowy uklad
nerwowy powoduje zahamowanie odruchéw, a ze strony ukladu odde-
chowego wystepuje najpierw bradykardia, potem tachykardia, a w kon-
cowym efekcie zapasc.

Majda i Chruscielska (8) podaja, ze dwuletnie podawanie
szczurom chlorfenwinfosu w dawce 10 mg/kg paszy powodowalo zna-
mienny spadek aktywmosci cholinoesterazy osocza jedynie u zwierzat
plei zenskiej. Dawke 1 mg/kg paszy mozna uwazaé u szczuréw za nie-
efektywng w odniesieniu do zjawiska hamowania cholinoesterazy, nato-
miast poziom 10 mg/kg jest najnizszym poziomem efektywmym, jesli
chodzi 0 hamowanie aktywmnos$ci cholinoesterazy osocza i erytrocytéw.
Syrowatka i Jurek (13) wykazali, ze spo$réd badanych inhibi-
toré6w cholinoesterazy na]s11n1e]szy okazal sie chlorfenwinfos, a najstab-
szy karbaryl.

Preparaty fosforoorganiczne wykazujg roéwniez dzialanie na enzymy
proteolityczne (2). Przeprowadzone badania in vitro na izolowanych mi-
tochondriach mézgu szczura wykazaly *(9), ze chlorfenwinfos wywiera
silny wplyw uszkadzajacy procesy regulacji oddechu, powodujge zabu-
rzenia procesu fosforylacji oksydacyjnej, prawdopodobnie poprzez blo-
kowanie transportu ADP przez blone mitochondrialng. Chlorfenwinfos
obniza takze aktywmo$é enzyméw mitochondrialnych w watrobie oraz
zmienia metabolizm wielu substancji endogennych (11).

ODDZIALYWANIE NA GOSPODARKE BIALKOWA I AMINOKWASOWA

Ostatnio coraz wiecej uwagi poSwigca si¢ oddzialywaniu pestycydow
na gospodarke azotows ustroju. Tyburczyk i wsp. (20) obserwowali
wplyw chlorfenwinfosu na poziom hydroksyproliny wolnej i peptydowe]
we krwi i tkance watrobowej szczura. Stwierdzili znamienne obnizenie
zawartosci tego aminokwasu we krwi, zaréwno w postaci wolnej, jak
i zwigzanej. W badaniach nad wplywem zatrucia chlorfenwinfosem w
dawce 0,5 LDs, na poziom bialka catkowitego, azotu aminowego i stosu-
nek albumin do globulin w surowicy krwi szczuréw (15) obserwowano
wzrost poziomu biatka calkowitego w surowicy juz w 2 godzinie od
podania trucizny. Stosunek stezenia albumin do globulin nie ulegal zmia-
nie, natomiast poziom azotu aminowego obmizy! sie bardzo wyraZnie
w 2 godzinie po zatruciu, by po 24 godzinach wré6ci¢ do normy. Badajac
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zmiany stezenia wolnych aminokwaséw w surowicy krwi szczura wy-
kazano, ze chlorfenwinfos w zatruciu ostrym powoduje statystycznie
istotne zmniejszenie poziomu wiekszosci aminokwaséw osocza, przy czym
najwieksze roznice obserwowano w poziomie alaniny (14). W dalszych
badaniach (16) stwierdzono jeszcze wicksze spadki stezen aminokwasow

i azotu aminowego w erytrocytach. Obserwowano roéwmniez zaburzenia
- w funkcjonowaniu nerek, objawiajgce sie wydatnie obnizonym dobowym
wydalaniem aminokwaséw z moczem w pierwszych dmiach -po zatruciu
(18). Zauwazono, ze zmiany w erytrocytach sg silniej zaznaczone i trwaja
dluzej (72 godz.) niz w osoczu (24 godz.). W osoczu najwigkszy spadek
stezen dotyczyl aminokwasow endogennych i glukogennych, a w krwin-
kach czerwonych — egzogennych. Przyczyn obniZonego poziomu amino-
kwaséw we krwi jest wiele, a jedng z nich moze by¢ wiazanie tych zwigz-
kéw przez wprowadzony pestycyd lub jego metabolity. Badamnia w tym
zakresie (17) wykazaly, ze szczegblnie metabolity chlorfenwinfosu (mo-
nodesetylochlorfenwinfos, chlorek 2,4-dwuchlorofenacylu i kwas 2,4-
-dwuchloromigdalowy) posiadaja zdolno§¢ blokowania grup funkcyjnych
aminokwaséw krwi, przy czym- zjawisko to zachodzi w wiekszym stopniu
w erytrocytach niz w osoczu.

) AY

INNE ODDZIALYWANIA

Badania przeprowadzone przez Garszel i Oledzka (3) wyka-
zaly, ze zatrucie chlorfenwinfosem wywoluje zaburzenia w metabolizmie
wapniowo-fosforowym organizmu, przy czym wielko$¢ i charakter tych
oddzialywan byly uzaleznione od dawki i czasu podawania. Latuszyn-
ska, To§-Luty i Przylepa (6) zauwazyly zmiany histopatolo-
giczne w plucach, sercu, watrobie i nerkach szczuréw padlych po poda-
niu chlorfenwinfosu per os w dawce 0,01 i 0,02 LDsp, natomiast u zwie-
rzat, ktore eksperyment przezyly i poddane byly sekcji po 2-miesigcznym
okresie zatruwania, nie stwierdzily tych zmian,

Zatruwanie ciezarnych samic bialych szczuréw chlorfenwinfosem (19)
wywoluje zaburzenia w kostnieniu plodéw, charakteryzujace si¢ zmniej-
szeniem ilosci punktéw kostnienia mostka i $rodstopia konezyn przednich
oraz nieprawidlowym rozwojem kosci czaszki. \

Chlorfenwinfos stosowany w doéwiadczeniach chronicznych wywoluje
zmiany w oddychaniu tkankowym. Strobel-Kaminska (12) wy-
kazala, ze male dawki chlorfenwinfosu wzmagaja pobieranie tlenu, na-
tomiast duze wplywaja depresyjnie na oddychanie tkankowe.

Insektycyd ten powoduje roéwniez obnizenie si¢ poziomu glukozy we
krwi (7) oraz wywoluje leukocytoze (5). W warunkach ostrego dzialania
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tego zwigzku wzrasta znmamiennie liczba leukocytéow, procentowy udzia
limfocytow ulega zmmiejszeniu, a ilo$¢ neutrofili z jadrem segmentowym
wzrasta (5). Zwigzek ten ma réwniez wlasno$ci uczulajgce dla krolikow
swinek morskich i szczuréw. U krolikéw i $winek morskich uczulonyct
chlorfenwinfosem obserwowano wyrazne -odczyny zapalne na skoérze
a objawom tym towarzyszylo ostre zapalenie nerek.

WNIOSKI 1 WSKAZOWKI PRAKTYCZNE

Z przytoczonego, aczkolwiek niepelnego przegladu pismiennictwa, wy:
nika, ze chlorfenwinfos oddzialuje silnie toksycznie zaré6wno na orga
nizm ludzki, jak i zwierzecy. Wplywa on hamujgco na aktywnos¢ cho
linoesteraz, wykazuje dzialanie na enzymy proteolityczne, hamuje aktyw
no$¢ enzymoéow mitochondrialnych w watrobie i obniza poziom glukoz:
we krwi, a takze powoduje degeneracyjne zmiany tkanek i narzgdow
W zatruciach ostrych wywoluje réwniez powazne zaburzenia w gospo
darce aminokwasowej ustroju. .

Przypadki zatrué¢, zaréwno ostrych, jak i podostrych, zdarzajg si
glownie z powodu nieprawidlowego stosowania preparatéw owadobodj:
czych, braku zachowania $rodkéw ostroznosci przy produke;ji, transporcn
i magazynowaniu.

Istotng sprawg jest wlasciwy doboér pracownikéw stykajacych sig za
wodowo z tym zwigzkiem, sprawdzanie ich ogélnego stanu zdrowia ora
przestrzeganie podstawowych zasad bhp.

W przypadku zatrué¢ preparatami zawierajacymi chlorfenwinfos drog:
inhalacyjng nalezy jak majszybciej podaé¢ atropine, ktéra jest antagonist:
farmakologicznym acetylocholiny. W zatruciach doustnych wywoluje si
wymioty i plukanie zolgdka 2% roztworem wodoroweglanu sodu. W za
truciach przez skére nalezy jak najszybciej usunaé¢ odziez, a skore prze
my¢ woda z mydtem lub 5% roztworem wodoroweglanu sodu.
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. PE3IOME )

Onupasack Ha JUTepaTypPHble AAHHBIE ¥ DPE3yJbLTATHI COOCTBEHHLIX MCCJIETOBAHMIMA,
aBTOPLI omucaau BiausgHMe xJopdenBuHGbOCA Ha HEKOTOpble OMOXMMMUECKMe IpO-
LIeCChl MJIEKOIMTAIONINX OPTraHU3MOB C OCOOBIM y4YE€TOM aKTUBHOCTH (PEepPMEHTOB,
6eIKOBOTO M aMMHOKMCJIOTHOTrO GajtaHca M APYrMX SHAOTEHHBIX BeljecTs. KpoMe TOro
NpPeACTaBIEHO JAHHbIE OTHOCUTENIBHO NPOMPUIAKTUKM M CIllACaTeNIbHOM CayXKObI
B OTPABJIEHMUAX STUM MECTUUNALOM.

SUMMARY

The paper deals with the influence of chlorfenvinphos on some biochemical
processes in the mammals. The action of chlorfenvinphos on enzymes, proteins,
amino acids and other endogenous substances and the body organs is described.

Moreover, some data are given on the prophylaxis and treatment of acute poisoning
vwrith this pesticide.



