CODIGO MONOGRAFICO |INOME
T81 TOLPIRALATE

1. IDENTIFICAGAO DO INGREDIENTE ATIVO
1.1. Nome comum: Tolpiralate (Tolpyralate)
1.2. Sinonimia: SL-573 TGAI

1.3. N° CAS: 1101132-67-5

1.4. Nome quimico: (RS)-1-(1-ethyl-4-(4-mesyl-3-(2-methoxyethoxy)-ortho-toluoyl)pyrazol-5-
yloxy)ethyl methyl carbonate

1.5. Férmula bruta: C21H2sN209S

1.6. Formula estrutural:

0

0 \ N
|
H3C—sg
Il
0

HsC O
i

1.7. Grupo quimico: Benzoilpirazol

2. CARACTERISTICAS AGRONOMICAS
2.1. Classe agrondémica: Herbicida

2.2. Uso agricola: autorizado conforme abaixo indicado.

Modalidade de Emprego LMR
Cultura (Aplicago) (ma/kg) Intervalo de Seguranca
Milho P&6s-emergéncia 0,01 60 dias
Soja Pré-emergéncia 0,01 (1)

LMR = Limite Maximo de Residuo

(1) Nao determinado devido & modalidade de emprego

2.3. Definigdo de residuo para conformidade com o LMR e avaliac¢éo do risco dietético: tolpiralate.



3. CARACTERISTICAS TOXICOLOGICAS

3.1. Classificacao toxicolégica:

Classe de Resultado do Palavra de Frase de

Perigo* Estudo Categoria Adverténcia Perigo Pictograma
- Pode ser
Toxicidade Aguda > 2000 mg/kg 5 Atengcdo nocivo se Sem simbolo
Oral p.c. : .
ingerido
Pode ser
TOXIACIdade Aguda [> 2000 mg/kg 5 Atencio nocivo em Sem simbolo
Cuténea p.c. contato com a
pele
Toxicidade Aguda [> 2,01 mg/L 4 Atenca Nocivo se @
b encado |
Inalatoria (sem mortes) inalado
Pode provocar
Toxicidade a danos aos
Orgao:AIvos Opacidade 5 olhos por
Especificos - . 2 Atencdo exposicao
o ocular e ceratite ;
Exposicao repetida ou
Repetida prolongada por
via oral
Carcinoma de
Toxicidade células Suspeito de
Crbnica/Carcinoge lescamosas nos 2 Atengcdo |provocar
nicidade olhos de ratos céncer
machos
Atraso no Suspeita-se
desenvolvimento que prejudique
sexual dos a fertilidade ou
descendentes o feto (efeito
(com reducéo de na fungéo
Toxicidade peso corpoéreo), 2 Atencio sexual e
Reprodutiva aumento de fertilidade,
mortalidade toxicidade
dose filhotes e renal e
achados nos rins sobrevida de
de filhotes até a filhotes) se
idade adulta. ingerido

* Os demais desfechos ndo receberam classificagdo

3.2. Impurezas de relevancia toxicoldgica para o Ingrediente Ativo e seu(s) limite(s) maximo(s):
Todas as impurezas com concentracdo = 0,1% foram identificadas e ndo foram encontradas
impurezas toxicologicamente relevantes.

3.3. VALORES DE REFERENCIA TOXICOLOGICOS

3.3.1. A Ingestdo Diéaria Aceitavel (IDA) foi estimada em 0,0027 mg/kg p.c. O estudo de 2
geracdes em ratos apresentou o menor NOAEL mais relevante de 0,270 mg/kg p.c./dia e LOAEL
de 2,70 mg/kg p.c./dia baseados em ceratite ocular e aumento de peso absoluto e relativo do



figado, nefropatia, dilatacéo pélvica nos rins e deposi¢ao de gotas hialinas. No estudo de 90 dias
em ratos, foi observado aumento na incidéncia de deposicéo de goticulas hialinas nas células do
tubulo proximal renal em machos, no LOAEL de 1,34 mg/kg p.c./dia (NOAEL de 0,32 mg/kg
p.c./dia). No estudo de 2 anos em ratos, o NOAEL foi de 0,765 mg/kg p.c./dia e o LOAEL de 83,8
mg/kg p.c./dia, com base em reducdo do peso corpéreo e da eficiéncia alimentar e efeitos no
pancreas (fibrose/necrose de célula acinar), rins (nefropatia crénica), tireoide (degeneracao
coloide e hiperplasia de célula folicular), cerebelo (vacuolizacéo), degeneracéo do nervo ciatico,
ceratite nos olhos e hematopoiese na medula 6ssea. Os valores de NOAEL observados nos
estudos de 90 dias e carcinogenicidade em ratos suportam o NOAEL do estudo de 2 geracdes
em ratos. Foram aplicados fatores de incerteza de 10x para extrapolagéo interespécies e de 10x
para variabilidade interespécies.

3.3.2. A Dose de Referéncia Aguda (DRfA) foi estimada em 0,05 mg/kg p.c. O estudo de
toxicidade sobre o desenvolvimento em coelhos foi selecionado para calcular a DRfA. O NOAEL
de 5 mg/kg p.c./dia do estudo preliminar e o LOAEL 50 mg/kg p.c./dia baseado em diminui¢g&o
do ganho de peso corpdreo e consumo de alimento e aumento de variacdes esqueléticas
secundarias. Foram aplicados fatores de incerteza de 100x, 10x para extrapolacdo interespécies
e 10x para variabilidade intraespécies.
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