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Efeitos Agudos: O benzeno é um irritante moderado das
mucosas e sua aspiragao em altas concentragdes pode provocar edema
pulmonar. Os vapores s30, também, irritantes para as mucosas ocu-
lares e respiratdrias.

A absorcéo do benzeno provoca efeitos toxicos para 0 Sis-
tema nervoso central, causando, de acordo com a quantidade ab-
sorvida, narcose e excitagdo seguida de sonoléncia, tonturas, cefaléia,
nauseas, taquicardia, dificuldade respiratéria, tremores, convulsdes,
perda da consciéncia e morte. R

Efeitos Cronicos: Principais Agravos A Salde

Alteracdes Hematoldgicas: Vérios tipos de alteragdes san-
glineas, isoladas ou associadas, estdo relacionadas a exposicdo ao
benzeno. Em virtude da lesdo do tecido da medula éssea (local de
producdo de células sangliineas), essas ateracdes correspondem, so-
bretudo, a hipoplasia, displasia e aplasia

O aparecimento de macrocitose, pontilhado basdfilo, hipo-
segmentacdo dos neutrdfilos (pseudo Pelger), eosinofilia, linfocito-
penia e macroplaquetas sdo alteraces precocemente apreciadas na
toxicidade benzénica

A hipoplasia da medula éssea pode ocasionar, no sangue
periférico, citopenia(s). A leucopenia com neutropenia corresponde a
principal repercussdo hematoldgica da hipoplasia secundéria ao ben-
zeno e, em menor freqiiéncia, a plaguetopenia isolada ou associada a
neutropenia. Estudos realizados em medula éssea de trabalhadores
com benzenismo evidenciaram a relago entre a neutropenia peri-
férica e a hipoplasia granulocitica, numa mediana de quatro anos de
exposicdo. Estudo posterior, realizado com a mesma coorte de pa
cientes, apds o afastamento da exposi¢do, demonstrou um tempo
médio de 5 anos para a recuperacdo hematol 6gica periférica.

A aplasia da medula 6ssea, que corresponde a depressdo de
todas as linhagens hematolégicas, expressa-se no sangue periférico
através de pancitopenia (leucopenia, plaguetopenia e anemia).

O cardter leucemogénico do benzeno é amplamente reco-
nhecido. As transformacfes leucémicas, precedidas ou ndo por al-
teragOes mielodispléasicas, sdo objeto de diversas publicactes, sendo a
leucemia miel6ide aguda, entre todas, a mais fregiiente. Outras va-
riantes sdo também descritas.

Além de leucemogénica, a toxicidade por benzeno esta tam-
bém relacionada ao surgimento de outras formas de doengas onco-
hematol 6gicas, como linfoma ndo-Hodgkin, mieloma mdltiplo e mie-
lofibrose, embora em menor freqiéncia

Alteragdes Neuro-Psicologicas e Neuroldgicas: S&o obser-
vadas alteragcGes como: atengdo, percepcao, memaria, habilidade mo-
tora, viso-espacial, viso-construtiva, fung@o executiva, raciocinio 16-
gico, linguagem, aprendizagem e humor.

Além dessas disfungGes cognitivas, surgem outras alteragdes
como: astenia, cefaléia, depressdo, insdnia, agitacdo e alteracles de
comportamento.

~ S&o também descritos quadros de polineuropatias periféricas
e mielites transversas.

No sistema auditivo podem aparecer alteracGes periféricas
como centrais, podendo ser observadas: perdas auditivas neurossen-
soriais, zumbidos, vertigens e dificuldades no processamento audi-
tivo.

Outras Alteragbes: Foram observadas alteracdes cromosso-
micas numeéricas e estruturais em linfécitos e células da medula 6ssea
de trabalhadores expostos ao benzeno. E possivel fazer avaliagdo de
danos cromossomials através de técnicas citogenéticas.

Podem ocorrer alteragdes dermatol 6gicas tais como eritema e
dermatite irritativa de contato por exposi¢des ocupacionais repetidas e
prolongadas a0 benzeno.

Outras formas de céncer podem ser observadas devido a
associagéo da exposicdo do benzeno com gés de coqueria e de va-
zamentos em indUstrias que manipulam correntes de naftas ou pro-
dutos petroquimicos.

4.1.3 - Parémetros Clinico-Laboratoriais

Parémetros Clinicos: Durante a condugéo diagnostica dos
casos suspeitos de leucopenia secundaria a toxicidade benzénica, al-
guns fatores devem ser considerados: as enfermidades ou as situagdes
clinicas e fisioldgicas que cursam com leucopenia, como, por exem-
plo, colagenoses, viroses, acoolismo, exposicdo a medicamentos e a
outros agentes mielotéxicos devem ser investigadas. As neutropenias
constitucionais e as situagoes anteriormente descritas devem ser ob-
jeto de andise sistemética, sem, contudo, permitir que sua com-
provacdo sgja suficiente para afastar a hipétese de associagdo com a
Ejoxici )dade benzénica, (veja principais causas de leucopenias no qua

ro 1).

QUADRO 1
PRINCIPAIS CAUSAS DE LEUCOPENIA:
Infecciosas Virais C;ri pe, Mononucleose, Hepatite, CMV, Sarampo Rubéola, Dengue, HIV e Febre Ama-
rela
Bacterianas Tuberculose, Febre Tiféide, Septicemia e Brucelose.
Outras Histoplasmose, Sifilis, Ricketsioses, Psitacose, Maléria e Calazar
Esplenomegalias Hepatopatia Cronica, Hepatopatia Alcodlica, Esquistosomose, Esplenomegalia Congestiva, Doenca de Gaucher e
Sindrome de Felty
Imunol égicas LE;,‘ IArtrite Reumatdide, Periarterite Nodosa, Outras Colagenoses, Doenca Hemolitica Auto-Imune e Choque
Anéfilético
Outras Pseudoneutropenia, Desnutrigdo, Hipervitaminose A e Alcoolismo
Agentes Regulares Colchicina, Irradiagdo, Citostéticos e Benzeno
Leuco Penizantes
Ocasionais Analgésicos, Antibiéticos, Anticonvulsivantes, Sais de Ouro, Tranquilizantes, Antitiroi-
dianos, Diuréticos, Hipoglicemiantes, Antimaléricos, Anti-Histaminicos, Tuberculost&
ticos, Sulfonamidas e Barbituricos.
Alteracoes Infiltracdo Metéstase, Linfoma e Necrose MO
da Medula
Ossea
Deficiéncias Ferro, Vitamina B12, Vitamina B6 e Acido Félico
Alteracdo do Parénqui- |Leucemias, Sindrome Mielodispléasica, Sindrome de Fanconi, Hemoglobindria Paroxis-
ma tica Noturna, Anemia Apléstica Idiopética, Neutropenia Ciclica Familiar, Hipoplasia
Cronica e Agranulocitose Infantil

Por outro lado, uma série histérica evidenciando valores leu-
cocitérios baixos e constantes, na auséncia de exames pré-admis-
sionais, ndo deve ser suficiente para afastar neutropenia secundéria ao
benzenismo; o caso deve, portanto, permanecer em investigag&o.

Uma criteriosa andlise do quadro clinico é insubstituivel.
Para se ter uma visdo panoramica, ndo se deve considerar apenas 0s
resultados de exames, devendo ser valorizada também, a histéria
ocupaciond.

Hemograma: O hemograma é um dos principais instrumentos
laboratoriais para detecgdo de alteragdes tardias da hematopoese em
casos de toxicidade cronica por benzeno. Deve ser realizado pelo
método automético com hemocitoscopia criteriosa. Deve-se salientar
que a coleta deve ser realizada, na auséncia de jejum.

Os valores referenciais para fins de andlise devem ser os do
préprio individuo em periodo prévio a exposicao a qualquer agente
mielotoxico. Do ponto de vista prético, caso seja desconhecido, ad-
mite-se como supostamente anormal toda leucopenia que, apés ampla
investigag8o, nenhuma causa reativa possa ser apontada que a jus-
tifique.

Os resultados de hemogramas devem ser organizados na
forma de série histérica de forma a permitir a comparacao sistemética
e permanente dos dados e andlise de alteragdes eventuais ou per-
sistentes.

Deve-se sdientar que todos os trabalhadores expostos ao
benzeno, portadores de leucopenia isolada ou associada a outra al-
teragdo hematoldgica, sdo, a principio, suspeitos de serem portadores
de lesdo da medula 6ssea mediada pelo benzeno. A partir desse ponto
de vista, na auséncia de outra causa, a leucopenia deve ser atribuida
a toxicidade por essa substancia.

QOutros Exames: A andlise clinica dos casos suspeitos deve
nortear 0s passos seguintes até a conclusdo destes. Pode ser ne-
cessaria a redlizagdo de uma grande variedade de exames, como

puncdo aspirativa e, ou bidpsia de medula déssea, estudos citoge-
néticos, entre outros que ficam a critério de especialista.

4.1.4 - Protocolo de Investigagdo de Casos Suspeitos:

O protocolo de investigagdo de dano em expostos ao ben-
zeno deve conter as seguintes informagdes e procedimentos:

a) Histéria Clinica Atual e Pregressa, incluindo a inves-
tigag8o de exposicdo a agentes mielotdxicos (medicamentos, radiagéo
ionizante, entre outros), interrogatério dos diversos aparelhos, an-
tecedentes pessoais e familiares e exame fisico completo;

b) Histéria Ocupacional Atual (antecedentes profissionais)
com informagdo sobre as empresas, setores, funcles, tarefas e res-
pectivos periodos de trabalho;

¢) Levantamento dos Dados Hematol 6gicos de que dispde o
trabalhador, inclusive os anteriores a admissdo na empresa suspeita de
causadora da toxicidade;

d) Exames Complementares:

- Hemograma com andlise quantitativa e qualitativa das trés
séries sangliineas e contagem de reticulécitos. Na auséncia da série
histérica, realizar trés hemogramas com intervalo de 15 dias.

- Transaminases (AST e ALT), gama glutamil transferase,
bilirrubinas totais e fracdes e LDH.

- Provas de atividades reuméticas ou inflamatérias: VHS,
Proteina C reativa e FAN.

- Marcadores de Hepatite B e C (anti-HBS Ag, anti-HBc -
IgM e anti-HCV).

- Anti-HIV. )

€) Estudo da Medula Ossea (Bidpsia de medula éssea e
mielograma) - sempre que indicados clinicamente;

f) Outros Exames - poder&o ser solicitados, de acordo com o
exame clinico; e

g) Outras Investigagoes:

- Avaliacdo Sobre o Sistema Nervoso Central - Avaliacao de
queixas neuropsicolégicas e neuropsiquidtricas, efeitos ototoxicos e
alteragBes citogenéticas deverdo ser realizados sempre que neces-
sério.

- Avaliagio Neuropsicoldgica / Neurocomportamental, E um
instrumento para investigacdo dos efeitos que a exposicdo a subs-
tancias neurot6xicas produz sobre 0s processos psiquicos no homem.
Objetiva estabelecer a presenca ou ndo de disfun¢do cognitiva e
distdrbios afetivos e locaizar alteragBes sutis, a fim de detectar as
disfuncdes ainda em estagios iniciais.

- O benzeno, como os solventes, pode causar distirbios de
meméria de curto prazo, raciocinio e resolucoes de problemas, exe-
cucdo de tarefas viso-construtivas ou verbais e habilidade de pla-
nejar.

- A avaliagco das alteragdes neuropsicolégicas é feita por
meio de bateria de testes especificos, padronizados e de entrevista
clinica

- Avaliagdo Neuroldgica - Para investigar os efeitos da ex-
posicdo ao benzeno, bem como a solventes orgénicos no sistema
auditivo, o uso de exames convencionais como a audiometria tonal
por via afrea e Ossea e a audiometria vocal podem ndo ser su-
ficientes.

- O emprego de outros testes audiolégicos como imitan-
ciometria, exame vestibular, otoemissdo acUstica, audiometria de tron-
co cerebral e provas de processamento auditivo sdo importantes para
complementar informagdes sobre o topodiagndstico da lesdo.

4.1.5 - Conclusdo Diagnoéstica:

O diagnéstico diferencial da intoxicagdo cronica pelo ben-
zeno deverd ser conduzido pelo médico clinico responsavel de acordo
com o que lhe parecer adequado.

Do Caso Para Ser Investigado:

Critérios Para Iniciar a Investigagdo do Caso de Toxicidade
Cronica do Benzeno - Alteragdes Hematol bgicas:

Para o reconhecimento de casos que serdo investigados, de-
verdo ser evidenciadas as seguintes situagdes em individuos expostos
ocupacionalmente ao benzeno.

Embora estejam explicitos somente os critérios de alteragdo
nos valores da contagem de leucdcitos totais, todas as ateracoes
hematolégicas, consideradas relevantes, devem ser valorizadas e in-
vestigadas.

Constataggo de alteragbes hematoldgicas - Instalagéo de leu-
copenia. Para andlise da leucometria, recomenda-se:

4.1.5.1 - Para Trabalhadores sem Histéria de Exposicao:

A média de 3 hemogramas realizados com intervalo de 15
dias, sendo o primeiro realizado no processo de admissdo no em-
prego. Esse serd o parédmetro de comparagdo para verificagdo da
instalagdo de leucopenia

4.1.5.2 - Para Trabalhadores Antigos:

- O exame admissional anterior a exposi¢do a agentes mie-
lotoxicos servird como referéncia.

- Caso ndo se localize o exame referido no item anterior,
deve-se utilizar a média da contagem de leucécitos dos hemogramas
anteriores a instalagdo da tendéncia decrescente.

- Quando, em juizo profissional, ndo for possivel usar os
dois critérios acima, adotar os valores de referéncia de Williams
2001, valores fixos populacionais contidos na Tabela 1 do anexo 1A
destas Normas.

Devem ser alvo de investigagdo os trabalhadores que apre-
sentarem:

(1) QUEDA RELEVANTE E PERSISTENTE DA LEUCO-
METRIA, constatada através de 3 (trés) exames com intervalo de 15
(quinze) dias, com ou sem outras alteragOes associadas.

Um indice arbitrario de 20% de redugéo da leucometria po-
derd ser usado para considerar queda significativa em relagdo aos
critérios anteriores. Essa taxa podera ser reavaliada, baseada em no-
vos estudos. Variagdes menores e a presenca de outras ateracdes
hematol6gicas devem ser consideradas, quando suspeitada sua re-
levancia

Observacéo: na andlise de séries histéricas consolidadas com
grandes periodos de acompanhamento, deve ser considerado o pa
tamar pré-exposicdo ou 0 mais proximo possivel desse periodo.

(2) PRESENCA DE ALTERACOES HEMATOLOGICAS
EM HEMOGRAMAS SERIADOS, sem outros achados clinicos que
as justifiquem, como: }

- AUMENTO DO VOLUME CORPUSCULAR MEDIO
(macrocitose), diminuigdo do nimero absoluto de linfécitos (linfo-
penia ou linfocitopenia);

- LEUCOCITOSE PERSISTENTE;

- ALTERACOES NEUTROFILICAS: Pontilhado basdfilo,
hipossegmentacdo dos neutréfilos (pseudo Pelger) ;

- PRESENCA DE MACROPLAQUETAS,

- LEUCOPENIA COM ASSOCIACAO DE OUTRAS CI-
TOPENIAS (plaguetopenia).

DO CASO CONSIDERADO SUSPEITO

Considerase CASO SUSPEITO de toxidade crbnica por
benzeno a presenca de alteracdo hematol 6gica relevante e sustentada.
A relevancia foi definida nos critérios anteriores e a sustentabilidade
considerada minima é definida apés a realizagdo de 3 hemogramas
com intervalos de 15 dias entre eles. Nas situagdes em que persistem
as alteragdes nesse tempo minimo de 45 dias, considera-se 0 CASO
SUSPEITO.

Deve ser iniciada investigagdo segundo item protocolo de
investigacdo de caso suspeito destas Normas.






