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RESUMO: Embora a exposigéo ao benzeno
seja maior para trabalhadores dos setores
industriais quando comparados a populagéo
em geral, a crescente contamina¢do do
ambiente pelas indlstrias, em especial
dos corpos de agua €& uma preocupagao
crescente. O objetivo deste estudo foi
avaliar os efeitos da ingestédo de fenol em
diferentes concentragbes sobre parametros
bioquimicos e fisiolégicos de ratos Wistar.
Neste estudo, solugdes contendo fenol
foram preparadas (0, 2,5, 10 ou 40 mg/kg
PV) e administradas a ratos Wistar, durante
10 dias, por via oral. As fungdes hepatica e
renal foram avaliadas, sendo encontrado
aumento significativo nos niveis de ureia
nos animais tratados com 2,5 e 10 mg/
kg PV e da creatina quinase nos animais
expostos a menor dose quando comparado
ao exposto a dose mais elevada. A analise
comportamental dos animais n&o mostrou
alteracbes  significativas em  relagédo
ao grupo controle (0 mg/kg PV). Estes
resultados sugerem que apesar de auséncia
de alteragbes em parametros morfologicos
e comportamentais, a exposicdo ao fenol
ainda que num curto intervalo de tempo e
em niveis abaixo dos limites estabelecidos
pela legislagdo, est4 associada a elevagéo
de creatina quinase e ureia sérica, indicando
possiveis efeitos hepato e nefrotoxicos.
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CHANGES IN THE SERUM BIOCHEMICAL PROFILE OF WISTAR RATS
EXPOSED TO WATER CONTAINING PHENOL

ABSTRACT: Although benzene exposure levels are higher for workers in industrial sectors
instead for the general population, the increasing contamination of the environment by
industries, especially water bodies, is a growing concern. This study aimed to evaluate the
effects of phenol intake at different concentrations on the biochemical and physiological
parameters of Wistar rats. In this study, solutions containing phenol were prepared (0, 2.5, 10,
or 40 mg/kg BW) and administered to Wistar rats orally for ten days. The behavioral analysis
of the animals did not show significant changes compared to the control group (0 mg/kg
BW). Liver and kidney functions were evaluated, with a considerable increase in urea levels
in animals treated with 2.5 and 10 mg/kg BW and creatine kinase in animals exposed to the
lowest dose compared to the highest dose. These results suggest that despite the absence
of changes in morphological and behavioral parameters, exposure to phenol is associated
with increased levels of creatine kinase and serum urea, indicating possible hepatotoxic and
nephrotoxic effects.

KEYWORDS: benzene, serum biochemistry, nephrotoxicity, xenobiotics

INTRODUCAO
O fenol € um composto lipofilico (SALAHINEJAD; GHASEMI, 2014) cuja origem pode

estar relacionada a atividades naturais ou decorrentes da acdo humana. A caracteristica
da estrutura quimica desse composto orgénico se da pela presenca de um grupamento
hidroxila (-OH) ligado a um hidrocarboneto aromatico, o benzeno (C6H5), sendo por este
motivo também denominado hidroxibenzeno (MAMARI, 2021). E amplamente utilizado
em distintas areas, incluindo as indUstrias quimica e farmacéutica, estando entre os mais
utilizados na sintese de varios polimeros, resinas e fibras sintéticas. Tintas e solventes,
pesticidas, suplementos alimenticios, drogas e outros produtos possuem o componente ou
seus derivados nas suas formula¢des (SALAHINEJAD; GHASEMI, 2014). N&o € incomum
que os residuos dessas indUstrias sejam descartados no ambiente sem adequada
inativacdo, desde que estejam dentro dos limites permitidos pelos 6rgaos competentes.
Em um levantamento realizado por Ramos et al. (2024) acerca da presenca de compostos
fendlicos em corpos de agua, os autores relatam que mais de 60 diferentes fenois foram
identificados, em concentracGes que variam entre 0,065 a 1,79x108 ng/L, sendo o bisfenol
A o composto mais frequente.

No Brasil, o Conselho Nacional do Meio Ambiente estabelece por meio da Resolucao
n® 430/2011 que, para agua potavel, o limite atual para o benzeno é de 0,005 mg/L,
semelhante a outros 6rgdos de protecdo ambiental de paises diversos (BRASIL, 2011).
Apesar do amplo numero de compostos derivados serem produzidos e liberados em corpos
de agua, a Comissao Europeia, a Agéncia de Protecdo Ambiental Americana (EPA) e a
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Organizacéo Mundial da Saude (OMS) incluem em suas diretrizes apenas 11 compostos
fendlicos com valores estabelecidos para a agua potavel que devem ser monitorados. Ainda
em concentracbées da ordem de nano ou microgramas por litro, a presenca e o aumento
de compostos fendélicos na agua potavel é considerado um problema de saude publica em
diversos paises (RAMOS et al., 2024).

Estudos epidemioldgicos e experimentais sugerem que a exposicdo ao benzeno
e/ou a seus derivados pode ser danoso a saude, estando associada a comprometimento
dos diversos sistemas do organismo, como reprodutivo, imunolégico, nervoso, enddcrino,
cardiovascular e respiratério (GALBRAITH et al., 2010; BAHADAR et al., 2014). A primeira
evidéncia de carcinogenicidade em animais se manifestou como tumores malignos das
glandulas sebaceas no canal auditivo de ratos, e a industria tentou descartar isso como
irrelevante para os seres humanos. No entanto, pouco depois, 0 benzeno mostrou ser
carcinogénico para uma variedade de espécies de animais de laboratorio expostos por
vérias vias (HUFF, 2007). Assim, a exposi¢do ao benzeno é considerada um fator de risco
importante ao desenvolvimento de cancer.

Estabelecer de forma clara os sintomas de intoxicacdo provocada por fenol e/
ou seus derivados ainda € um desafio, uma vez que muitas manifestagcdes clinicas em
individuos expostos cursam num periodo mais tardio, sendo precedido de alteragdes
que por vezes passam despercebidos ou ndo sdo considerados como decorrentes da
toxicidade do composto em questao (HU et al., 2020). Embora a exposi¢cdo ocupacional
seja um fator de risco reconhecido para complica¢des decorrentes da toxicidade do fenol
e seus derivados, a presenca dos mesmos em decorréncia da poluicdo do ar e dos corpos
de agua tem causado preocupacao das autoridades internacionais. O monitoramento dos
niveis desses compostos e a sua volatilidade faz com que estratégias de sua quantificacao
na agua utilizada para consumo sejam um desafio constante a ser solucionado (BAHADAR
et al.,, 2014).

Enquanto os efeitos agudos dose-dependentes estdo bem caracterizados, os
possiveis efeitos crénicos da exposicao ao fenol, ainda que em doses baixas, necessitam
ser avaliados. Os vapores do fenol no organismo humano e de outras espécies animais,
quando inalados em concentracdes elevadas, provocam taquipneia, bronquite, edema
pulmonar e parada respiratéria. A intoxicagédo por fenol pode atingir o sistema nervoso,
geralmente caracterizado-se por depressdao da atividade e sintomas como paralisia,
hiperexcitabilidade neuromuscular (MEZINKOV; MOROZOV, 2019). Os efeitos do fenol
sobre aspectos comportamentais também tém sido observados em decorréncia da
exposicao cronica ao composto e/ou seus metabdlitos (HU et al., 2020). Buscou-se avaliar
os efeitos da ingestédo de fenol em diferentes concentracdes sobre parametros bioquimicos
e fisiologicos de ratos Wistar submetidos a ingestdo de agua contendo fenol em diferentes
concentragbes durante 10 dias consecutivos.
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MATERIAL E METODOS

Preparo de solugbes. O fenol (C6H50H, 99% P.A, Dindmica ®) utilizado neste
estudo foi dissolvido em agua destilada. As solugbes nas concentragdes de 2,5, 10 e 40
mg/ml, foram preparadas para prover as doses apropriadas ao protocolo experimental,
sendo armazenadas em frascos ambar de 20 ml, devidamente identificados e mantidos
sob refrigeracdo (4°C) até o momento do uso. O veiculo (4gua destilada) foi utilizado como
solucdo administrada aos animais do grupo controle (0 mg/kg PV).

Modelo animal. Este estudo foi aprovado pelo Comité de Etica no Uso de Animais
em Experimentacéo da Universidade Federal Rural de Pernambuco (Licenca CEUA n.
4758160821, 15/12/2021). Ratos Wistar (Rattus novergicus, var. albinus), machos, jovens,
com massa corporal variando de 0,300 — 0,400 Kg PV foram mantidos em gaiolas coletivas
no biotério de experimentacdo do Departamento de Morfologia e Fisiologia Animal da
UFRPE, em ambiente controlado (fotoperiodo de 12h claro/ 12 horas escuro, temperatura
22 + 1°C), umidade do ar de 60 + 5%, com acesso a alimentagéo e agua ad libitum. Os
animais foram distribuidos em quatro grupos experimentais (n = 5 animais/ grupo), de
acordo com as dosagens administradas: 0 mg/kg PV (controle); 2,5 mg/kg PV; 10 mg/kg
PV; e 40 mg/kg PV. As soluc6es foram administradas durante 10 dias consecutivos, por via
oral (gavagem).

Avaliagao comportamental. Por meio de etogramas, nos primeiro, quinto e décimo dias
de gavagem cada animal foi avaliado durante 15 minutos, registrando-se o comportamento
observado apés a administragdo da agua contendo fenol (ou apenas agua para o grupo
controle). Levou-se em consideracao os comportamentos de farejar, lamber as patas, cocar
a face, cocar o corpo, mastigar, alimentar-se e beber agua, os quais sdo observados para
0 modelo animal utilizado (CASARRUBEA et al., 2019). Além disso, avaliou-se a presenca
de tremores corporais e/ou de cabeca ou outros sinais que pudessem estar associadas a
toxicidade do fenol, como por exemplo, alteragédo da frequéncia respiratoria (MEZINKOV;
MOROZQV, 2019; WANG et al., 2020).

Coleta das amostras de interesse. 24h ap6s o 10° dia de administracdo das
solugdes, os animais foram eutanasiados. Previamente administrou-se morfina (10 mg/
kg, SC) e ap6s 20 minutos, seguiu-se com administragéo de tiopental sddico (150 mg/kg,
IP). Apds constatacdo de auséncia de reflexo de dor profunda por pingamento da regido
interdigital dos membros posteriores, realizou-se a coleta de sangue total por puncéo
cardiaca e acondicionados em tubos com ativador de coagulo, centrifugados e processados
para analises bioquimicas séricas, seguida da coleta. Cérebro, figado, bago e rins foram
coletados e pesados em balanga analitica.

Os parametros bioquimicos creatinina, fosfatase alcalina (FA), aspartato
aminotransferase (AST), alanina aminotransferase (ALT), creatinoquinase (CK) e ureia,
foram analisados (kits comerciais Labtest®) em triplicata, por reagcdo enzimatica de ponto
final com reacdo colorimétrica em espectrofotémetro.
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Analise dos dados. Ap6s a aquisicdo dos dados, os mesmos foram registrados
em planilha, seguida de analise estatistica. Aplicou-se o teste de Shapiro-Wilks para
verificar a normalidade da distribuicdo dos dados quantitativos obtidos. Os resultados
foram expressos em termos de média + desvio padrdo (dados paramétricos) ou mediana
+ intervalo interquartilico (dados ndo paramétricos). As analises de comparagdo multipla
aplicadas foram anélise de varidncia (ANOVA) ou Kruskal-Wallis, com os post-hocs
adequados (Tukey ou Dunn, respectivamente) ao nivel de significancia de 95% (p < 0,05).
Utilizou-se o software JAMOVI® versao 2.3.28.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Os dados obtidos por meio dos etogramas indicaram que dentre os comportamentos
exibidos, aqueles com maior frequéncia durante o registro foram farejar, lamber as patas,
e cocar a face e o corpo, sem alteracbes no padrao de comportamento esperado para o
modelo animal utilizado, independente do grupo experimental ao qual pertenciam. Também
nao foram observados sinais clinicos de intoxicagcéo pelo fenol nas doses e no intervalo
de tempo utilizado, como tremores de cabecga ou corporal, apatia, frequéncia respiratoéria,
letargia ou desidratagéao.

Mezinkov e Morozov (2019) observaram alteracbes em ratos associadas a
exposi¢do unica ao fenol por via intraperitoneal em doses variando de 20 a 120 mg/
kg. Quando administrado em 20 e 80 mg/kg), o fenol induziu o aumento dos espasmos
de cabeca; porém em dosagens iguais ou superiores a 60 mg/kg, o tremor passa a ser
generalizado. Nas baixas concentragbes de fenol, a atividade CI/HCO,-ATPase exibiu
aumento significativo, mas reduziu drasticamente nas doses maiores. Para doses acima
de 120 mg/kg nao foi detectada qualquer atividade da ATPase. Os efeitos neuromotores
produzidos pela intoxicagdo com benzeno séo decorrentes de alteragdes nos mecanismos
cerebrais dependentes de acetilcolinesterase (AChE) (BAHADAR et al., 2014), uma enzima
do sistema colinérgico que hidrolisa o neurotransmissor acetilcolina em colina e acetato
na fenda sinaptica, cuja reducdo dos niveis promove diversas alteragdes no SNC (PAUL;
BORAH, 2017).

Ao final do periodo experimental ndo foram identificadas alteracdes em relacéo a
massa corporal ou dos 6rgéos dos animais submetidos a ingestao de agua contendo fenol,
mesmo nas maiores concentragdes, em relacdo ao grupo controle (p > 0,05) como pode
ser observado na Tabela 1.
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Grupo experimental
Parametro 0 mg/kg PV 2,5 mg/kg PV 10 mg/kg PV 40 mg/kg PV
massa corporal (g) 377,1 70,1 375,3 +60,9 394,0 + 69,2 363,2 + 102,1
cérebro (g) 1,8+0,3 1,8 +0,3 1,7+0,4 1,8+0,3
figado (g) 11,5+25 11,0+2,2 13,0+1,7 10,6 +2,7
baco (g) 1,2 40,3 1,0+0,3 1,0+0,2 0,9+0,2
rim direito (g) 1,3+0,2 1,2+0,5 1,3+0,2 1,2+0,2

Tabela 1. Valores obtidos (média + desvio-padrédo) de massa corporal e de 6rgaos de interesse:
cérebro, figado, baco e rins de ratos Wistar que receberam agua contendo fenol em diferentes doses
(0; 2,5; 10 e 40 mg/kg PV) por meio de gavagem durante 10 dias consecutivos.

Aeliminacao do fenol ocorre por meio das fezes, saliva, suor e urina, primordialmente
por esta Ultima, principalmente na forma conjugada. As fungbes hepatica e renal foram
avaliadas por meio da quantificacdo da atividade sérica das enzimas transaminases
ALT e AST, fosfatase alcalina (FA) e creatina quinase (CK), e da concentracédo sérica de
creatinina e ureia, respectivamente (Tab, 2). Os dados obtidos mostram diferenga entre os
grupos experimentais para a CK (p = 0,027) do grupo 2,5 mg/kg em relagdo ao grupo 40
mg/kg. Em relagdo aos niveis de ureia, houve diferenca estatisticamente significativa entre
os tratamentos (p < 0,001). Observa-se que nos animais que receberam a menor dose de
fenol (2,5 mg/kg PV) a média deste parametro foi cerca de trés vezes maior em relagéo
ao grupo controle e ao que recebeu a maior dose (40 mg/kg PV). Quando comparado ao
grupo que recebeu a dose intermediaria (10 mg/kg PV) observa-se que o incremento é de
1,6 vezes. Neste Ultimo grupo, por sua vez, o incremento foi de cerca de trés vezes em
relagdo ao observado no grupo 40 mg/kg PV. Os demais parametros (ALT, AST e FA) ndo
apresentaram diferencga entre os grupos experimentais (p > 0,05).
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Grupo experimental

Parametro 0 mg/kg PV 2.5 mg/kg PV 10 mg/kg PV 40 mg/kg PV
AST (mg/dL) 120,0+84,0° | 170,0+147,3° | 172,0£141,5°2 | 104,0+12,5°
ALT (mg/dL) 52,0 +38,0 ¢ 67,5+69,5° 73,0 £52,0° 57,0 +52,0°
FA (mg/dL) 372,0 +4550° | 334,5+4283° | 281,0+4050° | 430,0+178,02
CK (mg/dL) 97,0+72,5° | 1455+2673® | 170,0£170,5% | 72,0+24,5°
Creatinina (mg/dL) 0,40 +0,10° 0,350,182 0,40 +0,15 2 0,30 + 0,082
Ureia (mg/dL) * 13,0+3,0° 42,5+18,0° 27,2462 98+53°

Letras diferentes entre colunas de uma mesma linha indicam diferenca estatisticamente significativa
entre os grupos (p < 0,05). Kruskal-Wallis com post-hoc de Dunn. # Média + desvio padrdo e ANOVA
com post-hoc de Tukey.

Tabela 2. Perfil bioquimico sérico (mediana =+ intervalo interquartilico) de ratos Wistar que receberam
agua contendo fenol em diferentes doses (0, 2,5, 10 e 40 mg/kg PV) para avaliagdo das fungbes
hepatica (AST, ALT, FA e CK) e renal (creatinina e ureia).

O tempo da meia-vida bioldgica do fenol € de cerca de 12 horas. Suas propriedades
hidrofilicas e lipofilicas permitem que ele rompa facilmente as membranas celulares,
desnaturando as proteinas ao longo do caminho, podendo levar a morte e necrose celular
em diversos 6rgdos e sistemas. Em decorréncia da exposi¢céo ao fenol ocorre a formacgéao
de metabdlitos como quinonas livres, 1,2,4-trihidroxibenzeno por meio do metabolismo
hepatico via citocromo P450 oxidase e 1,4-benzoquinona em nivel de medula, com
participagdo da mieloperoxidase (MPO). Processos reversiveis podem ocorrer por meio da
enzima oxidorredutase de quinona NAD(P)H (NQO1) (SANTOS et al., 2017).

As enzimas do citocromo P450 (CYP) sdo uma classe de enzimas contendo heme
envolvidas no metabolismo de um grande niumero de xenobibticos, dentre eles, o benzeno
e seus derivados (Santos et al., 2017) por meio de reagdes catalisadas pelas isoformas
CYP2E1 e CYP2B1, sendo oxidado em 6xido de benzeno e depois convertido em acido
trans, trans-muconico e uma pequena fragdo em S-fenilglioxilico por conjugagdo com a
glutationa (GSH) da glutamina S-transferase (GST) antes de ser excretado via sistema
renal (MOZZONI et al., 2023). O CYP2E1 nédo é apenas expresso no figado, mas também
no rim, no pulmao, no cérebro, no trato gastrointestinal e no tecido mamario (LEUNG et al.,
2013). No metabolismo hepético do fenol, essa enzima remove o atomo de hidrogénio do
grupo hidroxila e adiciona um atomo de oxigénio, resultando na formagéao da hidroquinona
(C6H4(OH)2) ou de seu isbmero, o catecol. O CYP2E1 pode ainda catalisar a transformacao
da C6H4(0OH)2 em 1,2,4-trihidroxibenzeno (C6H3(OH)3) (LEUNG et al., 2013; SANTOS et
al., 2017).

Intermediarios altamente reativos como hidroquinona e benzoquinonas sao
considerados metabolitos toxicos devido a sua capacidade de reagir com macromoléculas,
levando a efeitos toxicos e ativando espécies reativas de oxigénio, que culminam em danos

e mutacdes ao DNA. A hidroquinona € naturalmente susceptivel a oxidagéo, convertendo-
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se em hidroxiquinona (MOZONNI et al., 2023), a qual pode ainda ser convertida em
1,4-benzoquinona por meio da MPO presente na medula éssea, num processo reversivel via
NQO1. Embora as atividades in vivo deste ultimo n&o tenham sido totalmente compreendidas,
tem sido observado que seus niveis podem se elevar em resposta ao estresse celular, sendo
por este motivo considerado como um antioxidante (PEY et al., 2019).

Tootian et al. (2012) verificaram que camundongos Balb C fémeas expostas por
via oral a solugdo aquosa contendo fenol em concentracées de 80, 180 ou 320 mg/kg
PV durante 10 dias exibiram niveis de FA, ureia e creatinina séricos elevados quando
comparados ao grupo controle. Adicionalmente, os danos renais foram caracterizados
por presenca de alteracdes histologicas, incluindo necrose dos tdbulos renais, nefrite
linfoplasmocitica intersticial e hiperemia. A ultra estrutura do tecido também exibiu danos,
incluindo a redugéo do nimero e tamanho das microvilosidades nas células epiteliais dos
tubulos contorcidos proximais, malformac¢ao mitocondrial e dobramento do citoplasma nas
células epiteliais destes ultimos, nucleos deformados e encolhidos, e ainda dilatacdo do
espaco urinario nos corpusculos renais e formacao de depositos endoteliais eletrodensos
nas membranas basais glomerulares. O aumento dos niveis de creatinina e ureia sao
importantes biomarcadores de danos no tecido renal.

Rimim et al. (2021) avaliaram o efeito da administracéo de benzeno em ratos tratados
durante 21 dias (com intervalo de administracdo de 3 ou 6 dias) em concentragcbes de 100
mg/kg associados com vitamina C ou com extrato etanolico de Syzygium polyanthum em
concentragbes de 400, 600, e 800 mg/kg por via intraperitoneal, avaliados no 22° dia. Os
resultados obtidos mostraram um efeito nefrotdxico do composto benzeno, caracterizado
pelo aumento em cerca de trés vezes nos niveis séricos de ureia e creatinina dos animais
que receberam a associacdo de benzeno e acido ascorbico quando comparados ao
grupo controle e aos que receberam o extrato de S. polyanthum. Ainda foram observados
marcadores de lesao renal nos animais tratados com benzeno em intervalo de 3 e 6 dias,
caracterizado por niveis de acido Urico elevados em relacdo aos demais tratamentos e ao
grupo controle.

Possiveis mecanismos de lesé@o renal causados pelo fenol incluem danos as células
epiteliais tubulares renais por intermediarios de radicais livres do fenol e a incapacidade das
ceélulas epiteliais de produzir glutationa redutase em quantidade suficiente para eliminar esses
intermediarios (LI et al., 2005). A GSH possui papel central na biotransformacéo e eliminagao
de xenobibticos e na defesa das células contra o estresse oxidativo, sendo encontrada em altas
concentragdes no interior das células, com concentragdes da ordem de ~2 mM em eritrdcitos
humanos e mais de 10 mM em hepatocitos, respectivamente. A atividade protetora da glutationa
frente a espécies oxidantes depende de sua regeneracéo por meio de seu ciclo catalitico, que
possui a participacdo das enzimas glutationa oxidase (GO), glutationa peroxidase (GSH-Px) e a
glutationa redutase (GR). As enzimas GO e GSH-Px, catalisam a oxida¢éo de GSH a glutationa
dissulfeto (GSSG). Na presenca de NADPH a GR é responsavel pela regeneracdo de GSH, a
partir da GSSG (HUBER et al., 2008).
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Rajkumar et al. (2022) avaliaram as fungbes hepatica e renal de ratos Wistar
expostos durante 28 dias a fenol solubilizado em 6leo de milho em doses de 800 mg/kg e
tratados com acido ascorbico ou extrato de Moringa oleifera (50, 100 e 150 mg/kg) durante
7 (sete) dias ap0s o término da administracdo do fenol. Os resultados obtidos evidenciaram
danos hepaticos e renais, com aumento nos niveis de peroxidase lipidica (PL), superoxido
dismutase (SOD) e GHS-Px; e reducéo da GR e catalase (CAT). O tratamento com é&cido
ascorbico produziu redugéo dos niveis de SOD e PL hepéticas, mas os niveis teciduais dos
demais marcadores mantiveram-se elevados em relacdo ao grupo controle. Em relacéo
a funcao renal, enquanto a GR sofreu um aumento significativo, os demais parametros
apresentaram-se reduzidos. Os animais tratados com M. oleifera exibiram um efeito dose
dependente em relagdo a PL e SOD no tecido hepético. Ja nos rins, houve reducéo dos
valores de PL, enquanto GR e CAT aumentaram nos animais tratados com a moringa,
independente da concentragéo utilizada.

Embora trabalhadores dos setores que manipulam compostos benzénicos estejam
expostos a niveis muito mais elevados do que o publico em geral, levando-se em consideragcéao
aimportancia da 4gua para a saude da populagéo e a crescente contaminacao do ambiente
pelas industrias, o monitoramento dos niveis dessas substancias e o desenvolvimento de
tecnologias que permitam a sua remogdo dos corpos de agua sdo indispensaveis. Os
mecanismos antioxidantes acessiveis ao sistemas bioldgicos mostram-se fundamentais
para a reducdo dos danos produzidos por xenobibticos, dentre eles, os fenois, com
destaque para os tecidos hepatico e renal, onde estes compostos sdo metabolizados.

Os dados apresentados aqui corroboram com estudos anteriores em relagdo ao
complexo mecanismo envolvido na toxicidade do fenol e de seus metabdlitos, evidenciando
que a exposicao a este composto, mesmo abaixo dos limites recomendados, ndo garante
a auséncia de danos ao organismo. Além disso, observa-se que os efeitos decorrentes
da exposicdo ao fenol ndo apresentam uma linearidade de dose-dependéncia, mas
podem sofrer interferéncia de outros fatores, como condigéo geral do individuo e sistemas
envolvidos.

CONCLUSAO

Os resultados deste estudo indicam que a ingestdo de agua sintética de fenol
durante 10 dias consecutivos via gavagem ndo promoveu alteragdes significativas no
comportamento ou presenca de sinais clinicos compativeis com intoxicacao pelo composto.
O desenvolvimento corporal e 0 peso dos 6rgdos dos animais ndo apresentou variagdo
entre os grupos tratados com fenol em relagédo ao grupo controle. Os resultados sugerem
que a metabolizacéo e excregao do fenol ocorreu de forma eficaz na maioria dos grupos
experimentais, com aumento nos niveis de CK e de ureia nos animais que receberam 2 e

10 mg/Kg PV de fenol, respectivamente. Estudos adicionais que ampliem a compreensao
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dos efeitos do fenol sobre diferentes aspectos fisiologicos sdo necessarios para uma
avaliagdo mais abrangente dos possiveis riscos associados a ingestdo dessa substancia,
ainda que em concentracoes abaixo dos valores considerados criticos pelas agéncias de
protecao ambiental.
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