Cviceni ¢. 4

Insekticidy:

Ptipravky pouzivané k hubeni skodlivého hmyzu a

¢lenovctl !

Pouziti v domacnosti, zeméd¢€lstvi, potravinaistvi, m’

komunalni hygien¢ atd.

Déleni: dle mnoha kritérii - '
= dle zptsobu aplikace: fumigacni; postiikové “
= dle typu Gcinku: uc¢inné okamzité po kontaktu,

ucinné okamzité po pozeru, s rezidualnim ucinkem
= dle chemického slozeni: chlorované insekticidy
organofosfaty a karbamaty
pyrethriny a pyrethroidy
fenylpyrazoly
neonikotinoidy
ostatni

Chlorované insekticidy

Patii sem DDT, HCH, aldrin, endrin, heptachlor, toxafen, endosulfan a dalsi

Jsou velice stabilni, lipofilni a kumuluji se v prostiedi, mohou se transportovat
vzduchem na velké vzdalenosti

Dnes az na vyjimky nepouzivané, ale existuji staré nespotiebované zasoby, rezidua
stale usazeny v sedimentech, pid¢, v potravnim fetézci

Podeziel¢ z karcinogenity, mutagenity, imunosuprese, poSkozeni hormonalni
rovnovahy aj.

Polycvklické chlorované insekticidy a cyklodieny (aldrin, endrin,...):

2 typy poskozeni zvirat:
= akutni otrava: dnes nepopisovana, zakazany jiz v 50.+60. letech 20. stoleti
= chronicka otrava: depozice v tukové tkani, eliminace do mléka — poskozeni
nasledujicich ¢lanka potravniho fetézce (chronicky uc¢inek — imunosuprese,
hormonalni zmény, poskozeni plodu a reprodukce...). Obvykle pisobi suma
vSech téchto starych insekticidi.

Nékolik forem, toxicky hlavné y izomer nazyvany lindan

Lindan byl vyuzivany napt. jako ektoparazitikum proti svrabu, ¢i v lesnictvi

Inhibuje pravdépodobné GABA systém a Na/K ATPéazu — pfiznaky prijem, zvraceni,
hyperaktivita svaloviny, kie€e — akutni otravy stale mozZné, zakazan teprve v roce
2009

Lécba je symptomaticka

U nés zakézano pouZzivat v roce 1974, vyradbéno do roku 1983 pro zahrani¢ni
odbératele

Stale pietrvava v potravnich fetézcich, nejvétsi problém, byl pouzivan nejvice
Kumulace v tuku



- Pomald pfeména: DDT —— DDE a DDD

- Akutni toxicita - piisobi na nervovou soustavu — poskozuje Na* kanaly, coz vede
k opakované repolarizaci nervovych vlaken a zvySené svalové aktivite.

- Pfi chronické expozici zasahuje DDT do metabolismu vapniku, coz vyusti v méknuti
skotapek vajec ptaki a plazt

- Pii PA zkoumani nenachazime zadné specifické poSkozeni, pouze charakteristicky
zéapach obsahu GIT po mysiné

- Metabolit DDE ma xenoestrogenni t¢inek (je to antiandrogen a snizuje tvorbu
testosteronu, coz vede k feminizaci)!

Organofosfaty a karbamaty

- Maji systémovy ucinek — aplikuji se na rostlinu, vstiebaji se do pletiva. Zde nkteré
pusobi nékolik dni az tydnti (rezidudlni aktivita). Musi se striktné dodrzovat ochranné
lhity!

- Resorp¢ni jedy — vstupuji do organismu v§emi cestami

- Maji stejny mechanismus u¢inku, proto jsou tyto dvé skupiny uvadény spolu

- Déleni:

organofosfaty — 1. generace: fluorofosfaty + kyanofosfaty: bojové plyny v 1. sv. vélce:
sarin, soman, tabun - v§echny zakazany valeénymi dohodami, novic¢oky
- 2. generace: derivaty kys. pyrofosforeéné: pesticidy, insekticidy:
trichlorfon, dichlorvos; dnes méné pouzivané
- 3. generace: derivaty Kys. thio a dithiofosforeéné:
parathion, metathion, diazinon. Mozna pfeména (oxidativni desulfurace)
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Vv jatrech cytochromem P450 na toxi¢téj$i oxony (paraoxon, metaoxon)

karbamaty - déleni dle LD50: oxamyl, carbofuran (vysoce toxické)
propoxur, pirimicarb (stiedné toxické)
carbaryl (pomérné malo toxické)

-V organismu inhibuji rizné enzymy, nejdulezitéjsi je Acetylcholinesteraza !!! (Pozor,
tento enzym se nachazi v nervové tkani a v erytrocytech. V plazmé je
butyrylcholinesteraza — ta se méfi v ramci diagnostiky, ale jeji aktivita byva snizena i
v t€hotenstvi, pii akutni infekci nebo postiZeni ledvin — toto mliZze ovlivnit interpretaci
vysledkt). Za otravu se bere pokles pod 50 % fyziologické normy.

- Organofosfaty tyto enzymy blokuji ireverzibilng, karbamaty reverzibilng.

Mechanismus pusobeni:

- Vlivem blokady enzymu, ktery rozklada acetylcholin, dochdzi k hromadéni aktivniho
acetylcholinu na synapsich = zesilené cholinergni pisobeni na hladkou svalovinu a na
nervosvalovou ploténku



Pribéh otravy:
- typické pro savce, jiné druhy zivoCichi reaguji mén¢ vyrazné

1. stadium: PRODROMALN{

- nespecifické projevy postizeni CNS: lekavost, bojacnost, uzkost, poruchy vidéni, bolesti
hlavy

2. stadium: MUSKARINOVE

- plynule navazuje a prolina se s prvnim

- aktivace parasympatiku, ovlivnéni muskarinovych receptorti v GIT a na zldzach:
hypersalivace, slzeni, poceni, nausea, vomitus, koliky, spontanni defekace a mikce, zvySena
sekrece v brons$ich a bronchokonstrikce, midza !

3. stadium: NIKOTINOVE

- navazuje na muskarinové, prolinaji se pfiznaky vsech stadii. Prognoza jiz obvykle infaustni.
- hyperaktivita kosterni svaloviny za¢ina od krku a hlavy, pak ¢isté klonické kiece, exitus
obrnou dychaciho centra

Pozor, po otravé pii preZiti ¢asto pozdni neurologické nasledky !!!

Patologicko — anatomicky nélez:

- Byva nevyrazny a nesignifikantni
- Charakteristicky je chemicky zapach z kadaveru (hlavné u karbamati)

Lécba:

- SpiSe v humanni medicing jsou podavany reaktivatory acetylcholinesterazy = oximy
(pt. pralidoxim). Tyto, pokud jsou podany v prvnim stadiu nebo na zac¢atku
muskarinového, vazi organofosfat k sob€. Pokud uz je mezi enzymem a OF vytvofena
kovalentni pevna ireverzibilni vazba, jsou net¢inné. Nepodavame u karbamati —
neucinné, neni kovalentni vazba (reverzibilni)!

- Atropin: nejprve atropinovy test s davkou 0,02 mg/kg - pokud po tak malé davce
nastoupi okamzita suchost sliznic a okamzitd mydridza — neni to otrava OF. Musi dojit
pouze Kk mirnému Gstupu piiznakt. Pokud je OF/Karb potvrzen, pak se da 25 %
terapeutické davky (0,2-1 mg/kg) i.v., a poté piidavame i.m. a to dlouhodobé, vzdy
kdyz se opét objevuje midza, pridame dalsi ¢ast atropinu.

- Kiece tlumime diazepamem (snazime se nepouzivat barbituraty — Gtlum dechového
central!ll), bez této terapie zvife hyne na vycCerpani.

- Doporucujeme ptidat inhalaci kysliku, infuzni terapii, korigovat acidozu.

Pyrethriny a pyrethroidy

- Puvodni jsou pyrethriny — insekticidy izolované z Kopretiny starc¢kolisté (Pyrethrum
cinerariaefolium).

- Pyrethroidy jsou jejich syntetické derivaty, které maji lepsi ucinnost a stabilitu.

- Pouzivaji se samotné nebo v kombinaci, nejcastéji s organofosfaty nebo karbamaty.
Mohou byt potencovany piperonylbutoxidem.

- Maji relativné nizkou toxicitu vii¢i saveim, vyjimkou jsou mléad’ata, dale kocky a
mén¢ Casto psi bilé barvy.



- Jsou vysoce toxické pro kocky, fretky a ryby!!! z divodu chybéjiciho/nizké hladiny
enzymu glukuronyl-S-transferazy.

- Pusobi jako kontaktni i pozerové insekticidy, funguji okamzité — tzv. Knock down
efekt

Mechanismus uéinku:

- T (tremor) typ pyrethroid zasahuje Na* kanaly, které zablokuji v oteviené poloze a
diky opakovanym vtokiim sodikovych iontl zptsobuji hyperexcitabilitu neuroni.

- CS typ (choreoatetdza+salivace) kromé otevieni sodnych kanala inhibuje také GABA
receptory

Klinické pfiznaky:

- Nastup do 1-3 hodin po poziti, po koznim podani az do 48h; u T typu hlavné
vycCerpavajici ties, hypertermie, dehydratace, u CS typu hypersalivace, nausea,
vomitus, svalové tfesy, ataxie a tanecni pohyby, dyspnoe.

- Pfi otravé€ inhalaci (nadychani pesticidu) rychly prubéh s infaustni prognézou.

Patologické vyS$etieni:

- Nenachazime nic specifického
Lécba:
- Adsorbencia, u CS typu v pfipadé hypersalivace a zvraceni atropin, jinak
symptomatickd lécba. Pti aplikaci na ktzi dikladné omyti mydlovou vodou a

zamezeni olizovani.

Ostatni insekticidy

- Bioracionalni insekticidy — syntetické analogy hmyzich hormont — juvenilniho nebo
feromony (pro obratlovce netoxické)
- Fenylpyrazoly
= hlavni latkou je fipronil, uzivan jako ektoparazitikum (napt. Frontline)
= blokuje GABA receptory
=  GABA u hmyzu v periferii — pfehnana aktivita svalstva, thyn v obrné
* GABA usavci — hlavné v CNS — pfi predavkovani nastupuje zvysena
drazdivost, poruchy koordinace, ties
= Vysoce toxicky pro véely — v zeméedélstvi jiz zakazan (opozdény ucinek,
rezidualni toxicita)
- Neonikotinoidy
= Imidacloprid - pouzivan hlavné jako antiparazitikum. Vysoce toxicky pro
véely, proto v CR pouzivan v zemédélstvi jen pro specifické Gcely
(aplikace jen ve sklenicich).
= Inhibuje nikotinové receptory hmyzu (paralyza). Sav¢i receptory jsou malo
citlivé.



Stockholmska aumluva o POPs

Stockholm convention on persistent organic
polutants 2001

- Mezinarodni imluva o ukonceni nebo
omezeni pouzivani téchto latek, které
se kumuluji v zZivotnim prostiedi a
témér je nelze odbourat

- POPs = perzistentni organické polutanty

- Puavodné 12 latek (Dirty dozen), nyni 28 latek, které jsou zafazeny do tii pfiloh, tzv.
Annexii:

Stocl(holm Conventior

Annex A: napf. pesticidy aldrin, dieldrin, chlordan, endrin, heptachlor, HCH, mirex,
toxafen, ale i primyslové latky PCB, HCB a bromované zpomalovace hofeni — pozadavek
na uplné ukonceni vyroby a pouZivani

Annex B: napt. DDT — pozadavek na co nejvétsi omezeni (prozatim neni mozno uplné
ukoncit). Pouziti v Africe a Asii — na pivodce malarie, po obdobi bez pouzivani nizsi
vyskyt rezistence, levny — chudé zemé.

Annex C: polychlorované dibenzodioxiny (PCDD) a dibenzofurany (PCDF) — toto nejsou
cilen¢ vyrabéné latky, ale vedlej$i/odpadni produkty pii vyrobé napft. pesticidi ¢i
spalovani plasti a dal$ich chlorovanych slou¢enin. Pozadavek je na zavedeni technologii,
kde jich vznika co nejméné.

Prakticka cast: Stanoveni DDT plynovou chromatografii (princip + ukazka méfeni)
Stanoveni aktivity butyrylcholinesterazy v plazmé



