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VLA-ED®: 0,01 mg/m?®

VLA-EC®: -

Notacion: via dérmica

Sinénimos: Counter® (USA), S-((tert-Butiltio) metil)- O,O-dietilfosforoditioato

N° CAS: 13071-79-9

N° CE: 235-963-8

PROPIEDADES FiSICO-QUIMICAS

El terbufés técnico con una pureza entre el 85% y el 88%, es un liquido entre incoloro
y ligeramente amarillo con un leve olor a mercaptano.

Factor de conversioén
(20°C y 101,3 kPa):

Peso molecular:
F6érmula molecular:
Férmula estructural:

Solubilidad:

Punto de fusion:
Punto de ebullicion:
Presion de vapor:

1 ppm = 11,99 mg/m®
288,4
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Es soluble en acetona, acetonitrilo, benceno, cloroformo,
diclorometano, etanol, n-heptano, cloruro de metileno y
tolueno. Muy soluble en disolventes organicos.

La solubilidad en agua es de 5,4 g/l a 25°C.

- 29°C
69°C a 1,33 x 10° kPa
4,3x10° kPa a 25°C (capacidad de volatilizacién media)

Coeficiente de particién octanol/agua: Log Kow: 4,4



USOS MAS FRECUENTES

El terbufés es un organofosforado con
actividad insecticida y nematocida, se
aplica directamente sobre el suelo, en
formulaciones en forma de granulos
conteniendo entre el 15% y el 20% de
materia activa. Los cultivos sobre los
que se ha utilizado son: maiz, bananas,
algodén, remolacha azucarera y sorgo.

En cuanto a su uso como fitosanitario,
de acuerdo con el reglamento (CE) n°
1107/2009, no existe ningun producto
autorizado para su comercializacion en
toda Europa.

Por lo tanto, el uso de terbufés en
Europa queda limitado a productos
destinados a la exportacion a paises
fuera de la Union Europea, quedando
sujeto a las obligaciones establecidas
en la normativa general de productos
quimicos: Reglamento (CE) 1907/2006,
del Parlamento Europeo y del Consejo
(REACH).

Por otro lado, el terbufés no se ha
incluido en el programa de revision
europeo de biocidas, por lo que no esta
previsto que pueda utilizarse como
biocida en la UE.

INFORMACION TOXICOLOGICA

Los organofosforados en general
desarrollan parte de su toxicidad a
través de la fosforilacion de la enzima
acetilcolinesterasa en las terminaciones
nerviosas. La pérdida de la funcion
enzimatica permite la acumulacion de
acetilcolina en las uniones colinérgicas
neuroefectoras (efectos muscarinicos),
en las uniones mioneurales del
esqueleto, en los ganglios autbnomos
(efectos nicotinicos) y en el sistema
nervioso central (SNC).

En general, tras una intoxicacion por
estas sustancias, se produce: sindrome
colinérgico, sindrome intermedio (en
algunos casos) y neuropatia demorada
inducida por algunos organofosforados
(OPIDN). En las dltimas décadas se ha
registrado también la presencia de
alteraciones  cognitivas, variables
dependiendo de los estudios y de las
muestras empleadas, y que persisten,
segun algunos estudios, durante meses
e incluso afos tras el envenenamiento.
Este conjunto de alteraciones se
conoce como COPIND (Desorden
cronico neuropsiquiatrico inducido por
organofosforados).

Absorcién, distribucion,
metabolismo y eliminacién

En un estudio en ratas, la absorcion de
una dosis Unica de terbuf6s-C14 fue
rapida y casi completa. La mayoria de
la dosis administrada fue eliminada por
la orina; aproximadamente entre el 70-
80% y en un intervalo de tiempo de 24-
48 h. Por otro lado, casi no se encontr6
radioactividad en tejidos y tampoco se
apreciaron diferencias entre sexos en
cuanto a su toxicocinética.

A las reacciones de sulfoxidacién y
desulfuracion del terbufos le siguen
reacciones de hidrdlisis del enlace P-S,
S-metilacion enzimatica y S-oxidacion
adicional.

En base a un estudio de 14 dias a
dosis repetidas de terbufés, este
demostré poca capacidad de
bioacumulacién (5%).

ESTUDIOS EN ANIMALES

Terbufés es un organofosforado v,
como tal, la primera respuesta biol6gica
es la disminucion de la actividad de las



enzimas colinesterasas en las
diferentes especies testadas

Toxicidad aguda

En ensayos de toxicidad aguda por via
oral, dérmica e inhalatoria, el terbufds
se presenta como extremadamente
toxico. También esta considerado como
un importante irritante dérmico y ocular.

El terbufés es muy toxico por todas las
vias, oral, dérmica e inhalatoria. La
LDsp en ratas y perros no difiere
sustancialmente y oscila entre 1,5y 9,2
mg/kg. La LDsy dérmica = 0,87 mg/kg.
Para una sola dosis de terbufés sin
diluir aplicada sobre piel afeitada (0,25-
0,5 ml) o en la conjuntiva (0,1 ml), mata
a todos los animales en 24 h.

Neurotoxicidad

El terbufés no causa neuropatia
retardada en gallinas después de una
dosis oral Unica de 40 mg/kg.

Toxicidad subcronica

Se realiz6 un estudio con 10 ratas
macho y 10 ratas hembra expuestas,
en camaras de inhalacién, a diferentes
concentraciones de terbufés de grado
técnico (90,1% de pureza) durante 8
horas/dia, 5 dias por semana, durante
3 semanas. La colinestarasa
plasmatica, eritrocitaria y cerebral
fueron medidas en diferentes fases de
la exposicion. La inhibicion de la
colinesterasa  plasmatica no se
considera un efecto adverso del
tratamiento, pero si se consideran
efectos relevantes, para terbufds, la
inhibicién de la colinesterasa cerebral
(no eritrocitaria) y los signos clinicos de
toxicidad. El estudio concluye con un

NOAEL de 0,0458 mg/m® (rango
0,0098 — 0,0763).

En otro estudio con ratas Sprague-
Dawey, durante tres meses, se les
suministraron las siguientes dosis: 0,
0,00625, 0,0125, 0,025 y 0,05
mg/kg/dia. A 0,05 mg/Kg/dia en ambos
sexos, se observd hiperplasia en un
nodulo linfatico mandibular y wuna
inhibicion de la acetilcolinesterasa del
26-42 % en machos y del 26-52 % en
hembras. Se determiné un LOAEL de
0,025 mg/Kg/dia para los siguientes
efectos, incremento en el peso del
higado, incremento en la
hematopoyesis extra-medular hepética
e inhibicion de la acetilcolinesterasa.
Se determin6 un NOAEL para el efecto:
inhibicion de la acetilcolinesterasa de
0,0125 mg/kg/dia.

Toxicidad crénica

En un estudio con ratas Charles River
CD, estas fueron alimentadas con
dietas que contenian 0; 0,125; 0,50 1,0
ppm de terbufés durante 1 afio
(equivalente a 0; 0,007; 0,028; 0,055
mg/kg/dia para los machos y 0; 0,009;
0;036 y 0,071 mg/kg/dia para las
hembras). No se observaron efectos
adversos colinérgicos, aunque la
actividad colinesterasica cerebral y
plasmatica se redujo significativamente
entre las ratas que recibieron 1 ppm
(0,06 o 0,07 mg/kg/dia). Lo que
equivaldria a: 0,06 mg/kg/dia x 70 kg
/10 m® (8 h/dia de trabajo) = 0,42
mg/m°, suponiendo un intercambio
respiratorio de 10 m®dfa de trabajo en
una persona adulta de 70kg de peso y
una absorcién del 100% por via oral e
inhalatoria.



Genotoxicidad

El potencial genotoxico del terbufos ha
sido estudiado en un amplio rango de
estudios in vivo e in vitro. En base a los
resultados se concluye que el terbufés
carece de dichos efectos en humanos.

Carcinogenicidad

En diferentes estudios en animales se
ha constatado que el terbufés no
produce tumores después de exponer
ratas y ratones por via oral durante
largos periodos de tiempo (1-2 afios).

Toxicidad para la reproduccion

En un estudio realizado en dos
generaciones de ratas, se les
suministr6 terbufés con la dieta,
durante 9 semanas, antes del
apareamiento, durante la gestacion y
en el periodo de lactancia. Las
concentraciones oscilaron entre 0,04 a
0,24 mg/kg/dia. En los resultados
obtenidos no se observaron efectos en
la madre ni en el desarrollo fetal en las
ratas alimentadas con 1 ppm de
terbufés (0,08-0,09 mg/kg/dia). Sin
embargo, si se observo disminucion en
la ganancia de peso durante la
lactancia y en el peso total de la cria en
las ratas alimentadas con 2,5 ppm
(0,22-0,24 mg/kg/dia).

Asimismo, el NOAEL para efectos
sobre la reproduccion, como la
disminucibn de embarazos y la
fertilidad masculina, fue de 1 ppm.

ESTUDIOS EN HUMANOS

La informacion sobre efectos en la
salud en seres humanos expuestos a
los insecticidas  organofosforados
proviene de informes de casos, series

de casos, encuestas estadisticas y
estudios epidemiologicos. Las
exposiciones de seres humanos mas
comunes ocurren durante las
operaciones de mezcla, manipulacion,
aplicacion y la entrada a un recinto o
zona después de una aplicacion.

Se realizd wun estudio con 11
agricultores que aplicaban un producto
a base de terbufés durante la siembra
de maiz, cuya exposicion dérmica fue
cuantificada usando parches de gasa.
La media estimada fue de 72 pg/h con
valores entre 4,8 pg/h y 155,6 ug/h y la
exposicion respiratoria se cuantificd
mediante muestreo personal y la media
fue de 11 ug/h con un rango de valores
entre 2,8 y 27,4 ug/h. La duracion
promedio de la exposicion fue de 7,4
horas (rango 4,6- 11,9 h). No se
detectaron alquilfosfatos en orina, y
tampoco una reduccion significativa de
la actividad de Ila colinesterasa
plasmatica y eritrocitaria en
comparaciéon con los niveles de
actividad previa a la exposicion.
Suponiendo, pues, una jornada de 8
horas, el 100% de absorcién y una tasa
de inhalacién de 10 m®dia, una dosis
respiratoria de 11 ug/h equivaldria a
0,009 mg/m3. Por lo tanto, este estudio
sugiere para humanos un NOEL =2
0,009 mg/m?.

RECOMENDACION

De los estudios de toxicidad subcrénica
y cronica realizados en animales y en
humanos se deriva un valor para el
terbufés: VLA-ED® de 0,01 mg/m?
aerosol inhalable y vapor. Este valor
deberia ser suficiente para proteger de
los efectos colinérgicos y de otros
efectos adversos debidos a Ila
exposicién al producto. Dicho valor
coincide con el estudio realizado en los



granjeros; el NOEL sugerido en dicho
estudio es del orden de los valores
encontrados en los estudios en
animales después de aplicar los
coeficientes correspondientes para la
extrapolacion a humanos.

Por otro lado, hay que tener en cuenta
que se trata de un producto muy téxico
por todas las vias de exposicion.

Segun los estudios en animales y
humanos, se recomienda un VLA-ED®
de 0,01 mg/m® Se acompafia este
valor con las notas: via dérmica, s y
FIV.

A los niveles aconsejados, no se
prevén dificultades de medicion.
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