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RESUMO

Um grande problema enfrentados pela humanidade é a
exposicdo a poluentes ambientais. Os habitantes do
planeta aumentam exigindo maior producdo de
alimentos e produtos de consumo, que tem uma origem
que envolve o uso de produtos quimicos. Objetivou-se
analisar os principais contaminantes ambientais
orgénicos e seus efeitos na saude humana. Foi feita
uma revisdo utilizando os descritores “endocrine
disruptors AND public health” e “environmental
pollutants AND public health” no PubMed e Scielo.
Foram encontrados, no ultimos dez anos, 14 artigos
originais, que relataram os xenoestrogénios, gerados
pela industria petroquimica e amplamente utilizadas,
na producdo de alimentos e produtos de uso pessoal,
como principal poluente ambiental. Sao utilizados em
agrotoxicos, herbicidas e produtos plasticos.
Principalmente através da dgua, mesmo em pequenas
concentragdes, interferem no sistema enddcrino. Os
xenoestrogénios estdo associados com cancer de
mama/prostata, diabetes, endometriose, infertilidade,
obesidade, precocidade sexual e déficit de
atencdo/memdria. Trés artigos abordaram alteracgdes
no peso e taxa metabdlica relacionados a exposi¢do a
poluentes ambientais. Sete com infertilidade e outros
trés com desequilibrio nos hormdnios sexuais, aumento
do cortisol, diminuicdo da funcdo tireoidiana, e
alteracdo hepética. Conclui-se que os xenoestrogénios
sd0 0s principais contaminantes orgénicos, causando
danos em sistemas reprodutores, endécrino e nervoso,
além de induzir neoplasias malignas.

PALAVRAS-CHAVE: Toxicologia; Disruptores
enddcrinos; Poluentes ambientais; Satde Pablica.

ABSTRACT

A major problem facing humanity is exposure to
environmental pollutants. The inhabitants of the
planet increase demanding greater production of
food and consumer products, which has an origin
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that involves the use of chemicals. The objective
was to analyze the main organic environmental
contaminants and their effects on human health. A
review was performed using the descriptors
“endocrine disruptors AND public health” and
“environmental pollutants AND public health” in
PubMed and Scielo. In the last ten years, 14 original
articles have been found that reported the
xenoestrogens generated by the petrochemical
industry and widely used in the production of food
and personal products as the main environmental
pollutant. They are used in pesticides, herbicides and
plastic products. Mainly through water, even in
small concentrations, interfere with the endocrine
system. Xenoestrogens are associated with breast /
prostate cancer, diabetes, endometriosis, infertility,
obesity, sexual precocity, and attention / memory
deficit. Three articles addressed changes in weight
and metabolic rate related to exposure to
environmental pollutants. Seven with infertility and
three with imbalance in sex hormones, increased
cortisol, decreased thyroid function, and liver
abnormality. It is concluded that xenoestrogens are
the main organic contaminants, causing damage to
reproductive, endocrine and nervous systems, in
addition to inducing malignant neoplasms.

KEYWORDS: Toxicology; Endocrine disruptors;
Environmental pollutants; Public health.

1. INTRODUCAO

Uma das grandes preocupacg0es da atualidade é a
exposicdo humana a contaminantes ambientaist. Os
habitantes do planeta crescem em ndmero e exigem,
cada vez mais, producéo de alimentos e produtos de
consumo geral. A producdo de alimentos envolve o
uso de produtos quimicos, como defensivos
agricolas, no caso de alimentos e derivados de
petréleo no caso de bens de consumo2. De acordo
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com o relatorio da Organizacdo das NagOes Unidas
até o ano de 2050, havera cerca de 9,7 bilhdes de
pessoas vivendo na Terra, cerca de 2 bilhdes de
pessoas adicionadas no valor atual de 7,7 bilhdes e,
até o final do século, o planeta terd que sustentar
cerca de 11 bilhdes de pessoas (ONU, 2019)3.

A agricultura alimenta o planeta inteiro e
necessita em 2050, produzir 49% a mais de
alimentos do que em 2012, a medida que as
populacdes crescem e as dietas mudam. No entanto,
as mudangas climéticas, a perda de biodiversidade, a
degradacao da terra, a escassez de agua, a poluicdo e
muitos outros desafios estdo dificultando esses
esforcos para alimentar o planeta* A agricultura, que
responde por 70% das captacOes de agua em todo o
mundo, desempenha um papel importante na
poluicdo da agua. Fazendas descarregam grandes
quantidades de agroquimicos, matéria organica,
residuos de drogas, sedimentos e drenagem salina
em corpos dagua. A inddstria de processamento
agroalimentar associada é também uma fonte
significativa de poluicdo organica. Cerca de cinco
milhdes de mortes ocorrem anualmente por doengas
transmitidas pela &gua, além de disfuncdo do
ecossistema e perda de biodiversidade devido a
contaminagdo de recursos hidricos subterrdneos e
contaminagdo global por poluentes orgénicos
persistentes®.

Somado aos poluentes advindos da agropecuaria,
destaca-se os poluentes advindos da indistria de
bens de consumo®. O plastico é um exemplo de
produto largamente utilizado pela populacdo humana
e que contribui muito para a poluigdo ambiental. Em
2016, mais de 480 bilhdes de garrafas plasticas
foram vendidas em todo 0 mundo. Cerca de 70% do
pléstico que usamos ndo é reciclado. Estima-se que
cerca de 5 trilhdes de pegas de plastico estejam
flutuando nos oceanos. Somado a industria
tradicional de plésticos, mais recentemente, houve
um aumento na fabricagdo de microplasticos, que
expandiu a ocorréncia de plasticos em nossos
ambientes. Trata-se de pequenas particulas e fibras
de plastico geralmente medindo menos de 5
milimetros, que podem ser encontradas em
esfoliastes da industria de cosméticos, por exemplo’.

Dessa maneira as atividades da agricultura e da
industria geral produzem compostos organicos néo
naturais, nomeados como poluentes organicos
persistentes (POPs)®A exposicdo humana a poluentes
ambientais organicos é cotidiana e ocorre através de
diversas vias de contaminacdo, como a ingestdo da
agua e alimentos contaminados, além do contato
direto com substancias poluentes®. Algumas dessas
substancias apresentam a capacidade de acumular
devido a incapacidade de metabolizag8o pelos seres
vivos que as ingerem ou podem ser metabolizadas/
decompostas em substancias mais téxicas do que a
prépria molécula original. Essas substancias tdxicas
se concentram gradativamente nos tecidos dos seres
vivos, fendmeno esse chamado de bioacumulagéo, e
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se acumulam exponencialmente a medida em que
vao sendo transmitidas de um animal para outro
através da alimentacdo, escalando a cadeia alimentar
através dos diversos niveis tréficos, processo
denominado de biomaagnificacdo, na qual
representa um sério risco a salde de todos os
animais, principalmente os que ocupam posicdes
mais elevadas na cadeia alimentar, como no caso dos
seres humanos!®

Através da conscientizacdo dos riscos a salde
humana e ao meio ambiente o Conselho do
Programa das NacGes Unidas para o0 Meio Ambiente
(PNUMA), em 1995, solicitou avaliagdo de doze
POPs e a elaboracdo de acfes envolvendo esses
contaminantes ambientais. Em 2001, foi organizada
a Convencéo de Estocolmo, em 2004 foi aprovada,
apos 50 paises legitimar o tratado. Desde a primeira
conferencia até a mais recente, estdo listados 30
POPs, 24 desses POPs estdo pautados para que as
partes tomem medidas a eliminar a producéo e o uso
destes produtos, dois para que sejam restritos e
quatro para que se reducdo a liberacdo néo
intencional®,

Alguns desses poluentes ambientais, em contato
com o0 organismo humano possuem acdo de
mimetizar substancias enddgenas, hiperestimulando
ou bloqueando os receptores, alterando mecanismos
fisioldgicos. A maioria desses compostos organicos
alteram o funcionamento natural do sistema
enddcrino sendo classificados como disruptores
endacrinos®®. A Organizagdo Mundial de Satde em
2012 publicou uma avaliagdo do estado da ciéncia
dos disruptores enddcrinos, no qual apresentou a
associacdo entre esses contaminantes ambientais e
seus efeitos negativos a salde humana, apontando
disturbios a saude reprodutiva feminina e masculina,
distarbios relacionados a tireoide, distdrbios no
neurodesenvolvimento de criangas, a relagdo desses
com o desenvolvimento de cancer, distdrbios
adrenais, desordens dsseas, desordens metabdlicas,
alteracBes nas fungBes imunes e sua contribuicdo
para declinio de espécies'.

Devido a relevincia do tema, esse estudo
objetivou avaliar 0S principais efeitos
fisiopatolégicos e impactos na salde humana
advindos da exposi¢do a contaminantes ambientais
organicos, além de analisar quais sdo as principais
substancias organicas interferem na salde humana
na atualidade.

2. MATERIAL E METODOS

Estratégia de pesquisa e selecdo dos
artigos

Os artigos analisados foram selecionados nas
bases de dados online PubMed/Medline e Scielo e
publicados no periodo de 2009 e 2019, utilizando os
seguintes descritores e operadores booleanos
“Environmental Pollutants AND public health”,
"Environmental Pollutant AND human toxicology" e
“endocrine disruptors AND public health”. A
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estratégia de busca baseou-se em trés componentes:
(i) Contaminantes ambientais organicos, (ii) Saude
Publica e (iii) Disruptores enddcrinos. Diante dos
artigos selecionados, buscou-se o definir os artigos
que estavam de acordo com os critérios de inclusdo.
N&o houve restricdo de linguagem na pesquisa de
artigos. Estudos duplicados foram removidos
comparando os autores, o titulo, 0 ano e o jornal de
publicacdo. Todas as publicacBes relevantes foram
baixadas e avaliadas.

Caracteristicas do estudo, critérios de

excluséao e incluséo

A exclusdo dos artigos baseou-se em critérios
bem definidos da seguinte forma: (i) Estudos
abordando impactos dos contaminantes ambientais
na salde humana, mas ndo se tratando de
contaminates ambientais organicos, (ii) Estudos que
abordavam impactos dos contaminantes ambientais
organicos em outras esferas ndo relacionadas a salde
humana, (iii) Estudos que abordavam impactos na
salde humana ndo relacionados a contaminantes
ambientais organicos, (iv) Estudos de texto
incompletos ou secundarios (ou seja editoriais,

comentarios, cartas ao editor, dissertagdes, teses,
capitulos de livros, publicagdes em anais de eventos
e artigos com texto completo indisponivel). Os
critérios de inclusdo foram: ser artigo original, e
possuir analise de algum tipo de impactos na salide
humana advindos da exposicdo a algum tipo de
contaminante ambiental organico.

Extracao de dados

Os dados qualitativos foram extraidos de todos
os artigos incluidos. A extracdo de dados foi
classificada da seguinte forma: (i) caracteristicas de
publicacdo: autores, anos e paises; (ii) especificacdo
do contaminante ambiental; (iii) amostra, tamanho
da amostra e faixa etéria; (iv) método utilizado para
analise; (v) resultado principal.

3. RESULTADOS

Apobs aplicagcdo dos critérios de exclusdo e
inclusdo foram selecionados 14 artigos originais. Os
criterios  de exclusdo foram aplicados e
possibilitaram selecionar os artigos desejados para
constituir a amostra do artigo, conforme apresentado
no fluxograma (Figura 1).

Scielo PubMed
N=10 N=160
¥
170 arfigos enconfrados.
Doisarfigos duplicados.
143 arfigos
: gt Y
excuidos apoés 168 arfizos
leitura do titulo gl
e que selecionados
nio se .
adequavam  ao para analise
tema. 11 arfigos excluidos: 04 artigos comparam
h 4 a eficacia de equipamentos e métodos de
- _ andlize; 03 arfizos observaram a eficacia
25 artigoslidos . ) . - L
na intepra — de medicam entos; 02 artigos ndo originais
= [pesquisa e prospectivo); 01 arfigo
incompleto; 01 artigo ndo realizado em
; hum anos.
/7 Totak 14
( artigos |
' selecionados /

Figura 1. Diagrama de fluxo dos resultados da pesquisa de revisdo, com base em itens de relatdrios preferenciais para revisoes.
Fonte: Bellato, LR; Oliveira, LA; Cupertino, MC.

A tabela 1 apresenta o autor, respectivamente o
ano, assim como o0 contaminante ambiental
estudado, o numero amostral do estudo, o
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contaminante analisado, o método utilizado, um
resumo objetivo do resultado final do estudo e os
efeitos a salde humana reportados.
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Tabela 1. Classificagdo dos estudos incluidos na revisdo, quanto a caracteristicas do estudo (autor, ano, local); tipo de contaminante organico, tipo e
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nGmero de participantes, tipo de material e método de anlise, além da conclusdo principal e efeitos na saiide humana.

Autor/Ano/LL | Contaminante Participantes n Material de Metodo de Anilise Conclusdo Principal Efeito na saude
ocal ambiental Anilise humana
Carmichaelet | Pesticida Bebés com | 2.885 Tempo de Modelo de regressio | Relagdo positiva do pesticida | Hipospadia
al. 201315 hipospadia e exposigio; logistica (herbicidas de
Estados bebés sem a Referéncia monoclorofenoxi-dcido  ou
Unidos alteracio. espacial ésteres, herbicidas de 2.6-
dinitroanilina e compostos de
polialquiloxi) com relatos de
hipospadia
KErieter. etal. | Bisfenol A Adultos com | 194 - Membranas de Eluigio de BPA Relagdo positiva para Doenga Renal
201318 (BPA) DRC e adultos dialise ELISA competitivo: exposicioao BPA e piorada | Crénica
Alemanhae saudaveis. - Plasma filtragem por unidade de Doenga Renal Crénica
Franga sanguineo filtro centrifugo
Bae. Hong, Bisfenol A Idosos =60 anos | 60 - Unina MS; HPLC - Nivels detectavels de BPA Aumento da
201417 (BPA) - Pressioarterial | Esfigmomanémetro naurina. pressio arterial
Coréia do Sul - Frequénda automatico - Relagio positivada
cardiaca Analisador automiticode | exposicio do BPA com o
frequéncia cardiaca aumento da pressio arterial.
- Relagdonegativa com o
aumento da frequéncia
cardiaca.
Ackplakom, | Bisfenol A Homens e 2.581 - Plasma Meétodo enzimatico; Associagiopositivade niveis | Diabetes
etal 201518 | (BPA) Mulheres com = sanguineo ELISA competitivo aumentados de BPA como
Asia 15 anos. Diabetes
Aschebrook- | Eteres Individuos 104 - Plasma CG: MS de altaresolugio | Relagionegativa de Cincer de
Kilfov, etal. | difenilicos diagnosticados sanguineo com diluigiode isotopos (PBDEs) com o cincer de tireoide
20151 polibromados com cincerde tireoide
Estados (PBDEs) tireoide e
Unidos individuos
saudivels.
Rossner, et Benzo [a] Homens com. 466 - Arlivre CG capilar com deteccio Relagiopositiva a exposicio | Diminuigio da
al 201520 pireno, material | emprego entomo - Plasma de ionizagio de chama debenzo [a] pireno, Pm2.5e | respostaa
Russia particulado de umaregiio sanguineo Sistema LeuLOCK com benzeno com diminui¢io da expressio
(PM2.5) e industrial e amplificagio; microarrays | resposta a expressio génica génica de vias
benzeno. homens que Nlumina Expression da cadeia
trabalham em BeadChips; PCR respiratoria,
uma regiio quantitativo em tempo real fosforilagio
distante. (qRT-PCR). oxidativae
membrana
mitocondrial
Paltiel, etal. | Carbamazepina | Homens e 34 Urina Teste de Kruskal-Wallise | Niveis detectavels de Contaminagio
20162 Mulheres com = Shapiro-Wilk: HPLC: MS | Carbamazepina naurina por firmacos
Israel 18 anos.
Hagobian, Bisfenol A Mulheres =20 24 Urina HPLC: MS; ensaio Relagio positiva dos niveis Alteragdono
Todd etal. (BPA) anos. colorimétrico aumentados de BPA com peso
20162 alteragdes nopeso
Estados
Unidos
Kim, etal. Compostos Criangasde3a8 | 31 - Arlivre - TDS; CG: HPLC: Relagdo positiva daexposicio | Denmatite
20165 orginicos anos com - Plasma Processo IAQ Actof a0s COVs e formaldeicos com | Atépica
Coréia wvolateis (COVs) | Dermatite sanguineo Korea. dermatitets atopicas mais
e formaldeido Atdpica - Analisador hematoldgico | graves
moderada automatizado; Kit IgE
Total; Fluoroimunoensaios
He, etal Bifenilas Individuos com 40 Plasma sanguineo | Kitde ensaio para TBARS | Relagdo positiva deniveis Alteragdono
20172 policloradas sobrepeso ou e TAC aumentados de PCBs com pesoena
Estados (PCBs) obeso (IMC = MS de baixa resolugio; CG | aumento nopeso e alteragio composigio
Unidos 27.5.%de na composigio corporal corporal
gordura corporal=
30%)
Chuang, etal. | Material Mulheres com 200 - Arlivre - Monitor de poeira e - Relagdo positivacoma Saide
20175 particulado idade entre 30 e - Plasma monitor total de VOC exposigioa PM2 5 e COVs Cardiovascular
China menor ouiguala | 65 anos. sanguineo - Kits de mensuragio de com doengas cardiovasculares.
2,5um de - Pressio Arterial | PCR-as, 8-0HdG e - Niveis detectavels de PM2.5
didmeto fibrinogénio. e VOCs
(PMas)e - Monitor de pressio - Relacdo positivacom o
compostos arterial portatil aumento da pressio arterial
orginicos
wvolateis totais
(COV)
Lev,etal wiclosan e o Mies com uma 154 Urina MS; HPLC e extracio Relagionegativa coma Fungio
20172 wiclocarban gravidez sandavel liquido-liquido usando exposi¢ioao TCs e alteragdo | Tireoidiana
Estados (TCs) de baixo risco acetato de etila. da fungio tirecidiana
Unidos
Cardenas.et | Pere Adultos com alto | 957 Plasma sanguineo | HPLC; MS Relagdoincertado PFAS com | Diabetes
al. 2017% polifluoralquilic | risco de diabetes o diabetes
Estados as (PFAS) tipo 2 (idade >25
Unidos anos)
Raaschou- Benzeno Criangas com 6.934 Arlivre Operational Street Relacio positiva daexposicio | Leucemia,
Nielsen, et diagnéstico de Pollution Model abenzenos com leucemia, Linfoma e
al, 2018 leucemia, linfoma e tumor no SNC. tumor no SNC
Dinamarca Linfoma e tumor
no SNC com
menos de 15
anos.

MS: Espectrometria de massa; HPLC: Cromatografia liquida de alta performance; CG: Cromatografia gasosa; TDS: Dessor¢do térmica.
Fonte: Bellato, LR; Oliveira, LA; Cupertino, MC.
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Um total de quatorze artigos originais foram
selecionados para compor esta
revi551015*16v17'18*19'20'21'22'23'24'25'26*27128. Doze diferentes
contaminantes  ambientais  organicos  foram
encontrados a partir da leitura de cada pesquisa. O
contaminante Bisfenol A foi o mais citado em 4/14
estudos?®171822 sequido pelo benzeno em 2/14%9%8,
material particulado em 2/14?0%5,  compostos
organicos volateis em 2/142%25 subsequente ao
pesticida®®, eteres difenilicos polibromados®®, Benzo
[a] pireno?, triclosan® e o triclocarban®®, farmaco
(carbamazepina)®, per e polifluoralquilicas?,
bifenilas policloradas?*.

O Bisfenol A teve como efeito adverso o
aumento da pressdo arterial'’, associacdo com o
agravamento da doenca renal cronica'®, com o
diabetes!® e a alteracdo de peso®. O benzeno estd
associado com a diminuicdo da resposta a expressdo
génica de vias da cadeia respiratéria, fosforilacdo
oxidativa e membrana mitocondrial, juntamente com
0 benzo [a] pireno e o material particulado?, além
disso foi observado em crianca esta substancia como
carcinogénica levando ao quadro de leucemia,
linfoma e tumores no sistema nervoso central?®, O
material particulado além de estar associado a
mutacBes como dito anteriormente®, apresenta
efeitos na salde cardiovascular dos individuos,
elevando a pressao arterial e sendo um fator de risco
para 0 desenvolvimento de doencgas
cardiovasculares, associado aos  compostos
organicos volateis?®>. Estes compostos organicos
volateis também s@o responsdveis por causa
processos alérgicos em criangas, como no caso do
estudo a piora da dermatite atdpica, juntamente com
o formaldeido?®. O uso de pesticidas estd
intimamente associado a hipospadia®®. Os eteres
difenilicos polibromados tiveram uma relagdo ndo
significativa um possivel carcinoma tireoidianas®®.
As bifenilas policloradas tiveram associagéo positiva
com o ganho de pessoa em pessoa expostas a essa
substancia®®, ja o triclosan e o triclocarban relagio
negativa com a exposicao e a alteracdo da fungéo
tireoidiana®®. Os per e  polifluoralquilicas
apresentaram uma relagéo incerta, necessitando de
mais estudos, a respeito da promogcéo do diabetes?”.

4. DISCUSSAO

Nossos resultados apontam que 0s contaminantes
ambientais organicos da classe dos xenoestrogénios
sd0 muito prevalentes no meio ambiente,
principalmente em ambiente aquético, entrando em
contato com o ser o humano e desencadeando uma
série de alteracdes celulares e tissulares no individuo
exposto. Dentre 0s contaminantes organicos mais
prevalentes, discutidos na literatura temos o
1)bisfenol A; 2)benzeno; 3) material particulado, 4)
compostos organicos volateis; 5) farmacos; 6) Benzo
[a] pireno; e 7) eteres difenilicos polibromados.
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4.1) Bisfenol A

O bisfenol A (BPA) é um composto utilizado em
ampla escala na producdo de plasticos de
policarbonato, encontrado em recipientes para
alimentos, mamadeiras, garrafas, e na producdo de
resinas epdxi, utilizado para revestir recipientes e
tampas metalicos de alimentos e bebidas. Como séo
utilizados em materiais que entram em contato com
o alimento, acredita-se que a exposi¢cdo humana ao
BPA seja por meio da dieta®.

A exposicdo humana ao BPA é constante e
generalizada. No Inquérito Nacional de Saude e
Nutricdo de 2003-2004, realizado nos Estados
Unidos, pelo Centro de Controle e Prevencdo de
Doengas, mediou as concentracBes urinarias de
2.517 participantes > 6 anos de idade usando
extracdo automatizada em fase solida acoplada a
diluicdo de is6topos (HPLC/MS) e como resultado o
BPA foi detectado em 92,6% dos participantes com
concentracdes totais de 0,4 ug / L a 149 pg / L*.
Esses dados causam preocupacdo, pois estudos
demostram a toxicidade e a atividade hormonal do
BPA ao ser humano tendo potencial de causar efeitos
adversos a salde como infertilidade®®?, doengas
cardiacas®®34%, alteragdo no peso e promogdo da
diabetes tipo 23536 alteracdo no
neurodesenvolvimento®, potencial carcinogénico® e
quadros de asma em criangas®.

Nossos resultados corroboram com a literatura,
niveis de BPA plasméticos se encontram altos e
inversamente proporcionais a funcdo renal ao
realizar um estudo de caso-controle (variagdo de 9,1
+45-1206,0ng / mLvs. <02t01ng/ mL; P
<0,001)*. Outro estudo demonstrou que o uso de
produtos em embalagens contendo BPA estdo
correlacionadas ao aumento de peso (grupo de
intervencéo - 0,28 — 0,44 kg; grupo controle + 1,65 —
0,74 kg), além disso observou uma diminuicdo de
0,71 ng/ml no grupo de intervengdo e um aumento
de 0,32 ng/ml no grupo controle nas concentragdes
urinarias de BPA?2. Pesquisa demonstrou através de
um experimento que as concentracdes de BPA apos
0 consumo de bebidas em garrafas de plastico (CC)
foi significativamente maior do que ap6s 0 consumo
em garrafas de vidro (GG) (GG 0,31 + 0,01; CC
822 + 0,82 pg / 1), a APAS foi maior apés o
consumo em CC em 5,0 mmHg em relacdo ao
consumo em GG. Com isso, 0 estudo observou que o
consumo de bebidas enlatadas e o consequente
aumento da exposi¢cdo ao BPA aumentam a pressdo
arterial'’. Na pesquisa de Aekplakorn et al. (2015)%,
evidenciou que a exposicdo a niveis baixos de BPA
poderia contribuir para a promocdo da resisténcia a
insulina e, portanto, o diabetes tipo2; das 2581
amostras testadas, o BPA foi detectado em 2135
amostras, foi observado que as concentragcdes de
BPA aumentaram com a idade, além disso niveis
séricos de BPA foram significativamente maiores
entre aqueles com diabetes ou pré-diabetes em
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comparagdo com individuos normoglicémicos®.
4.2) Benzeno

Ao estar em contato com o benzeno efeitos
adversos a satde ocorrerem imediatamente e a longo
prazo, incluindo canceres e anemias apléstica. E um
produto quimico altamente volatil, incolor; sua
degradacdo ocorre na atmosfera, ndo sendo
persistentes em meio aquoso e em solos, assim a
exposicao principal é por inalagdo. A emissdo ocorre
através de produtos advindos do petrdleo e das
indUstrias sidertrgicas, além disso, temos a fumaca
do tabaco como fonte exposicdo. Como efeitos
imediatos temos cefaleias, tonturas, sonoléncia,
confusdo, sincope e tremores®®. O RoC estabeleceu
que o benzeno é um cancerigeno, sendo causa
principalmente de leucemia miel6ide aguda,
podendo ser causa da leucemia linfocitica, linfoma
ndo-Hodgkin e mieloma miultiplo*®. Somando ha
evidencias de que o0 benzeno possa alterar a
producdo de glébulos brancos e vermelhos gerando a
anemia apléstica, além de alterar a proliferacéo de
células de defesa, linfocitos B e T, resultando em
infeccdes mais frequentes. Estudos realizados em
laboratdrios  observaram  anormalidades em
cromossomos em células humanas in vitro e em
células animais, confirmando esses efeitos cronicos
a exposicdo ao benzeno®,

Em nossa pesquisa foi constatada a relacdo do
benzeno com o aparecimento de cancer em criancas.
Raaschou-Nielsen et al. (2018)%, realizou um estudo
caso-controle de base populacional, recrutando em
seu grupo de casos 1506 criangas que haviam
nascido em 1960 e receberam o diagnostico de
cancer em uma idade abaixo de 1968 e 1991, e em
seu grupo controle foi realizado um sorteio aleatério
de toda as criangas dinamarquesas viva e livres de
cancer, tendo no final uma amostra de 5428 criancas.
A concentracdo média de benzeno na porta da frente
de cada residéncia foi calculada pelo Modelo de
Poluicdo de Rua Operacional para o periodo exato
em que as familias residiam no enderego, durante os
periodos fetal e infantil separadamente e utilizou a
logistica condicional de regressdo para as analises
estatisticas; como resultado foi encontrado que a
exposi¢do ao benzeno durante a infancia acima do
percentil 90 foi associada a riscos relativos para
leucemia linfocitica aguda (LLA) e leucemia
mieldide aguda (LMA) de 10 e 1,9
respectivamente, quando em comparacgéo com niveis
de exposicdo abaixo da mediana. A exposi¢do
durante a gravidez foi associada a RR para LMA e
para Linfoma ndo-Hodgkin (LNH). Em relacdo aos
tumores do SNC houve uma tendéncia de menor
risco para ependimoma e maior risco de
meduloblastoma em associagdo com  maior
exposicdo. A categoria de exposicdo mais elevada
durante a infancia foi associada com maior risco de
astrocitomas?®.

BJSCR (ISSN online: 2317-4404)

4.3) Material particulado

O material particulado é uma mistura de
particulas solidas com goticulas de agua de diametro
reduzido sendo encontradas suspensas na atmosfera.
Podem ser particulas inalaveis (PM10, com 10
micrémetros ou menos) e particulas finas inalaveis
(PM2,5, com 2,5 micrdmetros ou menos), sendo
formadas a partir de reaces quimicas envolvendo
diéxido de enxofre (SO.), compostos organicos
volateis (COVs) e o6xidos de nitrogénio (NOy),
contaminantes emitidos por automdveis, industrias e
usinas de energia através da combustdo de
materiais*.

Os efeitos a salide estdo diretamente relacionados
ao tamanho da particula, sendo inversamente
proporcional, quanto menor o didmetro maior o
agravo a saide®. Segundo uma revisdo de literatura
0s  materiais  particulados  causam  danos,
principalmente, ao sistema cardiovascular, tendo
associagdo com cancer de pulmdo e doengas
cardiopulmonares, e observam um aumento da
mortalidade, da morbidade e de internacdes
hospitalares; danos a salde respiratéria também
foram relatas, com piora dos sintomas respiratérios,
utilizacdo de medicamentos mais frequentemente,
diminuicdo da fungdo pulmonar, aumento da
procura por assisténcia a salde e aumento da
mortalidade; H& relatos de efeitos a salde
cerebrovascular, porém é necessario mais estudos
para confirmar a associacdo*. Em nossa busca
encontramos, além da ja comentada diminuicdo da
expressdo genica, associacdo com a sadde
cardiovascular; o estudo de caso-controle recrutou
donas de casa sem historia de tabagismo e sem
doencas cardiovasculares, como arritmia,
hipertensdo, diabetes mellitus e doenca arterial
coronariana. Nas quais residiam na é&rea
metropolitana de Taipei, com idade entre 30 e 65
anos. As participantes foram divididas em dois
grupos: caso, no qual teve intervencdo da filtragem
de ar e controle. Os participantes na fase de controle
foram expostos a niveis relativamente mais altos de
PM2,5 e VOC total e maiores niveis de PAS, PAD e
8-OhdG em comparacdo com aqueles na fase de
intervencdo de filtracdo de ar (teste t, valor de p
<0,05). O Fibrinogénio (teste t, valor p = 0,12) e
PCR-as (teste t, valor de p = 0,09) aproximaram-se
da significancia estatistica, ndo havendo diferencas
significativas nos niveis de PCR-as e fibrinogénio
entre as intervengdes de filtracdo e controle do ar.
Dessa forma, foi possivel observar a associagdo com
a salde cardiovascular?®.

4.4) Compostos organicos volateis

Segundo a Agéncia de Protecdo Ambiental dos
Estados Unidos (EPA) os compostos organicos
volateis (COV) sdo emitidos por produtos quimicos
organicos como tintas, ceras e vernizes, produtos de
limpeza, em geral, como desinfetantes e
desengordurantes, em cosméticos também podem

Openly accessible at http://www.mastereditora.com.br/bjscr



http://www.mastereditora.com.br/bjscr

Bellato et al. / Braz. J. Surg. Clin. Res.

V.28,n.2,pp.49-58 (Set - Nov 2019)

Edicéo Especial do 1° Congresso Regional de Medicina da FADIP

ser encontrados os COV; fora do ambiente
doméstico temos os combustiveis como fonte de
emissdo. Estes COV sdo eliminados de produtos
solidos ou liquidos para o meio na forma de gases,
suas concentracfes sdo maiores em ambientes
fechados, residéncias, do que no meio externo,
indiferente em relacdo a localizacdo, se em meio
urbano ou rural e pode manter-se no ambiente por
tempo indeterminado, no qual causa efeitos adversos
a salde de imediato, (irritagdo no sistema
respiratorio superior, cefaleia, distirbio sensorial) e
futuro  (danos  hepaticos, renais,  déficits
neuroldgicos, mutaces genéticas)*.

De forma especifica encontramos em nossa
revisdo associagdo a COVs e ao PM 2.5 com efeitos
danosos a salde cardiovascular dos individuos
expostos, como ja relatado anteriormente; somando
a este achado tivemos a associagdo do COVs e de
formaldeidos com efeitos alérgicos em criangas
expostas. O estudo realizado por He, F. et al.
(2017)%*, contava com 31 criangas com idade entre
trés a oito anos de idade, que possuiam SCOARD
entre 25 a 50 pontos, ou seja que apresentavam
dermatite  atépica moderada, sem alergias
alimentares associadas e que encontravam-se no
interior de suas residéncias por mais de 12 horas ao
dia; na pesquisa os participantes foram divididos
aleatoriamente em dois grupos (os grupos EF-
wallpaper, fabricado com material vegetal, e PVC-
wallpaper, fabricados com cloreto de polivinila); os
lugares que nos quais 0s participantes ficavam a
maior parte do tempo foi selecionado para aplicacdo
do papel de parede. A qualidade do ar foi avaliada
antes da aplicacdo dos wallpapering, duas semanas
depois e oito semanas depois, as amostras foram
coletadas ap6s o fechamento das salas por 01 hora,
precedida por 20 minutos de ventilagcdo natural. Para
avaliac8o dos marcadores inflamatdrios da dermatite
atopica foi avaliado a concentracdo plasmatica de
eosindfilos, IgE e os niveis de PCE (proteina
Catibnica eosinofilica). A analise dos VOCs foi
possivel pelo sistema de dessorcdo térmica (TDS) e
os formaldeidos pela cromatografia liquida de alta
performance (HPLC). Como resultado foi observado
que as concentracBes de formaldeido tiveram um
aumento na segunda semana e um aumento na oitava
semana nos dois grupos. A concentracdo de VOCs
totais diminuiu na segunda semana e na oitava
semana em ambos o0s grupos. A contagem de
eosinofilos e os niveis de ECP ndo mostraram
alteragdes estatisticamente significativas em ambos
os grupos. Ao analisar o indice de SCORAD, o
grupo  EF-wallpaper continuou a  diminuir
significativamente apds o uso de papel de parede, no
grupo PVC-wallpaper, o indice SCORAD continuou
a diminuir também, porém em proporgdes menores.
O indice SCORAD foi correlacionado positivamente
com a concentracdo de VOC total, 5VOC (exceto
estireno) e formaldeido. Além disso, o indice
SCORAD e 0o NVOC% foram negativamente
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correlacionados, dessa forma, o estudo apresentou 0s
efeitos alérgicos causados pelos COVs as criangas
expostas?,

4.5) Farmacos

Os farmacos sdo amplamente utilizados tanto
para o tratamento e cuidado com a salude, como
também sdo utilizados pela agricultura, ao se
beneficiarem da acdo dos antimicrobianos. Porém,
os residuos farmacolégicos entram em contato com
o0 solo e a agua e contamina o meio ambiente. Como
observado no estudo, presente na tabela 1, constatou
gue maiores concentracdes de carbamazepina e seus
metabolitos se encontravam em produtos irrigados
com aguas residuais recuperadas, principalmente em
vegetais folhosos, como alface e salsa. Segundo o
estudo os produtos no supermercado possuiam
niveis quantificaveis de carbamazepina em 04 dos
07 itens analisados (pepino, cenoura, alface e
tomate), apresentando concentragBes semelhantes
aos produtos irrigados com aguas residuais
recuperadas. Com excecdo da salsa e do coentro,
nenhum dos frescos produtos irrigados com agua
continham carbamazepina e / ou metabdlitos em
nivel quantificavel. No grupo de individuos
saudaveis que consumiram produtos irrigados com
&guas residuais, tiveram niveis mais elevados de
carbamazepina e metabolitos em relagdo ao grupo de
individuos saudaveis que consumem produtos
irrigados com Aagua fresca, no qual obteve niveis
indetectaveis ou significativamente menores de
carbamazepina®. Estes metabdlitos causam efeitos
negativos a salde humana, como exemplo os
antimicrobianos ao infiltrarem no solo gera bactérias
resistentes, diminuindo a ag¢do do farmaco para
determinada bactéria, tendo assim que utilizar
antimicrobianos mais potentes. Aproximadamente
700.000 pessoas morrem por ano por causa de
bactérias resistentes aos antimicrobianos. Até 2050,
as bactérias resistentes matardo mais individuos do
que neoplasias, caso medidas ndo forem tomadas
para combater o uso indiscriminado®.

4.6) Benzo [a] pireno

O Benzo(a)pireno pertence os hidrocarbonetos
policiclicos arométicos. Este composto é formado a
partir do processo de combustdo da matéria organica
de forma incompleta; no solo, nas &guas, no meio
aéreo e em alimentos pode-se encontrar este
contaminante®”.

Estudos principalmente em animais demostram
gue o benzo(a)pireno possui efeito carcinogénico,
teratogénico e genotoxico para os seres vivos*®. Em
nosso levantamento de dados foi possivel observar a
associacdo do benzo(a)pireno, além do PM2.5 e do
benzeno com a diminuicdo da resposta a expressdo
génica de vias da cadeia respiratéria, fosforilacdo
oxidativa e membrana mitocondrial em humanas,
corroborando com o IARC. No estudo as
concentracfes de poluentes atmosféricos (benzo [a]
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pireno, PM2.5, benzeno) foram maiores na regido de
Ostrava (regido industrial) durante todas as estacoes,
com excegdo do verdo de 2009 para PM2.5. A
estacdo do ano com maiores concentragdes de
poluentes atmosféricos  foi 0 inverno,
particularmente o de 2010. A regido de Praga, apesar
de apresentar menores concentracdes de poluentes
atmosféricos, teve um maior nimero de genes
diferencialmente expressos e afetados pelas vias
KEGG. Ao analisar os niveis de expressdo de genes
selecionados a regido de Ostrava apresentava
menores niveis do que a regido de Praga. Assim, a
exposicdo cronica a poluentes atmosféricos pode
estar associada a uma menor resposta da expressdo
génica, repercutindo negativamente na saude
humana?.

4.7) Eteres Difenilicos Polibromados

Os éteres difenilicos polibromados (PBDES) sédo
substancias quimicas redutoras de chamas, utilizadas
em preenchimento de estofados, em fios, tapetes,
cortinas, em eletroportateis e eletrodomésticos. A
contaminagdo ambiental ocorre quando esse produto
entra em contato com o ar, agua e solo ao serem
fabricados ou utilizados; por serem hidrofobicos, ao
juntar-se com as &guas de rios e lagos esses produtos
se agregam e depositam no solo, a exposic¢éo leva 0s
peixes acumularem PBDEs. Dessa forma, o humano
¢ exposto através da dieta com alimentos
contaminados por essas substancias, principalmente
ao consumirem peixes gordurosos. Outra forma de
se expor é estar em contato didrio com o PBDEs
(trabalhadores de indUstrias que produzem esta
substancia ou utilizam, fabricam e reciclam produtos
contendo-a) através da inalagdo ou ingestdo de
particulas suspensas no ar®.

De forma geral, os artigos que trazem o0s
efeitos dos PBDEs sdo em sua maioria pesquisas
realizadas em animais. Como consequéncias da
exposicao apresentam os disturbios na tireoide, no
figado®, no neurodesenvolvimento®® %2, De forma
especifica nossa pesquisa selecionou o artigo de
Aschebrook-Kilfoy et al. (2015)*°, no qual realizou
um estudo observacional com objetivo de constatar a
associacdo da exposicdo ao PBDEs com o céncer de
tireoide; os casos (N=104) foram selecionados de
1992 a 2001, com diagnostico confirmado até o ano
de 2009 e o grupo controle (N=208) eram pessoas
que estavam vivas e ndo tinham céncer; como
resultado o presente estudo obteve niveis
plasméticos de PBDEs semelhantes nos casos e nos
controles, os congénere com maior concentracdo
mediana foi o BDE-47, seguido do BDE-99, BDE-
100 e BDE-153. O BDE-47 representou uma média
de 70,5% de YPBDEs, 9,3% para BDE-99, 7,5%
para BDE-100 e 10,2% para BDE-153; ndo havendo
diferencas significativas entre casos e controles em
concentragdes corrigidas de lipidios Y PBDEs ou dos
congéneres individuais. Os quartis crescentes de
>PBDEs e quatro congéneres de BDE n&o foram
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associados ao risco de cancer de tireoide em geral®®.

5. CONCLUSAO

Concluimos que os xenoestrogénios, gerados
pela inddstria petroquimica e amplamente utilizados
pela populacdo na producdo de alimentos e produtos
de uso pessoal é a principal categoria de poluentes
ambientais organicos que causam efeitos deletérios
na salde humana.

Os principais representantes dessa classe sdo o
bisfenol A, o benzeno, o material particulado, 0s
compostos organicos volateis, os eteres difenilicos
polibromados, o benzo [a] pireno e os farmacos; Tais
compostos sdo utilizados em agrotoxicos, industria
farmacéutica, herbicidas e produtos plasticos.
Através, principalmente da 4gua, mesmo em
pequenas concentragdes, compostos pertencentes a
essa classe interferem na satide humana.

Os principais sistemas humanos atingidos pleos
xenoestrogénios sdo enddcrino, reprodutor e
nervoso. Tais compostos estdo associados com
cancer de mama/prdstata, diabetes, endometriose,
infertilidade, obesidade, precocidade sexual e déficit
de atencdo/memoria.

A intoxicacdo humana por contaminantes
ambientais organicos é constante e crescente. Novas
pesquisas sd0 necessdrias para quantificar e
qualificar os niveis de contaminagdo. Politicas
publicas atuantes sdo necessarias para controle dos
niveis dessas substancias no meio ambiente
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