DOI: https://doi.org/10.17921/1415-5141.2020v25n1p44-56

Impacto Ambiental Sobre a Saiide Humana Devido a Exposicao aos Agrotoxicos

Environmental Impact on Human Health Due to Pesticide Exposure

Bruno Pereira do Nascimento®; Renata Cristina Giroto Ferreira da Silva®; Alexsander Pippus Ferreira®; Evanilda
Custodio da Silva?; Jardes Arquimedes de Figueiredo Junior*; Leandro Lourenco de Oliveira Dias®; Paulo Henrique
Nascimento Campos?; Ageo Mario Candido da Silva*?

“Universidade de Cuiaba, Programa de Pos-Graduag@o Stricto Sensu em Ambiente e Satide. M T, Brasil.
*E-mail: ageoms@gmail.com

Resumo

E grande a problematica envolta na utilizagio dos agrotoxicos no Brasil e no Mundo, os danos cumulativos para a satide humana ¢ remontada
em diversas pesquisas, que elucidam diversas alteragdes sistematicas, que acometem as popula¢des expostas. Sendo necessaria a discussao
e a implementac@o de politicas publicas efetivas na satide do trabalhador, a fim de prevenir o risco do desenvolvimento de comorbidades
associadas aos agrotoxicos. Objetivo: analisar a exposi¢ao materna aos agrotoxicos e a ocorréncia de prematuridade no Estado de Mato Grosso
no periodo de 2008 a 2018. Metodologia: trata-se de um estudo quantitativo, ecologico, abrangendo o periodo de 2011 a 2017, conduzido em
municipios do Estado de Mato Grosso. Os 6bitos fetais e nascidos vivos com malformagao foram obtidos através do Sistema de Informagdes de
Nascidos Vivos (SINASC). E as estatisticas da populagdo daquele determinado municipio foram filtrados pelo Instituto Brasileiro de Geografia
e Estatistica (IBGE).

Palavras-chave: Agrotoxicos. Prematuridade. Cuidado Pré-Natal.

Abstract

The problem involved in the use of pesticides in Brazil and in the world is great, the cumulative damage to human health is traced in several
studies that elucidate several systematic changes that affect the exposed populations. It is necessary to discuss and implement effective public
policies on the worker health, in order to prevent the risk of developing comorbidities associated with pesticides. Objective: To analyze
maternal exposure to pesticides and the occurrence of prematurity in the state of Mato Grosso from 2008 to 2018. Methodology: This is a
quantitative, ecological study, covering the period from 2011 to 2017, conducted in municipalities in the State of Mato Grosso. Fetal deaths
and live births with malformation were obtained through the Live Birth Information System (SINASC). And the population statistics for that

particular municipality were filtered by the Brazilian Institute of Geography and Statistics (IBGE).

Keywords: Pesticides. Prematurity. Prenatal Care.

1 Introducio

A partir da metade do século XX, a revolugdo verde,
deflagrada pelos grandes produtores agricolas, trazia como
argumento que a produgdo de alimentos, em grande escala,
poderia exterminar a fome no Mundo, gerando emprego
e comida para as populagdes desfavorecidas socialmente
(ANDRADE; GANIMI, 2007).

Nesse cenario, o Brasil adotou este modelo em meados
de 1960-1970, durante a Ditadura Militar. Esta medida,
por um lado, permitiu que o pais desenvolvesse tecnologia
propria em Universidades, Centros de Pesquisa, Agéncias
governamentais e Instituigdes privadas, se transformando em
um dos grandes recordistas de produc@o e de exportacdo no
cenario do agronegocio global (PORTO; SOARES, 2012).
Contudo, foram observadas intensas alteragdes no processo
tradicional de trabalho agricola, assim como em seus
impactos sobre o ambiente e a saide humana. Junto com essas
mudangas veio o grande uso extensivo de agentes quimicos,
sendo disponibilizadas para o controle de doengas, aumento
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da produtividade e protecdo contra insetos € outras pragas
(TYBUSH; MARTINS, 2016), contribuindo para a utilizagao
desregrada e desenfreada, de compostos quimicos em excesso
nomanejo dosolo, sendo a génese de varios problemas de ordem
publica, sanitdria e ambiental atualmente (MATOS, 2010).

Héauma grande discussdo emrelagdo anomenclatura correta
a ser utilizada para se referir a esses produtos, sendo utilizados
os seguintes termos: defensivos agricolas, agrotoxicos,
pesticidas, praguicidas, remédios de planta, veneno, entre
outros, essas sdo algumas das inimeras denominagdes para o
grupo de substancias quimicas utilizadas no controle de pragas
e doencas de plantas, tdo grande como a lista dos termos sao
os efeitos nocivos a satde humana (PERES et al., 2003).

O projeto de Lei do Senado, n° 680 de 2015, prevé
atualmente a alterag@o do termo agrotoxico para fitossanitario,
explicando que a palavra/termo ¢ utilizada no Mercosul, desse
modo melhoraria o ambiente de negdcios para os produtores
rurais no Brasil, associando ao termo usual uma conotagdo
negativa. Os termos “pesticidas” e “praguicidas” também sao
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utilizados, mascarando o aspecto da satide humana e ambiental,
denotando apenas o aspecto biologico (BEDOR, 2008).

No arcabougo da legislagdo brasileira, as discussdes
acerca dos agrotoxicos (denominagdo constante na legislagdo
atualmente) iniciaram com a Constituicdo de 1988, que
adotava a nomenclatura de defensivos agricolas, denominagao
que, pelo seu proprio significado, excluia todos os agentes
utilizados nas campanhas sanitarias urbanas, escondendo a
ideia de que as plantas sdo totalmente vulneraveis as pragas e
doengas, mascarando os efeitos prejudiciais a saude humana
(PERES et al., 2003).

Com a aprovagdo das Normas Regulamentadoras (NRs),
em 1978, que concernem a respeito da Seguranca e Medicina
do Trabalho. A Norma Regulamentadora Rural (NRR) n°S,
revogada pela Portaria 191 de 15 de abril de 2008, que trata
da utilizagao de produtos quimicos no trabalho rural humano,
posteriormente alterada pelo processo da Constitui¢ao Federal
de 1988, aprovou a Lei Federal n® 7.802, de 11 de julho de
1989, definindo o termo agrotdxico (PERES et al., 2003).

2 Desenvolvimento

Com o advento da Segunda Guerra Mundial, empresas
de produtos quimicos responsaveis por abastecer a indistria
bélica norte-americana comecaram a produzir ¢ estimular
a utilizagdo de agrotoxicos, como: herbicidas, fungicidas,
inseticidas e fertilizantes quimicos, juntamente com o emprego
de novas tecnologias (maquinario) no campo (TYBUSH;
MARTINS, 2016).

Os agrotoxicos compreendem um grupo heterogéneo de
agentes quimicos desenvolvidos para o controle de uma gama
de pragas nas plantagdes. Esses sdo classificados de acordo
com o tipo de praga a ser combatida, sendo: inseticidas,
herbicidas ou fungicidas (BOLOGNESI, 2003).

O Quadro 1 apresenta a classificagdo dos principais
agrotoxicos usados, quanto a sua agdo em um determinado
tipo de organismo e ao grupo quimico ao qual pertence.

Quadro 1 - Classificacdo dos agrotdxicos de acordo com o
organismo alvo e a estrutura quimica
Tipo de -
Agrotéxico Alvo Grupo Quimico
< Organoclorados
Possuem agdes de
- ; Organofosforados
Inseticidas ~ combate a insetos,
larvas e formigas C.a rbamatos
Piretroides
Etileno-bis-ditiocarbanatos
Dimetilditiocarbamatos
.. Nitrogenados Heterociclicos
Fungicidas  Combatem fungos Substitutos do Benzeno
Benzimidazois
Ftalimidas
Derivados da  Glicina
(Glifosato)
.. Combatem ervas | Bipiridilos nao seletivos
Herbicidas . "
daninhas Cloroxenofiacéticos
Triazinas
Dinitrofenois e dinitrocresois

Fonte: Adaptado de Santos (2013).
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Os inseticidas sdo produtos a base de substancias quimicas
ou agentes bioldgicos, que possuem agao direta ou indireta,
provocando a morte de insetos, sendo o principal agente
responsavel por intoxicagdes (IBAMA, 2009; SIQUEIRA,
2008). O termo fungicida tem por significado matar o fungo,
sendo que todo agente fisico, quimico ou bioldgico prejudicial
aos fungos pode ser classificado como fungicida (IBAMA,
2009).

Os herbicidas sdo substancias quimicas que tém ag@o
de reduzir ou eliminar plantas infestantes (ervas daninhas),
responsaveis por perdas nas culturas. No Brasil se observa
um aumento crescente no consumo de agrotdxicos,
principalmente a classe dos herbicidas, sendo a principal
razdo, a expansdo agricola, sendo descrito em relatdrios do
sistema de Comercializagdo de Agrotoxicos do Ibama como
os agrotoxicos mais comercializados no Brasil (IBAMA,
2009; SIQUEIRA, 2008).

A grande maioria destes agentes quimicos ¢ composta
por substancias nocivas ao ser humano, como, por exemplo,
hidrocarbonetos aromaticos, organofosforados, carbamatos
e organoclorados, entre outros, possuindo a habilidade de se
depositar no meio ambiente por vérios anos. E importante
destacar que, juntamente, com os compostos quimicos, que
empregam os agrotoxicos, fazem parte da sua composi¢do
veiculos de contaminagdo, liberados nas reagdes quimicas
durante a sua sintese. Como o benzeno, elemento ja relatado
como mielotdxico e carcinogénico (IARC, 2008).

Sao divididos de acordo com a sua classe toxicologica,
conforme elucidado no (Quadro 2), ou seja, pela capacidade
que possuem de provocar a morte de metade de uma populagio
expostos a determinada concentragdo do composto. Esta dose,
chamada DL 50 (dose letal) ¢ a dose necessaria de uma dada
substancia para matar 50% de uma populagdo em teste. A
determinagao é realizada expondo cobaias a variadas doses da
substancia até ser apontada aquela que mata apenas metade da
populagdo testada. A DL50 ¢, frequentemente, usada como um
indicador da toxicidade aguda de uma substancia (FERREIRA
FILHO, 2013).

Quadro 2 - Classificagdo dos Agrotoxicos

Classe Indicagao do
Toxicologica Grupo DL 50 Rétulo
I Altarpente <0,05g/kg Verrpelho
Perigo Vivo
Muito 0,052a0,5g/ Amarelo
11 . .
Perigoso kg intenso
I Perigoso 0,5a5g/kg | Azul intenso
Pouco .
v Perigoso > 5g/kg Verde intenso

Fonte: Adaptado da Portaria Normativa Ibama n°® 84, de 15 de outubro
de 1996; Ageitec.

Aclassificagdo acima apresentada também esta relacionada

4 acdo e ao grupo quimico.
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2.1 Exposicao aos agrotoxicos, danos a satide e a0 ambiente

A Organizagdo Mundial da Satde (OMS) estima
que, a cada ano, em média 3 a 5 milhdes de pessoas sdo
contaminadas por agrotoxicos em todo o Mundo, esse numero
pode chegar a 25 milhdes de trabalhadores rurais. No entanto,
independentemente do nimero de individuos acometidos,
¢ inegavel a seriedade dos problemas, especialmente, nos
paises em desenvolvimento, que sdo responsaveis por
aproximadamente 20% do consumo mundial dos agrotoxicos
(PERES et al., 2003).

A exposi¢ao do individuo aos agrotoxicos vai desde a
exposi¢do ocupacional pelo contato direto e/ou indireto,
dependendo de sua ocupacdo, bem como ambiental pela
contaminagao do ar, solo, alimentos, agua (ABRASCO, 2012).

A inclusdo destas inovagdes como o uso de agrotoxicos
de modo improprio e indiscriminado acarretou efeitos diretos
¢ danosos sobre o ambiente e a saude humana, a exposigdo a
estas substancias sdo um dos principais problemas de saude
publica (SANTOS, 2013).

Os dados de intoxicagdo humana e contaminagdo
ambiental provocados pelo uso intensivo e generalizado de
agrotoxicos sdo alarmantes, o0 uso seguro apresentado pelas
industrias pode mascarar tamanho perigo de seus produtos aos
seres humanos (LONDRES, 2012).

Em fun¢do de sua toxicidade intrinseca, os agrotdxicos
produzem efeitos lesivos a saide humana, que variam de acordo
com o principio ativo do composto quimico, a dose absorvida,
a forma de exposi¢@o e as caracteristicas individuais em que o
sujeito € exposto, ocasionando no individuo intoxicagdes que
podem ser agudas, subagudas/sobreagudas e cronicas (WHO,
2010).

As intoxicagOes agudas por agrotdxicos sdo as mais
conhecidas e afetam, principalmente, as pessoas expostas em
seu ambiente de trabalho (exposi¢do ocupacional). Trazem
efeitos como irritacdo da pele e olhos, coceira, colicas,
vOmitos, diarreias, espasmos, dificuldades respiratorias,
convulsdes e morte (CASSAL et al.,2014; LONDRES, 2012).

Quanto a intoxica¢ao aguda, os sintomas sao percebidos
logo apdés o contato com o composto quimico, causada
geralmente em decorréncia de exposi¢des por curto periodo,
porém com concentragdes muito elevadas, geralmente,
os casos que sdo notificados sdo basicamente desse tipo.
Intoxicagao subaguda/sobreaguda ocorre quando a exposi¢ao
¢ moderada ou pequena a produtos alta ou medianamente
toxicos. Os efeitos emergem em alguns dias ou semanas. As
manifestagdes clinicas podem incluir cefaleia, fraqueza, mal-
estar, dor de estdomago, sonoléncia, etc. (LONDRES, 2012).

Ja as intoxicagdes cronicas podem afetar toda a populagéo,
pois sao decorrentes da exposi¢do multipla aos agrotoxicos,
geralmente, em doses baixas. Os efeitos adversos decorrentes
da exposicdo cronica aos agrotoxicos podem aparecer muito
tempo apds a exposi¢do, dificultando a correlagdo com o
agente (LONDRES, 2012).
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Entre um conjunto de doengas investigadas e relacionadas
as exposigdes cronicas podem ser destacados o cancer e os
distarbios neurodegenerativos como, por exemplo, a doenga
de Alzheimer, esclerose multipla, e a doenga de Parkinson
(SANTOS, 2013).

Os inseticidas organofosforados e carbamatos exercem
suas acdes biologicas, principalmente, por inibi¢ao das enzimas
denominadas esterases, em especial, da acetilcolinesterase
(AChE), que tem a agdo de degradar o neurotransmissor
acetilcolina (ACh). Com a AChE inibida, ha acimulo de ACh
nos receptores muscarinicos, nicotinicos e no Sistema Nervoso
Central (RELATORIO DE INTOXICACOES AGUDAS POR
AGROTOXICOS, 2018).

A associag@o entre exposi¢do a pesticidas e a doenga de
Parkinson vem sendo remontada em estudos recentes como
o realizado por Wang et al. (2014), em que se utilizou uma
ferramenta de avaliagdo de exposi¢do baseada no sistema
de informagdes geograficas (GIS) para estimar a exposi¢do
ambiental a 36 organofosforados comumente usados de 1974-
1999, os autores encontraram que a exposi¢do ambiental a
cada organofosforados avaliado separadamente aumentou o
risco de desenvolver DP.

De acordo com o Protocolo de Avaliagdo de Intoxicagdes
Cronicas por Agrotoxicos (Secretaria de Estado e Saude
do Parana, 2013), as patologias relacionadas a intoxicagao
cronica por agrotoxicos sdo:

Neoplasias, como mieloma multiplo e leucemias; anemia

aplastica; transtornos mentais, como alteragdes cognitivas

e episodios depressivos; doengas do sistema nervoso como

distarbios do movimento, polineuropatias e encefalopatia

toxica; oculares, como neurite Optica e distirbios da visdo

e ainda auditivas, circulatdrias, respiratorias, digestivas e
dermatologicas.

Além das patologias apresentadas, estudos recentes
apresentam uma relacdo entre a exposi¢do direta aos
agrotoxicos e o alto indice de suicidios em trabalhadores
rurais. As substancias podem afetar o sistema nervoso central,
causando transtornos como ansiedade, irritabilidade, insonia
ou sono conturbado e depressao, podendo levar o individuo ao
suicidio (LONDRES, 2012; SANTOS, 2013).

Um dos maiores perigos representados pelos agrotoxicos
diz respeito aos efeitos que esses podem provocar na satde
das pessoas, principalmente, daquelas que no campo ou na
industria ficam expostas ao contato direto com os produtos
(LONDRES, 2012).

2.2 Registros e dados de notificacio de agrotoxico no Brasil

O registro de agrotoxicos no Brasil ¢ realizado pelo
Ministério da Agricultura, porém a avaliag@o de risco a saude
humana ¢ feita pela Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitéria
(ANVISA). Os ingredientes ativos de agrotoxicos com uso
autorizado no pais e os Limites Maximos de Residuos (LMR)
permitidos sdo publicados pela Agéncia em documentos
chamados Monografias Autorizadas (ANVISA, 2016).
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Quanto ao registro dos dados de intoxicacdo por
agrotoxicos, no Brasil, o mesmo se estabelece através do
Sistema Nacional de Informacdes Toxico-Farmacologica
(SINITOX) (vinculado a FIOCRUZ e que tem por objetivo
prestar orientagdo aos profissionais de satide com relacdo as
condutas clinicas em casos de intoxicagdo e, também, orientar
a populagdo em relagdo aos primeiros socorros ¢ medidas
de prevencdo) ¢ o Sistema de Informacdo de Agravos de
Notificagdo (SINAN), vinculado diretamente ao Ministério da
Saude, que visa realizar a notificag@o deste agravo (intoxicagao
por agrotoxicos) e de outros (BOCHNER, 2007).

Em 2010, o Ministério da Saude com o intuito de obter um
maior nimero de informagdes estabeleceu a obrigatoriedade
da notificagdo das intoxicagdes por agrotoxicos, através do
SINAN, em toda a rede publica de saude. O referido registro
sobre intoxicagdes também pode ser obtido por outros
diferentes sistemas como a Comunicagdo de Acidente de
Trabalho (CAT), Sistema de Informagdes Hospitalares (STH/
SUS) e Sistema de Informacao sobre Mortalidade (SIM).
Faria et al. (2009) enfatizam que as discrepancias nos dados
obtidos entre os diferentes sistemas dificultam as analises,
sugerindo a integragdo desses bancos de dados. O autor ainda
destaca a descaracterizacdo do receituario agronomico e a
importancia de se criar um sistema de informagdes fidedigno
sobre o consumo de agrotoxicos.

De acordo com Trabalho Técnico realizado pelo Sindicato
Nacional das Empresas de Aviagdo Agricola (SINDAG),
no Brasil, no ano de 2014, foram notificados 582 casos de
intoxicagdes.

Em 2013, a incidéncia de intoxicacdes exodgenas por
agrotoxicos, no Brasil, foi de 6,23 casos por 100 mil
habitantes. No periodo de 2007 a 2014, houve um aumento
de 87% dos casos notificados, sendo que o total acumulado
no periodo alcangou 68.873 casos. Entre os Estados, que mais
notificaram casos de intoxicagdo exdgena por agrotdxicos, no
periodo de 2007 a 2014, tem Sao Paulo com 12.562 casos,
Parana 10.967, Minas Gerais 10.625 e Pernambuco 5.734,
finalizando com o Acre, com apenas 1 caso, sendo o Estado,
que menos notificou (BRASIL, 2016).

O Estado do Mato Grosso ¢ considerado um dos grandes
polos de produgao agropecuaria do Brasil, e a incidéncia de
intoxicagdes por agrotdxicos no Estado apresentou vdrias
oscilagdes. Houve aumento da incidéncia até o ano de 2010,
voltando a crescer em 2013, o que pode refletir o trabalho
da vigilancia na sensibilizagdo de gestores e profissionais de
saude para melhoria dos processos de deteccdo e notificagao
dos casos (BRASIL, 2016).

Para garantir a continua identificagdo e notificagdo dos
casos, bem como as estratégias de prevencao e de assisténcia,
¢ imprescindivel a organizacao e o fortalecimento das ac¢des
de Vigilancia em Saude Ambiental, no ambito dos Estados
e dos municipios. Trabalhando de forma intersetorial,
investir em capacitagdes junto aos profissionais de saude,
que estdo envoltos diretamente no atendimento aos casos de
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intoxicagcdo e manipulam as fichas de notificacao, além de
estabelecer protocolos de atendimento e, por fim, aprimorar os
mecanismos ¢ os fluxos de registro e analise das informagdes
(ALBUQUERQUE et al., 2015).

No Brasil, os profissionais da area da saude apresentam
dificuldade para diagnosticar, registrar e até referenciar
um individuo intoxicado por agrotéxico. Observa-se que o
numero de notificagdes ¢ muito menor que o nimero legitimo
(LONDRES, 2012).

Este padrdo de desenvolvimento traz consigo impactos
sociais e ambientais, que se reproduzem agudamente e
repercutem em longo prazo, os quais sdo custeados por toda
a sociedade através de gastos publicos com recuperagdo de
areas contaminadas, prevencao, diagnostico e tratamento de
intoxicagdes agudas e cronicas, afastamentos e aposentadorias
por invalidez de trabalhadores rurais e até mortes, perfazendo
a auséncia de custos, que diretamente estdo associados as
industrias quimicas (FRIEDRICH; ABRASCO, 2013).

Quando se fala em agrotdxicos, a primeira correlagdo
feita ¢ com seu emprego na agricultura. Entretanto, tem
sido aumentada a utilizacdo desses compostos também nas
areas urbanas, como, por exemplo, os inseticidas domésticos
que sdo adquiridos em supermercados, além dos que sdo
utilizados pela saide publica para o controle de vetores
(CAMARA; AUGUSTO, 2005). A gama de principios ativos
de agrotoxicos € vasta, sendo referidos, aproximadamente,
600 principios ativos de agrotoxicos e 50 mil formulagdes
comerciais, utilizadas principalmente no combate de doengas,
na agricultura e nas areas urbanas para controle sanitario
(TEIXEIRA, 2000).

Por mais que a pratica da agricultura seja perpetrada
pela humanidade ha mais de dez mil anos, a pratica de uso
intenso de agrotoxicos para o controle de pragas e doengas,
que acometem a lavoura teve inicio ha pouco mais de meio
século, apos as grandes guerras mundiais, as industrias
quimicas encontram na agricultura um novo mercado para
seus produtos (LONDRES, 2012).

O Governo brasileiro impulsionou a atualizag¢ao agricola
para o aumento da produtividade, criou-se o Sistema Nacional
de Crédito Rural, que subsidiou a entrada dos agrotoxicos
através da obrigatoriedade embutida no percentual fixo de gasto
com tais substancias, quando era solicitado o empréstimo para
a aquisi¢@o de maquinas, e outros componentes do processo
produtivo (ANDRADE; GANIMI, 2007).

A partir de 2008, o Brasil comecou a liderar o ranking
de maior consumidor de agrotoxicos do Mundo. Os
impactos na saude publica sdo vastos, atingem diversos
territorios e envolvem diferentes grupos populacionais, como
trabalhadores em diversos ramos de atividades, moradores do
entorno de fabricas e fazendas, além de todos que consumem
diretamente os alimentos contaminados. Esses impactos estdo
relacionados com o modelo de produgdo e desenvolvimento
adotado pelo pais, que visa a exportagdo (CARNEIRO, 2015).

A moderniza¢do do campo, nesta logica, foi direcionada
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para a formagdo de complexos agroindustriais para exportagdo
de monoculturas em larga escala coexistindo com uma
grande parcela de pequenas propriedades familiares, que nao
possuiam meios para se adequar a tal tecnologia. Além disso,
a difusdo da superioridade tecnoldgica e seus progressos,
em detrimento do conhecimento tradicional exerceram um
processo de assujeitamento aos novos padrdes vigentes
(SANTOS, 2013).

Em 2014, a Associagdo Brasileira da Industria Quimica
(ABIQUIM) anunciou o aumento de 13% nas vendas de
agrotoxicos no Brasil, com um faturamento liquido de US$
12,2 bilhdes (R$ 25 bilhdes), contra US$ 11,5 bilhdes (RS 22
bilhdes) em 2013, segundo dados aportados pelo Sindicato
Nacional da Industria de Produtos para Defesa Vegetal
(SINDIVEG) (BRASIL, 2016).

De acordo com Rossi (2015), nos ultimos dez anos, o
mercado mundial apresentou um crescimento na utilizagao de
agrotoxicos, atingindo cerca de 93%, enquanto no Brasil, o
crescimento foi alarmante com niveis de 190%.

Aguiar et al. (2008) verificaram a associagdo entre a
exposi¢do aos fatores ambientais (pesticidas, herbicidas
entre outros) ¢ a doenca de Parkinson de Inicio Precoce -
DPIP. Foram incluidos na pesquisa 72 casos e 81 controles
(voluntdrios saudaveis), ambos foram investigados para a
exposi¢do ambiental. A exposicdo aos fatores ambientais
como pesticidas, herbicidas ou solventes organicos foi mais
prevalente entre os pacientes com a doenga de Parkinson de
inicio Precoce.

O contato materno aos agrotoxicos foi relacionado a maior
ocorréncia de malformagdes congénitas e constatou 100% a
mais de casos de malformagao congénita entre filhos de maes
expostas aos agrotoxicos durante o periodo periconcepcional
em relagdo as demais (OLIVEIRA et al., 2014).

Pignat et al. (2007) em estudo para verificar riscos de
exposi¢do ao agrotoxico, demonstraram que névoas de
agrotoxicos provenientes da pulverizagdo das lavouras
lesaram hortas, plantas e folhagens de jardim, segundo relato
obtido de moradores das cidades proximas a lavouras. Isso se
denominou de “acidente rural ampliado”, em que a magnitude
e dimensdo transcendem o ambiente de trabalho, colocando
em ameaca a fauna, a flora e a satide dos habitantes da cidade,
como também podem causar danos imediatos (agudos) e/
ou tardios (cronicos) efeitos imponderaveis, surgindo
tardiamente.

No estudo de Moreira et al. (2012), foi realizada analise da
contaminagdo de aguas superficiais e de chuva por agrotoxicos
em duas cidades do Mato Grosso. Os autores relatam elevado
consumo de herbicidas e fungicidas abordando um grande
consumo de agrotoxicos (endosulfan e metamidofos), que
sdo proibidos na Europa e Estados Unidos. Em um dos
municipios, residuos de agrotoxicos foram encontrados em
83% e na outra de 81% das amostras pesquisada, incluindo
em pocos que abastecem varias escolas da cidade.
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Neste mesmo estudo se avaliou também a contaminagao
de organismo por exposi¢ao ambiental e os eventuais impactos
dos agrotoxicos na reprodugdo e no desenvolvimento de
anfibios, observou-se a presenga de organoclorados em 14
individuos de sapo-cururu, a partir de analise do plasma
sanguineo. Foram detectadas malformagdes apendiculares
em cinco sapos-cururu, sendo essas comprovadas por exame
visual e radiologica (MOREIRA et al., 2012).

A analise de indicador bioldgico, nas amostras de urina de
79 individuos residentes em um municipio de Mato Grosso,
identificou a presenga de residuos de glifosato e piretroides,
respectivamente 88% e 80% de amostras positivas, indicando
que os trabalhadores e residentes das regides rurais agricolas,
que estdo em contato com a produ¢do de soja, podem ter
mais exposicao ao glifosato enquanto os residentes da regiao
urbana podem ser mais expostos aos piretroides, aplicado no
controle e combate a vetores de doengas (BELO et al., 2012).

No estudo ecoldgico de Rigotto ef al. (2013), os dados
obtidos sugerem que nos municipios, que consomem
mais agrotoxicos, ocorreram maior morbimortalidade por
neoplasias, no qual podem estar sofrendo influéncias pelas
mudangas produtivas, sociais e ambientais, relacionada a
ampliacdo da tecnologia agricola, aumentando o risco da
comunidade rural.

E grande a problematica envolta na utilizagio dos
agrotoxicos no Brasil ¢ no Mundo, os danos cumulativos na
satide humana sdo remontados em diversas pesquisas, que
elucidam diversas alteracdes sistematicas, que acometem
as populagdes expostas. Sendo necessaria a discussdo e
implementagdo de politicas publicas efetivas na saude do
trabalhador, a fim de prevenir o risco do desenvolvimento de
comorbidades associadas aos agrotoxicos.

2.3 Exposicio aos agrotoxicos, danos a saiide e ao ambiente

A Organizagdo Mundial da Saude (OMS) estima que a
cada ano em média 3 a 5 milhdes de pessoas sao contaminadas
por agrotoxicos em todo o Mundo, esse numero pode
chegar a 25 milhdes de trabalhadores rurais. No entanto,
independentemente do niimero de individuos acometidos,
¢ inegavel a seriedade dos problemas, especialmente, nos
paises em desenvolvimento, que sdo responsaveis por
aproximadamente 20% do consumo mundial dos agrotoxicos
(PERES et al., 2003).

A exposi¢do do individuo aos agrotoxicos vai desde a
exposi¢do ocupacional pelo contato direto e/ou indireto,
dependendo de sua ocupagdo, bem como ambiental pela
contaminagao do ar, solo, alimentos, agua (ABRASCO, 2012).

A inclusdo destas inovacdes como o uso de agrotoxicos,
de modo improprio e indiscriminado, acarretou efeitos diretos
e danosos sobre o ambiente ¢ a saide humana, a exposigdo a
estas substancias sdo um dos principais problemas de satde
publica (SANTOS, 2013).

Os dados de intoxicagdo humana e contaminagdo
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ambiental provocado pelo uso intensivo e generalizado de
agrotoxicos sdo alarmantes, o uso seguro apresentado pelas
industrias pode mascarar tamanho perigo de seus produtos aos
seres humanos (LONDRES, 2012).

Em funcdo de sua toxicidade intrinseca, os agrotdxicos
produzem efeitos lesivos a satde humana, que variam
de acordo com o principio ativo do composto quimico, a
dose absorvida, a forma de exposicdo e as caracteristicas
individuais, em que o sujeito ¢ exposto, ocasionando no
individuo intoxicagdes que podem ser agudas, subagudas/
sobreagudas e cronicas (WHO, 2010).

As intoxicagOes agudas por agrotdxicos sdo as mais
conhecidas e afetam, principalmente, as pessoas expostas em
seu ambiente de trabalho (exposi¢do ocupacional). Trazem
efeitos como irritacdo da pele e olhos, coceira, colicas,
vOmitos, diarreias, espasmos, dificuldades respiratorias,
convulsdes e morte (CASSAL et al., 2014, LONDRES, 2012).

Quanto a intoxicacdo aguda, os sintomas sao percebidos
logo apds o contato com o composto quimico, causada,
geralmente, em decorréncia de exposi¢des por curto periodo,
porém com concentragdes muito elevadas, geralmente,
os casos que sdo notificados sdo basicamente desse tipo.
Intoxicag@o subaguda/sobreaguda ocorre quando a exposi¢do
¢ moderada ou pequena a produtos alta ou medianamente
toxicos. Os efeitos emergem em alguns dias ou semanas. As
manifestagdes clinicas podem incluir cefaleia, fraqueza, mal-
estar, dor de estomago, sonoléncia, etc. (LONDRES, 2012).

Ja as intoxicagdes cronicas podem afetar toda a populagao,
pois sao decorrentes da exposi¢do multipla aos agrotoxicos,
geralmente, em doses baixas. Os efeitos adversos decorrentes
da exposicdo cronica aos agrotoxicos podem aparecer muito
tempo ap6s a exposi¢do, dificultando a correlagdo com o
agente (LONDRES, 2012).

Entre um conjunto de doencas investigadas e relacionadas
as exposicdes cronicas se pode destacar o cancer e 0s
disturbios neurodegenerativos como, por exemplo, a doenca
de Alzheimer, esclerose multipla, ¢ a doenca de Parkinson
(SANTOS, 2013).

Os inseticidas organofosforados e carbamatos exercem
suasacgoes biologicas, principalmente, por inibi¢ao das enzimas
denominadas esterases, em especial, da acetilcolinesterase
(AChE), que tem a ag@o de degradar o neurotransmissor
acetilcolina (ACh). Com a AChE inibida, ha acimulo de ACh
nos receptores muscarinicos, nicotinicos e no Sistema Nervoso
Central (RELATORIO DE INTOXICACOES AGUDAS POR
AGROTOXICOS, 2018).

A associagdo entre exposi¢@o aos pesticidas e a doenga de
Parkinson vem sendo remontada, em estudos recentes, como
o realizado por Wang et al. (2014), em que se utilizou uma
ferramenta de avaliagdo de exposicdo baseada no sistema
de informagdes geograficas (GIS) para estimar a exposi¢ao
ambiental a 36 organofosforados comumente usados de 1974-
1999, os autores encontraram que a exposi¢do ambiental a
cada organofosforado avaliado separadamente aumentou o

Uniciéncias, v.25, n.1, p.44-56, 2021

risco de desenvolver DP.

De acordo com o Protocolo de Avaliagido da Intoxicagdes
Cronicas por Agrotoxicos (Secretaria de Estado e Saude
do Parana, 2013), as patologias relacionadas a intoxicagdo
cronica por agrotoxicos sao:

Neoplasias, como mieloma multiplo e leucemias; anemia

aplastica; transtornos mentais, como alteragdes cognitivas

e episodios depressivos; doengas do sistema nervoso como

distarbios do movimento, polineuropatias ¢ encefalopatia

toxica; oculares, como neurite Optica e distirbios da visdo

e ainda auditivas, circulatorias, respiratorias, digestivas e
dermatologicas.

Além das patologias apresentadas, estudos recentes
apresentam uma relacdo entre a exposi¢do direta aos
agrotoxicos e o alto indice de suicidios em trabalhadores
rurais. As substancias podem afetar o sistema nervoso central,
causando transtornos como ansiedade, irritabilidade, insonia
ou sono conturbado e depressdo, podendo levar o individuo ao
suicidio (LONDRES, 2012; SANTOS, 2013).

Um dos maiores perigos representados pelos agrotoxicos
diz respeito aos efeitos que esses podem provocar na saude
das pessoas, principalmente, daquelas que no campo ou na
industria, ficam expostas ao contato direto com os produtos
(LONDRES, 2012).

2.4 Impacto dos agrotéxicos na satiide

Mesmo que alguns dos ingredientes ativos (IA) dos
agrotoxicos possam ser classificados como medianamente
ou pouco toxicos, com base em seus efeitos agudos, nio
se pode perder de vista os efeitos cronicos que podem
ocorrer meses, anos ou até décadas apds a exposicdo. Estes
efeitos se manifestam como neoplasias, mas-formacdes
congénitas, disturbios endocrinos, neuroldgicos e mentais,
entre outros (CARNEIRO, 2015). Além disso, a exposi¢do
a agrotoxicos leva também a ocorréncia de asma, alergias
e hipersensibilidade (VAN MAELE-FABRY et al., 2010).
Tem-se também como efeitos dos agrotdxicos sobre a saude
humana os disturbios psiquiatricos, neuroldgicos e neurites
periféricas, surdez, doenca de Parkinson etc. sendo que os
mutagénicos, entre outros efeitos, induzem defeitos no DNA
dos espermatozoides e 6vulos (CONSEA, 2013).

2.5 Agrotoéxicos e cancer

A exposicdo as substincias quimicas (agrotdxicos) em
regides de alta produgdo agricola tem sido apontada como
potenciais fatores causais dos canceres, uma vez que a Agéncia
Internacional de Pesquisa em Cancer classifica os agrotoxicos
utilizados nas lavouras como potencialmente cancerigenos,
por exemplo, o glifosato (PIGNATI et al., 2017).A exposi¢ao
ndo intencional aos agrotoxicos pode ser extremamente
perigosa para os seres humanos € outros organismos vivos
(SARWAR, 2015). Estas substancias também podem ser
prejudiciais para pessoas expostas aos agrotoxicos através de
ocupacao ou atividades residénciais.
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O aumento da incidéncia de cancer, nos ultimos 50
anos, pode ser atribuido ndo apenas ao envelhecimento da
populacdo, mas também a difusdo de agentes cancerigenos,
tanto no trabalho como no ambiente. Estudos epidemiologicos,
de biologia molecular e toxicologia tém demonstrado que as
exposigdes aos poluentes ambientais, incluindo osagrotoxicos,
estdo associados a crescente ocorréncia de neoplasias
(TEBOURBI; SAKLY; RHOUMA, 2011),

associagdes entre exposicdo ocupacional a agrotoxicos e

indificando

atividade hormonal e o aumento de ocorréncia de cancer de
mama (KNOWER et al., 2014. BROPHY et al., 2012)some
of which may not yet have been classified as such, are present
in many occupational environments and could increase breast
cancer risk. Prior research has identified associations with
breast cancer and work in agricultural and industrial settings.
The purpose of this study was to further characterize possible
links between breast cancer risk and occupation, particularly
in farming and manufacturing, as well as to examine the
impacts of early agricultural exposures, and exposure effects
that are specific to the endocrine receptor status of tumours.\
nMethods: 1005 breast cancer cases referred by a regional
cancer center and 1146 randomly-selected community
controls provided detailed data including occupational and
reproductive histories. All reported jobs were industry- and
occupation-coded for the construction of cumulative exposure
metrics representing likely exposure to carcinogens and
endocrine disruptors. In a frequency-matched case—control
design, exposure effects were estimated using conditional
logistic regression.\nResults: Across all sectors, women
in jobs with potentially high exposures to carcinogens and
endocrine disruptors had elevated breast cancer risk (OR =
1.42; 95% CI, 1.18-1.73, for 10 years exposure duration.

Alguns agrotoxicos sdo classificados como poluentes
organicos resistentes (POPs). Uma vez absorvidos, os
POPs sdo, principalmente, armazenados em tecido adiposo,
inclusive, as mamas, nas quais podem ser liberados ou
persistirem por longos periodos de tempo, que é o caso da
mama (BRAUNER et al., 2012).

2.6 Agrotdxico e cancer de mama

O cancer da mama ¢ o cancer mais frequentemente
diagnosticado e a principal causa de morte por cancer
em mulheres no Mundo (INCA, 2018). Fatores de risco
estabelecidos como a idade, a historia familiar, a genética,
a reprodugdo e os fatores hormonais, incluindo historia
menstrual, utilizagdo de contraceptivos orais, assim como
comportamentos modificaveis, tais como: excesso de peso
ou a obesidade, a utilizacdo de estrogénio e progestina
combinados, auséncia de atividade fisica e o consumo de
alcool ter sido associada a um risco aumentado de cancer da
mama; no entanto, a etiologia de muitos casos de cancer de
mama ¢ desconhecida (BRASIL, 2016b). Como o cancer de
mama ¢ uma das causas predominantes de morte por cancer
em mulheres em todo o Mundo, independentemente da etnia
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ou desenvolvimento econdomico, hda um crescente interesse
em compreender as relacdes entre os fatores ndo-tradicionais
de risco, tais como poluentes ambientais ¢ cancer de mama
(ELLSWORTH et al., 2018).

Os pesticidas tém recebido uma atencdo especial em
relacdo ao risco de cancer da mama, causa da capacidade de
certos pesticidas em induzir tumores mamarios em modelos
animais ou causar efeitos in vitro relacionadas a etiologia do
cancer da mama (JEMAL et al., 2014). Os aparentes efeitos
de desregulacdo endodcrina de alguns pesticidas suscitaram
preocupagdes particulares em fungdo da natureza hormonal
de muitos fatores de risco conhecidos para o cancer de mama.
No entanto, apesar de grande parte das pesquisas sobre
pesticidas e cancer de mama estudaram a agao dos inseticidas
organoclorados na ocorréncia desses canceres, varias outras
classes de inseticidas também exibem tal atividade (ENGEL
etal., 2017).

Importante destacar que nos ambientes de trabalho, em
especial, industria e agricultura, a utilizagdo conjunta de
varios componentes ativos dos agrotdxicos junto a exposi¢ao
prolongada a essas substincias sdo fatores que aumentam,
ainda mais, a ocorréncia de neoplasia (PERTILE et al., 2018).

2.7 Morbimortalidade relacionada ao cincer de mama

Dos 184 paises incluidos na base de dados de uma
instituicdo, que monitora a ocorréncia de neoplasias no
Mundo, esta neoplasia ¢ a mais comum entre as mulheres,
sendo a causa mais frequente de mortalidade em 101 paises
(ELLSWORTH et al., 2018; STEWART; WILD, 2014).
Cerca de 600 mil novos casos por ano de neoplasias foram
identificadas pelo Instituto Nacional do Cancer (INCA 2014),
o cancer compreende a segunda causa de morte na populagio
brasileira, ceifando a vida de 225 mil individuos anualmente.
A estimativa ¢ que até os 75 anos de idade, um em cada cinco
brasileiros desenvolva algum tipo de cancer (JEMAL et al.,
2014).

As taxas de incidéncia de cancer de mama continuam a
aumentar, na grande maioria dos paises, a0 passo que suas
taxas de mortalidade estdo diminuindo em muitos paises
desenvolvidos e aumentando em paises em desenvolvimento,
sendo o grupo de doengas mais associado a exposicao
ambiental (AKRAM, et 1., 2017).

2.7.1 Epidemiologia do Cincer de Mama

Estudo na Alemanha informa que 37,2% de todos os
tumores invasivos sdo relacionados a fatores de risco nao
modificaveis (idade da menarca, idade da menopausa,
paridade, doenga benigna da mama e a histéria familiar de
cancer da mama). Entre os fatores de risco modificaveis, o
uso de terapia hormonal e inatividade fisica corresponderam
a 19,4% e 12,8%, respectivamente, aos tumores invasivos
(STEWART; WILD, 2014).

A Organizacdo Mundial da Saude (OMS) relata que, de
1989 a 2006, a mortalidade por cancer de mama tem diminuido
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em alguns paises, mas permaneceu estavel ou até aumentou na
Europa central. Os niimeros variam de uma redugao de 45%
na Islandia para um aumento de 17% na Roménia. Apés a
Islandia, as diminui¢des mais importantes foram encontradas
na Inglaterra e no Pais de Gales (35%), Escdcia (30%), Irlanda
do Norte (29%), Suécia (16%), Franca (11%) e Finlandia
(12%). Em contrapartida, a mortalidade continuou a aumentar
na Grécia, na Estonia e na Letonia, ndo se verificando ainda
qualquer reducdo na Bulgaria ou na Lituania (OMS, 2018).

Para o Brasil, estimam-se 59.700 casos novos (56,33
casos a cada 100 mil mulheres) de cancer de mama no biénio
2018-2019, junto as neoplasias de pele ndo melanoma, o
mais frequente nas mulheres das Regides Sul (73,07/100
mil), Sudeste (69,50/100 mil), Centro-Oeste (51,96/100 mil)
¢ Nordeste (40,36/100 mil). Na Regido Norte ¢ o segundo
tumor mais incidente (19,21/100 mil) (INCA, 2018).

O cancer de mama ¢ de longe o cancer mais frequentemente
diagnosticado e causa de morte por cancer entre as mulheres.
Tendo havido 1,7 milhdes de novos casos (25% de todos os
canceres nas mulheres) e 0,5 milhdes de mortes de cancer (15%
de todas as mortes por cancer em mulheres) em 2012. As taxas
de incidéncia padronizadas por idade sdo mais altas na Europa
Ocidental e menor na Asia Oriental. As taxas de incidéncia
tendem a ser elevadas em paises que atingem os niveis mais
elevados de desenvolvimento humano (STEWART; WILD,
2014).

2.7.2 Agrotoéxicos e Cancer de Mama

Os agrotoxicos sdo agentes constituidos por uma
grande variedade de compostos quimicos ou biologicos,
desenvolvidos para matar, exterminar, combater e repelir a
vida. Normalmente, esses t€ém agao sobre a constitui¢do fisica
¢ a saude do ser humano, além de se apresentarem como
importantes contaminantes ambientais (PERES; MOREIRA;
DUBOIS, 2003).

Tem sido detectada a presenga dessas substancias em
amostras de sangue humano, no leite materno e residuos
presentes em alimentos consumidos pela populacdo em
geral, apontando a possibilidade de ocorréncia de anomalias
congénitas, de cancer, de doencas mentais, de disfunc¢des
na reproducao humana relacionadas ao uso de agrotoxicos
(SOARES; PORTO, 2012).

Estudos demonstraram que, quando o agrotoxico ¢
aplicado, contamina o ambiente e seu potencial toxico afeta
a saude da populacdo tanto urbana circunvizinha quanto a
populacdo rural gerando efeitos carcinogénicos, mutagénicos,
teratogénicos, neuroendocrinos, dificuldades respiratorias,
problemas de memoria e de pele, depressdo, entre outros
(PIRES; CALDAS; RECENA, 2005).

Outros estudos atestaram que associacdes entre
proximidade da residéncia a lavouras que usam agrotoxicos e
a maior ocorréncia de cancer de mama. Pesquisa realizada em
Long Insland, Estados Unidos, demonstrou um aumento de

mais de seis vezes do risco de cancer de mama em mulheres,
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que residiam proximo a lugares que anteriormente eram
utilizadas para agricultura (O’LEARY et al., 2004). Outro
estudo caso-controle de base hospitalar desenvolvido por He et
al. (2017), realizado na China, demonstrou que os agrotoxicos
organoclorados sdo fatores de risco para o cancer da mama,
tendo em visto que estes compostos estavam presentes em
cerca de 90% dos casos de cancer da mama do estudo.

2.8 Agrotéxicos e doencas congénitas

A literatura refere também varios estudos relacionados
com a exposicdo ocupacional a pesticidas e a prevaléncia
de doencas congénitas, relatando entre as malformagdes as
fissuras orais (DUTRA, FERREIRA, 2017, GARCIA et al.,
1999; SILVA et al., 2011). Em um estudo de caso-controle,
realizado na cidade de Petrolina, no Vale do Sao Francisco,
com objetivo de avaliar a associagdo entre a exposicao dos
genitores aos agrotoxicos e o nascimento de filhos com
doengas congénitas, houve maior exposi¢do aos agrotoxicos
durante a gestagdo em neonatos com defeitos congénitos
(grupo caso)
saudaveis. O risco foi aumentado quando pelo menos um dos
genitores foi exposto ao agrotoxico (SILVA et al., 2011).

comparados ao grupo controle de criangas

Oliveira ef al. (2014), em uma pesquisa de caso-controle
realizado com 219 nascidos vivos com malformagao congénita
e 862 nascidos vivos sadios, analisaram a associa¢do entre
o uso de agrotoxicos e as malformagdes congénitas em 8
municipios com maior exposi¢do aos agrotoxicos em Mato
Grosso. Os dados demonstram que a exposi¢do materna aos
agrotoxicos nos periodos pos-fecundagao (primeiro trimestre
gestacional) e no periodo total (soma dos trés meses antes
da fecundagdo e o primeiro trimestre gestacional) estdo
associadas as malformacgdes congénitas dos municipios
selecionados, sendo que as populagdes intensamente expostas
aos agrotoxicos apresentaram maior risco de malformacdes
fetais.

Dutra e Ferreira (2019), com objetivo de analisar a
tendéncia de malformagdes congénitas associadas ao uso de
agrotoxicos em microrregides de Estados brasileiros com
maiores produgdes agricolas, constatou que nas microrregioes
do Estado de Mato Grosso, os riscos de malforma¢des no
periodo de 2000 a 2016 foram de 1,26, ou seja, estatisticamente
significativos.

A associagdo entre a exposicao a pesticidas e malformagdes
congénitas também foi investigada em um estudo de caso-
controle realizado em criangas nascidas no Hospital Regional
de Encarnacion, Itapua-Paraguai, em que os fatores de risco
associados com a malformagdo (p <0,02) foram residir a
menos de um quilémetro de campos, que fazem uso de
herbicidas (BENiTEZ-LEITE; MACCHIL, 2009).

De acordo com Leite et al. (2003), a exposi¢do materna
e ou paterna a poluentes ambientais teratogénicos no periodo
periconcepcional, j& colocam a crianga em risco, pois podem
afetar as células germinativas antes da concep¢ao, produzindo
danos genéticos, teratogénicos ou mutagénicos e, ainda,
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afetarem as células somaticas do embrido ap6s a concepgao.

Os pesticidas também estdo entre os agentes ambientais
mais frequentemente examinados para investigacdo das
fissuras orofaciais. Esses representam uma vasta gama de
substancias quimicas utilizadas como herbicidas, inseticidas,
fungicidas, e fumegantes (ROMITTI et al., 2007).

Em pesquisa realizada por Xu ef al. (2015), se procurou
determinar a associagdo dos fatores ambientais com a etiologia
da fissura labiopalatina ndo sindromica em 200 casos e 327
controles recrutados de um hospital materno infantil na China.
Foram encontrados como fatores que aumentaram o risco de
fissuras orais a exposicao a pesticidas e historico familiar de
fissura.

Suhl et al. (2018) em estudo de caso controle com o
objetivo de examinar a exposicao ocupacional de inseticidas,
herbicidas e fungicidas em pais de criangas com fissuras,
encontraram uma associag¢ao, significativamente, positiva entre
a exposi¢ao ocupacional paterna a pesticidas. Essa associacao
foi mais observada entre pais, que foram potencialmente
expostos aos inseticidas, fungicidas e herbicidas.

Romitti et al. (2007), em um estudo de meta-analise,
visando avaliar os efeitos da exposi¢do aos pesticidas sobre o
risco de fissuras orofaciais, a exposi¢do ocupacional materna
aos pesticidas foi associada a um risco elevado e significante
de fissuras. O mesmo foi encontrado em outros estudos, como
Spinder et al. (2017), um estudo de caso controle na Holanda
entre 1997 e 2013, em que também investigavam a associagao
entre a exposicdo ocupacional materna e fissuras, sendo que a
exposi¢do periconcepcional aos pesticidas e inseticidas foram
fatores de risco associados ao risco aumentado de fenda do
tipo palatina.

Hao et al. (2015), em um estudo de caso controle de
base hospitalar, realizado na China, no periodo de 2009 a
2014, encontraram significativa relagdo entre a exposi¢ao
ocupacional materna para determinados agentes toxicos como
pesticidas, solventes organicos, metais pesados, encontrando
aumento de risco de fissuras labiopalatinas ndo sindromicas.

Na India, um estudo caso-controle, ao longo de um periodo
de cinco anos, também investigou o risco de exposi¢do ao
pesticida parental causar fissuras na regido craniofacial.
O estudo incluiu 179 casos de fissura e 200 controles, que
mostraram ao comparar 0S grupos, que o grupo caso foi
altamente exposto ao pesticida (55,3%) sendo comparado
a apenas 4,5% nos controles. Esta diferenca foi altamente
significativa, mostrando o risco de exposicdo ao pesticida
parental na ocorréncia de fissuras. Os casos de fissura, que
foram expostos aos pesticidas (86%) eram da area rural e
os controles, que nao foram expostos (79 %), eram da area
urbana, encontrando também estatisticamente significancia (p
<0,001) (BETTY et al., 2019).

Ja Yang et al. (2014), em estudo de caso controle
realizado na California, avaliaram a exposi¢do residencial
aos pesticidas agricolas, em areas com alta taxa de usos de
pesticidas. Os participantes foram expostos a 52 grupos de
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produtos quimicos com base na proximidade residencial de
500 metros durante 1 més antes e 2 meses apés a data relatada
da gravidez. Os resultados mostraram que 38,5% das maes
de criancas com fissura palatina e 37,9 das maes de crianga
com fissura labiopalatina tinham pesticidas aplicados proximo
da residéncia, porém na analise estatistica final, os estudos
concluiram que nao houve associa¢do entre a exposicao
residencial aos herbicidas e fissuras orais.

Rappazzo et al. (2016), em estudo de caso controle,
também avaliaram a exposi¢do quimica baseada nas culturas,
que estavam em um raio de 500 metros de residéncia materna,
e seus resultados sugerem que varios defeitos de nascimento
podem estar associados com a exposi¢do aos pesticidas no
inicio da gravidez, em que a fissura palatina e fissura labial
com ou sem fenda palatina apresentaram ORs elevados para
alguns niveis de exposicao, porém nenhum padrao com niveis
crescentes de exposi¢do aos pesticidas foram detectados.

A exposi¢do ambiental também foi relatada por Leite et al.
(2003), que através de um estudo de caso controle realizado
com criangas brasileiras do Rio de Janeiro, em que os autores
associaram que a combinac¢do do uso doméstico rotineiro
de inseticidas e visitas frequentes de pulverizacdo por
orgaos publicos, controladores de vetores, foram estimativas
significativas de risco de fissuras, principalmente, no primeiro
trimestre gestacional. Neste estudo, também foi fator de risco
a proximidade residencial de areas industriais.

Shaw et al. (1999) relataram a exposicdo de maes aos
pesticidas usados para jardinagem doméstica, ¢ observaram
o aumento de risco para maioria das anomalias estudadas,
incluindo as fissuras orais.

2.9 Agrotoxicos e depressio

Em um estudo realizado por Salvi et al. (2003), com uma
amostra de 37 trabalhadores do Sul do Brasil, envolvidos na
agricultura familiar do tabaco, os mesmos foram avaliados
quanto a exposi¢do aos organofosforados e obtiveram como
resultados 18 sujeitos (48%), que tiveram um diagndstico
psiquiatrico na primeira entrevista realizada, 13 (35%) tiveram
diagnostico de Transtorno de Ansiedade Generalizada e 8
(21%) com diagnostico de Episddio de Depressdao Maior.

Em outro estudo, realizado no Nordeste do Colorado,
cujo objetivo era avaliar a associagdo entre agrotoxicos e
sintomas depressivos se obteve um resultado de odds ratio de
5,87 a um intervalo de confianga de 95%, ou seja, exposi¢ao
aos agrotoxicos em uma concentragdo suficientemente alta
para causar sintomas de envenenamento autorrelatados,
que foi associada aos sintomas de alta depressao,
independentemente, de outros fatores de risco conhecidos
para a depressdao (STALLONES; BESSELER, 2002).

Faria et al. (1999) realizaram um estudo sobre a saude
mental dos agricultores da Serra Gatcha, em que foram
avaliados 1282 trabalhadores rurais de 446 estabelecimentos,
destes 19% haviam usado remédios psiquidtricos e 5%

haviam sido hospitalizados por problemas psiquiatricos
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em algum momento da vida. O tamanho da propriedade
também apresentou relevancia, propriedades com 26 a 50
hectares apresentaram um aumento de 46% na ocorréncia de
morbidade psiquiatrica. O fato de ter equipamentos, maquinas
e automoével no estabelecimento se associou a uma redugéo
na prevaléncia dos transtornos psiquiatricos. Neste estudo,
ainda, se mostrou que o uso de agrotoxicos ndo teve associacao
significativa com morbidade psiquidtrica menor.

Foi realizado uma pesquisa no Mississipi, cujo intuito
era o de avaliar a depressdo entre as vitimas do desastre do
Metil Paration. Nessa pesquisa, os autores relataram que, em
novembro de 1996, no Mississipi, a Agéncia de Protegdo
Ambiental (EPA), o Departamento de Estado de Satde e
a Agéncia de substincias toxicas descobriram que 1.800
moradias haviam sido contaminadas com Metil Paration (MP),
entre essas, igrejas, creches e restaurantes. E ilegal usar o MP
dentro de casa para matar insetos, apesar de sua eficacia,
porque os niveis de toxicidade podem permanecer elevados,
em muitos anos, em espacos fechados ou confinados. A
exposi¢do inicial ao MP, por inalacdo e absorcdo através
da pele, pode ser seguida de sintomas durante 12 horas. Os
efeitos neurotoxicos podem causar perda da coordenagio,
fadiga e até mesmo a morte.

Nessa pesquisa, os autores para avaliarem o nivel de
contaminagdo das residéncias classificaram em niveis, sendo
nivel I o maior grau de exposi¢ao e contaminagdo e o nivel [V
o menor nivel de concentrag@o e exposi¢ao. Para a realizagao
da avalia¢@o dos niveis, foi realizado o “teste de limpeza”,
em que pessoas usando roupas adequadas limpavam seis
ou sete manchas no local no qual, provavelmente, foram
pulverizadas com o veneno e, ap0s isso, os esfregdes foram
examinados no laboratorio. Para a variavel depressdo, foi
utilizado um questionario, Escala de Depressao (CES-D).
Como resultados foram obtidos que os afro-americanos
apresentaram, significativamente, mais sintomas depressivos
do que as pessoas brancas. Pessoas com menor renda também
apresentaram mais sintomas depressivos (REHNER et al.,
2000).

Freire e Koifman (2013) realizaram uma revisdo
sistematica sobre agrotoxicos, depressao e suicidio, avaliaram
para isso os estudos no banco de dados do MEDLINE dos
ultimos anos (1995 e 2011). Segundo a pesquisa, essa diz
que os estudos epidemioldgicos relatam que a prevaléncia
de depressdo ¢ maior nos paises industrializados do que em
paises ndo desenvolvidos e se correlaciona, negativamente,
com o status social. Quanto a depressdo e ao suicidio, a
literatura relata mais sobre a exposi¢ao aos organofosforados
€ em menor grau aos carbamatos, sendo que a depressao ¢ um
distarbio frequentemente associado com a intoxicagdo aguda
por organofosforados.

Nessa revisao sistematica, de 221 estudos publicados
entre os anos correspondidos da pesquisa, apenas 22 foram
inclusos na revisdo, em fungdo de atenderem ao critério da
metodologia. Destes 22, dois estudos falaram sobre suicidio
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e depressdao em relacdo a exposicdo aos pesticidas, que sdo
os estudos de Parrén et al. (2011) e Wesseling et al. (2010).
Os autores relataram que os agricultores, que viviam em
areas com maiores consumos com pesticidas estavam em
maior risco para hospitalizagdo por transtornos de humor,
incluindo a depressao, quando comparados com a populagao
de referéncia.

As  pesquisas principalmente, em
trabalhadores expostos aos organofosforados (em funcdo da

tém focado,

plausibilidade bioldgica). A depressdo tem multiplos fatores
de risco e dependem grandemente de suas caracteristicas
epidemiologicas e sociodemograficas. Sugere-se, cada vez
mais, que a exposicdo a pesticidas ¢ um fator de risco para
depressao e suicidio. No entanto, a evidéncia epidemioldgica
¢ muito limitada, particularmente, em rela¢ao aos efeitos de
exposi¢des cronicas e de baixa dose, bem como uma relagdo
causal, que ainda ndo foi estabelecida.

A intoxicagdo por organofosforados
responsavel por até 80% das internagdes por intoxicagdo com

se apresenta

agrotoxicos, sendo que as exposi¢des, geralmente, ocorrem
pelas vias dérmicas e pulmonares. A a¢ao esta relacionada pela
inibicdo das enzimas colinesterasicas, que fazem acarretar um
acumulo de acetilcolina (ACh) extracelular e faz aumentar
a ativagdo dos seus receptores nas sinapses colinérgicas. O
sistema colinérgico estando hiperativado € uma das hipoteses
para a neurobiologia da depressao (WRUCK, 2015).

2.10 Agrotoxicos e desfechos adversos de gravidez

De acordo com a Organizagdo Mundial da Satide (OMS), a
anomalia congénita (AC) compreende qualquer malformagio
verificada no recém-nascido, intrautero ou apos o nascimento,
seja de natureza estrutural, funcional ou metabdlica (OMS,
2016).

O Brasil, no periodo de 1990 a 2015, apresentou queda
de 70,7% na taxa de mortalidade infantil (47,1 para 13,8
0bitos/1000 NV). Entretanto, as ACs passaram da quinta
para a segunda posi¢ao entre as causas de morte, desde 1999
(IBGE, 2016).

Os termos ‘defeitos, malformacdes ou anomalias
congénitas’ sdo utilizados para descrever disturbios do
desenvolvimento presentes no nascimento, podendo ser
estruturais, funcionais, metabolicos, comportamentais ou
hereditarios (DUTRA; FERREIRA, 2019).

Apesar da maioria das MC ndo pode ser relacionada com
uma causa especifica, a exposigdo pré-natal aos agrotoxicos ¢
sugerida como um fator que aumenta orisco de teratogenicidade
e suscetibilidade da maioria dos sistemas fetais durante certos
periodos de desenvolvimento (STILLERMAN et al., 2008).

Com relagdo aos defeitos congénitos, 40% a 45% das
anomalias tém causas desconhecidas. A predisposicao
genética, como alteragdes cromossdmicas ¢ a mutagdo de
genes, representam aproximadamente 28% das ocorréncias;
fatores ambientais representam aproximadamente 5 a 10%, e a

combinagdo entre influéncias genéticas e ambientais (heranga
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multifatorial) representa 20% a 25% (SADLER, 2013).

Os agrotoxicos sao utilizados para a producao de culturas e,
em areas urbanas, para o controle de doengas transmitidas por
vetores, sendo potencialmente toxicos para outros organismos,
incluindo seres humanos (OMS, 2019). A exposi¢do humana
aos agrotoxicos pode ocorrer ambientalmente, por meio do
ar, do consumo via residuos em alimentos e d4gua, bem como
ocupacionalmente, durante ou apds a aplicacdo interna/
externa (VAN DEN BERG et al., 2012).

A mortalidade proporcional por MC no Brasil vem
aumentando progressivamente. Em 2014, as mortes por MC
representaram a segunda principal causa de mortalidade
infantil e a principal causa de mortalidade pos-neonatal
(BRASIL, 2009).

No entanto, ¢ importante ressaltar que poucos estudos
analisam a incidéncia de MC e a exposi¢do aos agrotoxicos
especificos. Isso porque ha enorme dificuldade metodologica
na quantificacdo dessa exposi¢do, uma vez que a populagdo
estd sujeita aos multiplos produtos quimicos por meio de
diferentes vias de contaminacdo e absor¢do (DUTRA;
FERREIRA, 2019).

Um outro estudo brasileiro, do tipo caso-controle, avaliou
a associagdo entre a exposicao dos genitores aos agrotoxicos e
o nascimento de criangas com MC no Vale do

Sdo Francisco. A analise das varidveis relacionadas a
exposi¢do aos agrotoxicos mostrou um aumento do risco de
ocorréncia de MC, quando foram considerados: ambos os pais
vivendo e trabalhando perto de lavouras; moradia proxima a
lavouras; pai trabalhando na lavoura; pai aplicando produtos
na lavoura e exposi¢do aos agrotoxicos de pelo menos um
dos progenitores. No entanto, ndo houve diferenca estatistica
significativa entre os casos e os controles (SILVA et al., 2011).

No estudo desenvolvido por Oliveira et al. (2014), foram
selecionados oito municipios com maior quantidade de
agrotoxicos comercializados por area de cultivo na regido de
estudo (Mato Grosso), observando que a exposi¢do materna
ao agrotoxico foi significativamente associada com maior
incidéncia de MC.

No contexto de contaminagdo por agrotoxicos, a populagido
rural tende a ser a mais atingida. Agrotoxicos como a atrazina,
o alacloro e o clorpirifos sao classificados como DE, enquanto
outros, como diuron e bifentrina, sdo classificados como
substancias toxicas a reprodu¢do (DUTRA; FERREIRA,
2019).

Além de possuirem classificagdes distintas, os agrotoxicos
considerados teratogénicos também possuem diversos
mecanismos de agdo. Esses podem atravessar a placenta e
serem absorvidos, sistemicamente, podem agir por meio
da desregulagdo enddcrina, da inducdo ao dano genético,
causando defeitos nas células neuronais e o estresse oxidativo,
sendo esses 0s mecanismos propostos como principais para a
toxicidade desses produtos perante o desenvolvimento (VAN
GELDER et al., 2010).
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3 Conclusao

Conclui-se que a aplicacdo de agrotoxicos, de maneira
adequada, segundo as normas e legislagdes vigentes para
as plantagdes de culturas para fins comerciais de pequena a
alta produtividade e, também, as culturas familiares pelos
maiores riscos expostos as pessoas, que trabalham nesses
cultivos e, principalmente, mulheres gravidas expostas ao uso
direto ou indireto aos defensivos agricolas, por terem maiores
riscos de malformagdes congénita, assim como a populagdo
circunvizinha, que esta exposta diretamente ou indiretamente
ao plantio, ou consumidores do produto final.

Recomenda-se cuidado com os mananciais de agua, que
podem ser veiculos de transposigao de residuos de agrotoxicos,
os quais podem levar a maiores riscos de contaminagdo de
mofo geral.
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