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RESUMO 

 

O uso indiscriminado de um número cada vez maior de substâncias químicas vem 

aumentando e a contaminação ambiental associada tem trazido sérias 

conseqüências para a Saúde Pública. Uma das substâncias mais importantes neste 

contexto devido à sua grande utilização, à contaminação ambiental resultante de sua 

emissão e aos efeitos sobre a saúde humana é o benzeno, classificado pelo IARC 

como reconhecidamente carcinogênico para humanos (grupo 1) e associado ao 

desenvolvimento de leucemias. Em geral a população está exposta a essa 

substância por meio da inalação do ar contaminado, cuja contaminação varia 

conforme a localização e a intensidade de suas potenciais fontes emissoras. Dentre 

essas fontes, a indústria petroquímica é uma das mais importantes. O município de 

Duque de Caxias, especificamente o distrito de Campos Elíseos, abriga o Polo 

Industrial de Campos Elíseos (PICE), um agrupamento de mais de 25 industrias 

dentre as quais a segunda maior refinaria de petróleo do País. A contaminação 

ambiental proveniente do PICE já é reconhecida, mas seus impactos sobre a saúde 

da população que vive em seu entorno ainda não estudada. Ao comparar as taxas 

de leucemia de 19 municípios do Estado do Rio de Janeiro, observou-se que Duque 

de Caxias apresentou uma das taxas mais elevadas (5,3), sugerindo a exposição da 

população residente naquele distrito. Avaliações hematológicas compatíveis com a 

contaminação por benzeno foram observadas em 33% dos 190 voluntários 

participantes neste estudo. Concentrações de ácido S-fenilmercaptúrico (SPMA) 

variando entre 0,80 e 8,01 µg g-1 de creatinina, foram determinadas na urina de 21 

participantes. Aparentemente a concentração de SPMA se relaciona com as 

alterações hematológicas observadas. Concentração quantificável de SPMA na 



 

 

urina aumentaria em 60% o risco de uma das alterações hematológicas estudadas.  

As frequências alélicas e genotípicas das enzimas CYP2E1 e NQO1 observadas na 

população em estudo foi semelhante àquelas observadas em outros estudos. A 

presença do alelo variante no genótipo da NQO1 pode ser um fator de risco para 

alterações hematológicas observadas.  

 

Palavras- chave: benzeno; contaminante ambiental; determinação biológica; 

biomarcadores; polimorfismos metabólicos. 

 

 
 
 

 
 

 
 
 

 
 

 
 
 

 
 

 
 
 

 
 

 
 
 

 
 

 
 
 

 
 

 
 



 

 

ABSTRACT 

 

The indiscriminate use of an increasing number of chemical substances and the 

associated environmental contamination has brought serious consequences for 

Public Health. One of the most important substances in this context due to its great 

use, the environmental contamination resulting from its emission and the effects on 

human health is benzene, classified by the IARC as recognized carcinogen to 

humans (group 1) and associated with the development of leukemias. In general the 

population is exposed to this substance by inhalation of contaminated air and the 

degree of contamination varies according to the location and intensity of its potential 

sources. Among these sources, the petrochemical industry is one of the most 

important. The municipality of Duque de Caxias, specifically the district of Campos 

Elíseos, houses the Industrial Complex of Campos Elíseos (PICE), a grouping of 

more than 25 industries, among which the second largest oil refinery in the country. 

Environmental contamination from the PICE is already recognized, but its impact on 

the health of the population living in its surroundings is not. Indeed, the comparison 

of the leukemia rates of 19 municipalities in the State of Rio de Janeiro showed that 

Duque de Caxias had one of the highest rates (5,3),  suggesting the exposure of the 

resident population in that district. Haematological evaluations compatible with 

benzene contamination were observed in 33% of the 190 volunteers participating in 

this study. Concentrations of S-phenylmercapturic acid (SPMA) ranging from 0.80 to 

8.01 μg g-1 creatinine were determined in the urine of 21 participants. Apparently the 

concentration of SPMA is related to the hematological changes observed. 

Quantifiable concentration of SPMA in urine would increase the risk of the studied 

haematological changes by 60%. The allelic and genotype frequencies of the 

CYP2E1 and NQO1 enzymes observed in the study population were similar to those 

observed in other studies. The presence of the variant allele in the NQO1 genotype 

may be a risk factor for observed hematological changes.  

 

Keywords: benzene; environmental contaminant; biological determination; 

biomarkers; metabolic polymorphism. 
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CAPÍTULO I: INTRODUÇÃO 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



2 

 

I.1. Introdução 

 

 A exposição a substâncias químicas atualmente ocupa uma posição de 

destaque devido ao fato do crescente número de registro de patologias a ela 

relacionadas, no sistema público de saúde. Sendo assim, o presente cenário se 

configura como uma questão preocupante para a Saúde Pública (ARAÚJO, 2008).  

 A presença de xenobióticos no ambiente é a principal forma de exposição da 

população em geral, visto que tais substâncias se fazem presentes no ar, no solo, 

nos alimentos e na água utilizada rotineiramente (ARNOLD et al., 2013; ATSDR, 

2007; OGA,2005). Desta forma, se fazem necessários estudos específicos que 

proporcionem o conhecimento das variáveis existentes em cada situação para que 

se possa realizar uma completa avaliação de risco e a prevenção dos agravos à 

saúde advindos dos ambientes contaminados (ARNOLD et al., 2013; WEISEL, 2010; 

ALBERTINI et al., 2006; ZHANG e LIOY, 2002). 

 Uma das substâncias que tem requerido grande atenção dos pesquisadores 

devido a sua toxicidade e a sua presença em baixas concentrações em diversos 

locais é o benzeno, um composto orgânico presente e/ou utilizado como matéria-

prima em diversos produtos como a gasolina e o plástico. Esta substância está 

classificada no grupo 1 da International Agency for Research on Cancer (IARC), ou 

seja, é comprovadamente carcinogênica para o homem, e atualmente é uma das 

dez substâncias químicas consideradas prioritárias para estudo e regulação 

segundo a Organização Mundial da Saúde (COTTICA e GRIGNANI, 2013; SAHMEL 

et al., 2013; PANKO et al., 2009; ACGIH, 2001). 
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 I.1.1.  Benzeno e sua presença no ambiente 

 O benzeno é uma substância aromática de grande importância industrial, 

utilizado e obtido como subproduto em diversos processos na indústria química, 

petroquímica e siderúrgica (SAHMEL et al., 2013; KIM, 2006). É uma das 

substâncias mais utilizadas em termos de quantidade e diversidade, além de fazer 

parte da composição de óleos naturais e da gasolina, estando inclusive presente na 

fumaça de cigarros (STEINMAUS et al., 2008; LIN et al., 2007). Sua ação 

carcinogênica faz com que o controle sobre seu uso seja feito com maior rigor e 

precaução, visto que admite-se que para substâncias carcinogênicas e genotóxicas 

não há um limite seguro de exposição (COUTRIM et al., 2000; SCHERER et al., 

1995; JOHNSON e LUCIER, 1992).  

Antigamente, o benzeno era amplamente utilizado em laboratórios químicos e 

chegou mesmo a ser usado como loção pós-barba por seu aroma adocicado (ECO-

USA, 2014). Este uso foi logo banido devido ao aparecimento de efeitos maléficos à 

saúde (ARAÚJO, 2008). Posteriormente, constatou-se que sua presença na 

composição da gasolina aumentava a eficiência dos motores, de modo semelhante à 

adição de chumbo tetraetila (LANDRIGAN, 2002). Por conta da elevada toxicidade, a 

presença de chumbo tetraetila na gasolina foi restringida, mas a do benzeno 

permanece (SANTOS et al., 2013; MIELKE et al., 2010). No Brasil, a Agência 

Nacional de Petróleo, Gás Natural e Biocombustíveis (ANP) por meio da Resolução 

n° 40 de 25/10/2013, determina que a concentração de benzeno na gasolina do tipo 

C ou da gasolina Premium tipo C comercializada seja no máximo de 1% em volume.  

 Em geral a população está exposta a essa substância por meio da inalação 

de ar contaminado. A presença do benzeno na atmosfera vem sendo registrada não 

somente nas áreas das indústrias como também em ambientes urbanos e rurais, 
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sendo, por isto, considerado um contaminante global (ARNOLD et al., 2013; HU et 

al., 2011; RAPPAPORT et al., 2009; DOUGHERTY et al., 2008; COSTA e COSTA, 

2002).  

  Seus efeitos tóxicos sobre o organismo fizeram com que esta substância 

tivesse sua concentração no ar de ambientes de trabalho ou mesmo na atmosfera, 

regulada em diversos países para minimizar os efeitos da exposição crônica. Assim, 

a União Europeia (UE) definiu como valor limite para a exposição ocupacional ao 

benzeno, a concentração de 1 mg L-1 (EC, 1997) enquanto a American Conference 

of Governmental Industrial Hygienists (ACGIH) recomenda o limite de exposição 

ocupacional (TLV-TWA) de 0,5 mg L-1, que corresponde à média ponderada para 

oito horas de exposição (ACGIH, 2013). 

 A concentração atmosférica desse contaminante varia conforme a localização 

de suas potenciais fontes emissoras, ou seja, locais próximos ou com aglomeração 

de várias fontes, tanto as pontuais como as difusas, apresentam concentrações mais 

elevadas, que podem atingir valores superiores a 10 mg L-1 (TOVALIN-AHUMADA e 

WHITEHEAD, 2007; WALLACE, 1996; IARC, 1989). Sendo assim, moradores que 

residem ou trabalham nestes ambientes, como os das indústrias químicas, de postos 

de gasolina, oficinas mecânicas e de exploração petrolífera geralmente estarão 

sujeitos a uma exposição ambiental com concentrações mais elevadas deste 

xenobiótico do que as recomendadas pelos órgãos regulamentadores 

(DOUGHERTY et al., 2008; JOHNSON et al., 2007). 

 I.1.2. Aspectos Toxicológicos do Benzeno 

 As principais formas de introdução do benzeno no organismo são as vias 

respiratória (vapores) e oral (alimentos e água). A via cutânea é mais rara, uma vez 

que é necessário o contato dérmico com essa substância sob a forma líquida, porém 
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quando ocorre, possui alto índice de absorção (JOHNSON et al., 2007). Em termos 

de Saúde Pública, a via de contaminação mais importante é a respiratória, e a maior 

parte do benzeno inalado é eliminada pela expiração, ficando a parte retida, 

acumulada principalmente em tecidos com alto teor lipídico (RASERA, 2009). Após 

absorvido, a biotransformação do benzeno ocorre preferencialmente no fígado e na 

medula óssea, conforme representado nas FIGURAS 1 e 2. No processo de 

excreção dos metabólitos gerados, o rim é o principal responsável por tal função 

(DOUGHERTY et al., 2008). 

 

 

 

FIGURA 1. Representação da biotransformação do benzeno no organismo humano. 

Adaptado de NEBERT et al., 2002; ROSS, 2000.  
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FIGURA 2. Representação simplificada dos mecanismos responsáveis pelos danos 

citotóxico e carcinogênico do benzeno ao organismo. Adaptação de ATKINSON, 

2009. 

 

 A primeira etapa do metabolismo envolve a participação de enzimas da 

família do citocromo P450, o CYP 2E1, e leva à formação de um intermediário 

eletrofílico reativo (MONKS et al., 2010; SNYDER e HEDLI, 1996; ROSS, 1996; 

CHANEY e CARLSON, 1995), o óxido de benzeno (BO) que possui um tempo de 

meia-vida in vivo estimado em 7,9 minutos (LIN et al., 2007; ROSS, 2000). Esse 
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metabolito tem a capacidade de se ligar covalentemente aos sítios nucleofílicos de 

proteínas e de moléculas de DNA (MONKS et al., 2010) mas pode sofrer nova 

metabolização, gerando outros metabólitos reativos (muconaldeídos e 

benzoquinonas), que ainda detêm a capacidade de ligação ao DNA e às proteínas 

(MONKS et al., 2010). Além disso, promove um aumento na formação de espécies 

reativas de oxigênio (EROs) que comprometem o sistema antioxidante gerando 

estresse oxidativo (MORO et al., 2013; NORTH et al., 2011; MACDONALD, 2010; 

BUTHBUMRUNG et al., 2008). Os adutos formados nas reações entre o óxido de 

benzeno e as macromoléculas (proteínas ou DNA) (LIN et al., 2007; RAPPAPORT et 

al., 2002; TORNQVIST et al., 2002) são considerados como agentes pré-

cancerígenos (HARTWIG, 2010; POIRIER, 2004; SNYDER, 2002). 

 O óxido benzeno (BO) espontaneamente se transforma em fenol, in vivo, o 

qual é metabolizado posteriormente com a participação da CYP2E1, à hidroquinona 

considerada precursora dos metabólitos mielotóxicos - as benzoquinonas (MCHALE 

et al., 2012). As benzoquinonas também são capazes de formarem adutos de DNA 

em sistemas celulares e em humanos (KIM, 2006). Esses adutos podem gerar a 

ativação proto-oncogenes e/ou silenciamento de genes supressores de tumor, 

podendo, assim, dar início a um processo de carcinogênese química (LOUREIRO et 

al., 2002). 

 Suspeita-se que na presença concomitante do fenol e de hidroquinona no 

organismo ocorra uma interação farmacocinética entre os dois metabólitos, elevando 

a toxicidade e causando uma diminuição das células da medula óssea de 

camundongos (LAU et al., 2010). Além disso, a presença da hidroquinona no 

organismo pode promover a inibição da ribonucleotídio redutase, uma enzina 

essencial para a síntese de DNA (ROSS, 2000). 
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 Rappaport e colaboradores (2009) defendem que o metabolismo do benzeno 

ocorre por duas vias cujo mecanismo total ainda é pouco conhecido. Outros estudos 

observaram que a curva da dose específica relacionada à formação dos metabólitos 

totais frente à exposição a altas concentrações de benzeno (> 1 mg L-1) atinge um 

platô que vem sendo atribuído a saturação no metabolismo, o que limita uma relação 

direta entre a formação de metabólitos e a dose de benzeno absorvida (KIM, 2006; 

RAPPAPORT et al., 2013; KIM et al., 2007).  

Alguns efeitos resultantes da exposição aguda são: dor de cabeça, fadiga, 

tontura, irritação das mucosas, convulsões, excitação, depressão e eventualmente 

morte por falência respiratória (TUNSARINGKARN et al., 2013; ACGIH, 2003). A 

medula óssea é o principal órgão alvo de sua toxicidade (ATSDR, 2007; 

SORENSEN et al., 2003). 

 A exposição crônica a baixas concentrações de benzeno está associada a 

enfermidades, como a anemia aplástica e a leucemia (SAHMEL et al., 2013; 

INFANTE, 2011; PYATT et al., 2007; SCHNATTER et al., 2005). Há também 

estudos que sugerem que tal exposição em diferentes concentrações podem 

aumentar o risco de desenvolver linfoma não-Hodgkin (STEINMAUS et al., 2008; 

INFANTE, 2011; GALBRAITH et al., 2010; SMITH et al., 2007; SAVITZ e 

ANDREWS, 1997), mieloma múltiplo (INFANTE, 2011; GALBRAITH et al., 2010; 

INFANTE, 2006) e várias outras desordens hematopoiéticas. Outros efeitos 

resultantes da exposição aguda são irritação das mucosas, convulsões, excitação, 

depressão e eventualmente morte por falência respiratória (TUNSARINGKARN et 

al., 2013; ACGIH, 2003; ROSS, 2000).  
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A medula é o principal órgão alvo da toxicidade do benzeno (ATSDR, 2007; 

SORENSEN et al., 2003, SNYDER e HEDLI, 1996). Adicionalmente encontram-se 

relatos de que a exposição média de 8-9 horas por dia por um longo período induza 

alterações cromossomiais que levam à má formação do feto ou até mesmo a 

infertilidade do homem (MANDANI et al., 2013; KATUKAM et al., 2012; XING et al., 

2010). 

 

 I.1.3.  Exposição ao benzeno no Brasil 

 No Brasil, a preocupação com a exposição de determinados grupos 

populacionais ao benzeno teve início quando o Sindicato dos Metalúrgicos de 

Santos, na década de 80, denunciou a existência de inúmeros casos de leucopenia 

em trabalhadores da Companhia Siderúrgica Paulista (COSIPA), localizada em 

Cubatão e resultantes da exposição ocupacional (MACHADO et al., 2003). A partir 

desta denúncia, outros casos foram identificados em várias indústrias no País e 

outras foram identificadas como potenciais poluidoras. De fato, as principais fontes 

de produção do benzeno no Brasil encontram-se nos centros de produção 

petroquímica e refino de petróleo, que são responsáveis por aproximadamente 95% 

da produção nacional (COSTA, 2009). 

 Dentre estas, encontra-se o Pólo Industrial de Campos Elíseos (PICE) 

localizado no distrito de Campos Elíseos, município de Duque de Caxias / RJ.  

 Como consequência da crescente exposição e dos relatos de danos à saúde, 

em 1993 foi realizada em Belo Horizonte o “Seminário Nacional sobre Exposição ao 

Benzeno e outros Mielotóxicos” que resultou, inclusive, na revisão da NR-15 em seu 

tópico relativo ao benzeno, presente no Anexo 13 desta norma (BRASIL, 1995).  
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 Em 1994, foi constituída uma Comissão Tripartite (Portaria 10 de 08/09/94) da 

qual participaram representantes dos Ministérios do Trabalho, Saúde e Previdência 

Social, dos empregadores e dos trabalhadores. A partir do trabalho realizado por 

esta Comissão foi criada a Comissão Nacional Permanente do Benzeno, e em 

28/09/1995 foi pactuado, entre as partes envolvidas, o Acordo sobre o Benzeno.  

 Naquela ocasião ficou definido o VRT-MTP que é a concentração média 

ponderada pelo tempo e medida na zona respiratória do trabalhador, para uma 

jornada de 8 horas. Seus valores, conforme estabelecido no Anexo 13, são de 2,5 

mg L-1 para indústrias siderúrgicas e 1,0 mg L-1 para outras indústrias. 

 De acordo com Norma Técnica do Ministério da Saúde (2006), a análise dos 

riscos relacionados a agentes químicos é atividade prioritária para qualificar a 

intervenção na vigilância em saúde. Esta Norma também reconhece a complexidade 

desta atividade que não deve se restringir meramente a uma determinação da 

concentração ambiental a que a população está exposta (BRASIL, 2006). 

 Embora esta Norma Técnica seja destinada prioritariamente à Saúde dos 

Trabalhadores, grupos populacionais que moram nas proximidades de fontes 

emissoras também estão sob risco e a exposição deve ser igualmente quali e 

quantificada. 

 Entre as ações negociadas por meio do Acordo do Benzeno, foi considerado 

prioritário o estabelecimento de um indicador biológico de exposição.  

 Obviamente este indicador deve ser entendido como um valor útil para a 

prevenção de possíveis enfermidades mas não expressa a certeza da ocorrência de 

patologias mesmo em uma pessoa exposta a valores superiores, em virtude da 

complexidade e variabilidade orgânicas e das características da exposição. 
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 Para uma avaliação biológica, é necessário conhecer-se também os valores 

considerados “de referência”, medidos na população geral não exposta e que 

comparados àqueles determinados na população sob risco, possibilitam estimar-se a 

exposição e prever os riscos à saúde (FUSTINONI et al., 2010). 

  Diversos estudos científicos relacionados ao benzeno e desenvolvidos em 

âmbito nacional a partir do ano 2000, evidenciam a crescente preocupação com a 

exposição e com possíveis consequências para a população em geral. A coletânea 

de trabalhos encontrados compreende desde a avaliação ambiental utilizando como 

matriz o ar (GODOI et al., 2013; CARVALHO-OLIVEIRA et al., 2005; PARREIRA et 

al., 2002) ou a água/ alimentos (SANTOS et al., 2013), à avaliação biológica dos 

biomarcadores em urina (COUTRIM et al., 2000; VIEIRA et al., 2012; MENEZES et 

al., 2008; MARTINS e SIQUEIRA, 2004; PAULA et al., 2003; MARTINS e 

SIQUEIRA, 2002) e sangue (ALEGRETTI et al., 2004). Outros trabalhos foram 

direcionados para a verificação da suscetibilidade da população por meio da 

investigação de polimorfismos genéticos (ROSA et al., 2013; LIMA et al., 2009), bem 

como para avalição dos efeitos genotóxicos (MORO et al., 2013; SANTIAGO et al., 

2014; TREVISAN et al., 2014; ZUCCHI et al., 2005) e outros desfechos associados à 

exposição ao benzeno (MALUF et al., 2009; BRANDÃO et al., 2005). 

 

 I.1.4- Avaliação da exposição ambiental  

 Os rejeitos contendo benzeno são responsáveis pelas concentrações 

encontradas nos diversos tipos de ambientes (urbano, rural, externo e interno). Seu 

tempo de permanência na atmosfera é limitado por reações com radicais hidroxilas 

(OH), que fazem com que esse tempo seja de apenas algumas horas ou dias 

(DIONÍSIO e ROHLFS, 2013). No entanto moradores de áreas localizadas na 
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vizinhança de indústrias ou outros locais onde se utiliza o benzeno sob a forma pura 

ou não, estão sob risco e assim constituem situações preocupantes (JOHNSON et 

al., 2007; PELALLO-MARTÍNEZ et al., 2014; FUSTINONI et al., 2012; STEFFEN et 

al., 2004).  

 Para controle da concentração de benzeno na atmosfera em ambientes de 

trabalho, a American Conference of Governamental Industrial Hygienists (ACGIH) 

adota os seguintes parâmetros e valores: a média ponderada pelo tempo, para 40h 

de exposição, (time-weighted average, TWA) 0,5 mg L-1; e a concentração máxima 

(short-term exposure level, STEL/ Teto) 2,5 mg L-1 (ACGIH, 2013). 

 O solo e as águas podem também ser contaminados por meio de rejeitos 

industriais e, principalmente, vazamento de tanques de gasolina. Isto faz com que 

populações expostas ocupacionalmente, ou que vivem em ambientes contaminados 

podem estar em contato com concentrações de benzeno capazes de produzirem 

efeitos indesejáveis sobre a sua saúde (JOHNSON et al., 2007; PELALLO-

MARTÍNEZ et al., 2014; FUSTINONI et al., 2012; STEFFEN et al., 2004). 

  

 

 I.1.5- Avaliação Biológica 

 A avaliação biológica é um instrumento importante no estabelecimento do 

Valor de Referência da Normalidade, definido pela NR-7 do Ministério do Trabalho e 

Emprego, como o valor do agente químico ou de seus metabólitos possível de ser 

encontrado em populações não ocupacionalmente expostas (BRASIL, 2010).  

 O conceito de Valor de Referência foi introduzido pelos pesquisadores 

Grasbeck & Saris na década de 60, citado por Apostoli (1999), como alternativa ao 

termo Valor Normal (valor associado à ausência de agravos à saúde ou valor 
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usualmente encontrado na população comum). Para Grasbeck & Saris, a principal 

diferença, entre os dois termos, resulta no fato do Valor de Referência considerar a 

partir de critérios metodológicos de avaliação, informações relevantes, como os 

fatores de confundimento, possivelmente presentes em diferentes grupos 

populacionais.     

 Os valores de referência são estabelecidos através da avaliação dos 

parâmetros biológicos que podem estar alterados como consequência da interação 

entre o agente químico e o organismo. Estes parâmetros são utilizados como 

indicadores biológicos ou biomarcadores sendo que devem possuir uma correlação 

com a intensidade da exposição e/ou com o efeito biológico provocado pela 

substância (AMORIM, 2003).  

 A Associação Brasileira de Higienistas Ocupacionais ratifica os valores de 

referência adotados pela ACGIH que prescreve como indicadores da exposição 

ocupacional ao benzeno a determinação dos ácidos S-Fenilmercaptúrico e 

trans,trans-mucônico, ambos à partir de amostra de urina coletada ao final da 

jornada de trabalho, e estabelece como Indicador Biológico de Exposição (BEI) os 

valores 25 µg. g-1 creatinina e 500 µg. g-1 creatinina, respectivamente (ACGIH, 

2013). 

 Em linhas gerais, a avaliação biológica permite: o diagnóstico dos desvios das 

condições padrões do ambiente; a influência das características próprias de cada 

indivíduo; a estimativa da dose absorvida, evidenciando melhor os efeitos sobre a 

saúde do que a concentração ambiental; a identificação de outras vias de absorção, 

como a cutânea etc. 

 As diferenças individuais tornam algumas pessoas mais vulneráveis a ação 

de determinadas substâncias, seja devido a fatores endógenos (constituição 
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genética, antropométricos, estado de saúde) e/ou fatores exógenos (hábito de 

fumar, dieta alimentar, co-exposição). 

 Nesse sentido, a busca constante do entendimento da relação entre a 

exposição ambiental a uma substância tóxica e sua toxicocinética e toxicodinâmica, 

pode gerar novos e mais sensíveis biomarcadores. 

Os fatores limitantes para a determinação da escolha do bioindicador a ser 

utilizado na avaliação biológica são o tempo de permanência no organismo após a 

exposição, a sensibilidade de cada um frente à exposição a baixas concentrações 

(JOHNSON et al., 2007; AMORIM, 2003; AUGUSTO e FREITAS, 1998), a 

sensibilidade e disponibilidade instrumentais e o custo. A avaliação biológica deve 

considerar ainda informações a respeito da coleta do material a ser analisado, como 

por exemplo, o momento da coleta (WEISEL, 2010). 

  

Os biomarcadores mais utilizados 

O ácido S-fenilmercaptúrico (S-PMA) é um metabólito alifático excretado pela 

urina, sendo que apenas 0,11% do benzeno absorvido é biotransformado neste 

produto. O tempo de meia vida de eliminação é de aproximadamente 10 horas, o 

que torna este metabólito um forte candidato a biomarcador de exposição devido ao 

fato de ter uma permanência maior quando comparado ao ácido trans,trans- 

mucônico (ttAM) no organismo (COUTRIM et al., 2000).  

O ttAM é um metabólito alifático do benzeno, presente na urina (COSTA et 

al., 2000; COSTA, 2001) preconizado para a monitorização da exposição, através da 

Portaria número 34 de 20/12/2001 do MTE. Este tem o valor limite urinário de 500 

µg. g-1 creatinina (ACGIH, 2013). Segundo o estudo realizado por Coutrim e 
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colaboradores (2000), a concentração máxima deste metabólito no organismo ocorre 

5,1 horas após uma jornada de trabalho (6-8 horas) sendo que apenas 3,9% do 

benzeno absorvido é excretado sob tal forma na urina. 

 No entanto, a utilização do ácido trans,trans-mucônico como indicador 

biológico apresenta uma série de fatores de confundimento (CAMPAGNA et al., 

2013; HOET et al., 2009; COCCO et al., 2003), como a ingestão de ácido sórbico e 

seus sais que são muito utilizados na indústria alimentícia (PROTANO et al., 2012; 

GAGNÉ, 2012), a ingesta de bebida alcoólica (REKHADEVI et al., 2011), o 

tabagismo (WEISEL, 2010; LOVREGLIO et al., 2011), ou a exposição simultânea ao 

tolueno (LOVREGLIO et al., 2010; DUCOS et al., 2008) e aos hidrocarbonetos 

policíclicos aromáticos (HPAs) (COUTRIM et al., 2000; HOPF et al., 2012). 

Assim como o ttAM, o hábito de fumar atua como fator de confundimento nas 

análises do S-PMA. Em contrapartida, o nível do S-PMA na urina não sofre 

interferência da dieta. O S-PMA urinário possui um valor limite biológico de 

exposição de 25 µg. g-1 creatinina (ACGIH, 2013). 

 

Polimorfismos metabólicos 

Os genes codificantes de diversas enzimas das rotas de metabolização do 

benzeno apresentam variações polimórficas, que podem alterar a eficiência 

enzimática com consequente aumento ou diminuição da concentração de 

metabólitos toxicologicamente relevantes. Estudos têm mostrado que os 

polimorfismos genéticos das enzimas CYP450 2E1 (CYP2E1) e NAD(P)H: quinona 

oxiredutase 1 (NQO1) têm grande importância neste processo  (DOUGHERTY et al., 

2008; KIM et al., 2007; DE PALMA et al., 2013; ROSS e ZHOU, 2010; LAN et al., 

2004). Por serem características individuais inerentes ao organismo exposto, estas 
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variações devem ser consideradas nas avaliações dos impactos potenciais sobre a 

saúde de grupos populacionais. 

 

Citocromo P450 2E1- CYP2E1 

 Estudos recentes têm mostrado grande interesse no sistema enzimático CYP, 

pois sabe-se que este sistema tem intensa participação, principalmente na fase 1  do  

metabolismo da maioria das substâncias endógenas e xenobióticos, sendo mais 

citado no mecanismo de biotransformação de químicos orgânicos, como etanol, 

acetona e benzeno (MITRI et al, 2015; HATAGIMA et al., 2002; COURA et al., 2007; 

PICOLLI et al., 2010; TANG et al., 2010). Essa família  de enzimas se faz presente 

em diversos locais no organismo humano, porém onde tem maior intensidade de 

expressão é o fígado (MITRI et al, 2015). 

No genoma humano, este sistema enzimático é codificado por mais de 50 

genes distribuídos em 10 grandes famílias, que possuem suas subfamílias e estas 

subdivididas em isoformas (MITRI et al, 2015; AUTRUP, 2000).  

No metabolismo do benzeno a isoforma CYP2E1 é a mais ativa. A CYP2E1 

catalisa a transformação do benzeno em BO e também a conversão de hidroquinona 

(HQ) e catecol em 1,2,4-trihidroxibenzeno (MITRI et al, 2015; ROTHMAN et al., 

1997; BARRY et al., 2011; DE PALMA et al., 2013). A localização do gene CYP2E1 

no genoma humano é no cromossomo 10, em 10q24.3. (MITRI et al, 2015; ROSSINI 

et al., 2006).  

Os trabalhos descritos na literatura que objetivaram o estudo desta isoforma, 

relatam a presença de polimorfismos na região promotora em -1293 (sítio de 
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restrição da endonuclease RsaI) e na posição 7632 do gene (sítio de restrição da 

endonuclease DraI), cujas variantes estão associadas ao aumento da atividade 

enzimática e ao maior risco para o desenvolvimento de leucemia, provavelmente 

devido à elevada produção de intermediários tóxicos (TABELA 1) (MITRI et al, 2015; 

SEATON et al., 1994; DOUGHERTY et al., 2008, WANG et al., 2012).  

 

NADPH:quinona oxidoredutase 1- NQO1 

A enzima NQO1 atua preferencialmente na medula óssea e é considerada 

uma enzima de fase II no metabolismo de substâncias químicas. Na via de 

metabolização do benzeno, atua reduzindo as benzoquinonas a dihidroxi-quinonas, 

que são menos tóxicas (MITRI et al, 2015). Logo, quanto maior a atividade desta 

enzima, menor será a ação dos metabólitos intermediários reativos sobre o 

organismo (SNYDER et al., 1993; ROSS, 2000; NEBERT et al., 2002).  

Na espécie humana, esta enzima localiza-se no cromossomo 16 (16q22.1) e 

apresenta um polimorfismo funcional com origem em uma substituição de bases 

C→T na posição 609 do gene, que determina a troca de um aminoácido prolina por 

uma serina na posição 187 da proteína (MITRI et al, 2015). 

Estudos descrevem que a presença do alelo variante está relacionado à 

diminuição da eficiência enzimática e, consequentemente, da ação protetora da 

NQO1. Indivíduos portadores do genótipo homozigoto podem apresentar até 

ausência da atividade enzimática, como representado na TABELA 1 (ROSS, 2005; 

NEBERT et al., 2002).  
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TABELA 1. Relação entre os  polimorfismos CYP2E1 -1293G→C e NQO1 609C→T 

e as respectivas  consequências na metabolização do benzeno. 

Genes Variação Polimórficas Fenótipo 

CYP2E1  -1293G→C 

Aumento da atividade 

enzimática 

Acúmulo de intermediários 

tóxicos. 

Aumento do risco. 

NQO1 609C→T 

Diminuição da atividade 

enzimática 

Acúmulo de intermediários 

tóxicos. 

Aumento do risco. 

 

 

 Sendo assim, há a necessidade da realização de estudos que promova a 

avaliação conjunta entre os biomarcadores, de susceptibilidade e de efeito, com 

avaliação hematológica em moradores residentes em torno de polos petroquímicos 

expostas ambientalmente ao benzeno, para encontrar possíveis justificativas da 

elevação de taxas de internações por leucemia nessas localidades.  
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CAPÍTULO II: OBJETIVOS 
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 II.1- Objetivo Geral 

 

  Estudar a associação da exposição ambiental ao benzeno com alguns 

biomarcadores em residentes na área sob influência do Polo Industrial de Campos 

Elíseos, Baixada Fluminense. 

 

 II.2- Objetivos Específicos 

 

1. Caracterizar, por meio do uso de questionários, a população em estudo;  

2. Determinar a concentração do ácido fenilmercaptúrico urinário nos indivíduos 

do estudo; 

3. Realizar o hemograma de cada participante para avaliar seus parâmetros 

hematológicos; 

4. Analisar os polimorfismos metabólicos dos genes CYP2E1 (-1293G→C) e 

NQO1 (609C→T) como indicadores de susceptibilidade genética neste grupo 

populacional; 

5. Investigar possíveis correlações entre os indicadores de susceptibilidade 

genética e as alterações hematológicas neste grupo populacional;  

6. Investigar possíveis correlações entre os níveis do indicador de exposição ao 

benzeno S-PMA e as alterações hematológicas;  

 

 

 

 

 



21 

 

 

 

 

 

 

 

 

CAPÍTULO III: METODOLOGIA 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



22 

 

III.1- Metodologia do estudo 

Este projeto foi realizado no CESTEH e obteve aprovação pelo Comitê de 

Ética da ENSP (Parecer nº 971.927, CAAE: 40514415.0.0000.5240).  

 

III.1.1- Desenho do estudo  

 O desenho utilizado para o estudo foi o observacional do tipo descritivo 

seccional, com a descrição da população residente na proximidade das indústrias 

petroquímicas. O tipo de amostragem adotada para a realização deste trabalho foi a 

amostragem por conveniência.  

 

 III.1.2- Área e população de estudo 

 A área geográfica escolhida para este estudo foi a região de Campos Elíseos, 

situada no município de Duque de Caxias, Baixada Fluminense do Estado do Rio de 

Janeiro (FIGURA 3), onde se localiza o Polo industrial de Campos Elíseos (PICE) 

cuja principal atividade é a petroquímica.  

 

                        

FIGURA 3. Mapa representativo do Estado do Rio de Janeiro e em destaque o mapa 

de Duque de Caxias, onde região circulada é a área de estudo, Campos Elíseos. 
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 Este pólo possui 26 empresas petroquímicas, transformadoras e 

termoelétricas e é o segundo pólo industrial da Região Metropolitana e do Estado do 

Rio de Janeiro, respondendo por 27,1% do valor da produção (VP), sediando 

aproximadamente 5,2% das empresas do estado e cerca de 7% das empresas da 

Região Metropolitana. O pólo Gás-Químico desta região é o primeiro do Brasil e 

considerado o maior complexo do gênero da América Latina, onde é registrado o 

maior investimento privado no estado nas últimas três décadas, gerando 400 

empregos diretos e 350 indiretos (http://portal.baixadaon.com.br/duque-de-

caxias/historia-de-duque-de-caxias-rj).  

 Com o custo de US$ 1,08 bilhão, o pólo pode produzir anualmente 540 mil 

toneladas de polietilenos e sua implantação está trazendo empresas 

transformadoras de plástico para a cidade e toda a região. 

 Esta região abriga indústrias como a Refinaria de Caxias (REDUC), que é a 

maior unidade industrial da área do Grande Rio, e a Fábrica de Borracha Sintética 

(FABOR), indústrias essas, que foram de grande importância para o 

desenvolvimento da região, como mostra a FIGURA 4.  

 

http://portal.baixadaon.com.br/duque-de-caxias/historia-de-duque-de-caxias-rj
http://portal.baixadaon.com.br/duque-de-caxias/historia-de-duque-de-caxias-rj
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FIGURA 4. Conjunto de empresas que atualmente constituem o Pólo Industrial de 

Campos Elíseos e suas localizações na comunidade 

(http://www.apellce.com.br/mapa_de_acesso.php). 

 

 Em torno da REDUC (que produz combustíveis, nafta, GPL, etc.), surgiu uma 

série de indústrias químicas, algumas de grande porte e associadas à refinaria como 

a PETROFLEX, NITRIFLEX e outras independentes, além de um conjunto de 

médias e pequenas empresas produtoras de resinas, tintas, velas, parafinas e outros 

produtos químicos. 

 Atualmente também é possível observar que alguns segmentos industriais 

vêm ganhando importância, como é o caso das confecções texteis, indústria 

moveleira e a de alimentos. Diante disso, se pode considerar que, com exceção do 

complexo da Petrobrás, o parque industrial de Duque de Caxias é formado por 

médias e pequenas empresas (http://portal.baixadaon.com.br/duque-de-

caxias/historia-de-duque-de-caxias-rj). 
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 Esta região é área de baía próximo de manguezais e que possui uma 

população estimada de 19.168 habitantes com uma desigualdade na distribuição de 

renda, apresentando sérios problemas urbanos e estando sujeita à contaminação 

ambiental de origem industrial, como mostrado na FIGURA 5.  

 

FIGURA 5. Situação comum em Campos Elíseos, onde moradias são afixadas 

próximas aos tanques de distribuidoras de combustíveis do Pólo Petroquímico. 

Fonte: Raulino, S.F. (2009) citado em VAZ, 2013.  

 

 Segundo o projeto APELL-CE (Sistema de Resposta para Emergências 

Externas do Pólo Industrial de Campos Elíseos), criado em 1991, pela  

superintendência da REDUC com orientações do Programa das Nações Unidas para 

o Meio Ambiente (PNUMA), existem localidades do distrito de Campos Elíseos 

classificadas como Áreas Vulneráveis, isto é, regiões nas quais se houver acidente 

podem ser necessárias evacuações e Áreas de Triagem, locais que podem receber 

a população deslocada (RIOS, 2011). Dentre os locais classificados como 

vulneráveis pode-se citar a área de estudo do presente trabalho, o centro de 

Campos Elíseos, conforme mostra as FIGURAS 6 e 7. 
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FIGURA 6. Mapa com a área vulnerável do polo, considerando os cenários de 

acidentes com maior alcance das empresas. 1.Marilândia; 2. Pilar; 3. Centro de 

Campos Elíseos; 4. Saraiva; 5. Ana Clara; 6.Vila Serafim; 7. Parque Império; 8. 

Nosso Bar; 9. Bom Retiro; 10. Parque Moderno 

(http://www.apellce.com.br/mapa_area_vulneravel.php).  

 

 

http://www.apellce.com.br/mapa_area_vulneravel.php
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FIGURA 7. Mapa com a área vulnerável de cada empresa. 1.Marilândia; 2. Pilar; 3. 

Centro de Campos Elíseos; 4. Saraiva; 5. Ana Clara; 6.Vila Serafim; 7. Parque 

Império; 8. Nosso Bar; 9. Bom Retiro; 10. Parque Moderno 

(http://www.apellce.com.br/mapa_area_vulneravel.php).  

 

 Quanto à população residente nesta localidade, é possível observar que a 

distribuição da faixa etária se concentra na região jovem (FIGURA 8), a proporção 

entre homens e mulheres praticamente se iguala e tem média de 3 moradores por 

residência (TABELA 2).  

 

 

 

http://www.apellce.com.br/mapa_area_vulneravel.php
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FIGURA 8. Representação da distribuição etária da população residente em 

Campos Elíseos. Fonte: Censo 2010 (http://populacao.net.br/populacao-campos-

eliseos_duque-de-caxias_rj.html). 

 

 

TABELA 2. Alguns dados informativos sobre a população de Campos Elíseos. 

Variável Valor 

Domicílios Particulares Permanentes 6.312 

População Residente 19.168 

População Homens 9.424 

População Mulheres 9.744 

Razão de Dependência Jovens 37.1% 

Razão de Dependência Idosos 8.2% 

Razão de Dependência Total 45.3% 

Índice de Envelhecimento 22% 

Razão de Masculino x Feminino 96.7% 

Razão Crianças-Mulheres 28.8% 

Média de moradores por Domicílios 3.2 

Proporção de domicílios ocupados 93.8% 

Proporção de domicílios não ocupados 6.2% 

  

Fonte: Censo 2010 (http://populacao.net.br/populacao-campos-eliseos_duque-de-caxias_rj.html).  

  

 Ao realizar o cálculo da razão da taxa de internação por leucemia no período 

de 2006 a 2014 registrada no Sistema Único de Saúde (DATASUS) dos municípios 

do Estado do Rio de Janeiro situado na região metropolitana e que possuem 

características semelhantes de políticas de saúdes adotadas em cada localidade e 
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na distribuição industrial e rural de cada município, o município de Duque de Caxias 

ficou entre os cinco municípios com maiores valores (TABELA 3). 

 

TABELA 3. Razão de taxa de internações por leucemia em adultos registradas nos 

municípios da Região Metropolitana do Estado do Rio de Janeiro no período de 

2006 a 2014. 

 

  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Fonte: BARATA-SILVA, 2016. 

 

 Critério de inclusão 

 O grupo de estudo foi formado por indivíduos que residiam até 1000 metros 

de distância do pólo petroquímico na região de Campos Elíseos. Este foi composto 

por adultos (idade ≥ 18 anos) do sexo masculino e feminino, de diferentes faixas 

etárias e raças e que residiam em Campos Elíseos há pelo menos 3 meses. Estes 

deviam estar dispostos a fornecer material biológico. 

Municípios Razão de Taxa (IC95%) 

Masculino Feminino 

Macaé 6.12 (3.03-11.98) 2.49 (1.12-5.85) 

Queimados 5.18 (2.55-10.67) 6.77 (3.12-15.19) 

Itaboraí 4.50 (2.28-9.19) 5.53 (2.53-12.02) 

Rio de Janeiro 4.07 (2.10-7.80) 4.20 (2.04-9.00) 

Itaguaí 4.01 (1.87-8.33) 3.74 (1.58-8.76) 

São Gonçalo 3.93 (2.07-7.82) 3.62 (1.72-7.76) 

Magé 3.85 (1.90-7.77) 5.16 (2.37-11.30) 

Nilópolis 3.70 (1.87-7.93) 3.69 (1.65-8.38) 

São João de Meriti 3.64 (1.79-6.99) 4,11 (1.95-8.97) 

Niterói 3.57 (1.78-6.90) 3.12 (1.47-6.82) 

Japeri 3.53 (1.62-7.65) 1.94 (0.72-5.16) 

Nova Iguaçu 3.25 (1.68-6.43) 2.66 (1.27-5.84) 

Duque de Caxias 3.18 (1.64-6.27) 5.27 (2.53-11.36) 

Belford Roxo 2.70 (1,39-5.50) 2.39 (1.10-5.27) 

Mesquita 1.98 (0.94-4.41) 4.15 (1.92-9.55) 

Maricá 1.55 (0.67-3.58) 3.77 (1.63-8.60) 

Tanguá 0.47 (0.06-3,77) 4.46 (1.53-12.47) 
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 Por meio de uma conversa informal e individual com os participantes do 

estudo foram explicitados: a ausência de riscos agregados no processo de coleta de 

amostras; os objetivos e a relevância do estudo para a saúde; e que os sujeitos da 

pesquisa seriam protegidos por meio do anonimato e os dados tratados de forma 

confidencial. 

 Os indivíduos que concordaram em participar da mesma, assinaram o termo 

de consentimento, conforme exigência do Ministério da Saúde, Resolução No 

466/2012 sobre pesquisa envolvendo seres humanos. 

 

III.2. Coleta de informações  

No primeiro momento, os participantes responderam a um questionário semi 

estruturado (ANEXO C) com objetivo de caracterizar a exposição e obter dados 

sociodemográficos e informações relativas aos hábitos alimentares, rotina diária, 

condições de moradia, histórico de saúde e doença, dentre outras. Foram 

levantadas também, informações para identificação de fatores de confundimento do 

estudo. Os dados coletados foram analisados a fim de investigar possíveis 

associações exposição-desfecho; e por fim, caracterizar o risco ao qual estes 

moradores estão submetidos no ambiente em que habitam. 

 

III.3. Coleta de materiais biológicos 

As amostras biológicas foram coletadas de cada participante após assinarem 

o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (ANEXO B) e respondenderem ao 

questionário semi-estruturado. 

As amostras de urina foram coletadas em frascos de polietileno em volume de 

aproximadamente 20 mL e seguiram para o Laboratório de Toxicologia do CESTEH, 
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onde foram acondicionadas em ultrafreezer (-80°C) até a análise laboratorial. Estas 

foram realizadas no setor de Toxicogenética do Laboratório de Toxicologia do 

CESTEH.  

Enquanto as amostras sanguíneas foram coletadas em dois tubos à vácuo 

contendo anticoagulante heparina, sendo um para a realização de exame de 

hemograma no Laboratório de Diagnóstico, Ensino e Pesquisa do Centro de Saúde 

Escola Germano Sinval Faria/ENSP (CSEGSF/ENSP/FIOCRUZ); e o outro, para as 

análises moleculares, foi armazenado em ultrafreezer (-80oC) no  no setor de 

Toxicogenética do Laboratório de Toxicologia do CESTEH. 

 

 III.4- Organização e caracterização dos grupos de estudo 

 Para caracterizar os grupos de estudo, foi aplicado um questionário semi 

estruturado com a finalidade de se conhecer as variáveis: sexo, raça, idade, 

escolaridade, profissão, como também, verificar a frequência de manuseio com 

produtos químicos, o consumo de bebida alcoólica, e o hábito de fumar em seu 

círculo de convivência. 

 Os dados obtidos foram utilizados para minimizar a influência das variáveis de 

confundimento; promover a definição do perfil dos moradores da região exposta e 

delinear os hábitos comuns; obter com precisão e qualidade sintomas relevantes 

para ser possível uma futura associação exposição-desfecho e, caracterizar o risco 

em que estes residentes estão submetidos no ambiente de suas moradias. 
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 III.5- Procedimento analítico 

 III.5.1. Análise de ácido S-fenilmercaptúrico urinário 

 O ácido S-fenilmercaptúrico foi determinado por meio da cromatografia líquida 

acoplada à espectrometria de massa sequencial (CLAE-EM/EM), utilizando como 

referência a metodologia descrita por Gomes, 2016. 

 

Preparo das soluções padrão de S-PMA   

A partir de uma amostra de S-PMA de referência (pureza > 99%), foi 

preparada uma solução padrão estoque em metanol na concentração de 1,0.102 mg 

L-1, utilizando uma balança analítica com precisão de 0,1 mg (Mettler® AE 200). A 

partir desta, duas soluções padrões intermediárias foram preparadas: uma na 

concentração 1000 µg L-1 e outra de 100 µg L-1. Todas as soluções foram 

armazenadas em frascos âmbar e mantidas à temperatura de -20 ºC até o momento 

das análises.  

 Procedimento de Extração 

 Para tal foi utilizado a extração líquido-líquido por partição em baixa 

temperatura (LLE-LTP). Este procedimento consiste na adição de uma quantidade 

reduzida de um solvente orgânico na amostra e posteriormente a mistura obtida é 

refrigerada a -20 °C, por no mínimo 3 horas. Sob estas condições, a fase aquosa 

solidifica-se e há separação do solvente orgânico com formação de uma fase 

sobrenadante contendo o analito solubilizado, a qual é removida e analisada 

(GOMES, 2016). As vantagens deste método de extração são o baixo custo, devido 

ao reduzido consumo de material e solventes; a simplicidade de sua aplicação, uma 

vez que possui um número de etapas reduzido e a obtenção de um extrato límpido 

com um pequeno volume de amostra (GOMES, 2016).  
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 Sendo assim, uma alíquota de 600 µL de urina de cada participante foi 

transferida para um microtubo e então adicionados 30 µL de ácido clorídrico (HCl) 6 

mol.L-1. Esta etapa de hidrólise ácida se faz necessária para converter todo o SPMA 

conjugado (pré-SPMA) em S-PMA, uma vez que grande parte do S-PMA é 

excretado sob a forma de N-acetil-S (1,2-di-hidro-2-hidroxifenil) -L-cisteína (GOMES, 

2016; TUAKUILA, 2013). Posteriormente, a amostra acidificada foi agitada em um 

misturador vórtex por 1 minuto e deixada em repouso por 10 minutos. Em seguida, a 

amostra foi centrifugada por 10 minutos a 1600 rpm. Ao término desta etapa, foram 

adicionados 600 µL de acetonitrila, seguido de nova agitação por 1 minuto e 

centrifugação por 10 minutos. Após esta etapa, as amostras foram submetidas ao 

congelamento da fase aquosa sob temperatura de -20 ºC, overnight. Ao final, a fase 

orgânica foi retirada com o auxílio de uma micropipeta, e 100 µL da mesma foram 

transferidos para um vial com insert, como ilustrado na FIGURA 9. 
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FIGURA 9. Ilustração do procedimento LTPE utilizado na etapa de extração de 

SPMA da amostra. Fonte: Adaptado de GOMES, 2016. 

 

 

 Condições cromatográficas e de detecção no espectrômetro de massas 

 A análise do S-PMA foi realizada por cromatografia líquida de alta eficiência 

(CLAE) acoplada a espectrometria de massas sequencial, tandem-MS, do tipo triplo 

quadrupolo usando fonte de ionização por eletronebulização (ESI). O cromatógrafo  

utilizado foi o cromatógrafo em fase líquida, marca Thermo Scientific®, modelo 

Surveyor e o espectrômetro de massas com triplo quadrupolo, marca Thermo 

Scientific®, modelo TSQ Quantum, com software Xcalibur®, como representado nas 

FIGURAS 10 e 11. 

 

 

 

 

ADIÇÃO 
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overnight 
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FIGURA 10. Esquema do acoplamento da técnica de CLAE com EM/EM.  

Fonte: ROSA, 2017. 

 

 

FIGURA 11. Foto do cromatógrafo em fase líquida, marca Thermo Scientific®, 

modelo Surveyor e o espectrômetro de massas com triplo quadrupolo, marca 

Thermo Scientific®, modelo TSQ Quantum, com software Xcalibur® uti lizado 

na análise do S-PMA.  

Fonte: Da autora, 2017. 
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As condições espectrométricas foram otimizadas a partir de infusão direta do 

padrão de S-PMA a 1 µg mL-1. Determinadas as relações m/z do analito e o modo 

de ionização (positivo ou negativo), fez-se a regulagem da voltagem do spray (spray 

voltage), do gás de bainha (sheath gas), do gás de contracorrente (ion sweep gas), 

do gás auxiliar (auxiliary gas), da temperatura do capilar (capillary temperature), da 

voltagem da lente do tubo de transferência (tube lens offset), da voltagem do 

skimmer (skimmer offset), da pressão de colisão (collision pressure) e energia de 

colisão (colision energy). 

Para a realização da separação cromatográfica foi usada a coluna ACE 3 

C18-HL 150 x 3,0 mm. Para a seleção da fase móvel foi realizado uma série de 

testes (TABELA 4) com diferentes solventes como ácido acético, metanol e água em 

soluções com diferentes pH e proporções durante o processo cromatográfico. A 

utilização de fases móveis em gradiente permitiu a variação da polaridade durante a 

corrida para, assim, promover uma melhor separação do S-PMA dos interferentes 

presentes na urina (ROSA,2017).   
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TABELA 4. Testes das condições cromatográficas para o desenvolvimento 

do método. 

 

 

TESTE TEMPO 
(min) 

Ácido acético 

aquoso 1% 

(%) 

Ácido acético 

metanólico 1% 

(%) 

H2O 

pH 

4,50 

(%) 

Metanol 

pH 4,50 

(%) 

Fluxo 

mL min-1 

Energia 

de 

Colisão 

Voltagem 

do spray 

(V) 

1 

0-1 

1-8,5 

8,5-9,5 

9,5-12 

12-13 

13-15 

99,0 

15,0 

5,0 

5,0 

99,0 

99,0 

1,0 

85,0 

95,0 

95,0 

1,0 

99,0 

  

0,3 

0,3 

0,3 

0,4 

0,4 

0,4 

10 

 
3500 

2 

0 

1 

8,5 

9,5 

12 

13 

15 

  

95,0 

95,0 

15,0 

5,0 

5,0 

95,0 

95,0 

5,0 

5,0 

85,0 

95,0 

95,0 

5,0 

5,0 

0,3 10 3500 

3 

0 

1 

2 

5 

5,5 

8 

  

80 

80 

50 

50 

80 

80 

20 

20 

50 

50 

20 

20 

0,3 10 3500 

4 

0 

1 

3 

5 

6 

8 

  

80 

80 

60 

50 

80 

80 

20 

20 

40 

50 

20 

20 

0,3 10 3500 

5 

0 

1 

3 

5 

7 

8 

  

90 

90 

60 

40 

80 

80 

10 

10 

40 

60 

20 

20 

0,3 10 3500 

6 

0 

5 

6 

7 

8 

9 

  

95 

80 

70 

50 

80 

95 

5 

20 

30 

50 

20 

5 

0,3 10 3500 
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7 

0 

5 

6 

7 

8 

9 

  

95 

80 

70 

50 

80 

95 

5 

20 

30 

50 

20 

5 

0,3 20 3500 

8 

0 

5 

6 

7 

8 

9 

  

95 

80 

70 

50 

80 

95 

5 

20 

30 

50 

20 

5 

0,3 20 4000 

9 

0 

5 

6 

7 

8 

9 

  

95 

80 

70 

50 

80 

95 

5 

20 

30 

50 

20 

5 

0,3 

 
10 4000 

10 

0 

1 

8,5 

9,5 

12 

13 

15 

  

95 

95 

15 

5 

5 

95 

95 

5 

5 

85 

95 

95 

5 

5 

0,3 10 4000 

11 

0 

1 

8,5 

9,5 

12 

13 

15 

  

95 

95 

15 

5 

5 

95 

95 

5 

5 

85 

95 

95 

5 

5 

0,3 10 4000 

12 

0 

5 

11 

15 

  

50 

5 

50 

50 

50 

95 

50 

50 

0,3 10 4000 

13 

0 

3 

8 

8,5 

15 

  

50 

5 

5 

50 

50 

50 

95 

95 

50 

50 

0,5 10 4000 

14 

0 

3 

8 

8,5 

9 

  

50 

5 

5 

50 

50 

50 

50 

95 

95 

50 

50 

50 

0,5 

 
10 4000 

15 

0 

3 

10 

10,5 

20 

  

50 

5 

5 

50 

50 

50 

5 

5 

50 

50 

0,5 10 4000 
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Para a otimização das condições cromatográficas e de detecção no 

espectrômetro de massas foi utilizado um “pool” de urinas, considerado como 

“branco”, doada pelos trabalhadores não fumantes do Laboratório de Toxicologia do 

CESTEH. Alíquotas deste pool foram fortificadas com solução-padrão de S-PMA em 

diferentes concentrações para a construção da curva analítica contendo 6 pontos e 

para determinar a recuperação do método de extração LPTE.  Todas as soluções 

foram preparadas em triplicata. Além disso, esse “pool” de urina foi utilizado também 

na quantificação das amostras. A cada dia de análise foi feito um ensaio em branco, 

uma curva analítica em urina e a avaliação da recuperação, como descrito em 

ROSA, 2017. 

 

Parâmetro para Quantificação em CLAE-EM/EM 

Os parâmetros para quantificação em CLAE-EM/EM são utilizados para a 

realizar de forma correta a aquisição dos dados no espectrômetro de massas e 

definem como ocorrerá a análise dos resultados gerados em cada estudo 

(ROSA,2017). 

Para o presente estudo, foi realizada uma extensa pesquisa bibliográfica a fim 

de se obter o conhecimento e aplicar os critérios existentes na literatura para 

quantificação do S-PMA por CLAE- EM/EM. Porém, não foi encontrado na literatura 

nenhum estudo ou instrução normativa que descreva esses parâmetros para análise 

de S-PMA em matrizes biológicas.  

Sendo assim, a quantificação de S-PMA por CLAE-EM/EM, com triplo 

quadrupolo, foi realizada pelo modo de monitoramento de reações múltiplas e a 

razão entre os íons de quantificação e de confirmação de cada amostra deveria 

estar compreendida num intervalo determinado pelo valor da média do coeficiente 
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de variação calculado em cada curva diária dos padrões analíticos. Além disso, o 

tempo de retenção dos íons nas amostras reais deveria ser semelhantes ao dos 

padrões analisados no mesmo dia, além do formato e na razão de resposta. 

A quantificação final de S-PMA urinário nas amostras foi realizada pelo 

método de padronização externa. Este método utiliza a equação da reta obtida no 

experimento da curva de calibração realizado com 6 níveis de concentração em 

triplicata para o cálculo da concentração através da área do íon 109 m/z obtida em 

cada amostra. 

 

Determinação de Creatinina 

A análise da concentração de creatinina nas amostras de urina foi realizada 

por meio do Kit colorimétrico da Doles® pelo método espectrofotométrico com 

medida direta, pela reação com ácido pícrico em meio alcalino, após 

desproteinização (ROSA, 2017). 

 

 III.5.2. Determinação dos polimorfismos CYP2E1 -1293 G>C e NQO1 609 

C>T 

A determinação dos  polimorfismosde todos os participantes foi feita por meio 

de genotipagem, utilizando a técnica da Polimerase Chain Reaction (PCR) em 

Tempo Real para amplificação do fragmento polimórfico e identificação dos 

genótipos.  

Para ambos, foram utilizadas como template, amostras de DNA de cada 

indivíduo obtidas através de extração de DNA genômico pela técnica de Salting-Out 

a partir de  alíquotas de 500 µL de  sangue total. 
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A quantificação do  DNA extraído foi realizada por fluorescência, utilizando o 

fluorômetro Qubit 2.0 (Invitrogen, Life Technologies, CA, USA). A fins de cálculo, a 

relação de 50µg mL-1 de DNA  por densidade ótica, foi adotada.    

  A PCR em Tempo Real foi feita em placas de 96 poços em volume final de 

8µL, contendo 1x 4 µL de TaqMan® Genotyping Master Mix (Thermo Fisher 

Scientific), 1× 0,5 µL da sonda TaqMan® SNP Genotyping Assay (Thermo Fisher 

Scientific) específica para cada polimorfismo, CYP2E1 -1293 G>C e NQO1 609 C>T 

(tabela 5). As condições de amplificação fixadas no termociclador seguiram as 

recomendações sugeridas pelo fabricante das sondas. 

 

 

TABELA 5. Sequências das sondas Taqman utilizadas para os ensaios de 

genotipagem dos polimorfismos por PCR em tempo real. 

 

SNP Gene Posição/ Troca Sonda VIC/FAM Sonda/ Primer 

rs3813867 CYP2E1 -1293 G>C (VIC) G> C (FAM) 
AACGCCCCTTCTTGGTTCAGGAGAG[G/C]TGCAGT

GTTAGGTGCAGCACAACCA 

rs1800566 NQO1 609 C>T (VIC) A> G (FAM) 
TGCCCAATGCTATATGTCAGTTGAG[A/G]TTCTAAG

ACTTGGAAGCCACAGAAA 

 

 

 

III.6- Análise estatística 

Como suporte para o tratamento estatístico, foram utilizados os programas 

Excel e SPSS Statistics v.20. Primeiramente foram analisados a frequência de cada 

variável investigada, como características da população, a concentração de S-PMA 
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urinário, os parâmetros do hemograma e os polimorfismos metabólicos. 

Posteriormente, a distribuição dos dados foi verificada pelo teste de Kolmogorov-

Smirnov.  

  Como obteve-se uma distribuição normal para as variáveis referentes ao 

hemograma e nível de S-PMA urinário foi possível aplicação de testes paramétricos. 

Para verificar possíveis diferenças das médias das concentrações do ácido S-

fenilmercaptúrico urinário, tempo de moradia, fumo e polimorfismo metabólico foi 

utilizado o teste de Man-Witney. Associações entre os polimorfismos, dados do 

hemograma, patologias e os níveis de S-PMA urinário foi investigada através da 

razão de risco (Odds ratio).  

 A representação dos valores de referência foi expressa em termos de valores 

médios, desvio padrão e intervalo de confiança de 95%.  

  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



43 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

CAPÍTULO IV: RESULTADOS E DISCUSSÃO 
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IV.1. Estudo na população alvo  

Para realização deste trabalho, primeiramente foi promovido um encontro 

com a população no salão paroquial da comunidade (ponto de apoio). Neste 

momento, foram apresentados os objetivos do trabalho, através de apresentação 

oral e esclarecidas as dúvidas surgidas durante essa sensibilização.  

A população recrutada para a efetivação deste estudo era formada por 

moradores que voluntariamente concordaram em participar do estudo, assinando o 

Termo de Consentimento Livre e Esclarecido. O indivíduo era incluído no estudo se 

respondesse ao questionário e doasse urina e sangue para as análises. Ao final, 194 

moradores da região se voluntariaram para participar, porém 4 indivíduos não 

forneceram quantidade de amostra sanguínea suficiente para as análises 

laboratoriais. Logo, o presente trabalho teve um tamanho de amostra de 190 

indivíduos.   

 

IV.1.1. Perfil da população  

Ao traçar um perfil quanto ao gênero e idade da população avaliada, foi 

possível observar a predominância feminina no estudo (72%). Ao analisar a idade da 

população, observou-se que a média era de 55 anos e a variação foi de 20 a 86 

anos. A FIGURA 12 representa graficamente a distribuição etária desta população. 
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FIGURA 12. Representação gráfica da distribuição da população estudada 

em faixas etárias. 

 

A classificação de cada indivíduo na variável etnia foi realizada no momento 

da entrevista por auto-declaração do participante. Observou-se que a maioria (47%) 

se declarou Pardo e que cerca de 4% não souberam ou não quiseram se classificar 

em uma das categorias apresentadas. 

Durante a realização deste trabalho, foi relatado pelos moradores que o 

distrito de Campos Elíseos não possuía número de escolas públicas suficientes para 

atender toda a população e que o acesso ao ensino profissionalizante era 

inexistente. Sendo assim, para ter acesso à educação, os moradores tinham que se 

deslocar para outras regiões que possuíssem disponibilidade de vagas ou ingressar 

no sistema privado de educação. 

Apesar dessa dificuldade, cerca de 38% dos entrevistados declararam ter 

cursado ou estarem cursando o Ensino Médio e apenas 6% se classificou como 

analfabeto funcional ou sem nenhum estudo. Essa porcentagem é mais baixa do 

que aquela observada a nível nacional de cerca de 9% (MEC, 2017). Em relação ao 
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ensino superior, apenas 9% relatou ter tido acesso a esse nível da educação, o que 

ressalta a carência de instituição básica de ensino com qualidade que permita o 

acesso dos alunos egressos de instituições públicas em universidades.     

Em relação à ocupação, cerca de 64% da população avaliada encontrava-se 

sem trabalhar no momento, sendo uma pequena parcela de aposentados e a 

maioria de desempregados. Ao questionar a ocupação anterior, nos casos que se 

declararam desempregados, foi observado que diversos indivíduos haviam 

trabalhado no pólo petroquímico da região e devido à crise econômica, redução de 

gastos e carência de qualificação perderam seus empregos, ainda não tinham 

conseguido uma recolocação no mercado de trabalho.  

A avaliação das condições sociais foi realizada tendo como base um conjunto 

de variáveis, como renda familiar, tipo e constituição estrutural da moradia, número 

de moradores e de cômodos em cada residência.   

A renda familiar desta população é em média inferior a R$ 1760,00, o que 

representa dois salários mínimos. A distribuição de renda familiar na população de 

Campos Elíseos é mostrada na FIGURA 13. Na maioria das vezes, foi declarada 

que a única fonte de renda da família era oriunda da aposentadoria do 

patriarca/matriarca ou de auxílio fornecido pelo governo, nos casos de desemprego 

e programas sociais. Esta é a base de sustento de cerca de três moradores, em 

média, uma vez que aproximadamente 33% dos participantes disseram que era 

esse quantitativo que viviam em sua residência, além dele. 



47 

 

 

 

FIGURA 13. Representação gráfica da distribuição da população alvo 

segundo a renda familiar. 

 

Em relação ao número de cômodos existentes em cada moradia, foi 

observado que cerca de 55% declararam que em sua residência tinha de 6 a 10 

cômodos, incluindo nessa contagem cozinha, banheiro, quarto e sala. Quando se 

realiza o cálculo da densidade de moradores por cômodos, verifica-se que a maioria 

dos domicílios possuía até 0,5 morador por cômodo. Este dado é concordante com o 

obtido no CENSO 2010 para o Estado do Rio de Janeiro, para a região da Baixada 

Fluminense e para o município de Duque de Caxias (IBGE, 2010).  

Quanto à constituição estrutural das residências, cerca 100% dos 

entrevistados descreveram sua moradia como sendo de alvenaria e cerca de 90% 

declararam morar em casa própria. Apesar de se tratar de uma região carente, que 

sofre com restrições de diversos serviços de urbanização, nenhum participante 

relatou viver em casa de materiais como madeira ou mesmo papelão.  
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Quanto a atuação do poder público naquela região, notou-se que tanto a 

energia elétrica quanto a coleta pública de lixo se fazia presente na totalidade das 

residências dos participantes. Ao contrário deste cenário, o fornecimento de água 

pela a empresa responsável por tal serviço, CEDAE, era ausente. Como alternativa, 

a população buscou acesso à água através da construção de poços artesianos em 

suas residências ou por realização de instalações ilegais que conectavam 

encanamentos particulares nas tubulações de água destinada às torres de 

resfriamento da REDUC/ PETROBRAS.  

O agravante nesses tipos de fornecimento de água é a inexistência de serviço 

para garantia da qualidade da água consumida, uma vez que a água de resfriamento 

e de poços artesianos possuem características físico-químicas e biológicos que as 

tornam impróprias para o consumo humano (COUTO, 2014; COLVARA, 2009).  

Como consequência deste consumo, seja pela ingestão direta, ou em outras 

atividades, como cozimento dos alimentos e banho, pode ocorrer o aumento da 

incidência de doenças de veiculação hídrica que juntamente com a ausência de 

saneamento básico se torna um grave problema de saúde pública, geralmente 

negligenciado pelas autoridades competentes (AYACH et al., 2012).  

O questionário também abordou o estado de saúde atual e do ano anterior de 

cada participante sob a forma de auto declaração. Dentre os problemas de saúde 

atuais mais citados, encontrou-se a hipertensão, diabetes e alterações tireoidianas. 

Quanto o adoecimento no último ano (relativo ao ano de 2015), cerca de 62% 

responderam que não tiveram qualquer morbidade relevante.  

Um relato constante feito pelos participantes é a dificuldade de acesso ao 

sistema público de saúde, pois, segundo eles, o posto de saúde do distrito 

encontrava-se carente de atendimento médico e de realização de exames e que a 
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fila de espera para obter qualquer um desses serviços é longa. Uma alternativa 

encontrada pelos moradores de Campos Elíseos foi a busca de tais serviços em 

outras localidades, como Jardim Primavera. Além do desgaste de deslocamento da 

população e da sobrecarga no atendimento da região que acolhe esses pacientes, é 

possível inferir que a estatística de morbidade de cada distrito se torna 

desproporcional, podendo ocasionar uma interpretação errônea da origem e 

distribuição das doenças influenciando a estruturação de políticas de saúde. 

Alguns hábitos sociais descritos na literatura como relevantes para a 

avaliação da exposição ao benzeno foram contemplados na construção do 

questionário, como perguntas relativas ao consumo de entorpecente, álcool e fumo. 

Estes estão associados à utilização das mesmas via de metabolização do benzeno 

ou aumentam a formação dos metabólitos ou contêm benzeno.  

Cerca de 100% dos participantes responderam que não faziam uso de 

entorpecente, porém o consumo de álcool de forma ocasional e em eventos e festas 

foi descrito pela maioria dos participantes (69%). Quanto ao fumo, cerca de 91% dos 

entrevistados afirmaram não possuir este hábito, mas 54% convive ou já conviveu 

com familiares que fumavam em suas residências.   

O questionário continha ainda questões que buscavam captar informações 

que pudessem identificar a exposição à substâncias químicas a que cada um está 

submetido e seus confundidores, bem como a percepção individual quanto a 

poluição.  

Sendo assim, foi perguntado se os moradores já haviam manipulado de forma 

direta algumas substâncias químicas que são reconhecidamente prejudiciais à 

saúde humana e que contenham em sua composição benzeno ou outros solventes 

que utilizem, durante o processo de biotransformação, a via de metabolização do 
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benzeno (MITRI, 2016; HATAGIMA et al., 2002; COURA et al., 2007; PICOLLI et al., 

2010; TANG et al., 2010). Não foi possível incluir diversas substâncias nesta 

questão, mas as consideradas mais relevantes, como vernizes e tintas, colas, 

produto de limpeza, gasolina e outros solventes, foram abordadas. Para todas as 

substâncias, exceto produtos de limpeza e vernizes e tintas, a maioria dos indivíduos 

relataram nunca ter tido contato com estas, como representado na FIGURA 14. 

 

 

FIGURA 14. Representação gráfica da distribuição da população alvo 

segundo a exposição a substâncias químicas. 

 

Quanto ao uso de produtos químicos no interior das residências que podiam 

fazer mal à saúde dos moradores, cerca de 57% dos participantes declararam que 

não utilizavam tais substâncias em sua rotina domiciliar. Quando questionado se 

algum morador da residência já havia passado mal por usar algum produto químico, 

30% afirmaram ter apresentado alguma reação adversa, seja uma simples dermatite 

por contato até uma alergia severa. 
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O questionamento da percepção de poluição na cidade foi incluída no estudo 

apesar desta ser uma variável subjetiva, pois a classificação do grau de poluição 

sugerido por um indivíduo é dificilmente idêntica àquela definida por outra pessoa. 

Porém, a concordância na existência de poluição ocorreu em cerca de 98% dos 

moradores de Campos Elíseos. Sendo que, 79% afirmou que já sentiu ou sente 

algum mal estar relacionado a odor desagradável presente no ambiente e que na 

maioria dos casos o odor relatado se fazia presente constantemente e era similar a 

gases, como representado nas FIGURA 15 e FIGURA 16.  

 

 

FIGURA 15.  Caracterização do odor relatado pelos moradores em 

porcentagem. 
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FIGURA 16.  Situação específica em que os moradores percebem a presença 

do odor no ambiente. 

 

Na tentativa da construção do real cenário de exposição à substâncias 

químicas presentes nas moradias de Campos Elíseos, este estudo abordou  na 

entrevista questões sobre o número de janelas e portas que cada moradia tinha, 

além da frequência de abertura e por quanto tempo as mesmas permaneciam 

abertas. Tais informações se tornaram relevantes para o conhecimento da 

possibilidade de circulação de xenobióticos e/ou da concentração destes no 

microambiente de cada residência, aumentando ou diminuindo a quantidade 

inalação destes toxicantes (FONTES e BARROS, 2009).  

Como resultado, foi observado que cerca de 78% dos participantes 

declararam que em sua moradia tinha de 4 a 10 janelas e portas e que estas eram 

abertas todos os dias na maioria das residências (90%). Em relação ao tempo em 

que estas permanecem abertas, foi descrito que na maioria das casas, estas 

ficavam abertas de 10 a 14 horas, somente sendo fechadas quando os moradores 

saiam para alguma atividade fora da residência. Sendo assim, é possível inferir que 
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havia uma grande circulação de ar na maioria das moradias, podendo aumentar a 

exposição, quando a fonte de exposição era externa a residência, como as 

indústrias petroquímicas, ou diminuir a exposição, quando a fonte de exposição era 

interna a residência, como fumaça de cigarro e de forno a lenha, e ocorria a diluição 

destes toxicantes pela passagem da corrente de ar no ambiente. 

Quanto à existência de fontes de exposição interna em cada residência, como 

fogão a lenha e fumaça de cigarro, cerca de 100% dos participantes afirmaram que 

realizavam o cozimento de seus alimentos em fogão a gás de botijão, excluindo 

assim a existência de fumaça oriunda da queima de materiais orgânicos.  Já em 

relação ao fumo, como dito anteriormente, 9% relataram ser fumantes, porém cerca 

de 60% convive ou já conviveu com familiares que fumavam em suas residências, 

contribuindo assim para a exposição ao benzeno.   

 

IV.1.2. Análise das amostras biológicas 

IV.1.2.1. Hemograma 

As amostras de sangue coletadas foram encaminhadas para o laboratório de 

análises clínicas para a realização do hemograma. A avaliação sanguínea constava 

na análise dos seguintes parâmetros: Hemácias, Hemoglobina, Hematócrito, V.C.M 

(Volume Corpuscular Médio), H.C.M (Hemoglobina Corpuscular Média), C.H.C.M 

(Concentração de Hemoglobina Corpuscular Média), R.D.W (“Red Cell Distribution 

Width”), Leucócitos, Promielócitos, Mielócitos, Metamielócitos, Bastonetes, 

Segmentados, Eosinófilos, Basófilos, Monócitos, Linfócitos, Blastos e Plaquetas. 

Após as análises, os hemogramas foram encaminhados para uma avaliação 

médica que analisou todos os parâmetros conforme os valores adotados como de 

referência atualmente pela literatura e usualmente utilizados pela rotina clínica.  
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Os resultados que apresentaram qualquer tipo de alteração, seja relacionada 

a exposição ao benzeno ou não, foi considerada relevante e os participantes 

encaminhados para atendimento médico no Centro de Saúde do Trabalhador e 

Ecologia Humana (CESTEH) para a realização de uma investigação clínica com 

objetivo de identificar a causa responsável pela modificação dos valores e tentar 

reestabelecer a normalidade destes. 

Ao final da avaliação dos hemogramas dos 190 participantes, cerca de 33% 

apresentaram alterações características de algumas patologias, dentre essas a mais 

frequente foi a anemia seguida por plaquetopenia, como mostrado na TABELA 6. 

 

TABELA 6. Distribuição das alterações hematológicas nos participantes que 

apresentaram valores fora da faixa de normalidade 

 

PATOLOGIAS SEGUNDO AS 

ALTERAÇÕES HEMATOLÓGICAS 

% 

Anemia 41 

Plaquetopenia 17 

Eosinofilia 13 

Leucopenia e Neutropenia 11 

Leucopenia 6 
Plaquetopenia e Anemia 3 

Leucocitose e Neutrofilia 3 

Leucocitose  2 

Plaquetopenia e Eosinofilia 2 

Desidratação 2 

TOTAL 100 

  

As alterações hematológicas observadas neste estudo podem ser 

interpretadas como um indicativo de exposição crônica ao benzeno, uma vez que os 

mais frequentes achados no sangue periférico desta população, como a anemia, a 
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leucopenia isolada ou associada com a neutropenia e a plaquetopenia, condizem 

com descrito na literatura como principais desfechos observados na exposição ao 

benzeno, mesmo em níveis baixos de exposição. (MITRI et al., 2016; MANUELA et 

al., 2012; WANG et al., 2012; ZHANG et al., 2014; YE et al., 2015; RUIZ, 1994; 

D’ALASCIO et al., 2014). 

Porém, essas alterações hematopoiéticas observadas podem tem origem 

multicausal, não sendo possível utilizar somente este resultado para afirmar que a 

exposição ao benzeno é a causa determinante desse desequilíbrio da homeostasia 

hematológica. Para tal, se faz necessário a avaliação completa do histórico clínico 

do paciente concomitantemente com avaliações seriadas dos hemogramas. Para 

esse tipo de estudo, no qual sabe-se que a exposição ao benzeno se faz presente 

no cotidiano dos moradores, toda e qualquer alteração hematológica deve ser 

valorizada (MITRI, 2016; BRASIL, 2006). 

Após a avaliação dos hemogramas, os participantes que tiveram alterações 

hematológicas foram selecionados e a informação do endereço de onde residiam foi 

coletado através do questionário anteriormente aplicado. Diante deste dado, 

plotamos no mapa de Campos Elíseos a localidade de cada residência para avaliar 

se havia uma tendência de dispersão dessas moradias ou se havia proximidade ou 

não com industrias, como mostrado na FIGURA 17. 
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     (A) 

 

  
      (B) 

FIGURA 17. (A) Localização geográfica dos endereços dos participantes que 

apresentaram alterações hematológicas. (B) Foto de satélite de Campos 

Elíseos, sendo que a região marcada em vermelho representa a localidade 

com maior concentração de residências de moradores com alterações 

hematológicas e as regiões marcadas em amarelo são os aglomerados 

industriais ali existentes.    
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A avaliação dos principais parâmetros hematológicos utilizados na 

identificação do benzenismo (RUIZ, 1987; RUIZ et al., 1993; RUIZ et al., 1994; DE 

PALMA et al., 2013; MITRI et al., 2015), que são os neutrófilos, os leucócitos e o 

V.C.M, mostra que cerca de 44% dos participantes apresentavam níveis abaixo de 

3000/ mm3 de neutrófilos, 12% possuiam níveis abaixo de 4500/ mm3 de leucócitos e 

51% apresentam níveis acima de 89 fl de V.C.M. A análise dos três indicadores 

concomitantemente de cada indivíduo, mostrou que 59 participantes não tiveram 

qualquer alteração nesses parâmetros e que 12 apresentaram alterações 

compatíveis com a exposição crônica ao benzeno, como mostrado na TABELA 7.  

 

TABELA 7. Distribuição dos moradores conforme os resultados de Neutrófilos, 

Leucócitos e V.C.M.  

VCM Leucócitos Neutrófilos 

Normal Baixo (3000/ mm3) 

Normal Normal 59 23 

Baixo (4500/ mm3) 0 10 

Alto (Acima 89 

fl) 

Normal 48 38 

Baixo (4500/ mm3) 0 12 
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As alterações hematológicas observadas neste estudo são semelhantes aos 

achados de outros trabalhos reportados na literatura que observaram decréscimos 

na contagem de células brancas e de plaquetas dentre outros parâmetros 

hematológicos em trabalhadores expostos a baixos níveis de benzeno (1 mg L-1) 

(LAN et. al, 2004; YE et al.2015; ATSDR, 2007; FUSTINONI, 2012).  

Poucos estudos foram encontrados na literatura científica que reportassem a 

exposição ao benzeno, como a hematoxicidade da população em geral ou que 

habitasse próximo a regiões potencialmente contaminadas e dentre estes a grande 

maioria avaliou outros biomarcadores que não os parâmetros hematológicos, como 

o caso do estudo realizado por Fustinoni e colaboradores (2012). 

O estudo realizado por Pelallo-Martínez e colaboradores (2014) avaliou 

crianças que residiam em áreas sob influência de indústrias petroquímicas no 

México e observou que a distância entre a moradia e as indústrias tinha relação com 

as alterações encontradas nos valores de hemoglobina, hematócrito e contagem de 

glóbulos brancos, mesmo em baixos níveis de exposição. De acordo com Bahadar e 

col. (2014) essas alterações hematológicas são efeitos comuns em uma ampla faixa 

de exposição ao benzeno, como reportado por diversos autores.  

Um estudo de revisão, publicado por Johnson e colaboradores (2007) 

avaliando dados da exposição da população não ocupacionalmente exposta ao 

benzeno (inclusive crianças) e abrangendo biomarcadores distintos e uma faixa de 

concentração de exposição ampla, mostra que existem evidências suficientes de 

que a exposição ao benzeno gera diversas alterações à saúde, inclusive 

modificações hematológicas, desde o mais baixo nível de exposição. Porém, uma 

consideração importante levantada pelos autores foi de que há necessidade de 

maiores investigações sobre os fatores que determinam a suscetibilidade, como por 
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exemplo, os polimorfismos metabólicos, para entender como cada indivíduo gera 

uma resposta distinta para a mesma exposição, e assim estabelecer a relação 

exposição e desfecho em diferentes populações. 

Outro achado relevante nos hemogramas dos moradores de Campos Elíseos 

foi o quantitativo de participantes com eosinofilia (13%). A literatura descreve que 

essa alteração hematológica pode ser observada tanto em indivíduos que tem 

diagnóstico de asma e doenças alérgicas quanto nas parasitoses como ascaridíase. 

Na asma, os eosinófilos participam da fisiopatogênese da doença e na ascaridíase a 

função deles é de combater o parasita (RIBEIRO, 2015).  

Esta relação de eosinofilia e tais patologias corrobora com o relato dos 

participantes, quando questionados sobre o estado de saúde, de que a grande 

maioria dos moradores possui doenças alérgicas e doenças pulmonares, como a 

asma. Além disso, como já mencionado anteriormente, a região estudada de 

Campos Elíseos não possui acesso a água tratada, consumindo assim água de 

diversas procedências, como de poços artesianos e da tubulação da Petrobrás, 

sendo que em muitos casos, a qualidade não está de acordo com os padrões 

estabelecidos para o consumo humano, podendo apresentar diversos parasitas que 

gera adoecimento da população.  

 

IV.1.2.2. Ácido S-fenilmercaptúrico urinário 

IV.1.2.2.1. Otimização das condições espectrométricas e 

cromatográficas 

 

Após a otimização das condições espectrométricas foi determinada a relação 

m/z do S-PMA e o modo de ionização negativo, bem como as transições do 

monitoramento de reações múltiplas (MRM), que foram usadas na quantificação e 
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conjuntamente ao  tempo de retenção, na confirmação das espécies. Os parâmetros 

do espectrômetro de massas utilizados para a otimização do método MRM estão 

detalhados nas TABELAS 8 e 9. A FIGURA 18 mostra um exemplo do 

cromatograma e espectro de massas de uma urina considera branco e do S-PMA 

em urina obtidos sob as condições descritas. 

 

TABELA 8. Parâmetros do espectrômetro de massas utilizados para a detecção do 

S-PMA. 

PARÂMETROS CONDIÇÕES UTILIZADAS 

Voltagem do spray  4000 V 

Gás de bainha  30 (unidades arbitrárias) 

Gás de contracorrente  0 (unidades arbitrárias) 

Gás auxiliar  25 (unidades arbitrárias) 

Temperatura do capilar  270°C 

Voltagem do skimmer  0 

Pressão de colisão  1,5 mTorr 

 

 

 

TABELA 9. Transição do monitoramento de reações múltiplas (MRM) 

 

Analito Transições mais abundantes 

(m/z) 

Energia de 

Colisão(V) 

Tubo Lens (V) 

 Íon Precursor Íon Produto   

S-PMA 238,3 109,0 10 -70 
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(A) 
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(B) 

FIGURA 18. (A) Exemplo de Cromatograma e espectro de massas referentes a 

urina considerada branco. (B)Exemplo de Cromatograma e espectro de massas 

referentes a fortificação com solução padrão de S-PMA em uma urina considerada 

branco. 

 

IV.1.2.2.2. Curva Analítica e Recuperação do Método de Extração 

Um exemplo de uma curva analítica obtida utilizando-se as condições 

previamente descritas é mostrada na FIGURA 19. As curvas analíticas foram 

preparadas para o intervalo de 10 a 500 ng mL-1 e foram repetidas todas as vezes 

que um novo carregamento de amostras no injetor automático era analisado. 
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FIGURA 19. Exemplo de uma curva analítica obtida para a determinação de   

S-PMA em urina. 

 

A percentagem de recuperação do analito obtida no procedimento de 

extração utilizado nestas determinações foi avaliada utilizando-se concentrações 

referentes a três pontos da curva de calibração. Para cada ponto, foi realizado a 

fortificação da urina com a quantidade pré-determinada do padrão de SPMA antes 

da realização da extração e em outra alíquota da mesma urina, feita a extração e, no 

extrato, foi adicionado a mesma quantidade de SPMA, considerada como 

correspondente a 100% de recuperação. Para que o método de extração fosse 

considerado eficiente o critério adotado foi de que as médias dos pontos estivessem 

compreendidas entre 70 a 120% (ROSA, 2017; EUROPEAN COMMISSION 

DIRECTORATE-GENERAL FOR HEALTH AND FOOD SAFETY, 2016). 

Sendo assim, após a realização dos ensaios de recuperação os valores 

obtidos (TABELA 10) evidenciaram que a recuperação está dentro do aceitável em 

todas as faixas de concentração avaliada. Logo, este método é eficiente na extração 

do S-PMA das amostras de urina. 
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TABELA 10. Resultado obtidos nos experimentos de recuperação de SPMA de 

amostras de urina fortificados para se obter as concentrações de 10, 25 e 50 ng mL -

1.  

Analito Recuperação (%) 

10 ng mL-1 

Recuperação (%) 

25 ng mL-1 

Recuperação (%) 

50 ng mL-1 

S-PMA 109 80 118 

  

IV.1.2.2.3. Parâmetro para Quantificação em CLAE-EM/EM 

 

A quantificação de S-PMA por CLAE-EM/EM, com triplo quadrupolo, foi 

realizada pelo modo de monitoramento de reações múltiplas e a razão entre os íons 

de quantificação e de confirmação de cada amostra deveria estar compreendida 

num intervalo de ± 50% das razões de íons calculado em cada curva diária dos 

padrões analíticos, como apresentado na TABELA 11.  

 

TABELA 11. Determinação da faixa de razão de íons aceitáveis para qualificação 

em cada dia de análise. 

 

Curva Média das 

Razões de íons 
(109/238 m/z) 

Faixa de razão 

de íons 
aceitáveis para 

qualificação 

1 2,61 1,30-3,91 

2 1,98 0,99-2,97 

3 2,47 1,23-3,70 

4 2,90 1,45-4,34 

5 2,04 1,02-3,06 
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Além disso, o tempo de retenção dos íons nas amostras reais estava 

compreendida num intervalo de ± 5,5 minutos, semelhantes ao dos padrões 

analisados no mesmo dia. 

 

IV.1.2.2.4. Avaliação dos níveis de S-PMA urinário nas amostras 

 

Todas as amostras foram extraídas e analisadas em um período de 2 

semanas e a ordem de processamento seguiu a sequência de coleta. Para cada dia 

de análise, era realizada uma curva de calibração com três pontos de concentração 

e a avaliação da recuperação em um ponto de concentração em um mesmo “pool” 

de urina utilizado para todos os dias. Esse “pool” utilizado como branco de urina era 

composto pela mistura de 5 urinas doadas pelos trabalhadores do CESTEH que não 

eram fumantes. 

Para a verificação do processamento diário das amostras e os controles de 

qualidade diários, foram observados as áreas e coeficientes angular e linear da 

curva na matriz e avaliação visual no módulo de avaliação qualitativa do software de 

análise das amostras do equipamento sobre as áreas das fortificações em três 

níveis de concentração, como descrito em ROSA, 2017.    

A avaliação final das amostras foi realizada pelas as relações entre os íons 

quantificador e qualificador e se tal valor estivesse dentro da faixa de razão de íons 

estabelecida como aceitável para qualificação naquele dia de análise, a área do íon 

109 m/z obtida em cada amostra era então aplicada na equação da reta da curva 

analítica para calcular o valor da concentração do S-PMA urinário em µg g-1. 

Da totalidade de 190 participantes deste estudo, apenas 21 amostras tiveram 

níveis de S-PMA urinários possíveis de quantificação pelo método de análise 
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adotado e tais resultados estão expressos em termos de média, mediana, valor 

máximo e mínimo e os percentis 25, 50, 75 e 95, como apresentado na TABELA 12. 

 

TABELA 12. Concentrações de S-PMA urinário nas amostras coletadas em 2016 e 

2017 dos moradores de Campos Elíseos incluídos no presente estudo.  

 

 
S-PMA  (µg g-1 de creatinina)  

Média 1,90 

Mediana 1,36 

Máximo 8,01 

Mínimo 0,80 

P25 1,03 

P50 1,36 

P75 2,01 

P95 3,26 

 

Os resultados de S-PMA urinários foram testados quanto à normalidade pelo 

teste de Kolmogorov-Smirnov e estes indicam que os dados gerais não 

apresentaram uma distribuição normal (p < 0,05). 

Dessas 21 amostras que foram possíveis quantificar o S-PMA, apenas 2 eram 

referentes a indivíduos fumantes que apresentaram níveis de 0,88 e 1,56 µg g-1 de 

creatinina, indicando assim que a exposição gerada pelo fumo não influenciou 

significativamente os achados do grupo como todo. 

Os níveis de S-PMA encontrados neste estudo são semelhantes aos achados 

de outros trabalhos reportados na literatura que investigavam tal biomarcador em 

população não exposta ocupacionalmente e abaixo do valor limite biológico de 

exposição de 25 µg. g-1 creatinina definido pela ACGIH (2013) para exposição 

ocupacional. 
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Gomes (2016) aplicou o mesmo método de extração e técnica de separação 

e detecção em voluntários expostos ambientalmente ao benzeno e gerou um valor 

de mediana para S-PMA de 2,56 µg g-1 de creatinina. Achado semelhante foi 

observado no estudo de desenvolvimento de método e aplicação realizado por Fan e 

colaboradores (2015), em que a mediana encontrada para grupos não expostos 

ocupacionalmente foi de 3,35 µg g-1 de creatinina.  

O estudo desenvolvido por Protano e colaboradores (2012) objetivou a 

avaliação de 395 crianças e adolescentes não expostas a fontes diretas de emissão 

de benzeno e encontrou um valor de valor de mediana de 0,62 µg g -1 de creatinina. 

Johnson e colaboradores (2007) publicou um estudo de revisão no qual avalia 

dados da exposição da população exposta não ocupacionalmente ao benzeno 

(inclusive crianças) e resumiu os níveis de S-PMA encontrado por diversos autores 

em seus respectivos países (TABELA 13). 
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TABELA 13. Níveis de S-PMA urinário encontrados em estudos realizados em 

outros países.  

País Mediana Máximo Mínimo 

Bélgica 1,53 µg g-1 Cr 19,86 µg g-1 Cr 0,28 µg g-1 Cr 

China 1,87 µg g-1 Cr 5,59 µg g-1 Cr - 

China 1,20 µg g-1 Cr 8,1 µg g-1 Cr - 

China 
0,018 mg L-1 

(NF+F) 

0,079 mg L-1 

(NF+F) 

0,002 mg L-1 

(NF+F) 

Europa e 

América do 

Norte 

0,9 µmol mol-1 Cr 

(NF) 

1,9 µmol mol-1 Cr 

(NF) 
- 

Alemanha 
1,7 µg L-1 (NF) 2,4 µg L-1 (NF) 0,9 µg L-1 (NF) 

6,1 µg L-1 (F) 11,3 µg L-1 (F) 2,2 µg L-1 (F) 

Alemanha 4,00 µg g-1 Cr 16 µg g-1 Cr - 

Países 

Baixos 

0,94 µmol mol-1 

Cr (NF) 

1,39 µmol mol-1 

Cr (NF) 
- 

1,71 µmol mol-1 

Cr (F) 

2,52 µmol mol-1 

Cr (F) 
- 

Europa 

Ocidental 

1,99 µg g-1 Cr 

(NF) 

2,86 µg g-1 Cr 

(NF) 
- 

3,61 µg g-1 Cr (F) 
5,32 µg g-1 Cr 

(NF) 
- 

(NF) Não Fumantes; (F) Fumantes  

Fonte: Adaptado de Johnson e Colaboradores (2007) 

 

Os dados de S-PMA urinário obtidos neste estudo foram agrupados em dois 

grandes grupos, no qual as amostras que tiveram níveis quantificados de S-PMA 

(n=21) foram denominados como amostras de POSITIVAS para S-PMA e o restante 

das amostras cuja os resultados não se enquadraram nos parâmetros de 

qualificação e quantificação (n= 169) foram classificadas como amostras 

NEGATIVAS para S-PMA, ou seja, com concentrações abaixo do limite de 

quantificação do método. 
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Após esse agrupamento, esses dois grupos foram associados com os 

parâmetros hematológicos através da medida de associação, razão de risco (odds 

ratio) para verificar qual foi a relação obtida entre esses dados. Para realizar tal 

análise, foram selecionados os componentes hematológicos que são amplamente 

descritos como característicos de sofrerem alteração quando há exposição ao 

benzeno, sendo estes os valores de leucócitos (<4500/mm3), V.C.M. (Acima 89 fl) e 

Neutrófilos (soma de Bastonetes com Segmentados <3000/ mm3). Sendo assim, o 

teste do Qui-quadrado foi aplicado e a razão de risco calculado e os resultados 

estão descritos na TABELA 14. 

 

TABELA 14. Razão de risco dos grupos de S-PMA sobre as alterações nos valores 

dos Leucócitos, V.C.M. e Neutrófilos.   

S-PMA 
OR (I.C. 95%) 
Leucócitos 

OR (I.C. 95%) 
V.C.M. 

OR (I.C. 95%) 
Neutrófilos 

NEGATIVO 1,00 (Ref) 1,00 (Ref) 1,00 (Ref) 

POSITIVO 0,78 (0,17-3,62) 1,29 (0,52-3,21) 2,30 (0,90-5,84) 

  

Com os resultados apresentados na tabela acima é possível observar que ter 

níveis de S-PMA urinários quantificáveis é um fator de risco para alterações nos 

valores de neutrófilos e V.C.M.. Embora não tenha sido observado associação 

estatisticamente significativa, observou-se uma tendência na associação entre os 

V.C.M. e S-PMA e Neutrófilos e S-PMA, indicando que com aumento do nível de S-

PMA, há um aumento de V.C.M. e uma diminuição de Neutrófilos. 
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Observando as frequências das patologias detectadas neste estudo, segundo 

a avaliação dos hemogramas, foi questionado se o nível de S-PMA urinário tinha 

associação com presença ou ausência nos indivíduos estudados. Sendo assim, foi 

realizado uma razão de risco dessas variáveis e conclui-se que os participantes que 

tiveram níveis de S-PMA detectáveis têm cerca de 60% mais risco de ter uma 

patologia identificadas pelos hemogramas realizados neste trabalho (desidratação, 

eosinofilia, plaquetopenia com anemia, anemia, plaquetopenia, plaquetopenia com 

eosinofilia, leucocitose, leucocitose com neutrofilia, leucopenia e leucopenia e com 

neutropenia) (TABELA 15). 

TABELA 15. Razão de risco dos grupos de S-PMA sobre as alterações 

hematológicos encontrados nesse estudo   

S-PMA 
OR (I.C. 95%) 
Alterações 

Hematológicas 

NEGATIVO 1,00 (Ref) 

POSITIVO 1,60 (0,64- 4,02) 

  

Os valores encontrados neste trabalho são concordantes com os achados na 

literatura e corroboram que as alterações hematológicas observadas neste estudo 

podem estar associadas com a exposição ao benzeno mesmo em níveis baixos, 

como descrito também por outros autores (Johnson 2007; LAN et al., 2004; YE et 

al.2015; ATSDR, 2007; FUSTINONI, 2012).  

Foi realizado também a razão de risco de algumas outras variáveis que 

permitiram a identificação qualitativa de possíveis fontes de exposição ao benzeno, 
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como a manipulação de gasolina e outros solventes, com os níveis de S-PMA 

urinário. Observou-se que a manipulação de gasolina e de outros solventes aumenta 

12% e 41%, respectivamente, o risco de terem níveis S-PMA urinários passíveis de 

serem quantificados. Estes resultados eram esperados uma vez que a gasolina 

contém benzeno na sua composição e os tipos de solventes utilizados não foram 

classificados quanto a sua natureza. 

 

V.1.2.3. Análises Moleculares 

IV.1.2.3.1. Determinação dos polimorfismos 

No presente trabalho foram estudados os polimorfismosgenéticos  de duas 

enzimas de metabolizaçãodo benzeno,  CYP2E1 1293 G>C e  NQO1  609 C>T, 

através da genotipagem por r PCR em tempo real. As FIGURAS 20 e 21 apresentam 

gráficos com os resultados da genotipagem das amostras para CYP2E1 1293 G>C e 

NQO1609 C>T, respectivamente.  
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FIGURA 20. Gráfico mostrando o resultado da genotipagem das amostras 

para o polimorfismo CYP2E1 -1293 G>C.. Em azul, no eixo X: genótipo 

homozigoto C/C; em vermelho: genótipo heterozigoto G/C; em verde, no eixo 

Y: genótipo homozigoto G/G. Os controles negativos são representados pelo 

círculo preto e o “x” indica as amostras que não amplificaram na reação. 
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FIGURA 21. Gráfico mostrando o resultado da genotipagem das amostras 

para o polimorfismo NQO1  609 C>T Em azul, no eixo X: genótipo homozigoto 

C/C; em vermelho: genótipo heterozigoto C/T; em verde, no eixo Y: genótipo 

homozigoto T/T . Os controles negativos são representados pelo círculo preto. 

 

Os resultados da genotipagem são apresentados sob a forma de gráficos. Na 

interpretação do gráfico, cada amostra é representada por um ponto que se distribui 

no plano cartesiano e, de acordo com sua localização, é possível identificar os 

portadores do genótipo homozigoto selvagem, os heterozigotos e os homozigotos do 

alelo variante. 

Os eixos dos gráficos são constituídos pelos alelos selvagem (eixo X) e 

variante (eixo Y), revelados pelas  sondas alelo-específicas VIC (selvagem) e  FAM 
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(variante).  No gráfico 18,que apresenta a genotipagem do CYP2E1 -1293 G>C, no 

eixo X, está o alelo selvagem C e no eixo Y, o alelo variante G. Enquanto, na 

genotipagem do NQO1 609 C>T, mostrada no gráfico 19, tem-se o alelo selvagem C 

no eixo X e o variante T no eixo Y. 

Ao analisar cada amostra individualmente, o gráfico gerado apresenta as 

curvas das sondas alelo-específicas VIC (verde) e FAM (azul)l, além da curva ROX 

(vermelha) que é a linha de Referência passiva e exerce o papel de linha de base 

indicativa de amplificação dos alelos pesquisados. Quando uma única curva se faz 

presente acima da ROX, seja VIC ou FAM, o genótipo é homozigoto, como mostrado 

nos gráficos das FIGURAS 22 e 23. Já quando se observa a presença das duas 

curvas VIC e FAM, como no gráfico da FIGURA 24, o genótipo é heterozigoto. 
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FIGURA 22. Gráfico do resultado da genotipagem do polimorfismo CYP2E1 -

1293 G>C de uma amostra. Única curva acima da ROX, referente à sonda 

VIC: genótipo selvagem homozigoto (CC). 
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FIGURA 23. Gráfico do resultado da genotipagem do polimorfismo NQO1 609 

C>T de uma amostra. Única curva acima da ROX, referente à sonda FAM: 

genótipo variante homozigoto (GG).  
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FIGURA 24. Gráfico do resultado da genotipagem do polimorfismo CYP2E1 -

1293 G>C de uma amostra. Duas curvas acima da ROX, referentes às 

sondas VIC e FAM: genótipo heterozigoto (CG). 
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IV.1.2.3.2. Frequências genotípicas e alélicas dos polimorfismos CYP2E1 

-1293 G>C  e NQO1 609 C>T na população estudada 

 

As frequências genotípicas e alélicas obtidas a partir da genotipagem das 

amostras da população são apresentadas na TABELA 16.  

 

TABELA 16. Frequências genotípicas e alélicas dos polimorfismos CYP2E1 -1293 

G>C e NQO1 609 C>T na população estudada. 

 

Frequências  CYP2E1 % (n) NQO1 % (n) 

Genotípica 

GG  93 (176) CC 57 (108) 

GC   7 (14) CT 38 (73) 

CC  0 (0) TT 5 (9) 

Alélica 
G 0,96 C 0,76 

C 0,04 T 0,24 

 

A distribuição  alélica e genotípica encontrada neste estudo é semelhante a 

de outros estudos que avaliaram os mesmos polimorfismos em populações 

submetidas a diversas concentrações de exposição ocupacional e ambiental ao 

benzeno (WAN et al., 2002; NEBERT et al., 2002; MITRI et al., 2015; GATTÁS et al., 

2000; ROSSINI et al., 2002; CANALE et al., 2004; ROSSINI et al., 2006; SILVA et 

al., 2008; MACIEL et al., 2009; SILVEIRA et al., 2010; PINHEIRO et al., 2013). A 

distribuição dos genótipos mostrou-se em desvio de Hardy-Weinberg para os genes 

NQO1 e CYP2E1.  
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A literatura apresenta diversos trabalhos de investigação de genes 

codificantes de enzimas metabólicas candidatos à susceptibilidade a substâncias 

tóxicas e doenças relacionadas (MITRI, 2016; SEATON et al., 1994; DOUGHERTY 

et al., 2008, WANG et al., 2012; ROSS, 2005; NEBERT et al., 2002). A maior ou 

menor suscetibilidade para o desenvolvimento de certas patologias, devido a 

diferenças no metabolismo determinadas por variabilidade genética tem sido tem 

sido cada vez mais estudada.   

A fim de avaliar a relação entre os dados os e os parâmetros hematológicos 

obtidos neste estudo, foi realizado teste de medidas de associação (razão de risco) 

Para tanto, foram selecionadas alterações hematológicas reconhecidamente 

relacionadas ao benzenismo (BRASIL, 2003), sendo estas  valores de leucócitos 

(<4500/mm3), V.C.M. (Acima 89 fl) e, principalmente neutrófilos (<3000/ mm3). 

Sendo assim, o teste do Qui-quadrado foi aplicado e a razão de risco calculada, 

cujos resultados estão descritos na TABELA 17. 
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TABELA 17. Razão de risco dos genótipos homozigoto e heterozigoto dos alelos 

variantes do CYP2E1-1293 G>C e NQO1 609 C>T sobre as alterações nos valores 

de leucócitos, V.C.M. e neutrófilos.   

Genótipo 
OR (I.C. 95%) 
Leucócitos 

OR (I.C. 95%) 
V.C.M. 

OR (I.C. 95%) 
Neutrófilos 

CYP2E1 1293 G>C    

GG 1,00 (Ref) 1,00 (Ref) 1,00 (Ref) 

GC 1,30 (0,27-6,23) 1,76 (0,57-5,46) 0,70 (0,23-2,17) 

NQO1 609 C>T    

CC 1,00 (Ref) 1,00 (Ref) 1,00 (Ref) 

CT, TT 1,11 (0,45-2,71) 1,06 (0,60-1,89) 0,71 (0,40-1,28) 

  

Nos  resultados apresentados na tabela acima é possível observar que ser 

portador do alelo variantepode ser um fator de risco para alterações nos valores de 

leucócitos e V.C.M., apesar de não ter tido significância estatística, provavelmente 

pelo  reduzido tamanho de amostra populacional. Os valores encontrados neste 

trabalho são semelhantes àqueles obtidos em outros estudos que também 

observaram o aumento no risco para as mesmas alterações hematológicas na 

presença do alelo variante (WAN et al., 2002; YANG et al., 2009; LI e YIN, 2006; 

ZHANG et al., 2014; KIM et al., 2007). 
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Ao avaliar  a associação entre os genótipos  de ambos polimorfismos 

estudados e as diferentes alterações hematológicas de forma agrupada  ; 

1)Eosinofilia; 2) Plaquetopenia + Anemia; 3)Anemia; 4)Plaquetopenia; 

5)Plaquetopenia + Eosinofilia; 6)Leucocitose; 7)Leucocitose e Neutrofilia; 

8)Leucopenia; e 9)Leucopenia e Neutropenia) , observa-se que a presença do alelo 

variante  do NQO1 609 C>T pode ser um fator de risco, apesar da inexistência de 

significância estatística, o que pode ser justificado pelo reduzido tamanho de 

amostra. O mesmo não foi encontrado para o polimorfismo CYP2E1 -1293 G>C. Os 

resultados são apresentados na TABELA 18. 

 

TABELA 18. Razão de risco dos genótipos do CYP2E1 -1293 G>C e NQO1 609 

C>T sobre as alterações hematológicas.   

Genótipo 
OR (I.C. 95%) 

Alterações Hematológicas 

CYP2E1 1293 G>C  

GG 1,00 (Ref) 

GC 0,79 (0,24-2,64) 

NQO1 609 C>T  

CC 1,00 (Ref) 

CT, TT 1,19 (0,65-2,19) 
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Ye e colaboradores (2015) também observaram que a presença do alelo 

variante confere uma maior suscetibilidade para alterações hematológicas 

relacionadas ao benzenismo. Ou seja, os participantes que eram portadores do 

genótipo CC apresentaram uma redução na contagem das células brancas. Esse 

achado corroborou com o trabalho realizado por Wan e colaboradores (2002), no 

qual foi descrito que para a CYP2E1 -1293, o genótipo CC confere maior 

suscetibilidade em relação à intoxicação por benzeno - benzenismo. Além disso, o 

mesmo estudo observou a elevação do risco no desenvolvimento da leucemia 

linfoblástica aguda em indivíduos heterozigotos.  

A associação do alelo variante dos dois polimorfismos analisados com o risco 

para o desenvolvimento da hematoxicidade do benzeno, frente à exposição, também 

foi encontrada nos estudos realizado por YANG e colaboradores (2009) e de LI e 

YIN (2006).  

ZHANG e colaboradores (2014), avaliaram a influência dos polimorfismos 

genéticos sobre a frequência de formação de micronúcleos em trabalhadores da 

indústria de calçados expostos a benzeno, e encontraram um pequeno aumento do 

risco para  formação de micronúcleo em indivíduos portadores do  alelo variante.  

Os trabalhos descritos na literatura que objetivaram o estudo do polimorfismo da 

região promotora do gene CYP2E1 em -1293 (sítio de restrição RsaI) justificam que 

a forma variante está associada ao aumento da atividade enzimática e ao maior 

risco para o desenvolvimento de leucemia, provavelmente devido à maior produção 

de intermediários tóxicos (MITRI et al., 2015; SEATON et al., 1994; DOUGHERTY et 

al., 2008, WANG et al., 2012). Enquanto, a presença do alelo variante do gene 

NQO1 determina  a diminuição da ação protetora da enzima, devido à menor 
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atividade enzimática e, consequente acúmulo de metabólitos tóxicos (ROSS, 2005; 

NEBERT et al., 2002; ROSS, 2005).  
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CAPÍTULO V: CONCLUSÃO 
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V.1. Conclusão 

O presente trabalho realizou uma caracterização biológica e sócio econômica 

desta região, evidenciando a real situação de precariedade dos indivíduos 

residentes. 

Ao analisar a taxa de internação por leucemia, segundo o local de residência, 

observou-se  que a região de Duque de Caxias possuía um alto valor quando 

comparado com outras regiões. Esse achado permitiu a construção da possível 

relação da elevada exposição ao benzeno presente naquela região e o 

aparecimento de leucemia. Porém, esse desfecho tem um período de latência 

prolongado e tem origem multicausal. Sendo assim, optamos por avaliar alguns 

biomarcadores que podem ser associados à exposição ambiental ao benzeno.  

Os hemogramas obtidos nesse grupo de estudo revelaram que as principais 

alterações hematológicas encontradas podem estar relacionadas à ocorrência  de 

exposição ao benzeno, uma vez que os endereços dos indivíduos com alterações 

estavam concentrados em uma área circundada por três complexos petroquímicos. 

Porém, o protocolo existente para classificação de benzenismo não foi aplicado e 

tais alterações necessitam de maiores investigações para a confirmação da relação 

causa e efeito. 

O metabólito do benzeno analisado por LC-MS/MS neste trabalho, o ácido S-

fenilmercaptúrico, apresentou níveis semelhantes aos de outros estudos que 

avaliaram população não exposta. De acordo com os resultados encontrados, não 

há indícios de que a exposição na  região de Campos Elíseos  leve à formação  de 

níveis maiores de S-PMA quando comparada a outras regiões já estudadas. Porém, 

quando realizada a  medida de associação do S-PMA com outras variáveis, 
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observou-se que há a presença de risco conforme o aumento nos níveis de S-PMA 

urinário, ou seja, quanto maior é a presença do benzeno, maior é a ocorrência de 

alterações hematológicas e patologias a ela associadas. Entretanto, são necessários 

mais estudos na região de Campos Elíseos, incluindo mensuração de indicadores 

ambientais. 

Quanto a determinação dos polimorfismos metabólicos  CYP2E1 -1293 e 

NQO1 609 C>T foi possível verificar a frequência alélica e genotípica nesta 

população e também  a associação da presença dos alelos variantes com algumas 

alterações no hemogramas possivelmente relacionadas à exposição ao benzeno 

Sendo assim, foi possível estudar a associação da exposição ambiental ao 

benzeno com alguns biomarcadores em residentes na área do Polo Industrial de 

Campos Elíseos. Foi evidenciada também a necessidade de realização de novos 

estudos nesta região e em outras regiões para que haja a possibilidade de 

comparação entre os níveis desses e outros biomarcadores com os níveis 

ambientais de benzeno. 
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ANEXO A: Parecer do Comitê de Ética em Pesquisa da ENSP/FIOCUZ 
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ANEXO B: Termo de Consentimento Livre e Esclarecido 

 

                                               
 

 

 

 

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO (TCLE) 

 
Prezado participante, 

 Você está sendo convidado(a) a participar da pesquisa “Avaliação da exposição 

ambiental ao benzeno em moradores da área sob influência do Pólo Industrial na região 

de Campos Elíseos, Baixada Fluminense”,  desenvolvida por Cristiane Barata Silva, 

discente de Doutorado em Saúde Pública e Meio ambiente da Escola Nacional de Saúde 
Pública Sergio Arouca da Fundação Oswaldo Cruz (ENSP/FIOCRUZ), sob orientação do 

Professor Dr. Josino Costa Moreira. 
Sobre o objetivo central  

O objetivo central do estudo é: medir a exposição ambiental ao benzeno e os possíveis 

efeitos gerados. 

Por que o participante está sendo convidado (critério de inclusão) 

O convite a sua participação se deve ao fato de morar em Campos Elíseos/ Duque de Caxias- 
RJ.  
Sua participação é voluntária, isto é, ela não é obrigatória, e você tem plena autonomia para 

decidir se quer ou não participar, bem como retirar sua participação a qualquer momento. 
Você não será penalizado de nenhuma maneira caso decida não consentir sua participação, ou 

desistir da mesma. Contudo, ela é muito importante para a execução da pesquisa.  
 
Serão garantidas a confidencialidade e a privacidade das informações por você prestadas. 

 
 
Mecanismos para garantir a confidencialidade e a privacidade 

  

Qualquer dado que possa identificá-lo será omitido na divulgação dos resultados da pesquisa, e o material será 

armazenado em local seguro. Os investigadores se obrigam a não revelar sua identidade em qualquer publicação 

resultante deste estudo. Os resultados das análises realizadas neste estudo serão fornecidos aos indivíduos 

participantes, ficando terminantemente vetada a liberação das informações con fidenciais a terceiros. 

 

A qualquer momento, durante a pesquisa, ou posteriormente, você poderá solicitar do pesquisador informações 

sobre sua participação e/ou sobre a pesquisa, o que poderá ser feito através dos meios de contato explicitados 

neste Termo. 
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Procedimentos detalhados que serão utilizados na pesquisa 

A sua participação consistirá em responder perguntas de um roteiro de questionário aos 
pesquisadores do projeto. Além disso, você usará um amostrador passivo durante o período de 
24 horas e fará exames de sangue, onde será coletado 10 mL de sangue em tubos de vidro 

com agulhas descartáveis, e de urina.  
Tempo de duração da entrevista/procedimento/experimento 

O tempo de duração da entrevista é de aproximadamente 30 minutos, e da coleta de sangue de 
aproximadamente 5 minutos e urina será coleta por você. 
Guarda dos dados e material coletados na pesquisa 

Os questionários serão armazenados, em arquivos digitais, mas somente terão acesso às 
mesmas a equipe de pesquisa.  

Ao final da pesquisa, todo material será mantido em arquivo, por pelo menos 5 anos, 
conforme Resolução 466/12 e orientações do CEP/ENSP. 
Explicitar benefícios diretos (individuais ou coletivos) ou indiretos aos participantes da 

pesquisa 

O benefício relacionado com a sua colaboração neste estudo é o de colaborar com a pesquisa 

científica a partir do aprofundamento do conhecimento do ambiente em que você habita e os 
possíveis efeitos que este exerce sobre a sua saúde, o que pode contribuir para o 
desenvolvimento de estratégias públicas de saúde mais eficientes. 

Previsão de riscos ou desconfortos   
É possível que aconteçam os seguintes desconfortos ou riscos: um ligeiro desconforto na 

coleta de sangue (semelhante à picada de um inseto), com pequena ardência no lugar onde 
este foi coletado. Na aplicação do questionário, caso haja desconforto ou constrangimento, o 
senhor pode retirar-se da pesquisa sem nenhuma penalidade. 

Sobre divulgação dos resultados da pesquisa 

Os resultados desta pesquisa serão divulgados relatórios individuais para os entrevistados, 

artigos científicos e em dissertação/tese. 
 
Este termo é redigido em duas vias (não será fornecida cópia ao sujeito, mas sim outra via), 

sendo uma para o participante e outra para o pesquisador. Todas as páginas deverão ser 
rubricadas pelo participante da pesquisa e pelo pesquisador responsável (ou pessoa por ele 

delegada e sob sua responsabilidade),com ambas as assinaturas apostas na última página.  
 
Em caso de dúvida quanto à condução ética do estudo, entre em contato com o Comitê de 

Ética em Pesquisa da ENSP. O Comitê de Ética é a instância que tem por objetivo defender os 
interesses dos participantes da pesquisa em sua integridade e dignidade e para contribuir no 

desenvolvimento da pesquisa dentro de padrões éticos. Dessa forma o comitê tem o papel de 
avaliar e monitorar o andamento do projeto de modo que a pesquisa respeite os princípios 
éticos de proteção aos direitos humanos, da dignidade, da autonomia, da não maleficência, da 

confidencialidade e da privacidade. 
 

Tel e Fax - (0XX) 21- 25982863 
E-Mail: cep@ensp.fiocruz.br 
http://www.ensp.fiocruz.br/etica 

Endereço:     Escola Nacional de Saúde Pública Sergio Arouca/ FIOCRUZ, Rua Leopoldo 
Bulhões, 1480 –Térreo - Manguinhos - Rio de Janeiro – RJ - CEP: 21041-210 

 
 
__________________________________________________ 

mailto:cep@ensp.fiocruz.br
http://www.ensp.fiocruz.br/etica
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Nome e Assinatura do Pesquisador – Cristiane Barata Silva 
Contato com o pesquisador responsável: 

Tel: (21)2598-2967 

e-mail: cristianebarata@hotmail.com 

Rio de Janeiro,____de_______________de______ 

 
Declaro que entendi os objetivos e condições de minha participação na pesquisa e concordo 

em participar. 
 

_________________________________________ 

Assinatura do participante da pesquisa 
Nome do participante: 
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ANEXO C: Questionário 

                  

 

AVALIAÇÃO DA EXPOSIÇÃO AMBIENTAL AO BENZENO EM MORADORES DA ÁREA SOB INFLUÊNCIA 

DO PÓLO INDUSTRIAL NA REGIÃO DE CAMPOS ELÍSEOS, BAIXADA FLUMINENSE 

 

1-Identificação: ________________               2-Data:___/___/___ 

3-Nome:______________________________________________________________________________ 

4-Data de nascimento: ___/____/____            5-Idade: _____           6-Sexo:  • 1-feminino     • 2-masculino 

7-Endereço: ___________________________________________________________________________ 

8-Cidade:____________________________  9-Estado: ____________  10-CEP: ____________________ 

11-Telefone: ____________________          12-Telefone para contato: ____________________________ 

13-Há quanto tempo mora na localidade?__________________________________________________ 

13.1- Onde morava antes? _______________________________________________________________ 

14-Naturalidade (cidade onde nasceu): _____________________________________________________ 

15-Raça/Etnia: 

• 1-Branco         • 2-Negro         • 3-Mestiço         • 4-Asiático         • 5-Índio 

16- Estado Conjugal: 

• 1-Solteiro         • 2-Casado         • 3-Separado         • 4-Divorciado         • 5-Viúvo 

17- Escolaridade: 

• 1- 1ª à 4ª série         • 2- 5ª à 8ª série         • 3-2° grau         • 4-Superior 

18- O Sr.(a) tem algum problema de saúde atualmente? 

• 1- Sim         • 2- Não 

18.1- Se SIM, qual? 

• 1- Problemas cardiovasculares         • 2- Neoplasias malignas (câncer)       

• 3- Alteração no exame de sangue. Quais?__________________________________________________ 

• 4- Outros:___________________________________________________________________________ 
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19- O Sr.(a) teve algum problema de saúde no último ano? 

• 1- Sim         • 2- Não 

19.1- Se SIM, qual? 

• 1- Problemas cardiovasculares         • 2- Neoplasias malignas (câncer)       

• 3- Outros:___________________________________________________________________________ 

20-Sr.(a) trabalha? 

• 1- Sim         • 2- Não 

20.1-Que tipo de trabalho?_______________________________________________________________ 

20.2- Local do trabalho: 

• 1-Dentro de casa            • 2-Fora de casa. Onde:_____________________________________________ 

21-Você já trabalhou antes? 

• 1- Sim         • 2- Não 

21.1-Que tipo de trabalho Sr.(a) fazia? _____________________________________________________ 

22- Normalmente, nas horas de folga, onde Sr.(a) passa a maior parte do seu tempo? 

• 1-  no interior de sua residência      • 2-  no quintal   • 3- na rua de sua residência   • 4- em seu bairro   • 5- 

fora do município de sua residência  • 6- outros 

23- Quantas horas por dia, em média, Sr.(a) fica em sua residência nos dias da 

semana?______________________________________________________________________________ 

24-Sr.(a) faz algum trabalho extra durante as horas de folga? 

• 1- Sim         • 2- Não 

24.1-Que tipo de trabalho? ______________________________________________________________ 

25-Idade que começou a trabalhar: ___________ anos  

26- Manipulou que tipo de substâncias químicas (antes e/ou durante a jornada de trabalho)? 

• 1- vernizes e tintas     • 2-colas    • 3-produtos l impeza         • 4-gasolina                            •5-

outros solventes ____________________________________________________________________ 

27-  Fumo: 

• 1- Sim         • 2- Não 
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27.1- Se SIM:  

Número de cigarros fumados durante o dia:  

• 1-  10 ou menos        • 2-  11 a 20        • 3- 21 a 30           • 4- 31 ou mais 

27.2- Se NÃO: 

Já fumou?__________  Por quanto tempo?____________          Quanto tempo parou?__________ 

27.3- Alguém da sua residência fuma? • 1- Não         • 2- Sim Em que local?_________________ 

28- Faz uso de alguma substância entorpecente il ícita? 

• 1- Sim         • 2- Não 

29- Bebida Alcoólica: 

• 1- Sim         • 2- Não 

29.1-Se SIM, que tipo de bebidas alcoólicas Sr.(a) costuma beber? 

 • 1-  cerveja       • 2-  vinho       • 3- destilados        • 4- outros 

29.2- Se SIM, com que frequência? 

• 1-  1x/semana        • 2-  3x/semana         • 3- Mais vezes/ semana 

30- Consome qual tipo de alimento? 

• 1-  refrigerante        • 2-  biscoito       • 3- l inguiça         • 4- enlatados    

 • 5- outros industrializados:______________________________________________________________ 

30.1- Com que frequência? 

• 1-  1x/semana         • 2-  3x/semana        • 3- Mais vezes/ semana 

31- Como realiza o cozimento de seus alimentos? 

• 1-fogão a gás de rua         • 2-fogão a gás de botijão          • 3-fogão à lenha                     

• 4- outra:__________________________________________ 
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32-  

 
Pessoas que moram na 

residência 
Sexo Profissão Idade Escolaridade Fuma 

1       

2       

3       

4       

5       

6       
7       

8       

9       

10       

 

33- Forma de moradia: 

• 1-  alugada  • 2-  cedida   • 3- própria   • 4- outra:___________________________________________ 

34- Tipo de casa: 

• 1-  alvenaria  • 2-  madeira   • 3- mista   • 4- outra:__________________________________________ 

35- Número de cômodos na moradia: 

• 1-  até 5      • 2-  de 6 a 10        • 3- acima de 10 

36- Quantas janelas e portas tem na moradia: 

• 1-  até 3      • 2-  de 4 a 10        • 3- acima de 10 

36.1- Estas são abertas com qual frequência? 

• 1-  todo dia      • 2-  3x/semana        • 3- 1x/semana     • 4- Menos 

36.2- Por quanto tempo estas ficam abertas? 

• 1-  0 a 4 horas      • 2-  5 a  9 horas       • 3- 10 a 14 horas     • 4- 15 a 19 horas   • 4- 20 a 24 horas 

37- Qual a renda familiar total: 

• 1-  menor que 2 salários mínimos   • 2-  De 3 a 5 salários mínimos   • 3- De 5 a 10 salários mínimos     

• 4-Mais de 10 salários mínimos 

38- Tem energia elétrica l igada na casa? 

• 1- Sim         • 2- Não 

38.1- Se NÃO, como ilumina sua residência?_________________________________________________ 

39- A residência está l igada à rede de abastecimento de água? 

• 1- Sim         • 2- Não 
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40- Existe coleta pública domiciliar do lixo na região? 

• 1- Sim         • 2- Não 

40.1- Se NÃO, o que/como faz com o lixo: 

• 1-  compostagem   • 2-  deixa ao redor da casa   • 3- enterra   • 4-joga no rio   • 5-queima                       • 6-

recicla        • 7-outros: _______________________________________________________________ 

41- Usa em sua residência produtos químicos que pode fazer mal à saúde da sua família? 

• 1- Sim         • 2- Não 

42- Alguém em sua casa já passou mal por usar a lgum produto químico? 

• 1- Sim         • 2- Não 

43- Na sua cidade existe problema de poluição? 

• 1- Sim         • 2- Não 

44- O Sr.(a) sente algum mal estar relacionado a odor desagradável? 

• 1- Sim         • 2- Não         • 3- Não Sabe 

44.1- Se SIM, o odor relatado é similar a: 

• 1-  Gases         • 2-  Lixo         • 3- esgoto         • 4- Não Sabe identificar que cheiro é 

45- Em alguma situação específica? Quando? 

• 1-  Chove       • 2- Está muito seco      • 3- Em mais de uma situação  • 4- Faz frio                                         • 5- Faz 

calor          • 6-  Constantemente 

46- Localização da fonte de emanação do odor relatado: 

• 1- Dentro do domicíl io      • 2-Fora do domicíl io       • 3-Não sabe relatar 

 

Amostrador passivo: Tempo inicial..................horas 

Tempo final.....................horas 

 

OBSERVAÇÃO:_______________________________________________________________________________

___________________________________________________________________________________________

_________________________________________________________________________ 

 

Entrevistador: 

_________________________________________________________ 
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ANEXO D: Cartilha distribuída à população 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

                               
 
 

Você está sendo convidado(a) a participar da pesquisa “Avaliação da 

exposição ambiental ao benzeno em moradores da área sob influência do 

Pólo Industrial na região de Campos Elíseos, Baixada Fluminense”,  

desenvolvida por Cristiane Barata Silva e Josino Costa Moreira da Escola 
Nacional de Saúde Pública Sergio Arouca da Fundação Oswaldo Cruz 

(ENSP/FIOCRUZ). 

Este projeto vai medir se cada um dos participantes está contaminado pelo 
benzeno, substância capaz de provocar vários problemas de saúde e inclusive o 

câncer. Serão feitos exames de sangue e de urina para determinar se está 
ocorrendo ou se pode vir a ocorrer efeitos sobre a saúde dos participantes, e 

possivelmente de todos os moradores da região. 

Você está sendo convidado por morar em Campos Elíseos/ Duque de Caxias- 
RJ, próximo à refinaria Duque de Caxias e a outras indústrias químicas. A 

participação é totalmente voluntária e você pode desistir a qualquer momento. 
O benefício a ser obtido com este projeto está relacionado com o conhecimento 
do seu estado de saúde e, em caso de identificado algum problema  orientá-lo e 

encaminhá- lo para tratamento. 
 

 
 

Contato com o pesquisador responsável: 
Cristiane Barata/ Josino Moreira 
Tel: (21)2598-2967/2598-2968 

e-mail: cristianebarata@hotmail.com 

josinocm@fiocruz.br 
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ANEXO E: Resultado dos níveis de S-PMA dos participantes deste estudo 

 

Identificação 

do CESTEH 

Concentração de 

S-PMA ng mL-1 

Creatinina mg 

dL-1 

Concentração de S-PMA/ 
Creatinina (ng mg-1 de 

creatinina) 

2016/0596 3,59 281,99 1,272 

2016/0607 2,88 150,85 1,908 

2016/0630 2,02 196,05 1,029 

2016/0636 5,02 153,75 3,263 

2016/0645 3,20 204,83 1,564 

2016/0659 2,12 238,97 0,887 

2016/0712 15,14 189,17 8,005 

2016/0722 1,91 76,08 2,517 

2016/0801 2,08 86,92 2,387 

2016/0804 2,04 102,35 1,990 

2016/0805 1,91 166,72 1,148 

2016/0811 1,92 69,25 2,772 

2016/0843 1,89 139,50 1,356 

2016/0848 1,91 95,15 2,009 

2016/0870 1,91 111,19 1,717 

2016/0917 2,22 225,14 0,986 

2016/0918 1,95 184,14 1,058 

2016/0920 1,97 223,15 0,883 

2016/0923 1,92 241,93 0,796 

2016/0925 2,34 243,06 0,964 

2016/0926 2,27 172,16 1,317 
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RESUMO 

Campos Elíseos, Duque de Caxias, RJ, acomoda o maior complexo industrial da América 

Latina: a segunda maior petroquímica do país (REDUC), um polo gás-químico, uma usina 

termelétrica e cerca de 50 outras indústrias. Embora em 2015 o município de Duque de 

Caxias registrasse o 6° maior PIB no ranking nacional e o 2° maior do Estado, possuía um 

IDH de 0,753 e o 52º lugar no Estado. O objetivo do presente trabalho foi avaliar a 

vulnerabilidade dos moradores desta região frente à exposição ambiental por contaminantes 

químicos e a carência de políticas públicas em saúde. O grupo de estudo foi formado por 190 

adultos residentes em Campos Elíseos que realizaram hemogramas para avaliações clínicas. 

Todos os participantes declararam não terem acesso à água tratada, nem a saneamento básico. 

33% apresentaram alterações hematológicas características de certas patologias, dos quais a 

maioria das casas localizava-se no entorno indústrias. Apesar de Duque de Caxias ser um 

município com elevada arrecadação tributária, investimentos básicos em Campos Elíseos não 

têm sido realizados, o que pode potencializar a condição de vulnerabilidade da população 

residente já exposta à contaminação ambiental proveniente das indústrias da região e aos 

consequentes agravos à saúde s resultantes. 

Palavras- chave: Vulnerabilidade em Saúde; Saúde pública; Exposição Ambiental; Indústria 

Petroquímica. 

ABSTRACT 

Campos Elíseos, Duque de Caxias, RJ, accommodates the largest industrial complex in Latin 

America, the second largest petrochemical company in the country (REDUC), a gas-chemical 

pole, a thermoelectric plant and about 50 other industries. Although in 2015 the Duque de 

Caxias municipality registered the 6th highest GDP in the national ranking and the 2nd 

highest in the state, it had an HDI of 0.753, 52nd in the state. The aim of the present study 

was to evaluate the vulnerability of residents in this region, especially those related to 
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environmental exposure by chemical contaminants. The study group was formed by adults 

who lived in Campos Elíseos for at least 3 months and comprised 190 residents who 

volunteered blood for clinical evaluations. All participants stated that they had no access to 

treated water or basic sanitation. About 98% of the participants stated that the region is 

polluted. Regarding the hemograms, 33% presented characteristic alterations of certain 

pathologies. Most of the houses of individuals with hematological alterations were located in 

a region surrounded by industries. Although Duque de Caxias is a municipality with high tax 

revenues, basic investments at Campos Elíseos are carried out, exposing the resident 

population to environmental contamination and consequent health problems. 

 Key-words: Vulnerability in Health; Public health; Environmental Exposure; Petrochemical 

industry. 

 

 

 

 

 

 

 

 

INTRODUÇÃO 

A exposição a substâncias químicas atualmente ocupa uma posição de destaque devido 

ao fato do crescente número de registro de patologias a ela relacionadas, no sistema público 

de saúde. Sendo assim, o presente cenário se configura como uma questão preocupante para a 

Saúde Pública1.  
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A presença de xenobióticos no ambiente é a principal via de exposição da população 

em geral, visto que tais substâncias se fazem presentes no ar, nos alimentos e na água 

utilizada rotineiramente2-4. A concentração atmosférica dos contaminantes varia conforme a 

localização de suas potenciais fontes emissoras, ou seja, locais próximos ou com aglomeração 

de várias fontes, tanto as pontuais como as difusas, apresentam concentrações mais elevadas5-

7. Sendo assim, os moradores que residem ou trabalhem no entorno destes ambientes, como os 

das indústrias químicas, de postos de gasolinas, rodovias com alto fluxo de veículos, oficinas 

mecânicas e de exploração petrolífera estão sujeitos a uma exposição ambiental com 

concentrações mais elevadas de contaminantes8,9. 

A região de Campos Elíseos, situado no município de Duque de Caxias, Baixada 

Fluminense do Estado do Rio de Janeiro (Figura 1), acomoda o Polo Industrial de Campos 

Elíseos (PICE), maior complexo industrial da América Latina composto pela segunda maior 

petroquímica do país (REDUC), um polo gás-químico, uma usina termelétrica e cerca de 50 

outras indústrias. Os principais segmentos industriais localizados nesta região são o químico, 

o petroquímico, o metalúrgico, o gás e o plástico, o que mostra a grande diversidade de 

produtos e insumos produzidos/consumidos, destacando o benzeno como produto e insumo 

utilizado no processo produtivo das diferentes indústrias10. 

                        

Figura 1. Mapa representativo do Estado do Rio de Janeiro. Em destaque o mapa de Duque 

de Caxias e, a região circulada, Campos Elíseos. 
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 Este pólo possui 26 empresas petroquímicas, transformadoras e termoelétricas e é o 

segundo pólo industrial da Região Metropolitana e do Estado do Rio de Janeiro, respondendo 

por 27,1% do valor da produção estadual, sediando aproximadamente 5,2% das empresas do 

estado e cerca de 7% das empresas da Região Metropolitana. Com o custo de US$ 1,08 

bilhão, o pólo pode produzir anualmente 540 mil toneladas de polietilenos, dentre outros 

produtos e sua implantação está trazendo empresas transformadoras de plástico para a cidade 

e toda a região10. 

 Em torno da REDUC (produção de combustíveis, nafta, GPL, etc.), surgiu uma série 

de indústrias químicas, algumas de grande porte e associadas à refinaria como a 

PETROFLEX, NITRIFLEX, e outras independentes, além de um conjunto de médias e 

pequenas empresas produtoras de resinas, tintas, velas, parafinas e outros produtos 

químicos10. 

 Atualmente também é possível observar que alguns segmentos industriais vêm 

ganhando importância, como é o caso das confecções, indústria moveleira e a de alimentos, 

de tal forma que se pode considerar que, com exceção do complexo da Petrobrás, o parque 

industrial de Duque de Caxias é formado por médias e pequenas empresas10. 

Além da poluição originada do PICE, Campos Elíseos ainda sofre a de origem veicular 

por estar localizado às margens do trecho fluminense da rodovia BR-040 com movimento de 

cerca de 15.000 veículos/dia11. De acordo com o Projeto APELL-CE, Campos Elíseos situa-se 

na área de maior vulnerabilidade em caso de acidente industrial no PICE, dentro do perímetro 

que requer o deslocamento da população residente (Figura 2). 
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Figura 2. Delimitação gráfica da área de maior vulnerabilidade a acidentes industriais do 

PICE e localidades circunvizinhas12. 1.Marilândia; 2. Pilar; 3. Centro de Campos Elíseos; 4. 

Saraiva; 5. Ana Clara; 6.Vila Serafim; 7. Parque Império; 8. Nosso Bar; 9. Bom Retiro; 10. 

Parque Moderno. 

Embora Duque de Caxias, no ano de 2015, registrasse o sexto maior PIB no ranking 

nacional e o segundo maior do Estado, possuía um IDH de 0,753, o 52º lugar no Estado e o 

terceiro pior dentre os municípios vizinhos. Outros indicadores sugerem que as condições de 

vida são bastante desfavoráveis em todas as áreas do Município13. 

 Desta forma, o objetivo do presente trabalho foi avaliar a vulnerabilidade quanto à 

carência de serviços básicos de saúde e à exposição ambiental por contaminantes químicos 

em moradores da área sob influência do Pólo Industrial na região de Campos Elíseos, Baixada 

Fluminense- RJ. 

 

 

 

METODOLOGIA 
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O desenho utilizado para o estudo é o observacional do tipo descritivo exploratório, com 

a descrição da população residente na proximidade das indústrias petroquímicas. O tipo de 

amostragem adotada para a realização deste trabalho foi a amostragem por conveniência. Este 

estudo foi realizado no Centro de Estudo da Saúde do Trabalhador e Ecologia Humana 

(CESTEH) e obteve aprovação pelo Comitê de Ética da ENSP (Parecer nº 971.927, CAAE: 

40514415.0.0000.5240).  

O grupo de estudo foi formado por indivíduos que residiam até 1000 metros de distância 

do pólo petroquímico na região de Campos Elíseos. Este foi composto por adultos de idade 

igual ou superior a 18 anos, de ambos os  sexos , de diferentes faixas etárias e etnias e que 

residiam em Campos Elíseos há pelo menos 3 meses.  

 Os moradores que concordaram em participar da pesquisa /estudo assinaram o termo 

de consentimento, conforme exigência do Ministério da Saúde, Resolução No 466/201214 

sobre pesquisa envolvendo seres humanos. 

No primeiro momento, o morador respondeu um questionário semi estruturado com 

objetivo de  caracterizar a exposição e obter informações relativas  a aos hábitos alimentares, 

rotina diária, condições de moradia, histórico de saúde e doença, dentre outras. Foram 

levantadas também, informações para identificação de fatores de confundimento do estudo. 

Os dados coletados foram analisados a fim de investigar possíveis  associações exposição-

desfecho; e por fim, caracterizar o risco ao qual estes moradores estão submetidos no 

ambiente em que habitam. 

As amostras sanguíneas, foram coletadas em tubos à vácuo com anticoagulante, em 

uma alíquota de aproximadamente 4 mL de sangue para cada participante e o hemograma foi 

realizado no Laboratório de Diagnóstico, Ensino e Pesquisa (LADEP) do Centro de Saúde 

Escola Germano Sinval Faria (CSEGSF). 
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RESULTADOS E DISCUSSÃO 

 

A população recrutada e incluída no estudo foi formada pelos moradores que se 

voluntariaram, responderam ao questionário e forneceram amostra de sangue para análise, 

totalizando um tamanho amostral de 190 indivíduos. Ao final, 194 moradores da região se 

voluntariaram para participar, porém 4 indivíduos não tiveram amostra sanguínea satisfatória 

para a realização da análise. Logo, o presente trabalho teve um tamanho amostral de 190 

pessoas.   

Perfil da população 

Ao traçar um perfil quanto ao gênero e idade da população avaliada, foi possível 

observar a predominância feminina na participação do estudo (72%). Ao analisar a idade da 

população alvo, observou-se que a média foi de 55 anos com variação de 20 a 86 anos. A 

Figura 3 representa graficamente a distribuição etária desta população. 

 

 

FIGURA 3. Representação gráfica da distribuição da população alvo em faixas etárias. 
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A classificação de cada indivíduo na variável etnia foi realizada no momento da 

entrevista por auto-declaração do participante. Observou-se que a maioria (47%) se declarou 

Parda e que cerca de 4% não souberam ou não quiseram se classificar em uma das categorias 

apresentadas. 

Durante a realização deste trabalho, foi relatado pelos moradores que o distrito de 

Campos Elíseos não possuía número de escolas públicas suficientes para atender toda a 

população e que o acesso ao ensino profissionalizante era inexistente. Sendo assim, para ter 

acesso à educação, os moradores têm que se deslocar para outras regiões com disponibilidade 

de vagas ou ingressar no sistema privado de educação. 

Apesar dessa dificuldade, cerca de 38% dos entrevistados declararam ter cursado ou 

estarem cursando o Ensino Médio e apenas 6% se classificou como analfabeto funcional ou 

sem alfabetização. Ao comparar esse valor com a porcentagem de analfabetismo nacional, 

observa-se que Campos Elíseos apresenta índice menor que a população brasileira no geral, 

para a qual, segundo o MEC, é de cerca de 9%15. Em relação ao ensino superior, apenas 9% 

teve ou tem acesso a essa etapa da educação, o que pode estar relacionado com a carência de 

instituição básica de ensino com qualidade que permita o acesso dos alunos egressos de 

instituições públicas em universidades.     

Em relação à ocupação, cerca de 64% da população avaliada encontra-se sem trabalho, 

sendo uma pequena parcela desses formada por aposentados, mas a maioria desempregados. 

Ao questionar a ocupação anterior, nos casos que se declararam desempregados, foi 

observado que diversos indivíduos trabalhavam no pólo petroquímico da região e devido à 

crise econômica, redução de gastos e carência de qualificação perderam seus empregos, e até 

o momento do estudo ainda não tinham conseguido uma recolocação no mercado de trabalho.  
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A avaliação das condições sócio econômicas foi realizada com análise de um conjunto 

de variáveis, como renda familiar, tipo e constituição estrutural da moradia, número de 

moradores e de cômodos em cada residência.   

A renda familiar desta população  foi, em média, menor ou igual a R$ 1760,00, o que 

representa dois salários mínimos. Sendo que na maioria das vezes a única fonte de renda da 

residência era oriunda da aposentadoria do patriarca/matriarca ou de auxílio fornecido pelo 

governo nos casos de desemprego e programas sociais. Segundo relatado por 33% dos 

participantes, a média de moradores de cada residência sustentado por tal renda era de quatro 

pessoas.  

Em relação ao número de cômodos existentes em cada moradia, foi observado que 

cerca de 55% declararam que em sua residência tinha de 6 a 10 cômodos, incluindo nessa 

contagem cozinha, banheiro, quarto e sala. Quando se realizou o cálculo da densidade de 

moradores por cômodos, verificou-se que a maioria dos domicílios possuía até 0,5 moradores 

por cômodos. Este dado foi concordante com o obtido no CENSO 2010 para o Estado do Rio 

de Janeiro, para a região da Baixada Fluminense e para o município de Duque de Caxias16.  

Quanto à constituição estrutural das residências, cerca 100% dos entrevistados 

descreveram sua moradia como sendo de alvenaria e cerca de 90% disseram morar em casa 

própria. Apesar de se tratar de uma região carente, que sofre com restrições de diversos 

serviços de urbanização, não foram observadas casas construídas precariamente com restos de 

madeira ou papelão.  

Durante a aplicação dos questionários, diversos relatos foram obtidos quanto a atuação 

do poder público na qualidade de vida desses moradores. Foi observado que tanto a energia 

elétrica quanto a coleta pública de lixo se faz presente na totalidade das residências dos 

participantes. Ao contrário deste cenário, o fornecimento de água pela empresa responsável 

por tal serviço, CEDAE, é ausente. Como alternativa, a população buscou acesso à água 
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através da construção de poços artesianos ou por conexão direta às tubulações contendo água 

destinada ao resfriamento das caldeiras da REDUC/ PETROBRAS.  

A origem da água consumida pelos moradores de Campos Elíseos traz um agravante 

sobre a vulnerabilidade desta população, uma vez que a água de resfriamento de caldeira e de 

poços artesianos possuem características físico, químicas e biológicos que as tornam 

impróprias para o consumo humano17,18. Segundo AYACH e colaboradores (2012)19, uma 

grave conseqüência do consumo deste tipo de água não tratada, pela ingestão direta ou para 

cozimento dos alimentos e banho, é o aumento da incidência de doenças relacionadas à 

veiculação hídrica que, juntamente com a ausência de saneamento básico, se torna um 

problema de saúde pública, geralmente negligenciado pelo poder público.  

No questionário abordamos o estado de saúde atual e do ano anterior de cada 

participante sob a forma de auto declaração e sem a comprovação da existência da patologia. 

Cerca de 66% dos moradores declararam ter algum tipo de problema de saúde no momento, 

sendo a hipertensão, diabetes e alterações tireodianas, as mais citadas. Quanto ao adoecimento 

referente ao ano anterior (relativo ao ano de 2015), cerca de 62% reportaram a ausência de 

morbidades relevantes.  

Um relato pertinente dos participantes foi a dificuldade de acesso ao sistema público 

de saúde, pois, segundo eles, o posto de saúde do distrito encontra-se carente de atendimento 

médico e de instrumentos para realização de exames, sendo muito extensa a fila de espera 

para obtenção de qualquer tipo de atendimento e serviço. Por conta disso, uma alternativa 

encontrada pelos moradores de Campos Elíseos foi a busca de tais serviços em outras 

localidades, como por exemplo, em Jardim Primavera. Mas, além do desgaste pelo 

deslocamento da população e da sobrecarga na capacidade de atendimento prestado pela 

região que acolhe esses pacientes, é possível inferir que a estatística de morbidade de cada 
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distrito se torne desproporcional, podendo ocasionar a má interpretação da origem e 

distribuição da doença quando se estrutura uma política de atuação em saúde. 

Alguns hábitos sociais descritos na literatura como relevantes para a avaliação da 

exposição a substâncias químicas foram contemplados na construção do questionário, como o 

caso do consumo de entorpecente, álcool e fumo de tabaco.  

Cerca de 100% dos participantes relataram não fazer uso de substâncias entorpecentes, 

porém o consumo de álcool de forma ocasional e eventual foi relatado pela maioria dos 

participantes (69%). Quanto ao fumo de tabaco, cerca de 91% dos entrevistados afirmaram 

não possuir este hábito, mas 54% relataram conviver ou já ter convivido com fumantes em 

suas residências.   

Quanto ao uso de produtos químicos suspeitos de causar danos à saúde no interior das 

residências, cerca de 57% dos participantes declararam que não utilizavam tais substâncias 

em sua rotina domiciliar. Porém 30% dos participantes afirmaram já ter apresentado alguma 

reação adversa após o uso de produtos químicos para limpeza de casa, seja dermatite por 

contato ou até formas de alergias mais severas. 

A percepção individual sobre a poluição na cidade foi incluída no estudo apesar desta 

ser uma variável subjetiva. Porém, a concordância na existência de poluição ocorreu em cerca 

de 98% dos moradores de Campos Elíseos. Sendo que, 79% afirmou que já sentiu ou sente 

algum mal estar relacionado a odor desagradável presente no ambiente e que na maioria dos 

casos o dor relatado se fazia presente constantemente e era similar a gases.  

Na tentativa de conhecer o cenário de exposição a substâncias químicas presente nas 

moradias de Campos Elíseos, o presente estudo abordou na entrevista questões sobre o 

número de janelas e portas que cada moradia tem, além da frequência de abertura e por 

quanto tempo as mesmas permanecem abertas. Tais informações se tornam relevantes para o 

conhecimento da possibilidade de circulação de xenobiótico e/ou da concentração deste no 
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microambiente de cada residência, aumentando ou diminuindo a quantidade destes toxicantes 

que pode ser inalada20.  

Os relatos revelaram que, em torno de 78% dos participantes declararam que em sua 

moradia tinha de 4 a 10 janelas e portas e que estas eram abertas todos os dias em 90% das 

residências. Em relação ao tempo em que estas permaneciam abertas, foi descrito que na 

maioria das casas, estas ficavam abertas de 10 a 14 horas por dia, sendo fechadas apenas 

quando os moradoes saíam de casa. Sendo assim, é possível inferir que havia uma grande 

circulação de ar na maioria das moradias. Este fato pode aumentar a exposição à substâncias 

tóxicas cuja fonte se localize fora da residência, como as provenientes das indústrias 

petroquímicas, que fazem elevado despejo dessas substâncias no ar. Por outro lado, a 

facilitação da ventilação pode minimizar a exposição a substâncias de fonte interna a 

residência, como fumaça de forno a lenha e de cigarro. 

A fumaça proveniente de fogão à lenha, não se mostrou relevante, uma vez que 100% 

dos participantes afirmaram fazer uso de apenas de fogão a gás Entretanto, m relação ao 

fumo, como dito anteriormente, 9% relataram ter este hábito e, cerca de 60% convive ou já 

conviveu com familiares que fumavam em suas residências, fato que pode contribuir para a 

exposição substâncias químicas, considerando que o cigarro é uma das principais fontes de 

exposição ambiental a compostos tóxicos.   

 

Análise das amostras biológicas 

As amostras de sangue coletadas dos participante foram encaminhadas ao laboratório 

de análises clínicas para a realização do hemograma completo, constanto os seguintes 

parâmetros: Hemácias, Hemoglobina, Hematócrito, V.C.M (Volume Corpuscular Médio), 

H.C.M (Hemoglobina Corpuscular Média), C.H.C.M (Concentração de Hemoglobina 

Corpuscular Média), R.D.W (“Red Cell Distribution Width”), Leucócitos, Promielócitos, 
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Mielócitos, Metamielócitos, Bastonetes, Segmentados, Eosinófilos, Basófilos, Monócitos, 

Linfócitos, Blastos e Plaquetas. 

Os participantes que apresentaram alterações no hemograma consideradas relevantes 

foram encaminhados para atendimento médico no Centro de Saúde do Trabalhador e Ecologia 

Humana (CESTEH) para investigação clínica com objetivo de identificar morbidades 

relacionadas às alterações encontradas e tratá-las.  

Os resultados mostraram que aproximadamente 33% apresentaram alterações 

características de algumas patologias, dentre essas a mais frequente foi a anemia seguida por 

plaquetopenia, como mostrado na Tabela 1. 

 

TABELA 1. Distribuição das alterações nos participantes que apresentaram valores fora da 

faixa de normalidade 

 

ALTERAÇÕES HEMATOLÓGICAS % 

Desidratação 2 

Eosinofilia 13 

Plaquetopenia e Anemia 3 

Anemia 41 

Plaquetopenia 17 

                    Plaquetopenia e Eosinofilia 2 

Leucocitose 2 

Leucocitose e Neutrofilia 3 

Leucopenia 6 

Leucopenia e Neutropenia 11 

TOTAL 100 
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As alterações hematológicas observadas neste estudo podem ser interpretadas como 

um sugestivo de exposição crônica ao benzeno, uma vez que os mais frequentes achados no 

sangue periférico desta população, como a anemia, plaquetopenia e a leucopenia isolada ou 

associada à neutropenia, condizem com o descrito na literatura como principais alterações 

hematológicas observadas na exposição ao benzeno, mesmo em níveis baixos de exposição21-

27. Entretanto, devido à natureza multicausal dessas alterações, para o estabelecimento de uma 

relação de causalidade com a exposição ao benzeno, seriam necessárias investigações mais 

completas do quadro clínico e laboratorial dos participantes, nas quais se busca um conjunto 

de sinais e sintomas relacionados à intoxicação pelo benzeno, em indivíduos expostos, 

conforme preconizado pelos protocolos de diagnóstico do benzenismo28. Toda e qualquer 

alteração hematológica em pessoas expostas ao benzeno devem ser valorizadas e 

investigadas21,28. 

As alterações hematológicas observadas neste estudo são semelhantes aos achados de 

outros trabalhos reportados na literatura, os quais também observaram decréscimos na 

contagem de células brancas, eritrócitos e plaquetas dentre outros parâmetros hematológicos 

em trabalhadores expostos a baixos níveis de benzeno (1 mg L-1)3,25,29,30.  

Outro achado relevante nos hemogramas dos moradores de Campos Elíseos foi o 

quantitativo de participantes com eosinofilia (13%), que é identificada pelo aumento dos 

eosinófilos no sangue periférico. A literatura descreve que essa alteração hematológica pode 

ser observada tanto em indivíduos que tem diagnóstico de asma e doenças alérgicas quanto 

nas parasitoses como ascaridíase. Na asma, os eosinófilos participam da fisiopatogênese da 

doença e na ascaridíase a função dessas células é de combater o parasita31.  

Esta relação da eosinofilia e tais patologias corrobora com o relato dos participantes, 

quando questionados sobre seu estado de saúde, onde a grande maioria se queixou-se do 

acometimento por doenças alérgicas e pulmonares, como a asma. Além disso, como já 
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mencionado anteriormente, a região estudada de Campos Elíseos não possui acesso a água 

tratada, consumindo assim água de procedências cuja a qualidade microbiológica não está de 

acordo com os padrões estabelecidos para o consumo humano, podendo, assim, conter 

apresentar diversos parasitas capazes de gerar adoecimento da população.  

Os endereços de todos os participantes foram plotados no mapa de Campos Elíseos, no 

qual se pode observar que a distribuição das residências dos moradores ocorria de forma 

aleatória e que o presente estudo tinha contempladotoda a região proposta. É importante 

ressaltar que a localização das residências dos participantes deste estudo é compreendida ao 

longo de todo o distrito de Campos Elíseos e há alguns endereços pertencentes a Jardim 

Primavera, que pela proximidade (até 1000 metros de distância do pólo petroquímico na 

região de Campos Elíseos) foram incluídos. 

Os endereços dos moradores que apresentaram alterações hematológicas foram 

selecionados e maior atenção foi dada à circunvizinhança  dessas residências com o objetivo 

de avaliar a tendência de dispersão dessas moradias, bem como  a proximidade  com 

industrias, conforme  mostrado na Figura 4. 
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     (A) 

  

      (B) 

Figura 4. (A) Mapa representativo dos endereços dos participantes com alterações 

hematológicas. (B) Foto de satélite de Campos Elíseos. A região marcada em 

vermelho representa a localidade com maior concentração de residências de moradores 

com alterações hematológicas e as regiões marcadas em amarelo são os aglomerados 

industriais ali existentes.    

 

 Quando plotamos no mapa os endereços dos participantes com alterações 

hematológicas, observamos que cerca de 52% estão localizados em ruas próximas, formando 
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assim um conglomerado. Ao buscar o perfil da vizinhança desta região, verificamos que em 

quase todo o seu entorno existem diversas indústrias de grande porte com processamento e 

armazenamento de derivados de petróleo e indústrias de menor porte que em alguns casos 

funcionam de forma ilegal.  

 Desta forma, seja qual for a direção do vento que carreia os contaminantes químicos, 

essa região é a mais impactada, uma vez que a fonte poluidora encontra-se em seu entorno, 

formando um cinturão de industrias. Adicionalmente, deve-se considerar a carga de poluição 

de cada indústria que quando somadas possuem uma alta concentração de poluentes que 

podem gerar malefícios para a saúde dos moradores da região, como observado nesse estudo. 

Há na literatura estudos que avaliam os desfechos em saúde frente à exposição a 

contaminantes químicos, como a hematoxicidade na população em geral ou especificamente 

em populações residentes nas adjacências de regiões sob influências de indústrias 

petroquímicas ou regiões com alto fluxo de veículos ou ainda próximo a postos de 

abastecimentos de combustíveis, as quais, teoricamente, apresentam maiores níveis de 

exposição. Porém, são ainda insuficientes frente à dimensão do problema, e, dentre os 

encontrados, a grande maioria avaliou outros biomarcadores e não os parâmetros 

hematológicos, como o caso do estudo realizado por Fustinoni e colaboradores (2012)30. 

O estudo realizado por Pelallo-Martínez e colaboradores (2014)32 avaliou crianças que 

residiam em áreas sob influência de indústrias petroquímicas do México e observou que a 

distância entre a moradia e estas tinham relação com as alterações nos valores de 

hemoglobina, hematócrito e contagem de glóbulos brancos, mesmo em baixos níveis de 

exposição ao benzeno. Já no estudo de revisão realizado pelo Bahadar e colaboradores 

(2014)33 essas alterações hematológicas são descritas como efeitos comuns em uma ampla 

faixa de exposição ao benzeno.  
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Johnson e colaboradores (2007)9 realizaram uma revisão no qual compilaram e 

avaliaram diversos estudos que analisavam biomarcadores distintos e com faixa de 

concentração de exposição ampla na população em geral, incluindo crianças não expostas 

ocupacionalmente. Ao final do trabalho, os autores concluíram que existem evidencias 

suficientes de que a exposição ao benzeno gera diversas alterações em saúde, inclusive 

modificações hematológicas, desde o mais baixo nível de exposição. Porém, uma 

consideração importante levantada pelos autores foi de que há a necessidade de maiores 

investigações de parâmetros de suscetibilidade, como por exemplo, os polimorfismos 

metabólicos, para entender como cada indivíduo gera uma resposta distinta para a mesma 

exposição, e assim estabelecer a relação exposição e desfecho em diferentes populações. 

  

 

CONCLUSÃO 

 Apesar da elevada arrecadação tributária existente em Duque de Caxias, a política de 

investimento em serviços básicos para o distrito de Campos Elíseos não é priorizado na gestão 

pública. Os moradores sofrem com a ausência de recursos primários para a sobrevivência, 

como o acesso à água com qualidade satisfatória para o consumo humano ou a atendimento 

médico primário. Além disso, essa região possui uma elevada concentração de industrias 

reconhecidamente poluidoras que em seu processo produtivo utilizam e/ou geram produtos 

com elevado potencial poluidor, expondo a população residente a contaminação ambiental e 

aos agravos à saúde dela resultantes. 

 Corroborando com esta afirmativa, o presente estudo permitiu observar o perfil da 

população residente de Campos Elíseos e as alterações hematológicas existentes nos 

participantes, assim como a localização de suas moradias. Porém, não é possível atribuir 

somente a exposição a substâncias químicas a responsabilidade nas modificações dos 
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parâmetros hematológicos, uma vez que este é o resultado da soma de diversas causalidades, 

como carga de exposição e suscetibilidade genética. 

 Sendo assim, a realização de novos estudos que busquem o conhecimento e a 

quantificação das diversas variáveis que consolide a relação entre a exposição química e ao 

aparecimento dos diversos desfechos em saúde se faz necessário em estudos futuros. Com o 

presente trabalho, é possível presumir que há uma real vulnerabilidade à exposição ambiental 

por contaminantes químicos em moradores de Campos Elíseos e que os agravos em saúde já 

são perceptíveis, desde o aparecimento de doenças, até em leves alterações em exames 

clínicos não específicos para estabelecer relação direta entre causa e efeito, como o 

hemograma.  
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ANEXO G: Outros artigos durante o doutorado 
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