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"Nos vos pedimos com insisténcia
N&o digam nunca
isso é natural!
Sob o familiar
descubram o insolito
Sob o cotidiano desvelem o inexplicavel
Que tudo o que é considerado habitual
Provoque inquietacao
Na regra descubram o abuso
E sempre que o abuso for encontrado

Encontrem o remédio".

(Bertold Brecht)



RESUMO

Este € um estudo descritivo exploratério sobre l@sagdes hematoldgicas e
bioquimicas causadas pela exposi¢ao cronica aumessite pesticidas organoclorados da
populacdo de Cidade dos Meninos, Municipio de Dutpi€axias, Estado do Rio de
Janeiro.

Foi observado aumento da prevaléncia de anemi&seectial entre os homens,
com aumento proporcional ao aumento dos niveiod&minacdo, e ao maior numero
de contaminantes, leucocitose e neutropenia. Eamgd&elas provas de funcdo hepatica,
houve aumento significativo daGT, em ambos os sexos, com prevaléncias maiores
nas mulheres. As prevaléncias sdo também maiosemdividuos que declararam néo

fazer uso de bebidas alcodlicas, independentendergexo.

Palavras-Chave:
» Pesticidas
* Inseticidas organoclorados/sangue
 DDT/sangue
* Lindano/sangue

» Exposi¢cao ambiental

Limites:
¢ Humano
+ Masculino

« Feminino



ABSTRACT

This is a descriptive-exploratory study about tleenhtological changes caused
by the chronic exposition to residues of organachés in the population of Cidade dos
Meninos, Duque de Caxias Municipality, Rio de Jam8itate.

The elevation of the prevalence of anemia espgciathong males was
observed, and the height was proportional to theagion of the levels of neutropenia,
and to the greater number of contaminating elemethis leucocytosis and the
neutropenia. About hepatic function tests, thers significant heightening gfGT, in
both sexes, with greater prevalence in females. pireealence was higher too in the

individuals who declared not to make use of alcichodverages, regardless of gender.

Key-words:
« DDT
* Lindane

Pesticides/hazardous

Organochlororines compounds/blood

Environmental exposure

Limits:
* Human
+ Male

* Female
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LISTA DE ABREVIATURAS E SIGLAS

POPs:Poluentes organoclorados persistentes
HCH: Hexaclorociclohexano

DDT: Dicloro-difenil-tricloroetano

p-p’-DDE: p-p -Dicloro-difenil-dicloroetileno
p-p’-DDD: p-p’- Dicloro-difenil-dicloroetano
HCB: Hexaclorobenzeno

MS: Ministério da Saude

OMS/WHO: Organizacdao Mundial de Saude /World Health Orgédiuiza
OPAS: Organizagdo Pan-Americana de Saude

ALT: Alanina-aminotransferase

TGP: Transaminase Glutamico-PirGvica
AST: Aspartato-aminotransferase

TGO: Transaminase Glutamico-Oxalacética

GGT (y-GT): Gama-glutamiltransferase

TSH: Tireotrofina (Hormonio Estimulante da Tiredide)

T4 Tiroxina

anti-TPO: anti-Tirebéide-peroxidase

HDL: high-density lipoprotein cholesterelColesterol — lipoproteina de alta densidade

LDL: low-density lipoprotein cholesterel Colesterol — lipoproteina de baixa densidade
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1. Introducéo

Chegamos ao século XXI sem ter cumprido a AgendaAliea-Ata, que
preconizava “Saude para todos no ano 2000”. Lameimt@&nte, este marco conceitual
foi extremamente mal interpretado e distorcido desula adocdo por quase todos 0s
paises do mundo que participaram da Conferén@anktional sobre Atencdo Primaria
de Saude, em 1978, em Alma-Ata, Cazaquistdo. Ndadfguadamente compreendido
gque saude € um processo complexo, que envolvetasxiais e politicos, nos quais
hé& que se tomar decisdes de Estado, multi-setofiaissponsabilidade de todos e para
todos, num processo participativo. Segundo Tejadgidero’, as condicdes que deram
origem as metas e estratégias sociais e politedSalde para todos” e de “atencéo
primaria em saude” persistem e estdo mais gravegobkeza tem aumentado e 0s
escassos recursos sao usados de maneira errgdst& iRredomina, porém, a confuséo

de saude com atencdo médica curativa.

De acordo com a Organizacdo Pan-Americana de Sa@atencdo primaria
ambiental é “uma estratégia preventiva de acaoentddique reconhece o direito do ser
humano de viver em ambiente saudavel e de conbeg&cos ambientais a sua saude”.
Define ao mesmo tempo responsabilidades e devaesgaa protecdo, conservacao e
recuperacdo do ambiente e da saude.

Cerda? do Instituto de Economia Politica (IPE) do Chifiefiniu a Atencéo
Primaria Ambiental (APA), termo que foi utilizado @imeira vez na Italia, por
Borrini®, como uma estratégia para a protecdo do meio atebienfatizando o bem-
estar das comunidades humanas, ligada com a saldelidente. A APA associa os

objetivos de saude para todos a saude total paiaambiente.

Assim, vemos a preocupacdo de organismos intemeisioem ampliar o
conceito de saude, buscando o desenvolvimento ns&eéd com a participacdo
fundamental da populacdo, empoderada pela amplidga@onhecimento de sua
situacdo, sendo agente fundamental no processorahsfarmacdo e mudancga,
propiciando a ampliacdo do grau de comprometimdawinstituicbes e organizacdes

para o desenvolvimento sustentavel, humano e soljdapartir do olhar da saude.

A industrializacdo acelerada dos paises em desemasito levou a praticas que
vieram a se mostrar de grande risco para as pdm#a@s riscos decorrentes de
decisbes impostas varios anos antes sao riscollmaonos, maiores do que 0S riscos

assumidos voluntariamente Em termos ambientais, a solucdo de problemasram u
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determinado momento pode ser o proprio problemaoemno, o que ressalta a

importancia de que novos produtos sejam avaliadastamente.

E o caso do uso dos pesticidas organocloradosanengte utilizados nas
décadas de 40 a 60, seja na agroindustria, sejeoniwole de vetores (mosquitos
transmissores) da malaria, febre amarela e do éafh no caso da doenca de Chagas
(MS, 2004*). Até o lancamento do livro “Primavera Silencipsam 1962, da biéloga e
eco-ambientalista Rachel Carsdnos organoclorados eram considerados produtos
excelentes para combater pragas e insetos, ajudaadoeducdo de doencas e
aumentando a produtividade agricola. Entre agumdisados no combate as pragas
sobressaia-se o DDT. Hoje ele est4d banido grac&orévencdo sobre Poluentes
Organicos Persistentes (POPS) de Estocbfimnada por 90 paises em 1995, inclusive

o Brasil’.

Hoje temos um cenario menos indspito, com a ofr@gho em 2002, pelo
Ministério da Saude, do Grupo de Trabalho sobren¢dte Primaria Ambiental e
Agenda 21 Local no SUS, no ambito da Comissado Remta de Saude Ambiental do
Ministério da Saude — COPESA, tendo como sigla -APRIMA e Agenda 21 Local
no SUS, que tem como principal funcdo assessavéinistério da Saude na construcéo
da politica de satde ambienfale a instituicdo do GT 68 sob recomendac&o do
Comité Assessdt na conducdo do caso Cidade dos Meninos.

Diferentes comunidades no mundo e no Brasil foramntacninadas por
organoclorados. Dentre elas sobressaiu-se a “CidadeMeninos”, no municipio de
Duque de Caxias, Estado do Rio de Janeiro, questdmobjeto de varios estudos
(Figuras 1, 2 e 3). La foram encontrados, princijggite:

. O Hexaclorociclohexano — HCH
. O DDT
. O HCB

14



Figura 1. Mapa do Municipio de Duque de Caxias, aia localizacdo no Estado do
Rio de Janeiro.

Fonte: MS*
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Figura 2. Mapa do Municipio de Duque de Caxias.
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Figura 3: Foto panoramica da Cidade dos Meninos
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2. Antecedentes histéricos da contaminacéo por Heageo-hexano (HCH) e DDT na
“Cidade dos Meninos™

Uma fabrica para produzir o pesticida hexaclorotiekano (HCH) em seus
graus técnicos (misto de isébmerasf, ye d), pertencente ao antigo Instituto de
Malariologia, do entdo Ministério da Educacédo edgadocalizada na “Cidade dos
Meninos”, municipio de Duque de Caxids Estado do Rio de Janeiro, funcionou de
1950 a 1955, quando entra em processo de decli@iteehada nos anos 60. Parte de
sua producéo e rejeitos — mistura de varias toasladforam deixadas no local sem
nenhum tratamento. A acdo dos ventos e da chugan aomo o movimento dos
habitantes locais — aproximadamente 1.400 pessuasiido 400 criancas) causaram
disseminagdo deste agente. Amostras de sanguenewigen altos niveis de
contaminagdo humana, sendo encontrada a maiorrdoag@o (isobmer@) em pessoas
morando num raio de 100 metros das ruinas da &btmostras do solo local e do
pasto coletadas a distancias menores do que 1@0ruoirdh da antiga fabrica mostraram
concentracdes de isobmeros de HCH na ordem de wsllthr ppb, evidenciando a alta

contaminac&o do ambienite.

Em 1984 houve o cancelamento, pelo Ministério daichtjura, de todos os
registros do inseticida DDT, e, em 1985, foi prdéba comercializacdo e uso do HCH e
outros organoclorados em atividades agropecuafiaando seu uso restrito a

Superintendéncia de Campanhas de Saude Public€AIBU

De acordo com depoimentos de moradores da Cidazldldainos, de 1962 a
1989, o “poO-de-broca”, como a populacdo chamavaCiiHera comercializado nas
feiras livremente, usado para combater cupinss rataté piolhos, aplicado diretamente

na cabeca das criangas.

Apos laudo de vistoria feito pela FEEMA, a defesal do estado retirou 40
toneladas de HCH, armazenadas na Reduc/Petrobi®afonde funcionava a antiga
Fabrica de Inseticidas estava completamente abaddpm&o havendo nenhuma
protecdo dos residuos quimicos remanescentes adpslinuma area descampada de
cerca de 13mil f Residéncias habitadas, hortas, pomares e crig@mimais foram
encontradas no local, e esta area passou a semuaaa de foco principal de

contaminacao.
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Em 1995 houve a contratacdo de uma empresa prpadatentar neutralizar a
contaminagdo do solo, e foi espalhado Oxido deic4lcaO) em todo o terreno, e
revolvida a terra. Isto, além de ineficaz, paremreliberado compostos volateis que
pioraram a situacab.

Isosaari ¥, em 2004, publicou pesquisa experimental sobre omde

descontaminacéo de sedimentos de solo no GolfenténBia de compostos clorinados
manufaturados nos anos 40 a 80. Quando o solomrado era misturado com 6leo
vegetal (6leo de oliva, por exemplo), havia umaalisg;do mais eficiente do solo do
que usando o método convencional de extracdo ianal@uando a mistura do solo
contaminado e 6leo foi exposta a luz natural deseoi o passo preliminar de extracéo,
a concentracdo de dibenzo-p-dioxina policlorinadhbenzofuran (PCDD/F) diminuiu
48% em um més. Refere que mais estudos devemitesr ara otimizar este método.
As pesquisas continuam, e talvez este seja um méuoel possa ser aplicado na Cidade

dos Meninos, sem os efeitos colaterais do Oxid@aleio (CaO).

De 1999 a 2002 houve a identificacdo de focosrskgios, mostrando que o
problema era muito maior, havia sido subestimadepmcluiu-se, no principio da

precaucédo, que o problema néo seria superado sompées realocacao de familias.

O Ministério da Saude decidiu adotar medidas feealio saude e meio
ambiente. Em 2001 foi assinado termo de respoldadd entre o Ministério da Saude
e a Prefeitura de Duque de Caxias para a transfarda moradores da area focal para
casas alugadas fora de Cidade dos Meninos. Al&o,disMS propds outro estudo para
identificar estratégias de acompanhamento da sdédpopulacdo no que tange a
contaminac&o, e foi instituida a Comissdo Técnissessora pela Portari% 896 de 9
de maio de 200¥ para, com base nos dados existentes sobre a ¢oat@im ambiental
e exposicdo humana a residuos organoclorados nade€Cidos Meninos, e do
conhecimento cientifico sobre os potenciais deordssa exposicdo a saude humana,
fazer recomendacgdes ao Ministério da Saude quanex@es a serem desenvolvidas
junto a populacédo daquela localidade. O relatomayzido por essa Comissédo Técnica
recomendou interrupcao imediata da exposicdo adduas organoclorados, por meio
da eliminag&o das rotas identificadas; a proibdd@aso da area para fins habitacionais
e para producdo agropecuaria; o acompanhamentaldie sla populacdo exposta de
forma sistematizada, a extensdo de capacitaciciBspgara a rede basica de saude
em toda a area de influéncia do polo petroquime®dque de Caxias; a realizacao de

diagnostico precoce das doencas, visando intergemgdiase inicial das patologias que
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fossem identificadas; o funcionamento integradaeenentros de referéncia clinica,
laboratorial e hospitalar e a rede basica de éssist a saude, o que ainda ndo esta
sendo feito de forma regular.

|'16

Oliveira et al.” descreveram os resultados do estudo de contamidacsolo e

pastos na Cidade dos Meninos, mapeando a areargpatl, como € mostrado na
Figura 4.
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Figura 4: Plano de amostragem de solo e pasto nae@r da Cidade dos Meninos

LEGENDA:
_— Estrada Principal
so0 Residéncias e prédios da administragao do abrigo
A Redidéncias localizadas a menas de 100 metros do foco
V1...V5 Amostras de gramineas (pasto)
® Focos de contaminagao sobre a estrada
U Principal foco de contaminacao: ruinas da fabrica

Fonte: Oliveira RM et alt®,
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O Ministério da Saude promoveu varias pesquisasemtais na Cidade dos
Meninos, e a andlise toxicolégica de poeira intnaiddiar permitiu a confeccdo de
mapa de distribuicdo das concentracdes de residaosa localizacdo de residéncias
amostradas e as faixas de concentracdes relagvassticidas encontrada&rigura 5),

assim como o registro da remocado emergencial dduees dos focos secundarios

(Figura 6).
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Distribuicdo das concentracdes relativas de residi®

pesticidas em amostras de poeira intradomiciliar, p

faixas de concentragdo, nas residéncias amostradas.

Fonte: Google Earth e Ministério da Safite

Figura 5: Mapa da Cidade dos Meninos e das casasoeais contaminados por Pesticidas
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Figura 6: Fotos do processo de remocéao de focossedarios

: e ic ! T 5 T e it i e e =

de pesticidas sobre o solo da casa 89

Foto 1 - Remocéao emergencial de residuos

Foto 2 - Remogao emergencial de residuos de pesticidas na casa 89

Fonte: Ministério da Saudé
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3. Estado da Arte: conhecimento atual sobre efeit@glversos dos pesticidas
organoclorados. HCH, DDT e HCB.

3.1. Descricdo do HCH, do DDT e do HCB:

O Hexaclorociclohexano — HCH {8sClg)

y-HCH — Lindano

€ uma substancia quimica produzida industrialmedtéexaclorociclohexano (HCH)
guando nao purificado (grau técnico), é formado puoa mistura de varios isdbmeros
em percentagens diversas, (3, y, ) e impurezas. O isbmero gamg), (conhecido
como Lindano, € uma sustancia cristalina brance, ppde evaporar no ar como um
vapor incolor, sem odor, ou odor frath contendo ndo menos do que 990 g/kg do
isémero y-HCH. Dos isémeros do HCH somenteydLindano) tem propriedades
inseticidas.(Oliveira et at?). O Lindano é um composto organoclorado persistente
esta disperso mundialmente no meio ambiente. Gspgaate do lindano a longas
distancias é evidenciado por sua presenca no Amiede nunca foi usado. A maior
parte do lindano presente no meio ambiente esé@gua@, mas grande parte esta no solo
e sedimentos e alguma quantidade no ar. Ele tanpgm#ia ser bio-acumulado nos

tecidos gordurosos do corp0.

Considera-se gque atualmente, a forma de entradesdeganoclorados no organismo
humano de pessoas nao expostas ocupacionalmerteonaim € a via digestiva, isto
€, pela ingesta de alimentos ou agua contaminaglos mesmos, ou pela respiracéo de

ar contaminado no local de trabalfid.’® #° Segundo agency for Toxic Substances
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and Disease Registry ATSDR - dos EUA, a exposicéo a altos niveis @HHode
causar desordens sanguineas, tonteiras, cefabéialsdes e alteracbes nos niveis de
hormonios sexuais. Em estudos experimentais commagsitem sido observada a
ocorréncia de cancer. A fonte de exposicao mai&pel para criancas € através do uso
de xampus e loc¢des para tratar piolhos. Em 2003ali#@ia baniu o uso de Lindano
para o tratamento de pediculose e escabiose. Egomiar 2003 o FDA! adicionou
uma tarja preta na embalagem do produto, que digpegue o Lindano é neurotoxico,
mesmo quando usado corretamente; ndo deve ser esadtriancas prematuras e
pessoas com convulsdes ndo controladas e somemtseleusado em criancas, idosos,
pessoas com doencas da pele e qualquer pessoal@esanos do que 50 kg com
precaucdo, o que deve parar 0 uso quimico na raalas criangas =.

Em tecido adiposo, as concentracfes de HCH, emlagijs de varios paises,
variam de 0,1 a 0,2 mg/kg . O HCH e outras sub&aruimicas cloradas depositam-
se, em humanos, preferencialmente no tecido adif@scespecial da mama), por sua
lipossolubilidade, mais do que no sangue, manteamaio equilibrio dindmico em
propor¢cdes proximas a 300:1. No leite materno,oasentracdbes medias da HCH tém
sido em faixas bem inferiores, de 0,001 a 0,1 mgfi@ando-se, também, uma
tendéncia de declinio com o passar dos anos. Obolstao do HCH se da
principalmente no figado e a excrecdo pela viaadandos produtos finais da
biotransformacao, em forma livre ou conjugada, ndbalestacar também a eliminacao
pelo leite matern*. Embora n&do haja evidéncia de carcinogenicidadéwemanos, e,
embora a exposicdo ao lindano através de alimesgtega diminuindo, pode haver
exposicdo substancial pelo seu uso em saude p@ktomo preservativo de madeira.
Assim, 1% da ingesta diaria aceitavel degskg de peso do corpo é alocado na agua de
beber. O valor aceitdvel pela diretriz da OrgarépagMundial de Saude/OMS é

conseqiientementei@)/litro %°.
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O DDT ?*#” 2 Dichloro-diphenyl-trichloroethane

Cl
Cl Cl

Cl Cl

DDT

€ um pesticida organoclorado que tem sido usadm éoseticida na agricultura e no
combate a insetos vetores de doengas como a malariéo. E um dos inseticidas mais
conhecidos e, embora esteja banido em muitos patsesinua a ser usado para
aspersao residual de ambientes fechados em vaiwssp Para a maioria da populacgéo,
a primeira rota de exposicdo ao DDT e seus metabd@iatravés de alimentos. O DDT
€ metabolizado em um composto estavel igualmenteai6o DDE. O DDT e o DDE
sao lipossollveis e sdo armazenados nos tecidpssadi de humanos e animais. Sao
excretados primariamente pela urina, pela bilele lege materno. Em quase todas as
amostras de leite materno testadas o DDT e sewbaiigds sdo encontrados. O padrao
aceito pela FAO/WHO é de 0,01mg/kg, 2080mas é excedido em varios paises onde
o DDT ainda é utlizado. A exposicdo ao DDT, DDE DDD ocorre mais
freqientemente pela ingesta de alimentos contasnaor residuos destes compostos,
particularmente carne, peixe e aves domésticazidNaltos de DDT podem afetar o
SNC, causando excitabilidade, tremores e convulsGes mulheres, o DDT pode

causar reducao da duracéo da lactacdo e aumant®d @e ter um bebé prematuro.

O HCB (Hexachlorobenzene)

Cl
Cl Cl

Cl Cl
Cl
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HCB

« E um hidrocarboneto clorado, com férmulg0G. E um fungicida que é carcinogénico
para animais, e possivelmente para humanos. Agossoducdo como fungicida em
1945, este quimico toxico foi encontrado em todsstipos de alimento. Ele é
classificado pelalnternational Agency for Research on Canc@ARC) como
carcinogénico do grupo 2B (possivelmente carcinmgépara humanos). Dados de
carcinogenicidade em animais mostram incidénciaseatadas de canceres de figado,
rim, e tiredide. A exposicao crénica orl em humaless a doenca hepéatica (porfiria
cutanea tardia), lesdes de pele, com descolora@acao, fotossensibilidade, efeitos
tireoideanos, 6sseos e perda de cabelo. Mudancasidgicas tém sido relatadas em
ratos. O HCB pode causar embrioletalidade e efé#@dogénicos. Estudos em animais
e em humanos demonstraram que o HCB atravessaenfadee se acumula nos tecidos
fetais e € transferido pelo leite materno. E muifixico para organismos aquaticos.
Pode causar efeitos adversos de longo termo emeatabaquatico, e é persistente. O
HCB tem uma meia-vida no solo entre 3 e 6 anosis€brde bioacumulacdo em

espécies aquaticas é alto.

Na maioria dos paises o HCH deixou de ser produzidoanos 70, tendo deixado de ser
utilizado nesses paises a partir de 1983-85. NeilBos pesticidas organoclorados de alta
persisténcia (POP) foram proibidos para uso agrieni 1985, permanecendo seu uso para

fins de combate a vetores transmissores de do@rfeasiosas?’

3.2. Evolucédo do conhecimento sobre os efeitos esbsedo HCH, do DDT e do HCB:

Snyder refere que desde 1930 ja se reportavacalibrsa de certos compostos que
mimetizavam os horménios enddgenos de animais & @iwidade do DDT anéloga a do
estrogénio era conhecida ha mais de 50 anos, embtidas de jacarés com desordens
reprodutivas ligadas a pesticidas do tipo do DD§ anos 90 tenham sido um grande

choque para o publico e agéncias regulatdfias.

Em 1972 Davie¥ referia em seu trabalho que estudos sobre DDTenéontraram

problemas sérios de toxicidade em humanos, queirmigal razdo para rejeitar 0s
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organoclorados [eram] os padrbes de resisténciasgeos e a potencialidade de efeitos

adversos em alguns peixes e passaros.

Em 1981 Brassow et #.observaram que trabalhadores de uma fabrica que
produzia lindano néao revelavam diferencas sigrtifiaa em relacdo ao grupo controle no
que concernia ao exame fisico, status neurologi&C&. Entretanto, foram verificadas
diferencas significativas nos testes clinico-biagjods de sangue: contagem de leucdécitos
polimorfonucleares mais alta, contagem de linf&itoais baixa, teste de protrombina
(teste de Quick) com valores menores, e concermsade creatinina e acido Urico no
sangue mais baixas. Apesar da exposi¢cao pronuna@slegsomerosi—, 3— € y- doHCH,
nenhum sinal de dano severo foi observado, apesgepos desvios em alguns testes de
laboratério sem significado patolégico. No entami@nitoramento biolégico e supervisdo
da saude dos trabalhadores expostos ao HCH deveeiarealizados.

Em 1986, Bursch et al®® verificaram que compostos “xenobiéticos”, como o
poluente ambientab—HCH induzia crescimento do figado de ratos por rhipka e

hiperplasia, com pouco aumento da GPT e fosfataabre.

Em 1989 Ravinder et &f.estudaram ratos com dieta com HCH# &ICH (lindano)
e observaram aumento significativo do peso do &igdds ratos. Niveis elevados de
alanina, aspartato-aminotransferases e fosfataaknal no sangue desses animais sugeria
hepatotoxicidade. As enzimas hepéticas solUveispartato-aminotransferase e lactato-
desidrogenase — estavam bastante baixas. Denwezavas do lisossoma hepaticas, a
fosfatase acida e a catepsina acida estavam meitadas. A glicose-6-fosfatase estava
baixa, enquanto a atividade da aldolase estava rdadege As enzimas hidroliticas no
intestino delgado, como as dissacaridases, lizandase, dipeptidase e fosfatases foram
também afetadas pela dieta com HCW EICH. Os resultados, pela conclusdo dos autores,
sugeriam toxicidade celular nos hepatdcitos domaisi alimentados com HCH e Lindano,

assim como interferéncia na absorcao gastrintéstina

Em 1990 Rugman & Cosstick observaram que o Lindano e outros compostos
organoclorados podiam levar a uma reagdo auto-inguee causa dano continuado a
medula 6ssea e anemia aplastica, estudando trésa$8y da doenca com historia de

exposicao domeéstica ao Lindano (desinsetizacapatasles de madeira das casas).
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Na revisdo exaustiva do periodo 1991-2001 feitaRmmé Mende$!, o autor cita
que, na literatura acumulada naqueles anos, halhab realizado$n vivo e in vitro e
poucos estudos epidemioldgicos capazes de conalguim consenso quanto aos efeitos de
médio e longo prazo da exposicdo ambiental ao HOBl.que o fazem lidam com
exposi¢coes acumuladas ao longo do tempo, geralnmreptesentadas pela ingestdo de
residuos clorados na alimentacdo de origem anifaia ele, no caso especial de
exposicfes ambientais em fontes fixas, pela pauidd solo, da dgua e mesmo dos
alimentos de origem vegetal provenientes da arkadao— como nas condi¢cdes da Cidade

dos Meninos, nao ha similares na literatura cieatifiacional nem internacional.

Em 1991 o IARC® apresentou a primeira e a mais extensa monogsafiee a
carcinogenicidade de 17 pesticidas, avaliando dddosstudos descritivos, ecoldgicos, de
coorte, e estudos de caso-controle que sugeremisom aumentado de cancer, mais
notavelmente o cancer de pulméo, mieloma multipdateos tumores de origem da célula-
B, nos trabalhadores expostos aos inseticidas @usaiat aplicacdo. O atrazine, o clordane,
o DDT, os diclorvos, o heptaclor, e o pentaclorofefioram classificados como
possivelmente carcinogénicos aos seres humanospo@B. Os pesticidas restantes nao

puderam ser classificados com base nos dados digsn

Ainda em 1991, Carvalibpublicou estudo em que observou aumento sigriifizat
de GOT e GTP (Transaminases Glutamico-Oxalacétic&letamico-Pirdvica) em
aplicadores de DDT e HCH técnico, e, nos aplicalole HCH técnico as dosagens de

fosfatase alcalina, albumina e colesterol tambémmsentravam altas.

Em 1992, Joseph et Elobservaram que ratos alimentados com dieta seamifia
A contendo HCH apresentaram reducdo significatisacantagem total de leucadcitos,
tempo de protrombina e tempo de coagulacdo, indecdrematotoxicidade severa. A

suplementacéo de vitamina A em ratos é fator poteintra a toxicidade do HCH.

Em 1993 Nigam et &f observaram 365 trabalhadores expostos ao HCH téusaa
manufatura, comparados com 146 controles. Os aelmdt observados pelos autores
indicaram que o0s sintomas neurolégicos citados nouidrito foram devidos a recente
exposicdo ao HCH e estavam relacionados a intetesida exposicdo. Foi observada uma
correlacdo positiva significativa com enzimas nelaadas ao figado gama-Glutamil-

Transpeptidasey{GT), leucinoaminopeptidase (LAP) e fosfatase aleal(Alp.P) [As
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reducdes nos niveis sanglineos sao devidas a cedigasintese hepatica (CHE-
colinesterases)]. e aumento significantedglobulinas com o aumento total do HCH.
Alteracbes nos niveis de IgM foram similares aosseokados para IgA. Altas
concentragdes de residuos de HCH foram encontrasasmostras de soro de todos os
trabalhadores expostos.{2HCH contribuiu com mais de 80% do HCH total. Agaeca

de complexos imunes circulantes foi também detactatd amostras representativas.

Gever et al.*°, em 1993, observaram que a DL50 em 48h do Ling@ose Média
Letal em 48 horas — a toxicidade da maioria dosrd@fos € expressa em termos do valor
da Dose Média Letal (DL50), por via oral, repreadatpor miligramas do produto toxico
por quilo de peso vivo, necessarios para matar 80%¥atos e outros animais test§sem
14 espécies de peixes, apresentava uma relacao fiogitiva com a quantidade de lipidios
nessas espécies de peixes (% de peso liguido)ameeeque a toxicidade deHCH em
espécies variadas de peixes decresce com o auhkergoantidade total de lipidios, que
exercem uma funcdo de armazenamento protetor cosatefeitos toxicos dg-lindano,
atingindo em menor escala 6rgaos-alvo (figado, faJisNC, nervos periféricos, etc) para

causar efeitos adversos.

Em 1994, Parent-Massin et & descreveram discrasias sanguineas tais como
anemia aplastica apos uso de lindano na agricuttureontra ectoparasitos em animais e
humanos, fazendo avaliac#@o vitro da hematotoxicidade, observaram que o lindano é
citotbxico para as células hematopoiéticas. Estaicittade foi observada com
concentragbes de lindano similares as mensuradasasgue humano em casos de

intoxicacdo aguda e em tecidos gordurosos de pgesaexpostas.

Na india, em 1994, Kashyap et'abbservaram niveis de DDT e BHC no sangue de
adultos vegetarianos abaixo dos limites recomerslpdta FAO/WHO, embora mais altos
do que em outros paises. Observaram correlacdo aonmiveis de DDT e BHC

contaminantes do leite bovino, e alimentos em gedwegyetais.

Prasad et df' estudaram, em 1995, manifestacdes tdxicas em aatis aplicacéo
dérmica de HCH. Os resultados indicaram que egiasigdo pode levar a alteracdes das
atividades das enzimas marcadoras testicularescoano sorbitol-desidrogenase (SDH),
glicose-6-fosfato-desidrogenase (G6PDH), gama-gllitaranspeptidase (gama-GTg

beta-glucuronidase (beta Gluc.), podendo levar aorédcimo dos niveis séricos de
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testosterona, contagem do esperma epididimal, dalidemle do esperma e aumento da
percentagem de anormalidades do esperma. Estagvajises podem indicar a
possibilidade de efeitos adversos do HCH nas fusi¢éprodutivas de homens expostos
dermicamente a este pesticida na industria ou mpca

. ¥ usaram os mexilhdes zebra como bioindicadoresidéncia da

Binelli et a
poluicdo por DDT de 1996 a 1997 dralanza Baylago Maggiore Itdlia. Observaram
alteragcbes no comportamento reprodutivo (antecgpaga liberagdo de gametas) e
marcantes degeneracdes dos oocitos de fémeas dadasxebra, sugerindo que o DDT

teve efeitos enddcrino-disruptores nesta espécie.

A Representacdo do Brasil da OPAS/OMSpublicou, em 1997, o Manual de
Vigilancia da Saude das Populacfes Expostas a @&dcols, onde refere as manifestacoes
agudas dos organoclorados: alteragcdes do compartameistarbios sensoriais, do
equilibrio, da atividade da musculatura involurgtag depressdo dos centros vitais,
particularmente da respiracdo. Sintomas neurolégide inibicdo, hiperexcitabilidade,
parestesia na lingua, nos labios e nos membrodoirde, desassossego, desorientacao,
fotofobia, escotomas, cefaléia persistente, fragueertigem, alteracdes do equilibrio,
tremores, ataxia, convulsdes tonico-clénicas, dmdi@ central severa, coma e morte. Em
casos de inalacdo ou absorcao respiratoria, podemeo sintomas como tosse, rouquidao,
edema pulmonar, irritacdo laringotraqueal, rin@srébroncopneumonia, bradipnéia,
hipertenséo. Apds ingestao, os principais sintogaasnauseas e vomitos, além de diarréia
e colicas. Das manifestacbes crbnicas (que aqui im@sessam), sobressaem-se as
neuropatias periféricas, paralisias, discrasiagugaeas diversas, inclusive aplasia medular,
lesbes hepaticas com alteracbes das transaminadedosfatase alcalina, lesdes renais,
arritmias cardiacas e dermatoses, como cloroacne.

Mendonca*®*’, em 1997, em estudo caso-controle, investigoulacde entre

pesticidas organoclorados e cancer de mama. Aaau@o observou associacao entre a
exposicdo ao HCH e cancer de mama, apesar de peskidas agirem como
desreguladores endocrinos, e varios autores, amtente, terem defendido esta hipotese.
Cocco®®, em 2002, também ndo achou associacéo entre edposd HCH e cancer de

mama.
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Paumgartten et &f.em 1998 encontraram niveis de concentracéo de ROBsro
de agricultores de Paty do Alferes comparaveis das populacdo ndo exposta

ocupacionalmente no Brasil e em outros paises.

Gribaldo et al>® em 1998 examinaram os efeitos do PCB-169 e do F&B8Bra
expressdo de c-myc, c-jun, c-ras e jun-b em célBEZL1. O estudo cromatografico
demonstrou que os 2 PCBs ativaram aqueles oncogéeesntemente, indicando que ha
uma relagéo entre a estrutura do PCB, a biodispiolaitte e a capacidade de estimular a

expressao de oncogenes.

Segundo SharmpudNunes e Tajara (1998) existem evidéncias de que os efeitos
morbidos crbénicos dos pesticidas sdo mais prepidicie compreendem desde

consequéncias deletérias na reproducao até seqielasogicas e cancer.

Em 1999 Reigart e Roberté publicaram pela U.S.EPA um manual onde referiam

todos os efeitos toxicos conhecidos do DDT e do H@id como:

* Manifestacdes gerais: anorexia

* Manifestacdes dérmicas: palidez, cianose, podutanea tardia

* Manifestacbes do Sistema Nervosparestesias, paralisias, cefaléia, disturbios
comportamentais, convulsdes, (que podem levar aenqor acidose metabdlica),
alteracbes da coordenacgdo motora (incluindo ataxia)

* Manifestacdes no Sistema Cardiovascular: arritcaadiacas

* Manifestacdes no sangue: elevacdo de LDL, GOT e, @#3fatase alcalina, enzimas

ALT e AST, anemia aplastica e anemia megaloblasticaano)

* Interagcbes com receptores endodcrinos, particulaemeeceptores de estrogénio e
androgénio, o que pode alterar o desenvolvimemnimadetivo de animais e humanos.

Alguns organoclorados podem inibir a lactacao.

e Alguns organoclorados perderam seu registro (DD tiweram seu uso restringido
(Lindano) nos EUA.

Waliszewski et al.>®, em 2000, estudaram 64 gestantes voluntarias ederstr
pacientes admitidas para cesariana em hospitakdsckiz, para estabelecer a distribuicao

dos pesticidas organoclorados no organismo humarmongparar seus gradientes de
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concentracdo no tecido adiposo materno, soro nmaterrsoro do corddo umbilical.
Observaram concentragdes de DDT mais altas nootecighoso materno, no soro materno
e no soro do cordao umbilical, concluindo que agpicidas organoclorados absorvidos
atravessam a barreira placentaria e formam umikgailentre o organismo materno e o
feto. Devido as atividades estrogénica e anti-agéhica do DDT, sua passagem através da
placenta e consequente exposicao fetal pode ssideoado um fator de risco para o feto, o
que contribui para més-formacdes congénitas ddajjerexterna.

Em 2001 a EPA/CARC publicou um documéftsobre a carcinogénese potencial
do Lindano, e classificou-o na categoria “Evidéréacarcinogenicidade sugestiva, mas
nao suficiente para avaliar a potencial carcinageéade humana”, porque este causa
somente um aumento da incidéncia de tumores dedpulmenignos em camundongos

fémeas.

Em 2001 Tisch et af> estudaram o risco potencial carcinogénico do
pentaclorofenol e do Lindano para células epiteliaimanas. Alteracfes severas nas
células da mucosa do corneto médio nasal foranzidds pela exposicdo ao PHP e ao
Lindano; nas células do corneto nasal inferior @tefcarcinogénico foi discreto, porém
presente, dando indicacdes para se avaliar o pgapeCP e Lindano na inducdo do cancer

do trato aero-digestivo superior.

Van Den Heuvel et af® em 2001 estudarain vitro as células tronco da medula
0ssea de murinos e humanos, derivadas do sangeerdio amniotico, sob os efeitos de
compostos hematotéxicos ja reconhecidos, como dahio®’, com a meta de identificar os
alvos celulares desses compostos usando cuituvéso de diferentes linhagens de células
de medula OGssea. Esta abordagem permitiu-lhes ifideant as células-tronco
hematopoiéticas da medula 6ssea como alvo parabélieda do benzeno, catecol e
hidroquinona, e as células osteogénicas como ahra p nitrato, benzax|-pireno,
PCB126 e lindano. O Lindano € sabidamente hematmormas as células osteogénicas

sdo também um alvo vulneravel.

Koifman et al.>’, em 2002, em estudo epidemiolégico com delineamecnlégico,
observaram coeficientes de correlacdo de Pearsderaups e elevados entre o volume de

vendas de pesticidas em onze estados brasileirod98% e indicadores de desfecho
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analisados: infertilidade (alteracdes nas caratiess do esperma e criptorquidismo) e

cancer de testiculo, mama, préstata e ovario.

Koifman et al®®, em estudo realizado na Cidade dos Meninos, Mpinicie Duque
de Caxias, RJ, em que a populacédo foi contaminadaH@H, DDT e pentaclorofenol,
observaram um aumento da mortalidade por canceadereas, figado, laringe, bexiga e
tumores hematolégicos em homens, e de cancer aeegadne tumores hematolégicos em
mulheres, ndo tendo sido observado padrao simdlalevacdo na distribuicdo de cancer

em grupos populacionais vivendo nas areas afastadasnais de 12 km da area de foco.

Porta et al®, de Barcelona, estudaram os efeitos toxicos dd@sP@clusive os
leves e a longo prazo. Refere que alguns destdsvaam ao efeito enddcrino-disruptor,
mas que alguns compostos podem alterar os procgssosturacdo imunoldgica e neuro-
conductal durante o desenvolvimento fetal e infnonediante mecanismos de outra
espécie. Para esses autores alguns PCB podem maduxipressdo de oncogenes, como 0s
da familiaras. Algumas misturas de PCB podem elevar os valoresRim dos genegaf
e erbnas células hepéticas humanas, ativando as via®liferacéo celular.

Delgado et al..®

pesquisaram niveis séricos de pesticidas orgaaoids
persistentes (POPs) na populagcédo urbana do GrandarRjaneiro de 1999. Encontraram
apenas o p-p’-DDE, cujos niveis e percentagem dest@as positivas aumentavam do
grupo etario mais jovem para 0 mais idoso, conifiioa uma tendéncia de idade
previamente observada em agricultores do muniapidaty do Alferes. Os niveis eram
baixos, porém algo mais altos do que os determiadaegido rurdf.

Aratjo et al® estudaram duas regifes de cultivo de tomate, enalram, além de
gueixas de morbidade referida compativeis conegatitira, que as duas regides carecem de
acOes que visem a protecdo da saude dos agriculfjore lidam com praguicidas e de
medidas contra danos ao meio ambiente, que seteagpavemente comprometido.

Em 2002 Tchounwou et af? fizeram uma pesquisa de campo, onde foram
avaliadas as concentracoes residuais de pestsatixsonados em amostras de agua e solo,
além de leite, peixes e laranjas. Observaram gueiaria dos agricultores nao praticava
normas de seguranca durante a aplicacdo dos pasti@vando a consideravel prevaléncia
de doencas pesticida-relacionadas nesta comunidaale(ndusea, vomitos, irritacdo dos
olhos, taquicardia, visdo borrada, cdlicas abdoisjnanteiras, diarréia, cefaléia, sialorréia,

confusdo mental, sudorese, coma e alguns casodmbert H& um risco potencial de
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efeitos sobre a saude, sistémico e carcinogénssocado com uso de pesticidas na regiao,
onde a exposicdo humana durante a aplicacdo dosciges é exacerbada pela
contaminagdo da agua, alimentos e meio-ambiente.

Hashim et al®®

descreveram casos de envenenamento por pestiaditalasia
entre 1997 e 2000: observaram que a maioria das éasam devidos a suicidios, seguidos
dos casos acidentais, e depois 0s envenenamenijascgmnais.

Calvert et al® utilizando o program&entinel Event Notification System for
Occupational Risk§SENSOR), implantado em 7 estados americanos,ngacam, nos
anos de 1998 e 1999, 1.009 individuos com doerggsacionais relacionadas a pesticidas,
das quais 69,7% de baixa severidade, 29,6% deidagermoderada e 0,4% de alta
severidade. Os inseticidas foram responsaveis $dr dos adoecimentos ocupacionais. A
taxa de incidéncia entre agricultores foi de 1&2 300.000full time equivalent¢FTE) e

entre ndo-agricultores foi de 0,53/100.000 FTE.

Em 2002 Kashyap et &1.pesquisaram residuos de DDT e HCH em amostras de
agua para beber de duas areas rurais: uma ondsstididas eram usados tanto na lavoura
quanto no programa de controle de vetores, e ema artde eram usados apenas ha
agricultura. Observaram que 0s hiveis de contarf@onag primeira area, onde eram usados

também no controle de vetores, eram significativamenais altos.

Soares et al°®, em 2003, publicaram pesquisa de fatores de @ssociados a
intoxicacao por agrotoxicos organofosforados earadios em nove municipios de Minas
Gerais no periodo de 1991 a 2000, e encontrarasagsntes fatores de risco: ter o ultimo
contato h4 menos de duas semanas com agrotox&msisar protecdo; ser orientado pelo
vendedor; citar organofosforado ou carbamato cogmot@xico principal e trabalhar nos

municipios de Teofilo Otoni, Guidoval e Pirauba.

Binelli & Provini ®” em outro estudo sobre a poluicéo do Lago Maggiakdicado,
e em 2000, observaram ainda na Baia Baveno ale$smde contaminacdo dos tecidos
moles do mexilhdo ZebraDfeissena polymorpha que vem sendo utilizado como
bioindicador para monitorar a tendéncia da contagdio por DDT no Lago Maggiore
desde 1996. Os autores apontam que os resultadioannclaramente que ainda ha uma

fonte de contaminacao presente, derivada provavedmgos sedimentos do lago e do Rio
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Toce. Alertam para alto risco ambiental na BaiaeBay e que o tempo de recuperacao

devera ser maior do que em outras partes do lago.

Os mesmos autore®, em 2003, publicaram estudo sobre a contaminaeo d
moluscos de diferentes mercados italianos e eusop@m vistas ao possivel risco a saude
humana. Em relacdo ao DDT e HCH observaram bamasentracfes e auséncia de risco
a saude humana, em contraste com os valores referaos Hidrocarbonetos policiclicos
aromaticos (PAHSs), que representam um perigo piatielzcsalde humana.

Em estudos realizados na América Central sobrefe® toxicos crénicos dos
pesticidas, citados por Wesseling et®alfoi demonstrado que estes produtos causam

dermatoses, cancer e genotoxicidade, efeitos riicos e respiratorios.

Em Paty do Alferes, municipio rural do Estado do Bé Janeiro, onde se cultiva
tomate e legumes, tém sido feito estudos sobreraseqiiéncias para a saude da exposicao
a pesticidas. Dos agricultores, 92% informaram ugr qualquer tipo de equipamento de
protecdo individual. 62% informaram j& ter “passatd” ao preparar ou aplicar pesticidas.
Os principais sintomas citados foram dor de cabagéo, vOmitos, vertigem, irritacdo da

pele e visdo embacada

Bogusz Junior e cols$! pesquisaram a presenca de praguicidas organoctoead
salsichashot-dog na cidade de Santa Maria (RS) e detectaram o nmd&8%das
amostras), 0’-p’-DDE(62%), com o maior nivel médip010896 ppm), o que pode ser
atribuido a sua caracteristica de maior persisaéaci relacdo aos demais metabdlitos do
DDT; o’-p’-DDT (56%), a- HCH (56%), HCB (53%) e Aldrin (31%). As conceriiias
encontradas estavam abaixo dos limites maximosipéos pela legislacdo, mas fica um

alerta para a necessidade de se dar continuidaelsgaisa nesta area.

Gupta’? observou que na india 51% dos alimentos estd@conados por residuos
de pesticidas, e destes, 20% tém residuos de igastiacima dos niveis aceitos

mundialmente.

Chan”® pesquisou a toxicidade do 1,1,2,2-Tetracloroetgne,é usado na producéo
de solventes e pesticidas. Administrado em cdpswaslimentacdo de ratos, mostrou
toxicidade hepatica em ratos fémeas e machos.

Gagnon et al’* estudaram o consumo de mariscos na regido doriestitdRio St.

Lawrence, Canada, e a contaminacdo dos mesmostvaiase contaminacdo das partes
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moles dos mariscos por: inorganicos — 1,8-19% gén#ro, e por compostos organicos: -
PCB-138, PCB-153, PCB-187, Naftaleno, HCBppPDT e p’-p -DDE, e a avaliagédo de
risco apontou elevado risco de cancer associado @aunsumo de mariscos na area

estudada.

Kamel e Hoppin’ sugerem que a exposicdo crénica moderada a pestié

neurotoxica e pode aumentar o risco de Doenca idéBan.

Em 2003 Gome$&® estudou 1183 trabalhadores de uma industria dél@et tendo
observado os seguintes percentuais acima dos galer®eferéncia: 13,2% para a enzima
ALT (TGP), 4,6% para AST (TGO) e 21,1% para a G@T), e para o corte de duas
vezes 0s V.R. observou 1,6% para ALT (TGP), 0,8%a p5T (TGO) e 6,5% para a GGT
(y-GT).

No Anexo 1, nos Quadros 1 a 8 apresentamos umresqie Estado da Arte.
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4. Justificativa

Apesar do grande numero de trabalhos cientificasresacontaminacdo por
pesticidas no mundo todo, ndo encontramos natlit@raspecifica nenhum estudo sobre
uma populacdo humana contaminada. O caso da péputk; Cidade dos Meninosséi
generis:a oportunidade da existéncia de um inquérito tecemm exames hematologicos
e bioquimicos desta populacdo, permitiu-nos umfapdamento das pesquisas sobre 0s
efeitos da contaminacdo de humanos por agrotoxisiésn disso, o fato de ainda nédo
existir monitoramento da saude desta populacaiigasa importancia do projeto.
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5. Objetivos.

5.1.0bjetivo geral

Descrever as alteracdes hematologicas e bioquimegmpulacdo de Cidade dos

Meninos, Municipio de Duque de Caxias.

5.2. Objetivos especificos

1. Determinar a prevaléncia de alteracdes hematol$gieopopulacdo da Cidade
dos Meninos

2. Determinar a prevaléncia de alteracdes bioquinmegsopulacdo da Cidade dos
Meninos

3. Correlacionar contaminacao por HCH e alteracfesatwtgicas e bioquimicas

4. Correlacionar contaminacéo por DDT e alteracdesab@gygicas e bioquimicas

5. Correlacionar contaminacéao por HCB e alteracfesat@ayicas e bioquimicas
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6 . Metodologia

6.1 Tipo de estudo

Este € um estudo descritivo seccional transverspllpcional exploratério com
base nos dados do inquérito realizado nos ressldat€idade dos Meninos, Municipio de
Duque de Caxias. O presente estudo € um recortandeestudo maior, onde serdo

determinadas outras variaveis referentes a estdgquéo.

6.2 Dados primérios do inquérito:

No periodo de novembro de 2003 a marco de 2004dtizado um inquérito com o
universode moradores da Cidade dos Meninos, objetivandetexrrdinacdo dos niveis de
exposicdo a pesticidas organoclorados. Os panit@pado estudo, apos receberem
esclarecimentos sobre o0s objetivos do estudo, rdeitet assinatura de termo de
consentimento informado, forneceram informacdes tida® em um instrumento
(questionério) especificamente desenhado para astigagcdo, bem como amostras
bioldgicas (sangue) destinadas a deteccdo degexaelecionadas.

Os dados primarios oriundos deste inquérito foragpanibilizados para analise das

alteracdes hematoldgicas e da funcéo hepaticapalpepresente estudo.
Coleta de dados

O questionario empregado no estudo era compostpeduntas relacionadas a
antecedentes reprodutivos e padrdo de consumordgdim@egresso, sendo obtidas a partir
de questionario validado pela Agéncia InternacialgaPesquisa de Cancer para explorar
diversas exposi¢coes ambientais pregressas em fduk® perguntas tiveram sua
aplicabilidade testada em amostra de pacientes rilmdo atencdo ambulatorial
ginecoldégica no Instituto Fernandes Figueira da@ROZ no Rio de Janeiro, sendo
observada sua adequacgdo. O emprego deste questiquér técnicos foi objeto de
treinamento visando homogeneidade de procedimentos.

Procedimento de Coleta, Armazenamento e Transporidas Amostras de Sangue

Amostras de sangue de toda a populacdo foram datetam jejum no sistema
venoso do membro superior usando equipamento @gatainer em 02 tubos de 10 ml
(tampa vermelha) sem anticoagulante e 1 tubo del &cam EDTA (tampa roxa),
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alcancando volume total de 25 ml por participari® momento da coleta foram
preparadas também laminas com esfregaco do sangue.

Apds a coagulacdo o sangue dos 02 tubos sem antleote foi centrifugado
(centrifuga clinica de mesa) por 5-10 minutos paf@aracao do soro sanguineo.

Aproximadamente 3 ml de soro foram retirados copetpi Pasteur e transferidos
para vidro, previamente lavado com n-hexano graidue e extran alcalino MA-C1
(segundo procedimentos-padrao para lavagem deriaidia I.A.L., BQ RP-003). O vidro
foi congelado e mantido nessas condi¢cdes em cataye(e2® C) ou em isopor com gelo
seco (durante o transporte) até a analise pardusesside compostos organoclorados ser
realizada.

O volume restante (5 — 7 ml) de soro foi transtepdra outro tubo e imediatamente
remetido resfriado (4C) para o Laboratério de Patologia Clinica do Htasplo Cancer,
Instituto Nacional do Céancer (HC1/INCa) onde forasmlizadas as determinacdes
bioquimicas.

O tubo com EDTA foi imediatamente remetido resfrigd® C) e enviado para o
laboratorio de analises clinicas do HC/INCA, onuiddito o hemograma.

A coleta de amostras de sangue foi realizada p@r eguipe de enfermeiros com
experiéncia nesta atividade e coordenada por unicmésendo realizada no posto de
Saude do Programa de Saude da Familia em Cidadéatosos.

Exames laboratoriais

Com o0 soro extraido dos participantes, foram radbs os seguintes exames
bioguimicos no Hospital do Céancer: hemograma campleilirrubinas, Transaminase
Glutdmico-oxalacética (TGO), Alanina TransferasafiBaminase Glutamico-piravica
ALT/TGP, gama-Glutamil-transferase/~GT), Horménio Estimulante da Tire6ide ou
Tireotrofina (TSH), Tireoxina livre (T4 livre), arTiredide-peroxidase (anti-TPO),
colesterol total, Colesterol de alta densidadel(li@olesterol de baixa densidade (LDL)
e triglicérides.

As analises para dosagem dos niveis séricos deigastorganoclorados foram
determinadas através de cromatografia gasosa ctencéle por captura de elétrons no
Laboratério de Toxicologia do Centro de Saude dabdthador e Ecologia Humana da
Escola Nacional de Saude Publica, Fundacdo Osv@idao no Rio de Janeiro. Os valores
de referéncia adotados foram aqueles publicadoslitemtura para exposicdo em
populacdes de areas ndo contaminadas por pestiom@soclorados. O método de
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determinacao das concentracfes de organocloradptasma permite a analise simultanea
de 20 substéncias, por cromatografia gasosa coeetdetle captura de elétrons (DCE). A
padronizacdo das condi¢cdes cromatograficas destalé anélise é complexa, e durante a
corrida cromatografica alguns compostos apresetgarpos de retencdo muito préximos,
como € o caso do isébmero o,p’-DDE, que tem um tedgaorrida com uma diferenca
muito pequena dos compostos alfa-Clordano e En@dosuEm algumas situacbes €
necessario optar por um dos compostos para naorcomater a analise do conjunto de
substancias. Na validacdo deste método analisasdos bs metabdlitos do organoclorado
p,p’-DDT, 0 que nos permite calcular o somatoris dedmeros p,p’-DDT e, portanto,
optou-se por sacrificar a analise do isbmero @PE, para ndo prejudicar a determinacao
de alguns compostos como o alfa-Clordano e Endosul$egundo a toxicologista a

contribuicdo que o o,p’-DDE daria seria muito pet)e

6.3 Populagéo do estudo:

O inquérito realizado em Cidade dos Meninos visoob#tencdo de amostras de
sangue do universo dos residentes (censo realeldoMinistério de Saude, totalizando
1381 individuos, 382 familias). A populacdo destaudo foi de 1025 individuos que
apresentaram resultados de determinacdo dos de@issticidas organoclorados através de
dosagens no sangue, bem como a determinacdo dasphewmatoldgicas e hepaticas e

questionario sobre estilo de vida.

6.4 . Variaveis deste estudo

6.4.1.Variavel de estilo de vida:
Consumo de bebida alcodlica: O consumo categorizanhm sim e nao.
6.4.2. Varidveis hematoldgicas e bioguimicas:

Foram coletadas amostradas de sangue em jejumzematas e manipuladas no Instituto
Nacional do Cancer — INCA/MS para realizacéo dgsis¢ées provas:

* Hemograma: Eritrograma e Leucograma (Método auticn)jat
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« Bilirrubina total, direta e indireta (Método Jedsi&3
* Aspartato-Aminotransferase - TGO (Método CinétieaC)
* Alanina-Aminotranferase — TGP (Método Cinética IFCC

e Gama-Glutamiltransferase p-GT (Método SZASZ)

6.5. Analise dos Dados

Dosagens de pesticidas organoclorados e resultdgioguimicos foram
identificados a partir do banco de dados no deprnéo de Epidemiologia da ENSP,
contendo informacdes sobre as caracteristicas gisshus participantes (nomes excluidos),
habitos de vida, antecedentes reprodutivos. Noeipesticidas organoclorados no sangue
iguais ou superiores a 20 ng/ml foram consideralegados (Bhatia et al.., 2005), em
concordancia com relatos na literatura.

As analises dos resultados de exames hematoldgidesuncdo hepética foram realizadas
tomando-se em consideracdo os valores de refer@acigeratura para cada uma das
provas bioquimicas realizadas.

As determinacdes de pesticidas realizadas no edtudmn objeto de analise para a
determinacdo da prevaléncia de alteracbes hematasdg da prevaléncia de alteracdes
bioguimicas na populacdo da Cidade dos Meninos

Foi avaliada a relacdo entre contaminacdo por HOBT e HCB e alteracbes
hematoldgicas e bioquimicas através das comparagiesas prevaléncias das alteracdes
nos grupos altamente contaminados (niveis sérjad ou > 20ng/ml) e aquela encontrada
no conjunto da populagéo estudada da Cidade dosbien
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7. Resultados

Os resultados das determinacfes de pesticidasamigaados apresentados neste
estudo referem-se as andlises obtidas com 1025rande sangue coletadas de individuos
residentes Cidade dos Meninos no periodo de nowed&2003 a margo de 2004.

As amostras de sangue analisadas revelaram quasap@5% ndo apresentaram residuos
de pesticidas detectados, sendo observado resiigioosHCH em 96,2%, d@-HCH em
97,4% e dg-HCH em 94,0% das amostras (Figura 7).

Figura 7:

Distribuicao proporcional de alfa-HCH, beta-HCH, gana-HCH e
HCH total no soro da populacéo estudada de Cidadeod
Meninos, Estado do Rio de Janeiro, 2004.
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Foram observados residuos de HCB em 87,32%. QaanBDT e seus metabdlitos foram
detectados residuos de fracdo p, p’- DDT em 93,2% amostras sanguineas dos
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individuos investigados, de o,p’- DDT em 65,4% Dd¥= em 97,6%, de DDD em 83,3%
e de DDT total em 98,2% (Figura 8).

Figura 8:

Distribuicdo proporcional do DDT total e seus metablitos
no soro da populacéo estudada
na Cidade dos Meninos, Estado do Rio de Janeiro, @4.
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Na populacd@studada de Cidade dos Meninos, 39,8%dos individpesentaram
contaminacgao superior igual ou superior a 20nghbmlgigum pesticida dentre os isdbmeros
do HCH, metabdlitos do DDT e HCB. Destes, foi obado que 18,7% apresentaram
contaminagao por um pesticida, 13,6% por dois, Jyovdarés 2,1% por quatro, 0,7% por
cinco, 0,2% por 6, 0,1% por sete e 0,5% por oito.

Entre as alteracbes hematologicas na populaca€idade dos Meninos foi

observado entre os homens que apresentaram coat@oirpor pesticidas abaixo de
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20ng/ml prevaléncia de anemia de 13,9%, entre osehe contaminados por um pesticida
acima de 20 ng/ml a prevaléncia observada foi d@%5naqueles contaminados por dois
ou trés pesticidas acima de 20 ng/ml foi de 27,486 contaminados por quatro ou mais
pesticidas acima de 20 ng/ml foi de 26,3%. Entre nagheres que apresentaram
contaminacgao por pesticidas abaixo de 20ng/ml @af#ecia de anemia observada foi de
4,9%. Entre as mulheres contaminadas por um passtaztima de 20 ng/ml, a prevaléncia
observada foi de 5,7% e entre as contaminadas gsratl trés pesticidas acima de 20
ng/ml foi de 6,7%. Observaram-se também prevalénd& leucocitose de 12,6% para
individuos que apresentaram contaminacéo por psi@baixo de 20ng/ml, 10,1% para
individuos contaminados por um pesticida acima @eng/ml, 9,6% para individuos

contaminados por dois ou trés pesticidas acimaOdeg2nl, e 16,2% para contaminados
por quatro ou mais pesticidas acima de 20 ng/mnmeéropenia foi observada em 6,0% de
participantes que apresentaram contaminacéo pticidas abaixo de 20ng/ml, em 6,3%
de participantes contaminados por um pesticida acihe 20 ng/ml, 3,45% em

contaminados por dois ou trés pesticidas acimaddeganl e 10,8% em contaminados por

quatro ou mais pesticidas acima de 20 ng/ml.

Em relacdo as alteracdes da funcdo hepatica, fmnérada uma prevaléncia de
14,2% de aumento dgGT em homens que apresentaram contaminacao porigastic
abaixo de 20ng/ml, 15,8% em homens contaminadosipapesticida acima de 20 ng/ml,
12,3% em homens contaminados por dois ou tréscpusdiacima de 20 ng/ml e 21,1% em
homens contaminados por quatro ou mais pesticdagale 20 ng/ml . Nas mulheres que
apresentaram contaminag&o por pesticidas abai@mg'ml a prevaléncia deGT foi de
26,5%, nas mulheres contaminadas por um pesticid@aade 20 ng/ml foi de 26,1%, de
30,5% nas contaminadas por dois ou trés pesti@dasa de 20 ng/ml e 38,9% nas

contaminadas por quatro ou mais pesticidas acin2® agy/ml. (Tabela 1)
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Tabela 1: Percentual de altera¢cdes hematoldgicasla funcdo hepatica na populacao

de Cidade dos Meninos, Duque de Caxias, 2006

Alteracoes

hematoldgicas €

Individuos que
nao

apresentaram

Individuos contaminados por:

de funcéo contaminagso 1 pesticida | 2 — 3 pesticidas| 4 e + pesticidas
o o > 20ng/mli > 20ng/ml > 20ng/ml
hepatica por pesticidas
>20 ng/ml
Anemia
-Homens N=41 N=16 N=20 N=5
13,9% 15,8% 27,4% 26,3%
-Mulheres N=16 N=5 N=7 N=0
4,9% 57% 6,7% -
Leucocitose N=78 N=19 N=17 N=6
12,6% 10,1% 9,6% 16,2%
Neutropenia N=37 N=12 N=6 N=4
6,0% 6,3% 3,4% 10,8%
y-GT > V. R.
-Homens N=42 N=16 N=9 N=4
14,2% 15,8% 12,3% 21,1%
-Mulheres N=87 N=23 N=31 N=7
26,5% 26,1% 30,5% 38,9%
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7.1. Alteracdes Hematoldgicas

E sabido que a contaminagdo de humanos por pestidieva a alteracdes
hematolégicas e bioquimic&s®3" "

Considerando este fato, foram feitos, além dasgis de residuos de pesticidas
organoclorados, exames hematoldgicos e bioquinmaessamostras de soro coletadas na
populacao de Cidade dos Meninos.

A analise dos exames hematoldgicos revelou a prasge anemia em 16,8% da
populacdo masculina da Cidade dos Meninos, e et 8&2feminina, com uma media de
contagem de hemacias de 4,95 (desvio padrao —DB468ge mediana de 4,95 em homens
e media de contagem de hemacias de 4,53 (DP deddmé&diana de 4,53 em mulheres.

A andlise dos mesmos exames dos participantesigigerito discriminada pela
contaminacgao pelos isbmerosp ey do HCH, em individuos com niveis de contaminacao
acima de 20 ng/ml revelou, para o isomefdCH a presenca de anemia em de 23,3% dos
homens e 12% das mulheres, com uma media de cantdgdemacias de 4,89 (DP-0,54)
e mediana de 4,85 em homens e media de contagdmndécias de 4,46 (DP-0,51) e
mediana de 4,43 em mulheres. Nos participantesriveais de3-HCH acima de 20 ng/mi
observou-se a prevaléncia de anemia em 21,8% dosrisoe 8,7% das mulheres, com uma
media de contagem de hemacias de 4,93 (DP-0,52d&ana de 4,96 em homens e media
de contagem de hemacias de 4,57 (DP-0,44) e medadsb7 em mulheres. Para niveis
similares doy-HCH foi observada a prevaléncia de 50% de anewmsahomens e 0% nas
mulheres, com uma media e contagem de heméciag i€@P-0,77) e mediana de 4,53
em homens e media de contagem de hemacias deF20,26) e mediana de 4,29 em
mulheres.

Na populacao total da Cidade dos Meninos foi olaskna prevaléncia de 11,7% de
leucocitose e 5,8% de neutropenia, com uma medieodtagem de leucécitos de 7372
(DP- 2400) e mediana de 7050, e uma media de ridagrde 3848 (DP-1901) e mediana
de 3590. A andlise dos exames de individuos contados pon-HCH acima de 20 ng/ml
revelou 19,4% de leucocitose e de 6,5% de neutr@peom uma media de contagem de
leucdcitos de 8047 (DP-2576) e mediana de 793 Bf-HCH acima de 20 ng/ml
observou-se a prevaléncia de 10,6% de leucocitade ©5% de neutropenia, com uma

media de 7393 (DP — 2298) e mediana de 7185. Ranadosziduos contaminados pgr
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HCH observou-se 25% de leucocitose e 12,5% deoparira, com uma media de 8098
(DP-3572) e mediana de 6450, e uma media de nigogrée 3501 (DP- 1760) e mediana
de 3256. (Tabelas 2 e 2.1)

Os resultados, de um modo geral, ndo mostraranifisagitia estatistica, com

algumas excec0des, onde o p-valor esta represeatadonte vermelha.
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Tabela 2: Percentual de individuos com alteracbesdtxames hematoldgicos, Cidade dos Meninos, Duque@axias, Rio de Janeiro,
2006a-HCH, B-HCH e y HCH acima de 20 ng/ml

valor Populac&o total da Individuos com Individuos com Individuos com
de - : a-HCH B-HCH y-HCH
Referénca | Cidade dos Meninos > 20(ng/ml) > 20(ng/ml) > 20(ng/ml) AlteragBes
(VR) % menor | % maior | % menor | % maior | % menor | % maior | % menor | % maior | Hematologicas
que o gue o que o que o que o gue o gue o que o
V.R. V.R. V.R. V.R. V.R. V.R. V.R. V.R.
Hemacias:
-Homens | 4,50-6,50  16,8% 23,3% 21,8% 50% Anemia
- Mulheres | 3,90-5,60| 5,2% 12% 8,7% 0% Anemia
Leucocitos | 000 11,7% 19,4% 10,6% 25% Leucocitose
10.000
Neutréfilos 17%%%' 5,8% 6,5% 5,5% 12,5% Neutropenia
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Tabela 2.1: Distribuicdo de niveis plasmaticos dentagem de hemacias, leucdcitos e neutrdéfilos, Caldos Meninos, Duque de
Caxias, Rio de Janeiro, 2006, em individuos contanados pora-HCH, B-HCH e y-HCH (acima de 20 ng/ml).

Populacéo total Individuos com Individuos com -
Vgleor da Cidade dos a-HCH B-HCH Indwu;lu;(')s(ﬁo/rrn\l/)-HCH
Referéncia l\_/leninos_ _> 20(r_1g/m|) _> 20(r_1g/m|) _ .g
(VR) Média | Mediana| Média |Mediana| p-valor | Média | Mediana| p-valor | Média | Mediana| p-valor
(DP) (DP) (DP) (DP)
Hemacias:
4,95 4,89 4,93 4,71
- Homens | 4,50-6,50 (0.46) 4,95 (0.54) 4,85 0,419 (0.52) 4,96 0,688 (0.77) 4,53 0,209
4,53 4,46 4,57 4,29*
- Mulheres | 3,90-5,60 (0.45) 4,53 (0.51) 4,43 0,299 (0.44) 4,57 0,368 (0,26) 4,29 0,093
L 4.000- 7372 8047* 7393 8098
Leucaocitos 10.000 | (2400) 7050 (2576) 7930 0,010 (2298) 7185 0,903 (3572) 6450 0,234
- 1600- 3848 3764 3706 3501
Neutrofilos 7500 (1901) 3590 (1665) 3443 0,680 (1604) 3517 0,288 (1760) 3256 0,468
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Para os individuos contaminados pelos metabolimDDBT (p’-p’-DDE, p’-p’-
DDD, o’-p’-DDT e p’-p’-DDT), foram observadas, panmadividuos com niveis de p’-p’-
DDE acima de 20 ng/ml, prevaléncias de anemia dd%22hos homens e 3,6% nas
mulheres, com uma média de contagem de hemacib98€DP-0,53) e mediana de 4,96
em homens, e uma média de contagem de hemacigs§31€DP-0,14) e mediana de 4,53
em mulheres. Para o p’-p’-DDD acima de 20 ng/mleobsu-se 50% de anemia nos
homens, com uma média de contagem de hemaciagd€0494) e mediana de 4,47. As
mulheres contaminadas pelo p’-p’-DDD néo apresantaanemia, e a média observada foi
de 4,32 (DP-0,14) e mediana de 4,36. Para o o'fpl-ldcima de 20 ng/ml foi observado
40% de anemia nos homens e 16,7% nas mulheres,untanmédia de contagem de
hemacias de 4,79 (DP-0,82) e mediana de 4,57 ererigyra uma média de 4,18 (DP-0,43)
e mediana de 4,34 em mulheres. Para o p’-p’-DDmadaile 20 ng/ml a prevaléncia de
anemia observada foi de 30,8% nos homens, e asreslimdo apresentaram anemia. A
média de contagem de hemacias em homens foi de(@B®,53) e mediana de 4,86, e
uma média de hemacias de 4,60 (DP-0,40) e medai®h8 em mulheres.

A andlise hematoldgica revelou também, para indiv$dcontaminados pelo p’-p’-
DDE com niveis acima de 20ng/ml, 9,7% de leucoei®<,8% de neutropenia, com uma
média de leucécitos de 7188 (DP-2267) e mediaréB8@6, e uma média de neutrdéfilos de
3824 (DP-2218) e mediana de 3548. Para o p’-p’-Ddaibna de 20 ng/ml foi observado
14,3% de leucocitose e 14,3% de neutropenia, commgadia observada de leucécitos de
7567 (DP-2950) e mediana de 6680, e uma meédia deofibs de 3204 (DP-984) e
mediana de 3363. Para o 0’-p’'DDT acima de 20 ngimskrvou-se 27,3% de leucocitose e
5,8% de neutropenia. Para o p-p’'DDT acima de 2@hgbbservou-se 12,4% de

leucocitose e 6,35% de neutropenia. (Tabelas 3)e 3.
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Tabela 3: Percentual de individuos com alteragc6esdtxames hematoldgicos, Cidade dos Meninos, Duque@axias, Rio de Janeiro,
2006, p-p’-DDE, p-p’-DDD, 0-p’-DDT e p-p’-DDT > 20ng/ml

Populagdototalda | |ndividuos com Individuos com Individuos com Individuos com
Valor de Cidade dos p-p’-DDE p-p’-DDD 0-p’-DDT p-p’-DDT
. Meninos > 20(ng/ml) > 20(ng/ml) > 20(ng/ml) > 20(ng/ml) Alteracoes
Referéncia o
VR % % % % % % % % % % Hematolégicas
(VR) menor | maior | menor | maior | menor | maior | menor | maior | menor | maior
queo | queo | queo | queo | queo | queo | queo | queo | queo | queo
V.R. V.R. V.R. V.R. V.R. V.R. V.R. V.R. V.R. V.R.
Hemacias
-Homens | 4,50-6,50 | 16,8% 22,4% 50% 40% 30,8% Anemia
-Mulheres | 3,90-5,60 5,2% 3,6% 0% 16,7% 0% Anemia
Ani 4.000- Leucocitose
Leucdcitos 10.000 11,7% 9,7% 14,3% 27,3% 12,4%
o) 0, 0, .
Neutrofilos | 1600-7500| 5,8% 4.8% 14,3% 5.8% 6.2% Neutropenia
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Tabela 3.1: Distribuicdo de niveis plasmaticos desimacias, leucdcitos e neutréfilos em individuos caminados por p-p’-DDE, p-p’-
DDD > 20 ng/ml, Cidade dos Meninos, Duque de CaxiaRio de Janeiro, 2004

Populacéo total da Cidade Individuos com p'-p’-DDE Individuos com p’-p’-DDD
Valor dos Meninos > 20(ng/ml) > 20(ng/ml)
de
Referéncia
(VR) Média , Média , Média ,
(OP) Mediana (OP) Mediana p-valor (OP) Mediana p-valor
Hemacias:
4,95 4,93 4,77
- Homens | 4,50-6,50 (0.46) 4,95 (053) 4,96 0,659 (0.94) 4,47 0,441
4,53 4,53 4,32
- Mulheres | 3,90-5,60 (0.45) 4,53 (0.41) 4,53 1,000 (0.14) 4,36 0,420
L 4.000- 7372 7188 7567
Leucdcitos 10.000 (2400) 7050 (2267) 6860 0,231 (2950) 6680 0,831
g 3848 3824 3204
Neutréfilos | 1600-7500] (1901) 3590 (2218) 3548 0,852 (984) 3363 0,371
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Tabela 3.2: Distribuicdo de niveis plasmaticos deeimacias, leucdcitos e neutrofilos em individuos caminados por o-p’-DDT e p-

p’-DDT > 20 ng/ml, Cidade dos Meninos, Duque de Cé&s, Rio de Janeiro, 2004

Populacéo total da Cidade dos Individuos com o-p’-DDT Individuos com p-p’-DDT
Valor Meninos > 20(ng/ml) > 20(ng/ml)
de
Referéncia
(VR) Média : Média : ) Média : )
(DP) Mediana (DP) Mediana p-valor (DP) Mediana p-valor
Hemacias:
4,50- 4,95 4,79 4,85
- Homens 6.50 (0.46) 4,95 (0.82) 4,57 0,443 (053) 4,86 0,143
3,90- 4,53 4,18* 4,60
- Mulheres 5 60 (0.45) 453 (0.43) 4,34 0,059 (0.40) 455 0,313
L 4.000- 7372 7965 7460
Leucécitos 10.000 (2400) 7050 (3079) 6680 0,417 (2368) 7180 0,730
g 1600- 3848 7567* 3928
Neutréfilos 7500 (1901) 3590 (2950) 6680 0,000 (3263) 3363 0,714
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Para os participantes contaminados pelo HCB acem20dhg/ml foram observadas
prevaléncias de anemia da ordem de 25% nos horh&/¥6 de leucocitose e 5,8% de
neutropenia, com a média de contagem de hemacgasamens de 4,88 (DP - 0,91) e
mediana de 4,68, e, nas mulheres, a média foi 3 (DP — 0,14) e mediana de 4,40. A
contagem de leucécitos apresentou uma média de(E873 2400) e mediana de 7050 e a
de neutrofilos uma média de 3848 (DP — 1901) e amadile 3590.(Tabela 4 e 4.1)

7.2. Alteracdes da Funcao Hepatica

As distribuicdes de resultados das provas hepatadizadas entre os participantes
do estudo revelaram resultados superiores aosegatte referéncia, para individuos com
niveis de contaminacdo acima de 20 ng/ml peldCH, em 8,6% das amostras para
bilirrubinas totais, 5,4% para bilirrubina diretzg6% para bilirrubina indireta, 5,4% para
TGO, 4,3% para TGP, 14% payegGT em homens e 26% payeGT em mulheres. Para
individuos com niveis de contaminacao p@ibBlCH acima de 20ng/ml foram observados
valores acima dos valores de referéncia em 6,4%mastras para bilirrubinas totais, 6,4%
para bilirrubina direta, 7,2% para bilirrubina ireta, 7,2% para TGO, 7,6% para TGP,
13,6% para-GT em homens e 31,7% par&T em mulheres. Para individuos com niveis
de contaminagédo pelgHCH acima de 20ng/ml foram observados valores acitos
valores de referéncia em 6,3% para bilirrubinasisp®,3% para bilirrubina direta, 18,8%
para bilirrubina indireta, 12,5% para TGO, 0% p&&P, 16,7% parg-GT em homens e
20% para-GT em mulheres.

Para individuos com niveis de contaminagdo géfCH acima de 20ng/ml foram
observados valores acima dos valores de referénti@,3% para bilirrubinas totais, 6,3%
para bilirrubina direta, 18,8% para bilirrubina ineda, 12,5% para TGO, 0% para TGP,
16,7% parg;-GT em homens e 20% par&T em mulheres. (Tabela 5 e 5.1)

Para individuos com niveis de contaminacdo pelp’PBE acima de 20ng/ml
foram observados valores acima dos valores deérefier em 6,1% para bilirrubinas totais,
5,5% para bilirrubina direta, 7,1% para bilirrubimalireta, 8,4% para TGO, 7,7% para
TGP, 16,1% parg-GT em homens e 32,3% par&5T em mulheres. Para individuos com
niveis de contaminacao pelo p’-p’DDD acima de 26ndbram observados valores acima

dos valores de referéncia em 14,3% para bilirrubiogais, 14,3% para bilirrubina direta,
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14,3% para bilirrubina indireta, 14,3% para TGO, p&a TGP, 0% pargGT em homens

e 33,3% para-GT em mulheres. Para individuos com niveis deatoimacao pelo o’-
p'DDT acima de 20ng/ml foram observados valoresnacdos valores de referéncia em
18,2% para bilirrubinas totais, 9,1% para bilirnéddireta, 18,2% para bilirrubina indireta,
9,1% para TGO, 0% para TGP, 20% psgx&T em homens e 16,7% payaGT em
mulheres. Para individuos com niveis de contammagio p’-p’'DDT acima de 20ng/ml
foram observados valores acima dos valores deérefier em 7,2% para bilirrubinas totais,
8,2% para bilirrubina direta, 7,2% para bilirrubimalireta, 10,3% para TGO, 7,2% para
TGP, 17,3% pargGT em homens e 35,6% par&T em mulheres. (Tabela 6 e 6.1)

As distribuicdes de resultados das provas hepatadizadas entre os participantes
do estudo revelaram resultados superiores aosegatter referéncia, para individuos com
niveis de contaminacdo por HCB acima de 20 ng/mm, 12,5% das amostras para
bilirrubinas totais, 12,5% para bilirrubina dirét2,5% para bilirrubina indireta, 12,5% para
TGO, 0% para TGP, 0% payeGT em homens e 25% pay&T em mulheres. (Tabela 7 e
7.1)

E importante destacar que a andlise das alteratghe§ST segundo a exposicdo a
consumo de bebida alcodlica ndo mostrou diferergg@s significancia estatistica,
apresentando um percentual de alteracbes acimaldo de referéncia para\aGT de
13,8% para homens que referiam nao beber e 16,2r&hpmens que referiam beber, com
p-valor de 0,607. Para as mulheres os percentbaerados foram de 23,5% para aquelas
gue referiram beber, e 28,55% para aquelas queraafendo beber, com p-valor de 0,437.
(Tabelas 8 e 9)
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Tabela 4: Percentual de alteracdes na contagem derh&cias, leucdcitos e neutroéfilos
em individuos contaminados por HCB acima de 20 nginCidade dos Meninos,
Duque de Caxias, Rio de Janeiro, 2004

Populacao total de

Individuos com

Valor de _ - ~
Referéncia | Cidade dos Meninos| HCB > 20 ng/ml Alteracoes
(V.R.) % menor | % maior % menor | % maior hematologicas
T queoV.R.|queoV.R. | queoV.R. | que o V.R.

Hemacias

-Homens 4.50-6.50 16,8% 25% Anemia

-Mulheres 3. 90-5.60 5,2% 0% Anemia

Leucécitos | 4.000- 11,7% 11,7% Leucocitose
10.000

Neutrofilos 1600-7500 5,8% 5,8% Neutropenia
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Tabela 4.1: Distribuicdo dos niveis plasmaticos dmntagem de hemacias, leucocitos e

neutréfilos em individuos contaminados por HCB acira de 20 ng/ml, Cidade dos
Meninos, Duque de Caxias, Rio de Janeiro, 2004

Valor Populacéo total de L
de Cidade dos Meninos Individuos com HCB > 20ng/ml
Referéncia Média . Média ,
Mediana Mediana valor
(VR) (OP) (OP) P
Hemacias:
4,95 4,88
- Homens | 4,50-6,50 (0.46) 4,95 (0.91) 4,68 0,764
453 4,36
- Mulheres | 3,90-5,60 (0.45) 4,53 (0.14) 4,40 0,451
, . 4.000- 7372 7373
Leucocitos 10.000 (2400) 7050 (2400) 7050 0,999
. 3848 3848
Neutroéfilos | 1600-7500 (1901) 3590 (1901) 3590 1,000
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Tabela 5: Percentual de alterag6es de exames de §do hepética em individuos contaminados par-HCH, B-HCH e y-HCH acima

de 20 ng/ml, Cidade dos Meninos, Duque de CaxiasioRle Janeiro, 2004

Populacao total

Individuos com

Individuos com

Individuos com

da Cidade dos a-HCH B-HCH y-HCH
Vg‘gf Meninos > 20(ng/ml) > 20(ng/ml) > 20(ng/ml)
Referéncia 0 . 0 , 0 , 0 .
(VR) Yo maior do que | % maior do que o| % maior do que | % maior do que o
oV.R V.R oV.R V.R
Bilirrubina total Até 1,2 5,9% 8,6% 6,4% 6,3%
Bilirubina direta Até 0,4 6,0% 5,4% 6,4% 6,3%
Bilimubina Indireta Até 0,8 6,8% 8,6% 7,2% 18,8%
TGO Até 37 9,9% 5,4% 7,2% 12,5%
TGP Até 40 7,4% 4,3% 7,6% 0%
YGT -Homens 11 a 50 14,5% 14,0% 13,6% 16,7%
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Tabela 5.1: Distribuicdo de niveis plasmaticos dexames de fung¢do hepatica em individuos contaminadpsr a-HCH, B-HCH e y-
HCH acima de 20 ng/ml, Cidade dos Meninos, Duque deaxias, Rio de Janeiro, 2004

Velor Populacéo total da Individuos coma-HCH Individuos comB-HCH Individuos comy-HCH
Refg% _ Cidade dos Meninos > 20(ng/ml) > 20(ng/ml) > 20(ng/ml)
(\/er)‘cla Media Mediana Media Mediana -valor Media Mediana -valor Media Mediana -valor
o (DP) (DP) P (DP) P (DP) P
Bilimubina p 0,89 0,94 0,77 0,79
total Até 1,2 (4.30) 0,58 (2.54) 0,61 0,912 (1.62) 0,59 0,673 (0.45) 0,66 0,926
Bilimubina , 0,19 0,19 0,18 0,20
direta Até 0,4 (0.12) 0,16 0.12) 0,17 1,00 0.12) 0,15 0,249 0.12) 0,20 0,741
Bilimubina . 0,47 0,49 0,48 0,58*
Indireta Até 0,8 (0,24) 0,41 (0,25) 0,44 0,443 (0.28) 0,42 0,577 (0,39) 0,45 0,072
. 26,70 24,29* 25,79 25,50
TGO Até 37 (12.93) 24,00 (7.85) 23,00 0,077 (11.93) 23,00 0,323 (7.68) 22,50 0,711
. 21,32 19,18 21,35 17,38
TGP Até 40 (27.65) 17,00 (10.24) 17,00 0,459 (20.33) 17,00 0,987 (6,01) 16,00 0,569
29,58 26,26 31,33 22,33
YGT -Homens 11 a 50 (31.66) 19,00 (16.48) 21,00 0,497 (38.84) 20,00 0,617 (21.60) 14,50 0,576
YGT - 34,27 31,80 40,50 23,30
Mul 07 a 32 (51.65) 21,00 (29.65) 19,00 0,739 (68.91) 21,00 0,256 (14.12) 20,00 0,503
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Tabela 6: Alteracdes de exames de funcao hepatiaa endividuos contaminados por p-p’-DDE, p-p’DDD, op’-DDT e p-p’-DDT >
20 ng/ml, Cidade dos Meninos, Duque de Caxias, Rie Janeiro, 2004

Individuos com

Individuos com

Individuos com

Individuos com

Valor Pohlogobal® | p-p-DDE p-p’-DDD 0-p-DDT p-p’-DDT
. fd? . > 20(ng/g) > 20(ng/g) > 20(ng/g) > 20(ng/g)
elerencia
VR) % maior que o V.R. | % maior que o V.R.| % maior que o V.R.| % maior que o V.R.| % maior que o V.R.
Biiimubina total Até 1,2 5,9% 6,1% 14,3% 18,2% 7,2%
Bilimubina direta Até 0,4 6,0% 5,5% 14,3% 9,1% 8,2%
Bilimubina Indlireta Até 0,8 6,8% 7,1% 14,3% 18,2% 7,2%
TGO Até 37 9,9% 8,4% 14,3% 9,1% 10,3%
TGP Até 40 7,4% 7,7% 0% 0% 7,2%
YGT -Homens 11 a50 u/l 14,5% 16,1% 0% 20% 17,3%
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Tabela 6.1: Distribuicdo de niveis plasmaticos dexames de funcéo hepatica em individuos contaminadpsr p-p -DDE, p-p -DDD
> 20 ng/ml, Cidade dos Meninos, Duque de Caxias,dRile Janeiro, 2004

Valor

Populacéo total da

Individuos com

Individuos com

y fgreénda Cidade dos Meninos E'ggag /'Z) E'ggag/z)
(VR)

I\ggg? Mediana '\?Sg)a Mediana | p-valor I\ggg? Mediana | p-valor
Bimbinatol | A6 o (gzgg) 0,58 (gzgg) 059 | 0,765 (8:2%) 0,70 | 0,990
Biimbinadreta | Até 0,4 (8112) 0,16 (8:3) 017 | 1,000 (gﬁg) 021 | 0273
mbna | aeo8 (8:‘211) 0,41 (8:‘2‘2) 042 | 0529 ?fgg) 0,44 | 0,030
TGO Até 37 53132) 24,00 (ﬁ:gg) 24,00 | 0,375 (2;,1174; 20,00 | 0,601
TGP Até 40 é%;é% 17,00 (ig:;g) 17,00 | 0,724 (135’53856; 1500 | 0,602
\GT -Homers | 11 a 50 éi:gg) 19,00 (gézg) 21,00 | 0,586 (27?'5705) 20,50 | 0,578
\GT - Muheres | 07 a 32 (gizég) 21,00 (22:23) 2400 | 0,213 (fj:gg) 32,00 | 0,966
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Tabela 6.2: Distribuicéo de niveis plasmaticos dexames de funcdo hepatica em individuos contaminadpsr o-p’-DDT e p-p’-DDT
> 20 ng/ml, Cidade dos Meninos, Duque de Caxias,drile Janeiro, 2004

Valor

Individuos com

Individuos com

de c%ﬁedosmﬁs 0-p-DDT p-p’-DDT
Referénad > 20(ng/g > 20(ng/g)
a Media . Media . Media .
Mediana Mediana valor Mediana p-valor
(VR) ©P) ©P) P ©P)
o ) 0,89 0,90 0,93
Bimbnatoal | A€ 12| oo | 058 | g'ny | 070 | 0994 | ol | 057 | 0928
B"'('j'i‘r’g'a”a Até 0,4 (8'13) 0,16 (g’ig) 0,22 0,099 (8'12) 0,17 1,000
B;'r']”éi*g;a Até 0,8 (8"21471) 0.41 (()6652) 048 | 0,015 (8"218) 041 | 0701
. 26,70 26,45 26,25
TGO ME37 | [o'aq | 2400 | o | 2400 | 0949 | F2C5 | 2300 | 0744
. 21,32 20,64 21,33
TGP M40 | o7y | 17.00 | GO | 2200 | 0,935 | fg'ce) | 17,00 | 0997
29,58 31,60 30,23
YT -Homens | 11250 | 5720 | 1900 | 57" | 2900 | 0887 | 5000 | 2200 | 0,886
34,27 29,33 35,13
YT - Muheres | 07232 | 2rer | 21,00 | fo'ee) | 2800 | 0815 | 55| 2600 | 0,913
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Tabela 7: Percentual de alteracdes de exames de ¢do hepética em individuos

contaminados por HCB >20 ng/ml, Cidade dos Meninofuque de Caxias, Rio de
Janeiro, 2004

Valor

Populacéao total

Individuos com

de da Cidade dos HCB >
Referéncia Meninos 20(ng/ml)
(VR) % maior que | % maior que o
o V.R. V.R.
B"'rt:)“tg:”a Até 1,2 5,9% 12,5%
Bilimubina direta Até 0,4 6,0% 12,5%
Bilimubina Indireta Até 0,8 6,8% 12,5%
TGO Até 37 9,9% 12,5%
TGP Até 40 7,4% 0%
YGT -Homens 11 a 50 u/l 14,5% 0%
YGT - Mulheres 07 a 32 ull 27,6% 25%

66



Tabela 7.1: Distribuicéo de niveis plasmaticos dexames de funcdo hepatica em
individuos contaminados por HCB >20 ng/ml, Cidade ®Meninos, Duque de Caxias,
Rio de Janeiro, 2004

Populacéo total da Cidade

nggr dos Meninos Individuos com HCB > 20(ng/ml)

Re({/erg)na I\EIS(Fj)i)a Mediana I\EIS(Fj)i)a Mediana p-valor

BImOna | At 1,2 (2133) 0,58 (8:22) 0,60 0,053
B | At 0.4 (8:13) 0,16 (8:% 0,18 0,482
B:mgga Até 0.8 (8:‘212) 041 (8222) 0,42 0,203
TGO | Até37 égzgg) 24,00 (28(?'1%% 23,50 0,879
TGP | Até40 é%:gf;) 17,00 (14%1% 15,00 0,596
o mm | ew | 2w | ow
gL e @z | aw | 2R | mw | o
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Tabela 8: Dosagem dg-GT em homens segundo consumo de bebida alcodli€idade
dos Meninos, Municipio de Duque de Caxias, RJ, 2004

y-GT
Até o Valor de | Acimado V. R
Referéncia

N 140 27

Sim % 83.8% 16,2%
Bebe

N 188 30

Nao % 86,2% 13,8%

Teste do Qui-quadrado com Correc¢édo de Continuida867

Tabela 9: Dosagem dey-GT em mulheres segundo consumo de bebida alcodlica
Cidade dos Meninos, Municipio de Duque de Caxias,JR2004.

y-GT
Até o Valorde | Acimado V. R
Referéncia
N 65 20
Bebe Sim % 76,5% 23.5%
N 236 94
Nao % 71.5% 28 5%

Teste do Qui-quadrado com Correc¢édo de Continuidad87
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8. Discussao

Diversas pesquisas foram feitas em todo o munutdive no Brasil, sobre os
efeitos deletérios dos pesticidas para o meio ardjienas poucas envolveram estudos
epidemiolégicos com humanos. A ocorréncia de anani@eqlente a exposi¢cao ao HCH
tem sido relatada na literatura (ATSDR 1989,199BHE, 2001). Esta observacgao foi
igualmente mencionada em ratos expostos a HCH (Bko& Hathore, 1997). A
diminuicdo da atividade enziméatica de neutrofieshretudo mieloperoxidade e fosfatase
alcalina, foi mencionada em trabalhadores expastufenilas policloradas (PCBs), DDT e
HCB (Lisiewicz, 1993).

Em 1981 Brassow et &f, na Alemanha, fizeram um estudo caso-controle 60m
trabalhadores de fabrica de LindageHCH) e s6 encontraram diferengas entre 0s casos e
os controles em relacéo a alguns resultados deesxaematoldgicos, tais como neutrofilia,
linfopenia, e aumento de reticulocitos, sem aumeat@ontagem de células vermelhas e
brancas, nem alteragdes nos exames de funcdodeepéti

A ocorréncia de anemia aplastica em decorrénciexgasicdo ocupacional e nao
ocupacional ao lindano tem sido igualmente observedliteratura (Rugman et al., 1990;
Parent-Massin et al., 1994), bem como anemia melgatica (Reigart & Roberts, 1999).

No inquérito realizado em Cidade dos Meninos, olmsese que 0s niveis médios
de hemacias na amostra de participantes estivemrtroddos niveis de normalidade,
mesmo entre aqueles com niveis séricos de exposig&ados ao HCH (> 20 ng/ml,
equivalentes aos observados em condi¢des de edipasigpacional intensa).

Durante a realizacdo do estudo em Cidade dos M&nfocam determinados os
niveis de dezoito pesticidas organoclorados, enabsas apresentadas procuraram tomar
em consideracdo a presenca de contaminacdo poerdde agentes quimicos. Assim,
embora a presenca de anemia tenha sido observadd3¢dfo dos homens néo
contaminados por residuos de pesticidas acima deg20l, ela foi da ordem de 27,4%
naqueles contaminados com 2 a 3 pesticidas, sestds @ropor¢cdes em mulheres,
respectivamente de 4,9% e 6,7%. Em relacdo aomonjlos participantes, foi observada a
prevaléncia de anemia no estudo da ordem de 168%omens e 5,2% em mulheres. Para
fins de comparacéo, ha uma prevaléncia de anenpamadacao brasileira, segundo alguns
estudos, da ordem de 25% e mMai¥.
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Os patrticipantes com niveis de exposi¢cdo ao péaticiHCH mais elevados que
20ng/ml apresentaram uma prevaléncia de anemiadaéanode 23,3% em homens e 12%
em mulheres (50% em relacdoyadCH em homens com niveis similares de exposicéo).

Em relacdo a prevaléncia de anemia em individuoseosi¢éo crénica ao DDT,
esta foi da ordem de 22,4% naqueles com niveis@tsy(> 20 ng/ml) de DDE sérico, bem
como de 25% em homens com exposicdo elevada ao KACHeratura consultada
apresenta prevaléncias de anemia em varias pogpslacasileiras de 25% e/ou mais, 0 que
aponta que esta populacdo de Cidade dos Meninesempa prevaléncias de anemia

menores do que o relatado nos estudos

Quanto a ocorréncia de leucocitose, esta foi ermdamtem 11,7% do total de
participantessendo de 12,6% nos participantes ndo contaminades16% para aqueles
com contaminagao por quatro ou mais pesticidas.dddgcipantes com exposi¢ao elevada
aoo-HCH (> 20 ng/ml) , a prevaléncia de leucocitaselb,4%, sendo de 10,6% par@-o
HCH e 25% para o-HCH em niveis similares de exposicdo. As prevadénae
leucocitose em participantes com niveis séricosadless de DDE e HCB foram de,
respectivamente, 9,7% e 11,7%.

A presenca de neutropenia foi observada em 5,8%odmnto de individuos e em 10,8%
dos contaminados por quatro ou mais pesticidas.piéaenca de niveis elevados de
exposicao ao isbmem-HCH, a prevaléncia de neutropenia foi da ordens,8&6, sendo

de 5,5% para §-HCH e 12,5% para gHCH. Em relacéo a presenca de niveis elevados
de DDE e HCB, a prevaléncia de neutropenia foi idera de, respectivamente, 4,8% e
5,8%.

Apesar da heterogeneidade dos padrfes de alterdgieatoldgicas (anemia,
leucocitose e neutropenia) aqui relatados, asilligtbes médias das contagens de
hemacias, leucocitos e neutrofilos entre os pperties do inquérito realizado em Cidade
dos Meninos revelou padrdes de distribuicdo indsiidas faixas de valores de referéncia
para homens e mulheres. Esta observacéo repetelssive para aqueles com niveis de
exposicao elevada. Cabe ressaltar, entretantegmuelacao as distribuicdes de leucocitos
segundo cada um dos pesticidas analisados, estggesentaram em patamares elevados

(médias superiores a 7 mil leucécitos), emboraigas nas faixas de normalidade.
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A presenca de alteracdes hepéaticas decorrentes xpasigio a pesticidas
organoclorados como HCH e DDT vem sendo igualmeaecionada na literatura.

Em 1991 Carvalho W A et al.. 40 estudaram apliceglale DDT e HCH e observaram
aumento significativo das Transaminases (GOT e GR@ando comparados com
trabalhadores com exposicao esporadica a estasscibs.

Em 1993, Nigam et al..42, também num estudo de-castrole realizado na india
com trabalhadores expostos ao HCH durante sua ataralf observaram uma correlagéo
positiva significativa com enzimas relacionadasnababolismo hepatico.

Segundo o Manual de Procedimentos para os Serdie@®aude®, as provas de funcéo
hepatica que melhor avaliam as les6es agudas @gwtds sdo as Transaminases (GOT e
GPT), que indicam hepatite aguda ou subaguda. WsuBinas sdo menos sensiveis que as
transaminases para lesdo hepatocelular, de bapexifisidade e indicam colestase. A
gama-Glutamil-Transpeptidasg-GT — esta elevada em consumidores de bebida alaodl
e em doencas hepaticas e biliares, e a elevacd®udelor indica hepatite aguda, subaguda
e cronica, e colestase.

A distribuicdo das médias dos niveis plasmaticaeniados nas provas de funcao
hepética (bilirrubina direta, indireta e total, TGDGP ey-GT) realizados entre os
residentes de Cidade dos Meninos revelaram resgliadluidos nos valores considerados
como de referéncia. Observou-se, entretanto, q@% @os participantes apresentavam
valores de TGO acima dos valores de referénci®¥d2m expostos a niveis elevados de
y-HCH) e que 27,6% das mulheres de Cidade dos Merdpeesentavam niveis gesT
maiores que os valores de referéncia, sendo o melssrvado em 14,5% dos homens.

Em relacdo ao DDT, observou-se que os niveig—@&T estavam mais elevados qoe
valores de referéncia em 27,6% das mulheres e lddshomens, sendo estas cifras em
individuos com niveis elevados de exposi¢do (> 20hgrespectivamente, de 32,3% e
16,1%.

Em relacdo ao pesticida HCB, observou-se que 258onddheres apresentavam
niveis mais elevados que os valores de referéaciiGT.

Para concluir, considerando-se todos os estudeslosit neste trabalho, incluindo as
diversas pesquisas promovidas pelo MS na Cidad&daosos, este trabalho é pioneiro no
que tange a andlise da relacdo dos resultadosodagehs séricas de pesticidas ou seus

metabolitos com os resultados do hemograma, exa®esincdohepatica e dados de
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exposicao ao consumo de bebidas alcoodlicas, queripathr margens a duvidas quanto aos
resultados alterados g&GT.

Entretanto, os dados observados referentes aagdésr encontradas mostraram néao

haver correlacéo entre a exposicao a bebidas alae@ o aumento deGT.
A prevaléncia encontrada de anemia, embora menquemos estudos brasileiros, é maior
nos individuos contaminados do que nos ndo congaloé na populacdo estudada, e
aumenta com o0 aumento dos niveis de contaminagdpgsticidas e com o numero de
contaminantes, em especial nos homens. As prevasune leucocitose e neutropenia
seguem o0 mesmo padréao.

Em relacdo aos exames de funcdo hepatica, foi \@dmkerque a-GT apresentou
resultados bastante aumentados, em especial nheresjlos quais, correlacionados com a
informacé&o sobre se bebe ou ndo bebida alcodlicasantou resultados mais elevados nos
qgue informaram nao fazer uso de bebida alcodlisesesultados podem sugerir acuracia
reduzida na informacéo obtida sobre consumo delloo que a elevacéo gaGT se deve

a contaminacdao pelos pesticidas e ndo a outrodatasco.

Somente estudos mais aprofundados, e de seguindesta populacdo poderao

esclarecer mais detalhadamente a resposta pasaobservacoes.

9. Consideracdes Finais

Apesar da grande exposicédo dos habitantes da Citted®leninos aos isbmeras
B ey do HCH, aos metabdlitos do DDT e ao HCB, os valaor&dios observados nas
provas hematoldgicas realizadas (contagem de hasydeucdécitos e neutrofilos) e provas
hepaticas (bilirrubina direta, indireta, total, TGOGP e[ IGT ) apresentaram resultados
gue estdo compreendidos entre os valores de refarén Alguns subgrupos desta
populacdo, entretanto, apresentaram resultadosaacdios valores de referéncia. A
prevaléncia de anemia observada nos residenteglddeCdos Meninos € mais reduzida do
que aquela referida em outros estudos na populbgEgileira, sendo ambas similares
quando analisados os subgrupos com exposi¢do ale@tCH (niveis maiores que 20
ng/ml).

Poderiamos especular se esta populacdo, apesaontEmtacdo ambiental e
humana, tem melhores condi¢cbes de vida do que pslgodes empobrecidas do pais,
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apresentando padrdao de alimentacdo melhor, pdalireto a terra, com possibilidade de
agro-pecuaria de nivel familiar? Somente estudds amofundados poderao responder a
este questionamento de alto impacto social, tent@ista 0 cenario sécio-econémico do
povo brasileiro e, em especial, o da populacéoidadé dos Meninos.

Os resultados obtidos sugerem que deva ser imgantan programa de
acompanhamento e monitoramento regular desta pruukravés do Programa de Saude
da Familia, tanto no que se refere a exames cliaimratoriais, assim como um Sistema
de Registro de Cancer de Base Populacional espectionsiderando o risco aumentado
para cancer descrito na literatura para populae&pestas a estas substancias quimicas
(IARC 39). Estas iniciativas poderdo fornecer stibbsi para permitir o acompanhamento
desta coorte e a intervencédo precoce, auxiliandoortrole dos efeitos adversos da
contaminacgao por pesticidas na populacdo da CidadedMeninos e em outras situacoes

similares.
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ANEXO 1
Quadro 1: Evolucéo do conhecimento sobre o risco d@encas Cronicas relacionadas ao uso de pesticidd972-1989.

EVOLUCAO DO CONHECIMENTO SOBRE O RISCO DE DOENCAS CRONICAS RELACIONADAS AO USO DE PESTICIDAS

Ano . Pesquisador Populggao Tipo de Estudo Pesticida Efeitos/Agravos
Public. pesquisada
1972 Davies, John E. Humanos Descritivo Organofosfatog Alta toxicidade
University of Miami - USA Revisdo Organocloradog Nenhuma toxicidade
1981 | Brassow HL, Baumann K, Lehnert|G 60 homens [ Estudo analitico de Lindane > contagem leucécitos polimorfonucleares
Germany, West trabalhadores efn caso-control < contagem linfocitos
fabrica de > contagem reticulécitos
Lindanc Teste de Quick (Protrombina) mais baixo
< concentracao creatinina
< concentracéo acido Urico
1986 Bursch W, Dusterberg B, Ratos Estudo alpha-HCH Hipertrofia e hiperplasia do figadoatos
Schulte-Hermann R experimentz Pouco > GPT e fosfatase alcalina
Germany, West
1989 Ravinder P, Srinivasan K, Camundongos Estudo HCH e Lindang¢ >> peso do figado dos rato

Radhakrishnamurty R
india

experimente

Niveis elevados, no sangue, de :

- alanina

- aspartato-aminotransferases

- fosfatase alcalina

Niveis muito elevados de :

-fosfatase acida e catepsina acida

Niveis muito baixos de enzimas hepaticas sollveis :
- aspartato-aminotransferases

- lactato-desidrogenase

< glicose-6-fosfatase

> aldolase

Alteragfes das enzimas hidroliticas do intestirgatio:

- dissacaridases, lipase, amilase, dipeptidassfatése
|:§ Toxicidade hepatocelular
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Quadro 2: Evolucéo do conhecimento sobre o risco d@encas Cronicas relacionadas ao uso de pesticidd990-1994

EVOLUCAO DO CONHECIMENTO SOBRE O RISCO DE DOENCAS C RONICAS RELACIONADAS AO USO DE PESTICIDAS

Ano . Pesquisador Populg §a0 Tipo de Estudo Pesticida Efeitos/Agravos
Public. pesquisada
1990 Rugman FP, Cosstick R 3 pacientes comp  Estudo de caso Lindano Reac&o auto-imune c¢/ danimoanb a medula 6ssea
England anemia aplasti Anemia Aplastica
1991 Carvalho WA 127 homens | Estudo analitico de DDT >> GOT e GPT
expostos e 50 caso-control HCH técnico | e > fosfatase alcalina, albumina e ¢etes(C/HCH)
Sul da Bahia, Brasil individuos
controle:
1991 IARC HCH Classificados no Grupo Il B :
Lyon, France DDT "possivelmente carcinogénicos para humanos"
1992 Joseph P, Viswanatha S Ratos machos Estudo HCH Ratos com dieta com HCH:
Krisnakumari MK albinos experimentz < contagem de leucdcitos, tempo de protrombina
india e coagulagdo
::> Hematotoxicidade severa

1993 | Gever HJ, Steinberg CE, Scheuneft 114 espécies dg Estudo Lindane Lindano revelou relagéo linear positiva @iuantidade

Bruggeman R, et allii peixe: experimentz de lipideos em espécies variadas de peixes

Ireland
1993 Nigam SK et allii 365 individuos | Estudo analitico de HCH Anormalidades no ECG
India expostos ao HCH  caso control Sintomas neurologicos
durante sua Correlagao significativa com gama-GT, LAP e Alp.P
fabricacdo e 146 Aumento da beta-globulinas/aumento HCH
controle! IgG e IgA alteradas
1994 Parent-Massin, D. Cultura de célulg Estudo Testes in vitro com células hematopoiéticas
Thouvenot, D. . experimentain Lindano Citotoxicidade
Rio, B. ; Riche, C. progenitoras vitro

Plouzane, France

hematopoiéticas
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Quadro 3: Evolucéo do conhecimento sobre o risco d@encas Cronicas relacionadas ao uso de pesticidd994-1997.

EVOLUCAO DO CONHECIMENTO SOBRE O RISCO DE DOENCAS CRONICAS RELACIONADAS AO USO DE PESTICIDAS

Ano . Pesquisador Popula ca0 Tipo de Estudo Pesticida Efeitos/Agravos
Public. pesquisada
1994 Kashyap R, lyer LR, Singh MM | Dieta de adultog Estudo DDT Niveis de pesticidas contantiegano sangue de
india vegetarianos . BHC adultos vegetarianos compativeisrdgeis de
observacional . : . ~ .
contaminantes no leite bovino, gréos e vegetais.
descritivo secciongl
1995 Oliveira RM, Brilhante OM, Solo, pastos Estudo Organoclorados  Alta poluicdo do soloHfH, indiretamente proporcionais a
Moreira JC, Miranda AC e residentes . HCH distancia do foco principal. Criangas com preaete HCH no
Brasil observacional soro, mas o risco ndo é uniforme.
descritivo secciongl
1995 | Prasad AK, Pant N, Srivastava SC, Ratos Estudo HCH Alteracdo da atividade de enzimas testiesl@atos)
Kumar R, Srivastava SP experimente (sorbitol-desidrogenase, GG6PDH, gama-GT,beta-luc.
india Decréscimo da testosterona sérica, da motilidade
do esperma, e > da percentagem de esperma anormal.
Possibilidade efeitos similares em Homens (ocupadjo
1997 Brasil. OPAS/MS Humanos Estudo descritivp ~ Organocloradps Neuropatefepcas
Brasil Paralisias
Discrasias sanguineas
Aplasia medular
Ledes hepaticas (alteragbes da
fosfatase alcalina e transaminases)
Lesdes renais
Arritmias cardiacas
Dermatoses (cloroacne)
1997 Mendonca, GAS Mulheres Estudo descritivg  Organocloradgs N&o obsesgsociacdo com cancer de mama

Brasil

Reviséo de 6
estudos
epidemioldgica
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Quadro 4: Evolucéo do conhecimento sobre o risco d@encas Cronicas relacionadas ao uso de pesticidd998-1999.

EVOLUCAO DO CONHECIMENTO SOBRE O RISCO DE DOENCAS CRONICAS RELACIONADAS AO USO DE PESTICIDAS

1998

1998

1998

1999

Nunes MV, Tajara EH
SP, Brasil

Gribaldo L, Sacco MG, Casati S,

Zucchi |, Dosanjh MK, Catalani P ef
Itélia

Paumgartten FJIR et allii

Brasil

Dorotéa FLS, Cruz RH, Santos EQ
Concei¢cdo do Araguaia, Brasil

Células 3T3-L1
al

Agricultores
Estado do Riod

O Trabalhadores

d¢ Estudo analitico

Revisau

Estudo
experimente

de Caso-controlg

Estudo descriti

Organoclorados

PCBs

POPs

Cancer de figado, tecido linfatipolendes de roedores
Aberrag6es cromossdmicas em agricultores expostos
Leucemias, mieloma mudltiplo, linfoma em homens ienais
Risco aumentado de leucemias em associagdes deDiZbtina
Risco de leucemia na progénie
Hipertenséo, doencga vascular cerebral e aterosstesr
Alta frequiéncia de cancer de pulméo sem relacaotabagismo
Maior mortalidade por CA de pulmao, cérebro e laiee
Anemia apléstica
Prematuridade, aborto espontaneo

Estimulacdo da expresséo de-pratogenes

nas células 3T3-L1

Niveis soroldgicos de POPsgeinudtores de Paty do
Alferes = populacdo ndo expostpamionalmente

oOrganoclorados T IntoxicagBes croneds DDT

organofosforadc
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Quadro 5: Evolucéo do conhecimento sobre o risco d@encas Cronicas relacionadas ao uso de pesticidd999-2001.

EVOLUCAO DO CONHECIMENTO SOBRE O RISCO DE DOENCAS C RONICAS RELACIONADAS AO USO DE PESTICIDAS

1999 Reigart, J. Routt Estudo descritivol] ~ Organocloradog  Manifestacbes gerais
Roberto, James R. HCH Anorexia
U.S. EPA, USA DDT Man. Dérmicas:

Palidez, cianose

Manifestacfes do Sistema Nervoso:
Parestesias, paralisias

Cefaléia

Distarbios comportament:

Convulsdes

Alterag6es da Coordenacéo Motora
(incluindo ataxia)

Manifesta¢Bes no Sist. Cardiovascular:
Arritmias cardiacas

ManifestacOes renais:

Urina cor de vinho (porfirinuria)
ManifestagBes no Sangue:

Elevacao de: LDL, GOT e GPT, Fosfatase alcalina,
Enzimas ALT e AST

2000 Araljo ACP, Nogueira DP, Agricultores dg¢ Estudo Praguicidas Mal-estar durante a aplicacdo do proghusgoria)

Augusto LGS tomate . Mulheres: 70,6% - abortamentos e 39,4% perda lde fil
. . observacional

Recife, Brasil com < 1 ano

descritivo seccional 36,4%: febre freqliente e prurido na pele;

35,8%: dor nas articulagdes

32,5%: tontura, formigamento de M.Sup.,alt sononiwds

2000 Waliszewski S M, Aguirre A A, 64 voluntéarias Estudo Organoclorados Passagem através da barreira placentaria comdeésotal
Infanzén R M, Siliceo J admitidas paral observacional DDT, DDE formacBes congénitas da genitélia externa (estadealdo adipos
Hospital Benito Coquet Lagungs, ceséare: materno, soro materno e do corddo umbil
Veracruz, Méxic descritivo secciongl
2001 EPA/CARC camundongos Estudo Lindane "Evidéncia de carcinogenicidade sugestiva, mas nédo snfieipara
USA ratos T experimente avaliar a carcinogenicidade humana potencial”




Quadro 6: Evolucéo do conhecimento sobre o risco d@encas Cronicas relacionadas ao uso de pesticidag801 - 2002.

EVOLUCAO DO CONHECIMENTO SOBRE O RISCO DE DOENCAS CRONICAS RELACIONADAS AO USO DE PESTICIDAS

2001

2001

2001

2002

2002

Tish M, Lohmeier A, Schmezer P
Bartsch H, Maier H
Alemanha

Van Den Heuvel RL, Leppens H,
Schoeters GER
Belgium

Binelli A, Bachetta R, Vailati G,
Galassi S, Provini A
Lake Maggiore, ltalia

Delgado IF, Barreto H, Kussumi TA
Alleluia I,Baggio C, Paumgartten F
RJ, Brasil

Tchounwou, P. B.
Ashour, B. A.
Moreland-Young, et al.
Jackson State University and
Faculty of Agriculture,
University of Zagazia, Egypt
Menia EI-Kamh Province, Egypt

Tecido de mucog
de corneto nasg

humano

Céls.
Progenitoras

mieléides/eritroiq
es/céls.tronc:

Mexilhbées
"zebra" fémeas

JRurbana Grandsg
Rio de Janeir

amostras de sol
agua, leite, peix
e laraniji

hematopoiética$

, 33 Pessoas/ reg.

187 agricultoreq;

p

(U_‘.J“

Estudo
experimental

Estudo
experimental in
vitro

Estudo

observacional

descritivo seccional

Estudo

observacional

descritivo seccional

Inquérito pop. e
estudo
observacional

descritivo seccional

pentachlorophend
y-HCH

Lindane, others

DDT, pp DDE

op'DDT, pp'DDT
pp'DDD, pp'DDE,
o-, B—, y- HCH

Organoclorado|

Organofosforadog

Carbamatos
Fungicidas

Kiteracdes severas no DNA de células de mucosa humana de teci
do corneto nasal médio e discretas alteracbes em célulasmeta

nasal inferior. Indica inducéo de Ca do trato atigestivo.

O Lindano é conhecido por sua hematotoxicidade,
as células osteogénicas também sédo vulnel

Efeitos endocrino-disruptores

Niveis séricos populagdo Urbana GeaRib:
< 29 anos: 10%, 0,218/g;

30-39 anos: 60%, 0,200-0, {659

= 40 anos: 77%, 0,218&/g

HDanos neurologict
Hipertensao Arteri:
Doencas Cardiovascula
Desordens cuténe
Infertilidade/esterilidac
Teratogénes

Alergias

Desordens hematoldgic
Mutagenicidad

Cance
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Quadro 7: Evolucéo do conhecimento sobre o risco d@encas Cronicas relacionadas ao uso de pesticida802 - 2003.

EVOLUCAO DO CONHECIMENTO SOBRE O RISCO DE DOENCAS CRONICAS RELACIONADAS AO USO DE PESTICIDAS

2002

2002

2002

2003

2003

2003

2003

Hashim S, Rahim DA, Ali R
Ministry of Health of Malaysia
Malaysia
1997-2000

Cocco, Pierluigi
Italia
Koifman S, Koifman R J e Meyer A

Brasil

Gomes A

Lourenco RC

Wesseling et al.
Costa Rica

Binelli A, Bacchetta R, Vailati G
Galassi S, Provini
Lago Maggiore, Italia
1996-97

Populagéo da
Malasie

Pop. 11 estado
brasileiro:

1183
trabalhadores d
indUstria de
petréleo/R
Alimentos
(tomate, maca,

banana)

Mexilhdes
"zebra" fémee

Estudo ecoldgico|

Revisao

5 Estudo ecolégico

Estudo descritivo
observacion:

Estudo

observacional

descritivo secciongl

Organocloradog
Organofosforadog
Carbamatos
Piretréides

DDT

vendas de pestid

Organofosforados
carbamatc

Vérios

DDT

DDT

S Casos reportadoswemenamento por pesticidas:
1- Suicidios:

2- Acidentais

3- Ocupacionais

N&o exclui o papel da exposi¢ao elevada@-DDE,
particularmente no cancer de mama pds-menopausico,
positivo para receptores estrogénicos.

das Infertilidad@reer de testiculo
Cancer de mama, préstata e ovario

Percentuais acima dos Valores de Referéncia:
TGP - 13,2%; TGO - 4,6%; GGT - 21,1%

e para o corte de 2x o V. R.:

TGP - 1,6%; TGO - 0,8%; GGT - 6,5%

indice de contaminagéo acima do aceitavel para hagiem
banana-prata e tom

Homens (trabalhadores plantagio bananas):
Cancer de Pénis, melanoma e Ca de pulmé&o
Mulheres:

Ca de colo de utero e leucemia

Efeitos neurolégicos

Alteragéo no comportamento reprodutivo e

degeneracdes de odcitos de fémeas de mexilhfes zebr

::> Efeito enddcrino-disrupt@sia espécie,
gue serve como hiomarcador pamiiantes
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Quadro 8: Evolucéo do conhecimento sobre o risco d@encas Cronicas relacionadas ao uso de pesticida803 - 2004.

EVOLUCAO DO CONHECIMENTO SOBRE O RISCO DE DOENCAS C RONICAS RELACIONADAS AO USO DE PESTICIDAS

2003

2004

2004

2004

2004

Geoffrey MC et al.
USA
1998-99

Delgado IF e Paumgartten FIR
Paty do Alferes, RJ, Brasil

Gagnon F, Tremblay T
Rouette J, Cartier JF
Québec, Canada

Verkasalo P K, Kokki E, Pukkala E
Vartiainen T, Kiviranta H,
Penttinen A, Pekkanen J

Rio Kymijoki, Finlandia

Kamel F e Hoppin JA
USA

Agricultores

Inquérito

pesticidas
inseticidas
herbicidas

Pesticidas

Fungicidas

PCB, DDT, DDE

Dibenzo-p-dioxina
policlorinada

organofosfatos,
organoclorados,
carbamatos e

piretréides

Agricultores:

Taxa de incidéncia 18,2 por 100.000tie equivalents

N&o-agricultores:
Taxa de incidéncia 0,53 por 100.000 full time eglénts
Inseticidas foram responsaveis por 49% de todas as
doencas

92% n&o usavam nenBel
62% reportaram: cefaléia, ndusea, vomitos, tonturas @gad da
pele (especial/ c/uso de organofosf

Contaminacéo de mariscos

Carcinoma baso-celular
Cancer de mama, de colo uterino, de rins e do sist.
nervoso

Ha& evidéncias que a exposicdoaadnoderada a pesticida
€ neurotodxica e aumenta o ris@@ogaca de Parkinson

82



Referéncias Bibliograficas

1 . Tejada de Rivero, David A. Alma-Ata 25 afiospiles. Perspectivas de Sal@PAS,
2003; 8. Sppl 2: 2-7.

2 . Organizagdo Pan Americana de Saude. Divis&8adde e Ambiente. Programa de
Qualidade Ambiental: Atenc&o primaria ambientahdBiia: OPAS;1999.

3 . Brasil. Plataforma Brasileira de Direitos HumsrEconomicos, Sociais e Culturais.
Relatorio Brasileiro sobre Direitos Humanos Ecorgsj Sociais e Culturais. Recife/S&o
Paulo: Plataforma Brasileira de Direitos Humanosribenicos, Sociais e Culturais; 2003.
http://www.undime.org.br/data/biblioteca/175.{Aicessado em 17/Abril/2005)

4 . Brasil. Ministério da Saude. Secretaria de €&nTecnologia e Insumos Estratégicos.
Departamento de Ciéncia e Tecnologia. Atuacdo doidiéirio da Saude no caso de
contaminagdo ambiental por pesticidas organocla;au Cidade dos Meninos, Municipio
de Duque de Caxias, RJ. Brasilia: Ministério dadea@004.

5. Carson R. Sample text for Silent Spring. 40th agwrsary ed., 1st Mariner Books ed.;
Boston: Houghton Mifflin, 2002.
http://www.loc.gov/catdir/samples/hm051/20027268@8! (Acessado em 15/Maio/2005

6 . Convenio de Estocolmo sobre contaminantes @gapersistentes.

http://www.pops.int/documents/convtext/convtextpsii (Acessado em 15/Maio/2005)

7 . Bessa P. Cidade dos Meninos. O Eco 2005 Mar 27;
http://ef.amazonia.org.br/opiniao/artigo_detail.@fdr153781(Acessado em 15/Mai/2005)

83



8 . Netto GF, Carneiro F, Moisés M et al. . A formacoGrupo de Trabalho de Atencéo
Priméria Ambiental — APA e Agenda 21 Local no SWS8.Anais do VII Congresso de
Saude Coletiva; 2003; Brasilia, Brasil. Abrascd®20v.1 p. 410.

9 . Portaria SVS/MS A.69. Institui Grupo de Trabalho para elaboracamgémentacio
de plano de trabalho referente ao acompanhamensaldie da populacdo de Cidade dos
Meninos. Diario Oficial da Unido 2004; 24 dez.

10 . Portaria 896, de 09/05/2002, do Ministéricsdade.

11 . Prefeitura Municipal de Duque de Caxias. Diépel em
http://www.duquedecaxias.rj.gov.br/web/cgi/publailaa.exe/sys/reader/htm/preindexvie

w.htm?editionsectionid=3&user=readécessado em 21/Jan/2006)

12 . Oliveira RM, Brilhante OM, Moreira JC, MirandAC. Contaminagdo por
hexaclorohexanos em éarea urbana da Regido Sude&easil. Rev Saude Publica 1995;
29 (3): 228-33.

13 . Oliveira RM, Bastos LHP, Dias AEXCt al.. Residual concentration of
hexachlorocyclohexane in a contaminated site ira@@ddos Meninos, Duque de Caxias,
Rio de Janeiro, Brazil, after calcium oxide treattn€ad. Saude Publica 2003; 19, (2):447-
453.

14 . Isosaari P.Polychlorinated Dibenpedioxin and Dibenzofuran Contamination of
Sediments and Photochemical Decontamination of sSoHelsinki: KTL; 2004.

http://www.ktl.fi/attachments/suomi/julkaisut/julisusarja_a/2004all.pdf(Acessado em
07/Mar/2005)

84



16 . World Health Organization. Technical Lindane.

Disponivel em: http://www.who.int/whopes/quality/en/lindane.pdf(acessado em
09/Jan/2006)

17 . Sang S, Petrovic S and Cuddeford V. LindanBe&iew of toxicity and
environmental fate. Toronto: 1999.

http://wwf.ca/satellite/prip/resources/lindane.patessado em 14/Mai/2005)

18 . USA Agency for Toxic Substances and Diseases Regi#tly{EDR). ToxFAQs
Hexachlorocyclohexanes. Atlanta: CDC/ATSDR; 1999.

Disponivel emhttp://www.atsdr.cdc.gov/tfacts43.pdacessado em 02/Jan/2006)

19 . USA. Agency for Toxic Substances and DisedRegistry (ATSDR). ToxFAQs
Hexachlorocyclohexanes. Atlanta: CDC/ATSDR; 2003.

Disponivel emhttp://www.atsdr.cdc.gov/es/phs/es phs43(adessado em 02/Jan/2006).

20 . Mendes R. Hexaclorociclohexano (HCH) e a sduiseana: sintese do estado atual do
conhecimento e identificagdo das principais questf@ntroversas. Documento técnico
elaborado para o Departamento de Ciéncia e Tedaodmg Saude, Secretaria de Politicas
de Saude, Ministério da Saude. Brasil; 2001.

21 . U.S.A. Labeling Changes for Lindane. FDA Consumeagizine 2003; 37(3): 6.
Disponivel emhttp://www.fda.gov/fdac/departs/2003/303 _upt.htrimdne(Acessado em
02/Jan/2006)

85



22 . Kubetin SK. Black Box warning is added to hne label. (Second-Line Treatment for
Head Lice). Pediatrics News 2003; 37: 41.

23 . U.S.A. World Health Organization. WHO Pharmamls Newsletter 2003; 3: 2.

24 . Brasil. OPAS/OMS. Manual de vigilancia da saude migpulacbes expostas a
agrotoxicos. Brasilia: OPAS/OMS; 1997.

25 . WHO. Lindane in Drinking-water. Background documésnt development of WHO
Guidelines for Drinking-water QualityfGeneva: WHO; 2004.

Disponivel em http://www.who.int/water_sanitation _health/dwg/cheats/lindane.pdf
(Acessado em 02/Jan/2006)

26 . Allsopp M and Erry B. POPs in Latin AmericaA-review of persistent organic
pollutant levels in Latin America. Exeter, UK: Grgeace Research Laboratories,
Department of Biological Sciences, University ofefer; 2000.

27 . UNEP - United Nations Environment Programme. GP&lebal Programme of
Action for the Protection of the Marine Environmefibom Land-based Activities.
http://pops.gpa.unep.org/14ddt.h(acessado em 10/Jan/2006)

28 . U.S.A.Agency for Toxic Substances and Dise&sgstry (ATSDR). ToxFAQs DDT,
DDE and DDD. Atlanta: CDC/ATSDR; 2002.

86



Disponivel emhttp://www.atsdr.cdc.gov/tfacts35.pfAcessado em )2/Jan/2006).

29 . Brasil. Decreto /.329. Proibe uso de pesticidas organocloradosspenses (POPS)
para uso agricola. Diario Oficial da Unido 1985; s®t. apud Mendes R.
Hexaclorociclohexano (HCH) e a salde humana: simtesstado atual do conhecimento e
identificacdo das principais questdes controversas.

30 . Snyder S. Endocrine Disruptors and Pharmazaiyti Active Compounds: U.S.
Regulations and Researchhttp://www.iwahg.org.uk/documents/ed_workshop/0f.pd
(acessado em 17/Jan/2006)

31 . Davies JE. Pesticides and the environment. A rewaéwihe changing profile of
pesticide’s effect on human health. Paper preseaitdide V Inter-American Meeting on
Foot-and-Mouth Disease and Zoonoses Control; 19pal A0-13; Mexico, Mexico.

http://hist.library.paho.org/English/BUL/ev6n3p2dfgacessado em 02/01/2006)

32 . Brassow HL, Baumann K, Lehnert G. Occupacionakposure to
hexachlorocyclohexane. Il. Health conditions ofcartically exposed workers. Int Arch
Environ Health 1981; 48 (1):81-7.

33 . Bursch W, Dusterberg B, Schulte-Herman R. @Gnpwegression and cell death in rat
liver as related to tissue levels of the hepatogeito cyproterone acetate. Arch Toxicol
1986 Dec; 59(4): 221-7.

87



34 . Ravinder P, Srinivasan K, Radhakrishnamurty R. Beémgical toxicity of
hexachlorocylohexane and its gamma-isomer in albane. Indian J Exp Biol 1989; 27
(3): 248-51.

35 . Rugman FP, Cosstick R. Aplastic anemia astsatiaith organochlorine pesticide:

case reports and review of evidence. Journal afi€zli Pathology 1990; 43(2): 98-101.

36 . International Agency for Research on CancdARC. Occupational exposures in
insecticide application and some pesticides. Irori;yinternational Agency for Research on
Cancer; 1991. 612 p. Apresentado em: IARC Workingu on the Evaluation of
Carcinogenic Risks to Humans: Occupational Expasurdnsecticide Application, Lyon,
1990.

37 . Carvalho WA. Risk factors related with occumadl and environmental exposure to
organochlorine insecticides inthe state of BahiegzB, 1985. Bol oficina Sanit Panam
1991 Dec; 111(6): 512-24.

38 . Joseph P, Viswanatha S, Krisnakumari MK. Rbigtamin A in the haematotoxicity
of hexachlorocyclohexane (HCH) in the rat. J Envi8zi Health B. 1992; 27(3): 269-80.

39 . Nigam SK, Karnik AB, Chattpadhyay P, Lakkad BC, ¥Yamh K. Clinical and
biochemical investigations to evolve early diageasiworkers involved in manufacture of
hexachlorocyclohexane. Int Arch Occup Environ HeaR93; 65 (1 Suppl): 193-6.

40 . Gever HJ, Steinberg CE, Scheunert |, Brugge®adchutz W, Kettrup A, Rozman K.
A review of the relationship between acute toxicit C50) of gamma-

88



hexachlorocyclohexane (gamma-HCH, Lindane) and igial content of different fish
species. Toxicology 1993; 83 (1-3):169-79.

41 . Souza LS e Vieira Neto RD. Uso de agrotoxico§ultivo da Banana para o
Ecossistema dos Tabuleiros Costeiros. EMBRAPA2[#08. Disponivel em:
http://sistemasdeproducao.cnptia.embrapa.br/FoitétiBanana/BananaTabCosteiros/in
dex.htm(acessado em 09 de Junho de 2006).

42 . Parent-Massin D, Thouvenot D, Rio B, Riche C. Lmeldaaematotoxicity confirmed
by in vitro tests on human and rat progenitors. Hixp Toxicol 1994; 13(2): 103-6.

43 . Kashyap R, lyer LR, Singh MM. Evaluation of dailyetary intake of dichloro-
diphenyl-trichloroethane (DDT) and benzene hexadatéo(BHC) in India. Arch Environ
Health 1994; 49 Suppl 1: 63-4.

44 . Prasad AK, Pant N, Srivastava SC, Kumar RyaStava SP. Effect of dermal

application of hexachlorocyclohexane (HCH) on nralgroductive system of rat. Hum

Toxicol 1995; 14(6):484-8.

45 Binelli A, Bacchetta R, Vailati G, Galassi S, Pmivi DDT contamination in Lake
Maggiore (N.ltaly) and effects on zebra mussel spage Chemosphere 2001; 45: 409-
415.

89



46 . Mendonca GAS. Pesticidas e cancer de mama: umecedaidaso-controle no Rio de
Janeiro [Tese de Doutorado]. Sdo Paulo: Faculdaddetlicina, Universidade do Estado
de S&o Paulo; 1997.

47 .Mendonca GAS. Masuring exposure to organoctdted pesticides. Cad Saude
Pudblica. 1998;14 Suppl 3: 177-179.

48 . Cocco P. On the rumors about the silent spRayiew of scientific evidence linking
occupational and environmental pesticide exposurentlocrine disruption health effects.
Cad. Saude Publica. 2002; 18 (2): 379-402.

49 . Paumgartten FJR, Delgado IF, Oliveira, ES, AlleliBa Barretto HH, Kussumi TA.
Levels of organochlorine pesticides in the bloodiseof agricultural workers from Rio de
Janeiro State, Brazil. Cad Saude Publica 1998;up$I3: 33-39.

50 . Gribaldo L, Sacco MG, CastiS, Zuchi |, DosaMIK, Catalani P, Marafante E.
Modulation of proto-oncogene expression by polydhkted biphenyls in 3T3-L1 cell line.
J Toxicol Environ Health A. 1998; 55 (2): 121-31.

51 .. Nunes MV, Tajara EH. Efeitos tardios dos praguisidaganoclorados no homem.
Rev. Saude Publica 1998; 32 (4): 372-382..

52 . Reigart J. Routt and Roberts James R. RecognitimhManagement of Pesticide
Poisonings. Washington: U.S. Environmental Prodeciigency (EPA); 1999.

Disponivel emhttp://www.epa.gov/oppfeadl/safety/healthcare/hanihandbook.pdf
(Acessado em 31/Jan/2006)

90



53 . Waliszewski SM, Aguirre AA, Infanzon RM, Siliceo Carry-over of persistent
organochlorine pesticides through placenta to fedatud Publica de México 2000; 42 (5):
384-390.

54 . U. S. Environmental Protection Agency/Cancer Assest Review Committee
(EPA/CARC). Evaluation of the Carcinogenic Potdnth Lindane. Washington DC:
EPA/CARC; 2001.

Disponivel em http://www.epa.gov/pesticides/reqistration/lindaiwRC _final_report.pdf
(Acessado em 09/Jan/2006)

55 . Tisch M, Lohmeier A, Schmezer P, Bartsch H,javidd. Gentoxische Wirkung Der
Insektizide Pentachlorphenol und Lindan in unteesdiichen Regionen Der menschlichen
Nasenschleimhaut. Dtsch Med Wochenschr 2001;125884.

56 . Van Den Heuvel RL, Leppens H, Schoeters GER. Usm oftro assays to assess
hematotoxic effects of environmental compounds! Bellogy and Toxicology 2001; 17:
107-116.

57 . Koifman S, Koifman RJ, Meyer A. Distarbios dstema reprodutivo humano e
exposicao a pesticidas no Brasil. Cad. Saude RUB062; 18 (2): 435-445.

58 . Koifman S, Mattos IE, Koifman RJ, Monteiro GTRlortalidade por cancer em
populacdo exposta a pesticidas em Cidade dos MenWionicipio de Duque de Caxias,
RJ. In: V Congresso Brasileiro de Epidemiologiap20Mar 23-27; Curitiba, Brasil.
Revista Brasileira de Epidemiologia, 2002. V. Sumato especial, p.89-89.

91



59 . Porta M, Kogevinas M, Zumeta E, Sunyer J, Ribas-Nf Grupo de Trabajo sobre
Compuestos Toxicos Persistentes y Salud Del IMIMne@ntraciones de compuestos
toxicos persistentes en la poblacion espafiolainepecabezas sin piezas y la proteccion da
la salud publica. Gac Sanit 2002; 16 (3): 257-66.

60" Delgado IF, Barreto HHC, Kussumi TA, Alleluia IBaBgio CA, Paumgartten FJR.
Serum levels of organochlorine pesticides and gdymated biphenyls among inhabitants
of Greater Metropolitan Rio de Janeiro, Brazil. Gadide Publica 2002; 18 (2): 519-524.

61 . Araujo ACP, Nogueira DP, Augusto LGS. Impadts praguicidas na saude: estudo
da cultura do tomate. Rev Saude Publica 2000; B8(®-13.

62 . Tchounwou PB, Ashour A,Moreland-Young C, Rdagb, Romeh AA, El-Adarosy
Goma, EI-Sheik S, Lidell FP, Ibitayo O, Assad J@akh Risk Assessment of Pesticide
Usage in Menia El-Kamh Province of Sharkia Goveatein Egypt. Int J Mol Sci 2002; 3:
1082-1094.

63 . Hashim S, Rahim DA, Ali R. Surveillance of figisle Poisoning by the Ministry of
Health 1997-2000. NCD Malaysia 2002; 1 (4): 4-7.

64 . Calvert GM, Plate DK, Das R, Rosales R, Sh&fef¥homsen C, Male D, Beckman J,
Arvizu E, Lackovic M. Acute occupational pesticiddated illness in the US, 1998-1999:
Surveillance findings from the SENSOR-pesticidesgpem. Am J Ind Med 2003; 45 (1):
14-23.

65 . Kashyat R, Bhatnagar VK, Saiyed HN. Integra@ast Management and Residues
Levels of Dichlorophenylchloroethane (DDT) and HeXarocyclohexane (HCH) in Water

92



samples from Rural Areas in Gujarat State, Indi@h”Environ Health 2002; 57 (4): 337-
339.

66 . Soares W, Almeida RMVR, Moro S. Trabalho rwedhatores de risco associados ao
regime de uso de agrotdéxicos em Minas Gerais, B@ad Saude Publica 2003; 19 (4):
117-1127.

67 . Binelli A, Provini A. DDT is sill a problem ideveloped countries: the heavy pollution
of Lake Maggiore. Chemosphere 2003; 52: 717-723.

68 . Binelli A, Provini A. POPs in edible clams fnadifferent Italian and European markets
and possible human health risk. Marine Pollutiotiddun 2003; 46: 879-886.

69 . Wesseling C, Aragon A, Castillo L, Corriols @haverri F, de la Cruz E, et al..
Consideraciones sobre plaguicidas peligrosos enriden€entral. Manejo Integrado de

Plagas y Agroecologia 2003; 68: 7-18.

70 . Delgado IF, Paumgartten FJR. IntoxicacOesos dg pesticidas por agricultores do
Municipio de Paty do Alferes, Rio de Janeiro, Bra3ad Saude Publica 2004; 20 (1): 180-
186.

71 . Bogusz Junior S, Dos Santos JS, Xavier AAOpb&Vel, Ledes FL, Costabeber I.
Contaminacdo por compostos organoclorados em Isassibot-dog comercializadas na
cidade de Santa Maria (RS), Brasil. Ciéncia Ruda42 34 (5): 1593-96.

72 . Gupta PK. Pesticide exposure — Indian scemeicdlogy 2004; 198: 83-90.

73 . Chan PC. NTP technical report on the toxisiydies of 1,1,2,2-tetrachloroethane

(CAS No. 79-34-5) administered in microcapsuledaad to F344/N rats and B6C3F1
mice. Toxic Rep Ser 2004; 49: 6-11.

93



74 . Gagnon F, Tremblay T, Rouette J, Cartier JRen@ical Risk Associated with
Consumption of Shellfish Harvested on the Northr8had the St. Lawrence River's Lower
Estuary. Environ Health Perspectives 2004; 112883-88.

75 . Kamel F and Hoppin JA. Association of Peséciixposure with Neurologic
Dysfunction and Disease. Environ Health Perspesta@94; 112 (9): 950-58.

76 . Gomes Arlindo. Prevaléncia de alteracfes dos temtegmaticos hepaticos em
trabalhadores de industria de petréleo.[Dissertdeddestrado]. Rio de Janeiro: Nucleo de
Estudos de Saude Coletiva e Faculdade de Meditinajersidade Federal do Rio de
Janeiro, 2003.

77 . Bensefior IM. New trends for anemia at therbegg of a new century...Sao Paulo
Med J 2004; 122 (6): 231-232.

78 . Brasil. OPAS/OMS. Bibliografia sobre deficiénciaméeronutrientes no Brasil, 1990-
2000: Anemiahttp://www.opas.org.br/sistemas/arquivos/pes_vop#fgacessado em
08/Mar/2006).

79 . Brasil. MS e OPAS/OMS. Doencas Relacionadas ao almab Manual de
Procedimentos para os Servicos de Saude. Bradfiee OPAS/OMS; 2001.

94



