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Resumo  

 
 
Foi realizada revisão bibliográfica de literatura especializada 

sobre as principais causas ocupacionais de infertilidades masculinas, 

apresentadas sob a forma de artigo. 

Fez-se descrição sucinta das principais causas gerais da 

infertilidade masculina, separadas em causas internas ou orgânicas e 

causas externas, estas subdivididas em causas externas de origem não 

laboral e origem laboral. 

Incluem-se no trabalho explanações sobre o aparelho reprodutor 

masculino e sobre interferentes endócrinos. 

No artigo são destacados os principais efeitos da exposição 

ocupacional aos interferentes endócrinos sobre a fertilidade masculina. A 

exposição ocupacional de trabalhadores a substâncias interferentes do 

sistema endócrino como os agrotóxicos, metais pesados e resíduos de 

processos industriais podem causar danos no sistema endócrino e estes 

podem levar à infertilidade masculina. 

Um significativo aumento na incidência de infertilidade masculina 

tem sido descrito na literatura, tornando necessário à realização de mais 

estudos que possam elucidar e determinar as causas desta questão. Desta 

forma será possível projetar medidas de proteção dos trabalhadores 

potencialmente expostos.  

 
 



 

 

ABSTRACT 
 
 

This paper develops provides an overview of male infertility. 

There is a brief description of the main causes of male infertility, 

divided by in internal or organic and external causes (labor and non-

labor origins).  

In the present paper, explanations about the male reproductive 

organ and endocrines disruptors are included.  

The literature review emphasizes the main effects of exposition to 

endocrines deregulators exposition over male fertility. The occupational 

exposition of workers to deregulating substances, such as pesticides, 

heavy metals and residues of industrial processes can cause damages to 

the endocrine system leading to male infertility. 

A significant increase in male infertility incidence having been 

described in the literature, making necessary problem of further studies 

to clarify and determine the causes of this fact. Thus, it  will be possible 

to establish methods of protection actions for the potentially exposed 

workers. 



 

 

SUMÁRIO 

 
 

1 INTRODUÇÃO........................................................................................................ 1 
 

1.1 Causas de infertilidade masculina ......................................................... 3 
 

1.1.1 Fatores internos ou orgânicos ......................................................... 3 
 

1.1.2 Fatores externos .................................................................................. 4 
 

1.1.2.1 Fatores externos de origem não laboral ............................... 4 
 

1.1.2.2 Fatores externos de origem laboral de natureza física .... 6 
 

1.1.3 Fatores externos de origem laboral de natureza química ....... 7 
 
2 OBJETIVOS DO ESTUDO ..................................................................................... 9 
 

2.1 Objetivo Geral .............................................................................................. 9 
 

2.2 Objetivos Específicos ................................................................................ 9 
 
3 METODOLOGIA..................................................................................................... 9 
 
4 ARTIGO ................................................................................................................. 13 
 

4.1 Introdução ................................................................................................... 16 
 

4.2 Infertilidade Masculina ........................................................................... 18 
 

4.3 Infertilidade Masculina e Exposição Ocupacional a                    
 Interferentes Endócrinos ......................................................................... 22 

 
4.4 Conclusão .................................................................................................... 36 

 
4.5 Referências Bibliográficas ..................................................................... 37 

 
5 CONSIDERAÇÕES FINAIS ................................................................................. 49 
 
5 REFERÊNCIAS DA INTRODUÇÃO, METODOLOGIA E           

CONSIDERAÇÕES FINAIS . ............................................................................... 52 
 
 



 

 
 

LISTA DE ABREVIATURAS 
 
 
 
 
CMV – Citomegalovirus 

CSP – Cadernos de Saúde Pública 

DBCP - 1,2 – dibromo - 3 - cloropropano  

DDE  – Diclorodifenildicloroetano 

DDT - Dicloro-difenil-tricloro-etano 

DNA – Ácido Desoxirribonucleico 

EDB - Dibromido de etileno 

ENSP – Escola Nacional de Saúde Pública 

FE  – Fatores externos 

FI  – Fatores internos 

FSH – Hormônio Folículo Estimulante  

GnRH  – Hormônio Liberador de Gonadotrofina 

Gy – Gray  

HIV  - Virus da Imunodeficiencia  

HPV  – Papilomavirus 

IE – Interferente Endócrino  

IM – Infertilidade Masculina 

LH – Hormônio Luteinizante 

PCB – Bifenila policlorada 

PRL - Prolactina 

PVC  – Cloreto de polivinila 

TCDD  - Tetra-cloro-dibenzo-para-dioxina 

WHO  – World Health Organization 



                                                                                                                                                          1 
 
 

 

1 INTRODUÇÃO 

 

O presente trabalho visa descrever as principais causas 

ocupacionais de infertilidade masculina relacionadas à exposição de 

substâncias químicas tóxicas. 

Este tema toma vulto a partir de 1972 quando Nelson & Bunge 1  

lançaram discussão a respeito da possível queda significativa na 

qualidade do esperma masculino, e, conseqüentemente, do aumento nas 

taxas de infertilidade do homem 1 ,  2 ,  3 .  

Apesar de descritas as mudanças nas taxas de fertilidade, houve 

controvérsias, inclusive quanto às causas concretas para o aumento nas 

taxas de infertilidade 2 ,  4 ,  5  Alguns trabalhos descreveram declínio na 

qualidade do sêmen em algumas áreas, contudo outros não evidenciaram 

mudança 2 ,  6 ,  tendo sido cogitada a hipótese de problemas relacionados à 

padronização de técnica de contagem de espermatozóides na tipificação 

do declínio 7 .  

Skakkebaek et al8  demonstraram queda dos níveis de 

espermatozóides humanos de 45%, de uma média de 113 milhões por 

mililitro de sêmen em 1940, para 66 milhões por mililitro em 1990. Esta 

redução ameaça a fertilidade masculina 7 ,  9 .  

Apesar de serem escassas as informações bem determinadas sobre 

a fisiologia da infertilidade masculina no contato com substâncias 

tóxicas, pode-se afirmar que o ambiente é partícipe desta questão. As 

influências podem ser representadas por fatores físicos, químicos e/ou 

psicológicos, e podem disparar efeitos negativos transitórios ou 

permanentes sobre a espermatogênese 1 0 .  
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Uma série de substâncias importantes como agentes nocivos à 

fertilidade masculina já foram identificadas, entre elas: agrotóxicos, 

metais, substâncias estrogênio–like, compostos clorados etc  2 ,  3 ,  9 ,  1 0 .  

Essas substâncias químicas vão atuar sobre o aparelho reprodutor 

masculino, e este envolve o funcionamento de uma série de importantes 

órgãos com a finalidade de reprodução humana e que dependem da inter-

relação criteriosa entre componentes do sistema endócrino. 

Os órgãos do sistema reprodutor masculino harmonizam um 

complexo mecanismo de interdependência sob o controle dos centros 

neuro-hormonais hipotálamo-hipofisários 1 1 .  Esses órgãos são os 

testículos, que têm a função de produzir espermatozóides e hormônios 

sexuais masculinos; uma série de tubos e condutos por onde passam o 

esperma (tubos retos, canalículos eferentes, conduto do epidídimo, canal 

deferente, ampola do canal deferente, canal ejaculador, uretra prostática 

e uretra peniana); glândulas acessórias do aparelho reprodutor 

masculino: próstata, vesículas seminais, glândulas de Cowper ou 

bulbouretrais e glândulas uretrais; e pênis 1 2 ,  1 3 ,1 4 .  

Este conjunto age integrando harmoniosamente os inúmeros 

processos secretores, que ocorrem nos diferentes níveis de controle do 

eixo hipotálamo-hipofisário, por mecanismos multifatoriais e 

dependentes de uma comunicação humoral. Estes mecanismos se auto-

regulam através de retroalimentação (feedback) 1 1 ,  1 2 ,  1 3 ,  1 4 ,  1 5 ,  1 6 .  

Não se coloca em dúvida, que uma boa qualidade do sêmen é 

essencial para o sucesso reprodutivo.  Esta qualidade vem sendo afetada 

nos últimos anos evidenciando que existem tendências adversas 

interferindo na saúde reprodutiva do homem 1 7 .  Estudos propõem que 

isto se deva a exposições originadas no ambiente de trabalho 1 8 ,  1 9 ,  2 0 .   

A infertilidade masculina apresenta característica multifatorial, 

pode ser ocasionada por diversas desordens do tipo congênitas ou 

adquiridas. Como causas gerais de infertilidade masculina estão as 
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interferências de fatores externos ou de fatores orgânicos/internos 2 ,  9 ,  2 1 ,  

2 2 ,  2 3 .  

  

1.1 Causas de infertilidade masculina 
 

Os potenciais fatores de risco orgânicos para a fertilidade 

masculina são principalmente representados por defeitos geniturinários, 

por puberdade anormal, ginecomastia, hiperprolactinemia, sintomas de 

hipogonadismo (por exemplo: queda na libido), infecções, obstruções 

traumáticas ou cirúrgicas, defeitos na produção de esperma, disfunção 

ejaculatória entre outros 2 4 ,  2 5 .  

A produção de espermatozóides pode sofrer interferência de 

fatores orgânicos ou internos como também de fatores externos ao 

organismo  2 ,  9 ,  2 4 ,  2 5 ,  2 6  .  

 

1.1.1 Fatores internos ou orgânicos 
 

Os fatores internos ao indivíduo 2 ,  9 ,  2 4 ,  2 5  são idade, 

hereditariedade, e doenças que afetam a espermatogênese 2 7 .  

A espermatogênese é o processo de diferenciação e maturação da 

espermatogônia (célula indiferenciada) em espermatozóides 1 2 ,  2 7 .  As 

alterações da espermatogênese podem ser decorrentes de doenças que 

afetam diretamente o testículo (hipogonadismo primário) ou a hipófise e 

hipotálamo, determinando alteração secundária nos testículos 

(hipogonadismo secundário) 2 2 .  

Entre as principais causas de hipogonadismo primário por fatores 

internos estão: 
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a.  Alterações congênitas e do desenvolvimento (varicocele, 

criptorquidia, síndrome de Klinefelter, Síndrome de Noonan, distrofia 

miotônica, Síndrome de células Sertoli-only, anorquia congênita, 

doença auto-imune poliglandular, síndrome de Down e síndromes 

genéticas complexas) 1 1 ,  2 6 .  

b.  Doenças sistêmicas (cirrose hepática, insuficiência renal crônica, 

malignidade, vasculites, doenças infiltrativas e anemia falciforme) 9 ,  

1 2 ,  2 6 .  

No hipogonadismo primário, a deficiência na produção de 

espermatozóides pode ocorrer de forma isolada ou em associação com a 

deficiência androgênica (baixa produção de testosterona). Quando ocorre 

associação de ambas as deficiências há aumento dos níveis de 

gonadotrofinas devido ao decréscimo do “ feedback”  negativo testicular, 

sendo denominado de hipogonadismo hipergonadotrófico 2 7 .   

No hipogonadismo secundário, com freqüência há deficiência 

associada de produção de androgênios. Cursa com níveis de 

gonadotrofina baixos ou no limite inferior do normal (hipogonadismo 

hipogonadotrófico) 1 2 .  

 

1.1.2  Fatores externos  
 

Os fatores externos que podem produzir infertilidade masculina 

podem ser divididos em fatores externos de origem laboral e em não 

vinculados à exposição ocupacional. 

 

1.1.2.1  Fatores externos de origem não laboral 
 

A causa externa mais freqüente de infertilidade é a infecção nos 

ductos genitais masculinos. A presença de infecção no trato genital 
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masculino contribui para a diminuição da fertilidade. Os 

microorganismos que mais comumente causam infecções genitais são: 

Neisseria gonorrhoeae, Chlamydia trachomatis, Trichomonas vaginalis, 

Ureaplasma urealyticum, Mycoplasma hominis, Escherichia coli; 

citomegalovírus (CMV), herpes simples tipo 2, papilomavírus humano 

(HPV), Epstein-Barr, hepatite B e HIV 1 e 2  1 3 ,  2 3 ,  2 8 ,  2 9 ,  3 0 .  A maioria 

destas infecções é transmitida por contágio sexual 2 3 .   

Outros exemplos de fatores externos de origem não laboral, não 

infecciosos, são: tabagismo; etilismo; estresse emocional 3 1 ;  

quimioterapia e uso de roupas apertadas 2 ,  2 7 ,  3 1 ;  e ainda doenças 

adquiridas como orquites por uso de: citostáticos, sulfa-salazina, álcool, 

maconha, cetoconazol, ciclosporina, espironolactona, flutamida, 

antagonistas do receptor H2, por irradiação, por hipertermia, por trauma 

da medula espinhal, por castração cirúrgica ou traumática 2 6 ,  3 0 ,  3 2 .  

Criptorquidismo, trauma testicular, torção testicular e varicocele também 

podem afetar a qualidade do sêmen 2 ,  2 5 ,  3 1 .  

Dentre os vários fatores externos, convém destacar hábitos de uso 

difundido e de risco a outras patologias como álcool e tabagismo. É 

assim que cabe recordar que a nicotina é conhecida por ter efeitos 

adversos sobre a fertilidade, podendo agir por diversas vias. A nicotina 

pode reduzir a contagem de esperma e aumentar a freqüência de 

espermatozóides anormais em uma mesma amostra 3 1 ,  e também parece 

ter uma relação direta com a disfunção erétil  3 1 ,  3 3 .  Este efeito seria 

resultado da ação direta de nicotina sobre o tecido erétil ,  como também 

por ação indireta pela indução de aterosclerose, causando redução do 

fluxo sanguíneo na artéria peniana. 

O álcool também interfere sobre as funções reprodutivas. O efeito 

primário do álcool parece ser sobre o próprio testículo. Os efeitos 

endócrinos do álcool são sobre a função das células de Leydig, 

resultando na redução na síntese de testosterona. Ambos álcool e seus 

metabólitos inibem as enzimas testiculares envolvidas na produção de 
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testosterona 3 1 ,  3 4 .  A redução da testosterona irá se manifestar pela 

função alterada das glândulas acessórias do trato genital masculino. 

Outra classe de substâncias que podem interferir na fertilidade 

masculina é a dos medicamentos 3 5 ,  3 6  Os antibióticos como a 

tetraciclina, sulfa, gentamicina, neomicina, nitrofurantoína induzem a 

diminuição da produção de espermatozóides, dano direto aos testículos, 

queda da qualidade do sêmen e diminuição da motilidade dos 

espermatozóides 3 7 .  

Medicamentos como a cimetidina, ciclosporina, lítio, cetoconazol 

e análogos do GnRH podem induzir alterações hormonais, diminuição da 

libido e diminuição da produção de espermatozóides 3 5 .  Fármacos anti-

neoplásicos já foram descritos como indutores de lesão da linhagem 

germinativa e da diminuição da produção de testosterona 3 6 .  

 

1.1.2.2  Fatores externos de origem laboral de natureza física 
 

Os fatores externos de origem laboral podem ser divididos em 

agentes físicos, químicos, entre outros  2 ,  9 ,  2 2 ,  2 3 ,  2 7 ,  3 1 .  

Os agentes físicos possíveis de provocar infertilidade masculina 

são basicamente irradiação, trauma e calor. Embora os efeitos da 

irradiação sobre o testículo masculino sejam conhecidos 

aproximadamente há um século, somente após a utilização de energia 

atômica este fato passou a ter maior atenção científica 3 1 ,  3 7 .   

Trabalhadores expostos às altas temperaturas correm riscos de 

redução da fertilidade. A localização externa dos testículos e da cauda do 

epidídimo sugere uma necessidade de estar a temperaturas mais baixas 

(2-3°C) do que o resto do corpo. Evidências indicam que doenças febris 

podem interferir na espermatogênese. Temperaturas muito baixas também 

podem alterar a mobilidade dos espermatozóides  3 1 .   
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A radiação também pode apresentar efeitos sobre a célula de 

Sertoli.  O efeito da radioterapia depende da dose utilizada. Em 1974, 

Rowley et al 3 7  descreveu os efeitos de diferentes tipos de radiação sobre 

o epitélio espermatogênico. Descreveram os seguintes resultados: em 

doses de 1-6 Gy ocorria freqüentemente dano a espermatogônia e em 

doses de 2-3 Gy ocorria à perda de maturação dos espermatócitos.  

Indivíduos que tenham realizado terapia de radiação permanecem férteis 

por determinado tempo, contudo após a liberação dos espermatozóides 

maduros, o sêmen freqüentemente se torna azoospérmico e pode 

permanecer assim por vários anos antes de retornar a níveis normais 3 1 .  

O trauma testicular pode induzir isquemia, devido ao edema local 

ou pela geração de um hematoma. Nesses casos pode haver um aumento 

da pressão intratesticular e conseqüentemente redução da drenagem 

venosa, podendo modificar na qualidade do sêmen. O trauma pode 

danificar o epidídimo resultando em uma azoospermia de origem 

obstrutiva. Atividades laborais que requeiram esforço intenso e risco de 

trauma devem ser continuamente monitoradas e avaliadas 3 1 .  

 

1.1.3  Fatores externos de origem laboral de natureza 
química 
 

Muitas substâncias químicas produzidas artificialmente pelo 

homem ou de forma intencional, ou não intencional, são lançadas ao 

meio ambiente. Algumas destas substâncias possuem o potencial de 

interferirem no sistema endócrino (daí a designação de interferentes 

endócrinos (IE) que podem possuir), de forma transitória ou permanente, 

inclusive com o sistema reprodutor masculino, podendo constituir-se em 

fatores externos relevantes de infertilidade masculina, objeto do Artigo 

apresentado como tema central desta dissertação. 
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Vários mecanismos de ação são propostos para explicar a forma 

como IE interagem com o sistema endócrino. Na fase inicial do 

desenvolvimento pode ocorrer ação mimetizadora do estrógeno, com 

indução de resposta biológica normal semelhante à ação natural do 

estrógeno, se ligando ao receptor deste, e promovendo as mesmas 

respostas. Os níveis circulantes dos hormônios podem sofrer alteração, 

seja na síntese ou degradação hormonal. Os IE podem diminuir a 

densidade dos receptores hormonais, sem alteração na composição das 

células 3 8 ,  3 9 ,  4 0 ,  4 1 .  

Estes compostos podem, como exemplo, inativar enzimas que 

promovem o metabolismo (degradação) de um hormônio, fazendo com 

que a concentração hormonal permaneça em níveis superiores aos que 

seriam fisiológicos, desta forma potencializando a ação (ação agonista) 

ou, de forma inversa, podem intervir no receptor específico e, assim, 

diminuir o efeito hormonal (ação antagonista) 7 ,  1 8 ,  3 8 ,  4 0 ,  4 2 ,  4 3 ,  4 4 .  Os IE 

podem causar efeitos adversos diretamente ao organismo, sua progênie, 

populações, baseados em estudos científicos, dados e “ peso-de-

evidência”  3 8 .   

 O artigo apresentado revisa o efeito de substâncias químicas sobre 

o sistema endócrino reprodutor masculino de forma ocupacional. 
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2 OBJETIVOS DO ESTUDO 
 
 

2.1 Objetivo Geral 
 
 

O presente estudo tem como objetivo geral revisar exposição 

ocupacional a interferentes endócrinos e seus efeitos sobre o sistema 

reprodutor endócrino masculino. 

 

2.2 Objetivos Específicos 
 

1- Revisar as causas de infertilidade masculina; 

2- Destacar e descrever as substâncias que podem promover 

infertilidade masculina através da exposição ocupacional. 

  

 

3 METODOLOGIA 
 

Este trabalho está sendo apresentado na forma de artigo científico 

original. 

Os dados desta pesquisa e o estudo teórico pautado em revisão 

bibliográfica permitiram reflexão e interpretação do tema, necessários 

para a formulação do artigo. 
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 A pesquisa constou de levantamento bibliográfico e coleta de 

dados através de livros, artigos em revistas/periódicos, teses e 

dissertações. 

O material coletado para o estudo foi limitado aos publicados e/ou 

apresentados nos idiomas Português, Inglês e Espanhol, pautado na 

revisão bibliográfica de literatura técnica nacional e internacional 

realizada através de livros, artigos em periódicos indexados e Web sites. 

Os descritores pesquisados foram: infertilidade, infertilidade 

masculina, azoospermia, interferentes endócrinos e/ou disruptores 

endócrinos, contaminantes ambientais, infertilidade versus ocupacional, 

efeitos da exposição ocupacional, espermograma, aparelho reprodutor 

masculino; gônadas; reprodução e desenvolvimento humano; controle 

hormonal gonadal masculino, feito pró e antiandrogênicos; efeitos 

crônicos de agrotóxicos, metais pesados, contaminantes ambientais, 

outros; toxicologia; legislação ambiental brasileira etc. 

Os descritores também foram pesquisados em inglês: risk factors 

of male infertility, effects of occupational exposures on male fertility, 

infertility, masculine infertility, azoospermia, disruptores, environmental 

pollutants, semen analysis, reproduction and human development; 

chronic effects, outros. 

E, em espanhol: el infertilidade, los efectos de exposiciones 

profesionales en la esterilidad de fertilidad masculina, esterilidad 

masculina, azoospermia, disruptores, contaminantes medioambientales, 
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análisis de semen, reproducción y desarrollo humano; los efectos 

crónicos, el outros. 

As bases de dados consultadas foram: Literatura Latino Americana 

e do Caribe em Ciências da Saúde (LILACS), National Library of 

Medicine dos EUA (MEDLINE), Scientific Eletronic Libray Online 

(SCIELO), Literatura em Engenharia Sanitária e Ciências do Ambiente 

(REPIDISCA), Biblioteca Virtual em Saúde Pública (BVS), Biblioteca 

Virtual em Saúde (BIREME), Biblioteca da ENSP. 

Para caracterizar infertilidade masculina e analisar os possíveis 

efeitos da exposição ocupacional foram utilizados livros textos de 

Clínica Médica, Endocrinologia, Toxicologia e sites Governamentais, do 

terceiro setor, de Universidades, artigos de periódicos científicos 

nacionais e internacionais. 

Devido à natureza da pesquisa, especificamente bibliográfica, não 

foi preciso definir o universo, amostra e seleção dos sujeitos, visto ser 

uma pesquisa que estudou a infertilidade masculina como fenômeno, 

prendendo-se ao material selecionado. 

Este trabalho se apresenta dividido em itens sendo que o item 4 

contém o artigo, seu resumo, “ abstract”  e referências bibliográficas. As 

referências bibliográficas da introdução, metodologia e considerações 

finais encontram-se no item 6. 

O artigo foi construído baseado nos critérios de seleção do 

Periódico ” Cadernos de Saúde Pública”  (CSP) para a seção de Revisão. 
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Esta seção engloba artigos de revisão crítica da literatura sobre temas 

pertinentes à saúde pública. Este periódico restringe o tamanho do artigo 

para esta seção no máximo de 8.000 palavras 4 5 .  

Como este trabalho de investigação não pretende exaurir o tema, 

optou-se por apenas descrever considerações generalizadas sobre 

características da infertilidade masculina (fatores de risco, cânceres, 

tabagismo, etilismo, outros). Um aprofundamento maior foi realizado 

sobre outras substâncias que podem implicar em infertilidade masculina. 

Inicialmente foi elaborado um roteiro simples de questões que 

possibilitou um mapeamento inicial, com o intuito de comparar os dados, 

mas que, ao mesmo tempo, flexibilizasse a compreensão e restrição dos 

textos que interessassem à pesquisa, para que pudéssemos coletar o 

maior número de informações acerca da infertilidade masculina por 

exposição ocupacional a substâncias, tentando, ao máximo, não fugir do 

tema, conforme segue: A infertilidade masculina (IM) está crescendo? 

Por que a IM está crescendo? Quais as possíveis causas de IM já 

descritas? Quais as ocupações que podem promover IM? Quais as 

substâncias ou situações ocupacionais que podem promover IM?  
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Resumo  

 
 
O aumento da incidência de infertilidade masculina está descrito 

na literatura mundial o que gera um questionamento de suas causas 

determinantes. Este trabalho visa investigar uma possível relação entre 

exposição ocupacional e infertilidade masculina. 

Este artigo descreve substâncias tóxicas sintéticas capazes de agir 

como interferentes endócrinos e determinar infertilidade masculina 

caracterizada pelos danos a espermiogênese. Além destas substâncias 

foram citados alguns exemplos de causas externas por fatores químicos 

ou físicos de causa não laboral capazes de provocar infertilidade 

masculina.  

 

Palavras-chave: Infertilidade masculina, exposição ocupacional, sistema 

endócrino, interferentes endócrinos.  
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ABSTRACT 
 

 

The increase incidence of male infertility is described in 

worldwide literature, which it generates a questioning of determinative 

causes of male infertility. Beyond these substances, some examples of 

external causes for chemical or physical factors of not labor cause 

having been describing able to induced male infertility. The male 

infertility was mainly characterizing by the damages to spermatogenesis. 

 This work aims at to construct to possible relation between 

occupational exposures to the male infertility. This paper describes 

synthetic toxic substances capable to act as endocrine disruptors and to 

determine male infertility.  

 

Key-Words: Male infertility, occupational exposure, endocrine system, 

endocrines disruptors. 
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4.1 Introdução  
 

Algumas substâncias químicas têm a capacidade de interferir no 

funcionamento do sistema endócrino, no mecanismo de ação dos 

hormônios, sendo denominados desreguladores endócrinos ou 

interferentes endócrinos (IE) (“ endocrine disruptors” , no inglês) 1 ,  2 ,  3 ,  

esta última a designação aqui adotada. 

Neste artigo serão descritas substâncias com propriedade de IE 

com possibilidade de atuação sobre o sistema reprodutor humano 

masculino através da exposição laboral. Muitas vezes apresentam-se 

substâncias cujo foco de exposição tenha sido laboral ou cuja 

demonstração de efeito foi animal. São citadas entendendo-se a 

possibilidade de exposição, crônica inclusive, de trabalhadores.   

As alterações provocadas pelos IE podem ser temporárias ou 

permanentes em nível de feedback no cérebro, hipófise, tireóide, gônadas 

etc 2 ,  4 ,  5 .  Os IE podem promover, dentre outros, no sistema endócrino–

metabólico efeitos carcinogênicos; distúrbio de crescimento; distúrbio do 

metabolismo da glicose; anomalias no aparelho reprodutivo (disfunção 

morfológica e funcional das gônadas, por exemplo, infertilidade, 

diminuição da libido); disfunção tireoideana; má formação congênita (no 

desenvolvimento intra-uterino embrionário e fetal)  2 ,  6 ,  7 ,  8 .  

Os principais efeitos devidos à exposição aos IE sobre a fertilidade 

masculina são a redução temporal na contagem e qualidade do esperma 9 ,  
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incidência elevada de criptorquidia e hipospádias 1 0 ,  e proporção alterada 

entre os sexos 1 1 ,  1 2 .   

Apesar de existirem hábitos e culturas diferentes ao redor do 

mundo, tem-se observado aumento da infertilidade masculina, o que 

parece ser fenômeno mundial 1 3 ,  1 4 ,  1 5 ,  1 6 ,  1 7 ,  muito embora seja possível 

afirmar que as alterações de fertilidade sofram influências de fatores 

físicos, químicos e/ou psicológicos.  

A reprodução masculina envolve processos complexos e delicados 

e depende do desenvolvimento e organização normais durante o período 

fetal, bem como durante o crescimento e a fase puberal 1 8 .  Interferências 

na função hormonal sexual nestes momentos podem levar, assim, a 

repercussões que se propagam à vida adulta. 

É indiscutível que a boa qualidade do sêmen é essencial para o 

sucesso reprodutivo. E esta qualidade parece estar sendo afetada 

diretamente nos últimos anos, sendo evidente que atualmente existem 

tendências adversas na saúde reprodutiva do homem 1 9 .  

Estudo realizado por Skakkebaek 2 0 ,  por exemplo, demonstrou 

queda dos níveis de espermatozóides humanos de 45%, de uma média de 

113 milhões por mililitro de sêmen em 1940, para 66 milhões por 

mililitro em 1990. Estes níveis podem comprometer a fertilidade 

masculina 7 ,  2 1 .  

A partir da década de 1970, autores reafirmaram a possível queda 

significativa na qualidade do esperma masculino, e assim, em 

conseqüência, um aumento nas taxas de infertilidade do homem 1 3 ,  2 2 .  As 
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causas concretas para este aumento permanecem controversas 1 3 ,  1 4 ,  1 6 ,  2 3  

mas pesquisas sinalizam que parcela considerável de substâncias a que o 

homem se expõe e que podem afetar sua fertilidade podem relacionar-se 

com suas atividades laborais 2 4 ,  2 5 ,  2 6 .   

A partir do século 20, houve uma guinada mundial tecnológica no 

desenvolvimento industrial e agrícola que acabou por envolver 

manipulação e exposição a diversos componentes danosos à humanidade, 

alguns desses com efeitos sobre o sistema reprodutor masculino, como 

agrotóxicos, metais, substâncias estrogênio–símile, compostos clorados 

etc 3 ,  1 3 ,  1 6 ,  2 7 .   

Assim, hipotetiza-se que conhecer os efeitos destas substâncias 

sobre os órgãos reprodutores masculinos pode elucidar muitas questões 

sobre a crescente infertilidade masculina. 

 

4.2 Infertilidade Masculina  
 

A infertilidade masculina pode ser ocasionada por diversas 

desordens que abrangem danos à espermatogênese (levando a uma pobre 

qualidade de sêmen, anomalias genitais e outras alterações) 1 3 ,  1 5 ,  1 8 ,  2 8 .   

Os órgãos sexuais acessórios, epidídimo, vesículas seminais, 

próstata, e glândulas bulbouretrais, protegem ou potencializam as 

propriedades funcionais dos espermatozóides 2 9 ,  3 0 .  A viabilidade e a 

motilidade dos espermatozóides são garantidas pelo plasma seminal 
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produzido por esses órgãos 3 0 ,  3 1 .  Entretanto, existem poucos estudos 

sobre os efeitos de substâncias tóxicas sobre as glândulas acessórias 

sexuais em humanos.  

A função sexual masculina satisfatória depende da obtenção de 

ereção suficiente para a relação sexual (ejaculação e orgasmo). A 

disfunção sexual pode ser demonstrada através de disfunção erétil ,  

ejaculação precoce, alterações da libido (desejo sexual) e alterações do 

orgasmo. A testosterona tem papel importante na função erétil  o que é 

indispensável para a perfeita função sexual 2 9 .    

A função sexual humana se refere às atividades integradas dos 

testículos, glândulas sexuais secundárias, sistemas endócrino e os 

componentes psicológicos e comportamentais da reprodução. A ereção, 

ejaculação e o orgasmo são eventos distintos, independentes, fisiológicos 

e psicodinâmicos 3 2 .   

Cerca de 6% dos homens em idade fértil  apresentam infertilidade 

masculina. As causas mais freqüentes, representando 90% do número 

total, encontram-se associadas à espermatogênese. As outras causas 

referem-se a alterações no transporte espermático e nas glândulas 

acessórias do trato genital masculino (6%), distúrbios da ereção (2%), 

distúrbios da ejaculação (1%) e alterações funcionais do espermatozóide 

e do coito (1%) 3 1 .  Pode ocorrer ausência de espermatozóide 

(azoospermia), diminuição do seu número (oligospermia), alteração na 

forma (teratospermia), na capacidade de movimento (astenospermia) ou 

na vitalidade (necrospermia) 3 0 ,  3 1 .  
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A infertilidade masculina pode ser causada por fatores orgânicos 

ou internos (FI) e por fatores externos (FE) 3 ,  1 3 ,  3 3 ,  3 4 .  Alguns FI que 

interferem na produção de espermatozóides são a idade do indivíduo (a 

concentração do esperma declina em função da idade do homem) 1 3 ,  1 7 ,  2 9 ,  

3 5 ,  3 6  e os antecedentes familiares (se há doenças hereditárias envolvidas, 

ou casos de infertilidade familiar) 3 ,  1 3 ,  3 0 ,  3 2 ,  3 3 .  

Os distúrbios da espermatogênese podem ser gerados pela baixa 

produção de testosterona, por doenças que afetam diretamente o testículo 

(hipogonadismo primário) ou por distúrbios da hipófise e do hipotálamo 

que causam estimulação inadequada dos testículos (hipogonadismo 

secundário) 2 9 .  

Doenças como criptorquidia, trauma testicular, torção testicular e 

varicocele podem influenciar negativamente a fertilidade do homem por 

também afetar a qualidade do sêmen 1 3 ,  2 9 ,  3 1 .   

As causas externas da infertilidade masculina se referem àquelas 

que envolvem estímulo ou exposição a fatores externos como agentes 

quimioterapêuticos, radiação, agentes tóxicos, hormônios. Estas causas 

podem agir diretamente sob as gônadas ou podem interferir com a função 

normal do eixo hipófise-hipotálamo 3 7 .  

As causas externas compreendem fatores exógenos ao organismo, a 

exposição a estes pode ocorrer de forma consciente, por exemplo, 

etilismo ou tabagismo, ou de forma inconsciente ou acidental como 

ocorre com infecções, contaminação ocupacional ou ambiental.  
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A exposição a IE pode modificar o metabolismo hormonal por 

alteração da síntese e/ou degradação de testosterona, FSH ou LH, ou 

ainda de outros hormônios. O principal metabolismo de esteróides ocorre 

no fígado, e este órgão é o principal alvo de algumas substâncias tóxicas 

exógenas 3 0 ,  3 8 .   

Os agentes físicos mais conhecidos como causadores de 

infertilidade masculina são irradiação, trauma e calor. Embora os efeitos 

da radiação sobre o testículo masculino sejam conhecidos 

aproximadamente há um século, somente após a utilização de energia 

atômica este fato passou a ter maior atenção científica 3 1 ,  3 9 .  

Além destes, outros fatores oriundos do contato com substâncias 

químicas também estão envolvidos na infertilidade masculina, entre eles 

se destacando o alcoolismo, o tabagismo e o estresse emocional 1 3 ,  3 1 .  

A nicotina é conhecida por ter efeitos adversos sobre a fertilidade, 

podendo agir por diversas vias, reduzindo a contagem de esperma ou 

aumentando a freqüência de espermatozóides anormais em uma mesma 

amostra 2 9  e parece ter uma relação estreita com a disfunção erétil  3 1 ,  4 0 .  

Este efeito é resultado da ação direta de nicotina sobre o tecido erétil ,  

contudo pode agir indiretamente, induzindo aterosclerose, causando 

redução do fluxo sanguíneo na artéria peniana. 

O álcool também apresenta efeito sobre as funções reprodutivas. O 

efeito primário do álcool parece ser sobre o próprio testículo, já que o 

álcool não parece reduzir a secreção de gonadotrofinas. Os maiores 

efeitos endócrinos do álcool são sobre a função das células de Leydig, o 
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que resulta em redução na síntese de testosterona. Álcool e seus 

metabólitos inibem as enzimas testiculares envolvidas na produção de 

testosterona 3 1 ,  4 1 .  A redução da testosterona pode determinar alteração 

das glândulas acessórias do trato genital masculino. 

O trauma pode induzir isquemia testicular, devido ao edema local 

ou pela geração de hematoma testicular. Nesses casos pode haver um 

aumento da pressão intratesticular e conseqüentemente redução da 

drenagem venosa, prejudicando a fertilidade, resultando em azoospermia 

de origem obstrutiva 3 1 .  

 

4.3 Infertilidade Masculina e Exposição Ocupacional 
a Interferentes Endócrinos 

  

A avaliação da disfunção sexual induzida por exposição 

ocupacional torna-se difícil por depender do depoimento do trabalhador 

sobre a sua função sexual. Este depoimento permite evidenciar indícios 

de problemas preexistentes a exposição a substâncias no trabalho 2 9 ,  4 2 .  

Entre as muitas causas externas de infertilidade estão a exposição 

a substâncias relacionadas à ocupação; contato com substâncias tóxicas 

como agrotóxicos, ou por exposição a áreas de muito calor, como alto-

fornos 3 ,  1 3 ,  3 ,  3 2 ,  3 3 .  

Chia & Tay 4 3  avaliaram um total de 640 homens incapazes de 

engravidar suas esposas, questionando sobre a exposição destes homens a 

agentes conhecidos que afetam a espermatogênese como o consumo de 



                                                                                                                                                          23 
 
 

álcool, tabagismo e estresse. Foram avaliados os parâmetros de contagem 

total do sêmen, densidade, motilidade, viabilidade e morfologia. O 

tabagismo mostrou ser um fator de risco significativo e a exposição a 

campos eletromagnéticos e a altos níveis de estresse podem ter 

contribuído para este aumento do risco de infertilidade nestas ocupações, 

o estudo precisa ser mais aprofundado e a hipótese validada. 

Tem aumentado a incidência de câncer testicular de forma 

significativa em vários países durante o século 20 e isto pode ter 

correlação com o aumento da infertilidade masculina. A incidência de 

câncer de próstata também tem aumentado. Uma diferença significativa é 

que o câncer testicular ocorre em homens jovens, em idade reprodutiva, 

enquanto o câncer de próstata prevalece em homens idosos, 

especialmente explicado pelo aumento da média de idade da população.  

O câncer de próstata em humanos é comum e freqüentemente uma 

doença letal. A incidência e a mortalidade de câncer de próstata vêm 

aumentando continuamente. Estudos indicam que o aumento da 

incidência desta doença está associado a exposições ocupacionais e ao 

meio ambiente 4 4 .  

De forma interessante, alguns trabalhos têm correlacionado o 

aumento de câncer de testículo à exposição a certas substâncias 4 5 .  Foi 

descrito que tão importante quanto o agente químico é o tempo de 

exposição ao agente indutor 3 3 .   
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O incremento na incidência de câncer de testículo vem sendo 

associado, nas últimas décadas, a exposição a IEs, como agrotóxicos e 

resíduos industriais 4 6 ,  4 7 .  

Alguns autores buscam associar o incremento da infertilidade 

masculina dos últimos 50 anos com exposição ocupacional e/ou 

ambiental 4 8 ,  4 9 .  

Sheiner et al. 5 0  investigaram a influência das condições de 

trabalho com exposição a substâncias tóxicas para a reprodução. Foi 

concluído que profissionais da indústria e de construção apresentam 

maior índice de infertilidade quando comparados às outras profissões e 

isto foi devido principalmente a uma maior exposição ao estresse. Os 

trabalhadores destes segmentos fumavam mais, se expunham mais a 

ruídos e a maior esforço físico do que os outros profissionais. Estes 

trabalhadores apresentaram anormalidades no esperma, alterações 

hormonais, varicocele ou criptorquidismo. 

Entre as muitas causas externas de infertilidade estão as 

exposições a substâncias relacionadas à ocupação como agrotóxicos, 

bifenilas policloradas (PCBs), dioxinas e furanos, etanol, fenóis, 

ftalatos, metais como cádmio, chumbo, mercúrio, etc 7 ,  1 0 ,  4 7  e situações 

adversas no trabalho (exposição a áreas de muito calor, como alto-fornos 

etc.) 1 3 ,  2 9 ,  3 0 ,  3 1 ,  3 3 .  

Algumas substâncias tóxicas atuam no testículo causando 

problemas na espermatogênese e espermiogênese. Como por exemplo, o 

cádmio 5 1 .  
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A exposição ao cádmio é muito importante em nível industrial, 

atingindo,  nos  Estados Unidos,  mais  de  1.500.000  trabalhadores  por  

ano 5 2 .  O cádmio é utilizado em agrotóxicos, baterias, tratamento da 

borracha, produção de pigmentos, em galvanoplastia 5 3 .  É também 

bioacumulativo e persistente no meio ambiente (t1/2 de 10-30 anos) 1 4 .  

O cádmio pode causar lesão direta ao testículo. Uma toxina 

testicular e os vários sais derivados podem induzir dano severo ao 

epitélio espermatogênico em modelo animal 5 1 .  O efeito do cádmio sobre 

os testículos parece se manifestar principalmente nas células de Sertoli,  

que apresentam mais mudanças morfológicas na microscopia eletrônica. 

O cádmio pode também interferir com as funções normais das enzimas 

mitocôndrias 3 1 .  

A lesão testicular pelo cádmio é primariamente vascular e o dano 

vascular vai determinar o grau de lesão das células germinativas e de 

Leydig. Esta lesão pode vir a gerar tumores nas células de Leydig, 

degeneração tubular (exposição a altas doses) e atrofia 5 4 ,  além da 

indução de necrose tecidual e déficit de produção de androgênios 5 4 ,  5 5 .  

Nas exposições crônicas a doses mais baixas, a maior disposição 

de metalotioneína, ligada ao cádmio, faz com que a lesão testicular se 

mostre menos agressiva quando comparado a outros quadros de 

intoxicação aguda 5 6 .    

A epidemiologia de câncer em humanos por cádmio tem sido 

estudada. Com respeito ao câncer de próstata, Pott 5 7  descreveu 

associação entre a exposição ao cádmio e câncer de próstata em 
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trabalhadores de fábricas de baterias no Reino Unido que foram expostos 

por no mínimo 20 anos. O total de casos nestes trabalhadores constituiu 

uma incidência elevada em comparação com as taxas regionais de câncer 

de próstata. Em outro estudo, Kjellstrom et al 5 8  encontraram um número 

significante de casos de câncer de próstata em 94 trabalhadores expostos 

quando comparados com um grupo de 328 homens não expostos. Esta 

elevação não foi, contudo, significativa estatisticamente quando 

comparada com as taxas de prevalência regional. Outros estudos 

americanos indicaram aumento nas taxas de câncer de próstata em 

homens expostos por mais de 20 anos 5 8 ,  5 9 .  

Elinder et al 6 0  reuniram dados de vários trabalhos anteriores 

realizados nos Estados Unidos, Reino Unido e Suécia, concluindo que 

houve associação significante entre a exposição ao cádmio e a morte por 

câncer prostático no grupo estudado. No entanto, a validade do estudo 

quanto à técnica de combinar dados de diferentes áreas geográficas 

expostas pode ser questionada. Entretanto, outros estudos não acharam 

associação significante entre o aumento no risco de câncer de próstata e 

exposição ao cádmio 6 0 ,  6 1 ,  6 2 ,  6 3 .  

Em estudo da Organização Mundial de Saúde sobre efeitos do 

chumbo e do cádmio no sangue de homens adultos, os resultados gerais 

indicam que mesmo pequenas exposições ao chumbo (400 µ g/l) e ao 

cádmio (10 µ g/l) podem reduzir significativamente a qualidade do 

sêmen, no entanto, sem maiores evidências conclusivas de alterações 

reprodutivas endócrinas masculinas 6 4 ,  6 5 ,  6 6 .  
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Foi descrita uma disfunção reprodutiva em homens e mulheres 

expostos no ambiente de trabalho ao chumbo, como oligospermia e 

astenospermia dose-dependente 6 7 ,  6 8 ,  6 9 .  

Foram analisadas amostras de sangue e de sêmen de trabalhadores 

envolvidos com a produção de baterias, sendo descrita uma associação 

inversa dos níveis de plumbemia com o volume e concentração de 

esperma. 

Correlações significantes foram observadas nos níveis de chumbo, 

desidratase e protoporfirina com os parâmetros reprodutivos indicando 

uma diminuição na densidade do esperma, nas contagens da motilidade e 

viabilidade do esperma, e um aumento na morfologia anormal da cabeça 

do espermatozóide 6 4 .  

Outros autores também afirmam haver redução da espermatogênese 

em trabalhadores envolvidos com a produção de baterias, como um dos 

achados da intoxicação plúmbica sintomática 7 0 ,  7 1 ,  7 2 ,  7 3 .  

Na década de 1950, foi demonstrada uma redução de secreção das 

gonadotrofinas entre os expostos ao chumbo, enquanto exposição 

moderada determinou, apenas, níveis de FSH maior entre os expostos 7 4 .  

Estudos em trabalhadores de fundição de chumbo apresentaram  

hipogonadismo e diminuição da testosterona sérica, com disfunção 

reprodutiva  e  endócrina, especialmente  no  eixo  hipotálamo - hipófise-

testicular, associado  à   exposição ocupacional   por  chumbo  

inorgânico 7 3 ,  7 5 .  
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Na década de 50 foi demonstrada uma redução de secreção das 

gonadotrofinas entre os expostos, enquanto exposição moderada 

determinou, apenas, níveis de FSH maior entre os expostos 7 6 .  

Outro estudo em fundição de chumbo avaliou a exposição e seus 

danos com relação ao tempo. O trabalho demonstrou um aumento não 

progressivo de LH em expostos há menos de um ano e, em expostos há 

mais de três anos, foi encontrada redução de testosterona e redução do 

índice testosterona/proteína transportadora de esteróides, sugerindo 

correlação entre a disfunção testicular e a duração da exposição 7 7 .  

Em roedores também foi demonstrado um efeito tanto direto do 

chumbo nos testículos, como uma interferência no eixo hipotálamo-

hipófise 7 8 ,  7 9 .  

Em estudos realizados em animais de laboratório expostos ao 

chumbo foram encontrados níveis sanguíneos mais baixos de LH após 

estímulo com GnHR do que os controles, além de diminuição da taxa 

inibina/FSH 8 0 .  

A exposição continuada intra-uterina de roedores machos também 

demonstrou efeitos deletérios sobre a maturidade sexual de machos, 

redução dos níveis neonatais de esteróides sexuais. Além disso, a 

exposição durante a puberdade induziu redução das concentrações de 

testosterona, diminuição de LH plasmático 8 1  de machos durante a 

puberdade quando na presença de doses elevadas de chumbo, sugerindo, 

então, efeitos secundários às ações hipotálamo-hipofisárias, com 

alterações nos níveis de FSH 8 2 .  
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O chumbo pode induzir a redução da quantidade de esteróides 

sulfatados que são excretados na urina e pode provocar redução dos 

níveis de testosterona e da concentração do esperma 8 3 .  Além dos efeitos 

sobre os níveis hormonais, Assenato et al 7 1  descrevem redução na 

contagem do esperma por efeito direto, não hormonal, na produção ou 

transporte do esperma. Em roedores também foi demonstrado efeito 

direto do chumbo nos testículos 7 8 ,  8 4 .  

Estudos animais parecem confirmar o efeito tóxico do chumbo 

sobre o sistema reprodutor. O excesso de ingestão de chumbo pode 

resultar em redução na produção de esperma e peso testicular 7 8 .   

Em estudos realizados em macacos expostos ao chumbo foram 

observados, em exposição crônica, alterações na função das células de 

Sertoli 7 2 ,  8 5 .  

O chumbo pode alterar a função secretória prostática 6 5  

(concentração de zinco, fosfatase ácida e ácido cítrico no líquido 

seminal). Donovan et al 8 6  demonstraram que o chumbo, como outros 

cátions divalentes, pode inibir, em animais, a ligação da 

diidrotestosterona a receptores específicos prostáticos e da vesícula 

seminal. 

Em um estudo no qual homens expostos ao chumbo no ambiente de 

trabalho demonstrou que níveis aumentados deste estariam associados 

com libido diminuída e  aumento  nas  anormalidades  da  análise  do 

sêmen 6 8 .  A principal contaminação por chumbo ocorre nos ambientes de 

trabalho 3 1 .  
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Pesquisas com mercúrio progrediram após acidente no Japão em 

1968, quando passou a se conhecer sobre a exposição deste metal em 

ratos e em humanos 8 7 .  

O mercúrio pode se concentrar nos rins, cerebelo e testículos. A 

intoxicação por mercúrio resulta em distúrbios neurológicos, falência 

renal e infertilidade 8 7 .  

O mercúrio pode interferir na espermatogênese e também tem 

efeito sobre o epidídimo. Além disto, pode causar Síndrome de Young, a 

qual é associada com lesão obstrutiva no epidídimo superior 8 8 .  

O cobre pode agir sobre os receptores de FSH, interferindo na 

espermatogênese 7 6 .  Em animais, as maiores alterações endócrinas 

observadas são especialmente em relação à secreção de testosterona, LH 

8 9  e FSH 9 0 .  

Os principais agrotóxicos com efeitos já descritos sobre o sistema 

reprodutor são beta-HCH, carbaryl, chlordane, dicofol, dieldrina, DDT e 

metabólitos, endosulfan, heptacloro & epóxido-H, lindane (gama-HCH), 

malathion, mathomyl, methoxychlor, mirex, oxychlordane, parathion, 

piretróides sintéticos, toxafeno, transnonachlor 4 7 .  

Um estudo recente, realizado por Dalvie 9 1 ,  procurou esclarecer os 

efeitos do agrotóxico DDT (dicloro-difenil-tricloro-etano) sobre 

trabalhadores da província de Limpopo, na África do Sul. A hipótese do 

estudo era de que poderiam haver efeitos reprodutivos de longo prazo 

entre os trabalhadores controladores do vetor da malária, que estão 

expostos regularmente ao DDT. Foram determinadas a contagem, 
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densidade, e motilidade do esperma. O registro de morfologia normal foi 

de 2.5 ±  1.8% dos indivíduos. A maior parte (84%) das contagens 

morfológicas ficou abaixo dos critérios WHO e de Tygerberg, com o 

registro individual mais alto de 6%, que está na linha de subfertilidade 

segundo o critério de Tygerberg. Problemas persistentes de função sexual 

estenderam-se entre 10 % e 20 % dos pacientes. A anormalidade genital 

com maior prevalência (71%) foi a disposição anormal do testículo 9 1 .  

O DDT e alguns solventes orgânicos demonstram induzir 

diminuição da fertilidade e alterações no espermograma 5 4 ,  9 2 .  

O DDT também pode retardar a puberdade 7 ,  3 1 ,  5 4 ,  9 3 ,  9 4 .  A 

atividade estrogênica dos isômeros do DDT, quando comparada ao do 

estradiol é muito fraca (103-106  menos potente), mas as propriedades de 

bioacumulação e meia vida longa indicam que os níveis de exposição 

humana podem ser suficientes para induzir efeitos estrogênicos em certas 

circunstâncias 7 ,  9 5 .  Em altas doses pode agir como agonista androgênico 

1 2 9 ,  1 3 1 ,  1 3 2 .   

DDE, metabólito do DDT, possui ação antiandrogênica, e ainda 

pode agir causando danos no metabolismo do estrogênio, na sua síntese 

ou na sua destruição e eliminação fisiológica 9 6 ,  9 7 .  Segundo Jequier 3 1 ,  o 

DDE poderia suprimir o epitélio espermatogênico em humanos.  

A exposição ao agrotóxico DBCP (1,2–dibromo-3-cloropropano) 

em roedores afetou profundamente as células germinativas e a 

diferenciação sexual androgênio-dependente (houve redução da massa 

testicular e dos níveis de androgênios e do tamanho hipotalâmico) 9 4 .  
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O DBCP pode provocar redução da produção de espermatozóides. 

A exposição a este produto pode estar associada à redução do número de 

nascimentos de meninos 7 ,  3 ,  9 5 .  Pode reduzir a concentração do esperma 

ejaculado em trabalhadores expostos comparada com amostras de homens 

não expostos 3 7 .  A remoção dos trabalhadores do local de exposição 

permite a volta aos valores normais, enquanto os que sofrem azoospermia 

permanecem estéreis. Biópsias testiculares revelaram que o alvo do 

DBCP é a espermatogônia 9 8 .  

Um estudo, envolvendo trabalhadores aplicadores de agrotóxicos, 

demonstrou a ação dos agrotóxicos, no período de 3 anos, sobre a 

metabolização da testosterona. Foi observado aumento significativo de 

FSH, PRL e testosterona. Um efeito imediato foi à redução transitória 

dos níveis de testosterona. Também demonstrou uma redução nos níveis 

de estradiol. Deve ser ressaltado que o estudo foi realizado com um 

número pequeno de trabalhadores 5 4 .   

Segundo Gray Jr 9 9 ,  o agrotóxico linuron apresenta atividade 

antiandrogênica. Em roedores aumenta a incidência de tumores 

testiculares. Pode levar à estimulação hipofisária, com aumento de LH 5 4 .  

O agrotóxico vinclozolin pode causar efeitos antiandrogênicos. Os 

metabólitos do vinclozolin, M1 e M2, mas não o próprio, inibem 

competitivamente a  ligação  de  androgênios  ao  receptor  androgênico 

de mamíferos 6 2 .  A exposição de ratos machos adultos e púberes ao 

agrotóxico alterou a função hipófise-hipotálamo 1 0 0 .  
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Em fábricas de produção de lindano, foi observado um aumento 

significativo de LH, não significativo de FSH e testosterona levemente 

diminuída em trabalhadores expostos 1 0 1 .   

Estudos mostram este agrotóxico pode ser acumulado nos 

testículos, lesando o epitélio germinativo, reduzindo o número de 

espermátides e células de Sertoli em humanos 1 0 2 .   

O agrotóxico procimidona liga-se ao receptor de androgênio, 

demonstrando efeito antagonista em células de macaco, e em laboratório 

é capaz de inibir a transcrição induzida pela diidrotestosterona 9 9 .  Em 

ratos induziu hipospadias, tamanho diminuído das glândulas acessórias, 

reduzindo o tamanho de diversos tecidos dependentes de andrógenos 

como: próstata, vesícula seminal, glande peniana, mesmo quando estes 

animais foram expostos a baixas doses 9 3 .    

O endossulfan é um xenostrógeno que é capaz de aumentar a 

expressão de prolactina e competir com os estrogênios pelo sítio do 

receptor nuclear de estrogênio 1 0 2 .  Segundo Saiyed 3 2 ,  a exposição ao 

endossulfan em meninos pode atrasar a maturidade sexual e interferir 

com a síntese de hormônios. 

Dioxinas são resultantes de processos industriais variados e tidas 

como as agentes antropocêntricas mais tóxicas. Em estudos realizados 

com dioxina em animais de laboratório sexualmente maduros foram 

observados efeitos na exposição a doses relativamente altas. Os animais 

apresentaram diminuição da espermatogênese, diminuição do peso dos 



                                                                                                                                                          34 
 
 

testículos, estrutura anormal dos testículos ocasionando uma fertilidade 

reduzida 1 0 3 .   

Pesquisa realizada com animais de laboratório sexualmente 

maduros expostos a altas doses de dioxina demonstrou alteração em 

órgãos sexuais acessórios 1 0 3 .  

Dioxinas podem afetar a libido e a fertilidade, causando mudanças 

no comportamento sexual de peixes, pássaros, mamíferos e répteis 

machos 1 0 0 ,  1 0 4 ,  1 0 5 .  A tetra-cloro-dibenzo-para-dioxina  (TCDD) pode 

interferir na libido 9 2 ,  1 0 6 .  

Efeitos semelhantes foram encontrados em animais expostos à 

dioxina in  útero. Neste estudo foi relatado que as contagens de 

espermatozóides foram reduzidas e as alterações do trato reprodutivo 

masculino têm aumentado desde os anos 50 1 4 ,  1 0 7 .  

O TCDD pode ter efeito antiandrogênico e antiestrogênico 1 0 8  

induzindo uma diminuição na resposta testicular ao LH 1 0 9 ,  1 1 0 .   

Os efeitos de altos níveis de exposição à TCDD e a compostos 

“ TCDD-like”  sobre sítios importante de desenvolvimento e reprodução 

têm sido reconhecidos já por anos 1 0 9 .  Inclusive o sistema reprodutor tem 

sido considerado um ” end-point”  mais sensível à dioxina 1 0 0 ,  1 0 9 .  

Segundo Browner et al 1 0 4 ,  PCBs podem afetar não apenas os 

níveis hormonais dos estrógenos, mas também os níveis de hormônios 

andrôgenicos, tireoidianos, hipofisários, corticosteróides e outros 

hormônios. 
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Alguns dos congêneres ou metabólitos de PCBs agem como IE 1 0 4 .  

Efeitos tanto estrogênicos quanto anti-estrogênicos podem ser induzidos 

por estas substâncias 1 1 1 ,  1 1 2 .  Níveis de alguns congêneres de PCBs foram 

inversamente correlacionados à motilidade espermática em amostras de 

sêmen nas quais a concentração de esperma era menor do que 20 

milhões/ml 1 1 2 .  

Meninos gerados de mulheres expostas a PCBs apresentaram 

hipodesenvolvimento peniano 5 4 ,  1 1 0 .  Outros estudos descreveram uma 

potente ação gonadotóxica para os PCBs e a exposição a estes agentes 

induziu grandes mudanças testiculares 3 1 .  

O dibromo de etileno (EDB), substância utilizada para retirar 

traços de chumbo da gasolina 1 1 3 ,  possui efeitos testiculares e pós-

testiculares. Estudo com trabalhadores expostos a esta substância 

indicaram aumento no número de espermatozóides com anomalias e um 

decréscimo na contagem de espermatozóides 1 1 4 .  Descreve-se que mesmo 

um curto período de exposição pode reduzir a velocidade do esperma e o 

volume de sêmen 3 2 ,  1 1 5 .   

Ftalatos são substâncias usadas na produção de automóveis, 

suprimentos médicos, plásticos, frascos de bebidas, cobertura de latas 

metálicas etc 5 4 .  Uma das formas principais de exposição é por via 

alimentar, mas também por material médico e ocupacional 1 1 6 .  Os 

ftalatos podem alterar o desenvolvimento reprodutivo independente de 

ligação aos receptores de androgênio ou estrogênio. Alguns dos ésteres, 

de ftalato inibem a esteroidogênese nas células de Leydig, apresentando 
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um efeito antiandrogênico 1 0 8 .  Através da exposição pela via alimentar, 

pode causar atrofia testicular e redução da fertilidade 5 4 ,  9 3 .  Em ratos 

machos púberes os ftalatos podem alterar a função testicular, produzindo 

malformações em tecidos dependentes de androgênio 9 3 .   

Dados demonstraram que uma exposição perinatal a uma variedade 

de ésters de ftalatos alteraria o desenvolvimento do trato reprodutor 

masculino de uma forma antiandrogênica, causando subdesenvolvimento 

e agenesia do epidídimo a doses relativamente baixas 9 9 .  

O cloreto de polivinila (PVC), em trabalhadores expostos, está 

associado ao câncer de testículo 5 4 .  

O etanol pode causar em rato, decréscimo dos níveis plasmáticos 

de testosterona e LH 5 .  

Os IE, através da dispersão no meio ambiente podem interferir na 

qualidade da água, ar e solo, oferecendo riscos. Possuem potencial para 

promover efeitos lesivos ao meio ambiente e aos seres vivos, desta 

forma, podem estar distribuídos por toda a camada do globo, acometendo 

a população desde o momento de sua produção até populações futuras 

devido à propriedade de serem bioacumulativas 7 .  Motivos não faltam 

para maior dedicação ao conhecimento destas substâncias. 

 

4.4 Conclusão  
 

Os temas abordados na área saúde do trabalhador são importantes 

dentro do sistema econômico de qualquer país. O tema infertilidade 
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masculina causada por exposição ocupacional é pertinente em todo o 

mundo. A proteção do trabalhador a exposição, possivelmente, também 

permitirá evitar outras alterações e malefícios no organismo humano.  

Os IE, além do aparelho reprodutor, podem intervir em outros 

sistemas corporais como o imunológico, endócrino-metabólico, 

inclusive, podendo originar patologias como o câncer. Os efeitos pela 

exposição crônica podem interferir no crescimento, fisiologia, 

comportamento, reprodução. O acompanhamento dos efeitos crônicos 

exige um período de tempo suficiente para que as manifestações 

ocorram.  

É necessário um avanço do conhecimento dos efeitos sobre a 

fertilidade masculina possíveis pela exposição. Conseqüentemente, este 

avanço permitirá o desenvolvimento de ações preventivas dentro da 

saúde do trabalhador. Estudos neste campo devem ser estimulados, já que 

são raros frente à quase ilimitada gama de substâncias com as quais os 

trabalhadores estão potencialmente expostos.  
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5- CONSIDERAÇÕES FINAIS 

 

Pesquisas conduzidas ao longo do século 20 e início do 21 têm 

chamado atenção para a interação entre substâncias tóxicas no ambiente 

de trabalho e o aumento da infertilidade masculina. 

O destaque dado à exposição do trabalhador, diferentemente da 

população em geral, deve-se ao fato de que aquele encontra–se em 

constante contato com as substâncias tóxicas sintéticas advindas da 

industrialização crescente.  

O desenvolvimento de pesquisas referentes à análise de fertilidade 

masculina enfrenta alguns desafios que prejudicam o avanço na produção 

de conhecimento da infertilidade masculina. Algumas dificuldades a 

serem transpostas são a coleta de dados junto ao trabalhador e fatores 

ligados à técnica da pesquisa. 

Quanto à coleta de dados pertinentes ao trabalhador, é necessário 

participação ativa deste, seja no preenchimento de formulários que 

podem interrogar a respeito de sua função sexual – o que pode ser 

considerado socialmente constrangedor –, seja na coleta de material para 

a realização de espermograma.  

Quanto às técnicas de pesquisa relacionadas à exposição 

ocupacional, nota-se que os estudos observam os agentes isoladamente, e 

não simultaneamente como são encontrados no ambiente, pois a interação 

de substâncias pode agir sinergicamente ou antagonicamente. Pesquisas 
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realizadas em animais de laboratórios tendem a expô-los a concentrações 

elevadas por um curto período de tempo, diferentemente do que ocorre 

com a população de trabalhadores. Outro obstáculo à pesquisa é o tempo 

exigido para acompanhamento dos efeitos crônicos deletérios à saúde. 

Os resultados dos trabalhos realizados em outros países 

possivelmente refletem os agravos à saúde do trabalhador brasileiro, no 

entanto, estudos nacionais são essencialmente sobre exposição do 

trabalhador a efeitos agudos. Pouco se tem conhecimento a cerca de 

estudos epidemiológicos que demonstrem o padrão de infertilidade 

masculina de causa laboral no Brasil.   

A infertilidade masculina é caracterizada como acidente de 

trabalho sendo normatizada pela Portaria nº 1339 do Ministério da Saúde 

que lista os seguintes agentes ou fatores de risco de natureza 

ocupacional: chumbo ou seus compostos tóxicos, radiações ionizantes, 

chlordecona, dibromocloropropano (DBCP), calor (trabalho em 

temperaturas elevadas) 4 6 .  Já o INSS reconhece a infertilidade masculina 

como doença de natureza ocupacional, tendo, entretanto, direito aos 

benefícios da previdência social apenas quando os agentes ou fatores de 

risco constam de lista do Ministério da Saúde 4 7 .  

Estima-se que haja uma gama importante de trabalhadores expostos 

a substâncias tóxicas que não são contemplados por programas de 

proteção aos trabalhadores. 
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O estudo da infertilidade masculina permite monitorar a 

capacidade biológica do homem de se reproduzir com o passar do tempo 

e travar comparações entre populações diferentes. 

Observou-se, no Brasil,  maior concentração de estudos sobre a 

exposição a agrotóxicos. No exterior destacam-se estudos sobre dioxinas, 

juntamente com agrotóxicos e metais.  

A infertilidade masculina é uma queixa específica de uma faixa 

etária, contudo pode comprometer desde o nicho familiar até toda 

sociedade, visto que pode refletir na taxa de crescimento demográfico.  

Reforça-se a importância da Saúde Pública porque esta permite o 

relacionamento da saúde do trabalhador com o ambiente/ sociedade. 

Nesse contexto, evidencia-se a necessidade da tomada de medidas 

no âmbito da saúde dos trabalhadores, incluindo a educação e o 

treinamento dos profissionais de saúde e o esclarecimento da população. 

Portanto novas pesquisas são necessárias para que se adquira maior 

compreensão dos efeitos das exposições às substancias tóxicas que 

possuem um potencial de gerar infertilidade masculina. 
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