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A ciéncia ndo pode calcular quantos cavalos de forca existem nos cantos

de um sabia.
Quem acumula muita informacé&o perde o condao de adivinhar: divinare

Os sabias divinam.

Nosso conhecimento ndo era de estudar em livros. Era de se pegar de
apalpar de ouvir e de outros sentidos. Seria um saber primordial? Nossas
palavras se ajuntavam uma na outra por amor e ndo por sintaxe. A gente
queria o arpejo. O canto. O gorjeio das palavras. Um dia tentamos até de
fazer um cruzamento de arvores com passarinhos para obter gorjeios em

nossas palavras. Nao obtivemos. Estamos esperando até hoje.

Manoel de Barros em Poesia completa.
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RESUMO

Na Chapada do Apodi (CE), o modelo agricola baseado no agronegécio vem se expandido por
meio da implantacdo de grandes empresas de fruticultura irrigada. Esse modelo produtivo
utiliza um enorme volume de agroquimicos, responsaveis por desencadear efeitos sobre a
salde das pessoas expostas. Nos Ultimos anos, moradores (as) e movimentos sociais da
comunidade de Tomé, localizada na Chapada do Apodi (CE), tém denunciado o aumento na
ocorréncia de méas-formacgdes congénitas e puberdade precoce nas criancas da regido. Além
disso, as pesquisas realizadas pelo Nucleo Tramas e outros grupos académicos tém
evidenciado as relacdes entre a exposi¢do aos agrotoxicos na regido e o desencadeamento de
efeitos cronicos sobre a saude humana. Objetivo geral: investigar as relacbes entre 0s casos
de maés-formacgdes congénitas e puberdade precoce, ocorridos na comunidade de Tomé
(Chapada do Apodi/CE), e as exposi¢Oes ambientais e ocupacionais aos agrotoxicos nessa
localidade. Metodologia: estudo de casos mdltiplos com 8 familias da comunidade (5 casos
de mas-formacdes congénitas e 3 casos de puberdade precoce), por meio das seguintes
abordagens: histérias clinicas, exames fisicos e complementares das criangas; caracterizacao
das exposicdes ambientais e ocupacionais das criangas e seus genitores aos agrotdxicos;
exames toxicologicos para analise de ingredientes ativos de agrotdxicos no sangue
(organoclorados) e urina (metabolitos de piretroides) das criancas e seus genitores; analise de
ingredientes ativos de agrotoxicos na agua para consumo humano dos domicilios das familias
investigadas, somadas a uma revisdo de literatura cientifica dos ingredientes ativos de
agrotoxicos registrados nas diversas etapas do estudo e 0s agravos pesquisados. Resultados:
0 estudo comprovou gue existe uma exposi¢do ambiental intensa das criancas e suas familias
aos agrotoxicos (atual e pregressa). Todos 0s genitores masculinos das criangas apresentam
historico de exposicdo ocupacional relevante aos agrotdxicos. As analises de organoclorados
mostraram que, das 19 amostras coletadas, em 11 delas foram detectadas concentracBes de
organoclorados. As analises de metabolitos de piretroides mostraram que, das 17 amostras
coletadas, em 7 delas foram detectados metabolitos de piretroides. Dentre os 7 domicilios nos
quais foram coletadas amostras de agua, em 6 deles detectou-se a presenca de pelo menos 1
ingrediente ativo de agrotoxico. Ao realizar um cruzamento entre os ingredientes ativos de
agrotoxicos registrados nas diversas etapas do estudo com a revisdo de literatura sobre esses
compostos, verificou-se que existem evidéncias cientificas que corroboram as associa¢des
entre estes ingredientes ativos de agrotdxicos e 0s agravos investigados. Consideracoes

finais: Pode-se afirmar que existem fortes evidéncias que nos levam a concluir que 0s casos



de més-formacgdes congénitas e puberdade precoce na comunidade de Tomé tém relacdo com
a intensa exposicdo dessas criangas e suas familias aos agrotoxicos na regido. As politicas
publicas precisam reconhecer as consequéncias destes agravos para o Sistema Unico de Satde
e implementar medidas a fim de assistir as familias afetadas e evitar o surgimento de novos
casos. Em outras esferas, é urgente que se revertam os mecanismos de vulnerabilizacdo das
comunidades, sendo, para isso, imprescindivel que se desmonte o0 modelo de desenvolvimento

hegeménico vigente e se construam outros caminhos de vida plena no planeta Terra.

Palavras-chave: Més-formacdes congénitas. Puberdade precoce. Agrotdxicos. Agronegocio.



ABSTRACT

In the Chapada do Apodi (CE), the agricultural model based on agribusiness has been
expanding through the implantation of large companies of irrigated fruticulture. This
productive model uses a huge volume of agrochemicals, which are responsible for triggering
effects on the health of exposed people. In the last years, residents and social movements of
the community of Tomé, located in the Chapada do Apodi (CE), have been denunciating the
increasing in the occurrence of congenital malformations and early puberty in the children of
the region. Furthermore, researches carried out by Nucleo Tramas and other academic groups
have been evidencing the relationship between the exposure to agrochemicals in the region
and the triggering of chronic effects on human health. General objective: to investigate the
relationship between the cases of congenital malformations and early puberty, occurred in the
community of Tomé (Chapada do Apodi / CE), and the environmental and occupational
exposures to agrochemicals in this locality. Methodology: Multiple case study with 8
families from the community (5 cases of congenital malformations and 3 cases of early
puberty), through the following approaches: clinical histories, physical and complementary
examinations of the children; characterization of environmental and occupational exposures
of children and their parents to agrochemicals; toxicological tests for the analysis of active
ingredients in blood (organochlorines) and urine (metabolites of pyrethroids) of children and
their parents; analysis of the active ingredients of agrochemicals in the water for human
consumption in the households of the investigated families, added up with a review of the
scientific literature of the active ingredients of registered agrochemicals in the various stages
of the study and the diseases investigated. Results: the study showed that there is an intense
environmental exposure of children and their families to agrochemicals (current and
previous). All the male parents of the children have a history of occupational exposure
relevant to the agrochemicals. The organochlorine analyzes showed that, of the 19 samples
collected, in 11 of them the organochlorine concentrations were detected. Analyzes of
metabolites of pyrethroids showed that, of the 17 samples collected, in 7 of them, the
metabolites of pyrethroids were detected. Among the 7 households in which water samples
were collected, in 6 of them were detected the presence of at least 1 active ingredient of
agrochemical. When a cross-reference between the active ingredients of agrochemicals
registered in the various stages of the study with the review of the literature on these
compounds, it was verified that there is scientific evidence that corroborates the associations

between these active ingredients of agrochemicals and the aggravations investigated. Final



considerations: It can be affirmed that there are strong evidences that leads us to conclude
that the cases of congenital malformations and early puberty in the community of Tomé are
related to the intense exposure of these children and their families to agrochemicals in the
region. The public policies need to recognize the consequences of these conditions for the
Unified Health System and implement measures to assist the affected families and avoid the
appearing of new cases. In other spheres, it is urgent that the mechanisms of vulnerability of
the communities be reversed, being, for this, essential to disassemble the current model of

hegemonic development and to build other paths of full life on planet Earth.

Key-words: Congenital malformations. Early puberty. Agrochemicals. Agrobusiness.
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1. INTRODUCAO

“Tudo esta contaminado
Terra, caule, folha e fruto
Pior € a nossa agua

Isso eu acho um absurdo
Ninguém toma providéncia
Pra acabar com isso tudo

[..]

Estamos perdendo jovens
Mulher e criancas também
Feto que ndo desenvolve

E o aborto logo vem
Criangas com deficiéncia

Ja tem nascido mais de 100

(Trecho de cordel escrito por D. Maria de Fatima Lima, artesa, poeta e moradora
da comunidade de Tomé, Chapada do Apodi, Ceard)

Iniciamos a nossa escrita com poesia, com dendncia, com sabedoria popular, com
afeto, com luta, com resisténcia, com coletivo, com diversidade, com dialogo, com (re)
existéncias. Solicitamos permissdo a D. Maria de Fatima e a todos(as) os(as) moradores(as) da
Chapada do Apodi (CE) para contribuir com mais uma pedrinha na “conta¢do” de uma estoria
sobre eles(as). Infelizmente, precisaremos falar de adoecimento, morte, veneno,
contaminacdo, injusticas e dores, mas, foi com esse povo guerreiro que aprendemos a usar as
lentes das contradi¢bes e da dialética diante da vida, com as quais podemos enxergar, por
mais miopes que ainda sejamos, as belezas e os encantos da natureza e do povo lindo que
teima em reinventar, dia apds dia, os significados da vida em comunidade. Com todo respeito,
admiracdo e gratiddo a esse povo, daremos inicio a nossa conversa.

O nosso trabalho se propde a discutir a respeito da exposi¢do aos agrotoxicos e
investigar sobre 0 que ela pode ter a ver com o0 processo de adoecimento que presenciamos
atualmente na comunidade de Tomé, localizada na Chapada do Apodi (CE). Tomé é uma
comunidade pequena, com uma populacdo aproximada de 2500 habitantes. H& décadas, pouco
se ouvia falar em doenga nessa localidade. O “danado” do cancer? “Eita”, era muito dificil de
se ver! D. Maria de Fatima, a mesma que perfumou a nossa alma com esse cordel encantador,

também é a dona das palavras “no tempo dos mussambés, ndo tinha do que a gente ter
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medo . Parece que muita coisa mudou desde os tempos dos mussambés, D. Maria de Fatima,
porque hoje a palavra medo teima em fazer parte do vocabulério dos(as) moradores(as) da
Chapada do Apodi (CE).

Dentre as muitas coisas que mudaram nos Gltimos anos, a convivéncia perversa
com os agrotoxicos pode ser listada como uma das mais importantes. E como seré que eles
“chegaram” nessa comunidade? O que o distrito de Tomé tem a ver com os conceitos de
“modernizacao agricola”, “Revolucdo Verde”, “reprimariza¢do da economia”, ‘“heranca
maldita”, ¢ tantos outros que nos ajudam a constatar que 0 que estd acontecendo nessa
comunidade ndo é um fato isolado, faz parte de um projeto mais amplo, de ordem global, o
qual reproduz em muitos lugares os mesmos pressupostos travestidos de “desenvolvimento™?
E diante dessas inquietacbes que vamos introduzir o nosso trabalho, a partir da construcio
continua de pontes entre o lugar de onde falamos (Tomé) e o mundo globalizado em que
todos(as) vivemos.

A partir da segunda metade do século XX, houve um processo desenfreado de
expansdo do capital sobre as fronteiras agricolas, o qual foi atrelado a modernizacédo agricola
e a Revolucéo Verde, que preconizavam o uso intensivo de tecnologias no campo, dentre elas
0s maquinarios diversos (nas etapas de colheita, irrigacdo, plantio e no gerenciamento),
utilizacdo de sementes transgénicas e hibridas, aumento substancial no uso de insumos
quimicos industriais (agrotdxicos e fertilizantes), componentes fundamentais na expansao das
agroindustrias globalmente (MOREIRA, 2000). Os impulsionadores desse processo adotaram
como discurso legitimador de tais praticas, a necessidade de aumentar a producdo mundial de
alimentos, ocasionada pelo grande aumento da populagdo do planeta nesse periodo e do
contexto do pos-guerra na Europa.

Essas modificacbes no espaco agrario, nas Ultimas décadas, foram dotadas de
singularidades e especificidades, de acordo com a regido do globo em que foram
implementadas. Com o processo de reestruturacdo produtiva e mundializacdo da economia, a
producdo em larga escala de commodities agricolas e minerais foi destinada aos paises do Sul
global. O gedgrafo David Harvey considera esse periodo como particularmente violento, pois

houve um avanco perverso desse modelo em diregédo aos povos e comunidades tradicionais,

1 O Ndcleo Trabalho, Meio Ambiente e Salde (TRAMAS), através do projeto de pesquisa intitulado “Estudo
sobre exposicdo e impactos dos agrotdxicos na salde das mulheres trabalhadoras do agronegdcio na Chapada
do Apodi, Ceard”, Apoiado pela Chamada MCTI/CNPg/SPM-PR/MDA N. 31/2012, produziu um documentario
denominado "No tempo dos Mussambés, ndo tinha do que ter medo: impactos do agronegécio sobre a vida das
mulheres da Chapada do Apodi"”, lancado no ano 2015. Os mussambés se caracterizam por um arbusto florifero
que outrora existia em abundancia na regido da Chapada do Apodi (CE).
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extraindo dos seus territorios riquezas de ambitos culturais e naturais, com a finalidade de
propiciar uma concentragdo de capital nas maos de grandes conglomerados transnacionais,
através de um processo que o autor denomina “acumulagdo por espoliacio” (HARVEY,
2004).

As espoliacfes possuem caracteristicas diferenciadas de acordo com os territorios
atingidos pela dominagéo dessas corporagdes transnacionais. No entanto, ao debrugarmo-nos
sobre a analise desses grandes empreendimentos e a forma como eles sdo implementados e
modificam as dindmicas de vida das comunidades, percebemos que ha convergéncias entre
eles, alicergadas pela ideologia comum do “desenvolvimento”, conceito este dotado de poder
simbdlico e determinante na legitimacdo desse modelo, o qual se fortalece com a
subordinacdo dos Estados e seus governos aos agentes econdmicos, principalmente nos paises
do Sul global, onde historicamente se presencia um processo de fragilidade politica,
desregulamentacdo e flexibilizacdo dos direitos fundiarios, territoriais, trabalhistas e
ambientais.

Gudynas (2012) e Svampa (2014) destacam a violéncia oriunda desse processo de
dominacdo sobre os territdrios, principalmente nas comunidades tradicionais (indigenas,
quilombolas, agricultores/as, pescadores/as etc), enfatizando que esse modelo avanca de
forma autoritaria, desconsiderando, subordinando e invisibilizando as diversidades territoriais
(bioldgicas, étnicas e modos de vida), espacos 0s quais sdo considerados, pelo discurso que
sustenta essa expansdo sobre as fronteiras geopoliticas, como “atrasados”, “improdutivos” e
“vazios”. A aceleracdo do processo de expansdo do capital sobre as fronteiras agricolas e, por
consequéncia, sobre diversos territorios e dimensfes da vida, se tornou mais intensa a partir
da década de 1990.

No Brasil, realidade semelhante a de diversos paises da América Latina e da
Africa, inseridos ao Sul global, constatamos uma tentativa dos governos que se sucedem na
administracdo do pais de atender as necessidades de producdo e consumo demandadas pelo
comércio internacional. Assim, 0 agronegoOcio e a resultante producdo de commodities
agricolas, ao lado das minerais, ttm se tornado, nos ultimos anos, uma prioridade na
economia nacional, sendo alvo de onerosos investimentos publicos, mesmo em periodos de
crise econdmica, enquanto a agricultura familiar, responsavel por abastecer o consumo interno
de alimentos da populacédo brasileira, recebe uma quantia infima de recursos (AUGUSTO et
al., 2012). Tal cenario tende a se agravar no momento politico atual, pois uma das primeiras

medidas do governo interino foi acabar com o Ministério do Desenvolvimento Agrario
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(MDA), 6rgdo que tinha a incumbéncia de incentivar e fomentar a agricultura familiar no
pais.

O agronegdcio € um dos principais setores de atividade econémica, no Brasil e no
mundo, que utiliza um enorme volume de agrotdxicos. Olhando para a histéria da humanidade
e da agricultura, constatamos que o uso intensivo dos agrotoxicos ndo fez parte da grande
maioria do tempo que nos antecedeu, apesar de os defensores desse modelo agricola
insistirem na dependéncia da producéo da terra a esses insumos, forcando-nos a acreditar que
ndo podemos mais produzir sem essas substancias. Como foi que esse discurso se fortaleceu?
Em que momento da nossa histéria passamos a acreditar que essas substancias quimicas
precisavam ser incorporadas as préaticas agricolas? Para compreendermos esse fio 1dgico,
vamos retomar um conceito que anunciamos no come¢o do texto, falaremos de Revolucgédo
Verde.

Apo6s a segunda guerra mundial, diversos produtos formulados pelas inddstrias
bélicas ndo tinham mais mercado para serem comercializados e gerarem lucros, o0 que
ocasionaria, com o fim dos conflitos, graves perdas materiais para essas empresas
fomentadoras da guerra. Dentre esses produtos, encontravam-se as maquinas, como 0S
tratores e numerosas armas quimicas (FIDELES, 2006). Dessa forma, a Revolugdo Verde
despontou como um caminho a ser trilhado para impedir tamanho 0nus, pois, ao preconizar
uma reformulacdo no modo agricola tradicional de produzir, incentivava a incorporacdo
irrestrita na agricultura de maquinas e de substancias que foram oriundas das tecnologias
utilizadas em grande escala nos confrontos, as quais foram apresentadas como defensivos
agricolas. Essas intencGes comerciais, no entanto, foram mascaradas por um discurso
legitimado na produgdo de alimentos, com o intuito de eliminar a fome nos paises pobres do
Sul global (ABREU, 2014).

E necessario afirmar que compreendemos o agronegdcio como um modelo
produtivo abrangente, o qual engloba, além da producdo de culturas em larga escala, dentro
dos grandes latifandios, setores da inddstria metal-mecénica, quimica, de sementes, empresas
agricolas e o setor financeiro. Dessa forma, quando nos referimos a esse modelo, estamos
partindo dessa conceituacdo ampla de agronegdcio, anélise fundamental porque a hegemonia
dessa forma de produzir imp6e um padrdo a ser reproduzido nas diversas escalas da
agricultura, inclusive naquela realizada por pequenos(as) agricultores(as).

Para que esse novo modelo de producdo agricola se fortalecesse, foi necessario
gue as industrias quimicas realizassem um intenso trabalho de propaganda, o qual incentivava

0 uso irrestrito dos agrotoxicos. Essas empresas, ao contrario do que se esperava com o fim da
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guerra, conseguiram se fortalecer nesse periodo, com o apoio de esferas sociais, politicas,
midiaticas e instancias governamentais. Com a legitimidade conquistada e em ascensdo
continua, as industrias quimicas formularam um discurso que antagonizava 0s seres Vvivos que
compdem o0s ecossistemas, os quais passaram a ser denominados de “pragas”, e a
humanidade, deflagrando uma nova guerra, agora apontando o0s agrot6xicos como uma arma
crucial nesse conflito (ABREU, 2014).

Nessa trajetoria de naturalizacdo do uso dos agrotoxicos em meio a sociedade em
geral, e em particular entre os(as) agricultores(as), inclusive aqueles(as) que tinham uma
producdo em pequena escala e muitas vezes desconheciam essas substancias, houve um
processo perverso de convencimento, por meio de estratégias como acordos governamentais,
que destinavam significativos incentivos fiscais e econdmicos a essas industrias quimicas, e
ostensivas campanhas midiaticas, as quais reforcavam, até mesmo no plano do inconsciente
coletivo, a necessidade de incorporar 0s agrotoxicos a agricultura. No Brasil, um importante
marco nesse contexto, foi a implementacdo do Plano Nacional de Desenvolvimento Agrario
(PNDA, 1975), responsavel por incentivar, por meio de vultosos investimentos nesse setor, a
producdo, no pais, dessas substancias, resultando no aumento, entre os anos 1974 e 1985, de
14 para 73 fabricas produtoras de agrotoxicos em ambito nacional (FIDELIS, 2006).

A partir da Revolugdo Verde e dos seus desdobramentos para gerar uma
dependéncia da producdo agricola aos agrotoxicos, as a¢fes governamentais destinadas a
agricultura passaram a ndo apenas incentivar, como, muitas vezes, a exigir o uso dessas
substancias (agrotdxicos e fertilizantes), atrelando essa préatica aos programas de fomento a
agricultura, inclusive aqueles destinados aos(as) pequenos(as) agricultores(as), obrigados(as)
a aceitar essas imposicoes destoantes de suas culturas, modos de vida e trabalho tradicionais,
através por exemplo da necessidade de comprovacdo da compra de agrotdxicos para a
liberacdo dos créditos rurais. Abreu (2014) ressalta que, em meio a esse contexto de apoio
irrestrito promovido pelos érgdos publicos a producdo e ao uso dos agrotdxicos, realizava-se
também um trabalho irresponsavel de ocultacédo dos efeitos ocasionados por essas substancias
ao ambiente e & salde humana, representado por reducBes e simplificacBes grosseiras, ao
atribuir, nas propagandas publicas desses produtos, um ideério de harmonia com a natureza e
a empregar termos falaciosos a eles, como por exemplo “defensivos agricolas”, ainda muito
utilizados na atualidade.

Na regido do Brasil, onde a populacdo padece historicamente com a escassez
hidrica e a incapacidade das politicas publicas para enfrentar as dificuldades resultantes da

convivéncia com o semiarido, foram implementados, a partir da década de 1960, os
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Perimetros Publicos Irrigados, os quais estavam inseridos no processo de modernizacdo
agricola, pelo qual passavam a agricultura mundial e nacional, atrelado ao agronegécio e, por
consequéncia, ao uso indiscriminado dos agrotéxicos (PONTES et al., 2013).

Esses perimetros, criados sob a ética da racionalizacdo dos espagos agrarios,
pressuposto da modernizacdo agricola, sempre estiveram atrelados a implementacdo dos
pacotes tecnoldgicos, com a intencionalidade de expandir a produtividade no campo,
culminando na modificacdo profunda das bases técnicas da agricultura tradicional (FREITAS,
2010).

Em muitos territérios, onde esse modelo de producdo foi imposto de forma
autoritaria e ocasionou transformacgdes profundas no modo de vida tradicional camponés,
resultando em impactos sobre as populacdes do campo, como efeitos diretos a saude,
contaminacdo do ambiente, disseminacdo da violéncia e perda da identidade territorial e de
terras pelos(as) camponeses(as), a chegada desses perimetros foi propulsora do
desencadeamento de sérios conflitos ambientais entre os(as) agricultores(as) que resistem na
afirmacdo dos seus modos de vida tradicionais e as grandes empresas do agronegocio
apoiadas em todas as esferas pelos governos, impulsionadoras desse modelo agricola, as quais
desconsideram completamente as dindmicas territoriais construidas ao longo da historia.

Conforme afirmamos anteriormente, o modelo do agronegécio esta
necessariamente alicercado na producdo e no consumo abusivo de tecnologias agrondmicas,
como os agrotoxicos, fertilizantes quimicos e as sementes transgénicas, fomentando o
aumento exponencial dos lucros oriundos desse comércio, concentrado nas mdos de
oligopdlios da industria quimica. Dados revelam que, somente no Brasil, o mercado de
agrotoxicos cresceu 288,41% na receita e 162,32% na quantidade de toneladas vendidas, entre
0s anos 2000 e 2012, crescimento responsavel por garantir ao pais o primeiro lugar no ranking
mundial de consumo dos agrotoxicos, desde 2008. Em relacdo ao mercado que controla a
producdo e comercializacdo dessas substancias, quando o pais consumiu 936 mil toneladas de
venenos, dez empresas controlaram 75% da movimentacdo de US$ 8,5 bilhdes na safra
2010/2011, entre as quais podemos citar: Syngenta, Bayer, Monsanto, BASF, Dow
AgroSciences, Du Pont, MAI e Nufarm (BURIGO et al, 2015).

Os responsaveis diretos por garantir ao Brasil o primeiro lugar mundial no
consumo de agrotoxicos sdo os produtos destinados a exportacdo como commodities
agricolas, produzidos em monocultivos no pais, em larga escala (soja, cana, milho e algodao).
Somente o setor implicado na producdo dessas culturas movimentou US$ 11,454 bilhdes e

consumiu 80% do total de agrotoxicos utilizado no pais, em 2013. Em relagcdo aos estados
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recordistas no consumo de agrotdxicos no Brasil, se percebe uma associacdo direta entre a
influéncia do agronegocio na regido e os niveis de consumo dos agrotoxicos, sdo eles: Mato
Grosso (22%), Sao Paulo (13,7%), Parana (13,1%), Goias (10%), Rio Grande do Sul (10%),
Minas Gerais (7,3%), Bahia (6,6%) e Mato Grosso do Sul (5,6%) (SINDAG, 2013; BURIGO
et al, 2015).

Ao analisarmos 0 que estd previsto para os proximos anos, dados oficiais,
referentes as projecGes para os anos 2020/2021, do Ministério da Agricultura, Pecuaria e
Abastecimento (MAPA), vislumbram, em relacdo a producdo de commodities para
exportacdo, um aumento em proporcdes de 55% para a soja, 56,46% para 0 milho e 45,8%
para o0 aglcar, em relacdo a 2011 (MAPA, 2011). Com esta finalidade, houve um
investimento de R$ 120 bilhGes no setor agricola e pecuério, em 2011, destinando R$ 100
bilhGes aos grandes proprietarios, o que representou um valor 600% superior a0 montante
investido na agricultura familiar (RIGOTTO et al, 2012). Dessa forma, as a¢gdes do governo
brasileiro caminham no sentido de reforcar a tendéncia desse modelo produtivo quimico-
dependente, que prioriza a producdo de commodities.

Além do incentivo direto a esses grandes empreendimentos, por meio de vultosos
investimentos dos recursos publicos nacionais, hd também uma estratégia decisiva para atrair
essas empresas transnacionais do agronegocio para atuarem no Brasil, a isencdo dos impostos
garantida aos agrotoxicos. Nacionalmente, os agrotdxicos sdo isentos de 100% do Imposto
sobre Produtos Industrializados (IP1) (Decreto Federal 6.006/2006), do Programa de
Integracdo Social/Programa de Formacao do Patrimdnio do Servidor Publico (PIS/PASEP) e
da Contribuicdo para o Financiamento da Seguridade Social (COFINS) (Decreto Federal n°
5.630/2005) e houve uma reducdo em 60% na aliquota de cobranca do Imposto sobre
Circulacao de Mercadorias e Servigos (ICMS) sobre os agrotoxicos (Convénio n° 100/97). No
Ceara, e em outros estados brasileiros, o governo estadual complementou essa reducdo para
100% (Decreto n° 24.569/1997) (TEIXEIRA et al, 2011; CEARA, 1997).

Dessa maneira, essas medidas se constituem em um incentivo declarado ao uso
intensivo dos agrotoxicos no Brasil, em todas as esferas da populacdo, o que ocasiona sérias
repercussdes sobre o ambiente e a saude humana e, por conseguinte, aprofunda esses
impactos, pois os efeitos ocasionados pelo uso indiscriminado dos agrotoxicos deverdo ser
remediados também com os recursos publicos, bem mais escassos para garantir o
cumprimento dos direitos sociais (CARNEIRO et al, 2012).

De acordo com o Ministério da Agricultura, Pecuaria e Abastecimento (MAPA,

2011), um dos 6rgéos responsaveis pela regulacdo dos agrotoxicos no Brasil, existem no
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mercado mundial uma quantidade de 15.000 formula¢Ges comerciais desses produtos, nas
quais se registra a presenca de pelo menos 1500 ingredientes ativos de agrotoxicos.

Além das substancias ja conhecidas e registradas em todo o mundo, constata-se
que ha um processo de crescimento do mercado que lucra com a producdo dessas moléculas.
Atualmente, para se formular um novo produto, € necessario um investimento medio de US$
256 milhGes, com os quais se combinam por volta de 150 mil componentes, durante
aproximadamente dez anos, cenario completamente diferente dos anos 1990, quando a cada 5
mil moléculas estudadas, formulava-se um novo produto (CARVALHO, 2010). Séo
registrados 2.000 componentes, 674 produtos técnicos, 1295 agrotoxicos e 470 ingredientes
ativos no Brasil (ANVISA, 2013). Estudos comprovam que esse cenario de producao e uso
crescente dos agrotdxicos, além da exposicdo mdaltipla, dificulta em demasia o diagnostico
dos efeitos sobre a saide humana a eles relacionados (MATOS; SANTANA; NOBRE, 2002).

Os agrotéxicos podem ser aplicados por meio de diversas técnicas, tais como
bombas costais e manuais, associadas a sistemas de irrigacdo, tratores ou até mesmo por
avides, ocasionando contaminacdo do ambiente e das pessoas que nele vivem. Em relacéo a
pulverizacdo aérea de agrotoxicos, pesquisas realizadas pela Universidade Federal do Mato
Grosso, regido em que esse tipo de pulverizacdo ocorre rotineiramente, comprovaram que 0S
agrotoxicos oriundos dessa forma de aplicacdo estavam presentes inclusive na dgua da chuva,
como consequéncia da deriva da pulverizacdo aérea, em uma area onde havia monocultivo de
soja (PIGNATI, MACHADO, CABRAL, 2007). Essa forma de pulverizacdo é responsavel
por um grave processo de contaminacdo ambiental, pois, enquanto apenas 32% das
substancias aplicadas permanecem nas plantas, 19% se disseminam pelo ar, atingindo as areas
que estdo ao redor das plantacdes, e 49% ficam retidas no solo, informagdes disponibilizadas
pela Empresa Brasileira de Pesquisa Agropecuaria - EMBRAPA (PIGNATI; MACHADO;
CABRAL, 2007).

Apesar de todas as evidéncias cientificas que revelam os impactos sobre a satde
humana e o ambiente oriundos da pratica de pulverizacdo aérea dos agrotoxicos, ela é
permitida por lei atraves da Instru¢cdo Normativa n° 2 do MAPA. No contexto atual, entidades
de pesquisa da area de satde, movimentos sociais, gestores e a sociedade civil organizada tém
denunciado e reivindicado o veto a sangédo presidencial da Lei 13.301 de 2016, que preconiza,
entre outras medidas, 0 combate a0 mosquito Aedes aegypti, uso de aeronaves para pulverizar

agrotoxicos nas areas urbanas, medida aprovada mesmo apds parecer contrario a ela emitido
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pelo Departamento de Vigilancia em Saude Ambiental e Satde do Trabalhador do Ministério
da Salde?.

A contaminacao das aguas, tanto superficiais como profundas, por agrotéxicos,
tem se apresentado como um grave problema ambiental e impde sérios riscos a saide humana,
principalmente nas regides onde ha uma expansdo desenfreada dos monocultivos do
agronegocio. Pesquisa realizada no Cearé constatou a contaminagdo inclusive dos sistemas de
abastecimento destinados ao consumo humano, com a presenc¢a, numa mesma amostra, de até
12 ingredientes ativos de agrotoxicos (MARINHO, 2010). A Companhia de Gestdo de
Recursos Hidricos (COGERH, 2009), ap6s realizar analise das &guas subterraneas nos
aquiferos Jandaira e Acu — localizados nos estados do Ceara e do Rio Grande do Norte,
respectivamente, também encontrou contaminacdo ambiental grave por agrotoxicos nesses
reservatorios.

Existe uma portaria publicada pelo Ministério da Satde que obriga os estados a
realizarem a vigilancia da qualidade da agua, inclusive com relagdo aos niveis de agrotéxicos
(Portaria 2.914/2011; BRASIL, 2011c). Em relacdo aos dados desse monitoramento, o
Ministério divulgou que 18 desses estados monitoraram em algum momento a presenca de
residuos de agrotdxicos em agua. Como resultado, 55,6% (10) dos estados identificaram
niveis de agrotdxicos acima do permitido por lei em &gua potavel (BRASIL, 2013). Apesar de
considerarmos que esse resultado ja é assustador, a situacdo se agrava quando verificamos que
provavelmente essa contaminacao € ainda mais significativa, pois, de acordo com a portaria,
apenas 27 ingredientes ativos precisam ser monitorados, enquanto existem 470 registrados no
Brasil, ou seja, as substancias monitoradas por lei representam apenas 5% do total de
substancias regulamentadas. Além disso, é importante enfatizar que o debate sobre os niveis
seguros de ingestdo aceitavel dos agrotoxicos é extremamente controverso, dessa forma, até
mesmo as amostras que foram consideradas adequadas para consumo humano, podem

representar um perigo importante para a saude.

2 Ver manifestagOes das entidades em:

Associacdo Brasileira de Salde Coletiva (ABRASCO): <https://www.abrasco.org,br/site/2016/04/nota-contra-
pulverizacao-aerea-de-inseticidas-para-controle-de-vetores-de-doencas/> Acesso em maio de 2016.

Ministério da  Salde:  <http://portalsaude.saude.gov.br/images/pdf/2016/abril/01/Esclarecimentos-sobre-
pulveriza----0-a--rea-e-o-controle-de-endemias.pdf> Acesso em maio de 2016.

Fundacdo Osvaldo Cruz (Fiocruz): <http://www.ensp.fiocruz.br/portal-ensp/informe/site/materia/detalhe/39855>
Acesso em maio de 2016.

Conselho Nacional dos Secretéarios de Saude (CONASS) e Conselho Nacional de Secretarios Municipais de
Salde (CONASEMS): <http://www.conasems.org.br/servicos/todas-noticias/45-ultimas/4615-conasems-e-
conass-pedem-veto-a-proposta-de-utilizacao-de-aeronaves-para-dispersao-de-inseticidas-para-controle-do-
aedes> Acesso em maio de 2016.
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Figura 1 - Municipios que apresentaram residuos de agrotoxicos em
amostras de agua, acima ou abaixo do VMP estabelecido. Brasil, 2012.

—— >

Legenda

. Municipios com agrotéxicos abaixo do VMP
- Municipios com agrotéxicos acima do VMP
O] Municipios sem dados de moni de agrotéxicos

b Quildmetros

Fonte: Secretaria de Vigilancia em Satde — Ministério da Saude (BRASIL, 2013).

Em relacdo a contaminacdo dos alimentos por agrotoxicos, os dados divulgados
pelo Programa de Andlise de Residuos de Agrotoxicos (PARA), da Agéncia Nacional de
Vigilancia Sanitéria (Anvisa), também séo alarmantes. No ano de 2011, ao analisar as culturas
de alface, cenoura, feijdo, maméo, pepino, pimentdo, tomate e uva, foi constatado que 78%
dos alimentos continham residuos de agrotdxicos e 36% apresentaram resultado insatisfatério,
ou seja, apresentaram residuos acima do limite maximo de residuos (LMR) estabelecido
(ANVISA, 2013c).

No ano de 2012, apenas 35% das amostras analisadas ndo apresentaram quaisquer
residuos de agrotéxicos, o que significa que 65% dos produtos continham venenos agricolas.
Nesse ano foram avaliadas as culturas de abacaxi, arroz, cenoura, laranja, maga, morango e
pepino, nas quais foram constatadas 29% de resultados insatisfatorios por apresentarem

residuos de produtos né&o autorizados, ou autorizados, mas em concentragdes acima do LMR.
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Figura 2 - Distribuicdo das amostras analisadas segundo a presenca ou a
auséncia de residuos de agrotoxicos, PARA, 2012.

Insatisfatorio
29% -

\

.1 Amostras satisfatorias comresiduos

¥ Amostras satisfatorias semresiduos
detectados

Satisfatorio
71%

Fonte: ANVISA, 2013.

Ao analisar os dados referentes ao uso e consumo indiscriminado dos agrotoxicos
no Brasil, é possivel concluir que a maior parte da populacdo brasileira estd exposta a
contaminacdo por agrotoxicos, direta ou indiretamente. Os grupos populacionais mais
expostos a essa contaminacdo sdo formados pelos trabalhadores rurais, que desenvolvem suas
atividades em contato com esses produtos, tanto em setores do agroneg6cio como da
agricultura familiar e da pecuaria. Os trabalhadores também s&o expostos em fabricas e locais
de producéo e venda de agrotoxicos, e até mesmo em usinas responsaveis pela reciclagem das
embalagens de venenos descartadas, campanhas de salde publica — como o combate ao
mosquito da dengue, imunizacdo de madeiras, empresas de desinsetizacdo etc. (RIGOTTO et
al., 2011).
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2. JUSTIFICATIVA E CARACTERIZACAO DO PROBLEMA DE ESTUDO

“Era a primeira gestacdo de Maria, aos 17 anos. Estava casada com seu
companheiro ha 4 anos, sempre foi saudavel e nunca precisou fazer uso de medicamentos.
Por escolha prépria, ndo usava nenhum método contraceptivo, porque desejava engravidar.
Finalmente, o sonho cultivado ha tantos anos se realizou. No comego de 2014, Maria
descobriu que estava gravida, mais precisamente com 12 semanas e 5 dias, de acordo com a
primeira ultrassonografia realizada. Tamanha era a felicidade que ndo perdeu tempo,
rapidamente procurou o posto de saude da comunidade do Tomé para iniciar o
acompanhamento pré-natal. Compareceu a todas as consultas regularmente, no total foram
sete. Realizou todos os exames que os/as profissionais de saude solicitaram e fez uso das
medicacBes prescritas (sulfato ferroso e &cido folico). A gestacdo transcorreu sem
intercorréncias, ndo sentia mal-estar ou dores, ndo teve infecches e todos o0s exames
realizados foram normais, inclusive as trés ultrassonografias obstétricas. Com tudo
transcorrendo de forma tranquila, Maria passava os dias cuidando dos preparativos para
receber o seu primeiro filho, tdo desejado que ja tinha até nome. As semanas passavam e a
vontade de té-lo em casa aumentava. Inicialmente pretendia que o parto fosse normal, mas o
ultimo exame de ultrassonografia mostrou que o0 rapaz estava em posicdo pélvica
(sentadinho), impossibilitando essa via de parto. A familia, ressabiada demais com as
dificuldades do sistema publico de saude, fez um esforco para financiar uma cirurgia
cesariana, no Hospital S&o Camilo, no municipio de Limoeiro do Norte (CE). Tudo pronto
entdo para o nascimento do esperado rebento, no dia 20 de novembro de 2014, com
aproximadamente 39 semanas e 5 dias, Maria foi a maternidade com o filho na barriga,
nutrindo o desejo infinito de retornar ao Tomé com ele nos bracos. De repente, o sonho vira
pesadelo. Onde esta a crianca que deveria vir imediatamente aos bracos de Maria quando
nascesse para receber o calor e o afeto da mde em sua primeira mamada? Ao contrario, o
menino foi arrancado do seu Utero para longe do seu aconchego. A crianga ndo estava
respirando bem, precisava de oxigénio. E, para espanto de todos/as, ele nasceu sem 0s
antebracos e sem as pernas, com um tipo de ma-formacéo congénita denominada focomelia.
Poucas explicacdes sdo dadas aquela que durante tantos anos fantasiou esse momento, sO
conseguiu ver o filho rapidamente e logo Ihe informaram que ele precisava ser transferido
para um hospital em Fortaleza, o Albert Sabin, especializado em pediatria. Os bragos de

Maria ficaram vazios com os do filho. N&o Ihe explicaram nada. Ela ficou sem entender. Do
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entusiasmo na chegada a maternidade, s6 lhe restou um aperto no peito que lhe trazia uma
vontade imensa de que a vida ndo fosse daquele jeito. ”

Abrimos a discussdo sobre 0 nosso problema de estudo a partir desse paragrafo
escrito pela autora do trabalho, ap6s o primeiro contato informal com a familia de uma das
criangas que nasceu com ma-formacdo congénita na comunidade de Tomé (Limoeiro do
Norte/CE). A identidade real da moradora foi preservada ao se substituir o nome da mae da
crianca por um ficticio.

A partir dessa historia, inquieta-nos saber o que tem acontecido nos Gltimos anos
nessa comunidade que possa justificar uma mudanca no perfil de adoecimento desses(as)
moradores(as). S&o muitos os relatos de que abundam os casos de cancer, mas-formacdes
congénitas, puberdade precoce, abortamentos, prematuridade, dentre outras doencas. As
dendncias vém de diversas vozes: moradores(as), religiosos, movimentos sociais,
pesquisadores(as).

A seguir, procuramos resgatar as nossas histdrias individuais e coletivas para
revelar em que momento elas se cruzam com a Chapada do Apodi(CE) e permitem o

nascimento do problema de estudo sobre o qual pretendemos nos debrucar.

2.1 Anossa trajetoria coletiva: como nos encontramos com o problema de estudo

O Ndcleo Trabalho, Ambiente e Sadde (Tramas), grupo académico
interdisciplinar, vinculado a Faculdade de Medicina da Universidade Federal do Ceara (UFC),
iniciou seus estudos no territério do Baixo Jaguaribe (CE) em 2007, quando decidiu atender
as necessidades de pesquisas dos movimentos sociais e liderangas comunitérias, atuantes na
regido, em relacdo aos impactos do modelo produtivo do agronegdcio sobre 0 ambiente e a
satde humana.

Inicialmente, os/as pesquisadores do ndcleo estiveram envolvidos/as na pesquisa
intitulada Estudo epidemiologico da populacdo da regido do Baixo Jaguaribe exposta a
contaminagdo ambiental em area de uso de agrotoxicos®, a qual, a partir de uma perspectiva
interdisciplinar, optou pelo cruzamento de diversas metodologias, com o intuito de lancar

olhares integrativos sobre a complexidade do territorio.

% Pesquisa financiada pelo CNPq por meio do Edital MCT/CNPg/MS-SCTIE-DECIT 24/2006- Estudos em
Populagdes Expostas a Contaminagdo Ambiental, Processo n° 409845/2006-0.
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A nossa trajetoria académica e de vida cruzou com o Nucleo Tramas em 2008,
periodo no qual, enquanto graduanda do terceiro semestre de medicina na UFC, cursamos a
disciplina Saude, Trabalho, Ambiente e Cultura (STAC). A partir dessa experiéncia,
interessamos-nos por acompanhar as atividades (seminarios, reunides, viagens de campo,
planejamentos) organizadas pelo Tramas. Dessa forma, tivemos a oportunidade de vivenciar
momentos importantes da pesquisa em curso na regido do Baixo Jaguaribe, colaborando com
a aplicacéo de questionarios e a sistematizacao dos resultados obtidos, principalmente.

Uma das regides que revelava com maior intensidade as consequéncias nefastas
trazidas pelo modelo produtivo do agronegocio, no Baixo Jaguaribe, era a Chapada do Apodi
(CE). Essa regido foi habitada, a partir das décadas de 1930-1940, predominantemente por
pequenos(as) agricultores(as), cujas atividades principais eram o cultivo de subsisténcia
(voltado para produtos como feijdo, milho e algodao) e a criacdo de animais. Inseridos(as) em
um modo de vida camponés, tais agricultores(as) estabeleciam uma relagdo harmonica com a
natureza, caracterizada pelo respeito a biodiversidade e pelo uso restrito de fertilizantes
quimicos e agrotdxicos (FREITAS, 2010). Em sua maioria, eram também posseiros(as)
submissos(as) a grandes latifundiarios. Consequentemente, ndo possuiam 0s documentos
legais das suas terras.

Em meados da década de 1980, a vida desses(as) agricultores(as) passou por
profundas transformacbes. Como parte da politica de irrigacdo para o Nordeste, 0 Governo
Federal expediu o Decreto n°. 92.141, de 16 de dezembro de 1985, que declarava de utilidade
publica 47.898 hectares necessarios a execucdo do Perimetro Irrigado (PI) Jaguaribe-Apodi,
destinado a execucdo de obras de irrigacdo de terras férteis consideradas subutilizadas, por
restrices hidricas, na regido da Chapada do Apodi (CE).

Apbs a expedicao daquele Decreto, as desapropriacbes comecgaram a ocorrer a fim
de que fossem instaladas as infraestruturas iniciais do projeto. Depois disso, instalaram-se a
area-piloto, a primeira etapa e a segunda etapa do mencionado perimetro.

Todavia, desde a definicdo de sua area de intervencdo (que abrangia parte dos
municipios de Limoeiro do Norte e Quixeré) até a sua operacionalizagdo, diversas violacdes
ao acesso a terra e ao territorio foram verificadas.

A situacdo dos(as) moradores(as) da Chapada do Apodi (CE) se agravou a partir
dos anos 2000, com a chegada de grandes empresas, algumas transnacionais, voltadas a
fruticultura irrigada, nas quais se utiliza um elevado volume de agroquimicos (fertilizantes e

agrotoxicos).
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Como consequéncia deste cenario, nos primeiros contatos que tivemos com o
territério, muito nos surpreendeu o confronto direto com o adoecimento daquelas
comunidades, principalmente dos(as) trabalhadores(as) dessas empresas, que lidavam
diretamente com os agrotoxicos e estavam submissos (subordinados?) a condigdes de trabalho
extremamente precarias. Além disso, eram constantes os relatos feitos pelos(as)
moradores(as) sobre a contaminacdo do ambiente, inclusive da &gua utilizada para consumo
humano e, como agravante desse contexto de vulnerabilizagdo, mostrava-se preocupante a
constatacdo sobre a incapacidade do Estado de proteger os direitos a vida e a salde das
pessoas.

A pesquisa coordenada pelo Nucleo Tramas ja tornava publicas as consequéncias
nefastas ocasionadas pelo modelo produtivo do agronegdcio na regido, responsavel por
devastar os bens naturais das comunidades e provocar o adoecimento dos(as)
trabalhadores(as) e moradores(as). Os relatos sobre casos suspeitos de intoxicagcdes agudas
por agrotoxicos eram alarmantes e, no ano 2008, o grupo deparou-se com o 6bito lamentavel
de um jovem trabalhador do almoxarifado quimico de uma das empresas de fruticultura
irrigada instalada na regido, o qual foi responsavel por produzir, durante trés anos, a calda
toxica (mistura de principios ativos de agrotoxicos utilizada para pulverizar as frutas). Apos
investigacao realizada pela equipe de médicos(as) do Hospital Universitario Walter Cantidio
(HUWC) e por pesquisadores(as) do Tramas, o diagndstico para explicar o caso foi o de
hepatopatia cronica desencadeada por substancias toxicas* (RIGOTTO; AGUIAR, 2017).

Em relacdo aos principais resultados evidenciados pelo estudo epidemiolégico,
sobre os impactos a saude humana, os dados revelaram que, nos municipios estudados
(Limoeiro do Norte, Quixeré e Russas), aproximadamente 97% dos agricultores familiares e
dos trabalhadores do agronegdcio estavam expostos aos agrotoxicos. Quando se avaliou a
intensidade do contato, foi demonstrado que em torno de 60% dos agricultores familiares
camponeses e 30% dos trabalhadores do agronegdcio apresentavam contato direto com o0s

agrotoxicos, atraves de atividades como a pulverizacdo costal, preparacdo de misturas,

4 “Reafirmando a decisdo judicial de primeira instancia, o Tribunal Regional do Trabalho (TRT) manteve,
ontem, a decisdo que condena a multinacional Delmonte Fresh Produce pela morte do trabalhador rural
Vanderlei Matos, contaminado pela exposi¢do cronica a agrotoxicos na Chapada do Apodi, em Limoeiro do
Norte. A empresa, que havia entrado com recurso, terd que pagar indenizagao por danos morais e materiais, além
de verbas trabalhistas a Maria Gerlene Silva Matos, vilva de Vanderlei[...] De acordo com Claudio Silva Filho,
advogado da familia de Vanderlei, a condenacdo da empresa nesse processo é um fato inédito no Ceara e raro no
Pais. "Diante de todas as evidéncias cientificas, tanto da Universidade como da prépria pericia do Ministério
Pudblico, ndo resta davidas da morte pela exposi¢do ao veneno. Essa decisdo do TRT ¢é inspiradora para o trato
dessa questio em todo o Pais", acredita Filho”. Repérter Melquiades Junior, Jornal Diario do Nordeste.
Fortaleza, 14.11.2014.
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trabalho em plantio recém-pulverizado, o descarte de embalagens, a limpeza de roupas, 0
transporte e armazenamento dessas substancias (MACIEL; RIGOTTO; ALVES, 2011).

A andlise final dos dados foi capaz de elencar 90 produtos, que faziam parte de 25
grupos quimicos distintos, sendo que 68,5% eram classificados como extremamente tdxicos
ou muito toxicos. As pesquisas também revelaram que a maioria dos trabalhadores expostos
aos agrotoxicos estavam em contato com mais de um principio ativo, ou seja, caracterizava-se
por uma exposi¢cdo maultipla, com substéncias classificadas como fungicidas, herbicidas e
inseticidas, envolvendo entre 4 a 30 ingredientes ativos diferentes (Ibidem).

Sobre os achados relativos aos efeitos dessa exposicao a salde dos trabalhadores,
a pesquisa concluiu que:

30,7% dos trabalhadores apresentavam quadro de provavel intoxicacdo aguda por
agrotoxicos. Para além disso, 23,1% do total de trabalhadores relataram trés ou mais
sintomas de efeitos agudos em pele e mucosas (provavel intoxicacdo aguda); 5-19%

apresentaram alteracBes hepaticas e 29% apresentaram alteragcdes hematoldgicas
(MACIEL; RIGOTTO; ALVES, 2011, p. 391-413).

Do ponto de vista da exposicdo ambiental aos agrotoxicos, deve ser levada em
conta a contiguidade entre as comunidades e as areas de producdo, que cria a possibilidade de
contaminacdo direta de alguns domicilios nas zonas limitrofes; a préatica da pulverizacdo aérea
com fungicidas de classes toxicoldgicas 1 e 2 nos extensos cultivos de banana inseridos entre
as comunidades rurais; e a contaminagdo da agua de consumo humano pelas diferentes formas
de pulverizacdo e pelo descarte inadequado de embalagens de agrotoxicos.

Os estudos realizados pelo 6rgéo estadual de recursos hidricos (COGERH, 2009)
encontraram presenca de agrotoxicos em seis das dez amostras de agua colhidas no Aquifero
Jandaira, e as analises no &mbito da pesquisa da UFC evidenciaram entre 3 e 12 ingredientes
ativos em todas as 23 amostras coletadas, envolvendo aguas subterraneas e as distribuidas
pelo servigo municipal para consumo das familias (MARINHO, 2010).

Em relacdo ao que reunimos de resultados acerca da problemaética dos casos de
cancer, um estudo transversal, realizado com dados do Instituto do Céancer do Ceara (ICC),
que avaliou os registros de cancer entre os trabalhadores rurais e ndo rurais, revelou aumento
da razdo de incidéncia proporcional por cancer de pénis (6,44/1000), leucemias (6,35) e
cancer de testiculos (5,77), além de outras localizagBes, com risco variando de 1,88 a 1,12
(bexiga urinaria, mieloma multiplo, linfomas, tecido conjuntivo, olhos e anexos, esodfago,
colon, juncdo retossigmdide, rim, laringe, prostata e tireoide) para essas populacdes
(ELLERY; ARREGI; RIGOTTO, 2008).
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Estudo comparativo de indicadores de mortalidade por cancer nos municipios de
Limoeiro do Norte, Quixeré e Russas — onde se expande o agronegdcio e 0 uso de agrotoxicos
—, utilizando dados secundarios de 2000 a 2010, evidenciou 38% a mais na taxa de
mortalidade por neoplasias nesses municipios, em comparacdo com outros 12 pareados por
populacdo, onde se desenvolve apenas a agricultura familiar tradicional do semiérido, em que
a utilizacdo de agrotoxicos é pequena (RIGOTTO et al., 2013).

Ao longo desses anos de pesquisa, aprendemos, a0 acompanhar as atividades de
campo do nucleo, dialogar com as comunidades, participar das discussdes do grupo e dos
momentos de formulagéo dos problemas de estudo, que a universidade e, por consequéncia, as
pesquisas, precisam estar alicer¢adas no chdo concreto dos territdrios e nas necessidades reais
oriundas de populacdes que sofrem processos continuos de vulnerabilizacao.

Dessa forma, o nosso problema de estudo brota do compromisso que firmamos
com as comunidades da Chapada do Apodi, parceiras nossas hd quase uma década, ndo
apenas nos momentos de realizagdo dos estudos e obtencdo do material de pesquisa, como
também na identificacdo dos problemas a serem estudados, e, principalmente, no
compartilhamento e divulgacédo dos resultados obtidos.

Um momento crucial, para compreendermos parte dessa histdria na qual a nossa
pesquisa esté inserida, aconteceu no ano de 2012. O estudo inicial que envolveu o Tramas na
regido do Baixo Jaguaribe foi finalizado em 2010, com a divulgagéo dos principais resultados
das pesquisas em livro impresso, no ano 2011. Apesar da grande importancia que essas
pesquisas tiveram para a sistematizacdo dos principais impactos ocasionados pelo
agronegocio, o grupo percebeu que ainda havia um longo caminho de investigacdo a ser
trilhado. Dessa forma, decidiu continuar a atuacdo no territério e, para isso, no inicio do ano
2012, em conjunto com outros(as) pesquisadores(as) e movimentos sociais, ajudou a
organizar e participou de uma oficina, a qual contou com a presenca de moradores(as) da
comunidade de Tomé (Limoeiro do Norte/CE) e outras comunidades situadas na Chapada do
Apodi (CE), ocasido em que esses sujeitos puderam dialogar abertamente com o0s(as)
pesquisadores(as) sobre as necessidades reais de pesquisas do seu territorio.

As tematicas anunciadas pelos participantes diziam respeito a uma diversidade de
questdes que precisavam ser desveladas pela universidade. Em relagcdo ao campo da saude, a
preocupacdo demonstrada sobre o aumento significativo dos casos de cancer na regido e a
possivel associacdo entre eles e a exposi¢do aos agrotdxicos foi reiterada diversas vezes

durante a oficina.
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A partir dessa oficina, o ncleo Tramas amadureceu uma proposta de projeto de
pesquisa para abordar os casos de cancer na regido. Através do projeto intitulado “Inventdrio
dos casos de cancer na Chapada do Apodi (CE)”, o grupo iniciou, em janeiro do ano 2013,
suas atividades de campo para estudar as relacdes entre 0 aumento dos casos de cancer na
regido e a exposicdo, ocupacional e ambiental, aos agrotdxicos. Desde entdo, temos
enfrentado muitas dificuldades e desafios, que dizem respeito a aspectos epistemologicos e
metodologicos, na investigacdo sobre efeitos crénicos e exposicdo aos agrotoxicos, a respeito
dos quais discorreremos posteriormente, em capitulo destinado a esse debate. No entanto, os
empecilhos ndo nos impediram de continuar investigando essa temética.

Como permanecemos em didlogo constante com o territorio, por meio dos nossos
projetos de pesquisa e extensdo, em 2014, ouvimos relatos dos(as) moradores(as) da
comunidade de Tomé sobre o numero crescente de criancas com mas-formacdes congénitas,
puberdade precoce, casos de abortamentos e prematuridade na regido. A comunidade de
Tomé, composta atualmente por uma populacdo em torno de 2500 habitantes, é cercada por
plantacdes do agronegdcio, principalmente destinadas a fruticultura irrigada, nas quais se
utiliza um elevado volume de agroquimicos. Moradores (as) empoderados (as) pela
informacdo e movidos pela identidade territorial & vigilancia da saide em sua comunidade
denunciam que, entre o final do ano de 2014 e inicio do ano de 2016, nasceram cinco criangas
com maés-formagdes congénitas (1 caso de focomelia e 4 casos de cardiopatias congénitas) e
também referem que, no momento, ha 2 criangas em acompanhamento médico por puberdade
precoce.

Reconhecemos que estes efeitos cronicos possuem uma origem multidimensional,
e, dessa forma, estabelecer o nexo entre determinado fator e o surgimento deles é algo
delicado a se fazer, pois, comumente, as inter-relacdes entre fatores ambientais, genéticos,
nutricionais e imunolégicos estdo implicadas na complexidade que envolve esses problemas.
No entanto, também precisamos reconhecer que ha situacdes nas quais determinados fatores
sdo tdo relevantes para compreendermos o contexto de adoecimento que, dilui-los em meio
aos outros, corroboraria para o processo de invisibilizacdo dessas patologias enquanto
problema de saude publica.

A comunidade de Tomé, até pouco tempo atras, ndo registrava a ocorréncia de
nenhuma crianga com ma-formacdo congénita e puberdade precoce, segundo relatos dos (as)
moradores (as). Como podemos justificar o aparecimento desses casos em um periodo tdo
curto de tempo? Como ndo investigar a associacdo deles com a exposi¢do continua aos

agrotoxicos em uma comunidade localizada na Chapada do Apodi (CE), regido na qual
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durante dez anos (entre 2000 e 2010) utilizou-se um volume aproximado de “4 milhdes de
litros de calda extremamente tdxica ou muito tdxica, altamente persistente no meio ambiente e
muito perigosa” (TEIXEIRA, 2011, p. 528) apenas por meio da pulverizacdo aérea?

Por isso, recorremos ao conceito de “heranga maldita” (ACSELRAD; MELLO;
BEZERRA, 2009) quando falamos sobre os efeitos crénicos desencadeados pelos agrotoxicos.
De acordo com esses autores, 0s grandes empreendimentos, entre eles o agronegocio, ao
serem implementados nos territdrios, além de usurparem a forca de trabalho das pessoas e 0s
bens naturais disponiveis, ocasionando uma intensa modificacdo na dinamica de vida das
comunidades, ainda retribuem essa expropriacéo, a medio e longo prazo, com impactos graves
e muitas vezes irreversiveis sobre o ambiente e a saide humana, compreendidos como uma
heranca maldita desses projetos.

Em meio a essas indagac@es, inquieta- nos também a atuacdo do sistema publico
de saude em relacdo ao enfrentamento dessas questfes. Ao conversarmos com as familias
afetadas por esses problemas e demais moradores(as) da comunidade, percebemos que existe
uma auséncia desse sistema, tanto no ambito da prevencdo e vigilancia, como também na
assisténcia a essas criancas e familiares. Por mais que haja diversas politicas nacionais que
resguardem o direito dessas populacdes a salude, 0s atravessamentos que acontecem entre a
formulacdo das leis e a efetiva implementacdo delas nos territorios sdo repletos de
simplificacGes, reducionismos, precarizacOes e contradi¢fes que reverberam em um sistema
de saude local incapaz de responder inclusive as demandas de menor complexidade.

Diante deste cenario, 0 nosso problema de estudo esta centrado na dificuldade de
estabelecer as origens do surgimento dos casos de méas-formacgdes congénitas e puberdade
precoce, na comunidade de Tomé, e a possivel relagcdo deles com a exposi¢do aos agrotdxicos,
tanto ocupacional como ambiental. Além de nos depararmos com dificuldades
epistemoldgicas para investigar essas relacdes, devido as limitacdes da propria ciéncia
moderna, também nos defrontamos com importantes desafios metodoldgicos, que envolvem
questdes as quais dizem respeito a complexidade das doencas cronicas, fragilidades para a
obtencdo de dados qualitativos e quantitativos sobre a exposi¢do aos agrotoxicos e auséncias

ou deficiéncias dos registros oficiais acerca dessas patologias.
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3. OS AGROTOXICOS E OS EFEITOS SOBRE A SAUDE HUMANA

Os agrotdxicos e afins sdo definidos, de acordo com a legislacédo brasileira, como
“os produtos e os agentes de processos fisicos, quimicos ou bioldgicos, destinados ao uso nos
setores de produgdo, no armazenamento e beneficiamento de produtos agricolas, nas
pastagens, na protecdo de florestas, nativas ou implantadas, e de outros ecossistemas e
também de ambientes urbanos, hidricos e industriais, cuja finalidade seja alterar a composicéo
da flora ou da fauna, a fim de preserva-las da acdo danosa de seres vivos considerados
nocivos” ou ainda como ‘“substincias e produtos, empregados como desfolhantes,
dessecantes, estimuladores e inibidores de crescimento” (BRASIL, 1989).

Eles podem ser classificados principalmente através de trés critérios, os efeitos
agudos que causam a saude humana, a acdo e 0 seu grupo quimico, conforme ilustrado nos
Quadros 1 e 2:

Quadro 1 - Classificagdo dos Agrotoxicos de acordo com os efeitos agudos
a saude humana

Classe Descrigéo Faixa indicativa de cor
toxicologica
| Extremamente toxicos Vermelho vivo
DLso < 0,05 grama/kg
11 Muito toxicos Amarelo intenso

DLso - 0,05 a 0,5 gramas/kg

11 Moderadamente téxicos Azul intenso

DLso— 0,5 a 5 gramas/kg

v Pouco toxicos Verde intenso

DLso > 5 gramas/kg

Fonte: BRASIL, 1997; PERES, 2003
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Quadro 2 - Classificacdo das principais classes de agrotoxicos quanto a acéo e ao grupo
quimico ao qual pertencem:

CLASSE GRUPOS QUIMICOS | EXEMPLOS (PRODUTOS/SUBSTANCIAS)

INSETICIDAS Organofosforados Azodrin.  Malathion.  Parathion.  Nuvacron,

Tamaron, Hostation. Lorsban

Carbamatos Carbaryl. Furadan. Lannate. Marshal
Organoclorados! Aldrin. Endrin. DDT. BHC. Lindane. Endosulfan
Piretroides (sintéticos) Decis. Piredam. Karate, Cipermetrina
FUNGICIDAS Ditiocarbamatos Maneb. Mancozeb. Dithane. Thiram. Manzat
Organoestanicos Brestan. Hokko Suzu
Dicarboximidas Orthocide. Captan
HERBICIDAS Bipiridilios Gramoxone. Paraquat. Reglone. Diquat
Glicina substituida Roundup. Glifosato. Direct

Derivados do  acido | Tordon. 2.4-D. 2.4.5-T

fenoxiacético
Dinitrofenois Bromofenoxim. Dinoseb. DNOC
Triazina Stopper. Sinerge. Ametron

Fonte: Funasa, 1998; Peres, 1999; Anvisa, 2005.
Nota: * Seu uso tem sido progressivamente restringido ou mesmo proibido em varios paises, inclusive no Brasil.

Essas classificacBes, entretanto, devem ser interpretadas com um olhar critico,
pois os estudos realizados para embasar 0s critérios de toxicidade possuem sérias limitagdes:
avaliam prioritariamente os efeitos agudos, poucos deles analisam os efeitos crénicos; nao ha
estudos que se debrucem sobre a exposicdo multipla aos agrotoxicos (realidade presente na
populacdo brasileira), nem que avaliem os efeitos ocasionados pela exposicdo em baixas
doses; sdo realizados em laboratérios, com animais, onde é possivel controlar todas as
variaveis e, posteriormente, extrapolam-se os resultados obtidos dessa forma para grandes
populagdes humanas (FRIEDRICH, 2013; RIGOTTO; AGUIAR, 2015).

Os agrotoxicos, absorvidos por via dérmica, respiratoria e/ou digestiva,
desencadeiam sobre a saude humana efeitos variados, os quais podem ser classificados, de
acordo com a Organizacdo Pan-americana de Saude (OPAS, 1996), em:

e Agudos — apresentam-se comumente através de sinais e sintomas inespecificos,
que dependerdo do(s) ingrediente(s) ativo(s) (1A) envolvido(s), dentre eles podemos citar:
cefaleia, dispneia, convulsdes, nauseas, vomitos, fraqueza, dor abdominal, epistaxe, desmaio,

contragbes musculares. Em geral, estdo relacionados a produtos classificados como
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extremamente ou altamente toxicos, 0 que ocasiona 0 surgimento rapido dos sintomas, com
laténcia de algumas horas entre a exposicdo e o aparecimento deles. Os efeitos agudos séo
divididos, a depender da quantidade de agrotoxico absorvida, em leves, moderados ou graves.

e Subagudos — os principais sintomas associados a esse tipo de efeito séo:
sonoléncia, mal-estar, fraqueza, cefaleia, epigastralgia. Estdo relacionados, em geral, a uma
exposicdo a substancias altamente ou medianamente toxicas, em quantidades pequenas ou
moderadas, e 0 tempo entre a exposicao e o surgimento das queixas comumente € mais lento
do que nos efeitos agudos.

e Crobnicos — podemos citar como exemplos de efeitos cronicos as seguintes
alteracOes: desregulacfes endocrinas, teratogénese, lesGes renais e hepaticas, neoplasias,
paralisias, efeitos neurotoxicos retardados, alteraces cromossomiais, alteracdes na
reproducdo. Esses efeitos, em geral, sdo irreversiveis, ocasionados ap0s meses ou anos de
exposicao a baixas doses a um ou mais produtos. Devido ao grande periodo de laténcia entre a
exposicdo e o desencadeamento desses efeitos, comumente o nexo entre eles e 0s agrotoxicos
dificilmente consegue ser estabelecido.

Os dados oficiais sobre as intoxicacGes agudas por agrotdxicos, em geral, estdo
submetidos a falhas ocasionadas por subdiagnésticos e subregistros. No entanto, mesmo
reconhecendo essas incompletudes, o Sistema de Informacdo de Agravos de Notificacdo
(Sinan) alerta-nos sobre um aumento de 67,4% de novos casos de acidentes de trabalho nédo
fatais relacionados aos agrotdxicos, entre os anos 2007 e 2011. Chama também a atencéo, o
crescimento no coeficiente de intoxicagdes (128%), sendo esse aumento maior no género

feminino (178%) (UFBA, 2012), situacdo representada no gréafico 1:



Grafico 1 — Coeficiente de incidéncia de acidentes de trabalho

por intoxicacdo por
agropecuaria (C1/1000) — Brasil, 2007-2011
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Bombardi (2016), ao relacionar a distribuicdo dos casos de intoxicagdo por

agrotoxicos de uso agricola no Brasil, com os estados da federacao, demonstrou graficamente

a coincidéncia entre as regides onde predomina o modelo produtivo do agronegocio (nas

unidades do Centro-oeste, Sul e Sudeste voltado para a producéo em larga escala das culturas

de soja, milho e cana-de-agUcar, principalmente, e na regido Nordeste destinado a fruticultura)

e a incidéncia de intoxicacdes agudas por agrotdxicos, entre os anos 2007 e 2014, conforme

podemos visualizar no mapa abaixo:
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Figura 3 - Pessoas intoxicadas por agrotdxicos de uso
agricola — unidade da federacéo (2007 — 2014)

BRASIL PESSOAS INTOXICADAS POR AGROTOXICO DE USO AGRICOLA
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Burigo et al. (2015) relatam um acidente que envolveu a pulverizacdo aérea de
agrotoxicos, com repercussdes graves, acontecido em 2013, no municipio de Rio Verde (GO),
responsavel por contaminar uma escola e provocar efeitos agudos em criancas, professores e
servidores. A longo prazo, € possivel e, infelizmente, esperado, que esse crime também
ocasione efeitos crénicos nas vitimas dessa intoxicagéo.

Em relagcdo ao registro dos efeitos a saide humana ocasionados pela exposicao
aos agrotdxicos, se constatamos sérios problemas com os dados oficiais relacionados aos
efeitos agudos, os desafios em relacdo aos dados sobre os efeitos crénicos € ainda mais

complexo, por questdes que envolvem o subdiagnostico e a consequente subnotificagdo
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desses agravos, ocasionando um processo de invisibilizagdo dos efeitos cronicos (RIGOTTO,;
AGUIAR, 2015). Pretendemos, ao longo do trabalho, discutir sobre essa dificuldade, que
envolve tanto questdes que dizem respeito as limitacdes do sistema de saude, da vigilancia em
salde e dos sistemas oficiais de informacdo no Brasil, como também aos limites
metodologicos e epistemoldgicos da ciéncia moderna. Mesmo com todos esses entraves para
0 estabelecimento dessas relagOes, existe um amplo leque de pesquisas e estudos que
relacionam a exposicdo aos agrotoxicos ao aparecimento de efeitos cronicos, sendo estes
desencadeados em diversos 6rgdos e aparelhos do organismo humano, como por exemplo:
alteracbes na reproducdo humana, como abortamentos, maés-formacBes  congénitas,
infertilidade masculina, recém-nascido de baixo peso e prematuridade, que estdo associadas a
um processo de desregulacdo endocrina e imunogenética; alteracbes no sistema nervoso,
provocando distirbios neurocomportamentais, encefalopatias ou suicidios; afeccbes
respiratorias, como fibrose pulmonar e asma; hepatopatias cronicas (FERNANDEZ; OLMOS;
OLEA, 2007; GRISOLIA, 2005; KOIFMAN; HATAGIMA, 2003; MANSOUR, 2004;
LEVIGARD; ROZEMBERG, 2004; MATOS; SANTANA; NOBRE, 2002; MEYER et al.,
2003; PERES; MOREIRA; DUBOIS, 2003; QUEIROZ; WAISSMANN, 2006).

Um grande desafio, diante da investigacdo a respeito dos impactos dos
agrotoxicos sobre o ambiente e a salde humana, deve-se ao fato de existirem numerosos
produtos disponiveis, o0 que ocasiona, aléem de um uso disseminado, uma exposi¢do maltipla a
essas substancias, realidade que se constata principalmente em trabalhadores (as) do meio
rural, os quais se expdem diretamente a uma mistura desses produtos, conhecida como calda
toxica. Dessa forma, o caminho a ser percorrido para desvelar as relacfes entre essa exposicao
multipla e os efeitos ocasionados por ela se complexifica.

3.1 Aspectos toxicoldgicos dos xenobidticos

Com a finalidade de compreendermos o0s processos desencadeados nos
organismos Vvivos ap0s 0 contato com 0s agrotoxicos, iremos, inicialmente, retomar as bases
da Toxicologia Mecanica a respeito dos efeitos tdxicos das substancias quimicas nos
organismos, células e moléculas. Os agrotdxicos sao substancias quimicas as quais, apds
absorcdo pelos organismos vivos, atuam como xenobi6ticos. Os xenobioticos sdo compostos
considerados estranhos aos organismos, em oposicdo aos compostos endogenos, fabricados

em processos metabdlicos intrinsecos aos seres vivos (BOELSTERLI, 2003). Para nos
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auxiliar na compreensdo a respeito dos mecanismos de interacdo entre os xenobidticos e 0s

seres vivos, recorremos aos aportes da toxicologia mecanica:

A toxicologia mecénica descreve o0s processos de como 0s produtos quimicos
exercem seus efeitos toxicos em sistemas bioldgicos. A toxicologia mecanica,
portanto, ndo apenas delineia um perigo para um produto quimico particular e define
a poténcia de um composto em comparagdo com seus congéneres, mas também visa
identificar a molécula subjacente aos eventos que levam da exposicao inicial ao
produto quimico para a manifestagdo final de lesdo toxica em um organismo. Como
esses eventos moleculares sdo causais e ocorrem em uma sequéncia temporal
definida, se ramificando para diferentes direcdes, esta area de toxicologia investiga e
aborda uma série de questdes fundamentais. 1 Como 0s xenobi6ticos entram em um
organismo (ou uma célula), e como eles sdo distribuidos e metabolizados? 2 Como
0s xenobidticos interagem com moléculas alvo? 3 Como os xenobi6ticos exercem
seus efeitos tdxicos no nivel molecular? 4 Quais sdo as consequéncias biolégicas a
jusante e como o organismo lida com o insulto? (BOELSTERLI, 2003, p. 26,
traduzido do inglés).

O conhecimento a respeito dos mecanismos que envolvem desde o contato inicial
dos produtos quimicos com as moléculas-alvo e o posterior desencadeamento de alteracdes
fisico-quimicas, as quais podem culminar em patologias estabelecidas, é permeado de
processos que muitas vezes sdo desconhecidos do ponto de vista toxicoldgico. Por exemplo,
em alguns casos, 0s estudos permitem estabelecer os mecanismos iniciais de interacdo dos
produtos com as células e moléculas dos individuos, no entanto, ndo é possivel determinar
precisamente como estas substancias desencadeiam, apds determinado periodo de tempo,
alguns agravos. Por outro lado, as vezes, é possivel descrever a fisiopatologia dos agravos
relacionados a exposicdo a produtos quimicos especificos, no entanto, hd um
desconhecimento a respeito dos processos iniciais de interacdo destes produtos com o0s
organismos. Os estudos e pesquisas realizados pelo ramo da toxicologia mecénica sao
importantes para desvelar os complexos niveis de interacdo dos xenobidticos com o0s
organismos vivos, permitindo, a partir do esclarecimento destas questdes, proteger as
populacdes humanas dos efeitos tdxicos de poluentes quimicos ambientais e ocupacionais,
entre estes os agrotoxicos (BOELSTERLI, 2003).

Em relacdo aos mecanismos de toxicidade dos diferentes produtos quimicos,
Boelsterli (2003) descreve-os como:

Mecanismos de toxicidade podem ser estudados em diferentes niveis, seguindo a
sequéncia de eventos que ocorrem durante a exposicdo a um composto
potencialmente toxico. Primeiro, um xenobiético é levado para o corpo ou para
um orgao especifico, onde é distribuido e sujeito a uma possivel biotransformacéo,
e onde esta em equilibrio com a sua eliminagdo. Em seguida, um xenobi6tico ou
seu metabolito interage com uma molécula-alvo onde exerce um efeito tdxico,
seja através de locais especificos de reconhecimento intermolecular ou de forma

menos seletiva. Essa interacdo é amplificada por sinais especificos. Finalmente, a
célula, drgdo ou corpo reage com uma resposta especifica a este insulto, que



44

pode ser uma reacdo adaptativa ou compensatéria, inducdo de tolerancia ou
reparacdo, ou pode sucumbir ao dano, ou mesmo promover ativamente a morte
celular ou falha de érgdo. Todos estes eventos podem ser suprarregulados pela
alteracdo da expressdo de genes ou receptoras pelo xenobiético. (p. 27, traduzido do
inglés, grifo nosso).

Para compreendermos os mecanismos envolvidos na toxicidade dos produtos
quimicos, precisamos considerar a interferéncia dos fatores toxicocinéticos e
toxicodinamicos dos xenobidticos. Enquanto os fatores toxicocinéticos estdo relacionados
aos processos de absorcdo, captagdo, distribuicdo e eliminacdo das substéncias nos
organismos, os fatores toxicodinamicos sdo determinados pelas transformacgdes que estas
substancias provocam nos niveis moleculares, celulares ou sisttmicos. A depender do produto
qguimico em andlise, os fatores toxicocinéticos e toxicodinamicos terdo influéncias de maior
ou menor peso no desenlace de efeitos toxicos. Apesar de constatarmos que esses mecanismos
e cadeias sdo dotadas de redes e fluxos complexos, alguns deles de dificil compreensdo, a
toxicologia mecanica procura isolar alguns mecanismos especificos, a fim de propor uma
explicacdo generalizante e, quando possivel, formular a construcdo de modelos.

Uma dimenséo intrigante para a toxicologia mecanica é a busca de explicacGes
para a seletividade que existe de alguns produtos quimicos em provocar efeitos toxicos sobre
determinados Orgaos e espécies. Ao analisarmos aspectos toxicocinéticos, podemos verificar
que eles estdo envolvidos com a toxicidade de algumas substancias, pois as concentracdes que
estes produtos alcancam no sangue e nos 6rgdos-alvo, muitas vezes sdo determinantes do
nivel de toxicidade. Alguns fatores sdo relevantes para a determinacdo destas concentraces,
entre eles podemos citar uma exposicao a niveis extremamente altos do produto, associada ou
ndo a fatores relacionados a “absor¢do aumentada, diminui¢do na taxa de degradacdo
metabolica, inibicdo da remocdo do composto de um tecido e retencdo em um compartimento
de tecido particular, ciclos repetidos de reabsor¢do e reexcrecao e inibicao geral na excre¢ao”
(BOELSTERLLI, 2003, p. 31). O que se observa, na préatica, € que ha uma combinacdo de
muitos desses fatores no desencadeamento de efeitos toxicos.

Em relacdo a interferéncia dos fatores toxicodindmicos na geracdo de toxicidade,
devemos considerar que a interacdo entre determinados xenobidticos ou algum de seus
metabolitos com moléculas-alvo, que podem estar localizadas tanto na membrana plasmatica
como no nucleo das células, tem o potencial de modificar os mecanismos fisiol6gicos do
tecido que podem levar a respostas andmalas, de caracteristicas funcionais ou estruturais, que
culminardo em danos muitas vezes irreversiveis. A interacdo entre determinados compostos e

orgdos especificos acontece por meio de uma afinidade alta entre estes produtos e o0s
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receptores celulares dos tecidos atingidos. Assim, o xenobidtico pode atuar tanto como
agonista, potencializando a resposta de substancias enddgenas, ou, em outras vias, como
antagonista, ocupando o espaco de receptores celulares e impedindo a ligagdo de substancias
enddgenas a estas macromoléculas. Um exemplo tragico que ilustra a interferéncia dos fatores
toxicodinamicos no desenlace de consequéncias negativas, foi o uso da Talidomida, uma
droga comercializada a partir da metade do século XX como sedativo suave e para aliviar 0s
sintomas iniciais da gravidez. Ap6s algum tempo de uso deste medicamento, constatou-se um
incremento no nascimento de criancas com mas-formac6es congénitas relacionadas a auséncia
de membros (amelia) ou presenca de membros encurtados (focomelia). Posteriormente, ao se
estudar os mecanismos moleculares subjacentes a estas mas-formagdes, constatou-se que, no
periodo de organogénese, a talidomida se liga a sitios especificos dos genes, impedindo a
ocorréncia de respostas fisiologicas cruciais para o crescimento e desenvolvimento dos
membros (BOELSTERLI, 2003).

Quando um xenobibtico entra em contato com 0s organismos, ele pode
desencadear respostas locais, que irdo se manifestar de acordo com o local de absor¢édo (pele,
trato gastrointestinal, sistema respiratorio etc.), principalmente se ele tiver uma toxicidade
muito elevada ou se a concentragdo da substancia no ambiente for bastante alta. No entanto,
na maioria das vezes, essa resposta imediata ndo acontece, de forma que o produto €
absorvido no organismo e podera gerar tanto respostas sistémicas, como atuar em tecidos
especificos, de acordo com a afinidade da substancia a determinado 6rgdo. Denomina-se
toxicidade organotrépica a seletividade de determinados xenobioticos a 6rgdos-alvo
especificos, a qual, muitas vezes, ndo tem relagdo direta com a via de absorcdo do produto. E
importante ressaltar que tanto fatores toxicocinéticos como toxicodindmicos estéo envolvidos
noS mecanismos responsaveis por essa toxicidade organotropica. No entanto, ha que se
reconhecer o desconhecimento de muitos desses mecanismos para diversos xenobidticos
existentes em nosso meio. Contudo, 0 avan¢o das pesquisas nessa area, nas Ultimas décadas,
permitiu o desvelamento sobre os processos implicados nessa seletividade para algumas
substancias, sobre os quais falaremos adiante (BOELSTERLI, 2003).

Um dos mecanismos que explicam a afinidade de determinados xenobioticos aos
orgéos especificos é a homologia molecular ou mimetismo molecular. Isso acontece quando
a substancia quimica que adentra os tecidos possui uma semelhanga com determinada
molécula enddgena, por suas propriedades fisico-quimicas, as caracteristicas e o0
comportamento de um composto enddgeno, gerando uma certa “confusdo” no organismo no

manejo deste xenobiotico. Devido a grande semelhanca da substancia exdgena com uma
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substancia fisiologica presente naquele érgdo, o xenobiotico é capaz de ocupar o lugar desta
macromolécula nos tecidos com os quais possui afinidade, podendo ser absorvido pelas
células e, em alguns casos, acumular-se no organismo. No entanto, como o0 Xxenobidtico
impede a continuidade das reacGes fisiologicas nos tecidos afetados, ele desencadeia efeitos
nocivos aos 0rgaos e sistemas (BOELSTERLI, 2003).

A expressdo seletiva de fatores de transcri¢do nos tecidos também contribui para
a elucidacdo das respostas especificas de 6rgdos e tecidos a determinados xenobioticos. Esses
fatores de transcricdo sdo macromoléculas, proteinas, presentes nas células, que se ligam a
locais especificos do DNA e regulam os processos de metabolizacdo de diversas substancias,
inclusive as drogas e demais produtos tdxicos. Em geral, cada 6rgdo possui fatores de
transcricao especificos, no entanto, alguns deles podem estar presentes em mais de um érgéo
concomitantemente. Assim, “[...] a distribuicdo seletiva dos tecidos de tais fatores de
transcricdo que regulam fortemente a expressdo de enzimas metabolizadoras de drogas é um
dos fatores cruciais que contribuem a toxicidade especifica do tecido” (BOELSTERLI, 2003,
p. 42 e 43).

Por fim, a expressdo seletiva de alvos moleculares nos tecidos especificos
também é importante na determinacdo da seletividade dos xenobioticos. Como a distribuicdo
dos receptores celulares vai depender das particularidades dos érgaos e tecidos, as substancias
quimicas atuardo naqueles em que haja uma afinidade molecular, desencadeando, assim,
efeitos de acordo com os tecidos-alvo. Um exemplo muito estudado que corrobora essa
explicacdo sdo as consequéncias negativas ocasionadas pela interacdo dos horménios
estrogénicos sintéticos com os receptores de estrogénios endégenos (BOELSTERLLI, 2003).

Em relacdo a toxicidade provocada pelos xenobidticos, é necessario destacarmos
que os principais 6rgdos afetados pela nocividade destas substancias sdo o figado e o rim.
Boelsterli (2003) sistematizou os fatores mais relevantes que nos auxiliam a compreender a

seletividade dos xenobidticos direcionada a estes dois 6rgaos:

1 Ambos os 0Orgdos recebem grandes quantidades de sangue (entregando os
xenobi6ticos) por unidade de tempo e, portanto, sdo extensivamente expostos aos
Compostos.

2 Ambos os 6rgdos possuem uma grande variedade de enzimas de metabolismo
xenobidtico, incluindo citocromo P450s, e muitos deles abundantemente. Se um
composto for bioativado para um metabolito reativo por essas enzimas, entdo ele
geralmente interage e danifica o tecido em que foi gerado.

3 Tanto os hepatocitos como os epitélios tubulares proximais sdo células polarizadas,
apresentando uma membrana basolateral e um dominio de membrana apical. Ambos
os tipos de células tém funcdo excretora. Os xenobidticos sdo selecionados
seletivamente por essas células por meio de transportadores e posteriormente
exportados por outros transportadores transmembranas. Tais sistemas de transportes
ativos primérios ou secundarios podem ser altamente concentradores de
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xenobidticos ou de seus metabolitos em certos compartimentos (p. 48, traduzido do
inglés).

O principal sitio de biotransformacao xenobidtica, quantitativo e qualitativamente,
é o figado, devido a presenca da superfamilia enzimatica do citocromo P450 (CYP) mediando
as reacdes de metabolizacdo dos xenobidticos que ocorrem neste 6rgdo. Os metabolitos
resultantes destes processos sdo potencialmente toxicos, inclusive, em alguns casos, chegam a
ser mais nocivos que 0S compostos originais. Se estes metabolitos forem ativos
qguimicamente, podem entdo causar danos ao figado antes de serem transportados para outros
locais ou inativados. Outros fatores associados ao potencial hepatotoxico de muitos
xenobioticos sdo: apds ingestdo destes produtos por via oral e absorcéo via intestinal, o figado
é o primeiro 6rgdo de passagem para eles (em alguns casos, a concentra¢do dos xenobioticos
no sistema porta € muito superior aquela encontrada no sangue periférico, chegando a atingir
valores cinquenta vezes superiores); 0s sistemas ativos de transporte hepético tém a
capacidade de transportar e excretar os xenobidticos contra um gradiente de concentracdo,
ocasionando, para algumas substancias, uma concentracdo na arvore biliar cinco mil vezes
superior a do sangue periférico; os sinusoides hepaticos, responsaveis pelo provimento
sanguineo para os hepatécitos, sdo revestidos de um endotélio formado por células que nao
possuem uma membrana basal e sdo fenestradas, assim, tanto algumas células como produtos
quimicos presentes no sangue entram em contato direto com os hepatécitos; no figado, existe
uma grande concentracdo de células que foram implicadas no desencadeamento de respostas
imunes relacionadas ao contato com xenobioticos, entre elas os macrdéfagos residentes
(células de Kupffer) e as células T residenciais especificas (células T de Gd) (BOELSTERLI,
2003).

A excrecdo dos xenobioticos e seus metabolitos é realizada, em grande parte,
pelos rins. Quando os compostos a serem eliminados possuem uma massa atdmica pequena
(<50 kD), conseguem entéo ultrapassar a barreira glomerular e serem excretados diretamente
na urina. No entanto, quando eles possuem um volume maior do que o referido anteriormente,
a via de excrecdo passa a ser pelo epitélio tubular, de forma ativa. Existem transportadores
ativos, localizados na membrana basolateral do tabulo proximal, responsaveis por transportar
essas substancias, contra um gradiente de concentracdo, do sangue para as células epiteliais,
enquanto outros transportadores, presentes no lado oposto da membrana, na regido apical,
devem transportar estes compostos para 0 limen tubular, junto com o restante da urina. No

entanto, quando as concentragdes dos xenobiodticos a serem excretados sdo muito altas e
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excedem a capacidade de transporte das células tubulares, esses produtos podem se acumular
nos tabulos proximais e desencadearam nefrotoxicidade (BOELSTERLI, 2003).
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4. OBJETIVOS

41  Objetivo geral

Investigar as relacGes entre os casos de mas-formacGes congénitas e puberdade
precoce, ocorridos na comunidade de Tomé (Chapada do Apodi/CE), e as exposicdes

ambientais e ocupacionais aos agrotoxicos nessa localidade.

4.2  Objetivos especificos

e Identificar e descrever os casos de mas-formacgdes congénitas e puberdade

precoce detectados na comunidade de Tomé;

o Caracterizar a exposicao ambiental e ocupacional dos casos de méas-formacdes

congénitas e puberdade precoce e dos seus nucleos familiares (pai e mae) aos agrotoxicos;

e Realizar analises toxicologicas para a investigacdo de ingredientes ativos de
agrotoxicos em matrizes bioldgicas (sangue e urina) das familias incluidas no
estudo;

e Realizar pesquisa de ingredientes ativos de agrotoxicos em amostras de agua
dos domicilios das familias incluidas no estudo;

o Discutir as possiveis relagdes entre esses agravos € a exposicdo aos

agrotoxicos;

e Discutir os desafios epistemoldgicos, metodoldgicos e institucionais para o

estabelecimento destas relagoes.
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S. METODOLOGIA

5.1  Percurso Metodoldgico

Diante da complexidade que envolve o nosso problema de estudo, realizamos uma
confluéncia de enfoques metodoldgicos, com o intuito de qualificar a investigacdo sobre as
hipGteses elaboradas por nos. Estamos, desde 2013, buscando e testando métodos e
instrumentos para abordar as doengas cronicas na Chapada do Apodi (CE), principalmente em
relacdo a investigacdo sobre 0 aumento no numero dos casos de cancer na regido e a suspeita
de que eles sejam desencadeados pela exposi¢cdo ocupacional e ambiental aos agrotoxicos.

Em 2013, ao iniciar uma pesquisa empirica nos municipios de Limoeiro do Norte
e Quixereé, para investigar as relacdes entre 0s casos de cancer e a exposi¢ao aos agrotoxicos,
0 Ndcleo Tramas deparou-se com uma série de dificuldades que, posteriormente, foram
compreendidas como parte do processo de producdo de conhecimentos nesse percurso
complexo de estabelecimento dos nexos entre a exposicdo aos agrotdxicos e o
desenvolvimento de doengas cronicas. Como o projeto de pesquisa almejava trabalhar com
dados primarios, era necessario obter uma listagem de pacientes portadores de cancer na
regido, acompanhada do endereco desses moradores, de acordo com suas localidades. Com
essa finalidade, o grupo percorreu um longo trajeto. Inicialmente, a equipe recorreu a
Secretéria Estadual de Saude (SESA), a partir da qual foi realizada uma tentativa de obtencdo
desses dados através das fichas de Autorizacdo de Internamento Hospitalar (AIH), no entanto
sem éxito. Posteriormente, os/as pesquisadores/as buscaram essas informacdes nas casas de
apoio dos municipios, as quais, localizadas em Fortaleza, abrigam as pessoas em tratamento.
No entanto, esses locais também ndo dispunham de dados sistematizados sobre os pacientes
em acompanhamento.

Em seguida, iniciou-se um dialogo com as secretarias municipais de saude de
Limoeiro do Norte e Quixeré, na tentativa de obter essas informacdes. Apesar da disposi¢cdo
desses 6rgdos em colaborar com o projeto de pesquisa, eles ndo puderam fornecer o que era
necessario sob a alegacéo de que ndo reuniam essas informacgdes de forma organizada, pois se
tratava de pacientes acompanhados em servicos de alta complexidade, comumente em
Fortaleza, dos quais muitas vezes 0s municipios de origem perdiam o seguimento,
oferecendo-lhes, na maioria das vezes, apenas o transporte. Identificamos ainda que boa parte
desses pacientes registravam, nos servicos em que eram acompanhados, enderecos de

familiares que moravam na capital do estado, com vistas a facilitar a parte administrativa do
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acesso ao atendimento. A coordenagdo da atencdo béasica nesses municipios indicou a
possibilidade de conseguir essas informacfes através das agentes comunitarias de salde
(ACS’s), no entanto, quando o grupo de pesquisa conseguiu uma reunido com essas
profissionais, as mesmas encontravam-se sobrecarregadas pelo acumulo de funcbes na
Estratégia Saude da Familia (ESF) e informaram que ndo dispunham de dados fidedignos
sobre esses pacientes, ja que eles ndo tinham acompanhamento na atencdo bésica.

Dessa forma, apds as numerosas tentativas sem éxito de obter essas informacgdes
através dos orgdos competentes do Estado, o grupo de pesquisa optou por realizar sua
primeira atividade de campo em um evento organizado pela Céritas Diocesana de Limoeiro
do Norte, entidade de acdo social da igreja catdlica que na ocasido promoveu uma das suas
missdes, as quais envolveram comunidades dos municipios de Limoeiro do Norte e Quixerg,
gerando uma mobilizacdo por parte desse movimento e dos moradores da regido para que
familias que tivessem membros com diagnostico de céancer participassem da investigacdo
realizada pelo grupo de pesquisa. Esse primeiro campo empirico reuniu estudantes e
profissionais da area de saude, os quais entrevistaram 45 moradores desses municipios que
haviam sido diagnosticados com cancer ou que possuiam familiares com esse diagndstico,
inclusive aqueles que na ocasido ja haviam ido a dbito.

Avaliando essa atividade, os pesquisadores puderam perceber as limitacGes
metodoldgicas para captar as informacOes necessarias a analise posterior sobre as relacdes
entre a exposicdo aos agrotoxicos e os casos de cancer naguelas comunidades, as quais foram
mandatdrias para uma revisdo profunda do instrumento de pesquisa. Dentre os principais
apontamentos realizados pela equipe de pesquisadores apds esse momento, destacaram-se: a
extensdo do questionario, composto por 122 perguntas, o que dificultava a concentracdo do
entrevistado e comprometia a qualidade da informacdo obtida; a grande variedade de
ocupacdes e locais de moradia dos entrevistados ao longo de suas vidas (ja que estamos
investigando doenca crénica com longo periodo de laténcia entre a exposi¢cdo e o horizonte
clinico do agravo), o que limitava a tentativa de quantificacdo das exposi¢cfes ambientais e
ocupacionais aos agrotdxicos; alguns dados eram mais delicados de obter, principalmente
aqueles relativos as exposicdes pregressas de longa data aos agrotoxicos, como 0 nome dos
produtos utilizados e o nivel de exposicdo, tanto porque o tempo transcorrido impedia que as
pessoas lembrassem de substancias as quais foram expostas em um passado remoto, como
também porque os trabalhadores de empresas do agronegdcio muitas vezes ndo tém acesso a
informacdo sobre os produtos aos quais estdo expostos (na maioria das vezes uma calda

toxica, mistura de diversos ingredientes ativos). Some-se a isso a enorme diversidade de
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ingredientes ativos de agrotoxicos cadastrados no Brasil — 470 atualmente; e as variagdes do
uso no correr dos anos, devido ao desenvolvimento de resisténcia das espécies espontaneas e
ao surgimento de novos produtos. Essas dificuldades se intensificavam ainda mais quando a
entrevista era realizada com familiares de moradores que ja haviam ido a 6bito, pois a maioria
das perguntas ficavam sem respostas e muitos desses familiares ndo preservavam o0s
documentos médicos, laudos e exames dos seus entes falecidos, em fungéo da pratica cultural
de incinerar tais documentos, largamente difundida na regido.

A equipe de pesquisadores também se deparou com algumas barreiras que diziam
respeito as fragilidades politicas e sociais na regido. Devido & existéncia de um histérico de
violéncia nesses municipios, o qual inclusive culminou com o assassinato de um lider
comunitario em luta contra os agrotoxicos na comunidade de Tomé, muitos moradores
estavam apreensivos em dialogar sobre esses problemas de salde, pois temiam represalias
contra eles e seus familiares, além do medo de perder seus empregos, principalmente nas
empresas de fruticultura, onde a maior parte dos agrotdxicos é consumida na regido. Dessa
forma, apesar da ampla divulgacao realizada pelos movimentos sociais sobre a atividade de
pesquisa que aconteceria no territério, muitos moradores ndao se sentiram seguros para
participar das entrevistas, enquanto outros, apesar de aceitarem voluntariamente serem
entrevistados, optaram por ndo responder a algumas perguntas, possivelmente temendo
repercussoes negativas sobre as suas vidas.

Apés essa atividade de campo, de carater piloto, que cumpriu importante objetivo
de avaliacdo do instrumento e da metodologia da investigacdo, a equipe de pesquisadores/as
se reuniu em diversos momentos para avaliar a experiéncia e reformular o desenho do estudo.
Devido as limitacGes citadas anteriormente, optou-se por elaborar um novo instrumento, na
perspectiva da entrevista semiestruturada, com predominancia de perguntas abertas, que
possibilitassem ao entrevistado falar livremente sobre as exposicbes ambientais e
ocupacionais aos agrotdxicos durante a sua vida.

Por outro lado, durante a realizacdo do campo empirico para investigacdo dos
casos de cancer, moradores relataram um aumento significativo de outras doencas na regido,
dentre elas mas-formacBes congénitas, puberdade precoce, abortamentos e prematuridade.
Dessa forma, como discorremos anteriormente a respeito da formulacdo do nosso problema de
estudo, apesar de a experiéncia que tivemos até o momento ter sido proporcionada pela
pesquisa dos casos de cancer, ela foi fundamental para refletirmos sobre a abordagem a ser

realizada com essas outras doencas.
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Ao longo desse periodo, o grupo de pesquisa tem amadurecido sobre os diversos
aspectos que envolvem a complexidade da investigacdo das relagdes entre a exposicdo dessas
comunidades e trabalhadores/as aos agrotoxicos e 0 aumento das doencas cronicas na regido.
Desde o inicio, buscamos trabalhar com uma diversidade de metodologias, com enfoques de

carater tanto qualitativos, como quantitativos.

5.2 A Escolha do Estudo de Caso como Estratégia Metodoldgica

O Estudo de Caso, enquanto modalidade de pesquisa, tem sido aprofundado e
implementado h& vérias décadas. Ventura (2007), ao realizar uma ampla revisdo bibliogréfica
sobre as principais obras e 0s respectivos autores que teorizaram a respeito do estudo de caso,
constatou que existem diversos relatos sobre a origem desta modalidade de pesquisa e sobre
as perspectivas de uso dela. A autora destacou, principalmente, as obras produzidas por Goode
et al.; Yin; Stake e Ludke et al.

O estudo de caso tem sido utilizado em muitas areas do conhecimento, como, por
exemplo, na “Medicina, Psicologia e em outras areas da satde, e também nas areas
tecnologicas, humanas e sociais, entre outras” (VENTURA, 2007, p. 383). A partir das
contribuicBes oriundas dos principais tedricos desta temética, Ventura (2007) propde uma
sintese que ajude a compreender a intencionalidade do estudo de caso:

Tendo em conta as posi¢cBes dos autores apresentados, o estudo de caso como
modalidade de pesquisa é entendido como uma metodologia ou como a escolha de
um objeto de estudo definido pelo interesse em casos individuais. Visa a
investigacdo de um caso especifico, bem delimitado, contextualizado em tempo
e lugar para que se possa realizar uma busca circunstanciada de informagdes.
(p. 384, grifo nosso)

Para contribuir com a discussdo sobre os critérios que influenciam nas escolhas

metodoldgicas pelo estudo de caso, trazemos as formulagées de Yin (2001):

Em geral, os estudos de caso representam a estratégia preferida quando se
colocam questdes do tipo "‘como’™ e "por que', quando o pesquisador tem
pouco controle sobre os eventos e quando o foco se encontra em fendmenos
contemporaneos inseridos em algum contexto da vida real. (p. 19, grifo nosso).
Como esforco de pesquisa, 0 estudo de caso contribui, de forma inigualavel, para
a compreensdo que temos dos fendmenos individuais, organizacionais, sociais e
politicos. N&o surpreendentemente, o estudo de caso vem sendo uma estratégia
comum de pesquisa na psicologia, na sociologia, na ciéncia politica, na
administracdo, no trabalho social e no planejamento (Yin, 1983). [...]. Em todas
essas situagdes, a clara necessidade pelos estudos de caso surge do desejo de se
compreender fendmenos sociais complexos. Em resumo, o estudo de caso
permite uma investigacdo para se preservar as caracteristicas holisticas e
significativas dos eventos da vida real- tais como ciclos de vida individuais,
processos organizacionais e administrativos, mudancas ocorridas em regides
urbanas, relagBes internacionais e a maturacdo de alguns setores. (p. 21, grifo
N0Ss0).
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E preciso realizar uma distingdo entre o uso do estudo de caso para fins
formativos e educacionais ou enquanto uma escolha criteriosa como modalidade de pesquisa.
Em relacdo a primeira aplicacdo, em geral, pode-se aceitar uma incompletude e até mesmo
modificagdes propositais dos dados colhidos, para enfatizar determinados aspectos
importantes de serem discutidos. No entanto, quando partimos do planejamento e efetivagédo
de um projeto de pesquisa, os dados colhidos devem obedecer ao rigor cientifico e precisam
ser descritos com clareza e com o minimo de lacunas (YIN, 2001; VENTURA, 2007).

Portanto, a adocdo do estudo de caso em determinadas pesquisas exige que se
preconize alguns pressupostos para a construgdo de um estudo valido. A principio, deve-se ter
clareza que se trata de uma investigacdo empirica partindo de um fenémeno da vida real
muito proximo do contexto que o circunda, a ponto de impossibilitar que enxerguemos
essas duas dimensbes separadamente. Por conta da complexidade que envolve essa
modalidade de pesquisa, 0 processo de investigacdo no estudo de caso necessita estar
vinculado a procedimentos técnicos bem delimitados, principalmente para otimizar as fases de
coleta e analise dos dados, pois elas apresentam algumas particularidades: em geral, observa-
se que ha mais variaveis de interesse do que pontos de dados, o que deve conduzir a uma
grande variedade de fontes de evidéncias e, por conseguinte, ao necessario desenvolvimento
de uma teoria prévia que oriente os processos de coleta e analise dos dados. Em resumo, o
estudo de caso € uma estratégia de pesquisa que envolve o planejamento de todas as
fases de um projeto, e ndo apenas uma tatica a ser implementada em uma etapa
especifica do estudo, como a coleta de dados. Portanto, partimos da compreensédo de que
o0 estudo de caso é uma modalidade de pesquisa abrangente (YIN, 2001).

E importante ressaltar que o estudo de caso pode reunir dados e anélises tanto com
abordagens ‘quantitativas’ como ‘qualitativas’. Yin (2001) destaca os principais componentes
gue devem constar em um projeto de pesquisa que se proponha a desenvolver um estudo de

Caso:

1. as questdes de um estudo;

2. suas proposicdes, se houver;

3. sua(s) unidade(s) de andlise;

4. a l6gica que une os dados as proposicdes; e

5. os critérios para se interpretar as descobertas. (p. 42)

Os estudos de caso sdo classificados em ‘unicos’ e ‘multiplos’. Em geral, a

escolha pelos casos Unicos justifica-se em trés situagdes: quando o caso é representativo de
uma teoria previamente reconhecida; quando o caso € raro ou extremo ou quando 0 caso &

revelador de um proposito especifico. Os casos multiplos sdo compostos por um numero
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determinado de casos Unicos. Tanto a elaboracdo de estudos de casos Gnicos como de casos
multiplos exige que superemos uma discussao baseada em conceitos como ‘a amostragem de
casos’ ou o ‘pequeno numero de amostragens de caso’, pois o objetivo desta modalidade de
estudo ndo esta centrado na enumeracéo de frequéncias (generalizacdo estatistica), mas sim na
expansdo e generalizacdo de teorias (generalizacdo analitica), ou seja, pretende-se realizar
“uma analise ‘generalizante’ e ndo ‘particularizante’”(LIPSET, TROW, & COLEMAN, 1956,
p. 419-420 apud YIN, 2001, p. 29).

Trata-se de estudo de casos mdultiplos baseado na expansdo e generalizacdo de
teorias proposta por Lipset et al. (1956). O estudo de caso envolve o planejamento de todas as
fases de um projeto, e ndo apenas uma tatica a ser implementada em uma etapa especifica do
estudo, como a coleta de dados, constituindo uma modalidade de pesquisa abrangente (YIN,
2001).

Essa distingdo € necessaria para ressaltarmos que os estudos de caso ndo se
propdem a mensurar a incidéncia dos fenémenos, pois, se assim fosse, seria crucial investigar
tanto os fenbmenos como 0s seus respectivos contextos, o que produziria uma quantidade de
variaveis e exigiria um numero de casos inconcebivel, impossibilitando uma analise estatistica
das variaveis consideradas relevantes (YIN, 2001).

Uma preocupacao inicial quando se planeja um estudo de casos multiplos esta
relacionada a selecdo do numero de casos a serem investigados, no entanto, conforme
enfatizamos anteriormente, dentro desta modalidade de pesquisa deve-se abrir médo da légica
de amostragem, dando-se prioridade a uma abordagem que evidencie a Idgica de replicacao, o
que precisa orientar o (a) pesquisador (a) a escolher cada caso cuidadosamente. Além disso,
ao contrario do que muitos criticos aos estudos de caso costumam defender, segundo o0s quais
a aplicacdo desta estratégia de pesquisa seria considerada simples e de facil execucdo, Yin
(2001) enfatiza que para uma conducao rigorosa de um estudo de caso, sdo necessarios, além
de um extenso conhecimento técnico, algumas habilidades especificas, pois:

Na realidade, as exigéncias que um estudo de caso faz em relagédo ao intelecto, ao
ego e as emocgdes de uma pessoa sao muito maiores do que aqueles de qualquer
outra estratégia de pesquisa. I1sso ocorre porque os procedimentos de coleta de
dados ndo sdo procedimentos que seguem uma rotina. Em experimentos de
laboratério ou em levantamentos, por exemplo, a fase da coleta de dados de um
projeto de pesquisa pode ser conduzida em sua maioria, sendo em sua totalidade, por
um assistente de pesquisa. Ele devera realizar as atividades de coleta de dados com
um minimo de comportamento discriciondrio, e nesse sentido a atividade seguird

uma rotina- e serd muito tediosa. Nao existe esse paralelo na realizacdo dos estudos
de caso (p. 80, grifo nosso).
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Em relacéo as evidéncias que devem subsidiar as discussdes em torno dos estudos
de caso, em geral, elas sdo provenientes de seis fontes principais: documentos, registros em
arquivo, entrevistas, observacao direta, observacéo participante e artefatos fisicos. Para
garantir um uso adequado e proveitoso dessas evidéncias, € necessario que 0s (as)
pesquisadores (as) estejam atentos (as) a alguns principios, sistematizados por Yin (2001):

a) varias fontes de evidéncias, ou seja, evidéncias provenientes de duas ou mais
fontes, mas que convergem em relacdo a0 mesmo conjunto de fatos ou descobertas;
b) um banco de dados para o estudo de caso, isto é uma reunido formal de
evidéncias distintas a partir do relatério final do estudo de caso;

c) um encadeamento de evidéncias, isto é, ligacbes explicitas entre as questbes
feitas, os dados coletados e as conclusdes a que se chegou (p. 105, grifo nosso).

O autor também ressalta a importancia de se utilizar a triangulacdo como
fundamento l6gico para trabalhar com diversas fontes de evidéncias nos estudos de caso, pois
ela permite a reunido de dados coletados a partir de origens diferentes, no entanto, ao cruza-
los, torna-se possivel corroborar ou enfraquecer as teorias que sustentam o projeto de pesquisa
(YIN, 2001). Ao discorrermos sobre a triangulacdo de métodos, precisamos lembrar que ela é
uma ferramenta imprescindivel quando estamos diante da investigacdo de problemas
complexos, a qual nos exige a combinacédo de estratégias diversas que nos auxiliem a produzir
uma andlise densa sobre as questdes formuladas. Diante disso, a interdisciplinaridade,
enquanto um caminho para trabalhar com estes desafios, tem sido reconhecida como um tema
central por autores do campo da salde publica latino-americana (GARNELO, 2006). A
mesma autora, por meio de uma resenha da obra intitulada “Avaliagdo por triangulacdo de
métodos: abordagem de programas sociais”, organizada por Minayo, Assis € Souza (2005),
nos traz algumas reflexdes a respeito dos dialogos fecundos entre as diversas perspectivas
metodoldgicas:

A triangulacdo de métodos, um elemento-chave na concep¢do do livro, surge
como uma estratégia de didlogo entre areas distintas de conhecimento, capaz de
viabilizar o entrelagamento entre teoria e préatica e de agregar multiplos pontos de
vista — seja das variadas formulagdes teoricas utilizadas pelos pesquisadores ou a
visdo de mundo dos informantes da pesquisa — utilizados de modo articulado no
estudo empreendido pelos autores. O uso da triangulacdo exige, também, a
combinacdo de multiplas estratégias de pesquisa capazes de apreender as dimensdes
qualitativas e quantitativas do objeto, atendendo tanto os requisitos do método
qualitativo, ao garantir a representatividade e a diversidade de posi¢Ges dos grupos

sociais que formam o universo da pesquisa, quanto as ambi¢des do método
quantitativo, ao propiciar o conhecimento da magnitude, cobertura e eficiéncia de

programa sob estudo (GARNELO, 2006, p. 1115, grifo da autora).

A etapa de analise dos dados exige que o (a) pesquisador (a) realize um trabalho

criterioso. Diante das reflexdes tedricas desenvolvidas historicamente em torno dos estudos de
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caso, constata-se que esta fase da pesquisa € a que possui 0 menor aporte sistematizado,
dificultando a execucdo de uma anélise organizada e aprofundada das evidéncias obtidas. E
importante relembrar que, assim como nas outras modalidades de pesquisa, a analise dos
dados deve ter como finalidade “examinar, categorizar, classificar em tabelas ou, do contrario,
recombinar as evidéncias tendo em vista proposic¢oes iniciais de um estudo” (YIN, 2001, p.
131). O autor também ressalta a dificuldade no cumprimento desta fase nos estudos de caso,
tendo em vista 0 pequeno acumulo de técnicas e estratégias formuladas para realiza-la. A
partir desta afirmacéo, Yin (2001) propGe que o passo inicial da analise seja a elaboracéo de
uma estratégia analitica geral, apontada como o melhor caminho para conduzir um estudo
de caso, por meio da qual sera possivel selecionar os pontos a serem analisados e definir o
porqué destas escolhas. Esta estratégia pode ser tracada partindo de duas abordagens:
baseando-se em proposi¢des tedricas ou desenvolvendo uma descri¢do do(s) caso(s). De
qualquer forma, mesmo que o intuito inicial do estudo ndo seja realizar somente uma
descricdo, o autor enfatiza que a descri¢do detalhada do(s) caso(s) é uma tarefa fundamental
para auxiliar na identificacdo das categorias que precisam ser analisadas, ainda que se trabalhe
com uma abordagem quantitativa. Apos estas delimitaces, Yin (2001) destaca quatro técnicas
analiticas a serem utilizadas nas discussfes sobre as evidéncias, as quais devem ser adotadas
de acordo com o objetivo da pesquisa: adequacdo ao padrao, construcdo da explanacéo,
analise de séries temporais e modelos Idgicos de programa.

Diante das dimensdes apresentadas acima, optamos pela escolha do estudo de
casos multiplos como estratégia metodoldgica para a nossa pesquisa, tendo em vista o
surgimento recente de um determinado nimero de criangas com mas-formac6es congénitas e
puberdade precoce (fenbmenos contemporaneos) na comunidade de Tomé, o que gerou
numerosas suspeitas sobre as relacdes do aparecimento destes casos e 0 contexto de
contaminacdo ambiental e ocupacional da regido por agrotdxicos, situacdo a qual nos
impulsionou a investigar estes agravos necessariamente em dialogo com 0s processos em
curso no territorio. Destacamos, ainda, que, conforme preconizado por autores que refletem a
respeito desta modalidade de pesquisa, a nossa estratégia direcionada aos casos mdltiplos
exigiu o estudo pormenorizado de cada caso Unico detectado para participar da pesquisa, a fim
de possibilitar uma caracterizacdo detalhada dos casos, com énfase nas suas singularidades e

nas intercessdes com os demais.
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5.3  Caminhos da Pesquisa

5.3.1 Desenho do Estudo

Estudo de casos multiplos.

5.3.2 Populacéo de Estudo

Criancas com diagnostico de mas-formagbes congénitas e puberdade precoce
residentes na comunidade de Tomé (Chapada do Apodi/CE) e seus nucleos familiares
(genitores). O namero total de familias participantes foram oito, das quais foram incluidas na

pesquisa dezesseis genitores (8 mées e 8 pais) e onze criangas.

5.3.3 ldentificacdo dos casos de méas-formacgdes congénitas e puberdade precoce

Os casos de méas-formacBes congénitas e puberdade precoce foram identificados
por meio dos relatos dos (as) moradores (as) residentes na comunidade de Tomé. A partir
destas informacbes fornecidas por liderangas comunitarias, visitamos presencialmente o0s
domicilios das criancas indicadas, e, ap6s conversa inicial com as familias e verificacdo dos
documentos médicos, confirmamos serem veridicos os relatos dos (as) moradores (as) sobre
as suspeitas dos agravos sob investigacdo, por conseguinte, todas as familias visitadas foram
convidadas a participar da pesquisa. Apesar de algumas familias ndo apresentarem
documentos médicos comprobatdrios a respeito dos agravos sob investigacdo, decidimos
inclui-las na pesquisa devido ao relato coerente dos familiares, ao exame fisico que
realizamos nas criancas e a possibilidade de fazermos uma revisdo de prontuarios dos casos

que estdo ou foram acompanhados nos servicos especializados.

5.3.4 Entrevistas com as familias

Apos a deteccdo destes casos, foram realizadas entrevistas presenciais com as
familias (oito) que apresentavam casos de criangas com mas-formacdes congénitas (oito) ou
puberdade precoce (trés), no més de julho de 2017, com o intuito de averiguar a historia
clinica da criancga, além da caracterizagdo da exposicdo ambiental aos agrotoxicos, por meio
de um roteiro composto pelos seguintes itens: informacOes gerais, historia obstétrica e
gestacional da mée, historia patologica pregressa, historia nutricional, historia de exposicao da
crianga aos agrotéxicos durante e ap0s a gestacdo, historia do problema de saude atual,

historia familiar de mas-formacdes congénitas/puberdade precoce, histéria do
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desenvolvimento neuropsicomotor da crianga, estado de saude atual da crianga, dados
relevantes no exame fisico da crianga (apéndice 4). Os (as) genitores (as) (mée e pai) das
criancas também foram entrevistados (as) para coleta de dados gerais e caracterizacdo das
exposicOes ambientais e ocupacionais aos agrotoxicos, por meio de um roteiro composto
pelos seguintes itens: informacGes gerais, informacGes sobre os locais de moradia e a
exposicdo aos agrotoxicos, informacbes sobre os locais de trabalho e a exposicdo aos
agrotoxicos (apéndice 5). Apds a realizacdo das entrevistas, os documentos medicos das
criancas foram analisados e registrados por meio de camera fotografica. As entrevistas foram
realizadas nos domicilios das familias, com dura¢do media de duas horas para a abordagem de
todos (as) os (as) participantes. As informac6es fornecidas pelos (as) entrevistados (as) foram

registradas por meio de gravador portatil.

5.3.5 Coleta e anélise de material biol6gico

Apbs a realizacdo das entrevistas, foram agendadas com as familias participantes
as datas para realizacdo das coletas de material bioldgico, matrizes sangue e urina, tanto da
criangca, como dos pais, para investigagdo da presenga de ingredientes ativos (IA’s) de
agrotoxicos, bem como de seus metabolitos de degradacéo, as quais foram realizadas no dia
onze de julho de 2017. Dentre as familias participantes da pesquisa, somente uma delas nao
realizou coleta de material biologico para analise de IA’s, por motivo explicitado no capitulo
sobre a descri¢do dos casos. Das familias que se submeteram a coleta, somente em uma delas
ndo foi possivel obtermos as amostras de urina com a mde e a crian¢a, por motivo que
também explicaremos posteriormente. Desta forma, o nimero total de amostras coletadas
foram: sangue: 7 familias (7 amostras dos pais, 7 amostras das mades e 5 amostras das
criangas); urina: 7 familias (7 amostras dos pais, 6 amostras das mées e 4 amostras das
criangas). O numero de participantes incluidos na pesquisa difere do nimero de amostras
coletadas devido ao fato de algumas criangas com mas-formacdes congénitas ja terem ido a
Obito (4) e também por conta dos imprevistos ocorridos com duas das familias participantes.

Apbs coleta, as andlises foram mantidas sob refrigeracdo até a chegada no
laboratorio localizado na cidade de Limoeiro do Norte, onde foram realizados os
procedimentos iniciais para preparo do sangue. Ap6s o cumprimento do protocolo inicial, as
amostras de sangue e urina foram congeladas, e, posteriormente, transportadas por veiculo
terrestre até a cidade de Fortaleza (CE), devidamente refrigeradas em recipiente de isopor
com bateria de gelo, para impedir o descongelamento delas. A partir de Fortaleza, as amostras

foram transportadas por intermédio de uma empresa privada especializada no transporte e
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manuseio de material biolégico, por meio de aeronave, armazenadas em recipientes de isopor
com gelo seco, até a cidade do Rio de Janeiro, local onde se localiza o laboratério responsavel
pela analise dos ingredientes ativos de agrotoxicos. A andlise laboratorial destes ingredientes
ativos foi realizada pelo Centro de Estudos da Saude do Trabalhador e Ecologia Humana
(CESTEH), vinculado a Escola Nacional de Saude Publica, da Fundacdo Oswaldo Cruz
(ENSP/Fiocruz).

Além das analises de ingredientes ativos de agrotoxicos, foram selecionados, entre
0s casos de mas-formagBes congénitas, aqueles nos quais seriam realizadas as anélises de
cariotipos (2 familias), tanto nas criangas, como nos (as) genitores (as), com o intuito de
investigar a presenca de alteragcdes cromossémicas. As familias selecionadas para a realizagdo
das andlises de cariotipos foram aquelas nas quais as mas-formacdes congénitas apresentadas
pelas criancas poderiam estar associadas a alguma sindrome genética, no entanto a familia
ndo apresentava nenhum exame que nos ajudasse a esclarecer esta hipotese. As analises dos
cariotipos foram realizadas, apds a coleta de sangue periférico das criancas e dos (as) seus
genitores (as), pelo Laboratério de Citogenética da Universidade Federal do Estado do Rio de

Janeiro (Unirio).

5.3.6 Métodos empregados na analise de ingredientes ativos de agrotoxicos em material
biolégico pelo CESTEH

Organoclorados em sangue

Foram analisados 28 tipos de agrotdxicos organoclorados, sendo eles: a-HCH,
HCB, pentacloroanisol, b-HCH, g¢g-HCH, PCB triclorobifenil, heptacloro, PCB
tetraclorobifenil, aldrin, heptaclor epoxido B, heptaclor epdxido A, g-Clordano, o,p' DDE,
endosulfan I, a-clordano, transnonacloro, dieldrin, p,p' DDE, o,p' DDD, endrin, endosulfan II,
p-p'DDD, o,p’DDT, p,p' DDT, PCB hexaclorobifenil, metoxicloro, PCB heptaclorobifenil e
mirex. Os agrotdxicos da classe quimica dos organoclorados foram analisados em plasma
através do método descrito por Sarcinelli (2003) e adaptado pelo Laboratério de Toxicologia
do CESTEH, pela técnica de extracdo em fase solida em cartucho de octadecil (C18), clean up
do extrato com florisil, concentracdo do extrato sob atmosfera de nitrogénio e identificacao
através de cromatografia em fase gasosa com deteccdo por espectrometria de massas com
triplo quadrupolo. Este método tem limite de quantificagdo na ordem de 0,5
nanogramas/mililitro (ng/mL), permitindo a avaliacdo destes agrotoxicos em niveis residuais
em plasma (SARCINELLI et al., 2003).
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Método completo de organoclorados em plasma

1. Objetivo

Este protocolo fixa condic6es, padroniza, define e estabelece regras que devem ser
aplicadas no ensaio para analise de organoclorados em plasma por extracdo em fase sélida e
deteccdo por captura de elétrons.

2. Fundamento do método

O método de andlise de agrotoxicos organoclorados em plasma baseia-se na
extracdo dos analitos através de interacGes intermoleculares entre o0s agrotdxicos
organoclorados e a fase solida de silica polimerizada com octadecil (C18), e posterior eluicdo
com solventes organicos com grande afinidade pelos analitos. Também ¢é feita a limpeza do
extrato através do procedimento de clean up com uma coluna de extracdo em fase sélida com
silicato de magnésio (Florisil). Apds a extracdo, clean up e concentracdo da amostra, é feita a
injecdo no cromatografo de fase gasosa com detector de captura de elétrons e identificagcdo
por comparagdo com mistura de padrdes e quantificagcdo por padronizacgdo externa.

3. Campo de aplicacéo

Este protocolo aplica-se ao Setor de Agrotoxicos do Laboratério de Toxicologia
do CESTEH.

4. DefinigOes

Para efeito deste protocolo, sdo adotadas as seguintes defini¢oes:

4.1 — Organoclorados — sdo compostos organicos de estruturas ciclicas, contendo
atomos de cloro, com peso molecular entre 290 a 545, bastante lipofilicos e resistentes aos
mecanismos de decomposi¢do dos sistemas biol6gicos.

4.2 — Extracdo em fase sélida — técnica para tratamento de amostras que permite a
extracdo dos analitos, bem como a concentracdo e pré-purificacéo.

5. Calculos

Célculo da concentracdo de agrotoxicos organoclorados com padronizacao
externa

O célculo da concentracdo dos agrotoxicos é feito através da padronizacéo externa
com equacao da reta e a utilizacdo de coeficientes angulares e lineares para cada analito,
calculados a partir de uma curva de calibracdo de plasma fortificado nas concentragdes de 0,2;

1: 5: 10: 15 e 20 ng.mL'l- Esta curva devera ser refeita anualmente, quando novos padroes
forem adquiridos ou quando houver alguma modificacao significativa no processo.

Equacdo dareta:y=ax+b

Onde:
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e y—area do analito na amostra;

e a— coeficiente angular da curva de calibracéo;

e b — coeficiente linear da curva de calibracéo;

e X —concentracdo investigada.

Controle de Qualidade Analitico

O padrdo interno é colocado para avaliagdo da injecdo e condicGes
cromatogréficas do lote no qual a amostra foi analisada, sendo monitorada ao longo do tempo
a sua area, bem como de todos os analitos de uma mistura de padrdes com pureza maior que
99%, na concentragdo de 10 ng.mL™.

O controle dos resultados é feito a partir do acompanhamento dos valores de area
de uma amostra fortificada com todos os padrdes a 1 ng.mL2. Caso a variagdo seja maior que
15%, o lote de amostras é refeito (NETO, 2003).

Metabolitos de Piretroides em urina

Foram pesquisados 0s seguintes metabdlitos de piretrdides nas amostras de urina
coletadas: acido 3-fenoxibenzdico (3-PBA) e &cido 4-fluor 3-fenoxibenzoico (4-FPBA). A
metodologia empregada se baseou na hidrélise enzimatica para desconjugacdo dos analitos do
acido glicurdnico e posterior extracdo dos metabolitos da urina através da extracdo em fase
solida com fase HLB (Hidrophilic Lipophilic Balance). Apos a extracdo, as amostras foram
concentradas a secura, ressuspensas e injetadas em cromatdgrafo liquido acoplado a
espectrometro de massas com triplo quadrupolo.

O método consistiu em aliquotar 5 mL de urina descongelada a temperatura
ambiente, adicionar 2,0 mL de tampao acetato (acetato de sddio/acido acético a 0,2 mol L) e
400 microlitros (uL) de B-glicuronidase a =~1000 U, e realizar hidrolise enzimatica com
incubacdo por 2 h a 55°C. Posteriormente foi feita extracdo em fase sélida com cartucho
hidrofilico-hidrofébico, Oasis® HLB 60 mg/3 mL, previamente condicionado com 3 mL de
metanol, 3 mL de acetonitrila e 3 mL de &cido acético a 1%. Depois, o cartucho foi lavado
com 1,5 mL de uma solucdo de metanol a 10% e &cido acético a 1% em agua tipo I. O
cartucho foi seco por 10 minutos com a utilizacdo de vacuo. Para eluicdo dos analitos, foram
utilizados 3 mL de acetonitrila. O eluato foi evaporado a 1 mL e a 0,5 mL, sendo rinsado o
tubo com acetonitrila e, quando o volume atingiu 0,5 mL, o eluato foi passado em filtro de
seringa de PTFE 13 mm e 0,22 um com seringa plastica de 1 mL, e transferido para um
eppendorf. O eluato final foi evaporado a secura e ressuspenso com 10uL 3PBA-C13 (padrédo

interno), adicionado & 90pL de uma solugdo metanol: agua (50:50 v/v).
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A faixa de trabalho foi determinada entre 0,5 a 15 ng mL™, com boa preciséo e
exatiddo. Os limites de deteccdo e quantificagdo foram 0,05 e 0,25 ng mL™ para 0 4-FPBA, e
0,06 e 0,20 ng mL™ para o 3-PBA, respectivamente, e demonstraram a boa sensibilidade do
método. A viabilidade do método foi verificada através de ensaios de recuperacdo dos
analitos nos pontos de concentracgdo de 0,5, 5 e 15 ng mL™. Resultados médios de 95% e 84%
para 3-PBA e 4-FPBA, respectivamente, indicaram exatiddo adequada e aplicabilidade do

método desenvolvido para a determinacdo destes metabdlitos na urina (ROSA, 2017).

Metodos empregados na analise dos cariotipos pelo Laboratério de
Citogenética da Unirio

Foram coletados 3ml de sangue periférico em seringa heparinizada. As culturas
para analise do cariétipo foram realizadas pela técnica classica de Moorhead e cols. (1960)
com ligeiras modificacdes.

Apo0s 72 horas de incubacdo das células com meio RPMI 1640 e suplementos, as
celulas em divisdo foram blogueadas com colchicina uma hora e meia, hipotonizadas por 20
minutos e fixadas com mistura de metanol e &cido acético (3:1). A suspensdo de células foi
gotejada sobre laminas pré-lavadas, depois de secas, foram guardadas na geladeira por sete
dias, apés o que foram digeridas pela tripsina diluida em dulbeco e coradas com giemsa
diluido em tampdo fosfato. O excesso de corante foi retirado com &gua destilada e depois de
secas, as laminas foram analisadas em microscopio comum, sob imersdo, com objetiva de
100x e ocular de 10x (MOORHEAD et al., 1996).

5.6.7 Coleta da 4gua para consumo humano

Com o objetivo de enriquecer a avaliacdo a respeito da exposicdo ambiental destas
familias aos agrotoxicos, foram coletadas amostras de &agua para consumo, em suas
residéncias, para posterior investigagao a respeito da presenca de ingredientes ativos (IA’s) de
agrotoxicos. O numero total de amostras coletadas foram 7, nos domicilios das familias
incluidas no estudo, provenientes do Sistema de Abastecimento de Agua e Esgoto (SAAE),
orgéo publico responsavel pelo abastecimento de dgua para as residéncias da comunidade. A
quantidade de agua coletada para cada amostra foi de 1 litro (L), em garrafa de vidro,
devidamente higienizada e recoberta com papel de material aluminio para impedir o contato
da &gua coletada com a luz do ambiente. O material utilizado para conservacao da amostra até
0 seu destino final foi a substancia quimica tiossulfato de sodio (500 pug em cada amostra).

Ap0s coleta, as amostras foram mantidas sob refrigeracdo, transportadas por veiculo terrestre
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até a cidade de Fortaleza (CE), devidamente refrigeradas em recipiente de isopor com gelo do
tipo “escama”, para impedir a elevacdo de temperatura da 4dgua. A partir de Fortaleza, as
amostras foram transportadas por intermédio de uma empresa privada especializada no
transporte e manuseio de material biologico, por meio de aeronave, armazenadas em
recipientes de isopor, até a cidade do Rio de Janeiro, local onde se localiza o laboratério
responsavel pela analise dos ingredientes ativos de agrotoxicos. A analise laboratorial destes
ingredientes ativos foi realizada pelo Centro de Estudos da Saude do Trabalhador e Ecologia
Humana (CESTEH), vinculado a Escola Nacional de Saude Pdblica, da Fundacdo Oswaldo
Cruz (ENSP/Fiocruz). O numero de ingredientes ativos de agrotoxicos analisados pelo
laboratério foi 22, sendo eles: alacloro, ametrina, atrazina, clordano, clorpirifds, ethion,
captan, malation, metamidofds, metil azinfés, monocrotofds, alfa-endossulfan, gama-HCH,
fenvalerato, metil paraoxon, metil paration, DDT total (DDT + DDE + DDD), metoxicloro,

metolacloro, pendimentalina, temefos e permetrina.

Métodos empregados na andlise de ingredientes ativos de agrotdxicos de
varias classes em agua para consumo humano pelo CESTEH

5.6.6 Extracdo em fase solida (EFS)

Para a extracdo de agrotoxicos da agua foi utilizada a técnica de extracdo em fase
solida em colunas OASIS ® (N-vinylpyrrolidane — divinylbenzene based sorbent), marca
Waters com 60mg de resina e 3mL de capacidade.

A extracdo em fase sélida constituiu-se de 4 etapas descritas a seguir:

1) A coluna foi adaptada a uma camara a vacuo, e condicionada pela passagem
sucessiva de: 10mL de diclorometano, 10mL de acetato de etila:hexano (20:80 v/v), 10mL de
acetato de etila:hexano (80:20 v/v), 10mL de metanol e 10mL de agua Milli-Q. A passagem
dos solventes para o condicionamento da coluna € realizada a um fluxo de 30mL/min. Este
procedimento preparou a coluna para adsorver compostos de diferentes polaridades e garantir
maior recuperacgéo dos analitos;

2) Em seguida teve-se a adsorgdo dos analitos na coluna, quando a amostra de
agua (200 mL) foi passada pela coluna a um fluxo de aproximadamente 6mL/min. O becher
contendo a amostra é entdo lavado com cerca de 2 mL de agua, que também € passada pela
coluna, e coletada em uma cuba de vidro, sendo entéo descartada;

3) A secagem da coluna foi feita mantendo-se a pressao a vacuo por 40 minutos.

Isto garantiu que residuos de dgua ndo interferissem na qualidade da analise cromatografica;
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4) Finalmente, teve-se a elui¢do dos analitos adsorvidos na coluna. Para tanto, um
volume total de 20mL de solventes foi passado pela coluna. Os solventes utilizados na eluigéo
foram, respectivamente, 5mL de acetato de etila:hexano (20:80, v/v), 5mL de acetato de
etila:hexano (50:50, v/v), 5mL de acetato de etila:diclorometano (80:20, v/v) e 5mL de
diclorometano. A eluicéo foi realizada sem vécuo, a um fluxo de aproximadamente 1mL.min
!, O eluato foi coletado em um tubo de vidro graduado para ser entdo concentrado.

As etapas de EFS foram otimizadas com modificacdo dos solventes e/ou da
proporcéo entre eles, para se obter uma melhor recuperacéo para o conjunto dos agrotoxicos
analisados.

Concentracéao do eluente e adi¢édo de Padréo interno

O eluato (20mL) de cada amostra é concentrado em atmosfera de nitrogénio até
atingir um volume inferior a 200uL. Durante o processo de evaporagdo do eluato a parede do
tubo concentrador foi rinsada com uma mistura de acetato de etila e hexano (50:50, v/v), a
medida que o eluato alcangcava os volumes de 10, 5, 2, 1 e 0.5 mL, de modo a impedir que
residuos dos agrotoxicos ficassem aderidos a parede do tubo. Em seguida € adicionada uma
aliquota de 10pL da mistura contendo os padrdes internos. O volume final foi ajustado para
200puL utilizando acetato de etila:hexano (50:50, v/v), e transferido para um microvial que foi
lacrado dentro de um vial &mbar com tampa de teflon, para ser injetado no CG-EM. A analise
cromatografica de cada lote de amostras foi acompanhada da corrida de uma mistura contendo
todos os analitos da solucdo estoque 1 (concentragBes aproximadas de 200 ng.mL™) e da
solucdo estoque 2 (concentracdes aproximadas de 500 ng.mL™). O extrato contido em cada
vial (amostras, brancos e mistura padréo) foi injetado duas vezes, a primeira para a leitura dos
compostos do grupo SIM OF, ON e outros e a segunda para leitura dos compostos do grupo
SIM OC.

Para os compostos clorados, os limites de deteccdo para a maioria destes
agrotoxicos ficaram na faixa de 0.002 — 0.008 ng.mL?, um resultado muito satisfatdrio
levando-se em conta os Valores Maximos Permitidos mais restritivos de alguns
organoclorados determinados na Portaria 518 MS, e na norma da Unido Europeia, que é de
0.03 ng.mL™* para os compostos heptacloro e heptacloro epéxido. O mesmo observa-se nas
diretrizes da EPA com limite de 0.02 ng.mL™ para o lindano (gama-HCH).

Os limites de deteccdo para a maioria dos agrotoxicos da classe dos
organofosforados, para os piretrdides e para 0s agrotoxicos de outras classes ficaram na faixa
de 0.01 a 0.09 ng.mL™?. Azevedo e colaboradores (2000) também descreveram limites de

deteccdo que variaram de 0.01 a 0.06 ng.mL™, para agrotoxicos destas classes, em analises
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multi-residuos, realizadas em &guas superficiais de Portugal, utilizando EFS e CG-EM
(RANGEL, 2008).

5.6.8 Analises dos prontudrios

No més de setembro de 2017, em momento posterior a realizacdo das entrevistas e
coleta dos materiais, para as criangas acompanhadas nos servicos de atencdo especializada, foi
obtido o acesso aos prontuarios e documentos médicos nestes servicos e coletamos as
principais informagdes necessarias para o esclarecimento ou complementacdo das historias
clinicas. N&o produzimos um roteiro padrdo para essa fase de coleta das informagdes porque
0S casos apresentavam caracteristicas diferenciadas, o que nos direcionou a procurar
informacdes especificas para cada um deles. No total, cinco familias foram selecionadas para
a realizacdo de revisdo dos prontuédrios, o critério de escolha foram aquelas nas quais as
criangas foram ou sdo acompanhas em servicos especializados e as familias ndo apresentavam
todas as informac6es registradas para elucidacdo completa dos casos. Entretanto, deste total
de cinco familias, conseguimos efetivar somente duas revisdes (dois casos de mas-formacdes
congénitas). Dentre os casos que ndo obtivemos éxito, no primeiro deles, o hospital (HIAS)
ndo encontrou os prontuarios das criangas (possivelmente por se tratar de casos antigos,
comeco do ano 2000, trés casos de méas-formacdes congénitas); em relacdo a segunda familia,
0 prontudrio ndo estava disponivel para andlise, pois a data da revisdo coincidiu com a
realizacdo de um procedimento cirtrgico ao qual a crianca precisou ser submetida (um caso
de ma-formacédo congénita cardiaca); e, por fim, a terceira familia da qual ndo foi possivel o
acesso aos prontuarios dos casos tratava-se de criangas que foram acompanhadas na
Maternidade Escola Assis Chateaubriand (MEAC), servico que ndo incluimos como
instituicdo parceira no projeto submetido ao comité de ética em pesquisa (CEP) da UFC, por
iSs0 ndo pudemos ter acesso a esses prontuarios (duas criancas gemelares com méas-formacdes

congénitas cardiacas).

5.6.9 Organizacao e analise das informacoes

Os casos clinicos foram minuciosamente descritos, de acordo com 0s roteiros
propostos (apéndices 4 e 5), com o intuito de possibilitar uma avaliacdo clinica e
caracterizagdo da exposicdo ambiental aos agrotoxicos das criangas e caracterizagdo das
exposicdes ambientais e ocupacionais dos pais. A discussdo dos casos foi realizada em trés

etapas: descricdo das historias das familias e discussdo individual e de acordo com as
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suspeitas semelhantes de agravos (casos de puberdade precoce - os quais foram
subdivididos em duas categorias, de puberdade precoce verdadeira ou pseudopuberdade
precoce e de telarca precoce - e casos de mas-formagdes congénitas - os quais foram
subdivididos em duas categorias, mas-formacdes cardiacas congénitas e mas-formacoes
osteomusculares congénitas); apresentacdo e discussédo geral das dimensdes confluentes
entre os casos, divididas em seis topicos (exposicdo ambiental aos agrotdxicos; exposi¢ao
ocupacional aos agrotoxicos; sensibilidade das criancas aos agrotoxicos e trabalho de
criangas com agrotoxicos nas empresas; fragilidades do sistema de sadde para conduzir
esses problemas; vulnerabilizacao das familias e comunidades; invisibilizacdo dos efeitos
cronicos dos agrotoxicos); apresentacdo e discussdo das andlises toxicolégicas. Como o
nosso estudo, aléem de descritivo, foi elaborado para possuir um carater explanatério, as
técnicas utilizadas para a andlise das evidéncias foram a adequacdo ao padrdo e a

construcéo da explanagéo.

5.6.10 Aspectos éticos e legais da pesquisa

O projeto de pesquisa estd de acordo com a resolucdo n° 466/2012, do Conselho
Nacional de Salude, que delimita os preceitos éticos e legais para a realizacdo de estudos com
seres humanos. O projeto foi submetido ao comité de ética da Universidade Federal do Cearg,
através da Plataforma Brasil, e ao comité de ética do hospital de nivel terciario onde foi
necessario realizar revisao de prontuarios (Hospital Infantil Albert Sabin- HIAS), obtendo os
pareceres de nimeros 2.108.304 e 2.155.197, respectivamente. Todos (as) os (as) participantes
da pesquisa assinaram o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE) (apéndice 1).
No caso dos menores de 18 anos de idade, o TCLE foi assinado por um responsavel, além de
ser aplicado o Termo de Assentimento Informado Livre e Esclarecido (TAILE) (apéndice 2).
Os (as) responsaveis dos servicos especializados pela protecdo dos prontuadrios médicos que
foram consultados assinaram a declaracdo de fiel depositéario (apéndice 3) destes documentos.
No momento de realizacdo das entrevistas, nos comprometemos com as familias a entregar os
resultados dos exames laboratoriais realizados por eles, pessoalmente, em maos, para todos 0s
sujeitos envolvidos na pesquisa. Além disso, caracteriza-se como um compromisso ético do
Nucleo Tramas, a devolucdo dos resultados dos trabalhos académicos aos sujeitos dos

territorios.
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6. AS NOSSAS TRAMAS NA COMUNIDADE DE TOME: RELATO DO CAMPO

Data de inicio: 30/06/2017

Data de término: 12/07/2017

A realizacdo do campo empirico exigiu uma preparacdo cuidadosa que se iniciou
nas semanas que antecederam a viagem efetiva a comunidade. O territério ja era conhecido
pela equipe de pesquisa hd alguns anos e participamos de numerosas atividades na
comunidade, as quais foram conduzidas por pesquisadores do Nucleo Tramas (UFC). No
entanto, essa pesquisa apresentava algumas caracteristicas singulares, principalmente
relacionadas a decisdo de realizar analises de ingredientes ativos de agrotoxicos em material
biolégico (sangue e urina humanos) e agua para consumo humano, além de analises de
cariotipos em familias selecionadas. Desta forma, a organizacdo da pesquisa de campo nos
direcionou a planejar, principalmente, duas dimensoes:

1. Articulacdo com os sujeitos dos territorios para auxiliar nos didlogos com as
familias envolvidas no estudo;

2. Efetivacdo da logistica necessaria para a coleta de material bioldgico (sangue e
urina humanos) e agua para consumo humano.

Em relacdo ao ponto 1, é importante destacar que a insercdo do Nucleo Tramas,
desde 2007, no territério em questdo, possibilitou a criacdo de lacos afetivos com alguns
moradores da comunidade, os quais extrapolam os vinculos de parceria de trabalho habituais.
Por isso, alguns sujeitos do territério auxiliam o grupo desde a etapa de formulacdo do
problema de estudo, passando pelo momento de realizacdo da pesquisa em campo, e,
posteriormente, na fase de divulgacdo dos resultados. No presente estudo, contamos com a
participacdo ativa de algumas liderancas comunitérias para conseguir efetivar as etapas
planejadas. Antes de viajarmos, por meio de contato telefonico, explicamos a essas liderangas
do que se tratava 0 nosso estudo e solicitamos apoio para conversar com as familias que
seriam convidadas a participar da pesquisa. Obtivemos, mais uma vez, um auxilio
significativo destes sujeitos, os quais iniciaram os dialogos com algumas familias antes
mesmo da nossa chegada na comunidade.

A chegada no territério, entretanto, comumente difere do que haviamos planejado
com antecedéncia. Quando se trata de uma pesquisa que depende necessariamente da
participacdo das familias e do nosso acolhimento em seus domicilios, 0s contextos

comunitarios e familiares cumprem um papel crucial durante a efetivagdo da pesquisa de
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campo. Como ja haviamos participado de um projeto piloto para a investigacdo desses casos,
conheciamos algumas das familias que seriam convidadas a contribuirem com a pesquisa, 0
que, de certa forma, facilitou o contato inicial com estes sujeitos. Primeiramente, com o
acompanhamento de moradoras da comunidade, visitamos as familias em seus domicilios
para explicar do que se tratava a pesquisa e convida-las a participarem do estudo. Em cada
uma das visitas que realizamos, pudemos escutar as histérias dessas pessoas, 0 processo de
adoecimento dos seus filhos e os dramas pessoais e familiares que elas carregam. Tivemos
que lidar com situacGes dificeis de antever, como a separacdo de cdnjuges, mudancas de
domicilios (inclusive para outras cidades), violéncia familiar, adoecimentos graves,
dificuldades para falar sobre os problemas de satde das criangas, 0s quais, em alguns casos,
as levaram a ébito, dentre outras questdes que nos mobilizavam a interromper por alguns
instantes o roteiro que deveria ser aplicado e acolher aquele sofrimento, as vezes com o
intuito de realizar uma escuta atenta, outras vezes com a obrigacdo de conseguir uma consulta
médica com urgéncia para investigar alguns casos de criangas que apresentavam sinais e
sintomas de alerta. Outro fato que nos surpreendeu apds a chegada na comunidade, foi a
indicacdo feita pelas liderancas comunitarias de mais dois casos que poderiam ser
investigados pela pesquisa (uma familia com historico de més-formag6es incompativeis com a
vida recorrentes; e uma familia que possuia uma menina com suspeita de apresentar um
quadro de puberdade precoce). Apos visita a esses domicilios e concordancia das familias,
resolvemos inclui-los na pesquisa, por se tratar de agravos relacionados ao nosso estudo.

Assim, dia ap6és dia, com o apoio das liderancas comunitarias e o dialogo
constante com as familias, foi possivel realizarmos as entrevistas e a coleta do material das
familias que tinhamos planejado, inclusive daquelas que haviam mudado de enderego, com
excecdo de um casal que precisou ir a Fortaleza (CE), devido problema de salde que afetou as
duas criancas da familia, ap0s a realizacdo da entrevista, ndo sendo possivel realizar a coleta
do material.

Em relagdo ao ponto 2, que envolveu a efetivacdo da logistica necessaria para a
realizacdo da coleta de material bioldgico e 4gua para consumo humano, foi preciso organizar
um aparato bem articulado para garantir a integridade do material a ser analisado. Os
laboratdrios responsaveis pela analise desse material foram o CESTEH (Fiocruz/RJ), um dos
poucos laboratorios publicos no pais que realiza, atualmente, esse tipo de procedimento
(anélise de ingredientes ativos de agrotoxicos em material bioldgico e dgua para consumo
humano) e o laboratério de citogenética da Unirio, responsavel pela realizacdo dos cariotipos

nas familias selecionadas. Este material foi coletado na comunidade de Tomé, localizada em
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uma zona rural da cidade de Limoeiro do Norte (CE), municipio que se encontra a
aproximadamente 200 km de distancia da cidade de Fortaleza (CE), capital do estado. Desta
forma, era importante tracar um plano que assegurasse a integridade do material e a chegada
no seu destino final em boas condi¢Bes de armazenamento, para ndo comprometer a qualidade
das analises. Para cumprir esses quesitos, foi fundamental o didlogo constante entre a
pesquisadora responsavel pelo estudo e a pesquisadora responsavel pela realizagdo destas
analises no CESTEH. Os laboratorios nos enviaram o0s protocolos que deveriam ser
observados para as coletas dos materiais e estiveram a disposicdo para o esclarecimento de
duvidas e questdes que surgiram ao longo do processo.

Uma das etapas iniciais na organizacdo dessa logistica, foi o estabelecimento de
uma parceria de trabalho com um laboratério de analises clinicas local, em Limoeiro do Norte
(CE), para a realizacdo dos procedimentos que deveriam suceder a coleta e anteceder o
transporte aéreo do material, solicitados pelo CESTEH. Apesar do interesse em realizar esse
trabalho, o laboratério com quem estabelecemos este vinculo nunca havia realizado esse tipo
de procedimento, de forma que foi necessario um estudo minucioso do protocolo enviado pelo
CESTEH e algumas conversas entre o técnico do laboratério de Limoeiro do Norte (CE) e a
pesquisadora do CESTEH para garantir a execugdo correta do procedimento. Apesar das
tentativas do laboratério local para conseguir adquirir o produto quimico em Varios
estabelecimentos no estado do Ceard, que deveria ser utilizado para conservagdo de parte do
sangue, ndo houve éxito na obtencdo desta substancia (fosfato de sddio dibasico). Diante deste
fato, foi necessario o envio deste material pelo CESTEH, o que provocou um atraso na data
de coleta.

Tivemos também dificuldades para conseguir o produto quimico que deveria ser
utilizado nos frascos de coleta da agua (tiossulfato de sodio), no entanto, apds contato com
professor responsavel pelo laboratério de quimica da UFCA, conseguimos adquirir este
produto. Ainda sobre a coleta de agua, a recomendacéo inicial do CESTEH foi de que cada
amostra deveria ser coletada em frasco de vidro cor @mbar (volume de 1 L). No entanto,
apesar da procura exaustiva deste material nas principais cidades da regido do Cariri (CE)
(Juazeiro do Norte, Crato e Barbalha), ndo encontramos o item conforme preconizado. Em
dialogo novamente com o CESTEH para a buscar alternativas, optamos por substituir o frasco
de vidro cor ambar por recipiente de mesmo material, transparente, o qual deveria ser
revestido por papel aluminio, com o intuito de evitar o contato com a luz.

Em relacéo ao transporte do material coletado, resolvemos realiza-lo por meio de

uma transportadora especializada em transporte de material bioldgico, pois, em dialogo com o
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CESTEH, a pesquisadora nos informou que experiéncias pregressas mostraram que empresas
especializadas nesse tipo de transporte s&o mais criteriosas e cuidadosas no manejo das
amostras do que as companhias aéreas convencionais. No entanto, ainda era necessario
resolver como seria realizado o transporte do material até a cidade de Fortaleza (CE), local
mais proximo para a transportadora realizar o embarque aéreo das amostras e Unica cidade no
estado do Ceard onde se produz e comercializa gelo seco, material imprescindivel para a
conservacao das amostras até o Rio de Janeiro (RJ). Como o CESTEH exigiu que as amostras
chegassem ao destino final congeladas (sangue e urina) e refrigeradas (adgua), decidimos
pernoitar na cidade de Limoeiro do Norte (CE) apds a coleta do material. Viajamos, entdo, no
dia posterior, com as amostras condicionadas em recipiente de isopor com bateria de gelo
(sangue e urina) e gelo do tipo “escama” (4gua), em veiculo proprio, devidamente refrigerado.
Em Fortaleza, entregamos o material para a transportadora contratada, a qual se

responsabilizou pelo envio e a chegada das amostras nos laboratérios (CESTEH e Unirio).
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7. RESULTADOS E DISCUSSAO

Neste capitulo, apresentaremos os principais resultados da pesquisa, 0s quais
foram divididos nos trés itens seguintes: descri¢éo e discussdo dos casos (individualmente e
por blocos semelhantes de agravos); apresentacdo e interpretacdo das analises

toxicologicas e discussdo conjunta dos casos.

7.1  Descricao dos casos
A seguir, faremos uma descricdo detalhada dos casos estudados, a partir de cada

familia e seus respectivos membros, seguindo a ordem das informacdes colhidas nos roteiros
de entrevistas. Adotamos como estratégia para garantir o anonimato dos sujeitos envolvidos
na pesquisa, 0 uso somente e trés letras para cada participante. Os dados relacionados as
criancas foram colhidos, majoritariamente, com as suas respectivas mées, e, em algumas
situacbes, com ambos 0s genitores das criancas. Com o proposito de aprofundar alguns
aspectos confluentes entre os casos, classificamos as familias em dois blocos: casos de
puberdade precoce (os quais foram subdivididos em duas categorias: de puberdade precoce
verdadeira ou pseudopuberdade precoce; de telarca precoce) e casos de mas-formacgdes
congénitas (os quais foram subdivididos em duas categorias: mas-formacbes cardiacas

congénitas; mas-formac6es osteomusculares congénitas).

7.1.1 Caso de puberdade precoce verdadeira ou pseudopuberdade precoce

7.1.1.1 Familia 1
Data da entrevista: 05/07/2017

Crianga

Informacgdes gerais: ALD, sexo feminino, 3 anos, natural e procedente de
Limoeiro do Norte (CE).

Histdria obstétrica e gestacional da méae: engravidou 2 vezes, teve 2 partos
(vaginais), ndo teve nenhum abortamento. O diagndstico da gravidez de ALD aconteceu no
final do ano de 2012. Realizou o pré-natal no PSF do Tomé, totalizando uma quantidade de 9
consultas. Relata que a Unica intercorréncia que houve durante a gravidez foi um episddio de
infeccdo urinaria no terceiro trimestre, tendo feito uso domiciliar de antibiotico (amoxicilina).
Nega 0 uso de outros medicamentos durante a gestacdo, com exce¢do dos medicamentos

prescritos no posto de saude (sulfato ferroso e acido fdlico). Fazia uso de anticoncepcional via
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oral entre os anos 2009 e 2012. ALD nasceu no dia 30/08/2013, a termo (com 40 semanas),
em boas condigdes vitais. A irma mais nova da crianga tem 1 ano de idade, e, de acordo com a
mée, ndo apresenta nenhum problema relevante de saude.

Histéria do problema de saude atual (puberdade precoce): mae refere que
desde os primeiros meses de vida, ela e as demais pessoas que conviviam com a crianca
perceberam que a regido correspondente as mamas era mais volumosa que o esperado para a
idade dela (bilateralmente). Quando a crianca tinha por volta de sete meses de idade, a mée
procurou atendimento médico para investigar esse sinal, no entanto, foi informada que a
alteracdo ndo era significativa, por isso, foi orientada a esperar até os dois anos de idade para
verificar se havia ou ndo regressdo. Recentemente, ao procurar novamente atendimento
médico, foi informada que os brotos mamarios da crianca haviam regredido, desta forma, ndo
era necessario realizar nenhum procedimento. Em nenhum desses dois momentos foram
solicitados exames complementares, foi fornecida qualquer orientagdo ou prescrita alguma
modalidade de tratamento. Associado ao quadro de surgimento dos brotos mamarios, a mée
refere que percebeu também, quando a filha tinha aproximadamente sete meses, 0 surgimento
de pelos na regido pubiana.

Historia patoldgica pregressa: mae refere que, no dia ap6s o nascimento, a
crianga comegou a apresentar lesdes eritematosas por todo o corpo. Apés investigacao
diagndstica, o acompanhamento com profissional pediatrico revelou uma suspeita de atopia,
no entanto, apesar de ja ter realizado alguns testes cutaneos para determinacdo dos alérgenos,
ndo foi possivel chegar a conclusdes definitivas. Houve relato de melhora dos quadros
ciclicos ap6s modificacdo dos produtos utilizados para higiene da crianca e de suas
vestimentas.

Historia nutricional: aleitamento materno exclusivo até a idade entre cinco e seis
meses. Posteriormente, comecou a ingerir férmulas lacteas (Nestogeno). Méae nega
intolerancia a lactose e a ingestdo de produtos a base de soja. Ap6s 0s 7 meses, mae comecgou
a introduzir outros produtos na alimentacao da crianca, principalmente a base de laticinios.

Histdéria familiar de puberdade precoce: mae refere que possui duas primas de
primeiro grau, as quais residem em Sdo Paulo, que desenvolveram quadros sugestivos de
puberdade precoce (uma delas teve menarca precoce e a outro apresentou um problema que
necessitou intervencao cirdrgica, no entanto a participante nao soube especificar do que se
tratava). Mée relata que apresentou desenvolvimento puberal normal (menarca aos 14 anos e

telarca aos 16 anos).



74

Histéria do desenvolvimento neuropsicomotor da crianca: sem alteracdes,
dentro dos padrdes de normalidade.

Estado de saude atual da crianca: além de um quadro sugestivo de puberdade
precoce, a mée refere tambeém que a crianca apresenta o introito vaginal ocluido, sinal que ja
motivou a realizacdo de consultas médicas anteriormente, sendo informada que, se o quadro
néo resolvesse espontaneamente, a crianga precisaria ser submetida a uma pequena cirurgia.
Com excecdo das questdes relatadas acima, a crianca ndo apresenta mais nenhum problema de
salde, nunca precisou submeter-se a internamentos ou cirurgias e ndo faz uso de nenhum
medicamento de rotina. Atualmente, ndo estd sendo acompanhada por nenhum servigo
especializado.

Histdria de exposicdo da crianca aos agrotoxicos durante e apos a gestacao:
relata que residiu no atual domicilio, préximo a diversas plantacGes, durante toda a gestacao.
Nesse periodo, nega exposicao a produtos quimicos, com excecdo dos agrotoxicos aplicados
nas plantagdes ao redor do domicilio, sobre os quais ndo sabe informar de que substancias se
tratam. Nega sintomas sugestivos de intoxicacdo aguda por agrotdxicos na gestacdo. Refere
gue ap6s o nascimento da filha, os agrotoxicos continuaram sendo pulverizados nos arredores
com uma frequéncia de aproximadamente uma vez por més. Nega que a filha ja tenha
apresentado sintomas relacionados a aplicagdo dos agrotxicos.

Dados relevantes no exame fisico da crianca: desenvolvimento puberal estagio
2 de Tanner, tanto para mamas como para pelos pubianos; introito vaginal ocluido.

Mée da crianca

Informacgdes gerais: RAD, sexo feminino, 26 anos, natural e procedente de
Limoeiro do Norte (CE). Nega a existéncia atual ou pregressa de problemas de salde, assim
como o uso de medicamentos de rotina, com exce¢do do anticoncepcional. Nega tabagismo,
etilismo e o uso de substancias ilicitas. Ndo possui nenhum grau de parentesco com o pai da
crianga.

Informac6es sobre os locais de moradia e a exposi¢do aos agrotdxicos: residiu
na regido em que vive atualmente, na Chapada do Apodi (CE), entre os 15 e 19 anos de idade
(entre os anos 2006 e 2010), periodo em que presenciou Varios episodios de pulverizacdo
aérea de agrotoxicos, pois morava em um domicilio bem proximo ao aeroporto da aeronave
responsavel pela pulverizacdo. Posteriormente, passou um periodo morando em outros
estados, nos quais os domicilios eram localizados em zonas urbanas, distantes de locais em

que houvesse pulverizagdo por agrotoxicos. Em 2012, retornou para a regido, e, desde entdo,
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reside no mesmo domicilio, h& 5 anos, rodeado por plantagdes onde ocorrem pulverizagdes de
agrotoxicos.

Informaces sobre os locais de trabalho e a exposicdo aos agrotdxicos: relata
que o Unico emprego que ja teve fora do domicilio foi em uma lanchonete, onde nao era
exposta a nenhuma substancia toxica. Nega exposi¢do ocupacional aos agrotoxicos ou demais
produtos quimicos.

Pai da crianca

Informacbes gerais: PHS, sexo masculino, 25 anos, natural e procedente de
Limoeiro do Norte (CE), agricultor. Nega a existéncia atual ou pregressa de problemas de
salde, assim como o uso de medicamentos. Nega tabagismo, etilismo e 0 uso de substancias
ilicitas.

Informaces sobre os locais de moradia e a exposi¢ao aos agrotdxicos: até o
ano de 2009, relata ter residido na regido do Baixo Jaguaribe (municipios de Limoeiro do
Norte, Quixeré, Russas, Alto Santo) e em Fortaleza. A partir de 2009, devido a algumas
propostas de emprego, residiu nos estados de Sdo Paulo, Rio de Janeiro e Parana. Reside na
habitacdo atual, localizada na comunidade de Maracaja, ha 7 anos, no entanto, devido a esses
compromissos externos de trabalho, nos ultimos anos permaneceu pouco tempo na sua atual
residéncia. Relata ter retornado definitivamente para o domicilio ha aproximadamente 3
meses. Refere que, dentre os locais de moradia nos quais viveu, 0 Unico que apresenta a
caracteristica de ser proximo a plantacdes é o local onde reside atualmente com a familia, no
entanto, ndo sabe informar o nome dos produtos que séo utilizados nas plantacdes ao redor do
domicilio. Relata que ja& presenciou episodios de pulverizacdo aérea de agrotoxicos proximos
ao domicilio no qual reside, os quais eram acompanhados de um odor intenso dos produtos
pulverizados, no entanto, nega a presenca de sintomas sugestivos de intoxicacdo aguda apds
estes eventos.

InformacBes sobre os locais de trabalho e a exposicdo aos agrotdxicos:
comecou a trabalhar na agricultura com aproximadamente 15 anos, inicialmente em um
plantio familiar, e, posteriormente, nas empresas da regido. Quando indagado sobre a
utilizacdo de produtos quimicos nas plantacGes neste periodo, referiu a utilizacdo de adubacéo
quimica, poréem ndo soube informar a respeito de ingredientes ativos ou nomes comerciais de
agrotoxicos utilizados. Aos 17 anos, comecou a viajar pelo Brasil para trabalhar com
montagem de estruturas metalicas. Refere que o Gnico produto com o qual entrava em contato
diretamente nestes empregos era com algumas tintas, no entanto, ndo sabe referir a

composigdo dessas substancias. Ha 3 meses, com 25 anos, retornou para o atual municipio e



76

comecou a trabalhar em uma empresa da regido voltada para o plantio de banana. Relata
realizar vérias funcdes nesta empresa, por isso denomina-se agricultor. Em relagdo ao uso e
contato com produtos quimicos, refere que eles sdo mais utilizados no inicio da plantacéo, no
entanto, como no momento a plantacdo ja estd em um estadgio mais avancado, 0 uso é bem
menos intenso. Refere fazer uso de alguns equipamentos de protecdo individual (EPI’s) no
atual emprego, como luva, blusa de manga longa e botina.

Exames complementares relevantes para o caso: no dia em que a entrevista foi
realizada, a familia da crianca ndo portava nenhum exame complementar relacionado a
puberdade precoce, pois a menina ndo estava em acompanhamento médico e em nenhum
momento havia realizado investigacdo diagnoéstica para esclarecimento do caso. Entramos em
contato pessoalmente com a secretaria de satde do municipio de Limoeiro do Norte (CE) para
comunicar a respeito do problema de salde da crianca e solicitar o cumprimento das devidas
providéncias. Posteriormente, a familia da crianga nos informou que a secretaria de salde

agendou um atendimento com um pediatra para ALD.

7.1.1.2 Discussao sobre o caso

Trata-se do caso de uma crianca que desenvolveu caracteres sexuais secundarios
de forma bastante precoce (telarca e pubarca, estagio 2 de Tanner), ainda sob investigacdo
diagndstica. Devido ao fato de a crianca ndo estar sendo acompanhada em nenhum servico
especializado e a familia ndo portar exames complementares e laudos médicos a respeito do
caso, nao foi possivel realizar a elucidacdo diagndstica sobre o quadro clinico manifestado
pela crianca. No entanto, pelos achados do exame fisico que realizamos, podemos suspeitar
que a crianga apresenta um quadro de puberdade precoce verdadeira ou pseudopuberdade
precoce, sobre as quais discutiremos em item especifico.

Em relacdo a exposicdo ambiental aos agrotdxicos, a crianca reside no mesmo
domicilio desde o nascimento, em zona rural cercada por plantacdes que utilizam agrotoxicos.
Os genitores apresentam historico de exposi¢cdo ambiental de longa data aos agrotoxicos e 0

pai da crianca referiu a exposi¢do ocupacional aos agrotoxicos durante muitos anos.

7.1.2 Casos de telarca precoce

7.1.2.1 Familia 2
Data da entrevista: 07/07/2017
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Crianca

Informacgdes gerais: LMO, sexo feminino, 4 anos e cinco meses, natural e
procedente de Limoeiro do Norte (CE).

Historia obstétrica e gestacional da mée: engravidou 3 vezes, teve 2 partos
(cesarianos), e um abortamento (em 2003, com aproximadamente 2 meses de gestacéo,
espontaneo, sem nenhuma causa definida). Relata que apresentou muitas intercorréncias
durante a primeira gestacdo, entre elas sangramentos e quadro de pré-eclampsia, culminando
com 0 nascimento de uma crianga prematura. O diagndstico da gravidez de LMO (segunda
gestacdo) aconteceu quando a mde tinha 36 anos. Realizou o pré-natal no PSF do Tomé, em
torno de nove consultas, e em um consultério de obstetricia particular, ndo soube informar o
numero total de consultas neste servico, porém referiu que foi uma quantidade superior a
nove. Relata que a unica intercorréncia que houve durante a gravidez foi um episodio de
infeccdo urinéria no inicio da gestacdo (primeiro trimestre). Nega o uso de medicamentos
durante a gestacdo, com excecdo dos medicamentos prescritos no posto de salde (sulfato
ferroso e acido fdlico). Fez uso de anticoncepcional via oral (ACO) entre os anos 2003 e
2011, interrompendo o uso dele por volta de 2005, com o intuito de engravidar pela segunda
vez, 0 que ocorreu em 2007. Ap6s o nascimento do primeiro filho, voltou a fazer uso de ACO,
até 0 ano de 2011, quando interrompeu para tentar engravidar de LMO. LMO nasceu no dia
27/02/2013, a termo, em boas condi¢fes vitais. O irmdo mais velho de LMO tem 11 anos de
idade, e, de acordo com a mae, ndo apresenta nenhum problema relevante de salde.

Histéria do problema de salde atual (puberdade precoce): mae refere que
quando a crianga tinha em torno de um ano e dois meses de idade, ela e as demais pessoas que
conviviam com a crianga perceberam um aumento volumétrico e um endurecimento das
mamas (bilateralmente). Quando a crianca tinha por volta de 20 meses, a méde procurou
atendimento médico para investigar esse achado, periodo em que realizou exame
ultrassonografico das mamas, o qual resultou no laudo de telarca precoce. Posteriormente,
procurou atendimento médico especializado em consultério particular, na cidade de Limoeiro
do Norte, onde foram solicitados outros exames complementares, apos os resultados dos quais
foi informada que se tratava de um quadro sugestivo de telarca prematura isolada, por isso,
ndo era recomendado iniciar nenhum tratamento medicamentoso, somente realizar
modificagdes na dieta da crianga e continuar 0 acompanhamento. Ao longo do tempo, a mée e
0 medico responsavel pelo acompanhamento da crianga perceberam que uma das mamas
havia involuido, entretanto, a outra ainda ndo. O médico, entdo, orientou a mae a procura-lo

novamente se o quadro néo revertesse completamente até os 7 anos de idade, pois, nesse caso,
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seria necessario iniciar algum tratamento medicamentoso. Nega o aparecimento de outros
caracteres sexuais secundarios na crianca (pubarca e menarca).

Historia patoldgica pregressa: Nega a presenca de co-morbidades e o uso de
medicamentos de rotina.

Historia nutricional: aleitamento materno exclusivo até um més de idade.
Posteriormente, foi introduzida uma férmula lactea (Nan), até os quatro meses de idade,
seguida por outra preparacdo (Nestogeno), até os 6 meses de idade, e, a partir deste periodo,
comecou a tomar leite instantaneo (Ninho). Nega o uso de produtos alimentares a base de
soja. Durante um tempo, fez uso de férmula com arroz (Mucilon), periodo em que j& havia
introduzido outros alimentos na rotina da crian¢a (“papinha de legumes”, suco, frutas,
vitaminas).

Histéria familiar de puberdade precoce: nega casos semelhantes na familia.
Mae refere que apresentou desenvolvimento puberal dentro dos padrées de normalidade
(menarca e telarca aos 13 anos).

Histéria do desenvolvimento neuropsicomotor da crianca: dentro da faixa de
normalidade.

Estado de satde atual da crianc¢a: bom estado de saude.

Histdria de exposicdo da crianca aos agrotdxicos durante e apds a gestacgao:
antes de engravidar e durante toda a gestacdo, a mée da crianga morava na comunidade de
Tomé, regido cercada por plantagdes onde ha uso de agrotdxicos. Mée relata que no periodo
antes de engravidar, presenciou alguns episodios de pulverizacdo aérea dos agrotoxicos, na
escola em que trabalha. Refere que, nessas ocasides, sentia 0 odor dos produtos aplicados, um
clima “abafado” e uma sensac¢do de “sufoco”. As criancas da escola também assistiam a
pulverizacdo aérea dos agrotoxicos. Durante a gestacdo, nega ter presenciado episodios de
pulverizacdo aérea dos agrotoxicos e ter se exposto diretamente a produtos quimicos, entre
eles os agrotdxicos.

Dados relevantes no exame fisico da crianga: estagio 2 de Tanner em mama
esquerda e estagio 1 de Tanner em mama direita.

Mée da crianga

Informagdes gerais: ALS, sexo feminino, 40 anos, professora, natural e
procedente de Limoeiro do Norte (CE). Nega a existéncia atual ou pregressa de problemas de
salde, assim como o uso de medicamentos de rotina, com exce¢do do anticoncepcional. Nega
tabagismo, etilismo e o uso de substancias ilicitas. Nao possui nenhum grau de parentesco

com o pai da crianca.
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InformacdGes sobre os locais de moradia e a exposi¢cdo aos agrotoxicos: desde o
nascimento, ALS mora na comunidade de Tomé, regido cercada por plantacGes onde ha uso de
agrotoxicos, nunca residiu em outro local. Refere que, na infancia, a familia possuia plantacao
em casa (milho, feijdo, batata, jerimum, mandioca), no entanto, nega o uso de produtos
quimicos nesse cultivo familiar. No domicilio em que reside atualmente, ndo ha plantagéo,
porém € cercado por locais onde se faz rotineiramente a pulverizacao de agrotdxicos.

Informacbes sobre os locais de trabalho e a exposicdo aos agrotdxicos:
comecou a trabalhar com 15 anos de idade, acompanhando uma tia que atuava como
professora. Desde esse periodo trabalha na area de educagdo, ndo tendo desempenhado outras
funcdes até o momento. Nega ja ter trabalhado em locais onde houvesse a exposicao direta a
produtos quimicos, inclusive agrotdxicos.

Pai da crianca

Informagdes gerais: AZF, sexo masculino, 47 anos, natural de Assi — RN e
procedente de Limoeiro do Norte (CE), tratorista na empresa Agricola Famosa. Refere
diagnostico recente de diabetes mellitus do tipo Il e dislipidemias, faz uso atualmente de
hipoglicemiantes orais (Diamicron e Metformina) e estatina (sinvastatina). Nega tabagismo,
etilismo e o uso de substancias ilicitas.

Informac@es sobre os locais de moradia e a exposi¢do aos agrotoxicos: refere
que morou na cidade de Assi — RN desde o nascimento até os 31 anos de idade, em zona
rural, em uma regido cercada por grandes plantacdes de meldo (a residéncia onde vivia ficava
a aproximadamente trezentos metros de distancia das plantacbes). A familia ndo possuia
cultivo domiciliar em Assi — RN. Posteriormente, se mudou para a comunidade de Tomé,
regido cercada por plantacdes onde ha uso de agrotdxicos, onde reside até o0 momento atual.

Informac6es sobre os locais de trabalho e a exposicéo aos agrotdxicos: aos 18
anos de idade, comecou a trabalhar nas empresas do agronegdcio (meldo) na cidade de Assu —
RN, na funcédo de cultivo do meldo. Aos 31 anos de idade, mudou-se para a comunidade de
Tomé para trabalhar na mesma empresa que era empregado em Assu — RN, desempenhando
funcdo semelhante de cultivo do meldo. Relata que, nesse periodo, ndo entrava em contato
diretamente com os agrotoxicos, mas esses produtos eram usados rotineiramente na empresa,
inclusive alguns considerados proibidos, os quais a empresa escondia durante a semana e
aplicava somente aos fins de semana. Ap6s 0 uso dessas substancias irregulares, a empresa
enterrava as embalagens e 0s excedentes. Depois de um ano residindo no Tomé, AZF foi
trabalhar em uma plantacdo de banana, ocupando a funcdo de tratorista, pulverizando

agrotoxicos. Relata que, nesse periodo, em muitas ocasides, foi contaminado por uma grande



80

quantidade de agrotoxicos em todo o corpo, o que ele denominou de “banho de veneno”.
Permaneceu nessa fungdo durante 2 anos. Em 2007, comecou a trabalhar na empresa Agricola
Famosa. Apds um ano desempenhando a funcdo de tratorista, pulverizando agrotdxicos,
comecou a apresentar sintomas de intoxicacao aguda (cefaleia e nauseas) e foi afastado dessa
funcdo. A empresa 0 remanejou para a funcdo de tratorista de solo, onde ndo havia contato
direto com os agrotdxicos. Apds um ano nessa funcdo, a empresa o transferiu novamente para
a tarefa de pulverizacdo dos agrotdxicos por meio de trator, onde permaneceu por dois anos e
comecou a apresentar um quadro de falta de apetite, astenia, nauseas, vémitos, febre alta e
diarreia. Procurou atendimento médico na regido, e, apos relatar a funcdo que desempenhava
no trabalho, o médico assistente afirmou que os sintomas poderiam ter relacdo com a
exposicdo aos agrotoxicos. Aléem dos medicamentos sintomaticos, fez uso de antibiotico via
oral no domicilio e permaneceu em repouso em casa até a melhora completa dos sintomas, em
torno de 15 dias. Posteriormente, comunicou a empresa que nao poderia mais trabalhar com a
pulverizacdo, sendo entdo remanejado para a funcdo de preparo do solo, na qual ndo ha
contato direto com agrotoxicos, funcdo que desempenha ha aproximadamente 5 anos. Desde
que foi afastado da atividade de pulveriza¢do dos agrotoxicos, ndo apresentou novamente 0s
sintomas relatados acima. Apesar de ndo trabalhar mais em contato direto com os agrotoxicos,
AZF afirma que os agrotoxicos sdo pulverizados na empresa diariamente, desta forma, todos
os funcionarios da empresa tem algum tipo de contato com essas substancias. Refere que,
mesmo tendo trabalhado durante muito tempo pulverizando os agrotdxicos, ndo sabe informar
0s nomes de todas as substancias ou dos produtos comerciais utilizados, pois a funcéo dele era
somente aplicar, enquanto outros funcionarios se encarregavam de preparar esses produtos, no
entanto, refere lembrar que, quando trabalhava no cultivo de banana, pulverizava o produto
Glifosato, engquanto no cultivo do meldo os produtos dos quais lembrou manipular foram o
Acefato e a Abamectina, dentre outras substancias das quais ndo recorda o nome. Relata que
as vestimentas utilizadas na época que pulverizava 0s agrotoxicos eram trazidas para casa e
lavadas no domicilio. Segundo a esposa, ALS, essas vestimentas possuiam um odor bastante
intenso, assim como a pele de AZF, e, mesmo quando ele tomava banho e utilizava produtos
cosméticos, o odor dos agrotoxicos no corpo dele ndo desaparecia.

Exames complementares relevantes para o caso:

Ultrassonografia mamaria (14/11/2014, idade da crianga: 20 meses):
parénquima mamario presente, aumentado, hipoecogénico, simétrico. Laudo: ultrassonografia

compativel com telarca prematura.
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Ultrassonografia pélvica (14/11/2014, idade da crianca: 20 meses):
ultrassonografia compativel com a normalidade.

Dosagens hormonais (18/02/2015, idade da criancga: 2 anos € 1 més): horménio
luteinizante (LH) inferior a 0,12 mUI/mL, valores normais para pre-puberes = até
0,3muUl/mL; horménio foliculo-estimulante (FSH) = 1,28mUI/mL; valores normais para pré-
puberes (0 a 9 anos) = 0,50 a 4,50 mUI/mL; estradiol (E2) = 25,3pg/mL; valores normais para
pré-puberes = até 43,0 pg/mL.

Discusséao sobre o caso

Trata-se do caso de uma crianca com diagnostico confirmado de telarca precoce
(desenvolvimento das mamas estagio 2 de Tanner), que manifestou os sinais em uma idade
muito inicial da vida. Conforme registramos na descri¢cdo do caso, a familia toda apresenta
historico relevante de exposi¢cdo ambiental aos agrotdxicos. Sobre o pai da crianca (AZF),
registramos o histdrico de longa data de exposicdo aos agrotdxicos. Outro dado relevante
colhido na historia clinica de AZF foi o diagndstico recente de diabetes mellitus do tipo II,
também em idade precoce. Dessa forma, é importante ressaltar que tanto o quadro de telarca
precoce apresentado pela crianca, como o diagnostico de diabetes mellitus do tipo 1l
manifestado pelo pai podem ser indicativos de desregulacdo enddcrina desencadeados por
alguns disrruptores endécrinos, entre eles os agrotoxicos.

Apesar de AZF n&o ter lembrado dos nomes de todos os produtos aos quais ja foi
exposto ocupacionalmente, o0 mesmo referiu ter trabalhado em contato direto com o0s seguintes
ingredientes ativos: Glifosato, Acefato e Abamectina. Os trés produtos citados pelo
participante da pesquisa foram incluidos pela Environmental Protection Agency — EPA, dos
Estados Unidos, na lista de IA’s a serem testados para acdo como disruptores endocrinos.
Pesquisas laboratoriais realizadas para investigar a associacdo destes compostos com
mecanismos de desregulacdo endocrina evidenciaram que o Acefato (inseticida sistémico)
desregula a expressdo hormonal no hipotalamo (SINGH, 2002), enquanto o Glifosato
interrompe a acdo da aromatase, impedindo a producéo de estrogénios endogenos (RICHARD
et al., 2005).

Em relagdo ao diagnostico de diabetes mellitus do tipo 11 apresentado por AZF,
diversos estudos tém evidenciado associagfes positivas entre este agravo e a exposi¢do
ambiental ou ocupacional a numerosas classes de agrotdoxicos (BAHADAR et al., 2014;
MOSTAFALOU; ABDOLLAHI, 2012c; SALDANA et al., 2007; LEE et al., 2006, 2007a,
2010, 2011a; EVANGELOU et al., 2016; AIRAKSINEN et al., 2011; CODRU et al., 2007;
COX et al., 2007; PHILIBERT et al., 2009; RIGNELL-HYDBOM et al., 2007, 2009; SON et



82

al., 2010; TURYK et al., 2009a, b; UKROPEC et al., 2010; TANG et al., 2014a; EVERETT et
al., 2007; GASULL et al. 2012; KIM et al., 2014, 2003; MONTGOMERY et al., 2008;
PATEL et al., 2010; STARLING et al., 2014; WU et al., 2013; CHANG et al., 2012;
MALEKIRAD et al., 2013; HANSEN et al.; 2014a; WANG et al.; 2011b; Yl et al. 2014).

7.1.2.2 Familia 3
Data da entrevista: 05/07/2017

Crianga

Informac0es gerais: 1SX, sexo feminino, 4 anos e 11 meses, natural e procedente
de Limoeiro do Norte (CE).

Histdria obstétrica e gestacional da mae: engravidou uma vez, teve um parto
(vaginal), ndo teve nenhum abortamento. O diagndstico da gravidez de ISX aconteceu quando
a mae tinha 21 anos de idade. Realizou o pré-natal no PSF do Tomé, 5 consultas, e em um
consultério de obstetricia particular, 7 consultas. Ndo houve intercorréncias durante a
gestacdo, no entanto, refere que o médico que realizou o acompanhamento pré-natal
informou, desde o comecgo da gestacdo, que a crianca era grande para a idade gestacional.
Nega o uso de medicamentos durante a gestagdo, com exce¢do dos medicamentos prescritos
no posto de saude (sulfato ferroso e acido folico). Fez uso de anticoncepcional via oral antes
da gestacdo (Ciclo 21), durante 3 anos. 1ISX nasceu no dia 13/08/2012, pré-termo (com 31
semanas e 6 dias), em boas condicdes vitais (3,5kg e 50cm). A crianca recebeu alta hospitalar
com a mée apds 48h do nascimento. Apos alta hospitalar, 1ISX desenvolveu um quadro de
bronquiolite que necessitou internamento para realizar tratamento endovenoso durante 10
dias. Depois deste episodio, ndao teve mais nenhum problema grave de salde.

Histéria do problema de saldde atual (puberdade precoce): mée refere que
guando a crianga tinha em torno de um ano e trés meses de idade, ela e as demais pessoas que
conviviam com a crianga perceberam um aumento volumétrico e um endurecimento das
mamas (bilateralmente, porém mais significativo a direita). A méde procurou atendimento
médico para investigar esse achado, realizou exame ultrassonografico das mamas, que
resultou no laudo de telarca precoce. Foi informada que se tratava de um quadro sugestivo de
telarca prematura isolada, por isso, ndo era recomendado iniciar nenhum tratamento
medicamentoso, somente realizar modificagdes na dieta da crianga e continuar o
acompanhamento. Ao longo do tempo, a mée e a médica responsavel pelo acompanhamento
da crianca perceberam que as mamas estavam involuindo. Quando a crianca tinha a idade de 1

ano e 9 meses, 0 novo exame ultrassonografico confirmou a regresséo dos brotos mamarios.



83

Apos esse periodo, a crianca ndo realizou mais 0 acompanhamento com a medica pediatra. A
mde relata que, por volta de uma semana antes da realizacdo da entrevista, a avé de ISX
comecou a perceber que a mama direita voltou a aumentar de volume. A crian¢a ndo se queixa
de dores na regido. A familia ainda ndo havia procurado atendimento médico apds a
reincidéncia deste achado. Nega o aparecimento de outros caracteres sexuais secundarios na
crianga (pubarca e menarca).

Historia patologica pregressa: no periodo em que estava realizando
acompanhamento médico com a pediatra, apresentou uma elevacdo sanguinea nos niveis de
colesterol. N&o foi prescrito tratamento medicamentoso, apenas realizadas orientacOes
alimentares. N&o possui outras co-morbidades e ndo faz uso de medicamentos de rotina.

Historia nutricional: aleitamento materno exclusivo até os seis meses de idade;
aleitamento misto até os dez meses de idade. Nega a administracdo de alimentos a base de
soja. A Unica preparacdo que ela tomava ap06s 0s seis meses era a base de maisena (milho
transgénico?).

Histéria familiar de puberdade precoce: nega outros casos semelhantes na
familia. Mé&e refere que apresentou desenvolvimento puberal dentro dos padrdes de
normalidade (menarca aos 13 anos e telarca aos 11 anos).

Histéria do desenvolvimento neuropsicomotor da crianca: desenvolvimento
dentro dos parametros esperados para a idade gestacional em que a crianga nasceu. Sentou
com dez meses e comecou a andar com um ano e trés meses de idade.

Estado de saude atual da crianca: bom estado de saude.

Historia de exposicdo da crianca aos agrotdxicos durante e apés a gestacgao:
antes de engravidar e durante toda a gestacdo, a mée da crianga morava na comunidade de
Tomé, regido cercada por plantagdes onde ha uso de agrotdxicos. Mée relata que no periodo
antes de engravidar, ocorreram alguns episodios de pulverizacdo aérea dos agrotdxicos na
regido, entretanto, ndo lembra de ter visualizado nenhum. Durante a gestacdo, nega ter
presenciado episodios de pulverizacdo aérea dos agrotdxicos e ter se exposto diretamente a
produtos quimicos, entre eles os agrotdxicos.

Dados relevantes no exame fisico da crianga: estagio 2 de Tanner em mama
direita e estagio 1 de Tanner em mama esquerda; auséncia de pubarca.

Mée da crianca

InformacBes gerais: AMX, sexo feminino, 26 anos, psicéloga, natural e
procedente de Limoeiro do Norte (CE). Nega a existéncia atual ou pregressa de problemas de

salde, assim como o uso de medicamentos de rotina, com exce¢do do anticoncepcional. Nega
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tabagismo, etilismo e 0 uso de substéncias ilicitas. N&o possui nenhum grau de parentesco
com o pai da crianca.

Informaces sobre os locais de moradia e a exposi¢ao aos agrotoxicos: desde o
nascimento, AMX mora na comunidade de Tomé, regido cercada por plantacées onde ha uso
de agrotoxicos, em poucas ocasides residiu em outros locais. Refere que, na infancia, quando
possuia em torno de 10 anos, apresentou um quadro de lesdes em placa, eritematosas e
pruriginosas, localizadas principalmente nas regiGes das pernas e genitalia, que foi sugestivo
de intoxicacdo cutanea por agrotoxicos (devido ao contato com a 4gua contaminada da regido
do Tomé). No domicilio em que reside atualmente, ndo ha plantagcdo, porém é cercado por
locais onde se faz rotineiramente a pulverizagéo de agrotoxicos.

Informacbes sobre os locais de trabalho e a exposicdo aos agrotdoxicos:
comecou a trabalhar com 14 anos, no mercantil da familia. Posteriormente, aos 23 anos,
comegou a trabalhar como psicéloga, inicialmente na cidade de Limoeiro (durante 10 meses),
e, em seguida, na comunidade de Lagoinha, localizada em Quixeré (durante 2 anos e 10
meses), onde trabalha até o0 momento atual. Nega ja ter trabalhado com a exposicdo direta a
produtos quimicos, inclusive agrotdxicos.

Pai da crianca

Informacgdes gerais: VLL, sexo masculino, 37 anos, natural e procedente de
Baratna (RN), agricultor. Nega co-morbidades e o uso de medicamentos de rotina. Nega
tabagismo e o uso de substancias ilicitas. Refere etilismo.

Informaces sobre os locais de moradia e a exposi¢do aos agrotdxicos: nasceu
e viveu durante a maior parte da vida no municipio de Baraiina (RN), em uma zona rural
cercada por plantagdes em que havia o uso de agrotoxicos. Nos arredores do sitio onde mora,
h& muitas empresas de fruticultura irrigada. Entre os anos 2011 e 2017, morou na regido da
Chapada do Apodi (CE), na comunidade de Tomé, retornando em abril de 2017 para o
municipio de Baraina (RN), onde vive até o presente momento.

Informac6es sobre os locais de trabalho e a exposi¢cdo aos agrotoxicos: entre
0s anos de 2007 e 2010, trabalhou em uma empresa de fruticultura (mel&o, banana, piment&o),
no estado do Rio Grande do Norte, onde ocupava a fungao de “encarregado de galpao”. Relata
que possuia um contato indireto com os agrotoxicos quando realizava a contagem das frutas
na plantacdo, pois 0s agrotoxicos eram pulverizados a noite e a coleta ocorria na manha
seguinte. Notava a presenga dos agrotoxicos nos produtos devido ao odor forte que exalava
deles. Em 2010, saiu da empresa e comegou um cultivo préprio de banana na regido da

Chapada do Apodi (CE). Relata que, anualmente, a partir de 2012, faz uso de agrotoxicos nas
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plantacbes (mistura de 6leo mineral com o produto comercial Opera - substancia quimica:
Epoxiconazol).

Exames complementares relevantes para o caso: a familia ndo portava mais 0s
documentos medicos da crianca, estamos tentando resgata-los com a pediatra que
acompanhava ISX.

Discusséo sobre o caso

Trata-se do caso de uma crianga com diagndéstico confirmado de telarca precoce
(desenvolvimento das mamas estagio 2 de Tanner), que manifestou 0s sinais em uma idade
muito inicial da vida. Conforme registramos na descri¢do do caso, a familia toda apresenta
historico relevante de exposicdo ambiental aos agrotoxicos. Sobre o pai da crianca (VLL),
registramos o historico de longa data de exposicéo aos agrotoxicos.

Apesar de VLL ndo ter lembrado dos nomes de todos os produtos aos quais ja foi
exposto ocupacionalmente, o mesmo referiu trabalhar, desde 2012, em contato direto com o
ingrediente ativo Epoxiconazol (fungicida pertencente a classe toxicoldgica Il — muito
toxico). Pesquisas demonstram que essa substancia possui efeito de desregulacdo no sistema
enddcrino, caracterizando-se como um inibidor fraco de estrogénio endogeno. Além disso,
inibe a enzima aromatase, diminuindo a producao de estrogénios e aumentando os andrégenos
disponiveis (HURST; SHEAHAN, 2003; TROSKEN et al., 2004).

7.1.3 Discusséo conjunta dos casos de puberdade precoce
7.1.3.1 Desregulagdo Endocrina

Desregulacdo enddcrina é definida como um conjunto de alteragdes complexas
que interferem, direta ou indiretamente, no funcionamento normal do sistema endécrino dos
organismos, sua prole ou (sub)populacGes, por meio de processos diversos, 0s quais estdo
relacionados a atuacdo dos interferentes enddcrinos como agonistas ou antagonistas dos
receptores celulares (citoplasmaticos ou nucleares) dos hormdnios produzidos naturalmente e,
por consequéncia, modificam as etapas de ligagdo, acdo, transporte, liberacdo, metabolismo,
producéo ou eliminacdo de hormonios naturais (FRIEDRICH, 2013; WHO, 2002; KAVLOCK
et al., 1996).

Nos ultimos anos, diversas substancias quimicas tém sido analisadas e
comprovadamente definidas como interferentes endécrinos (IEs), os quais, de acordo com o
Programa Internacional de Seguranca Quimica (IPCS), sdo substancias ou misturas presentes

no ambiente capazes de interferir no sistema enddcrino, causando efeitos adversos em um



86

organismo intacto ou sua prole (DAMSTRA et al., 2002; THUNDIYIL; SOLOMON;
MILLER, 2007).

Fontenele et al. (2010) afirmam que essas substancias, as quais possuem
comprovada atividade hormonal, sdo utilizadas em larga escala nas diversas esferas da
sociedade, tanto em ambientes domesticos, como em setores produtivos industriais e
agricolas. Os autores citam como principais compostos com essas caracteristicas 0s
“inseticidas, detergentes, repelentes, desinfetantes, fragrancias, solventes, retardantes de
chama, entre outros produtos, que estdo presentes nos efluentes industriais, residenciais e de
estagdes de tratamento de agua e esgoto” (FONTENELE et. al., 2010, pg. 7).

Os IEs possuem sitios e mecanismos de atuacdo variados, pois eles podem
interferir tanto nos processos de sintese, metabolismo e transporte do ligante natural, como
podem atuar na ligacdo do hormoénio enddgeno ao seu receptor (FONTENELE et. al., 2010).

Dentre os principais mecanismos de atuacdo dessas substancias como IEs, é
importante destacar que, devido ao fato de os receptores de estrgenos (ER), em particular,
serem pouco especificos, existem muitas substancias, denominadas xenoestrdégenos, que
conseguem se ligar com certa facilidade a eles, apesar de muitas vezes esses compostos terem
pouca semelhanga com o ligante natural, no caso, o estradiol (Ibid.). Alguns exemplos de
xenoestrogenos sdo: fitoestrdgenos, agentes anabolizantes utilizados em rag¢fes animais,
substancias presentes em cosmeéticos, produtos quimicos e poluentes organicos persistentes
(POPs).

Dentre os principais IEs que atuam como xenoestrogenos, é importante ressaltar a
nocividade dos POPs, que sdo compostos organicos altamente persistentes (insumos utilizados
na industria quimica, residuos industriais e agrotoxicos), 0s quais se acumulam no ambiente e
nos organismos, atraves de um processo denominado bioacumulagdo, que resulta em uma
concentracdo cada vez maior dessas substancias ao longo da cadeia alimentar. Dessa forma, 0s
POPs podem ser encontrados e trazer consequéncias negativas em regides onde nunca foram
utilizados, devido a capacidade de persistir, acumular e disseminar. Em consequéncia as
repercussoes oriundas dos POPs mundialmente, uma convengdo promulgada em Estocolmo,
em 2001, decidiu eliminar a produgdo e o uso dos 12 principais POPs, dentre eles um
agrotoxico organoclorado dicloro-difenil-tricloroetano (DDT).

Com relacdo ao DDT, inseticida descoberto em 1939, Fontenele et al. (2010)

afirmam:

Gray e cols. (1999) demonstraram que o DDT possui acdo estrogénica e seu
metabolito, p,p’-DDE, tem agdo antiandrogénica in vitro e in vivo. Os primeiros
efeitos adversos do DDT descritos foram observados ap6s grandes exposicdes
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ocupacionais ou acidentes industriais. Recentemente, De Jager e cols. (2006)
realizaram um estudo epidemioldgico transversal envolvendo 116 homens jovens
que habitavam areas endémicas de malaria em Chiapas (México), onde o DDT havia
sido pulverizado até o ano 2000. A concentragdo plasmatica de p,p’-DDE foi
utilizada como parametro de exposicdo ao DDT e se mostrou cem vezes maior que o
relatado em populacBes ndo expostas. A analise do esperma revelou alteracdo de
varios parametros que se correlacionaram positivamente com as concentrac@es de
p,p’-DDE, tais como diminuicdo do percentual de espermatozoides moveis e de
espermatozoides com defeitos morfolégicos na cauda, além de defeitos genéticos,
indicando efeitos adversos sobre a funcéo testicular e/ou regulacdo dos horménios
reprodutores. Esse foi o primeiro estudo epidemiolégico a demonstrar efeito ap6s
exposicdo ndo ocupacional ao DDT (DE JAGER e cols., 2006) (FONTENELE et al.,
2010, p. 10).

Friedrich (2013) resgata o estudo realizado por McKinlay e colaboradores (2008),
e sistematiza que, dentre os agrotdxicos com monografias autorizadas para serem utilizados
no Brasil, 19 deles estavam associados a desregulacdo enddcrina: 2,4-D, acefato, atrazina,
carbendazim, clorotanolil, clordano, cipermetrina, ciproconazol, diazinona, dicofol,
dimetoato, epoxiconazol, fipronil, hexaconazol, malationa, mancozebe, metribuzim, propanil

e tebuconazol. A autora afirma, em relagéo aos mecanismos de atuagdo dessas substancias:

Dentre os efeitos relacionados a esses agrotdxicos estdo: agonismo ou antagonismo
das fungdes dos receptores de estrégenos e andrdgenos, desregulagdo do eixo
hormonal hipotadlamo pituitéria, inibicdo ou inducdo de prolactina, progesterona,
insulina, glicocorticoides, tireoideanos e indugéo ou inibicdo da enzima aromatase,
que é responsavel pela conversdo do precursor andrégeno em estrogenos
(FRIEDRICH. 2013, pg. 4).

Semenza et al. (1997) realizaram estudo no qual se comprovou a interferéncia do
difocol, agrotdxico classificado como xenoestrdgeno, no aumento da mortalidade de jacarés,
ocasionado pelo aparecimento de anormalidades reprodutivas nesses animais. Além disso,
outras pesquisas realizadas com animais também demonstraram alteracfes tireoidianas —
diminuicdo do T3 e T4 livre e aumento do TSH, relacionadas a exposicdo aos seguintes
agrotdxicos: DDT, HCB e nonifenol (BOAS; MAIN; FELDT-RASMUSSEN, 2009).

O conhecimento acerca dos interferentes enddcrinos e as repercussdes deles sobre
0 ambiente, 0s animais e a salde humana é de extrema relevancia para a ciéncia e a saude
publica, por se tratar de consequéncias muitas vezes graves e irreversiveis, principalmente
quando a exposicdo a esses produtos ocorre durante periodos criticos do desenvolvimento,
como por exemplo, na gestacdo ou nos primeiros anos de vida (DAMSTRA et al., 2002). A
guestdo que envolve a dose-resposta dessas substancias ainda é muito controversa, pois ndo é
possivel afirmar que a exposicdo a pequenas doses ndo provoque consequéncias negativas,
sendo importante que se avaliem outros fatores, como a etapa do desenvolvimento em que ela

ocorre e a frequéncia e duracdo da exposicdo (FONTENELE et. al., 2010).
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7.1.3.2 Desenvolvimento puberal

* As gbnadas e 0os hormonios reprodutivos

Entre os humanos, o cromossomo Y é determinante para a diferenciagdo sexual no
periodo embrionario. A presenca dele ocasiona a formacao dos testiculos, a partir das cristas
gonadais, resultando na formacdo de um feto do sexo masculino, enquanto a auséncia dele
desencadeia a formacdo de um feto do sexo feminino. Por volta da quarta semana de vida
embrionaria, sdo iniciados 0s processos de diferencia¢do sexual, 0s quais ocorrem por meio da
gbnada indiferenciada, oriunda do epitélio celémico. Posteriormente, observa-se uma
migracdo de ceélulas germinativas do intestino e mesentério primitivos para a gonada
indiferenciada. Como essas células possuem a caracteristica de serem bipotenciais, o que vai
determinar a diferenciacdo delas em testiculos ou ovarios é a presenca ou auséncia do
cromossomo Y. Em seguida, ocorrem outros estagios de diferenciacdo que se sucedem até a
delimitacdo completa (interna e externa) das genitdlias masculinas e femininas, o que
acontece em torno do quarto e quinto meses de vida intra-uterina. O periodo da puberdade
corresponde a Ultima fase de transformacdes, por meio da qual as diferenciacdes sexuais sdo
completadas (SETIAN; MANNA, 2004).

Durante muito tempo, acreditava-se que as gonadas ndo tivessem nenhum tipo de
atividade na crianca antes do periodo da puberdade. No entanto, pesquisas atuais
demonstraram que os testiculos encontram-se maduros com relacdo a presenca das células de
Leydig (responsaveis pela produgdo de testosterona) em recém-nascidos do sexo masculino, e,
além dessa constatacdo pds-nascimento, os estudos também revelaram que tanto as gonadas
como a hipofise permanecem ativas na infancia, embora em niveis bem diferenciados em
relacdo ao adulto. Comprovou-se, entdo, que havia no periodo pré-pubere um mecanismo
complexo de retroinibicdo negativa, realizado tanto por esterdides sexuais gonadais como
ndo-gonadais, para regular a secrecdo de gonadotrofinas, atribuindo-se a este processo a
denominacdo ‘gonadostato hipotalamico’. No hipotdlamo, existem algumas regides
especificas que sdo inibidas por este processo, no entanto, no inicio da puberdade, ocorre uma
maturagdo destes locais e um aumento na sensibilidade deles aos esterdides sexuais,
intensificando a secrecdo de gonadotrofinas, entre elas o horménio foliculo-estimulante
(FSH). A regido mediana do hipotdlamo € responsavel por estabelecer ligagdes entre as
atividades neural e hormonal, as quais sdo mediadas pelos fatores liberadores hipotalamicos (-
RH), que atuam sobre os horménios hipofisarios troficos. Existem fatores de liberagédo

especificos para cada horménio hipofisario trofico, desta forma, os hormonios luteinizantes
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(LH) séo estimulados pelo fator liberador do LH (LHRH), enquanto o horménio foliculo-
estimulante (FSH) sofre influéncia do fator liberador do FSH (FSH-RH) (SETIAN; MANNA,
2004).

No sangue periférico de criancas pré-puberes encontram-se presentes pequenas
quantidades de ambos os horménios (LH e FSH). Em relacéo a fungdo destes horménios no
organismo humano, o LH, nas mulheres, estd implicado na estimulagdo dos ovarios, para
formacdo do corpo luteo produtor de progesterona, e a ovulacdo, enquanto nos homens
encontra-se associado a estimulacdo das células de Leydig, localizadas nos testiculos, as quais
sdo produtoras de testosterona. O FSH, nas mulheres, desempenha o papel de estimulagédo e
desenvolvimento dos foliculos ovarianos, secretores de estrégeno, enquanto nos homens é
responsavel pelo processo de gametogénese. Existem mecanismos complexos que envolvem o
eixo hipotadlamo-hipofise-gbnadas. As comunicacdes entre estes trés sitios sdo mediadas por
hormbnios e fatores de liberagdo. O estrogeno, por exemplo, atua inibindo o FSH e
estimulando o LH. A secrecdo dos diferentes hormoénios nas génadas, ovarios e testiculos, é
oriunda do colesterol. Nas meninas, encontra-se uma peguena concentracdo de testosterona no
sangue circulante, horménio produzido principalmente a partir da conversdo periférica de
alguns precursores secretados pelo ovario. Por outro lado, ocorre também converséao periférica
de testosterona para estrogenos. Os dois hormonios sexuais, testosterona e estradiol, possuem
uma globulina especifica ligada a eles no sangue (SETIAN; MANNA, 2004).

7.1.3.3 Maturacéo sexual na puberdade

O periodo da puberdade é repleto de transformacdes significativas, tanto em
relacdo aos aspectos fisicos, como também as dimensdes psicossociais e comportamentais.
Nesta fase, ocorre uma combinacéo fisiologicamente orquestrada entre o0 amadurecimento das
gbnadas, a aceleracdo do crescimento e o aparecimento dos caracteres sexuais secundarios,
acarretando, portanto, repercusses importantes também na esfera psicologica. Nas etapas de
maturagdo sexual, estdo implicados tanto horménios esterdides de origem gonadal como
adrenal. Existe uma classificacdo elaborada por Tanner para descrever o desenvolvimento
sexual na puberdade. A escala de Tanner se divide em 5 estagios, na qual o estagio 1
corresponde as caracteristicas fisicas da crianga e o estagio 5 as caracteristicas esperadas apos
o término da puberdade, que culmina na fase adulta (SETIAN; MANNA, 2004).
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7.1.3.4 Puberdade precoce

Em algumas situacdes, determinadas por origens diversas, ocorre uma aceleracdo
no desenvolvimento dos caracteres sexuais secundarios, ocasionando um quadro patoldgico
denominado puberdade precoce (PP). A puberdade precoce pode ser classificada, nas
meninas, como heterossexual, nos casos em que se observa sinais de virilizacdo, ou
isossexual, nas situacBes em que 0s caracteres sexuais secundarios femininos surgem
antecipadamente. Alguns sinais séo utilizados para observar o desenvolvimento esperado nas
criancas ou alteragfes que sejam sugestivas de PP, entre eles destacam-se a menarca (0
primeiro episodio de menstruacdo), a telarca (o aparecimento do broto mamario) e a pubarca
(o surgimento de pelos pubianos). Os critérios de Bierich, propostos com a finalidade de
estabelecer alguns marcos nos desenvolvimento puberal, considera dentro da faixa de
normalidade a menarca que acorre ap6s 0s 9 anos de idade; a telarca ou pubarca isoladas
serdo classificadas como precoce se acontecerem antes dos 8 anos de idade, nas meninas,
enguanto nos meninos sera considerada precoce a pubarca que ocorrer antes dos 9 anos
(SETIAN; MANNA, 2004).

Observa-se que ha uma incidéncia mais elevada de PP no sexo feminino do que no
sexo masculino (alguns estudos relatam uma proporcéo de 8:1, enquanto outros revelam ser
de 4:1). A maioria dos casos encontrados nas meninas sdo classificados como formas
idiopaticas (80%), enquanto nos meninos essa incidéncia é bem menor, em torno de 40%, o
que implica a ocorréncia de uma frequéncia aumentada de processos tumorais nos meninos
diagnosticados com PP, em relacdo as meninas. A PP, em geral, é classificada em duas
modalidades: puberdade precoce verdadeira e pseudopuberdade precoce (SETIAN;
MANNA, 2004).

Na PP verdadeira, ocorre um amadurecimento precoce do eixo hipotalamo-
hipofise, o que ocasiona uma secrecdo elevada dos hormonios hipofisarios, e,
consequentemente, o disparo acelerado do processo de puberdade. Para classificar a PP, é
importante esclarecer alguns quesitos. Nas meninas, deve-se averiguar se trata-se de uma
maturacao iso ou heterossexual. No segundo caso, em geral, o desencadeamento de caracteres
sexuais virilizantes sdo provenientes de alguma alteracdo adrenal, como tumor ou hiperplasia.
Nos meninos, entretanto, os distdrbios oriundos da supra-renal estdo relacionados ao
desenvolvimento de uma maturacdo isossexual, com a presenca de testiculos pequenos, em
contraposicdo ao aparecimento de pelos pubianos e aumento peniano. Outro sinal que deve

ser registrado é a caracteristica do sangramento vaginal, se houver. Os sangramentos ciclicos
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estéo relacionados ao quadro de PP verdadeira, no entanto, eles ocorrem de forma irregular
quando associados ao aparecimento de tumores ovarianos (SETIAN; MANNA, 2004).

Ainda sobre a investigacdo em relacdo a etiologia da PP, Setian e Manna (2004)
sugerem a indagacdo sobre alguns dados relevantes, como “histéria de traumatismo ao
nascimento, encefalite, alteracdes de personalidade, convulsbes, cefaleia, sintomas
visuais, uso de medicamentos e cremes contendo hormonios na sua composiciao” (p. 561).

A puberdade precoce verdadeira idiopética é a forma mais encontrada no sexo
feminino. Neste quadro, ocorre uma estimulacdo no eixo hipotadlamo-hipofisario, o que
acarreta uma producdo aumentada de LH e FSH, os quais, em seguida, determinam a secrecao
de horménios sexuais nas gonadas (testiculos e ovarios). No entanto, é preciso ter bastante
cuidado na suspeita desta entidade, pois trata-se de um diagnostico de exclusdo, o que, em
algumas situacbes, € preciso ser reavaliado, pois o seguimento de determinados pacientes
pode constatar, em exames posteriores, a presenca de pequenos tumores hipotalamicos, por
exemplo. Nas meninas, em torno de 80% dos casos de PP com caracteristicas isossexuais,
ainda sdo desconhecidos 0s mecanismos que desencadeiam o0s estimulos no eixo
hipotalamo-hipofisario precocemente (SETIAN; MANNA, 2004).

O quadro clinico observado na PP verdadeira idiopatica nas meninas é
caracterizado pelo inicio da menstruacdo (menarca), o aparecimento dos pelos pubianos e
posteriormente axilares, e o desenvolvimento das mamas, achados que podem ou n&o ser
acompanhados pela sequéncia de eventos esperada para o desenvolvimento puberal
considerado normal. Nos meninos, ocorre um crescimento dos testiculos, acompanhado do
crescimento dos genitais e ere¢des frequentes, surgimento de pelos pubianos e axilares, acne,
hipertrofia da musculatura e modificagdo na frequéncia da voz, que se torna grave. Uma
constatacdo realizada nos dois sexos € um prejuizo na altura final dos individuos, pois 0s
processos que fazem parte da PP provocam também um crescimento acelerado nessas
criangas, as quais desenvolvem idade éssea avancada, que culmina com o fechamento precoce
das epifises (SETIAN; MANNA, 2004).

Em relacdo aos pardmetros laboratoriais, espera-se que as concentracdes de LH e
FSH, assim como as de estradiol ou testosterona, estejam elevadas. Em geral, encontra-se um
paralelo entre os niveis desses hormonios e os valores registrados de idades 0ssea e sexual nas
criancas. Sempre que houver suspeita de alguma alteracdo no sistema nervoso central que
justifique a presenca de PP verdadeira, é preconizada a solicitacdo de exames complementares

especificos para descartar disturbios neurologicos, entre eles “fundo de olho,
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eletroencefalograma, radiografia de cranio e, em caso de duvida, tomografia cerebral”
(SETIAN; MANNA, 2004, p. 562).

7.1.3.5 Telarca precoce

Um dos achados iniciais da puberdade em meninas € o aparecimento de um
nodulo subareolar, que pode ser uni ou bilateral, e é facilmente constatado a palpacéo.
Existem divergéncias em relacdo a idade considerada normal para o surgimento dos caracteres
sexuais secundarios no sexo feminino, pois eles tém relacdo com as caracteristicas
particulares de cada populacdo. Desta forma, enquanto para Marshall e Tanner (1969) o
padrdo de normalidade definido para o aparecimento desses caracteres encontra-se na faixa de
8,5 a 13 anos, para Colli et al. (1989), que estudaram essas caracteristicas de acordo com a
populagéo brasileira, a telarca foi considerada normal em uma idade mediana de 9,7 anos
(SETIAN; MANNA, 2004).

O desenvolvimento de caracteres sexuais secundarios nas criangas em uma idade
inferior ao observado em determinada populacao constitui um quadro de precocidade sexual.
Conforme ressaltado anteriormente, a determinacdo desta condigdo varia de acordo com o
local estudado. Enquanto Rosenfield (1991), pesquisador norte-americano, adotou como
critério para determinar o aparecimento de telarca precoce o aparecimento de broto mamario
em idade inferior a dois desvios-padrdo da média preconizada para uma populacao especifica,
chegando a delimitacdo de uma idade inferior a 7,5 anos como critério para se determinar a
telarca precoce, Bierich (1975), pesquisador europeu, trabalhou com uma idade inferior a
quatro desvios-padrdo para a média da sua populacao, o que o levou a considerar como telarca
precoce 0 desenvolvimento de mamas em meninas com menos de 6,1 anos de idade
(SETIAN; MANNA, 2004).

Apesar de, na maioria das vezes, tanto a telarca precoce como a pubarca precoce
isoladas, que sdo as formas mais comuns encontradas no desenvolvimento puberal prematuro
em meninas, serem consideradas variantes normais dentro do espectro esperado para a
puberdade, ou seja, ndo estdo relacionadas a outros problemas relevantes de saude, o
aparecimento desses sinais deve ser compreendido como um alerta a um possivel quadro de
puberdade precoce verdadeira ou pseudopuberdade precoce isossexual feminina. Desta forma,
€ necessario realizar uma investigagdo diagnostica criteriosa a fim de descartar ou corroborar
estas hipdteses, as quais sdo reconhecidamente de caracteristicas patoldgicas. Na literatura

cientifica atual existem divergéncias em torno dos estudos que se debrucaram sobre o
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acompanhamento da telarca precoce. Desta forma, enquanto alguns pesquisadores defendem a
tese de que a telarca precoce € uma condicdo benigna, outros, no entanto, sugerem a
possibilidade de este achado também estar relacionado a distdrbios no eixo hipotalamo-
hipdfise-gbnadas, o que acarretaria uma maior resposta periférica aos horménios sexuais
(SETIAN; MANNA, 2004).

Observa-se que a telarca precoce costuma acometer, prioritariamente, meninas
com idade inferior a dois anos. A partir dos estudos realizados na década de 1970, constatou-
se que os niveis de FSH no sangue periférico das meninas, nos dois primeiros anos de vida,
sdo mais elevados do que aqueles encontrados no periodo anterior a puberdade, conhecimento
este que levou a hipotese de que o0 aumento na secrecdo de FSH nesta fase poderia predispor
ao aparecimento de telarca precoce em algumas meninas. Setian e Manna (2004) citam o0s
estudos realizados por Stanhope e Brook (1990), nos quais os autores descreveram um quadro
de telarca precoce acompanhado de aceleracdo do crescimento e aumento da idade éssea, no
entanto sem o surgimento de nenhum outro caracter sexual secundario ap6s dois anos de
acompanhamento. Os autores denominaram estes achados de “telarca variante”, e, segundo
eles, tanto este quadro como a telarca precoce isolada sdo oriundos de alteracdes primarias de
amadurecimento folicular, o que explicaria a independéncia deles ao LH, e,
consequentemente, uma auséncia de resposta ao tratamento com analogos do LHRH.

Nd&o existem, até 0 momento, marcadores especificos que diferenciem um quadro
de telarca precoce isolado do inicio de um processo de puberdade precoce patologico. De
acordo com Setian e Manna (2004), as caracteristicas mais significativas da telarca precoce
sao “acometer, preferencialmente, a faixa etaria inferior a dois anos e apresentar resposta

exagerada de FSH ao estimulo do LHRH” (p. 563), enquanto a puberdade precoce:

[...] acompanha-se, frequentemente, de alta estatura, aumento da velocidade de
crescimento e da idade déssea, presenca de agdo estrogéncia em citologia urinéria e
vaginal, aumento dos volumes uterino e ovariano & ultrassonografia, niveis basais
aleatérios de LH aumentados, por métodos imunométricos, resposta exagerada de
LH ao estimulo do LHRH, por qualquer método imunorreativo e relagdo de pico
LH/FSH ap6s estimulo do LHRH maior que 0,66 por método de radioimunoensaio e
maior que 0,3 pelo imunoflurimétrico (p. 563).

Beserra (2011), ao discorrer a respeito da fisiopatologia da telarca precoce,
ressalta que os mecanismos envolvidos neste processo ainda ndo foram completamente
esclarecidos, no entanto, a autora destaca o possivel envolvimento dos desreguladores

enddcrinos no desencadeamento da telarca precoce:

Desreguladores enddcrinos (endocrine disruptors) tém sido também
relacionados ao aparecimento de telarca precoce isolada. Desreguladores
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endécrinos (DEs) sdo substancias quimicas exogenas, sintéticas, feitas pelo homem
que alteram as funcdes do sistema endocrino e causam varios efeitos sobre a salde
por interferir com a sintese, metabolismo, ligacdo ou resposta celular aos estrégenos
naturais. O estrogénio, um dos hormonios-chave da puberdade, é crucial para a
diferenciacdo sexual e para o estirdo puberal, maturagdo das gdnadas e do cérebro. A
similaridade estrutural de alguns DEs com estrogénio permite que eles se
liguem, ativem os receptores de estrogénio e desencadeiem resposta similar
mesmo na auséncia de estrogénio, que pode levar ao aparecimento de telarca
precoce isolada, menarca precoce isolada ou PP periférica. DEs tém sido
encontrados em varios produtos plasticos, retardadores de chama, pesticidas e
muitos outros produtos de uso diario. Os DEs mais abundantes em nosso ambiente
que tém sido implicados com altera¢fes puberais incluem: diclorodifeniltricloetano
(DDT), dioxinas, bifenis policlorinados (PCBs), bisfenol A (BPA) e ésteres de ftalato
(p. 63, grifo nosso).

7.1.3.6 Pubarca precoce

Denomina-se pubarca ou adrenarca precoce o surgimento isolado de pelos
pubianos, em idades inferiores a 6 e 8 anos, em meninas e meninos, respectivamente, com a
auséncia de outros sinais sugestivos de virilizacdo ou estrogenizacdo. Esta condicdo é mais
frequente nas meninas, tendo a sua etiologia ainda desconhecida. Sugere-se, no entanto, que
ocorra uma elevagdo precoce dos horménios andrégenos, em comparagdo as gonadotrofinas,
ou, ainda, uma sensibilidade aumentada dos foliculos dos pelos pubianos aos andrégenos
(SETIAN; MANNA, 2004).

Nas criangas que apresentam pubarca precoce, observa-se que a altura e a
maturagio encontram-se um pouco acima da média populacional. E importante ressaltar que,
apesar de muitas criancas que desenvolvem este quadro evoluirem sem complicacdes,
inicialmente, ndo € possivel ter certeza sobre a benignidade do achado ou se 0 mesmo se trata
de um primeiro sinal relacionado a um quadro de precocidade isossexual verdadeira, de um
tumor ou hiperplasia de supra-renal ou, inclusive, de um tumor de gbnada, por isso 0
acompanhamento destes pacientes é fundamental (SETIAN; MANNA, 2004).

Em relacdo ao quadro clinico apresentado pela crianca, as regifes onde os pelos
se originam sdo os grandes labios ou a base da raiz do pénis, estagio 2 da escala de Tanner. A
genitalia, no entanto, é compativel com a idade da criangca. Com o passar do tempo, os pelos
podem avancar para os demais estagios e aparecer também na regido axilar. O diagnostico de
pubarca precoce isolada muitas vezes s6 é possivel de ser fechado retrospectivamente,
quando, nessas situacfes, ndo se encontram outras evidéncias na evolugdo que sugiram uma
PP verdadeira (SETIAN; MANNA, 2004).
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7.1.4 Casos de mas-formagdes congénitas cardiacas
7.1.4.1 Familia 4

Data da entrevista: 06/07/2017

Crianca

Informac0es gerais: IDS, sexo masculino, 2 anos e 6 meses, natural e procedente
de Limoeiro do Norte (CE).

Historia obstétrica e gestacional da mée: engravidou 2 vezes, teve 2 partos
(vaginais), ndo teve nenhum abortamento. O diagndstico da gravidez de IDS aconteceu em
junho de 2014 (j& estava com aproximadamente 3 de meses de gestacdo). Realizou o pré-natal
no PSF do Tomé, 2 consultas, e no Hospital César Cals, em Fortaleza (CE), 4 consultas,
totalizando uma quantidade de 6 consultas. No inicio da gestacdo, ao realizar a primeira
ultrassonografia obstétrica, ja foi levantada suspeita de ma-formacgdo cardiaca, por esse
motivo a crianca foi encaminhada ao pré-natal de alto risco. Relata que apresentou
sangramento intenso e um episodio de infecgdo urindria no inicio da gestagdo (primeiro
trimestre), tendo feito uso domiciliar de antibiotico. Nega o uso de outros medicamentos
durante a gestacdo, com exce¢do dos medicamentos prescritos no pré-natal (sulfato ferroso e
acido fdlico). Fazia uso de anticoncepcional via injetavel (mensal). IDS nasceu no Hospital de
Limoeiro do Norte, no dia 03/01/2015, a termo (com 39 semanas), com quadro sugestivo de
sofrimento fetal (hipoxia central, auséncia de choro e insuficiéncia respiratéria). Apds o
nascimento, foi colocado em contato com a mde por um breve periodo de tempo, logo em
seguida recebeu suporte respiratorio e foi encaminhado para o Hospital Infantil Albert Sabin
(HIAS), em Fortaleza (CE). O irmdo mais velho da crianga tem 9 anos de idade, e, de acordo
com a mée, ndo apresenta nenhum problema relevante de satde.

Histdria do problema de saude atual (ma-formacao congénita cardiaca, fenda
palatina e labio leporino): apds a realizacdo da primeira ultrassonografia obstétrica,
suspeitou-se da presenca de uma ma-formacéo cardiaca, desta forma, foi solicitada uma
ultrassonografia morfoldgica, para esclarecimento diagndstico. Realizou 0 exame em
Limoeiro do Norte, e, de acordo com o médico que primeiro avaliou o resultado, estava
confirmada a presenca de uma ma-formacdo cardiaca (presenca somente de um atrio e um
ventriculo direitos no coracdo). Foi entdo encaminhada para realizacdo do pré-natal de alto
risco em Fortaleza (CE). Alertaram a mae sobre a gravidade do problema, no entanto,
enfatizaram que o mesmo era passivel de correcdo cirdrgica ap6s o nascimento da crianca.

Associada a cardiopatia congénita, a crianga também manifestou a presenca de fenda palatina
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e labio leporino, diagnosticados ainda durante o pré-natal. Apdés o nascimento, IDS
permaneceu internado durante vinte e nove dias no HIAS, na Unidade de Tratamento
Intensivo (UTI). A mée relata que, além da doenca de base, a crianga desenvolveu um quadro
de infeccdo respiratoria no hospital, precisando se submeter a tratamento com antibidtico e
suporte ventilatorio ndo-invasivo. Apos o periodo na UTI do HIAS, a crianca foi transferida
para o hospital do coracdo de Messejana, também localizado em Fortaleza (CE). Quando
apresentava a idade de um més e dez dias, no dia 13/02/2015, foi submetido a um
procedimento cirdrgico para correcdo da ma-formacdo cardiaca. IDS permaneceu trés meses
internado no Hospital do Coracdo, devido ao desenvolvimento de uma infecgdo na ferida
operatdria, precisando realizar antibioticoterapia durante 58 dias. Posteriormente, retornou ao
HIAS para dar inicio ao tratamento da fenda palatina e do labio leporino. No dia 29/05/2015,
a familia retornou para o domicilio. Apoés alta hospitalar, IDS comecgou a ser acompanhado no
HIAS e no Hospital do Coracdo, por meio de consultas periddicas. Internou-se hovamente no
Hospital do Coracdo em abril de 2017, para realizacdo do segundo procedimento cirdrgico de
correcdo da ma-formacéo cardiaca, o qual foi realizado no dia 07/04/2017. Permaneceu mais
dois meses internado no Hospital do Coracéo, por ter desenvolvido, novamente, infeccdo na
ferida operatoria. A cirurgia para corre¢do da fenda palatina e do labio leporino estd
programada para acontecer no dia 13/09/2017.

Historia patoldgica pregressa: além dos problemas relatados acima, a crianca
ndo apresenta outras co-morbidades, nem manifestou outros agravos do nascimento até o
momento atual. Mae relata que durante a gestacdo aventou-se o diagnéstico de Sindrome de
Down, devido a associacgdo entre a cardiopatia congénita e o labio leporino, no entanto, apés o
nascimento da crianca, foi realizado o exame do cari6tipo, cujo resultado descartou essa
suspeita.

Histdria nutricional: ap6s o nascimento, durante internamento na UTI do HIAS,
a crianca se alimentava via sonda nasoentérica com o leite retirado da mée. Apos receber alta
hospitalar, continuou se alimentando por sonda, a familia recebeu a formula durante um ano e
trés meses (Pregomin). Apds esse periodo, a crianga retirou a sonda por conta prépria e a
familia comegou a introduzir outros alimentos, os quais foram bem tolerados por IDS.

Historia familiar de mas-formacdes: mae relata que existem dois casos de labio
leporino na familia (dois primos da bisavo da crianga). Nega outros casos de mas-formacdes

congénitas cardiacas na familia.
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Historia do desenvolvimento neuropsicomotor da crianca: IDS sentou aos sete
meses e comegou a andar com dez meses. Mée refere que a crianga tenta falar, mas apresenta
dificuldade devido as presencas da fenda palatina e do labio leporino.

Estado de saude atual da crianga: com excecdo dos problemas relacionados as
maés-formacBes congénitas, crianga encontra-se em bom estado de saude (alimenta-se bem,
possui um sono regular e apresenta funcées eliminatdrias sem alteraces).

Histdria de exposicdo da crianca aos agrotoxicos durante e ap0s a gestacao:
relata que residiu no atual domicilio, localizado na comunidade de Tome, préximo a diversas
plantacOes, durante toda a gestacdo. Nesse periodo, nega exposi¢do a produtos quimicos, com
excecdo dos agrotdxicos aplicados nas plantacdes ao redor do domicilio, sobre os quais ndo
sabe informar de que substancias se tratavam. Nega sintomas sugestivos de intoxicacdo aguda
por agrotoxicos na gestacdo. Nega que o filho ja tenha apresentado sintomas relacionados a
aplicacdo dos agrotdxicos na regiao.

Dados relevantes no exame fisico da crianca: fascies sindrémica (implantacéo
baixa de orelhas, nariz pequeno e achatado, face em lua cheia, olhos obliquos); presenca de
fenda palatina e labio leporino; presenca de cicatriz cirdrgica em tronco (regido esternal); ao
exame cardiaco: presenca de sopro holossistdlico, em todos os focos de ausculta, com frémito
(4+/6+).

Mée da crianca

Informacbes gerais: CFS, sexo feminino, 27 anos, natural de Quixeré (CE) e
procedente de Limoeiro do Norte (CE). Nega a existéncia atual ou pregressa de problemas de
salde, assim como o uso de medicamentos de rotina, com exce¢do do anticoncepcional. Nega
tabagismo, etilismo e 0 uso de substéncias ilicitas. Ndo possui nenhum grau de parentesco
com o pai da crianca.

Informac6es sobre os locais de moradia e a exposicdo aos agrotdxicos: residiu
na cidade de Quixeré até os 9 anos de idade, em zona urbana, distante de plantagdes onde
houvesse pulverizagdo de agrotoxicos. Posteriormente, no ano de 2003, mudou-se para a
comunidade de Carnalbas, localizada na Chapada do Apodi (CE), onde residia em um sitio
rodeado por plantagdes nas quais havia pulverizacdo de agrotoxicos. Apesar de a familia
cultivar alguns produtos no quintal, ndo faziam uso de agrotoxicos. Aos 14 anos, mudou-se
para a comunidade de Tomé, regido também cercada por plantacbes onde ha uso de
agrotoxicos, na qual reside até o momento atual. Relata ja ter presenciado varios episodios de

pulverizacdo aérea de agrotdxicos antes da gestagdo, no entanto, nega ter apresentado
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sintomas sugestivos de intoxicacdo aguda por agrotoxicos. Na residéncia atual, ndo ha
plantacOes cultivadas pela familia.

Informaces sobre os locais de trabalho e a exposicdo aos agrotdxicos: relata
que o Unico emprego que ja teve fora do domicilio foi aos 23 anos de idade, em um colégio,
como auxiliar de servicos gerais, onde ndo estava exposta a nenhuma substancia toxica. Nega
exposicao ocupacional aos agrotdxicos ou demais produtos quimicos.

Pai da crianca (historia fornecida pela mde da crianca, devido
incompatibilidade de horarios para coletar a histéria diretamente do pai)

Informacdes gerais: TAO, sexo masculino, 33 anos, natural de Quixada (CE) e
procedente de Limoeiro do Norte (CE), coordenador técnico de pulverizagcdo na empresa
Agricola Famosa. Nega a existéncia atual ou pregressa de problemas de salde, assim como 0
uso de medicamentos. Nega tabagismo, etilismo e o uso de substancias ilicitas.

Informacdes sobre os locais de moradia e a exposi¢ao aos agrotoxicos: residiu
em Quixad4 até os 15 anos de idade, onde morava em um sitio, na zona rural do municipio.
Posteriormente, mudou-se para Chor6 Liméao, regido que fica situada nas proximidades de
Quixada, onde também vivia em um sitio, permanecendo nessa moradia até 0s 22 anos de
idade. Esposa afirma que a familia dele possuia plantagdo nesses locais de moradia, no
entanto, ndo sabe informar se faziam uso de produtos quimicos em seus domicilios ou se
havia pulverizacdo de agrotdxicos nos arredores desses locais onde o marido residiu. Aos 22
anos, mudou-se para a comunidade de Tomé, cercada por plantacGes onde ha pulverizacdo de
agrotoxicos, local onde reside até 0 momento atual.

Informacdes sobre os locais de trabalho e a exposi¢ao aos agrotoxicos: aos 22
anos de idade, ap6s a chegada na comunidade de Tomé, inicialmente trabalhou como técnico
agricola em uma das empresas de fruticultura do projeto de perimetro irrigado da regido. Apds
dois anos, foi trabalhar em uma empresa localizada na comunidade de Carnalbas. Esposa nédo
soube informar as funcbes que o marido desempenhava nessas empresas e se havia algum tipo
de contato com produtos quimicos. Posteriormente, comecou a trabalhar na empresa Agricola
Famosa, ha dez anos, onde permanece até o momento atual, como coordenador técnico de
pulverizacdo. Esposa relatou que o marido ndo entra em contato direto com 0s agrotoxicos
pulverizados pela empresa, pois a funcdo dele é elaborar o planejamento das pulverizacGes
realizadas por meio de tratores, permanecendo, a maior parte do tempo, no escritorio da
empresa. Também ndo soube informar os produtos utilizados na Agricola Famosa. Relatou

que o marido utiliza como vestimenta para trabalhar um “blusdo” e uma camiseta com o nome
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da empresa, além de uma bota, os quais séo trazidos para o domicilio e lavados pela esposa,
em casa.

Exames complementares relevantes para o caso:

Sorologias da mée para citomegalovirus (CMV), rubéola, hepatite B, sifilis,
HIV e toxoplasmose (data: 13/08/2014): ndo reagentes.

Caridtipo (material: liquido amni6tico; data: 23/09/2014): resultado = 46, XY.
Nota: ndo foram observadas alteracGes na presente amostra, poréem anomalias pequenas,
imperceptiveis nesse padrdo de bandas, baixo nivel de mosaicismo ou doencas genéticas ndo
indentificaveis pelo cariétipo, podem ndo ser detectados por este exame. A critério médico,
métodos de investigacdo complementares podem ser indicados.

Ecodopplercardiograma fetal (data: 04/12/2014): conclusdo = ventriculo Unico
tipo direito com dupla via de saida de ventriculo direito; via de entrada Unica e comunicacgéo
interventricular (CIV).

Ultrassonografia obstétrica (data: 17/09/2014; idade gestacional: 24 semanas
+/- 1,0 semana): hipdtese diagndstica = gestacdo Unica, topica; prega nasal espessada; fenda
labial a direita; fenda palatina a direita; artéria umbilical Unica; ventriculomegalia com defeito
do septo atrioventricular (DSAV); bradiarritmia.

Relatério de alta hospitalar do HIAS (data: 05/05/2015): paciente com
cardiopatia complexa (atrio Unico, ventriculo Gnico e auséncia de conexao atrioventricular),
além de labio leporino e fenda palatina. Realizou cirurgia cardiaca paliativa em fevereiro, no
hospital de Messejana, evoluindo com osteomielite de esterno, ficando em UTI por trés
semanas, fazendo uso de Vancomicina e Tazocin por 56 dias, com melhora da lesdo. Fez
investigacdo para sindrome genética, com cari6tipo normal e USG de abdémen normal. Vai
ter alta em uso de sonda nasoentérica.

Relatorio de alta hospitalar do Hospital do Coracdo de Messejana, apos
realizar segundo procedimento cirurgico (data: 20/05/2017): paciente de 2 anos, admitido
para realizar cateterismo, dia 31/03/2017, e cirurgia de Glenn, dia 07/04/2017. Evoluiu com
infeccdo da ferida operatoria e quilotorax. Atualmente, evolui estavel, apresentando condigdes
de alta.

Relatorio de alta hospitalar do Hospital do Coracdo de Messejana, apods
recidiva da infeccdo de ferida operatoria (data: 05/06/2017): paciente de 2 anos, portador
de ventriculo Unico tipo direito + DTGA + EPV + POT Glenn evoluiu ap6s a cirurgia com
ferida operatéria hiperemiada, sendo internado para tratamento de infeccdo de ferida

operatoria. Evolui estavel, com melhora clinica.
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Discusséo sobre o caso

A familia 4 trata-se do caso de um casal que gerou uma crianga portadora de
cardiopatia congénita complexa, com suspeita também de apresentar uma sindrome genética,
porém ndo houve uma elucidacdo diagnostica sobre o caso durante o internamento no HIAS.
Ambos o0s genitores apresentam um historico relevante de exposicdo ambiental aos
agrotoxicos. O pai da crianca, especificamente, apresenta um histérico ocupacional de

exposicao aos agrotoxicos bastante significativo.

7.1.4.2 Familia 5

Data da entrevista: 03/07/2017

Criancas (gémeos monozigoticos)

Informacgdes gerais: NLM e NMM, sexo masculino, 1 ano e 10 meses, naturais e
procedentes de Limoeiro do Norte (CE).

Histdria obstétrica e gestacional da mae: engravidou duas vezes, teve trés
partos (um vaginal e dois cesarianos), nega histéria de abortamentos. O diagnostico da
gravidez de NLM e NMM aconteceu quando a mée tinha 19 anos de idade (segunda
gestacdo), com 12 semanas gestacionais. Realizou o pré-natal no PSF do Tomé, 4 consultas.
Relata que apds o nascimento da primeira filha, foi informada por uma médica de que nédo
poderia mais engravidar, pois apresentava o Utero ‘“atrofiado”. Nesse periodo, refere ter
apresentado dois anos de amenorreia, no final dos quais comecou a perceber aumento do
volume abdominal, procurou assisténcia médica e foi diagnosticada a gravidez gemelar.
Relata o0 uso de medicamentos analgésicos durante a gestacdo (paracetamol e buscopam), pois
apresentava muitos episodios de cdlicas uterinas. Fez uso também dos medicamentos
prescritos no posto de salde (sulfato ferroso e é&cido félico). Nega o uso de outros
medicamentos ou substancias ilicitas durante a gestacdo. Relata ter apresentado muitos
sintomas a partir do quarto més de gestacdo, principalmente edema e dores do tipo célica
uterina, 0 que a motivavam a procurar a emergéncia hospitalar com frequéncia. No quinto
més de gestacdo, com o agravamento dos sintomas (apresentando, inclusive, dificuldade para
deambular devido ao edema), foi para uma consulta em uma clinica particular, em Limoeiro
do Norte (CE), ocasido em que foi informada que precisava ser encaminhada para Fortaleza
(CE), pois estava comecando a entrar em trabalho de parto prematuro. No dia posterior,
05/09/2015, procurou a emergéncia do hospital S&o Raimundo, em Limoeiro do Norte (CE),

com o encaminhamento realizado pelo médico da clinica. Apesar de o medico plantonista se
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recusar a envia-la para Fortaleza, pois alegava que ela ainda estava com uma idade
gestacional muito pequena (25 semanas), apés insisténcia da gestante em relacdo as dores
intensas que apresentava (semelhantes a contracGes uterinas), o0 médico realizou o exame de
toque vaginal e verificou que a gestante ja estava com seis centimetros de dilatacdo do colo
uterino. Encaminhou, entdo, a gestante com urgéncia para Fortaleza (CE). Refere que ainda
chegou a passar por dois hospitais em Fortaleza (CE) no transporte fornecido pelo municipio,
0S quais se recusaram a recebé-la (falta de leitos?). Conseguiu, finalmente, ser assistida na
Maternidade Escola Assis Chateaubriand (MEAC), onde iniciou tratamento medicamentoso,
no entanto, na madrugada do dia 06/07/2015, a gestante percebeu que ndo estava mais
sentindo os movimentos fetais. A avaliacdo médica constatou que as criangas estavam
entrando em sofrimento fetal, dessa forma, a gestante foi encaminhada imediatamente para a
realizacdo de cirurgia cesariana. Apos o nascimento dos meninos, eles foram encaminhados
para o servico de UTI neonatal, pois apresentavam um quadro de prematuridade extrema (0
NMM nasceu com 7059 e 0 NLM nasceu com 950g). NMM permaneceu dois meses na UTI
e NLM somente um més e vinte dias. Relata que apesar de os dois meninos terem nascido
com a mesma cardiopatia congénita, segundo a mée, uma “perfuracdo”, o problema de NLM
foi resolvido apds a administracdo de duas doses de um medicamento (sobre o qual a mée nédo
sabe informar 0 nome). NMM, porém, necessitou ser submetido a um procedimento cirdrgico
para correcdo, o qual foi realizado quando a crianca apresentava a idade préxima a um més de
idade, na MEAC. A familia permaneceu internada na maternidade por um periodo de quatro
meses. A mée dos gémeos possui outra filha, do sexo feminino, atualmente com quatro anos
de idade, e, de acordo com a mée, ndo apresenta nenhum problema de salde e a gestacdo dela
transcorreu sem alteragoes.

Histéria do problema de saude atual (ma-formacéo congénita cardiaca): as
criancas sdo acompanhadas nos servicos da MEAC e do Nucleo de Tratamento e Estimulacéo
Precoce (NUTEP), com uma frequéncia de consultas de trés em trés meses. Relata que, ap6s
alta hospitalar da MEAC, os filhos evoluiram bem, sem apresentar nenhum problema grave de
salde. Refere que as criangas ndo sdo acompanhadas pelo PSF do Tomé, pois ndo existem
consultas de puericultura no posto de salde da regido.

Historia patologica pregressa: nega co-morbidades e o0 uso de medicamentos de
rotina.

Historia nutricional: durante internamento na MEAC, se alimentavam de leite
materno e de um leite destinado as criancas que apresentam intolerancia a lactose (mae nédo

sabe informar 0 nome). Apos o retorno ao domicilio, a mée introduziu o aleitamento materno
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exclusivo, até os 10 meses de idade das criancas. Posteriormente, comecou a alimentar os
meninos com formulagdo lactea (Nan), sopas e frutas. Atualmente, a base da alimentacéo das
criancas € o mingau de Mucilon (arroz).

Histéria familiar de mas-formagdes congénitas ou prematuridade: nega a
existéncia de outros casos na familia de mas-formac6es congénitas ou prematuridade.

Histéria do desenvolvimento neuropsicomotor das criangas: dentro dos
padrdes de normalidade, com excecdo do desenvolvimento da fala, que ainda nédo foi iniciado.

Estado de salde atual das criancas: apesar de a mée ter referido que as criancas
apresentavam um bom estado de salde, ao realizarmos o exame fisico completo delas,
percebemos alguns sinais de alerta no NLM, o que nos motivou a realizar um
encaminhamento da crianca para um servico de emergéncia da regido (detalhamos os dados
do exame fisico abaixo). Ao ser avaliado por um médico do servico local, a familia foi
informada que se tratava de um caso potencialmente grave (suspeita de leucemia), e a crianca
foi encaminhada a cidade de Fortaleza (CE). Inicialmente o menino foi assistido no HIAS e,
posteriormente, no Hospital Waldemar de Alcantara. Apds investigacdo minuciosa do caso,
foram descartadas as etiologias neoplasicas, no entanto, ndo foi possivel confirmar nenhuma
hipotese diagndstica que justificasse os achados da crianca ao exame fisico. NLM recebeu alta
hospitalar depois de aproximadamente 15 dias de internamento, a familia, porém, recebeu
orientacGes para retornar a consulta agendada no hospital para reavaliacdo da crianca e
recebimento dos exames complementares que ainda ndo possuiam resultado, com uma
expectativa da equipe de salde de gue houvesse um esclarecimento diagnostico até a data
desta consulta.

Histdria de exposicdo das criangas aos agrotdxicos durante e apos a gestacgao:
antes da ultima gestacdo e durante todo o periodo gestacional, a mée refere que morava na
comunidade de Tomé, em um domicilio bastante proximo a uma plantacdo de banana
(aproximadamente 30 metros de distancia), na qual era pulverizado um volume intenso de
agrotoxicos (por meio de tratores). Relata que, no periodo gestacional, o incbmodo com a
presenca dos agrotoxicos era tdo intenso que motivava a familia a passar a noite fora do
domicilio. A mée refere que apresentava dispneia apds a aplicagdo dos agrotdxicos na
plantacdo proxima a sua residéncia. O incomodo da vizinhanga com a pulverizagdo dos
agrotoxicos gerou diversas reclamagfes, motivando os donos do sitio a derrubarem as
plantacfes de banana. As criancas vivem neste domicilio até 0 momento atual.

Dados relevantes no exame fisico das criancgas: as duas criangas apresentavam,

a inspecao, aspecto de desnutricao (hipotrofia muscular, pele desidratada, cabelos finos, claros
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e rarefeitos) e presenca de lesdes melicéricas disseminadas pelo corpo (de acordo com a mae,
essas lesBes surgiram apOs as criangas comecarem a apresentar um prurido intenso,
principalmente na regido cefalica, ocasionando escoriacéo dessas regides devido ao atrito com
as unhas). Além destas alteracdes citadas, o exame fisico completo de NMM néo revelou mais
nenhum achado significativo. O exame de NLM, entretanto, revelou as seguintes alteragdes:
presenca de linfonodomegalias palpéveis generalizadas pelo corpo (cervicais, axilares,
inguinais), de caracteristica fibroelastica, a maior delas localizada na regido cervical posterior
direita, de aproximadamente 2,5 centimetros, com nddulos confluentes; exame abdominal
apresentando abdémen globoso, ruidos hidroaéreos presentes, timpéanico, presenca de figado
palpavel a aproximadamente 2 centimetros do rebordo costal direito e baco palpéavel a
aproximadamente 2 centimetros do rebordo costal esquerdo, espacgo de traube ocupado.

Mée das criancas

Informacgdes gerais: DSM, sexo feminino, 21 anos, dona de casa, natural e
procedente de Limoeiro do Norte (CE). Nega apresentar algum problema de salde e o uso de
medicamentos de rotina. Nega tabagismo, etilismo e o uso de substancias ilicitas. Nega
possuir algum grau de parentesco com o pai das criangas.

Informacdes sobre os locais de moradia e a exposi¢ao aos agrotéxicos: nasceu
na cidade de Limoeiro do Norte (CE), onde morou até o ano de 2011. Relata que morava em
zona urbana na cidade de Limoeiro do Norte (CE), a familia ndo possuia plantacdo no
domicilio, e, durante este periodo, ndo teve contato com agrotoxicos. Em 2011, mudou-se
para a comunidade de Tomé, regido cercada por plantaces em que ha pulverizacBes de
agrotoxicos, onde vive até o presente momento. Refere que, nas ocasides em que
pulverizavam agrotoxicos nos arredores do seu atual domicilio, o odor intenso dos produtos
entrava na residéncia, em algumas ocasides, sentia um mal-estar geral e um turvamento
visual, obrigando-a a sair de casa. A plantacdo que era mais proxima ao seu domicilio ndo
existe mais, os pés de banana foram derrubados apés reclamacdes persistentes da vizinhanga.

InformacGes sobre os locais de trabalho e a exposicdo aos agrotoxicos: DSM
refere que nunca exerceu outras fungdes em empregos fora do domicilio. Nega ja ter
manipulado ou trabalhado em contato com os agrotoxicos ou demais produtos tdxicos.

Pai das criancas

Informacgdes gerais: AEA, sexo masculino, 25 anos, agricultor, natural e
procedente de Limoeiro do Norte (CE). Nega apresentar algum problema de salde e o0 uso de

medicamentos de rotina. Nega tabagismo, etilismo e o uso de substancias ilicitas.
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InformacdGes sobre os locais de moradia e a exposi¢cdo aos agrotoxicos: desde o
nascimento até o momento atual, mora na comunidade de Tomé, regido cercada por
plantacdes em que ha pulverizacdo de agrotdxicos.

Informaces sobre os locais de trabalho e a exposicdo aos agrotdxicos: aos 15
anos, comegou a trabalhar com agricultura em um sitio da familia, onde realizava varias
funcbes. Aos 18 anos, viajou para outros estados, nos quais se empregou em dois setores
(montagem de estrutura metalica, durante 10 meses, e empresa de cimento, durante 6 meses).
Em junho de 2015, voltou a trabalhar na plantacdo da familia, vinculada a Associacdo de
Pequenos Agricultores, da qual o seu pai € sécio. O cultivo principal da familia é de banana.
Relata uso atual de agrotdxicos na plantacdo (Gramoxone), com o qual possui um contato
direto. Refere que, até pouco tempo atras, utilizavam também outra substancia para controle
dos insetos nos pés de banana, denominado Furadan (carbofurano), suspenderam o uso
recentemente devido a proibicdo do produto. Relata que nunca manifestou sintomas
sugestivos de intoxicacdo ap6s manipular os agrotoxicos. Refere utilizar calca e chapéu
durante o trabalho na agricultura.

Exames complementares relevantes para o caso:

Sorologias maternas para sifilis, hepatite B e C, HIV (data: 06/05/2015): ndo
reagentes.

Ecocardiograma de NLM (11/09/2015): persisténcia do canal arterial (PCA)
(2,7mm) com repercussao sistémica; (16/09/2015): PCA com repercussao sistémica.

Relatorio de alta hospitalar de NLM da MEAC (data: 21/12/2015; idade
cronolégica: 3 meses e 15 dias; peso: 2488g; comprimento: 46,5cm; perimetro cefélico:
36cm): condigBes ao nascer = APGAR 7/7; idade gestacional = 26 semanas; peso = 950g;
comprimento = 33cm; perimetro cefalico = 26,5cm. Realizada uma dose de surfactante aos 50
minutos de vida da crianca.

Ecocardiograma de NMM (07/10/2015): laudo normal.

Relatério de alta hospitalar de NMM da MEAC (data: 21/12/2015; idade
cronoldgica: 3 meses e 15 dias; peso: 1946g; comprimento: 43cm; perimetro cefélico:
33cm): condicOes ao nascer = APGAR 7/9; idade gestacional = 25 semanas e 6 dias; peso =
705g; comprimento = 34cm; perimetro cefalico = sem registro; adequado para a idade
gestacional (AIG). Realizadas trés doses de surfactante ap6s uma hora de vida da crianca.

Discusséo sobre o caso

A familia 5 trata-se de um caso de um casal que gerou dois filhos gemelares

(monozigoticos), com prematuridade extrema, e, segundo relatos dos genitores, cardiopatia
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congénita. Pelo que podemos constatar da historia clinica colhida e dos documentos médicos
analisados, as criangas nasceram com persisténcia do canal arterial (PCA), provavelmente
devido a prematuridade extrema. A mae das criancgas, entretanto, refere que um dos filhos
submeteu-se a um procedimento cirdrgico para correcdo de um problema cardiaco, no entanto
ndo héa registro sobre isso no relatdrio de alta da crianca. A cicatriz cirdrgica que a mae atribui
a realizacdo do procedimento cirurgico foi verificada por nés ao exame fisico da crianca, e
localiza-se na regido inferior da escapula direita, ou seja, em sitio atipico as cicatrizes
comumente relacionadas as cirurgias cardiacas (cateterismo cardiaco para correcdo de PCA?).
Infelizmente, conforme relatamos anteriormente, ndo tivemos acesso aos prontudrios dessas
criancas para confirmacéo e elucidagéo das informacdes fornecidas pelo genitores.

Em se tratando do achado de prematuridade, ele € tradicionalmente reconhecido a
partir das 20 semanas, idade gestacional que divide o abortamento do parto prematuro. Essa
definicdo, no entanto, ndo leva em consideracdo a viabilidade fetal. Segundo a Academia
Americana de Pediatria, a partir das 23 semanas de gestacdo um feto pode ser considerado
viavel. A prematuridade é classificada como leve (36 a 37 semanas), moderada (32 a 36
semanas), grave (28 a 32 semanas) e extrema (abaixo de 28 semanas) (VASCONCELOS;
DINIZ, 2007).

Segundo Vasconcelos e Diniz (2007), mundialmente, a prematuridade esta
associada a 60 a 80% das mortes perinatais ndo relacionadas a anomalias congénitas, sendo a
principal causa de morbidade e mortalidade perinatal. A prevaléncia de prematuridade no
Brasil varia entre 10 e 12%.

Sobre a etiologia do parto prematuro, os autores afirmam:

A etiologia do parto prematuro é considerada multifatorial, uma vez que Varios
fatores de risco estdo envolvidos: amniorrexe, gestacdo mdltipla, sindromes
hipertensivas e hemorragicas, alterag@es do crescimento fetal e do volume do liquido
amnidtico, anomalias fetais, insuficiéncia istmocervical, intervencdes cirdrgicas
prévias sobre o colo uterino, malformagGes e tumores uterinos, bacteridria
assintomatica, colonizacdo ou infeccdo genital, infeccdo intra-amnidtica e

intercorréncias clinicas (diabetes, doengas do colageno, infecges sistémicas e
abusos de drogas). (VASCONCELOS; DINIZ, 2007, pg. 687).

Por se tratar de um problema grave de saude publica, fatores relacionados a
prematuridade tém sido bastante estudados nos ultimos anos. Dentre eles, a investigacdo sobre
a contribuicdo da exposi¢do a contaminantes ambientais durante a gravidez na génese dos
partos prematuros teve destagque nas pesquisas sobre essa tematica. Uma revisdo abrangente, a
qual se debrugou sobre todos os estudos conhecidos publicados de 1992 a agosto de 2012, que

buscaram ligar a exposicdo materna a substancias quimicas ambientais durante a gravidez
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com nascimento prematuro e para isso examinaram a exposicdo a 5 categorias de tdxicos
ambientais (poluentes organicos persistentes, contaminantes da &gua potavel, poluentes
atmosféricos, metais e metaldides, e outros contaminantes ambientais), concluiu que ha
evidéncias cientificas consistentes para associagdes positivas entre a exposicao dos individuos
a produtos quimicos e a ocorréncia de partos prematuros (FERGUSON; ONEILL; MEEKER,
2013).

Em relacdo as evidéncias cientificas sobre a ocorréncia de partos prematuros e a
exposicao aos agrotoxicos, alguns estudos demonstraram associagfes positivas. Almberg et al.
(2014), ao pesquisarem as relacfes entre a ocorréncia de baixo peso ao nascer e
prematuridade com o uso da terra em Missouri, regido dos Estados Unidos onde se pratica
uma agricultura intensiva e sdo produzidos milho, soja, trigo, arroz e algoddo, através da
utilizacdo intensiva de agrotoxicos, encontraram uma associacdo positiva entre as densidades
das culturas de arroz e algoddao com o nascimento de criangas tanto com baixo peso, como
prematuras.

Estudo de coorte realizado em Guadalupe, arquipélago que faz parte das Antilhas
Francesas, entre os anos 2004 e 2007, no qual foram avaliadas as associacfGes entre as
concentragcOes plasmaticas de clordecona (um agrotdxico organoclorado altamente persistente
no ambiente) em 818 mulheres gravidas, com a duracdo das gestacGes e a ocorréncia de partos
prematuros, evidenciou que o aumento da concentracdo de clordecona (1 logl0) estava
associado com a diminuicdo do tempo de gestacdo (-0.27 semanas; 95% intervalo de
confianca: -0.50, -0.03) e um aumento do risco de parto prematuro (60%; 95% intervalo de
confianca: 10, 130) (KADHEL et al., 2014).

Mustafa et al. (2015), ao realizarem estudo epidemioldgico do tipo caso- controle,
na india (entre os anos 2010 e 2012), com o intuito de investigar as relacdes entre partos
prematuros de causa idiopatica e respostas inflamatorias desencadeadas pela exposicdo aos
agrotoxicos organoclorados, encontraram como resultados da pesquisa niveis sanguineos
significativamente elevados de a, B-hexaclorociclohexano (a, B-HCH),
diclorodifenildicloroetano (o’p’-DDD), diclorodifenildicloroetileno (p’p’-DDE), aumento na
expressdo da ciclooxigenase-2 (COX-2), e diminuicdo da expressdo da superdxido de
manganés dismutase (Mn-SOD) e genes da catalase (CAT) nas gestantes que tiveram parto
pré-termo. Outros achados relevantes desse mesmo estudo foram os niveis elevados de
proteinas de interleucina-6 (IL-6) e niveis diminuidos de proteinas de interleucina-4 (IL-4) e
prostaglandina F2-a (PGF-2a) no sangue das gestantes que tiveram partos pré-termo em

comparacdo com as gestantes que tiveram partos a termo. O estudo concluiu que os niveis
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elevados de B-HCH, juntamente com o aumento da expresséo do gene da COX-2 ou baixa
expressdo dos genes da Mn-SOD ou CAT foram associados com a diminuicdo do periodo de
gestacdo (MUSTAFA et al., 2015).

7.1.4.3 Familia 6
Data da entrevista: 04/07/2017

Observacdo: A familia corresponde a um casal que apresenta um histérico de ter
gestado uma criangca com ma-formagdo congénita cardiaca, a qual evoluiu para 6bito. Desta
forma, a apresentagdo da familia serd diferente das realizadas para as familias em que as
criancas estdo vivas.

Mée da crianca

Informacgdes gerais: CMS, sexo feminino, 25 anos, dona de casa, natural de
Jaguaretama e procedente de Quixeré (CE) (comunidade de Tomé). Nega apresentar algum
problema de salde e o uso de medicamentos de rotina, com excecdo do anticoncepcional via
oral (Femina). Nega tabagismo, etilismo e o0 uso de substancias ilicitas. Nega possuir algum
grau de parentesco com o pai da crianca.

Historia obstétrica e gestacional da mae: engravidou duas vezes, teve um parto
(cesariano) e um episodio de abortamento, espontaneo, na primeira gestacdo (2013). O
diagnostico da gravidez de MRC aconteceu em 2014 (segunda gestacdo), com trés meses de
gravidez. Realizou o pré-natal no PSF do Tomé, 10 consultas. Relata que apresentou, durante
toda a gestacdo, episédios de nauseas, vOmitos e epigastralgia persistentes, que nao
melhoravam com o uso de medicamentos prescritos no posto. Apresentou alguns episddios de
desmaios apds 0s vomitos intensos, posteriores aos quais procurava atendimento hospitalar,
recebia hidratacdo endovenosa e era encaminhada novamente para o domicilio. Apesar de
referir esses sintomas com frequéncia ao médico responsavel pelo pré-natal, foi informada
que se tratava de queixas esperadas durante a gestacdo, por isso, ndo havia com o que se
preocupar. Nega outras intercorréncias durante a gestacdo (sangramentos, infeccGes, acidentes
ou traumas). Fazia uso dos medicamentos prescritos no PSF durante a gestacéo (&cido félico,
sulfato ferroso e as medicagOes sintomaticas para as queixas relatadas acima). Antes de
engravidar, o Unico medicamento que utilizava era o anticoncepcional via oral (Ciclo 21), que
usou durante um ano. Realizou todas as consultas agendadas no posto e 0s exames
complementares solicitados (inclusive as ultrassonografias), no entanto, o problema de salde
apresentado pela crianga apos o nascimento ndo foi diagnosticado durante gestacdo (ma-
formacdo cardiaca). A crianga nasceu a termo, no dia 15/10/2014, via cesariana, indicada
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devido a presenca de circular de corddo umbilical, no hospital de Limoeiro do Norte (CE). No
dia posterior ao nascimento, MRC foi encaminhada para Fortaleza (CE), ao HIAS. Mée refere
que ndo explicaram a familia o quadro apresentado pela crianca, apenas informaram que ela
possuia uma dificuldade respiratdria, por esse motivo estava sendo transferida. No HIAS, a
crianca foi internada na UTI, e precisou ser submetida a entubac&o orotraqueal. A familia foi
informada, entdo, que a crianga apresentava uma ma-formacdo congénita cardiaca (duas
perfuracdes no coracdo) e uma suspeita de diagnostico sindrémico. Apds trés meses de
internamento, a crianca foi submetida a um procedimento cirdrgico paliativo, no dia
05/01/2015. Poucas horas depois da cirurgia, na madrugada do dia 06/01/2015, MRC foi a
Obito. Os pais referem que néo foi realizado nenhum procedimento cirdrgico para corre¢do do
problema cardiaco, pois, de acordo com a equipe médica que acompanhou a criangca no HIAS,
a cirurgia cardiaca resolutiva poderia ser realizada somente quando a crianca completasse um
ano de idade.

Historia familiar de ma-formacéo congénita: nega a existéncia de outros casos
de mas-formacdes congénitas na familia.

Histdria de exposicdo da crianga aos agrotoxicos durante a gestacéo: antes de
engravidar e durante toda a gestacdo, a mae da crianga residia na comunidade de Tomé, regido
cercada por plantacdes onde se pulveriza agrotdxicos. A mée refere que, quando estava com a
idade gestacional entre trés e quatro meses, foi contaminada por agrotdxicos que estavam
sendo pulverizados por um veiculo da secretaria de satde (para controle de arboviroses). Apds
esta exposicao, apresentou um quadro de tontura intenso, sem outros sintomas associados,
com regressdo espontanea.

Informacdes sobre os locais de moradia e a exposi¢ao aos agrotdxicos: morou
em Jaguaretama (CE) até os quatro anos de idade, em Morada Nova (CE) até os 12 anos de
idade, e, posteriormente, mudou-se para a comunidade de Tomé, onde habita até 0 momento
atual. Relata que nos locais anteriores de moradia n&o havia a presenga de plantagbes com o
uso de agrotoxicos.

InformacBes sobre os locais de trabalho e a exposi¢do aos agrotoxicos:
trabalhou durante 4 anos em um restaurante da regido, entre os anos 2010 e 2014. Apesar de
ndo trabalhar em contato direto com os agrotoxicos, refere que o restaurante era localizado
proximo ao aeroporto da aeronave responsavel pela pulverizacdo aérea dos agrotoxicos
(aproximadamente cem metros de distancia) e de uma plantagdo de banana, onde se
pulverizava agrotoxicos. Relata que nesse periodo presenciou muitos episodios de

pulverizacdo aérea, durante os quais ela e os demais funcionarios do restaurante se recolhiam
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para dentro do estabelecimento, fechavam as portas para as substancias ndo entrarem, e, em
sequida, ligavam o aparelho de ventilador com o intuito de amenizar o odor causado pelos
agrotoxicos. Nega ja ter apresentado algum sintoma devido a esse contato com 0s agrotoxicos.

Pai da crianca

Informacgdes gerais: AES, sexo masculino, 34 anos, agricultor, natural e
procedente de Quixeré (CE) (comunidade de Tomé). Nega apresentar algum problema de
salde e o uso de medicamentos de rotina. Nega tabagismo e o uso de substancias ilicitas.
Refere etilismo.

InformacdGes sobre os locais de moradia e a exposi¢cdo aos agrotoxicos: desde o
nascimento até o momento atual, mora na comunidade de Tomé, regido cercada por
plantacdes em que ha pulverizacdo de agrotdxicos.

Informaces sobre os locais de trabalho e a exposi¢cdo aos agrotoxicos: o seu
primeiro emprego foi em 2004, na empresa Delmonte, durante seis meses. Neste emprego,
trabalhava nas plantacdes (experimento com o abacaxi e experimento com a banana). Em
algumas ocasides, relata que aplicava agrotoxicos, porém ndo soube informar os nomes das
substancias utilizadas. Entre os anos 2004 e 2010, trabalhou e morou em varios estados do
pais, em empresas relacionadas a montagem de estruturas metélicas. Durante esses anos (2004
a 2010), refere que retornava em algumas ocasides para passar um periodo de tempo na
comunidade de Tomé, quando conseguia se ocupar com empregos sazonais na agricultura, em
geral pulverizando agrotdxicos em plantac6es de banana, milho e feijao. Refere que, em 2007,
durante a aplicacdo dessas substancias em uma plantacdo de banana (que fazia parte do
perimetro irrigado), apresentou um quadro intenso de tontura. Recordou que o produto
pulverizado possuia uma toxicidade alta, mas ndo soube informar o nome do agrotoxico.
Utilizava como equipamento para pulverizar os agrotoxicos a bomba costal. Em 2010, ao
retornar definitivamente para a comunidade de Tomé, comecgou a trabalhar em um cultivo
préprio de banana, no qual relata utilizar agrotdxicos uma vez por ano, para combater o fungo
Sigatoka Amarela (Mycosphaerella musicola). Refere que o nome do produto aplicado em sua
plantacdo é Amistar (azoxistrobina). Relata que ndo aplica diretamente a substancia, existe um
profissional responséavel por este servico, que o realiza por meio de um trator e possui as
vestimentas recomendadas para evitar a contaminacdo. No ano de 2014, relata que também
trabalhou, durante um pequeno intervalo de tempo (aproximadamente quatro meses), em uma
fabrica de cimento, refere ter se desligado do emprego porque desenvolveu um quadro

alérgico ao cimento, exercia a funcdo de montador de estruturas. Relata j& ter presenciado
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alguns episodios de pulverizacdo aérea dos agrotoxicos na regido, no entanto nega ter
apresentando sintomas relacionados a estes eventos.

Exames complementares relevantes para o caso:

Sorologias da mae para sifilis, hepatite B, HIV, toxoplasmose e rubéola (data:
06/2014): n&o reagentes.

Ultrassonografia obstétrica (data: 11/08/2014): gravidez tdpica, Unica, de 28
semanas e 6 dias (+/- 1,5 semanas).

Ultrassonografia obstétrica (data: 26/08/2014): gravidez tdpica, Unica, de 31
semanas e 2 dias (+/- 2 semanas).

Ultrassonografia obstétrica (data: 23/09/2014): gravidez tdpica, Unica, de 34
semanas e 5 dias (+/- 2 semanas).

Declaracdo de Obito da crianca (06/01/2015): causas da morte = choque
cardiogénico como consequéncia de cardiopatia congénita.

InformacBes obtidas apds revisdo de prontuario da crianca no HIAS
(12/09/2017):

Data da admisséo: 16/10/2014

Ficha de admisséo: condi¢fes ao nascer = Peso (2600g); a termo; APGAR (4/7);
cianose generalizada. Admitida no HIAS com desconforto respiratorio e presenca de multiplas
mas-formacdes. Ao exame fisico, Peso (2600g); Estatura (48 cm); Perimetro cefalico (33 cm);
Capurro (37 semanas e 6 dias); pos-termo; presenca de desconforto respiratdrio; largada;
presenca de anomalias congénitas; pulsos presentes; ausculta cardiaca = ritmo cardiaco
regular, dois tempos, bulhas normofonéticas, sem sopros; ausculta pulmonar com crepitagdes
em base pulmonar esquerda. Apresenta diastese muscular do musculo reto abdominal,
alongamento dos dedos dos pés e das maos; implantacdo baixa de orelhas; polo cefalico
assimétrico; fascies atipica sindrébmica; genitalia aparentemente normal; extremidades bem
perfundidas; preensdo palmar presente. Diagnosticos: recém-nascido sindrémico (Charge?
Edwards?); desconforto respiratorio; andxia neonatal, infeccdo neonatal presumida;
persisténcia do canal arterial, comunicacgdo interatrial (CIA) e comunicagdo interventricular
(CIV) grandes; hipertensédo pulmonar leve; prolapso retal; falha de extubacdo; pneumonia.

Resultados dos principais exames complementares realizados:

Ultrassonografia abdominal (23/10/2014): hepatomegalia; contetdo espesso na
vesicula, podendo representar lama biliar; presenca de pequena quantidade de liquido livre na

cavidade abdominal. (27/11/2014): sem alteragdes evidentes.
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Ecodopplercardiograma  (18/10/2014): comunicacdo interatrial (CIA)
importante; comunicacao interventricular (CIV) importante; hipertenséo pulmonar discreta.

Cariotipo — banda G, resolucao 400-450 bandas (31/10/2014): cari6tipo do sexo
feminino, sem aparentes alteracdes numericas ou estruturais; 46, XX. (19/12/2014): laudo
normal.

Cirurgia cardiaca (05/01/2015): ligadura de canal arterial persistente.

Data do oObito: 06/01/2015.

Investigacdo de obito infantil (07/01/2015): recém-nascida feminina, a termo,
parto cesareo por sofrimento fetal. Apresentou dispneia ao nascer com mas-formacgoes
esqueléticas. Admitida na reanimagdo com insuficiéncia respiratoria. Intubada e conduzida a
UTI. Evolucéo clinica (7° dia de internamento hospitalar- DIH): estavel na ventilacdo
mecanica invasiva, com dieta enteral. Ecodopplercardiograma com CIV e CIA grandes. Ndo
tolerou extubagdo. Iniciou diuréticos. Ultrassonografia: agenesia de corpo caloso.
Ultrassonografia abdominal: ascite leve. Sob nutricdo parenteral. 13° DIH: insuficiéncia
renal. Anemia tratada com hemoderivados. Hemograma infeccioso. Iniciou Tazocin. Cultura
de secrecdo (pseudomonas). Bomba diurética e sondagem vesical. 30° DIH: piora da
insuficiéncia respiratdria aguda e sepse. Submetida & didlise peritoneal. Antibidtico terceira
linha. Melhora clinica apds setenta e duas horas. 42° DIH: remocdo de cateter peritoneal.
Dieta com leite hipercalérico. Cariétipo normal. 75° DIH: clinica estavel, dependente de
ventilacdo mecanica invasiva, aguardando cirurgia cardiaca. 80° DIH: cirurgia cardiaca
paliativa. Considerado instavel, sob drogas vasoativas. Obito apds catorze horas. O corpo néo
foi encaminhado para necropsia. Causas do 6bito: choque cardiogénico secundario a
cardiopatia aciandtica secundéria a sindrome a esclarecer.

Discussdo do caso

A familia 6 trata-se do caso de um casal que gerou uma crianca portadora de
cardiopatia congénita complexa, com suspeita também de apresentar uma sindrome genética,
porém ndo houve uma elucidacdo diagnostica sobre o caso durante o internamento no HIAS.
Ambos o0s genitores apresentam um historico relevante de exposicdo ambiental aos
agrotoxicos. O pai da crianga, especificamente, retratou um historico ocupacional de

exposicao aos agrotoxicos bastante significativo.

7.1.5 Casos de mas-formacGes congénitas osteomusculares
7.1.5.1 Familia 7
Data da entrevista: 03/07/2017
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Observacao: A familia 7 corresponde a um casal que apresenta um historico de
terem gestado trés criancas com mas-formagdes congénitas, das quais todas evoluiram para
oObito. Desta forma, a apresentacdo da familia sera diferente das realizadas para as familias em
que as criangas estao vivas.

Mée das criangas

Informacgdes gerais: AZC, sexo feminino, 38 anos, agricultora, natural e
procedente de Limoeiro do Norte (CE). Nega apresentar algum problema de salde e o uso de
medicamentos de rotina. Nega tabagismo, etilismo e o uso de substéncias ilicitas. Nega
possuir algum grau de parentesco com o pai das criangas.

Historia obstétrica e gestacional da mde: engravidou 3 vezes, teve 4 partos
(4ltima gestacdo foi de gemelares), nega abortamentos. Historia da primeira gestacdo: aos
20 anos, AZC engravidou pela primeira vez. Refere que o diagnostico da gestacdo aconteceu
de forma tardia, em torno do quinto més de gravidez, em agosto de 1999. Realizou
acompanhamento pré-natal no PSF do Tomé (6 consultas). Apesar de ter comparecido a todas
as consultas agendadas para o pré-natal e ter realizado todos os exames solicitados pela
equipe de saude (inclusive as ultrassonografias), o problema da crianca nao foi diagnosticado
durante a gravidez (mas-formacgGes em maos e pés). Nega intercorréncias durante a gestacao
(sangramentos, infecgdes, acidentes). Nega o uso de medicamentos durante a gestagdo, com
excecdo daqueles prescritos no PSF (sulfato ferroso e &cido folico). EMC, do sexo feminino,
nasceu a termo, via cesariana, a qual foi indicada porque a crianca encontrava-se em posicao
pélvica, no dia 03/05/2000. Ap6s o nascimento, no hospital de Limoeiro do Norte (CE), a
familia foi informada pelo médico do hospital que a crianga nasceu com alguns problemas de
salde, apresentou episodios de convulsdes e foram detectadas mas-formacbes nos pés e nas
méaos dela. Apds 7 dias de internamento hospitalar, a crianca recebeu alta e retornou para o
domicilio com os pais. Apés 15 dias da chegada em casa, a crianca apresentou um episédio de
desmaio, o que motivou a familia a procurar o hospital do municipio, a partir do qual eles
foram encaminhados para o HIAS, em Fortaleza (CE). A crianga permaneceu internada neste
servico durante um més, submetida a tratamento médico e investigacdo diagnostica. A familia
refere que a equipe do hospital em nenhum momento esclareceu aos pais do que se tratava o
problema da criangca, somente na primeira avaliacdo eles foram informados que a crianga
apresentava um quadro de pneumonia, precisando realizar intubacdo orotraqueal devido ao
desencadeamento de insuficiéncia respiratdria. Apos a alta hospitalar, familia refere que foram
prescritos medicamentos para controlar as crises convulsivas e para o coragdo (ndo sabem

informar o nome das medicacgdes). Ao retornar ao domicilio, a crianga comegou a apresentar
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muitas crises convulsivas (em uma frequéncia de 5 a 6 vezes por dia, principalmente nos
momentos das refei¢bes), que perduraram até a criangca completar cinco meses de idade. Aos
seis meses de idade, no dia 18/10/2000, a crianga apresentou uma parada cardiorrespiratoria
no domicilio, evoluindo para Obito antes de a familia conseguir chegar ao servico de
emergéncia. Nao foi realizada necropsia. O laudo da declaracdo de dbito emitida pelo médico
do hospital registrou como causa da morte somente a parada cardiorrespiratdria. Nega a
exposicdo a produtos toxicos, inclusive aos agrotoxicos, durante a primeira gestacdo. Apesar
de naquele periodo residir na comunidade de Macacos, regido que atualmente é rodeada por
plantacbes nas quais se pulveriza agrotoxicos, refere que naquele tempo a quantidade de
plantaces era bem inferior. Historia da segunda gestacdo: aos 21 anos de idade, AZC
engravidou pela segunda vez. O diagnostico da gestacdo aconteceu em janeiro do ano de
2001. Realizou acompanhamento pré-natal no PSF do Tomé (10 consultas). Apesar de ter
comparecido a todas as consultas agendadas para o pré-natal e ter realizado todos os exames
solicitados pela equipe de saude (inclusive as ultrassonografias), o problema da crianga nédo
foi diagnosticado durante a gravidez (mas-formacdes em maos e pés). Nega intercorréncias
durante a gestacdo (sangramentos, infec¢des, acidentes). Nega o uso de medicamentos durante
a gestacdo, com excec¢do daqueles prescritos no PSF (sulfato ferroso e acido félico). MSC, do
sexo feminino, nasceu a termo, via vaginal, em boas condicdes vitais, no dia 04/11/2001, no
hospital do municipio de Russas (CE). Apés o nascimento, foi constatado que a crianca
apresentava uma ma-formacao congénita em uma das maos e as fontanelas estavam fechadas
(microcefalia?). Até os dois meses de idade, MSC ndo apresentou nenhum problema grave de
salde, no entanto, a familia informou que ela ndo conseguia aumentar de peso, mesmo a mae
alimentando com leite materno. Nesse periodo, 0s pais comecaram a perceber que a crianga
apresentava alguns “tremores” no corpo que lembravam as crises convulsivas manifestadas
pela primeira filha do casal, resolveram, entdo, leva-la para avaliacdo médica. O médico
informou que a crianga apresentava algum problema, pois havia nascido com as fontanelas
fechadas, no entanto, 0 mesmo néo solicitou nenhum exame complementar e ndo encaminhou
a crianga para nenhum atendimento especializado. Quando MSC possuia um pouco acima de
dois meses de idade, apresentou um episédio sugestivo de parada cardiorrespiratoria apds uma
mamada, a familia procurou o hospital de Quixeré (CE), de onde foi encaminhada para o
HIAS, em Fortaleza (CE). Ao chegar neste hospital, a crianca foi internada na UTI, onde
permaneceu durante dois meses e cinco dias. A familia relata que, novamente, a equipe do
hospital ndo esclareceu aos pais os problemas de saude apresentados pela crianca. No dia

20/03/2002, MSC foi a 6bito. A mae refere que na ocasido em que foi comunicada sobre o
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Obito da crianca, informaram a ela que a filha apresentava muitos problemas, entre eles
pneumonia e uma alteragdo no coragdo, ndo especificada. O casal relata também que, durante
0 periodo que MSC permaneceu internada no HIAS, eles compareceram a uma consulta com
uma ginecologista no mesmo hospital, com o intuito de investigar a causa da recorréncia de
més-formacBes nas gestacBes. Ambos 0s pais realizaram coleta de sangue para andlise, no
entanto referem que ndo receberam os resultados. A ginecologista informou ao casal que eles
ndo poderiam ter filhas mulheres, pois todas nasceriam com algum problema. Aconselhou,
entdo, a familia a adotar uma crianca. Histdria da terceira gestacéo: o casal havia decidido
adotar uma crianga e a AZC comecou a fazer uso de um anticoncepcional via oral
(Microvlar), no entanto, em determinado més, ao realizar uma troca de ACO (passou a tomar
o Ciclo 21), acabou engravidando novamente, aos 24 anos de idade. Como ndo sabia que
estava gravida, permaneceu todo o primeiro trimestre em uso do anticoncepcional. Apds
comegar a apresentar sintomas de nauseas, suspendeu o uso do ACO, e, no més de marco do
ano de 2004, realizou uma ultrassonografia que diagnosticou a terceira gestacdo (encontrava-
se com aproximadamente quatro meses de idade gestacional). Ao realizar a segunda
ultrassonografia obstétrica, com aproximadamente 25 semanas de gestacao, recebeu a noticia
que se tratava de uma gestacdo gemelar dizigotica. Realizou o acompanhamento pré-natal no
PSF do Tomé e no hospital de Limoeiro do Norte (CE), pois, na ocasido, ndo estava havendo
atendimento médico no posto. Até o quinto més de gestacdo, ndo houve intercorréncias, no
entanto, por volta do sexto més de gravidez, AZC comecou a apresentar elevacdo dos niveis
pressoricos. Apds consulta com profissional médico especializado, iniciou tratamento com
anti-hipertensivo (Captopril). O casal relata que houve muita dificuldade para controlar os
niveis pressoricos, além disso, AZC evoluiu com presenca de edema. Quando ela apresentava
em torno de 8 meses e quinze dias de idade gestacional, comegou a apresentar sinais de
iminéncia de eclampsia (tontura e escotomas visuais). Ao chegar no hospital de Quixeré (CE),
apresentava pico hipertensivo, sendo entéo transferida para o hospital de Limoeiro do Norte
(CE), onde permaneceu internada para controle da pressdo arterial, com quadro de pré-
eclampsia. Ap0s trés dias de internamento, houve controle dos niveis presséricos de AZC,
sendo entdo encaminhada para a realizagdo da cirurgia cesariana. No momento do parto,
entretanto, apresentou novamente aumento dos niveis pressoricos, 0 que culminou em um
quadro de eclampsia. A menina nasceu em boas condi¢des vitais, 0 menino, entretanto,
apresentou um problema respiratorio, sendo internado na incubadora. O parto ocorreu no dia
09/11/2004. Na madrugada ap6s o nascimento, o menino foi encaminhado para o Hospital

César Cals (HCC), em Fortaleza (CE), apds apresentar um episédio de parada
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cardiorrespiratoria. A menina, porém, recebeu alta hospitalar com a mée, dois dias apds o
nascimento, sem apresentar nenhum problema de sadde. A crianga do sexo masculino, BIC,
apresentava quadro de méas-formacdes em méos e pés, e, apés vinte dias de internamento no
HCC, comecou a manifestar os mesmos problemas que as filhas anteriores do casal tiveram
(convulsbes e paradas cardiorrespiratorias). Apos a realizacdo dos exames no hospital, a
familia foi informada que a crianca estava apresentando esses problemas porque haveria uma
diferenca de quinze dias entre as idades dele e da irmd, enquanto ela ja estava madura para o
nascimento (3,2 kg e 52 cm), ele ainda encontrava-se pré-termo (1,9 kg e 49 cm). Além disso,
0 problema apresentado pela mde no momento do parto (eclampsia) poderia ter afetado
também a crianca. O casal informa que, apds a AZC realizar alguns exames no HCC, eles
foram informados que ela apresentava um problema (o casal ndo soube especificar qual era),
devido a isso, se ela engravidasse novamente, haveria um grande risco de as gestacdes serem
multiplas, portanto, era aconselhdvel que a AZC realizasse o procedimento de laqueadura
tubéria (realizado no més de janeiro do ano de 2007).

Histéria familiar de méas-formacdes congénitas: ndo ha casos de méas-formacdes
congénitas na familia, somente de gestacdes gemelares.

Histdria de exposicdo da crianca aos agrotdxicos durante a gestacdo: apesar
de nos periodos das duas primeiras gestacfes 0s genitores referirem que ainda ndo existiam
muitas empresas de fruticultura instaladas na regido, o pai das criancas encontrava-se
empregado na empresa Delmonte, na qual apresentava contato direto com os agrotoxicos. Na
terceira gestacdo, entretanto, as empresas do agronegocio ja haviam se instalado nos arredores
da comunidade de Macacos.

Informacdes sobre os locais de moradia e a exposi¢do aos agrotoxicos: AZC
mora, desde 0 nascimento, na comunidade de Macacos, em Limoeiro do Norte (CE). Refere
que as empresas de fruticultura, que utilizam agrotoxicos, comecaram a se instalar nos
arredores da comunidade a partir do ano de 2003. Refere que as planta¢Oes cultivadas pelas
familias da comunidade ndo eram pulverizadas por agrotoxicos. Relata que as empresas
instaladas nos arredores da comunidade utilizam um grande volume de agrotéxicos, e, até
alguns anos atras, realizavam a pulverizagdo aérea de agrotoxicos. Refere que a comunidade
detecta a aplicacdo desses produtos por meio do odor intenso que chega aos domicilios, o que
ocasionava, em algumas situacOes, quadro de mal-estar geral, cefaleia, nduseas e vomitos nos
moradores da comunidade, principalmente nas criancas, episodios que motivavam a procura

por atendimento hospitalar.
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Informacdes sobre os locais de trabalho e a exposi¢ao aos agrotéxicos: AZC
trabalha como agricultora desde a idade de 18 anos, em cultivo familiar (milho, feijdo, sorgo).
Nega fazer uso de agrotdxicos nas plantacdes cultivadas por ela.

Pai das criancas

InformacGes gerais: ESS, sexo masculino, 38 anos, vigilante noturno em um
posto de saude, natural e procedente de Limoeiro do Norte (CE). Nega tabagismo e etilismo.
Nega 0 uso de substancias ilicitas. Refere ser portador de Hipertensdo Arterial Sistémica
(HAS) e fazer uso de medicacdo anti-hipertensiva.

Informacdes sobre os locais de moradia e a exposi¢do aos agrotoxicos: ESS
mora, desde o nascimento, na comunidade de Macacos, em Limoeiro do Norte (CE). Refere
que havia cultivo familiar (milho, feijdo) no domicilio que residia antes do casamento, no
entanto ndo se utilizava agrotdxicos nas plantacdes.

InformacBes sobre os locais de trabalho e a exposicdo aos agrotdxicos:
comecou a trabalhar com aproximadamente doze anos de idade em cultivo familiar. Aos vinte
anos de idade, no ano 2000, empregou-se em uma empresa do agronegocio da regido
(Delmonte), onde permaneceu durante dezesseis anos (dez anos trabalhando no campo e seis
na empacotadeira, inicialmente como tratorista e posteriormente como fiscal), até o ano de
2016. Relata que durante todas as fungdes que exerceu na empresa, sempre esteve em contato
com 0s agrotdxicos (direta ou indiretamente). Em determinadas funcGes que exerceu, era
responsavel pela aplicacdo dos agrotoxicos nas plantacdes. Ndo soube informar os nomes dos
produtos quimicos aos quais estava exposto, no entanto relatou que 0os mesmos possuiam
enxofre. Refere que no inicio do trabalho na empresa, apresentava com frequéncia quadro de
mal-estar quando entrava em contato com os agrotoxicos. Em 2007, comecou a apresentar
guadro de edema intenso em membros superiores e inferiores. Ao realizar exames
laboratoriais, foi constatada a presenca de plaguetopenia (3.500 plaquetas/uL). Apds consulta
médica, fez tratamento medicamentoso e foi afastado das suas atividades de trabalho. Relata
ter realizado exame laboratorial para investigar se o problema teria relagdo com a exposicéo
aos agrotoxicos, os quais foram enviados para outro estado, no entanto, ndo obteve retorno a
respeito do resultado deste exame. Posteriormente, com vinte dias de afastamento do trabalho
e apo6s a elevacdo dos niveis plaquetarios, retornou para as suas atividades laborativas.
Solicitou desligamento da empresa no ano de 2016 devido ao elevado nivel de desgaste no
emprego, desencadeado pelo excesso de cobrangas impostas pela empresa.

Exames complementares relevantes para o caso: a familia ndo possui

documentos médicos dos periodos gestacionais. Realizamos uma tentativa de resgate dos
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prontudrios das criancas internadas no HIAS, no entanto, apds busca exaustiva deles, 0s
mesmos ndo foram encontrados nos arquivos do hospital.

Resultado dos Caridtipos realizado na pesquisa de campo (12/07/2017):

Figura 4 - Resultado do Cari6tipo ESS
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Figura 5 - Resultado do Caridtipo AZC
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Discusséo sobre o caso

A familia 7 trata-se de um casal que gerou trés criancas com méas-formacgoes
congénitas, no entanto, como 0s casos ocorreram ha bastante tempo, tivemos dificuldades de
coletar algumas informacdes mais detalhadas, pois os genitores ndo lembravam de alguns
dados e também ndo foi possivel realizar as revisfes dos prontuérios das criancas, conforme
relatamos anteriormente. Por isso, ainda ndo elucidamos o0s diagndsticos, e,
consequentemente, as causas dos agravos apresentados pelas criangas.

Ambos 0s genitores apresentam um histdrico relevante de exposicdo ambiental
aos agrotoxicos e o pai das criangas nos informou uma exposic¢ao ocupacional aos agrotoxicos
muito intensa. Elegemos o casal da familia 7 para realizacdo das analises de caridtipos, devido
ao fator de que as criancas portadoras de mas-formacdes congénitas apresentarem também
alguma sindrome genética associada. Os laudos de ambos 0s genitores, entretanto, foram

normais, conforme apresentamos anteriormente.

7.1.5.2 Familia 8

Data da entrevista: 04/07/2017

Crianca

Informacbes gerais: ECS, sexo masculino, 2 anos e 7 meses, natural e
procedente de Limoeiro do Norte (CE).

Histdria obstétrica e gestacional da mée: engravidou uma vez, teve um parto
(cesariano), ndo teve nenhum abortamento. O diagndéstico da gravidez de ECS aconteceu
guando a mae tinha dezessete anos de idade. Realizou o pré-natal no PSF do Tomé, sete
consultas. Apesar de ter comparecido a todas as consultas de pré-natal, ter realizado os
exames recomendados (inclusive trés ultrassonografias), o grave problema de saude da
crianca néo foi detectado pela equipe do PSF (focomelia). Durante a gestacédo, apresentou dois
episédios de sangramento no primeiro trimestre, nega outras intercorréncias, inclusive
infeccOes. Relata o uso de medicamentos analgésicos durante a gestacdo (paracetamol e
dipirona), pois apresentava muitos episodios de cefaleia. Fez uso também dos medicamentos
prescritos no posto de saude (sulfato ferroso e acido folico). Nega o uso de medicamentos
desconhecidos por ela durante a gravidez (inclusive para alivio da cefaleia). Nega que no
domicilio ou na vizinhanga houvesse algum paciente em tratamento para hanseniase ou em
uso de Talidomida. Refere também que desconhece a Talidomida e nega ja ter feito uso dela.
Mée da crianca nao fez uso de anticoncepcionais hormonais até o nascimento do filho. ECS
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nasceu no dia 14/11/2014, parto cesariano, a termo (42 semanas). A indicacdo de parto
cesariano foi devido ao fato de a crianca estar em posicdo pélvica em ultrassonografia
realizada ap6s a chegada da mée ao hospital. Ap6s o nascimento de ECS, a crianca ndo foi
colocada em contato com a mae, pois precisou receber suporte ventilatorio imediato.

Historia do problema de saude atual (mé-formacd@o congénita- focomelia):
Apo6s o parto, a equipe do hospital de Limoeiro do Norte (CE) informou & mae sobre o
problema de salde da crianca (méas-formacdes nos membros superiores e inferiores-
focomelia) e que, devido ao quadro de insuficiéncia respiratoria, ECS precisava ser
transferido para o HIAS, em Fortaleza (CE). Ao chegar ao HIAS, a crianca se submeteu a
diversos exames e investigacdes, por meio dos quais se constatou também a presenca de
hidrocefalia e hidrocele. Apds dezesseis dias de internamento hospitalar, ECS recebeu alta e
retornou para a comunidade de Tomé. Atualmente realiza acompanhamento periddico no
HIAS, a mée refere, no entanto, que ndo compareceu as ultimas consultas agendadas.

Historia patoldgica pregressa: mae refere que a crianca apresenta um quadro
crénico de constipacdo intestinal. Houve regressdo dos achados de hidrocefalia e hidrocele.
Nega outras co-morbidades e 0 uso de medicamentos de rotina.

Histdria nutricional: aleitamento materno até os seis meses de idade. Apos esse
periodo, a alimentacdo da crianca passou a ser baseada em leite de vaca, sopas e frutas.

Historia familiar de ma-formacdo congénita: méde nega outros casos de mas-
formacdes congénitas na familia.

Histéria do desenvolvimento neuropsicomotor da crianca: sentou com seis
meses e comegou a andar com oito meses. Pronunciou as primeiras palavras com 8 meses.

Estado de satde atual da crianc¢a: bom estado de saude.

Histdria de exposicdo da crianca aos agrotoxicos durante e apos a gestacao:
no periodo anterior a gestacdo e durante toda a gravidez, a mde refere que morava na
comunidade de Tomé, em regido cercada por plantagdes de banana (uma delas bem préxima a
moradia da familia, a aproximadamente 50 metros de distancia), onde se pulverizava
agrotoxicos, inclusive por meio de pulverizacdo aérea. Refere que no inicio da gestacdo,
apresentou alguns sintomas sugestivos de intoxicagdo por agrotoxicos, desencadeados apos a
aplicacdo dos produtos nas plantagdes circunvizinhas ao seu domicilio. Em um desses
episdédios, quando estava com aproximadamente trés meses de gestacdo, o quadro de
intoxicacdo foi tdo intenso que a motivou a procurar atendimento hospitalar. Durante a

gravidez, também se expbs aos agrotoxicos pulverizados pela secretaria de salde para
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controle das arboviroses (por meio do carro de “fumacé”). Nao soube informar o nome dos
agrotoxicos aos quais foi exposta durante a gestacao.

Dados relevantes no exame fisico da crianca: focomelia acometendo membros
superiores e inferiores (antebragos e pernas), do tipo simétrica.

Mée da crianga

Informacgdes gerais: MSS, sexo feminino, 20 anos, desempregada, natural e
procedente de Limoeiro do Norte (CE). Nega a existéncia atual ou pregressa de problemas de
salde, assim como o0 uso de medicamentos de rotina, com exce¢do do anticoncepcional
injetavel (que iniciou ap6s o nascimento do filho). Nega tabagismo, etilismo e o uso de
substancias ilicitas. Ndo possui nenhum grau de parentesco com o pai da crianga.

Informac6es sobre os locais de moradia e a exposi¢do aos agrotdxicos: MSS
morou em Sucupira, comunidade localizada na Chapada do Apodi (CE), do nascimento até a
idade de oito anos. Refere que, nesta primeira moradia, ndo havia plantagdo no domicilio da
familia e também nega a existéncia de plantagdes proximas a sua casa em que houvesse
utilizacdo de agrotoxicos. Posteriormente, se mudou com a familia para a comunidade de
Tomé, regido cercada por plantacdes nas quais acontece pulverizacdo de agrotéxicos, onde
viveu até o final do ano de 2016, quando se mudou para a cidade de Limoeiro do Norte (CE),
com o filho. Refere que, ap6s a mudanca da familia para a comunidade de Tomé, o seu pai
comecou a trabalhar em empresas de fruticultura da regido, onde entrava em contato direto
com o0s agrotoxicos, o que o levou a apresentar problemas graves de saude.

Informac6es sobre os locais de trabalho e a exposicdo aos agrotoxicos: MSS
relata que, aos 13 anos, trabalhou em uma empresa de fruticultura da regido (durante sete
meses), na qual eram pulverizados agrotoxicos, entretanto, refere que a funcéo exercida por
ela ndo a colocava em contato direto com os agrotoxicos. Nado soube informar o nome dos
produtos quimicos utilizados por essa empresa. Depois do desligamento deste emprego, relata
ndo ter trabalhado em outros locais.

Pai da crianca

InformacGes gerais: AJV, sexo masculino, 35 anos, desempregado, natural de
Quixeré (CE) e procedente de Limoeiro do Norte (CE). Refere tabagismo e etilismo. Nega o
uso de substancias ilicitas. Nega co-morbidades e o uso de medicamentos de rotina. Relata
que possui uma filha oriunda do seu primeiro casamento, a qual ndo apresenta nenhum
problema de salde. Refere, no entanto, que apesar de ele e a mde da menina nao terem
utilizado nenhum método contraceptivo durante o casamento, a primeira filha do casal s6 foi

concebida apds 9 anos de unido. No seu segundo casamento, com a mae de ECS, também
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refere que, apesar de o casal ndo utilizar nenhum método contraceptivo, MSS engravidou
somente apds 4 anos de unido.

InformacGes sobre os locais de moradia e a exposi¢cdo aos agrotdxicos: AJV
mora na comunidade de Tomé, regido cercada por plantacbes do agronegdcio, desde a
infancia.

Informacdes sobre os locais de trabalho e a exposi¢cdo aos agrotdxicos: AJV
comecou a trabalhar com a idade de 14 anos, na maior parte do tempo, em empresas de
fruticultura irrigada da regido da Chapada do Apodi (CE). Na primeira empresa em que
trabalhou, refere que aplicava agrotéxicos, por meio de bomba costal, relatou a utilizagdo dos
seguintes produtos quimicos neste periodo: o agrotoxico Gramoxone e 0 adubo ureia. Desde
essa época até alguns meses atras, trabalhou a maior parte do tempo em empresas de
fruticultura, sempre com algum nivel de contato com os agrotéxicos (direto ou indireto). O
ultimo emprego que teve foi em uma grande empresa de fruticultura da regido (WG), entre o
més de abril do ano de 2014 e inicio do ano de 2017, ocupando a funcdo de irrigador. Relata
que, apesar de nao ter trabalhado em contato direto com os agrotoxicos neste Gltimo emprego,
apresentava um contato indireto com essas substancias.

Exames complementares relevantes para o caso:

Sorologias da mae para sifilis, hepatites B e C, HIV (data: 14/05/2014): ndo
reagentes.

Ultrassonografia obstétrica (29/05/2014): gestacdo tdpica, Unica, no curso de 12
semanas e 5 dias de evolucao.

Ultrassonografia obstétrica (17/07/2014): gestacao tdpica, Unica, no curso de 19
e 4/7 semanas (+/- 1 semana de evolucdo). Observacdo: genitéalia feminina.

Ultrassonografia obstétrica (26/09/2014): gestacao topica, Unica, no curso de 29
e 3/7 semanas (+/- 1 semana de evolucao). Observacgdo: genitalia masculina.

InformacBes obtidas apds revisdo de prontuario da crianca no HIAS
(12/09/2017):

Data da admisséo: 20/11/2014

Ficha de admissdo: recém-nascido com ma-formacdo congénita e desconforto
respiratorio precoce, transferido de Limoeiro do Norte (CE) sob hood. Evoluiu com certa
melhora do desconforto respiratorio e com ma aceitacdo de dieta mesmo com sonda
orogastrica. No momento, apresenta desconforto respiratério moderado e ictericia zona 1l de
Kramer. Ao exame fisico: auséncia de antebragos bilateralmente, em braco presenca de

“pequeno dedo” (sem falange) / auséncia de pés, tibias e fibulas bilateralmente. Genitalia:
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testiculos tdpicos, micropénis (?). Cabeca e pescogo: fontanelas normotensas, assimetria de
orelhas, cavalgamento de suturas.

Parecer da endocrinologia (01/12/2014): parecer devido a micropénis? Ao
exame: pénis +/- 2,3 cm; testiculos palpaveis em bolsa. Conduta: testosterona, DHT, LH, FSH
(observacéo: resultados dos exames ndo encontrados no prontudrio da crianca).

Resultados dos principais exames complementares realizados:

Ecodopplercardiograma (29/11/2014): forame oval pérvio.

Tomografia computadorizada de cranio (01/12/2014): leve hidrocefalia,
persisténcia de pequeno cavum do septo pelicido, moderada ampliagdo assimétrica do
ventriculo lateral esquerdo, parénquima encefalico com morfologia, contornos e valores de
atenuacdo normais, sem desvios.

Ultrassonografia da bolsa escrotal (04/12/2014): hidrocele a esquerda.

Consultas ambulatoriais de cirurgia (30/01/2015 e 08/05/2015): presenca de
cisto de corddo a esquerda, sem espessamento. Conduta: acompanhamento (retorno com seis
meses).

Ultima avaliacio de Follow-up (08/05/2015): desenvolvimento neuropsicomotor
normal para a doenca.

Parecer da genética solicitado durante o internamento hospitalar da crianca,
porém sem registros dessa avaliacdo ou de consultas ambulatoriais dessa especialidade.

Resultado dos Cari6tipos realizados na pesquisa de campo (12/07/2017):

Figura 6 - Resultado do Cariétipo AJV
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Figura 7 - Resultado do Cariotipo MSS

Mée da crianca (MSS) - Laudo: 46, XX

Figura 8 - Resultado do Cariotipo ECS

i< 2f 2 i X
3 U g ¥ o
e h"g im‘ ? : : -mg

Crianca (ECS) - Laudo: 46, XY

Discusséo sobre o0 caso
A familia 8 trata-se do caso de uma crianca que apresenta um defeito de reducéo

de membros (DRM), do tipo focomelia. No mundo todo, este defeito tem sido associado,
desde o desastre na década de 1960, ao uso da Talidomida. Apesar de a utilizacdo dessa

substancia, no Brasil, atualmente, possuir 0 seu uso bastante restrito e destinado a agravos
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especificos (eritema nodoso da hanseniase, lUpus eritematoso sistémico, reagao enxerto versus
hospedeiro, doencas relacionadas a sindrome da imunodeficiéncia adquirida — Aids e alguns
tipos de céncer), ainda é possivel registrar 0 nascimento de criangcas com quadros tipicos de
DRM induzidos pelo uso materno durante a gestacdo de Talidomida (VIANNA, 2008). Assim,
apesar de a genitora da familia 8 ter negado o uso de Talidomida durante a gestacdo, como o
quadro apresentado pela crianga € muito semelhante aqueles que foram documentados como
comprovadamente relacionados ao uso de Talidomida, essa hipdtese ndo pode ser
completamente descartada, merecendo uma investigacdo mais detalhada sobre essa questéo.

Os achados apresentados por ECS, entretanto, corroboram o diagndstico de DRM,
do tipo focomelia, desencadeada por um agente teratogénico. Apds minuciosa investigacao
sobre a exposicdo ambiental da sua mae a diversas substancias possivelmente teratogénicas,
as unicas que foram referidas pela genitora, inclusive com registros de exposi¢do no primeiro
trimestre da gravidez, foram os agrotdxicos, por meio de produtos utilizados na pulverizacdo
das plantacdes nos arredores do domicilio e produtos pulverizados por veiculo automotor para
controle de arboviroses pela secretaria municipal de sade. E importante registrar que a janela
de tempo para gque o teratdgeno ocasione alteracdes similares aquelas apresentadas por ECS é
bastante curta, aproximadamente do 34° ao 50° dia ap0s a Ultima menstruacdo, ou de 20 a 26
dias ap0s a fertilizagdo (NEWMAN, 1986).

Devido ao fato de muitos DRM estarem associados a outras anomalias congénitas
(12 a 33% dos casos), entre elas alteracdes cromossdmicas, como a trissomia dos
cromossomos 13 e 18 (ROSANO et al., 2000), consideramos importante realizar a analise dos
cariotipos de todos os membros familiares, os quais tiveram como resultados laudos normais,
conforme apresentamos anteriormente, enfraquecendo a hip6tese de uma causa genética que
justifique o caso.

Em relacdo aos demais membros da familia, precisamos discutir a hipdtese de
alteracdo da fertilidade aventada para AJV, pois, de acordo com os historico apresentado por
ele, durante as suas duas unides matrimoniais, apresentou dificuldades para engravidar as
companheiras, mesmo sem 0s casais utilizarem nenhum tipo de método contraceptivo (9 anos
no primeiro casamento e 4 anos no segundo). Sdo muitos os estudos cientificos que
estabelecem relacbes entre exposicdo ocupacional ou ambiental aos agrotoxicos e o
surgimento de alteracbes da fertilidade, entre elas: infertilidade (BASTOS, 2013;
ARBUCKLE, 2001; PANT, 2007; GREENLEE, 2003; UPSON, 2013; SANIN, 2009; SMITH,
1997; COHN, 2003; CHEVRIER, 2013) e comprometimento da qualidade do sémen (SWAN,
2003; ANECK-HAHN, 2007; CELIK-OZENCI, 2012; DE FLEURIAN, 2009; PERRY, 2007,
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2011; JI et al, 2011; RECIO-VEJA, 2008; KHAN, 2010; MEEKER JD et al., 2008;
MESSARQOS, 2009; MIRANDA-CONTRERAS, 2013; XIA et al., 2008; YUCRA, 2008).

7.1.6 Discusséo sobre os casos de mas-formagdes congénitas

7.1.6.1 Més-formacGes congénitas

Corradini et al. (2004) definem as mas-formac6es congénitas como:

[...] defeitos na forma, na estrutura e na fungdo, presentes antes do nascimento em
6rgdos ou células ou componentes celulares, surgidos em qualquer fase do
desenvolvimento, identificAveis logo ao nascer ou mesmo muito tempo depois e que
levam a dano persistente e irreversivel de funcionamento ou da aceita¢do social (p.
280).

Ha diversas classificacBes propostas para categorizar as varias modalidades de
mas-formacBes congénitas, a maioria delas leva em consideracdo a morfologia dos 6rgdos
comprometidos, entre elas destacamos a que divide as mas-formaces em trés classes:
morfodisplasias (agenesias ou auséncia de um 0rgdo; desenvolvimento incompleto ou
hipoplasia; falta de fusdo, como no labio leporino; falta de divisdo, como na sindactilia;
disturbio de migracdo, como méa rotacdo intestinal; desenvolvimento anarquico, como
polidactilia; persisténcia de estruturas transitorias, como canal arterial e diverticulo de
Meckel); quimiodisplasias (doencas do metabolismo; deficiéncias imunitéarias; distarbios de
coagulacdo; hemoglobinopatias) e histodisplasias (malformacdes teciduais de 0ssos;
malformacdes teciduais de musculos; malformacdes teciduais de cartilagens) (CORRADINI
et al., 2004).

A incidéncia das mas-formacBes congénitas é muito dificil de ser determinada,
pois ela possui uma variacdo significativa a depender das caracteristicas populacionais de
onde sdo realizados os estudos e das metodologias empregadas para realiza-los, por isso, essa
incidéncia pode oscilar de 0,15 a 8%. Constata-se, entretanto, que estad havendo um aumento
consideravel no diagnostico de mas-formac6es congénitas, nos ultimos anos, em diversos
locais do mundo. Embora muitos pesquisadores afirmem que o aperfeicoamento das técnicas
diagndsticas possam explicar em parte uma elevagdo no numero de criancas que recebem esse
diagnostico, ha também um reconhecimento de que a complexidade envolvida na etiologia
desses agravos ainda esta distante de ser desvelada (CORRADINI et al., 2004).

Pesquisas realizadas pelo Estudo Colaborativo Latino-Americano de Mas-

formacbes Congénitas (ECLAMC) produziram taxas relativas a dez diagnosticos de més-
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formacbes congénitas. Na primeira etapa do estudo, na qual se avaliou 740.139 recém-
nascidos vivos em 64 hospitais localizados na Argentina, Brasil, Chile, Equador, Peru,
Uruguai e Venezuela, entre os anos 1967 e 1979, foi constatado o nascimento de 16.790
criancas com mas-formacdes (2,3%). Na segunda etapa do estudo, entre os anos 1980 e 1981,
houve incluséo da Bolivia na pesquisa e avaliaram-se também os natimortos, registrando-se o
nascimento de 2,7% de mas-formacfes entre os nascidos vivos e 4,5% entre os natimortos
(CORRADINI et al., 2004).

A definicdo dos fatores que desencadeiam as mas-formacbes congeénitas
representa um grande desafio, desta forma, estima-se que em torno de 50 a 60% dos casos
essa elucidacdo ndo se torna possivel. Corradini et al. (2004) sugerem que, para que haja um
maior esclarecimento a respeito da etiologia desses agravos, € necessaria a realizacdo de
estudos prospectivos e multicéntricos, em que sejam criteriosamente registradas as seguintes
informacdes:

[...] a evolugdo da gestagdo, as condigdes socio-econdmicas da mée, seus abortos,
natimortos, prematuros, suas doengas anteriores e no decorrer da gestacdo, a
hereditariedade, o uso de drogas e medicamentos, com a época da gestacdo em que

foram usados, e o estudo dos efeitos desses produtos em varias espécies animais, as
condicBes do meio ambiente, a profissdo etc. (p. 283).

As causas ja relacionadas ao desencadeamento de mas-formacBes congénitas
podem estar vinculadas a fatores hereditarios (genéticos) ou associadas a condicdes
ambientais. Em relacdo as causas genéticas, elas podem ser classificadas em “altera¢des
cromossémicas (as anomalias numéricas, as modificacBes estruturais e o mosaisismo),
alteracbes genéticas (mono ou poligénicas) e associacGes de tendéncias hereditarias com
fatores ndo génicos indefinidos” (CORRADINI et al., 2004, p. 283). Enquanto as causas
genéticas, muitas vezes, sdo mais faceis de serem detectadas, nas causas ambientais, por outro
lado, em geral se desconhecem o0s mecanismos de acdo envolvidos na fisiopatologia dos
agravos, o que aumenta a dificuldade para o estabelecimento de relagdes causais. Dentre 0s
fatores ambientais potencialmente relacionados ao desencadeamento de maés-formagdes
congénitas, sdo elencados: infeccbes do feto (especialmente as virais); doengas maternas
(como diabetes e hipotireoidismo); irradiagdes (como os raios X); produtos quimicos (como
os farmacos, as drogas de abuso, o alcoolismo, o tabagismo, os poluentes do ar, agua,
alimentos com agrotdxicos, dioxina, chumbo, mercurio etc.); medicamentos; causas fisicas ou
mecanicas (CORRADINI et al., 2004). Os autores destacam, também, que existe uma grande
possibilidade de haver uma combinacdo de um ou mais desses fatores na etiologia das mas-

formagdes congénitas. Comumente, trés parametros combinam-se para determinar 0 processo
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de teratogénese, sdo eles “o genétipo, o estagio do desenvolvimento quando da agressao
pelo agente e certas relacées entre o embriiio e o organismo materno” (CORRADINI et
al., 2004, p. 284).

Kalter e Warkany (1983), ao sistematizarem as principais causas de mas-
formac0es, atribuiram 60% delas a uma etiologia indefinida; a associacdo entre fatores
hereditarios e fatores indefinidos foi responsavel por 20% das causas; 7,5% delas foram
atribuidas a mutagdes monogénicas; 6% as anomalias cromossdmicas e 3,5% oriundas das
doencas maternas (2% decorrentes de infec¢bes maternas e 1% da exposicdo a drogas,
medicamentosas ou néo).

E importante relembrar que a fase da embriogénese corresponde a um periodo
muito delicado do desenvolvimento humano. Os efeitos nocivos de algumas substancias,
inclusive, podem anteceder essa fase, pois ja é reconhecido que alguns fatores sdo capazes de
desencadear gametopatias (como irradiacBes, substdncias mutagénicas, virus e
envelhecimento de espermatozdides e 6vulos). Apds o processo de fecundagdo e antes da
implantacdo no Utero (nidacdo), o embrido ainda ndo é capaz de desenvolver deformidades,
pois qualquer agressdo promovida por substancias quimicas pode ocasionar a morte dele. As
deformidades comegam a se desenvolver somente em um periodo posterior, quando se
iniciam os processos de diferenciagdo celular, de forma a possibilitar que determinadas
células sejam afetadas seletivamente. Estima-se que na espécie humana o periodo propicio a
teratogénese se inicia em torno do 15° dia apds a fecundacdo e se estende até o final do
terceiro més de gestacdo. O conhecimento a respeito dos mecanismos envolvidos com a
teratogénese ainda estd muito distante de ser elucidado, apesar da existéncia de alguns estudos
recentes que se debrucam sobre alteracdes imunoldgicas e alteraces enzimaticas nas células
dos tecidos em desenvolvimento (CORRADINI et al., 2004).

Assim, no inicio de todo acompanhamento pré-natal, é necessario que a equipe de
salde esteja atenta aos fatores de risco relacionados as mas-formagfes congénitas e realize
uma anamnese direcionada e essas dimensdes. Corradini et al. (2004) elencam como sendo 0s
principais fatores de risco para mas-formag6es congénitas: doenca materna; idade materna
avancada; antecedentes maternos pessoais, obstétricos e familiares de mas-formacdes;
alteracdes da gestacdo atual; casamento consanguineo e o uso de drogas (licitas, ilicitas
ou ainda a exposicao a agentes teratogénicos. Além da coleta de uma historia clinica que
aborde os fatores de risco mencionados, preconiza-se também a realizacdo da ultra-sonografia

morfolégica como rastreio de rotina para esses agravos, pois somente em torno de 10 a 15%
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das mas-formacBes congénitas sdo identificadas considerando-se apenas os itens acima
(CORRADINI et al., 2004).

7.1.6.2 As relaces entre mas-formacdes congénitas e exposi¢do aos agrotoxicos

Em relacdo a etiologia de carater ambiental, em especial a associacdo entre a
exposicdo aos agrotdxicos e o desencadeamento de mas-formacbes congeénitas, a literatura
cientifica apresenta uma vasta quantidade de estudos que se debrugaram sobre essa vertente, a
respeito dos quais discorremos adiante.

Estudo epidemiolégico do tipo caso-controle, realizado na Africa do Sul por
Heeren, Tyler e Mandeya (2003), entre os anos 2000 e 2001, com o intuito de avaliar a
associacdo entre mdes expostas aos agrotoxicos e o nascimento de criangas com mas-
formagdes congénitas, evidenciou que os bebés nascidos com defeitos eram 7 vezes mais
susceptiveis de terem nascido de mulheres expostas aos agrotdxicos nos jardins e nos campos,
em relacdo as mulheres que negaram a exposi¢do aos agrotoxicos (Odds Ratio 7,18, 95% ClI
3,99, 13,25). Além disso, esse mesmo estudo demonstrou que esses bebés que nasceram com
defeitos tiveram uma probabilidade 2 vezes maior de terem nascido de mulheres que
relataram estar envolvidas na imersdo de agrotdxicos em animais para prevenir carrapatos
(OR 1,92, IC 95% 1,15, 3,14) e 6,5 vezes mais chances de nascerem de mulheres que
utilizavam recipientes de plastico para buscar agua (OR 6,5, IC 95% 2,2, 27,9), sendo que foi
verificado a contaminacdo de muitos desses recipientes com agrotdxicos, devido ao fato de
eles serem comumente reaproveitados (OR CI 1,06, 3,31 1,87, 95%).

Outra pesquisa, realizada no Chile, do tipo caso-controle prospectivo, a qual
analisou a associacdo entre a exposicdo dos progenitores aos agrotoxicos e a incidéncia de
mas-formacBes congénitas, mostrou como resultado uma associacdo entre mas-formacoes
congénitas e uma historia positiva de exposicdo materna aos agrotoxicos (ROJAS;
BAZZARA; OJEDA, 2000).

Estudo realizado na Dinamarca, para avaliar a associagcdo entre a exposicao
ocupacional materna aos agrotoxicos em estufas e o desencadeamento de efeitos negativos
sobre o sistema reprodutivo dos filhos homens dessas trabalhadoras, evidenciou que a
prevaléncia de criptorquidia, aos trés meses de idade foi de 6,2% de 95% (IC), 3,0-12,4],
prevaléncia significativamente maior do que nos meninos dinamarqueses nascidos na regiao
de Copenhague (1,9%; 95% IC, 1,2-3,0), analisados com 0 mesmo procedimento
(ANDERSEN et al., 2008).
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Ainda sobre a etiologia da criptorquidia, estudo epidemiolédgico do tipo caso-
controle, realizado na cidade de Roterdam (Holanda), com o objetivo de identificar fatores de
risco para criptorquidia e hipospadia, mostrou como resultado a associacdo entre a exposicao
paterna aos agrotoxicos e a ocorréncia de criptorquidia [odds ratio (OR) = 3,8; intervalo de
confianca de 95% (1C 95%), 1,1-13,4] (PIERIK et al., 2004).

Nos Estados Unidos, pesquisa com metodologia epidemioldgica do tipo caso-
controle, realizada para investigar as relacdes entre a exposicdo materna aos agrotoxicos
(inseticidas, herbicidas e fungicidas), no periodo periconcepcional, e a ocorréncia de mas-
formacbes musculoesqueléticas, evidenciou que a exposi¢do ocupacional materna a essas trés
classes de agrotdxicos foi associada com gastrosquise nas criangas de mulheres com idades
entre 20 anos ou mais (odds ratio ajustada [ORA] = 1,88; 95% de confianca) (KIELB et al.,
2014). Outro estudo, que também avaliou os fatores de risco para as mas-formacdes
musculoesqueléticas, no entanto com o foco na exposicao ocupacional paterna, o qual utilizou
metodologia caso-controle (105 casos e 135 controles), demonstrou que as ocupagoes
paternas, no periodo periconcepcional, relacionadas a um aumento na probabilidade de uma
crianca nascer com alguma malformacdo musculoesquelética foram: profissionais expostos
aos agrotoxicos, solventes ou soldagens de fumos (p < 0,05) (ALI; ABDELAZIZ; EL-ALFY,
2014).

Pesquisa realizada no Egito, a qual também se propds a avaliar a relagcdo entre a
ocupacdo paterna no periodo periconcepcional e a ocorréncia de mas-formac6es congeénitas,
por meio de um estudo do tipo caso-controle, obteve como resultados: as chances de ter uma
crianca com malformacao fetal foi maior (p <0,01) se o pai foi profissionalmente exposto aos
agrotoxicos (OR: 3,42, 95% CI: 1,97-5,92), solventes (OR: 5,63; IC 95%: 2,77-11,42) ou
soldagem de fumos (OR: 2,98, 0,99-8,54) durante o periodo periconcepcional (EL-HELALY
et at., 2011).

Estudo espanhol, que analisou os dados secundarios relativos a 1.473.146
natimortos na Espanha, entre os anos de 1995 e 1999, evidenciou que nas regifes das zonas
sul e leste, onde se utiliza um grande volume de agrotoxicos, houve um maior risco de mortes
fetais por anomalias congénitas entre os descendentes de trabalhadores agricolas, em
comparagdo ao restante do pais. A pesquisa também demonstrou que esse risco € ainda maior
para os fetos concebidos durante o periodo no qual se utiliza um volume maximo de
agrotoxicos (entre os meses de abril e setembro) (REGIDOR, et al., 2004).

No Brasil, estudo realizado na cidade de Petrolina (PE), que também utilizou uma

metodologia de caso-controle (42 casos, recem-nascidos com defeitos congénitos, e 84
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controles, recém-nascidos saudaveis), objetivou avaliar a associacdo entre a exposi¢do dos
progenitores aos agrotoxicos e 0s nascimentos de criancas com defeitos congénitos. Os
resultados dessa pesquisa comprovaram que as criangas que apresentaram defeitos congénitos
tiveram uma exposicdo maior aos agrotoxicos durante a gestacdo em comparacao as criangas
que nasceram saudaveis (OR ajustado = 1,3; IC 95% = 0,4-3,9) (SILVA et al., 2011).

Outro estudo brasileiro, com abordagem epidemiolégica do tipo caso-controle,
realizado no estado do Mato Grosso, maior produtor agricola e consumidor nacional de
agrotoxicos, procurou investigar as relacdes entre o uso de agrotoxicos e a ocorréncia de mas-
formacbes congénitas nos municipios mais expostos aos agrotoxicos no estado do Mato
Grosso. A pesquisa evidenciou associagdes significantes (p < 0,05) no terceiro (OR=1,66, IC
95% 0,98 — 2,79) e quarto quartil (OR=1,88, 1C95% 1,09 — 3,24) do periodo pds-fecundacéo e
no quarto quartil (OR=2,04, IC 95%1,17-3,56), durante todo o periodo periconcepcional.
Desta forma, a exposicdo materna aos agrotoxicos foi associada a maior ocorréncia de mas-
formagdes congénitas (OLIVEIRA et al., 2014). Siqueira et al. (2010), por meio de um estudo
ecologico que pesquisou a associacdo entre o uso de agrotéxicos no Brasil e as taxas de
prematuridade, baixo peso ao nascer, mas-formacdes congénitas, morte infantil por mas-
formagBes congénitas e morte fetal, em 2001, constatou, apds a realizagdo de uma analise de
regressao linear simples, uma associacao positiva entre o uso de agrotoxicos e prematuridade,
baixo peso ao nascer e mas-formagfes congénitas. Em uma segunda etapa, ap6s a realizacdo
de um ajuste para incluir na analise a variavel relacionada a um baixo nimero de consultas
pré-natais, verificou-se que a associacao entre o uso de agrotoxicos e baixo peso ao nascer (p
= 0,045), méas-formacdes congénitas (p = 0,004) e a taxa de mortalidade infantil por méas-
formagdes congénitas (p = 0,039) foi corroborada. Ainda de acordo com esta pesquisa,

estimou-se que:

[...] para cada unidade de aumento no valor indicador do consumo de pesticidas
agricolas (Kg/Ha/ano), hd um aumento médio de 0,3% na porcentagem de baixo
peso, um aumento médio de 1,5% na mortalidade proporcional por anormalidade
congénita e elevacdo média de 0,17/1.000 nascidos vivos na taxa de morte infantil
por anormalidade congénita (SIQUEIRA et al., 2010, p. 4).

Estudo caso-controle, realizado no estado do Mato Grosso, com a finalidade de
pesquisar as relagdes entre exposicao paterna aos agrotoxicos e a ocorréncia de malformacoes
congénitas em criangas menores de 5 anos atendidas nos hospitais da cidade de Cuiaba
(publicos e privados), no ano 2011, encontrou uma associagdo positiva entre o trabalho do pai
relacionado a agricultura (OR = 4,65, IC 95%: 1,03-20,98) e a exposicdo paterna pregressa
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aos agrotoxicos (OR = 4,15, IC 95%: 1,24-13,66) com a ocorréncia de mas-formacGes
congénitas (UEKER et al, 2016).

Com relacdo a possibilidade de associacdo entre a exposi¢cdo ambiental aos
agrotoxicos e o desencadeamento de mas-formagdes congénitas, pesquisa norte americana que
procurou investigar a hipotese de aumento no risco de concepgdo de criangas com maés-
formacbes congénitas nos meses em que ocorre maior contaminacdo das aguas superficiais
por agrotoxicos, entre 0s anos 1996 e 2002, encontrou uma associacdo significativa entre 0s
meses nos quais as concentracdes médias de agrotoxicos foram mais elevadas nas aguas
superficiais e a concep¢do de criangas que nasceram com mas-formagGes congénitas (entre
abril e julho) (WINCHESTER; HUSKINS: YING, 2009).

Mostafalou e Abdollahi (2016) realizaram uma ampla revisao sistematica para
levantar as pesquisas publicadas, a partir do ano 1980, em torno da tematica exposicdo aos
agrotoxicos e o desencadeamento de agravos crénicos, dos quais foram selecionados: cancer,
doenca de Alzheimer, Parkinson, esclerose lateral amiotréfica, asma, bronquite, infertilidade,
mas-formacBes congénitas, transtorno do déficit de atencdo e hiperatividade, autismo,
diabetes e obesidade. As evidéncias relacionadas a exposi¢cdo aos agrotoxicos e a ocorréncia

de més-formacdes congénitas foram sistematizadas pelos autores:

Foram encontradas evidéncias notaveis sobre a teratogenicidade de pesticidas em
humanos em 18 estudos considerados relevantes, incluindo 3 transversais, 8 casos-
controle, 5 coortes e um ecoldgico [...]. Associacdo de baixo peso ao nascimento
com exposi¢do materna a pesticidas, independentemente do tipo, com um OR de 2,4
foi relatado por um estudo de coorte [...] (Burdorf et al., 2011). Além disso, uma
analise baseada em questionarios de uma coorte na agricultura indicou que a
exposicdo materna ao carbaryl baixou o peso ao nascer dado por um OR de -82 g
(Sathyanarayana et al. 2010). Além desse risco, menor comprimento ao nascimento
foram ligados a exposicdo materna ao clorpirifos e diazinon por dois estudos
transversais separados (Perera et al. 2003; Whyatt et al. 2004). Além do nascimento
com mais baixo peso e comprimento, a diminui¢do da circunferéncia da cabeca foi
relatada por dois estudos de coorte examinando a prole cujas mées foram expostos a
atrazina e brometo de metilo (Chevrier et al. 2013; Gemmill et al. 2013). A este
respeito, um estudo realizado em 26 estados do Brasil revelou que existem
correlagdes significativas entre o uso de pesticidas em agricultura e baixo peso ao
nascer, bem como anormalidades congénitas (de Siqueira et al., 2010). O risco de
defeito do tubo neural mostrou-se duplicado devido & exposicdo materna a pesticidas
por meio de um questionario de estudo caso-controle, enquanto outro estudo
comparou 0s casos com controles em relacéo ao nivel placentério de organoclorados
e relatou que a exposi¢do materna ao DDT e a-HCH esta associada ao defeito do
tubo neural com as respectivas ORs 5.2 e 3,9 (Brender et al., 2010; Ren et al., 2011).
Além disso, quase o dobro do risco de espinha bifida foi estimado para exposicao
materna a inseticidas e herbicidas por um estudo caso-controle (Makelarski et al.,
2014).” (MOSTAFALOU; ABDOLLAHI, 2016, p. 576, 577, traduzido do inglés).

Estudo ecoldgico recente realizado no estado do Parana, que analisou as taxas de

més-formacBes congénitas entre os anos de 1994 a 2003 e de 2004 a 2014, mostrou uma
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tendéncia crescente nas taxas de méas-formacdes congénitas no estado do Parand, mais notével
nos municipios com maior uso de agrotéxicos (DUTRA; FERREIRA, 2017).

Em relacdo as mas-formacgdes congénitas de caracteristica musculoesqueléticas,
relacionadas a algumas criangas investigadas na nossa pesquisa, estudo epidemiologico do
tipo caso-controle, que se debrugou sobre as relagdes entre a exposi¢cdo ocupacional paterna
aos agrotdxicos e o surgimento de més-formacgdes congénitas musculoesqueléticas constatou
que as chances de uma crianca apresentar uma ma-formacdo congénita musculoesquelética
foram maiores quando os pais delas apresentavam historico de exposi¢cdo ocupacional aos
agrotoxicos durante o periodo pré-concepcional (p < 0,05) (ALI; ABDELAZIZ; EL-ALFY,
2014).

Estudo ecoldgico realizado nos estados sul e sudeste do Brasil investigou as
relacBes entre as taxas de mortalidade infantil causadas por mas-formacgfes congénitas do
sistema nervoso central e cardiovasculares em lactentes menores de 1 ano (entre os anos de
1986-1990 e 1997-2001, respectivamente) com o consumo per capta de agrotoxicos (entre 0s
anos de 1985 e 1996), nas microrregides desses estados. A pesquisa evidenciou a presenca de
correlacdes significativas e positivas entre 0 consumo de pesticidas per capita e as taxas de
mortalidade por defeitos do sistema nervoso central e cardiovasculares em microrregides
rurais, mas ndo urbanas (CREMONESE et al., 2014).

7.1.6.3 Mutagenicidade versus Agrotoxicos

A ‘genética ecotoxicoldgica’ ou ‘ecogenotoxicologia’ ¢ um ramo recente da
ciéncia que tem se debrucado sobre o estudo das alteragdes no perfil genético de uma
populagéo, as quais sdo ocasionadas pela exposicdo a poluentes ambientais mutagénicos. As
mutacdes genéticas sdo classificadas em duas categorias: somatica, quando ela se dissemina
nos corpos dos individuos; germinativas, quando elas atingem as células reprodutivas
(espermatozdides e dvulos), podendo ocasionar deficiéncias genéticas, como, por exemplo,
disturbios morfologicos ou metabolicos (GRISOLIA, 2005).

Ao longo do processo de envelhecimento, observa-se que ha uma elevacédo
progressiva dos indices de mutacdo a cada divisdo celular nos organismos dos individuos. O
cancer € uma patologia que se instala apds a ocorréncia de sucessivas mutacoes, portanto, ndo
pode ser resultante de uma mutagdo somaética isolada. Pode-se constatar, em relacdo ao
cancer, que ele se desenvolve em varios estagios ou etapas. Portanto, a presenca de lesbes pré-

neoplasicas em celulas que apresentam alteragfes genéticas ainda néo é suficiente para definir



133

uma neoplasia maligna, pois, somente ap6s a continuidade da carcinogénese, 0 agravo de
instala efetivamente (GRISOLIA, 2005).

Com relacdo aos distarbios reprodutivos ocasionados pelas mutagdes genéticas,
Grisolia (2005) afirma:

A Organizacdo Mundial de Saide (OMS) possui registros de que as anomalias
cromossOmicas estdo presentes em cerca de 60% dos abortos espontaneos, que
ocorreram nos trés primeiros meses de gestacdo. A ocorréncia dessas anomalias nos
fetos corresponde de 2% a 4% dos nascimentos. Aliado a isso, um outro tipo de
evento pode afetar a salde reprodutiva das populacdes, isto é, o contato com
substancias ou com agentes potencialmente teratogénicos, que levam ao nascimento
de fetos com malformagBGes congénitas, como o metilmercirio, aminopterina,
talidomida, deficiéncia de iodo, mondxido de carbono, radiagdes ionizantes, entre
outros. O efeito teratogénico de um poluente ambiental varia segundo a fase de
desenvolvimento do zigoto, isto €, depende de qual seja o periodo gestacional no
qual aconteceu a exposigdo. O maior perigo teratoldgico ocorre no periodo
embrionario, quando se produz a definigdo tissular e a organogénese fetal (p. 21).

A OMS também sistematizou, em suas monografias, tanto dados de pesquisas
realizadas em laboratorios com animais, como estudos relacionados a grandes grupos
populacionais humanos, nos quais se confirma a inducdo de mutagenicidade por agrotdxicos.
Ao realizar uma pesquisa extensa sobre os estudos que envolviam a biomonitorizagdo
citogenética em populacbes expostas a diversos agrotdxicos comprovadamente associados a
ocorréncia de aberracdes cromossémicas, a Agéncia Internacional de Pesquisa sobre Cancer
(IARC/WHO, 53: 33-92, 1991) observou niveis superiores de quebras, falhas, translocacfes e
outras lesdes cromossdmicas nos linfocitos das populagdes consideradas como grupos de
risco, aquelas que eram expostas ocupacionalmente, em comparacdo a populacdes que
apresentavam um perfil semelhante, porém ndo exposta aos agrotoxicos. Nos agricultores
expostos aos agrotdxicos, também se observa um nimero elevado de genes hibridos, alteragéo
genética que indica processos de mutagenicidade e que resultam de uma recombinacgéo
intralécus incomum (GRISOLIA, 2005). De acordo com o mesmo autor “A literatura
cientifica nessa area é grande, e qualquer cidaddao que tenha acesso a um banco de
informagdes bibliograficas podera constatar que em diferentes sistemas-teste de
mutagenicidade existem artigos relatando efeitos mutagénicos de agrotoxicos” (GRISOLIA,
2005, p. 63 e 64).

Em relagdo aos sistemas-teste, as pesquisas com células germinativas possuem um
nivel maior de evidéncia do que aqueles que utilizam células somaticas. Em paralelo,
considera-se que aquelas realizadas com mamiferos possuem maior relevancia do que as

realizadas com n&o-mamiferos. Grisolia (2005) resgata uma extensa revisao realizada por
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Bolognesi e Morasso (2000) a respeito dos estudos relacionados a mutagenicidade e
agrotoxicos, que avaliou uma quantidade de cem produtos. Os mesmos concluiram que 0s
agrotoxicos podem ser considerados potenciais agentes mutagénicos, pois obtiveram como
resultados que 83% induzem lesGes cromossdmicas, 71% induzem lesGes no DNA e 59%
apresentam capacidade de induzir mutacGes génicas. De todas as amostras, 10% delas,

somente, resultaram negativas.

7.1.6.4 Abortamentos

Devido a constatacdo de que algumas mulheres participantes da pesquisa
apresentam historicos de abortamentos, e também pelo fato de muitos casos de maés-
formacbes congénitas incompativeis com a vida serem a causa de abortamentos no primeiro
trimestre da gestacdo, optamos por inserir um topico para discorrer a respeito desta questao.

De acordo com Souza (2007), abortamento ¢ definido como “[...] a interrupgdo da
gestacdo antes do periodo de viabilidade fetal, isto ¢, idade gestacional igual ou inferior a 20
semanas, peso igual ou inferior a 500g e comprimento igual ou inferior a 28 cm”. Ainda
segundo 0 mesmo autor, o abortamento é a complicacdo mais comum da gravidez,
apresentando incidéncia total de aproximadamente 15% entre gestacdes que sdo clinicamente
reconhecidas, sendo que por volta de 80% ocorrem no primeiro trimestre.

No entanto, é necessario refletir sobre a provavel subestimativa dessas taxas, pois
um nuamero significativo de abortamentos ocorrem em um periodo no qual a gravidez nao
produz comumente manifestac6es clinicas (5 ou 6 semanas de amenorreia). Além disso, em
muitos lugares do mundo, o abortamento provocado ndo é permitido por lei, inclusive no
Brasil, impossibilitando o registro real desses casos, pois muitas mulheres se recusam a
procurar 0s servicos de salde por receio de serem criminalizadas.

A etiologia do abortamento pode ser dividida em: mas-formacbes do ovo ou
zigoto, fatores imunologicos, fatores hormonais, fatores maternos, habitos de vida e fatores
ambientais (SOUZA, 2007). Como discorremos sobre as maés-formagbes em capitulo
especifico, no presente item abordaremos um dos fatores ambientais, a exposi¢cdo aos
agrotoxicos, relacionado a etiologia dos abortamentos.

Pathak et al. (2010) realizaram estudo caso-controle, no Canada, para investigar a
relacdo entre abortamentos recorrentes e a exposicéo a pesticidas organoclorados (OCPs). Os
autores encontraram uma associa¢do estatisticamente significativa (p=0,01) entre niveis
sanguineos elevados do isdmero gama do hexaclorociclohexano (y-HCH) e a ocorréncia de

abortamentos recorrentes em mulheres. Pesquisa realizada na Coldmbia, utilizando técnicas
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de meta-analise, a partir de dois estudos populacionais, concluiu que o trabalho materno na
floricultura, onde as trabalhadoras estdo expostas aos pesticidas, esta associado ao aumento na
ocorréncia de abortamentos espontaneos e més-formacdes congénitas (IDROVO; SANIN,
2007).

Settimi et al. (2008), ao analisarem os dados fornecidos por 717 mulheres (973
gestacOes, incluindo 110 abortamentos espontéaneos) que trabalhavam em estufas, na Itélia,
com o intuito de avaliar a exposicdo ocupacional materna aos agrotdxicos e a ocorréncia de
abortamentos espontaneos, concluiram que existe uma associacao positiva entre o trabalho

materno em estufas e o abortamento esponténeo.

7.2 Apresentacdo e interpretacdo das andlises toxicologicas

Conforme apresentamos no capitulo sobre a metodologia da pesquisa, foram
realizadas coletas de sangue e urina das familias entrevistadas. As andlises laboratoriais
realizadas nos materiais bioldgicos foram:

e Matriz bioldgica urina: metabdlitos de piretréides;
e Matriz biol6gica sangue: ingredientes ativos de organoclorados.

Realizaremos a interpretacdo dos resultados referentes as analises toxicologicas do
estudo por meio do entrecruzamento das trés principais fontes de informacGes da pesquisa: as
historias das familias apresentadas nas descricbes dos casos, os resultados dos exames
laboratoriais realizados e a revisdo de literatura sobre as relacbes entre as alteragdes

encontradas nos exames e 0s agravos apresentados pelos sujeitos incluidos no estudo.

7.2.1  Um pouco sobre os piretroides

Os piretréides sdo agrotoxicos que pertencem a classe dos inseticidas. O uso
dessas substancias se disseminou principalmente a partir dos anos 1980, por se aventar que
eles apresentavam uma toxicidade inferior aos agrotoxicos utilizados como inseticidas até
aquele periodo. Nos ultimos anos, entretanto, as evidéncias a respeito dos efeitos crénicos
desses compostos tém se avolumado na literatura cientifica (SANTOS; AREAS; REYES,
2007).

Em geral, os piretroides apresentam baixa volatilidade, se ligam ao solo, e séo
degradados rapidamente no ambiente. N&o parecem sofrer biomagnificacdo na cadeia
alimentar, apesar de sua baixa polaridade. Possuem baixa toxicidade aguda para aves e
mamiferos e elevada toxicidade para peixes e invertebrados aquaticos e abelhas. Por

apresentarem baixas persisténcia no ambiente e toxicidade em mamiferos, o uso dos
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piretréides vem sendo ampliado, levando a uma maior exposicao e efeitos para organismos
ndo alvo. (ATSDR, 2003; SANTOS; AREAS; REYES, 2007).

Devido as caracteristicas toxicologicas dos piretroides, entre elas a rapida
transformacdo destes compostos no ambiente e nos organismos, a monitorizacdo realizada
para verificar a exposicao a essas substancias é realizada por meio da deteccédo e quantificacdo
dos seus metabdlitos, sendo a matriz bioldgica principal a urina. A deteccdo dos metabdlitos
de piretroides tanto pode indicar a exposi¢cdo aos compostos quimicos originais, como a
exposicdo aos proprios metabolitos no ambiente (VIDES, 2011). As técnicas de deteccdo e
quantificacdo dos metabdlitos de piretroides sdo utilizadas tanto para a faixa etéaria adulta,
como para criangas, em cenarios diversos de exposi¢do aos agrotdxicos (ambientais, dietéticos
ou ocupacionais) (ATSDR, 2003). Devido a ampla utilizacdo de agrotdxicos piretroides tanto
no meio rural quanto no urbano, varios estudos tém sido conduzidos na tentativa de
caracterizacdo dos efeitos adversos provocados pelo uso cronico em baixas doses dessas
substancias (ROSA, 2017).

Os principais metabdlitos de piretroides identificados apds exposi¢cdes humanas,
que também podem ser encontrados no ambiente, sdo: acido 3 fenoxibenzoico (3-PBA),
indicador de dose interna para compostos tais como permetrina, cipermetrina, esfenvalerato,
cialotrina e deltametrina; cis e trans 2,2 diclorovinil — 2,2 dimetilciclopropano 1-acido
carboxilico (cis e trans DCCA), indicador para permetrina, cipermetrina e ciflutrina; cis 2,2
dibromovinil — 2,2 dimetilciclopropano 1-acido carboxilico (DBCA), indicador especifico
para deltametrina e 4 — fllor - acido 3 fenoxibenzoico (4F-3PBA), indicador especifico para
ciflutrina (ATSDR, 2003).

7.2.2 Interpretacdo dos resultados dos metabolitos de piretrdides na urina

No presente estudo, foram coletadas amostras de urina para analise de piretroides
em sete familias, totalizando uma quantidade de dezessete membros, entre 0s quais
encontravam-se treze genitores (sete pais e seis mées) e quatro criangas (um caso de ma-
formacdo congénita e trés casos de puberdade precoce). Os metabdlitos de piretroides
analisados na urina foram o &cido 3 - fenoxibenzoico (3PBA) e o acido 4 - flior 3-
fenoxibenzobico (4F3PBA).

Dentre as dezessete amostras analisadas, foi detectado o metabolito 3PBA em sete
dos participantes (em aproximadamente 41% das amostras coletadas): duas maes que geraram
criangas com mas-formacgdes congénitas e uma mae que possui uma filha com puberdade

precoce; dois pais que tiveram filhos com maés-formacdes congénitas e duas criangas
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acompanhadas com puberdade precoce. Apesar de nenhuma crianga com ma-formacao
congénita ter apresentado o metabodlito na analise da urina, devemos lembrar que somente
uma delas realizou a coleta de urina, devido a alguns imprevistos ocorridos na realizacdo do
campo empirico, conforme explicitamos anteriormente, comprometendo a coleta da urina de
trés criancas incluidas no estudo, e, também, porque outros quatro casos de crian¢as com mas-
formagBes congénitas investigados foram & 6bito.

Em relacdo ao metabdlito 4F3PBA, também analisado nas amostras de urina,
dentre as dezessete amostras coletadas, a presenca desse metabdlito foi detectada em uma
amostra de uma crianga acompanhada com puberdade precoce, na qual também foi
identificado o metabdlito 3PBA. Os dados apresentados neste capitulo encontram-se
sistematizados na Tabela 1, na pagina 151, de acordo com a identificacio numérica que
adotamos para as familias.

A principio, iremos discorrer sobre as analises a partir das quais ndo foram
identificados metabolitos de piretréides na urina (dez amostras), ou, para deixar mais claro,
aquelas cujos resultados encontrados estavam abaixo do limite de quantificacdo do método
analisado. A ndo deteccdo desses metabdlitos nas amostras de urina analisadas ndo excluem
definitivamente a exposicdo e a consequente contaminacdo (ambiental, ocupacional ou
dietética) dos participantes do estudo a essas substancias, pois os métodos analiticos
empregados podem ndo apresentar a sensibilidade suficiente para a deteccdo destes
compostos. Além disso, conforme explicitamos no inicio do capitulo, os piretroides e 0s seus
respectivos metabolitos apresentam uma meia-vida curta no ambiente e nos organismos
humanos, dessa forma, a deteccdo deles na urina pode representar tanto uma exposicéo
recente e esporadica a determinados produtos, como pode representar uma exposicdo
recorrente de carater ambiental ou ocupacional. Por outro lado, a ndo deteccdo deles por
determinado método analitico ndo significa auséncia de exposicdo, pois existe a possibilidade
real de os produtos j& terem sido metabolizados e eliminados pelo organismo. Por fim, ainda
que consideremos os individuos cujos exames mostraram uma concentracdo dos metabolitos
de piretroides abaixo do limite de quantificagdo do método empregado como ndo expostos aos
piretréides, mesmo assim, devemos investigar a exposi¢do a outros ingredientes ativos de
agrotoxicos como desencadeadora dos agravos crénicos estudados, devido a grande relevancia
da exposicdo ambiental e ocupacional aos agrotoxicos descritas nas historias relatadas pelas
familias entrevistadas.

Em relacdo aos individuos nos quais foram detectados os metabdlitos de

piretroides, inicialmente, devemos lembrar que ndo existem valores de referéncia laboratoriais
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que possam indicar a magnitude da exposicao a essas substancias, de forma que, a presenca de
qualquer concentracdo desses metabdlitos na urina dos participantes ja se caracteriza como
uma evidéncia importante de que houve exposicdo destes individuos aos piretroides. No
Brasil, a pesquisa conduzida por Rosa (2017), foi o primeiro estudo populacional que analisou
a presenca dos metabolitos de piretrdides na urina de popula¢fes potencialmente expostas a
eles. Assim, na legislacdo brasileira, ndo existem niveis basais especificados para estas
substancias. Em relacdo ao monitoramento dos (as) trabalhadores (as) ocupacionalmente
expostos aos piretroides, consideramos necessario registrar que a Norma Regulamentadora
namero 7 (NR 7), a qual possui como objetivo legislar sobre a implementacdo do Programa
de Controle Médico de Salde Ocupacional — PCMSO, ndo apresenta em seu texto a
obrigatoriedade de realizacdo de nenhum indicador bioldgico para piretrdides, o que se
caracteriza como um grave problema de saude puablica, tendo em vista que sdo compostos
utilizados intensamente nos meios urbano e rural, e a ndo monitorizagdo dos (as)
trabalhadores (as) pode representar uma ameaca tanto para a saude deles, como para 0s
familiares que convivem com estas pessoas.

Antes de adentrarmos nas discussdes especificas de cada resultado, precisamos
discorrer sobre os efeitos horméticos de algumas substancias. Os mecanismos toxicologicos
desenvolvidos pela area da toxicologia classica, em geral, se baseiam em explicacdes que
trabalham com respostas lineares entre o nivel de exposicdo a determinadas substancias e 0s
efeitos desencadeados por esta exposicdo, ou seja, compreende-se que a nocividade dos
produtos esta diretamente relacionada ao nivel de exposi¢cdo. No entanto, nos ultimos anos,
alguns estudos tém demonstrado que essa relacdo dose/resposta pode apresentar variacoes, a
depender das caracteristicas das substancias, sendo observado, ao se elaborar curvas de
dose/resposta, que algumas delas possuem formatos de “J”” ou “U” invertido. Assim, ainda sdo
pouco estudados os efeitos nocivos provocados por determinadas substancias em individuos
expostos a doses consideradas baixas, durante um longo periodo de tempo, considerando 0s
efeitos de hormese de alguns compostos, entre eles aqueles reconhecidamente relacionados
aos mecanismos de desregulacdo endocrina (CALABRESE, 2005, 2008).

Discutiremos os resultados das analises toxicoldgicas a partir das histdrias clinicas
dos sujeitos e das evidéncias encontradas em revisdo de literatura. Diante do exposto até o
momento, ndo discorreremos sobre a concentracdo mensurada nas amostras de urina, pois
estamos considerando que todos os individuos nos quais foram encontrados metabdlitos de

piretroides foram ou sdo expostos a esses produtos.
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7.2.3 Genitores (as) das criangas com mas-formacdes congénitas

Os genitores das criancas com méas-formacOes congénitas que apresentaram
resultados positivos dos metabolitos de piretréides na urina foram: mée pertencente a familia
4, cujo filho apresenta uma ma-formacdo congénita cardiaca; mée e pai da familia 6, que
geraram uma crianca portadora de ma-formacdo congénita cardiaca; pai da familia 8, cujo
filho apresenta uma ma-formacdo congénita osteomuscular (focomelia).

Em relacdo a familia 4, a crianca apresenta uma cardiopatia congénita de
caracteristica complexa, e, apesar de a investigacdo diagnostica realizada até o0 momento nao
ter corroborado nenhum diagnoéstico sindrémico (analise de cari6tipo com laudo normal), a
crianga apresenta achados sugestivos de uma sindrome genética, conforme apresentamos na
descricdo do caso. A mae da familia 4 (CFS), a qual apresentou amostra de urina com
presenca de 3PBA, apesar de ter relatado ndo ter trabalhado em contato com agrotoxicos em
nenhum momento da vida, apresenta histérico de exposicdo ambiental aos agrotdxicos ha
muito (vive na comunidade de Tomé) e mora na mesma residéncia com o pai da crianca
(TAO), o qual possui historico de exposicdo ocupacional aos agrotdxicos ha onze anos.
Registramos durante as entrevistas, inclusive, o relato de que CFS é responsavel pela lavagem
das vestimentas que TAO utiliza no emprego (atualmente desempenha a funcdo de
coordenador da pulverizacdo de agrotoxicos em uma das empresas de fruticultura da regido).

Em relacdo a familia 6, os dois genitores (pai — AES, mae — CMS) apresentaram
3PBA nas amostras de urina. AES possui um histérico robusto de exposi¢do ocupacional aos
agrotoxicos, enquanto CMS, apesar de ndo ter referido exposicdo ocupacional atual ou
pregressa aos agrotoxicos, vive na comunidade de Tomé ha muitos anos, no mesmo domicilio
que AES. Assim como a familia 4, o casal também gerou uma crianga portadora de uma
cardiopatia congénita de caracteristica complexa, que apresentou achados sugestivos de uma
sindrome genética, no entanto, apds exaustiva investigacdo no HIAS (realizadas duas analises
de cari6tipo, cujos laudos foram normais), ndo foi possivel se chegar a uma elucidacdo
diagnostica (a crianga foi a Obito trés meses ap0s 0 nascimento).

Constatamos que os dois casos apresentados possuem algumas confluéncias, pois
se tratam de familias que geraram criangas com o mesmo tipo de méa-formacdo congénita e
suspeita de sindrome genética, cujos (as) genitores (as) possuem registros de exposicdes
ambientais aos agrotoxicos e 0s pais apresentam historico relevante de exposigdo ocupacional
aos agrotoxicos. Estudos realizados demonstraram associagdes entre exposicdo ocupacional
aos piretrdides e os achados de genotoxicidade espermatica, como aberra¢fes cromossémicas
numericas ou danos ao DNA (BIAN et al., 2004; XIA et al., 2004).
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Em relacéo a familia 8, o pai da crianga (AJV) apresentou na amostra de urina o0s
dois metabolitos de piretrdides analisados (3PBA e 4F3PBA). Importante registrar que a mée
da crianca e a propria crianca ndo realizaram coleta de urina. Trata-se de uma familia cujo
filho apresenta uma méa-formacao congénita osteomuscular (focomelia). Por ser um agravo
muito especifico, o qual, para ocorrer, necessita da exposicdo do feto a algum agente
teratogénico em uma janela de tempo muito pequena do periodo da organogénese, temos
poucos elementos para relaciona-lo a exposicdo aos piretroides. A historia clinica de AJV,
entretanto, nos revela alguns dados muitos importantes, entre eles a suspeita de AJV
apresentar alteragdes na fertilidade, pois, de acordo com o relato fornecido por ele, nas suas
duas unides matrimoniais apresentou muitas dificuldades para engravidar as suas cénjuges,
mesmo 0s casais ndo utilizando nenhum método contraceptivo. Diversas pesquisas tém sido
realizadas para investigar as relacfes entre a exposi¢do aos piretrdides e as alteracdes de
fertilidade. Estudos realizados tanto com animais de laboratdrio (HU et al., 2002), como com
seres humanos (ELBETIEHA et al., 2001; MANI et al., 2002; KUMAR et al., 2004; LIFENG
et al., 2006) tém evidenciado uma associacao positiva entre a exposicdo a piretroides e 0s
achados de modificacbes nos parametros do sémen, como a concentracdo de esperma,
motilidade e morfologia dos espermatozoides, ocasionando o comprometimento da qualidade
do sémen.

Reconhecemos, no entanto, que, por se tratar de agravos ocorridos no passado,
ndo podemos atribuir ao achado de metabdlitos dos piretréides atual nos (as) genitores (as) a
responsabilidade pelos efeitos cronicos, por todas as dimensbes que envolvem as
caracteristicas moleculares dos piretroides e aquelas relacionadas & complexidade dos agravos
cronicos. No entanto, devido aos elementos ja expostos sobre a possibilidade de os piretroides
poderem desencadear efeitos horméticos, ndo nos permitindo prever as consequéncias a longo
prazo das exposi¢des continuas a essas substancias, mesmo que em baixas doses, e também
por se tratar de familias que vivem em contextos multiplos de exposicéo, esses achados nos
(as) genitores (as) das criangas portadoras de mas-formagfes congénitas precisam ser
seriamente considerados e devidamente monitorizados, ndo podendo ser excluidos enquanto

hipotese para explicacdo do desfecho.

7.2.4 Genitora de crianga com puberdade precoce e criangas com puberdade precoce
A genitora da familia 2 (ALS), cuja filha apresenta um histérico clinico de

puberdade precoce (diagnostico confirmado de telarca precoce), apresentou o metabolito
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3PBA na amostra de urina. Nas criancas das familias 1 (ALD) e 3 (ISX) também foi detectado
0 metabdlito 3PBA.

Em relacdo a familia 2, ALS possui um histérico relevante de exposi¢édo
ambiental aos agrotoxicos, e, apesar de ndo ter relatado episédios de exposi¢do ocupacional
aos agrotoxicos, reside com o pai da crianga (AZF), o qual apresenta relato importante e de
longa data de exposi¢do ocupacional aos agrotoxicos.

As duas criancas que apresentaram 0 metabolito na urina possuem historicos
familiares parecidos, as genitores apresentam relato de exposicdo ambiental aos agrotoxicos,
enquanto os pais possuem historicos relevantes de exposicdo ocupacional aos agrotoxicos.
ALD apresenta puberdade precoce (sob investigacdo) e 1ISX ja possui o diagndéstico elucidado
de telarca precoce.

As pesquisas cientificas demonstram a atuacdo dos piretrdides como disrruptores
endocrinos (GAREY; WOLFF, 1998; GO et al., 1999). Estudos laboratoriais, realizados em
diversos modelos experimentais, entre eles leveduras, células granulosas de ratos e células
granulosas luteinizantes humanas in vitro documentaram os potenciais efeitos hormonais dos
piretroides (SUN et al., 2007; CHEN et al., 2005; HE et al., 2004).

7.2.5 Um pouco sobre os organoclorados
Os organoclorados sdo substancias quimicas utilizadas como inseticidas, com

baixa solubilidade em &gua e altamente persistentes nos diversos ambientes. O primeiro
composto dessa classe de agrotoxicos que comegou a ter o0 seu uso amplamente disseminado
foi o DDT (diclorodifeniltricloroetano), quando, na década de 1940, o pesquisador sui¢o Paul
Mueller observou que o DDT apresentava uma potente acdo inseticida, descoberta que
resultou na utilizacdo intensiva desse produto durante a Segunda Guerra Mundial, o qual foi
pulverizado na pele das populagOes para evitar a transmissdo de piolhos vetores de tifo,
causadores de grandes epidemias e mortalidade na época (FLORES et al., 2004).
Posteriormente, o DDT teve o seu uso disseminado mundialmente para o combate do
mosquito vetor da malaria (KONRADSEN et al., 2004) e, pouco tempo depois, essa
substancia foi também incorporada para uso na agricultura de grande escala, com a finalidade
de combater as denominadas ‘pragas agricolas’ (BENN & McAULIFFE, 1981; OTTAWAY,
1982; MARICONI, 1985).

Em relagdo as caracteristicas fisico-quimicas dos organoclorados, Flores et al.
(2004) sintetizam:
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Muitos compostos organoclorados, oriundos tanto de fontes agricolas como
industriais, apresentam, frequentemente, alta resisténcia a degradacdo quimica e
biolégica e alta solubilidade em lipidios. A combinacdo entre a baixa
solubilidade em agua e a alta capacidade de adsorcdo na matéria organica leva
ao acumulo desses compostos ao longo da cadeia alimentar, especialmente nos
tecidos ricos em gorduras dos organismos vivos (TORRES, 1998) (p. 114, grifo
N0ss0).

Os organoclorados podem ser absorvidos pelos organismos humanos por meio de
trés vias: digestiva, cutanea e respiratoria (MARICONI, 1985). Dentre as trés formas de
absorcéo dessas substancias, a principal delas é a digestiva, que ocorre por meio da ingestao
de alimentos contaminados por esses produtos, facilitada quando os alimentos possuem
caracteristicas gordurosas, devido a alta lipossolubilidade dos organoclorados (FLORES et
al., 2004).

De acordo com Flores et al. (2004), as principais consequéncias a salude humana

desencadeadas pela exposicdo aos organoclorados sao:

No homem, os organoclorados atuam basicamente no sistema nervoso central e no
sistema de defesa do organismo. Os organoclorados causam sérias lesGes hepaticas e
renais. Alguns produtos desse grupo lesam o cérebro, outros os musculos do
coracdo, a medula Ossea, o cortex da supra-renal, o DNA etc. A atividade
estrogénica, estimulando a testosterona e propiciando a puberdade precoce, foi
comprovada para o DDT. Alguns estudos tém evidenciado a atividade
imunossupressora de certos produtos desse grupo e as alteragcdes na conduta dos
individuos (GUERRA & SAMPAIO, 1991; PINHEIRO & MONTEIRO, 1992).
Casos de cancer em 6rgdos do aparelho digestivo, pulméo e rim foram registrados
em pessoas contaminadas com BHC (OLIVEIRA & ADEODATO, 1997). Estudos,
realizados na Califérnia, indicaram que mulheres com altos niveis de DDE no corpo,
possuem um risco quatro vezes maior de contrair cAncer de mama (FALCH et al.,
1992; WOLFF et al., 1993). [...] Os jovens em fase de desenvolvimento séo
particularmente sensiveis a exposi¢do aos organoclorados. A exposi¢cdo pré-
natal a organoclorados persistentes, além de poder prejudicar o sistema
reprodutivo, durante a fase de desenvolvimento, pode causar uma série de
outros efeitos adversos a salde, como: Obito fetal e aborto espontaneo,
diminuicdo de peso e tamanho do recém-nascido, depressdo do sistema
imunoldgico e reducgdo da resisténcia 6ssea (GREENPEACE, 1996) (p. 118, grifos
N0ss0s).

Com o passar do tempo, os organoclorados comecaram a trazer uma série de
preocupacOes em diversas partes do globo, pincipalmente relacionadas a duas dimensdes: a
resisténcia cada vez maior dos insetos aos produtos empregados, exigindo a formulagéo de
compostos mais potentes e, consequentemente, mais toxicos para 0 ambiente e as pessoas; a
alta estabilidade desses compostos, 0 que os torna de dificil degradacdo, ocasionando o
acumulo de organoclorados em diversos ecossistemas do planeta ao longo dos anos (FLORES
et al., 2004). Por esses motivos, muitos paises, a partir da década de 1960, comecaram a

investigar com maior prioridade essas consequéncias relacionadas ao uso de organoclorados
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e, consequentemente, adotaram medidas legais para restringir ou proibir o uso dessas
substancias em seus territérios (MATUO et al., 1990). Na contramdo do que estava em curso
em diversas partes do mundo, no Brasil, a partir da década de 1970, foi iniciado um processo
de incentivo indiscriminado ao uso de agrotoxicos, entre eles os organoclorados, inclusive
impondo esse uso a setores outrora distantes dos pacotes tecnolégicos, como a agricultura
familiar, pois as politicas governamentais de apoio a agricultura muitas vezes atrelavam a
liberacdo de créditos agricolas pelos bancos publicos a comprovacdo da compra de insumos,
como os agrotoxicos (RUEGG et al., 1991).

Como os organoclorados possuem a capacidade de bioacumulacdo nos diversos
ecossistemas e organismos humanos, 0s problemas de salde, muitas vezes cronicos,
manifestam-se somente muitos anos, ou até mesmo décadas, ap0s a exposicdo a esses
produtos. Dessa forma, a comprovacdo de contaminacdo por organoclorados, tanto no
ambiente, como em matrizes bioldgicas, pode significar uma exposicdo recente a esses
produtos ou uma exposicdo pregressa, na qual houve bioacumulagdo dessas substancias.
Conforme mencionamos anteriormente, diversos paises no mundo restringiram ou proibiram a
producdo, o uso e a comercializacdo de organoclorados em seus territorios, por tratarem-se de
substancias classificadas como poluentes organicos persistentes (POP’s). Esse combate aos
POP’s intensificou-se apds a Convengdo Internacional de Estocolmo, ocorrida em 2004, a
qual o Brasil aderiu como membro signatario. Desta forma, apesar de essa classe de
substancias ter sido legalmente proibida em territrio nacional no ano de 1985 (BRASIL,
1985), as medidas efetivas para coibir a circulacdo destes produtos no pais comecaram a ser

implementadas somente ap6s a adesdo a esta convencdo internacional.

7.2.6 Interpretacdo dos resultados dos organoclorados em sangue humano
No presente estudo, foram coletadas amostras de sangue para analise de

organoclorados em sete familias, totalizando uma quantidade de dezenove membros, entre 0s
quais encontravam-se: catorze genitores (Sete pais e sete maes) e cinco criangas (dois casos de
més-formacBes congénitas e trés casos de puberdade precoce). Os compostos de
organoclorados investigados pertenciam a 28 tipos de substancias, conforme explicitado no
item referente a metodologia do estudo.

Dentre as dezenove amostras analisadas, foram detectadas concentracOes de
organoclorados em onze dos participantes: trés maes que possuem filhas com puberdade

precoce; dois pais que tiveram filhos com mas-formacdes congénitas e em dois pais que
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possuem filhas com puberdade precoce; uma crianca portadora de ma-formacéo congénita e
em trés criangas que apresentam puberdade precoce.

Conforme discorremos no item sobre os metabdlitos de piretrdides, o fato de nédo
terem sido detectadas concentracfes de organoclorados em onze das dezenove amostras de
sangue coletadas, ndo significa que esses individuos ndo tenham sido expostos a essas
substancias, pois € possivel que o método de anélise ndo possua a sensibilidade necessaria
para a deteccdo de pequenas concentraces desses compostos. Além disso, apesar de algumas
entidades e Orgdos internacionais estipularem niveis de concentracdes aceitaveis de
organoclorados no sangue humano, a legislagéo brasileira ndo considera nenhum valor dessas
substancias como permitido, por esse motivo, e também por questdes discutidas anteriormente
a respeito da impossibilidade de afirmar que mesmo em pequenas doses 0s agrotoxicos nao
podem causar danos, consideraremos como positivas todas as amostras nas quais foram
detectadas a presenca de pelo menos um tipo de organoclorado, independentemente dos

valores de suas concentragdes.

7.2.7 Genitores das criancas com mas-formac@es congénitas e crianca portadora de ma-
formacao-congénita

Os participantes do estudo pertencentes as familias com casos de mas-formacdes
congénitas que apresentaram resultados positivos para organoclorados no sangue foram: pai
(TAO) e crianca (IDS) pertencentes a familia 4, na qual a crian¢a apresenta uma ma-formacao
congénita cardiaca; pai da familia 7 (ESS), que gerou trés criancas portadoras de mas-
formagOes congénitas osteomusculares.

O tipo de organoclorado encontrado no pai (TAO) e na crianga (IDS) da familia 4
foi o g-Hexaclorociclohexano (g-HCH), enguanto no pai da familia 7 (ESS) foram detectados
os compostos 0,p’DDD, p-p’DDD ¢ o,p’DDT. E importante destacar que, dentre os 28 tipos
de organoclorados investigados pelo laboratdrio, foi encontrado exatamente o mesmo
composto no pai e na crianca da familia 4, o que corrobora as hip6teses de uma contaminacéao
ocupacional paterna com posterior contaminacdo ambiental da crianga, ou entdo de uma
contaminagdo ambiental de ambos, pai e filho.

Em relacdo a familia 7, é necessario destacar que as trés criangas portadoras de
maés-formacBes congénitas pertencentes a essa familia foram a 6bito, por isso ndo foi possivel
analisar a presenca desses compostos no sangue das criangas. O genitor pertencente a essa

familia possui um historico relevante de exposi¢cdo ocupacional aos agrotoxicos, 0 que nos
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leva a aventar essa forma de exposicdo como provavelmente relacionada aos achados
laboratoriais, sem termos, entretanto, como descartar a possibilidade de exposi¢do ambiental.

Conforme mencionamos no item anterior, 0s compostos organoclorados ja estdo
proibidos no Brasil desde a década de 1980, o que nos leva a deduzir que, se estudos recentes
ainda encontram concentragcdes desses produtos no sangue das populagdes, ou esta havendo
um uso irregular dessas substancias, ou entdo essa comprovacdo atual pode ser interpretada
como um reflexo do uso pregresso desses produtos, ainda encontrados no sangue das pessoas
devido a capacidade de bioacumulacdo dos organoclorados. No entanto, mesmo que a
exposicdo tenha ocorrido em um passado remoto, a presenca desses compostos nos
organismos ainda pode ocasionar efeitos cronicos. Muitos estudos comprovam a relagéo entre
a exposicdo a organoclorados e o desencadeamento de mas-formacgdes congénitas
(MICHALAKIS et al., 2014; REN et al., 2011; BRENDER et al., 2010; BRUCKER-DAVIS
et al., 2008).

7.2.8 Genitores (as) das criancas com puberdade precoce e criangas com puberdade
precoce

Os participantes do estudo pertencentes as familias com casos de puberdade
precoce que apresentaram resultados positivos para organoclorados no sangue foram: pai
(PHS), mée (RAD) e crianca (ALD) pertencentes a familia 1; mée (ALS) e crianca (LMO) da
familia 2; pai (VLL), mae (AMX) e crianca da familia 3 (ISX). Os resultados revelaram que,
com excecdo do genitor da familia 2 (AZF), todos os outros membros investigados
pertencentes as familias cujas criancas apresentam o diagndstico de puberdade precoce
apresentaram concentracdes detectaveis pelo método empregado de (de analise de?)
organoclorados no sangue.

Em relagdo a familia 1, na qual todos os membros apresentaram resultados
positivos para organoclorados, as substancias encontradas no genitor masculino (PHS) foram:
g-HCH, o,p' DDE, o,p' DDD, p-p'DDD, o,p’DDT e Metoxicloro. Tanto na genitora feminina
(RAD) como na crian¢a (ALD), a substancia detectada foi a g-HCH.

Em relacdo a familia 2, tanto a genitora (ALS) como a crianca (LMO)
apresentaram resultados positivos para g-HCH no sangue.

Na familia 3, assim como observado na familia 1, todos os membros apresentaram
resultados positivos para a presenca de organoclorados no sangue. As substancias encontradas
em ambos os genitores (VLL e AMX) foram: g-HCH e o,p’DDT. A crianga da familia 3

(ISX) apresentou concentragdes detectaveis de g-HCH pelo método empregado.
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Ao realizarmos uma andlise geral sobre os resultados das concentragcdes de
organoclorados no sangue das familias que possuem criangas com diagndstico de puberdade
precoce, constatamos que em todas as amostras positivas detectou-se a presenca de g-HCH,
uma substancia reconhecida como desreguladora enddcrina, capaz de encurtar os ciclos estrais
e reduzir as concentraces de progesterona lltea, além de aumentar as concentragdes séricas
de insulina e estradiol, e diminuir os niveis de tiroxina (BEARD; RAWLING, 1999;
RAWLINGS et al.,1998). Uma informacdo relevante sobre o HCH é que ele possui a
capacidade de atravessar a barreira placentaria, sendo uma das formas possiveis de
contaminacéo do feto, ainda no periodo intrauterino.

Outros compostos detectados em algumas amostras de sangue analisadas foram o
DDT e seus metabdlitos, que também apresentam uma comprovada acdo sobre o sistema
enddcrino, pois sdo capazes de mimetizar a acdo dos estrogénios, inibindo a acdo dos
andrdgenos ao competir com 0s seus receptores e inibir a transcrigdo genética induzida por
eles. Atuam também promovendo a proliferacdo de células sensiveis a androgenos e
mimetizando a acdo dos estrogénios indiretamente ao estimular a producdo de seus receptores
(BULAYEVA; WATSON, 2004; LEMAIRE et al., 2004; TAPIERO, 2002; TESSIER;
MATSUMURA, 2001).

Nos Ultimos anos, estudos tém sido realizados em diversas partes do mundo para
investigar a presencga de agrotdxicos organoclorados no leite materno. Revisdo bibliogréfica
conduzida por Corralo et al. (2016), ao selecionar 21 artigos relevantes produzidos sobre a
tematica em varias regides do planeta, constatou que em 18 desses estudos as substancias
encontradas em maiores concentracfes foram o diclorodifeniltricloroetano (DDT) e seu
principal metabdlito diclorodifenildicloroetileno (DDE). Apesar de ndo termos realizado uma
analise dessa matriz biol6gica na nossa pesquisa, pois nenhuma das genitoras que
participaram do estudo encontrava-se em periodo de lactacdo, precisamos aventar também a
possibilidade de essas criangas que apresentaram concentragdes de organoclorados no sangue

poderem ter sido contaminadas por essa via.

7.2.9 Consideragdes gerais sobre as analises toxicologicas
Apos a apresentacdo e discussdo sobre os principais resultados encontrados nas

analises toxicologicas que realizamos, gostariamos de ressaltar alguns aspectos relevantes
para um aprofundamento necessario dos casos. E importante registrarmos que o nimero de
ingredientes ativos de agrotoxicos analisados foi muito inferior a quantidade de substancias

produzidas, comercializadas e utilizadas no pais que podem estar relacionadas ao
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desencadeamento dos agravos estudados. Essa limitagdo numérica ndo foi uma escolha nossa,
mas uma decisdo tomada pelo laboratério responsavel pela realizacdo dessas analises. Para
exemplificarmos, um dos agrotoxicos mais utilizados no mundo e no Brasil, o herbicida
glifosato, um composto que possui comprovada agdo como desregulador endocrino, ficou de
fora dessas andlises.

Além disso, ndo tivemos como investigar as relagdes entre a exposicdo a
multiplos agrotoxicos de forma sinérgica, apesar de esta ser uma realidade comum na vida das
familias que investigamos, no entanto, esta limitagdo ndo se restringe a nossa pesquisa, pois
se trata de um problema complexo para a prdpria ciéncia moderna, que se concretiza pela
escassez de estudos que avaliem essas interagcdes entre produtos. Considerando também que
se tratam de agravos cronicos, e muitos desses ingredientes ativos aos quais as criancas e suas
familias foram expostas no passado provavelmente ja foram metabolizados e excretados dos
seus organismos, a auséncia deles no momento atual ndo pode representar a negagéo de uma
exposicdo pregressa. Por isso, mesmo diante de resultados negativos, ndo podemos afirmar
gue os agrotoxicos ndo estdo envolvidos na origem dos agravos estudados.

Por fim, mesmo com todas essas limitagdes que extrapolam a nossa acdo como
pesquisadora, pois muitas delas estdo relacionadas aos reducionismos da prépria ciéncia
moderna, os resultados encontrados sdo muito relevantes, pois em ambas as matrizes
bioldgicas analisadas (sangue e urina), foram encontrados ingredientes ativos de agrotdxicos
que estdo comprovadamente implicados com o desencadeamento de agravos como as mas-
formacdes congénitas e a puberdade precoce, sobre 0s quais nos debru¢camos. Preocupa-nos
ainda mais encontrar a presenca de produtos tdo nocivos como 0s organoclorados no sangue
dessas familias, substancias que foram banidas no pais ha bastante tempo, resultados que
apontam, novamente, as fragilidades dos Orgdos publicos nacionais em monitorizar a

producdo e circulacdo desses produtos.

7.2.10 Apresentacao e interpretacao das analises de agua para consumo humano
Além da coleta de material biolégico (sangue e urina) para analise de ingredientes

ativos de agrotdxicos, realizamos também a coleta de amostra de dgua para consumo humano
nos domicilios das familias participantes do estudo, conforme descrevemos no item da
metodologia.

Dentre os sete domicilios nos quais foram coletadas amostras de &gua, oriundas
do Sistema de Abastecimento de Agua e Esgoto (SAAE), responsavel pelo fornecimento de

agua potavel a comunidade de Tomé, em seis deles detectou-se a presenca de pelo menos um
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ingrediente ativo de agrotoxicos na amostra coletada, ou seja, em apenas um domicilio ndo foi
detectada a presenca de nenhum ingrediente ativo de agrotdxico na amostra analisada. No
entanto, a reflexdo proposta para as analises toxicoldgicas também se enquadra na discussao
sobre as andlises da agua, pois 0 método empregado pelo laboratério (CESTEH) pode néo ter
a sensibilidade necessaria para a deteccdo de niveis inferiores de agrotdxicos. Além disso, 0
laboratério s6 investigou a presenca de 22 tipos de IA’s, uma quantidade bastante inferior ao
numero de substancias liberadas para producdo, comercializacdo e uso no pais e na regido do
estudo, atualmente em torno de 540.

Nos seis domicilios que apresentaram amostras positivas de &gua para a
pesquisa de agrotoxicos (familias 2, 3, 4, 6, 7 e 8), o ingrediente ativo de agrotoxicos mais
presente nas andlises foi o alacloro, o qual foi detectado em cinco das seis amostras positivas
(familias 2, 3, 4, 6 e 8). O segundo mais presente nas analises foi o ethion, encontrado em trés
das seis amostras positivas (familias 2, 3 e 7). Em terceiro lugar nas amostras de agua
analisadas foram encontrados os produtos pentimentalina (familia 4) e malation (familia 6).
Uma consideracdo importante a fazermos sobre os resultados encontrados é o fato de a
Portaria do Ministério da Saude (BRASIL, 2011), que estabelece os ingredientes ativos de
agrotoxicos a serem analisados pelos municipios na &gua para consumo humano, nédo instituir
a obrigatoriedade da investigacao de produtos que foram detectados nas nossas analises, como
o0 malation e ethion, ambos pertencentes a classe dos organofosforados, o primeiro utilizado
amplamente em campanhas de satde publica para o combate de vetores das arboviroses, até
os dias atuais, e 0 segundo utilizado na fruticultura, sendo recomendado para o cultivo de
abacaxi, uma das culturas disseminadas na Chapada do Apodi (CE).

Em relacdo as familias investigadas, todas elas relataram que ingeriam a &gua
oriunda do SAAE até poucos anos atras, quando os estudos realizados na regido comprovaram
gue a agua estava contaminada por diversos agrotoxicos, obrigando muitas dessas familias a
comprarem agua mineral para ingestdo, passando a utilizar a agua do sistema de
abastecimento somente para banho e limpeza dos domicilios. Pesquisas comprovam que a
ingestdo de agua contaminada por agrotéxicos é um fator de risco importante para o
desencadeamento de muitas doencas. Estudo realizado nos Estados Unidos, para investigar a
relacdo entre a contaminacdo de aguas superficiais por agrotdxicos e a ocorréncia de mas-
formagdes congénitas, encontrou uma associacao significativa entre a estagdo em que as aguas
estavam mais contaminadas por agrotoxicos e a concepg¢do de criangas com mas-formacdes
congénitas (WINCHESTER; HUSKINS; YING, 2009).
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7.2.11 Uma sintese sobre os resultados dos exames laboratoriais
Diante da complexidade que envolve os resultados analisados e, com o intuito de

facilitar a consulta aos dados que apresentamos e discutimos anteriormente, neste item iremos
ilustrar uma sintese desses resultados por meio de uma tabela, na qual destacaremos o0s
resultados das andlises dos materiais bioldgicos (sangue e urina) de cada um de seus membros

(genitores/as e criangas) e das analises de agua dos seus respectivos domicilios.

Tabela 1 — Resultados dos exames laboratoriais realizados

Organoclorados no Metabdlitos de IA’s de agrotoxicos
Familia sangue piretroides na na agua do
urina domicilio
Pai Positivo (+) (g-HCH,; Negativo (-)
(PHS) o,p' DDE; o,p' DDD; p-
p'DDD; 0,p’DDT;
1 Metoxicloro)
Mée Positivo (+); g-HCH Negativo (-) Negativo (-)
(RAD)
Crianca Positivo (+); g-HCH Positivo (+) (3PBA)
(ALD)
Pai Negativo (-) Negativo (-)
(AZF)
Mée Positivo (+); g-HCH Positivo (+) (3PBA) | Positivo (+) (Alacloro;
2 (ALS) Etion)
Crianga Positivo (+); g-HCH Negativo (-)
(LMO)
Pai Positivo (+); g-HCH; Negativo (-)
(VLL) 0,p’DDT
Mée Positivo (+); g-HCH; Negativo (-) Positivo (+) (Alacloro;
3 (AMX) 0,p’DDT Etion)
Crianga Positivo (+); g-HCH Positivo (+) (3PBA;
(ISX) 4FPBA)
Pai Positivo (+); g-HCH Negativo (-)
(TAO)
+ :
. CFS Negativo () Positivo (+) (3PBA) Posg,téxgifngn(g: f‘rfa';)ro
(méae)
Crianca Positivo (+); g-HCH Negativo (-)
(IDS)
5 N&o investigada
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Pai Negativo (-) Positivo (+) (3PBA)
(AES)
Positivo (+) (Alacloro;
CMS Negativo (-) Positivo (+) (3PBA) ) (
6 x Malation)
(mae)
Crianca N&o investigada (ébito)
Pai (ESS) Positivo (+); o,p' DDD; Negativo (-)
p-p'DDD; 0,p’DDT
Positivo (+) (Etion)
7 Mée Negativo (-) Negativo (-)
(AZC)
Crianca N&o investigada (dbito)
Pai Negativo (-) Positivo (+) (3PBA)
(AJV)
_ . S Positivo (+) (Alacloro)
8 Mée Negativo (-) Amostra de urina ndo
(MSS) foi coletada
Crianga Negativo (-) Amostra de urina ndo
(ECS) foi coletada

Fonte: tabela elaborada pela autora

7.3 Discussédo conjunta dos casos

Ao examinarmos 0s casos em sua totalidade, podemos constatar que algumas
dimensdes sdo comuns a algumas ou a todas as familias que participaram da pesquisa. Desta
forma, o presente item do trabalho foi elaborado para discutirmos as teméticas confluentes
entre 0s casos, sendo elas: exposicdo ambiental aos agrotéxicos; exposicdo ocupacional
aos agrotdxicos; sensibilidade das criancas aos agrotoxicos e trabalho de criangcas com
agrotoxicos nas empresas; fragilidades do sistema de salde para conduzir esses
problemas; vulnerabilizacdo das familias e comunidades; invisibilizacdo dos efeitos

crénicos dos agrotoxicos.

7.3.1 Exposicdo ambiental aos agrotdxicos

A comunidade onde vivem as familias que participaram da pesquisa é cercada por
grandes plantaces de fruticultura irrigada, nas quais se utiliza um enorme volume de
produtos quimicos, principalmente agrotoxicos e fertilizantes. Todos (as) os (as) entrevistados
(as) relataram algum nivel de exposicdo ambiental aos agrotdxicos, tanto na comunidade de
Tomé, como em residéncias localizadas em outras regifes nas quais viveram no passado.
Reconhecemos que estes produtos pulverizados nos arredores dos domicilios podem

contaminar diversos ecossistemas, como o solo, o ar, as aguas (superficiais e profundas), os
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alimentos, e, também, os (as) moradores (as) que vivem cercados por estas plantacdes, mesmo
aqueles (as) que nunca trabalharam em contato direto ou indireto com estes produtos.

Conforme discorremos no inicio do trabalho, partimos de uma compreensao de
gue o agronegdcio constitui-se como um modelo de producdo que engloba setores
diversificados da economia, e, nos Gltimos anos, o fortalecimento e imposicao desse modelo
produtivo as varias regibes do territorio nacional transformou as relagBes construidas
historicamente dos (as) agricultores (as) com a terra, pois, ha algumas décadas, as politicas
governamentais incentivam, e, em determinados casos, impdem, a ado¢do de técnicas e 0 uso
de produtos outrora desconhecidos na agricultura familiar. Desta forma, ndo nos surpreende o
fato de as familias entrevistadas afirmarem que os cultivos existentes em seus domicilios, nos
periodos correspondentes a infancia e adolescéncia dos pais das criancas adoecidas, ndo eram
pulverizados por agrotoxicos, enquanto, na atualidade, mesmo nas plantagdes mantidas de
forma autdnoma por estes (as) agricultores (as), suas familias ou por associa¢cdes de pequenos
agricultores (as), sdo utilizados agrotoxicos. Devemos lembrar que, além dos incentivos
fiscais ao uso destes produtos, ao longo dos anos, o esgotamento dos bens naturais e a
resisténcia dos seres vivos a aplicacdo dessas substancias tornou a utilizacdo intensiva dos
agrotoxicos e o0 uso cada vez mais corriqueiro de substancias com alto grau de toxicidade uma
pratica imposta aos (as) pequenos (as) agricultores (as).

Ao visitarmos os domicilios das familias e caminharmos pela comunidade de
Tomé, constatamos que existe uma contiguidade alarmante entre as residéncias e as
plantacdes da fruticultura. Diante deste cenario, podemos afirmar que todas as comunidades e
familias que vivem nesta regido estdo expostas ambientalmente aos agrotoxicos. Pesquisas
realizadas ao longo dos ultimos anos tém demonstrado a contaminacdo das fontes de agua
(superficiais e profundas) e do ar por agrotdxicos. Assim, também é recorrente entre as
familias os relatos de que, desde o inicio das denincias a respeito da contaminacdo por
agrotoxicos da agua utilizada para consumo humano, por volta do ano de 2010, a maioria dos
(as) moradores (as) comegaram a comprar recipientes de agua (mineral ou adicionada de sais)

para ingestdo das familias.
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Figura 9 - Proximidade entre Cultivos de Bananas e Comunidades
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Fonte: Acervo da pesquisa do Nucleo TRAMAS
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Figura 10 - Situacéo de Contiguidade entre Cultivo de Banana e Residéncia.

Fonte: Acervo da pesquisa do Nucleo TRAMAS

Precisamos lembrar que o fornecimento de agua para as familias da regido
acontece pelo mesmo canal que atravessa as grandes plantacGes de fruticultura irrigada, o qual
percorre aproximadamente catorze quilébmetros a céu aberto da sua origem até as
comunidades. Em relacdo a contaminacdo da agua para consumo humano, existem dois
estudos principais realizados na Chapada do Apodi (CE) que corroboram a presenca de
principios ativos de agrotdxicos nos reservatorios de agua (superficiais e profundos) que
abastecem as comunidades. O primeiro estudo, realizado em 2008, pela Companhia de Gestao
de Recursos Hidricos (COGERH), apds coleta de dez amostras de agua oriundas de pogos da
regido, constatou a presenca de ingredientes ativos de agrotdxicos em cinco amostras de agua.
O segundo estudo, realizado pelo Nucleo Tramas, no ano de 2009, a partir da coleta de 24
amostras de agua dos canais que abastecem as comunidades, das caixas d’agua e de pogos
profundos, revelaram a presenca de principios ativos de agrotoxicos em todas as amostras
analisadas (entre 3 e 12 produtos) (MARINHO; CARNEIRO; ALMEIDA, 2011).
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Especificamente sobre a comunidade de Tomé, nessa mesma investigacao
realizada pelo Nucleo Tramas, no ano de 2009, foram identificados 12 principios ativos de
agrotoxicos em um poc¢o profundo do distrito, sendo o local onde a variedade de produtos foi
maior em comparacdo as outras amostras analisadas. Dentre os venenos, Abamectina,
Difenoconazol, Tepraloxidym pertencem a Classe Toxicologica | (Extremamente Tdxico);
Cletodim, Carbofurano, Carbaril e Fenitrotiona (Classe I1- Altamente Toxico) e Procimidona,
Tebuconazol, Glifosato e Ciromazina (Classe IV- Pouco Toxico). A interpretacdo dos
resultados sobre a totalidade das amostras de agua coletadas para investigacdo de principios
ativos de agrotdxicos na regido nos revela que as substancias mais presentes nas analises
foram Carbaril, Procimidona, Carbofurano, Fenitrotiona, Tebuconazol, Cletodim,
Tepraloxydim, Glifosato, Abamectina, Difenoconazol, Flumuioxazina, Fosetil, Ciromazina,
Imidacloprido, Azoxistrobina e Endosulfan (MARINHO; CARNEIRO; ALMEIDA, 2011).

Ainda sobre a exposicdo ambiental aos agrotoxicos, um item que merece uma
reflexdo a parte é a pulverizacdo aérea dos agrotdxicos, pratica agricola utilizada na regido,
principalmente a partir dos anos 2000, ap6s a implantacdo das grandes empresas de
fruticultura irrigada. Estudos comprovam que a aplicacdo de agrotoxicos por meio da
pulverizacdo aérea ocasiona a contaminacdo do ambiente e das populagdes nos arredores das
planta¢Bes, por meio da denominada deriva técnica, pois ja se constatou apenas 32% das
substancias aplicadas permanecem nas plantas, 19% se disseminam pelo ar, atingindo as areas
que estdo ao redor das plantacdes, e 49% ficam retidas no solo, informac@es disponibilizadas
pela Empresa Brasileira de Pesquisa Agropecuaria - EMBRAPA (PIGNATI; MACHADO;
CABRAL, 2007), ou, a depender das caracteristicas climaticas da regido, se disseminam para
localidades distantes da origem onde foi aplicada o produto, contaminando as pessoas,
cisternas, plantacdes e demais componentes dos lugares de vida comunitéria.

Em relacdo a regido da Chapada do Apodi (CE), especificamente, entre 0s anos
2000 e 2010, foram pulverizados um volume correspondente a 4 milhdes de litros de calda
extremamente toxica ou muito toxica, altamente persistente no meio ambiente e muito
perigosa, somente por meio da pulverizacdo aérea, sendo 0s principais principios ativos
utilizados nesta atividade: Difenoconazol, Piraclostrobina + Epoxiconazol, Trifloxistrobina +
Tebuconazol, Propiconazol e Tebuconazol (TEIXEIRA, 2011). Além desse volume
consideravel de agrotoxicos, principalmente se analisarmos este nimero a partir de uma
perspectiva territorial, compreendendo que as comunidades da Chapada do Apodi (CE) séo
numericamente pequenas, ou seja, todo esse volume de agrotdxicos concentra-se em alguns

milhares de habitantes, € importante também ressaltarmos que os produtos utilizados na



155

pulverizacdo aérea de agrotoxicos foram encontrados nas anélises dos reservatorios de agua
da regido, e, alguns desses ingredientes ativos sdo considerados altamente toxicos,
potencialmente teratogénicos e desencadeadores de desregulacdes endocrinas.

Ainda sobre a contaminacdo ambiental por agrotdxicos na regido, Sousa (2015)
realizou estudo para verificar e quantificar a presenca do ingrediente ativo Glifosato, um dos
herbicidas mais comercializados e utilizados no Brasil e no mundo. A autora analisou a
presenca de Glifosato tanto associado as Particulas Totais em Suspenséo (PTS, pug/ms3), como
em sua fase gas. Os resultados da pesquisa evidenciaram que, na zona rural, o glifosato
associado ao PTS apresentou niveis entre 0,002 e 0,144 pg/m3 (média de 0,055 pg/m?3) e na
fase gas entre 0,313 pg/m?3 e 2,939 pg/m?3 (média de 1,218 pg/m3). Na zona urbana, o glifosato
associado ao PTS variou entre 0,009 pg/m? e 2,576 pg/ms3 (média de 1,006 pug/ms?). De acordo
com a autora, estes valores devem ser considerados relevantes e preocupantes em termos de
salide humana e ambiental (SOUSA, 2015).

As fontes de exposicao aos agrotdxicos na regido sdo multiplas, desta forma, além
das plantagdes que circundam os domicilios, destaca-se também a ingestdo de agua e
alimentos contaminados, além da exposicdo a produtos utilizados nas campanhas de saude
publica para combate aos vetores que transmitem arboviroses. Em relacdo a esta Gltima via de
exposicdo, durante as entrevistas, algumas mulheres destacaram que a pulverizacdo de
agrotoxicos por veiculos automotores ndo somente se constitui como uma pratica comum
utilizada pela secretaria de saide do municipio, como destacaram a relagédo entre esta pratica e
a manifestacdo de sintomas tipicos de intoxicacdo aguda por agrotoxicos nelas, os quais
levaram estas moradoras a recorrerem aos servigcos hospitalares de emergéncia, inclusive nos
periodos gestacionais. Outro relato recorrente nas falas das mulheres foi o habito de os
maridos que trabalham nas plantagdes em contato com os agrotdxicos levarem as suas
vestimentas para serem lavadas nas suas respectivas residéncias, na grande maioria das vezes,
por suas esposas, ocasionando uma exposicao de todos os membros daquele nucleo familiar
aos produtos com os quais o trabalhador entrou em contato. De acordo com Teixeira et al.
(2011), que estudaram a exposic¢do ocupacional dos trabalhadores da regido aos agrotdxicos,
94,7% dos trabalhadores do agronegocio, 96,2% dos agricultores familiares e 96,0% dos
agricultores agroecoldgicos/assentados relataram que suas roupas utilizadas durante o trabalho
eram lavadas em casa.

Ao analisarmos as caracteristicas fisico-quimicas dos agrotoxicos, podemos
verificar que, enquanto alguns produtos sdo rapidamente degradados no ambiente, outros

possuem a capacidade de se acumular nos ecossistemas durante um longo periodo de tempo.
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Como os seres humanos estdo no topo da cadeia alimentar, esses produtos com capacidade de
permanecer no ambiente de forma duradoura, em geral, concentram-se com maior intensidade
nas pessoas, Ultimo nivel da cadeia trofica, em um processo denominado magnificacao trofica
ou bioacumulacgdo. Por isso, mesmo que alguns produtos ndo estejam mais sendo utilizados
na regido ha bastante tempo, os mesmos ainda podem estar presentes no ambiente e nos
tecidos corporais humanos e séo potencialmente desencadeadores de efeitos cronicos.

Ainda sobre as inter-relacdes entre a exposicdo ambiental aos agrotoxicos e 0
surgimento de efeitos crénicos, pesquisa realizada por Barbosa (2016), ao analisar as taxas de
mortalidade por céncer infantojuvenil no estado do Ceard, entre os anos de 2000 e 2011,
constatou que nas regifes de Camocim/Acarau, Baixo Jaguaribe e Cariri houve uma elevacéo
na media anual desses agravos no periodo estudado. Foi verificado que as maiores
concentracdes de casos de cancer infantojuvenil estdo nas microrregides que apresentam polos
de irrigacdo. Na regido do Baixo Jaguaribe, especificamente, constatou-se que o fator de risco
mais relevante para o desencadeamento dos casos de cancer entre criangas e adolescentes foi a

exposicao aos agrotoxicos.

7.3.2 Exposicao ocupacional aos agrotoxicos

A exposicdo ocupacional aos agrotoxicos constitui-se em uma das dimensdes
centrais nos histéricos das familias entrevistadas. Constatamos que todos os pais das criancas
participantes da pesquisa apresentam relatos atuais ou pregressos de trabalho com exposicéao
direta ou indireta aos agrotoxicos. Ao longo das entrevistas, no entanto, tivemos muitas
dificuldades para caracterizar essa exposi¢do, pois muitos sujeitos ndo souberam informar os
nomes das substancias aos quais estdo ou foram expostos no trabalho, principalmente quando
0s mesmos sdo ou foram exercidos nas empresas de fruticultura irrigada. De acordo com 0s
entrevistados, as empresas nao informam a eles a respeito desses riscos ocupacionais, e,
mesmo que trabalnem com a manipulagdo direta destes produtos, como as misturas de
agrotoxicos sao preparadas em um setor especifico, de maneira geral o funcionario
responsavel pela aplicacdo deles ndo sdo comunicados sobre o conteudo a ser pulverizado.

Sdo frequentes também os relatos de descumprimento das principais normas
legais de segurancga do trabalhador, como a norma regulamentadora 31 (NR-31). Além de os
trabalhadores desconhecerem os principais riscos quimicos aos quais estdo expostos, muitas
empresas de fruticultura ndo respeitam o denominado periodo de re-entrada (intervalo de
tempo entre a aplicagcdo do produto e o retorno dos trabalhadores para o local em que ele foi

pulverizado), submetendo os funciondrios a uma exposicdo a altas concentracdes de
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agrotoxicos. Ha registros também de que algumas empresas de fruticultura continuam
utilizando produtos que j& foram banidos no pais (TEIXEIRA et al., 2011). O estudo dos
processos produtivo e de trabalho das empresas de fruticultura da regido realizado pelo
Nucleo Tramas (RIGOTTO et al.,, 2011) e os relatos dos trabalhadores entrevistados na
presente pesquisa, permitem-nos afirmar que existem erros graves das empresas em garantir
0S mecanismos obrigatorios de protecdes coletivas e individuais dos trabalhadores.

O estudo epidemiologico realizado pelo Nacleo Tramas na regido incluiu como
sujeitos da pesquisa 420 trabalhadores de trés segmentos do campo (agronegocio, agricultores
familiares camponeses e assentados rurais), 0s quais, além de entrevistados, passaram por
exames clinicos e laboratoriais completos. Dentre os 420 trabalhadores, 316 (75,2%) eram
empregados do agronegécio e 104 (24,8%) eram agricultores familiares (MACIEL,;
RIGOTTO; ALVES, 2011). A pesquisa evidenciou que a exposi¢cdo aos agrotdxicos e
fertilizantes quimicos € uma realidade muito presente na regido, sendo mais relevante no
agronegoécio (99,1%) e entre os agricultores familiares camponeses (93,9%). Os mesmos
estudos mostraram que a exposicdo aos agrotoxicos € multipla (em média 3,81 produtos
comerciais diferentes por trabalhador), tanto porque, em geral, aplica-se uma mistura de
ingredientes ativos e demais componentes nos cultivos, como também porque pode-se utilizar,
de acordo com as caracteristicas da plantacdo, produtos diversos ao longo do tempo
(TEIXEIRAet al., 2011).

As pesquisas também constataram que muitos trabalhadores manifestam no dia-a-
dia do trabalho em que estdo expostos aos agrotoxicos, sintomas francos de intoxicacao aguda
(43,3% dos trabalhadores entrevistados), no entanto, na maioria das vezes, os trabalhadores
ndo recorrem aos servicos de saude, ou, quando buscam atendimento, comumente, ndo se
investiga as possiveis relaces entre 0 surgimento dos sintomas e a exposi¢do ocupacional aos
agrotoxicos (MACIEL; RIGOTTO; ALVES, 2011). As analises bioguimicas realizadas pelo
Nucleo Tramas em trabalhadores agricolas da regido mostraram alteracdes laboratoriais em
sistemas diversos, sendo as principais no figado, os indicadores hepaticos (nove) analisados
apresentaram alteracOes sugestivas de hipertrofia e necrose dos hepatdcitos, dano de vias
biliares e colestase. A TGP em encontrava-se aumentada em 14% dos casos e a TGO elevou-
se em 6,2%, enquanto a fosfatase alcalina mostrou-se aumentada em 6,2%, indicadores
destacados pela Organizacdo Pan-Americana de Saude (OPAS, 1996) como responsaveis pelo
desencadeamento de lesdes hepaticas cronicas relacionadas aos agrotdxicos; e sistema
hematopoiético, alteracBes na série vermelha (cerca de 37% de macrocitose e 14% de anemia)

e na série branca (19,1% de leucopenia e 31,1% de eosinopenia), achados que podem ser
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considerados como preditivos de efeitos crénicos graves, como a sindrome mielodisplésica ou
leucemia mieléide (MACIEL; RIGOTTO; ALVES, 2011).

Estudos desenvolvidos por grupo de pesquisa da area de Hematologia da UFC, em
trabalhadores das empresas de fruticultura da regido, evidenciaram alterages cromossémicas
e genéticas com caracteristicas pré-neoplasicas nestes sujeitos, e, de acordo com a analise dos
IA’s aos quais eles estdo expostos ocupacionalmente, essas alteracfes podem ser atribuidas
aos mecanismos toxicolégicos e mutagénicos dessas substancias, os quais ja foram
extensamente retratados na literatura cientifica. Pesquisa realizada por Ferreira Filho (2013)
encontrou alteragcbes cromossdmicas em células da medula 6ssea em 25% do grupo de
trabalhadores expostos a agrotdxicos utilizados no cultivo da banana no Ceara — aneuploidias;
delecbes dos cromossomos 5, 7 e 11; monossomia; amplificacdo do gene TP53 —,
anormalidades semelhantes as encontradas nas sindromes mielodisplasicas e nas leucemias
mieldides agudas e importantes para o prognostico de doengas malignas. Estudo realizado na
regido com 90 trabalhadores, divididos em trés segmentos, sendo eles grande produtor (GP),
agricultura familiar (AF) e agricultura ecoldgica (AE), no qual se avaliou a expressdo génica
de alvos relacionados aos mecanismos de reparo do DNA, os genes de fita simples do DNA
(SSB: CSA, CSB, XPA, XPC e XPG), mostrou diferencas significativas entre os trés grupos
de trabalhadores estudados, constatadas por meio da comprovagao de que os empregados do
agronegocio manifestaram niveis de transcricdao significativamente inferiores de XPG (p =
0,004), CSA (p = 0,000), quando comparados aos trabalhadores da agricultura familiar e
ecologica. Ao se analisar os trabalhadores com histérico de exposicdo aos agrotoxicos por um
periodo superior a 12 anos, observou-se uma diminuicdo geral da expressdo de XPC (p =
0,001), XPG (p = 0,010) e CSB (p = 0,05) em relacdo aqueles com registro de exposicao a
menos de 12 anos, achados que aumentam os risco destes trabalhadores de desenvolver cancer
de medula 6ssea (COSTA, 2017).

7.3.3 Sensibilidade das criancas aos agrotoxicos e o trabalho de criangas com agrotdxicos
nas empresas

Todas as criangas participantes da pesquisa possuem historico de exposicdo
ambiental aos agrotdxicos tanto nos periodos intra-uterino como ap0s 0 nascimento, e, a
maioria delas, até o0 momento atual. De uma maneira geral, as criancas sdo especialmente
sensiveis ao contato com determinadas substancias quimicas, entre elas os agrotoxicos. Essa
sensibilidade tem inicio ainda na vida intra-uterina, na fase de embriogénese, e, mais

especificamente, no periodo de organogénese, quando todos os érgdos, aparelhos e sistemas
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estio em formacdo, por isso, qualquer interferéncia externa nesses mecanismos de
diferenciacdo celular e tecidual pode ser desastrosa para a formagdo dos individuos, podendo
acarretar tanto alteracbes morfoldgicas como funcionais.

Algumas maes das criancas portadoras dos agravos sob investigacdo relataram
episodios de exposi¢do ambiental aos agrotoxicos significativos durante as gestagdes, 0s quais
desencadearam sintomas francos de intoxicacdo aguda, e, em alguns casos, as motivaram a
procurar 0s servicos de emergéncia do municipio. Reconhecendo-se entdo o potencial
teratogénico de muitas dessas substancias, 0s agrotdxicos devem, necessariamente, ser
considerados como um fator possivelmente desencadeador dos casos de mas-formacdes
congeénitas.

Apdbs o nascimento, existem outras dimensdes que amplificam a suscetibilidade

das criancas aos agrotoxicos, de acordo com Grisolia (2005):

As criangcas apresentam similaridades e diferencas nos processos
farmacocinéticos e de metabolizacdo, de transformacdo e eliminacdo de
substancias quimicas em relacdo aos adultos. Entretanto, sdo muito mais
suscetiveis aos efeitos tdxicos adversos dos agrotdxicos. Nas criangas, 0S
principais fatores que devem ser considerados na avalia¢io da suscetibilidade
sdo: a) fisiologico: os fluxos respiratério e circulatorio sdo mais acelerados nas
criancas. As taxas de proliferacéo celular nos diferentes drgdos sdo muito maiores
que nos adultos. Por isso, a absor¢do dérmica, intestinal e respiratéria de agrotdxicos
é¢ maior que nos adultos presentes em um mesmo ambiente contaminado; b)
metabolismo: alguns sistemas metabolicos sdo mais eficientes nas criangas, como a
ativacdo da fracdo P-450, enquanto outros sdo menos eficientes, como o sistema de
conjugacdo de xenobidticos com a glucoronidase; c) farmacocinética: a
permeabilidade das membranas facilita o transporte e o armazenamento de
xenobidticos, de modo muito mais rapido e intenso nas criangas; d) dieta: a dieta
das criancas é bastante diferente da dos adultos, tanto quantitativamente como
qualitativamente. Em relacdo ao peso corpéreo, as criangas ingerem mais alimentos
que os adultos; e) ambiente fisico: o contato das criangas com o ambiente fisico é
diferente em relagdo aos adultos, pois, em razdo do seu tamanho, elas estdo mais
préximas do chdo. Seu comportamento de manuseio dos objetos também é diferente,
além do habito comum de levar os objetos a boca. [...] Por causa da maior
facilidade de absorcao, os agrotoxicos, como qualquer outra substancia tdxica,
atingem mais rapidamente os diferentes compartimentos corpéreos nas
criangas. HA4 uma diversidade de proteinas plasmaticas que se ligam aos
xenobidticos para iniciar os processos de biotransformacdo. Entretanto, nas
criangas essas proteinas ligantes estdo em menores quantidades em relacdo aos
adultos. Isto faz que a meia-vida plasmatica de determinados agrotoxicos seja
maior nas criancas. [...] Estudos com o cloropirifos e com o metamidofos em ratos
demonstraram que a sensibilidade dos animais jovens € muito maior, pois ainda sao
deficientes em carboxilesterases e esterase-A, que sdo as principais enzimas
destoxificadoras de agrotoxicos (p. 52 e 53, grifo nosso).

Assim, ao analisarmos 0s casos de puberdade precoce, precisamos considerar
essas singularidades relacionadas a maior suscetibilidade das criancas aos agrotdxicos. Apesar
de existirem diversas evidéncias explicitadas pelo campo da toxicologia sobre 0s mecanismos

toxicocinéticos e toxicodinamicos envolvidos na grande sensibilidade das criancas aos
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agrotoxicos, nos paises do sul Global, onde ainda existe exploragdo do trabalho infantil nos
setores agricolas, sdo escassas as pesquisas a respeito dos agravos infantis relacionados a essa
exposicdo ambiental e ocupacional aos agrotdxicos (GRISOLIA, 2005). O mesmo autor
também destaca que a analise das especificidades determinadas pelas caracteristicas
metabdlicas e fisioldgicas das criancas deve ser considerada como imprescindivel ao se
avaliar a toxicidade dos agrotdxicos, pois, enquanto determinados niveis de exposi¢cdo sao
considerados “seguros” para adultos, esses mesmos niveis podem desencadear distirbios
permanentes em criangas.

Em relagdo as criangas incluidas no nosso estudo que apresentam desregulacGes
enddcrinas, todas elas comegaram a manifestar as alteracdes relatadas pelas familias ainda em
idades bem iniciais. Em consonancia com as reflexdes apresentadas por Grisolia (2005),
outros autores também ressaltam as especificidades caracteristicas da exposi¢do das criangas
aos xenobioticos, principalmente nas faixas etarias menores, periodo em que as criangas estao
em contato direto com o ch&o e costumam brincar, levar a médo a boa e se locomoverem neste
espaco, 0 que facilita a ingestdo de poeira do chdo que pode conter residuos de muitos
produtos, e, como estdo em uma fase delicada do desenvolvimento, a absorcdo destas
substancias pode ocasionar consequéncias desastrosas para o publico infantil (MORGAN,
2012). Além disso, como a relacdo entre a concentracdo de produtos ingeridos e 0 peso
corporal das criancas é significativamente superior a dos adultos, e as criancas interagem
bastante entre si, transmitindo, facilmente, produtos de uma boca a outra, esses fatores
também sdo relevantes para compreendermos a maior exposi¢cdo ambiental das criancas em
relacdo aos adultos (FREEMAN et al.,, 2005; XUE et al., 2007, 2009). Por fim, os
comportamentos Unicos e a taxa metabodlica das criangas frequentemente as colocam em risco
de absorcdo de doses mais elevadas de ambientes contaminados em comparagdo aos adultos
(ROBERTS; KARR; COUNCIL ON ENVIRONMENTAL HEALTH, 2012).

Para concluirmos, devemos considerar como um grave problema de satde publica
os relatos de alguns genitores entrevistados na pesquisa sobre o trabalho em plantacdes de
fruticultura da regido ainda na fase da adolescéncia. Muitas das empresas instaladas na regido
sdo de grande porte, algumas delas, inclusive, possuem capital transnacional. Como, entéo, se
pode admitir que instituicdes que deveriam obedecer as legislacdes trabalhistas vigentes
explorem o trabalho dos adolescentes e os exponham a riscos de diversas naturezas, oriundos
inclusive da manipulacdo direta dos agrotoxicos? Como é possivel conceber a existéncia
dessa forma de exploracdo do trabalho infantil encoberta por um discurso de modernidade e

progresso que mascara a exposicao destes (as) adolescentes a substancias toxicas que podem
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causar danos ainda por um longo periodo de tempo a eles (as), suas familias e seus (suas)
descendentes?

7.3.4 Fragilidades do sistema de salde para conduzir esses problemas

Ao longo das entrevistas com as familias participantes da pesquisa, foram
recorrentes as reclamacdes sobre as fragilidades do sistema de satde local para abordar os
agravos apresentados pelas criancas. Estas deficiéncias do SUS local podem ser constatadas
em diversas esferas, desde os problemas envolvidos na prestacdo de uma assisténcia a saude
de qualidade, até a efetivacdo de medidas voltadas para a vigilancia em saude com o intuito de
evitar o surgimento de novos casos semelhantes na comunidade.

Em relacdo ao primeiro aspecto, sobre o comprometimento da qualidade
assistencial oferecida a populacéo, foram alarmantes os relatos das familias sobre os casos de
criancas com mas-formacGes congénitas graves (focomelia e cardiopatia congénita complexa)
qgue ndo foram diagnosticadas durante 0 acompanhamento pré-natal, apesar de as gestantes
terem comparecido as consultas agendadas no PSF e terem realizado 0s exames
complementares solicitados, inclusive as ultrassonografias obstétricas. A falta de um
esclarecimento diagnostico durante a gravidez sobre estes agravos trouxe repercussdes sérias
para as criancas, pois elas ndo foram encaminhadas aos servicos de pré-natal de alto risco, e,
consequentemente, nasceram nos hospitais municipais que apresentavam condicoes
estruturais precarias para atender as necessidades especificas delas (insuficiéncia respiratoria
e sofrimento fetal). Estas falhas no acompanhamento pré-natal também desencadearam
sofrimento psiquico nas familias, pois algumas delas foram surpreendidas por um diagnéstico
grave das criancas apds o nascimento, e, mesmo diante disto, algumas familias também
relataram que a equipe responsavel pelo parto nos servicos hospitalares locais ndo tiveram o
cuidado necessario para comunicar adequadamente sobre 0s agravos das criancas e o estado
de saude delas, e, em algumas situacdes, as criancas foram transferidas para Fortaleza (CE)
sem a autorizagao e o esclarecimento dos genitores, tornando o processo ainda mais doloroso
para essas familias, exposto pela declaracdo de uma das mées entrevistadas na pesquisa:

Al disseram que ela ia pra Fortaleza. Ai precisava de uma pessoa pra ir acompanhar
pra levar. Ai a minha irma foi, acompanhou. E num disseram nada. Num disseram

como a bichinha tinha nascido, ndo disseram nada. S6 disseram que tavam indo pra
Fortaleza, os médico daqui. Ai pronto. Levaram (CMS, 2017).

Ainda sobre as dificuldades assistenciais, consideramos também relevante

registrar que dentre as trés criancas que apresentam puberdade precoce, duas delas s&o
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acompanhadas em servicos particulares de satde. Quando indagadas a respeito do motivo
pelo qual a familia ndo procurou acompanhamento pelo SUS, as maes das criancgas referiram
que existe uma grande dificuldade para conseguir agendar consultas com médicos
especialistas no municipio, em geral, o tempo de espera é muito elevado, desestimulando as
familias a procurarem esse fluxo e obrigando-as a optar por um acompanhamento de carater
privado. A outra crian¢a incluida na pesquisa com puberdade precoce, entretanto, nunca foi
acompanhada por profissionais especialistas, e, apesar de a mae relatar que procurou o servico
local de saude quando a crianca ja apresentava sinais francos de alteracdes puberais (telarca e
pubarca precoces), em nenhum momento a crianga foi encaminhada para consulta com
médicos especialistas ou foram solicitados exames complementares para investigacdo
diagnostica do caso.

Em relacdo ao segundo aspecto, sobre a inexisténcia de acGes voltadas para a
perspectiva da vigilancia em salde, com o proposito de compreender os fatores relacionados
ao surgimento destes agravos na comunidade, para, em seguida, efetivar medidas que visem a
prevencdo de novos casos, é também notdria a fragilidade do municipio na elaboracdo e
implementacdo de medidas nesta direcdo. As criancas portadoras dos agravos sob
investigacdo ndo sdo acompanhadas rotineiramente pelo PSF local, pois, de acordo com as
familias, ndo existem consultas de puericultura no posto de saide do municipio de Limoeiro
do Norte (CE). Assim, a assisténcia fornecida a estas familias e criangas esti voltada
exclusivamente para o fornecimento de transporte, em veiculo fornecido pela prefeitura, para
a cidade de Fortaleza (CE), nas ocasides em gue as criangas possuem consultas agendadas nos
servicos especializados. Consideramos importante registrar que, logo apds o nascimento dos
casos de méas-formacdes congénitas sob investigacdo nesse estudo e os relatos sobre os casos
de puberdade precoce, denunciados por moradores (as) da comunidade de Tomé, as
pesquisadoras do Nucleo Tramas entraram em contato pessoalmente com os profissionais do
servico de vigilancia em satde do municipio de Limoeiro do Norte (CE) para informar sobre a
ocorréncia desses casos, no ano de 2015. Apesar de o servico de vigilancia ter realizado uma
investigacdo inicial sobre estes casos na comunidade de Tomé, a Unica a¢do concreta que
culminou desta atividade foi a elabora¢do de um relatério com as informac6es colhidas de
algumas familias entrevistadas e o envio do mesmo por e-mail & coordenadora do Nucleo
Tramas.

Compreendemos, entretanto, que essas fragilidades relacionadas ao sistema de
salde local para atender as necessidades de saude que surgem nos territorios sdo advindas de

problematicas complexas que envolvem lacunas desde a formacgdo em saude dos profissionais,
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até dimensfes que dizem respeito a precarizacdo do trabalho em salde e as dificuldades
encontradas pelos profissionais da rede para incorporar a Estratégia de Salde da Familia
(ESF) as questdes das areas de ‘Satide e Ambiente’ e ‘Satde do (a) Trabalhador (a)’. Sobre as
lacunas da formacdo em saude, apesar de as diretrizes curriculares da area terem avancado
bastante nas Ultimas décadas, para incorporar nos curriculos das graduagdes os conhecimentos
que ajudem a preparar os futuros profissionais para atuarem de acordo com as necessidades de
salde dos territorios, percebe-se que as tematicas relacionadas as areas de ‘Satde e Ambiente’
e ‘Satde do (a) Trabalhador (a)’ ainda sao muito limitadas nos projetos pedagdgicos, de forma
que muitos profissionais, inclusive os (as) médicos (as), se graduam sem ter tido oportunidade
de conhecer e exercitar ferramentas basicas, como a anamnese clinico-ocupacional.

Em relacdo a precarizacdo do trabalho em salde, apesar de o SUS existir como
politica pablica ha quase trinta anos e o Programa de Salde da Familia (PSF), posteriormente
transformado em Estratégia de Salde da Familia (ESF), ter sido implementado no pais ha
mais de vinte anos, convivemos, historicamente, com um processo de subfinancimento e
sucateamento deste sistema, apesar de, constitucionalmente, a satde ser considerada “um
direito de todos e um dever do estado” (BRASIL, 1989). Particularmente sobre o sistema de
salde local voltado para as comunidades da regido estudada, possuimos uma experiéncia
profissional com ele hd aproximadamente trés anos, durante 0s quais estivemos como
supervisora do Projeto Mais Médicos para o Brasil no municipio de Limoeiro do Norte (CE).
Ao longo desse periodo, o acompanhamento dos profissionais médicos do programa, das
equipes de saude e das unidades basicas de satde (UBS’s) nos colocou diante de cenarios que
comprometiam sobremaneira a qualidade do atendimento ofertado a populacdo. Os problemas
eram ciclicos e envolviam dimensfes como: falta de transporte para as equipes de saude;
atraso no pagamento dos (as) profissionais contratados (as) pelo municipio (algumas
categorias passaram até oito meses sem receber salarios); estruturas precarias de atendimento
(as equipes de saude foram retiradas de seus postos de origem e remanejadas para locais
improvisados, enquanto as unidades de salde passavam por reformas, no entanto, até o
presente momento, ndo se sabe quando estas reformas serdo concluidas e as equipes de salde
poderdo retornar para elas); falta de materiais basicos nas unidades (0 municipio passou varios
meses sem realizar procedimentos de rotina, como, por exemplo, 0 exame de prevencdo
ginecoldgico). Esta crise, que afetou ndo somente a area de saude do municipio, mas também
outros servigos fundamentais, como a educacdo, agravou-se no periodo de transi¢do entre as
gestdes municipais, apds as elei¢cbes ocorridas no final do ano de 2016, de forma que, em

janeiro do ano de 2017, a situacéo encontrava-se tdo complicada que, das dezoito unidades de
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salde existentes no municipio, somente uma estava funcionando. Trazemos essas dimensdes a
respeito do contexto em que o municipio de Limoeiro do Norte (CE) encontra-se inserido, 0
qual pudemos vivenciar nos Ultimos anos, para refletirmos sobre todas as cadeias de eventos
que nos ajudam a compreender o comprometimento da assisténcia ofertada a populagéo.
Dessa forma, as analises centradas na culpabilizacdo dos profissionais e dos individuos que
fazem parte desse sistema sdo limitadas e ndo nos ajudam na compreensdo do processo da
determinacédo destes problemas, uma vez que existem situacbes complexas que se entrelagam
e dificultam imensamente ou inviabilizam os trabalhos realizados pelos (as) profissionais de
salde. Diante deste cenario exposto acerca da realidade atual do municipio, como esperar que
0 servico de salde consiga pensar estrategicamente sobre as verdadeiras necessidades de
salde do territdrio e elaborar acdes em dialogo com elas, quando nem mesmo as demandas
mais triviais das pessoas estdo em condicOes de serem atendidas?

Por isso, mesmo com a aprovacdo de uma Politica Nacional de Saude do
Trabalhador e da Trabalhadora (PNSTT) (BRASIL, 2012), elaborada democraticamente por
sujeitos da academia e dos movimentos sociais que historicamente contribuem para a
efetivacdo das tematicas de ‘Saude e Ambiente’ e ‘Saude do (a) Trabalhador (a)’ no SUS,
ainda existe um grande distanciamento entre estas formulacdes a nivel nacional e o cotidiano
das equipes de saude na ESF, principalmente em contextos tdo desfavoraveis como no
municipio de Limoeiro do Norte (CE). E perceptivel que a maioria das equipes de salde
desenvolve as suas acdes na atencdo béasica voltadas para as grandes campanhas de salde
nacionais, principalmente as infecto-contagiosas (tuberculose, hanseniase), e, atualmente, as
doengas cronico-degenerativas (hipertensdo arterial sistémica, diabetes mellitus, doenca
arterial coronariana), realizando, na maioria das vezes, um processo de territorializacdo
estritamente burocratico, invisibilizando as reais necessidades de salde que saltam do chdo
concreto dos territérios. Mais uma vez, gostariamos de enfatizar que, na maior parte dos
municipios, esse modelo de trabalho em saide é imposto pelos interesses voltados para a
produtividade no atendimento, com vistas a atingir as metas preconizadas pelo Ministério da
Salde, diretamente relacionadas as verbas destinadas as gestdes municipais, aprofundando
uma perspectiva de trabalho em salde de carater gerencialista, impossibilitando ou ofertando
pouco espaco para um fazer criativo, estratégico, transdisciplinar, em dialogo com os sujeitos
dos territorios, que possua uma intencionalidade dirigida as verdadeiras necessidades de saude
das populagdes (SANTOS; RIGOTTO, 2009; PESSOA, 2010).
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7.3.5 Vulnerabilizacao das familias e comunidades

A trajetdria de estudos e pesquisas construidas pelo Nucleo Tramas na regido da
Chapada do Apodi (CE), a partir do ano de 2007, nos permitiu acompanhar e compreender o
contexto de vulnerabilizagdo imposto aquelas comunidades. Consideramos importante
explicitar o porqué de partirmos de um referencial que decide desvelar os processos de
vulnerabilizacdo em curso no territério e ndo somente quantificar e caracterizar os riscos e
vulnerabilidades destes individuos e populagdes. Esse amadurecimento construido ao longo
dos anos foi possivel apds o estudo aprofundado e interdisciplinar dos processos produtivos e
de trabalho impostos pelo modelo produtivo do agronegdcio, que se concretiza na instalacao
de empresas da fruticultura irrigada na regido da Chapada do Apodi (CE), e da constatacdo de
que os aparelhos estatais estdo presentes para garantir as infra-estruturas e os incentivos
fiscais e tributarios necessarios a atracdo e ao adequado funcionamento das empresas na
regido, mas, por outro lado, encontram-se completamente ausentes ou fragilizados para
efetivar politicas publicas voltadas para garantir a adequada convivéncia com o semi-arido,
como o incentivo a agricultura familiar camponesa de base agroecoldgica, e os direitos sociais
conquistados nas ultimas décadas, como a salde e a educacdo publicas e de qualidade. Desta
forma, um olhar atento sobre as dindmicas em curso nos territorios devastados pela chegada
de grandes empreendimentos, os quais, muitas vezes, sdo responsaveis pela deflagracdo dos
denominados conflitos ambientais, nos impulsiona a transportar as nossas preocupacdes e
reflexes das caracteristicas e responsabilidades individuais e trazer para a discussdo todo o
cenario construido para atender a interesses especificos, culminando em processos perversos
de vulnerabilizacao:
[...] para captar a dimensdo societal da vulnerabilizacdo, a pretensdo de mensurar
estoques de individuos considerados em situacdo de vulnerabilidade social deveria
ser acompanhada de um esforgo de contextualizacdo e ser associada a caracterizacao

dos processos de vulnerabilizacdo, para os fins de sua posterior
superacao/interrupg¢do.” (ACSELRAD, 2013, p. 119).

Partindo de uma visdo ampliada do conceito de saude, nos ultimos vinte anos, o
Nucleo Tramas tem refletido acerca da centralidade ocupada pelas questdes que dizem
respeito aos problemas de salde nas comunidades ameagadas ou afetadas pelos grandes
empreendimentos. Percebe-se que, apesar das particularidades de cada regido, hd um modelo-
padrdo inerente aos conflitos ambientais que impde consequéncias nefastas a salde das
populacbes. Por isso, falar sobre saude se mostra como uma necessidade, pois esta

preocupacdo ocupa um lugar prioritario na vida das pessoas, e, a0 mesmo tempo que estes
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impactos & saude comprometem muitas vezes até a continuidade da vida. Dialeticamente esse
despertar sobre os problemas tem se revelado como potente na construgdo de resisténcia e
fortalecido os coletivos nas dendncias e lutas pelos seus direitos.

No presente estudo, apesar de ndo termos tracado como objetivo uma reflexao
aprofundada a respeito dos processos de vulnerabilizagdo em curso no territério, nao
explicitad-los nos faria corroborar com a invisibilizagdo de dimensdes fundamentais que
perpassam 0 adoecimento das criancas e suas respectivas familias na regido. Assim, ao
realizarmos as entrevistas e buscarmos caracterizar as exposi¢cdes ambientais e ocupacionais
dos sujeitos da pesquisa aos agrotoxicos, necessariamente fomos confrontadas com
problemaéticas sérias expostas por eles, tais como: a exploracdo do trabalho infantil; as
precarias condi¢cOes de trabalho nas empresas da regido, expondo os (as) trabalhadores (as) a
riscos de diversas naturezas; a exposi¢do ambiental aos agrotoxicos, inclusive de criangas em
suas moradias e locais de convivéncia, como nas escolas; a falta de perspectiva dos jovens,
devido a auséncia ou fragilidade das politicas publicas, obrigando-os, muitas vezes a aceitar
as poucas oportunidades de emprego ofertadas; as deficiéncias do sistema de saude, incapaz
tanto de atender as demandas imediatas das populacfes, como de elaborar acbes estratégicas
de vigilancia em saude.

Diante das principais dimensfes reveladas nos didlogos com as familias e as
pesquisas realizadas nos ultimos anos na regido, pudemos constatar que muitas comunidades
da regido da Chapada do Apodi (CE) foram relegadas a verdadeiras “zonas de sacrificio”, pois
o territério nos quais os (as) moradores (as) e suas familias vivem foi transformado em um
lugar repleto de condicdes insalubres, onde abundam os problemas de contaminagédo
ambiental e ocupacional por agrotoxicos, além das outras consequéncias negativas a saude
desencadeadas pela implantacdo dessas empresas, como aumento do fluxo migratorio de
homens para a regido, incidindo na elevacdo da incidéncia de doencas sexualmente
transmissiveis, prostituicdo e gravidez na adolescéncia, além de aumento do comércio e uso
de substancias ilicitas, culminando em elevagéo das taxas de violéncia, e, por, fim, a propria
violéncia perpetuada pelos conflitos entre as grandes empresas e 0s lideres comunitarios da
regido, a qual ja engendrou desfechos tragicos, como o assassinato do lider comunitario Zé
Maria do Tomé.

Assim, até mesmo 0s sujeitos que possuem uma Visdo critica acerca dessas
questBes, muitas vezes ndo conseguem tracar outros caminhos de existéncias, devido as
escassas perspectivas na regido, obrigando-os a escolher entre o desemprego ou a oferta de

trabalho nas empresas de fruticultura, contexto que alguns autores denominam de “alternativa
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infernal”. A maioria dos empreendimentos possuem uma fluidez locacional, a qual, no ramo
da fruticultura, é determinada pela presenca da empresa na regido por um periodo de tempo
especifico, durante o qual os bens naturais sdo expropriados, os (as) trabalhadores (as) sao
explorados (as) e as comunidades sdo “encurraladas” e contaminadas em suas “zonas de
sacrificio”, e, ap0s a finalizagdo desse ciclo de alta produtividade, os empreendimentos se
retiram para se instalarem em outras localidades onde possam recomecar esse processo. Esta
mobilidade, entretanto, ndo é uma caracteristica das pessoas que vivem no territorio, assim,
além de conviverem com os problemas trazidos durante a instalacdo e o funcionamento destes
empreendimentos, as comunidades também sdo obrigadas a arcar com 0s prejuizos sociais
(desemprego), ambientais (contaminacdo dos ecossistemas) e a salde (agravos crénicos)
desencadeados ap0s a retirada das empresas da regido, o que se caracteriza como “heranca
maldita” (ACSELRAD; MELLO; BEZERRA, 2009).

7.3.6 Invisibilizacéo dos efeitos cronicos dos agrotoxicos

Neste item, iremos apresentar e discutir alguns elementos que nos ajudam a
compreender o porqué de os efeitos crbnicos relacionados a exposicdo aos agrotdxicos
sofrerem comumente processos perversos de invisibilizacdo. Nao restam duvidas de que estes
efeitos existem, séo retratados extensamente nos livros de toxicologia e na literatura
cientifica, no entanto, os mesmos ndo sdo investigados e sistematizados pelos 6rgaos
competentes, gerando uma falsa ideia de que sdo insignificantes, enquanto, na verdade,
deveriam ser considerados como um grave problema de salde pablica (RIGOTTO; AGUIAR,
2015).

Nas Ultimas décadas, a producdo de agrotoxicos e demais componentes que fazem
parte dos produtos comercializados cresceu exponencialmente, conforme destacamos no
inicio do texto ao resgatarmos o contexto da Revolucdo Verde. Os estudos e as pesquisas a
respeito da nocividade desses produtos, entretanto, ndo se intensificaram na mesma
velocidade, de forma que muitas substancias foram introduzidas no mercado mundial sem que
houvesse um conhecimento produzido a respeito da nocividade para o ambiente e a salde
humana.

Ao refletirmos sobre os principais mecanismos de atuacdo dos agrotdxicos nos
seres vivos, precisamos considerar que a maioria das substancias utilizadas usualmente nédo
s80 puras, ou seja, compostas somente por seus ingredientes ativos nas suas forma in natura.
Além disso, ap0s a aplicacdo destas substancias, muitas delas persistem como contaminantes

no ambiente ao sofrerem transformacgdes quimicas. Desta forma, tendo em vista a
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complexidade dos fluxos que se entrelagam entre a produgdo dos agrotdxicos e o descarte
deles no ambiente, precisamos considerar que, tanto as formula¢fes comerciais j& apresentam
em suas composic¢des outros produtos que também podem ser relevantes, do ponto de vista
toxicoldgico, como a interagdo entre 0s agrotoxicos e 0 ambiente ou 0s organismos humanos
pode gerar metabdlitos. Devido a estas questdes, alem de considerarmos a toxicidade dos
ingredientes ativos, devemos incluir nas andlises toxicoldgicas os inertes, 0os contaminantes de
sintese e 0s compostos gerados nos processos de metabolizacdo e degradacao dos agrotdxicos
no ambiente (GRISOLIA, 2005).

De acordo com Grisolia (2005), os compostos denominados inertes, presentes nas
formulagdes dos agrotoxicos, sdo “utilizados com o objetivo de aumentar o poder de
penetracdo, a capacidade de dispersdo, a emulsibilidade, a solubilidade e a estabilidade dos
ingredientes ativos” (p. 36). Alguns desses compostos, inclusive, sdo mais toxicos que 0S
proprios ingredientes ativos. Os contaminantes de sintese sdo gerados por meio dos processos
produtivos de muitos ingredientes ativos. Um dos exemplos sdo as nitrosaminas, substancias
comprovadamente carcinogénicas, geradas durante as sinteses de trifluralinas e triazinas. Os
processos de metabolizacdo e degradacdo dos agrotoxicos no ambiente também podem gerar
produtos toxicos, como as dioxinas, oriundas dos agrotdxicos clorados (GRISOLIA, 2005).

O autor também destaca a necessidade de considerarmos nessas andlises a forma
real de utilizacdo dos agrotdxicos, a qual acontece por meio das misturas de diferentes
produtos quimicos, que sdo produzidas por dois mecanismos principais, “geradas
espontaneamente em razdo do uso concomitante de diferentes pesticidas na mesma area
agricola e provenientes de formulaces preparadas pelos fabricantes e principalmente pelos
agricultores (chamadas misturas de tanque)” (GRISOLIA, 2005, p. 68). Em relacdo aos
grupos populacionais mais expostos a estes produtos, Grisolia (2005) esclarece “Os
agricultores constituem também o grupo de maior risco aos efeitos adversos das misturas de
agrotoxicos, uma vez que diferentes estudos realizados em varios paises constataram
contaminacgdes simultaneas por inseticidas, herbicidas e fungicidas” (p. 68). Existem diversas
formas de interacdo entre as formulagbes de agrotdxicos, quando presentes
concomitantemente nas misturas. Do ponto de vista toxicoldgico, a depender destes produtos,
podem ocorrer efeitos de aditividade, sinergismo, potenciagdo e antagonismo:

[...] quando se utilizam formula¢des com diferentes misturas de ingredientes
ativos, seus mecanismos de acdo no plano agronémico podem ser previstos, mas
os seus efeitos ecotoxicologicos, de mutagenicidade e de carcinogenicidade para
0 homem s&o desconhecidos, em razdo da grande variedade de diferentes

interagBes que podem ocorrer. H& casos em que os testes de mutagenicidade com
produtos técnicos apresentam resultados fracamente positivos, como o malathion;
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entretanto, os testes com formulagfes (comerciais) foram indutores de aberracGes
cromossdmicas, trocas de cromatides irmds, micronicleos e mutagdes génicas, por
causa da presenca de seu principal metabdélito, 0 malaoxon. No entanto, o paraoxon,
um metabdlito ndo mutagénico do metil paration, atua sinergisticamente com outros
compostos como o 2-acetoxiacetilaminofluoreno e a fenilenodiamina, induzindo
mutacBes em Salmonella typhimurium. Isso ocorre porque o paraoxon inibe a
enzima desacetilase, a qual degrada esses compostos e reprime a sua
mutagenicidade. Constata-se assim que muitas impurezas, contaminantes ou
produtos de degradacdo contidos nas formulag¢fes podem ter mais atividades
genotoxicas que o proprio ingrediente ativo (GRISOLIA, 2005, p. 67, grifo
N0ss0).

Assim, conforme apresentamos nos itens anteriores do texto, a etapa de
identificacdo dos [A’s de agrotoxicos aos quais os trabalhadores e moradores estdo expostos
caracteriza-se como dificil de ser executada. Muitas pessoas ndo conseguem referir os nomes
das substancias quimicas aos quais estdo expostas, pincipalmente quando trabalham em
grandes empresas e esses riscos ndo sao comunicados, ou, como aconteceu em algumas
entrevistas que realizamos para o presente estudo, conseguem informar de maneira limitada,
ao referirem os nomes de alguns produtos e reconhecerem que foram expostos a muitos
outros, dos quais desconhecem a nomenclatura. Esse problema se complexifica ao
considerarmos que a exposicao aos agrotoxicos é maltipla, tanto porque ha uma exposicéo a
diferentes IA’s (ocupacional e ambientalmente), como porque acontecem exposi¢cGes aos
agrotoxicos oriundas de diferentes origens (agua, ar, solo, ingestdo de alimentos contaminados
etc.). Assim, ao considerarmos como uma premissa para a constru¢cdo do nexo causal de
determinado agravo a investigacdo sobre as propriedades do principio ativo de agrotoxico e o
potencial dele para desencadear o efeito sob estudo, como podemos aferir essas dimensdes se
desconhecemos a maioria dos produtos aos quais as pessoas foram expostas, e, além do mais,
sd0 escassos 0s estudos retratados na literatura a respeito das exposicGes multiplas, realidade
mais presente nas populacdes?

Os efeitos crénicos desencadeados pelos agrotoxicos se constitui por um leque de
agravos que podem afetar diversos 6rgdos e sistemas. Com a transi¢cdo epidemioldgica,
ocorrida nas ultimas décadas em paises do sul Global, estes agravos tém se tornado cada vez
mais prevalentes nas populacgdes, interferindo diretamente no perfil de morbidade e
mortalidade das pessoas. Estas patologias sdo reconhecidamente desencadeadas por maltiplos
fatores, 0s quais sdo originarios de aspectos genéticos e/ou ambientais. Desta forma, na
maioria das vezes, ndo é possivel concluir o fator determinante de um agravo especifico, ou, 0
que seria mais adequado, mensurar a interferéncia de cada fator na geragéo da patologia.

Quando analisamos os efeitos cronicos que possuem uma forte influéncia

ambiental, entdo, a determinacdo da etiologia destes agravos impde muitos desafios. Em
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geral, existe um periodo longo de tempo (que pode perdurar por décadas) entre a exposicao a
produtos nocivos e a manifestacdo do agravo crénico. Por isso, ao reconstruir a histéria da
doenca atual, conforme apresentado na descrigcdo dos casos sob investigacdo do nosso estudo,
muitas pessoas tém dificuldades para recordar com precisdo 0s contextos de exposicdo a
determinados produtos. Por isso, inclusive, resolvemos direcionar a nossa investigacao
principalmente para a exposicdo aos agrotdxicos, pois, quando procurdvamos aprofundar a
exposicdo a outros interferentes endocrinos, as familias apresentavam muitas dificuldades
para rememorar essas informacdes, tornando esses dados, de acordo com a nossa avaliagéo,
pouco confidveis. O campo da epidemiologia denomina essa limitacdo apresentada durante a
fase de coleta dos dados de viés de memoria (MEDRONHO et al, 2011).

Ao refletirmos sobre as alteracdes relacionadas as especificidades do sistema

reprodutivo, uma das dimensdes presentes no nosso trabalho, Grisolia (2005) ressalta:

As disfungdes associadas ao processo reprodutivo representam varios niveis, como
fertilidade reduzida, disfuncdo hormonal, malformagBes congénitas, abortos
espontaneos, etc. E muito dificil a atribuicdo de causas hereditarias para cada
uma dessas disfuncdes, pois os agentes infecciosos e 0s agentes quimicos tém
forte influéncia. A identificacdo da origem da malformagao congénita também é
muito dificil, pois inclui mecanismos genéticos e ndo genéticos (p. 22).

Assim, ainda que selecionemos apenas a dimensdo ambiental para investigar os
efeitos cronicos dos agrotoxicos, a teia de agentes potencialmente nocivos é enorme. A
diversidade de produtos com os quais convivemos na atualidade que ja foram estudados e s&o,
comprovadamente, considerados interferentes enddcrinos, aumenta a cada dia. Se, para
caracterizar a exposicdo a somente um desses grupos de substancias ja nos deparamos com
enormes desafios, os quais estivemos relatando ao longo do texto, ndo somos capazes entdo
de mensurar o quanto essas dificuldades se multiplicariam ao procurarmos incluir nessa
investigacdo um maior namero de interferentes enddcrinos.

Desta forma, consideramos que estes agravos apresentam caracteristicas
multidimensionais, mais do que multifatoriais, pois compreendemos que se tratam de efeitos
crénicos determinados pelo entrelacamento de dimensdes sociais, politicas, ambientais,
alimentares, individuais, genéticas, dentre outras, cujos dialogos entre elas sdo muito
complexos para serem decifrados pela ciéncia moderna, € ndo apenas uma sobreposicao de
fatores que s@o somados ou multiplicados linearmente para determinar o surgimento destes
agravos.

Para investigar os problemas de estudos que brotam de contextos complexos,

como os conflitos ambientais, em geral, os métodos e técnicas sistematizados pela ciéncia
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moderna sdo insuficientes para realizar uma abordagem completa destas questées (PORTO;
SOARES, 2011; RIGOTTO; AGUIAR; 2017). Sobre os problemas de salde, especificamente,
a ciéncia moderna preconiza que existem alguns métodos considerados “padrao-ouro” para
inferir causalidade. A metodologia de pesquisa diretamente relacionada a essa possibilidade
de determinar as causas reais de determinados agravos sdo 0s ensaios clinicos randomizados.
No entanto, por razBes éticas, conseguimos compreender 0 porqué de esses ensaios ndo
poderem ser realizados em humanos quando investigamos a exposic¢ao aos agrotdxicos. Desta
forma, a maioria dos estudos retratados na literatura cientifica sobre a nocividade dos
agrotoxicos foram realizados com animais (mamiferos), em laboratérios, em que todas as
condigdes e testes sdo devidamente controlados, sendo os resultados, entdo, extrapolados para

o0s seres humanos. No entanto, estes ensaios clinicos apresentam limitacoes relevantes:

Os estudos toxicolégicos com animais de laboratério, para avaliacdo de
mutagenicidade e carcinogenicidade dos agrotoxicos, sdo geralmente conduzidos em
linhagens endocruzadas, muitas vezes isogénicas, com baixa variabilidade genética.
Além disso, os experimentos também séo realizados em ambientes controlados. Tais
procedimentos propiciam uma homogeneidade nos resultados ndo detectando os
limiares da suscetibilidade individual (GRISOLIA, 2005, p. 319).

Além desses elementos trazidos por Grisolia (2005), a maioria dos testes
laboratoriais se baseiam na investigacdo dos ingredientes ativos de agrotdxicos isoladamente,
“puros”, desconsiderando a realidade mais presente nos diversos ambientes, a exposi¢ao
maultipla, e também a interferéncia dos demais produtos quimicos adicionados as preparacdes
comerciais utilizadas rotineiramente.

Em relacdo aos estudos epidemioldgicos, a modalidade considerada “padrao-
ouro” para a inferéncia de causalidade seria o estudo de coorte. No entanto, essa modalidade
de pesquisa apresenta algumas dificuldades quando estamos tratando de agravos crdénicos
relacionados aos agrotoxicos (baixa incidéncia, periodo longo entre a exposi¢do ao produto e
0 surgimento dos agravos, alto custo etc.), e, se pensarmos entdo na elaboracdo de um estudo
de coorte retrospectivo, soma-se a esses desafios um fator que ja mencionamos anteriormente,
0 viés de memoria, e a dificuldade de encontrarmos registros escritos confiaveis sobre os
dados que precisam ser coletados.

Outra modalidade de estudo também valorizada no campo da epidemiologia para
investigar associacfes entre 0s agravos e determinados fatores sdo os estudos caso-controle.
Em relacdo ao nosso problema de estudo, com foco na exposi¢cdo aos agrotoxicos e o
desencadeamento de efeitos cronicos, esse método também apresenta algumas limitagdes.

Diante do que expusemos a respeito da contaminagdo ambiental aos agrotoxicos na
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comunidade de Tomé, como poderiamos, por exemplo, caracterizar, de forma quantitativa e
qualitativa, a exposicdo dos diferentes grupos da pesquisa aos agrotdxicos? Além disso, por se
tratarem de agravos de baixa incidéncia, 0 numero de sujeitos participantes da pesquisa
deveria ser muito grande, com o intuito de compor uma amostra que fosse considerada
estatisticamente significativa.

Grisolia (2005), ao aprofundar a importancia do campo da epidemiologia no
estudo dos agravos relacionados aos agrotoxicos, destaca como vantagens do método
epidemioldgico:

1. Trabalha-se com popula¢des humanas em condices reais de exposicéo.

2. Permite identificar os grupos de maior risco.

3. Permite a identificacdo dos individuos mais sensiveis.

4. Utilizando-se metodologias adequadas, pode-se identificar os fatores de
interferéncia, estabelecer relacBes temporais, definir niveis de exposicdo e
quantificar a gravidade do efeito adverso associado aos niveis de exposi¢éo.

5. Apresenta as melhores propostas de monitorizagdo do risco, permitindo o
desenvolvimento de um programa de vigilancia epidemioldgica ambiental (p. 320).

O mesmo autor, entretanto, discorre sobre as fragilidades dos métodos
epidemioldgicos para investigar os agravos relacionados aos agrotoxicos:

1. Estudos epidemioldgicos retrospectivos apresentam limitacdes para se avaliar a
exposicao e o controle dos fatores aleatdrios.
2. Estudos longitudinais prospectivos (coorte) ndo sdo recomendados em doencas de
baixa incidéncia, pois exigiriam amostras muito grandes.
3. Doengas com periodo de laténcia longo, como o cancer, necessitam de um tempo
de observacdo muito grande.
4. O carater multifatorial dos problemas de salde ambiental, principalmente na
detec¢do precisa da influéncia dos fatores aleatérios.
5. Escassez de registros sistematicos confidveis sobre a qualidade ambiental e
informagdes clinicas dos individuos.

6. Dificuldades metodoldgicas para se medir a exposicdo (GRISOLIA, 2005, p.
320).

Outra dimensdo agravante que potencializa as dificuldades ja apresentadas e
discutidas sobre a investigacdo dos efeitos cronicos relacionados aos agrotoxicos, tem relacéo
com as fragilidades institucionais para registrar e monitorizar esses agravos. Apesar de
possuirmos, no SUS, sistemas de notificacbes obrigatorios para determinados agravos, a
alimentacdo deles é extremamente precéria. Se constatamos que existem grandes limitacGes
para o diagndstico, e, consequentemente, os registros dos efeitos agudos dos agrotdxicos, essa
situagdo agrava-se ainda mais quando estamos retratando os efeitos cronicos (RIGOTTO;
AGUIAR, 2015). Dessa forma, os sistemas de informacdo e vigilancia do pais ndo séo

capazes de nos fornecerem informagdes seguras a respeito dos diversos agravos relacionados
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aos agrotoxicos, e, muito menos, possibilitar o desencadeamento de ac¢Bes de vigilancia a
partir dessas informacdes. Em relacdo aos agrotdxicos, uma constatacéo preocupante feita por
pesquisadores que estudam essa tematica é de que a grande maioria dos estados brasileiros
ndo possuem dados sistematizados a respeito da produgdo, comercializacdo e uso de
agrotoxicos em suas que estejam disponiveis para consulta pela sociedade como um todo,
inviabilizando a realizacdo de estudos que necessitariam destas informacoes.

Ao deslocarmos as andlises para esferas do campo politico, muito do arcabouco
teorico produzido pela ciéncia moderna foi apropriado por grandes interesses econdmicos que
regem o mundo globalizado. Muitos estudos e pesquisas sobre a temética dos agrotoxicos séo
produzidos por empresas produtoras destas substancias ou diretamente interessadas na
comercializacdo destes produtos. Assim, como podemos confiar nos resultados apresentados
por elas, dos quais, em geral, se omite os dados de base? Além de omitirem muitas
informagdes que podem comprometer os lucros e dividendos das suas organizagdes, essas
grandes corporagcbes muitas vezes interferem diretamente nos estudos realizados por
pesquisadores “independentes”, como foi o0 caso da pesquisa divulgada pela equipe do
professor Sérallini, que mostrou uma associacao positiva entre o milho transgénico produzido
pela empresa transnacional Monsanto, contaminado pelo agrotoxico Glifosato, com o
desencadeamento de disttrbios enddcrinos e tumores em mamiferos (ratos) (SERALLINI et
al., 2012), a qual teve seu artigo com os resultados da pesquisa retirados de uma revista
francesa apds influéncia direta da empresa transnacional no conselho editorial da mesma
(BURIGO et al., 2015). Michaels (2008), por meio do livro “Doubt is their product” (A
duvida é o produto deles) discorre, ao apresentar diversos estudos de caso que envolvem
conflitos de interesses, como as ddvidas e as controvérsias sao massivamente propagadas e
instaladas nas consciéncias do publico em geral pelo poderio exercido por essas empresas, e
como essa questdo possui uma interferéncia direta na saude das populacdes. Diante disso, o

autor defende:

Estou convencido que o conflito de interesses nao pode ser “administrado’. Ele
precisa ser eliminado. Muito estda em jogo. As interpretacdes de dados requerem um
julgamento independente; o publico precisa de garantia que as opinifes expressadas
nessas configuragdes sdo imparciais de interesse comercial (MICHAELS, 2008, p.
256, traducdo do inglés, grifo nosso).

Desta forma, para produzirmos conhecimentos que nos auxiliem a desvelar as
dimensGes que dizem respeito aos efeitos cronicos e a exposi¢do aos agrotdxicos, precisamos
integrar os acimulos de diversas areas do conhecimento, e, necessariamente, construir pontes

entre 0s saberes académicos e populares. Porto, Rocha e Finamore (2014), ao partirem de uma
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reflexdo sobre as dificuldades que envolvem a produgdo de conhecimentos em contextos
complexos, propdem que se realize um Enfoque socioambiental critico e transformador da
determinacdo social da salde, arcabouco tedrico que parte de um paradigma critico da Saude
Coletiva, o processo saude-doenca, e propde a congregacdo de referenciais oriundos,
principalmente de quatro campos do conhecimento: a Ecologia Politica; a Geografia Politica e
da Saude; o campo da Sociologia; as Teorias Descoloniais.

Para finalizar, apesar de sermos pesquisadores (as) comprometidos (as) com a
construcdo de um conhecimento que ajude a desvelar e barrar os processos de
vulnerabilizagdo que afetam muitas comunidades, defendemos que a preocupagdo com a
salde das pessoas deveria ser um principio determinante de todos os planejamentos que
repercutem sobre as vidas humanas. Dessa forma, qualquer resquicio de davida bastaria para
impedir a implementacdo de projetos potencialmente nocivos, pois, caso contrario,
continuaremos produzindo evidéncias por tras de evidéncias que raramente sdo consideradas
na efetivacdo de politicas publicas. Quantas criancas com mas-formagdes congénitas e
puberdade precoce ainda precisardo surgir na comunidade de Tomé para gque estes agravos

sejam dignos de medidas efetivas dos 6rgdos competentes?
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8. CONSIDERACOES FINAIS

Quem tem consciéncia para ter coragem
Quem tem a forca de saber que existe

E no centro da propria engrenagem
Inventa a contra-mola que resiste

Quem néo vacila mesmo derrotado

Quem ja perdido nunca desespera

E envolto em tempestade decepado

Entre os dentes segura a primavera
(Primavera nos dentes, de Ney Matogrosso)

Comegamos 0 nosso texto com a poesia de Dona Maria, cordelista e moradora da
Chapada do Apodi (CE) e vamos finaliza-lo com a sensibilidade de Ney Matogrosso, o qual
nos traz, com essa letra inspiradora, a for¢a dos sujeitos e coletivos que resistem, com, sem, e
apesar de todos os retrocessos em curso no Brasil. Ao longo da dissertacdo, falamos de
doencas, sofrimentos, injusticas e assimetrias. No entanto, ndo poderiamos conclui-la sem
cantar a bravura dos (as) moradores (as) do Baixo Jaguaribe.

Desejamos que 0 nosso trabalho, mesmo com todas as dificuldades que as
discussbes de temas complexos como esse impdem, possa contribuir com os processos de
desinvizibilizagdo do adoecimento de comunidades como o Tomé, espalhadas pelo Brasil
afora. O objetivo geral da nossa dissertacao foi “Investigar as relagdes entre os casos de mas-
formacdes congénitas e puberdade precoce, ocorridos na comunidade de Tomé (Chapada do
Apodi/CE), e as exposi¢des ambientais e ocupacionais aos agrotoxicos nessa localidade”.

Para alcangarmos esse objetivo, foi preciso ousar na abordagem metodolégica, ao
formular uma proposta de Estudo de Casos Multiplos que reunisse aportes da Clinica Médica,
Toxicologia, Genética, Saude do (a) Trabalhador (a) e Saude e Ambiente. Apds execucao
dessa investigacdo minuciosa, apresentaremos, a seguir, uma sintese dos principais resultados
encontrados, de acordo com os objetivos especificos elencados:

a) ldentificar e descrever os casos de mas-formacgdes congénitas e puberdade
precoce detectados na comunidade de Tomé — identificamos, com a ajuda da comunidade,
e descrevemos, 8 familias que se enquadravam nesse objetivo, das quais 5 apresentavam
historico de criangas que nasceram com mas-formacdes congénitas (8 criancas) e 3 possuiam
criancas em acompanhamento pelo diagnostico de puberdade precoce (3 criangas). Com
excecdo de uma das 8 familias, a qual gerou 3 criangas com més-formagdes congénitas no

inicio dos anos 2000, todas as outras 7 familias comprovaram que as criangas nasceram com
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maés-formacBes congénitas ou tiveram o diagndstico de puberdade precoce (8 criangas) apds o
ano de 2014.

b) Caracterizar a exposicdo ambiental e ocupacional dos casos de mas-
formac6es congénitas e puberdade precoce e dos seus nucleos familiares (pai e mae) aos
agrotoxicos — o estudo demonstrou que todas as 8 familias participantes possuem um
historico no qual é possivel comprovar uma exposi¢do ambiental intensa aos agrotoxicos, por
meio de variadas fontes (agua, ar, solo, pulverizacdo aérea, alimentos). Todas as criangas
envolvidas na pesquisa possuem um histérico de exposicdo ambiental aos agrotoxicos que se
estende desde a gestagdo - inclusive com alguns relatos das genitoras de terem apresentado
quadros tipicos de intoxicacdo aguda em periodos criticos da gravidez, como o0 primeiro
trimestre - até os dias atuais. Em relacdo a exposi¢do ocupacional aos agrotdxicos, verificou-
se que todos os 8 genitores masculinos (pais) das criancas sob investigacdo apresentam um
historico relevante de exposicdo ocupacional aos agrotdxicos, com relatos de contato direto
com esses produtos durante muitos anos.

c) Realizar andlises toxicologicas para a investigacdo de ingredientes ativos
de agrotoxicos em matrizes bioldgicas (sangue e urina) das familias incluidas no estudo —
dentre as 8 familias incluidas no estudo, foi possivel realizarmos andlises toxicoldgicas em
matrizes bioldgicas (sangue e urina) em 7 delas, para investigacdo de ingredientes ativos de
agrotoxicos, organoclorados, em sangue, e metabodlitos de piretréides na urina. Em relacdo a
analise dos organoclorados, dentre as 19 pessoas que realizaram a coleta, 14 eram genitores
(as) (7 pais e 7 mdes) e 5 eram criancas (2 casos de mas-formagbes congénitas e 3 casos de
puberdade precoce). Os resultados dessas analises mostraram que das 19 amostras, em 11
delas foram detectadas, pelo método empregado, concentracBes de organoclorados, sendo
esses sujeitos: 2 pais que tiveram filhos com méas-formacdes congénitas; 2 pais que possuem
filhas com puberdade precoce; 3 mées que possuem filhas com puberdade precoce; 1 crianca
portadora de ma-formacgdo congénita e em todas as 3 criangas que apresentam puberdade
precoce. Em relacdo a analise de metabolitos de piretrdides na urina, foram coletadas 17
amostras, nas quais foram detectados metabdlitos de piretréides (3PBA ou 4F3PBA) em 7 dos
participantes: 2 pais que tiveram filhos com méas-formagdes congénitas; 2 maes que geraram
criangas com mas-formacdes congénitas; 1 mée que possui uma filha com puberdade precoce;
e em 2 criangas acompanhadas por puberdade precoce.

d) Realizar pesquisa de ingredientes ativos de agrotoxicos em amostras de
agua dos domicilios das familias incluidas no estudo - dentre os 7 domicilios nos quais

foram coletadas amostras de agua, oriundas do Sistema de Abastecimento de Agua e Esgoto
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(SAAE), responsavel pelo fornecimento de dgua potavel a comunidade de Tomé, em 6 deles
detectou-se a presenca de pelo menos 1 ingrediente ativo de agrotoxicos na amostra coletada,
ou seja, em apenas um domicilio ndo foi detectada a presenca de nenhum ingrediente ativo de
agrotoxico na amostra analisada. Nos seis domicilios que apresentaram amostras positivas de
agua para a pesquisa de agrotoxicos (familias 2, 3, 4, 6, 7 e 8), o ingrediente ativo de
agrotoxicos mais presente nas analises foi o alacloro, o qual foi detectado em cinco das seis
amostras positivas (familias 2, 3, 4, 6 e 8). O segundo mais presente nas analises foi o ethion,
encontrado em 3 das 6 amostras positivas (familias 2, 3 e 7). Em terceiro lugar nas amostras
de &gua analisadas foram encontrados os produtos pentimentalina (familia 4) e malation
(familia 6).

e) Discutir as possiveis relacfes entre esses agravos e a exposicdo aos
agrotoxicos — ao discutir todos esses resultados de forma conjunta e realizar um
entrecruzamento das historias clinicas, de exposicdo ambiental e ocupacional aos agrotdxicos
das familias, exames fisico e complementares das criancas, dos resultados das analises
toxicoldgicas e das amostras de agua dos domicilios, com os aportes tedricos da toxicologia e
da genética, somando a uma revisdo da literatura cientifica nessa area, principalmente para
investigar a relagdo entre os ingredientes ativos de agrotoxicos registrados em diversas etapas
do estudo com os agravos pesquisados, pode-se afirmar que existem fortes evidéncias que
nos levam a concluir que os casos de méas-formacdes congénitas e puberdade precoce na
comunidade de Tomé tém relacdo com a intensa exposicdo dessas criancas e suas
familias aos agrotdxicos nessa regiao.

f) Discutir os desafios epistemoldgicos, metodoldgicos e institucionais para o
estabelecimento destas relagfes — ao langarmos um olhar global sobre os casos das 8
familias investigadas, foi possivel apreender e aprofundar os principais desafios
epistemoldgicos — relacionados aos préprios limites da ciéncia moderna positivista;
metodolégicos — relacionados as simplificagdes e aos reducionismos de &reas como a
epidemiologia classica que, apesar de muito contribuir com desenhos metodoldgicos que
ajudam a desvelar quantitativamente as incidéncias e prevaléncias de determinados agravos,
tornam-se insuficientes quando partimos de cenarios complexos como o relatado no presente
estudo; e institucionais — relacionados aos relatos dos proprios sujeitos da pesquisa, da
trajetdria do Nucleo Tramas no territdrio e da atuacdo da pesquisadora na regido nos ultimas
anos, por meio dos quais foi possivel registrar a fragilizacdo das politicas publicas,
principalmente no dmbito da salde, diante do enfrentamento dos contextos de adoecimento

dessas populagdes, incapazes de implementar medidas e acfes que objetivem antecipar,
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prevenir, monitorizar, acompanhar e prestar assisténcia a esses agravos, contribuindo para o
processo de invisibilizacdo deles.

O problema de estudo que nos encontrou ndo percorreu 0s caminhos da
institucionalidade, do sistema de saude, dos sistemas de informag6es ou qualquer outro trilho
que estivesse atrelado as obrigacGes legais do Estado brasileiro. Os casos das familias que
acompanhamos chegaram a nds somente por meio das vozes de mulheres guerreiras, que
cotidianamente enfrentam os desafios que o0 modelo produtivo do agronegdcio impds as suas
comunidades, entretanto, ndo perderam os brilhos nos olhos, os sorrisos e a atencao plena aos
acontecimentos que as circundam.

O Sistema Nacional de Vigilancia em Salde deveria estar presente, 0 SUS deveria
estar presente, as prefeituras municipais, 0s governos estaduais e federais deveriam estar
presentes, o Centro de Referéncia em Salude do Trabalhador e Ambiente (CERESTA) deveria
estar presente e atuante, mas, quando todos esses aparelhos nem sequer percebem os
problemas que estdo emergindo dos territorios, sdo as vozes das mulheres que denunciam 0s
processos de adoecimento em curso e anunciam que ndo desejam a vida desse jeito.

Por isso, no Nudcleo Tramas, temos aprendido ao longo desses anos que a
verdadeira vigilancia em salde acontece no chdo dos territorios, onde homens e mulheres
conseguem, com seus saberes, estar alertas as transformacdes engendradas em seus lugares de
vida e, somente com muita pressdo sobre os aparatos institucionais para que cumpram o que
estd previsto em lei, constroem os caminhos de liberdade que desejam. Dessa forma, é
necessario compreendermos que o protagonismo destes sujeitos dos territorios na defesa do
seu direito a saude se caracteriza como uma ‘Vigilancia Popular em Saude’.

Durante a realizacdo da pesquisa de campo na comunidade de Tomé, mais uma
vez, tivemos muitas aulas sobre Vigilancia Popular em Saude. As mulheres, que também séo
liderancas comunitarias, as quais nos acolheram no territorio, conheciam e reconheciam a
comunidade “como as palmas das suas maos”. Generosamente, nos guiaram pela regido,
mediaram respeitosamente os dialogos com as familias e identificaram outros casos dos quais
ndo tinhamos conhecimento anteriormente.

Para nossa tristeza, a visita aos lares das familias nos revelou que os adoecimentos
presentes na comunidade sdo de diversas naturezas. O espanto foi grande ao constatar a
quantidade elevada de criangas com suspeitas de disturbios cognitivos e autismo. Os dialogos
com as familias, os moradores (as) e as liderangas comunitérias nos revelaram que esse
também é um problema que tem preocupado bastante a comunidade, inclusive os profissionais

da educacdo, os quais, cada vez mais, precisam lidar com um nimero maior de criancgas que
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apresentam essas alteracfes, porém ndo possuem nenhum suporte das gestdes municipais e
estaduais para prestarem um acolhimento e um ensino que estejam de acordo com essas
singularidades. Muitas dessas criancas, inclusive, nunca passaram por avaliacdes medicas e,
consequentemente, ndo possuem diagnosticos firmados e acompanhamento pelo sistema de
saude local. Apesar de esses agravos ndo terem sido selecionados em um primeiro momento
para compor 0 nosso estudo, a vivéncia em campo e os relatos dos (as) moradores (as) sobre
eles foram tdo pertinentes que nos motivaram a procurar na literatura cientifica pesquisas que
investigassem as relacdes entre essas alteracdes e a exposi¢cdo aos agrotdxicos. Ao realizarmos
essa revisdo de literatura, pudemos constatar que ja existem numerosas evidéncias cientificas
sobre as relacfes entre exposi¢do aos agrotoxicos e a ocorréncia de autismo (BRAUN, 2014;
KEIL, 2014; SHELTON, 2014; CHESLACK-POSTAVA, 2013; ESKENAZI, 2007;
ROBERTS, 2007) e distarbios cognitivos (ANDERSEN, 2015; VIEL et al., 2015; ZHANG,
2014; TORRES-SANCHEZ, 2013; DALLAIRE, 2012; HORTON, 2012; BOUCHARD et al.,
2011; ENGEL, 2011, 2007; RAUH, 2011; HARARI, 2010; YOUNG, 2005; RIBAS-FITO,
2003; BOSMA, 2000). Assim, esse problema de estudo, que emergiu do territério durante a
realizacdo do campo empirico, precisa ser acolhido por novos estudos e pesquisas, como
reivindicam os (as) moradores (as) da regiao.

Consideramos que os resultados do presente estudo séo suficientes para visibilizar
0 adoecimento dessas criangas e suas familias na comunidade de Tomé, encurraladas pelo
modelo produtivo do agronegdcio e contaminadas cotidianamente por agrotoxicos, por isso,
defendemos que as medidas para impedir que esses e outros problemas continuem a surgir na
regido j& deveriam estar sendo implementadas pelo poder publico ha bastante tempo. Além
disso, para interromper os processos de vulnerabilizacdo das comunidades, responsaveis
diretos pela geracdo de problemas de salde, ndo é suficiente reivindicarmos uma maior e
melhor atuacdo do SUS, pois, enquanto ndo enfraquecermos o modelo de desenvolvimento
hegemonico vigente, perpetuador de injusti¢as e assimetrias, e fortalecermos um caminho de
vida plena, como nos incentiva a agroecologia, ndo sera possivel restaurar o equilibrio do
processo salde-doencas das populacdes. Estamos ao lado das familias, criangas, dos
movimentos sociais e de todos 0s sujeitos que reivindicam o direito a salde e uma vida digna

para a Chapada do Apodi!
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APENDICE 1 - TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO
(TCLE)

Vocé esta sendo convidado pela pesquisadora Ada Cristina Pontes Aguiar a participar
da pesquisa intitulada EXPOSICAO AOS AGROTOXICOS E EFEITOS CRONICOS
SOBRE A SAUDE HUMANA: UMA "HERANCA MALDITA" DO AGRONEGOCIO
PARA A CHAPADA DO APODI (CE)? Vocé nédo deve participar contra a sua vontade. Leia
atentamente as informacdes abaixo e faca qualquer pergunta que desejar, para que todos 0s
procedimentos desta pesquisa sejam esclarecidos.

O objetivo desta pesquisa sera realizar a investigacdo dos casos de mas-formagdes
congeénitas (criancas que nasceram com defeitos) e puberdade precoce (criangas que entraram
na fase da adolescéncia antes do tempo) que ocorreram nos ultimos anos, na comunidade de
Tomé, e a relacdo entre estas doencas e a exposicdo aos agrotoxicos que existe na
comunidade. Para isso, realizaremos entrevistas com 0s pais das criangas que apresentam
estas doencas, para saber sobre a historia delas, desde 0 momento em que a mae engravidou
até os dias atuais, e coletar informacdes sobre o0s contatos que estas criancas podem ter tido
com os agrotoxicos. Com esta finalidade, aplicaremos um roteiro que apresenta nove (9) itens,
realizaremos o exame fisico completo destas criancas e registraremos, com maquina
fotogréfica, todos os documentos médicos (exames, laudos, receitas) delas. Em seguida,
aplicaremos, para a méde e o pai, um segundo roteiro que apresenta oito (8) itens com a
finalidade de investigar o contato dos pais, tanto na comunidade, como nos seus trabalhos,
com os agrotoxicos. Utilizaremos um gravador portatil para registrar as entrevistas. A duracao
total da conversa, considerando a aplicacdo dos roteiros das criancas e dos pais, sera de
aproximadamente duas (2) horas. Além das entrevistas, realizaremos, também, com as
criancas e 0s seus pais, a coleta de sangue e urina. Em relacdo as criancas, sera retirado um
volume de aproximadamente 5 ou 10 ml de sangue periférico (do braco) e aproximadamente
20 ml de urina. O mesmo volume sera coletado dos pais das criangcas. O objetivo dessas
coletas é investigar a presenca de agrotoxicos nesses materiais, e, caso a pesquisadora suspeite
de alguma sindrome genética nas criancas, também sera realizado exame para avaliar melhor

0 Caso.

Os riscos desta pesquisa sdo relacionados a realizacdo das entrevistas, as quais podem
provocar abalos emocionais devido a lembrangas tristes, no entanto, se isso acontecer, 0

entrevistador interrompera a conversa e fornecera apoio psicolégico para a recuperacdo do
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entrevistado e sO retomara a entrevista quando o mesmo manifestar interesse e condicdo de
prosseguir no roteiro. Além disso, durante a coleta de sangue na veia do brago, o participante
da pesquisa podera apresentar sintomas como dor, sangramento ou inchaco no braco. Na
ocorréncia de algum desses sintomas, ou de outras queixas nao previstas, a pesquisadora
realizara medidas para aliviar esses sintomas, como: interrupcdo da coleta de sangue,
aplicacdo de compressa fria sobre o local do inchago, aplicacdo de pomada para alivio da dor
e do inchaco. Se, mesmo assim, os sintomas ndo forem resolvidos, a equipe de pesquisa se
responsabilizara por transportar e acompanhar o participante até o servi¢co de emergéncia mais
préximo da sua casa. Em relacéo aos beneficios da pesquisa, esperamos que os resultados dela
ajudem o sistema de saude a tomar medidas que evitem o surgimento de novas doencas
parecidas na regiao.

A pesquisadora responsavel se compromete a utilizar os dados e/ou material coletado
somente para esta pesquisa. Informamos que o participante ndo recebera nenhum pagamento
ou reembolso por participar desta pesquisa.

Importante destacar que a qualquer momento o participante poderd se recusar a
continuar participando da pesquisa e que também podera retirar a sua autorizacdo, sem que
isso lhe traga qualquer prejuizo. As informagdes conseguidas através da sua participacdo ndo
permitirdo a identificacdo da sua pessoa, exceto aos responsaveis pela pesquisa, e a
divulgacdo das mencionadas informacdes sO serd feita entre os profissionais estudiosos do

assunto.

Endereco da responsavel pela pesquisa:

Nome: Ada Cristina Pontes Aguiar

Instituicdo: Universidade Federal do Ceara (UFC)

Endereco: Rua Joaquim Nabuco, n° 2398, Apt® 201 A, Dionisio Torres, Fortaleza (CE)
Telefone para contato: (85) 996862974

O abaixo-assinado ,___anos, RG: ,

declara que é de livre e espontanea vontade que estd como participante de uma pesquisa. Eu
declaro que li cuidadosamente este Termo de Consentimento Livre e Esclarecido e que, ap6s

sua leitura, tive a oportunidade de fazer perguntas sobre o seu conteudo, como também sobre
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a pesquisa, e recebi explicacbes que responderam por completo minhas davidas. E declaro,

ainda, estar recebendo uma via assinada deste termo.

Limoeiro do Norte, / /

Nome do participante da pesquisa:
Data:

Assinatura:

Nome do pesquisador:
Data:

Assinatura:

Nome da testemunha (se o voluntéario ndo souber ler):
Data:

Assinatura:

Nome do profissional que aplicou o TCLE:
Data:

Assinatura:

ATENCAO: Se vocé tiver alguma consideracdo ou ddvida, sobre a sua participacdo na
pesquisa, entre em contato com o Comité de Etica em Pesquisa da UFC/PROPESQ, Rua
Coronel Nunes de Melo, 1000 - Rodolfo Tedfilo, fone: 3366-8344/46. (Horario: 08:00-
12:00 horas, de segunda a sexta-feira). O CEP/UFC/PROPESQ é a instancia da
Universidade Federal do Ceard responsavel pela avaliacdo e acompanhamento dos
aspectos éticos de todas as pesquisas envolvendo seres humanos.
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APENDICE 2 - TERMO DE ASSENTIMENTO

Vocé esta sendo convidado (a) como participante da pesquisa EXPOSICAO AOS
AGROTOXICOS E EFEITOS CRONICOS SOBRE A SAUDE HUMANA: UMA
"HERANCA MALDITA" DO AGRONEGOCIO PARA A CHAPADA DO APODI (CE)?

Nesse estudo pretendemos saber por qual motivo algumas criancas da sua comunidade
estdo nascendo com defeitos e outras estdo se tornando adolescentes antes do tempo.
Pretendemos investigar se essas doencas tém alguma coisa a ver com o veneno que € utilizado
aqui na regido do Tomé.

O motivo que nos leva a estudar esse assunto € que varios moradores do Tomé nos
contaram que, nos Ultimos anos, aumentou muito a quantidade de criangas nascendo com
defeitos e se tornando adolescentes antes do tempo. Para este estudo, adotaremos o (S)
seguinte (s) procedimento (S): vamos conversar com 0s seus pais para obter mais informacoes
sobre o problema de saude pelo qual vocé é acompanhado, realizar um exame fisico completo
seu, para isso, serd necessario ver todas as partes do seu corpo e vocé vai precisar retirar a
roupa toda, mas, nessa hora do exame fisico, vamos para um lugar com a porta fechada, e s6
quem podera estar presente sera a pesquisadora, que é médica, e 0s seus pais. Também vamos
retirar um pouco de sangue do seu brago, que seré colocado em um ou dois tubos de 5ml, vai
depender do problema de salde que vocé apresente (mais ou menos a quantidade que cabe em
um copinho de xarope), além de pedir que vocé faca xixi em uma pequena vasilha (mais ou
menos do tamanho de um copo pequeno de agua).

Para participar deste estudo, o responsavel por vocé devera autorizar e assinar um
termo de consentimento. VVocé ndo tera que pagar nada, nem recebera dinheiro por isso. Vocé
sera esclarecido (a) sobre qualquer davida que desejar e estara livre para participar ou recusar-
se. O responsavel por vocé podera retirar 0 consentimento ou interromper a sua participacao a
qualguer momento. A sua participacao é voluntaria e se vocé nao quiser participar, ninguém
ficara bravo ou furioso, e vocé continuara sendo atendido (a) pela pesquisadora da mesma
forma, além disso, ela ira colocar as suas informagdes em segredo. Vocé nao serd identificado
em nenhuma publicacdo. Este estudo apresenta risco pequeno, isto €, durante a realizacdo do
exame fisico, vocé podera ficar envergonhado (a) ou triste por conta de alguma lembranca
ruim, se isso acontecer, podemos parar a conversa ou 0 exame fisico, e retornar somente
guando vocé estiver tranquilo para isso. Além disso, quando formos tirar um pouco de sangue
do seu braco, pode acontecer de haver algum sangramento, inchago, ficar roxo no local onde

for colocada a agulha e também vocé podera sentir uma dor fraca ou media, que pode durar
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alguns dias. Se essas reacOGes acontecerem, a pesquisadora responsavel pelo estudo fard
algumas coisas para aliviar os sintomas, como parar de colher o sangue, colocar um pano com
gelo no local do inchaco ou aplicar uma pomada na ferida para diminuir o inchaco e a dor, se,
mesmo assim, 0s sintomas ndo melhorarem, a equipe de pesquisa se responsabilizara por leva-
lo (a) até o hospital mais préximo da sua casa.

Os resultados estardo a sua disposicdo quando finalizada a pesquisa. Seu nome ou o
material que indique sua participacdo ndo sera liberado sem a permissao do responsavel por
vocé. Os dados e instrumentos utilizados na pesquisa ficardo arquivados com a pesquisadora
responsavel por um periodo de 5 anos e, apds esse tempo, serdo destruidos. Este termo de
consentimento encontra-se impresso em duas vias, sendo que uma via sera arquivada pela

pesquisadora responsavel, e a outra sera fornecida a voceé.

Eu, , portador (a) do

documento de Identidade fui informado (a) dos objetivos do

presente estudo de maneira clara e detalhada e esclareci minhas duvidas. Sei que a qualquer
momento poderei solicitar novas informacbes, e 0 meu responsavel poderd modificar a
decisdo de participar, se assim o desejar. Tendo o consentimento do meu responsavel ja
assinado, declaro que concordo em participar desse estudo. Recebi uma via deste Termo de
Assentimento e me foi dada a oportunidade de ler e esclarecer as minhas duvidas.

Limoeiro do Norte (CE), de , de 20 .

DIGITAL

Assinatura do (a) menor

Assinatura do (a) pesquisador (a)
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Endereco da responsavel pela pesquisa:

Nome: Ada Cristina Pontes Aguiar
Instituicdo: Universidade Federal do Ceara (UFC)

Endereco: Rua Joaquim Nabuco, n° 2398, Apt® 201 A, Dionisio Torres, Fortaleza (CE)

Telefone para contato: (85) 996862974

ATENCAO: Se vocé tiver alguma consideracdo ou divida, sobre a sua participacdo na
pesquisa, entre em contato com o Comité de Etica em Pesquisa da UFC/PROPESQ, Rua
Coronel Nunes de Melo, 1000 - Rodolfo Tedfilo, fone: 3366-8344/46. (Horario: 08:00-
12:00 horas, de segunda a sexta-feira). O CEP/UFC/PROPESQ ¢ a instancia da
Universidade Federal do Ceara responsavel pela avaliacdo e acompanhamento dos
aspectos éticos de todas as pesquisas envolvendo seres humanos.
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APENDICE 3 - DECLARACAO DE FIEL DEPOSITARIO

Eu, , chefe do , Tiel
depositario dos prontuarios médicos dos pacientes, autorizo a pesquisadora Ada Cristina
Pontes Aguiar a colher dados dos prontuarios para fins de seu estudo “EXPOSICAO AOS
AGROTOXICOS E EFEITOS CRONICOS SOBRE A SAUDE HUMANA: UMA
“HERANCA MALDITA” DO AGRONEGOCIO PARA A CHAPADA DO APODI (CE)?” a
ser realizado neste servico.

Fortaleza, de de 201 .

NOME DO RESPONSAVEL PELA INSTITUICAO
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APENDICE 4 - ROTEIRO PARA ABORDAGEM DAS CRIANCAS

Data e local da entrevista:

Entrevistador/a:

1) Nome:

2) ldade:

3) Historico da gestacéo:

. Gesta Para Abortamento:

. Idade da mé&e ao engravidar:

. Numero de consultas de pré-natal e local de realizacéo:
. Intercorréncias na gestacéo:

. Uso de medicamentos ou outras substancias na gestacéo:
. Co-morbidades da mée:

. Data do parto:

. Tipo de parto:

. Local do parto:

. Condicéo ao nascer:

4) Em caso de 6bito da crianca, data do 6bito:

6) Existem outros casos na familia?

5) Exposicdo aos agrotoxicos e/ou outras substancias quimicas durante a gestacdo ou apos o
nascimento, tentar identificar o(s) principio(s) ativo(s) ou nome(s) comercial(ais) da(s)
substancia(s):

7) A crianca é(era) acompanhada em algum servico especializado? Se sim, qual?
8) Qual o estado de saude atual da crian¢a?

9) Como foi a alimentacgdo da crianga ap0s o nascimento? Houve consumo de alimentos a
base de soja?

*Registrar (foto ou copia) todos os documentos médicos desde o pré-natal até a presente data
(cartdo de pre-natal, exames realizados, laudos etc).
**Realizar exame fisico da crianca e registrar os principais achados.
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APENDICE 5- ROTEIRO PARA ABORDAGEM DOS PAIS

1) Nome:

2) Ocupacao atual:

3) Co-morbidades:

4) Uso de medicamentos de rotina:

5) Habitos (tabagismo, etilismo, uso de drogas ilicitas):
6) Historico de consanguinidade entre os pais da crianca?

7) Investigacdo sobre os locais de residéncia e a exposicdo aos agrotoxicos e/ou outras
substancias (proximidade com éreas de plantagbes do agronegécio; pulverizagdo aérea;
utilizacdo de agrotoxicos em cultivo familiar, ocorréncia de episodios sugestivos de
intoxicacdo aguda, nome dos principios ativos utilizados etc).

8) Investigacdo sobre a histéria ocupacional e a exposi¢cdo aos agrotoxicos e/ou outras
substancias (cargo que ocupava, tempo de trabalho em cada cargo, intensidade de exposicao
aos agrotoxicos e/ou outras substancias quimicas, nome dos principios ativos utilizados,
ocorréncia de acidentes ou doengas relacionadas ao trabalho etc).



