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ARTIGO DE REVISAO

RESUMO

A agricultura moderna no Brasil depende fortemente de agrotdxicos para garantir alta
produtividade, levantando preocupacdes sobre os impactos desses produtos na saude
humana e no meio ambiente. Os compostos organofosforados, amplamente usados
como inseticidas, sdo particularmente toxicos e podem causar desde efeitos agudos até
doencas cronicas, como lesGes cognitivas e cardiacas, afetando principalmente
trabalhadores rurais e comunidades vizinhas. Eles agem inibindo a enzima
acetilcolinesterase, resultando em acumulo de acetilcolina e hiperestimulacdo nervosa,
0 que provoca paralisia muscular e outros sintomas graves. Além dos efeitos diretos na
saude humana, os organofosforados se acumulam no meio ambiente e persistem de
acordo com fatores como temperatura e acidez do solo e da &agua. Embora
regulamentagdes, como o Decreto 10.833 de 2021, existam para controlar seu uso, o
Brasil ainda enfrenta altas taxas de intoxicacdo, principalmente entre popula¢des
vulnerdveis, como criangas e gestantes. Estudos mostram que a exposicdo a esses
pesticidas estd associada a disturbios neuroldgicos, incluindo transtorno de deficit de
atengdo (TDAH), autismo e quociente de inteligéncia (Ql). Globalmente, 80% a 85% dos
casos de cancer estdo ligados a exposicdo a agentes quimicos, fisicos ou bioldgicos,
incluindo os organofosforados, que, embora eficazes no controle de pragas, sao
altamente prejudiciais a saude humana e ambiental. Diante das evidéncias crescentes
sobre seus efeitos adversos, torna-se urgente aprimorar as politicas de seguranca e
saude publica relacionadas ao uso desses pesticidas.

PALAVRAS-CHAVE: agrotodxicos, organofosforados, intoxicacdo, saude humana,
acetilcolinesterase, TDAH, autismo, quociente de inteligéncia (Ql).
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EFFECT OF ORGANOPHOSPHATES ON HUMAN HEALTH

ABSTRACT

Modern agriculture in Brazil relies heavily on pesticides to ensure high productivity,
raising concerns about the impacts of these products on human health and the
environment. Organophosphate compounds, widely used as insecticides, are particularly
toxic and can cause everything from acute effects to chronic diseases, such as cognitive
and cardiac damage, mainly affecting rural workers and neighboring communities. They
act by inhibiting the enzyme acetylcholinesterase, resulting in the accumulation of
acetylcholine and nerve hyperstimulation, which causes muscle paralysis and other
serious symptomes. In addition to the direct effects on human health, organophosphates
accumulate in the environment and persist depending on factors such as temperature
and soil and water acidity. Although regulations, such as Decree 10.833 of 2021, exist to
control their use, Brazil still faces high rates of poisoning, especially among vulnerable
populations, such as children and pregnant women. Studies show that exposure to these
pesticides is associated with neurological disorders, including ADHD, autism, and
intelligence quotient (1Q. Globally, 80% to 85% of cancer cases are linked to exposure to
chemical, physical, or biological agents, including organophosphates, which, although
effective in controlling pests, are highly harmful to human and environmental health.
Given the growing evidence of their adverse effects, it is urgent to improve public health
and safety policies related to the use of these pesticides.

KEYWORD: Pesticides, organophosphates, poisoning, human health,
acetylcholinesterase, ADHD, autism, intelligence quotient (1Q).
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INTRODUCAO

A agricultura moderna depende do uso de agrotdxicos, que sdo produtos
quimicos muito utilizados na agricultura para o controle de pragas, doencgas e plantas
daninhas. O Brasil € um dos maiores produtores do setor agropecuario. Apesar de sua
importancia para a producdo de alimentos, esses produtos podem ter efeitos maléficos
para a saude humana e para o meio ambiente. A exposi¢dao a agrotdxicos pode ocorrer
de diversas maneiras, como por contato direto, por inalacdo ou por ingestdo, e pode
resultar em diversas complicacdes de saude, incluindo doencas agudas e crénicas graves

(Lopes, et al. 2018).

Os compostos organofosforados tém uma longa histdria, remontando a lIdade
Média, quando alquimistas os prepararam pela primeira vez. No entanto, seu estudo
sistematico comegou apenas no século XIX. Em 1820, Lassaigne iniciou esse estudo com
a esterificacdo de dacido fosférico. Posteriormente, em 1845, Thinard e seus
colaboradores prepararam uma série de derivados de fosfinas, acelerando o progresso
na investigacdao dos compostos de fésforo (DOS SANTOS. V. M. R. et al. 2007).

O uso extensivo de agrotoxicos, especialmente organofosforados, tem causado
um aumento nos casos de intoxicacdo, especialmente em paises em desenvolvimento
como o Brasil. A falta de regulamentacao rigorosa, o uso limitado de EPIs e a auséncia
de notificacdo obrigatéria agravaram o problema da intoxicacdo ocupacional, um grande
desafio para a saude publica. Além disso, as intoxicagdes intencionais por esses
compostos sdao uma preocupacao crescente. No corpo humano, os organofosforados
sdo rapidamente absorvidos e distribuidos por diversos tecidos, sendo
biotransformados no figado e excretados principalmente pela urina em até 48 horas. No
meio ambiente, sua manipulacdo ocorre entre 1 a 12 semanas, embora possa deixar
residuos substituidos na dgua (SECRETARIA DE SAUDE DO PARANA, 2024).

Nesse contexto, o presente artigo visa realizar uma revisao literdria sobre os
efeitos dos organofosforados na saude humana, com base na literatura cientifica

existente.
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METODOLOGIA

Foi realizada uma Revisdo de Literatura, com énfase em livros e artigos cientificos
além de outras bases de dados confidveis dos anos entre 1930 e 2024, que tenham
relevancia e abordem os efeitos dos organofosforados na saude humana. Serdo
utilizados indexadores como ANVISA, Biblioteca Virtual em Saude (BVS), SciELO,
PubMed, Google Scholar, Ministério da Agricultura, Pecudria e Abastecimento,
Embrapa, Organiza¢do Pan-Americana da Saude (OPAS/OMS), Organiza¢do Mundial da
Saude (OMS), Instituto Nacional de Cancer (INCA), Agéncia Internacional de Pesquisa em

Cancer (IARC) e a Secretaria de Saude do Parana.

RESULTADOS E DISCUSSAO

A exposicdo aos agrotoxicos é um problema de saude publica global, presente no
cotidiano, no solo, na agua, na vida animal e nos alimentos que consumimos, com graves
consequéncias para a saude humana, especialmente para trabalhadores rurais,
comunidades adjacentes as areas de cultivo e populacdes vulneraveis, como criancas e
gestantes. A maior parte dos casos de cancer diagnosticados no mundo apresenta uma
relacdo direta com fatores de risco ambientais, sendo entre 80 a 85% dos casos de
cancer decorrentes de exposi¢des a agentes quimicos, fisicos ou bioldgicos presentes no
meio ambiente (Ministério da Saude. Instituto Nacional de Cancer. Nota Publica acerca
do posicionamento do Instituto Nacional de Cancer sobre o Projeto de Lei n2

1459/2022).

Atualmente, muitos compostos de fdsforo utilizados comercialmente sdo
inorganicos, mas os compostos organicos de fésforo tém se tornado cada vez mais
importantes. Estes compostos sao empregados como antioxidantes e estabilizantes em
plasticos e 6leos industriais, além de desempenharem papéis cruciais em diversas outras
areas, como resisténcia a corrosdo, extracdo e complexacao, e em agroquimicos, como
inseticidas, fungicidas e herbicidas. No ambito industrial, esses compostos sdo utilizados
como reagentes de flotacdo, matérias-primas para a sintese de plasticos ndo
inflamaveis, antioxidantes, plastificantes, aditivos para Oleos lubrificantes e

combustiveis hidrocarbdnicos, solventes para extra¢des seletivas e, especialmente,
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como inseticidas e agentes antitumorais. O aumento na utilizagdo de compostos de
fosforo em sintese organica e na quimica de compostos organometalicos tem
impulsionado um crescimento significativo na literatura sobre quimica de
organofosforados. Os compostos de fosforo sdo elementos essenciais para a vida e estao
presentes na natureza ha muito tempo. Eles sdo componentes vitais do protoplasma e
desempenham fungdes cruciais para a manuten¢ao da vida, como na forma de acidos
nucléicos, coenzimas nucleotideos, intermediarios metabdlicos e fosfatideos. No
entanto, a investigacao da reatividade e da sintese desses compostos é uma darea de

estudo relativamente recente (Martins. R. S. V. et al. 2006).

O primeiro composto organofosforado depende de como definimos o "primeiro
organofosforado"”. Partindo disso, o primeiro composto organofosforado a ser
sintetizado em um laboratdrio foi o tetraetilpirofosfato (TEEP). Embora quem possa
reivindicar o titulo de primeiro a sintetizd-lo em um laboratério seja um tanto ambiguo,
uma vez que muitos quimicos participaram e contribuiram com suas pesquisas, vindos
de pesquisadores britanicos, franceses, alemdes e até russos, ele é frequentemente
associado ao quimico francés Philippe de Clermont em 1854 (Holmstedt, 1963). Outros
registros apontam Jean Louis Lassaigne em 1820 (Chambers, 1992), e posteriormente a
atribuicdo a Franz Anton Voegeli em 1848. Ainda, acredita-se que outro francés, Jean

Pierre Boudet, tenha realizado essa sintese em 1801 (Petroianu., 2010).

Contudo, foi sé em 1944, com a descoberta do paratido ou parathion por
Gerhard Schrader, um quimico alemao especializado em descobrir novos inseticidas na
esperanca de avancar na luta contra a fome no mundo, que houve um marco crucial
nessa area. Schrader é considerado e muitas vezes chamado de "pai dos agentes
nervosos". O paratido foi o primeiro organofosforado com efetividade inseticida a ser
introduzido, marcando uma nova geracdo de inseticidas que se tornaram

revoluciondrios na agricultura (Dos Santos.; Donnici. 2007).

No entanto, é importante notar que, antes do TEEP e do paratido, outros
compostos organofosforados ja haviam sido preparados, principalmente por alquimistas
na ldade Média. O estudo sistematico desses compostos so teve inicio a partir do século

XIX, com os diversos trabalhos realizados por Lassaigne em 1820, que deram impulso ao
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campo. Vale salientar que, naquela época, a aplicagdo prdtica dos organofosforados
ainda nado era vislumbrada. Desde entdao, embora tenham se tornado uma das classes
importantes de agrotoéxicos, também geraram preocupacdes devido a sua toxicidade

para humanos e o meio ambiente (Santos. et al. 2007).

Os organofosforados sao compostos quimicos derivados do acido fosférico, que
podem ser tidis, amidas ou ésteres, possuindo cadeias laterais organicas como cianeto,
tiocianato ou fenoxi (Kumar et al., 2016). Eles contém varias combina¢bes de
carbono, hidrogénio, oxigénio, fésforo, enxofre e nitrogénio. Eles sdo amplamente
usados na agricultura devido a sua rdpida degradacao e amplo espectro de acao (Faria
et al., 2007). Contudo, sdo altamente téxicos para a saude humana, causando desde
prejuizos cognitivos até lesdo aguda do miocardio, especialmente em populagdes rurais
expostas a longo prazo. (Chen et al., 2019; Pang et al., 2019; Bojorquez-Cuevas et al.,
2019). Além disso, alguns pesticidas organofosforados se acumulam no meio ambiente,
afetando a vida selvagem, e sua persisténcia depende de fatores como temperatura e
acidez (Andersson et al., 2014; Sun et al., 2016; Plaza et al., 2019; Andréa et al., 2004).
Alguns organofosforados, como fosfonotioatos e fosfonofluoridatos, sdao utilizados
como agentes de guerra quimica, aumentando a preocupagdao quanto ao impacto na

salde e no meio ambiente (Gupta, 2006).

A intoxicacdo por organofosforados segue quatro fases: exposicao,
toxicocinética, toxicodindmica e clinica. Na fase de exposicao, aspectos como dose, via
de entrada (inalagdo, ingestdao ou pele), e propriedades fisico-quimicas sdo cruciais. A
toxicocinética envolve absorcdo, distribuicdo, metabolismo e excrecdo, influenciada
pela solubilidade do composto, com a lipossolubilidade facilitando a absorcao dérmica.
O metabolismo ocorre majoritariamente no figado, onde enzimas alteram a substancia
para posterior excre¢do renal. A toxicodindmica trata da interacdo entre o tdxico e as
células, provocando desequilibrios fisioldgicos, enquanto a fase clinica apresenta os
sintomas da intoxicacdo, que variam em funcdo da via de exposicao e da gravidade. A
rapida absorcdo via inalacdo pode causar sintomas imediatos, enquanto a exposi¢do
dérmica ou ingestdo oral pode atrasar o quadro. A presenca de lesdes cutaneas pode

agravar a absorcao pela pele, intensificando os efeitos. Além disso, os organofosforados,
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por suas propriedades lipofilicas, acumulam-se em tecidos como o figado e gordura,
prolongando sua permanéncia no corpo e influenciando o quadro clinico do
envenenamento. (Fonseca, 2021).

No Brasil, a produgao agricola é marcada por uma crescente desregulamentagao
no controle de agrotdxicos, resultando em sua utilizacdo intensiva, o que afeta
diretamente a saude da populacdo, especialmente dos trabalhadores rurais. O estudo
de caso em questdo envolve uma paciente de 41 anos que comecgou a trabalhar no
cultivo de tabaco aos 9 anos e foi exposta a agrotéxicos, como rovral e brometo de
metila, sem o uso adequado de Equipamento de Protecdo Individual (EPI). Essa
exposicdo resultou em uma série de problemas de saude, culminando no diagndstico de
polineuropatia tardia induzida por organofosforados, uma sindrome que se manifesta
entre 7 e 21 dias apds a exposicdo a esses pesticidas, caracterizada por fraqueza
muscular simétrica nos membros e altera¢cdes sensoriais, devido a fosforilacdo da
enzima neuropathy target esterase, que pode levar a danos irreversiveis nos nervos

(Kamanyire; Karalliedde, 2003).

Além dessa neuropatia, a paciente apresenta outras comorbidades, incluindo
disturbios da tireoide, diabetes, fibromialgia e trombose, o que reflete os diversos
efeitos adversos da exposi¢cdao crénica a pesticidas. Estudos apontam que a falta de
conhecimento sobre os riscos a saude e o uso inadequado de EPI contribuem para a
deterioracao da qualidade de vida dos trabalhadores rurais. A exposi¢cao ocupacional
prolongada a agrotodxicos, como demonstrado neste caso, gera um impacto devastador
na saude, evidenciando a necessidade de politicas de segurang¢a mais rigorosas e

melhorias nas condicGes de trabalho para prevenir tais agravos (Sabbag. 2019).

Os organofosforados atuam principalmente por meio da inibicdo de enzimas. Os
principais alvos sdo a acetilcolinesterase (AChE), localizada nas sinapses quimicas e nas
membranas dos eritrocitos, e a butirilcolinesterase, que se encontra no plasma. A
acetilcolinesterase tem a funcdo de hidrolisar a acetilcolina (ACh), quebrando-a em
colina e acetato apds a transmissao do impulso nervoso. Esse processo é crucial para
gue a acetilcolina possa se desligar dos receptores pds-sinadpticos e evitar estimulos

continuos e descontrolados (Ecycle, 2024).
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Apds serem absorvidos, os organofosforados e seus metabdlitos sao
rapidamente disseminados por diversos tecidos do organismo. Os compostos que
apresentam maior lipofilia tém a capacidade de se acumular em niveis elevados em
tecidos nervosos e em outras areas ricas em lipidios. Durante a intoxicagcdo por
organofosforados, esses compostos se ligam covalentemente a acetilcolinesterase,
inibindo sua fungdo e resultando no acimulo de acetilcolina nas terminag¢des nervosas.
A inibicdo da colinesterase impede a inativacdo normal da acetilcolina, resultando em
efeitos intensos como paralisia muscular, causada por altos niveis de acetilcolina que

alteram a capacidade de despolarizacdo celular (Araujo. 2000).

No organismo humano, existem trés tipos principais de colinesterases: a
acetilcolinesterase, a pseudocolinesterase e a esterase neuropatica alvo. A acetilcolina
desempenha um papel crucial no Sistema Nervoso Periférico (SNP) ao atuar em
receptores muscarinicos e nicotinicos. Entre os receptores muscarinicos, alguns (como
M1, M3 e M5) estdo ligados a proteina G e podem ativar a fosfolipase C, que promove
a liberacdo de calcio (Ca%*) no citoplasma. Esse aumento de cdlcio no reticulo
sarcoplasmatico resulta na contragdo muscular através da interacao entre miosina e

actina (FONSECA. G. M., 2021).

Apesar da sua importancia e ampla utilizacdo dos organofosforados que sdo
derivados do acido fosférico, na agricultura, uma classe de produtos fitossanitarios com
efeitos de controle de pragas e doencas nos cultivos agricolas, permitindo uma maior
rentabilidade dos cultivos em gerais e melhorando a qualidade e quantidade ofertada,
esses compostos acabam também sendo altamente lipossoliveis e biodegradaveis, o
que significa que se degradam rapidamente, tanto no ambiente quanto nos tecidos
organicos e sendo um agrotoxico, um composto quimico altamente toéxico que tem acao
anticolinesterasica, a sua concentracao elevada ou presenca nas lavouras terminam por
causar problemas a saude humana com as intoxicagGes podendo causar diversos

sintomas, incluindo levando a morte (Ecycle, 2024).

Diante da gravidade trazida pelos efeitos téxicos dos organofosforados, foi entdo
criada no Brasil, a regulacdo quanto ao uso dos organofosforados que tem evoluido ao

longo do tempo sendo recente a atualizacao pelo Governo Federal em Outubro de 2021

Brazilian Journal of Implantology and Health Sciences
Volume 6, Issue 10 (2024), Page 2750-2770.



EFEITO DOS ORGANOFOSFORADOS NA SAUDE HUMANA: UM ESTUDO DE REVISAO
Sckrotk et. al.

com a publicacdo do Decreto 10.833 quanto as regras aplicadas, realizada pelos
diferentes drgaos e entidades, incluindo entre eles, o Ministério da Agricultura, Pecudria
e Abastecimento (MAPA) que é responsavel por aprovar e registrar os agrotéxicos para
0 seu uso agricola; A Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA), que avalia os
riscos a saude humana e estabelece limites maximos de residuos (LMR) em alimentos; E
o Instituto Brasileiro do Meio Ambiente e dos Recursos Naturais Renovaveis (IBAMA)
que realiza a fiscalizacdo e controla o uso de agrotéxicos no meio ambiente (Anvisa.
2022).

Os efeitos adversos dos organofosforados dependem da sua toxicidade, da
duracao da exposicdo, frequéncia, dose, das condicdes climaticas, como temperatura e
umidade relativa do ar, da absorcdo do composto e das condi¢cbes de saude do
trabalhador, como idade, género e estado nutricional. Na Malasia, Kimula et al. (2005)
avaliaram o efeito dos praguicidas sobre o sistema nervoso central e periférico em 80
trabalhadores agricolas do sexo masculino que cultivavam tabaco e 40 controles
(homens e mulheres). Observaram um aumento da oscilagdo postural, indicando um
efeito vestibulo cerebelar, e menores amplitudes dos potenciais provocados por
estimulos auditivos e visuais (Colasso. et al. 2011 apud Kimula et al. 2005).

Em um estudo realizado em 2017, evidenciou-se que a exposi¢cdo a agrotoxicos
organofosforados pode provocar transtornos extrapiramidais, como o parkinsonismo.
Pesquisas experimentais corroboram esses achados, oferecendo suporte bioldgico a
relacdo entre exposicdo a esses compostos e o desenvolvimento de tais disturbios.
Contudo, a regulamentacado desses agrotdxicos no Brasil ndo aborda adequadamente os
efeitos neurotéxicos associados, o que resulta em uma subestimacdo dos riscos para a
saude publica. Os organofosforados, amplamente empregados em varios paises, tém
sido associados a uma gama de efeitos neurotoéxicos, que vao desde crises colinérgicas
agudas até, em casos raros, manifestacdes extrapiramidais como o parkinsonismo.
Embora essas manifestacGes sejam incomuns, elas podem ocorrer apds uma crise
colinérgica e, frequentemente, apresentam uma recuperacdo espontanea (Gurgel.
2017.; Nakamagoe. 2009).

Um estudo realizado no ano de 2009 investigou o impacto neurotdxicos dos
pesticidas organofosforados, especificamente o fenitrotion, no desenvolvimento de

Parkinson. Foi relatado o caso de um homem de 67 anos que, apds uma tentativa de
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suicido se envenenou com cerca de 200ml de 50% de fenitrotion. Paciente apresentou
como sintomas coma profundo, hipotensdo, taquicardia, miose, hipersalivacdo e
sudorese. O paciente recebeu carvao ativado e foi ventilado mecanicamente. Seu valor
de colinesterase plasmatica diminuiu notavelmente e seu valor de fenitrotion no sangue
estava anormalmente alto. O estado respiratdrio e a sua consciéncia melhoraram no 42
dia, no 52 dia houve uma piora novamente e ele desenvolveu uma paralisia muscular
respiratdria. O paciente foi diagnosticado com sindrome intermediaria acompanhada
pelas caracteristicas tipicas de envenenamento por organofosforados, onde os sintomas
cursam com melhora e logo depois pioram. Desde entdo comecou um tremor de
repouso semelhantes ao rolar de pilulas e rigidez em roda dentada se desenvolveu nos
membros inferiores bilaterais esquerdo. O exame neuroldgico revelou face mascarada.
O diagnostico de Parkinson bilateral dominante esquerdo foi estabelecido 7 dias apds a
ingestdo do organofosforados. Para analisar as lesdes cerebrais, foram realizadas
imagens SPECT com escore Z durante o envenenamento e dois meses apos. As imagens
de escore Z obtidas por SPECT durante e apds o envenenamento mostraram que a
hiperperfusdao do putdmen, observada durante o evento agudo, estava associada a
manifestacao do parkinsonismo, e sua resolugao coincidiu com a melhora dos sintomas
clinicos. No 249 dia, a consciéncia do paciente normalizou, e teve manifestacées
neuroldgicas como delirios e ansiedade. O Parkinson apresentou melhora, mas
permaneceu no 302 dia. Por causas naturais o Parkinson do paciente desapareceu, e
apos dois meses o paciente conseguiu andar sozinho e perdeu os sinais de Parkinson.
Seu valor de colinesterase melhorou no 602 dia (Nakamagoe. et al. 2009).

O trabalho de Lopes (2014), publicado no repositério da Universidade de
Coimbra (UC), analisou os efeitos da exposicao crénica a baixos niveis de compostos
organofosforados, destacando disturbios cognitivos como a reducdo do Ql, autismo,
hiperatividade e défice de atencdo. Estes pesticidas, amplamente utilizados apds a
proibicdo de outros mais prejudiciais, tém sido associados a efeitos neurotdxicos,
sobretudo em criancas e gravidas. A inibicdo da enzima acetilcolinesterase pode causar
estimulacdo excessiva dos neurdénios, resultando em danos neuroldgicos significativos e
duradouros (Lopes. 2014).

Bouchard et al., (2011) realizou um estudo que teve como objetivo a investigacdo

da relacdo entre a exposicdo pré-natal e pds-parto a pesticidas organofosforados e o
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desempenho cognitivo de criangas em idade escolar, dentro de uma coorte de
nascimento formada em sua maioria por familias latinas de trabalhos rurais em uma
comunidade agricola na Califérnia. Neste estudo foram avaliadas as exposi¢cdes aos
organofosforados através da medicdo de metabolitos de dialquil fosfato (DAP) na urina
das maes durante a gravidez, e das criancas com idades variadas entre 6 meses, 1, 2, 3,
4 e 5 anos. Aos 7 anos, o desempenho cognitivo de 329 criangas foi avaliado usando a
escala de inteligéncia Weschler para criancas (WISC-1V). As analises, que juntamente
com fatores como a inteligéncia e educa¢ao materna, também fatores como o ambiente
domestico e a linguagem usada na avaliacdo cognitiva, mostraram que as concentracdes
médias de dialquil fosfato (DAP) maternas estavam associadas a pontua¢des mais baixas
em varias areas cognitivas como memoria de trabalho, compreensao verbal, raciocinio
perceptual, velocidade de processamento e quociente de inteligéncia (Ql) total. As
criangas cujas maes apresentaram niveis mais altos de dialquil fosfato (DAP), tiveram
em media 7 pontos menos no quociente de inteligéncia (Ql) comparadas com aquelas
cujas maes tinham os niveis mais baixos. Visando por outro angulo, as concentragdes
urinarias de dialquil fosfato (DAP) nas criangas ndo mostraram uma associacdo com o
desempenho cognitivo. Esses resultados sugerem que a exposicao pré-natal aos
organofosforados tem um impacto significativo no desenvolvimento intelectual.

Em um estudo realizado por Rauh et al. (2010) teve como objetivo investigar a
relacdo entre a exposicdo pré-natal a clorpirifos (um pesticida organofosforados) no
indice de velocidade de processamento (FSIQ) e na memoria de trabalho de criancas
com 7 anos de idade. Esse estudo foi realizado com amostras de 265 criangas de um
estudo sobre a poluicdo do ar. Podemos encontrar neste estudo evidencias de que a
exposicao ao clorpirifos provoca efeitos negativos no indice de velocidade de
processamento e na memaria de trabalho. A exposicdo aos compostos quimicos durante
a fase do pré-natal foi medida por amostras de sangue coletadas do cordao umbilical,
enguanto o desenvolvimento neurocognitivo aos 7 anos de idade foi avaliado utilizando
a Escala de Inteligéncia Wechsler para Criangas (WISC-1V). Os resultados obtidos no
estudo mostraram que, em media, a cada aumento de desvio padrdo na exposi¢cdo aos
compostos quimicos, houve uma diminui¢ao de 1,4% no quociente de inteligéncia (Ql),
e uma redugao de 2,8% na memoria de trabalho das criangas. Foram consideradas

algumas variaveis tais como o nivel educacional da mde, o quociente de inteligéncia (Ql)
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materno e a qualidade do ambiente doméstico. Neste estudo foi revelado que ha
evidencias de déficits cognitivos, especificamente no indice de memdria de trabalho e
no quociente de inteligéncia (Ql) total, sendo associados @ exposicdo pré-natal aos
compostos quimicos em criangas de 7 anos.

Em um estudo conduzido por Engel e colaboradores (2011) foram avaliadas as
interagdes entre a exposi¢ao a organofosforados e o desenvolvimento cognitivo, como
foco no papel da enzima paraoxonase (PON-1) como fator de vulnerabilidade em 404
pares de mulheres e seus bebés. No terceiro trimestre de gravidez foram coletadas
amostras de urina para detectar metabolitos de organofosforados, enquanto o sangue
foi analisado para a avaliacdo de atividade e o gendtipo da paraoxonase (PON-1). As
criancas, foram avaliadas aos 12 e 24 meses, e também entre 6 e 9 anos, usando escalas
de desenvolvimento infantil tais como a escala Bayley de desenvolvimento infantil
(BSID-Il), a escala de inteligéncia pré-escolar e primaria Wechsler (WPPSI-IIl) e a escala
de inteligéncia Wechsler para criancas (WISC-IV). Este estudo identificou que a
exposicdo pré-natal a organofosforados estava associada a um desenvolvimento mental
reduzido em criancgas negras e hispanicas, com efeitos mais resistentes em criancas com
polimorfismo da paraoxonase (PON-1), indicativo de uma maior vulnerabilidade. Essa
pesquisa, e também outros estudos relacionados ao autismo, sugerem que a exposicao
a esses pesticidas pode estar ligada a déficits no raciocinio, especialmente quando estao
associados a variantes genéticas da paraoxonase (PON-1), com alguns efeitos que
podem se manifestar soa 12 meses e continuar na infancia.

Em outro estudo, realizado também por Bouchard et al., (2010), visou examinar
a relacdo entre a concentragdo urinaria de metabolitos de dialquila de fosfato (DAP) e a
prevaléncia de transtorno de déficit de atencdo e hiperatividade (TDAH) em criancas
com idade de 8 a 15 anos, abrangendo 1139 criancas. Através de uma entrevista com os
pais, o diagnostico de TDAH foi confirmado em 119 criancas, pois as mesmas tinham
critérios necessdrios para o diagnostico da doenca, e aquelas com maiores
concentragdes urinarias de dialquil fosfato, especialmente dimetil alquilfosfato (DMAP),
apresentaram uma maior probabilidade de diagnostico de TDAH. Um aumento de 10
vezes na concentracdo de dimetil alquilfosfato (DMAP) estava associado ao aumento de
55% na probabilidade do diagnostico de TDAH, mesmo depois de ajustes de varidveis

tais como género, idade, raca/etnia, renda, dura¢do do jejum e concentra¢do de
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creatinina urinaria. Criangcas com concentra¢cdes de dimetilfosfato, o metabdlito
detectado de DMAP, acima da medida tinha o dobro de chances de desenvolver TDAH,
guando comparado com criangas com niveis indetectdveis da mesma substancia. Os
resultados do estudo, sugerem que a exposi¢cdo a organofosforados, a niveis normais
entre as criangas norte americanas, podem contribuir para a prevaléncia de déficit de
atencao e hiperatividade.

Uma pesquisa publicada no ano de 2015, investigou a relagao entre o uso de
organofosforados e o risco de cancer entre esposas de aplicadores de pesticidas, com
base em dados da coorte prospectiva do Agricultural Health Study. Durante o periodo
de inscricdao (1993-1997), foram coletadas informacgdes detalhadas sobre o uso de dez
organofosforados, além de dados demograficos e histéricos de saude reprodutiva das
participantes. Utilizando regressdo de Poisson, foram calculados os riscos relativos e
intervalos de confianga de 95% para todos os tipos de cancer diagnosticados ate 2010
na Carolina do Norte e ate 2011 em lowa. Entre as 30.003 mulheres participantes, 25,9%
relataram o uso de organofosforados, e 718 delas foram diagnosticadas com cancer
durante o acompanhamento. O uso de organofosforados foi associado a um aumento
no risco de cancer de mama (RR = 1,20, IC de 95%: 1,01, 1,43), com o malathion, o
organofosforados mais frequentemente relatado, apresentando um risco elevado de
cancer de tireoide (RR = 2,04, IC de 95%: 1,14, 3,63) e um risco reduzido de linfoma ndo-
Hodgkin (RR = 0,64, IC de 95%: 0,41, 0,99). O diazinon foi associado a um aumento no
risco de cancer no ovario (RR =1,87, IC de 95%: 1,02, 3,43). Esses resultados indicam um
aumento no risco de cancere relacionados a hormonios, como mama, tireoide e ovario,
associados ao uso de organofosforados, evidenciando a necessidade de mais pesquisa
sobre o impacto desses compostos no risco de cancer entre mulheres (Lerro. et al. 2015).

No Brasil, a ocorréncia de intoxicacoes por pesticidas do grupo dos
organofosforados continua sendo alta, apesar de seu uso ter diminuido em relacao a
década dos anos oitenta. Dados estatisticos dos Centros de Toxicologia de Belo
Horizonte, Campinas, Floriandpolis, Ribeirao Preto, Londrina e Maringd mostram que de
495 casos de intoxicacdes ocupacionais, cerca de 34,9% foram devidos a
organofosforados; de 622 casos de tentativas de suicidio, 38,1% resultaram do uso de
compostos deste grupo; de 38 casos de Obitos, 44,7% foram devidos a

organofosforados. (UNICAMP/ANDEF/SINDAG. Perfil epidemiolégico das intoxicacdes
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ocorridas nos Centros de Toxicologia de Belo Horizonte, Campinas, Floriandpolis,
Ribeirdo Preto, Londrina e Maringd, relatério do projeto CCl, Campinas,1994) (Cavaliere.
et al. 2001).

A avaliagdo da gravidade da intoxicagdo é essencial para definir as intervengdes
terapéuticas adequadas. A escala de Peradeniya é uma ferramenta clinica utilizada para
classificar a severidade das intoxicagdes por organofosforados. Essa escala abrange
cinco manifestacdes clinicas frequentemente observadas em pacientes expostos a esses
agentes. Ao final da andlise, o nivel de intoxicagao é classificado em trés categorias: leve
(com pontuacdo de 0 a 3), moderado (pontuacdo de 4 a 7) e grave (pontuacdo de 8 a
11). E recomendado que essa avaliacdo seja realizada no momento da admissdo do
paciente, uma vez que os escores obtidos podem prever a evolucdo clinica do caso

(Fireman. 2018).

CONSIDERACOES FINAIS

A exposicdo a agrotoxicos, especialmente os organofosforados, destaca-se como
uma preocupacdo urgente de saude publica, afetando populacdes em todo o mundo. A
presenca dessas substancias no solo, agua e em alimentos implica riscos significativos,
particularmente para trabalhadores rurais e comunidades vulneraveis, como criangas e
gestantes. Os impactos na saude humana sdo alarmantes, incluindo disturbios
neuroldgicos, comprometimento do sistema nervoso e desenvolvimento cognitivo
infantil prejudicado. Além dos impactos neurolégicos, os organofosforados também
estdo ligados a um aumento do risco de cancer, ressaltando a importancia de considerar
fatores ambientais como determinantes criticos da saude. A persisténcia dessas
substancias no meio ambiente contribui ndo apenas para danos a saide humana, mas
também para a degradacdo ecoldgica.

Portanto, é essencial implementar politicas de saude publica que visem a
reducdo da exposicdo a esses produtos quimicos, promovendo um ambiente mais
seguro e saudavel para todos. A conscientizacdo sobre os riscos associados ao uso de

agrotdxicos sao passos fundamentais para proteger as geragdes atuais e futuras.
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