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RESUMO:

Estamos constantemente expostos a produtos quimicos, muitos desses sendo capazes de
causar sérios danos ao ambiente e as seres vivos, o assunto abordado no texto visa tratar sobre
disruptores endoécrinos com fungdes estrogenas, encontrados em derivados do petréleo,
agrotoxicos. S&do substancias que causam desequilibrio no sistema endécrino, os efeitos s&o
diversos desde uma variedade diversa de canceres de mama nas mulheres, de testiculo e
préstata nos homens, diminuicdo na eclosdo de ovos de aves, diminuicdo na quantidade e
deformacéo nas células reprodutoras masculinas (espermatozoides).Este trabalho de reviséo
de literatura visa um entendimento dos efeitos da contaminag¢do da agua, e cita alguns dos
diversos meios de contaminagao ambiental.

Palavra-chave: Disruptores enddcrinos. Contaminag&o. Estrogénio.

ABSTRACT:

We are constantly exposed to chemicals, many of these being able to cause severe damage to
the environment and the living beings, the subject addressed in the text aims to treat about
endocrine disruptor with oestrogen, functions found in mineral oil derivatives, pesticides. Are
substances that cause imbalance in the endocrine system, the effects are different from a
diverse variety of breast cancers in women, testicular and prostate in men, decrease in hatching
of birds ' eggs, decrease in amount and deformation in the male reproductive cells (sperm). This
work of literature review seeks an understanding of the effects of water contamination, and cite
some of the various means of environmental contamination.
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1.INTRODUGAO

Desde os ultimos 25 anos, uma grande atengéo vem sendo dada a qualidade
da agua e dos corpos hidricos, uma vez que ja foi comprovada a existéncia de diversas
substancias quimicas capazes de alterar o funcionamento dos 6rgaos endocrinos.
Dentre tais substancias estdo os agroquimicos, excretas humanas, substancias
liberadas de uma diversidade de matérias muito utilizadas pela sociedade
contemporanea tais como plastico, verniz, entre outros.

Os desreguladores enddcrinos sao substancias que apresentam a capacidade
de provocar interferéncias na regulagcéo de horménios naturais no corpo humano, com
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efeitos adversos a saude. A detecgcéo de substéncias como o estradiol, bisfenol A,
estrona e etinilestradional em corpos hidricos tem sido associada a efeitos maléficos
também aos organismos aquaticos.

Os esgotos domésticos também contém quantidades consideraveis de metais,
Oleos, graxas, detergentes e patdgenos, que podem modificar as condic¢des fisicas e
quimicas do meio, podendo afetar a viabilidade dos organismos expostos a tais
condicdes (CAMPELLO, 2006).

Diferentes métodos sofisticados vém sendo usados para quantificar essas
substancias. Atualmente as Estagcbes de Tratamento de Esgoto (ETEs) tem realizado
um trabalho satisfatorio na remocao de diversos contaminantes.

Algumas modificagdes nos organismos vém sendo relacionadas a presenca de
horménios como contaminantes da agua, tais como: reversdo sexual em peixes,
antecipacao do ciclo menstrual em meninas, feminilizagdo do sexo masculino, cancer
(principalmente de mama), embora ainda existam muitas controvérsias entre estes
estudos (MORAES, 2008).

Frente a caréncia de regulamentacdo especifica para os desreguladores
endoécrinos, assim como no entendimento dos efeitos causados aos diferentes
organismos por estas substancias, o presente trabalho buscou levantar os dados mais
recentes a respeito da contaminacdo ambiental por substancias que atuam como
disruptores endécrinos, abordando a presencga desses em corpos d'agua buscando
relacionar e relatar a sua presencga com as diferentes respostas nos organismos.

2. DISRUPTORES ENDOCRINOS

Segundo alguns autores encontrados na literatura, sdo considerados
disruptores enddcrinos somente as substancias que interagem com sitios receptores
de hormdnios, outros porem, entendem como qualquer substancia que cause
desequilibrio, interferéncia ou alteragéo no sistema endécrino, independentemente se
atua diretamente no sitio receptor ou nao.

Disruptores endécrinos, também conhecidos como desreguladores endoécrinos
e/ou interferentes enddcrinos, sdo compostos quimicos (a maioria sintéticos) capazes
de interferir na sintese, secrecado, recepgdo, acdo ou eliminacdo dos horménios
naturais do organismo, responsaveis pela homeostase e regulagdo dos processos de
desenvolvimento naturais (USEPA, 1997). Contudo, também existem substancias
naturais com essas mesmas propriedades, conhecidas por fitoestrogenos. Tais
substancias sdo encontradas em sementes, frutos e vegetais. As plantas mais comuns
sdo as leguminosas, como a soja e o feijao (BILLA; DEZOTTI, 2007; GRAEF et al.,
2012).

Entretanto, os fitoestrogenos apresentam quase nenhum dano ao organismo,
uma vez que ha uma minima absorcgéo pelas células, além de permanecer pouco tempo
no organismo, sendo facilmente excretados (GHISELLI; JARDIM, 2007).

Na literatura, os dados sobre as substancias com propriedades estrogénicas
ainda sao escassos. Os mais denotados sdo os farmacos e compostos organicos como
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o bisfenol A e as bifenilas policloradas (PCBs). Atabela 1 traz algumas das substancias
consideradas desreguladores endécrinos. Também nao se encontram metodologias
que identifiquem se uma substancia ou se amostras complexas resultam em efeitos
negativos ao sistema endécrino (FISCHER, 2013).

TABELA1. Substancias consideradas disruptores enddcrinos

Substancia Finalidade de uso
178- Estradiol Hormonio natural
Estrona Horménio natural
Estriol Horménio natural
Etinilestradiol Hormdnio semi- sintético
Norgestrel Horménio sintético
Dietilestilbestrol Hormoénio sintético
Progesterona Horménio natural
Testosterona Hormonio natural
B-sitosterol Fito esterol
Estigmasterol Fito esterol
Genisteina Fito estrogeno
Enterolactona Horménio
Bisfenol A Producao de plastico
Cafeina Estimulante
DDT Agroquimico

Fonte: Adaptado do artigo de BILLA; DEZOTTI (2007).

Sabe-se que diversos compostos xenobidticos quando ministrados em doses
elevadas, podem interagir com uma série de sistemas endocrinos, inclusive com o eixo
hipotalamico-hipofisario, tiredide, paratiredide, timo e 6rgdos sexuais (KOIFMAN;
PAUMGARTTEN, 2002).

Danos a humanos incluem, diferenciacdo sexual, deformidade dos 6rgaos
sexuais, aumento do risco de cancer de mama, de vagina, testicular e de préstata,
ovarios policisticos, endometriose, reducao da producao de esperma e infertilidade,
déficit de atencéo, alteragdes no sistema nervoso, hiperatividade, obesidade, diabetes,
dentre outras.

Segundo SANTAMARTA (2001):

“Entre os efeitos dos disruptores enddécrinos esta o aumento dos casos
de cancer de testiculo e de endometriose, uma doenc¢a na qual o tecido
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recobre o utero se move, misteriosamente, para o abdome, os ovarios, a vagina ou para o
intestino, provocando crescimentos que causam dor, abundantes hemorragias, infertilidade,
entre outros problemas.”

Efeitos desses compostos quimicos também podem ser observados em
criangas antes mesmo de seu nascimento.

Segundo RACINE et al. (2006):

“Foi observado em muitos paises o resultado a exposi¢cao de
disruptores endécrinos durante o desenvolvimento testicular fetal.
Estudos recentes mostram que a exposigéo no utero a um disruptor
anti-androgeno podem influenciar o desenvolvimento e induzir a
reprogramacao do imprinting, na epigenética da linha germinal
masculina fetal.”

Os efeitos danosos nao atingem somente seres humanos, mas também todos
0s organismos presentes no ambiente, sendo reportados pela literatura. Entre esses
efeitos estdo a diminuicdo na eclosdo de ovos de passaros, peixes e tartarugas,
feminizacédo de peixes machos, com consequentes problemas no sistema reprodutor
dos peixes (BILA; DEZOTTI, 2007). Atabela 2 mostra alguns dos danos/anomalias que
essas substancias causa em animais.

TABELA 2. Possiveis efeitos dos disruptores sobre animais

Espécie Contaminante Efeitos
Mamifero Bisfenol A Anomalias no sistema reprodutivo de ratos
PCB Alta mortalidade de golfinhos
DDT Anomalias no sistema reprodutivo de ratos
Réptil DDE e DDT Concentragbes anormais de hormonios sexuais no plasma

(baixa concentragd o de testosterona) e anomalias
morfoldgicas nas gbnadas em jacarés

Mexilhao Efluente de ETE  Indugdo da sintese de VTG e anomalias no crescimento da
concha dos mexilhdes

Molusco TBT e TPT Desenvolvimento de érgados sexuais masculinos em fémeas —
imposex e esterilizacdo

Tartaruga 17b-estradiol Indugdo a sintese de VTG no sangue e alteragdes na producao
de ovos
Passaros Pesticidas Decréscimo na fertilidade
DDT Feminizagao de gaivotas machos

Anomalias no sistema reprodutivo

Anfibio Herbicida Anomalias no sistema reprodutivo e declinio da populagdo

Efluente de ETE  Indugdo a sintese de VTG no sangue e hermafroditismo

Fonte: Adaptado de BILA; DEZOTTI (2007)
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2.1 Contaminacao ambiental x disruptores endocrinos

Frente ao uso intensivo e indiscriminado da agua, a escassez de chuvas, a
presenca de grandes centros urbanos e ao despejo de efluentes urbanos e industriais,
enfrenta-se um dilema quanto a presenca de contaminantes recalcitrantes em
ambientes aquaticos. Ha diversas maneiras de se constatar a contaminagéo da agua;
uma delas é a utilizagdo de organismos bioindicadores. Dentre estes estao os peixes.
Esses animais se reproduzem em grande quantidade, sao capazes de absorver direta
e/ou indiretamente os contaminantes em seu organismo, além de possuirem um baixo
custo (GOULART,; CALLISTO, 2003).

Em meados de 1960, Rachel Carson descreveu em seu livro “Primavera
Silenciosa” (Silent Pring) os danos causados ao meio ambiente pelo uso indiscriminado
de produtos quimicos. O tema desreguladores endocrinos foi indiretamente abordado
por ela, no capitulo sobre o uso de pesticidas na agricultura e a falta de conscientizagcao
daindustria (cap. 3, PRIMAVERA SILENCIOSA).

Os desreguladores endécrinos podem chegar ao ambiente aquatico de
diversas formas; uma delas € por meio das excre¢bes humanas, presentes no esgoto
doméstico; as ETEs muitas vezes nao apresentam sistemas de tratamento eficientes
na remocéao destes compostos, que acabam alcangando os corpos hidricos (FILHO et
al., 2006).

Dentre as potenciais fontes de poluicdo dos ecossistemas por disruptores
endocrinos tém-se as fontes pontuais, difusas e mistas (Tabela 3).

TABELA 3. Caracteristica das fontes de polui¢cao

Fontes Bactéria Nutrientes Pesticidas/ Micropoluentes Oleos/
Herbicidas organicos graxas
industriais
Atmosfera 1 3-G 3-G

Fontes Pontuais
Esgoto domestico 3 3 1 3
Esgoto industrial 1 3-G 2

Fontes Difusas

Agricolas 2 3 3-G
Drenagem 1 2 3 1
Navegacao e Portos 1 1 1 3

Fontes Mistas

Escoamento 2 2 2 2 2
urbano e depésito

de lixo

Depdsito de cargas 1 1 3 1
industriais

(1) Fonte significativa; (2) de moderada significancia local/regional; (3) de significancia regional; (G)
de significancia global. Fonte: TUCCI (1998)
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2.2 Agroquimicos como disruptores endécrinos

Agroquimicos sao produtos de processos fisicos, quimicos ou biologicos,
utilizados para a agricultura, pastagens, protecao de florestas. O Brasil é o pais que
consome mais agroquimicos no mundo. Em 2009 foram consumidos aproximadamente
780 mil toneladas do produto em todo o pais, que possui uma média de 107 empresas de
fabricagédo destes compostos.

A avaliagdo ambiental dos agroquimicos envolve extensas areas do
conhecimento como quimica, ecologia, pedologia, producéo agricola e toxicologia,
entre outras, assim como questdes de propriedade intelectual, comunicac¢ao de riscos
(rétulo e bula) e diversas outras atividades.

Segundo Schlindwein (2005):

“Infelizmente, em razdo da matriz tecnologica adotada, ndo se pode
abolir o uso de agrotoxicos na agricultura que temos hoje no Brasil.
Usamos inseticidas, herbicidas e nematicidas nas quantidades erradas
e damaneira errada. Um dado relevante € que boa parte dos inseticidas
utilizados vai afetar insetos benéficos (aqueles que fazem a polinizagao
e outros que controlam naturalmente as pragas) causando um grande
dano também em termos econdmicos. Com a mudanga de
perspectivas e com maior base em conceitos de agroecologia, varios
paises da Europa Ocidental em apenas 05 anos (entre 1995 e 2000)
diminuiram o uso dos varios agrotdéxicos em cerca de 90%, sem
prejuizos para a produgao”.

Segundo Mansano et al. (2013) um dos maiores problemas relacionados com o
uso de agrotoxico é que a maior parte aplicada acaba nao atingindo os organismos-
alvo, sendo carreada pelas aguas das chuvas, significando uma ameaca aos
ecossistemas como um todo, principalmente os aquaticos. Exemplos de tais produtos
estao listados natabela 4.

Tabela 4. Agroquimicos que atuam como disruptores enddcrinos
AGROQUIMICOS

INSETICIDAS
DDT

DDE
Deltametrina
Carbofurano
HERBICIDAS
Atrazina
Linuro
Glifosato
FUNGICIDA
Vinclozolina
Carbendazina
Penconazol
Procloraz
PESTICIDAS ORGANOCLORADOS
Lindano

Fonte: Adaptado de BILA; DEZOTTI (2007).
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O inseticida organoclorado DDT foi extensivamente usado na agricultura, mas
foi banido em diversos paises devido a persisténcia no ambiente e biomagnificacéo na
cadeia alimentar. Atualmente é utilizado no controle de mosquitos vetores de malaria
em alguns paises, como Zambia. O Brasil proibe a fabricagéo, importagéo, exportacgéo,
manutengdo em estoque, comercializa¢ao e uso do DDT. O DDT faz parte da lista de
poluentes organicos persistentes (POP) da Convencdo de Estocolmo, tratado
internacional que visa a eliminacdo segura destes poluentes e a limitagdo de sua
producgéo e uso, do qual o pais é signatario. (CETESB, 2012). O produto era muito
usado como inseticida combatendo o mosquito causador da malaria (FISHER et al.,
2003).

O uso da deltametrina & excepcionalmente interessante ja que foi obtida do
isolamento de apenas um isébmero (o mais ativo, D-cis). Normalmente, os piretroides
sdo usados como misturas de dois ou mais isémeros (SANTOS et al., 2007).

2.3 Outras fontes de substancias com efeitos estrogénicos

b) Lixo

Fadini (2001) cita e seu artigo, que o brasileiro produz aproximadamente 180
kg de lixo por pessoa, ja em paises desenvolvidos a produgao de lixo € de 700 kg por
pessoa.

O descarte indevido do lixo pode causar sérios impactos ao ambiente, alguns
produtos s&o capazes de causar danos na saude do homem e de animais.

Segundo Mucelin e Bellini (2008):

“A medida que a cidade se expande, freqiientemente, ocorrem
impactos com o0 aumento da producao de sedimentos pelas alteragcbes
ambientais das superficies e producdo de residuos soélidos;
deterioracéo da qualidade da agua pelo uso nas atividades cotidianas,
e langamento de lixo, esgoto e aguas pluviais nos corpos receptores”.

Um outro fator de contaminagdo ambiental € o lixo descartado de forma
indevida de alguns materiais, estes por sua vez acabam parando nos corpos d'agua.
Determinado produtos derivados do petréleo liberam bisfenol-A um agente
estrogénico.

O Bisfenol A (BPA) € um composto utilizado na fabricagdo de policarbonato, um tipo de
resina utilizada na produgédo da maioria dos plasticos. O BPA também esta presente na resina
epoxi, utilizada na fabricagcdo de revestimento de latas para evitar a ferrugem e prevenir a
contaminagao externa. Algumas empresas ja desenvolvem produtos sem a presenca do BPA,

para evitar prejuizos a saude do consumidor. Segundo os pesquisadores, 0 componente tem
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similaridade com o horménio feminino e da tireoide. Ao entrar em contato com o
organismo humano, principalmente durante a vida intrauterina, pode romper o sistema
endocrino, por interagdo com os receptores desses hormoénios, trazendo danos
irreversiveis a saude da populacao.

A substancia atua tanto por ingestdo como por contato com a pele e
consequente absorgao. O grande problema do uso do BPA é o fato de a substancia se
desprender e contaminar alimentos ou produtos embalados, pelo contato direto. O
plastico contendo Bisfenol A tanto quando aquecido ou congelado apresenta uma
contaminagao ainda maior. De acordo com os especialistas, ingerimos cerca de 10
microgramas de BPA por dia (SBEM-SP, 2014).

O bisfenol A é uma das substancias utilizadas amplamente nos processos
industriais, em 2005 foram produzidos 3,500 milhées de toneladas do produto.
(RAIMUNDO, 2007).

E um composto utilizado na fabricagdo de policarbonato, um tipo de resina
utilizada na produgao da maioria dos plasticos. O BPAtambém esta presente naresina
epoxi, utilizada na fabricagéo de revestimento de latas para evitar a ferrugem e prevenir
a contaminacao externa. Algumas empresas ja desenvolvem produtos sem a presenca
do BPA, para evitar prejuizos a saude do consumidor. De acordo com a literatura, este
composto tem similaridade com os hormdnios feminino e o da tiredide. Ao entrar em
contato com o organismo humano, principalmente durante a vida intrauterina, pode
romper o sistema enddcrino, por interagdo com os receptores desses horménios,
trazendo danos irreversiveis a saude da populagéo.

b) Esgoto

Os estrogénios, principalmente 173-estradiol que é responsavel pela formacao
das caracteristicas femininas e 17a-etinilestradiol que € o principal estrogénio sintético
encontrado nas pilulas anticoncepcionais e aplicado nas terapias de reposigao
hormonal, por possuirem alto potencial estrogénico, tém sido classificados como os
maiores responsaveis em provocar alteragdes enddcrinas em organismos presentes
em aguas superficiais. Estes compostos vém sendo detectados em efluentes de ETEs
pelo fato de elimina-los parcialmente durante o processo de tratamento (MORAES et
al., 2008).

3. PRINCIPAIS TESTES UTILIZADOS NA AVALIAGAO DA ESTROGENICIDADE
DAS AGUAS

Inumeros esforgos estdo sendo dispensados com o intuito de desenvolver
métodos eficazes para se determinar e quantificar os disruptores endocrinos, assim
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como avaliar o efeito estrogénico destes nos organismos aquaticos. Neste sentido, ja
existem as metodologias de preparo das amostras solid phase extraction (SPE),
(Microextragao em fase solida (SPME) (SPE, SPME) e outras responsaveis pela
avaliacao toxicoldégica, yeast estrogen-inducible (YES), Enzyme-Linked
Immunosorbent Assay (ELISA), E-screen (VERBINNEN; NUNES, 2010).

Segundo Ficher (2013), o teste YES €& um procedimento in vitro com resposta
de curto prazo, baseado no gene receptor de estrogénio humano (hER) inserido no
genoma de uma cepa de levedura modificada para responder ao estrogénio, este teste
chega a detectar concentragdes de 17B-estradiolde até 2ng.L".

A leitura positiva do teste é dada quando a coloragdo amarela do CPRG (B-D-
galactopiranosida) se torna vermelha (SILVA, et al., 2007).

Segundo ROSA (2008):

“O teste ELISA, sendo uma particularidade da EIA, baseia-se numa
reacdo de competicdo entre um anticorpo monoclonal especifico e o
composto a analisar, onde correm dois tipos de reacao: (i) Reagéo de
Competicéao e (ii) Reagdo Cromogénica. Na Reagédo de Competicdo o
anticorpo (normalmente monoclonal) liga-se exclusivamente com o
EDC (antigénio) em analise. O EDC a analisar e o conjugado
(antigénio—enzima), (EDC marcado com uma enzima que ao reagir
muda de cor), devem ser previamente misturados, ocorrendo nesse
momento uma reacdo de competicdo devido ao numero limitado de
ligacbes ao anticorpo.”

O teste e-screen mede a estrogenicidade através do aumento do numero de
células humanas MCF-7 (SOTO etal., 1995).

De acordo com Espanha (2014) ha técnicas que permitem identificar
substancias interferentes na agdo dos enddécrinos no organismo € o Recombinant Yeast
Assay (RYA), que utiliza leveduras recombinantes. Este ensaio utiliza uma levedura
Saccharomyces cerevisiae geneticamente modificada que contém um gene que
codifica receptor de estrogenos humanos e um plasmideo que codifica a enzima [3-
galactosidase de Escherichia coli. Na presenca de um composto com atividade
estrogénica, ele se liga ao receptor e a enzima 3-Galactosidase é produzida. Adiciona-
se um substrato para esta enzima 4-metilumbeliferona -B-D galactopiranosideo
(MUGAL) e é possivel analisar o resultado através de fluorescéncia.

4.CONCLUSAO
De acordo com a literatura estamos constantemente expostos a substancias

que podem atuar como desreguladores endocrinos. Os estudos revelam diferentes
formas pelas quais esses disruptores atingem os corpos hidricos e quais efeitos eles

Visao Académica, Curitiba, v.16, n.2, Abr. - Jun./2015 - ISSN 1518-8361



184

podem causar aos organismos aquaticos e a saude dos seres humanos. Embora este
trabalho de revisao bibliografica tenha permitido encontrar informagdes importantes
quanto a contaminagcao ambiental por agentes estrogénicos, sugere-se que mais
estudos sejam feitos e aprofundados, pois ha a necessidade de saber sobre outros
possiveis danos e buscar relacionar tais descobertas com as possiveis formas de
prevencdo e mitigacdo dos problemas decorrentes dessa contaminacdo dos
ecossistemas.
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