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AVALIACAO DE RISCOS

humana como resultado da exposicao a um ou mais
agentes perigosos através de produtos, processos
produtivos e/ou residuos.

* Objetivo

Dar subsidio técnico-cientifico ao processo de
gerenciamento de risco para a implementacao de acoes
de remediacdo, controle e prevencao de danos ao
ecossistema e a populacao humana.
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CARACTERIZACAO DO RISCO DE
EXPOSICAO AOS AGROTOXICOS

ORGANOCLORADOS
PERSISTENTES

Perfil qualitativo e/ou quantitativo de risco

ldentificacao do perigo
Avaliacao darelacao dose-resposta
Avaliacao da exposicao
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IDENTIFICACAO DO PERIGO

Organoclorados

Amplo espectro de aplicacao:
uso agropecuario, domissanitario,
combate a vetores de doencgas
dentre outros.

* Historico
Levantamento de dados: ocorténcias, pesquisas,
monitoramentos
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IDENTIFICACAO DO PERIGO

* Baixa solubilidade em agua;

* Alta solubilidade em lipideos
(lipossoluveis);
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IDENTIFICACAO DO PERIGO

Caracterizacao da natureza
Organoclorados

absorcéo pelas plantas;

Fatores ambientais: temperatura, quantidade de matéria organica,
acidez, umidade, tipo de solo, reagdes quimicas, taxa de
degradacéao dos agrotoxicos, Interacao dos agentes fisicos,

guimicos e bioldgicos.

- Bioacumulagao

* Biomagnificagao
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IDENTIFICACAO DO PERIGO

Exposicao ambiental aos agrotoxicos

e subterraneas

« Sedimento
Aves: carne e ovos; Mamiferos: leite, carne,
Peixes e outros organismos aquaticos

v
* Populacao humana: soro sanguineo, =Y
tecido adiposo, leite materno. _\1/
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IDENTIFICACAO DO PERIGO

«Caracterizacao dos receptores
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IDENTIFICACAO DO PERIGO

Exposicao ocupacional aos agrotoxicos

agrotoxicos

 Processos de utilizacao — preparo, aplicacao, descarte
de residuos e embalagens, colheita

Maioria dos casos de intoxicacao por agrotoxicos —
(devido intensidade e frequéncia de contato)
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IDENTIFICACAO DO PERIGO

Comportamento toxicolégico

Organoclorados

Sistema nervoso

HCB, heptacloro, DDT, dieldrin- Grupo B2 Provaveis
carcinogénicos em humanos

Estudos sugerem: disruptores endocrinos
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Organoclorados : Proibicao

Excecéao: Aldrin e Dodecacloro: formicida e cupinicida
BHC e DDT: campanhas de Saude Publica
1993: Uso : Aldrin e Dodecacloro: formicida e cupinicida
1998: Uso: agricultura e domissanitario
Aldrin, HCH, Heptacloro, Lindano(gama-HCH) e DDT
Excecao: heptacloro: tratamento madeiras
2004 Uso: Heptacloro
2009: DDT-manutencao do estoque
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AVALIACAO DA DOSE-RESPOSTA

Estudos de toxicidade em animais
Obijetivos

afetados:

« Estabelecer condicOes de exposicao e doses gue
possam causar danos ou doencas;

* Identificar processos biologicos de danos ou doencas;

 l|dentificar a natureza e evolucao das doencas
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AVALIACAO DA DOSE-RESPOSTA

Estudos de toxicidade aguda

Estabelecer a reversibilidade da resposta toxica

Efeitos adversos:

DL50 Oral ou dérmica

CL50 Inalatoria

Irritacdo Dérmica e ocular - coelhos
Sensibilizacao Cutanea — cobaias

Alimentos - Risco de exposicao aguda — Resultados de estudos
toxicoldgicos indicam a possibilidade de um efeito ocorrer como

resultado de 1 dia de exposicao.
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AVALIACAO DA DOSE-RESPOSTA

Estudos de longo prazo
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AVALIACAO DA DOSE-RESPOSTA

Estudos de toxicidade cronica (6 meses a 2 anos)

* Identificacédo de todos os efeitos cronicos e
carcinogénicos e determinacao da relacao destes efeitos

com as doses cronicas

« Avaliar a influéncia do envelhecimento nas respostas
toxicas (sensibilidade dos tecidos, alteracoes
metabolicas, capacidade fisiologica e outras).
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AVALIACAO DA DOSE-RESPOSTA

Avaliacao de carcinogenicidade em animais

probabilidade grande de causar o mesmo efeito no
homem.

 Condicoes:
Padrdes toxicocinéticos semelhantes:

Processos de regulacao do crescimento e diferenciacao
celular similares aos dos homens.

Resultados positivos nos testes “in vitro” de
genotoxicidade séo uteis como evidéncia.
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AVALIACAO DA EXPOSICAO

« Avaliacao: é uma estimativa realistica da exposicao
total ou parcial a um agente.

« EXxposicao: é o contato de um agente com os limites
exteriores de um organismo.

Agente: Fisico, quimico, bioldgico

Populacao: Humana, ecossistemas
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AVALIACAO DA EXPOSICAO

Objetivos

Informar ao publico a respeito dos impactos sociais e
ambientais e dos efeitos adversos a saude humana;

Implementar acoes preventivas e/ou mitigadoras;

Fornecer subsidios as liderangas e aos orgaos
responsaveis para tomada de decisoes sobre as agoes
a serem implementadas.
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AVALIACAO DA EXPOSICAO

Monitoramento biologico

substancias quimicas através de sua
mensurag¢io, de seus metabolitos e/ou enzimas
e outras substancias bioquimicas, nos fluidos
organicos,

como sangue, urina, ou ar exalado (WHO ,1993)
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AVALIACAO DA EXPOSICAO

* Integra a absorgao por todas as possiveis vias de
eXxposicao;

(EX. inclui Ingestao por contaminacao)
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AVALIACAO DA EXPOSICAO

Biomonitoramento

Principais vantagens em relagiao ao monitoramento ambiental

* Permite avaliar a exposi¢ao interna da populagcao em geral, grupos
populacionais e de individuos.

* Avaliagdo da quantidade absorvida em relacao aos fatores
individuais (sexo, idade, funcionalidade dos orgaos para

biotransformacao e elimina¢ao da substancia) e derivantes da
mobilidade.

e Melhor estimativa de risco
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AVALIACAO DA EXPOSICAO

Monitoramento biologico

Requisitos

WA U e’ A U U AU »

alteragOes sobre O0rgaos criticos;
* Conhecimento da relagao dose-efeito;

* Possibilidade de coletar e medir os indicadores bioldgicos
sobre amostras facilmente obtidas;

 Existéncia de métodos analiticos confiaveis (precisos,
sensiveis e especificos).
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AVALIACAO DA EXPOSICAO

Estudos epidemioldgicos

Retrospectivo

Individuos com a doeng¢a em estudo (casos) comparados
com os individuos sem a doenga (controles)

Finalidade: avaliar o antecedente de exposi¢ao entre os
dois grupos.
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AVALIACAO DA EXPOSICAO

Estudos epidemioldgicos

Estudo de corte

Prospectivo

comum em um periodo definido.

Ex.populaciao exposta a uma ou mais substancia(s) ¢ comparada
com outro grupo populacional ndao exposto.

Finalidade: determinar se um risco elevado de um efeito na saude

esta associado com a determinada exposi¢ao.
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AVALIACAO DA EXPOSICAO

« Como devemos selecionar grupos controle?

 Agentes especificos podem ser identificados (caracterizagao do
agente quimico)

- E possivel identificar e quantificar isomeros e metabdlitos?
O que pode ser mensurado?

« Escolher um indicador de exposicao
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EXPOSICAO DA POPULAGCAO DA REGIAO
METROPOLITANA DE SAO PAULO A

ORGANOCLORADOS PERSISTENTES*

Projeto Piloto do | Inquérito Nacional de Populacdes Expostas a Substancias
Quimicas, Coordenacéao Geral de Vigilancia em Saude - CGVAM/SVS/MS;
USP/SP, IAL/SP, USP Ribeiréo Preto/SP.

Lemes VRR?"”, Kussumi TA2, Nakano VE?, Rocha SB?2, Oliveira
MCC2, Kimura IA2, Gouveia N1, Kuno R?,

Vera Regina Rossi Lemes —Dra saude publica &rea ambiental - NCO- Instituto Adolfo Lutz <\ cogmonoestaso
Evento de Vigilancia de Populacdo Exposta a Solo Contaminado — Vigisolo — 10/09/2014 e




INTRODUCAO

exposu;ao aos contamlnantes organoclorados
« - efeitos toxicos e riscos para a saude publica.

« Sao Paulo - areas contaminadas(CETESB)
grande concentracao urbana

« Os doadores de sangue : saudaveis e representam
adequadamente a populacao (CERNA et al, 2007).
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OBJETIVO

(RMSP) aos residuos organoclorados
persistentes e dar subsidios para a
realizacao do | Inquérito Nacional de
PopulacOoes Expostas a Substancias
Quimicas.
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METODOLOGIA

Populacao de estudo

N° de

Posto de coleta
amostras*

1 Hospital do Campo Limpo Campo Limpo
2 H. Municipal Alipio C Neto Ermelino Matarazzo 38
3 Hospital do Ipiranga Ipiranga 54
4 Hospital Estadual Mario Covas Santo André 140**
5 Hospital Anchieta Sédo Bernardo 95
o [ peseonn desenotese| saocasare | 2
7 Hospital Carmino Caricchio Tatuapé 57
8 H. M. Tide Setubal Sé&o Miguel Paulista 28
9 |H.do Servidor Plblico Municipal Vergueiro 70
Total 547
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METODOLOGIA

Aspectos eticos

Questionario
«Caracteristicas socio-demograficas e econémicas
*Variaveis
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METODOLOGIA

Programa Estatistico SPSS Medias (DP), medianas,
versao 15 variacoes e percentis

Teste Kolmogorov-Smirnov Normalidade distribuicéo dos
dados

Teste Mann-Whithe

Teste Kruskal-Wallis Comparacao entre 3 ou mais
variaveis

Erro tipo I=5%; Valores <LQ =% LQ
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Detector: HECD, temperature: 310°C
Temperatura injetor: 250°C;
VFE-5MS (5% fenil 95%

Identificacéo dimetilsiloxano) GC Agilent | Programacédo da Temperatura do forno:
e Coluna capilar de silica 6890 60°C (3min.), 20°C/min até 200°C, 3°C/min,
Quantificagcao fundida (30 m, 0.25 mm 280°C, 290°C (20min);

i.d., 0.25 pm filme)
Fluxo do gas de arraste: N2, 1mL/min,
Modo de injecéo, volume: splitless, 2uL.

Detector: HECD, temperature: 310°C
Temperatura injetor: 250°C,
VF-35MS (35% fenil 65%

: S CG Thermo ~ .

dimetilsiloxano) Scientific Programacao da Temperatura do forno :

Confirmacao Coluna capilar de silica Trace GC 60°C (3min.), 10°C/min, 220°C, 3°C/min.,
fundida (30 m, 0.25 mm Ultra 280°C,;

i.d., 0.25 pm filme)
Fluxo do gas de arraste: N2, 1mL/min,
Modo de injecé&o, volume: splitless, 2uL
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METODO ANALITICO

Método analitico

ldentificacao e quantificacao

: CG/JECD (Tabela)

*Curvas analiticas: 7 niveis de concentracao

0,01-0,4 pg/dL : HCB, a HCH , y HCH, & HCH;

0,04 - 1,0 yg/dL : B HCH;

0,02 - 0,8ug/dL: heptachloro, heptachloro epoxido(cis e trans),
pp’DDE, dieldrin;

0,03 - 1,6 ug/dL: op’DDE, op’DDD, pp’DDD, op’DDT, pp’DDT

0,04 - 1,7ug/dL : dodecacloro.
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Agrotéxicos media Mediana Valor Populagcédo adulta ndo exposta

SD

organoclorados (x) (Md) maximo Referencias
Turci et al, 2010 Cruz and Lino 2003
(Novafeltria, Pavia, Italia) (Coimbra, Portugal)
HCB 0.01 0.001 0.01 0.03 0.01 0.02 0.03 (Md)
o HCH 0.01 0.001 0.01 0.03 0.01 0.02 ND (LD=0.02) 0.76 (mean)
0.05 (Md) 0.16 (mean)
B HCH 0.03 0.038 0.02 0.45 0.07 0.04 0.12 (Méx) 0.35 (max)
0.01 (Md) 0.07 (mean)
y HCH 0.01  0.005 0.01 0.12 0.01 0.02 0.01 (max) 0.48 (max)
& HCH 0.01 0.014 0.01 0.32 0.01 0.02 - -
Heptachlor 0.02  0.000 0.02 0.02 0.02 0.04 - -
Heptachlor epoxide 0.04 0.000 0.04 0.04 0.04 0.08 ND (LD=0.005) -
Dieldrin 0.02 0.000 0.02 0.02 0.02 0.04 - -
o,p’ DDE 0.04 0.000 0.04 0.04 0.04 0.08 0.04 (max) -
, 0.03 (Md) 0.16 (mean)
p,p’ DDE 0.05 0.085 0.02 1.17 0.12 0.08 0.20 (max)
o,p’ DDT 0.04 0.000 0.04 0.04 0.04 0.08 0.01 (Md) 1.54 (Md)
, 0.01 (Md) 1.88 (mean)
p,p’DDT 0.04 0.004 0.04 0.09 0.04 0.08 0.07 (max)
o,p’DDD 0.04 0.000 0.04 0.04 0.04 0.08 - -
p,p’ DDD 0.04  0.000 0.04 0.04 004 008 ND (LD=0.005) 120 (MEEL)
Dodecachlor 0.08 0.000 0.08 0,08 0.08 0.16 - -
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RESULTADOS

« Organoclorados - maiores frequéncias e maximas concentragcoes [3-
HCH (24%; 0,45ug/dL) e

- pp’DDE (70%; 1,17ug/dL).

* Niveis significativamente maiores de

B-HCH e pp’DDE : moraram em regiao agricola e
pp'DDE: trabalharam com manipulacao de agrotoxicos

Indica uma exposicao remota ao HCH e DDT.

* No Brasil ndo existem valores de referéncia para os organoclorados
em soro humano.
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CONCLUSOES

populacao dulta da RMSP.

 Os resultados subsidiam acoes de prevencao de
risco a saude, de modo integrado com os orgaos de
fiscalizacao e controle, visando a reducéao da
exposicao humana aos contaminantes quimicos e
viabilizam a execucao do | Inquérito Nacional de
PopulacOes Expostas a Substancias Quimicas, sob
coordenacao geral da CGVAM/SVS/MS.
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CARACTERIZACAO DO RISCO

« Comparar com as referéncias (IDA;DRf, etc) e
com o NOAEL

* Classificar o risco: alto, baixo, toleravel,
aceitavel.
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CARACTERIZACAO DO RISCO

X [ )
FI = Fator de Incerteza
FP= Fator de ponderacao
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CARACTERIZACAO DO RISCO

< NOEL ou NOAEL FS Inter-espécie= 10X
IDA =

FS Jat Q*

FS = Fator de seguranca

FS Intra-espécie = 10x

Geralmente 100X %
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CARACTERIZACAO DO RISCO

Dose potencial

C = concentracao do contaminante no meio
Tl = taxa de ingresso no organismo

TA= taxa de absorcao da substancia (%)
DE= duracao da exposicao

PC= peso corporeo (kg)
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egregacao fisica
Protecao dos ecossistemas e dos individuos

Se a eliminacao do risco nao e possivel, deve ser
reduzido as condicOes de risco aceitavel.
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