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RESUMO ‘

O uso massivo dos agrotdxicos nas lavouras deu-se a partir de
1950 com a “Revolugéo Verde”, como resultado da busca por
aumento da produtividade e modernizagdo dos campos agri-
colas. Diante disso, na década de 1960, foi criado o Programa
Nacional de Defensivos Agricolas (PNDA), que veio para facilitar
a introdugao dos agroquimicos, colaborando para que, a partir de
2008, o Brasil passasse a ser o pais com maiores percentuais de
uso destes produtos. Essas substancias geram efeitos deletérios
sobre a resposta imune dos individuos expostos, principalmente
relacionada aos macréfagos, células B, T e NK. Isso afeta a ca-
pacidade de fagocitose, apresentagao de antigenos e produgao
de anticorpos, além de induzir a geragao de radicais livres de
oxigénio e disfungdo mitocondrial, resultando em estresse oxi-
dativo e danos ao DNA celular, apoptose em excesso, mutagao
no ciclo celular, desordem de regulacéo e, consequentemente,
imunodeficiéncia. Dessa forma, o desenvolvimento de doencas
imunomediadas, como asma e doenca pulmonar obstrutiva cro-
nica (DPOC), esta estreitamente ligado aos agrotdxicos, uma vez
que esses variados mecanismos de toxicidade ao sistema imune
induzem, dentre outras, manifestagdes respiratorias, tais como
tosse, sibilo, irritagéo e inflamacao. Além disso, estes pesticidas
estao relacionados com doencas nao imunomediadas ao alterar a
fungao normal dos horménios da tireoide, andrégenos e estroge-
nos. A fim de avaliar estes impactos, o presente estudo consiste
em uma reviséo integrativa da literatura e, diante da crescente
utilizag@o descontrolada dos agrotéxicos, assume grande rele-
vancia, refletindo a necessidade de maior atuagéo da vigilancia
epidemioldgica, ambiental e da satude do trabalhador.

Descritores: Agroquimicos, exposicao a praguicidas, doencas
do sistema imunitario, doengas respiratérias.

‘ ABSTRACT

Beginning in the 1950s, massive pesticide use began in what is
called the “Green Revolution”, a quest for increased agricultural
productivity and modernization. In the 1960s, the Brazilian National
Program of Agricultural Defense was created to facilitate the
introduction of agrochemicals, leading the country to become one
of the world’s largest pesticide users by 2008. These substances
have deleterious effects on the immune response of exposed
individuals, mainly related to macrophages and B, T, and NK cells.
This affects phagocytosis and antigen and antibody production,
inducing production of oxygen free radicals and mitochondrial
dysfunction, which results in oxidative stress and cellular DNA
damage, excess apoptosis, cell cycle mutations, regulatory
disorders, and, consequently, immunodeficiency. Thus, the
development of immune-mediated diseases, such as asthma
and chronic obstructive pulmonary disease (COPD), is closely
linked to pesticides, since these varied mechanisms of toxicity
to the immune system induce respiratory manifestations, such
as cough, wheezing, irritation and inflammation. Pesticide use is
also related to non-immune-mediated diseases because exposure
alters the normal function of thyroid hormones, androgens, and
estrogens. To evaluate their impact, the present study performed
an integrative review of the literature, which, due to the growing
and uncontrolled use of pesticides, is of great relevance and
demonstrates the need for greater epidemiological, environmental,
and worker health surveillance.

Keywords: Agrochemicals, pesticide exposure, immune diseases,
respiratory tract diseases.
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Introducéo

O uso de produtos quimicos nas lavouras agrico-
las teve seu inicio apos o fim das grandes guerras
mundiais, sendo que em 1950, com a chamada
“Revolugéo verde”, a sua aplicacdo de forma mas-
siva entrou em vigéncia. A busca por um aumento
na produtividade e pela modernizagdo dos campos
agricolas resultou na criagdo do Programa Nacional
de Defensivos Agricolas (PNDA) na década de 60 no
Brasil. Esse programa facilitou, ao longo dos anos, a
introducdo dos agroquimicos, o que colaborou para
que, em 2008, o pais passasse a ocupar o primeiro
lugar dentre os paises que mais consomem agroto-
xicos no mundo-3.

Sao inumeros os tipos de produtos utilizados nos
dias de hoje no Brasil, sendo importante ressaltar que
boa parte destes tem seu uso vedado em paises da
Europa e dos Estados Unidos. Dentre os mais usados
temos os herbicidas, os inseticidas, os fungicidas e os
bactericidas e, apesar de seu alto impacto sobre as
pragas agricolas, nos ultimos anos o desenvolvimento
de resisténcia aos venenos aplicados tem levado ao
aumento das dosagens e da busca por produtos no-
vOs com agao mais potente, resultando em impactos
severos sobre a saide humana'+.

Diversos séo os efeitos da exposi¢do aos agrotdxi-
cos, dentre eles esta o comprometimento da resposta
imune dos individuos expostos, gerando alertas para
os profissionais de saldes. Pesquisas nos ultimos
anos demonstraram que tais agroquimicos exercem
acao principalmente sobre os macréfagos, células
B, células T e células natural killer (NK), tendo como
consequéncia alteragdes no ciclo celular, diminuicao
da capacidade de apresentac@o de antigenos, dimi-
nuicdo da capacidade fagocitica e também indugéo
a apoptoses.

Nesse contexto, observa-se que em alguns indi-
viduos expostos ira se instalar um estado de imuno-
deficiéncia, uma vez que as respostas celulares e a
producdo de anticorpos estarao falhas, assim, estes
individuos se tornarao menos resistentes a processos
infecciosos. Além disso, teremos falhas na vigilancia
imunoldgica a tumores e disturbios na imunorregu-
lacdo, facilitando o desenvolvimento de processos
neoplasicos e de doencas autoimunes?.

O comprometimento das vias aéreas causado por
tais substancias quimicas também vem sendo muito
observado, pois estas substancias propiciam irrita-
¢bes na mucosa respiratéria e inflamagéao do epitélio
local, favorecendo o surgimento de doencas como a

asma, a bronquite cronica e a doenga pulmonar obs-
trutiva crénica (DPOC)*. Outrossim, alteragGes car-
diovasculares, alteragdes hematoldgicas, alteracdes
neuroldgicas, alteragdes na pele e nos olhos também
tém sido correlacionadas ao uso de agrotoxicos*S.

Assim, diante dos diversos impactos e danos a
saude tanto dos trabalhadores expostos aos produtos
quimicos nas lavouras agricolas como do restante da
populacéo por meio da poluicdo das aguas, do solo e
do ar, o presente artigo busca descrever as principais
influéncias provocadas no sistema imune mediante a
exposicao a agrotoxicos.

Métodos

Trata-se de um estudo tipo revisdo integrativa da
literatura, realizada nas bases de dados National
Library of Medicine (PubMed), Literatura Latino-
Americana e do Caribe em Ciéncias da Saude
(LILACS) e na biblioteca virtual Scientific Eletronic
Library Online (SciELO). No processo de selegao dos
artigos foram utilizados os Descritores em Ciéncia da
Saude (DeCS) e o Medical Subject Heading (MeSH),
sendo tais descritores: “agrotoxicos”, “doengas do
sistema imunoldgico”, “doencas respiratérias”, “expo-
sicao a produtos quimicos”, “agrochemicals”, “immune
system diseases”, “respiratory tract diseases” e “che-
mical compound exposure”. Os critérios de inclusao
foram artigos completos na lingua portuguesa e in-
glesa, no periodo de janeiro de 2000 a abril de 2021.
Os critérios de exclusé@o estabelecidos foram relatos

de experiéncia, artigos de opinido e editoriais.

Discussao

A visao geral dos agrotoxicos no Brasil

Agrotoxicos, defensivos agricolas, pesticidas,
praguicidas, remédios de planta, veneno s&o algumas
das inumeras denominacdes relacionadas ao grupo
de substancias quimicas utilizadas no setor de produ-
¢ao, armazenamento e beneficiamento de produtos
agricolas, nas pastagens, na prote¢ao de florestas
e em ambientes urbanos, hidricos e industriais. Sua
finalidade principal é alterar a composicdo da flora
e da fauna, a fim de preserva-la da agdo danosa de
seres vivos e substancias consideradas nocivas’.

Segundo prevé a Lei n°® 7.802, de 11 de julho de
1989, no art. 3°, os agrotdxicos, seus componentes e
afins, s6 poderao ser produzidos, exportados, impor-
tados, comercializados e utilizados, se previamente
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registrados em 6rgéo federal, de acordo com as dire-
trizes e exigéncias dos 6rgaos federais responsaveis
pelos setores da saudes.

As informagbes na rotulagem dos agrotoxicos
devem ser claras para que possam ser expostos a
venda em todo o territorio nacional, assim, é obrigato-
rio exibir rétulos préprios e bulas, redigidos na lingua
portuguesa. Para o caso de acidentes, devem estar
explicitas instrugdes incluindo sintomas de alarme,
primeiros socorros, antidotos e recomendacdes para
os médicos®. Dessa forma, para fins de classificacao,
0s agrotoxicos sao divididos de acordo com as nor-
mas da Anvisa. Houve modifica¢cdes no ano de 2017,
sendo reclassificado segundo o grau de toxidade,
como mostra a Tabela 1°.

Além da classificagdo quanto a gravidade preco-
nizada pela Anvisa, pode-se classificar os pesticidas
de acordo com suas propriedades quimicas. Dentre
eles, os herbicidas sao representados pelos cloro-
fenoxil (2,4-D, 2,3,5-T e MCPA), derivados de ureia,
triazinas, amida, bipiridils e glifosato*. Representando
os inseticidas tem-se os organoclorados, ciclohexa-
nos e benzenos clorados, ciclodienos e chlordecone,
organofosforados carbamatos, piretroides rotenona,
Bacillus thuringiensis (produto proteico)*.

Ja dentre os fungicidas estao os ditiocarbamato,
captano, captofol, pentaclorofenol, iprodiona e enxo-
fre, e, relacionados aos bactericidas, destacam-se
a triazina-S-trionas, agentes liberadores de cloro,
cloro e dicloronitrobenzeno. Os rodenticidas estao
representados pelos coumadin e derivados, anticoa-
gulantes, estricnina, fluoroacetato de sddio; e por fim,

Tabela 1

o brometo de metila, fosforeto de aluminio/zinco e o
enxofre sdo exemplos de fumigantes*.

Também é reconhecida a classificacdo quanto ao
mecanismo de acgédo, podendo apresentar proprie-
dades neurotdxicas, tais como os organoclorados
e organofosforados, ou propriedades analogas aos
de hormdnios vegetais, como os herbicidas fenoxila.
Outras substancias podem agir como desreguladores
do metabolismo enddcrino, como os herbicidas atra-
zina e ureia, ou interferir em processos fisiolégicos
como modificacdo da cascata de coagulagéo por
diminuir a sintese de vitamina K, como a couma-
dina, dentre diversos outros tipos de mecanismos
de acao*.

Todas essas formas de classificar tais substan-
cias demonstram o perigo do seu uso em demasia.
Entretanto, a realidade de consumo se mostra con-
traditdria visto que, apesar dos riscos conhecidos da
exposicao excessiva, o mercado brasileiro tem posi-
¢ao de destaque no ranking mundial, sendo o maior
consumidor de agrotdxicos desde 2008, segundo a
Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (Anvisa)*10.
O consumo de herbicida é o mais acentuado, sendo
responsavel por aproximadamente 45% do volume
total utilizado, seguido por fungicidas (14%) e inse-
ticidas (12%).

Além do uso intenso de agrotdxicos registrados,
outra preocupacao diz respeito ao contrabando
dessas substancias. Em resultado de analises de
amostras coletadas em 2011 pelo Programa de
Andlise de Residuos de Agrotéxicos em Alimentos
da Anvisa, 78% estavam contaminadas, inclusive com

Reclassificagao de 2017 segundo o grau de toxicidade dos agrotoxicos

Categoria Toxicidade Exemplos

Categoria 1 Produto extremamente téxico 2,4 D e metomil

Categoria 2 Produto altamente toxico Clorpirifés e diazinona

Categoria 3 Produto moderadamente téxico Acefato, diuron, malationa e mancozebe
Categoria 4 Produto pouco téxico Glifosato

Fontes: Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria, 2019; International Agency for Research on Cancer, 2018; United States Environmental Protection Agency,

2019°.
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duas substancias ainda ndo registradas no Brasil,
azaconazol e tebufempirade, sugerindo o descontrole
das politicas publicas sobre uso de agrotéxicos no
paisto.

Nesse contexto de intensa produgéo e consumo,
vale ressaltar que o uso de agrotéxicos é um impor-
tante problema de saude publica devido a vasta popu-
lacao exposta tanto nas préprias fabricas quanto em
seu entorno, na agricultura, no combate as endemias,
nas proximidades de areas agricolas e no consumo de
alimentos contaminados'?, necessitando de atencao
especializada para o seu controle.

Agrotoxicos e doencas ndao imunomediadas

Estudos associam a exposicdo aos agrotdxicos
a desregulacdes hormonais e doengas nos seres
humanos''. Esses impactos sdo estudados desde o
comeco de seu uso, nos anos de 1960. Hoje, sabe-se
gue os agrogquimicos possuem compostos capazes de
desregular o sistema enddcrino, inibir colinesterases,
como a AchE (acetilcolinesterase) e ChP (butirilcoli-
nesterase), e servir como substancia com potencial
carcinégeno':12,

A desregulacdo do sistema enddcrino acontece
ao alterar a funcéo fisiolégica dos horménios da ti-
reoide, andrégenos e estrégenos. Alguns compostos
dos agroquimicos sdo capazes de interromper as
vias de sinalizagdo, mimetizando a interagdo dos
hormdnios enddgenos e dos receptores nucleares.
Consequentemente, ha interferéncia na sintese,
resposta e degradacdo de hormdnios peptidicos e
esteroides2 113,14 Ademais, dados epidemioldgi-
cos tém associado a exposi¢ao dos agrotdxicos ao
aumento da incidéncia de tumores hormonio-depen-
dentes, intimamente relacionados a desregulagao
enddcrinal!.

Além disso, o fato de a interrupcdo da sintese
hormonal poder ser um fator precursor para altera-
¢Oes das fungdes cerebrais do ser humano, também
€ motivo de estudo’"'4. A morte neuronal causada
pelos compostos dos agrotoxicos no ser humano
€ desencadeada por estresse oxidativo, disfungao
mitocondrial, falha no funcionamento do reticulo
endoplasmatico, danos em moléculas sinalizadoras,
degradacéao de proteinas e outros mecanismos'.

A exposicdo a pesticidas, como os organofos-
forados, pode levar a quadros clinicos agudos e
até crbénicos dependendo do tempo e quantidade
de exposicdo. Assim, quando realizado o exame
para medir indicadores biolégicos de exposi¢cao, a

quantidade de colinesterases, AchE e ChP, estédo
reduzidas. Por consequéncia, em uma intoxicacao,
as pessoas podem apresentar efeitos muscarinicos,
nicotinicos, disturbios cognitivos, efeitos motores e
neurossensoriais'2. Qutrossim, estudos estabelecem
por meio de dados epidemiolégicos e andlises em
modelos celulares, a relacdo entre a exposi¢cdo aos
agroquimicos e a neurodegeneracao cerebral, tendo
como a Doenga de Parkinson, a principal doencga
neurodegenerativa’.

Sob essa perspectiva, o contato com os agentes
téxicos é, praticamente, inevitavel, uma vez que o con-
sumo de produtos industrializados e o convivio com
a natureza caminham paralelamente ao contato com
diversas entidades quimicas. Dessa forma, destaca-
se também o potencial carcinégeno dos agrotéxicos,
visto sua heterogeneidade de compostos e a expo-
sicdo cronica a essas substancias vivenciadas por
grande parcela dos trabalhadores rurais. Entretanto,
o efeito cronico esta relacionado as variadas vias de
absorcgéo, tais como a dérmica, digestiva e respira-
téria, e, quando associadas a toxinas lipossoluveis,
aumentam ainda mais os riscos de mutagéo celular,
haja vista a bioacumulagcdo gerada no organismo.
Dessa maneira, neoplasias no cérebro, linfomas nao
Hodgkin, melanomas cutneos, canceres no sistema
digestivo e urinario passam a ser uma realidade da
populagdo em contato com tais quimicos?.

Agrotoxicos, sistema imune e doencas
imunomediadas

A resposta imune aos patdégenos e as doengas
se da a partir da agao conjunta de diversos compo-
nentes celulares e hormonais. Ela pode se dividir em
resposta imune inata ou adaptativa, sendo a primeira
representada principalmente por neutréfilos, macrdéfa-
gos e células NK, e a segunda por linfécitos T e B e
anticorpos?®. Os efeitos dos agrotdxicos nesse sistema
séo decorrentes do seu potencial de imunotoxicida-
de, termo utilizado pela primeira vez em 1970 e que
engloba qualquer efeito deletério na fungdo imune,
tanto inata quanto adaptativa's. Esses efeitos causam
desregulacado do sistema de protegéo do organismo,
comprometendo a resposta de defesa.

Os defensivos agricolas estdo presentes nos ali-
mentos, nas aguas dos rios, no ar e no solo, assim,
existem diversas formas de contaminagao. Além
disso, como varios agrotéxicos sao utilizados conco-
mitantemente e como cada mecanismo tem acoes
especificas, diferentes grupos celulares sao atingidos,
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resultando em multiplas falhas na imunidade3. Dentre
essas, se destacam a deficiente capacidade de fago-
citose, de apresentagéo de antigenos e de produgao
de anticorpos, a inducao da apoptose em demasia, a
mutacao no ciclo celular, a desordem de regulacéo e
consequente imunodeficiéncia3 5. Esses efeitos dele-
térios se tornam ainda mais intensos nos periodos de
pulverizacao, visto que a inalacdo dessas substancias
se mostra uma importante via de contaminagéo?.

Os grupos quimicos dos organofosforados, orga-
noclorados, carbamatos, triazinas e clorofendis estéao
entre os mais utilizados no Brasil e, como citado
anteriormente, cada grupo apresenta mecanismos
de imunotoxicidade diferentes, com acao direta nas
células e consequéncias no desenvolvimento de
doencas imunomediadas. Juntamente a esses me-
canismos de agao direta as células, esta a geragao
de radicais livres de oxigénio (ROS), que resulta em
estresse oxidativo e danos ao DNA celular, induzindo
alteracdo da sinalizagdo e estado pré-apoptéticos.
Nesse contexto, foi observado o efeito do glifosfato
(GLY) em testes de linhagens celulares especificas,
comprovando a mortalidade celular significativa por
danos as mitocéndrias devido ao aumento da quan-
tidade de ROS'8.

Além disso, nos EUA foi realizado um estudo em
que se observou um efeito genotdxico significativo,
em linfocitos B e T, nos fazendeiros por conta de pes-
ticidas em época de pulverizacao'”. Os trabalhadores
foram expostos cronicamente a varios pesticidas,
tornando dificil a atribui¢ao do efeito genotéxico a uma
classe ou composto quimico especifico. Mas, foi de-
monstrado que essa forma de exposi¢éo pode induzir
danos ao DNA, como quebras de fita simples e de fita
dupla, resultando em um reparo deficiente de células
B e T. Fungicidas como clorotalonil, carbendazim e
tiofanato metilico podem ter desempenhado um papel
maior na indugéo desses danos ao DNA em linfocitos
T'7. O clorotalonil apresentou forte citotoxicidade
contra as linhagens especificas, resultando em alta
mortalidade celular apds 24 e 48 horas de contato8,
e efeitos citogenéticos em linfécitos, resultando no
aumento de alteragcdes cromossOGmicas’®.

A disfungdo mitocondrial, outro mecanismo, se
caracteriza por efeitos danosos no reticulo endo-
plasmatico, causando deficiéncia na producdo de
proteinas e, também, em apoptose celular®. Tem-se
como exemplo o efeito negativo em proteinas anti-
cancerigenas, em especifico nas células NK-92Cl,
gue sao altamente citotdxicas para células tumorais.
Tal efeito é caracteristico da classe dos carbamatos,

como o carbaril (inseticida), maneb (fungicida), thiram
(fungicida) e ziram (fungicida). Assim, os achados do
estudo sugerem que essa classe reduz significativa-
mente os niveis intracelulares das proteinas dessa
linhagem, de maneira dose-dependente ao seu efeito
imunotoxico, predispondo o individuo ao desenvolvi-
mento de cancer20,

A desregulacéo dos mecanismos de sinalizagéo
também é comum, a exemplo tem-se a atrazina,
um dos herbicidas mais utilizados no Brasil, mas
banido na Unido Europeia pelo seu mecanismo de
modulacdo positiva sobre as células T-regulatérias,
impedindo a produgao de citocinas, como o interferon-
gama e enfraguecendo a resposta imunoldgica?!.
Como resultado, causa efeitos téxicos na fertilidade,
sistema nervoso e desenvolvimento fetal®. De forma
semelhante, tem-se o bendiocarb, um inseticida car-
bamato que causa alteragcées dose-dependentes na
homeostase e funcao das células imunes, incluindo
alteracbes em células TCD4 reguladoras e no ajuste
de citocinas e quimiocinas?2.

O problema mais grave, entretanto, € que essa
substancia pode ser absorvida em mulheres gravidas
e transferida para o feto. Assim, sua exposi¢cao no
utero tem efeitos inequivocos no sistema imunoldgico
fetal, decorrente de uma resposta inflamatdria exa-
cerbada, que pode ser critica para a manutengao da
tolerancia materno-fetal e levar a efeitos adversos na
gravidez. Além disso, causa consequéncias bioldgicas
importantes para o desenvolvimento e a saude infantil,
visto que essas alteracdes permanecem detectaveis
na infancia®2.

Todos esses mecanismos podem influenciar
negativamente o potencial de defesa do organismo
contra patdgenos externos, inclusive contra virus. Os
danos as células podem agravar o quadro clinico,
fato particularmente importante em um cenario de
pandemia, tal qual a COVID-19. Nesse contexto,
foram considerados grupos de risco individuos com
comorbidades como diabetes mellitus, hipertensao,
obesidade e imunossupresséo323. Logo, pode-se infe-
rir que a importancia do impacto dessas substancias
no sistema imune se estende para a capacidade de
resposta a infecgdes virais, incluindo a infecgao pelo
SARS-CoV-2, de forma direta ou nao8.

O desenvolvimento de doengas imunomediadas
também esta estreitamente ligada aos agrotoxicos.
Esses variados mecanismos de toxicidade ao sistema
imune induzem, dentre outras, manifestacdes respi-
ratorias, tais como tosse, sibilo, irritacdo e inflamagéo
de vias aéreas. Essa clinica é derivada de doencas
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pulmonares imunomediadas, sendo assim, podem ser
divididas em reagdes tipo 1, predominantemente IgE
mediadas, como a asma ocupacional, reagdes tipo
3 e 4, por hipersensibilidade, como a pneumonite e,
também, as mediadas pela imunidade inata, como as
doencas inflamatérias cronicas (DPOC)1S.

Os organofosforados compdem um grupo qui-
mico extensamente utilizado no mundo inteiro e
com importancia particular, visto que, além dos
efeitos no SNC citados anteriormente nas reacdes
nao imunomediadas, eles também possuem efeitos
periféricos, com destaque para as vias aéreas. Seu
mecanismo de acao se baseia na inibicdo da acetil-
colinesterase, cuja fungéo é degradar a acetilcolina,
causando um acumulo desse neurotransmissor no
sistema respiratério. Como consequéncia de uma
exposicao cronica, acontece uma resposta musca-
rinica em demasia caracterizada pela indugédo de
hiper-responsividade e broncoconstri¢ao, justificando
sua relagdo com a asmas-524,

Considerando que o uso dessa substancia nao
se restringe somente as areas de agricultura, co-
mo também as areas periurbanas e urbanas, sua
capacidade em agravar a asma e outras doencas
imunomediadas se estende aos trabalhadores e
moradores tanto rurais quanto urbanos®24. Ademais,
os organofosforados possuem outro mecanismo de
acao direta sobre o sistema imunolégico: eles inibem
as serinas hidrolases, enzimas capazes de hidrolisar
substancias de sinalizacdo imune. Assim, ocorre uma
imunomodulagéo negativa sobre diversas células de
defesa citadas anteriormente, tais como neutrofilos,
macrofagos, NK, anticorpos e linfécitos, gerando,
novamente, um estado de imunodeficiéncia?>.

A asma é definida como uma doenca pulmonar
inflamatdria caracterizada por broncoconstri¢do inter-
mitente e reversivel, hipersecrecao e hiper-reatividade
das vias aéreas, com reflexo na apresentacéo de
sintomas respiratérios e diminuicdo da qualidade de
vida®1524, Foi demonstrado que um quinto da asma
de inicio adulto é resultado de fatores ocupacionais,
e que em aproximadamente 90% destes casos 0s
fatores imunoldgicos estéo envolvidos?8. Essa fisiopa-
tologia é justificada pela agéo de mastdcitos, eosiné-
filos, linfocitos, IgE e mediadores como a histamina,
que atuam causando edema e inflamacdo apds a
exposi¢ao a alérgenos. Entretanto, devido a baixa
antigenicidade dos pesticidas, a asma induzida ou
agravada por essas substancias se deve, possivel-
mente, a um efeito imunoldgico de desequilibrio Th1/
Th2, de forma a induzir a liberagdo de ROS e causar

dano celular a partir disso?”. Assim, a exposigéo a va-
pores de substancias quimicas pode resultar em tosse
e expectoracao crénica com exacerbacao da doencga
preexistente*, além da asma de inicio adulto*28,

A rinite, por definicdo, € uma inflamagéao da mu-
cosa nasal, podendo ser por acdo direta, também
chamada de irritativa, ou imunomediada, conhecida
como rinite alérgica, muito mais comum no contexto
de trabalhadores rurais?’. A clinica desta doenca se
apresenta como rinorreia, espirros, prurido e obstru-
¢ao nasal?”2%, O uso do pesticida 2,4-D foi associado
ao desenvolvimento de rinite e sibilos alérgicos em
longo prazo quando comparado aos trabalhadores
nao expostos a essa substancia. Resultados se-
melhantes foram obtidos pelo uso das classes de
carbamatos e piretroides?°.

A pneumonite de hipersensibilidade (PH) é uma
doenca pulmonar intersticial que tem como caracte-
ristica inflamag&o concomitante a fibrose ocasionada
pela inalagao constante de antigenos e consequente
sensibilizacao?7:30, No Brasil, é a segunda doenca
pulmonar intersticial mais comum, e a inalagéo de
produtos quimicos de baixo peso molecular, como
organoclorados, carbamatos e piretroides estéo
entre as diversas causas para o desenvolvimento de
PH24, Incluindo as formas da doenca, tem destaque o
“pulmao de fazendeiro”, uma pneumonite alérgica por
reacao de hipersensibilidade tipo 3 e 4 ocasionada
pela inalagéo de poeira e produtos agricolas, assim,
o0 aumento de interleucinas inflamatérias como IL-1,
IL-6 e TNF-alfa potencializam a resposta de defesa
e causam granulomas nédo caseosos, destruicdo de
alvéolos e fibrose'®. Por essas alteragbes, a doenca se
manifesta com febre, calafrios, tosse, dispneia e dor
toracica, na forma aguda, e tosse e expectoracéo crb-
nica nos casos em que as sequelas permanecems30,

Por fim, a doenca pulmonar obstrutiva crénica
(DPOC) é caracterizada pela limitagao cronica das
pequenas vias aéreas em associagdo a inflama-
¢éo e perda de elasticidade pulmonar. A exposicao
ocupacional a pesticidas pode estar relacionada ao
desenvolvimento de DPOC, sendo as classes dos or-
ganofosforados, organoclorados, carbamato e herbici-
das os mais relacionados a bronquite cronica. Dessa
forma, é possivel observar a extensao e gravidade
da influéncia de agrotdéxicos no sistema imune e no
desenvolvimento de imunodeficiéncia.

Conclusao

Diante da crescente utilizagdo descontrolada dos
agrotoxicos, este estudo abrangeu informacgdes sobre
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as relagOes existentes entre o elevado consumo de
pesticidas no Brasil e as patologias causadas por eles
em todo o organismo, sejam elas imunomediadas
ou ndo. Desse modo, entende-se a relevancia que
o sistema imune possui frente aos demais sistemas
do organismo, pois em casos de imunodepressao ou
intoxicacoes pelos agrotdxicos, os outros sistemas
também serdo afetados e, assim, toda a fisiologia
estara comprometida, com destaque, nesse estudo,
para consequéncias nos sistemas nervoso, enddcrino
e respiratorio.

O presente estudo assume, portanto, sua im-
porténcia, pois procura subsidiar medidas para
proteger aqueles individuos mais vulneraveis frente
ao contexto dos agravos a fisiologia humana, nota-
damente do sistema imune. Nesse sentido, torna-se
notéria a importéncia da elaboracdo de trabalhos e
projetos de pesquisas que envolvam tais assuntos,
a fim de que se entenda mais as relagdes existen-
tes entre os agrotéxicos com todos os seus efeitos
de imunotoxicidade e o sistema imune, bem como
os demais sistemas do organismo e, a partir dis-
so, tracar medidas de controle quanto ao uso dos
agrotoéxicos no Brasil.

Sob essa perspectiva, compreende-se, de an-
temao, que o impacto causado pelos agrotéxicos
ao organismo e ao meio ambiente reflete na ne-
cessidade de uma melhor promocédo e prevengao
da saude, havendo, concomitantemente, um maior
monitoramento e mapeamento dessas intoxicagoes,
sejam elas agudas ou cronicas, permitindo, dessa
maneira, uma maior atuagdo das vigilancias em
saude, especialmente a epidemioldgica, a ambiental
e notadamente a da saude do trabalhador.
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