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RESUMO

Os trabalhadores rurais estdo expostos a diversos fatores determinantes da saude,
especialmente aos fatores de risco ocupacionais. A exposi¢do a pesticidas € associada a varios
danos ao corpo humano, inclusive as células sanguineas, de modo que e fundamental
compreender o comportamento epidemioldgico de doengas hematoldgicas relacionadas ao
ambiente e a ocupacdo, para que sejam instituidas medidas protetoras da saiude. O objetivo
deste estudo foi avaliar as alteracGes hematoldgicas presentes no hemograma de trabalhadores
rurais da regido centro-sul de Sergipe. Trata-se de um estudo transversal realizado com 576
trabalhadores rurais expostos a agrotdxicos nos municipios de Lagarto, Salgado e Boquim da
regido centro-sul do estado de Sergipe - Brasil. A maior parte dos participantes era do género
masculino (418/72,4%), casada/unido estavel (309/53,7%), residente em comunidade rural
(325/56,5%), com baixo nivel de escolaridade (301/47,8%), pertencente a classe econémica
D/E (297/51,6%), com média de idade de 41,2 + 13,3 anos, cor da pele parda/negra
(400/69,4%), ndo tabagista (473/82,2%). A maioria dos entrevistados relatou ter algum tipo
de contato com o agrotoxico numa frequéncia superior a 30 dias (332/57,6%), porém 82%
(472) ndo receberam nenhuma capacitacdo para manejar o agrotoxico e 85,4% (492) dos
agricultores faziam uso inadequado de equipamentos de protecdo individual. Nos
hemogramas, observaram-se alteracdes em 31,8% (183) dos eritrogramas, 52,8% (304) dos
leucogramas, 5,38% (31) dos plaquetogramas e 18,6% (107) dos dois primeiros
concomitantemente. Destacaram-se as seguintes alteracdes em ordem decrescente: linfocitose
(176/30,56%), eosinopenia (108/18,75%), neutropenia (105/18,23%), elevacdo da
hemoglobina (102/17,71%), reducdo do hematocrito (90/15,62%), leucopenia (80/13,89%),
elevacdo de HCM (12,85%) e anemia (69/11,98%). A alteracdo plaquetéria predominante foi
a trombocitopenia (29/5,03%), com apenas dois casos de trombocitose (0,35%). As alteractes
do leucograma e a reducdo dos parametros do eritrograma predominaram no sexo feminino,
no entanto, apenas a linfocitose apresentou diferenca estatisticamente significante entre
homens e mulheres. Os achados deste estudo sugerem que a exposi¢do a agrotéxicos pode
estar relacionada com alteracdes hematologicas nessa populacao.

Palavras-chave: trabalhadores rurais; saude da populacdo rural; inseticidas; testes
hematoldgicos.



ABSTRACT

Rural workers are exposed to several health factors, especially occupational risk factors.
Exposure to pesticides is associated with various damages to the human body, including blood
cells, so it is essential to understand the epidemiological behavior of environmental and
occupational haematological diseases in order to establish protective measures for health. The
aim of this study was to evaluate the hematologic alterations present in the hemogram of rural
workers. A cross-sectional study of 576 rural workers exposed to agrochemicals in the
municipalities of Lagarto, Salgado and Boquim in the central southern region of Sergipe,
Brazil. The majority of the participants were male (418/72.4%), married/stable union
(309/53.7%), rural community (325/56.5%), with low schooling (301/47.8 %), economic class
D/E (297/51.6%), with a mean age of 41.2 + 13.3 years, nonwhites (400 69.4%), non-smoker
(473/82.2%). The majority of respondents reported having some type of contact with the
pesticide at a frequency greater than 30 days (332 / 57.6%), but 82% (472) did not receive
training to deal with pesticides and 85.4% (492) of farmers use of personal protective
equipment. In the hemograms, alterations were observed in 31.8% (183) of the erythrograms,
52.8% (304) of the leukograms, 5.38% (31) of the plaquetograms and 18.6% (107) of the first
two concomitantly. The following alterations were noted in descending order: lymphocytosis
(176/30.56%), eosinopenia (108/18.75%), neutropenia (105/18,23%), hemoglobin elevation
(102/17,71%), reduction of hematocrit (90/15,62%), leucopenia (80/13,89%), elevation of
HCM (74/12,85%) and anemia (69/11,98%). The predominant platelet abnormality was
thrombocytopenia (29/5.03%), with only two cases of thrombocytosis (0.35%). Leukogram
alterations and reduction of erythrogram parameters were more frequent in females; however,
only lymphocytosis showed a significant difference between males and females. The findings
of this study suggest that exposure to pesticides may be related to hematological changes in
this population.

Keywords: rural workers; rural health; pesticides; hematologic tests.
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1 REVISAO DA LITERATURA

1.1 Saude do trabalhador rural

A ocupacéo agricola diminui a chance de referir a saude como boa. Trabalhadores
com essa ocupacdo apresentam mais morbidades referidas e piores condi¢des de vida
(MOREIRA et al., 2015). Os fatores determinantes da saude dos trabalhadores compreendem
ndo s6 os fatores de risco ocupacionais tradicionais, os fisicos, quimicos, bioldgicos,
ergondmicos e mecanicos, mas também os condicionantes sociais, econdmicos, tecnoldgicos e
organizacionais. Aos fatores de risco presentes no trabalho, somam-se aqueles decorrentes das
méas condicGes de vida, dificuldade de acesso a escola, habitacdo, saneamento basico,
transporte, servicos de salde e meios de comunicacdo (DIAS, 2006).

O estado de saude, bem-estar e qualidade de vida do individuo estdo atrelados a
fatores como 0 acesso a educacao, saneamento basico, salde e seguranga no trabalho, renda
per capita e servicos de saude, entre outros. Entretanto, a politica econdmica neoliberal
vigente restringe o papel do Estado e contribui para que a populacdo do campo continue sem
acesso aos servicos basicos como salde, saneamento, transporte coletivo etc. (LIMA,;
OLIVEIRA, 2014).

A populagdo residente no ambiente rural apresenta, em geral, escolaridade e
rendimento salarial mais baixos e dificil acesso aos servi¢os sociais, de salde e comércio,
guando comparada a populacdo urbana, devido as distancias territoriais e a falta de transporte
publico para deslocamento, tanto dos usuarios como da equipe de saude que a eles assistem
(MOREIRA et al., 2015).

A combinacdo de fatores envolvidos com a saude do trabalhador acarreta problemas
como doengas osteomusculares e do tecido conjuntivo, intoxicacdo por agrotdxicos e sua
influéncia na perda da audicdo, estresse, fadiga intensa; transtornos mentais e
comportamentais, HAS, diabetes mellitus, lombalgia; doencas dos aparelhos respiratorio,
digestivo e circulatério, entre outros (LIMA; BONOW; BARTH, 2014).

Estudos nos Estados Unidos mostram que moradores de zonas rurais deste pais
tendem a ser mais velhos e mais pobres, com maior comportamento de risco, mais barreiras
de acesso aos cuidados de saude e tém pior estado e desfechos de salde do que aqueles que
vivem em &reas urbanas ou suburbanas. Vérias doengas sd0 mais comuns naquela parte da
populacdo (HARRIS et al., 2016; ABREU; ALONZO, 2014; CABRAL, 2012).



Os determinantes socioecondmicos também potencializam o impacto da
contaminacdo dos trabalhadores rurais por agrotéxicos (OLIVEIRA-SILVA et al., 2001).
Esses individuos constituem, portanto, um grupo populacional reconhecidamente vulneravel
aos efeitos danosos dos agrotoxicos para a saude (PERES; MOREIRA; DUBOIS, 2003),
estimando-se que dois tercos do total de agrotoxicos produzidos sejam utilizados
especialmente por essa populacéo, tornando-a mais susceptivel a exposicao a estes compostos
(RANGEL; ROSA; ZARCINELLI, 2011).

1.2 — Exposicao a Agrotdxicos

Os agrotoxicos sdo substancias quimicas ou produtos bioldgicos que foram
desenvolvidos para matar e combater pragas agricolas (ROGRIGUES, 2011), preservando as
lavouras livres de possiveis infestagdes (HINSON et al., 2017).

O modelo de producdo agricola do Brasil baseado na utilizacdo de agrotdxicos
iniciou-se na década de 1940 e expandiu-se, desde entdo, (SANTANA, et al., 2016) até, em
2008, o Brasil assumir a posicdo de maior consumidor mundial de agrotoxicos, apesar de ndo
ser 0 maior produtor agricola. 1sso se deve a expansao do agronegocio (VIERO et al., 2016), a
partir do aumento da influéncia da tecnologia na producéo e da competitividade de mercado,
que exige um aumento das safras em nimero e qualidade para atender as demandas, tanto
internas quantos externas (FERREIRA et al., 2014). O uso de agrotdxicos em todas as regides
do Pais tem-se justificado, portanto, na necessidade de aumentar a produtividade e alimentar a
populacdo (TEIXEIRA; BATISTA, 2016).

Devido a forte economia agricola, o crescimento do uso de agrotoxicos em Sergipe €
semelhante ao brasileiro (ALMEIDA, 2014). De acordo com o Censo Agropecudrio de 2006,
ultimo realizado, foram recenseados 100.606 estabelecimentos agropecuarios, com cerca de
225.950 pessoas ocupadas com a agricultura no estado (IBGE, 2006). Como em outras
regibes, 0 uso incorreto dos agrotoxicos pode ser influenciado pelas fragilidades
socioecondmicas e culturais da populagdo agricola do estado, como baixa escolaridade e
pouca instrucdo (ALMEIDA, 2014).

A exposicao aos agrotdxicos e consequentes intoxicacdes sdo consideradas como um
grave problema de saude pablica (CABRAL, 2012), o qual envolve uma diversidade de
determinantes de ordens social, econémica e cultural (DEACON et al., 2015). Sdo muitos 0s

estudos que associam o0 uso de agrotoxicos e seus efeitos nocivos a satide humana (RANGEL;
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ROSA; ZARCINELLI, 2011; SIQUEIRA et al., 2013; KAMEL; HOPPING, 2004;
MOREIRA et al., 2002).

De acordo com a Organizacdo Internacional do Trabalho (OIT), estima-se que 0s
agrotoxicos causem anualmente 70.000 intoxicacOes agudas e cronicas fatais entre o0s
trabalhadores rurais de paises em desenvolvimento e, pelo menos, 7 milhdes de doengas
agudas e cronicas ndo-fatais (ILO, 2005). Segundo Sistema Nacional de Informacdes Téxico-
farmacologicas (SINITOX), em 2016 houve 1264 casos notificados de intoxicacdo por
agrotoxicos de uso agricola e 57 dbitos. No entanto, o préprio site do SINITOX alerta para o
decréscimo do numero de notificagdes nos ultimos anos devido a diminuigdo da participagdo
dos Centros de Informacdo e Assisténcia Toxicoldgica (CIATS) nos levantamentos dos dados;
havendo, portanto, subnotificacdo (BRASIL, 2016).

Os impactos gerados na saude do trabalhador, no meio ambiente e na populacdo em
geral pelos agrotoxicos se devem principalmente a toxicidade elevada de alguns compostos,
ao emprego inadequado, a utilizacdo irregular, além da falta de equipamentos que permitam a
protecdo, assisténcia técnica local inexistente, auséncia de mecanismos efetivos de vigilancia
e controle, monitoramento adequado das normas quanto a comercializacdo, ao nimero de
aplicacdes, dosagens utilizadas, respeito aos periodos de caréncia e o uso de produtos ilegais
(OLIVEIRA-SILVA et al., 2001; LONDRES, 2011; BRASIL, 2012).

Em trabalhadores, a maior parte da absorcdo de agrotéxicos, como 0S
organofosforados, é feita pela pele, seguida pelo trato digestério através da degluticdo de
goticulas das pulverizacdes, por serem grandes. (TRAPE, 2003). Assim, a porta de entrada
sdo areas de pele descoberta, situacdo frequente, visto que a maioria dos trabalhadores refere
ndo usar equipamento de protecdo individual (EPI) rotineiramente (DELGADO;
PAUMGARTTEN, 2004; ARAUJO et al., 2007; FAREED et al., 2010).

A falta de conhecimento sobre os riscos desses produtos para a salde e a importancia
real dos EPI para prevencdo de intoxicacdo ¢ um dos fatores que aumentam o risco de
contaminagc&o dos trabalhadores (ARAUJO et al., 2007). Isso, segundo Pires, Caldas e Recena
(2005) é controverso, visto que os inseticidas organofosforados sdo os agrotoxicos mais
utilizados para tentativas de suicidio, apontado até como principal causa de intoxicacdo por
agrotoxicos (OLIVEIRA; BURIOLA, 2009), refletindo um conhecimento sobre a toxicidade
aguda desses compostos. A exposi¢ao ocupacional crénica aos organofosforados pode levar a
sintomas de depressdo, sendo esta um risco para as tentativas de suicidio (PIRES; CALDAS;
RECENA, 2005; TRAPE, 2003).
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A exposicdo prolongada a baixas doses de pesticidas estd associada a efeitos
adversos a salde nos sistemas imune, nervoso, enddcrino, reprodutivo (WAFA et al., 2013;
KOFOD et al., 2016), hematoldgico (FAREED et al., 2010; WAFA et al., 2013; KOFOD et
al., 2016), respiratorio, cardiovascular, geniturinario, gastrointestinal, hepatico, malformacées
congénitas e neoplasias, alteragdes genéticas, de pele e olhos (PAYAN-RENTERIA et al.,
2012; FREIRE; KOIFMAN; KOIFMAN, 2015; CARGNIN; ECHER; SILVA, 2017), e
ligacBes claras ja tém sido estabelecidas (GARCIA-GARCIA et al., 2015).

Enquanto a exposicdo aguda aos agrotdxicos é facilmente detectada, os efeitos da
exposicdo a doses baixas a longo prazo sdo dificilmente avaliados. Os pesticidas sdo capazes
de afetar o sistema hematopoético através do estresse oxidativo e mecanismos imunolégicos.
A gordura é importante para a hematopoese, e, portanto, a bioacumulacdo de pesticidas no
tecido adiposo da medula Ossea pode aumentar o risco de interacdo com as funcOes
hematopoéticas (FREIRE; KOIFMAN; KOIFMAN, 2015).

Na década de 1990, ainda havia poucos estudos sobre os possiveis danos
hematotdxicos causados pela exposicdo ocupacional a longo prazo e subtéxica aos pesticidas,
alguns deles mostravam que os efeitos hematologicos devido a exposi¢do subtoxica a
pesticidas eram nulos ou minimos (LANDER; RONNE, 1995). No entanto, 0 nimero de
estudos sobre o assunto tem aumentado nas ultimas décadas, e ha variacdo nos achados entre
citopenias e citoses. Varios estudos mostram que a exposi¢do a pesticidas a longo prazo
resultou em alteracbes de diversos parametros hematoldgicos, como anemia (WAFA et al.,
2013; FREIRE; KOIFMAN; KOIFMAN, 2015), trombocitopenia, leucopenia, neutropenia,
linfopenia (FAREED et al., 2010); enquanto outros, ou as vezes 0 mesmo estudo,
encontraram trombocitose, leucocitose (FAREED et al., 2010; WAFA et al., 2013; GARCIA-
GARCIA et al., 2015), linfocitose, monocitose (FAREED et al., 2010; WAFA et al., 2013),
neutrofilia (FAREED et al., 2010), eosinofilia (FREIRE; KOIFMAN; KOIFMAN, 2015),
policitemia (FAREED et al., 2010; GARCIA-GARCIA et al., 2015) e aumento da
hemoglobina (GARCIA-GARCIA et al., 2015).

Inseticidas também tém sido apontados como causa de anemia aplastica
(ISSARAGRISIL, 1997; FAREED et al., 2010; FREIRE; KOIFMAN; KOIFMAN, 2015),
agranulocitose, leucemia linfoide crénica e mieloma mdaltiplo em agricultores (FAREED et
al., 2010). Segundo Fareed e colaboradores (2010), as alteracbes hematologicas apresentaram
maior varia¢do, mas ndo significativa, entre aqueles que aplicavam os agrotéxicos por mais de

5 anos, ou seja, com exposi¢do cronica.
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Estudos recentes sugeriram que o mecanismo de inducgdo de anemia pelos pesticidas
possivelmente seria devido ao prejuizo na utilizacdo do ferro no eritrocito (FREIRE;
KOIFMAN; KOIFMAN, 2015). Garcia-Garcia et al. (2015) encontraram aumento das
alteracdes em trabalhadores expostos aos agrotdxicos em comparagdo aqueles ndo expostos,
sobretudo no periodo de alta exposicdo. Comparacdo do valor da hemoglobina antes e apos
aplicacdo de agrotdxicos revelou reducdo significativa ap0s, e houve relacdo positiva com a
inibicdo da enzima acetilcolinesterase (AChE) (SOSAN et al., 2010).

As pesquisas ndo explicam o porqué da diversidade de achados, inclusive no mesmo

estudo, com variacao entre citoses e citopenias em todos os tipos de células sanguineas.

1.3 - Alterac6es Hematoldgicas

O sangue é uma suspensdo de células (glébulos brancos, vermelhos e plaquetas) em
um liquido complexo_ plasma, constituido por &gua, sais minerais, vitaminas, proteinas,
glicidios e lipidios (VERRASTRO; LORENZI; WENDEL NETO, 2005). Os globulos
brancos (granulécitos, linfécitos e mondcitos) sdo responsaveis por funcBes diversas na
imunidade; as plaquetas atuam na hemostasia priméaria e como superficies indutoras da
hemostasia secundéria; e os globulos vermelhos ou eritrocitos sdo essenciais no transporte de
oxigénio aos tecidos (MARTINS et al., 2016).

O hemograma é o exame que avalia quantitativa e qualitativamente os elementos
celulares do sangue. E o exame complementar mais solicitado e faz parte de todas as revisdes
de saude, o que denota que, além de fundamental na triagem de salde, é coadjuvante
indispensavel no diagndstico e no controle evolutivo de doencas infecciosas, doencas cronicas
em geral, emergéncias médicas, cirtrgicas e traumatoldgicas e no acompanhamento de quimio
e radioterapia.

Atualmente, o hemograma € feito em contadores eletrénicos, 0s quais determinam o
eritrograma completo, contagem de leucocitos e plaquetas. Eritrograma € a secdo do
hemograma que avalia os eritrécitos/heméacias. Como o transporte do oxigénio é exercido pelo
contetdo hemoglobinico da massa eritroide, a anemia é definida como a diminuicdo da
hemoglobina (Hb) sanguinea (FAILACE et al., 2009). A deficiéncia de ferro é a causa mais
frequente de anemia, seguida pela anemia de doencas cronicas, hemolise, sangramento agudo,
entre outras (MARTINS et al., 2016). A diminui¢do da hemoglobina costuma acompanhar-se,

mas ndo necessariamente, de eritrocitopenia_ reducdo dos eritrocitos. A expansdo da massa
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eritroide/hemoglobinica denomina-se poliglobulia e costuma decorrer do aumento da
eritropoese mediado por producdo excessiva, apropriada ou inapropriada, de eritropoetina.
Eritrocitose refere-se ao aumento dos eritrocitos, nem sempre acompanhado por aumento da
hemoglobina.

O valor de referéncia aceito dos eritrécitos para adultos do sexo masculino é de 5,3 +
0,8 milhGes/mcL e do feminino de 4,7 £ 0,6 milhdes/mcL. A diferenca entre os sexos é
devida a fatores hormonais, uma vez que andrégenos aumentam a sensibilidade do tecido
eritroblastico a eritropoetina, enquanto os estrégenos desestimulam a eritropoese. Apos a
menopausa, ha elevacdo da contagem a niveis masculinos; e a partir dos 65 anos, ha redugéo
progressiva em ambos os sexos (FAILACE et al., 2009).

O eritrograma inclui outros parametros além da contagem de eritrocitos e
hemoglobina. O hematdcrito (Ht) é o volume da massa eritroide de uma amostra de sangue,
expressa em porcentagem ou valor decimal do volume desta. E calculado a partir do niimero e
do volume dos eritrocitos, sendo Ht= E x VCM (volume corpuscular médio). Seu valor
correlaciona-se com o nivel de hemoglobina, a qual encontra-se desproporcionalmente baixa
em relacdo ao hematdcrito apenas nas anemias causadas por defeitos duradouros de sua
sintese (FAILACE et al., 2009).

O volume corpuscular médio (VCM) ¢ calculado pelo aparelho eletrénico, sendo
feita a média aritmética dos valores dos tamanhos das heméacias. O RDW (Red blood cells
Distribution Width= amplitude de distribuicdo dos eritrocitos) é o coeficiente de variacdo da
distribuicdo desses valores, sendo, portanto, uma medida de dispersdo. O valor de referéncia
do VCM ¢ de 89 + 9 fL, sendo definida a microcitose se abaixo de 80 fL e, macrocitose se
acima de 100fL. RDW normal esta entre 11,5 e 14,5%. Valores mais baixos sdo incomuns e
indicariam populacdo de eritrécitos mais homogénea que a usual, um excesso de normalidade.
Valores mais altos indicam excessiva heterogeneidade de volume, o que se denomina
anisocitose e é um achado patoldgico. Ele € Gtil no diagndstico diferencial das anemias por
sintese deficiente de hemoglobina, como na anemia ferropriva, em que as reservas de ferro
estdo depletadas e a produgdo da hemoglobina depende da absor¢éo intestinal varidvel do ion,
com periodos de suficiéncia e producdo de hemécias de tamanho normal (normociticas) e
outros de insuficiéncia e producdo de micrécitos descorados, resultando em anisocitose, um
achado precoce no hemograma (FAILACE et al., 2009).

Entre as causas de macrocitose, estdo alcoolismo, uso de farmacos, hepatopatias,

esplenectomia, hiperregeneragdo eritroide, anemias megaloblasticas, anemia aplastica,
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sindromes mielodisplasicas, idiopatica, sindrome de Down, artefatual, outros
(hipotireoidismo, gravidez, mieloma mdltiplo). J& a microcitose pode ser causada por anemia
ferropénica, talassemia minor, anemia sideroblastica congénita, hemoglobinopatias,
esferocitose, ovalocitose, anemia das doencas crénicas, sindromes mieloproliferativas
(FAILACE et al., 2009).

A hemoglobina corpuscular média (HCM) significa a quantidade média de
hemoglobina por eritrécito. Ja a concentracdo de hemoglobina corpuscular média (CHCM) ¢ a
concentracdo média desta nos eritrocitos, a qual € biologicamente constante e ainda tendencia
seu resultado para a normalidade, uma vez que, quando alta, h4 aumento na viscosidade do
meio interno das hemécias, elevando a leitura do VCM, que é seu denominador (CHCM=
HCM/VCM), mascarando sua elevacgdo, e, quando baixa, o contrario. Assim, valores alterados
devem ser confirmados. O aumento real da CHCM _ hipercromia, entre 36 e 39%, costuma
ocorrer na esferocitose, pode ocorrer no coma hiperosmolar, as vezes em hemoglobinopatias.
Sua reducdo (hipocromia) € devida principalmente a anemia por deficiéncia de ferro (95%),
mas apenas 20% dos casos desta anemia apresentam hipocromia (FAILACE et al., 2009).

A contagem de reticuldcitos determina a quantidade de eritrocitos novos circulantes,
0s quais apresentam um RNA residual, tendo uma coloragcdo acinzentada ou arroxeada
policromatocitose, que pode ser vista em regeneracBes pds-hemorragicas, anemias
hemoliticas, apds tratamento apropriado na regeneracdo de anemias carenciais, regeneracdo
da medula ap6s quimioterapia. Deve ser considerado seu valor absoluto para determinar
reticulocitose ou reticulopenia (FAILACE et al., 2009).

Leucograma é a secdo do hemograma que inclui a contagem de leucdcitos e a
férmula diferencial com quantificacdo e avaliacdo morfoldgica dos diversos tipos. O nimero
normal de leucdcitos varia entre 3600 a 11000 por mm?® (FAILACE et al., 2009). Quando
aumentados, chama-se leucocitose, quando diminuidos, leucopenia. A leucocitose pode
ocorrer por aumento de um certo tipo de leucdcito, recebendo denominacdo diferente:
neutrofilia, eosinofilia, basofilia, linfocitose, monocitose e plasmocitose. Os neutrofilos séo 0s
leucdcitos mais numerosos, 60-65%, que apresentam nucleo segmentado. Apenas 2-5%
apresentam nucleo ndo segmentado, como bastdo, chamados bastonetes (VERRASTRO;
LORENZI; WENDEL NETO, 2005).

A leucocitose reflete a resposta da medula a agentes estimuladores da producéo de
granuldcitos ou linfécitos, como as infecgGes agudas bacterianas e virais, ou da proliferacéo

de células precursoras, como nas leucemias. A leucopenia quase sempre esta associada a
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insuficiéncia medular. Geralmente, as infecgdes bacterianas causam neutrofilia acentuada,
com aumento de segmentados e bastBes e desaparecimento de eosinofilos, e podem ser
encontradas células mais jovens na circulagdo, como metamieldcitos, mieldcitos e
promieldcitos, configurando-se o desvio a esquerda. Ha linfopenia relativa. As infecgdes
virais cursam mais com linfocitose (VERRASTRO; LORENZI; WENDEL NETO, 2005).

O leucograma deve sempre ser interpretado pelo valor absoluto, o valor percentual s6
tem valor interpretativo no nimero de neutrofilos bastonados, em desvio a esquerda.

A contagem de plaquetas é normal entre 140000 e 450000 por mm?3, sendo
trombocitopenia valores abaixo daquele e trombocitose valores acima deste (RESENDE et
al., 2009).

A trombocitopenia sem causa 6bvia ou ja conhecida deve ser confirmada com nova
coleta. Pode decorrer de trombocitopenia subclinica, grandes hemorragias tratadas com
transfusdo, viroses febris, esplenomegalia, pdrpura trombocitopénica trombdtica, doencas da
medula Ossea (leucemias, anemia apléstica, sindromes mielodisplésicas, infiltracdo por
tumores, necrose da medula), doencas infecciosas graves, reacdo leucoeritroblastica agbnica
em pacientes terminais, tratamento com heparina ndo fracionada, gravidez (FAILACE et al.,
2009).

A trombocitose é um fenbémeno reacional e ndo representa uma doenca
hematoldgica. Pode decorrer de reacdo a estado inflamatério, principalmente nos primeiros
dois anos de vida; anemia ferropénica do adulto; doencas inflamatorias crénicas, infecciosas
ou reumaticas; periodo pds-hemorragico imediato; pds-operatorio e apos trauma relevante;
apos esplenectomia; neoplasias mieloproliferativas (FAILACE et al., 2009).

Os valores de referéncia do eritrograma para homens e mulheres séo sintetizados no
quadro 1 e os do leucograma, no quadro 2 (FAILACE et al., 2009), mas ha diferencas entre 0s

diversos autores.

Homens Mulheres
Eritrécitos (M/mcL) 53+0,8 4,7+0,6
Hemoglobina (g/dL)* 153+25 13,6 +24
Hematocrito (%0)* 470+7,0 42,0+6,0
VCM (fL) 80 - 100 80— 100
HCM (pg) 24 - 33 24 -33
CHCM (% ou g/dL) 31-36 31-36
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RDW (%)

115-14,5

115-14,5

Quadro 1. Valores de referéncia do eritrograma para adultos de acordo com o0 sexo.

*Hb e Ht + 2% inferiores em negros

% /mm3 ou mcL
Leucocitos - 3600 — 11000
Neutrofilos totais* 40-70 1500 — 6800
Linfécitos* 20-50 1000 — 3800
Monacitos 2-10 100 — 800
Eosinofilos 1-7 50 — 400
Basofilos 0-3 0-200
Neutrofilos bastonados 0-6 0 — 500**

Quadro 2. Valores de referéncia do leucograma para adultos.

*Brancos. Em negros, o nimero de neutréfilos € 10-20% mais baixo, e de linfdcitos é cerca de 8%

mais alto.

**Segundo Resende e colaboradores (2009)

De maneira geral, as hemopatias caracterizam-se por comprometimento global das

condicdes fisicas dos doentes, manifestando principalmente astenia ou fraqueza, hemorragias,

febre, adenomegalias, esplenomegalia, hepatomegalia, dor, ictericia, manifestacBes cutaneas

(palidez, prurido, lesGes herpéticas, equimoses ou petéquias). Pode haver também em muitos

casos sintomas osteoarticulares (dor, edema, deformidades), cardiorrespiratérios (dispneia,

taquicardia, tosse), gastrintestinais, geniturinarios e neuroldgicos. Em certas condicdes

hematoldgicas, as manifestaces clinicas sdo muito pouco evidentes ou sdo até mesmo

ausentes, podendo ser diagnosticadas em achados de exames de rotina (PORTO; PORTO,

2014).
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ESTUDO DAS ALTERACOES HEMATOLOGICAS EM TRABALHADORES
RURAIS EXPOSTOS A AGROTOXICOS NO CENTRO-SUL DE SERGIPE

Study of hematological alterations in rural workers exposed to pesticides in the South
Center of Sergipe

Resumo

Introdugdo: Os trabalhadores rurais estdo expostos a diversos fatores determinantes da
saude, especialmente aos fatores de risco ocupacionais. A exposicdo a pesticidas &
associada a varios danos ao corpo humano, inclusive as células sanguineas. Objetivo:
Avaliar as alteracdes hematoldgicas presentes no hemograma de trabalhadores rurais.
Meétodos: Estudo transversal realizado com 576 trabalhadores rurais expostos a
agrotoxicos da regido centro-sul do estado de Sergipe - Brasil. Resultados: Entre os 576
participantes, observaram-se alteracdes em 31,8% (183) dos eritrogramas, 52,8% (304)
dos leucogramas, 5,38% (31) dos plaquetogramas e 18,6% (107) dos dois primeiros
concomitantemente. Destacaram-se as seguintes alteracdes em ordem decrescente:
linfocitose (176/30,56%), eosinopenia (108/18,75%), neutropenia (105/18,23%),
elevagdo da hemoglobina (102/17,71%), reducdo do hematdcrito (90/15,62%),
leucopenia (80/13,89%), elevagdo de HCM (12,85%) e anemia (69/11,98%). A
alteracdo plaquetaria predominante foi a trombocitopenia (29/5,03%), com apenas dois
casos de trombocitose (0,35%). As alteragdes do leucograma e a reducdo dos
pardmetros do eritrograma predominaram no sexo feminino, no entanto, apenas a
linfocitose apresentou diferenca estatisticamente significante entre homens e mulheres.
Conclusdo: Os achados deste estudo sugerem que a exposi¢do a agrotoxicos pode estar
relacionada com alteragdes hematoldgicas nessa populagio.

Palavras-chave: trabalhadores rurais; saude da populagdo rural; inseticidas; testes
hematologicos.

Abstract

Introduction: Rural workers are exposed to several health factors, especially
occupational risk factors. Exposure to pesticides is associated with various damages to
the human body, including blood cells. Objective: To evaluate the hematologic
alterations present in the hemogram of rural workers. Methods: A cross-sectional study
of 576 rural workers exposed to agrochemicals in the central southern region of
Sergipe, Brazil. Results: Among the 576 participants, alterations were observed in
31.8% (183) of the erythrograms, 52.8% (304) of the leukograms, 5.38% (31) of the
plaquetograms and 18.6% (107) of the first two concomitantly. The following
alterations were noted in descending order: lymphocytosis (176/30.56%), eosinopenia
(108/18.75%), neutropenia (105/18,23%), hemoglobin elevation (102/17,71%),
reduction of hematocrit (90/15,62%), leucopenia (80/13,89%), elevation of HCM
(74/12,85%) and anemia (69/11,98%). The predominant platelet abnormality was
thrombocytopenia (29/5.03%), with only two cases of thrombocytosis (0.35%).
Leukogram alterations and reduction of erythrogram parameters were more frequent in
females; however, only lymphocytosis showed a significant difference between males
and females. Conclusion: The findings of this study suggest that exposure to pesticides
may be related to hematological changes in this population.
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Introducao

O trabalho agricola diminui a chance de referir a satide como boa, de modo que
trabalhadores com essa ocupacdo apresentam mais morbidades referidas e piores
condicdes de vida'.

Os fatores determinantes da saude dos trabalhadores compreendem ndo so os
fatores de risco ocupacionais tradicionais, os fisicos, quimicos, biologicos, ergonémicos
e mecanicos, mas também os condicionantes sociais, econdmicos, tecnologicos e
organizacionais. Aos fatores de risco presentes no trabalho, somam-se aqueles
decorrentes das mas condi¢des de vida, dificuldade de acesso a escola, habitacao,
saneamento basico, transporte, servigcos de satide e meios de comunicagio’.

A combinacdo de fatores envolvidos com a saide do trabalhador acarreta
problemas como doencgas osteomusculares e do tecido conjuntivo, intoxicagdo por
agrotoxicos e sua influéncia na perda da audigdo, estresse, fadiga intensa; transtornos
mentais e comportamentais, hipertensao arterial sist€émica, diabetes mellitus, lombalgia;
doencas dos aparelhos respiratorio, digestivo e circulatorio, entre outros’.

A exposicdo prolongada a baixas doses de pesticidas estd associada a efeitos
adversos a saade nos sistemas imune, nervoso, enddcrino, reprodutivo",
hematologico®®, respiratorio, cardiovascular, geniturinrio, gastrointestinal, hepatico,
malformagdes congénitas e neoplasias, alteracdes genéticas, de pele e olhos®’, e
ligagdes claras ja tém sido estabelecidas®.

Enquanto a exposicdo aguda aos agrotoxicos ¢ facilmente detectada, os efeitos da
exposicao a doses baixas a longo prazo sdo dificilmente avaliados. Estes sdo capazes de
afetar o sistema hematopoiético através do estresse oxidativo e mecanismos
imunolégicos6. A nocividade a esse sistema de fatores, como os agrotoxicos, o benzeno
¢ seus derivados, radiacOes ionizantes € ndo ionizantes, tem sido estudada e tém-se
estabelecido evidéncias de associacdo. E fundamental compreender o comportamento
epidemiologico de doengas hematoldgicas relacionadas ao ambiente € a ocupagdo, para
que sejam instituidas medidas protetoras da saude’.

A intensa utilizagdo de agrotoxicos por trabalhadores de areas rurais desperta
interesse, principalmente, nos paises em desenvolvimento e emergentes, fazendo com
que as pesquisas relacionadas ao uso de agrotoxicos se intensificassem a partir dos anos
2000 no Brasil'’, maior consumidor mundial de agrotoxicos desde 2008™, apesar de nao
ser o maior produtor agricola, fazendo-se necessaria a investigacdo quanto as
consequéncias do seu uso intensivo'’. Diante disso, torna-se relevante e de extrema
importancia o desenvolvimento de estudos que visem a determina¢do do impacto do uso
dos agrotoxicos sobre a sauide humana, buscando dimensionar os danos reais a satide do
trabalhador. Portanto, este estudo tem como objetivo avaliar as alteragcdes hematologicas
presentes no hemograma de trabalhadores rurais em municipios da regido centro-sul de
Sergipe.

Métodos

Trata-se de um estudo descritivo do tipo transversal, realizado com 576
trabalhadores rurais da regido centro-sul do estado de Sergipe - Brasil, no periodo de
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janeiro 2014 a janeiro de 2016. Estes apresentam em comum o destaque para a
citricultura, sendo a principal produgio agricola da regido em 2014"2. Foram incluidos
os trabalhadores rurais expostos a agrotoxicos, com idade igual ou superior que 18 anos
e que aceitaram participar da pesquisa, assinando o termo de consentimento livre e
esclarecido.

Previamente ao evento de coleta, o ACS — Agente Comunitario da Saude da
Equipe da Saude da Familia responsavel pelo sujeito selecionado fazia o primeiro
contato, apresentava a importancia do trabalho e questionava sobre o interesse de
participacdo, entregando o agendamento ao individuo selecionado. O evento de coleta
era realizado em postos de satde e escolas publicas, escolhidos a partir da proximidade
geografica com a moradia dos selecionados.

Todos os participantes foram, inicialmente, esclarecidos sobre os objetivos da
pesquisa, as etapas a serem cumpridas, os beneficios gerados e as consideracdes éticas
do estudo. Em seguida, foi preenchido um questionario eletronico, que incluia aspectos
socioecondmicos ¢ sociodemograficos e¢ informagdes laborais sobre o contato com o
agrotoxico. Por fim, eram encaminhados para a coleta de sangue. O hemograma foi
realizado por Laboratérios de Analises Clinicas de referéncia dos municipios
envolvidos. Os valores de referéncia utilizados foram: eritrocitos, 4,0-5,5 milhdes/mcL
para mulheres e 4,5-6,0 milhdes/mcL. para homens; hemoglobina (Hb), 12,0-16,0 d/dL
para mulheres e 13,0-16,0 g/dL para homens; hematocrito (Ht), 37,0-45,0% para
mulheres e 40,0-50,0% para homens; volume corpuscular médio (VCM), 82,0-95,0 fL;
hemoglobina corpuscular média (HCM), 27,0-32,0 pg; concentragdo de hemoglobina
corpuscular média (CHCM), 32,0-38,0 g/dL; leucocitos, 5S000-1 1000/mm®; mondcitos,
4-8% (240-640/mm®); linfocitos, 23-30% (1380-2400/mm°); eosinofilos, 2-4% (120-
320/mm”); segmentados, 51-67% (3000-5400/mm”); plaquetas, 140000-440000/mm”.

Em segunda abordagem, todos os sujeitos da pesquisa receberam os resultados
dos exames laboratoriais. Aqueles que apresentaram alteracdes no hemograma foram
encaminhados para o profissional médico do trabalho para tratamento e
acompanhamento, através do Centro de Referéncia em Satde do Trabalhador
(CEREST).

A andlise estatistica foi realizada através do IBM® - Statistical Package for the
Social Science — SPSS® versao 21 — para i0OS X. As variaveis categoricas sao expressas
em numeros absolutos e percentuais. Para teste de associacdo das variaveis categoricas,
foram utilizados os testes Qui-Quadrado ¢ Exato de Fischer. As variaveis continuas sdo
expressas em média + desvio padrao.

O projeto foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da Universidade Federal
de Sergipe sob o nimero CAAE: 12988313.6.0000.5546.

Resultados

A amostra foi constituida de 576 trabalhadores elegiveis para caracterizagdo da
populacdo de estudo. Foram analisados os aspectos sociodemograficos, tais como
género, estado civil, grau de instrucdo, local de residéncia, perfil socioecondmico, cor
da pele e idade. Os trabalhadores, em sua maioria, sdo do género masculino
(418/72,4%) e casados/unido estavel (309/53,7%), quase metade (301/47,8%) tem baixo
nivel de escolaridade. A maioria dos trabalhadores reside na comunidade rural
(325/56,5%) e foi categorizada em classe D/E (297/51,6%) segundo os critérios da
Classificacdo Economica Brasil (ABEP). Quanto a cor da pele, a maior parte
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(400/69,4%) ¢é parda/negra. A média de idade dos trabalhadores foi de 41,2 + 13,3 anos.
A maior parte dos trabalhadores que compde a amostra (473/82,2%) ndo ¢ tabagista.

No que se refere as variaveis ocupacionais, a maioria dos entrevistados relatou ter
algum tipo de contato com o agrotoxico numa frequéncia superior a 30 dias
(332/57,6%). Em relacdo ao tempo de exposi¢do dos trabalhadores ao agrotoxico,
encontrou-se que a maioria estava exposta por tempo superior a 5 anos (335/58,1%),
sendo o ultimo contato inferior a trés meses (337/58,5%).

O uso inadequado de equipamentos de prote¢do individual foi relatado pela
maioria dos citricultores (492/85,4%). Além disso, 82% (472) dos trabalhadores
entrevistados ndo receberam nenhuma capacitagdo para manejar o agrotoxico.

Dos 576 hemogramas realizados, foram observadas alteragdes em 31,8% (183)
dos eritrogramas, 52,8% (304) dos leucogramas e em 5,38% (31) dos plaquetogramas,
havendo alteracdo concomitante dos dois primeiros em 18,6% (107) dos casos. A
proporgao de cada tipo de alteragdo ¢ exibida na Figura 1.

Da série vermelha, destacaram-se a anemia, o aumento de hemoglobina ¢ o
aumento da HCM. Na série branca, observou-se o predominio isolado de linfocitose,
seguido de eosinopenia, neutropenia ¢ leucopenia, consecutivamente. A alteracdo
plaquetdria predominante foi a trombocitopenia, com apenas dois casos de
trombocitose. A distribui¢do de cada parametro hematologico, apresentando média,
desvio padréo e valor minimo e méximo, encontra-se na Tabela 1.

Proporcionalmente, houve mais alteragdo do leucograma no sexo feminino
(102/64,6%) do que no masculino (202/48,3%), enquanto no eritrograma houve
predominio de alteragdo no sexo masculino (151/36,1% versus 32/20,2% no feminino).
A alteragdo simultdnea em ambas as séries também foi maior em homens (89/21,3%)
que em mulheres (18/11,5%). As diferengas foram estatisticamente significantes, com
p<0,01 nos dois primeiros .A porcentagem das alteragdes dos pardmetros hematologicos
por género ¢ apresentada na tabela 2. Somente a linfocitose apresentou diferenca
significativa entre os géneros.

Discussao

No presente trabalho, foi observado predominio de individuos do sexo masculino
entre os agricultores, concordando com a maioria dos estudos relacionados ao uso de
pesticidas na agricultura, com taxas chegando a cerca de 95%'*'413 Entretanto, pode
haver predominio de mulheres em outras populacdes de agricultores estudadas, com
frequéncia em torno de 65%"'1.

A maior parte dos agricultores foi composta por adultos jovens, o que € previsivel,
por ser a parcela mais economicamente ativa da populagdo, em consondncia com a
literatura, com médias variando entre 22,8'° ¢ 51,77 anos!”. No entanto, observou-se
que ocorre o emprego de maiores de 60 anos de idade, faixa etaria em que a Norma
Regulamentadora 31" proibe o trabalho com agrotéxicos.

A populagio estudada ¢ na sua maioria negra ou parda (400/69,4%). Estudos em
outras populacdes rurais também verificaram maiores percentuais de individuos
melanodermas™®’.

A residéncia na zona rural foi a mais frequente entre os trabalhadores deste estudo
(56,5%). E possivel, portanto, que ocorra uma maior exposi¢io aos agrotoxicos para
aqueles que vivem na zona rural dado o tempo de permanéncia no local e a dispersao
das substincias aplicadas'?’, além da exposigdo ambiental a qual estdo submetidos.

https://mc04.manuscriptcentral.com/rbso-scielo

Page 4 of 14



Page 5 of 14

oNOYTULT D WN =

Revista Brasileira de Saude Ocupacional

A proximidade da residéncia do trabalhador a area de cultivo pode ser um outro
importante fator de risco associado as intoxicagdes. Apos a aplicag@o e a deposi¢cdo dos
pesticidas, os agrotoxicos se espalham pelo ar, ultrapassando o local de aplicagdo?'. A
presenca de agrotoxicos na poeira também contribui para sua dispersdo ambiental®*.
Individuos vivendo em regido rural mostraram significativamente maior contato com
agrot()xicosn.

A populagido estudada apresentou baixo nivel de escolaridade em 47,8% dos
trabalhadores. Esse fato torna essa populagdo altamente susceptivel aos riscos de
acidentes com agrotoxicos*®. Esse condicionante faz parte de um cenario de
vulnerabilidades sociais a qual estd exposta a populacdo rural, que leva diretamente a
falta de compreensdo das recomendagdes prescritas nas bulas e rétulos de produtos>2®,
Dado refor¢ado no estudo de Bedor et al. (2009)%, apontando a dificuldade de leitura
dos rotulos dos agrotoxicos como uma vulnerabilidade dos trabalhadores relacionada a
baixa escolaridade.

A escolaridade pode apresentar efeito protetor contra intoxicagdes na fase de alta
exposicdo quimica. Além disso, os baixos indices de orientagdo e capacitacdo dos
trabalhadores ¢ um agravante, favorecendo as intoxicagdes'. No estudo de Delgado ¢
Paumgartten'?, 62% (34) dos entrevistados referiram nio receber assisténcia técnica,
sendo que 68% (37) afirmaram ter aprendido a usar pesticidas com outros agricultores.
Entretanto, ha estudos que demonstram taxas maiores (44/81,7%) de orientagdo por um
agrénomo”.

A prevaléncia entre os trabalhadores deste estudo foi das classes socioeconomicas
mais baixas, D e E (51,6%), portanto, contribuindo para o aumento do fator de risco ao
qual esta exposta esta populagdo. A mesma relacdo de risco considerando as baixas
caracteristicas socioeconOmicas apresentadas pela populacdo rural foi observada em
outros estudos™'*,

O papel que os indicadores socioecondmicos desempenham sobre o processo de
exposicdo/intoxicacdo levantam evidéncias acerca de sua relevancia para a avaliagdo de
riscos do uso de pesticidas no meio rural®®. O fumo ¢é descrito, em grande parte dos
estudos, com taxas inferiores a 23%"*'*!¢ semelhante ao encontrado nessa populago
rural (17,2%), porém, taxas superiores a 40% também sdo encontradas em outros em
outras pesquisas®™'’.

A populagdo de estudo apresentou grande deficiéncia com relacdo ao uso de
equipamentos de prote¢do individual (EPI), j& que 85,4% dos trabalhadores referiram o
uso parcial dos equipamentos ou estavam completamente desprotegidos em suas
atividades laborais. Outros estudos com trabalhadores rurais também apresentaram esse
perfil de desprotecio quanto ao uso dos EPT?**%,

Em contrapartida, no trabalho descrito por Oliveira-Silva et al.?, foi encontrado
que 90% (270) dos agricultores consideram importante o uso de EPI, mas destes apenas
70% (189) os usa. Outros estudos revelam dados mais animadores, com taxas de 72%
(216) de uso de EPI completo™® e até mais de 94%'*. Aqueles que usam EPI podem ter
até 70% menos sintomas de intoxicago por agrotoxicos que os que nio usam’’.

Dentre os achados do hemograma, destacou-se a alteragdo do leucograma,
presente em 52,8% dos exames, com predomindncia de linfocitose (30,56%). Ha
estudos que mostram aumento significativo de linfocitos, sem relacionar com um tipo
especifico de pesticida*®*. Ja Huang et al."” evidenciaram aumento significativo de
linfocitos em individuos expostos a agrotoxicos organossulfurados a médio prazo e, a
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531 também encontraram linfocitose,

organonitrogenados a curto prazo. Outros estudos
mas, ndo significativa. Linfopenia ¢ menos descrita™".

Eosinopenia (18,75%) foi outro achado frequente neste estudo, seguido por
neutropenia (18,23%) e leucopenia (13,89%), concordando com trabalhos como o de
Freire, Koifman & Koifman®, realizado em uma populagdo brasileira, que demonstrou
essas trés alteracdes, mas eosinopenia encontrada apenas entre mulheres (30/7%), sendo
a eosinofilia mais comum em ambos os sexos (96/23% dos homens; 76/18% das
mulheres). A eosinofilia pode indicar comprometimento do sistema imune, estando
também ligada a defesa do hospedeiro a parasitas e a resposta imune desregulada
associada com doencas alérgicas®. Apenas 9,72% dos participantes de nosso estudo
apresentaram essa alteragio. Garcia-Garcia et al.® evidenciaram numero médio de
eosinofilos significativamente menor em individuos expostos a agrotoxicos.

Leucopenia ¢ um achado comum na literatura em agricultores expostos a
pesticidas™®**! assim como neutropenia®®*'**. Rodrigues®® encontrou leucopenia com
taxas tdo altas quanto 55% (33) dos hemogramas. Ha estudo demonstrando ser o sexo
feminino mais afetado por esse tipo de alteragio’. O aumento de leucocitos ¢ também
muito descrito na literatura nesse tipo de populagio®>®*'*3 mas estava presente
apenas em 2,78% dos participantes do presente estudo. A neutrofilia também ¢
frequentemente relatada™®, inclusive aumento significativo de neutréfilos em
aplicadores de agrotoxicos em periodos de maior exposicdo (>5 anos) a esses produtos®.
Fernandez, Mancipe ¢ Fernandez®® incluem o hemograma entre os exames necessarios
para avaliar a intoxicacdo por organofosforados para identificagdo de leucocitose com
neutrofilia.

Pequena porcentagem de alteracdo dos mondcitos foi encontrada neste estudo,
com presenga apenas de monocitopenia (1,39%), diferentemente da literatura vigente
que descreve tanto monocitose*>*! quanto monocitopenias’31’36. Fareed et al.*!
encontraram ambas as alteragdes em aplicadores de pesticidas, em porcentagem
semelhante.

Da série vermelha, a principal alteragdo foi o valor aumentado de hemoglobina,
presente em 17,71% dos hemogramas, seguida por hematocrito baixo (15,62%), HCM
alta (12,85%), Hb baixa (11,98%), VCM alto (10,30%) e Ht elevado (10,07%). Casale
et al.?”, em 1998, ja haviam evidenciado pequeno, mas significativo, aumento de
eritrocitos, Hb e Ht, os Ultimos mais frequentes nos individuos mais expostos. Os
achados sio bastante variados entre os estudos. Emam et al.*® encontraram valores
elevados de Hb, Ht, eritrocitos e plaquetas no grupo exposto e redugdo do VCM;
enquanto Fareed et al.’ relataram aumento de eritrocitos, VCM, HCM, CHCM em
aplicadores de agrotoxicos, além de anemia, trombocitopenia e trombocitose.

O aumento de Hb geralmente vem acompanhado do aumento de eritrocitos; o
mesmo ocorre em relagdo a reducdo desses pardmetros. No entanto, apesar das taxas
maiores de Hb e Ht elevados do presente estudo, apenas 1,04% dos hemogramas
apresentaram aumento de eritrocitos, enquanto 5,30% apresentaram reducdo. A anemia
ndo foi o achado mais comum, mas também foi frequente, em concordancia com varios
estudos realizados com trabalhadores rurais expostos a agrotoxicos®>0-15:283132:3336
Sosan et al.* avaliaram os valores de Hb antes e ap0s a aplicagdo de pesticidas, sem
evidenciar diferenca significativa. Entretanto, os valores de Hb apos aplicacdo em geral
foram mais baixos e houve correlagdo positiva entre inibicdo da AChE ¢ a redugéo da
Hb.
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A alterag@o plaquetaria foi discreta, com predominio de trombocitopenia (5,03%)
sobre a trombocitose (0,35%), consonante com a literatura, que mostra tanto o
primeiro**?® quanto o ultimo***, alguns estudos demonstrando ambas as alteragdes na
mesma populagio avaliada®®',  sempre com predominio consideravel de
trombocitopenia.

Estudos similares ao presente revelam achados semelhantes quando comparam a
propor¢do das alteragdes hematologicas entre os géneros, com predominancia de
reducdo dos pardmetros do eritrograma e as diversas alteragdes do leucograma entre
mulheres. Freire, Koifman e Koifman® encontram predominio de eosinofilia, neutrofilia,
trombocitopenia e reducdo de hemacias em homens; enquanto reducdo de hemoglobina
e hematocrito, leucopenia, leucocitose, neutropenia, trombocitose e eosinopenia
predominaram em mulheres, com diferenga estatisticamente significativa apenas em
eosinopenia, eosinofilia e reducio de hemacias. J4 Demos et al.** demonstram maior
reducdo dos pardmetros da série vermelha no sexo feminino em relagdo ao masculino,
exceto VCM e HCM; ao passo que todos os pardmetros da série branca sdo maiores em
mulheres. Outros estudos também mostram maior propor¢do de anemia (reducdo de
Hb)* e leucopenia’ no sexo feminino. No presente estudo, apenas a linfocitose
apresentou diferencga significativa entre homens (109/26,1%) ¢ mulheres (67/42,4%), ¢ a
frequéncia relativa de anemia foi igual entre os géneros (12%).

Aumento na contagem de eritrocitos, leucocitos, plaquetas, Hb, Ht® e eosinofilos®,
assim como a redugio de eritrocitos e Hb*' podem ser decorrentes de acdo disruptiva
dos pesticidas no tecido hematopoiético ou podem ser uma reagdo adaptativa da medula
Ossea a reducdo da viabilidade das células circulantes devido ao dano oxidativo. Estes
estdo entre os mecanismos mais defendidos de indugdo de alteragdes hematoldgicas
pelos pesticidas6’8’31. Como a gordura ¢ importante para a hematopoese, a
bioacumulagdo de pesticidas no tecido adiposo da medula 6ssea pode aumentar o risco
de intera¢io com as fungdes hematopoiéticas®.

Por outro lado, Hu et al.*®, afirma que a redugdo de monocitos, hemoglobina e
plaquetas evidenciada em seu estudo sugere o efeito direto dos pesticidas em células do
sangue periférico. Araujo et al.** afirmam que as alteragdes hematolédgicas ocorrem em
consequéncia da acdo dos agrotoxicos tanto nos elementos circulantes do sangue quanto
pela sua agdo direta na medula 6ssea, inibindo a produgéo de elementos circulantes.

Os pesticidas também poderiam induzir anemia por meio de prejuizo na utilizagdo
do ferro no eritrécito®. Ja o aumento de leucdcitos poderia ocorrer por estimulacdo do
sistema imunol()gico”.

Venenos agricolas também tém sido apontados como causa de anemia aplésticas’6,
agranulocitose, leucemia linfoide cronica e mieloma multiplo em agricultores”.

Apesar de o nimero de estudos sobre o assunto ter aumentado nas ultimas
décadas, ainda ndo ¢ bem conhecido o mecanismo pelo qual os agrotoxicos poderiam
induzir as diversas alteracdes hematologicas, com variagdes entre citopenias e citoses,
inclusive no mesmo estudo. Entretanto, em conjunto, os diversos achados indicam um
potencial efeito hematotdxico dos pesticidas, sendo possivel que a variagdo de achados
entre os estudos esteja relacionada ao tipo de pesticida utilizado. A exposi¢do a
inseticidas organofosforados, por exemplo, ja ¢ consistentemente associada a redugdo da
contagem das células sanguineas®.

Os resultados deste estudo mostram elevada taxa de alteragdes em quase todos os
parametros hematologicos do hemograma, as quais estdo de acordo com varios estudos
realizados com agricultores expostos a agrotoxicos™ 0831363738 portanto, agdes
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promotoras de maior adesdo ao uso de equipamentos de protecdo individual sdo
imprescindiveis para diminuir os riscos multissistémicos de satide do trabalhador rural
no manejo com esses produtos. Outros estudos poderdo ser realizados nessa populagdo
para se entender melhor esse perfil de alteracdes ¢ sua relagdo com a exposicdo a
pesticidas.

Conclusao

Os achados deste estudo sugerem que a exposicdo a agrotoxicos pode estar
relacionada com alteragdes hematoldgicas nessa populacao.

Os indicadores socioecondmicos e de perfil ocupacional desempenham um papel
importante na vulnerabilidade da populagdo rural, levantando evidéncias acerca de sua
relevancia para a avalia¢do de riscos do uso de pesticidas no meio rural.
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Figura 1. Frequéncia de alteragdes dos hemogramas

Notas:

Hm=hemacia; Hb=hemoglobina; Ht=hematocrito, VCM=volume corpuscular médio;

CHCM-=concentragdo corpuscular média de hemoglobina; HCM=hemoglobina corpuscular média.

https://mc04.manuscriptcentral.com/rbso-scielo

Page 12 of 14



Page 13 of 14

oNOYTULT D WN =

Revista Brasileira de Saude Ocupacional

Tabela 1. Distribuicdo dos pardmetros hematoldgicos

Parametro Média Desvio padrao Variacao
Hemacias
5,0 +0,5 3,9-7,0
(milhdes/mm?)
Hb (g/dL) 15,0 +2,1 10,5-41,5
Ht (%) 44,9 +4,6 31,3-89,0
VCM (f) 90,0 +6,7 70,2-193,0
HCM (pg) 30,4 +4,0 19,2-89,3
CHCM (g/dL) 33,4 +2,6 27,9-91,0
Plaquetas
209000 + 51693 93000-453000
(/mm’)
Leucdcitos
6300 + 1759 2500-13200
(/mm’)
Linfécitos (%) 38 +9,9 20-72
Neutrofilos (%) 59 +10,9 21-77
Eosindfilos (%) 3 +1,7 0-16
Monocitos (%) 0 +1,5 0-9
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Tabela 2. Valor percentual aproximado de alteracdo dos pardmetros hematologicos de
acordo com o género

oNOYTULT D WN =

Parametro % alterada no % alterada no D
Sexo feminino Sexo masculino
Hm baixa 7,0 4.8 0,302
Hm alta 0,6 1,2 0,552
Hb baixa 12,0 12,0 0,983
Hb alta 13,9 19,1 0,144
Ht baixo 16,5 15,3 0,736
Ht alto 7,0 11,2 0,128
VCM baixo 7,0 6,9 0,992
VCM alto 7,6 11,2 0,198
HCM baixa 12,0 7,6 0,100
HCM alta 12,7 12,9 0,934
CHCM baixa 7,6 6,7 0,706
CHCM alta 0,6 1,0 0,708
Trombocitopenia 5,7 4.8 0,655
Trombocitose 0 0,5 1,000
Leucopenia 15,8 13,2 0,409
Leucocitose 1,9 2,4 0,722
Linfopenia 1,3 1,0 0,745
Linfocitose 42,4 26,1 <0,01*

Neutropenia 20,2 17,5 0,439
Neutrofilia 12,7 8,6 0,144
Eosinopenia 19,0 18,7 0,929
Eosinofilia 12,7 8,6 0,144
Monocitopenia 0 1,9 0,080

Monocitose 0 0 -

Nota: * p <0,05.
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ANEXO A - NORMAS DA REVISTA

Modalidades de contribuicdes

Artigo: contribuicdo destinada a divulgar resultados de pesquisa de natureza
empirica, experimental ou conceitual (até 4.500 palavras, excluindo titulos, resumo, abstract,
tabelas, figuras e referéncias).

Revisdo: avaliacdo critica sistematizada da literatura sobre determinado assunto;
deve-se citar o objetivo da revisao, especificar (em métodos) os critérios de busca e de selecdo
da literatura e o universo pesquisado, discutir os resultados obtidos e sugerir estudos no
sentido de preencher lacunas do conhecimento atual; para revisdes sistematicas, recomenda-se

sequir as orientaces PRISMA ou MOOSE (até 6.000 palavras, excluindo titulos, resumo,

abstract, tabelas, figuras e referéncias).

Ensaio: reflexdo circunstanciada, com redacdo adequada ao escopo de uma
publicacdo cientifica, com maior liberdade por parte do autor para defender determinada
posicdo, que vise a aprofundar a discussdo ou que apresente nova contribuicdo/abordagem a
respeito de tema relevante; o mesmo se aplica aos ensaios introdutérios de dossiés tematicos
(até 4.500 palavras, excluindo titulos, resumo, abstract, tabelas, figuras e referéncias).

Relato de experiéncia: relato de caso original de intervencgdo ou de experiéncia bem
sucedida; deve indicar uma experiéncia inovadora, com impactos importantes e que mostre
possibilidade de reprodutibilidade. O manuscrito deve explicitar a caracterizacdo do problema
e a descricdo do caso de forma sintética e objetiva; apresentar e discutir seus resultados,
podendo, também, sugerir recomendacdes; deve apresentar redacdo adequada ao escopo de
uma publicacdo cientifica, abordar a metodologia empregada para a execucdo do caso relatado
e para a avaliacdo dos seus resultados, assim como referéncias bibliograficas pertinentes (até
4.500 palavras, excluindo titulos, resumo, abstract, tabelas, figuras e referéncias).

Comunicacao breve: relato de resultados parciais ou preliminares de pesquisas ou
divulgacdo de resultados de estudo de pequena complexidade (até 3.000 palavras, excluindo
titulos, resumo, abstract, tabelas, figuras e referéncias).

Resenha: andlise critica sobre livro publicado nos dltimos dois anos (até 1.200
palavras).

Carta: texto que visa a discutir artigo recente publicado na revista (até 750

palavras).


http://www.equator-network.org/reporting-guidelines/prisma/
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/10789670
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Nota: publicagdo de conteudo informativo relacionado ao campo da Seguranga e
Saude no Trabalho, incluindo entrevistas, debates, notas técnicas e outros tipos de textos

considerados relevantes a critério da editoria (esta modalidade ndo é de submissao livre).

Preparo dos trabalhos

Serdo aceitas contribuicfes originais em portugués, espanhol ou inglés. A correcédo
gramatical € de responsabilidade do(s) autor(es).

Incentiva-se a submissao de manuscritos em inglés. Os manuscritos submetidos em
portugués ou espanhol poderdo também ser publicados em inglés, a critério da editoria. A
versdo em inglés serd um encargo da RBSO e devera ser revisada e aprovada pelos autores
dos manuscritos. Atencdo, pois, este servi¢co ndo isenta os autores da apresentacdo do resumo
em inglés na submissdo do manuscrito. E importante ressaltar que a qualidade das tradugdes
e, consequentemente, a decisdo sobre a publicacdo de versdo em inglés, tem grande
dependéncia da qualidade do texto original.

Com o objetivo de melhorar a avaliacdo e o processo editorial dos manuscritos,
solicitamos aos autores atencdo especial a importantes quesitos a serem verificados
previamente a submissdo dos manuscritos:

1.  Sempre que pertinente, para a elaboragdo dos manuscritos utilize as

recomendacdes e guias da biblioteca EQUATOR - Enhancing the QUAIity and Transparency

Of health Research e as referéncias e guias ali indicados, em especial: PRISMA e MOOSE

para revisoes sistematicas; STROBE para estudos observacionais em epidemiologia; e

SRORe COREQ para diferentes tipos de estudos qualitativos.

2. Verifique se o manuscrito obedece ao tamanho estipulado nas diversas
modalidades de submissao

3. Revise o texto de forma integral, atentando especialmente para:

. 0 uso de linguagem correta e do tempo verbal consistente ao longo do texto.

. a apresentacdo de redacdo objetiva, evitando repeticOes e longas frases no
texto.

. titulos de tabelas e figuras que permitam o leitor identificar o objetivo e a
delimitacdo temporal e espacial das mesmas.

. métodos claramente descritos abordando a populacdo e a amostra, métodos
estatisticos (quando empregados), instrumentos utilizados, procedimentos de coleta e de

analise de dados; tudo com as respectivas referéncias.


http://www.equator-network.org/
http://www.equator-network.org/
http://www.equator-network.org/reporting-guidelines/prisma/
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/10789670
http://www.equator-network.org/reporting-guidelines/strobe/
http://www.equator-network.org/reporting-guidelines/srqr/
http://www.equator-network.org/reporting-guidelines/coreq/
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. referéncias bibliograficas adequadas, atualizadas e pertinentes ao texto
apresentado, corretamente citadas ao final do texto.

. a apresentacdo do resumo em formato estruturado na modalidade Artigo (e
preferencialmente estruturado nas demais modalidades), com até 200 palavras, contendo
conclusdes que se limitem ao objeto do trabalho apresentado. Versédo em inglés (abstract) fiel,
e elaborada, preferencialmente, por tradutor de lingua inglesa nativo.

. 0s descritores adequados.

O texto devera ser elaborado empregando fonte Times New Roman, tamanho 12, em
folha de papel branco, com margens laterais de 3 cm e espago simples e deve conter:

a) Titulo em portugués ou espanhol e em inglés. O titulo deve ser pertinente,
completo e sintético (limite de 50 palavras).

b) Resumo/Abstract: 0os manuscritos devem ter resumo em portugués ou espanhol e
em inglés, com um maximo de 200 palavras cada. Na modalidade Artigo, deverdo
obrigatoriamente apresentar Resumo estruturado: Introducdo (opcional), Objetivos, Métodos,
Resultados, Discussdo/Conclusdo). Nas demais modalidades, preferencialmente na forma
estruturada.

c) Palavras-chaves / descritores: Minimo de trés e maximo de cinco, apresentados em
portugués ou espanhol e em inglés. Sugere-se aos autores que utilizem o vocabulario
controlado dos Descritores em Ciéncias da Saude — DeCS, disponivel na Biblioteca Virtual
de Saude e/ou do Medical Subject Headings - MeSH.

d) O desenvolvimento do texto deve atender as formas convencionais de redacdo de

artigos cientificos.

e) Solicita-se evitar identificar no corpo do texto a instituicdo e/ou departamento
responsavel pelo estudo para dificultar a identificacdo de autores e/ou grupos de pesquisa no
processo de avaliacdo por pares.

f) CitagBes e referéncias: O numero maximo de referéncias por manuscrito é de 40
(quarenta). A modalidade Revisdo podera ultrapassar esse limite.

As citagdes no texto deverdo ser identificadas por nimeros arabicos em sobrescrito
negritado e a numeracdo sera sequencial, em ordem de entrada no texto. As referéncias
deverdo ser numeradas e listadas em ordem sequencial de entrada no texto e seguir a norma
Vancouver, de acordo com as recomendacdes do International Committee of Medical Journal
Editors (ICMJE).



http://decs.bvs.br/
http://decs.bvs.br/
http://www.nlm.nih.gov/mesh
http://nlm.nih.gov/bsd/uniform_requirements.html
http://nlm.nih.gov/bsd/uniform_requirements.html
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A exatid&@o das referéncias constantes da listagem e a correta citagdo no texto séo de
responsabilidade do(s) autor(es) do trabalho. A RBSO se reserva o direito de recusar a
publicacdo de um artigo por inadequacao ou inexatidao das citacfes e das referéncias.

g) Tabelas, quadros e figuras: O numero total de tabelas, quadros e figuras ndo
devera ultrapassar 5 (cinco) no seu conjunto. As figuras ndo devem repetir os dados das
tabelas. Devem ser apresentados um a um, em arquivos separados, numerados
consecutivamente com algarismos arabicos, na ordem em que forem citados no texto. A cada
um deve ser atribuido um titulo sintético contextualizando os dados apresentados. Nas tabelas
ndo devem ser utilizadas linhas verticais. Fontes, notas e observagoes referentes ao contetdo
das tabelas, quadros e figuras devem ser apresentadas abaixo do corpo principal das mesmas.
As figuras (gréaficos, fotos etc.) também deverdo ser apresentadas, uma a uma, em arquivos
separados. Caso 0 manuscrito venha a ser aprovado para publicacdo, as figuras / gréaficos
serdo solicitadas em formato de arquivo eletronico de alta qualidade. Fotos e ilustragdes
deverdo apresentar alta resolucdo de imagem, néo inferior a 300 DPIs, com extenséo .jpg ou
.eps ou .tiff . A publicacdo de fotos e ilustracGes estara sujeita a avaliacdo da qualidade para
publicacéo.

h) Agradecimentos (opcional): Podem constar agradecimentos por contribui¢fes de
pessoas que prestaram colaboragdo intelectual ao trabalho, com assessoria cientifica, revisdo
critica da pesquisa, coleta de dados, entre outras, mas que nao preenchem o0s requisitos para
participar da autoria, desde que haja permissdo expressa dos nominados. Também podem

constar desta parte agradecimentos a instituicdes pelo apoio econdmico, material ou outro.
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ANEXO B - DECLARACAO DE APROVAGCAO DO COMITE DE ETICA EM
PESQUISA COM SERES HUMANOS

HOSPITAL UNIVERSITARIO DE
ARACAJU/ UNIVERSIDADE w-p
FEDERAL DE SERGIPE/ HU-

PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP

DADOS DO PROJETO DE FE SGILISA

Titulo da Pesquisa: Analise de indicadores de salde & marcadores de risco 3 Exposica0 & Aprotxicos nos
trabalhadores das |avouras da laranja nas regides de maior producio do estado de
Sergipe.

Pesquisador: claudia cristing montes

Area Temitica: Area 1, Genética Humana, . )
({Trata-ze de pesquisa envolvends genetica humana ndo contermplada acima.|;

Versio: 2

CAAE: 12B88313.6.0000.5548

Instituigdo Proponente:

Patrocinador Principal: MINISTERIO PUBLICO DA UNIAD

DADOS DO PARECER

Numero do Parecer; 302 502
Data da Relatoria: 07082013

Apresentagio do Projeto:

Trata-se de pesquisa envolvends Area 1 Tematica Especial Genética Humana Conforme Res, N*340/CNS
de & de julho de 2004: especificamente em genética de populagbes: estudos da varabilidade penética
normal ou pataldgica em grupes de indiwiduos e da relagiio entre esses prupoes e uma condiglo panticular.

Objetivo da Pesquisa:

Objetive Primdrio:Avaliar indoadores de salde (Bioguimicos) & marcadores de risco (Genéticos, Ambsentais
& Comportamentais) & exposicho aos agrotdadcos no trabalhadores das lavouras da laranja nos municipos
de Lagario, Boguim, Itabaianinha,Araud, Tomar do Geru,Umbadba & Cristindpolis (SE). Objetive
Secundario: Estabelecer o perfil de risco Ambiental @ Comportamental dos trabalhadores no cultive da
Inranim nos

munipics esiudades; ||, Deterrminar por meio de andkse bisquirmiza indicadores biologoos de intsocachs nos
irabalhadores da cultura de laranja dos runicipsos pesqusscos. deterrminar a frequencia dos pendtipos dos
polimorlismos: rs1780807, rs121918558, rs 1803274 na populscio estudada; Il Estabelecer relacho das
frequencias encontradas com a funcionalidade desse
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HOSPITAL UNIVERSITARIO DE
ARACAJU/ UNIVERSIDADE  ‘GRBradl e
FEDERAL DE SERGIPE/ HU-
Continamhs dn Famcar 307 87

gendtipes, identificar grupes de risco genético 3 iNboxGcagS0 por agroldcos.

Avaliagdo dos Riscos e Beneficios:

Riscos:As possibilidades de danos & dimens3o fisica, psiguica, moral, intelectual, social, cultural ow
espiriual do sujeity envolido neste projeto de pesquisa & bastante dificil, pois a identidade dos pacientss
Serd preservada, uma vez que codigos serdo utilizados para fins de rotulscdo. Referente sos benefiios
diretos da pesquisa serd a possibilidade de diapndstico de intoxicacio apuda ou crinica & o
encaminhamenio 30s orgaos de salde competentes para este ratamento. Os beneficio indirstos serao a
divulgagéo e proposicdo de atitudes e protocolos de seguranca, instrucio de minimizacio do uso de
agrotdxicos e melhora do processo produtive da citricultura,

Comentarios e Consideragdes sobre a Pesquisa:;

0 projeto de pesquisa pretende reslizar urra analise de fatores de risco ambientais &

comporamentas, avaliagao laboratorial de marcadores bioquimicos & genéticas nos trabalhadores rurais do
palo citricultar de Serpipe. serd de prande utilidads para a

MENsUragan das niveis de contaminagao deste grupo de indiiduos. bem como senvira de subsidio para a
crisg@o de programas de salde visando minimizar os efeios tddcos dos pesticidas utiizados.

Consideragdes sobre os Termos de apresentagdo obrigatoria:

Termos reapresentados de acorde com o cap. da Res CNS N° 108/06 &) explicitago clara

dos exames & lestes genes/segmentos do DMA ou do RNA ou de produtos pénicos ; o)

encarminhamento para o acompanhamento clinico, indicagio dos responsaves, ClinicaHospital, sem custos
para os sujeiios da pesquisa; &) informagdes quanio Ao US0, AIMAZENEMENDD OU OLINDS destinas do material
bioldgico & a possibiidade de ser usado em nove projeto de pesquisa.

Recomendagies:

Recomenda-s& considerar como risco da pesquisa.a colets & desting do material genética; os quais podem
ser expliciiados oralmente, no moments da assinatura do TCLE |, umna vez que. esie permanece longo sem
um tom coloquial recomendado a0 nivel intelectual do voluntanio da pesquisa.

Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequagies:
Mo ha.

Situagio do Parecer:
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