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RESUMO

O Brasil apresenta um alto consumo de agrotoxicos e o Estado do Rio Grande do Sul
estd em terceiro lugar no ranking dos Estados que mais vendem agrotoxicos. Os
trabalhadores rurais fazem parte do grupo exposto diretamente aos agrotéxicos, haja
visto que o manejo deste faz parte de sua atividade laboral. O estudo teve como
objetivo comparar dois métodos, dosagem da Colinesterase e analise de micronucleo,
para detectar intoxicacdo aguda por agrotoxicos em agricultores. A natureza da
pesquisa é quantitativa e comparativa. Foram definidos dois grupos de estudo, grupo
exposto e grupo nao-exposto a agrotoxicos. O grupo exposto a agrotoxicos, foi
composto por 27 trabalhadores rurais, do sexo masculino, que utilizam agrotéxicos e
trabalham no minimo 15 horas semanais em atividades na agricultura, e que tém entre
18 e 59 anos, ndo fumantes e néo etilistas. No grupo controle, composto por 27
individuos com as mesmas caracteristicas, porém sdo moradores do meio urbano e
ndo usam agrotéxicos. Para cada participante da pesquisa foi realizada coleta de
sangue, em um laboratorio localizado no municipio, para dosagem de Colinesterase
Plasmatica e Eritrocitaria e demais exames de sangue. A coleta do grupo exposto foi
realizada em dois momentos, apds aplicacédo de inseticidas e apos aplicacédo de outro
tipo de agrotéxico. Os mesmos exames foram realizados no grupo nao-exposto uma
Gnica vez. A analise estatistica foi realizada no software R (v. 3.6.3), considerando o
nivel de 5% de significAncia. Como resultados principais, verificou-se que o grupo
exposto apresentou maior prevaléncia de micronlcleo quando comparado com 0s
individuos do grupo ndo-exposto a agrotoxicos. Os valores para 0s exames de
Colinesterase Eritrocitaria e Plasmatica ndo apresentaram diferenca significativa entre
0s grupos. Por fim, percebe-se a necessidade de alteracdo da legislacdo, Norma
Regulamentadora 31 (NR 31), de seguranca e saude no trabalho na agricultura,
pecuaria, silvicultura, exploracdo florestal e aquicultura. E também, fomentar a
discussdo de politicas publicas para o acompanhamento efetivo de trabalhadores
rurais expostos diretamente aos agrotoxicos.

Palavras-chave: Agroquimicos. Reativadores da colinesterase. Genotoxicidade.
Anormalidades nucleares. Trabalhador rural.



ABSTRACT

Brazil has a high consumption of pesticides and the State of Rio Grande do Sul has
the third most sales of pesticides. Rural workers are exposed directly to pesticides
since the management of pesticides is part of their work activity. The study aimed to
compare two methods to detect acute pesticide intoxication in farmers: cholinesterase
measurement and micronucleus analysis. The research was both quantitative and
comparative. Two study groups were defined, an exposed group and a group not
exposed to pesticides. Male rural workers, aged between 18 and 59 years, non-
smokers, and non-alcoholics, who work at least 15 hours per week in agricultural
activities using pesticides were selected for the exposed group. The control group was
composed of 27 individuals with same characteristics; however, they live in urban
areas and do not use pesticides. Each research participant had blood collected in a
laboratory located in their city of residency. The blood was analyzed for erythrocyte
and plasma cholinesterase as well as other blood tests. In the exposed group, two
collections were carried out, one after the application of insecticides and the other after
the application of a non-insecticide pesticide. The same blood examinations were
performed in the unexposed group only once. Statistical analysis was performed using
R software (v. 3.6.3) and considered a significance level of 5%. Results showed that
the exposed group had a higher prevalence of micronuclei when compared with
individuals in the group not exposed to pesticides. The values for the erythrocyte and
plasma cholinesterase tests did not show any significant difference between the
groups. Finally, a need to change the Regulatory Norm 31 (NR 31) on health and safety
at work in agriculture, livestock, forestry, logging, and aquaculture is observed.
Furthermore, discussions of public policies to effectively monitor rural workers exposed
directly to pesticides should be encouraged.

Keywords:  Agrochemicals. Cholinesterase reactivators. Genotoxicity. Nuclear
abnormalities. Rural worke.
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1. INTRODUCAO

A relacdo saude e ambiente remete aos primoérdios da humanidade e é
marcada historicamente pelas Revolucdes Industrial e Francesa. O processo
saude-doenca € a sintese de multiplas determinacdes, entre elas o ambiente e
a determinacao social (GUTIERREZ; OBERDIEK, 2001).

O campo da saude ambiental procura relacionar a sautde humana aos
fatores do meio ambiente natural e antropico que a determina, a condiciona e a
influencia, indo ao encontro da necessidade de construir marcos, capazes de
intermediar a complexa relagcdo entre meio ambiente e satde (RAMOS, 2013).

Esse campo de estudo vem apresentando nos ultimos anos um potencial
para a realizacdo de pesquisas interdisciplinares. O debate em torno da
problematica ambiental e seu impacto na saude cresceu nas ultimas décadas.
Um dos desafios dos pesquisadores € investigar as relacbes entre
transformacdes ambientais globais e seus varios desdobramentos, entre o0s
quais se destacam os impactos a saude da populacdo (BEZERRA, 2017).

Saude ambiental é a parte da saude publica que engloba os problemas
resultantes dos efeitos que o ambiente exerce sobre o bem-estar fisico e mental
do ser humano como parte integrante da comunidade (GUTIERREZ;
OBERDIEK, 2001).

O trabalho agricola € uma das ocupacbes mais perigosas atualmente
(FARIA et al.,, 2007). Entre os varios riscos ocupacionais, destacam-se 0s
agrotoxicos, que estdo relacionados a intoxicacées agudas, doencas crbnicas,
problemas reprodutivos e danos ambientais (FARIA et al., 2007). Isso reforca a
necessidade de conhecer a amplitude da exposi¢cao ocupacional e os danos na
saude do trabalhador rural exposto a agrotoxicos.

No Brasil, parte da agricultura passa por um processo continuo de
modernizacado, via incorporacdo de novas tecnologias, com a perspectiva de
aumentar a competitividade no mercado internacional (GEHLEN, 2004).

A "modernizacao agricola", se por um lado gera crescimento econdmico,
por outro oferece riscos potenciais ao ambiente e a saude humana. Entre esses
riscos, se incluem efeitos prejudiciais associados ao uso massivo e cronico de

agrotoxicos, como sdo chamadas as substancias quimicas que tém por
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finalidade controlar ou eliminar plantas e animais (conhecidos como pragas)
prejudiciais a agricultura (GRISOLIA, 2005).

A cultura do uso de agrotoxicos no Brasil comecou a partir da década de
1960, quando o chamado Plano Nacional de Desenvolvimento (PND), adotado
pelo governo, obrigou os agricultores a comprar uma cota definida de agrotoxicos
para que pudessem obter crédito rural. Com essa obrigatoriedade, a utilizagédo
de agrotoxicos aumentou de modo exponencial, contribuindo para a quase
extincdo de praticas alternativas e ecologicamente saudaveis de manejo de
pragas (GARCIA, 1996).

Segundo Lopes (2018), a agricultura no Brasil avan¢a ano apos ano, e,
atualmente, o pais € um dos principais produtores agricolas do mundo. O autor
complementa que em 2006 ja existiam 5,17 milhdes de empresas agropecuarias.
Na ultima década, o Brasil expandiu em 190% o mercado de agrotéxicos, o que
colocou o Pais em primeiro lugar no ranking mundial de consumo desde 2008, e
a regido Sul é responsavel por, aproximadamente, 30% desse consumo
(LOPES, 2018).

O Estado do Rio Grande do Sul esta em terceiro lugar como produtor de
gréos do pais na safra 2018/2019, produzindo um total de 19,187 milhdes de
toneladas de soja em 5,778 milhdes de hectares (16,68% do total produzido)
(CONAB, 2019).

Contudo, o Estado ocupa, desde o ano de 2017, o terceiro lugar na
comercializacdo e utilizacdo de agrotéxicos no Brasil e no ano de 2018 foram
comercializadas 64.069,29 toneladas de ingredientes ativos (IBAMA, 2020).

Conforme Pereira (2014), na regido Noroeste do Rio Grande do Sul, se
encontra o maior uso de agrotoxicos de todo o estado, a qual pode variar entre
703,29 a 874,65 L/km?/ano.

Assim, com o crescente consumo de agrotéxicos no Brasil e a atividade
agricola sendo uma das ocupacfes mais perigosas para a saude humana, o
objetivo deste estudo foi comparar e analisar dois métodos de monitorar a satude
do agricultor: Dosagem da Colinesterase e Andlise de Micronlcleo em mucosa
bucal para detectar intoxicacdo aguda por agrotoxicos.

Foram utilizadas amostras biologicas de sangue para analise de
Colinesterase Eritrocitaria e Colinesterase Plasmética, conforme determina a

Norma Regulamentadora 7 (NR 7) do Programa de Controle Médico de Saude
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Ocupacional, da Portaria n° 3.214 de 08/06/1978 do Ministério do Trabalho. As
alteracdes de células e Micronucleos na mucosa bucal foram utilizadas como um
protocolo alternativo, pelo qual é possivel avaliar se determinadas substancias
interagindo com material genético do individuo exposto, promove danos
celulares.

Neste trabalho encontra-se a Revisdo bibliografica com os conceitos,
definicao e classificagdo dos agrotoxicos, o uso de agrotoxicos no Brasil e no Rio
Grande do Sul, a relacdo entre agrotoxicos e saude do trabalhador rural, os
biomarcadores de intoxicacdo humana como colinesterase e microndcleo. Por

fim, as considerac0es finais de toda a pesquisa.

1.1 OBJETIVOS

1.1.1 Objetivo geral

Comparar as analises obtidas por dois métodos, dosagem da
Colinesterase e analise de Micronlcleo para detectar intoxicagcdo aguda por

agrotoxicos em agricultores.

1.1.2 Objetivos especificos

e Verificar existéncia de alteracdes celulares por analise de microndcleo
(MN) das células na mucosa bucal nos individuos do grupo exposto e do
grupo nao exposto.

e Verificar a dosagem da Colinesterase Plasmatica (BuChE) e Eritrocitaria
(AChE) dos individuos do grupo exposto e do grupo nao exposto.

e Verificar a diferenca dos resultados da analise da BUChE, da AChE e da
analise de MN das células da mucosa bucal entre individuos do grupo
exposto a agrotoxicos do tipo inseticida e do grupo exposto a outros tipos
de agrotoxicos.

e Verificar a diferenca dos resultados da analise da BUChE e AChE entre

individuos do grupo exposto e grupo ndo exposto.
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Verificar a diferenca dos resultados da analise de MN das células da
mucosa bucal entre individuos do grupo exposto e do grupo nao exposto.
Verificar a diferenca na proporcao de alteracdes entre os trés exames
realizados (BuChE, AChE, MN) dentro de cada grupo de estudo, isto &,
entre individuos dentro do grupo exposto a agrotoxico do tipo inseticida,
entre individuos dentro do grupo exposto a outros tipos de agrotoxicos e
entre individuos dentro do grupo nao exposto.

Incentivar a discussdo de monitoramento da populacdo exposta a
agrotoxicos.
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2. REVISAO BIBLIOGRAFICA

Nesta secdo esta apresentada a revisdo bibliografica com o conceito,
definicdo e classificacdo de agrotoxicos, uso de agrotoxicos no Brasil e no Rio
Grande do Sul, relacao entre o uso de agrotoxicos e a saude do trabalhador rural.
Por fim, descrevem-se o0s biomarcadores de intoxicacdo humana como
micronucleo e colinesterase e estudos que utilizaram essas metodologias para

verificar a existéncia de intoxicagcdo aguda por agrotoxicos.

2.1 CONCEITOS DE AGROTOXICO, DEFINICAO E CLASSIFICACAO

No Brasil, 0 alusivo mais importante sobre agrotoxicos € a Lei n® 7.802 de
11 de julho de 1989 (BRASIL, 1989) e sua regulamentacao, pelo Decreto n°®
4.074 de 8 de janeiro de 2002 (BRASIL, 2002). Assim consideram-se agrotoxicos

e afins:

(...) produtos e agentes de processos fisicos, quimicos ou
biologicos, destinados ao uso nos setores de producao, no
armazenamento e beneficiamento de produtos agricolas,
nas pastagens, na protecdo de florestas, nativas ou
plantadas, e de outros ecossistemas e de ambientes
urbanos, hidricos e industriais, cuja finalidade seja alterar
a composicao da flora ou da fauna, a fim de preserva-la da
acao danosa de seres vivos considerados nocivos, bem
como as substancias e produtos empregados como
desfolhantes, dessecantes, estimuladores e inibidores de
crescimento.

Sao regulamentadas acdes quanto a pesquisa, experimentacao,
producdo, embalagem e rotulagem, transporte, armazenamento,
comercializacdo, propaganda comercial, utilizacdo, importacdo, exportacao,
destino final dos residuos e embalagens, registro, classificacdo, controle,
inspecéo e a fiscalizacdo de agrotoxicos, e seus componentes (BRASIL, 1989).

Para esses produtos quimicos, utilizados no controle de pragas e doencas
em plantas, existem denomina¢fes variadas como: agrotoxicos, defensivos

qguimicos, pesticidas, praguicidas, remédios de planta e venenos (BELO, 2009).
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Eles podem ser classificados de acordo com sua funcéo, toxicidade e
periculosidade ambiental. De acordo com a funcédo, classificam-se em:
herbicidas (destinados a combater ervas indesejadas), inseticidas (combatem
insetos), desfolhantes (terminam com folhas indesejaveis), fumegantes
(eliminam bactérias do solo), raticidas (eliminam roedores), molusquicidas
(eliminam moluscos), nematicidas (eliminam nematdides) e acaricidas
(combatem acaros) (PERES, 2003; RIGOTTO, 2011).

Segundo a Organizacdo Pan-Americana da Saude (OPAS), em parceria
com a Organizacdo Mundial de Saude (OMS), classificam-se os agrotéxicos
conforme seu poder téxico em quadro classes (OPAS, 1996). Para tal
classificagdo, usa-se como referéncia a DL50 (Dose Letal Mediana), sendo a
dose necessaria para provocar a morte de um grupo de animais submetidos a
experimentacdo na avaliacdo de toxicidade de um produto (FARIA et al., 2004).
O grau de toxicidade é influenciado pelos seguintes aspectos: Composto téxico
(composicdo do agente, dose, tempo de exposicdo, formas de contato,
metabolismo e propriedades fisico-quimicas), individuo (sua idade, sexo, peso,
genética e estado nutricional) e poder toxico (refere-se ao conhecimento dos
efeitos agudos e o grau de toxicidade do produto) (RIGOTTO, 2011).

A classe toxicoldgica dos agrotdxicos quanto ao grau de toxicidade esta

apresentada no Quadro 1.

o Faixa
Classificacéo Dose letal (DL50) )
colorida
| - Produtos Extremamente Toxicos 5 mg/kg de peso corpéreo Vermelha
[I- Produtos Altamente TOxicos entre 5 e 50 mg/kg de peso corpéreo Amarela
[lI- Produtos Medianamente Téxicos entre 50 e 500 mg/kg de peso corpéreo Azul
IV- Produtos Pouco Téxicos entre 500 e 5.000 mg/kg de peso corpéreo Verde

Quadro 1 - Classificacao dos agrotdxicos quanto ao grau de toxicidade conforme
OPAS 1996.

Fonte: Elaborado pela autora com base em OPAS (1996).

A classificacdo dos agrotoxicos com relacdo a sua toxicidade indica o
valor do grau de letalidade, tendo em vista que o uso de agrotoxicos pode

resultar em doencas com a exposicao prolongada, mesmo que em baixas doses,
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sao capazes de induzir a morte celular, a reducéo da viabilidade das células e a
citotoxicidade que podem desencadear efeitos negativos a saude humana
(RIGOTTO, 2011).

O IBAMA, na Portaria Normativa n° 84, de 15 de outubro de 1996, no
artigo 3° define a classificacéo dos agrotéxicos por sua periculosidade ambiental
em: “Produto Altamente Perigoso, Produto Muito Perigoso, Produto Perigoso e
Produto Pouco Perigoso”. A classificagdo é dada conforme os parametros de
bioacumulacdo, persisténcia, transporte, toxicidade a organismos distintos,
potencial mutagénico, teratogénico e carcinogénico e se referem a quantidade
de produto suficiente para matar uma pessoa (IBAMA, 1996).

Os organofosforados sdo de grande importancia para a saude publica,
devido a sua elevada toxicidade, tendo sido historicamente usados como
inseticidas e como agentes quimicos de guerras (ABRASCO, 2015). Sao
inibidores irreversiveis da ACHE e provocam efeitos toxicos sobre os diferentes
sistemas dos seres vivos expostos (EDWARDS; TCHOUNWOU, 2005).

As consequéncias para a saude ambiental dos organofosforados se
devem aos efeitos desses agentes ao longo do tempo e representam um grande
risco para a saude publica, tornando-se necessario o0 monitoramento em aguas,
solos, ar e alimentos (ABRASCO, 2012).

Em 2017, iniciou-se a reclassificacdo toxicolégica dos agrotoxicos,
gquando a ANVISA publicou edital para coletar dados sobre os estudos
toxicolégicos e as classificagdes do agrotoxicos registrados. No més de julho de
2018, houve reabertura desse edital de chamamento publico. As empresas
revisaram os dossiés toxicoldgicos de seus produtos registrados e preencheram
um formulario com as informacbes e os dados relativos aos estudos
toxicolégicos, propondo uma nova classificacao toxicolégica para esses produtos
(ANVISA, 2019).

A figura 1, mostra as etapas dessa reavaliacdo conforme a Resolucéo da
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Diretoria Colegiada (RDC) 221.

Etapas da Reavaliagao

RDC 221 — margo de 2018

Selecfio, Divulgagdo do
priorizacdoe o5
Indicacdo Zosed inicio da
defini¢do do S
reavaliacao
escopo |
Protocolode Andlise técnicae
documentos pelas elaboragaoda NT | Consulta Publica
empresas preliminar e da da RDC
registrantes minuta da RDC
2 S Implementagédo
Elaboragaoda NT Publicagdo da S

conclusiva [ ‘ RDC

regulatorias

Figura 1 - Etapas da reavaliacao para nova classificacdo dos agrotoxicos.
Nota: NT: Nota Técnica, RDC: Resolucéo da Diretoria Colegiada.

Fonte: Sociedade Brasileira de Profissionais de Pesquisa Clinica (2018).

No dia 01 de agosto de 2019, foi publicado no diario oficial da Unido o
novo marco regulatério para a avaliacdo de risco de agrotéxicos, mudando a
forma de classificar esses produtos quanto & toxicidade, o novo critério segue
padrao internacional (ANVISA, 2019).

Essa reclassificacdo aconteceu porgque o Brasil adotou os parametros de
classificacdo toxicolégica de agrotdxicos com base nos padrbes do Sistema
Globalmente Harmonizado de Classificacdo e Rotulagem de Produtos Quimicos
(Globally Harmonized System of Classification and Labelling of Chemicals —
GHS). Assim, o Brasil passou a ter regras harmonizadas como as de paises da
Unido Europeia e da Asia, entre outros, fortalecendo a comercializacdo de
produtos nacionais no exterior (ANVISA, 2019).

ApOs a publicagdo da nova classificagdo, no dia 15 de agosto de 2019,
(FIOCRUZ, 2019) foi divulgada a recomendacéo n° 15 sobre ado¢éao de medidas
relacionadas a liberacdo e ao monitoramento do uso de agrotoxicos. Contém
diversas consideracfes como os padrdes para registro de agrotoxicos no Brasil.

O Conselho Nacional dos Direitos Humanos Recomenda;:
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A ANVISA

1. Revisar a RDC 294, retirando do art. 33 0 seguinte trecho: "e néo for
possivel determinar um limiar de dose para algum desses desfechos que permita
proceder com as demais etapas da avaliacao do risco", de modo a indeferir o
pedido de avaliacdo toxicolégica, e consequentemente o registro do produto,
guando houver evidéncias de que o produto seja mutagénico, carcinogénico,
teratogénico ou causador de efeitos adversos ao desenvolvimento embriofetal
ou neonatal, de dano ao aparelho reprodutor ou de distirbios hormonais,
independentemente de ser possivel ou ndo determinar o limiar de dose para
avaliacao do risco;

2. Adotar medidas com o objetivo de qualificar a avaliacdo de impacto de
agrotoxicos na saude;

3. Fortalecer as a¢c6es do Programa de Analise de Residuos em Alimentos
(PARA), garantindo o monitoramento e a divulgagéo da informag&o, bem como
a rede de laboratorios de monitoramento de residuos de agrotoxicos;

4. Nao liberar os agrotéxicos proibidos em outros paises por razées de
saude e de meio ambiente;

5. Adocdo da analise cautelosa e transparente nos processos de liberacao
de agrotoxicos.

AO IBAMA

1. Adotar medidas com o objetivo de qualificar a avaliacdo de impacto de
agrotoxicos no meio ambiente;

2. Aprimorar o monitoramento de impacto ambiental em decorréncia do
uso de agrotéxicos com ampla transparéncia para a populacao;

3. N&o liberar os agrotoxicos proibidos em outros paises por razbes de
salde e de meio ambiente.

AO MINISTERIO DA AGRICULTURA, PECUARIA E ABASTECIMENTO

1. Estimular a reducao gradual e efetiva do uso de agrotéxicos, sobretudo
daqueles que comprovadamente causam danos a salude e ao meio ambiente;

2. Revitalizar politicas de fomento & producéo organica e agroecoldgica;

3. Fortalecer programas de extensao rural que apoiam a transicao
agroecologica;

4. Nao liberar os agrotéxicos proibidos em outros paises por razées de

salde e de meio ambiente;
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5. Aperfeicoar a fiscalizacdo no sentido de restringir a pulverizacédo aérea
de agrotoxicos.

Quanto as informacgdes toxicoldgicas para rotulos e bulas de agrotéxicos,
afins e preservativos de madeira, também houve alteracbes segundo a
Resolucdo ANVISA/RDC n° 296 de 29/07/2019, publicada no DOU 146 em 31
de julho de 20109.

O objetivo dessa resolucdo é determinar as informacbes obrigatdrias
relativas a protecédo da saude humana que devem constar em rotulos e bulas de
agrotoxicos, afins e preservativos de madeira; e a adocdo das diretrizes de
rotulagem do Sistema Globalmente Harmonizado de Classificagéo e Rotulagem
de Produtos Quimicos (GHS).

Nesta Resolucéo, constam as seguintes definicdes:

l. Bula: documento legal que contém informacdes técnico-cientificas e
orientadoras para o0 uso adequado de agrotoxicos, afins e
preservativos de madeira,;

Il. Componente toxicologicamente relevante: sdo os componentes nao-
ativos da formulacéo classificados em pelo menos uma das seguintes
categorias de perigo do Sistema Globalmente Harmonizado de
Classificagcdo e Rotulagem de Produtos Quimicos (GHS):

a) Toxicidade aguda, categorias 1, 2 ou 3;

b) Toxicidade para 6rgéos-alvo especificos - exposicdo Unica, categoria 1 ou

2;

c) Toxicidade para érgaos-alvo especificos - exposicao repetida, categoria 1

ou 2;

d) Corrosao cutanea, categorias 1, 1A, 1B ou 1C; e

e) Lesdes oculares graves, categoria 1.

Il. Sistema Globalmente Harmonizado de Classificacdo e Rotulagem de
Produtos Quimicos (GHS): sigla do inglés para Globally Harmonized
System of Classification and Labelling of Chemicals, que é um sistema
de classificagdo e rotulagem de produtos quimicos, elaborado no
ambito das Nacdes Unidas, que tem como finalidade a harmonizacao
global da forma de classificacao e rotulagem e comunicacéo do perigo
dos produtos quimicos;

V. Rotulo: identificagdo aplicada diretamente sobre embalagens de
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Pictograma: composicdo grafica que contém um simbolo e outros

informacgdes

Conforme apresentado pela ANVISA (2019), 1.924 produtos foram

reclassificados, sendo 43 produtos inseridos na categoria de produtos

extremamente toxicos, 79 em altamente toxicos, 136 na categoria de

moderadamente toxicos, 599 como pouco toxicos, 899 foram enquadrados

como produtos improvaveis de causar dano agudo e outros 168 produtos,

ainda, foram designados como “nao classificados”.

Categoria 1 |Categoria| Categoria3 [Categoria| Categoria N&o
2 4 5 classificado
Extremamente| Altamente [Moderadamente| Pouco |Improvavel N&o
téxico toxico téxico téxico de causar |classificado
dano
agudo
Pictograma Sem Sem
® simbolo simbolo
Palavra de Perigo Perigo Perigo Cuidado | Cuidado Sem
Adverténcia adverténcia
Classe de
Perigo
Oral Fatal se Fatal se Toxico se Nocivo se | Pode ser -
ingerido ingerido ingerido ingerido |perigoso se
ingerido
Dérmica Fatal em Fatal em Toxico em Nocivo Pode ser -
contato com a| contato | contato com a em perigoso
Pele com a pele contato [em contato
pele coma |[com apele
pele
Inalatéria Fatal se Fatal se Toxico se Nocivo se | Pode ser -
inalado inalado inalado inalado |perigoso se
inalado
Cor da Faixa | Vermelho | Vermelho Amarelo Azul Azul Verde

Quadro 2 - Nova classificacdo toxicolégica dos agrotoxicos 2019 segundo a

ANVISA.

Fonte: ANVISA, 2019.




24

2.2 USO DE AGROTOXICOS NO BRASIL E NO RIO GRANDE DO SUL

Os agrotoxicos constituem um importante problema de saldde publica,
tendo em vista a abrangéncia da populacdo exposta, na agricultura e nas
proximidades de areas agricolas (RIGOTTO et al., 2014).

A partir da década de 1950, iniciou-se nos Estados Unidos da América
(EUA) uma forte mudanca no processo da producdo agricola, a chamada
“‘Revolugao Verde”. Teve como objetivo, modernizar a agricultura e expandir a
produtividade. Na busca dessa melhoria estavam o0 uso de agrotéxicos e outros
insumos quimicos, como adubos e fertilizantes industriais, além das sementes
geneticamente modificadas (SIQUEIRA et al., 2013).

Na década de 1960, iniciou-se no Brasil, a chamada “Revolucao Verde” e
se fortaleceu na década de 1970, com a criagcdo do Programa Nacional de
Defensivos Agricolas (PNDA), apoiado pelo governo federal. Esse Programa
ocasionava a obtencdo de crédito rural para os agricultores adquirirem uma cota
definida de agrotoxicos. Com essa exigéncia, a utilizacdo de agrotoxicos
aumentou em grande escala, contribuindo para a diminuicdo de praticas
alternativas e ecoldgicas de manejo de pragas (GARCIA, 1996).

Assim, a agricultura no Brasil esta baseada cada vez mais na utilizacéo
de novas tecnologias e grande quantidade de insumos agricolas, como 0s
agrotoxicos e fertilizantes quimicos. Com isso, vem crescendo significativamente
a producdo de graos, mesmo mantendo praticamente regular a area plantada
(CONAB,2016).

A Figura 2, apresenta a porcentagem de estabelecimentos rurais que
utilizam agrotoxicos nos municipios do Brasil. No Sul do Brasil percebe-se a
concentracdo maior de uso de agrotoxicos. No Rio Grande do Sul, a Regido
Noroeste apresenta grande parte dos estabelecimentos rurais utilizando

agrotoxicos em 2006.
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Mapa 5
Brasil: Utilizagao de Agrotoxicos por Municipios
(2006)

Dept” de «FFLCH - de S0 Pauo
Elaboragdo: Larssa Mies Eombard: Eduardo Oias Ferha
(et free.t)
Base cartografica: IBGE

Fomte: BIE - 2005 201

Figura 2 - Porcentagem de estabelecimentos rurais que utilizam agrotdxicos

nos municipios do Brasil em 2006.
Fonte: Bombardi, 2011.

Em outra publicagdo, mais recente, Bombardi (2017) apresenta o uso de
agrotoxicos nos estabelecimentos agricolas no Brasil em 2017 (Figura 3). No
Estado do Rio Grande do Sul, praticamente na Regido Noroeste, a maioria dos

estabelecimentos rurais utilizam agrotéxicos.
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Figura 3 - Porcentagem de estabelecimentos rurais que utilizam agrotdxicos nos
municipios do Brasil em 2017.

Fonte: Bombardi, 2017.

Especificamente, de 63,4% a 100,00% dos estabelecimentos rurais
utilizam agrotoxicos. Assim, tanto no ano de 2006 como em 2017, o Rio Grande

do Sul esta entre os estados que mais utilizam agrotéxicos no Brasil.

Levando em consideracdo o aumento na producdo de alimentos, o
avanco no consumo de agrotoxicos no Brasil também tende a crescer. Na Figura
4 esta apresentado o aumento na utilizacdo dessas substancias no periodo de
2000 a 2018, conforme dados do IBAMA (2020).
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Figura 4 - Consumo de agrotoxicos e afing'mo Brasil do ano 2000 a 2018.

Fonte: IBAMA/ Boletim de Comercializacdo de Agrotdxicos e Afins: histérico de vendas - 2000 a
2018. Consolidacdo de dados fornecidos pelas empresas registrantes de produtos técnicos,
agrotéxicos e afins, conforme Artigo 41 do Decreto n° 4.074/2002. Dados atualizados:
03/10/2019.

Nota: Os dados informados pelas empresas referentes aos anos de 2007 e 2008 nao foram
sistematizados pelo IBAMA. IA: ingrediente ativo.

A produtividade da agricultura ndo se fundamenta somente pela utilizagéo
de agrotoxicos. Mas também, pelo melhoramento genético das plantas e pela
crescente mecaniza¢cdo no campo. Assim, a transgenia, especialmente voltada
para a resisténcia de cultivos comerciais a herbicidas, introduziu uma inovacao
no pacote tecnoldgico da agricultura por meio do consdrcio entre transgénicos e
agrotoxicos (CARNEIRO; ALMEIDA, 2007).

O Centro Estadual de Vigilancia em Saude (CEVS/SES) do Rio Grande
do Sul, publicou o levantamento do uso de agrotéxicos no ESTADO, com o
objetivo de identificar e quantificar os agrotdxicos utilizados nas bacias
hidrograficas do Estado (CEVS/SES, 2010). A Figura 5 identifica que a regido

Noroeste é a que mais faz uso desses produtos.

2017

2018
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Figura 5 - Utilizacéo (L/km?/ano) dos agrotdxicos por Bacia Hidrogréafica no RS.
Fonte: CEVS/SES, 2010.

A agricultura no Brasil avan¢a ano apos ano, e, atualmente, o pais € um
dos principais produtores agricolas do mundo (LOPES, 2018).

O Estado do Rio Grande do Sul ocupa o terceiro lugar no que tange a
producdo de grdos do pais (safra 2018/2019), produzindo o total de 19,187
milhdes de toneladas de soja em 5,778 milh&es de hectares, produtividade de
3.321 kg/ha (CONAB, 2019). Em 2018, o RS esta em terceiro lugar no ranking
dos Estados que mais vendem agrotéxicos segundo o IBAMA.

2.3 RELACAO ENTRE AGROTOXICOS E SAUDE DO TRABALHADOR RURAL

O uso de agrotéxicos no meio rural tem consequéncias tanto para o
ambiente como para a saude do trabalhador rural (OLIVEIRA-SILVA et al., 2001).
Diversas pesquisas cientificas demonstram associagdo entre o uso de
agrotoxicos e agravos a saude. Estudos epidemioldégicos mostram que mais de
80% dos canceres sao atribuidos a fatores ambientais, interagindo com
caracteristicas genéticas e adquiridas (DOLL; PETO, 1981; PERERA, 1996). Por
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exemplo, um estudo realizado na Serra Gaucha, a fim de verificar a exposicao
dos trabalhadores as poeiras organicas e minerais, observou-se que O0S
agricultores expostos a concentragcfes mais elevadas, como os avicultores,
tiveram maior risco de apresentar sintomas respiratérios relacionados ao
trabalho (FARIA et al., 2006).

Em um estudo realizado na microrregido de ljui, RS, caracterizado como
um estudo ecoldgico de série temporal, (1979 a 2003) utilizou dados anuais do
Sistema do Departamento de Estatistica do Sistema Unico de Salde
(DATASUS), comparando-se as taxas de mortalidade do Brasil, RS e da
microrregido de ljui (localizada na Regido Noroeste) para avaliar o
comportamento do coeficiente de mortalidade por cancer, na exposicao
ocupacional a agrotoxicos padronizado por idade e sexo. Os resultados sugerem
gue existe maior prevaléncia de mortalidade por neoplasias na microrregido de
ljui em comparacgédo ao RS e Brasil (JOBIM et al., 2010).

Estudo realizado no Estado do Parand, Brasil, entre 1994 e 2014, cujo
objetivo foi analisar a associacao entre o uso de agrotoxicos e as mas formacodes
congénitas em municipios com maior exposicdo aos agrotdoxicos do estado,
encontrou uma tendéncia crescente nas taxas de mas formacgfes congénitas e
estas podem ser advindas da exposicao da populacdo a agrotoxicos, sendo uma
sinalizacao expressiva nos problemas de saude publica (DUTRA; FERREIRA,
2017).

Na Coreia, 0 estudo que investigou a associagcdo entre 0 risco de
depressao e exposicao a diferentes niveis de pesticidas em uma populacgéo rural,
concluiu que a exposicao a pesticidas a uma concentracdo elevada pode estar
associada a sintomas depressivos, em adultos coreanos (KOH et al., 2017).

Em lowa e Carolina do Norte nos Estados Unidos, um estudo feito com
agricultores e suas esposas gque usam inseticidas teve como proposta examinar
a associacao entre o uso de inseticidas e a incidéncia de cancer de mama entre
mulheres. O uso de certos inseticidas pode estar associado ao risco do
desenvolvimento de cancer de mama, tanto em lowa como na Carolina do Norte
(ENGEL et al., 2017). Outro estudo, realizado nos mesmos estados, mostrou
associacao entre pesticidas especificos e risco de cancer de bexiga, sendo que
muitos dos participantes nunca fumaram (KOUTROS et al., 2016).

E possivel que o sistema nervoso central e periférico seja um dos mais
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seriamente comprometidos em individuos expostos cronicamente a agrotoxicos.
Doenca de Alzheimer, Parkinsonismo, tremor essencial, neuropatia periférica e
esclerose lateral amiotréfica sdo doencgas neuroldgicas que podem estar
associadas a esta exposicéo, conforme estudo para verificar a prevaléncia de
tremor essencial em populacdo exposta ocupacionalmente a agrotéxicos no Rio
de Janeiro (AZEVEDO et al., 2018).

Nesta se¢do foram apresentados alguns estudos realizados em diferentes
locais do mundo, sugerindo que ha associacdo entre o uso de agrotoxicos e
diferentes agravos a salde humana, tanto na populacédo exposta diretamente,

como também indiretamente, com agravos a curto e longo prazo.

2.4 BIOMARCADORES DE INTOXICACAO HUMANA

A avaliacdo da exposicdo aos agentes quimicos indica um importante
aspecto para a saude publica, visto que existe a possibilidade de se prevenir ou
minimizar a incidéncia de mortes ou doencas decorrentes da interacdo das
substancias quimicas com o organismo humano (AMORIM, 2003). O resultado
dessa avaliacao, aliado ao conhecimento dos efeitos sobre a salde e os limites
considerados seguros, permite determinar formas mais efetivas de contribuir
para proteger uma populacdo dos riscos quimicos e constitui o primeiro passo
na fixacdo de normas ambientais para um contaminante quimico (AMORIM,
2003).

As exposicdes podem ser monitoradas através do uso de biomarcadores,
gue elucidam a relacéo causa/efeito e dose/efeito na avaliacédo de risco a saude
para fins de diagnéstico clinico e laboratorial (BANDO et al., 2007).

O uso de biomarcadores tem diversos objetivos, dependendo do estudo e
do tipo de exposi¢cdo quimica. Sao utilizados para avaliar a exposicao, avaliar 0s
efeitos das substancias quimicas e avaliar a suscetibilidade individual,
independentemente da fonte de exposicdo, do meio ambiente geral ou
ocupacional. A utilizacao destes biomarcadores pode ser na avaliagao de risco
a saude ou para fins de diagnaostico clinico ou ainda, para fins de monitorizacao
biologica (AMORIM, 2003).

Os biomarcadores podem ser utilizados no diagnéstico clinico para:

. Confirmar diagnostico de intoxicagdo aguda ou cronica;
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. Avaliacdo da efetividade de tratamento;

. Avaliar o prognostico de casos individuais.

A realizacdo da monitorizacao biolégica da exposi¢cao ocupacional permite
avaliar a exposicao global ao agente toxico.

Para identificar e tratar casos de intoxicacdo por agrotoxicos usa-se a
determinacao da atividade das enzimas AchE e BUChE em individuos expostos
aos inseticidas organofosforados e/ou carbamatos. Entretanto, ndo apresenta
correlagdo muito significativa em exposi¢cdes ambientais e/ou ocupacionais leves
ou moderadas a estes inseticidas. Ainda assim, é considerado o indicador
biolégico de escolha (AMORIM, 2003; QUANDT et al., 2015).

Ha também o teste de micronlicleo em mucosa bucal para detectar
alteracdes celulares prévias ao aparecimento clinico do cancer de boca. Bohrer
(2003) usou a técnica de micronucleo para avaliar as alteracfes citopatoldgicas
em trés sitios anatbmicos da mucosa bucal com maior risco para o
desenvolvimento de cancer de boca aos expostos a carcindbgenos como o fumo
e 0 alcool.

Existe outro biomarcador chamado teste ou ensaio cometa (SCGE -
Single-Cell Gel Eletrophoresis ou Eletroforese em Gel de Células Individuais),
mas ndo € utilizado para verificar mutagées. E usado para analisar lesbes
gendmicas que se nao forem corrigidas, podem levar as mutacdes (GONTIJO;
TICE, 2003), o que caracteriza em lesdes pré-mutagénicas (KAMMANN et al.,
2001).

E uma técnica util para o estudo de danos e reparos no DNA. As células
com dano aumentado no DNA mostram um aumento na migracdo de DNA
cromossomal do nacleo em direcdo ao anodo, que se assemelha a forma de um
cometa (SPEIT; HARTMANN, 1999).

No Brasil, a Norma Regulamentadora 7 (NR7) do Programa de Controle
Médico e Saude Ocupacional e a Norma Regulamentadora 31 (NR 31)
Seguranca e Saude no Trabalho na Agricultura, Silvicultura, Exploracdo Florestal
e Aquicultura, estabelecem que todos os trabalhadores rurais devem realizar
exames medicos ocupacionais, incluindo a avaliagcdo dos riscos quimicos, como
0S agrotoxicos.

Para os inseticidas organofosforados e carbamatos, s&do exigidas

dosagens da BuChE e/ou AChE, sendo considerado como valor de referéncia a
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atividade pré-ocupacional. Porém, em boa parte dos casos, principalmente na
agricultura familiar, os trabalhadores crescem e vivem no local de trabalho,
sendo impossivel definir os limites geogréaficos ou temporais da exposicao
ocupacional (FARIA et al., 2007). A alternativa seria considerar como referéncia
a medida na fase de baixa exposicdo, mas para algumas culturas o uso de
agrotoxicos é quase continuo. A variabilidade do valor de referéncia e os outros
problemas de saude que também alteram a colinesterase (como, por exemplo,
hepatopatias) levantam questionamentos sobre este exame como indicador de
intoxicacdo. Além destas limitacdes 0 uso deste exame indica exposicao recente
(no maximo duas semanas) no caso de organofosforados (FARIA et al., 2007).

Apesar disso, a determinagdo da AChE e/ou da BUuChE continua sendo o
indicador biolégico de escolha para individuos expostos aos inseticidas
organofosforados e/ou carbamatos, e tem a vantagem de viabilizar comparacoes
por ser o indicador de efeito mais usado em avaliacdes laboratoriais de
exposicdo aos agrotoxicos (FARIA et al., 2007).

2.4.1 Teste de Micronucleo e Anormalidades Nucleares

Matter e Schmid (1971) e Schmid (1975) foram os descobridores e
primeiros pesquisadores a usar o teste do Micronucleo (MN). Através deste teste
verificou-se, em eritrocito jovens de roedores, a correlacdo entre aberracdes
cromossOmicas e o0 aparecimento de anomalias nucleares (micronucleos)
submetidos a doses de treminon. Com o passar do tempo o teste foi utilizado e
adequado com sucesso por Heddle (1973), Heddle e colaboradores (1983, 1991)
e Hooftman e de Raat, (1982), esses ultimos aplicando o sangue periférico de

peixes e em mucosa bucal em humanos.

O teste de MN nas células de eucariotos caracteriza-se por ser uma
andlise de genotoxicidade capaz de avaliar efeitos toxicos de substancias no
DNA, tanto para testes in situ ou ex situ. Também oferece vantagens em relagéo
aos demais testes de biomonitoramento, como, baixo custo, procedimento
técnico mais facil, rapidez de andlise para triagem de grande numero de
substancias, além de diversos tipos celulares como linfécitos de sangue

periférico, células epiteliais da mucosa oral, mucosa vaginal, entre outros
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(FENECH, 2000; FLORES; YAMAGUCHI, 2008). E utilizado de forma ampla por
ser uma alternativa eficaz, simples e econbmica para detectar a perda do
material genético (UCHOA et al., 2019).

O teste de MN em células bucais esfoliadas é uma técnica de
genotoxicidade, promissora no estudo de carcindgenos epiteliais. Sao
adequados para revelar danos genotoxicos especificos do tecido em individuos
expostos. (KASHYAP; REDDY, 2012). As elevadas taxas mitéticas
apresentadas pelos tecidos de mucosa proporcionam uma rapida resposta a
exposicao genotoxica e essa rapida sinalizacdo a contaminagcéao do meio revela-
se como lesdes nucleares, sendo o dano ao DNA o um dos acontecimentos mais
criticos (ARSLAN et al., 2015; DALZOCHIO et al., 2017; DAR et al., 2015)

O micronucleo pode surgir durante a meiose em gametas, como
consequéncia de anormalidades cromoss6micas. Deve ser considerado o efeito
do quiasma durante o qual ocorre uma inversao paracéntrica, que pode gerar um
fragmento acéntrico que podera formar um micronucleo (FURNUS et al., 2014;
HEDDLE et al., 1991).

A acédo de qualquer agente quimico que induza anormalidades nucleares
pode resultar em um aumento na incidéncia de micronucleos. Nem todos os
fragmentos acéntricos transformam-se em MN na primeira divisdo celular,
podendo sobreviver, replicar e se transformar em MN em divisdes subsequentes
(HEDDLE et al., 1991).

O teste de MN é conhecido mundialmente, sendo um dos métodos
preferenciais para avaliar o dano genético, pois permite detectar agentes
clastogénicos responsaveis por quebras cromossbmicas, como de agentes
aneugénicos que induzem aneuploidias ou segregacdo cromossémica anormal
(ANSARI et al., 2011; DISNER; MIRANDA, 2011; KASPER, 2018). E
considerado padrdo ouro para avaliacao citogenética de lesées que ocorrem no
DNA (FARIA; BRAGA, 2015). Serve como indicador de mutagenicidade e como
instrumento de monitoracdo, considerando que a frequéncia de micronucleo
retorna aos niveis basais quando o organismo permanece durante certo periodo
sem contato com esses agentes indutores (BALLESTRERI, 2017; FARIA e
BRAGA, 2015).
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O teste do MN pode ser descrito como a observacédo de células que
sofrem alteracdes na distribuicdo de suas cromatides (efeito sobre o fuso
mitotico). Durante a anafase, momento em que hé& a segregacdo dos
cromossomos, os fragmentos provenientes das quebras e de cromossomos
inteiros e que nédo estao ligados pelo fuso, ndo acompanham a migracdo para 0s
poélos da célula. Apds a telofase, tais fragmentos cromatideos ndo séo incluidos
nos nucleos das células filhas, formando um Gnico ou multiplos microndcleos no
citoplasma dessas células (FENECH, 2000; SILVA; NEPOMUCENO, 2010).

?4;*‘*@
@@

Figura 6- Esquema geral da formacdo de MN. Fonte: LEON et al., (2007)

—

adaptado.

A constatacdo de MN em citologia esfoliativa, prediz que houve exposicéo
recente a carcindégenos ou substancias clastogénicas (BLOCHING et al., 2000).

O teste de MN em células bucais esfoliadas é uma técnica de
genotoxicidade, promissora no estudo de carcindégenos epiteliais. S&o
adequados para revelar danos genotoxicos especificos do tecido em individuos
expostos. (KASHYAP; REDDY, 2012).

Microndcleos detectados em células epiteliais esfoliadas refletem
alteracdes cromossdmicas e cromatidicas, ou irregularidades mitéticas que
ocorrem nas células da camada basal em proliferacdo. A aplicacdo do teste de
MN em células esfoliadas de varios tecidos humanos, pode evidenciar tanto a
exposicao a agentes carcinogénicos e clastogénicos (AGOSTINI, 1993; STICH,
1982).

Esse teste pode ser feito em células obtidas a partir da mucosa bucal,
bexiga e ureter, cérvix, bronquios e mucosa nasal. Na mucosa bucal é possivel
coletar muitas células através de raspagem e, por ser um processo simples, é

bem tolerado pelos individuos. Por isso, essa analise & muito utilizada,
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principalmente em monitoramento biolégico em grupo de pessoas expostas a
genotoxicos (AGOSTINI, 1993).

A analise de células epiteliais esta cada vez mais sendo utilizada por se
tratar de um método ndo invasivo, que permite coletas sucessivas, além do
estudo direto das células da camada basal que sofreram mutacdo, em média,
até 20 dias ap0s a exposicdo (KOHATSU et al., 2007).

Estudos tém demonstrado que os testes do micronucleo (MN) e
Anormalidades Nucleares (AN) sdo dois métodos sensiveis, rapidos e
amplamente utilizados na deteccdo de mutagenicidade e genotoxicidade de
agentes contaminantes tanto para experimentos em campo € ou mesmo em
testes laboratoriais (DALZOCHIO et al., 2017; MORAIS et al., 2016)

Também, estudos mostram que a presenca de MN na mucosa esofagica
pode ser o resultado da acao de fatores de risco ao cancer de eséfago (DIETZ,
J. etal. 2000).

Outro estudo demonstrou que o método para deteccdo de MN é um
procedimento acessivel, ndo-invasivo, realizado in vivo, permitindo a avaliacdo
de mudancas significativas na mucosa bucal de individuos expostos ao etanol.
Sua maior contribuicdo est4 na utilizacdo em programas para deteccdo de
grupos de alto risco e prevencdo do cancer bucal, cuja etiologia é influenciada
por exposicdes constantes a agentes genotoxicos (REIS et al, 2002).

Um estudo realizado em Passo Fundo, RS, verificou o efeito clastogénico
dos agroquimicos sobre as células humanas de 30 individuos expostos e 30
indiviudos do grupo controle, através da analise de MN. Como resultado obteve-
se 0 numero médio de células com MN no grupo dos trabalhadores expostos foi
de 14,3 versus 7,1 no grupo dos nao-expostos, o que evidencia alteracdes
cromossOmicas no grupo exposto (PACHECO, A. O.; HACKEL, C, 2002).

Corréa et al (2009) investigaram a frequéncia de MN em células esfoliadas
da mucosa bucal de trabalhadores de sapatarias expostos a cola e solventes.
Foram incluidos 54 trabalhadores e 54 controles. Avaliou-se a incidéncia de
células com MN, binucleadas, nucleos ligados e total de anomalias, em 2.000
células por individuo. Concluiram que os trabalhadores de sapataria expostos a
uma mistura de solventes organicos apresentam um aumento significativo de
células com micronucleos, binucleadas e anomalias, indicando uma acéo

genotoxica destas substancias.
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O teste de MN serve para 0 monitoramento de pessoas que foram
expostas a agentes genotdxicos de natureza ocupacional ou ambiental
(CARVALHO et al, 2002).

Schaffer (2019) verificou a presenca de micronucleos, em grupo exposto
a agrotoxicos e grupo ndo exposto no municipio de Santo Antdnio das Missdes,
RS. Comparando-se 0 grupo exposto com 0 grupo ndo exposto a agrotoxicos,
observou-se maior frequéncia de MN no grupo exposto a agrotéxicos, com
diferenca significativa (p=0,008) entre 0s grupos.

O trabalho desenvolvido por Kupske (2018) verificou que dos 10
trabalhadores rurais expostos a agrotoxicos no municipio de Cerro Largo, RS,

100,0% apresentaram niveis superiores de MN quando comparados com

individuos ndo expostos a esses produtos.

2.4.2 Dosagem da Colinesterase

A colinesterase é enzima responsavel pela hidrélise da acetilcolina,
presente nas sinapses, tem como fun¢éo mediadora quimica da transmisséo de
impulsos nervosos (CAMARA et al, 2012).

A atividade colinesterasica é derivada da acdo de duas enzimas, uma
contida na membrana dos eritrécitos (AChE) e outra sérica (BUChE). Essas duas
enzimas apresentam diferencas cinéticas e estruturais. A AChE é sintetizada
durante a hematopoese?, enquanto a BUChE é uma enzima produzida no tecido
hepatico e exportada continuamente para a corrente sanguinea (SILVA et al,
2000).

As colinesterases sao enzimas do grupo das hidrolases que catalisam a
hidrolise dos ésteres da colina. Duas enzimas tém sido designadas como
colinesterases: a acetilcolina hidrolase (EC 3117) que predomina nos eritrocitos,
neurdnios, ganglios do sistema nervoso autbnomo e placas motoras terminais e
a acetilcolina hidrolase (EC 3118) que predomina no plasma, figado, pancreas e
paredes do tubo digestivo (SIQUEIRA et al, 1978).

Algumas substancias tém a propriedade de inibir estas enzimas como o0s
inseticidas organofosforados, que tanto inibem a BUChE como a AChE. Grande
namero de pessoas esta exposta por suas fungbes ocupacionais, na fase de

producgédo agricola como na de aplicacéo de agrotoxicos (SIQUEIRA et al, 1978).
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A BuChE, afetada mais rapidamente, reflete melhor a absorcdo do inseticida
organofosforado, sendo a sua determinacdo bastante significativa no inicio da
exposicdo. A AChE, afetada mais tardiamente, reflete o estado de inibigdo da
enzima do sistema nervoso, ou seja, o efeito téxico do inseticida (SIQUEIRA et
al, 1978).

A principal classe de inseticidas envolvida nos casos de intoxicacdo €
representada pelos organofosforados e os carbamatos, estes possuem o0 mesmo
mecanismo de acdo, porém o0s primeiros, causam inibicdo irreversivel das
colinesterases e o0s Ultimos causam inibicdes consideradas reversiveis.
(MARQUES, 2016).

Esta enzima colinesterase é responsavel pelos impulsos nervosos nas
juncdes colinérgicas sinapticas e neuromusculares. A elevacao desses niveis
gera uma Sindrome Colinérgica, caracterizada por sinais que envolvem o
Sistema Nervoso Central (SNC) e ainda sintomas nicotinicos com estimulacéo
excessiva de musculatura esquelética e muscarinicos onde ha excessiva
estimulacdo dos receptores das glandulas, ou seja, na musculatura lisa
(MARQUES, 2016).

Um estudo feito na Carolina do Norte, nos Estados Unidos, descreveu
padrdes totais de colinesterase, AChE e BUuChE do sangue total, comparando
trabalhadores rurais e nao-trabalhadores rurais, em que trabalhadores rurais
tinham significativamente mais baixos niveis de atividades BuChEk, e AChE
(QUANDT, 2015).

Outro estudo realizado no Ird teve como objetivo determinar a atividade
da BuChE antes e apés a exposicdo a pesticidas. Mais de 50% de reducédo na
atividade da BuChE foi um sinal alarmante para avaliacdo apd0s a exposicao
(PAKRAVAN et al, 2016).

Segundo Schéffer (2019), em um estudo realizado para verificar os niveis
de AChE e BUChE entre grupo exposto e ndo exposto a agrotoxicos, obteve que
os valores de AChE encontraram-se dentro dos padrbes de referéncia, néo
apresentando diferenca significativa (p= 0,736) entre os grupos. Resultados
contrarios foram observados para os niveis de BuChE, indicando diferenca
significativa (p= 0,007) entre 0S grupos exposto e ndo exposto a agrotoxicos,

com valores maiores no grupo nao exposto.
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O estudo realizado com trabalhadores rurais expostos a pesticidas
residentes no municipio de Santa Rosa, no noroeste do RS, teve como objetivo
descrever os resultados da triagem auditiva em trabalhadores rurais expostos a
pesticidas, e analisar sua correlacdo com os niveis BUChE e de AChE. Como
resultado obteve-se, na dosagem da AChE, todos os trabalhadores rurais
tiveram valores de dosagens da colinesterase dentro da normalidade. Na
dosagem da BUChE, um participante teve o valor de dosagem inferior ao normal.
N&o houve correlacdo significativa entre a triagem auditiva e o valor das
colinesterases (MATTIAZZI et al, 2019).

Outro estudo realizado em Mato Queimado, RS, cujo objetivo foi analisar
0 impacto do uso de organofosforados e carbamatos em trabalhadores rurais,
através de coletas sanguineas para determinar a atividade da colinesterase
utilizando o método bioquimico cinético colorimétrico. Como resultado concluiu-
se que a média dos niveis de colinesterase estavam abaixo dos valores de
referéncia. (KLEIN et al, 2018).

A exposicdo aos agrotoxicos acarreta problemas respiratérios como
bronquite asmatica e outras anomalias pulmonares; efeitos gastrointestinais, e,
para alguns compostos, como organofosforados e organoclorados, distarbios
musculares, debilidade motora e fraqueza (SOARES; ALMEIDA; MORO, 2003).

A saude humana pode ser afetada de maneira direta, pelo contato com
estas substancias, ou indiretamente, a partir da contaminacdo de areas
préximas aos locais de cultivo (PERES et al., 2005).

De acordo com Gritzmacher et al (2008), a degradacédo dos agrotoxicos
no meio ambiente também consiste em uma ameaca a saude humana, pois
neste processo sao produzidos metabdlitos que podem ser ainda mais toxicos
gue os produtos originais.

Uma das alternativas para prevenir a contaminacdo e proteger 0s
trabalhadores da exposicdo aos agrotoxicos é o uso do Equipamento de
Protecdo Individual (EPI) adequado e constante durante o manuseio e
aplicacdo dos produtos quimicos (FARIA et al., 2007).

Nesta secdo foram apresentados dados como conceito, definicéo,
classificacdo de agrotoxicos, o uso de agrotoxicos no Brasil e no RS, estudos
sobre a relagédo entre agrotéxicos e saude do trabalhador rural, estudos que

utilizaram os biomarcadores micronucleo e colinesterase. Na proxima secéo sera
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exposto o artigo cientifico que consta a metodologia, resultados e discussao

desta dissertacao.



3. RESULTADOS

Os resultados deste estudo estao apresentados sob a forma de um
artigo cientifico.

O artigo “COMPARACAO ENTRE EXAME DE COLINESTERASE
E ANALISE DE MICRONUCLEO PARA MONITORAMENTO DE
INTOXICAC}AO AGUDA POR AGROTOXICOS EM TRABALHADORES
RURAIS”, apresenta caracteristicas sociodemograficas, frequéncia de
micronucleos e demais alteracdes celulares, bem como exames de
Colinesterase Plasmatica e Eritrocitaria a fim de comparar os resultados
destes dois métodos para verificar intoxicagdo aguda por agrotéxicos em
trabalhadores rurais. Este artigo sera submetido para avaliacdo a um

periodico da area da saude.

40
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4. CONSIDERACOES FINAIS

Por intermédio da utilizacdo progressiva de agrotdxicos e seus
impactos na satude humana, buscou-se verificar as variaveis sociodemogréaficas,
niveis de AChE, BUChE e o nimero de MN em células da mucosa bucal de
trabalhadores rurais expostos a agrotoxicos do municipio de Mato Queimado,
Regido das Missdes, no Estado do Rio Grande do Sul.

Dentre as dificuldades na execucdo deste estudo citam-se a logistica
pelo fato de a Universidade nao estar localizada no local de estudo, e ao dificil
acesso das estradas. O deslocamento para a universidade a noite ou em finais
de semana para coloracdo ou contagem das células, apds trabalhar o dia todo.

O impacto social desse estudo foi a oportunidade de o trabalhador rural
compreender os efeitos nocivos do uso de agrotdéxicos em sua saude, através
da realizacdo dos exames jA mencionados anteriormente. E que esses efeitos
também podem afetar suas familias e a comunidades como um todo. Como
impacto cientifico, este estudo colabora com informacdes importantes sobre a
relacdo entre o uso de agrotoxicos e os efeitos na saude humana.

Para trabalhos futuros recomenda-se 0 acompanhamento de
populacdes rurais expostas a agrotéxicos de forma constante. Sendo realizado
este acompanhamento para o trabalhador rural exposto a agrotdxicos e
estendido a sua familia, esposa e filhos criancas, podendo ser realizado o teste
de micronucleo e nos mesmos individuos o teste cometa para comparacado dos
danos celulares. Essas evidéncias cientificas poderéo contribuir também para a
melhoria da salude e qualidade de vida, nortear a¢des futuras, Politicas Publicas
e AcOes de Intervencao referentes ao tema em questéo e o incentivo a mudancga
de habitos.
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APENDICES

APENDICE A - INSTRUMENTO DE COLETA DE DADOS (GRUPO EXPOSTO
A AGROTOXICOS EM MATO QUEIMADO - RS).

INSTRUMENTO DE COLETA DE DADOS
EXPOSICAO A AGROTOXICOS ENTRE AGRICULTORES DA REGIAO DAS
MISSOES, RS
GRUPO EXPOSTO

Ponto n°: Data__ /|
Municipio:

Endereco:

Ponto de referéncia:

Latitude (w): __ ° °> ”» Longitude (S): __ ° > »

CRITERIO DE INCLUSAO: PESSOA DO SEXO MASCULINO, COM IDADE ENTRE
18 E 59 ANOS, QUE TENHA CONTATO DIRETO COM AGROTOXICOS E/OU
OUTROS PRODUTOS QUIMICOS, QUE NAO FUME E NAO INGIRA ALCOOL COM

FREQUENCIA
Nome:
Telefone 1: () Telefone 2: ()
1- Idade: anos
2 - Escolaridade:
a( ) Analfabeto
b () Ensino Fundamental Incompleto e () Ensino Médio Completo
¢ () Ensino Fundamental Completo f( ) Ensino Superior Incompleto
d ( ) Ensino Médio Incompleto g () Ensino Superior Completo

3 - Atividade ocupacional:
3.1 Utiliza algum EPI: () Ndo ( ) Sim Qual (is)?
3.2 Trator com cabine? () Sim () Néo
3.3 Autopropelido? ()Sim () Né&o
3.4 Nome de agrotdxico que utilizou:
3.5. H& quando tempo exerce a funcao: anos

4- Qual era a atividade ocupacional anterior a atual?

5 - Utiliza inseticidas domésticos? ( ) Sim () Nao
5.1 Se Sim, quais:
5.2 Frequéncia:
5.3 Ultima utilizago:

6 - No altimo més realizou algum procedimento em Raios-X? () Sim () Néo
6.1 Ultima realizagéo:
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7 - Vocé consome alcool? ( )Sim ( ) Néo
7.1 Se Sim, frequéncia:
8 Possui alguma doenca?
DOENCA PERIODO DOENCA PERIODO | DOENCA | PERIODO
Doengas cardiacas Hepatite Neoplasias
infecciosa3
Pressdo alta Anemia cronica Diabetes
Colesterol Tiredide Ansiedade
Doencas figado, Cirroses? Depressdo

estdbmago

Outras
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APENDICE B - INSTRUMENTO DE COLETA DE DADOS (GRUPO
CONTROLE, NAO EXPOSTO A AGROTOXICOS EM MATO QUEIMADO -
RS).

INSTRUMENTO DE COLETA DE DADOS
EXPOSICAO A AGROTOXICOS ENTRE AGRICULTORES DA REGIAO DAS
MISSOES, RS
GRUPO CONTROLE (NAO EXPOSTO A AGROTOXICOS)

Ponto n°: Data [/ [
Municipio:

Endereco:

Ponto de referéncia:

Latitude (w): __ ° °> ”» Longitude (S): __ ° > »

CRITERIO DE INCLUSAO: PESSOA DO SEXO MASCULINO, COM IDADE ENTRE
18 E 59 ANOS, QUE NAO TENHA CONTATO DIRETO COM AGROTOXICOS E/OU
OUTROS PRODUTOS QUIMICOS, QUE NAO FUME E NAO INGIRA ALCOOL COM
FREQUENCIA, E QUE MORA NO PERIMETRO URBANO

Nome:
Telefone 1: () Telefone 2: ()

1- Idade: anos

2 - Escolaridade:
a ( ) Analfabeto

b () Ensino Fundamental Incompleto e () Ensino Médio Completo
¢ () Ensino Fundamental Completo f () Ensino Superior Incompleto
d ( ) Ensino Médio Incompleto g () Ensino Superior Completo

3 - Atividade ocupacional:
3.1- Ha quando tempo exerce a funcéo: anos

4- Qual era a atividade ocupacional anterior a atual?

5 - Utiliza inseticidas domésticos? ( ) Sim () Nao
5.1 Se Sim, quais:
5.2 Frequéncia:
5.3 Ultima utilizago:

6 - No ultimo més realizou algum procedimento em Raios-X? () Sim () Nao
6.1 Ultima realizacéo:

7 - Vocé consome alcool? ( )Sim () Néao
7.1 Se Sim, frequéncia:

8 Possui alguma doenga?
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DOENCA PERIODO DOENCA PERIODO DOENCA PERIODO
Doencas cardiacas Hepatite infecciosa? Neoplasias
Presséo alta Anemia cronica Diabetes
Colesterol Tiretide Ansiedade
Doencas figado, Cirroses! Depressdo

estdbmago

Qutras
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APENDICE C - TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE ESCLARECIDO (TCLE)
GRUPO EXPOSTO A AGROTOXICO E NAO EXPOSTO, MATO QUEIMADO -
RS.

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO (TCLE) Mato Queimado,
RS
Andlise da exposicdo a agrotoxicos entre agricultores na regido das Missdes/RS
Prezado participante.

Vocé esta sendo convidado a participar da pesquisa Analise da exposicdo a
agrotoxicos entre agricultores na regido das Missdes/RS, desenvolvida por integrantes da
linha de pesquisa Qualidade Ambiental e a aluna Marcieli Schlotefeldt Klein do Programa de
Pds-graduacdo em Ambiente e Tecnologias Sustentaveis da Universidade Federal da Fronteira
Sul (UFFS), campus de Cerro Largo, sob orientacdo da professora Dra. lara Denise Endruweit
Battisti.

O objetivo central do estudo é verificar o perfil epidemiolégico dos trabalhadores rurais quanto
aos riscos da exposigdo ao agrotoxico, a salide e a0 meio ambiente, na regido das MissGes/RS.
Solicitamos sua autorizac¢do para realizamos uma entrevista abordando questdes sobre
saude, ambiente e agrotoxicos. Também vocé realizard uma coleta de sangue, uma coleta
de urina e uma coleta da mucosa bucal.

Isto permitira a obtencéo de possiveis associagbes com a exposicdo ocupacional aos agrotoxicos
entre trabalhadores rurais. Os custos com as analises serdo arcados pelo projeto aprovado na
Chamada Universal MCTI/CNPq N° 01/2016 e recursos da equipe de pesquisa, sendo
necessario apenas que vocé se desloque ao laboratério no periodo informado, através de
transporte proprio ou com o transporte da equipe de pesquisa.

Vocé tem plena autonomia para decidir se quer ou ndo participar, bem como desistir da
colaboragéo neste estudo no momento em que desejar, sem necessidade de qualquer explicacéo
e sem nenhuma forma de penalizagdo. Contudo, ela é muito importante para a execucao da
pesquisa.

Vocé ndo receberd remuneragdo e nenhum tipo de recompensa ao participar do estudo. Serdo
garantidas a confidencialidade e a privacidade das informacdes por vocé prestadas e os dados
coletados no estabelecimento agropecuéario do trabalhador rural. Sua identificacdo sera omitida
na divulgacdo dos resultados da pesquisa. O material sera armazenado em local seguro. Os
arquivos serdo mantidos em meio fisico ou digital, por um periodo minimo de cinco anos e
depois serdo destruidos.

A qualquer momento vocé podera solicitar ao pesquisador informagdes sobre sua participagdo
e/ou sobre o estudo, através dos meios de contato explicitados neste termo.

A sua participacao consistird em participar do grupo exposto, caracterizado por
trabalhadores rurais com no minimo 18 anos ou do grupo nado-exposto (controles),
caracterizado por morador do meio urbano, da cidade de Mato Queimado, com no
minimo 18 anos.

Os participantes participardo de uma entrevista com instrumento de coleta de dados com
duracdo de aproximadamente 30 minutos (grupo exposto) e 10 minutos (grupo ndo exposto),
realizar o exame de sangue no laboratdrio indicado, exame de urina e coleta de mucosa oral.

A coleta de uma amostra de sangue é importante para a medida dos niveis de colinesterase,
Alanina Aminotranferase (AST), Aspartato Aminotransferase (ALT), Gama Glutamiltransferase
(GGT), Fosfatase Alcalina (FAL) (biomarcadores hematol6gicos), uma amostra de urina para
dosagem de creatinina e uréia (biomarcadores renais) e amostra da mucosa oral (saliva) para
analise de micronucleos. Estes serdo realizados numa amostra de 27 agricultores, mais 5 caso
ocorra desisténcia totalizando 32 agricultores em dois momentos, um com alto uso de inseticida
e outro sem uso de inseticida.
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A coleta de sangue seré realizada por um profissional do Laboratério de Analises Clinicas do
municipio, a coleta da urina e mucosa oral ser realizada pelo proprio participante da pesquisa
orientado pela equipe de pesquisa.

Durante a participacdo na pesquisa vocé podera apresentar reacoes de desconforto emocional.
Se isso ocorrer, 0s pesquisadores poderao interromper a entrevista e, conforme necessidade,
encaminha-lo a unidade de satde a qual pertence. Como forma de minimizar o desconforto
emocional, vocé ficaré a vontade para responder ou ndo qualquer questdo que h& maior
sensibilizacdo. Durante a coleta de sangue, vocé podera ter algum desconforto fisico pela picada
da agulha e algum hematoma podera ficar no local da picada. Durante a coleta da urina e coleta
de saliva vocé podera apresentar algum desconforto fisico ou emocional.

Se algum evento previsto ou ndo previsto ocorrer o responsavel pela coleta ira encaminha-lo
para atendimento adequado. Em gqualquer momento, vocé podera contatar a equipe de pesquisa
para relatar ou tirar davidas quanto ao exame.
Como beneficio da sua participacdo da pesquisa € que os resultados obtidos podem ser
utilizados com o intuito da protecdo da satde de trabalhadores rurais que utilizem agrotéxicos,
extensivo a familia e ao ambiente, além do embasamento para a realizacdo de estudos futuros.
Ainda configura-se como um estudo inédito na regido das Missdes, desta forma ha o beneficio
direto enquanto os resultados dos exames serdo retornados para vocé com orientacGes de
encaminhamento caso necessario e sobre orientagdes do uso seguro do agrotoxico. Também ha
o0 beneficio indireto, quando esses dados dardo suporte para discussao de politicas pablicas em
prol da satde do trabalhador rural. O resultado do exame ficara disponivel no laboratoério para
voceé ter acesso. Os resultados da mucosa bucal e da pesquisa serdo encaminhados para o seu e-
mail.
Caso concorde em participar, uma via deste termo ficara em seu poder e a outra sera entregue ao
pesquisador. Os resultados serdo divulgados em eventos e/ou publicacdes cientificas. Desde ja
agradecemos sua participagéo!

IRS, de de 2019.

Assinatura do Pesquisador Responsavel.

Contato profissional com a pesquisadora responsavel: 5533593950 ou 5599152 9667 e-mail:
iara.battisti@uffs.edu.br Endereco para correspondéncia: Universidade Federal da Fronteira
Sul/UFFS, Campus Cerro Largo, Rua Major Ant6nio Cardoso, 590 - CEP: 97900-000, Cerro
Largo, RS — Brasil Declaro que entendi os objetivos e condi¢fes de minha participacdo na
pesquisa e concordo em participar.
Nome completo do (a) participante:
Telefone:

(O registro do telefone é importante para que a equipe de pesquisa avise 0 participante sobre a
data da coleta de sangue).

E-mail:

(O registro do e-mail € importante para que a equipe de pesquisa possa enviar os resultados
finais da pesquisa ao participante)

Assinatura:

Em caso de dividas quanto & condugéo ética do estudo, entre em contato com o Comité de Etica
em Pesquisa da UFFS: Tel e Fax - 4920491478; E-Mail: cep.uffs@uffs.edu.br;
https://www.uffs.edu.br/institucional/pro-reitorias/pesquisa-e-pos-graduacao/comite-de-etica-
empesquisa/apresentacao Endereco para correspondéncia: Comité de Etica em Pesquisa da
UFFS, Universidade Federal da Fronteira Sul, Bloco da Biblioteca, Sala 310, 3° andar, Rodovia
SC 484 Km 02, Fronteira Sul, CEP 89815-899, Chapec0, Santa Catarina, Brasil




ANEXOS

ANEXO A — FOTO AEREA DO MUNICIPIO DE MATO QUEIMADO - RS.

Fonte: Imagem Google.
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ANEXO B — PARECER DO COMITE DE ETICA EM PESQUISA.

)) UNIVERSIDADE FEDERAL DA Plataforma
£ FRONTEIRA SUL - UFFS %oﬂ

PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP

DADOS DA EMENDA

Titulo da Pesquisa: ANALISE DA EXPOSICAO A AGROTOXICOS ENTRE AGRICULTORES NA REGIAO
DAS MISSOES/RS

Pesquisador: lara Denise Endruweit Battisti

Area Tematica:

Versao: 5

CAAE: 88526418.0.0000.5564

Instituigao Proponente: UNIVERSIDADE FEDERAL DA FRONTEIRA SUL - UFFS

Patrocinador Principal: MINISTERIO DA CIENCIA, TECNOLOGIA E INOVACAO

DADOS DO PARECER

Numero do Parecer: 3.058.110

Apresentacgao do Projeto:

A pesquisadora realizou as alteragdes solicitadas por este comité para adequacgdo ética da emenda
encaminhada.

Objetivo da Pesquisa:

Adequado

Avaliacao dos Riscos e Beneficios:

Adequados

Comentarios e Consideragoes sobre a Pesquisa:

As alteragdes solicitadas foram realizadas

Consideragoes sobre os Termos de apresentagao obrigatoria:

Adequados

Conclusoes ou Pendéncias e Lista de Inadequacgoes:

N&o ha pendéncias

Consideragoes Finais a critério do CEP:

Prezado (a) Pesquisador(a)

Lembre-se que o CEP é corresponsavel, em termos éticos, do seu projeto de pesquisa — vide artigo X.3.9.
da Resolugéo 466 de 12/12/2012.

Enderego: Rodovia SC 484 Km 02, Fronteira Sul - Bloco da Biblioteca - sala 310, 3° andar

Bairro: Area Rural CEP: 89.815-899
UF: SC Municipio: CHAPECO
Telefone: (49)2049-3745 E-mail: cep uffs@uffs.edu.br
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)) UNIVERSIDADE FEDERAL DA £~ Plataforma
&« FRONTEIRA SUL - UFFS %oﬂ

Continuacéo do Parecer: 3.058.110

Fique atento(a) para as suas obrigacdes junto a este CEP ao longo da realizagdo da sua pesquisa. Tenha
em mente a Resolucdo CNS 466 de 12/12/2012, a Norma Operacional CNS 001/2013 e o Capitulo Ill da
Resolugdo CNS 251/1997. A pagina do CEP/UFFS apresenta alguns pontos no documento “Deveres do
Pesquisador”.

Lembre-se que:

1. No prazo maximo de 6 meses, a contar da emissdo deste parecer consubstanciado, devera ser enviado
um relatério parcial a este CEP (via NOTIFICACAO, na Plataforma Brasil) referindo em que fase do projeto a
pesquisa se encontra. Veja modelo na pagina do CEP/UFFS. Um novo relatério parcial devera ser enviado
a cada 6 meses, até que seja enviado o relatério final.

2. Qualquer alteragédo que ocorra no decorrer da execugdo do seu projeto e que ndo tenha sido prevista
deve ser imediatamente comunicada ao CEP por meio de EMENDA, na Plataforma Brasil. O ndo
cumprimento desta determinacdo acarretara na suspensao ética do seu projeto.

3. Ao final da pesquisa devera ser encaminhado o relatério final por meio de NOTIFICACAO, na Plataforma
Brasil. Devera ser anexado comprovacgdo de publicizagdo dos resultados. Veja modelo na pagina do
CEP/UFFS.

Em caso de duvida:

Contate o CEP/UFFS: (49) 2049-3745 (8:00 as 12:00 e 14:00 as 17:00) ou cep.uffs@uffs.edu.br;

Contate a Plataforma Brasil pelo telefone 136, opcédo 8 e opc¢do 9, solicitando ao atendente suporte
Plataforma Brasil das 08h as 20h, de segunda a sexta;

Contate a “central de suporte” da Plataforma Brasil, clicando no icone no canto superior direito da pagina
eletrénica da Plataforma Brasil. O atendimento é online.

Boa pesquisa!

Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:

Tipo Documento Arquivo Postagem Autor Situacao
Informagbes Basicas|PB_INFORMACOES_BASICAS_126530 30/11/2018 Aceito
do Projeto 6 E2.pdf 12:23:37
Qutros Carta_pendencias_CEP_Subprojeto_Ma| 30/11/2018 |lara Denise Aceito

to_Queimado.doc 12:23:10 [ Endruweit Battisti
Projeto Detalhado / | ProjetoMarcieliCEP.pdf 27/11/2018 |lara Denise Aceito
Brochura 23:28:45 | Endruweit Battisti

Endereco: Rodovia SC 484 Km 02, Fronteira Sul - Bloco da Biblioteca - sala 310, 3° andar

Bairro: Area Rural CEP: 89.815-899
UF: SC Municipio: CHAPECO
Telefone: (49)2049-3745 E-mail: cep uffs@uffs.edu.br
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Qe

UFFS
Continuacéo do Parecer: 3.058.110
Investigador ProjetoMarcieliCEP.pdf 27/11/2018 |lara Denise Aceito
23:28:45 | Endruweit Battisti
TCLE / Termos de | TCLE_Mato_Queimado.pdf 27/11/2018 |lara Denise Aceito
Assentimento / 23:28:21 Endruweit Battisti
Justificativa de
Auséncia
Outros Questionario_Grupo_Controle_ EMENDA| 06/09/2018 |lara Denise Aceito
pdf 11:38:05 | Endruweit Battisti
Qutros Intrumento_21_05_18.pdf 23/05/2018 |lara Denise Aceito
13:00:07 [ Endruweit Battisti
Projeto Detalhado / |ProjetoCNPQ2016.pdf 26/04/2018 |lara Denise Aceito
Brochura 13:16:06 | Endruweit Battisti
Investigador
Folha de Rosto rosto.pdf 25/04/2018 |Alexandre Luiz Aceito
20:37:51 | Schaffer

Situagao do Parecer:
Aprovado

Necessita Apreciagao da CONEP:

Nao

Endereco:
Bairro: Area Rural
UF: SC

Telefone:

Municipio:
(49)2049-3745

CHAPECO, 05 de Dezembro de 2018

Assinado por:

Fabiane de Andrade Leite

(Coordenador(a))

CEP: 89.815-899

CHAPECO

E-mail:

Rodovia SC 484 Km 02, Fronteira Sul - Bloco da Biblioteca - sala 310, 3° andar

cep.uffs@uffs.edu.br
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