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Resumo O objetivo é descrever e sistematizar os efeitos e as caracteristicas da exposigdo parental ambiental e
ocupacional aos agrotéxicos no desenvolvimento do cancer infantojuvenil (CIJ). Realizou-se revisdo sistemdtica da
literatura (RSL) nas bases de dados BVS, MEDLINE, Pubmed, SciELO, Lilacs e BDENE, conduzida a partir da es-
tratégia PICOS e das recomendagoes da declaragdo Prisma. Foram incluidos estudos de coorte e caso-controle que
investigaram associagdo entre a exposicio parental e os CIJ. Os achados foram sistematizados por temas e categorias
temdticas. Foram encontrados 116 artigos, dos quais 20 foram incluidos com base nos critérios da RSL. A exposi¢io
parental ambiental por agrotoxicos em residéncias foi mais frequente. A principal exposi¢io ocupacional foi o traba-
lho na agricultura. A exposicao ocorreu no periodo preconcepgdo, gestagdo ou na primeira infancia, principalmente
pelos agrotéxicos dos grupos quimicos herbicidas e inseticidas organofosforados. Dos 20 artigos incluidos, apenas 2
ndo identificaram associagdo. Os demais indicam associagdo ou aumento de chance para CIJ na exposi¢do parental
ocupacional e ambiental aos agrotéxicos, principalmente leucemias.

Palavras-chave Exposicio parental, Exposi¢do ambiental, Agrotéxicos, Cancer infantojuvenil, Revisdo sistemdtica

Abstract  The scope of this study was to describe and summarize the effects and characteristics of parental envi-
ronmental and occupational exposure to pesticides on the development of childhood cancer. A systematic literature
review (SLR) was conducted in the VHL, MEDLINE, Pubmed, SciELO, Lilacs and BDENF databases, based on a
question formulated based on the PICOS strategy and the recommendations of the Prisma declaration. Cohort and
case-control studies that investigated the association between parental exposure and childhood cancer were included.
The findings were systematized by themes and thematic categories. A total of 116 articles were found, of which 20
articles were included based on the SLR criteria. Environmental parental exposure to pesticides in the home was more
frequent. The main occupational exposure was agricultural work. Exposure occurred in the pre-conception period,
pregnancy or early childhood, mainly to pesticides from the herbicide and organophosphate insecticide chemical
groups. Of the 20 articles included, only 2 did not identify any association. The others indicate an association or
increased chance of childhood cancer in occupational and environmental parental exposure to pesticides, especially
leukemia.

Keywords Parental exposure, Environmental exposure, Pesticides, Childhood cancer, Systematic review

Resumen El objetivo es describir y sistematizar los efectos y caracteristicas de la exposicion ambiental y ocupacional
de los padres a plaguicidas sobre el desarrollo del céncer infanto-juvenil (CIJ). Se realizé una revisién sistemdtica de
la literatura (RSL) en las bases de datos BVS, MEDLINE, PubMed, SciELO, LILACS y BDENE, con base en la estra-
tegia PICOS y las recomendaciones de la declaracion Prisma. Se incluyeron estudios de cohortes y de caso-control
que investigaron la asociacion entre la exposicion parental y el CIJ. Los hallazgos fueron sistematizados por temas y
Instituto de Satide Coletiva, categorias temdticas. Se encontraron 116 articulos, de los cuales 20 articulos fueron incluidos con base en los criterios

Universidade Federal de RSL. La exposicién ambiental de los padres a pesticidas en los hogares fue mds frecuente. La principal exposicion ocu-
Mato Grosso, Av. Fernando pacional fue el trabajo en la agricultura. La exposicion ocurrié en el periodo previo a la concepcion, el embarazo o la
Correa da Costa, 2.367, primera infancia, principalmente debido a pesticidas de los grupos quimicos de herbicidas e insecticidas organofosfo-
Cuiabd, 78060-900 Mato rados. De los 20 articulos incluidos, sélo 2 no identificaron asociacion. Los otros indicaron una asociacion o una ma-
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Introdugao

O cancer infantojuvenil (CIJ) compreende os
diagnésticos na faixa etdria de 0 a 19 anos’.
Em 2020 estimaram-se 400 mil casos novos e
aumento da incidéncia de casos deste tipo de
cancer em todo o mundo, sendo mais frequen-
tes as leucemias, os linfomas e os tumores do
sistema nervoso central’>. O CIJ representa em
média de 1% a 4 % dos tumores malignos em
escala global, podendo variar nos paises desen-
volvidos cerca de 1%; nos paises em desenvol-
vimento essa propor¢ao pode chegar até 10%,
evento que pode estar relacionado ao acesso em
servi¢os de satide, bem como maior contamina-
¢do quimica, bioldgica e industrial**. Os cance-
res entre criangas e adolescentes sio em maio-
ria de natureza embriondria, afetam em grande
parte os tecidos sanguineos e de sustentagio,
além do comportamento clinico diferenciado*.

A importéncia econdmica mundial do mer-
cado de comodities agricolas, em especial nos
paises em desenvolvimento, refor¢a a importan-
cia de estudos sobre a relagdo entre exposiciao
parental ocupacional e ambiental aos agroto-
xicos e o desenvolvimento do CIJ, dado o caré-
ter quimico-dependente do setor produtivo do
agronegocio®®.

A literatura cientifica tem evidenciado a
exposi¢ao ocupacional e ambiental aos agroto-
xicos como importante fator para o desfecho de
cancer em homens e mulheres adultos”®*!%!:12,
A exposi¢do a estes quimicos tem sido associa-
da: 1. a utilizagdo em larga escala para produ-
¢do agricola, resultando em contaminagdo de
ambientes aquaticos, solo, ar e vegeta¢ao®; 2. a
exposi¢ao direta dos(as) trabalhadores(as) agri-
colas e populagdes residentes nas proximidades
de lavouras'; 3. a exposigdo aos agrotoxicos de
utilizacdo residencial e pela saude publica para
o controle de vetores®.

A exposi¢ao parental aos agrotdxicos tem
sido apontada pela literatura como importante
fator relacionado ao desenvolvimento de cance-
res na inféncial4,15,16,17,18,19,20‘

Diante do exposto, o objetivo deste estudo
foi descrever e sistematizar os efeitos e as carac-
teristicas da exposi¢do parental ocupacional e
ambiental aos agrotoxicos no desenvolvimento
de CIJ através de uma revisdo de sistematica.

Métodos

Este estudo foi conduzido a partir de uma revi-
sdo sistemadtica, que pode ser considerada a

melhor fonte de evidéncias sobre determinado
desfecho em saude, na medida em que possibi-
lita a tomada de decisdo quanto a formas de tra-
tamento, diagndstico e prevenc¢do?'. Esta RSL foi
operacionalizada com base nas recomendagdes
da declaracdo Prisma destinada a revisdo de
literatura® e nas proposi¢oes de Galvio e Perei-
ra® para delimitacdo da pergunta de pesquisa.

A questdo norteadora da pesquisa foi deli-
neada de acordo com a adaptagdo do acronimo
PICOS, conforme Galvao e Pereira®, onde P
(populacdo): criancas e adolescentes entre 0 e
19 anos; I (intervengao): exposi¢do parental aos
agrotdxicos; C (comparagdo): exposi¢do ocu-
pacional ou ambiental ou residencial; O (out-
come - desfecho): cancer infantil e/ou juvenil;
e S (tipos de estudos): estudos observacionais:
caso-controle e coorte.

A partir da estratégia PICO, elaborou-se a
pergunta de pesquisa: Quais os efeitos (desfe-
chos) e caracteristicas da exposi¢do parental
ambiental e/ou ocupacional aos agrotdéxicos no
desenvolvimento de tumores infantojuvenis? As
pesquisas para extra¢do dos dados foram rea-
lizadas no periodo de janeiro a abril de 2023
através das bases de dados Biblioteca Virtual
em Saude (BVS), Medical Literature Analysis
and Retrievel System Online (MEDLINE), US
National Library of Medicine (Pubmed), Scien-
tific Eletronic Library Online (SciELO), Litera-
tura Latino- Americana e do Caribe em Ciéncias
da Sadde (Lilacs) e Base de Dados em Enferma-
gem (BDENF), conforme Quadro 1.

Foram incluidos estudos de abordagem
quantitativa do tipo caso-controle e coorte, nos
idiomas portugués, inglés e espanhol, publica-
dos nos anos de 2003 a abril de 2023. A sele¢do
dos estudos foi realizada com base nos critérios
de elegibilidade, a partir da leitura dos titulos
e resumos, seguida da leitura dos artigos na
integra. Foram considerados como critério para
inclusdo: 1. Titulos: apresentar ao menos duas
das palavras-chave: Exposi¢do ocupacional e/
ou Parental (made, pai ou os dois); Exposi¢do na
gestacdo, de crianca e/ou de adolescente; Cancer
em Crianga e/ou adolescentes e/ou pessoas
Jovens; Exposicdo intrauterina; Pediatria,
Agrotoxico, pesticidas. 2. Resumos: que apre-
sentem a relagdo entre as palavras-chave: entre
Exposi¢do ocupacional e/ou Parental (mae, pai
ou os dois) e/ou Exposi¢do intrauterina aos
Agrotoxicos e/ou pesticidas com Céncer em
Crianga e/ou adolescentes e/ou pessoas Jovens.
3. Texto completo: que responda a pergunta
norteadora da pesquisa.



Quadro 1. Descritores utilizados na extragdo dos dados-desafio.

Base de dados

Estratégia de busca

Bvs (medline)

< . ) - « - > « >
(“exposi¢do parental” or “exposicdo paterna’ or “exposi¢do materna”) and (“cancer” or
“cancer infantil”) and (“pesticida or agrotoxico) (“exposicion parentale”) and (“cancer”) and
(“praguicidas”)

Pubmed (“parental exposure” or “paternal exposure” or “maternal exposure”) and (“cancer” or

“childhood cancer” or “child cancer”) and (“pesticide”)
- « - >« P « g > m >«

Scielo (“exposi¢do parental” or “exposi¢ao paterna’ or “exposi¢do materna’) and (“cancer” or “cancer
. . PR (i
infantil”) and (“pesticida or agrotoxico
(“exposicion parentale”) and (“cancer”) and (“praguicidas”)

Lilacs (“exposi¢do parental” or “exposi¢ao paterna’ or “exposi¢ao materna’) and (“cancer” or “cancer

infantil”) and (“pesticida or agrotdxico”)

(“exposicion parentale”) and (“cancer”) and (“praguicidas”)

Foram excluidos estudos de revisdo de lite-
ratura, artigos de opinido, trabalhos duplicados,
dissertagdes, teses, publicagdes em congressos,
relato de experiéncia ou indisponiveis na ver-
sdo completa. Também nao foram incluidos
artigos que delimitaram cancer em adultos sem
referéncia a paternidade ou maternidade e/ou
exposi¢do parental; polui¢ao industrial e/ou
outra forma de contaminagdo/intoxicagdo que
nao seja por agrotoxicos/pesticidas; estudos que
nao relacionem a exposigdo parental aos agrotd-
xicos com o cancer infantil e/ou juvenil.

As etapas apresentadas foram realizadas por
dois pesquisadores em momentos diferencia-
dos, a fim de constatar a homogeneidade da
inclusdo dos estudos. Em trés casos houve per-
manéncia da divergéncia; assim, foi acionado
um terceiro pesquisador para andlise e parecer
quanto a inclusio ou exclusio do texto.

A sintese dos resultados foi realizada por
meio da caracterizacdo dos textos quanto a
autoria, origem, métodos e técnicas utilizadas,
faixa etaria, tipo de agrotdxico, tipo de tumor
e principais resultados (Quadros 3 e 4). Os
achados foram agrupados a partir dos eixos
preestabelecidos conforme estratégia PICOS -
Caracteristicas ou Efeitos (desfechos). Por meio
da categorizagdo temadtica a partir da analise de
conteudo, foram identificados os nucleos tema-
ticos e as respectivas categorias: Caracteristicas,
1. Tema: Exposic¢do pelo uso de agrotdxicos resi-
dencial — Categorias: Exposi¢do Paterna, Expo-
sicdo Materna, Exposi¢do Parental (ambos); 2.

Tema: Exposic¢do por residir proximo a lavou-
ras — Categorias: Exposi¢do Paterna, Exposi¢ao
Materna, Exposi¢ao Parental (ambos); 3. Tema:
Exposi¢do ocupacional — Categorias: Exposi¢do
Paterna, Exposi¢do Materna, Exposi¢do Paren-
tal (ambos). Efeitos; 4. Tema: Tipos de Cancer
infantojuvenil — Categorias: Sem especificacdo
(Todos os tipos), Leucemias, Tumores renais,
Meduloblastoma (MB) e tumor neuroectodér-
mico primitivo (PNET), Retinoblastoma, Rab-
domiossarcoma, Tumores do Sistema Nervoso
Central.

Resultados

Foram identificados 116 artigos nas plataformas
de base eletronicas de dados, sendo 48 na base
de dados Medline e 68 na base Pubmed. Apds
a remogdo de 39 artigos duplicados, 79 textos
foram eleitos para triagem de titulos. Com a lei-
tura dos titulos, foram excluidas 39 referéncias;
17 delas ndo respondiam a pergunta de pesquisa
por ndo tratar de exposi¢do parental a agrotd-
xicos com desfecho no cincer em criangas ou
adolescentes; 11 artigos de revisao (meta-nalise,
escopo e sistemdtica); 3 artigos sobre exposi¢do
a outros agentes quimicos (polui¢ao industrial,
silica e outros metais pesados); 6 artigos que tra-
tavam de canceres em adultos; e 2 com desfecho
de ndo cancer (desregulagdo enddcrina e uri-
néria). Ao final, 40 artigos foram elegiveis para
triagem por resumo, que, apds nova triagem,
excluiu 16 artigos em razdo de 5 nio responde-
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rem a pergunta de pesquisa por ndo tratar de
exposi¢do parental a agrotéxicos com desfecho
no cancer em criangas ou adolescentes; 2 tra-
tavam de exposi¢des alimentares das criangas;
4 artigos de revisdo da literatura; e 4 deles ndo
contemplavam o desfecho cancer.

Dos 24 submetidos a triagem pela leitura do
texto completo, mais 2 artigos foram excluidos
por néo serem do tipo caso-controle ou coorte,
e 2 por ndo terem disponiveis os textos com-
pletos.

Ao final das etapas de triagem, 20 artigos
foram eleitos para andlise e sistematizagdo dos
achados, 19 foram publicados em inglés e 1 arti-
go publicado em espanhol. Na Figura 1 apresen-
tamos as etapas da triagem.

A caracterizacao dos estudos incluidos é
apresentada no Quadro 3. Em relagio ao ano de
publica¢do, observa-se uma média de 1 artigo
publicado por ano no periodo de 2003 a 2023.
Em relagdo as faixas etarias consideradas pelos
artigos, 0 a 19 anos apareceu em 4 estudos, 0 a
14 anos em 11 estudos, 0 a 5 anos (1 artigo), 0
a 8 anos (1 artigo), 0 a 9 anos (1 artigo), 0 a 12
anos (1 artigo), 0 a 15 anos (1 artigo).

Sobre os paises de origem dos estudos, 10
foram produzidos na América do Norte, sen-
do 6 nos Estados Unidos da América (EUA),
4 estudos multicéntricos realizados nos EUA e
no Canada; e 5 estudos produzidos na Europa,
sendo 3 com origem na Franga, 1 na Suécia e
1 na Suiga, 1 estudo multicéntrico envolvendo
3 paises da Europa; 1 da Asia, 2 da Oceania
(Dinarmarca, Reino Unido, Noruega, Jesuralém
(Israel), Australia e Tasmania) e 2 artigo com
origem na América Latina, sendo 1 estudo do
México e 1 da Costa Rica. Sobre os principais
métodos utilizados, 16 estudos foram do tipo
caso-controle e 4 foram do tipo coorte.

Em relagdo aos agrotdxicos identificados
nos estudos: 1 estudo identificou o tipo de pes-
ticida, 5 relataram todos os tipos de agrotdxicos,
5 estudos apresentaram herbicidas, inseticidas
e fungicidas, 4 estudos herbicidas e inseticidas,
2 herbicidas, 1 inseticida, fungicidas, herbici-
das, acaricidas, rodenticidas, molusquicidas e
nematicidas, 1 identificou 25 tipos de agrotd-
xicos, dentre eles os herbicidas (2,4-dichloro-
phenoxyacetic acid 2,4-D), picloram, glyphosate,
paraquat, fluazifop, diuron), fungicidas (foxim,
benomyl, triadimefon, mancozeb, chlorothalonil,
captafol, quintozene, cyproconazole) e insetici-
das (methamidophos, terbufos, carbofuran, del-
tamethrin, methomyl, lead arsenate, malathion,
dichlorvos, oxamyl, Aldrin e fenamiphos). Em

relacdo ao tipo de cancer aos quais as criangas
e adolescentes receberam diagnostico, os tipos
morfoldgicos mais estudados foram as Leuce-
mias, presentes em 6 artigos; 5 artigos estuda-
ram todos os tipos de cincer infantojuvenis, 1
estudo avaliou os tumores do sistema nervoso
central e 2 estudos sobre retinoblastoma, um
tipo considerado extremamente raro. Ademais,
informacdes estdo descritas no Quadro 2.

Os principais resultados apresentados pelos
artigos incluidos nesta revisao estdo apresenta-
dos no Quadro 3.

Os resultados apresentados no Quadro 4
foram categorizados como caracteristica da
exposi¢do e do desfecho com as respectivas
categorias e temas conforme Quadro 4.

Foram identificadas 3 subcategorias para a
exposi¢ao: 1. Exposicao pelo uso de agrotdxicos
residencial; 2. Exposi¢do por residir proximo a
lavouras; e 3. Exposi¢do ocupacional. Na Sub-
categoria 1, foram identificados 3 estudos que
avaliaram a exposi¢do materna de maneira iso-
lada?**1?!, e 7 estudos que avaliaram a exposi¢do
materna e paterna?®?03638394243,

Na Subcategoria 2, ndo foram identifica-
dos estudos que vislumbraram aferir exposi¢do
parental isolada (apenas materna ou paterna).
Evidenciaram-se dois estudos que analisaram
a exposi¢ao de ambos®*. Na Subcategoria 3,
3 estudos avaliaram a exposi¢do ocupacio-
nal paterna de maneira isolada®?**, e 5 estu-
dos analisaram a exposi¢ao materna e pater-
na24,25,27,34,35.

Foram identificados diferentes tipos de
cancer infantojuvenil. Na Subcategoria sem
especificacdo (Todos os tipos) encontram-se 5
artigos®»*>3233¥ T eucemias com 7 artigos*>*%3>3
(tipo linfoblastica aguda)®, (tipo aguda)?.
Tumores renais foram abordados em 2 arti-
gos***!; Tumores do Sistema Nervoso Central,
em 4 artigos®***"*%; Retinoblastoma, em 2 arti-
gos**, e Rabdomiossarcoma®.

Discussao

Os resultados dos estudos mostrados ante-
riormente demonstram a associacdo entre a
exposicao ambiental e ocupacional dos pais e
o adoecimento por cancer infantojuvenil. Para
firmar essa hipdtese com base na luz da lite-
ratura, optamos por avaliar apenas estudos de
caso-controle e coorte, ao qual realizam a com-
paragdo entre aqueles que tém o diagndstico da
doenga e aqueles que ndo possuem e a exposi-
¢do de ambos os grupos e aqueles que foram



Identificacdo de estudos a partir de dados e registros

Estudos identificados em bases de
S dados )
S (n = 116) Estudos removidos antes do processo de
2 Medline (n = 48) > selegio:
g Pubmed (n = 68) Duplicadas (n = 37)
Z Lilacs (n = 0)
= Scielo (n =0)
Estudos excluidos (n = 39)
y Fora do tema (n = 17)
. ) Artigos de revisio (n = 11)
Por leitura do titulo » Exposi¢io a outros agentes quimicos(n = 3)
(n=79) Cancer em adultos (n = 6)
Sem o desfecho cancer (n = 2)
Y Estudos excluidos (n = 16 artigos)
g ) Sem desfecho cancer: (n = 4)
e Por le1turz:do resumo - Artigos de revisio (1 = 4)
'E (n = 40) Exposicio alimentar (n = 2)
= Fora do tema (n =5)
Por leitura do texto Estudos excluidos (n = 4 artigos)
completo > Texto completo indisponivel (n = 2)
(n=24) Metodologia nio contemplava estudos de
{ caso-controle ¢ coorte (n = 2)
1
% Estudos incluidos na revisio (n = 20 artigos)
=
S|

Figura 1. Fluxograma do processo de identificagio, triagem, elegibilidade e inclusdo dos artigos da revisao

sistemdtica — Cuiab4, Brasil, 2023.

Fonte: Autores.

acompanhados ao longo do tempo. Nos estu-
dos de caso-controle que foram a maioria nessa
revisdo, os controles foram pareados segundo
sexo, faixa etdria e raga/etnia, encontrados atra-
vés de contatos telefénicos informados pelos
casos, discagem aleatoria e de base hospitalar,
ou seja, internados em outros hospitais que
eram referéncias de outros agravos e doencas
que ndo o cancer. Nos estudos de coorte, o tem-
po méximo de acompanhamento dos casos foi
de 25 anos** e média de 15 anos de acompa-

nhamento®”*,

Aoavaliar otempo deexposi¢do parental, seja
ela em nivel domiciliar ou ocupacional, nota-se
que a maioria dos estudos analisou e encontrou
associagdo entre a exposi¢ao do tempo anterior
a trés meses antes da gestagdo®, um ano antes
da gestagdo®?**, durante a gestagao?®**3>% e
apds o nascimento da crianga®***#, levando a
confirmar demais estudos os quais fortalecem
que o cancer infantil advém de alteragdes epige-
néticas e embrionarias*.
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Soares MR, et al.

Quadro 3. Sintese dos principais resultados dos artigos incluidos na revisao sistematica — Cuiab4, Brasil, 2023.
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Fonte: Autores.

Caracteristicas da exposi¢ao parental ocu-
pacional e ambiental

A literatura analisada evidencia a associa-
¢do entre exposi¢do parental ocupacional e/ou
ambiental aos agrotdxicos com o desenvolvi-
mento do CIJ, apresentando como principais
caracteristicas da exposi¢do ambiental a utili-
zagdo de agrotoxicos em residéncias, exposi-
¢do ocupacional parental com o trabalho rural
e contato direto com os agrotoxicos, e, com
menor impacto, residir nas proximidades de
area de producao agricola.

Na exposi¢cdo ambiental aos agrotdxicos de
uso doméstico, alguns estudos demonstram a
associagdo apenas a exposi¢cdo materna**,
sendo que para a exposi¢do paterna, a maior
parte das associa¢des encontradas foi apenas a
das ocupacionais aos agrotdxicos agricolas®”*?,
devido em sua maioria ao tamanho da amostra
das mulheres que referiram nio ser expostas
aos agrotdxicos no ambiente de trabalho, mas
sim no ambiente doméstico. Ainda na exposi-
¢do ambiental, mas no componente de residir
proximo a lavouras, foi encontrada associagdo
entre o aumento do risco de desenvolver leuce-
mias e morar préximo a uma plantagio de uva®.

Todavia, evidencia-se também a auséncia
de um dado importante, a exposi¢do ocupacio-
nal materna isolada. Oesterlund et al.’ indica-
ram um limite de informagdes cientificas sobre
a exposi¢do ocupacional de mulheres. Em se
tratando de efeitos da exposi¢do parental no
cancer infantil, hd um prejuizo a ser resolvido
pela produgéo cientifica, tendo em vista que a
exposi¢do ocupacional materna pode apresen-
tar caracteristicas diferentes®*. Como exem-
plos, a exposi¢do ocupacional ndo s6 no tra-
balho direto nas lavouras como ocorrido com
homens, mas também no auxilio do preparo da
calda para pulverizagao, na lavagem de embala-
gens de agrotoxicos, na limpeza de residéncias
contaminadas pela deriva de agrotoxicos proxi-
mas as lavouras, como a higieniza¢ao de roupas
utilizadas nos processos de pulverizacao®, que
nao deve ser considerada exposi¢ao residencial,
dada a sua caracteristica direta de exposi¢do
ao agrotoxico aplicado na lavoura e o carater
ocupacional da a¢do realizada pelas mulheres.
Além disso, a exposi¢cdo ocupacional materna
pode apresentar efeitos especificos, dentre eles
o abortamento espontineo®® e a malformacéo
congénita®, envolvidos diretamente na satde
materno-infantil. Assim, a falta do dado isolado
desta caracteristica na exposi¢do materna pode



Quadro 4. Caracteristicas da exposi¢do parental e os desfechos por meio dos tipos de CIJ avaliados — Cuiaba,

Brasil, 2023.

Exposigao pelo uso de agrotdxicos residencial

Materna

Paterna = nenhum

Ambos (materna e paterna)

Omidakhsh et al., 2017; Cooney et al., 2007; Shim et al., 2009

Greenop et al., 2013; Deziel et al., 2015; Menegaux et al., 2006; Erjaee A. et al. 2017; Rosso et al., 2008;
Hernandez-Morales et al., 2009; Rios et al., 2013.

Exposigao por residir préximo a lavouras

Ambos (materna e paterna)
Bamouni ef al., 2022.

Exposi¢ao ocupacional

Ambos (materna e paterna)

Materna = nenhum

Paterna

Exposicdo

Rossides et al., 2023; Coste et al., 2020; Monge et al., 2007; Patel., 2019.

Gurnier et al., 2017; Abdolahi et al., 2013; Flower et al., 2004.

Tipos de cancer infantojuvenil

Sem especifica¢ao (Todos os tipos)

Leucemias
2020, Gunier et al., 2017, Bamouni et al., 2022,

Tumores renais
Rios et al., 2020; Cooney et al., 2007.

Retinoblastoma
Omidakhsh et al., 2017; Abdolahi et al., 2013.

Rabdomiossarcoma
Grufferman et al., 2014.

Tumores do Sistema Nervoso Central

Desfecho

Rossides et al., 2023; Coste et al., 2020; Carozza et al., 2009; Flower et al., 2004; Erjaee et al., 2017.

Hernandez-Morales et al., 2009, Menegaux et al., 2006; Monge et al., 2007; Deziel et al., 2015; Patel et al.,

Rosso et al., 2008, Patel et al., 2020; Greenop et al., 2013; Shim et al., 2009.

estar produzindo lacunas na maior compreen-
sao dos efeitos no cincer infantil.
Evidencia-se, ainda, a auséncia de analise
isolada da exposi¢ao parental ao uso de agro-
téxicos em carater residencial, que, no contexto
discutido, pode ser também reflexo da invisi-
bilizagdo do trabalho rural feminino, pela falta

do reconhecimento da profissdo ou até mesmo
por um cuidado ndo remunerado. Isso causa
prejuizos no que tange ao direito de cidadania
e diretos trabalhistas e reflete também na pro-
dugdo académica, principalmente por estudos
conduzidos por homens nos paises da Euro-
pa e Estados Unidos®. Podemos observar que
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a exposi¢ao materna é vista apenas no ambito
residencial, desconsiderando que ela pode ser
uma trabalhadora rural e ter sido exposta no
ambiente de trabalho, como acontece nos pai-
ses da Africa subsaariana, onde as produtoras
rurais representam 80% dos postos de traba-

lho'.

Efeitos da exposi¢do parental ocupacional
e ambiental

A maioria dos estudos avaliaram as Leuce-
43:38,35,36.27.2837 " seguidas de todos os tipos de
€ em menores proporgoes o tipo
Rabdomissarcoma com apenas um estudo®.

Segundo as estimativas globais, os cinceres
infantojuvenis mais incidentes no mundo sao as
Leucemias e seus subtipos; esse fato pode expli-
car que a maioria dos estudos estejam relaciona-
dos a esse tipo®. Além disso, os estudos apon-
taram que tanto a exposi¢do materna quanto
paterna apresentaram associagdo, quando essa
ocorre em periodo anterior a gestagdo, durante
a gestacdo e apds o nascimento da crianga, suge-
rindo os danos do agrotdxico a satde dos pais e
a de seus filhos™.

Um estudo de base populacional conduzido
através de uma pesquisa de campo aplicagdo de
inquérito de morbidade autorreferida no Brasil,
especificamente em municipios do interior no
estado de Mato Grosso, identificou que morar
proximo a lavouras, a uma distancia de 90 a 300
metros, esteve associado a individuos adultos e
criangas que referiram ter casos de cénceres e
residirem em municipios de grande produgdo
agricola®.

Quanto a exposicao parental ocupacio-
nal aos agrotoxicos, os estudos encontraram
associacdo com os Linfomas e as Leucemias®,
tumores dsseos e sarcomas de partes moles®.
Nas exposi¢des maternas aos agrotoxicos de uso
doméstico, segundo o grupo quimico, os estu-
dos mostraram associagdes entre ser expostos
a inseticidas com os tumores do Sistema Ner-
voso central® e tumores renais, com agrotoxi-
cos do grupo quimico herbicida e inseticida®.
Da mesma forma que a exposi¢do a inseticidas
organoclorados® e fungicidas® estd associada
as leucemias.

Também foi observada maior proporgio
de Leucemias em criangas cujos pais tinham a
ocupagdo de jardineiro/agricultor/enfermeiro
e foram expostos no ambiente de trabalho no
periodo perinatal®®. Nota-se que a maioria dos
estudos aqui identificados, a fim de minimizar

mias

céncer“’zs’”’”

o viés de selecio, utilizaram outras varidveis
sociodemograficas de ajuste, como os habitos
de vida, de saude dos pais, sendo as condigdes
de nascimento dos casos também avaliadas.

Aparentemente, exposigdes parentais, como
o simples cuidado com o gramado ou o uso de
pragas domésticas durante a gestacdo e apds
o nascimento da crianga, apresentaram asso-
ciagdo com os Tumores de sistema nervoso
central®>**2. Além do uso de produtos para o
controle de pediculose nas criangas-caso, elas
também apresentaram aumento no risco de
desenvolvimento das leucemias, confirmando
a hipotese de que a exposi¢ao da crianga é um
fator de risco para o desenvolvimento desse tipo
de cancer™®.

Nesse sentido, é importante destacar que o
desenvolvimento de um céncer hematopoiético
como a Leucemia requer um tempo minimo de
exposicao e laténcia de 1,5 a 15 anos, que con-
diz com a faixa etaria dos canceres infantoju-
venis®>**. Assim, a vulnerabilidade acentuada
das criangas aos agrotoxicos relaciona-se com
a auséncia ou a baixa producdo de enzimas de
intoxicagdo em seus figados, menor senso de
perigo e comportamento mao-boca, facilitan-
do a ingestdo de pesticidas. Considera-se que
a crianga se torna mais suscetivel a exposi¢coes
externas e acidentais aos agrotdxicos e que elas
ocorram em ambiente doméstico®.

Outro ponto que merece destaque é a ausén-
cia de estudos realizados no Brasil. E de interesse
discutir essa lacuna, pois o Brasil é considerado
o maior consumidor de agrotéxicos do mundo,
mesmo ndo sendo o maior produtor agricola,
perdendo para os paises da Unido Europeia
(UE) e Estados Unidos (EUA)°. Segundo Pig-
nati et al.*®, apenas no ano de 2015, foram utili-
zados mais de 899 milhoes de litros em todo o
territorio brasileiro, com destaque para o estado
de Mato Grosso, que usou mais de 200 milhdes
de litros nesse mesmo ano. O principio ativo
mais empregado no mundo e no Brasil é o Gli-
fosato, ocupando 60% de todo o comércio mun-
dial®’, que foi objeto de andlise em alguns dos
estudos identificados nessa revisdo. Da classe
dos herbicidas, o glifosato é utilizado principal-
mente na cultura da soja e foi considerado pela
Agéncia Internacional de Pesquisa em Cancer
(Iarc) como provavelmente cancerigeno (Gru-
po 2A), apresentando evidéncias cientificas de
associagdo entre a exposi¢do e o adoecimento
por linfomas ndo Hodkign®. Destaca-se que o
Brasil apresenta normas, legislagoes e fiscaliza-
¢do consideradas deficitarias para o controle da



utilizagdo de agrotodxicos no territério®, com
maior tolerncia da presenca destes quimicos
nas aguas, no solo e no ar, em comparagio com
outros paises como os europeus®.

Além disso, uma revisdo sistematica condu-
zida por Mendez et al.*! identificou que, além
de efeitos cancerigenos com o adoecimento por
linfomas, as leucemias e o cancer de prostata, o
Glifosato e os componentes de sua formulagdo
(o surfactante/diluente POEA, cancerigeno e
proibido na UE), o formaldeido (cancerigeno)
e o N-nitrosoglifosato (cancerigeno) provocam
efeitos negativos na satide reprodutiva humana,
animal e de estudos In-Vitro. A discussao acer-
ca desse principio ativo é de extrema impor-
tancia, pois, mesmo com o posicionamento
de entidades de pesquisa, a UE quer prorrogar
sua licen¢a por mais 10 anos®>®* (Anvisa, 2020;
Abrasco, 2019).

Um estudo produzido no Brasil identificou
a carcinogenicidade do Roundup, nome comer-
cial do glifosato. A exposi¢do mesmo que em
baixas doses, consideradas aceitaveis pelos limi-
tes de ingesta diaria (IDA) ao agente quimico,
causou um efeito proliferativo de aumento de
células desordenadas que contribuiram para o
crescimento de nddulos tumorais na glandula
tireoide. Além disso, nas amostras analisadas,
58% apresentaram morte celular®. Junto com
o glifosato, outros ingredientes ativos como a
Malationa, inseticida que era amplamente utili-
zado na sadde publica, com o nome popular de
“fumacé”, para o combate de vetores transmisso-
res do doengas como a dengue®, e o Diazinon,
inseticida de uso proibido nos Estados Unidos
e na Unido Europeia, estiveram associados aos
canceres de pulmao, linfomas nao Hodgkin e
Leucemias®.

Consideragdes finais

Este estudo buscou identificar as publicagdes
disponiveis na literatura sobre a associagdo
entre a exposi¢do parental ambiental e ocupa-
cional aos agrotdxicos e o desenvolvimento de
cancer em criangas e adolescentes. Aqui, pode-
-se concluir que, do total de estudos analisados,
apenas os artigos de Carozza et al.** e Gruffer-
man et al** nio identificaram associac¢do. Os
demais evidenciaram associagdo ou uma chan-
ce aumentada entre a exposi¢do parental e o
desenvolvimento de todos os tipos de cinceres
em criangas e adolescente, com destaque para as
leucemias. Tais associacoes foram identificadas
em todos os tipos de exposi¢ao parental (pré-
-concepg¢io, gestagdo ou na primeira infancia),
principalmente pelos agrotoxicos dos grupos
quimicos herbicidas e inseticidas organofosfo-
rados.

Como limites, identifica-se a heterogenei-
dade dos estudos incluidos que dificulta a com-
parabilidade entre os resultados encontrados,
tendo em vista as diferentes formas de mensura-
¢do da exposic¢do parental. Todavia, essa é a pri-
meira RSL que avaliou a associa¢do para todos
os tipos de canceres infantojuvenis com expo-
sigdo parental ambiental e ocupacional a agro-
toxicos. Evidencia-se a necessidade de estudos
que preencham as lacunas aqui identificadas: 1.
estudos coorte e caso-controle produzidos no
Brasil; II. estudos que avaliam a exposi¢ao ocu-
pacional feminina; e III. estudo sobre a exposi-
¢d0 ao glifosato, com o desfecho CIJ.

Colaboradores

Todos os autores participaram do manuscrito,
seja em sua concepgao e delineamento metodo-
logico, seja na analise e revisao.
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