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Abstract

Brazil is the world’s largest consumer of pesti-
cides. Epidemiological studies have shown an
association between maternal exposure to pesti-
cides and adverse pregnancy events. An ecologi-
cal study was conducted to investigate potential
relations between per capita pesticide consump-
tion and adverse events in live born infants in
micro-regions in the South of Brazil (1996-2000).
The data were obtained from the Brazilian In-
stitute of Geography and Statistics (IBGE) and
the Health Information Department of the Uni-
fied National Health System (DATASUS). Micro-
regions were grouped into quartiles of pesticide
consumption, and prevalence ratios (PR) were
calculated. Linear trend p-values were obtained
with the chi-square test. Premature birth (gesta-
tional age < 22 weeks) and low 1 and 5-minute
Apgar score (< 8) in both boys and girls showed
a significantly higher PR in the upper quartile of
pesticide consumption. No significant differences
were observed for low birth weight. The findings
suggest that prenatal pesticide exposure is a risk
factor for adverse pregnancy events such as pre-
mature birth and inadequate maturation.
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Introducao

Além dos efeitos agudos como intoxicagdes, a
exposicdo humana a agrotéxicos pode resultar
em uma ampla gama de disttrbios crénicos, in-
cluindo alguns tipos de cancer, efeitos neurol6-
gicos, imunoldgicos, reprodutivos, teratogénicos
e genotoxicos 1.

Algumas classes de agrotéxicos, como as
substancias organocloradas e os piretréides, tém
demonstrado capacidade de alterar o equilibrio
e funcdo do sistema enddcrino 234, tendo sido
relacionados com eventos negativos em estudos
experimentais 4 e epidemioldgicos 5.6. Estas subs-
tancias, conhecidas como desreguladores endé-
crinos, podem interferir no desenvolvimento
dos 6rgaos e tecidos durante o periodo pré-natal,
bloqueando ou imitando a acao dos hormonios
enddgenos 7, sendo os periodos fetal e neonatal,
considerados janelas de susceptibilidade parti-
cular aos efeitos téxicos destes xenobidticos 8.

Neste sentido, a exposicdao humana a deter-
minados grupos de agrotéxicos tem sido associa-
da com eventos adversos na gravidez 59. Assim,
véarios estudos epidemiolégicos vém apontando
a exposicdo cronica de mulheres a agrotéxicos,
principalmente durante o periodo gestacional,
como fator de risco potencialmente para a pre-
maturidade 10,11,12, baixo peso ao nascer 13,1415,
peso reduzido para a idade gestacional 10,14, re-
tardo do crescimento intrauterino 16, da altura e
do perimetro cefélico do neonato 17,1819, morte
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fetal 20, indice de Apgar insatisfatério 18, e mal-
formagdes congénitas em meninos, como crip-
torquidia e hipospddias 21, entre outros. Alguns
estudos ecoldgicos também estudaram a asso-
ciacdo entre uso ou consumo de agrotéxicos e
risco de eventos adversos na gravidez, mas, em
geral, os resultados destes estudos tém sido me-
nos consistentes 22,23,

De modo geral, trabalhadores rurais e seus
familiares, trabalhadores de campanhas de sau-
de publica, aplicadores de agrotéxicos e traba-
lhadores da inddstria manufatureira de agroté-
xicos sdo grupos peculiares, que em decorréncia
da frequéncia e intensidade de sua exposicao
ocupacional, possibilitam o estudo dos efeitos
da exposicao aos agrotoxicos 924, mas em parti-
cular, mulheres em idade fértil trabalhadoras ou
moradoras em dreas agricolas, constituem um
grupo populacional de especial vulnerabilidade
e interesse 25,26,

No atual cendrio mundial de aumento na
producdo de alimentos, e consequentemente na
utilizagdo de agrotéxicos, o Brasil vem se desta-
cando como um dos principais produtores de
determinadas culturas como cana-de-acucar, al-
godao, soja e outros graos, ja sendo considerado
como o maior mercado mundial consumidor de
agrotoxicos 27. A Regiao Sul do pais é responsa-
vel por grande parte da producdo nacional de
vdrias culturas agricolas, e cerca de 30% do total
de agrotéxicos utilizados no Brasil sdo la comer-
cializados 27.

Neste contexto, o objetivo do presente estudo
foi investigar a associacao entre o consumo per
capita de agrotéxicos e possiveis eventos adver-
sos na gravidez na Regido Sul do Brasil.

Metodologia

Populacdo e métodos

Foirealizado um estudo epidemioldgico com de-
senho ecoldgico, o qual buscou identificar pos-
siveis associagdes entre o consumo per capita de
agrotéxicos (exposicdo) e eventos adversos na
gravidez (desfecho), dentre os quais, a duracao
da gestagdo, peso ao nascer e indice de Apgar.

A populacao de referéncia analisada foi aque-
larelativa aos partos notificados junto ao Sistema
Nacional de Saude nos estados da Regido Sul do
Brasil (Parand, Santa Catarina e Rio Grande do
Sul) durante o periodo de 1996-2000.

Consumo populacional de agrotéxicos

A coleta de dados sobre gasto com agrotéxicos
em cada estabelecimento agricola do pafs, assim
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como o nimero de individuos residentes em ca-
da microrregiao, foi obtida junto ao Instituto Bra-
sileiro de Geografia e Estatistica (IBGE), quando
da contagem populacional do ano de 1996. Tanto
populacao residente quanto gastos com agroté-
xicos foram agrupados ao nivel de microrregiao.
Segundo o IBGE, microrregido é o agrupamento
de municipios limitrofes, sendo a sua finalidade
integrar e organizar o planejamento e a execu-
¢do de funcoes publicas de interesse comum. A
populacao residente em cada uma das microrre-
gides, no ano de 1996, foi utilizada para o célculo
do consumo per capita de agrotéxicos para cada
microrregido. A distribuicdo das microrregides
na Regido Sul inclui 38 microrregides no Estado
do Parand, 20 no Estado de Santa Catarina e 34
no Estado do Rio Grande do Sul, totalizando 92
microrregioes na drea de estudo.

Posteriormente, para andlise do consumo
populacional de agrotéxicos, as microrregioes
foram classificadas em quatro grupos com ba-
se nos quartis de sua distribuicao, tendo ordem
crescente de consumo per capita. O 1o quartil in-
cluiu as 23 microrregioes com o menor consumo
per capita de agrotéxicos, com uma quantia nao
superior a R$12,76. O 20 quartil incluiu aquelas
com quantia per capita mdxima de R$26,30; o 30
quartil, até R$49,12; e o 40, até o valor maximo de
R$136,37 per capita (valor monetdrio referente
ao ano de 1996 — em Reais).

Caracteristicas maternas e dos nascidos vivos

As informacdes referentes as caracteristicas ma-
ternas e dos nascidos vivos, durante o periodo
de 1996-2000, foram obtidas no Sistema de In-
formacdes sobre Nascidos Vivos (SINASC) do
Ministério da Saude. Todas as estratificacoes das
varidveis analisadas foram aquelas disponibili-
zadas pelo Ministério da Satide através do banco
de dados do Departamento de Informadtica do
SUS (DATASUS. http://www.datasus.gov.br). O
DATASUS apresenta uma cobertura de informa-
¢oes muito boa na Regido Sul (96,2%) 28, sendo
assim, cabe destacar que os dados utilizados sdao
de grande credibilidade.

No que tange as informacoes disponiveis da
populacdo de mulheres dando a luz na drea de
estudo (“varidveis maternas”) foram coletadas as
seguintes varidveis: idade na gestacdo, catego-
rizada nos seguintes estratos: 10-19 anos, 20-39
anos, e 40 ou mais anos; escolaridade, categori-
zada em: < 8 anos de estudo, 9-11 anos de estu-
do, e 12 ou mais anos de estudos; e estado civil
(solteira ou casada). Quanto aos dados reprodu-
tivos e obstétricos, foram analisadas as seguintes
varidveis: consultas pré-natal realizadas, catego-
rizadas como nenhuma consulta, 1-6, e 7 ou mais



consultas; tipo de gravidez (tinica, dupla, e tripla
ou mais); tipo de parto (normal ou cesdreo); e
local de nascimento (hospital, outro estabeleci-
mento de satde, e domicilio). Por fim, as varidveis
analisadas referentes aos nascidos vivos foram:
duracgao da gestacdo (< 22 semanas de gestacao,
22-36, 37-41, e > 42 semanas de gestagao); peso
ao nascer (< 500g, 500-2.499g, 2.500-3.999g e >
4.000g); e o indice de Apgar no le minuto e no 52
minuto de vida (0-2, 3-5, 6-7 e 8-10). O indice de
Apgar é um indicador que avalia as condi¢6es do
recém-nascido apds o 1o e o 50 minuto de vida.
Este teste leva em conta cinco itens (frequéncia
cardiaca, respiracao, tobnus muscular, reflexos e
presenca de cianose), formando um escore de
contagem crescente variando de 0 a 10. Através
do mesmo, é possivel aferir rapidamente as con-
di¢des de satide do recém-nascido, sendo quali-
ficadas como adequadas na presenca de valores
crescentes (indice de Apgar igual a 10, avaliado
como excelente).

Anélise de dados

As prevaléncias de prematuridade, baixo peso ao
nascer e indice de Apgar reduzido (menor que 8)
no 1o e 50 minutos foram determinadas em cada
quartil da distribuicao de consumo de agrotéxi-
cos, sendo em seguida obtidas razoes de preva-
léncia (RP) para cada um dos desfechos anali-
sados, considerando-se o primeiro quartil como
referéncia. A tendéncia de aumento da magnitu-
de de risco estimado para os desfechos investiga-
dos segundo quartis de consumo de agrot6xicos
foi determinada através do teste qui-quadrado
(x?) para tendéncia linear. As andlises estatisticas
foram realizadas com o uso do programa Epi In-
fo, versao 3.5.1 (Centers for Disease Control and
Prevention, Atlanta, Estados Unidos) e WinPepi,
versdo 9.3 (http://www.brixtonhealth.com/pe-
pi4windows.html). Considerou-se a presenca de
significancia estatistica quando observado um va-
lor de p < 0,05 nas andlises realizadas.

Aspectos éticos

Por tratar-se de um estudo epidemiolégico com
delineamento ecoldgico, utilizando dados de ba-
ses populacionais publicas, sem abordagem indi-
vidual, contendo apenas informacoes de relevan-
cia para estudos, andlise e planejamentos ptiblicos
e governamentais, sem caracterizacao individual
das pessoas, fica desnecessdria a aprovagao do es-
tudo por um comité de ética.

EXPOSICAO A AGROTOXICOS E EVENTOS ADVERSOS NA GRAVIDEZ

Resultados

Entre janeiro de 1996 e dezembro de 2000 foi re-
gistrado um total de 2.243.514 nascimentos vivos
nos trés estados da Regido Sul do Brasil, sendo
1.149.310 masculinos e 1.094.204 femininos. As
criangas do sexo masculino nascidas nas regi-
oes classificadas dentro do primeiro quartil de
consumo de agrotéxicos representaram 48% do
total de nascimentos, estando 21% no segundo
quartil, 18% no terceiro, e 13% no quarto quartil.
Um padrao similar foi igualmente observado em
relacdo aos nascimentos no sexo feminino: 49%
dos nascimentos ocorreram no primeiro quartil,
21% no segundo, 18% no terceiro e 12% no quar-
til de menor consumo per capita de agrotéxicos.

As capitais de cada estado e as microrregioes
mais populosas ficaram incluidas no primeiro
quartil de consumo per capita de agrotoéxicos.
A média geral de consumo de agrotéxicos entre
as 92 microrregides para o ano de 1996 foi de
R$33,96/habitante. Quando analisado por quar-
tis, o primeiro quartil apresentou uma média de
R$7,00/habitante, o segundo, R$20,15/habitante,
o terceiro, R$37,50/habitante e o quarto R$71,15/
habitante.

A Tabela 1 apresenta as caracteristicas gerais
dos nascimentos vivos estudados. Quanto as ca-
racteristicas maternas, a maioria das maes tinha
idade entre 20-39 anos (77,8%), escolaridade <
8 anos de estudos (79,3%), e tendo relatado ser
casada (62,9%). Cerca de 98% das gestagoes fo-
ram Unicas, tendo 98,9% dos partos ocorrido em
hospitais, e 57,5% resultado em parto normal. Foi
também observado que 62% das gestantes reali-
zaram 7 ou mais consultas pré-natais.

As varidveis relativas as caracteristicas clini-
cas ao nascimento apresentaram padrao de dis-
tribuicao similar para ambos os sexos (Tabelas 2
e 3). Foi observado que 0,5% das gestacdes relati-
vas a nascimentos do sexo masculino apresentou
duracdo menor que 37 semanas (3,8% naquelas
relativas ao sexo feminino). Em relacao ao peso
ao nascer menor que 2.500g, estas proporgoes
foram, respectivamente, de 8,8 e 7,2%. O registro
de nascimentos com indice de Apgar menor que
8 no 1o minuto de vida apresentou distribuicao
da ordem de, respectivamente, 17% e 15,6%, € no
50 minuto, de 3,6% e 3,1%.

Comparativamente a frequéncia observada
de gestacdes concluidas com menos de 22 se-
manas nas microrregides incluidas no 1o quar-
til de consumo per capita de pesticidas, a RP de
gestacdes com caracteristicas similares no 2o
quartil foi de 1,98 (IC95%: 1,61-2,43), sendo de
2,04 (IC95%: 1,63-2,49) no 3¢ quartil, e de 1,71
(IC95%: 1,33-2,19) no 4o quartil (p de tendéncia
<0,001).
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Tabela 1

Distribuicdo de caracteristicas sociodemograficas maternas e da assisténcia ao parto. Regido

Sul do Brasil, 1996-2000.

Variavel n %

Idade da méae (anos)
10-19 489.314 21,6
20-39 1.765.432 77,8
40 ou mais 13.958 0,6
Total 2.268.704

Escolaridade da méae (anos) *
12 ou mais 66.849 5,0
9-11 209.213 15,7
<8 1.053.512 79,3
Total 1.329.574

Estado civil
Solteira 164.134 371
Casada 278.462 62,9
Total 442.596

Consultas pré-natal **
Nenhuma 58.806 3,1
1-6 683.443 35,0
7 ou mais 1.210.435 61,9
Total 1.952.684

Tipo de gravidez
Unica 2.275.040 98,1
Dupla 41.263 1,8
Tripla ou mais 1.718 0,1
Total 2.318.021

Tipo de parto
Normal 1.332.773 57,5
Cesareo 985.310 42,5
Total 2.318.083

Local do nascimento
Hospital 2.294.233 98,9
Outro estabelecimento de saude 8.573 0,4
Domicilio 15.762 0,7
Total 2.318.568

* Apenas dados dos anos de 1996, 1997 e 1998;
** Apenas dados dos anos 1999 e 2000.

Quanto ao indice de Apgar no 1¢ minuto,
observou-se também uma elevacdo monotonica
das RP de nascimentos de sexo masculino com
indice de Apgar 6 ou 7 segundo os quartis de con-
sumo per capita de agrotoxicos: RP = 1,34, IC95%:
1,32-1,36 no 2o quartil; RP = 1,59, IC95%: 1,57-
1,61 no 3e quartil e; RP = 1,65, 1C95%: 1,62-1,67 no
4o quartil (p de tendéncia < 0,001). Um padrao de
tendéncia similar foi igualmente verificado com
os nascimentos do sexo feminino. Quanto a dis-
tribuicdo de peso ao nascer, as RP para as dife-
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rentes categorias mostraram distribui¢do similar
em todos os quartis de consumo de agrotéxicos
para ambos os sexos (Tabelas 2 e 3).

A distribuicao do indice de Apgar no 5¢ mi-
nuto manteve o mesmo padrdo descrito em rela-
¢ao a distribuicao deste indice no 10 minuto, mas
observando-se RP de menor magnitude para am-
bos os sexos. Assim, as RP de indice de Apgar6 e 7
no 2¢ quartil de consumo de pesticidas foram de
0,96 no sexo masculino e 1,03 no sexo feminino,
de 1,19 e 1,23, respectivamente, no 3¢ quartil, e
de1,12e1,18no 4o quartil (p de tendéncia < 0,001
em ambos os sexos, Tabelas 2 e 3).

Discussao

O presente estudo investigou a associacao en-
tre o consumo per capita de agrot6xicos e even-
tos adversos na gravidez em nascidos vivos, por
microrregides, dos trés estados da Regido Sul do
Brasil. Em conjunto, os resultados revelam que as
RP de nascimentos ocorridos antes de 22 semanas
de gestacdo e indice de Apgar insatisfatério (< 8)
para 1o e 50 minuto, em ambos os sexos, foram
maiores entre os nascidos nas microrregioes com
maior consumo per capita de agrotoxicos. Por ou-
tro lado, nao foi observado um padrao similar em
relagao ao baixo peso ao nascer, o qual tem sido
associado com a exposi¢do a agrotéxicos, tanto no
Brasil 23, como em outros paises 15,29,30,31,

Existem relatos na literatura de que trabalha-
doras rurais apresentam riscos mais elevados de
realizarem um parto prematuro 32. Uma das hi-
poteses levantadas para explicar estes riscos ob-
servados de eventos adversos na gravidez entre as
mulheres com atividade na agricultura € a sua ex-
posicdo intensa aos agrotdxicos 31. Ndo obstante,
as evidéncias ainda sdo contraditdrias 33. A litera-
tura cientifica revela a escassez de estudos eco-
l6gicos apontando para uma associa¢ao positiva
entre exposicao a agrotoxicos e prematuridade 9.
De Siqueira et al. 23 acharam uma correlacao po-
sitiva (coeficiente de regressao de 0,22; 95%CI:
0,02-0,42) entre o uso de agrotéxicos no ano
2000 (expressado em kg/ha) e o percentual de
prematuridade (< 37 semanas) no ano 2001 nos
26 estados do Brasil. Um outro estudo ecolégico
nos Estados Unidos investigou a associacdo entre
exposicdo ao herbicida clorophenoxy (estimada
segundo a zona de residéncia materna) e o risco
de nascimento precoce (< 37 semanas), ndo en-
contrando evidencias de associacdo (odds ratio
nao ajustada de 1,05; 1C95%: 0,95-1,16).

Os nascimentos ocorridos antes do término da
semana 22 de gestacao sdo classificados como sen-
do de alto risco para o desenvolvimento da crianca
26,34, ocorrendo, na maioria dos casos, morte do



Tabela 2

EXPOSICAO A AGROTOXICOS E EVENTOS ADVERSOS NA GRAVIDEZ

Razdo de prevaléncia (RP) e intervalos de 95% de confianca (IC95%) de desfechos na gravidez, em meninos nascidos vivos, segundo consumo per capita

de agrotéxicos, microrregides na Regido Sul do Brasil, 1996-2000.

Variavel % 1e Quartil 20 Quartil 3¢ Quartil 40 Quartil Valor de p *
RP (IC95%) RP (IC95%) RP (IC95%) RP (IC95%)
Semanas gestacao [n = 1.149.310]
<22 0,2 1,00 1,98 (1,61-2,43) 2,04 (1,63-2,49) 1,71 (1,33-2,19) < 0,001
22-36 0,5 1,00 0,81 (0,78-0,83) 0,94 (0,92-0,96) 0,78 (0,75-0,80)
37-41 98,4 1,00 1,01 (0,99-1,02) 1,01 (0,99-1,01) 0,95(0,94-0,96)
>42 11 1,00 1,06 (1,02-1,11) 0,69 (0,65-0,73) 0,99 (0,94-1,05)
Peso ao nascer (g) [n = 1.184.313]
< 5009 0,1 1,00 0,93(0,67-1,29) 0,86 (0,60-1,22) 0,92 (0,62-1,37)
500-2.499 7.1 1,00 0,92 (0,90-0,94) 0,98 (0,97-1,00) 1,00 (0,98-1,01)
2.500-3.999 85,2 1,00 1,00 (0,99-1,02) 1,00 (0,99-1,01) 1,01 (0,99-1,01)
>4.000 7.6 1,00 1,00 (0,98-1,02) 1,00 (0,98-1,02) 0,87 (0,85-0,89)
Apgar 1e minuto [n = 1.137.092]
0-2 1,2 1,00 0,82 (0,79-0,86) 0,93 (0,88-0,97) 0,69 (0,65-0,73)
3-5 3,2 1,00 0,84 (0,82-0,86) 0,91 (0,89-0,94) 0,83 (0,80-0,86)
6-7 12,5 1,00 1,34 (1,32-1,36) 1,59 (1,57-1,61) 1,65 (1,62-1,67) < 0,001
8-10 83,0 1,00 0,97 (0,96-0,98) 0,94 (0,93-0,94) 0,93 (0,93-0,94)
Apgar 5e minuto [n = 1.133.317]
0-2 0,4 1,00 0,95 (0,88-1,02) 1,27 (1,18-1,37) 0,91 (0,83-1,00)
3-5 0,7 1,00 0,98 (0,92-1,04) 1,11 (1,04-1,17) 1,04 (0,97-1,11) 0,018
6-7 2,5 1,00 0,96 (0,93-0,99) 1,19 (1,15-1,23) 1,12 (1,08-1,15) < 0,001
8-10 96,4 1,00 1,00 (0,99-1,01) 0,99 (0,98-1,01) 1,00 (0,99-1,01)

* Teste do qui-quadrado para tendéncia linear.

Nota: valores destacados (negrito) foram estatisticamente significativos ao nivel de p < 0,05.

recém-nascido. Assim, um aspecto importante
do possivel efeito dos agrotéxicos consiste no
fato de que um aumento dos nascimentos pre-
coces acarrete um incremento na mortalidade
infantil 35.

Alguns estudos de coorte em populacdo ge-
ral ja associaram o nascimento prematuro com
a exposicao pré-natal ou neonatal a determina-
dos agrotéxicos organoclorados, como o hexa-
clorobenzeno 11,12, o dicloro difenil tricloroetano
(DDT) e seu metabdlito dicloro difenil dicloroe-
tileno (DDE) 10,3637, e alguns metabdlitos de pes-
ticidas organofosforados 16. Ao avaliarem 2.380
criancas recém-nascidas, Longnecker et al. 10 en-
contraram um efeito dose-resposta entre a ocor-
réncia de prematuridade e a exposi¢cdo pré-natal
ao DDE. Vdrios mecanismos de acdo poderiam
explicar a relacao entre a exposicao a estes pes-
ticidas e nascimento precoce. No caso do DDT e
seu principal metabdlito DDE, sua unido ao re-
ceptor do andrégeno 38 e da progesterona 39 tem
sido assinalada como mecanismo biolégico ex-
plicativo para a reducao na duragao da gestacao.

Em relacdo aos agrotéxicos organofosforados,
a relacdo com o nascimento precoce também é
plausivel, dado que estes agrotéxicos sdo inibi-
dores da colinesterase e a acetilcolina e estimu-
lam a contracao do ttero 16. No entanto, estudos
em outras coortes ndo tém corroborado relacoes
entre prematuridade e exposicdo a agrotéxi-
cos organoclorados 4041,42, organofosforados 19
e outras classes de agrotoxicos 43.

A relacao entre o aumento populacional no
consumo de agrotéxicos e uma maior prevalén-
cia de nascimentos com indice de Apgar insa-
tisfatério em meninos e meninas foi observada
no presente estudo. A classificacdo de um indice
de Apgar entre 6 e 7 é indicativa de precariedade
nas fungdes vitais do recém-nascido, havendo
necessidade de intervencdo imediata da equi-
pe de satde. Esta escala foi criada na década de
1950, e uma hipétese entdo sugerida era de que
se 0 escore de um recém-nascido permanecesse
baixo aos cinco minutos de vida, existiria uma
maior probabilidade de problemas neurolégicos.
Num estudo recente analisando a exposicdo a
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Tabela 3

Raz&o de prevaléncia (RP) e intervalos de 95% de confianca (IC95%) de desfechos na gravidez, em meninas nascidas vivas, segundo consumo per capita

de agrotdxicos, microrregides na Regido Sul do Brasil, 1996-2000.

Variavel % 1e Quartil 20 Quartil 3¢ Quartil 40 Quartil Valor de p *
RP (IC95%) RP (IC95%) RP (IC95%) RP (IC95%)

Semanas gestacao [n = 1.132.543]
<22 0,1 1,00 1,42 (1,15-1,76) 1,57 (1,26-1,95) 1,33 (1,02-1,73) < 0,001
22-36 3.8 1,00 0,82 (0,80-0,84) 0,91 (0,89-0,94) 0,77 (0,75-0,79)
37-41 95,1 1,00 1,01 (0,99-1,02) 1,01 (1,00-1,02) 1,01 (1,00-1,02)
>42 1,0 1,00 1,06 (1,00-1,10) 0,69 (0,65-0,73) 1,06 (1,00-1,11)

Peso ao nascer (g) [n = 1.127.818]
< 500 0,1 1,00 0,94 (0,69-1,29) 1,03 (0,74-1,41) 0,90 (0,61-1,32)
500-2.499 8,8 1,00 0,92 (0,90-0,93) 0,96 (0,94-0,97) 1,00 (0,98-1,02)
2.500-3.999 87,0 1,00 1,01 (0,99-1,02) 1,00 (0,99-1,01) 1,01 (0,99-1,02)
>4.000 4,1 1,00 0,99 (0,97-1,02) 1,01 (0,99-1,03) 0,88 (0,85-0,90)

Apgar 12 minuto [n = 1.082.500]
0-2 1,0 1,00 0,85 (0,81-0,90) 0,94 (0,89-0,98) 0,76 (0,71-0,81)
3-5 2,7 1,00 0,85 (0,83-0,88) 0,95 (0,92-0,98) 0,89 (0,86-0,92)
6-7 11,9 1,00 1,39 (1,37-1,41) 1,62 (1,59-1,64) 1,71 (1,68-1,73) < 0,001
8-10 84,4 1,00 0,97 (0,96-0,98) 0,94 (0,93-0,95) 0,93 (0,92-0,94)

Apgar 5¢ minuto [n = 1.078.831]
0-2 0,4 1,00 0,98 (0,90-1,06) 1,29 (1,19-1,39) 0,96 (0,87-1,06) 0,017
3-5 0,6 1,00 1,07 (1,01-1,15) 1,14 (1,06-1,22) 1,12 (1,03-1,20) < 0,001
6-7 2,1 1,00 1,03 (0,99-1,06) 1,23 (1,19-1,27) 1,18 (1,13-1,22) < 0,001
8-10 96,9 1,00 1,00 (0,99-1,01) 0,99 (0,98-1,00) 1,00 (0,99-1,01)

* Teste do qui-quadrado para tendéncia linear.

Nota: valores destacados (negrito) foram estatisticamente significativos ao nivel de p < 0,05.

diferentes compostos organicos persistentes me-
didos em corddo umbilical e o risco de desfechos
ao nascimento, observou-se uma relacao entre
exposicdo ao pesticida clordano e o estado de
sauiide do neonato indicado pelo indice de Apgar
no le minuto 8. Esse estudo também encontrou
associagdo com a exposi¢do a outros compos-
tos organoclorados (bifenilas, policloradas), mas
ndo encontrou associacdo com os niveis séricos
de DDT. Contudo, os resultados observados na
presente investigacdo ndo puderam ser compa-
rados com outros estudos, sendo limitada sua
interpretacao.

Apesar de vdrios estudos epidemiolégicos as-
sociarem o baixo peso ao nascer com exposicoes
maternas a pesticidas 10,1544, a evidéncia da asso-
ciacao com este desfecho também é ainda limita-
da 91236, Em concorddncia como os nossos acha-
dos de auséncia de associacao entre o consumo de
agrotoxicos e peso ao nascer, o estudo ecolégico
de Schreinemachers 22 nos Estados Unidos nao
apresentou associagao entre exposicdo ao cloro-
phenoxy e o risco de baixo peso ao nascer. Neste

Cad. Saude Publica, Rio de Janeiro, 28(7):1263-1272, jul, 2012

sentido, verifica-se a presenca de heterogeneida-
de nos resultados de estudos que tém examinado
a relacdo entre exposicao a diferentes tipos de
agrotoéxicos e baixo peso ou peso reduzido para a
idade gestacional 9.

Estudos apontam associacao entre exposi¢ao
a agrotéxicos e outros desfechos adversos, como
baixo comprimento do recém-nascido e exposi-
¢do a organofosforados 153031, ou interrupcao do
desenvolvimento intrauterino em mulheres tra-
balhadoras agricolas 26. O comprimento ao nas-
cer estd intimamente relacionado com o peso do
neonato, entretanto a interrup¢do do desenvolvi-
mento intrauterino pode caracterizar-se como a
ocorréncia de um abortamento espontaneo. Este
consiste em uma das complicacdes mais comuns
durante a gravidez, podendo apresentar uma in-
cidéncia entre 6,5% e 21% em gestacoes clinica-
mente reconhecidas, ocorrendo na maioria dos
casos entre a 72 e a 15a semana de gestacao 2634,
A etiologia do abortamento espontaneo é hete-
rogénea e inclui fatores genéticos e ambientais.
Embora as alteragdes cromossdémicas sejam as



principais responsdveis pela maioria dos abor-
tos espontaneos, doencas maternas e exposi¢oes
antes e durante a gravidez a agentes quimicos,
como exemplificado pelos agrotéxicos, podem
ser associadas a este desfecho 26.

Os resultados deste estudo devem ser inter-
pretados com muita cautela, devido, de um lado,
a possivel inconsisténcia dos sistemas de infor-
macao usados para a obtencao dos dados e, por
outro lado, ao delineamento de estudo utiliza-
do. As investigacdes com delineamento ecol6-
gico podem apresentar algumas desvantagens,
podendo ser destacada a ocorréncia de faldcia
ecoldgica, a qual quando presente pode sugerir
inferéncias causais indevidas, uma vez que se
baseiam em observacgdes populacionais, e nao
obtidas a partir de relatos de individuos. Além da
dificuldade de estabelecer relacdes causa-efeito
a partir das informacodes de estudos epidemiol6-
gicos sobre exposicao a agrotoxicos e substancias
desreguladoras enddcrinas em geral, a auséncia
de informagdes em nivel individual menos ainda
permite avaliar em profundidade os mecanismos
envolvidos na ocorréncia de associacoes causais.
Portanto, ando relagdo entre consumo de agrot6-
xicos e baixo peso ao nascer observada no nosso
estudo poderia ser explicada pelo fato de nao ter
sido possivel ajustar o peso do neonato pela se-
mana de gestacgao.

Por outro lado, alguns aspectos positivos do
estudo, entretanto, merecem ser destacados. O
reduzido nimero de estudos utilizando dados
ecoldgicos relacionados ao tema torna este es-
tudo um dos poucos realizados no Brasil eviden-
ciando a presenca de associacao entre a expo-
sicdo populacional a agrotéxicos e a ocorréncia
de desfechos negativos no recém-nascido, como
prematuridade e indice de Apgar reduzido. Adi-
cionalmente, a populacao de gestantes analisada
apresenta algumas caracteristicas (62% realizou
7 ou mais consultas de pré-natal, e 98% dos par-
tos ocorreram em ambiente hospitalar, Tabela 1),
as quais conferem consisténcia nos resultados
descritos.

As mulheres trabalhadoras agricolas em ida-
de fértil ou aquelas moradoras em dreas rurais
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dedicadas a agricultura intensiva sofrem da ex-
posicdo cronica a compostos téxicos, muitos
deles hormonalmente ativos, podendo acarretar
eventos adversos na satide de seus filhos. Mesmo
em mulheres nao envolvidas diretamente na ati-
vidade agricola, a exposicao a agrotéxicos pode
ocorrer pela proximidade das residéncias as dre-
as de cultivo, ou através de sua impregnac¢ao na
roupa de trabalho de familiares exercendo ativi-
dade ocupacional direta na lavoura. Cabe ressal-
tar, entretanto, que as evidéncias fornecidas pe-
los estudos epidemiolégicos jd realizados ainda
sdo insuficientes para estabelecer uma relacao
de causalidade entre exposicdo a agrotoxicos du-
rante a gravidez e desfechos reprodutivos 5.

Caso verdadeira a existéncia de uma associa-
¢ao de natureza causal entre a exposi¢ao a agro-
téxicos na gravidez e a ocorréncia de desfechos
caracterizados como insucessos reprodutivos,
a incidéncia dos mesmos seria maior em areas
onde o uso daquelas substancias quimicas fos-
se mais elevado. Considerando-se o crescimen-
to verificado no consumo de agrotéxicos no pais,
os resultados observados nesta investigagao sao
de interesse para as atividades de saude publica
na Regido Sul do Brasil, e de vigilancia de agravos
reprodutivos em particular. Neste sentido, as as-
sociacoes descritas neste trabalho podem, eventu-
almente, estar igualmente ocorrendo nas demais
regides do pais.

Conclusdes

O presente estudo ecolégico realizado nas mi-
crorregioes da Regiao Sul do Brasil, pese a falta de
consisténcia nos resultados, é sugestivo de uma
possivel relacao positiva entre o uso de agrot6-
xicos e a ocorréncia de determinados desfechos
reprodutivos, como o nascimento prematuro.
Porém, futuros estudos prospectivos, em nivel
de individuo, com tamanho amostral grande,
sdo necessdrios para avaliar melhor o potencial
impacto da exposi¢do a agrotéxicos na satide do
recém-nascido.
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Resumo

O Brasil é o primeiro mercado mundial consumidor
de agrotoxicos. Evidéncias epidemiologicas apontam
associagdo entre exposi¢do materna a agrotoxicos e
eventos adversos na gravidez. Realizou-se um estudo
ecoldgico para investigar possiveis associagoes entre o
consumo per capita de agrotoxicos por microrregioes
e eventos adversos em nascidos vivos na Regido Sul
do Brasil no periodo 1996-2000. Dados foram obtidos
junto ao Instituto Brasileiro de Geografia e Estatisti-
ca (IBGE) e ao Departamento de Informdtica do SUS
(DATASUS). Microrregibes foram agrupadas segundo
quartis de consumo de agrotoxicos e foram calculadas
razoes de prevaléncia (RP). O teste qui-quadrado foi
usado para calcular o valor de p de tendéncia lineal.
Nas microrregides de maior consumo de agrotoxicos
nascimentos prematuros (< 22 semanas) e de indice de
Apgar 12 e 50 minuto insatisfatorio (< 8) apresentaram
RP significativamente maiores, tanto em meninos co-
mo em meninas. Ndo foi observado um padrao similar
em relagdo a baixo peso ao nascer. Estes achados su-
gerem a exposi¢do intratitero a agrotoxicos como pos-
sivel fator de risco para eventos adversos na gravidez,
como parto prematuro e maturagdo inadequada.

Praguicidas; Gravidez; Indice de Apgar
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