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APRESENTAÇÃO

A interdisciplinaridade é fruto da tradição grega, onde os programas de ensino 
recebiam nome de enkúklios Paidéia e com objetivo de trabalhar a formação da 
personalidade integral do indivíduo, acumulando e justapondo conhecimentos e articulação 
entre as disciplinas. A partir da década de 70 esse conceito se tornou muito enfático em 
todos os campos do conhecimento, inclusive nas ciências médicas.

Sabemos que a saúde apresenta-se como campo totalmente interdisciplinar e 
também com alta complexidade, já que requer conhecimentos e práticas de diferentes áreas 
tais como as ambientais, clínicas, epidemiológicas, comportamentais, sociais, culturais etc. 
Deste modo, o trabalho em equipe de saúde, de forma interdisciplinar, compreende ações 
planejadas em função das necessidades do grupo populacional a ser atendido não se 
limitando às definições exclusivistas de cada profissional.

Tendo em vista a importância deste conceito, a Atena Editora nas suas atribuições 
de agente propagador de informação científica apresenta a nova obra no campo das 
Ciências Médicas intitulada “ Medicina: Ciências da Saúde e Pesquisa Interdisciplinar” 
em seis volumes, fomentando a forma interdisciplinar de se pensar na medicina e mais 
especificadamente nas ciências da saúde. É um fundamento extremamente relevante 
direcionarmos ao nosso leitor uma produção científica com conhecimento de causa do seu 
título proposto, portanto, esta obra compreende uma comunicação de dados desenvolvidos 
em seus campos e categorizados em volumes de forma que ampliem a visão interdisciplinar 
do leitor.

Finalmente reforçamos que a divulgação científica é fundamental para romper com 
as limitações ainda existentes em nosso país, assim, mais uma vez parabenizamos a 
estrutura da Atena Editora por oferecer uma plataforma consolidada e confiável para estes 
pesquisadores divulguem seus resultados. 

Desejo a todos uma proveitosa leitura!

Benedito Rodrigues da Silva Neto
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RESUMO: A Organização Mundial da Saúde 
(OMS) estima que a cada ano ocorra cerca 
de 3.000.000 casos de intoxicação aguda 
por pesticidas, com 220.000 óbitos. A maioria 
destes incidentes ocorre nos países em 
desenvolvimento, como a África do Sul, Ásia, 
América Central e América do Sul. Pesticidas 
do grupo dos organofosforados são compostos 

anticolinesterásicos que causam variado grau 
de toxicidade para o organismo. Neste sentido, 
este estudo teve como objetivo desenvolver 
um levantamento de dados sobre os efeitos 
de organofosforados em diferentes sistemas 
orgânicos. Para isso, foi desenvolvida uma 
revisão sistemática integrativa da literatura 
a partir de um levantamento bibliográfico de 
artigos indexados nas principais bases de dados 
como Elsevier, Cochrane, PubMed, SciELO, 
EmBase, BVS MEDLINE e LILACS-BIREME que 
reportam intoxicação por defensivo agrícola, em 
um recorte temporal que envolveu as últimas 
5 décadas. Desta forma, constatou-se que o 
impacto dos organofosforados à saúde, seja por 
exposição direta ou indireta, causa elevado grau 
de toxicidade aos expostos devido aos efeitos 
deletérios dos organofosforados no organismo. 
Ao longo do tempo de exposição, ocorre acúmulo 
destes compostos em diferentes sistemas 
orgânicos, causando patologias, tardiamente. 
Além disso, o uso indiscriminado acarreta um 
significativo número de intoxicações, agudas 
ou crônicas. Assim, a elevada aplicação de 
agentes tóxicos, sem o emprego dos cuidados 
necessários, tem contribuído para a degradação 
ambiental e para o aumento das intoxicações 
ocupacionais, tornando-se um dos principais 
problemas de saúde pública no Brasil. 
PALAVRAS-CHAVE: Compostos organofosforados, 
corpo humano, herbicidas, inseticidas, temefós. 
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SURVEY OF THE EFFECTS OF ORGANOPHOSPHATES ON DIFFERENT 
ORGANIC SYSTEMS

ABSTRACT: The World Health Organization (WHO) estimates that each year about 3,000,000 
cases of acute pesticide poisoning occur, with 220,000 deaths. Most of these incidents occur 
in developing countries such as South Africa, Asia, Central America, and South America. 
Pesticides from the organophosphate group are anticholinesterase compounds that cause 
varying degrees of toxicity to the body. In this sense, this study aimed to develop a survey of 
data on the effects of organophosphates on different organ systems. To this end, an integrative 
systematic review of the literature was developed based on a bibliographic survey of articles 
indexed in major databases such as Elsevier, Cochrane, PubMed, SciELO, EmBase, BVS 
MEDLINE, and LILACS-BIREME that reported pesticide intoxication, in a time frame involving 
the last 5 decades. Thus, it was found that the impact of organophosphates on health, 
whether by direct or indirect exposure, causes a high degree of toxicity to those exposed due 
to the deleterious effects of organophosphates on the body. Over time of exposure, there is 
accumulation of these compounds in different organ systems, causing pathologies later in 
life. Besides this, the indiscriminate use leads to a significant number of intoxications, acute 
or chronic. Thus, the high application of toxic agents, without the use of the necessary care, 
has contributed to environmental degradation and to the increase of occupational poisonings, 
becoming one of the main public health problems in Brazil. 
KEYWORDS: Herbicides, human body, insecticides, organophosphorus compounds, temefos.

1 |  INTRODUÇÃO
Nos últimos anos o consumo de agrotóxicos, principalmente de organofosforados, 

tem aumentado de forma significativa não só no Brasil como em todo o mundo. 
De acordo com Pelaez (2011), esse aumento corresponde a 100%, entre os anos de 

2000 e 2010, já no mesmo período o Brasil apresentou um aumento de 200% (BOMBARDI, 
2017; PELAEZ, 2011). É importante salientar também, que o que afeta e modifica os 
números do uso de agrotóxicos é a proibição do consumo em alguns países. Além disso, 
as empresas fabricantes desses compostos, procuram as facilidades ambientais presentes 
nos países subdesenvolvidos, por conta da legislação cada vez mais restritiva dos países 
de origem (BOMBARDI, 2017). As dez maiores empresas produtoras de agrotóxicos do 
mundo estão localizadas nos Estados Unidos, na Alemanha, na China, na Suíça e no Japão 
(YUAN, 2016).

Dentre as dez maiores produtoras de agrotóxicos, apenas Estados Unidos e China 
ocupam a primeira e segunda posição no ranking de maiores consumidores. Além desses, 
os países que também utilizam uma grande quantidade de agrotóxicos, sendo os principais 
os organofosforados, de acordo com o percentual sobre a quantidade total mundial (em 
1 mil toneladas), são: Brasil, Argentina e Canadá (MORAES, 2019). Os cinco países 
(FIGURA 1) citados apresentam uma regulamentação considerada pouco restritiva, pois 
entre os dez ingredientes ativos usados no Brasil têm-se três proibidos na União Europeia, 
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são eles: acefato, atrazina e paraquate, porém tem seu uso autorizado nos Estados Unidos, 
Japão, China e nos demais países do Mercosul (BOMBARDI, 2017, MORAES, 2019). Com 
essas diferenças na regulamentação, como nos limites máximos de resíduos permitidos em 
alimentos, como o ingrediente ativo glifosato que no Brasil, na China, no Japão, na União 
Europeia é um parte por milhão (ppm), já nos Estados Unidos esse valor quintuplica, no 
cultivo do milho (BRASIL, 2018), faz com que haja uma disparidade no consumo.

FIGURA 1 - MAIORES CONSUMIDORES DE AGROTÓXICOS DO MUNDO.

FONTE: os autores (2021).

Na União Europeia, também existe um limite para a quantidade total de agrotóxicos 
presentes na água, porém em países como Brasil, China, Estados Unidos e Japão não há 
essa restrição (MORAES, 2019). Entretanto, o limite por agrotóxico é estabelecido nesses 
países, como o estabelecido pela Agência de Proteção Ambiental dos Estados Unidos, 
que o glifosato seja um produto de uso restrito, o qual apresenta um limite de 700 mg/L em 
água potável, além dos limites estabelecidos para frutas, hortaliças, cogumelos selvagens 
e tubérculos. No Brasil, o glifosato é o organofosforado mais utilizado e apresenta resíduo 
permitido no país de 10 a 400 vezes maior do que o autorizado na União Europeia, já na 
água potável do Brasil é permitido o glifosato 5000 mil vezes a mais que o limite estabelecido 
na União Europeia (BOMBARDI, 2017). 

Além das diferenças entre os diversos países, há diferenças regionais do uso de 
agrotóxicos. No Brasil, tem-se os estados de Mato Grosso, São Paulo, Goiás e Mato Grosso 
do Sul na liderança, utilizando entre 12 e 16 kg de agrotóxicos por hectare (BOMBARDI, 
2017). Ademais, alguns dos princípios ativos mais utilizados no país, nas culturas de 
soja, milho e algodão, entre os anos de 2012 e 2016, foram: Glifosato, Clorpirifós, 2,4-
D, Atrazina, Óleo mineral, Mancozebe, Metoxifenozida, Acefato, Haloxifope-P-metílico, 
Lactofem e Paraquate (PIGNATI et al., 2017). Contudo, o interesse de produtores de 
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pesticidas é evitar que a regulamentação seja menos restritiva, pois assim o consumo 
aumenta, como ocorre no Brasil, o qual apresenta uma alta permissividade, tornando-se 
um mercado importante de consumo, diferentemente dos países desenvolvidos, os quais 
são mais restritivos (MORAES, 2019).

Com base nestes aspectos abordados este estudo teve como objetivo desenvolver 
um levantamento de dados sobre os efeitos de organofosforados em diferentes sistemas 
orgânicos

2 |  METODOLOGIA
Trata-se de um estudo de revisão sistemática integrativa da literatura.
Como estratégia de busca foi desenvolvido um levantamento bibliográfico de artigos 

indexados nas principais bases de dados como Elsevier, Cochrane, PubMed, SciELO, 
EmBase, BVS MEDLINE e LILACS-BIREME que reportam intoxicação por defensivo 
agrícola, em um recorte temporal que envolveu as últimas 5 décadas. 

Os artigos científicos foram selecionados utilizando as palavras-chave que constam 
nos Descritores em Ciência da Saúde (Decs) e no Medical Subject Headings (Mesh) 
(TABELA 1)

  

TABELA 1 – PALAVRAS-CHAVE.

FONTE: os autores (2021).

Foi realizado o cruzamento entre as palavras-chave relacionadas ao tema 
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investigado, respeitando a plataforma de busca, empregando-as em português, inglês, 
espanhol e francês. 

Inicialmente, os termos “defensivo agrícola” e “intoxicação” foram utilizados 
conjugados de forma intencional com interesse de inspeção e de obtenção de uma 
maior quantidade de estudos, evitando que alguma pesquisa importante seja excluída do 
levantamento preliminar. 

A condução da busca nas bases de dados escolhidas foi realizada por três 
examinadores independentes com base em discernimentos previamente definidos. Além 
disso, será realizada a comparação entre as revisões dos examinadores para instituir a 
seleção dos artigos e justificar possíveis exclusões.

Como critérios de inclusão os artigos foram selecionados, primeiramente por 
julgamento dos seus títulos, secundariamente por análise dos resumos e por fim por 
avaliação do contexto completo dos artigos científicos. 

As exclusões dos artigos científicos foram baseadas na presença de divergência 
com a hipótese, pela impossibilidade de responder a questão norteadora da pesquisa, pelo 
não atendimento ao delineamento do estudo e qualidade metodológica pré definida e pela 
falta de dados robustos. 

3 |  RESULTADOS E DISCUSSÃO

3.1 Efeitos no sistema neuroendócrino
O mecanismo de ação tóxica dos organofosforados está relacionado à inibição 

irreversível de esterases, mais especificamente, da acetilcolinesterase. A inibição desta 
enzima impede a hidrólise de acetilcolina (mediador químico de sinapses do Sistema 
Nervoso Central, Sistema Nervoso Periférico e junções neuro-musculares), levando 
ao acúmulo do neurotransmissor nas áreas sinápticas. O excesso de acetilcolina nas 
fendas sinápticas desencadeia sinais nicotínicos e muscarínicos periféricos e/ou centrais 
(ECOBICHON, 2001; COLLOMBET, 2011; PEREIRA et al., 2014).

Nos mamíferos, sinais centrais nicotínicos e muscarínicos são caracterizados por 
dores de cabeça, convulsões epilépticas com perda de consciência, ansiedade e inibição 
da função respiratória medular central. Sinais muscarínicos periféricos são observados 
principalmente em glândulas exócrinas por processos de hipersecreção (como rinorreia, 
broncorréia, sudorese, lacrimação e salivação). Sinais nicotínicos periféricos, por outro 
lado, são caracterizados por taquicardia, hipertensão, palidez, fasciculação e convulsões, 
as quais podem evoluir para paralisia dos músculos estriados esqueléticos (BAJGAR, 
2004; LALLEMENT et al., 1998).

Não obstante, os efeitos dos organofosforados vão além da inibição da 
acetilcolinesterase. Esses compostos são potenciais causadores de dano no transporte 
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axonal, neuroinflamação, estresse oxidativo e autoimunidade (NAUGHTON e TERRY, 2018). 
Maiores consequências são observadas em diferentes sistemas de neurotransmissores 
como, por exemplo, a perda neuronal no sistema dopaminérgico relacionado à substância 
negra (ZHANG et al., 2015), e alterações na função sináptica da serotonina por meio de 
modificações na expressão dos receptores, nos transportadores e  na transdução de sinal 
mediada por serotonina (ALDRIDGE et al., 2004). Além disso, anomalias serotoninérgicas 
estão intimamente associadas ao distúrbio do sono e ao apetite, bem como à ansiedade e 
à depressão (ANDERSEN et al., 2002). 

Ademais, a perturbação generalizada da replicação e diferenciação celular anormal 
(BARONE et al., 2000), problemas na transcrição de genes e síntese de DNA (ROY et 
al., 1998); modificações na expressão de fatores de transcrição (CRUMPTON et al., 
2000); alterações da sinalização da adenilil ciclase (MEYER et al., 2004) e de inúmeros 
neurotransmissores como monoaminas, noradrenalina e dopamina (ALDRIDGE et al., 2004, 
2005; SLOTKIN e SEIDLER, 2005, 2007a, 2007b), e alterações em proteínas motores e 
componentes do citoesqueleto neuronal (NAUGHTON e TERRY JR., 2018) também foram 
descritos como possíveis mecanismos neurotóxicos.

3.2 Alterações no sistema locomotor 
Os compostos organofosforados demonstraram a capacidade de desencadear 

alterações histopatológicas em músculos estriados esqueléticos de animais experimentais 
(GUPTA et al., 1987). As mudanças foram majoritariamente observadas na região adjacente 
à placa motora e, inicialmente, incluía eosinofilia com inchaço sarcoplasmático e perda de 
estriações transversais. Posteriormente, foi observado a picnose dos núcleos sarcolêmicos, 
a qual progrediu para uma necrose localizada (ARIENS et al., 1969). Ademais, estudo 
realizado por Leonard e Salpeter (1979), sugere que a miopatia causada pela exposição a 
organofosforados está relacionada ao acúmulo intracelular de cálcio, o qual desencadeia a 
liberação de enzimas lisossômicas ou a liberação de proteases.

Cavaliere et al. (1996) realizaram um estudo com um grupo de ratos Wistar intoxicados 
com paraoxon, no qual foi possível qualificar o grau de miotoxicidade de organofosforados. 
Observou-se sinais intensos de fasciculação muscular, ataxia, prostração e tremores. 
Além disso, foi realizada uma análise de reação histoquímica para fosfatase ácida, que 
demonstrou, com nitidez, a presença das fibras musculares necróticas.

Além do comprometimento muscular, foram encontradas alterações ósseas causadas 
pela exposição a longo prazo aos organofosforados. Uma análise histomorfométrica 
realizada por Compston et al. (1999), demonstrou uma redução significativa na camada de 
osso esponjoso de agricultores, apresentando, assim, um perímetro com perda óssea maior 
que o normal. Esse aumento na área de desgaste sugere uma falha no preenchimento 
realizado pelos osteoblastos nesses locais de reabsorção, uma vez que foram encontrados 
apenas osteoclastos na região estudada. Além disso, Grisaru et al (1999) descreveram que 
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o fator de transcrição Cbfa-1, associado à diferenciação de osteoblastos em osteoclastos, 
e fatores osteogênicos ligados ao promotor do gene da acetilcolinesterase, demonstraram 
um suposto papel dessa enzima na formação óssea, o qual pode ser afetado pela presença 
de compostos organofosforados, gerando redução celular e tecidual na parte óssea.

Outro estudo realizado por Hoogduijn et al (2006), relatou que a exposição de 
células-tronco mesenquimais (MSCs) à baixas concentrações de clorpirifós resultou na 
inibição da atividade da enzima acetilcolinesterase, reduzindo a diferenciação osteogênica 
das MSCs devido a diminuição da atividade da fosfatase alcalina e deposição de nódulos 
calcificados.

Ademais, trabalhadores que pulverizam pesticidas são os que mais sofrem com 
a exposição frequente aos organofosforados. Dessa forma, foi realizado um estudo com 
agricultores, que aplicavam os próprios pesticidas, e com indivíduos voluntários, que nunca 
tiveram contato com defensivos agrícolas, os quais participaram como grupo controle. Uma 
alta frequência de artrite reumatoide autoimune foi identificada no grupo de agricultores 
pulverizadores (KOUREAS et al., 2017). Tal fato justifica-se devido aos pesticidas 
apresentarem alguns mecanismos que podem afetar a diferenciação e a regulação das 
respostas imunes, como a modificação dos perfis de citocinas Th1/Th2, autoanticorpos 
aumentados e níveis elevados de citocinas pró-inflamatórias, ocasionando a artrite 
reumatoide (PARKS et al., 2011;  CORSINI et al., 2013; HOLSAPPLE., 2002).

3.3 Efeitos no sistema digestório
A presença de resíduos de OPs em alimentos também tem sido relacionada com 

patologias do trato gastrointestinal. Alimentos contaminados com resíduos de pesticidas 
são passíveis de modular a maturação do sistema imune, a microbiota intestinal e a barreira 
intestinal, principalmente no período de desmame, quando sistema digestório ainda está 
imaturo (CONDETTE et al., 2014). Animais afetados por esses resíduos químicos mostraram 
anormalidades no processo de digestão, resultantes da fusão das vilosidades intestinais, 
degeneração do epitélio mucoso e danos na lâmina própria e submucosa do intestino, o 
que pode afetar a secreção de enzimas no canal alimentar (STALIN et al., 2019).

Os organofosforados também parecem ter a capacidade de alterar a permeabilidade 
intestinal ao diminuir a expressão de proteínas da junção oclusiva no íleo e no cólon 
(CONDETTE et al., 2014). Esse aumento da permeabilidade permite maior entrada de 
antígenos no corpo – como o LPS, por exemplo –, sendo capaz de causar inflamação 
crônica, levando a resistência à insulina e obesidade (LIANG et al., 2019). Indivíduos 
expostos a esses compostos frequentemente apresentam quadros de hiperglicemia, 
resistência à insulina e estresse oxidativo (VELMURUGAN et al., 2017), além de diminuir 
os níveis de glicogênio hepático, observado em animais com exposição aguda e crônica 
(RAHIMI e ABDOLLAHI, 2007). Em concordância com esses efeitos, o uso de pesticidas 
tem contribuído com o aumento dos riscos de desenvolver diabetes tipo 2 e obesidade 
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(RUZZIN et al., 2010; THAYER et al., 2012).
Substâncias absorvidas no intestino, como resíduos de organofosforados, são 

encaminhadas para o fígado por meio da veia porta (DESESSO e JACOBSON, 2001), onde 
são metabolizadas, principalmente, pela via do citocromo P450 (TUZMEN et al., 2008). 
Uma vez no fígado, esses compostos são potenciais causadores de alterações patológicas, 
incluindo infiltração de células inflamatórias e degeneração de hepatócitos nas regiões 
periféricas da veia central (TANVIR et al., 2016), esteatose hepática (WANG et al., 2019), 
além de vacuolização e necrose de hepatócitos (STALIN et al., 2019).

O envenenamento por OPs também tem forte relação com casos de pancreatite 
aguda (DRESSEL et al., 1979). Os efeitos dessas substâncias no pâncreas envolvem 
aumento da pressão nos ductos pancreáticos e excesso de secreção de enzimas (YOSHIDA 
et al., 2015), bem como perturbações na sua função endócrina, resultantes da inibição 
da acetilcolinesterase (KAMATH e RAJINI, 2007). Segundo Hou et al. (2019), quadros de 
infecção ou inflamação exacerbada, unidas à intoxicação por pesticidas organofosforados, 
podem acarretar necrose pancreática severa. 

3.4 Efeitos no sistema cardiorrespiratório
A intoxicação respiratória aguda causada por compostos organofosforados é 

determinada pela superestimulação dos receptores colinérgicos e pelo excesso de 
acetilcolina (ACh). Cada um desses receptores apresenta efeitos diferentes sobre o sistema 
respiratório (NIVEN et al., 2004). Os receptores muscarínicos causam as contrações 
dos músculos lisos das vias aéreas, broncoespasmo e estimulação das glândulas 
traqueobrônquicas, as quais produzem secreções espessas (SIDELL et al.,1992). Já os 
receptores nicotínicos, acarretam a formação das fasciculações, contrações musculares 
esqueléticas recorrentes que resultam em fadiga e paralisia (KUBA et al., 1974). Ademais, 
o excesso de acetilcolina periférica ocasiona a broncoconstrição, fraqueza e disfunção dos 
músculos voluntários responsáveis pela respiração (CAREY et al., 2013).

No entanto, a intoxicação respiratória pode apresentar duas fases, a primeira 
relacionada à lesão de pneumócitos e descamação da pleura, resultando em inflamação 
e hemorragia, com surgimento de edemas e exsudação de eritrócitos e leucócitos. Na 
segunda fase, denominada proliferativa, os fibroblastos provocam a fibrose pulmonar 
progressiva e irreversível, ocasionando insuficiência respiratória. Ademais, quando a 
intoxicação é causada por altas doses de organofosforados, a insuficiência respiratória 
pode causar hipoxemia severa e, consequentemente, acidose metabólica, afetando outros 
órgãos, como o coração, resultando em fibrilação atrial e ventricular em até 72 horas após 
a ingestão do composto (CALDAS e SOUZA, 2000).

A intoxicação cardíaca, assim como a respiratória, também está relacionada aos 
receptores e manifestações colinérgicas (KARKI et al., 2004; NIVEN et al., 2004). Dessa 
forma, podem ser apresentados diversos efeitos relacionados à toxicidade cardíaca como 
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taquicardia sinusal e hipertensão por tônus simpático intenso, relacionados aos efeitos 
nicotínicos, a bradicardia, que está ligada aos graus de bloqueio atrioventricular e arritmias 
ventriculares, que estão correlacionados aos efeitos da manifestação colinérgica (SAADEH 
et al., 1997). Essas implicações estão associadas a diversos mecanismos, como: 
hiperatividade autônoma, hipoxemia, acidose, distúrbios eletrolíticos e efeitos tóxicos 
diretos do composto no miocárdio (KARKI et al., 2004).

De acordo com Ludomirsky et al (1982), a intoxicação por organofosforados apresenta 
três fases referentes à toxicidade cardíaca. A primeira fase dispõe de um breve aumento 
do tônus simpático, seguida pela segunda fase, a qual apresenta atividade parassimpática 
em um período prolongado, e por fim a fase três com a presença de taquicardia ventricular 
torsades de pointes, seguida por fibrilação ventricular.  Além disso, foi demonstrado por 
Weidler et al (1974) que os danos causados no miocárdio ocorrem devido a hiperatividade 
simpática e parassimpática.

Outrossim, em casos mais graves, pode ocorrer sequelas inerentes ao sistema 
cardiorrespiratório, como enfisema subcutâneo, pneumomediastino, consolidação difusa 
dos lobos e pneumotórax. Ademais, pode haver constatação de falência cardíaca com 
necrose tecidual em decorrência da hipoxemia, acidose e desarranjos eletrolíticos (CALDAS 
e SOUZA, 2000; KARKI et al., 2004).

3.5 Efeitos no sistema tegumentar
A pele representa uma via significativa na captação de OPs (FREDERIKSEN et al., 

2018), tendo em vista o potencial contato com esses compostos em ambientes de produção 
agrícola, onde esses pesticidas são utilizados. Esses químicos têm a capacidade de se 
depositar progressivamente no estrato córneo da epiderme, para então serem absorvidos 
pelas camadas mais profundas, como a derme, onde passam a se acumular (MOORE et 
al., 2014).

Estudos sugerem, ainda, uma relação causal entre o contato com pesticidas no 
ambiente de trabalho e o desenvolvimento de neoplasmas malignos na derme (RAFNSSON, 
2006). Segundo Fernandes et al. (2019), a exposição ao dimetoato (OP) associada à 
radiação UV é capaz de induzir mudanças histopatológicas na pele de ratos, além de 
alterar a expressão de genes, o que resulta em risco de carcinogênese e câncer de pele.

Além da derme e epiderme, os organofosforados também têm um grande potencial 
de se acumular no tecido adiposo, onde podem causar uma alta gama de alterações, como 
aumentar o estresse oxidativo, prejudicar o  metabolismo da glucose e reduzir a função 
da insulina dentro do tecido (PAKZAD et al., 2013). Estudos desenvolvidos por Meggs e 
Brewer (2007) e Zarei et al (2016) sugerem que organofosforados afetam a viabilidade de 
células tronco do tecido adiposo capazes de se diferenciar em células nervosas e podem 
induzir diferenciação acelerada de adipócitos imaturos em células adiposas maduras, além 
de levar a um aumento do peso corporal.
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Além disso, o tecido adiposo possui interação com outros tecidos, como o cérebro e 
o músculo esquelético, por meio da liberação de adipocinas, como a leptina e a adiponectina 
(SCHERER, 2006). A exposição neonatal a certos pesticidas, como o paration, resulta 
em perturbações na regulação das adipocinas responsáveis pela comunicação entre o 
cérebro e os adipócitos, além de evocar uma resposta inflamatória no tecido adiposo.  Tais 
efeitos podem levar à obesidade e ao desenvolvimento de diabetes tipo 2 na vida adulta 
(LASSITER et al., 2010).

3.6 Efeitos no sistema genitourinário
Histopatologias relacionadas aos organofosforados foram observadas no tecido 

renal de ratos, onde é possível perceber o alargamento do espaço urinário, a infiltração 
de células inflamatórias, a vacuolização citoplasmática dos túbulos renais, a dilatação e o 
congestionamento de vasos sanguíneos e ruptura da cápsula de Bowman (ZIDAN, 2015). 
Além disso, constatou-se atrofia das estruturas glomerulares, hemorragia severa entre os 
túbulos coletores da região medular e degeneração tecidual (KAYA et al., 2018). 

Estudo desenvolvido por Baligar e Kaliwal (2007) sugere que os compostos 
organofosforados influenciam as funções reprodutivas nos vertebrados ao alterarem os 
níveis dos neurotransmissores, prejudicando a regulação do eixo hipotálamo-hipófise-
gônadas. Ademais, desequilíbrios da homeostase hormonal, causados pela supressão 
da liberação de GnRH, prejudicam diretamente a síntese e secreção de hormônios 
gonadotróficos pela adenohipófise e, indiretamente, ao alterar a responsividade das células 
hipofisárias ao GnRH. Em ambos os casos, têm-se níveis séricos reduzidos de FSH e LH 
(CECCHI et al., 2012).

Estudo experimental de Kheradmandi et al (2019) demonstrou alterações na 
área e diâmetro dos túbulos seminíferos nos testículos de roedores, bem como redução 
dos parâmetros espermáticos (número e motilidade) e alterações morfológicas nos 
espermatozoides.

Para mais, organofosforados podem, também, causar alterações na fisiologia 
reprodutiva, com efeitos diretos sobre as gônadas e o embrião. A toxicidade reprodutiva 
nos mamíferos é caracterizada por alterações do comportamento reprodutivo, da produção 
e transporte de gametas, bem como por infertilidade e abortos espontâneos (MAITRA e 
MITRA, 2018). 

4 |  CONSIDERAÇÕES FINAIS
Em razão do benefício do agrotóxico para o sucesso do plantio, o trabalhador rural 

tem a tendência de superestimar seus efeitos benéficos para a agricultura, desconsiderando 
os malefícios à saúde humana em curto, médio e longo prazo. 

Para tanto, o impacto dos organofosforados à saúde, seja por exposição direta ou 
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indireta, causa elevado grau de toxicidade aos expostos devido aos efeitos deletérios dos 
organofosforados no organismo. Ao longo do tempo de exposição, ocorre acúmulo destes 
compostos em diferentes sistemas orgânicos, causando patologias, tardiamente. 

Além disso, o uso indiscriminado acarreta um significativo número de intoxicações, 
agudas ou crônicas. Assim, a elevada aplicação de agentes tóxicos, sem o emprego dos 
cuidados necessários, tem contribuído para a degradação ambiental e para o aumento das 
intoxicações ocupacionais, tornando-se um dos principais problemas de saúde pública no 
Brasil.

Desta forma, se faz necessárias ações tanto preventivas como terapêuticas para 
assegurar a saúde humana, além da importância de novas portarias e regulamentações 
governamentais relativas à produção, comercialização e utilização dos agrotóxicos devam 
ser definidas e conduzidas com rigor para promoção e proteção da saúde e do meio 
ambiente.
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