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RESUMO

Este trabalho teve como objetivo avaliar os niveis de Hg-T, estresse oxidativo e
defesas antioxidantes em populacbes consumidoras de pescado de diferentes
regibes geogréficas do estado do Para.As comunidades selecionadas para o estudo
foram: Samauma, Caratateua, e Barreiras todas localizadas no estado do Para.
Participaram 51 residentes de Samauma, 96 de Caratateua e 52 de Barreiras, de
ambos os sexos, entre 13 e 55 anos de idade. Foram coletadas amostras de cabelo
e sangue durante as visitas as comunidades para analise de Hg-T e bioquimica
oxidativa e antioxidatva em 2013. A dosagem de GSHtotal, GSSG e GSH foi
realizada em campo. Para a quantificacdo de TEAC e MDA, as amostras foram
congeladas e analisadas no laboratorio de estresse oxidativo do NMT. As analises
de Hg-T foram realizadas no laboratério de toxicologia humana e ambiental do NMT.
O Hg-T em Samauma foi 0.9 pg/g. Caratateua 1.9 pg/g , maximo de 20.7 ug/g.
Barreiras 4.6 pg/g e maximo de 15.7 pug/g de Hg-T. Na dosagem de Hg foi observada
diferenca estatistica altamente significativa entre as comunidades. Quanto a
frequéncia da ingestdo de peixe, os niveis de Hg-T de Caratateua e Barreiras
diferiram estatisticamente quando comparada aos niveis de Samaima nas
categorias > 2 refei¢ces. A relacdo entre a GSSG/GSH foi maior na comunidade de
Barreiras, 10. Caratateua e Barreiras apresentaram niveis de TEAC semelhantes
estatisticamente 0,6 mm/L. Na dosagem de MDA, Caratateua apresentou 0s maiores
niveis, 3.1 mI/MDA, diferindo estatisticamente das demais comunidades. Somente a
comunidade de Barreiras apresentou fraca correlacdo negativa entre os niveis de
Hg-T e GSH. Conclui-se que a populacdo de Samauma e Barreiras apresentou
menor e maior grau de exposicdo ao Hg respectivamente. No entanto, 11%
comunidade de Caratateua apresentou niveis acima do preconizado pela OMS.
Barreiras e Caratateua apresentaram maiores de grau de oxidacdo celular. Desta
maneira, ha necessidade de mais estudos, na comunidade de Caratateua. Além da
aplicacdo de medidas educativas na alimentagdo, como: introdugcdo de

antioxidantes, a escolha das espécies de peixe e variabilidade na dieta.

Palavras- chave : Mercurio, stress oxidativo, comunidade, Para



ABSTRACT

This work has objective assess the levels of Hg-T, oxidative stress and antioxidants
defenses in populations consumers of fish of different ecosystems from Amazoénia.
The communities selected for study are: Samauma, Caratateua, and Barreiras all
located in State of Para. Participated 51 residents from Samauma, 96 from
Caratateua and 52 from Barreiras, of both sexes, between 13 and 55 years. Were
collected samples of hair and blood during the visits in the communities for analysis
of Hg-T and biochemistry oxidative and antioxidative in 2013. The dosage of
GSHitotal, GSSG and GSH was performed in field. For quatification of TEAC and
MDA, the samples were frozen and analyzed in the laboratory of oxidative stress of
NMT. The analysis of Hg-T were performed in the laboratory of human toxicology and
environmental of NMT.The Hg-T in Samauma was 0.9 ug/g. Caratateua 1.9 ug/g ,
maximum 20.7 pg/g. Barreiras 4.6 pg/g and maximum 15.7 ug/g of Hg-T. In the
dosage of Hg was noted difference statistics very sigficant between the communities.
As for frequency of consume of fish, the levels of Hg-T from Caratateua and
Barreiras were different statistically when compared to levels of Samauma in the
categories > 2 meals. The relationship between GSSG/GSH was larger in the
community of Barreiras, 10. Caratateua and Barreiras presented levels of TEAC
similar statistically 0,6 mm/L. In the dosage of MDA, Caratateua presented the larger
levels, 3.1 mI/MDA, differing statistically the others comunidades. Only Barreiras
community presented weak negative correlation between the levels of Hg-T and
GSH. Concluded that The population from Samauma and Barreiras presented
smaller and larger degree of exposure to Hg respectively. However, 11% community
of Caratateua presented levels above of recommended by OMS. Barreiras and
Caratateua presented larger of degree of cellular oxidation. Thus, there is need for
more studies in the community of Caratateua. Besides the application of educational
measures in food, as: introduction of antioxidants, the choice of fish species and

variability in the diet.

Keyword: Mercury, oxidative stress, communities, Para
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1. INTRODUCAO

A exposicdo humana ao mercurio (Hg) através da alimentacdo é
considerada um problema importante para a saude publica tendo em vista os
impactos causados na saude em alguns grupos populacionais durante tragédias
ambientais, destacando-se a ocorrida em Minamata, no Japéo, nas décadas de 50 e
60 e, no Iraque em 1974 (HARADA et al.,1995).

No primeiro acidente ocorrido no Japdo, o mercurio liberado por uma industria
guimica de polimeros nas aguas da baia de Minamata contaminou peixes e frutos do
mar consumidos pela populacéo local provocando transtornos neuroldgicos de graus
variados incluindo casos graves com desfecho fatal. Posteriormente, outro episodio
de menor intensidade acometeu centenas de pessoas no Iraque. Nesta tragédia, a
intoxicacao foi decorrente da ingestdo de paes fabricados com sementes de trigo
tratadas com fungicidas organomercuriais que foi responsavel por mais de duas mil
internacBes e quatrocentas mortes (HARADA et al.,1995).

No Brasil, mais precisamente na regido Amazodnica, estudos realizados em
populacdes residentes em areas ribeirinhas situadas proximas a garimpos de ouro
mostraram niveis de exposicdo ao mercurio acima de 6mg/g, valor de referéncia
estabelecido pela Organizacdo Mundial de Saude (OMS) em amostras de cabelo de
populacbes expostas através do consumo de pescado de area contaminada
(SANTOS et al.,, 2003; PINHEIRO, 2005; SANTOS, et al., 2007 ; BASTOS et
al.,2010).

Embora existam varios estudos sobre a avaliacdo dos niveis de Hg em
humanos, a sua toxicologia em relacdo ao homem ainda ndo esta bem elucidada.
No entanto, reconhece-se que o0 metal pode desencadear neurotoxicidade,
genotoxicidade, alteracbes congénitas, infertilidade, doencas cardiovasculares,
visuais e entre outros problemas de saude (JIM, 2000; GUALAR et al., 2002 ;
SANTOS et al.,2003; MILAEVA et al.,2004; SA et al.,2006; Rodrigues et al., 2007;
FATINEL,2012). Assim, os mecanismos dos danos causados pelo mercurio ainda
sao amplamente discutidos.

Nos ultimos anos, tem sido atribuido ao estresse oxidativo (EO) um papel

importante na toxicologia relacionada aos compostos mercuriais e alteracdes nos
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mecanismos redox celulares (VALENTINI, 2012; BARCELOS,2010) devido a
inducdo na geracdo de espécies reativas de oxigénio (EROS), tal como o ion
superéxido (02), peroxido de hidrogénio (H.0,), radical hidroxila (OH) e oxigénio
livre (Ol) (CHANDRAN et al., 2005; VALAVANIDIS et al., 2006; ATLI & CANLI, 2007;
AVILEZ et al., 2008). Os mecanismos de oxidacdo induzidos pelo Hg ocorrem por
sua alta afinidade com componentes sulfidrilicos(-SH) de elementos biol6gicos
enddgenos que incluem a glutationa reduzida (GSH), cisteina (CYS),
metalotioneinas e albumina (SCHURZ & FINKS-GREMMELS 2000; ZALUPPS,
2000).

O mercurio também é capaz de induzir a danos oxidativos em nivel de
membrana celular, conforme descrito por Dahle (1962). Em seus relatos fora
mencionado que Hg potencializa a produgdgo de ERO’'S reagindo com
macromoléculas biologicas suscetiveis podendo ocasionar peroxidacdo lipidica.
Assim como o estudo de Barcelos (2010), que encontrou aumento nas
concentracbes de Malondialdeido (MDA)- produto da peroxidacdo lipidica- em
células expostas ao metilmercurio.

Adicionalmente, Groto (2009) estudando a exposicdo em modelos animais
constatou que o Hg afeta o potencial antioxidante alterando as atividades de
enzimas (glutationa peroxidase, catalase e moléculas antioxidantes (glutationa
reduzida). Da mesma forma, Pinheiro (2005) estudando mulheres em idade
reprodutiva na regido do Tapajés observou alteragcdes nos mecanismos de defesa
antioxidante como altas concentracdes de glutationa total, com provavel acimulo da
forma oxidada. Encontrou ainda, baixa atividade das enzimas superdxido dismutase
e catalase, podendo ser um marcador bioquimico de dano celular associado a
exposicdo cronica ao Hg da dieta.

Para combater os EROS, enzimas do sistema antioxidante representadas
pela catalase (CAT), superoxido dismutase (SOD), glutationa redutase e glutationa
peroxidase (GSH-Px) atuam anulando ou minimizando o estresse oxidativo. Por
serem enzimas necessdrias para a manutengdo da vida, por estarem associadas ao
processo de detoxificacdo nos seres vivos € de extrema importancia a compreensao
de seu papel e comportamento frente a exposicdo de metais, dentre estes, 0
mercurio (COGO et al., 2009).
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Segundo Campos et al. (2002) e Farias (2006), os danos oxidativos
originados do mercurio levam a alteracdo ndo somente nos niveis de enzimas
antioxidantes mas nos constituintes metabolicos como o cobre, zinco e selénio. O
mercurio compete com esses elementos por seus ligantes bioldgicos, em especial 0
selénio que faz parte do sistema glutationa o que pode acarretar efeitos adversos na
distribuicdo e homeostase de elementos essenciais do organismo (FRUSTACI et
al.,2012).

No Brasil, a exposicdo humana ao mercurio tem sido avaliada em diferentes
populacbes ribeirinhas da bacia Amazbnica. No entanto, no que se refere a
comparacao de exposi¢cado de populacdes residentes em areas estuarinas, maritimas
e fluviais ainda sdo escassos. Assim, a investigacdo sobre o papel do mercurio
como interferente nos niveis oxidantes e antioxidantes enddégenos, em populacées
ribeirinhas com exposicéo por longo periodo através da alimentacédo de pescado, se
torna necessaria, considerando o posiivel desequilibrio entre o sistema oxidativo e
antioxidativo, o que contribui para o desenvolvimento de danos celulares e perda
dessa protecéo.

Desta maneira, a analise de moléculas antioxidantes, como a glutationa, o
grau de peroxidacdo lipidica e a capacidade antioxidante total (TEAC) poderdo
esclarecer algumas questdes relacionadas a patogénese da intoxicacdo por
mercurio e assim auxiliar em propostas de prevencdo e controle para essas
populacdes, além de servir como sinal de alerta de contaminacdo e controle das
atividades humanas sobre o ambiente (COGO et al.,2009).

A proposta deste estudo foi testar as hipéteses: - 0s niveis de exposicao ao
mercurio séo diferentes nas popula¢des das diferentes regides hidrograficas (fluvial,
estuario e maritimo), baseado no numero de refeicbes de peixes e associacao entre
as concentracdes de mercurio e os marcadores de estresse oxidativo, incluindo as
TBRAS, GSSG e antioxidantes, GSH e TEAC.
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2. JUSTIFICATIVA

O mercuario na forma quimica de metilmercdrio é um dos contaminantes
ambientais mais nocivos a saude humana, podendo provocar o estresse oxidativo e
como consequéncia, diversos efeitos deletérios a saude em diversos sistemas do
organismo do homem em exposicéo, entre eles Sistema Nervoso Central (SNC),
hepatico, visual, fértil e cardiaco (GROTO et al., 2011).

O monitoramento do estresse oxidativo em organismos humanos € importante
e pode se da através de diversos marcadores bioguimicos oxidativos e
antioxidativos, entre estes a quantificacdo do MDA, um dos produtos secundarios da
peroxidacao lipidica cuja quantificacdo pode ser realizada em amostras de plasma.
Além da capacidade antioxidante total, marcador conhecido como TEAC, que
representa 0s niveis antioxidantes enzimaticos e néo enzimaticos, e, - a
determinacao dos niveis de GSH em eritrocitos (ANDERSON, 1985; GROTTO et al.,
2007).

O nivel de GSH em humanos durante a exposicdo ao Hg seja por via
ocupacional ou por ingestdo de peixes podem estar diminuidas, tornando o
organismo mais susceptivel a doencgas causada pelas EROS. Assim, o controle dos
niveis de GSH torna-se importante em pessoas expostas ao Hg, considerando os
niveis normais de GSH em células de mamiferos que se apresentam na faixa de 0,5
a 10 mmol L'l(RISHER & AMLLER 2005; GROTO et al., 2011)

Ainda h& divergéncias nos resultados de estudos em que avaliem os efeitos
do mercurio sobre o estresse oxidativo e as defesas antioxidantes. Poucos trabalhos
avaliaram os niveis de GSH ou mesmo as enzimas deste sistema em humanos
expostos ao mercurio através da dieta. A maioria das pesquisas foi realizada em
individuos expostos ao vapor de Hg, como o estudo conduzido por Barregard et al.
(1990), que avaliaram a exposicdo ocupacional moderada em longo prazo, cujo
atividade da GSH-Px em eritrocitos ndo havia sido afetada. No trabalho de
QUEIROZ et al. (1998) os niveis de GSH se encontravam reduzidas em eritrocitos
de 22 trabalhadores expostos também ao mercurio inorganico (Hg°).

A maioria das pesquisas que investigaram os niveis de mercurio em humanos

foi realizada em populacdes ribeirinhas dependentes de pescado de areas
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contaminadas por influencia antropogénica (AKAGI et al., 1995; SANTOS et al.,
2000; SA et al., 2006 BASTOS, 2008; PINHEIRO et al., 2008; KHOURY et al, 2013).

N&o existem registros de estudos que realizem uma avaliacdo dos niveis de
mercurio influenciados pela ingestdo de peixes em ribeirinhos de diferentes
ecossistemas incluindo: rio, estuario, mar, e a possivel associagdo aos componentes
do sistema oxidativo e antioxidativo.

Diante dos fatos, ha necessidade de avaliar os efeitos do mercurio sobre o
sistema de defesa antioxidante em ribeirinhos de diferentes regides hidrograficas da
bacia Amazonica, como meio de investigar primeiramente a presenga ou auséncia
do mercurio nestes compartimentos ecoldgicos, a interagdo existente entre o habito
alimentar de consumo peixe contaminado por mercurio e os indicadores bioquimicos
de estresse oxidativo nestas populacdes. Desta maneira, vislumbra-se obter
resultados inéditos na literatura sobre a exposicdo mercurial, considerando a
inexisténcia de estudos em humanos no municipio do Limoeiro do Ajuru e
Caratateua, ambas no estado do Para.

Além disso, o presente estudo podera contribuir para a melhor compreensao
da intoxicacdo pelo mercurio, e, assim propor medidas para a prevencao desses
agravos em areas contaminadas a fim de prevenir e/ ou minimizar os danos
causados no homem pelo mercurio via estresse oxidativo, por meio de intervencdes

educativas, nutricionais e dietéticas.
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3. REFERENCIAL TEORICO
3.1 UM BREVE HISTORICO DO MERCURIO

O Hg € um dos elementos quimicos mais conhecidos desde a antiguidade,
juntamente com ele esta o ouro, prata, cobre, ferro, cromo e o estanho. Ha relatos
gue o cinabrio (sulfato de mercurio) era utilizado desde os primoérdios em pinturas
artisticas pelo homem, principalmente pelos chineses (3000 A.C), egipcios, sirios e
Incas (BATTIEGELLI, 1994).

O simbolo do mercurio (Hg) originou-se do grego, hydro que significa agua e
argyros que era o nome grego da prata, assim 0os romanos latinizaram o home para
hidrargirium, obtendo-se Hg como o simbolo quimico do mercurio (MARQUES,
2009).

Na antiguidade, o Hg teve grande importadncia nos primeiros processos
quimicos, principalmente na descoberta de novos tipos de medicamentos, como
aconteceu em 1530, quando o cientista Paracelso divulgou a cura da sifilis com
algumas doses de Hg. No entanto, muitas pessoas morreram devido a sua alta
toxicidade e atualmente ao oposto do que Paracelso pregava, € seguro manter-se
distante desse elemento quimico, ja que a sua exposicdo pode causar danos
irreversiveis a saude do homem (MARQUES, 2009).

O conhecimento dos efeitos tdxicos do mercuario pelos romanos foi importante
no Império Romano, que utilizavam as minas de cindbrio como local de puni¢éo para
os desobedientes das leis da época. Muitos escravos foram expostos ao sulfato de
mercurio (HgS) no interior das minas levando-os a morte lenta e dolorosa. Mas o
principal uso do Hg pelos romanos foi na decoragéo de vilas e na confecgdo de
produtos de beleza. Com a queda do Império Romano o consumo de Hg comegou a
diminuir ficando restrito ao uso medicinal (CALABRESE E ASTOLFI, 1972).

A aplicacédo industrial desse elemento quimico e seus compostos, bem como,
0 uso dos organomercuriais na agricultura como pesticidas e fungicidas, no passado,
resultaram em sérios problemas de contaminacdo de solos, aguas e sedimentos

(HEAVEN et al., 2000). Devido a muitas e distintas propriedades, o Hg ainda &
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amplamente usado na industria, chegando a ter no passado até mais de 3000
aplicacoes (MALM, 1991).
A Tabela 1 apresenta as principais formas quimicas do Hg, suas respectivas

propriedades, caracteristicas e suas variadas aplicacdes industriais.

Tabela 1 - Relacdo entre a forma quimica, propriedades caracteristicas e
aplicacoes do Hg

Forma Propriedades Aplicacdes
guimica Caracteristicas
Metal -Liquido a temperatura ambiente, -Bardmetros,

expansdo volumétrica uniforme mandémetros e
numa gama vasta de temperatura termdmetros.
e nao aderente as superficies

vitreas.

-Baixa resisténcia elétrica e -Materiais elétricos,
elevada condutividade térmica. eletrbnicos e agentes
termoestabilizantes.

-Elevado potencial de oxidagdo e -Industria de cloro

relativo ao Hy. soda.
-Facilidade para formacéao de -Metalurgia,
amalgama com outros metais. odontologia e

exploracédo mineira.

Compostos -Elevada estéreo especificidade -Catélise na industria de
Inorgénicos Polimero sintético.
Compostos -Poder de assepsia por oxidagdo -Inseticidas, bactericidas
organicos matéria organica. e fungicidas.

Fonte: MICARONI et al., 2000.

3.2 ASPECTOS FiSICOS QUIMICOS DO MERCURIO

O mercurio é um elemento quimico identificado na tabela peridédica como
metal de peso atdbmico 200.6, numero atdbmico 80, densidade 13,6, ponto de fuséo -
38,83°C e ponto de ebulicdo em 356,6'C. Em seu estado elementar apresenta-se
como um liguido branco-prateado, sendo também conhecido como mercurio
metalico ou elementar (Hg®) (BERLIM et al., 1986).

Pode ocorrer também em duas formas oxidadas: ion mercuroso (Hg.*?) e ion

merctrio (Hg'®) além de diferentes espécies organicas (alquilmercuriais,
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alcoximercuriais e fenilmercuriais) sendo os de maior interesse toxicolégico 0s
alquilmercuriais de cadeia curta, particularmente o monometilmercurio (Mehg) + e o
dimetilmercuario (CHs)2Hg, onde cada um desses compostos apresenta diferentes

propriedades fisico-quimicas e toxicologicas (BERLIM et al., 1986).

3.3 CICLO BIOLOGICO DO MERCURIO NO AMBIENTE

O Hg pode ser transportado a longas distancias em escala global via
atmosfera e por isso, a contaminac&o ndo esta limitada a locais proximos as fontes.
Embora a maior parte do Hg no ambiente seja inorganica, parte dele, em especial
nos ecossistemas aquéaticos, € eficientemente convertido ao composto altamente
téxico, o metilmercurio (MUNTHE et al., 2007).

Na Figura 1 esta representado o ciclo biogeoquimico do Hg nos diversos
compartimentos do meio ambiente, ar, solo, agua e peixes. Além do processo de
oxi-reducao e metilagao do Hg por microrganismos presentes no sedimento dos rios.

Fontesde Hg:
Industrial / mineracdo

Atmosfera
Hg? Hg® Hg®
Hg°
C) o \ CH3;HgCH;
Hgo o ng* A \
e ‘ |
Hg°
Oxidacdo p . Microorganismos _ . Microorganismos )
He? o - Hg>* < bactéria CH3'Hg 2 bactéria CHSHAgCH3
HgP Agua
Hg®
Hgl OX{dcho 12 Microorganismos ‘ Microorganismos
& S + -
Hrg " bactéria Shlie bactéria RELGIREE
2 H2$ S
Complexos orgénicos e Hes
inorganicos g Sedimento

Figura 1 - Representacao esquemaética do ciclo biogeoquimico do mercurio
Fonte: SANTANA, 2009.

Os ecossistemas aquaticos tém diferentes habilidades para converter as
cargas de Hg inorganico em teores de metilmercurio nos peixes, devido a uma seérie
de fatores hidrologicos, de qualidade de agua, de estrutura trofica e outros, que

podem afetar a ciclagem e a bioacumulacdo do metilmercurio. Inclui-se também, o
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tempo e a magnitude da liberacdo do Hg depositado via atmosfera nos ecossistemas
terrestres e desses para os aquaticos. Como resultado, corpos hidricos préximos
uns aos outros, recebendo mesmas cargas de Hg atmosférico frequentemente
mostram diferentes teores de Hg em peixes (CASTILHOS E RODRIGUES, 2007).

O entendimento do ciclo biogeoquimico do mercuario ainda € muito limitado,
provavelmente por causa da complexidade e enorme diversidade da floresta tropical.
Na Amazobnia, varias condicbes contribuem para o depésito de Hg no sistema
terrestre, incluindo a grande afinidade com os oxihidroxidos de Ferro (Fe) e Aluminio
(Al), que sado carreados por lixiviagdo durante o periodo de chuvas, onde as
inundacbes fornecem material necessario para alteracdo de suas propriedades
fisico-quimica entre eles o processo de metilacdo no ambiente aquatico. Além
desses eventos, a atividade microbiana intensa e a diminuicdo do Ph favorecem a
biodisponibilidade do Hg (COELHO E SOUZA, 2007).

Em relagéo ao ciclo hidrolégico na Amazbdnia e o comportamento do mercurio
no ambiente, ainda existem opinides divergentes. Como Sampaio (2005) que aborda
em sua pesquisa a dinamica deste metal na regido Amazoénica influenciado pelos
periodos mais chuvosos e menos chuvosos (inverno e verdo Amazonico) e conclui
que esta variacao, exerce influéncia positiva nos niveis de mercurio no ambiente. A
intensidade das chuvas pode disponibilizar mais mercurio dissolvido e aumento da
guantidade de matéria organica. Outro estudo, contraria esta afirmacao, cujos seus
relatos sugerem que a estiagem favoreca a suspensdao e movimentacdo do Hg
contido nos sedimentos dos rios (LACERDA E MALM, 2008). Reforcando essa
teoria, Coelho e Souza (2007) afirmam que, durante a seca as macrofitas se
decompdem e o Hg possivelmente retorna aos sistemas atmosféricos e terrestres.

Ha evidencias que as macrdfitas sejam o elo entre o Hg inorgéanico e o Hg organico.

3.3.1. A presencga do mercurio nos diferentes ecossistemas

A Amazonia brasileira € detentora de varios cenarios hidrograficos como: rios,
lagos, igarapés, estuarios e mares. Todos, com peculiaridades hidrodinamicas
distintas envolvidas no comportamento do mercurio (SOUZA E BARBOSA, 2000;
COELHO E SOUZA, 2007; LACERDA E MALM, 2008).

Alguns componentes do meio como as bactérias sulfato redutoras, pH,

salinidade, presenca abundante de matéria organica, presenca de ions cloreto,
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sulfeto, nitrato, nitrito, localizacdo geogréafica, ou seja, regides proximas a atividades
de mineracdo e por fim comunidade planctonica podem viabilizar a mobilidade e
alteracbes nas formas de espécies quimicas do mercurio nestes corpos d’agua,
potencializando a poluicdo mercurial, e definindo-o como um contaminante global
(BASTOS E LACERDA, 2004, LACERDA E MALM, 2008). Também deve ser
considerado temperatura, luz solar e desmatamento que devem ser avaliados
guando se busca a compreensao da dinamica do Hg nesses ambientes (BISNOTI E
JARDIM, 2004).

3.3.1.1 Regido Maritima

O mar recebe em média 15% do mercurio total (Hg-T) lancado no ambiente, o
restante permanece entre estuarios, oceanos e regides costeiras vizinhas (MARINS
et al., 1999). A sazonalidade, nas regides de agua salina exerce influéncia direta nas
comunidades zooplactonicas. O periodo em que chuvas sdo escassas, a salinidade
se torna mais acentuada dificultando a proliferacdo desta populacéo; vale destacar
que, os planctons em ambientes abidticos sdo considerado um aliado favoravel ao
fendbmeno de metilacdo do Hg (VERAS et al.,2007).

As diferentes caracteristicas fisico quimicas em areas de uma mesma regiao
maritima é uma realidade, como exemplo, a variacdo do pH. Vilhena et al. (2003)
estudando os mangues do municipio de Marapanin, localizado na microrregidao do
salgado, no estado do Para, obteve pH de 6,16. No entanto, em um estudo realizado
por Leal, (2001) no municipio de Braganca, que também pertence a zona do salgado
do estado do Para, o pH detectado foi 6.36. Essas variacdes entre as regides
maritimas podem ser justificadas pela variabilidade na presenca de matéria
organica, topografias distintas dos terrenos e oscilagdes do clima nos periodos de
mais e menos chuva. Embora ambientes acidos contribuam para a metilagcdo do Hg,
fica claro que as caracteristicas fisicas quimicas assumem papel fundamental nessa
transformacéo.

Niveis de mercurio em animais marinhos ja foram registrados. No estado de
Pernambuco, Cavalcante (2003) investigou 0s niveis de mercurio presentes em
ostras capturadas na praia da Boa viagem, e encontrou valores que alcancaram
551pg/g de Hg. O autor associa esses achados a presen¢a de uma industria de
cloro-soda proxima a praia, fortalecendo a ideia, que a interferéncia antropogénica é
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uma condi¢&do importante na contaminagdo do meio ambiente e consequentemente
na exposi¢cdo humana. Os estudos realizados em regides maritimas sdo de extrema
relevancia, uma vez que, € necessario investigar areas maritimas impactadas pelo
homem, e assim contribuir para mais laboratorios maritimos naturais para a pesquisa

do mercurio nesses ambientes.

3.3.1.2 Regibes de Estuario

As regides estuarinas sao semifechadas e sofrem a influéncia do mar e rios, e
sua salinidade é influenciada diretamente pela acdo das marés (LACERDA E MALM,
2008).

Os estuarios atuam como mediadores do transporte de poluentes do
continente para o mar, agindo como reatores biogeoquimicos que alteram a
biodisponibilidade do mercurio. Um dos processos mais importantes do mercurio é
sua interacdo com a matéria organica dissolvida que, aumenta a solubilidade e
estabilidade do mercurio em aguas, favorecendo sua incorporacdo pelas cadeias
alimentares e sua exportacdo para aguas costeiras adjacentes (PARAQUETTI et al.,
2004; LACERDA E MALM, 2008).

Na regido estuarina, o processo de eutrofizacdo resultante do langamento de
esgotos em corpos d’agua pode ser critico, gerando condi¢cBes que potencializam os
efeitos das substancias toxicas por tornarem essas mais solUveis e biodisponiveis,
como no caso de diversos estuarios ao longo da costa brasileira (LACERDA E
LACERDA, 2008).

Para Siqueira et al.(2005) o estuario santista, em S&o Paulo sofre total
influéncia antropogénica. Neste estudo foi observado que os maiores ponto de
contaminagdo por mercario nos sedimentos ocorriam nos pontos proximos de
descarga dos efluentes submarinos na baia de Santos mostrando a forca da
influéncia antropogénica na avaliagcdo da distribuicdo do Hg nos sedimentos desse
estuario.

Os coloides e o material particulado exercem um papel importante na
distribuicdo dos metais no ambiente. Cujo primeiro sdo pequenas particulas que nao
sofrem acdo da gravidade e, possuem um elevado numero de grupos funcionais
reativos envolvidos no transporte do mercurio em relacdo a condutividade elétrica,

profundidade e na interface continente- oceano. No entanto, é importante mencionar
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que esta participacdo se devem as caracteristicas hidrodindmicas de cada
ecossistema (MARQUES, 2010). O material particulado € citado por Paraqueti et al.,
(2002) em um estudo na zona estuarina do estado do Ceara, como um transportador
de Hg para area costeira. Nesse estudo, os resultados obtidos mostraram que
apenas 13% do Hg encontravam-se na forma dissolvida.

Outra caracteristica dos estuérios sédo 0s animais aquaticos que os habitam.
Estes sdo considerados jovens, ou seja, ainda ndo atingiram a sua maturidade
sexual, e se alimentam principalmente de frutas e detritos, o que justifica os baixos
niveis de Hg apresentados em alguns estudos com peixes em regifes de estuério
(COLINO et al., 2009)

3.3.1.3 — Regidbes fluviais

Na década de 80, alguns rios da regido Amazonica foram amplamente
impactados pela acédo antropogénica por conta das atividades garimpeiras e
construcdo de usina hidrelétrica. Dentre eles, o rio Tapajos e o rio Madeira, citados
em varios trabalhos como elementos de investigacdo mercurial. Nestes rios, foram
registradas concentracfes significativas de mercurio, em sedimentos, peixes e em
humanos que residiam a suas respectivas margens, em virtude destas atividades
(SANTOS et al., 2000; PINHEIRO et al., 2005, 2007; VERA, et al., 2007;BASTOS,
2008;VIEIRA et al., 2011; PINHEIRO et al., 2012; IMAN AL SALEH et al., 2013).

Para Bastos e Lacerda (2004), o mercurio lancado nos rios da Amazénia na
década de 80, ainda permanece ativo, distribuido em varios compartimentos fluviais,
sujeitos a remobilizacéo e incorporacgdo bioldgica. Continua, portanto, uma ameaca a
saude do homem, alertando para a necessidade de um monitoramento em longo
prazo, com o intuito de melhor compreensédo do processo de biomagnificagdo, nos
diversos ecossistemas.

Outro agravante do mercurio nos rios da Amazébnia € sua presenca natural
encontrada no sedimento do rio Negro (SOUZA E BARBOSA, 2000). Esta
caracteristica amplifica sua bioacumulagdo nos animais aquaticos. Uma vez que,
niveis acima de 500 ng/g jA foram encontrados em tucunarés fora da zona de
atividade garimpeira, sugerindo que a regido Amazonica € um ambiente onde o

mercurio ndo necessita de interferéncias humanas para que possa alcancar a
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comunidade aquatica e populacdes que tenham nos frutos do mar, a sua principal
opcao de dieta alimentar (VERA et al., 2007).

3.4 FORMAS DE EXPOSICAO HUMANA AO MERCURIO

Existem duas maneiras para o Hg chegar ao homem, a primeira é através da
atividade ocupacional, cuja exposicdo ocorre pela inalacdo do vapor de Hg e/ou
absorcao cutanea (GIODA et al.,2007).

Como exemplo de exposi¢cdo ocupacional ao Hg encontram-se as atividades
odontoldgicas através da manipulacdo de amalgamas dentarias, uma vez que,
alguns tipos consistem em aproximadamente 50% de Hg combinado com outros
metais (35% de prata e 15% de cobre e vestigios de zinco). Esses tipos de
amélgamas emitem Hg sob a forma de vapor que é inalado e absorvido na corrente
sanguinea (GIODA et al.,2007).

Estudo de Hoyos et al.(2011) com trabalhadores expostos e ndo expostos ao
mercurio pela atividade garimpeira detectou niveis importantes na urina dos
garimpeiros, e acima dos valores aceitos pela WHO de 35 mg/L, e diferenca
estatistica na comparacédo das concentracdes de Hg em individuos expostos e grupo
controle.

Outra forma de exposicdo ao Hg € através da ingestdo de alimentos
contaminados, sendo o peixe o mais implicado nessa via, em que o tecido capilar é
citado na literatura como o mais indicado para deteccdo do composto organico por
ingestdo de pescado, devido as suas caracteristicas de afinidade a componentes
sulfidricos presentes em proteinas capilares como a queratina (SOUZA &
BARBOSA, 2000, SANTOS et al.,2003; VERA et al., 2007; BASTOS, et al., 2008,
FARIAS, et al., 2010).

A exposicdo ao Hg é frequente pela via alimentar, considerando os teores do
metal encontrados em peixes, permitindo supor que no decorrer do tempo essa
situacdo possa se agravar, principalmente em comunidades cuja dieta ndo é
diversificada e apresenta deficiéncia nutricional. (FARIAS, et al., 2010).

Em virtude dos acidentes ocasionados pelo mercario que resultaram em
varios casos de intoxicagdo, o conhecimento dos niveis de tolerancia estabelecidos

por entidades governamentais sdo necessarios a fim de auxiliar na identificacdo de
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grupos populacionais especificos que podem estar em risco (WHO,2008). No Brasil,
0 Orgao responsavel é o Ministério da saude, auxiliado pelo Conselho Nacional do
Meio Ambiente (CONAMA) e a Agencia Nacional de Vigilancia Sanitaria (
ANVISA,1998).

Na Tabela 2 seguem as principais fontes de exposicdo humana ao Hg e os
seus respectivos valores de referéncia estabelecidos pela legislacdo Brasileira
(OMS).

Tabela 2 - Niveis de concentracdo de Hg estabelecidos pela OMS.

Fontes de exposicao Valores de referencia
Agua Potéavel 0,001mg/L

Peixe piscivoro 1 mglg

Peixe ndo piscivoro 500 ng/g

Solo 0,5 mg/g

Ar 2 uglg

Fonte: FIT, 2010.

3.5 ATIVIDADES ANTROPOGENICAS, A PROBLEMATICA DO MERCURIO

NA AMAZONIA

Na Amazébnia Brasileira, além da presenca natural de Hg nos solos, outros
fatores podem contribuir para a sua biodisponibilidade. Dentre essas, atividades
antropogénicas como a construcdo de barragem, desmatamento, queimadas,
agriculturas e atividade mineradora (BASTOS E LACERDA, 2004).

Os solos amazbnicos apresentam elevadas concentracdes de mercurio
natural o que favorece a contaminacdo em peixes mesmo em regides livres da
influéncia humana (SOUZA & BARBOSA, 2000). Além do seu transporte via
atmosfera, que amplia a contaminag¢do ambiental na Amazoénia (HACON et al., 1995)

As construgfes de barragens disponibilizam ainda mais o mercurio, a partir da
populacao de planctons da regido. Estudo realizado por Nascimento et al. (2009) no
reservatorio de uma usina hidrelétrica na Amazbnia mostrou, que 0s niveis de
mercurio em planctons séo influenciados pelo aumento do fluxo de agua do
reservatorio, que disponibiliza por meio da resuspensdo mais matéria organica do

sedimento.
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A presenca de atividade garimpeira na Amazlnia e caracteristicas fisico
quimicas proprias do ambiente sdo fatores relevantes na biomagnificacdo deste
elemento quimico. Meios aquaticos com pH’s baixo e escassez de oxigénio
viabilizam a formacéo de metilmercurio. (LACERDA & MALM, 2008).

No Brasil, durante a corrida do ouro, utilizava-se o mercurio como parte do
processo de separacdo, este era usado sem fiscalizagcdo e lancado no ambiente
aguatico, terrestre e atmosférico, contribuindo para uma contaminacdo ambiental,
exposicao ocupacional e comprometimento da qualidade de vida dos moradores que
residiam as margens dos rios (MALM et al., 1997).

Assim, a atividade antropogénica e a biodisponibilidade do mercurio no
ambiente aquatico € decisiva para 0 acumulo em tecidos de peixes, que sao
consumidos principalmente por populacdes ribeirinhas da Amazénia (VIEIRA et al.,
2011).

Varios estudos ja foram realizados em humanos, residentes as margens dos
rios da Amazbnia, em areas livres e expostas ao mercurio. Neste dltimo, valores
acima de 10 pg/g ja foram quantificados em amostras de cabelo de ribeirinhos e
indigenas (AKAGI et al., 1995; SA et al, 2006, PINHEIRO, et al., 2008; KHOURY et
al., 2013).

Em animais aquaticos estudo realizado na Amazonia por Silva et al (2006),
encontraram niveis de mercurio total de 669 ng/g, entretanto, é importante
considerar a variabilidade dos niveis de Hg em peixes de acordo com os hébitos
alimentares, carnivoros e herbivoros, havendo maior bioacumulacdo a favor dos
primeiros, devido a sua posi¢cdo na cadeia alimentar como exemplo Plagioscion spp,
Pseudoplalystoma fasciatum, Osteoglossum bicirrhossum (pescada, surubim,
aruana).

Rabito (2011) investigando os niveis de mercurio presentes em amostras de
C. monoculus (tucunaré), espécie considerada de grande representatividade
ecoldgica, relevancia nutricional e capturadas das aguas da usina hidrelétrica de
Samuel localizada no Rio Madeira, a concentragdo maxima nestes peixes atingiu
1,53 pg/g de Hg, niveis superiores para o consumo humano (500 ng/g), reforcando a
preocupacao quanto a contaminac¢ao por mercurio nos peixes da Amazonia.

Amazébnia é detentora de uma grande diversidade de peixes e frutos, o que
deveria representar uma abundante oferta e utilizacdo de proteina de boa qualidade
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biolégica, calorias, vitaminas, minerais e assim viabilizar um adequado padrao de saude,
nutricdo e qualidade de vida para sua populacdo (ALENCAR et al., 2007). No entanto,
guando os niveis de Hg encontrados nos peixes consumidos pelos amazonidas séo
improprios ao consumo, estes podem comprometer a saude da populacdo caso nao
haja implantacdo de medidas educativas que orientem para a escolha de espécies
menos contaminadas (ALMEIDA et al., 2006).

Ainda que alguns estudos sugiram que 0s niveis de contaminacdo por Hg
estejam diminuindo em humanos da regido Amazoénica, como a regido do Tapajés
no estado do Para, no qual é considerada exposta ao Hg (PINHEIRO et al.,2012 e
KHOURY et al.,, 2013) isso ndo acontece no meio ambiente, principalmente em
peixes da regido Amazobnica, jA que estes apresentam um nivel de Hg elevado
principalmente de metilmercurio (ARRIFANO,2011).

Desta maneira, as pesquisas na Amazonia pautada na exposicao humana e
contaminagcdo ambiental por mercurio, ainda ndo estdo bem definidas. Uma vez que,
elevados niveis Hg ainda sédo registrados nos rios e em populacdes residentes nesta
regido. Embora sejam numerosos os registros de publicacdes nesta temética, ainda
h& necessidade de mais estudos para uma melhor compreensao dos processos de

biomagnificacdo e bioacumulacao deste elemento (HACON et al., 2008).

3.5.1 A ingestdo de peixe como principal via de exposicdo ao mercurio na
Amazonia

A contaminagdo por Hg em peixes é de extrema relevancia. Concentragfes
de mercurio total (Hgtotal) encontradas em diferentes espécies de peixes capturados
em diferentes areas da bacia Amazbnica mostram que a contaminagdo do
ecossistema aquatico € abrangente. Algumas espécies de peixes consumidos pela
populacao ribeirinha do Rio Madeira segundo estudo de Bastos (2008), e na regiao
do Tapajés respectivamente revelaram-se impréprias para consumo (SANTOS et al.,
2000; VERA et al.,2007).

No Brasil, os limites estabelecidos pela legislacdo vigente para consumo
seguro de peixes € de 0,5 mgHg/kg para pescado nao-predador (herbivoro) e de 1,0
mgHg/kg para pescado predador ou piscivoro, mas existem outros parametros que
podem ser considerados (SWEET & ZELIKOFF, 2002). A Organizagdo Mundial de
Saude, determina 0,5 mgHg/kg para peixes predadores e 0,2 mgHg/kg para
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herbivoros. A organizacdo internacional de consumo alimentar estabelece 0,5
mgHg/kg para peixes herbivoros e 1.0 mgHg/kg para peixes de habito carnivoro. No
entanto este ultimo se refere a forma de metilmercurio.

Algumas espécies de peixes em areas sob influéncia da garimpagem de ouro
apresentam valores préoximos aos de grandes predadores como tubardes, que em
geral, possuem concentracdes de Hg acima do limite permitido pela WHO
(CASTILHOS E RODRIGUES, 2007).

Na tabela 3 segue descrito valores de concentracdo de mercurio de algumas

espécies em um estudo realizado por Bastos et al., (2008) na regido Amazoénica.

Tabela 3- Concentracdo de Hg- T em peixes na regido Amazonica

Espécie Nome Habito Total de
Comum Alimentar Hg/K
-B.flavicans Dourada Carnivoro 0.907
-S.rhombeus Piranha Preta Carnivoro 1.697
-P.fasciatum Surubim Carnivoro 0.660
-P.squamossimus Pescada Carnivoro 0.449
-B.filamentosum Filhote Carnivoro 1.359
-C.ocelaris Tucunaré Carnivoro 0.524
-H.malabaricus Traira Carnivoro 0.432
-A.gigas Pirarucu Piscivoro 0.343
-L.varia Piau Herbivoro 0.151
-L.friderici Aracu Herbivoro 0.334

Fonte: BASTOS et al., 2008.

Além disso, nas areas sem impacto da atividade garimpeira, também ja foram
relatados niveis elevados de Hg em peixes como 1,336 mg/g (FAIAL et al.,2005).
Esse comportamento pode ser explicado pela volatilidade do Hg facilitando seu
transporte na atmosfera a longas distancias. Estudo sobre taxas de emissédo de Hg
dos rios, cuja forma volatil (Hg®) apresentou concentracbes até 20 vezes maiores
que sua saturacdo, indicou perda consideravel para a atmosfera através da
volatilizagdo (AMOUROUX et al., 1999).

Estudo de Rabitto et al (2011), realizado em na reserva de Samuel,
considerada uma area nao afetada pela atividade garimpeira, investigou 0s riscos
potenciais do Hg em amostras de Chicla Monolucus, nome comum tucunaré. Seus

resultados mostraram que mais de 40% das amostras estavam com niveis de Hg
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acima do recomendado pela WHO. Foram observadas também alteracdes
neurolégicas detectadas por exames histopatoldgicos naquelas amostras. Este
estudo mostrou que a populacdo selvagem de peixe € afetada pela exposicao
cronica ao mercurio, significando risco também para 0s peixes que se alimentam
destas populagdes. Finalmente, os resultados demonstraram sobretudo que a C.
monoculus é um importante veiculo para a exposi¢cdo humana ao mercurio neste
reservatorio, e necessario um continuo biomonitoramento dos niveis de Hg, a fim de
gerir o risco de exposicao para as populacdes humanas.

Ainda que a exposi¢cdo dos animais aquaticos ocorra sob concentracdes de
Hg baixas, em ambientes moderadamente contaminados por um longo periodo de
tempo, essas podem trazer danos ao crescimento, sobrevivéncia e reproducdo de
comunidades de organismos, comprometendo seriamente a biodiversidade e
manutencdo dessas comunidades; assim como trazer danos deletérios a saude
humana devido ao seu efeito acumulativo através de ingestdo diaria de peixe
levemente contaminado ( FILHO et al., 2008 ; VIEIRA et al., 2011; AMARO et al.,
2014).

O habito alimentar do pescado e local de captura sédo informacdes relevantes
na hora da escolha da espécie para consumo. Uma vez que, grandes variacbes de
Hg-T intra e inter especies foram encontradas a partir de uma mesma fonte, e/ ou de
fontes variadas. Os maiores valores encontrados foram em peixes piscivoros e
onivoros com concentracdes acima de 0,5 mg/g em alguns casos e os locais de
captura em regides proximas a garimpo ou com registros de grandes impactos
ambientais, como a construcdo de barreiras, queimadas e desmatamento
(LACERDA E MALM, 2008; ARRIFANO, 2011; AMARO et al., 2014).

O consumo de peixe € o principal contribuinte para o risco de mercurio para
0s seres humanos e animais selvagens. Esta toxicidade levou orgaos reguladores
concentrar em peixes como um organismo alvo para proteger a saude dos seres
humanos e outros organismos sensiveis. Diferentes diretrizes foram estabelecidas
para regular a ingestdo de mercurio, especialmente em relacdo ao consumo de
frutos do mar. A OMS recomenda um consumo adulto de menos de 0,3 mg de
mercurio por pessoa na semana (WHO,1990).
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3.6 MECANISMOS DE ACAO TOXICA DO Hg BASEADO NO ESTRESSE
OXIDATIVO

Efeitos do estresse oxidativo em nivel celular resultantes da exposicdo ao
metilmercurio tém sido relatados na literatura, entre eles, a peroxidagao lipidica,
alteracéo dos niveis de glutationa (HIRAYAMA & YASUTAKI, 2001; PINHEIRO et al.,
20005; ATLIN & CALIM, 2007) e danos ao Acido Desoxirribonucleico (DNA)
(BJOUBIRRA et al., 2000; FANTINEL,2012).

No estudo de Glasse (2010) com animais expostos ao metilmercurio foi
observada a inducdo do estresse oxidativo, diminuicdo da atividade dos complexos
da cadeia respiratéria e inibicAo severa da enzima creatina cinase, tanto em
sistemas in vivo como in vitro. Dessa maneira, fica claro que o metilmercurio tem
capacidade para prejudicar a producdo de Adenosina triphosohato —ATP, tendo
como alvo a mitocdndria e o metabolismo energético.

Os compostos de Hg atuam no ciclo redox celular, induzem a formacao de
espécies Reativas de Oxigénio (STOHS E BAGCHI,1995; CLARKSON,1997,
MILAEVA et al., 2004). As EROS apresentam elétrons ndo pareados em sua orbita
externa e sua producao ocorre, sobretudo nas mitocondrias, membranas celulares e
no citoplasma (ANDRADE JR et al.,2005). Além disso, a base da mobilidade e
toxicidade do Hg no corpo sdo os grupos tidis o que dificulta o conhecimento do
inicio da toxicidade desse metal (CLARKSON, 1997).

Ligados a esses tiois 0s metais tem maior facilidade de entrar em vérios tipos
celulares via mimetismo molecular. Esse fenémeno refere-se aos ions metalicos com
grupos nucleofilicos que se ligam em certas biomoléculas resultando na formacao de
complexos organometalicos que podem se comportar ou servir como estruturas
homologas de outras biomoléculas endégenas (BRIDGES & ZALLUPS, 2005).

Em estudo recente conduzido por Silva Espin et al. (2014) em amostras de
abutres expostos ao mercurio através da alimentagdo de dois locais distintos da
Espanha, foram pesquisados os niveis necessarios de alguns metais, entre eles o
mercurio, para a indugdo do elementos do sistema antioxidante. Niveis acima de 3
Mg/g ja eram suficientes para 0 aumento da atividade enzimatica da SOD, e
formagdo de substancia reativas ao acido tiobarbitirico- TBRAS, produto da
peroxidacdo lipidica de membranas celulares. Neste estudo, ainda foi possivel
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mostrar que as enzimas SOD, CAT, GSH-x e presencga de peroxidagéo lipidica em
amostras sdo biomarcadores importantes na avaliagdo do status oxidativo em

sistemas bioldgicos.

3.6.1 O Hg e a peroxidacdo Lipidica

Na presenca de oxigénio os radicais livres podem causar peroxidacdo dos
lipidios das membranas e organelas celulares. A lesédo oxidativa € desencadeada
quando as ligacdes duplas de acidos graxos insaturados dos lipidios das
membranas sdo atacadas por radicais livres derivados do oxigénio, particularmente
pelo radical OH (FREEMAN & CRAPO, 1982; DEBY &; PINCEMAIL, 1986).

As interagcbes lipidio-radical geram peroxidos, os quais sdo instaveis e
reativos, e sobrevém uma reacdo em cadeia auto catalitica (denominada
propagacdo) que, podem resultar em lesdo extensa das membranas, organelas e
células (VACA E WILLIAN HARMS-RINGDAHL, 1988)

Dessa maneira, os efeitos celulares relacionados a peroxidagéo lipidica via
estresse oxidativo podem levar a transtornos da permeabilidade celular alterando o
fluxo ibnico, o que resulta na perda da seletividade e comprometendo o0s
componentes da matriz extracelular como os proteoglicanos, colageno e elastina
(VACA, WILLIAN HARMS-RINGDAHL, 1988; BABER E HARRIS, 1994). Além de
contribuir na formacdo de hidroperdxidos lipidicos e aldeidos, tais como o
malondialdeido, 4-hidroxinonenal e isoprostanos, que podem ser detectados em
amostras biolégicas e utilizados para se avaliar o estresse oxidativo (LIMA E
ABDALLA 2001).

O equilibrio entre a producdo e o combate de radicais livres € fundamental
para manter a integridade das estruturas moleculares — proteinas, lipidios,
carboidratos, nucleotideos —, necessaria para sustentar a homeostase metabdlica. A
peroxidacao lipidica induzida por radicais livres € um dos danos moleculares mais
expressivos do processo metabdlico degenerativo molecular (SANTOS et al., 2007).

Aminoacidos como triptofano, cisteina, histidina e tirosina também podem
sofrer modificagcdes por conta da exposicdo ao mercurio via peroxidacdo lipidica, o
gue torna esse evento preocupante, uma vez que 0S aminoacidos participam na

formacdo de algumas proteinas o que pode resultar em processos mutagénicos
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(ROVER JUNIOR et al., 2001). Allen et al. (2002) também observaram alteracdes no
transporte, inibicdo e captacdo da cisteina em astrécitos quando expostos ao
metilmercurio e consequente diminuicdo dos niveis de glutationa reduzida (GSH).
Recentemente estudo conduzido por Rodrigues et al. (2013), utilizando
baratas Nauphoeta Cinerea expostas de forma aguda a 40 mg/L de HgCl, durante
sete dias, observaram aumento na formacdo de TBRAS, hidroperoxidos e
dimunuicéo dos niveis de GSH. A inducéo dos sinais de estresse oxidativo e inibicao
de integrantes do grupo de antioxidantes na presenca de Hg foram claramente
observadas in vivo, além da modulacdo do taxa de sobrevivéncia dos insetos

utilizados neste experimento.

3.6.2 O Hg e o sistema glutationa

No sangue praticamente todo o metilmercurio encontra-se ligado a albumina,
glutationa e cisteina (HIRAYMA et al.,1980; YUSUTAKE et al., 1991; ALENNA et
al.,2001). Essas formas conjugadas ao mercurio circulam facilmente pela corrente
sanguinea e em alguns casos permitem melhor absor¢cdo e captacdo do mercurio
pelos tecidos (HIRAYMA et al.,1975; 1980; ROOS, 2009).

A alta afinidade do metilmercurio pelos grupos tiois configura como a principal
responsavel pela diminuicdo dos niveis intracelulares de GSH (ALENNA et al.,2001),
conforme achados de Ashour et al.(1993) que investigou os teores de GSH e a
atividade da enzima GSH-Px a fim de buscar a toxicidade do metilmercurio em
hepatocitos de ratos, e como resultado a GSH se mostrou deprimida em altas
concentracdes do metal nas amostras avaliadas.

A glutationa é considerada o principal antioxidante endégeno do organismo,
responsavel pela manutencdo do estado redox normal. A forma reduzida da
glutationa mantém os grupos tiois das proteinas estaveis, reduz ligacfes dissulfeto
induzidas pelo estresse oxidativo, neutraliza radicais livres, dentre outras fungdes.
Por isso, a concentragdo intracelular da GSH é um indicador da capacidade da
célula em manter sua homeostase (SOUZA et al.,2004). Seus niveis podem ser
guantificados em eritrocitos conforme modelo descrito por Anderson (1985).

O metilmercuario conjuga-se ao grupamento-SH da GSH e aos residuos de
CYS, minimizando os seus efeitos, impedindo a sua ligacdo com proteinas celulares
(RISHER & AMLER,2005). E importante mencionar que a CYS é um importante
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precursor da GSH, e sua concentracao intracelular € um fator determinante da GSH
(BANNAI, 1984). Desta maneira, altas concentracbes de Hg no corpo podem levar
ao esgotamento das defesas antioxidantes como a glutationa, favorecendo os
eventos relacionados a producdo exacerbada de EROS contribuindo ao
aparecimento de doencas ocasionadas pelo EO (STHOLS & BAGHI,1995,
ANGUSTI,2007).

Wolf e Baynes (2006) investigando as habilidades do mercario em causar
disfuncdo em monocamadas de células endotelial de artérias bovinas em niveis
baixos de Hg detectou deplecdo dos niveis de GSH. No entanto, os niveis de GSH
se mostraram mais elevados em concentracées mais altas do metal sugerindo que
exposicoes mais elevadas ao metal podem ter uma acdo menos citotoxica,
funcionando como uma resposta compensatoria de protecdo, o que poderia explicar

o limiar de toxicidade do Hg em algumas populacdes ja estudadas.

3.6.3 O Hg e o DNA

Em decorréncia da diminuicdo dos niveis de GSH no sangue, em situacdes
de exposi¢cdes humana ao mercurio, concentracfes de perdxido de hidrogénio
podem aumentar, uma vez que a forma GSH-Px tem como uma de suas
especialidades converter H,O, em H,O (LUND et al., 1991, NISHIOKU et al.,2000) .

O acumulo de H,0, reage facilmente com outros ions metalicos como ferro e
cobre, em uma reacao denominada reacdo de Fenton formando o radical hidroxila
(OH). Esse radical tem grande afinidade pelos &cidos nucléicos desencadeando
efeitos genotdxicos sistémicos que levam a quebras no DNA e ao acumulo de
mutacOes que podem tornar a célula disfuncional ou desencadear sua morte via
apoptose pela ativagdo de caspases ou necrose (LUND et al., 1991, NISHIOKU et
al.,2000). Chunying Chen et al. (2005), contribui com esta afirmacéo, pois admite
que a quebra do DNA pode estar associado com a producéo de radicais livres in vivo
causada pelo mercurio, indicando que ocorre hidroxilacdo de bases de DNA, por
meio da reacao deste com o radical Hidroxila.

As alteracbes genéticas tém sido associadas a exposicdo ao mercurio em

humanos. Skerfving et al.(1970) relataram uma correlacdo positiva entre as
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concentracbes de Hg no sangue e aberragcbes cromossdmicas em linfocitos de
pessoas que consumiram peixes contaminados por Hg.

Estudos associaram alteracbes cromossomicas a intoxicacdo por mercurio no
sistema masculino reprodutivo o que resulta na reducdo da motilidade espermatica e
ruptura cromossomica na cabeca do espermatozoide, formando assim
microvesiculas de tamanho variado (ALABI, et al.,1985; CASTELINNI et al.,2009)

Adicionalmente, o estudo de LIU et al.(2011) observou que o mercurio foi
capaz de induzir a teratbgenos e a morfogénese de vermes nematdodeos machos
(Caenohabitidis elegan) via estresse oxidativo. Colaborando com esse achado,
Fatinel (2012), estudando a genotoxicidade do metilmercurio detectou diversos
efeitos adversos na qualidade espermatica do sistema reprodutor masculino in vitro,
entre eles a degeneracéo testicular.

Estudo conduzido por Elbaz et al. (2010) detectaram alteracdes na expressao
de genes responsaveis pelas atividades das enzimas SOD e CAT em
Chlamydomonas reinhardtii. Nessa Investigacdo, também foi avaliada a transcricdo
D1-pirrolina-5-carboxilato de etilo sintetase sob o efeito de Hg, uma enzima-chave
da biossintese de prolina e da heme oxigenase-1 (HO-1), responsaveis pela
regulacdo da tolerancia a metais; manifestacbes de ambos se apresentavam super
reguladas por exposicdo ao Hg. Estes dados indicaram que o estresse oxidativo
induzido pelo mercurio foi responsavel pela perturbacdo do crescimento celular e
das defesas antioxidantes em C. reinhardtii

Iman al-Salle et al.(2012) estudando biomarcadores do estresse oxidativo na
urina de criangcas com restauracdes de amalgama, entre eles o MDA e a 8-OH-
2Deoxyguanosina (8-OhdG), sendo este Ultimo considerado produto de danos
oxidativo no DNA De Marco et al. (2012) mostrou uma forte associacédo da 8-OHdG,
com exposi¢ao a longo prazo e a baixos niveis de Hg, sugerindo uma resposta de
dose e efeito.

Em ribeirinhos da Amazénia com grande consumo de peixe na dieta foram
observadas alteracdes no indice mitotico, efeito clastogénico causando quebra de
crométides (AMORIM et al., 2000). Nesse estudo, ha uma clara associacdo entre
metilmercurio e lesdo citogenética em linfocitos de pessoas apresentando

concentracbes menores que 50 ug/g de Hg. Niveis iguais ou maiores de 50 pg/g de



39

Hg em amostras de tecido capilar séo considerados de risco para o aparecimento de
sinais clinicos iniciais de intoxicacao (WHO, 1990).

3.7 INTERACAO ENTRE O MERCURIO E ANTIOXIDANTES ENDOGENOS

O principal mecanismo de detoxificacdo do mercurio € sua interagdo com a
molécula de glutationa, visto as suas caracteristicas sulfidrilicas, favorecendo sua
ligacdo aos compostos de Hg (RISHER E AMLER, 2005). Além disso, esse
complexo é apontado durante a eliminacdo do metal na bile, cuja taxa de secrecéo
do mesmo parece ser dependente do teor de GSH (BALATORI E CLARKSON,
1985)

A glutationa € um tripeptideo que possui radical sulfidrila na sua estrutura e se
apresenta na forma reduzida de tiol (GSH) e na oxidada (GSSG), na qual dois
tripeptideos sdo ligados por uma ponte dissulfeto. A enzima responsavel pela
reducdo de GSSG a GSH é a glutationa redutase, uma flavoproteina que utiliza
NADPH como fonte de elétrons e prétons para a reacdo de reducdo (BERG et al.,
2004).

L-Glutationa reduzida
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Figura 2 — Interconversdo nas suas formas reduzidas (GSH) e oxidada (GSSH pela
acdo das enzimas glutationa (GPX) glutationa oxidas e (GO) e glutationa redutase (GR).
Fonte:ROVER, J. et al.,2001

A glutationa peroxidase, exerce funcdo importante na oxidacdo e na
desintoxicacdo de substancias geradas pelos xenobioticos, como peroxido de

hidrogénio ou peroxidos organicos, cofatores para formacdo de GSSG (TEKMAN et
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al., 2008). Ela apresenta um atomo de selénio (Se) ligado ao seu centro reativo, em
forma de seleneto (enzima-Se.) que reduz o substrato peréxido a um alcool, que por
sua vez, oxida o acido selenénico (enzima-SeOH). Essa reacdo permite a interacédo
da enzima com a glutationa reduzida formando seleno-sulfeto (enzima-Se-S-
Glutationa). A interacdo desse complexo com a segunda molécula de glutationa
reduzida forma a GSSG, que regenera a forma ativa da enzima (BERG et al.,2004).
A quantidade minima de SE para atividade perfeita da GSSG ¢é de 80 ug/L, quando
esses niveis se encontram abaixo de 20 ug/L, o limite limiar para a doenca de
Keshan (IMAN AL-SALEH et al., 2013).

De maneira interessante, Iman al- Saleh et al. (2013), estudando a
concentracdo de selénio e Hg transferidos de forma vertical, observou que tanto o
Se quanto o Hg foram detectados em placenta, com uma quantidade favoravel ao
Se quando comparada ao mercurio. Essa despropor¢éo entre o Se eo Hg, pode ser
explicada pelo tempo de exposi¢céo, que por sua vez pode afetar a biodisponibilidade
do Hg. Outro achado neste estudo foi a associacdo entre os niveis de Hg/Se
associado positivamente aos de MDA em tecidos placentarios.

Em relacdo as enzimas catalase e superéxido desmutase ja foi comprovado
gue a exposicdo ao Hg pode interferir em suas atividades. No entanto, estudos
demonstram diferentes resultados na literatura relacionados a essas enzimas
conforme demonstrou estudos de Arizan, Bullat et al. (1998) e Hussan et al.(1999).

Arizan (1998), demonstrou que cloreto de mercurio (HgCl,) induz a formagéo
de H,0O,, estimula a atividade da SOD e nao afeta a atividade da CAT e da GSH-Px,
entretanto Bulat et al. (1998) estudando trabalhadores expostos ao Hg inorganico
em ambas as enzimas (CAT e GSH-Px) encontravam-se diminuidas. Os estudos de
Hussan et al.(1999) demonstraram que HgCl,, administrados em camundongos, ao
invés de reduzir as defesas antioxidantes, causava uma elevagcao nas atividades da
SOD, GSH-Px e GSH.

Em ratos machos Wistar, Gutierres (2002) verificou que o Hgcl, produziu
modificagcdes tempos-dependentes na atividade das enzimas antioxidantes e no
nivel de antioxidantes ndo enzimaticos hidrossoluveis em periodo subagudo, agudo
e cronico, no plasma dos animais experimentais.

Entre as prote¢cbes ndo enziméticas compreende além da glutationa, as

vitaminas E (a-tocoferol) e C (acido L- ascorbico). A vitamina E é uma molécula
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lipossoluvel e tende a se concentrar no interior das células, agindo sinergicamente
com ascorbato. Ambos os radicais ndo sao muitos reativos inviabilizando o processo
de lipoperoxidacdo (MEISTER et al.,1983). No entanto Zalups et al. (2000)
demonstrou em seus estudos que a exposicdo ao mercurio pode reduzir as
concentracdes de vitamina C.

No que se refere aos antioxidantes, se tem defendido o estudo da
capacidade antioxidante total (TEAC). Nessa analise, leva-se em conta a acao
acumulativa de todos os antioxidantes presentes; obtém-se um parametro integrado,
capaz de revelar nuances acerca do delicado equilibrio redox existente in vivo. A
medida do TEAC auxilia na avaliacdo dos fatores nutricionais, fisiologicos e
ambientais do balan¢o redox em seres humano (GHISELLI, et al.,2000).

A guantificacdo da atividade antioxidante ndo enzimatica se da através da
captura do radical 2.2’ -azinobis (3-etilbenzotiazolina-6-acido sulfénico) (ABTS),
gerado através de uma reacdo quimica, eletroquimica ou enziméatica. Nessa técnica
mede-se a atividade de compostos de natureza hidrofilica e lipofilica (KUSKOSKI et
al.,2005).

3.8 DANOS DECORRENTES DA EXPOSICAO AO Hg

A exposicdo a forma organica do mercurio (metilmercurio) representa um
perigo a salude humana. Esse fato € atribuido a sua maior solubilidade em lipidios
atravessando com facilidade a membrana plasmatica, barreira placentaria e
hematoencefélica (USEPA, 1997), podendo desencadear problemas cognitivos,
motores, visuais, auditivos, cardiacos, fertilidade e entre outros problemas de saude
(GUALAR et al., 2002; HACON,2008; DUTRA et al.,2010; FATINEL, 2012).

Dutra et al.(2010), estudando dois grupos de adolescentes um exposto ao Hg
e outro ndo exposto, identificou no primeiro grupo desempenho inferior ao segundo
grupo estudado com resultados estatisticamente significantes para os testes de
memoéria, sequéncia verbal, além de observar a presenca de alteragbes nos
processos auditivos na percepc¢ao de sons breves e sucessivos.

Os disturbios auditivos sao frequentemente observados e sdo caracterizados
por hipoacusia neuroldgica, particularmente, pela surdez de labirinto (cortical
temporal) posterior. O individuo exposto geralmente descreve que pode ouvir as

palavras, porém ndo pode compreender o que esta sendo dito. Caracterizam-se,
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portanto, por alteragdes em testes de discriminagéo da palavra e no audiograma de
Tom (HAMADA, 1996; HARADA, 1997).

CUBAS (1998) detectou que o Hg causa lesdo também nas células sensoriais
da coclea e do sistema vestibular, com degeneracao citoplasmatica e de fibras de
mielina, atingindo tanto as vias aferentes quanto as eferentes. Além do
comprometimento precoce das vias auditiva e vestibular, pois ainda que os niveis
biologicos do metal ndo atinjam valores significativos de intoxicagcdo e o0 exame
clinico-neuroldgico se apresente normal, € possivel haver lesdo auditiva e vestibular
em pessoas expostos ao Hg.

O Hg pode desencadear problemas visuais em humanos, conforme
demonstrou Hacon (2008) que avaliou as funcdes visuais e motoras dos individuos
expostos através de testes neurofuncionais sensiveis. Nesse estudo foi observado
um decréscimo significativo destas funcfes, estabelecendo uma relacdo com o
aumento nos niveis de Hg no cabelo, sendo que estas manifestacdes estavam
presentes com niveis de Hg abaixo de 50 ug/g. Entre as fungcbes motoras
comprometidas encontravam-se a destreza e coordenacdo manual além da fadiga
muscular.

Em outro estudo conduzido por Silveira et al.(2004), foi avaliado o
desempenho do sistema visual em dezoito individuos expostos a niveis altos de
mercurio metalico ou compostos organomercuriais. Foram encontrados 0s seguintes
resultados: sensibilidades mais baixas nos individuos expostos ao Hg, quando
comparados ao grupo controle em todos os testes de sensibilidade ao contraste
espacial cromatico em verde-vermelho, verde-azul além de uma maior pontuagao na
capacidade de ordenamento de cores avaliada com o teste de Farnsworth-Munsell
de 100 matizes.

Problemas cardiacos igualmente ja foram relatados na literatura em relacao a
exposi¢cao mercurial. Estudos publicados por Guallar et al. (2002), relatou que uma
dada concentracdo de Hg est4 arrolado ao risco de enfarte do miocéardio reportando
dessa maneira associagao entre doencas cardiovasculares e Hg, principalmente na
forma de metilmercurio.

Virtanem, et al. (2007) descreveu em sua revisdo, que a exposicdo ao
mercurio est4 associado com os fatores de riscos das doencas cardiovasculares.

Individuos que apresentavam concentracbes de mercario no cabelo apresentaram
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associacao estatisticamente significativa de danos ao coracdo quando agregados a
idade, o habito de fumar, o colesterol total, o fibrinogénio no plasma e diabete tipo
dois, além de diminuir a capacidade de oxigénio no organismo. No entanto, nao
relacionou com a pressdo arterial, a concentracdo de homocisteina e historicos
positivos de isquemia em familia. Desta maneira o mercirio € um poluente
ambiental, que promove o estresse oxidativo e esta associada com multiplos
impactos desvantajosos da saude humana.

A deterioracdo da qualidade espermatica, degeneracdo testicular e
infertilidade foram confirmadas por Fantinel (2012) apds estudar os efeitos in vitro de
Paullinia cupana no metabolismo oxidativo de espermatozoides humanos expostos
ao cloreto de metilmercario. Nesse estudo, a Paullinia cupana, demonstrou efeito
protetor sobre o esperma humano exposto ao metilmercurio in vitro.

Em relacéo a funcéo hepatica, Silva (2011) mostrou em Cebus apella que a
hepatoxicidade do metilmercario esta possivelmente associada a desordens
metabdlicas dos lipideos considerando que, mesmo em exposi¢cdes a baixas doses
de metilmercuario, como as que utilizou em seus estudos, 1,5 ppm por 120 dias, este
pode levar a efeitos patoldgicos como: esteatose e moderada degeneracéo
hidrépica, um achado comum na exposicdo ao metilmercurio em muitas outras
espécies.

No que se diz respeito a alguns componentes do sistema imune, Brandao et
al. (2006) demonstraram que linfocitos e linhagens linfoblasticas tratadas com
mercurio organico e inorganico, apresentaram um decréscimo significativo em
termos de capacidade proliferativa producdo de citocinas e secrecdo de
imunoglobulinas.

A correlacdo do metilmercurio foi relatada com o autismo mediado via
estresse oxidativo conforme estudo de Leslie & Kolger (2011). Em adicdo a esses
dados correlacionais, algumas investigacdes tém estabelecido evidéncias biologicas
entre comparacfes de pacientes controles e subgrupos com autismo, os ultimos
apresentam 0s mais altos niveis de biomarcadores de estresse oxidativo
ocasionado por metilmercurio (GEIER & GEIER 2006; GEIER et al., 2009). As
criancas autistas demonstram uma capacidade diminuida para excretar metais
pesados, e normalmente baixos niveis plasmaticos de determinados metabolitos
antioxidantes ( GEIER et al., 2009).
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Estudo recente realizado por Khoury et al.(2013) em duas comunidades
ribeirinhas da regido do Tapajés, e uma controle na regido do tocantins, investigou
os niveis de Hg dessas populacdes e associacao clinica neurologica. Neste estudo,
Dentre os disturbios relacionados ao equilibrio, a marcha alterada, caracterizada por
desvio com olhos fechados, foi observada apenas nas comunidades expostas,
sendo mais frequente em Sao Luiz do Tapajés (16,7%). Na avaliacdo dos reflexos
osteotendinosos (profundos), a hiper-reflexia foram relativamente frequentes nos
membros superiores e inferiores nas areas expostas.

A avaliacao clinica e neuroldgica em populacfes que vivem longe de areas de
mineragao de ouro, mas com altas concentragdes de mercario no cabelo também é
reivindicada. Propostas interessantes e recentes (Silva et al, 2004; PINHEIRO, et al,
2008) incluem um estudo comparativo e simultaneo de popula¢cdes expostas e néo
expostos com caracteristicas semelhantes (étnica, econémica, educacional, etc),
que destaca claramente as alteragbes de processos celulares iniciado pela
toxicidade do mercurio, excluindo interferéncias como estilo de vida entre outros.

Os varios experimentos de intoxicagdo por MeHg in vitro e in vivo
contribuiram positivamente para a compreensao dos sintomas clinicos e alteracfes
histologicas induzidas pelo presente neurotéxico em humanos, sobretudo na
elucidagdo dos mecanismos moleculares que medeiam a neurotoxicidade. Estes
conceitos nos proporcionaram bases bioguimicas para a compreensao, contribuindo
para a descoberta de moléculas endogenas e exdgenas que neutralizam e
proporcionam meios eficazes para tal toxicidade. No entanto, os dados sobre os
mecanismos moleculares ainda néo foi totalmente esclarecido. Admite-se que a
sensibilidade particular do cérebro em desenvolvimento a toxicidade MeHg , o papel
critico das selenos proteinas e o papel protetor de compostos de selénio também
sao discutidos (FARINA et al., 2013)

Diante dos fatos, todas essas patologias desencadeadas pela toxicidade do
Hg e a dificuldade na compreensdo de seus respectivos mecanismos o0 tornam
consideravelmente grave em paises em desenvolvimento principalmente devido ao
desconhecimento por parte de profissionais da area dos efeitos adversos da sua
exposicao (BASTOS et al.,2010).
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4. OBJETIVOS
4.1 GERAIS

Avaliar os niveis de Hg-T, status oxidativo e antioxidativo em populacdes

consumidoras de pescado de regides geogréficas diferentes do estado do Para.

4.2 ESPECIFICOS

- Quantificar os niveis de mercurio total em amostras de cabelos nas
populacdes de estudo;

- Dosar os niveis de estresse oxidante MDA e GSSG nas amostras
sanguineas das populacoes.

- Avaliar os niveis antioxidantes glutationa reduzida e capacidade antioxidante
total(TEAC) no sangue das populacdes em estudo.

- Associar os niveis de mercurio total encontrado nas amostras com 0s niveis

de oxidantes e antioxidantes medidos nas comunidades.
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5. MATERIAIS E METODOS
5.1 TIPO DE ESTUDO

Estudo observacional de base transversal, desenvolvido em diferentes
regides geograficas do estado do Para no ano de 2013 envolvendo populagdes que
dependem do peixe como principal fonte de proteina da dieta.

5.2 CARACTERISTICAS DAS REGIOES DE ESTUDO

Participaram deste estudo, trés municipios do estado do Para de ecossistemas

distintos: Itaituba, Limoeiro do Ajuru e Braganca.

Itaituba

Figura 3. Mapa do Estado Par4, destacando as cidades a serem estudadas: Itaituba, Limoeiro do
Ajuru, Braganga e Belém como sede da pesquisa.
Fonte: Carlos Costa, 2013.

5.2.1 - Municipio de Itaituba - Regido do Tapajos

O municipio de Itaituba possui varias comunidades distribuidas as margens
do rio Tapajés, habitadas por familias que vivem particularmente da agricultura da
mandioca e da pesca de subsisténcia. Dentre essas comunidades, foi escolhida para
este estudo a de Barreiras. Esta comunidade esta localizada a margem esquerda do
rio Tapajos, no limite com o municipio de Aveiro. O acesso a cidade de Itaituba se
faz principalmente por via fluvial, usando o mesmo rio. A populacdo residente é de
746 habitantes incluindo adultos e criancgas, distribuidas em aproximadamente 200
edificacdes, construidas ao longo de trés ruas e quatro travessas. A producao

agricola do povoado resume-se praticamente a mandioca. A base de proteina da
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alimentacdo é o pescado da regido. Parte da populacdo se dedica a pesca
(PINHEIRO et al., 2005).

5.2.2 Municipio de Limoeiro do Ajuru - Regido do Tocantins

O Municipio de Limoeiro do Ajurl situa-se a uma latitude O 1° 53'43"" Sul e
uma longitude 49° 22°50"" oeste estando a uma altitude de 28 metros. Esta
localizado na regido da ilha do Marajo, na foz do Rio Tocantins, frente a Baia, no
leste paraense, precisamente no limite da Microrregido do Baixo Tocantins. Possui
uma populacdo de 23.284 habitantes dentro de um territério de 1.490Km2
(IBGE,2010), onde menos de 20% vive na area urbana. A maioria da populagéo
encontra-se na zona rural, vivendo as margens do rio. O Municipio possui uma
renda per capta de 64,41 reais com indice de desenvolvimento (IDH) muito baixo
(0,642). A comunidade ribeirinha Samauma foi a selecionada para o0 presente
estudo, com 150 moradores que sobrevivem da pesca, da extracdo e consumo do
acai. O transporte fluvial € o principal meio de acesso ao municipio (IBGE, 2010).

5.2.3 Municipio de Braganca- Regido do Salgado

O Municipio de Braganca esta localizado na costa Atlantica, mesorregidao do
Nordeste Paraense. Situado a uma latitude S 01°06°13"" Sul longitude W 46° 77°56""
oeste, altitude de 19metros. Possui uma area de 2.090,23Km2 e uma populacéo
estimada de 113.803 habitantes (IBGE,2010). Distante de Belém a 210 Km tém
como atividades principais a pesca artesanal, agricultura e possui grande potencial
turistico. O estudo foi realizado na Comunidade de Caratateua, pequena vila
litordnea localizada a 36Km de Braganca — no nordeste do estado do Para, cujo
acesso se faz pela Rodovia PA-458. A Vila conta com 1200 habitantes IBGE (2010).
As principais atividades econémicas séo a pesca e extragdo de caranguejo. Assim,

como a principal fonte de proteina.

5.3 POPULACOES DE ESTUDO

Participaram do estudo 199 habitantes das comunidades de Samauma,
Caratateua e Barreiras. Foram incluidos homens e mulheres maiores de 13 anos até
a idade maxima de 55 anos, com residéncia permanente nas localidades em estudo.

Uma comunidade localizada no Municipio de Itaituba (ribeirinha), uma localizada no
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Municipio de Limoeiro do Ajurd (estuario) e outra no Municipio de Braganca
(maritima), todas no Estado do Para. Menores de 18 anos sO participaram se
tivessem autorizacdo dos pais ou responsaveis.

Foram excluidos aqueles em transito pela comunidade e que ndao
concordaram em participar do estudo. Para avaliacdo do estresse oxidativo outros
critérios de exclusao foram considerados, tais como: impossibilitadas em fornecer as
informacBes necessarias para o estudo; portadores de doencas infecciosas,
doencas crbnico-degenerativas incluindo diabetes, com historia recente de
exposicdo a vapor de mercurio, alcodlatras, viciados em drogas ilicitas e sobre
estresse fisico e mental recente.

O tamanho amostral foi baseado no censo do Programa de Saude da Familia
(PSF) de cada comunidade, considerando a faixa etaria de 13 a 55 anos de idade e
os critérios de exclusdo. A populacdo de referéncia para a faixa etaria do estudo
ficou assim discriminada: Barreiras 411, Caratateua 660 e Samauma 83 habitantes,
engquanto o tamanho amostral de cada comunidade foi 51(12,6%), 96 (14,6%) e 52

(61,4%) respectivamente.

5.4 DESENVOLVIMENTO DO ESTUDO

5.4.1 Obtencdao de informacfes demograficas e clinica epidemioldgica

Dados so6cio-demogréficos e clinico-epidemiolégicos foram obtidos durante a
consulta médica realizada na ocasido da visita a comunidade nos meses de agosto,
setembro e outubro de 2013 nas comunidades de Samauma, Caratateua e Barreiras
respectivamente e registrados em formulario especifico. Em seguida registrados em
banco de dados utilizando o prograna Biostat 5.0 (AYRES et al.,2011). As variaveis
consideradas foram: idade, sexo, tempo de residéncia na comunidade, ocupacao,
doencas infecciosas e cronicas degenerativas, consumo de drogas ilicitas, uso de

medicamentos, de alcool, de fumo, exposicéo a toxicos ambientais e ocupacionais.

5.4.2 Obtencéao de informagdes nutricionais e dietéticas
Para obtencdo das informacdes nutricionais, relacionadas ao consumo de

peixe nas comunidades de Samauma, Caratateua e Barreiras foi incluido no
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formulario de pesquisa um modelo descrito por Brunet et al. (1991), categorizado por
namero de refeicbes semanais conforme descrigdo abaixo:

Categoria I, nenhum consumo de peixe.

Categoria Il, <2 refeicOes de peixe/ semana.

Categoria Ill,>2-4 refeicOes de peixe/semana.

Categoria 1V, >4 refeicOes de peixe/semana.

Categoria V, consumo desconhecido.

5.4.3 Coleta e processamento das amostras de cabelo para analise de mercdario

Amostras contendo 20 a 40 mg (cerca de 60 fios) de cabelo foram obtidas
com tesoura de aco inoxidavel, proximo a insercdo no couro cabeludo, armazenadas
em envelope, identificadas e enviadas ao laboratorio de Toxicologia humana e
Ambiental do Nucleo de Medicina Tropical da UFPA, em Belém — Para, onde foram
analisadas.

No laboratério, as amostras foram submetidas ao processo de lavagem em
adgua destilada e acetona, colocadas para secar em capela de exaustdo e, em
seguida picotadas. Esses microfragmentos foram pesados a uma quantia
aproximada de 10 pg/g e submetidos a andlise de Hg-T através de
espectrofotometria de absor¢cdo atémica com amalgamacdo em lamina de ouro,
utilizando um medidor de mercurio automético denominado comercialmente como

Mercury Analyzer (MA), modelo SP-3D da Nippon Corporation-Japao.

5.4.4 Descricéo e fundamento do equipamento analisador de Hg-T

O Mercury Analyzer, Modelo SP3D da Nippon Corporation-Japdo é um
detector e analisador de mercurio apropriado para medir rapidamente a quantidade
de mercurio contido em uma amostra sob a forma liquida, sélida ou gasosa.

Esse equipamento consiste em trés sec¢des principais conforme mostra
figuras 2 e 3: Um forno com capacidade de aquecimento de 850° C, em que neste a
temperatura simula o processo de queima para separa¢cdo do ouro, um controlador
de atomizacgéo, um detector de mercuario (MD-1) e atomizador de mercurio (MA).

O processo inteiro de medicdo, aquecimento da amostra até a detec¢do de

mercurio é controlado automaticamente pelo MA-1.
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Figura 4. Forno de aquecimento Figura 5.MD-1 e MA-1
Fonte: Laboratério de Toxicologia Humana e Ambiental do NMT/UFPA.

O MA tem funcdo de decompor a amostras termicamente para que o vapor de
mercurio presente na amostra seja pré-concentrado em laminas de ouro, existente
no interior do equipamento, através de da formagédo de amalgamas. Estas Laminas
de ouro sdo aquecidas para liberar o mercurio na forma atdémica. Este processo de
amalgamacéo tem sobretudo a funcdo de eliminar as impurezas contidas no vapor.
ApG6s o mercurio ser desprendido da lamina de ouro por aquecimento € transferido
para uma célula de absorcdo no detector (MD-1) que contém uma lampada de
mercurio com comprimento de onda fixo de 253,7nm. Este aparelho tem um limite

deteccgédo igual a 1ng.

5.4.5 Procedimentos de analise de Hg-T

Para a realizagdo da andlise foi utilizado um aparato denominado de
barquinha de porcelana, introduzida no forno do equipamento.

Na barquinha, foi colocada primeiro uma camada de uma mistura de dois sais
(NA,CO3 e Ca (OH),), chamada de M, os quais foram misturados 1:1 de cada sal,
que tem como fungdo a liberacdo lenta do vapor de mercurio. Posteriormente, a
amostra (A) de cabelo micro fragmentado foi depositada, sobreposta a amostra uma
camada da mistura M. Em seguida, acrescentada a camada de Al (OH); denominado
de B, na qual tem a funcdo de manter a temperatura homogénea no interior do
aparato e por fim uma camada da mistura M.
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A amostra e os reagentes foram previamente colocados em uma barquinha

antes de sua entrada no equipamento.

5.4.6 Célculos dos resultados das amostras

Os célculos foram realizados através do programa especifico do equipamento
gue se destina a receber e processar dados de medicao dos aparelhos MERCURY
MA-1 e MERCURY MD-1 (aqui referidos como “MD-1") enviados através da interface
RS-232C.

O demonstrador digital do MD-1 mostra a quantidade de mercurio contida em
peso (ng) e concentragdo de mercurio em ppm (parte por milh&o).

Nas analises de Hg, a determinacdo da precisdo foi obtida através de
guantificacdo em duplicata. A acuracia estabelecida através do padrao de referéncia
internacional denominado IAEA 085. A reprodutibilidade demonstrada através da
linearidade r=1, por meio de uma curva de calibracdo, constituida de cinco pontos

(0,10,20,50,100).0s resultados foram expressos em ug/g (ppm).

5.5 COLHEITAS DE SANGUE, ANALISE HEMATIMETRICA E BIOQUIMICA

5.5.1 Avaliacdo hematoldgica, bioquimica clinica complementar e soroldgica

As determinacdes de hematdcrito, dosagem de hemoglobina, hematdcrito,
glicemia de jejum, TGO, TGP, Gama GT, creatinina e sorologia para HIV e sifilis
foram realizadas em todos os participantes visando detectar interferéncias aos
resultados dos marcadores bioquimicos do estresse oxidativo, além de, afastar
doencas ndo evidenciaveis ao exame clinico. Essa etapa, foi realizada por técnicos
no campo (hemoglobina, hematdcrito, glicemia e sorologias) e no laboratério de
estresse oxidativo do NMT/UFPA. Os resultados foram avaliados e entregues aos

pacientes por médicos da equipe, no momento da consulta médica.

5.5.2 Determinacdo dos teores de glutationa reduzida (GSH) e glutationa
oxidada (GSSG).
Para a determinacdo da GSH total, GSSG e GSH foram coletados 3 mL de

sangue total em tubo de EDTA, através de punc¢do venosa. Em seguida as amostras
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foram desproteinizadas por meio da acdo do acido tricloroacético (TCA) 10% e éter.
Apdés total evaporacao do éter as amostras foram submetidas a analise.

Os niveis de glutationa oxidada (GSSG) e glutationa reduzida (GSH) foram
realizados através da andlise colorimétrica usando espectrofotbmetro UV
semiautomético, com comprimento de onda de 412nm. A concentracdo de GSH
total através da oxidacdo da glutationa por 5,5-dithio-bis (2-nitrobenzoic acid- DTNB)
e sequencial reducdo por NADPH na presenca da glutationa redutase através da
espectrofotometria UV (412 nm), de acordo com o método descrito por Anderson
(1985). Os resultados foram expressos em mg/ml sangue.

O ensaio para a medida de GSHtotal no sangue consiste na reciclagem
cinética enzimatica baseada na oxidacdo de GSH pelo 5,5-ditiobis (2-acido
nitrobenzdico- DTNB para medir o conteudo de GSHtotal da amostra biolégica. A
GSH padrao ou a amostra tratada é adicionada por uma micropipeta seguido por
DTNB e glutationa redutase (GSH redutase). Adicdo de NADPH?2 inicia a reducéo
progressiva de DTNB pela GSH, determinando um aumento na cor que é
monitorada a 412nm.

A analise da relacdo GSH/GSSG depende da determinacdo de GSSG pela
reducdo de GSSG a GSH que por sua vez, € determinada pela reacdo com reagente
de Ellman’s. a mudanga na cor durante a reacdo e a velocidade da reacao é

proporcional as concentracdes de GSH e GSSG.

5.5.3 Determinacédo da peroxidacdo lipidica — TBARS

As amostras utilizadas para deteccdo de MDA foram realizadas no plasma
coletado por puncao venosa em tubos contendo EDTA. A medida da peroxidacdo
lipidica foi realizada através da estimativa das substancias reativas ao &acido
tiobarbitirico (TBARS). O meétodo empregado consiste na precipitacdo das
lipoproteinas das amostras pela adicdo do acido tricloroacético (ATC) a 1% e 1% de
acido tiobarbiturico (ATB) e Hidroxido de sédio (NAOH). A jungdo do peroxido
lipidico com ATB foi realizada pelo aquecimento em banho-maria por 30 minutos. Os
cromogenos formados foram extraidos em n-butanoll, os quais serao lidos a 535nm.
A peroxidacao lipidica sera expressa em nmols de MDA (ISAKSSON et al.,2009). O

calculo foi realizado através da construgdo de uma curva de calibragdo com 5
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pontos (0, 1,25 ,2,50, 5,0 e 10 nM) a partir de uma solugdo de MDA (Tetra-
Hidroxipropano) de 20 nM.

5.5.4 Determinacdo da capacidade antioxidante total- TEAC

Para a determinagé&o da capacidade antioxidante total ou TEAC, foi utilizado o
plasma, coletado através de puncado venosa. Na técnica do TEAC sao quantificados
0S antioxidantes presentes na amostra, ou seja, enzimaticos e ndo enzimaticos.
Para a realizacdo do ensaio foi utilizada a solucédo de radical de ABTS, preparada a
partir da mistura das solugdes de ABTS e Persulfato de Potassio em dia anterior da
andlise. Essa solucdo oxidou por 16 horas em vidro ambar, o que resultou em uma
solucéo de radical de ABTS.

ApoOs oxidacao, foi diluido a solucéo de radical de ABTS em alcool etilico até a
obtencdo de 0,700+0,05 a uma absorbéancia de 530 nm . Misturou-se a amostra de
plasma, com o radical de ABTS, 3 ml e 30 pl respectivamente e em seguida lido no
espectrofotometro de absorcdo atdbmica no mesmo comprimento de onda para a
obtencéo do radical (PRIOR & CAO, 1999).

5.6 APRESENTACAO E ANALISE DOS RESULTADOS

Os resultados foram apresentados através de graficos e tabelas. As variaveis
guantitativas foram apresentadas através de estatistica descritiva, usando média,
mediana, 1°. e 3% quartis e desvio padrdo. Para a comparacdo de medianas das
concentragbes de mercuario, dos niveis de estresse oxidativo e das defesas
antioxidantes foi empregado o teste estatistico Kuskal-Wallis. Para verificar a
presenca de associacdo entre os niveis de mercurio e os elementos do sistema
antioxidativo e oxidativo foram utilizado a correlagéo de linear de Pearson

As analises estatisticas foram realizadas usando programa estatistico Biostat
5.0 (AYRES et al., 2011). As diferencas foram consideradas significativas quando o

valor de foi de p < 0,05.
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6. ASPECTOS ETICOS

Foram minimos os riscos fisicos decorrentes da coleta de material biol6gico,
pois todos os procedimentos utilizados nesta pesquisa foram os mesmos da rotina
do atendimento clinico. Materiais descartaveis e colheita por técnicos experientes,
utilizacao de dados exclusivamente para esta pesquisa, € 0 comprometimento com o
sigilo das informacdes obtidas foram os procedimentos a serem adotados para
minimizacéo dos riscos.

Considerou-se como beneficios deste estudo a possibilidade de identificacdo
de indicadores bioquimicos para o diagnéstico precoce de danos causados pelo
mercurio e consequentemente, a prevencdo de danos neuroldgicos irreversiveis
aguelas pessoas expostas ao mercurio através do consumo frequente de peixes
contaminados por metilmercurio.

Este projeto faz parte de um Projeto maior intitulado “Estresse Oxidativo e
defesas antioxidantes relacionados a exposi¢cdo ao mercurio decorrente do consumo
de peixes oriundos de diferentes ecossistemas Amaz6nico” com financiamento
aprovado através do Processo: 479624/2012-7 MCT/CNPq 14/2012, e aprovado
pelo CEP do NMT de acordo com o parecer ético n® 334.523 de 16/07/2014.
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7. RESULTADOS

A caracterizagcdo demografica, parametros hematoldgicos e bioquimicos dos
ribeirinhos de Samauma, Caratateua e Barreiras s&o demonstradas na tabela 4.

Em relacéo a idade, a mediana da populacdo de Samauma foi 29 anos. 75%
dos participantes apresentavam 43 anos, variando entre 16 e 53 anos. Caratateua a
mediana obtida foi 36 anos, onde 75 % se encontravam na faixa etaria de 41 anos,
minimo e maximo de 13 e 54 anos. A comunidade de Barreiras a mediana de idade
foi 36, 75% apresentavam 43 anos. Intervalo de idade entre 15 e 55 anos. N&o
houve diferenca estatistica entre as idades das populacdes das comunidades do
corrente estudo, p=0,1051

Realizaram exames hematologicos, bioquimicos clinicos e soroldgicos, 58,
73 e 55 pessoas respectivamente nas comunidades de Samauma, Caratateua e
Barreiras.

Em relagdo ao sexo, a comunidade de Barreiras apresentou maior nimero de
participantes do sexo masculino, n= 24. O sexo feminino foi mais participativo na
comunidade de caratateua, n=64.

Na quantificacdo da Hemoglobina a mediana obtida foi de 14 g/100 ml de
sangue em Samauma. A dosagem minima de Hb foi 12 g/100 ml trés comunidades e
maximo de 18,19 e 17 ¢g/100 ml em Samauma, Caratateua e Barreiras
respectivamente. 75% dos participantes das trés comunidades apresentavam Hb
entre 13 e 15 g/100 ml de sangue. Foi observada diferenca estatistica entre os
niveis de Hb e Ht entre Samauma e Caratateua p 0,0037 e 0,0344 e Samauma e
Barreiras p=0,0003 respectivamente. Ndo houve diferenca estatistica entre as
dosagens de Hb entre as comunidades de caratateua e Barreiras p=0,6282.

Nos ribeirinhos de Samauma, Caratateua e Barreiras a mediana da dosagem
de hematocrito foi de 40, 39,5 e 39%, minimo de 30, 35 e 34% e maximo de 36, 55,
50 % respectivamente. Em 75% da comunidade de Samauma a contagem de Ht foi
45%. Em Caratateua e Barreiras o Ht foi similar 40%. Foi observada diferenca
estatistica entre Samauma e Caratateua, p < 0,0344. Entre Samauma e Caratateua
e Caratateua e Barreiras ndo houve diferenca estatistica nos niveis de Hematocrito,
p=0.0056 e p=0.6002 respectivamente.

A mediana da dosagem de glicemia de jejum em Samauma 90 mg/dl. Minimo
de 77 e maximo de 100 mg/dl. 75% desta populacdo apresentou glicose de 94
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mg/dl. Em Caratateua a mediana obtida foi de 95 mg/dl, variando entre 71 e 100
mg/dl, onde 75% desta populacdo apresentou glicemia de 99 mg/dl. Em Barreiras,
0s participantes do estudo apresentaram glicemia de 94 mg/dl, minimo de 81 e
maximo de 100. Em 75% a glicemia foi de 99 mg/dl. A diferenca estatistica foi
observada entre Samauma e Caratateua e Samauma e Barreiras p= 0,0210 e p=
0,006. Entre Caratateua e Barreiras ndo houve diferenca estatistica, p=0,3682.

A mediana de TGO e TGP em Samauma, Caratateua e Barreiras foram de
26,15, 20 U/L (TGO) e 14, 22 10 U/L (TGP) respectivamente. As dosagens minimas
de TGO foram 7,0 em Samauma, 5 em Caratateua e 10 U/L em Barreiras. O valor
méaximo de TGO variou entre 40 a 47 U/L respectivamente. A dosagem de TGP
minima foi 6, 5 e 3 e maximo de 55, 56 e 44 em Samauma, Caratateua e Barreiras.
75% da comunidade de Samauma apresentaram TGO de 29 e TGP 21 U/L.
Caratateua 20 U/L/TGO e 32 U/L/TGP. Barreiras 24/TGO e 16/TGP U/L. As
dosagens de TGO entre as comunidades diferiram estatisticamente p = <0,0001
entre Samauma e Caratateua. p=0,0145 entre Samauma e Barreiras e p= 0,0183
entre Caratateua e Barreiras. Nos niveis de TGP as diferencas estatisticas foram
observadas entre as comunidades de Samauma e Caratateua e Caratateua e
Barreiras p= 0,0006 e p=<0,0001 respectivamente

A dosagem de Gama GT foi 11, 13 e 23 U/L em Samauma, Caratateua e
Barreiras respectivamente. Em Samauma, o minimo foi 5, Caratateua e Barreiras, 4
U/L. O Gama GT maximo em Samauma foi 56 e em Caratateua 47 U/L e, 60 U/L em
Barreiras. Em Samauma 75 % apresentavam GGT de 18 U/L, 24 U/L em Caratateua
e 31 U/L em Barreiras. Na avaliacdo estatistica das dosagens de GGT, estas
diferiram estatisticamente entre as comunidades de Samauma e Barreiras, p=0,0001
e Caratateua e Barreiras p= 0,0042. Entre Samauma e Caratateua ndo houve
diferenca estatistica, p= 0,1139.

A creatinina da populacéo de estudo em Samauma foi 0,60, minimo e maximo
de 0,40 e 1,32 mg/dl. 75% da populagéo apresentou 0,77 mg/dl de creatinina. Em
Caratateua a creatinina foi 0,61, minimo e maximo de 0,4 e 1,30 mg/dl; em 75%
desta comunidade a creatinina se manteve em 0,72 mg/dl. A comunidade de
Barreiras a creatinina permaneceu em 0,6, variando entre 0,4 e 1,5 mg/dl. A
quantificacdo de 0,4 mg/dl correspondeu a 75% dos participantes de Barreiras.

Nesta analise, ndo foi observada diferenca estatistica, p=0,6489.
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Nenhuma comunidade apresentou testes de HIV reagente. No entanto, na
pesquisa de VDRL foi obtido um caso de reagente (positivo) no teste rapido nas

comunidades de Caratatetua e Barreiras.

Tabela 4 — Perfil demografico, hematoldgico, bioquimico clinico e sorolégico dos
ribeirinhos das comunidades de Samauma , Caratateua e Barreiras no estado do
Para, Brasil, 2013

Variaveis Samauma Caratateua Barreiras
n(58) n(73) n(s5 )
Md-75% (min-max)  Md-75 %( min-max)  Md-75% (Min-Max)
Idade 29- 43(16-53) 36-41 (13-54) 36 -43(15-55)
Homem 13 9 24
Mulher 45 64 31
Hematocrito 40-45(30-56) 39,5-40(35-55) 39-40(34-50)
Hemoglobina 14-15(12-18) 13-13(12-19) 13-13(12-17)
Glicose mg/dl 90-94(77-100) 95-99(71-100) 94-99(81-100)
TGO 26-29(7-40) 15-20(5-40) 20-24(10-47)
TGP 14-21(6-55) 22-32(5-56) 10-16((3-44)
Gama GT 11-18(5-56) 13-24(4-47) 23-31(4-60)
Creatinina 0,6-0,77(0,4-1,32) 0,61-0,7(0,4-1,3) 0,6-0,8(0,4-1,5)
HIV NH NH NH
SIFILIS-VDRL NH 01 01

Nota: Valores expressos por mediana. *p<0,05 difere estatisticamente (Kruskall wallis)

Diferengas estatisticas significativas entre as comunidades. Hb: Samauma x Caratateua p=0,0037,
Samauma x Barreiras p= 0, 0003.Ht : Samauma x Caratateua p=0,0344. Glicemia: Samauma x
Caratateua p=0,0210 e Samauma e Barreiras p=0,0006. TGO: Samauma e Caratateua p= <0,0001,
Samauma e Barreiras p<0,0145 e Caratateua e Barreiras p= 0,0183. TGP: Samauma e Caratateua
p=0,0006 e Samauma e Barreiras p=0,0573. GGT Samauma e Barreiras p<0,0001 e Caratateua e
Barreiras p=0,0042

N&o Houve (NH). Mediana (Md). Min: minimo, Max: maximo

Valor de referencia:

Hemoglobina- Homens 13,5 a 18 g/100 ml - Mulheres: 12-16, 5 g/100 ml

Hematécrito % - Homens 40-54 - Mulheres: 35-47

Glicose > 70- 100 mg/di\

TGO -5a40U/L

TGP - 7-56 U/L

GGT-Homens 05-36 u/L. Mulheres 08-61 u/L.

Creatinina- 0,5- 1,5 mg/d|

Na imagem 6, sdo apresentados os niveis medianos de Hg-T referente as trés
comunidades: Samauma, Caratateua e Barreiras.

A mediana de Hg-T na C. de Samaima foi 0,9 pg/g, apresentando 1° e 3°
quartis de 0,5 e 1,6 ug/g com dosagem minima e maxima de 0,09 e 3,8 ug/g de Hg-
T.

Em Caratateua, a mediana obtida foi de 1,9 pg/g, 1° e 3° Quartis,1,05 e 3,9

respectivamente e deteccdo maxima de Hg-T foi 20,7 pg/g.
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Na comunidade de Barreiras, a mediana registrada foi de 4,6 pg/g, 1° e
3%uartis de 2,8 e 6,8 respectivamente e maximo de 15,7 pg/g Hg-T.
Os valores medianos de Hg-T, das comunidades de estudo apresentaram

diferenga estatistica altamente significativa, p <0,0001.

p<0,0001

10—

Hg-T Samatima Hg-T Caratateua Hg-T Barreiras

Figura 6: Niveis medianos de Hg-T(ug/g) dos ribeirinhos das comunidades de
Samauma, Caratateua e Barreiras no estado do Pard, Brasil, 2013

Nota: Valores expressos por mediana. Difere estatisticamente *p<0,005
(Kruskall wallis)

p=0,0001 entre os niveis de Hg-T das comunidades de estudo

Na tabela 5 segue a descricdo dos dados do consumo de pescado das
comunidades de Samauma, Caratateua e Barreiras, classificado em cinco categorias
de acordo com o estudo de Brunet et al.(1991): Categoria 1: nenhum consumo de
pescado, Categoria 2: <2 refeices, categoria 3: >2 a 4 refeicdes, Categoria 4: > que
4 refeicOes e Categoria 5:consumo desconhecido, juntamente com as respectivas
médias de Hg-T por categoria de refeigéo.

Apenas a comunidade de Barreiras, apresentou um participante nao
consumidor de pescado. Na categoria 1: < 2 refeicdes, a média de mercurio nos
ribeirinhos de Samauma, Caratateua e Barreiras foram de 1,2, 3,5 e 3,8 ug/g de Hg-
T respectivamente. Nesta categoria ndo foi observada diferenca estatistica entre os
niveis de mercuario, p= 0,1445.

Na categoria 2: > 2 a 4 refeicdes, a média de Hg-T dos ribeirinhos de
sumauma foi de 1,2, 5,2 em Caratateua e 3,4 ug/g em Barreiras. A menor média de
Hg-T encontrada nesta categoria foi nos ribeirinhos residentes em Samauma. Onde
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Samauma e Caratateua e Samauma e Barreiras diferiram estatisticamente nas
concentracbes de Hg-T p= 0,0019 respectivamente. Entre os niveis de Hg-T neste
grupo, ndo foi observada diferenca estatistica entre Barreiras e Caratateua |,
p=1,000.

No grupo >4 refei¢cdes, a média Hg-T dos ribeirinhos de Samauma foi de 1,1,
Caratateua 3,0 e 6,7 pg/g em Barreiras. A maior média encontrada foi na
comunidade de Barreiras. No entanto, foram observadas diferencas estatisticas
entre os niveis de Hg-T de Samauma e Caratateua p=0,0040; entre Samauma e

Barreiras p=0,0001 e entre Caratateua e Barreiras e p=0,0290.

Tabela 5 — Consumo de pescado e niveis médios de Hg-T das comunidades de

Samaulma, Caratateua e Barreiras no estado do Para, Brasil, 2013

n°.  Samauma(%) XHg-T Caratateua(%) XHg-T Barreiras(%) XHg-T p valor

de n(52) n(44) n(34) SxC

Refeicbes SxB
CxB

Nenhum

Cons.de - (- %) - - (- %) - 01(2,9%) - -

Peixe

<2 refeicbes 04 (7,7%) 1,2  05(11,4%)3,5 05(14,7%) 3,8 0,1445

>2 - 4 refeigbes 07 (13,4%) 1,216 (36,4%) 52 11(32,3%) 3,4 0,0019
0,0019
1,0000

>4 refeicbes 40 (77,0%) 1,1 23 (52,2%) 3,0 17(50,0%) 6,7 0,0040
0,0001
0,0029

Consumo
Desconhecido 1(1,9%) - -(-%) - - - - -

Nota: Os resultados sdo expressos com a média. *p<0,05 difere estatisticamente entre as médias de Hg-T intra
0s grupos de refeicBes de peixes semanal entre as comunidades (kruskall wallis).
Legenda: S(Samatima), C (Caratateua) e B (Barreiras)

Na tabela 6, segue o0s valores médios dos marcadores oxidantes e
antioxidantes das comunidades de Samauma, Caratateua e Barreiras, em 2013.
A média de Glutationa total na comunidade de Caratateua foi de 4,3 pg/ml,
seguido de Samauma com 2,7 pg/ml e Barreiras 2,3 pug/ml. Os niveis de GSH total
foram estatisticamente diferente entre Caratateua e Samauma e Caratateua e

Barreiras, p=0,0032 e p=0,0001 respectivamente. Entre as analises de GSHtotal dos
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ribeirinhos de Samauma e Barreiras ndo foi observada diferenca estatistica,
p=0,3663.

A relacdo GSSG/ GSH foi 0,5, 1,1 e 10 respectivamente em Samauma,
Caratateua e Barreiras.

Os niveis médios de TEAC foram 0,4 mm/L em Samauma. Caratateua e
Barreiras apresentaram 0,6 mm/L. Os niveis de TEAC em Samauma, diferiram
estatisticamente das demais comunidades p < 0, 001.Entre Caratateua e Barreiras
ndo houve de diferenca estatistica, p=0,0919.

A comunidade de Samauma apresentou nivel médio de MDA de 1,6 mI/MDA.
Caratateua 3,1 e Barreiras 1,4. Foi observada diferenca estatistica altamente
significativa nas dosagens de MDA entre Caratateua e as demais comunidades
p=<0,0001.
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Tabela 6. Niveis médios de marcadores oxidantes e antioxidantes das comunidades

de Samauma, Caratateua e Barreiras no estado do Para, Brasil, 2013

Elementos oxidantes/ C.Samauma C.Caratateua  C.Barreiras p valor
antioxidantes n (44) n (55) n (52) SxC
x * DP x * DP x * DP SxB
CxB
Gshtotal /pg/mi 2, 7+2,6 43+25 2,3+0,5 0, 0032
0, 3663
<0, 0001
GSSG pg/ml 1,0+0,5 22+17 2,0+1,2 <0, 0001
<0, 0001
0, 3364
GSH pg/mi 2,0+27 20+2.3 0,2 +0,5 0, 4620
<0, 0001
<0, 0001
GSSG/GSH 0,5 1,0 10
TEAC mm/L 0, 40,1 0,6 £0,2 0,6+0,07 <0, 0001
<0, 0001
0, 0919
MDA mI/MDA 1, 60,4 3,1+0,9 1,4+0,4 <0, 0001
0, 4865
<0, 0001

Os resultados sé@o expressos com a média + E.P.M. *p<0,05 difere estatisticamente intra- marcadores
oxidantes e antioxidantes entre as comunidades (kruskall wallis).
Legenda: S(Samauma), C (Caratateua) e B (Barreiras)
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Nas figuras 7 e 8 sdo demonstrados a auséncia de associacdo, segundo

correlagcdo linear de Pearson em 44 ribeirinhos de Samauma. Nesta comunidade

nao foram observadas associacoes entre os niveis de Hg-T com a GSSG e GSH. O

teste de correlacao apresentou r=-0,14 e r=0,24 e p= 0,339 e 0,119 respectivamente.
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Figura 7. Associagcdo dos niveis de Hg-T e
GSSG em ribeirinhos de Samaulma, estado
do Para, Brasil, 2013. Nota:*p<0,005 difere
estatisticamente. *r = 1 Correlacdo linear de
Pearson. Os resultados sdo expressos em r=
- 0,14. p=0, 339. Auséncia de correlacéo.
n(44).
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Figura 8. Associacdo dos niveis de Hg-T e
GSH em ribeirinhos de Samauma, estado do
Para, Brasil, 2013. Nota:*p<0,005 difere
estatisticamente*r=1. Correlagdo de linear
de Pearson. Os resultados sé@o expressos
em r=0,24, p =0,119. Auséncia de correlacdo
n (44).
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Nos ribeirinhos de Samauma n = 44, os niveis de Hg-T ndo mostraram

associacdo com os niveis dosados de TEAC e MDA, apresentando r= -0,02 e 0,26e,

p>0,875 Sugerindo que, a concentracdo de mercurio ndo exerce influéncia positiva

na capacidade antioxidante total e nos niveis de MDA desta populacdo. Conforme

demonstram figura 9 e 10.
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Figura 9. Associagdo niveis de Hg-T e TEAC
em ribeirinhos da comunidade de Samauma,
estado do Pard,Brasil,2013.*p<0,005 difere
estatisticamente.*r=1.Correlacdo linear de
Pearson. Os resultados sdo expressos em r
=- 0,02. p=0,8754.n (44).Auséncia de
correlacdo
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Figura 10. Associacéo niveis de Hg-T e MDA
em ribeirinhos da comunidade de Samaima,
estado do Par4, Brasil, 2013. *p<0,005.difere
estatisticamente.*r=1,Correlacdo linear de
Pearson. Os resultados sdo expressos em r =
0,26. p=0,0838.n (44).Auséncia de correlacéo
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As figuras 11 e 12 mostram a auséncia de associagdo da concentracdo de

Hg-T e a dosagem de GSSH e GSH em 49 ribeirinhos residentes de Caratateua,

2013. A correlacéo entre os niveis de Hg-T e as concentracdes de GSSG e GSH

apresentaram r=- 0,16 e r=- 0,06, p>0,2652 e 0,6763 respectivamente.
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Figura 11. Associacdo niveis de Hg-T e GSSG
em ribeirinhos da comunidade de Caratateua,
estado do Pard, Brasil, 2013. *p<0,005 difere
estatisticamente. *r=1, Correlacdo linear de
Pearson. Os resultados sdo expressos em r=-0,
16.p=0, 2652.n(49) Auséncia de correlacao.
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Figura 12. Associacao niveis de Hg-T e GSH
em ribeirinhos da comunidade de Caratateua,
estado do Par4, Brasil, 2013. *p<0,005 difere
estatisticamente. *r=1, Correlagdo linear de
Pearson. Os resultados sdo expressos em r=-
0, 06.p=0,6763. n(49).Auséncia de correlacéo.
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As figuras 13 e 14 demonstram auséncia de correlacdo entre os niveis de Hg-

T com a concentracdo de TEAC e MDA, em Caratateua, n =49, apresentando r= -
0,13 e, -0,10 e, p=0,3398 e 0,4787 respectivamente.
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Figura 13. Associacao niveis de Hg-T e TEAC em
ribeirinhos da comunidade de Caratateua, estado
do Para, Brasil, 2013. *p<0,005 difere
estatisticamente. *r=1, Correlagdo linear de
Pearson. Os resultados sao expressos em r=-
0,13. p=0,3398. n(49).Auséncia de correlagao.
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Figura 14. Associagdo niveis de Hg-T e MDA
em ribeirinhos da comunidade de Caratateua,
estado do Para, Brasil, 2013. *p<0,005 difere
estatisticamente. *r=1, Correlacdo linear de
Pearson. Os resultados sdo expressos em r=- 0,
10.p=0,4787 n(49). Auséncia de correlacéo.
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Na comunidade de Barreiras, n=44, ndo houve associagao entre as dosagens
de Hg-T e a concentracdo de GSSG, r=- 0,12, p=0,4349, de acordo com a figura 15.
No entanto, foi observada fraca associacao inversa entre a concentracao de Hg-T e
0s niveis de GSH nesta comunidade. r=-0,31, p=0,0370,0u seja, a medida que 0s
niveis de Hg-T diminuem, aumentam a protecdo oxidativa desta populacéo.

Conforme demonstra figura 16.
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Figura 15. Associagdo Hg-T e GSSG em Figura 16. Associagéo Hg-T e GSH em
ribeirinhos de Barreiras, estado do Par4, ribeirinhos de Barreiras, estado do Para,
Brasil, 2013. *p<0,005 difere Brasil, 2013. *p<0,005 difere
estatisticamente. *r=1, Correlagdo linear de estatisticamente. *r=1, Correlacéo linear
Pearson. Os resultados s@o expressos em de Pearson. Os resultados séo
r= - 0,12. p =0,4349. n(44). Auséncia de expressos em r= - 0,31. p=0,0370. n(44).
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Nas figuras 17 e 18, seguem demonstracédo da auséncia de associacao entre

08 -
07 A =
’.:“ . e ¢ * r=- 0,03
06 _00’ :0“ * e L p= 10,8234
o B ¢
o5 ¥ ¢ —— M
D
04 - A
03 -
02 -
01 & & 40000 ¢ ¢
0 T T T 1
0 5 10 15 20

Hg-T

Figura 17. Associacdo Hg-T e TEAC em
ribeirinhos de Barreiras, 2013. *p<0,005
difere estatisticamente. *r=1, Correlacao
linear de Pearson. Os resultados sé&o
expressos em r= - 0,03. p =0,8234.
n(44).Auséncia de correlacdo
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a concentracdo de Hg-T e TEAC r= - 0,03 e p=0,8234 e entre os niveis de Hg-T e
MDA r=-0,13e p =0,3891 n(44).
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Figura 18. Associacdo Hg-T e MDA em
ribeirinhos de Barreiras, 2013. *p<0,005
difere estatisticamente. *r=1, Correlacdo
linear de Pearson. Os resultados sao
expressos em r= - 0,13. p =0,3891.
n(44).Auséncia de correlacdo
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Na figura 19, segue a demonstracéo da correlacao linear de Pearson entre os
niveis de Hg-T e a relagdo da GSSG/GSH, referente a populagdo das trés
comunidades de estudo. Foi observada fraca associacdo entre a concentracdo de
Hg-T e a relagdo da GSSG/GSH r= 0,27 e p=0,0014. Na figura 20, esti
representada a correlagdo linear de Pearson entre o Hg-T e MDA em todos os

participantes do estudo.
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Figura 19. Associacdo Hg-T e GSSG/GSS
em ribeirinhos de diferentes regides
geograficas do estado do Para, Amazobnia
brasileira, 2013. *p<0,005 difere
estatisticamente. *r=1, Correlacdo linear de
Pearson. Os resultados sdo expressos em r=
0,27. p =0,0014. n(44).n (137) Presenca de
fraca correlacéo

Figura 20. Associacdo Hg-T e MDA em
ribeirinhos de diferentes regides
geograficas do estado do Para, Amazobnia
brasileira, 2013. *p<0,005 difere
estatisticamente. *r=1, Correlagéo linear de
Pearson. Os resultados sdo expressos em
r= -0,25. p =0,0030. n(137) presenca de
fraca correlacéo negativa.
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Na tabela 7, segue a sintese de todos os resultados das varidveis estudadas
nas comunidades de Samauma, Caratateua e Barreiras no ano de 2013.

A mediana de Hg-T em Samauma foi 0,9 ug/g variando entre 0,009 e 3,79
Mo/g. 1,9 pg/g em Caratateua com maximo de 20,7 ug/g e 4,6 ug/g em Barreiras,

minimo e méaximo de 0,4 e 15,7 respectivamente.

Somente na categoria > 2-4 refeicfes, foi observada diferenca estatistica nos
niveis de Hg-T das comunidades de estudo. A média de Hg-T das categorias > 2 — 4
e > 4 refeicdes foi 1,01, 4,1 e 5,05 ug/g de Hg-t em Samauma, Caratateua e

Barreiras respectivamente.

A relagdo entre a GSSG/GSH em Samauma foi 0,5, 1,0 em Caratateteua e 10

em Barreiras.

Na avaliacdo da associacdo entre os niveis de Hg-t e os biomarcadores
oxidantes antioxidantes somente a comunidade de Barreiras apresentou fraca
associacdo entre os niveis de Hg-T e GSH r= 0,31 e p=0,0370. No entanto, na
avaliacdo da associacdo em todos os participantes da pesquisa foi observada fraca
associacao nos niveis de Hg-T e GSSG/GSH, r=0,27 p= 0014. Entre Hg-T e MDA,

foi observada fraca correlacao negativa r= -0,25 p= 0,0030.
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Tabela 7- Sintese das analises das variaveis estudadas nas comunidades do

presente estudo

Variaveis n/ Samalma n/ Caratateua n/Barreiras
Md Hg-T (ng/g) 51/0,9 91/1,9 521/4,6
(Min-Max) (0,009-3, 79) (--20,7) (0, 4-15,7)
{1 2 refeicbes
xHg-T (1g/g) 34/ 1,01 44141 52/ 5,05
GSSG/GSH 0,5 1,0 10
x tDP TEAC  44/0,4+ 0,1 55/ 0,6+0,2 52/0,6+0,007
x +DP MDA 44/1,6+0,4 55/ 3,1+0,9 52/ 0,6+0,4
Hg-T x GSSG
r /p valor 44 -0,14/0,339 49 -0,16/0,2652 44 -0,12/0,4349
Hg-T x GSH
r /p valor 44 -0,24/0,119 49 -0,06/0,673 44 -0,31/0,0370
Hg-T x TEAC
r /p valor 44 0,02/0,875 49 -0,13/0,3398 44 -0,03/0,8234
Hg-T x MDA
r /p valor 44 0,26/0,0838 49 r=-0,10/0,4787 44 -0,13/0,3891

Hg-T x GSSG/GSH
todas as comunidades

n/r/p valor 137/ 0,27/ 0,0014

Hg-T x MDA
Todas as comunidades

n /r/ p valor 137, -0,25/0,0030

Nota: Hg-t entre as comunidades,p<0,05. n* de refeicdes: > 2 -4 refeicdes p=<0,05 entre samadma e
demais comunidades. >4 refeicdes p=<0,05 Samauma x Barreiras e Caratateua x Barreiras.A
relacdo GSSG/GSH foi > em Barreiras, 10 e < em Samauma 0,5.Teac- Samauma diferiu
estatisticamente das demais comunidades p<0,05.MDA- Caratateua diferiu estatisticamente das
demais comunidades p<0,05Correlagdo linear de Pearson: Fraca Correlacdo linear negativa entre Hg-
T GSH em Barreiras r=-0,31 p<0,05. Fraca correlacao linear entre Hg-T e GSSG/GSH, r= 0,27,

p<0,005
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8. DISCUSSAO

A exposicdo humana ao mercurio na Amazénia continua sendo alvo de
estudos nos ultimos trinta anos devido aos prejuizos que os diferentes compostos
podem originar a saude das populacdes expostas seja através da ocupacao, como
as atividades de mineracéo ou por meio da dieta baseada em pescado contaminado
(AKAGI et al.,, 1995; HARADA, 1997; PINHEIRO et al., 2005; SA et al., 2006;
HACON et al., 2008; KHOURY et al, 2013).

As comunidades selecionadas para o presente estudo foram Samalma
(estuario), Caratateua (maritimo) e Barreiras (fluvial), na qual apresentam
caracteristicas demograficas, hematoldgicas e principalmente bioquimicas distintas
entre elas.

As idades dos patrticipantes da pesquisa ndo mostraram diferenca estatistica
entre as comunidades, demonstrando uniformidade em relacdo a faixa etaria nos
participantes da pesquisa. Setenta e cinco por cento dos participantes apresentavam
idade entre 41 e 43 anos.

A comunidade de Samauma mostrou melhor perfil hematolégico e bioguimico
clinico entre as comunidades, considerando os valores de hemoglobina, hematdcrito,
glicemia de jejum e TGO, quando comparada as comunidades de Caratateua e
Barreiras que se mostraram semelhantes bioquimicamente. No entanto, Caratateua
e Barreiras apresentaram diferencas significativas nas dosagens dos marcadores
hepéaticos como TGO, TGP e Gama Gt. E importante mencionar que, todos os
participantes deste estudo apresentaram seus respectivos marcadores
hematoldgicos e bioquimicos clinicos dentro dos valores de normalidade. Na
avaliagcdo da funcdo renal, o marcador utlizado foi creatinina, apresentando
semelhanca em sua dosagem entre as comunidades.

E provavel que as semelhancas e diferencas hematoldgicas e bioquimicas
encontradas em nossos estudos se dao devido a genética das populagbes e/ou
fatores ambientais peculiares de cada comunidade. Como habito alimentar,
sedentarismo e, outros elementos inerentes ainda desconhecidos.

A OMS (1980) estabeleceu valores considerados aceitaveis de Hg em
amostras humanas, ou seja, fora do limite de risco para 0 comprometimento do

organismo, diante de uma possivel exposicdo seja por via alimentar, inalatoria ou
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cutdnea. Os valores preconizados pela OMS em humanos sao: 2ug/g(dois
micrograma por grama) para populacdes sem consumo frequente de peixes. 6 ug/g
(seis micrograma por grama) para comunidades que ingerem peixe diariamente, 10
Mg/g (10 micrograma por grama) para mulheres em idade fértil, considerando a ma
formacéo fetal em virtude da transferéncia vertical e por fim, 50 pg/g (micrograma
por grama) para o aparecimento de sinais e sintomas clinicos.

As concentracfes medianas de mercurio total em amostras de cabelo das
populacdes de estudo mostraram variacbes importantes (0.9 pg/g Hg-T em
Samauma, 1.9 pug/g em Caratateua, e 4.6 pg/g em Barreiras), as quais podem estar
relacionadas as caracteristicas ambientais das respectivas localizacdes
geograficas. Neste sentido, é importante destacar que as comunidades de
Samauma e Caratateua ndo apresentaram registros de atividades garimpeiras em
suas areas continentais ou insulares, o que teoricamente explicaria as
concentracdes baixas obtidas em Samauma. No entanto, 0 mesmo nao se atribui a
Barreiras, que esta situada em uma regido onde mercurio foi utilizado por décadas
sem controle em regides de garimpo para o processo de amalgamacado de ouro
(PINHEIRO et al., 2008; BASTOS et al., 2010, PINHEIRO et al., al., 2012).

Em Samaulma, a baixa concentracdo de mercurio quantificada nos ribeirinhos
denota que no momento da coleta esta populacdo ndo se encontrava sob o risco de
exposicao, fato que pode ser atribuido, sobretudo, a auséncia de impactos
ambientais nesta regido. Segundo Rebelo et al. (2011), que avaliou o0s
determinantes da modernizacdo e hierarquizacdo na agricultura em municipios do
estado do Pard, entre esses Limoeiro do Ajuru, considerou este municipio como uma
das cidades menos desenvolvida no setor da agricultura no estado do Para. Assim,
€ provavel que o desmatamento e queimadas considerados impactos
antropogénicos comuns na agricultura e que disponibilizam o Hg em areas mesmo
com auséncia de atividade mineradora ndo sejam relevantes em Samauma.

As concentracdes de mercuario encontradas em ribeirinhos de Limoeiro do
Ajurd foram as mais baixas ja encontradas em consumidores de peixes na
Amazonia. Outros estudos encontraram concentracdes baixas em outras localidades
(porém maiores que as encontradas no corrente trabalho) e recomendaram os niveis
encontrados como referencia de area controle para exposicdo ao mercurio. Assim

sendo, 0s niveis encontrados nesta regido permitem inclui-la como referencia de
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area controle (SANTOS, et al., 2000; VILHENA et al., 2003; PINHEIRO et al., 2008;
KHOURY et al., 2013).

A comunidade de Caratateua localizada na microrregido do salgado, nordeste
do estado do Para, apresentou mediana de 1.9 ug/g abaixo do limite aceito pela
OMS em humanos consumidores diario de peixe, 6 pg/g. No entanto, 11,2% da
populacdo estudada apresentou niveis maiores que 6 pg/g de Hg-T e 7% acima de
10 pg/g, analogos a resultados ja registrados em populacbes de regides que
apresentam impactos ambientais modernos como a regido do Tapajos e rio madeira.

A regido bragantina € conhecida pela presenca acentuada de manguezais e
alto consumo de caranguejo. Segundo os estudos de Vertacnick (1995) e
Wasserman et al. (1991) o Hg pode ser transportado para os mangues através da
deposicdo atmosférica, pela acdo das marés e dos rios além do processo de
adsorcao por meio de sedimentos em suspensao. Esse evento promove a absor¢ao
do mercurio pelas algas e plantas aquaticas consumidas por animais aquéaticos,
podendo acumular niveis de Hg que poderdo trazer efeitos deletérios a saude
humana. A exposicdo ao mercurio de uma parcela da populacdo de Caratateua pode
ser atribuida ao consumo de peixes contaminados e a animais extraidos dos
mangues, habito muito comum observados nesta populacéo.

Em Caratateua, segundo Informacdes obtidas diretamente da comunidade, os
peixes mais consumidos sao cynoscium sp (pescada amarela), Synanceia verrucosa
(peixe pedra) e Auchenipterus Nuchalis (mapard). Essas espécies apresentam
hébito alimentar carnivoro e detrivoro, o que favorecem o acumulo de Hg-T nos
tecidos (FAIAL et al., 2005; VIEIRA et al., 2011). Além disso, a bioacumulacdo do
mercurio em animais aquaticos € multifatorial. Caracteristicas ambientais como
temperatura, disponibilidade de matéria organica, espécie planctdnica, microbiota
local, pH e salinidade precisam ser avaliadas em ambientes onde néo ha registros
de impactos antropogénicos, de acordo com KASPER et al. (2012), aspectos ndo
avaliados na regido de Caratateua.

A presenca do mercario em animais de vida maritima ja foi mencionada na
literatura como uma realidade. Em uma regido maritima, Cavalcanti et al., (2003),
averiguou contaminagdo por mercurio em ostras capturadas na praia da Boa

Viagem, registrando valores acima de 1.000 pg/g de Hg-T, acarretando grande
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preocupacao aos consumidores de ostras desta regido, devido ao efeito acumulativo
do Hg.

Em Barreiras a mediana obtida foi de 4.6 pg/g de Hg-T, 32% dos participantes
da pesquisa se encontravam acima de 6 ug/g e 5% acima de 10 pg/g. Na década
passada Pinheiro et al.(2000) e Silveira et al. (2004) investigando a exposicédo ao
mercurio em ribeirinhos de Barreiras encontraram média de 16 pg/g de Hg-T.
Ressalta-se que naquele periodo ainda era muito intensa a atividade garimpeira de
ouro, além disso, as atividades educativas sobre prevencdo da exposicdo, por
diferentes grupos de pesquisa ndao havia ainda se fortalecido, fatores que podem
explicar os atuais niveis reduzidos de exposi¢cdo na comunidade de Barreiras, que
outrora apresentou niveis importantes de exposicdo ao mercurio através do
consumo de pescado contaminado da regiao.

Esta diferenca pode ser explicada por possiveis mudancas no habito
alimentar, como um aumento do consumo de peixes herbivoros em lugar dos
carnivoros, diminuicdo do consumo da agua dos rios através do incentivo ao
consumo de agua de poc¢o, aumento do consumo de frutas e verduras entre outras
pequenas medidas que estdo dando bons resultados e diminuindo os niveis de
mercurio (PASSOS et al., 2003; PASSOS et al., 2007). Além disso, ha referencia de
diminuicdo das atividades garimpeiras desordenadas nas Ultimas décadas. No
entanto, outros fatores biogeoquimicos precisam ser avaliados nesta regido, como a
persisténcia e troca de deposicdo atmosférica e sedimentar, 0 que ainda justifica
valores considerados elevados de Hg-T nas populacdes a margem do rio Tapajos.

Recentemente Khoury et al. (2013) e Vieira et al. (2013) estudando ribeirinhos
da bacia do Tapajos e do Madeira respectivamente encontraram niveis médios de 9
pg/g e 8.02 pg/g de Hg-T. Essas concentragbes sdo as mais proximas aos achados
do presente estudo (6 pg/g), sugerindo modificacdes nos habitos alimentares dos
ribeirinhos e reducéo das atividades antropogénicas na regiao.

O numero de refeicdes de peixe por semana exerceu influéncia positiva nos
niveis de mercurio nas comunidades, sobretudo, de Caratateua e Barreiras. As
diferencas estatisticas nos resultados quantificados de mercurio comegaram a surgir
a partir da categoria de 2-4 refeicbes semanal de peixes, onde Caratateua e

Barreiras mostraram niveis de Hg-T semelhantes estaticamente.
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Em peixes de mares, ja foram quantificados concentracdes de Hg. Ferreira
et al.(2012), tracou o perfil do grau de contaminacdo mercurial em atum in natura
(Thunnus albacares) e em conserva (Thunnus sp.), Meca (Xiphias gladius), corvina
(Micropogonias furnieri), peixe-espada (Thichiurus lepturus), camaréo (Litopenaeus
vannamei) e raia (Pteroplatytrygon violacea) e concluiu que considerando a
amostragem de Meca (n=83), 2,4% ultrapassou o limite maximo recomendado para
peixes predadores pela legislacdo nacional e que dependendo da frequéncia de
consumo, com excecao do camarao, estas espécies podem constituir risco a saude
humana. Ainda que, Caratateua nao possua histérico de impactos ambientais de
origem humana, os peixes consumidos pelos seus residentes necessitam ser
avaliados, afim de melhor compreensdo para os valores de Hg-T descritos nesta
pesquisa.

A frequéncia de consumo de peixes foi maior na Comunidade de Samauma
(90,4%) com mais de duas refeicbes semanais quando comparada com as da
populacdo de Caratateua (88,6%) e Barreiras (82,3%). Apesar da menor frequéncia
de consumo, a comunidade de Barreiras apresentou maior nivel de mercurio total
em cabelo e Samaldma a menor concentracdo, sugerindo que esta populacéo esta
consumindo peixes com baixos teores de mercurio. Principalmente, devido a
localizacdo em zona estuarina. Pois segundo Colino et al. (2009), os peixes de
estuario ainda sdo jovens e nao atingiram sua maturidade sexual, se alimentando
principalmente de detritos e frutas, o que diminui sua capacidade de acumulacao do
metal.

Outra justificativa, seria a alimentac&o acrescida de nutrientes antioxidantes, a
exemplo do acgai, considerando sua caracteristica antioxidante, uma vez que, 0
hébito de ingestdo de acai € frequente nesta comunidade e podem esta contribuindo
para os baixos niveis de Hg. Em contrapartida, Barreiras continua consumindo
peixes contaminados mantendo niveis de mercurio que podem oferecer riscos a
saude humana.

Esses resultados corroboram os achados de Brunet et al.(1991), Farias et al.,
(2006) e Passos et al., (2007) os quais verificaram presenca da associacdo numero
de refeicOes semanais de peixes e teores mais elevadas de mercurio total e

metilmercurio em amostras sanguineas e tecidos capilares. Nos estudos citados, as
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populacées eram residentes da regido do Tapajos e costeira do estado de Sé&o
Paulo.

Neste sentido, se faz necessario destacar que a exposicdo ao Hg pode ser
acentuada, sobretudo quando ndo ha inclusdo de frutas na dieta destas populacdes
e escolha de espécies de peixes menos contaminadas por Hg e de hébito alimentar
herbivoros e onivoros (PASSOS et al., 2007; FAIAL, et al., 2005; FARIAS et
al.,2006; VIEIRA et al., 2011, AMARO et al., 2014.).

O estresse oxidativo é considerado um dos produtos dos danos causados
pela exposicdo ao mercurio em humanos (PINHEIRO et al., 2005; GROTO et al.,
2009).

Os menores niveis de GSH total foram registrados em amostras de sangue
dos ribeirinhos de Barreiras, considerada regido exposta. Para Rodrigues et al.
(2013) a dosagem de GSH total € um indicador antioxidante e tem um papel central
na toxicidade induzida por Hg. No entanto, Pinheiro et al. (2005) admitiram que a
GSH total isoladamente, ndo é um bom marcador antioxidante, pois deve-se
considerar a possibilidade de um acumulo maior da forma oxidada em relacdo a
reduzida. Neste estudo, os niveis de GSH total em Caratateua e Barreiras foram
representas por mais de 50% na forma oxidada.

O maior nivel de GSH total foi observado na comunidade de Caratateua,
embora tenha apresentado também maior nivel de GSSG e MDA, ambos
marcadores representativos de lesdo oxidativa celular. Nao existem estudos sobre
estresse oxidativo e mercurio realizados nesta comunidade, o que dificulta a andlise
comparativa com a literatura pertinente. Admite-se que, o grau de oxidacao
encontrado neste grupo esteja, em parte, relacionado aos niveis elevados de
exposicao ao mercurio. Para Pinheiro et al., (2005) e Groto et al. (2009) a exposicéo
ao mercurio contribui significativamente para as taxas de GSH total no sangue, em

grande parte da forma oxidada.

Uma variavel relevante que néo foi controlada neste estudo e que poderia
elucidar a participacao do Hg nas atividades oxidantes em ribeirinhos de Caratateua
e Barreiras, seria a dosagem da glutationa peroxidase (GPH-Px), uma enzima
importante do ciclo glutationa, selénio dependente, que participa na transformacao
da GSH em GSSG. Vérios estudos, como os de Angstwurm & Gaertner (2006) e

Thomson et al. (2010) demonstram que variagbes na concentracdo de selénio
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podem influenciar diretamente a atividade da enzima GSH-Px, interferindo no ciclo
antioxidante da glutationa, que participa diretamente na catalise a oxidacdo da GSH
a GSSG. Seus niveis diminuidos sugerem uma alta exposicdo a metais, entre eles o
Hg (HUBER E ALMEIDA 2008). Além disso, ndo foram controlados o perfil lipidico e
pressdo arterial que poderiam esta influenciando no perfil oxidativo. Por outro lado,
os niveis de GSH dos ribeirinhos de Caratateua se mostraram semelhantes aos de
Samauma que apresentaram niveis de Hg-T bem abaixo do estabelecido pela OMS,
para populacdes com habitos frequente de dieta a base de peixe, 6 ug/g.

Os niveis de GSH em Barreiras de 0.2 mm/ml de plasma foram os menores
entre as trés comunidades. Havendo também associacdo entre seus respectivos
valores de GSH e a concentracdo de Hg-T. Nas demais comunidades, Samauma e
Caratateua esta associacao nao foi observada. Groto et al. (2009), obteve niveis de
GSH 1, 54 pg/ml em ribeirinhos da regido do Tapajés, bem acima dos valores
obtidos no presente estudo.

E importante mencionar que analise isolada da GSH ndo demonstra a
dimensdo do sistema oxidante e antioxidante, considerando a complexidade deste
que envolve um processo constante de reacdes de oxi-reducao. Sugerindo a
importancia da analise da relagéo dos niveis de GSSG e GSH.

No corrente estudo, esta relacdo foi utilizada para analise do status
antioxidativo das comunidades, onde Samauma apresentou melhor protecao,
mesmo mostrando niveis de GSH iguais a comunidade de caratateua. A mesma
avaliacdo foi realizada entre Caratateua e Barreiras que embora tenham
apresentado niveis similares de oxidacdo, Barreiras demonstrou estd menos
protegida.

Estudo prévio realizado por Pinheiro et al.(2008) na comunidade de Barreiras
observou niveis de GSH total mais elevado em relagéo a area controle. Sugerindo
gue esse aumento seria por conta da GSSG.

Por outro lado, os estudos a cerca da exposi¢cao ao Hg, os valores de GSH
em sangue ndo apontam para uma unica dire¢cdo. Chen (2005) reportou em sua
pesquisa um aumento na concentracdo de GSH, declarando haver um mecanismo
compensatorio de carater protetor.

Diante dos fatos, vale ressaltar que os ribeirinhos de Barreiras por décadas

foram expostos ao mercurio através da alimentacdo de peixes contaminados ao Hg,
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por conta da intensa atividade garimpeira na regido; o que poderia ter movido o
desequilibrio entre o par GSH e GSSG nesta comunidade. A GSH e GSSG séo
importantes indicadores do estado redox celular e alteracbes nestes elementos
ratificam a sua relacdo com a proliferacao, diferenciacao e apoptose celular, além de
ser considerada um preditivo de longevidade celular (PARK , 2009).

O teste de correlacdo mostrou associacdo negativa entre os niveis de GSH e
Hg-T na comunidade Barreiras, sugerindo que a exposicdo ao mercurio esta
influenciando negativamente na protecdo antioxidativa desta populacéo.
Corroborando aos resultados similares de Groto et al. (2009), em ribeirinhos da
regido do Tapajos.

Em relacdo aos niveis normais de GSH em Caratateua e Samauma, 2.0
pg/ml, estes podem estar sendo influenciados pela propria genética e alimentacéo
da comunidade, como a ingestédo de acali, considerado um antioxidante em potencial
e outras frutas nativas da regido, como acerola (CANUTO et al., 2010). Além de uma
possivel modulacéo seletiva nos niveis de GSH-Px nos ribeirinhos da comunidade
de Caratateua. Segundo Gutierrez (2002), expondo ratos a HgCl, por 30 dias,
semana a semana a uma determinada concentracdo de mercurio, percebeu que
dentre as enzimas avaliadas, SOD e CAT, todas sofreram diminuicdo ao longo do
experimento, com excecdo da GSH-Px que passou por estagio de diminuicdo na
primeira semana de exposicdo e aumento na a partir da segunda semana,
demonstrando uma adaptacéo seletiva no sistema antioxidante.

Os niveis medianos da capacidade antioxidante total nas comunidades de
estudo se mostraram estatisticamente diferentes entre a comunidade de Samauma
0.4 e as outras comunidades que foram avaliadas 0.6 (Caratateua e Barreiras).Além
de ndo ser observada associagéo entre seus respectivos valores de Hg-T. O TEAC é
um preditivo importante na exposi¢cao a xenobioticos, tendo como funcao, estimar a
concentracdo dos antioxidantes presente em um organismo, sejam eles enzimaticos
e ndo enzimaticos, através da oxidagdo do radical ABTS em amostras de Plasma (
PRIOR & CAOR, 1999).

Os maiores niveis de TEAC, nas comunidades que apresentaram
concentracbes de Hg-T mais elevadas, Caratateua e Barreiras, poderiam ser
explicados através de alguns estudos que admitem uma possivel modulacdo ao

longo do tempo de exposi¢cdo ao mercurio nos elementos antioxidantes.
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N&o h& estudos que avaliem a correlacdo entre niveis de Hg-T e TEAC em
humanos. Este é o primeiro estudo realizado em populacfes expostas na Amazonia.
Os estudos existentes foram realizados em modelos experimentais de ratos por
Auzani (2001) e Guteirres (2002).

Nos estudos de Auzani et al. (2001), a capacidade antioxidante total reduziu
em 68% em ratos exposto ao HgCl, somente na primeira semana, reforgcando a ideia
de processos adaptativos que permitem o reequilibrio a esta situacéo.

Gutierres (2002), constatou que a dosagem da capacidade antioxidante total
somente na primeira semana de exposicdo ao HgCI2, se mostrou diminuida,
aumentando progressivamente ao longo da exposi¢éo a uma proporgao de 225% no
tecido cardiaco, 100% no renal e 55% no hepatico.

A concentracdo de MDA entre as comunidades foram estatisticamente
diferente entre as dosagens obtidas nos ribeirinhos de Caratateua quando
comparadas a Samauma e Barreiras. Além da auséncia de associacao entre seus
respectivos valores de Hg-T.

A TBRAS, estd diretamente associada ao grau de peroxidacédo lipidica da
membrana celular diante do estresse oxidativo, originada a partir de contaminantes
como o mercurio. E sua avaliacdo se faz importante, visando prevenir alteracdes nos
mecanismos de homeostase celular (RODRIGUES et al., 2013).

A dosagem de MDA obtida em ribeirinhos de Barreiras no presente estudo
MDA foram semelhantes aos de Hoyos et al .(2011). No referido estudo os
pesquisadores avaliaram o papel do MDA em danos neurolégicos de homens
expostos laboralmente ao Hg, ndo encontrando diferenca entre a concentracao de
MDA entre trabalhadores com e/ou sem alteracdes neurologicas, nem tdo pouco,
associagdo com seus respectivos niveis de Hg-T.

Os niveis de 1.4 ml de MDA em Barreiras foram menores do que os obtidos
por Valentini (2012) em humanos na regido do Tapajos. Além de uma correlacao
positiva com os niveis de Hg-T em suas comunidades. Embora, a regido ser a
mesma em ambos os estudos, a comunidade de estudo de Valentini (2012) néo foi a
mesma selecionada no presente estudo. Mas é necessario destacar, que Caratateua
apresentou dosagem de MDA (3,1) semelhante a &reas reconhecidamente

impactadas pela contaminagéo de mercurio 2,54 e 4,49 m /L de MDA.
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Para Barcelos (2010), a exposi¢cdo ao metilmercurio por organismos vivos, é
capaz de aumentar as concentracfes de MDA. Os niveis maiores de MDA, em
Caratateua, merecem ser reavaliados, considerando o tipo de dieta predominante
desta comunidade, baseados em mariscos. Acrescentando a este resultado,
Valentine (2012), admiti a partir de seus achados que uma dieta enriquecida de f -
caroteno, ameniza as concentracfes de MDA. O que poderia estar influenciando os
niveis de MDA em ribeirinhos de Caratateua, sugerindo uma possivel deficiéncia de
B-caroteno.

Quando foi aplicada a correlacéo linear de Pearson, para a avaliagdo da
associacdo dos niveis de Hg-T e relacdo da GSSG/GSH em todos os participantes
das trés comunidades, considerando que todos sdo expostos ao Hg, pela ingestéao
de peixes, foram observadas fraca correlacdo. Fortalecendo a hipotese que, o Hg
interfere nos elementos do sistema glutationa. Além da importancia em considerar a
relacdo entre GSSG/GSH, para uma melhor avaliagdo do estresse oxidativo. Este
achado corrobora para o perfil oxidativo observado na comunidade de Barreiras no
corrente estudo. A associagao inversa observada entre os niveis de Hg e MDA, em
todos os participantes da pesquisa, demonstra que o mercurio ndo é o protagonista
nos niveis de peroxidacéao lipidica destas populacdes, sugerindo a participacdo de
outros interferentes nos niveis de TBRAS.
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9. CONCLUSAO

Conclui-se que a exposicdo ao mercurio e o perfil oxidativo e antioxidante das
comunidades estudadas apresentam caracteristicas particulares. Os niveis de
exposicdo ao mercurio sdo diferentes conforme localizagdo geografica das
comunidades, com niveis maiores na regido do Tapajos e menores na comunidade
de Samauma, localizada na regido estuarina do Para. Os niveis encontrados em
Samauma foram o0s mais baixos ja relatados na literatura para populacéo
consumidora de pescado.

A populacdo pesqueira da regido costeira maritima apresentou niveis
considerados acima do limite de tolerancia para populacdo consumidora de
pescado. Os fatores relacionados aos niveis de exposi¢cdo encontrados ndo foram
totalmente esclarecidos. No entanto, as evidencias apontam que o pescado é a fonte
de exposicdo ao mercurio nas comunidades de Caratateua e Barreiras.

Barreiras e Caratateua mostraram niveis de oxidacdo celular maior que a de
Samauma demonstrando que esta Ultima possui melhor capacidade antioxidante da
GSH em relacdo as demais estudadas.

A Capacidade antioxidante total (TEAC) em Samauma foi menor que Barreiras
e Caratateua. A peroxidacdo lipidica foi maior em Caratateua, ndo havendo
correlagdo com os niveis de mercurio. Entretanto ha necessidade de mais estudos
desses marcadores em associa¢do ao Hg, principalmente em Caratateua.

Esses resultados apontam para a necessidade de investir-se em medidas
educativas, principalmente as relacionadas a alimentacdo considerando a escolha
das espécies de pescado, o niumero de refeigcbes a base de pescado, a variabilidade
da dieta e a importancia da ingestdo de nutrientes antioxidantes que possam

modificar o perfil das defesas antioxidantes nas comunidades expostas.
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