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RESUMO

Foram estudados 103 binémios mde-filho nascidos em hospitais da cidade de Porto
Velho-RO, durante os meses de novembro/2000 até fevereiro/2001. Foram analisadas
amostras de cabelo da mde e do recém-nascido, sangue materno, placenta e corddo
umbilical. As coletas das amostras foram realizadas no momento do parto. Aplicou-se
questiondrio a mde onde se registrou informagdes relevantes para o risco de
contaminagdo mercurial e/ou malformagées. Os produtos da gestacdo que
apresentaram malformagdo foram incluidos no estudo. A medida da exposicdo ao
Metilmerciirio foi feita utilizando os biomarcadores coletados e realizacdo de técnicas
através do método de espectofotometria de absorcao atémica pelo vapor frio. Utilizou-
se o fator prdtico de conversdo total em merciirio que ¢ de 0,90 a 0,92. Apds andlise e
estudo estatistico as principais conclusées foram: o consumo de bebida alcodlica
durante a gravidez, dentre outras varicivei&, ndo inﬂuéhciou no aparecﬁnenio de
malformacgoes, especialmente os defeitos do tubo neural (DTN) a maioria das
malformagées encontradas foi DNT (66,6%) que foram significantemente
correlacionadas com os niveis de merciirio total no cabelo do recém-nascido; os niveis
de merciirio total, na placenta e no cordao umbilical, foram equivalentes.
Palavras-chaves: Metilmercirio, biomarcadores, placenta, corddo umbilical, cabelo

materno, cabelo de recém-nascido, malformacgdes congénitas, hidrocefalia, anencefalia.
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ABSTRACT

A hundred and three binomials mother-son borned in hospitals of the city of Porto Velho -
RO, during the months of November/2000 up to February/2001. Samples of the mother's
hair were analyzed and of the newly born, maternal blood, placenta and umbilical cord.
The collections of the samples were accomplished in the moment of the childbirth. A
questionnaire was applied to mother where enrolled important information for the risk of
contamination mercurial and/or congenital anomaly. The products of the gestation that
presented congenital anomaly were included in the study. The measure of the exhibition to
the Methylmercury was made using the collected biologic marker and accomplishment of
techniques through the method of spectofotometric of atomic absorption for the cold vapor.
The practical factor of total conversion was used in mercury that is from 0,90 to 0,92. After
analysis and statistical study the main conclusions Were: the alcoholic drink consumption
' during the pregnancy, and other variables, didn't influence in the congenitél‘ anomaly
apparently, mainly neural tube defects (NTD); most of the found congenital anomaly was
NTD (66,6%) that were significant correlated with the levels of total mercury in the hair of
the newly born; the levels of total mercury, in the placenta and in the umbilical cord, they
were equivalent.

Keywords: Methylmercury, biological marker, placenta, umbilical cord, maternal hair,

newly born hair, congenital anomaly, hydrocefalia, anencefalia.
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1. INTRODUCAO
1.1 CONSIDERACOES GERAIS
Os reservatérios quimicos ambientais ndo permanecem estagnados,
como se fossem pocos sem fundo, limitados a determinada drea. Na verdade, eles
assemelham-se a esponjas. Estas esponjas absorvem grande quantidade de material e
chega a um determinado ponto em que elas perdem a capacidade de absorcdo, ndo
podendo, desta forma, imobilizar produtos quimicos téxicos e prejudiciais ao ambiente
ficando saturada com rejeitos quimicos acumulados, que passam a se espalhar e a causar
efeitos danosos, muitas vezes, estes efeitos encontram-se deslocados tanto no tempo
quanto no espaco em que a atividade causal ocorreu. Isso acontece quando os produtos
quimicos sao transportados pelos rios, pelos lengdis fredticos ou pela atmosfera, para
ambientes onde eles se tornam mais méveis e/ou biodisponiveis. Portanto, uma
liberacdo lenta e gradual de produtos quimicos (por exemplo, crescentes taxas de
metilacdo de mercurio) afetard o sistema quando atingir determinado limite, ocorrendo
_entdo efeitos prejudiciais. (Lacerda e Salomons, 1992).
No processo de garimpagem de ouro em rios, principalmente nos rios da
Amazonia, durante a purificacdo do metal nobre, usa-se o mercirio (Hg) e os rejeitos
deste sdo lancados diretamente nas dguas dos rios. O mercidrio assim lancado estd
presente como mercurio elementar, com sua alta densidade de 13,6 e baixa reatividade.
Gotas de mercurio metdlico tém sido freqiientemente encontradas em sedimentos
fluviais expostos durante a estacdo da seca. Trabalhando no Rio Madeira, maior
tributdrio do rio Amazonas, autores relataram altas concentracdes (até 1,4ug/g) de
mercurio em macroéfitas flutuantes em lagoas marginais sazonalmente inundadas pelo
rio, localizadas a cerca de 100km distantes da fonte mais préxima de merctrio. Isto

sugere um transporte de mercdrio a longas distincias, associado a particulas em

: ..



suspensdao. A dragagem e, conseqiientemente, a movimentacdo dos sedimentos do
fundo, facilita esse processo. O transporte e a remobilizacdo dos sedimentos tém sido
apresentados como explicacdo para a contaminacdo dos peixes no Rio Madeira,
coletados a cerca de 200 km a jusante dos principais garimpos (Malm apud Lacerda e
Salomons, 1992). Demonstrou-se que as particulas em suspensdo sdo 0s principais
caminhos de transporte dos vdrios metais residuais em outros rios da Amazonia
(Lacerda e Salomons, 1992).

A biota aquitica € o principal caminho de transferéncia do mercurio de
um ambiente contaminado para os seres humanos porque, caracteristicamente, esse
metal pesado sofre biomagnificacdo através de cadeias alimentares, apresentando sua
concentragao mais alta nos organismos de nivel tréfico elevado, como os peixes. Este
caminho tem sido proposto como a principal rota da ingestdo de mercurio pelos seres
humanos na regido amazodnica. (Lacerda e Salomons, 1992; Lebel et al. 1998, Roulet et
al 1998).

Podem ser observadas concentracdes de até 2,711g/g em peixes carnivoros
de rios amazoénicos que sofreram o processo de garimpagem de ouro tradicional. Essas
elevadas concentracdes refletem a grande carga de mercirio langada no meio ambiente
devido as atividades de garimpo de ouro. Entretanto, elas também sdo resultado das
principais condi¢cdes ambientais da maioria dos ecossistemas aqudticos da Amazodnia,
que favorecem elevadas taxas de metilacdo do mercirio, com alta atividade bacteriana,
condicdes ligeiramente dcidas da maioria das massas de dgua e reciclagem da matéria
organica geralmente presentes em elevadas concentracdes e, portanto, acimulo em

espécies de peixes de alto nivel tréfico. (Lacerda e Salomons, 1992).



Diversos estudos com relacdo a intoxicagdo por merctrio em populacoes
ribeirinhas do Rio Madeira, mostraram niveis diversos de Metilmercirio nestas

populacoes (Lacerda et al. 1989; Cleary, 1990; Malm, 1991; Boschio;1996).

1.2 0 CICLO DO MERCURIO NO GARIMPO DE OURO EM GRANDES RIOS DA
AMAZONIA

Nos rios amazonicos o ouro € extraido por dragagem dos sedimentos do
fundo do rio. O material aurifero passa por peneiras de ferro com malhas de tamanhos
diferentes, para remover as pedras grandes. Moinhos nd@o sd3o usados na operacdo. O
material passa entdo por calhas acarpetadas que retém as particulas mais pesadas. Esta
operacdo dura de 20 a 30 horas, quando entdo a draga para e a fracao pesada € coletada
em barris para amalgamacdo, que pode ser feita manualmente ou usando-se agitadores
mecénicos. O concentrado € levado para pequenos pogos de amalgamacdo, com uns
poucos metros quadrados, ou para tambores de amalgamagdo, onde € misturado com
mercurio liquido e posteriormente separado em batéia. O amadlgama Au-Hg € entdo
espremido para remover o excesso de mercirio e depois levado a uma retorta para
queima (Lacerda e Salomons, 1992).

Entretanto, o uso de retortas, embora barato e simples, estd longe de ser
pratica comum na regido amazodnica. Isto se deve a pouca consciéncia ambiental do
garimpeiro e a ignorancia quanto a toxicidade do préprio mercurio. Em vez disso, o
amdlgama € freqiientemente queimado em frigideiras ao ar livre, liberando desse modo
o mercurio contido no amdlgama diretamente para a atmosfera, e muitas vezes
resultando em acidentes que envolvem a aspiracdo de quantidades significativas de

vapor do mercurio. Os rejeitos do processo sdo despejados nos rios (Winship, 1985;

Lacerda e Salomons, 1992; Akagi, 1995, Silveira, 1998).




No processo de amalgamacao do ouro aluvionar para cada lkg de ouro
produzido, cerca de 1,4 kg de Hg sdo perdidos para o meio ambiente (Lacerda et al.,
1987). Como resultado, cerca de 50 a 70 toneladas de Hg sdo langadas anualmente no
ambiente por esta atividade. Se comparado este nimero com as estimativas globais de
entradas antropogénicas de Hg para o ambiente, que variam de 630 a 2000 toneladas
anuais, a mineracdo de outro no territério brasileiro poderd estar contribuindo com 1 a

7% da entrada antropogénica global (Pfeiffer e Lacerda,1998).

1.3 A POLUICAO POR MERCURIO NA CADEIA ALIMENTAR. O PROCESSO DE
METILACAO.

A poluicio por merctirio na cadeia alimentar aqudtica € umas
conseqiiéncias do garimpo de ouro na Amazdnia. (Boischio e Hensel, 1996). O
mercurio existe em trés formas as quais devem ser distinguidas em relacdo a toxicidade:
1. mercurio elementar (vapor), sais inorganicos — mercurio monovalente; 2. sais de
‘merctirio bivalente (Hg™) e, 3. compostos organicos, como por exemplo, CH;Hg", sais
de aril e Metilmercirio (MeHg). O mercirio (Hg) em todas as formas é conhecido como
toxico para humanos, mas algumas formas sdo mais téxicas que outras, dependendo da
quimica da molécula que contém mercurio, o que determinard sua absorcdo, distribui¢do
e padrdo de excrec¢@o no corpo. (Winship et al. 1995).

O ciclo global do mercirio € resultado de processos fisicos, quimicos e
bioquimicos extremamente complexos envolvendo volatilizacdo, evaporagdo, transporte
e deposicao que, a depender das condicdes ambientais pode levar a formacdo de
Metilmercurio, sua forma mais téxica. (Boaventura,1995; Silveira, 1998).

O Hg liberado diretamente para o rio deverd depositar-se e

eventualmente acumular-se no sedimento do fundo, ficando relativamente imoével, uma




vez que as condicdes fisico-quimicas do Rio Madeira, particularmente de pH 6,8 a 7.1 e
condutividade elétrica 100 a 120uS.cm™ ndo favorecem sua remobiliza¢io (Salomons
& Forstner 1984). A fracdo liberada para a atmosfera, entretanto, serd rapidamente
oxidada (Hg0 > Hg+2) e carreada pela precipitagcdo para dreas adjacentes ao rio,
geralmente ocupadas por matas tropicais. Nos solos e rios da floresta, de pH 4cido
(<6,0) e baixa condutividade (<20uS.cm™), o processo de monometilacdo do Hg serd
favorecido, colocando o Hg novamente em disponibilidade. Se eventualmente o
Metilmercirio for carreado de volta ao Rio Madeira, poderd ser incorporado e
acumulado em peixes, particularmente naqueles de nivel tréfico elevado, largamente
utilizados pela populacdo local, resultando em risco potencial para esta populacdo
(Lacerda et al, 1987).

Muitos estudos t€ém demonstrado a contaminagdo por Metilmercurio no
ecossistema amazonico, particularmente em peixes, um alimento de sustentacdo das
populacGes nesta regido. Outros trabalhos, realizados hd uns cem quildometros abaixo
das atividades de garimpo de ouro, indicam que -0 solo ha Bacia Amazonica estd
carregado com mercudrio natural. A devastacdo e a queimada, como prdtica de
agricultura associadas a precipitagdes importantes, levam a erosdao do solo exposto para
o ambiente aqudtico, representando biodisponibiliade de mercirio para os organismos
aquaticos. (Roulet et al. 1997, 1998; Lebel, et al,. 1999).

O consumo de peixes € normalmente considerado como o principal
caminho de contaminag@o de Metilmercirio em seres humanos. O cabelo humano € o
melhor bio-indicador de amostragem para contaminagdo humana pelo Metilmerctrio.
Trabalhos prévios na Bacia do rio Madeira mostram que peixes carnivoros acumulam
muito mais mercirio que aqueles nao carnivoros. Peixes carnivoros da parte superior da

Bacia do rio Tapaj6s, bem como da Bacia do rio Madeira, mostram niveis bem acima do




maximo permitido pela legislacdo brasileira (O,5mg/g") (Silva, er al 1994; Guimardes
et al., 1994; Akagi et al., 1995; Roulet,et al, 1998; Boischio, 1996; Uryu, 1996).

O rio Madeira tem entre os meses de dezembro a junho o seu periodo de
enchente. Nesta época, a maior parte da biomassa de peixes comerciais migra para fora
dos corpos de dgua e vdo para a floresta inundada. Isto tem como conseqiiéncia
migracdes laterais e dispersdo dos peixes, e a pesca torna-se menos produtiva. Durante a
cheia do Rio Madeira, € escassa a captura de peixes carnivoros, entretanto, na seca, que
acontece de julho a novembro, esses perfazem quase que o total das capturas. Os peixes
frutivoros sdo mais facilmente capturados durante o periodo da cheia do rio Madeira, ou
seja, nos primeiros meses do ano. Os peixes piscivoros, ou seja 0s carnivoros sdo os
mais intoxicados com Metilmercirio. (Souza et al,1989).

O Hg, entre os diversos metais potencialmente téxicos para o ambiente,
apresenta caracteristicas intrinsecas que maximizam sua toxidez. O Hg forma fortes
ligagcdes covalentes com moléculas biolégicas importantes, particularmente com grupos

SH', sendo incorporado _facilmen_te ao sistema nervoso de mamiferos, e apresentando
elevadas meias vidas biolégicas (75 dias para Metilmercurio e 42 dias para o mercirio
inorganico) (LACERDA et al.,1987).

O Hg é, entre os diferentes metais, o tnico que comprovadamente sofre
biomagnificagdo. O processo de incorporagdo em peixes depende, entretanto, da
disponibilidade no meio de Metilmercurio, forma mais téxica do Hg, com solubilidade
em lipideos cerca de 100 vezes maior que o Hg metdlico. Em organismos de nivel
tréfico elevado (ex. peixes e pdssaros carnivoros), de 90 a 95% do Hg total incorporado
encontra-se na forma metilada (Lacerda, et al., 1987).

A metilacio do Hg pode ocorrer abioticamente mediada por altas

concentracdes de dcidos fulvicos e himicos (Akagi, 1995). Em geral, o Hg interage




fortemente com a matéria orgdnica, em solos, sedimentos e dguas naturais, sendo
geralmente acelerada em ambientes dcidos (pH 6,0) (Malm, 1991).

Metilmercirio (CH3-Hg) € a espécie mais nociva de mercurio. E sua
apresentacdo danosa € resultante de sua estabilidade, juntamente com a combinacgdo de
sua solubilidade lipidica e propriedades i6nicas. Isto resulta numa grande facilidade em
atravessar as membranas de todos os organismos vivos (Silva, 1994), podendo se
transformar em Metilmercurio através de processos quimicos, biolégicos ou mistos
(Lacerda et al., 1995).

A metilacio € dependente da concentracdo de Hg, da atividade
metabdlica, dos microorganismos e da disponibilidade bioquimica de Hg inorgénico.
Entretanto, a disponibilidade ¢ dependente de fatores ambientais, como a existéncia de
sulfetos e de outros agentes complexos de carater inhorganico, o pH e o potencial redox
(Lacerda et al., 1995).

A transformacdo do Hg em Metil-Hg € quase que em sua totalidade um
fendmeno bioldgico. A reacdo pode ser considerada como um mecanismo de
detoxificagdo. O Hg entra na célula bacteriana em forma de Hg"", sofre reducgdo para
Hg’, que ¢ facilitada pelo baixo potencial redox de solos e sedimentos. Apés a redugio,
€ formado o Dimetil-Hg tanto enzimaticamente (homocisteina Ns-metiltetrahidrofolato,
transmetilase) quanto ndo-enzimaticamente pela transferéncia de grupos da
Metilcobalamina para o Hg™". Apés formagdo, o di-Metil-Hg pode se difundir para fora
da célula. Em pH’s alcalinos, se difundird pela d4gua e atmosfera; e em pH dcidos sera
convertido em mono-Metil-Hg (Salomons & Forstner, 1984).

A metilacdo biolégica de qualquer espécie de Hg € realizada através do
envolvimento da acdo de uma coenzima. Neste processo faz-se necessario uma

transferéncia de grupos Metil de carbono. As enzimas derivadas Metilcorrinéides



(vitamina B12) sdo os tnicos agentes conhecidos que sdo capazes de realizar essa
transferéncia diretamente, acreditando que essas enzimas sdao os agentes ativos na
maioria dos casos de metilacdo microbiana. O processo ocorre tanto em condicdes

aerébicas como anaerdbicas (Lacerda et al., 1995).

1.4 NIVEIS DE CONTAMINACAO DOS PEIXES DA BACIA AMAZONICA

Os dados disponiveis sobre as concentracdoes de mercirio da biota da
Amazoénia sdo suficientes para confirmar uma contaminagdo generalizada desses
ambientes fluviais (Mergler, Lebel ef al., 1999). Na Figura 1, € mostrada a concentragao
de mercurio total no tecido muscular dos peixes da regido amazodnica. Os dados sdo
valores médios ou faixas de concentracdo como aparecem nos artigos originais, e
obtidos de diferentes fontes para um unico garimpo. Os hdbitos alimentares sdo: (C)

carnivoros; (H) herbivoros; (D) detritivoros.



Figural: Concentrag@o de mercirio no tecido muscular de peixes da regido amazonica

Localizagdao do Garimpo/Autor Espécie Habito dos Peixes) Hg (ug/g de peso
imido)
1. Rio Madeira, a Curimata (D) 0,21
montante de Porto Velho Dourado (C) 1,43
(garimpo de rio) Tucunaré (C) 0,47
Pintado 2,70
Pfeiffer e al (19897 Doudnie) 2.10
Lacerda et al (1990b) Filhote. (C) 0,50
Tambaqui (D, H) 0.04
HieriteretEly I9E ) Pirapitinga (D.H.) 0.82
Martinelli et al (1988b) Candiru (C) 0,57
Malm et al (1990)
2. Rio Madeira, Filhote (C) ‘ 1,47
Humaitd (100 Km a Piranha (C) 0,60
jusante dos  principais Curimata (D) 0,10
garimpos de rio). Tambaqui (D. H.) 1.01
Martineli et all (1988) Malm Surubim (C) . ; 0,60
et all (1990) Sardinha (C) 0,57
Candiru (C) 2,24
Acard (D) 0,05

(Fonte: LACERDA. L.D. e SALOMONS.W. 1992).

Em varios locais, as concentracdes de mercurio sao quase cinco vezes

superiores aos valores mdximos permissiveis para o consumo humano (Lacerda e

Salomons, 1992).
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Figura 2: Nomes cientificos dos peixes apresentados na Figura 1

Acard — Loricaridae sp

Candiru — Tricomipteridae sp

Dourado — Brachysplastistoma flovicans
Filhote — Brachysplatistoma filamentosum
Piranha — Serrasumus nattereri
Sardinha — Tripoteus sp

Tambaqui — Colossoma macropomum
Tucunaré — Cichla sp.

Curimatd — Panaque sp.

Dourado — Salminus sp.

Pintado — Pseudoplatistoma

Pirapitinga — Clossoma brachypomus

Surubim — Pseudoplastiloma

(Fonte: LACERDA. L.D. e SALOMONS.W. 1992).

Pelos dados da Figura 1, € evidente que os peixes carnivoros apresentam
as concentragdes mais altas de mercirio em qualquer regido estudada, ultrapassando
freqiientemente a concentracdo mdxima permissivel para o mercurio nos peixes. Este
padrao de distribuicdo € caracteristico do complexo de mercirio metilado (Clarkson,
1998). Trata-se, portanto, de forte evidéncia de que o processo de metilacdo estd
ocorrendo no ecossistema amazonico. Outra evidéncia indireta da metilacio do

z

mercirio no ambiente amazonico € a relacdo entre a concentracdo de merctrio e o
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tamanho do peixe. Como o Metilmercirio apresenta taxas de excrecdo muito lentas, ele
tende a se acumular em individuos maiores e mais velhos (Lacerda e Menezes, 1995).
No decorrer do ano 2000, foram coletadas diferentes espécies de peixes
de diferentes hdbitos alimentares, no Rio Madeira, na cidade de Porto Velho. Foram
encontrados os seguintes valores médios: em peixe ndo carnivoro (Brycon sp.) o valor
minimo de 0,032 mg.Hg.g" e maximo de 0,123 mg.Hg.g™", obtendo uma média de 0,054
mg.Hg.g'l. Para peixes carnivoros (Paulicea lukteni, Hydrolycus scomberoides,
Plagioscion squamosissimus, Serrasalmus sp, Serrasalmus rhombeus, Serrasalmus
nattereri, Pseudoplatystoma fasciatus, Pellona sp, Tylossura sp, e Pinirampus
pirinampu) o valor minimo de 0,085 mg.Hg.g'1 e valor mdximo de 2,240 mg.Hg.g",
obtendo uma média de 0,940 mg.Hg. g'l. Lembrando-se que a Organizacao Mundial de
Satide (O.M.S.) recomenda 0,50 mg de Hg.g"' como valor maximo para a ingestio de
pescado, observa-se com os resultados obtidos que as concentragdes de Hg, em peixes
tendem a ser maiores nos peixes carnivoros, visto que estes estdo localizados no topo da

~cadeia alimentar passando, portanto, pelo processo de bioacumulagao e biomagnificacdo

(Braga, 2000).




Figura 3 Distribuicdo dos valores médios, em mg.Hg.g-1, nos peixes do Rio Madeira,
analisados no ano de 2000, pelos pesquisadores do Laboratério da UNIR (Fundacdo
Universidade Federal de Rondonia).

Peixe Valor Médio em mg.Hg.g-1
Brycon sp 0,054

Pauliceia lukteni 0,94

Hydrolycus scomberoides 0,94
Plagioscion squamosissimus 0,94
Serrasalmus sp (Piranha) 0,94
PPseudoplatystoma fasciatus (Pintado) 0,94

Pellona sp 0,94

Pilossura sp 0,94

Pinirampus pirinampu 0,94

(Fonte: Braga, 2000).

1.5 NIVEL DE MERCURIO DE MENOR EFEITO OBSERVADO (SANGUE,
CABELO, PLACENTA E CORDAO UMBILICAL)

LOEL € o menor nivel de exposicio em que hd aumentos
estatisticamente ou biologicamente significantes na freqiiéncia ou severidade de efeitos
entre a populacdo exposta e seu grupo de controle apropriado.

Devido as evidéncias da neurotoxidade pelo MeHg em populacoes
consumidoras de peixe, se estabeleceu um nivel menor de efeito observado
(“LOEL=LOWEST OBSERVED EFFECT LEVEL”). A Organizacio Mundial de
Saide (OMS) estabelece que este nivel merciirio no sangue de menor efeito observado

é de > ou = 200 ppb. (Kosatsky e Forann, 1996). Estes autores revisaram 13 avaliacdes
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publicadas acerca das condicdes neuroldgicas em relacao a concentracao de mercurio no
sangue. Nesta revisdao, nenhum caso cldssico da doenca de Minamata foi descrito, no
entanto, em um grupo de 50 pessoas consumidoras de peixe que apresentavam niveis de
mercirio no sangue menores que 200 ppb cerca de 15 apresentavam algum tipo
alteracdo neuroldgica.

A OMS (1976) recomenda que o nivel maximo suportdvel € de 0,26 mg/l de
sangue.

J4 o trabalho de Boischio e Henshel (1996), refere o risco associado a
exposicao através do consumo de peixe por ribeirinho da Bacia do Rio Madeira,
baseado na concentracdo de mercirio no cabelo. Dado a vulnerabilidade do
desenvolvimento do sistema nervoso, valores NOEL/LOEL (NOEL = No-observed-
effect-level e LOEL = Lowest-observed-effect-level) sdo determinados.

NOEL ¢€ o nivel em que ndo ocorrem efeitos téxicos observados. Foi
demonstrado que, aproximadamente 95% das criangas t€m risco de absor¢ao através da
‘exposi¢do prévia pela placenta, e/ou por ingestdo de mercurio do leite materno, e/ou
consumo de peixe, em um nivel como o midximo de LOEL. Os dados indicam
fortemente que, as criancas muito jovens desta populacdo de ribeirinhos consumidores
de peixe devem ter ingerido doses de mercirio que t€ém sido relacionadas com danos
neuroldégicos por envenenamento por mercurio ( Boischio e Henshel (1996).

O melhor indicador para revelar a exposi¢ao ao Metilmerctrio € o corddao
umbilical. A concentragdo no cabelo materno € menos precisa, mas pode ser usada
como um complemento. A Associacdo Americana de Protecio Ambiental (U.S/EPA),
recomenda (1997) que a exposicao seja mantida entre um nivel correspondente a 1 ppm
no cabelo. A Alemanha usa um limite de 2 ppm. Em geral, a menor exposicdo € a

melhor.(Grandjean, 2002).




A seguranca depende nas associacdes entre as concentracdes de mercurio
nos diferentes tecidos. O cabelo retém mercurio mais eficientemente que outros tecidos.
Entdo o limite (LOEL), para cabelo, € maior que nos outros tecidos. Por exemplo, 1
ug/g (ppm) no cabelo corresponde a cerca de 5 ng/ml no corddo umbilical (ou ‘ppb’).

Nao existe muita informag¢do sobre os niveis de mercirio em placenta. (Grandjean,

2002).

1.6 TOXICIDADE DO MERCURIO E COMPOSTOS SOBRE O SISTEMA
NERVOSO EM DESENVOLVIMENTO

Também t€m surgido muitos estudos sobre os efeitos no
desenvolvimento neurolégico na exposi¢do in utero pelo MeHg em roedores e primatas
nao-humanos. Os resultados destes estudos revelam que efeitos incluem uma grande
extensdo de categorias comportamentais sem identificacdo clara de categorias
funcionais distintivamente imputdveis ao MeHg. A neurotoxidade global do MeHg em
. humanos, ndo-primatas e roedores parece ter semelhancas. Entretanto, vérias diferencas
existem entre estudos humanos e animais. (Watanabe e Satoh, 1996).

Andlise de cabelo compreende a determinagdo de minerais, reconhece
elementos e drogas. Para o Metilmercirio existe um valor critico para avaliacdo capilar.
(Wilhelm, e Idel, 1996)

Existe uma correlagdo estatisticamente significativa entre os
niveis de mercudrio total no escalpe de recém-nascidos e o pelo pubiano da mae.
Correlagdo inversa foi observada entre os niveis de mercirio total e o peso destes
mesmos recém-nascidos. Estes dados evidenciam que os niveis de mercurio no cabelo
de escalpe de neonatos pode ser um bom indicador da exposi¢do intrauterina por

Metilmerctrio. (Sikorski,e Paszkowski e al, 1986).
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Malformacgdes maiores correspondem a patologias durante os primeiros 2

meses de gestacdo. Deste modo, anormalidades histolégicas e bioquimicas podem
resultar de incidéncias maternas negativas diferentes e, sem malformacdes dbvias,
mudam o fendtipo do concepto. Esta anormalidade leva essencialmente a desordens
funcionais freqiientemente compativeis com a vida e a desvantagens mais ou menos
sérias. Todos os sistemas, quando chegam a um certo estdgio do desenvolvimento,
podem ser teoricamente envolvidos. O sistema nervoso central (SNC) oferece um
exemplo mais claro de tal fragilidade devido a sua maturacao ser particularmente longa
e sujeita a mudancgas sempre apOs o nascimento. Os passos desta maturagdo superposta e
forma uma continuacdo refletida na patologia. Retardo mental ocorre nas criancas
nascidas de maes que foram submetidas a radiagdo atdmica, ou ingeriram Metilmercirio
de residuos industriais, ou que sofreram os efeitos do chumbo, dlcool ou tabaco e
constitui um claro exemplo clinico.(Viegas e Moraes, 1996).

Teratégenos ambientais também abrem uma grande perspectiva
-relacionada a qualidade ideal dos conceptos e dos fatores determinantes, dos estresses
ou fatores dietéticos durante uma gravidez aparentemente normal para uma idade
padrdo e o momento da concepg¢do. Eles sdao conhecidos como capazes de conduzirem
teratogénese das fungoes.(Viegas e Moraes,1996)

Os mercuriais, organico e inorganico sao neurotdxicos, uma acgdo
atribuida a sua reatividade proeminente com ligagdes bioldgicas numerosas. Enquanto
muitas localidades dentro do sistema nervoso central podem ser potencialmente afetadas
pelo mercirio, ligacdes nas jungdes tipo “gap” representam um plausivel alvo precoce.
Existem vdrias razOes para isto. Primeiro, canais i0nicos estao localizados na membrana
plasmética em grande quantidade, deste modo aumentando a probabilidade da interagcdo

mercurio-canal. Segundo, canais i0nicos podem permitir a passagem de mercurio de




mesmo tamanho como aqueles ions que normalmente passam através do canal, um
processo que pode ocultar transporte de fons fisioldgicos e também levar a ruptura dos
eventos celulares. Terceiro, todos os mercuriais sdo de alta afinidade com grupos
sulfidricos nas cisternas as quais podem comprometer regides criticas do canal idnico.
(Sirois e Acthison, 1996).

Nas doses ndo tdxicas para ratazanas de represa, a exposicao pré-natal
produziu hidrocefalia, diminuiu a camada do cértex cerebral na sessdo parietal,
aumentou a camada do hipocampo na regido occipital, e atrasou a ossificacdo. Uma
variedade de mudancgas estruturais, detectdveis ambas em nivel de microscopio 6ptico e
eletronico. Efeitos semelhantes foram notados numa hidrocefalia comunicante associada
casualmente com estenose de aqueduto (Word Health Organization, 1990).

Estudo recente de Villega et al, (1999), administrou merctrio
inorganico (HgCl,) a ratos adultos através de ingestdo de &4gua contendo 20mg/l do
composto. Os ratos em estudo foram sacrificados apés 1 e 2 anos de exposi¢do.

. Observagdes do hipotdlamo e da neurohip6fise, a microscopia 6ptica e ultra-estrutural,
demonstraram depdsitos do composto mercurial em vactolos e vesiculas dentro dos

lisossomos dos neurdnios neurossecretores destes animais em estudo.

1.7 POSSIVEIS CAUSAS DOS DEFEITOS DO TUBO NEURAL

Aceita-se, em geral, que os defeitos congénitos do tubo neural
apresentem etiologia multifatorial. Sua prevaléncia, varidvel de acordo com a regido
estudada, sugere a atuacdo de fatores predisponentes do meio ambiente, enquanto que
seu maior risco de recorréncia em pacientes que ja tiveram conceptos afetados e em seus

familiares proximos, indica certa predisposi¢ao genética. (Nobile et al., 1984).
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Os defeitos do tubo neural (DTN), (anencefalia, encefalocele e espinha

bifida) estdo entre as malformacdes mais severas e mais freqiientemente estudadas. A
freqiiéncia dos DTN exibe imensa variedade geogrifica, étnica, sexual e temporal. Na
Europa, a incidéncia média € aproximadamente a mesma (cerca de 1 caso em 1000
criancas para cada malformacdo). As mais altas freqiiéncias foram observadas nas Ilhas
Briténicas, onde indices de 5 a 6/1000 criancas foram relatadas para cada malformacao.
(Ogata et al 1992).

No Brasil, a freqiiéncia dos DTN tem sido relatada em torno de 0,83 a
1,87/1000 nascidos vivos (1:500 a 1:1200). Vdrios estudiosos relatam a ocorréncia de
anencefalia em 0,28 a 1,01/1000 nascidos vivos (1:1900 a 1:3600), e a ocorréncia de
espinha bifida de 0,18 a 0,65/1000 nascidos vivos (1:1500 a 1:5500) (Ogata et al.,
1992).

Um estudo de Monteleone Neto na cidade de Cubatdao, Estado de Sao
Paulo, uma drea conhecida por sua alta polui¢do ambiental, néo foi demonstrada uma
alta freqiiéncia de DTN, nem entre os nascidos vivos, nem entre os nascidos mortos.
(Ogata et al., 1992).

A relagdo entre a idade materna e os DTN € controversa, com
investigadores relatando um padrao “U” envolvendo uma maior incidéncia entre recém-
nascidos de maes muito jovens ou muito idosas. Consangiiinidade mostrou ser um
importante fator de risco, visto que em um estudo multicéntrico, os DTN encontrados
foram muito mais comuns (14,2/1000 nascimentos) na Alexandria (Egito), onde a
freqliéncia de casamentos consangiiineos € alta (cerca de 30% de todas as unides)
quando comparada com individuos de outros paises (5,7/1000 nascimentos). Raca €
outro fator relevante, com maiores freqii€ncias entre brancos que entre negros. (Ogata et

al., 1992).
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Maies de recém-nascidos com DTN tém mais freqilientes histrias de
perdas fetais por aborto ou morte fetal intrauterina. Entre os fatores estudados, uma
freqiiéncia significativamente alta foi detectada de polidramnia (15,4%), trabalho de
parto prematuro (14,45), indices de Apgar de 7 no primeiro minuto (56,5%) e no quinto
minuto (38,5%), prematuridade (42,3%) e retardo de crescimento intrauterino (38,5%).
(Ogata et al., 1992).

A incidéncia de espinha bifida aberta tem sido motivo de intimeros
estudos epidemioldgicos, variando consideravelmente de centro para centro, por uma
série de fatores: de uma maneira genérica podemos afirmar que ¢ de 1:1.000 nascidos
vivos. A incidéncia de espinha bifida oculta é freqiiente em nossa sociedade e atinge
cifras de 0,3%. . (Please e Ciquini Jinior, 1996).

A variacdo geogrifica da incidéncia da espinha bifida aberta (EBA) ¢é
indiscutivel e, principalmente, influenciada pelo aspecto étnico da populagdo. Na
Irlanda a incidéncia de EBA € de 5:1.000 nativivos. Influéncias sazonais, idade materna,

‘paridade e deficiéncias nutricionais foram aventadas, mas ndo confirmadas. por
inimeros autores. . (Please e Ciquini Janior, 1996).

Quanto ao sexo hd significativa predominancia no sexo feminino. Cifras
menores sdo referidas no Japao, Australia e Estados Unidos. A incidéncia entre negros é
baixa em qualquer parte do mundo. (Please e Ciquini Junior, 1996).

As malformagdes do tubo neural ndo sdao causadas por mutacdes génicas
isoladas nem por aberragdes cromossdmicas. O estudo de gémeos portadores de EBA
mostra que sua ocorréncia nas duas criancas era de 20% em monozigotos ¢ 6% em
dizigotos, sugerindo que outros fatores, além dos genéticos, tém participagcdo ativa na
génese da EB. Provavelmente, a interacdo de vdrios genes com fatores ambientais

produz heranga do tipo multifatorial. . (Please e Ciquini Junior, 1996).
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Em uma familia na qual nasceu crianga com anencefalia e/ou espinha

bifida aberta, o risco de que outro filho seja atingido € 7 a 40 vezes maior que na
populac@o geral. Um casal — com um filho portador de EBA — tem o risco de 3,7% ou
1/33 de ter uma segunda crianga afetada. Para esses pais, o risco de ter uma crianca
com anencefalia é de 2,3% ou 1/44. Assim, o risco de ter uma segunda crianga com
malformacdo do tubo neural serd de 6,1% ou 1/17. Se a primeira crianca tiver
anencefalia, o risco médio de uma segunda crianga apresentar malformacdao do tubo
neural € de 4,1% ou 1/24. Ha tendéncia maior para a repeticdo do mesmo tipo de DTN
dentro da mesma familia. Para aconselhamento genético, pode-se informar aos pais de
uma crianga afetada com esse tipo de malformacao que o risco de uma segunda crianca
¢ aproximadamente a raiz quadrada do risco populacional para sua drea. Assim, em
Ontdrio, onde a incidéncia na populag@o € cerca de 1/400, o risco de recorréncia € de
1/20 (Please e Ciquini Junior, 1996).

Quanto a etiologia, as teorias aventadas para as meningoencefaloceles
seriam as mesmas que tentam explicar a espinha bifida. Provavelmente, fatores fisicos,
quimicos, nutricionais, hormonais, infecciosos e ambientais agem sobre genes,
causando este tipo de malformacg@o. A heranca € principalmente autossémica dominante

com padrdo poligénico de baixa penetrancia. (Please e Ciquini Jinior 1996).

1.8. APLACENTA HUMANA
1.8.1 Desenvolvimento

A placenta pode ser considerada como a oposi¢ao ou fusdo entre as
membranas fetais com a mucosa uterina e tem por objetivo promover as trocas de
nutrientes, gases e metabdlitos entre os organismos materno e fetal. Conforme este

conceito, o desenvolvimento da placenta comega no momento da implantagdo, isto €, no
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sexto dia de concepg¢do, logo que o blastocisto inicia a invasdao do endométrio (Neme,
1994).

Em torno do sexto dia comeca a interaca@o trofoblasto-epitélio uterino. As
microvilosidades do citotrofoblasto do pdlo embriondrio interdigitam-se com as
microvilosidades do epitélio colunar do endométrio. No oitavo dia, o blastocisto esta
parcialmente incluido no estroma. No p6lo embriondrio, o embrioblasto continua a ser
revestido pelo trofoblasto. A camada mais externa € constituida por uma massa
compacta multinucleada, sem figuras de mitose, o sinciciotrofoblasto; outra camada
mais interna, em contato com o préprio embrioblasto, consta de células cubdides, o
citotrofoblasto, com inimeras figuras de mitose. (Neme, 1994).

No nono dia, o blastocisto ja penetrou mais no endométrio. Nota-se 0
aparecimento de pequenos vactolos no sinciciotrofoblasto que aumentam rapidamente;
tal fato indica o inicio do estado lacunar do periodo pré-viloso, pois a sua fusdo dard
origem a lacunas. As lacunas v@o se comunicando e se ampliando. Por acdo
~ angiocldstica, inicia a COITosa0 das paredes dos capilares sinuséides maternos,
estabelecendo continuidade com seus endotélios. O sincicio continua a se aprofundar,
alcanga vasos maiores, promovendo, assim, as primeiras relacdes circulatorias
uteroplacentdrias. Os 12° e 13° dias marcam o final do periodo de nutri¢o histiotréfica
e o inicio da nutricdo hemotréfica. Estd encerrado o estado lacunar do periodo pré-
viloso. (Resende, 1987)

No término da segunda semana, traves de sincicitrofoblasto adelgacam-
se e, em alguns pontos, comecam a ser invadidas por citotrofoblasto, formando as
vilosidades primdrias. A partir do aparecimento da primeira vilosidade primadria, o
sistema lacunar, ou seja, o conjunto de lacunas, passa a ser chamado de espaco

interviloso. Estd comecando agora, o chamado periodo viloso. (Moore, 1994).
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No decurso da terceira semana, estes vilos sdo invadidos pelo
mesoderma extra-embriondrio, mais especificamente, mesoderma somatopléurico extra-
embriondrio, formando-se assim, as denominadas vilosidades secunddrias. Estes vilos
demonstram, em corte transversal, um eixo de tecido conjuntivo frouxo, contendo, entre
outros elementos, fibroblastos envolvidos por fibras coldgenas e histidcitos, coberto por
uma camada dnica de citotrofoblasto e revestimento de sinciciotrofoblasto, no término
da terceira semanas, no interior do mesoderma invasor, comecam a se formar vactolos
envolvendo corddes de células hemangioblédsticas. No 20° dia ap6s a concepgdo
aparecem os primeiros capilares fetais, que iniciam a formacdo de sangue dentro dos
capilares fetais a partir de células de linhagem hematopoiética. Estdo concluidas assim
as vilosidades tercidrias. A sua multiplicagdo, conexdo e extensdao formam o sistema
capilar vilositdrio, encontrado em toda superficie do cério encontrado na semana
seguinte. (Vitiello, 1994).

No final do segundo més, provavelmente devido as condicoes
desfavoraveis da circulagdo materna, as vilosidades situadas na caduca reflexa se
degeneram, deixando o cério avascular. O cério da caduca reflexa passa entdo, a ser
chamado de cdrio liso; as vilosidades da caduca basal, ao contrario, crescem, e esta
drea, de forma discéide, € denominada cdrio frondoso, e 'corresponde a placenta
propriamente dita. (Zugaib e Kanas, 1986).

No final do terceiro més, a placenta se apresenta com forma discoéide,
fixada na parede uterina pela face materna: € a denominada placa basal. Sua face fetal,
denominada placa corial, continua-se, a partir das bordas da circunferéncia placentdria,
com as membranas na direcio da cavidade amnidtica para o endométrio, amnios,
esplancnopleura e mesoderma extra-embriondrio, cotilédones coriais com seus eixos

vilositdrios degenerados e a fusdo das caducas reflexa e parietal. (Langmann, 1985).
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No término da gravidez, a placenta tem forma predominantemente
discoidal, com didmetro que oscila entre 15 e 20cm e espessura aproximada de 1,5 a
2cm; seu peso se situa em torno de 500g, ou, mais ou menos, 1/6 do peso fetal. (Correa,

1994).

1.8.2 A barreira placentaria

Concomitantemente a formag@o de capilares nas vilosidades tercidrias, o
mesmo processo ocorre no pedinculo de conexdo ou futuro cordao umbilical e saco
vitelino definitivo, promovendo o aparecimento de extensa rede de vasos embrionarios.
Tais corddes tornam-se envolvidos pela confluéncia das fendas intercelulares; eles se
desfazem, e as cé€lulas se isolam e se diferenciam em células sangiiineas primitivas.
Estes elementos sdo envolvidos, entdo, por células endoteliais junto ao afastamento de
células periféricas; as proliferacoes e as confluéncias formam as redes vasculares.
Temos a rede de vilosidades dos vasos vitelinos originados do saco vitelino e dos vasos
umbilicais oriundos do pedinculo de conexdo. Tais vasos extra-embriondrios vao
aumentando por proliferacdo e penetram no embrido, para se conectarem com 0S vasos
embriondrios, pois estes t&ém desenvolvimento independente. A partir da quarta semana,
quando tem inicio o funcionamento do aparelho cardiovascular, com o pulsar do
coracdo, o sistema intra-embriondrio ja estard conectado ao extra-embriondrio, ou seja,
ao pedinculo, ao saco vitelino e as vilosidades. O embrido passa entdo a receber
nutrientes do sangue materno, proveniente artérias espiraladas, agora denominas
artérias uteroplacentdrias. Estd assim encerrado o periodo de nutricdo por difusdo e
inaugurado o periodo de nutrigdo hemotrdfica. (Vitiello, 1994).

Logo apdés o estabelecimento da circulagdo fetal intraplacentdria,

determinada pelo aparecimento das vilosidades tercidrias, o sangue materno s6 mantém
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contato com o sangue fetal através da chamada barreira placentdria. Esta entidade
anatomica, essencialmente dinidmica, é representada em linhas gerais pelas seguintes
estruturas: 1. camada continua de sinciciotrofoblasto que reveste as vilosidades e o
espaco interviloso; 2. camada inicialmente completa de citotrofoblasto que se torna
progressivamente descontinua a partir do segundo trimestre; 3. ldmina trofobldstica
basal; 4. tecido conectivo derivado do mesoderma extra-embriondrio e, 5. endotélio do
capilar fetal. (Neme, 1994).

Algumas destas estruturas sdo mais bem conhecidas que outras. No que
se refere ao sinciciotrofoblasto, sabe-se que € pluripotencial. Tem estrutura semelhante
a mosaico constituido por segmentos com variacdo de ultra-estrutura e enzimas: 1.
membrana sinciciovascular, oferecendo a minima distincia de difusdo feto-materna (4-
5um), e o principal sitio de difusdo de gases, dgua e carreadores de glicose; 2.
segmentos mais volumosos de sincicio possuem prevaléncia de reticulo endoplasmadtico,
tanto o rugoso, relacionado a hormodnios protéicos, proteinas placentdrias e trocas
protéicas, quanto o liso, organela ativa no metabolismo dos horménios esterdides e 3. os
brotos sinciciais, muito heterogé€neos, pois poucos sdo realmente brotamentos, a maioria
¢ constituida de nidcleos de sincicio agregados a continua incorporacdo de
citotrofoblasto (Neme,1994).

Quanto ao tecido conectivo, ele apresenta diferentes tipos de linhagem de
células que originam componentes do estroma, como fibras que aumentam a
estabilidade tecidual. As células do tecido conectivo da adventicia dos vaos
gradualmente circundam o estroma das vilosidades sem qualquer linha de demarcacao.
Algumas estdo relacionadas com a vasorregulacdo. Os pericitos, células que envolvem

os grandes vasos e as células musculares lisas, sdo elementos ativos na vasorregulagdo;
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esta na auséncia de nervos, € regida por fator humoral ou mecanismo local. (Neme,
1994).

O endotélio dos vasos, por sua vez, atua como filtro passivo, que limita a
transferéncia através da parede do vaso, conforme o tamanho da molécula: menos que

20.000 dalton. (Neme,1994).

1.8.3 Trocas materno-fetais

Desde o século XVIII se tem conhecimento de que as circulagdes
materna e fetal sdo separadas por tecido placentdrio. A placenta preserva o papel
comum para todas as membranas, isto €, a permeabilidade seletiva de substancias; ela,
porém, tem peculiaridades que tornam mais efetiva sua func@o especializada durante a
gravidez. Deve-se estar atento ao fato de que a transferéncia placentdria € bem menos
conhecida do que a que € feita, p.ex, no intestino e no rim, pois estes sao mais bem
conhecidos. As placentas de diversas espécies apresentam diferengas anatomicas e
funcionais, principalmente no balango do transporte, entre difusdo e carreadores
intermedidrios; a placenta hemocorial, particularizando, é mais permedvel a moléculas
de lipideos insoliveis, para as quais ndo hd sistema especifico de transporte, do que as
outras. Assim, devido a impossibilidade de se estudar in anima nobile as trocas entre o
bindmio materno-fetal, muitas das informacdes que temos vém de experiéncias em
animais. Portanto, similaridades da fisiologia, entre mamiferos, devem ser anotadas na
andlise critica dos achados em animais, para que possam ser pertinentes a mulher.
(Moore, 1994).

Os mecanismos de transferéncia sao os de difusdo simples, difusdo

facilitada, transporte ativo, filtracdo, pinocitose e por efracdes ou fissuras. (Neme, 1994)
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A membrana placentéria € freqlientemente chamada “barreira”, mas esse
termo € inapropriado, pois sé existem alguns compostos endégenos ou exdgenos que
nio sdo capazes de atravessar a membrana placentdria em quantidades detectaveis. A
membrana placentdria s6 age como uma barreira de fato quando a molécula possui um
certo tamanho, configuracdo ou carga (e.g. heparina). Com o avanco da gravidez, a
membrana placentdria vai-se tornando progressivamente mais delgada e muitos
capilares fetais chegam a ficar bem préximos dela. A maioria das drogas e seus
metabolitos cruzam a placenta livremente por difusdo simples, constituindo a excecao
aquelas com similaridade estrutural com os aminodcidos e.g., metildopa e

antimetabdlitos. (Moore, 1994).

1.9 CORDAO UMBILICAL
1.9.1. Desenvolvimento

No final da terceira semana da concepcao, no pélo cefdlico do embrido,
~surge a placa procordal, onde ectoderma e endoderma estdao fundidos, e dao origem,
entre outras estruturas, a placa cardiogénica, formadora do coragcdo. No podlo caudal,
outro ponto de conexdo firme e inseparavel entre ecto e endoderma € a placa cloacal, na
linha primitiva, que € dissociada pela invasio do endoderma intra-embriondrio.
Constituindo a placa cloacal, a parede do saco vitelino se projeta sob a forma de
pequeno diverticulo para o pedinculo de conexdo; € o diverticulo alantoentérico, ou
alantdide, rudimentar e destituido de qualquer funcdo no homem. A partir da quarta
semana, inicia-se o periodo embriondrio propriamente dito, onde muitas transformacoes
ocorrem. Dentre estas, destaca-se o pregueamento do embrido, que estd relacionado
com os anexos embriondrios. Com o pregueamento cefalocaudal do embrido, ha

formagcdo passiva do intestino, derivado endodérmico do saco vitelino;
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concomitantemente a esta incorporacdo do “teto” do saco vitelino para o interior do
embrido, hd constricdao gradual e progressiva da ampla comunicacao entre o embrido e o
saco vitelino para a formacao estreita e alongada, o ducto vitelino. Ainda, em func@o do
pregueamento, a juncdao amnioectodérmica superficial do embrido vai se localizar na sua
face ventral e é chamada anel umbilical primitivo. (Neme, 1994).

No curso da quinta semana, atravessam este anel as seguintes formacdes:
1. pedinculo vitelino, com vasos vitelinos ou onfalomesentéricos e 3. canal de
comunicag¢do entre os celomas intra e extra-embriondrios (Moore,1994).

O crescimento do embrido determina reducdo do anel umbilical,
aproximando seus elementos. A par disso, o0 amnio se expande, principalmente a custa
da cavidade coridnica, e envolve os pedinculos de conexdo e saco vitelino —
individualiza-se o corddo umbilical primitivo, constituido por amnio, pedinculo
vitelino com seus vasos, vasos umbilicais e restos de alantéide. (Moore, 1994).

No final do terceiro més, oblitera a cavidade celdmica do corddo
umbilical e, poste_riormente, também o alant6éide, o saco vitelino com seus vasos, -

inclusive uma segunda veia onfalomesentérica rudimentar. (Neme, 1994)

1.9.2 Estrutura e funcao do cordao umbilical

A partir do quarto més, apds obliteragdao do alantéide, saco vitelino com
seus vasos, permanecem, entdo, no cordao umbilical, os vasos umbilicais, duas artérias
permeadas por sangue venoso € uma veia que transporta sangue arterial, envolvidos pela
geléia de Wharton. Esta, com aspecto mesenquimal, € rica em glicosaminoglicanas que
protegem 0s vasos, 0s quais possuem espessas paredes musculares e inimeras fibras

eldsticas. Sua estrutura e espessamento endoteliais espiralados contribuem sobremaneira
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para resistir as pressoes intra-uterinas e tracOes fetais, impedindo o angustiamento da
luz dos vasos. (Neme, 1994)
No termo, o comprimento do corddo € de mais ou menos 50 cm, seu

didmetro de 2 cm e o peso e ao redor de 100g. (Neme, 1994).

1.10 AREA DE ESTUDO

Porto Velho é capital do Estado de Rondonia e importante porto fluvial.
Estd situada a margem direita do rio Madeira, maior afluente do rio Amazonas.
Localiza-se a 8°45" lat. S e a 63°54” long. W, a 98 m de altitude. Seu clima é de tipo
equatorial, quente e umido, com precipitacbes anuais em torno de 2.250 mm.
Temperatura média de 23°C. (Encyclopaedia Britannica do Brasil Publicacdes
Ltda.1986).

A partir do final dos anos 70, Porto Velho recebeu grande corrente
migratéria de garimpeiros a procura de ouro extraido a partir do leito do caudaloso rio
‘Madeira. O mercirio foi entéo utilizado em grande escala no processo de amalgamagao
(formagao de ligas metélicas) do ouro. Os residuos deste processo eram dispensados ao
longo do rio. Da amalgamacio, as perdas para os rios variam de 45 a 50% do total de
Hg utilizado, porém, com seu vapor chega a atmosfera devido a queima, a perda pode
chegar em 55 a 60% do mercurio inicialmente utilizado.(Pfeiffer & Lacerda, 1998;
Silveira, 1998).

No caso particular do rio Madeira, a atividade garimpeira entre as
cidades de Guajard-Mirim e Porto Velho (cerca de 300km de rio) encontra-se em pleno

desenvolvimento desde 1975, resultando em uma liberagdo de Hg para o ambiente da

ordem de 105 toneladas até 1985 (COSEMA 1986; Lacerda, 1987).
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Na bacia do rio Madeira, o mercirio € lancado somente num segmento

deste rio, alcancando os tributdrios pela atmosfera e apenas durante os periodos das
cheias, quando as dguas do rio Madeira transbordam, penetrando no sistema de rios
tributdrios. Da cidade de Guajard-Mirim, localizada na fronteira com a Bolivia, na
margem direita do rio Mamoré (tributdrio do rio Madeira) até as vizinhancas da capital
Porto Velho, citam-se os principais tributdrios: rios Mutum Parand, Palmeiral, Jaci-
Parand, Candeias, Novo e Jamari. Os rios Madeira e Mutum Parand receberam na época
do auge do garimpo de ouro, um total de 35 toneladas de merctirio ao ano (Lacerda e
Salomons, 1992).

A mineracdo de ouro aluvionar na Regido Amazonica, especificamente
no Estado de Rondonia, tornou-se uma atividade de dimensodes significativas, chegando
a envolver nos anos 80 cerca de 50 mil pessoas, ligada direta e/ou indiretamente. A
amalgamac@o pode representar diversos problemas ao ambiente, podendo contaminar
rios, lagos, sedimentos, plantas, animais e o homem. (Pfeiffer e Lacerda, 1998; Silveira,
1998).

O mercurio perdido para os rios na forma de mercirio metalico acumula-
se, preferentemente, nos sedimentos de fundo e, em geral, apresenta mobilidade muito
baixa. No Rio Madeira, um tributario do Rio Amazonas, com uma vazao média de
23.000 a 49.00m%/s durante as estacdes seca e chuvosa, respectivamente, as
concentracdes de mercurio, proximo das dragas de garimpo podem alcancar valores de
até 2,6ug/g, diminuindo para valores de back-ground (<0,2ug/g) a alguns quilémetros a
jusante do lancamento (Lacerda e Salomons, 1992).

O Brasil ndo produz mercirio, importando a totalidade utilizada no pais.
A importagdo de mercirio permaneceu praticamente constante no periodo de 1972 a

1984, crescendo a partir de 1985; em 1986 atingiu uma quantidade 50% superior a
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quantidade anual média do periodo anterior. Acredita-se que a maioria desse merctirio

foi parar nos garimpos do ouro na Amazonia. (Malm, 1990).
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2. OBJETIVO
2.1  OBIJETIVO GERAL
Avaliar o indice de mercirio e seus compostos, em recém nascidos do
municipio de Porto Velho — RO, e correlacionar o referido indice com a exposicado
pré-natal de conceptos nascidos vivos, normais e aqueles, portadores de

malformagdes congénitas, em especial, com defeitos no tubo neural.

2.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

1. Analisar os fatores maternos considerados de risco para o
desenvolvimento de concepgdes normais e/ou para intoxicacao mercurial in utero.

2. Registrar e classificar todos os tipos de malformagdes que
ocorreram nos Hospitais selecionados para estudo, durante o periodo, e
correlacionar com os indices de mercirio no bindémio mae-filho.

3. Avaliar o indice de mercirio em amostras de sangue e cabelo
materno, bem como em amostras de corddao umbilical, placenta e cabelo dos
respectivos recém-nascidos.

4. Fazer uma andlise comparativa entre os niveis de mercurio

encontrados na placenta, corddo umbilical e cabelo fetal, para avaliar o papel da

placenta como 6rgdo intermedidrio nas trocas materno-fetais.
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3. MATERIAIS E METODOS
3.1 CARACTERIZACAO DA AMOSTRA:

A casuistica, constituiu-se de mades e seus respectivos recém-nascidos,
cujo parto ocorreu no Hospital de Base “Dr. Ary Pinheiro”, no Hospital Panamericano e
no Centro Materno-Infantil Regina Pacis, na cidade de Porto Velho, capital do Estado
de Rondo6nia, nos meses de novembro de 2000 a fevereiro de 2001; sendo os dois
primeiros hospitais pertencentes a rede publica de saide e o dltimo 2 iniciativa
privada. No periodo, foi registrado um total de 2205 recém-nascidos vivos
1348/61,13% do sexo feminino ; 1025 /38,87% do sexo masculino), entre estes, 9
recém-nascidos portadores de malformacao.

Para a avaliacdo dos parametros propostos, no presente estudo, de todos
os recém nascidos, foi tomada uma amostra que totalizou 103 conjuntos “mae-filho”,
sendo 94 bindmios, cujo parto foi a termo e os recém-nascidos ndao apresentaram
nenhum tipo de malformagao congénita, ¢ 9 bindmios mae-filho com malformagoes
congénitas. Os recém-nascidos malformados foram avaliados e classificados de
acordo com o tipo de malformacao apresentada.

O procedimento adotado para escolher os sujeitos do estudo foi a
amostra de conveniéncia, realizada todos os dias nos meses de novembro de 2000 a
fevereiro de 2001. Os hordrios e dias em cada hospital variaram de acordo com a
disponibilidade de hordrio da pesquisadora, sempre garantindo que se passasse um turno
inteiro (manha, tarde ou noite) no local, com o objetivo de assegurar o acompanhamento
desde o momento da internacdo até as primeiras horas apds o nascimento. Todas as
mulheres que se internavam em trabalho de parto no hordrio em que a pesquisadora
estava no hospital e concordavam em participar da pesquisa eram selecionadas. Os

dados da ficha das pacientes foram obtidos com a mae ou responsédvel legal apds prévia
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autorizacdo por escrito (anexo 1), através dos registros hospitalares e da aplicacdo de
um questiondrio (anexo 2). Na made, foram avaliados hdbitos alimentares, antecedentes
pessoais (pré-natal, parto, abortos, natimortos, recém-nascidos malformados, doengas) e
familiares (passado em garimpo, ingestdo de alimentos potencialmente contaminados, e
outros), na busca de fatores de risco para intoxicacdo mercurial ou para malformacdo do
recém-nascido.

As criangas foram submetidas a exame clinico e fisico de rotina ao nascer
pelo pediatra e/ou enfermeira obstétrica presentes no momento do parto, para
verificagdo: 1) do indice de Apgar' no 1° e 5° minutos (avaliacio da vitalidade do
recém-nascido); 2) da presenca de reflexos, pois a maneira como se expressam fornece
evidéncias sobre o funcionamento do sistema nervoso 3) da maturidade (prematuro,
termo ou poés-maduro); 4) do peso, estatura, perimetro tordcico e cefélico; 5)
classificacdo quanto ao peso — pequeno para a idade gestacional (PIG), adequado para a
idade gestacional (AIG) e grande para a idade gestacional (GIG); 6) ausculta do térax e
coragdo, e de uma avaliagdo breve da condi¢@o e aparéncia fisica do bebé observando
cor, tonus muscular e verificando anormalidades grosseiras e malformagdes congénitas
(anexo 2).

Durante os meses de coleta de material foram incluidos e analisados, da
mesma forma que o grupo controle (recém-nascidos sem malformacao congénita), todos
os casos de produto da gestacdo apresentando sinais de malformacdes congénitas. Os
recém-nascidos malformados foram avaliados e, de acordo com a malformacdo

apresentada, foram classificados. O corpo de enfermagem e médico de cada um dos trés

' A maioria dos hospitais utilizam um sistema de indices (classificagio) elaborado pela Dra. Virginia

Apgar em 1952, para fazer uma avaliac@o clinica das condicdes fisicas do recém-nascido com 1 minuto
apés 0 nascimento e novamente com 5 minutos. Essa avaliacdo inclui freqiiéncia cardiaca esforco
respiratorio, tonus muscular, irritabilidade reflexa e cor. Cada sinal pontua de O a 2 pontos. A contagem
de 7 a 10 indica RN vigoroso, de 4 a 6 RN moderadamente deprimido, de 0 a 3 gravemente deprimido
(Ziegel & Cranley, 1986).



33

hospitais que cederam seus pacientes para estudo foram instruidos para que avisassem a
equipe coletora do material, sobre o nascimento e crianga que apresentasse qualquer

malformacdo congénita.

32 MEDIDA DA EXPOSICAO AO MERCURIO E SEUS COMPOSTOS:
UTILIZACAO DE BIOMARCADORES E SUAS TECNICAS DE ANALISE.

Foram coletados para andlise:

a) da mae: amostra de cabelo (5-10g) que ser@o analisadas em trés segmentos a partir
daraiz e, sangue periférico (Sml).

b) do recém nascido: amostra de 5cm de corddo umbilical; fragmento de placenta (5 a
10g) e 2cm de cabelo.

Foram feitas andlises dos niveis de merctrio total no material supra
citado, pelo método de avaliacao quimica que emprega a espectofotometria de absor¢ao
atdmica, pela técnica de vapor frio (SILVEIRA,1998). O fator pritico de conversdao
totz_il em mercurio orgﬁnico € 0,90 a 0,92.

As coletas dos espécimes biolégicos foram realizadas no momento do
parto. Foram coletados da mae: sangue periférico (5Sml) com adicao de anticoagulante,
com seringas com dispositivo a vicuo (o nome comercial: Vacutainer®), cabelo do
couro cabeludo (cerca de 5g) o qual foi identificado em raiz e ponta. Do recém-nascido
foram obtidos: cabelo do couro cabeludo (cerca de 5g) com a identificacdo de raiz e
ponta; corddo umbilical (cerca de 5cm) e um fragmento de placenta, da face materna, ou
seja, na regiao dos cotilédones placentdrios (cerca de 5g). O sangue materno, placenta e
corddo umbilical foram conservados em congelador (freezer) sendo a placenta e o
cordao umbilical, acondicionados em tunico recipiente de vidro com tampa metdlica.
Foram assim mantidos até o momento da andlise. As amostras dos cabelos da mae e.do
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recém-nascido foram acondicionadas em saco pldstico. Todos os espécimes foram
rigorosamente identificados, recebendo o mesmo nimero da ficha do formulario que foi
aplicado a mae ou acompanhante responsavel.

No processo de andlise, as amostras foram pesadas usando-se +0,5g de
cada espécime, submetidas, a seguir, a um processo de digestdo em banho-maria, onde,
com ajuda de reagentes dcidos, as amostras foram solubilizadas, preparando-as para a
andlise. Este processo inicial € chamado de abertura quimica (solubilizacdo das
amostras).

Cada amostra foi lavada com 20,0 ml de uma solucao de EDTA 0,01%,
enxaguando com 4gua ultra-pura; secou-se em estufa a 50°C, e fracionou-as ao maximo
com tesoura de aco inoxiddvel para melhor homogeneizacao da fragdo de amostra
selecionada e aumento da eficiéncia dos acidos na digestao (MALM, 1989).

Neste processo, apds pesagem da aliquota a ser analisada, adiciona-se
Iml de dgua oxigenada (H,0;) + 3m de 4cido sulfiirico (H,SO,). Coloca-se em banho-
maria a 70°C por 1 hora. Com exceg@o do cabelo, os outros espécimes, sangue, cordio
umbilical e placenta, necessitam da adi¢do de dgua oxigenada prévia ao banho-maria.
Ap6és este periodo, observada a devida solubilizacao do espécime, adicionou-se 4ml de
permanganato de potdssio (KMn0,) e novamente deixou-se em banho-maria a 70°C por
mais 30 minutos.

Depois do processo de digestdo, as amostras solubilizadas foram
destinadas ao espectrofotdmetro de absorcdo atdmica especifico para determinacdo de
mercurio (Fow Injection Mercury System — FIMS 400 — da Perkin Elmer). Procedeu-se
a imediata informatizac@o dos dados, uma vez que este equipamento € interligado a um
microcomputador que procede a leitura da quantidade de mercurio existente naquele

espécime. Estes dados foram, posteriormente, submetidos a interpretacao.
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Este procedimento foi acompanhado de rigoroso controle de qualidade.
Toda a vidraria utilizada foi previamente descontaminada por imersdao em solucdo de
dcido nitrico a 5% durante 48 horas e enxaguada com dgua destilada deionizada. No
procedimento de leitura, cada amostra foi analisada em duplicada. Foram utilizados
brancos para controle de reagentes também em duplicata, repetindo-se aquelas com
coeficiente de variacdo acima de 20%. Foram também analisadas, amostras de
referéncia interna de peixe liofilizado (em pd), cujas concentragdes de merctrio eram

conhecidas e os valores observados, estavam proximos a 100% de recuperagdao

(Bastos, 1997).

3.3. ANALISE ESTATISTICA

Foi utilizado o programa de computador SPSS for Windows para andlise
estatistica. Como método, empregou-se a andlise bivariada, utilizando o Teste do .2
além da correlagdo de Pearson, para verificar a existéncia de possiveis associagdes entre
~ as varidveis de interesse. Usou-se a regressdo logistica para mensurar possiveis

associacOes existentes.
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4. RESULTADOS

Para melhor compreensdo e andlise dos resultados obtidos neste estudo
sdo apresentados abaixo da seguinte forma: avaliacdo de pardmetros maternos de
recém-nascidos sem e com malformagdes congénitas; avaliacdo de parametros
antropométricos e condicdo de nascimento dos recém-nascidos sem e com
malformagdes congénitas; resultados da analise laboratorial de merciirio e compostos
pelo uso de biomarcadores nos bindmios mae-filho sem e com malformacdes
congénitas; resultados compardveis dos niveis de mercirio encontrados nas espécimes

biolégicas analisadas.

4.1 AVALIACAO DE PARAMETROS MATERNOS E DE RECEM-NASCIDOS
SEM E COM MALFORMACAO CONGENITAS

A avaliac@o etdria e étnica das maes que participaram do estudo, mostrou que, a idade
materna, variou entre 15 e 45 anos com média de 23,33 anos (d. p. = 6,1 anos), e que
~ predominaram as maes de cor branca e parda com percentagens equivalentes, ou seja,
44,7% para cada um destes grupos. Entre todas as mdes, negras foram registradas em
10,7% das que participaram do estudo.

Quanto ao bairro residencial, a maioria das maes residia em bairros da
periferia da cidade de Porto Velho, 82 (79,6%). Quinze maes, (14,6%), eram de bairros
daregido central e 6 (5,8%) da regido rural do municipio.

Com relacdo aos aspectos gestacionais, o pré-natal foi realizado por 98
(95,1%), enquanto apenas 5 (4,9%) ndo realizaram. A maioria das maes da amostra fez
as consultas de pré-natal em ambulatérios da rede publica, 69 (67%), as outras em
consultérios particulares, 23 (23,3%) e hospital filantrépico, 6 (5,8%). Quanto ao tipo

de parto, a maioria foi normal, 74 (71,8%) e apenas 29 (28,2%) parto cesariano. As
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principais indicagdes para realizacdo do parto cesariano, foram as observagdes de
despropor¢do céfalo-pélvica, 9 (8,7%), sofrimento fetal 4(3,9%), apresentacdo pélvica,
2 (1,9%), iteratividade, 2 (1,9%), pré-eclampsia, 2 (1,9%), hidrocefalia, 2 (1,9%),
anencefalia, 1 (1,0%) e 9 (8,7%) nao souberam informar o motivo da cesariana ou nao

foi encontrado anota¢des no prontudrio com a indicagdo.

4.1.1. Maes de recém-nascidos sem malformacao.

A idade das maes, cujos recém-nascidos (RN) nao apresentaram
malformacdo, variou entre 15 e 45 anos com média de 23,33 anos (d. p. = 6,18 anos). A
idade gestacional dessas mesmas maes, por ocasido do parto, variou entre 21 e 43
semanas. Média de 38,99 semanas (d. p. = 2,61 semanas). Quanto ao uso de
medicamentos durante a gravidez, a maioria, 86 (91,5%) das maes, nao fez o uso de
qualquer medicamento. Dentre os medicamentos citados pelas méaes que fizeram seu uso
durante a gestagdo, foram citados: 2 (2,1%), antibidticos, 3 (4,3%) anti-hipertensivos, 1
 (1,1%) trangiiilizantes e 1 (1,1%) anti-maldricos (d. p. = 0,66). Quanto aos antecedentes
de malformagdo congénita em gestagdo anterior, no grupo das maes dos RN sem
malformacgdo, somente duas maes relataram ter filhos com malformacdes; uma delas
referiu ter tido um filho anencéfalo e outra um filho que ndo andava. A renda familiar
foi avaliada em termos de saldrios minimos. Observando a distribuicdo da renda das
familias cujos RN ndo apresentaram malformacdo congénita, 66 (67,0%) das maes
tinham renda entre 1 e 2 saldrios minimos. A média da renda foi de 3,61 saldrios
minimos (d. p. = 4,41 saldrios minimos). A maioria dessas maes, 44 (46,8%), fazia
quatro refeicdes por dia. Sobre antecedentes patolégicos; a patologia mais comum,

referida pelas maes, foi maldria. No entanto, nenhuma delas referiu ter tido a doenca na
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atual gestacdo. Quanto ao consumo de peixe durante a gravidez, a maioria das maes

ingeriu pescado durante a gestacdo (Tabela 1).

Tabela 1: Distribuicdo da freqiiéncia de maes de RN sem malformagdes congénitas
segundo o consumo de peixes durante a gestacdo. Porto Velho - RO. Ano 2001

Consumo de Peixe N° %
Nao 4 43
Sim 90 95,7
Total 94 100,0

Quanto ao tipo de peixe ingerido, observou-se uma grande variedade de
espécies consumidas, dentre elas: curimatd, dourado, filhote, jaraqui, merlusa, jatuarana,
tambaqui, pacu, sardinha, tucunaré.

Dezesseis (17%) das mies cujos filhos nasceram sem malformacdo
referiram ingestdo de bebida alcodlica na gestagdo, enquanto que, a maioria, 78 (83%)
negaram (Tabela 2). Neste grupo de maes, uma referiu uso de cigarro, outra, cocaina e
uma outra, uso de maconha. Neste grupo, a maioria, 91 (96,8%), nao referiu uso de

cigarro ou qualquer outra droga narcética na gestacao.

Tabela 2: Distribui¢do da freqiiéncia de mies de RN sem malformacdes congénitas
segundo o consumo de bebida alcéolica no periodo gestacional. Porto Velho — RO. Ano
2001

Consumo de alcool N° %
Nao 78 83,0
Sim 16 17,0

Total 94 100,0
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4.1.2. Maes de recém-nascidos com malformacao

A idade das maes, cujos recém-nascidos (RN) apresentaram
malformacdo, variou entre 20 e 37 anos com média de 23,44 anos (d. p. = 5,47 anos). A
idade gestacional dessas mesmas mades, por ocasido do parto, variou entre 25 e 40
semanas. Média de 35,06 semanas (d. p. = 4,98 semanas). Estas maes, ndo referiram
uso de qualquer medicamento durante a gestacdo. Neste grupo de maes uma (11,1%)
referiu ter tido sifilis no passado.

Na distribuicdo da renda (em saldrios minimos) cinco familias, (55%)
tinham renda de um saldrio minimo, duas (22,2%), 2 saldrios minimos e duas (22,2%)
renda de 3 saldrios minimos (d. p. = 0,87). Também neste grupo de maes, sete (77,8%)
cursaram o 1° grau escolar e duas (22,2%) o segundo grau.

Observou-se, neste grupo, que nove (88,8%) faziam entre trés e quatro
refeicdes por dia. E quanto ao consumo de peixe ingerido, observou-se que, a maioria
das maes, ingeriu pescado (Tabela 3).

Quanto ao tipo de peixe ingerido, observou-se uma grande variedade de
espécies consumidas, dentre elas: Curimatd, dourado, filhote, jaraqui, merlusa,

jatuarana, tambaqui, pacu, sardinha, tucunaré.

Tabela 3: Distribuic@o da freqiiéncia de maes de RN com malformacdes congénitas,

segundo o consumo de peixes da regido durante a gestacdo. Porto Velho — RO. Ano
2001

Consumo de Peixe N° %
durante a gestacao
Nao 1 11,1
Sim 8 88,9

Total 9 100,0
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No grupo das maes cujos filhos apresentaram malformacdes congénitas,
oito (88,9%) das maes ndo referiram uso de bebida alcodlica, como se observa na
Tabela 4 e, uma delas (11,1%), confirmou o uso de bebida alcodlica no periodo da

gestacao.

Tabela 4: Distribuicdo da freqiiéncia de maes de RN com malformagdes congénitas
segundo o consumo de bebida alcéolica no periodo gestacional. Porto Velho — RO. Ano

2001

Consumo de élcool N° %o
Nao 8 88.9
Sim 1 11,1
Total 9 100,0

Nenhuma das maes, cujos RN nasceram com malformacao, referiu uso

de cigarro ou droga narcética no periodo gestacional. No grupo das criangas com
malformagdo congénita, sete (77,8%) das mies tinha cursado o 1° grau escolar e duas

(22,2%) o segundo grau.

42. AVALIACAO DE PARAMETROS ANTROMETRICOS E CONDICAO DE
NASCIMENTO DOS RECEM-NASCIDOS SEM E COM MALFORMACOES

CONGENITAS

4.2.1 Recém-nascidos sem malformacao
Cingiienta (53,3%) dos recém-nascidos foram do sexo masculino
enquanto 42 (44,7%) do sexo feminino. Quanto ao peso, 7 (7,4%) pesaram menos que

2.500 g; 85 (90,4%) pesaram entre 2.500 g € 4.150 g e 2 (2,1%) pesaram mais que 4.150
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g (d. p. = 0,35g). O perimetro cefélico, em 22 (23,4%) mediu menos que 32,2 cm; em
72 (76,6%) e mediu entre 32,2 e 38,6 cm (d. p. = 0,43cm). A maioria dos recém-
nascidos sem malformacao, 88 (93,6%), foi de termo; 5 (5,3%), pré-termo e 1 (1,1%)

pos-termo.

4.2.2 Recém-nascidos com malformacao

Dentre os malformados observou-se predominancia no sexo feminino, ou
seja, 7 (77,8%), e 2 (22,2%) foram do sexo masculino. Quanto ao peso, 5 (55,6%)
pesaram menos que 2.500 g; 3 (33,3), pesaram entre 2.500 g e 4.150 ge 1 (11,1%),
pesou mais que 4.150 g (d. p. = 0,35. O perimetro cefélico, em 4 (44,4%) mediu menos
que 32,2 cm; e em 5 (55,6%), mediu entre 32,2 e 38,6 cm (d. p. = 0,87cm). Cinco
(55,6%) foram de termo e 4 (44,4%), prematuros. Nenhuma mae cujo filho apresentou
malformacdo referiu ter tido algum filho natimorto no passado. Nao houve referéncia,
no passado, de filho com alguma anomalia congénita.

A distribui¢a@o dos tipos de malformagdes congénitas estudadas durante o

periodo de coleta de material, para o presente estudo, pode ser observada na Tabela 5.
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Tabela 5: Distribui¢@o da freqiiéncia dos RN segundo o tipo de malformacdes
congénitas. Porto Velho — RO. Ano 2001

Tipo de malformacao N° %o % acumulada
Anencefalia 2 222 22,2
Hidrocefalia + encefalocele 1 11,1 33,3
Hidrocefalia 2 222 55,6
Meningocele + hipoplasia do 1 11,1 66,7
hipotdlamo

Pé€ torto congénito unilateral 1 11,1 77,8
Polidactilia bilateral 2 22.2 100,0
Total 9 100,0

' 43 RESULTADO DAS ANALISES LABORATORIAIS DE MERCI’JRIO PELO USO
DE BIOMARCADORES
4.3.1. Avaliacao no binémio mae-filho sem malformacoes congénitas

Os resultados das andlises dos niveis de mercirio total dos espécimes
recolhidos dos bindmios mae-filho, que ndo apresentaram malformac@o, foram os
seguintes:
a) Sangue materno (mg/l): a média encontrada dos niveis de mercurio total foi de
1,1031 mg/1 (d. p. =2,1422 mg/l).
b) Sangue materno (ppm) mg/g): a média encontrada dos niveis de mercurio total foi

de 0,0058 (d. p. = 0,0088 mg/g).




43

c) Placenta: a média dos niveis de mercurio total encontrada foi de 10,5147 mg/Kg
(d. p. =10,3747).

d) Cordiao umbilical: a média dos niveis de mercitrio total encontrada foi de 10,4560
mg/Kg (d. p. = 10,4560 mg/Kg).

e) Cabelo materno: a média dos niveis de mercurio total encontrada foi de 7,1204
mg/g (d. p. = 8,5291).

f)  Cabelo do recém-nascido: a média dos niveis de mercirio total encontrada foi de
2,3139 mg/g (d. p. = 2,8946).

A tabela 6 mostra a distribuicdo desses valores para comparacgao.

Tabela 6: Distribui¢do das médias dos valores de mercirio total encontrados nas
andlises dos espécimes do bindmio mae-filho sem malformacao congénita. Porto Velho
—RO. Ano 2001

Valor Minimo  Valor Méximo Desvio
Espécime analisado N° encontrado encontrado Média  Padrao
~ SM'mg/1 (ppb) 94 ,01 16,44 1,1031 2,1422
SMlmg/g (ppm) 94 ,00 ,07 0,0058 0,0088
P’mg/Kg (ppb) 94 ,18 56,28 10,5147 10,3747
Cd* mg/Kg (ppb) 94 11 58,13 10,4560 10,8044
CM* mg/g (ppm) 94 ,16 62,43 7,1204 8,5291
CRN’ mg/g (ppm) 94 ,04 19,65 2,3139 2,8946
' Sangue Materno “ Placenta ° Corddo Umbilical * Cabelo Materno

3 Cabelo do Recém-nascido

4.3.2 Avaliacao do binémio mae-filho com malformacées congénitas
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Os resultados das andlises dos niveis de merctirio total dos espécimes
recolhidos dos bindmios mae-filho, que apresentaram malformacao, foram os seguintes:
a) Sangue materno (mg/l): a média encontrada dos niveis de mercirio total foi de
0,6375 mg/l (d. p. = 0,5259 mg/l).

b) Sangue materno mg/g: a média encontrada dos niveis de mercirio total foi de
0,0070 (d. p. = 0,0091 mg/g).

c) Placenta: a média dos niveis de mercurio total encontrada foi de 10,4450 mg/Kg (d.
p- =4,2277 mg/kg).

d) Cordao umbilical: a média dos niveis de mercurio total encontrada foi de 11,8125
mg/Kg (d. p. =7,1595 mg/kg.)

e) Cabelo materno: a média dos niveis de mercirio total encontrada foi de 4,4000 mg/g
(d. p. = 5,2663 mg/g).

f) Cabelo do recém-nascido: a média dos niveis de mercirio total encontrada foi de
6,2522 mg/g (d. p. = 12,9336 mg/g).

A tabela 4.7 mostra a distribui¢dao desses valores para comparacao.
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Tabela 7: Distribuicdo dos valores médios de mercirio total encontrados em diferentes
tecidos do bindmio mae-filho com malformagdo congénita. Porto Velho — RO. Ano
2001

Valor Minimo Valor Mdximo Desvio

Espécime analisado N° encontrado encontrado Média  Padrao
SM'mg/1 (ppb) 9 ,07 1,26 ,6375 ,5259
SM'mg/g (ppm) 9 ,00 ,03 ,0070 ,0091
P>. Mg/Kg (ppb) 8 6,21 18,20 10,4450 4,2277
Cd® mg/Kg (ppb) 8 2,89 23,13 11,8125 7,1595
CM* mg/g (ppm) 9 17 13,42 4,4000 5,2663
CRN’ mg/g (ppm) 9 17 40,32 6,2522 12,9336
" Sangue Materno * Placenta * Corddo Umbilical * Cabelo Materno

3 Cabelo do Recém-nascido

44 RESULTADOS COMPARAVEIS DOS NIVEIS DE MERCURIO
ENCONTRADOS NAS ESPECIMES BIOLOGICAS ANALISADAS

A estimativa da correlagﬁd entre'var'iéveis estudadas e niveis de mefcﬁrio
total encontrados mostrou que 55 (58.5%) das mades cujos RN ndo apresentaram
malformacao congénita, exibiam niveis de mercirio total no sangue materno acima do
tolerado pela OMS, ou seja, niveis acima de 0,26 mg/l e 39 (41,5%) apresentaram niveis

dentro dos niveis aceitaveis pela OMS (Tabela B).
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Tabela 8: Distribui¢do da freqiiéncia de maes de RN sem malformag@o congénita de
acordo com o nivel de merctrio total recomendado pela OMS para sangue (mg/l) e os
valores de mercurio total encontrados no sangue materno. Porto Velho — RO. Ano 2001

Merctrio no sangue N° %o
< 0,26 mg/l 39 41,5
=ou > 0,26 mg/l 55 58,5
Total 94 100,0

Todos os corddes umbilicais do grupo de RN sem malformacdo foram
analisados. Cingiienta e sete (66,6%) dos corddes umbilicais revelaram niveis de
mercurio dentro dos niveis recomendados pela OMS, com desvio padrdo de 0,4887 ppb

(Tabela 9).

Tabela 9: Distribuicao dos valores de mercirio total, de acordo com a recomendacao da
OMS, para cordao umbilical (ppb) e os valores de mercirio total encontrados nos
recém-nascidos sem malformacdo. Porto Velho — RO. Ano 2001

Merctirio total N° % % valida
< 10 ppb 57 60,6 60,6
=ou >10 ppb 37 39,4 39,4
Total 94 100,0 100,0

A Tabela 10 mostra a distribuicao dos niveis de mercirio de acordo com
a recomendacdo da OMS para placenta (ppb) e os valores de merctrio total encontrados
nos recém-nascidos sem malformacdo. Cingiienta e sete placentas (60,6%) com niveis

superiores aos recomendados pela OMS (d. p. = 0,4912). Este resultado € equivalente ao

encontrado para cordao umbilical.
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Tabela 10: Distribui¢c@o da freqiiéncia de RN de acordo com os niveis de merctrio total
recomendado pela OMS para placenta (ppb) e os valores de mercirio total encontrados
nos recém-nascidos sem malformacgdo. Porto Velho — RO. Ano 2001

Mercirio N° %
< 10 ppb 51 60,6
=ou >10 ppb 37 39,4
Total 94 100,0

Os valores dos niveis de mercurio seguindo a recomendacao da OMS,
no cabelo materno (ppm) mg/g, e os valores de merctrio total encontrados nos recém-
nascidos sem malformacdo sio demonstrados na Tabela 11. Setenta maes (74,5%) das

maes revelaram niveis superiores aos recomendados pela OMS, com desvio padrao de

0,434 mg/g.

Tabela 11: Distribui¢do dos valores de mercirio total de acordo com a recomendacao
da OMS para cabelo materno (ppm) mg/g e os valores de merctrio total encontrados
nos recém-nascidos sem malformacgdo. Porto Velho — RO. Ano 2001

Mercurio Total N° %
<2 (ppm) mg/g 24 25,5
=ou > 2 (ppm) mg/g 70 74,5
Total 94 100,0

A Tabela 12 mostra a distribui¢d@o dos niveis de merciirio total, de acordo
com a recomendacdo da OMS, no cabelo do recém-nascido (ppm) mg/g e os valores

nos recém-nascidos sem malformagao.
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Tabela 12: Distribuicdo dos valores de mercurio total de acordo com a recomendacao
da OMS para cabelo de recém-nascido (ppm) mg/g e os valores de mercurio total
encontrados nos recém-nascidos sem malformacao. Porto Velho — RO. Ano 2001

Mercirio Total N° %
<2 (ppm) mg/g 59 62,8
=ou > 2 (ppm) mg/g 35 37,2
Total 94 100,0

Nesta distribuicao de freqii€ncia, observa-se que 59 (62%) dos cabelos
dos recém-nascidos apresentaram niveis de mercurio total dentro do recomendado pela
OMS, e 35 (37,2%), niveis superiores aos recomendados pela OMS, ou seja, niveis

iguais ou superiores a 2 (ppm) mg/g, com desvio padrao de 0,4860 (ppm) mg/g.

Tabela 13: Distribui¢@o dos valores de mercirio total de acordo com a recomendacao
da OMS para Sangue (mg/l) e os valores de mercurio total encontrados no sangue
materno das maes cujos RN apresentaram malformacao. Porto Velho — RO. Ano 2001

Mercirio total no sangue - = N° : - %o
< 0,26 mg/l 2 222
=ou > 0,26 mg/l 7 77,8
Total 9 100,0

A distribuic@o dos niveis de mercirio total no sangue das maes, cujos RN
apresentaram malformacgdes (Tabela 13), mostrou que 7 (77,8%) destas maes tinham
valores acima do tolerado pela OMS, ou seja, valores maiores que 0,26 m/l no sangue e
2 (22,2%) tiveram niveis de mercirio total no sangue menores que os aceitdveis pela

OMS, com desvio padrado de 0,4410 mg/l.
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No grupo de recém-nascidos com malformacgdo, foram analisados oito
corddoes umbilicais dos nove casos estudados (Tabela 14). Neste grupo, metade dos
corddes umbilicais mostrou niveis superiores e a outra metade, niveis de mercurio

dentro do recomendado pela OMS (d. p.=0,5345 ppb).

Tabela 14: Distribuicdao dos valores de merctrio total de acordo com a recomendacao
da OMS para cordao umbilical (ppb) e os valores de mercirio total encontrados nos
recém-nascidos com malformacéo. Porto Velho — RO. Ano 2001

Merctrio Total N° %o
< 10 ppb 4 444
=ou >10 ppb 4 444
Total 8 88,9
N3o analisado 1 11,1
Total 9 100,0

No grupo de recém-nascidos com malformagdo, os niveis de mercirio
total na placenta (ppb), mostraram que, das placentas analisadas, a metade, (4 [44,4%]),
mostraram niveis superiores e a outra metade (4 [44,4%]), niveis dentro do

recomendado (d. p. = 0,5345 ppb), como mostra a tabela 15.
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Tabela 15: Distribui¢do dos valores de mercirio total de acordo com a recomendagdo
da OMS para placenta (ppb) e os valores de mercirio total encontrados nas placentas
dos recém-nascidos com malformagdo. Porto Velho — RO. Ano 2001

Mercurio Total N° %o
< 10 ppb (recomendado) 4 44.4
=ou>10 ppb 4 44 4
N3ao analisado 1 11,2
Total 8 100,0

O grupo de maes, que tiveram filhos com malformagdo, mostrou que 5
(55,6%), apresentaram niveis de mercurio total superiores aos recomendados pela OMS
no cabelo materno, ou seja, niveis iguais ou superiores a 2 (ppb) mg/g, com desvio
padrao de 0,5270 (ppb) mg/g (Tabela 16).
Tabela 16 Distribuicdo dos valores de mercirio total de acordo com a recomendacao da

OMS para cabelo materno (ppm) mg/g e os valores encontrados nas maes dos recém-
nascidos com malformacao congénita. Porto Velho — RO. 2001

Metilmercirio N° %o
<2 (ppm) mg/g | 5 55,6
= ou > 2 (ppm) mg/g 4 44,4
Total 9 100,0

Os niveis de mercirio total, de acordo com a recomendacao da OMS no
cabelo do recém-nascido (ppm) mg/g, e os valores de mercurio total encontrados nos

recém-nascidos com malformacdo congénita, estdo distribuidos na Tabela 17.
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Tabela 17: Distribuicdo dos valores de merciirio total de acordo com a recomendagao
da OMS para cabelo do recém-nascido (ppm) mg/g e os valores de merctrio total nos
recém-nascidos com malformagao. Porto Velho. Ano 2001

Mercurio Total N° Y%
<2 (ppm) mg/g 5 55,6
=ou>2 (ppm) mg/g 4 44,4
Total 9 100,0

A distribuicdo mostra que 5 (55,6%) dos recém-nascidos com
malformacdo apresentaram niveis dentro do recomendado pela OMS para cabelo de RN,
ou seja, valores iguais ou superiores a 2 (ppm) mg/g, com desvio padrdao de 0,5270
(ppm)mg/g. Quatro recém-nascidos (44,4%), apresentaram niveis acima daquilo que €
aceitdvel.

Nao se encontrou correlacdo, estatisticamente significante entre as
varidveis socio-econdmicas € a presenga de malformagcdao nos recém-nascidos; da
mesma forma, ndo foi observada correlagdo entfe és varidveis sdcio-econdmicas e
niveis de mercurio total nas diversas amostras analisadas.

Foi encontrada correlacdo positiva entre, malformacdo e niveis de
mercirio total no cabelo do recém-nascido com malformacao (p < 0,05, r = 0,238).

Na correlagdo entre DTN e niveis de mercirio total no cabelo do recém-
nascido, foi encontrado nivel de significancia de p < 0,01 (r =0,298).

Correlagdo estatisticamente significante, foi observada, entre niveis de
mercurio total na placenta e no corddo umbilical (p < 0,05, r = 0,861).

Foi encontrada correlagdo significativa em termos estatisticos, entre

niveis de mercurio total entre cabelo materno e cabelo do recém-nascido (p < 005, r =

0.,239).
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Entre niveis de merctrio total no cabelo do recém-nascido e sangue
materno foram detectados p < 005 (r = 0,209).

A Figura 4 exibe a comparacao da média dos valores de mercirio total
encontrados nas andlises das 94 placentas e seus respectivos corddes umbilicais dos
bindmios mae-filho, que apresentaram malformacdo. Observa-se que as médias sdo
quase que equivalentes.

Figura 4: Porcentagem da média dos niveis de mercurio total encontrada nas placentas

(10,51 mg/kg) e nos corddes umbilicais (10,4560 mg/kg dos recém- nascidos sem
malformacdo congénita

Cordao Placenta
(ppb) mg/Kg (ppb) mg/Kg
50% 50%
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Figura 5: Porcentagem da média dos niveis de Metilmercirio encontrada nas placentas
(10,4450 (ppb) mg/kg) e nos corddes umbilicais (11,8125 (ppb)mg/kg) dos recém
nascidos com malformagdo congénita

Placenta
Cordao mg/o kg
53%

No grupo dos RN com malformagdo, as médias dos niveis de mercirio

total na placenta e no cordao umbilical foram, praticamente, equivalentes.

Figura 6: Relacdo entre as médias dos niveis de Metilmercirio encontradas no cabelo
materno, (7,204 mg/g), e cabelo do RN (2,3139 mg/g), no bindmio mae-filho, sem
malformacao

Cab.Fetal mg/g

Cab.Mat.mg/g
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Na relacdo entre as médias dos niveis de Metilmercirio encontradas no
cabelo materno, observou-se que o valor dos niveis de mercirio total no cabelo materno

¢ 3 vezes o encontrado no corddo umbilical, no bindmio mae-filho sem malformacao

(Figura 6).

Figura 7: Relagdo entre as médias dos niveis de Metilmerciirio encontradas no cabelo

materno, (4,4000 mg/g), e cabelo do RN (6,2522 mg/g), no bindmio mae-filho, com
malformacao

Cab.RN.(c/malf.)

o N A O ®

Cab.Mat. (c/malf.)

Observa-se, no grupo das criancas com malformacdo congénita, uma

relacdo oposta em relagdo as médias daqueles sem malformagio, quando se comparam
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os niveis de mercurio no cabelo do RN e no materno. Neste caso, a média dos niveis de
mercurio total do cabelo do RN, foi cerca de uma vez e meia a do cabelo materno.

Cabelo RN, média 6,2522 mg/g e cabelo materno, média 4,4000 mg/g (Tabelas 6 e 7).

|
|

e
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5. DISCUSSAO

Durante o periodo de coleta de material, ou seja, de 1°/11/00 a
28/2/01, ocorreram, somando-se os trés hospitais onde foi realizado o estudo, 2205
nascidos vivos. O que chamou a atencao foi a proporcao entre os dois sexos deste total
de nativivos; 1348 (61,13%), do sexo feminino e 1025 (38,87%) masculino. Na amostra
dos bindmios mae-filho sem malformacgdo congénita a proporcao foi diferente quanto ao
sexo: 52 (56,3%) do sexo masculino e 42 (44,7%), feminino. J4, no grupo do bindmio
mae-filho com malformagdo congénita, houve maior prevaléncia no sexo feminino 7
(77,8%), o que estd de acordo com a literatura, principalmente para os casos de DTN
(Please e Ciquini,1996). O indice do total de recém-nascidos com DTN na amostra
estudada foi de 6/2205, ou seja, 2,72/1000 nascidos vivos; resultado inferior ao de
paises europeus como as Ilhas Briténicas, que t€ém um indice de 6/1000 nascidos vivos
(Ogata, et al. 1992).

A relacio entre a idade materna e malformagdes congénitas,
particularmente os DTN, € controversa (Ogata, et al. 1992). Apesar da maioria dos DNT
estudados neste trabalho, terem ocorrido em maes jovens, estatisticamente, ndo se pode
fazer uma correlacdo positiva.

A 1dade gestacional por ocasido do parto teve média menor (35,06
semanas gestacionais) naqueles com malformacgdo congénita. Segundo Resende (1988),
nos exames de pré-natal, quando, comumente, se realizam ultra-sonografia fetal de
rotina, os DTN, sdo facilmente detectdveis. Em alguns casos, principalmente nos casos
de anecefalia, aconselha-se interrup¢do da gestacdo (Oxorn e Foote,1989), onde este
procedimento € legalmente permitido. Outra explicag@o para essa média baixa de idade
gestacional € o fato de que, fetos com graves defeitos congénitos, quase sempre, tendem

a prematuridade (Resende,1987). Pelo mesmo motivo, a média dos pesos destes recém-
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nascidos também foi inferior a média daqueles sem malformagdo congénita
(Corréa,1994).

Na presente amostra, o uso de medicamento durante a gestacdo, o
consumo de bebida alcodlica, cigarro ou droga narcética, nao pareceu estar relacionado
ao aparecimento de malformacdes congénitas.

A consangiiinidade esteve presente em 4 (3,88%) nas maes estudadas e
destas 1 (0,9%) apresentou DTN. Apesar de se tratar de importante fator de risco (Ogata
et al. 1992), ndo foi fato relevante para explicar os DTN encontrados. Estatisticamente
nao se pode fazer uma correlacdo entre esta varidvel e a presengca de DTN.

O consumo de peixes na regido amazodnica € bastante comum, tanto que,
a grande maioria das maes (95,1%) pesquisada, ingeriu algum tipo de peixe durante o
periodo gestacional. O consumo de peixes € considerado o principal caminho de
contaminacao de Metilmercirio em seres humanos. No trabalho de Lacerda e Salomons
(1992), observou-se que as concentragdes de mercirio nos peixes amazdnicos eram
quase cinco vezes superiores aos valores maximos permissiveis para O coOnsumo
humano. No decorrer do ano 2000, ou seja, 12 anos apés os anos de maior pico de
garimpagem no Rio Madeira, ainda foram observados valores médios de merctirio total,
tanto para peixes ndo carnivoros como para os carnivoros, acima do que recomenda a
OMS (Braga 2000). Isso demonstra que os reservatérios quimicos naturais, no caso 0s
rios amazonicos, que serviram de depdsito para os rejeitos do refino do ouro, ainda
guardam, em seus leitos, grande quantidade de mercirio que contamina a biota aqudtica
e, através do processo de metilacdo, e posterior ingestdo por parte dos peixes vai
atingindo andares superiores da cadeia alimentar até chegar aos individuos maiores; o
que recebe o nome de biomagnificacdo. Dentro do grupo de mades, cujos filhos ndo

apresentaram malformacgdo congénita, 90 (95,7%), referiram ingestdo de peixe na
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gestacdo. No grupo com malformagdo congénita, a ingestdo de peixe ocorreu em 8
(88,9%) das pacientes inquiridas.

Os DTN (anencefalia, encefalocele e espinha bifida) estdo entre as
malformagdes mais severas (Please e Ciquini, 1996) e na nossa amostragem foram os
mais freqiientes, ou seja, 66,66% das malformacdes observadas.

Foi observado, durante a coleta de material, um caso apenas de espinha
bifida (meningocele); o mesmo veio associado a hipoplasia de hipotdlamo. Jd a
anencefalia e a hidrocefalia foram os defeitos mais comuns dentre os defeitos do tubo
neural. A etiologia € varidvel; provavelmente fatores fisicos, quimicos, nutricionais,
hormonais, infecciosos e ambientais; os mesmos agindo sobre os genes, induziram a
estas malformacOes, j4 que ndo se pode correlacionar diretamente os niveis de
Metilmercirio ao aparecimento das mesmas no atual estudo. Quanto ao sexo houve
significativa predomindncia no sexo feminino, o vem estar de acordo com a literatura.
(Ple/ase e Ciquini Jdnior, 1996). Da mesma forma, e citando o mesmo autor, ndo foi
observado nenhum caso de DTN em maes da raca negra no presente estudo.

Segundo Sirkoski et al. (1986), a contaminacdo do meio ambiente
humano com metais téxicos, apresenta risco potencial para o feto, para quem
substdncias quimicas podem ser transmitidas pela circulacio materna, o que €
comprovado neste estudo. Pois, foi encontrada uma correlacao significante entre niveis
de mercurio total no cabelo do recém-nascido e sangue materno.

A correlacdo encontrada entre niveis de mercirio total no cabelo materno
e do recém-nascido comprova a utilidade do cabelo como biomarcador, pois isto foi
mostrado em vdrios estudos e utilizado para recapitular a carga materna e sua
transferéncia para o feto durante a gravidez (Cernichiari et al, 1995; Barbosa e Dorea,

1998; Donangelo e Dorea, 1998).
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Em concordancia com os estudos de Grandjean et al.(1992), detectou-se
que os niveis de merctrio total no cordao umbilical estavam entre 20 a 65% mais altos
que no sangue materno para os dois grupos estudados.

A correlacdo positiva entre, os niveis de mercurio total no cabelo do
recém-nascido e DTN, encontrada neste estudo, € corroborada pelos estudos de
Clarkson (1987), que demonstram a mais alta susceptibilidade do cérebro em
desenvolvimento, para o dano do mercurio, comparada ao cérebro maduro, é explicada
pelo fato de o mercirio afetar processos que s@o unicos para o desenvolvimento cerebral
(isto €, migracdo e divisdo celular).

Sabendo-se que o mercurio atravessa rapidamente a placenta e se torna
disponivel para o feto (WHO, 1996) e que, a exposi¢ao e acumulacdo mercurial, durante
o desenvolvimento do feto estd fortemente relacionada com a carga materna e a
transferéncia desse metal para a placenta (Grandjean et al 1992; Grandjean et al 1997).
Neste estudo, foi encontrada uma correlag@o significante entre niveis de mercurio total
na placenta e no corddo umbilical.

Na anélise da distribui¢do dos niveis de Metilmercurio de acordo com os
niveis recomendados pela OMS foi observado que os niveis detectados, tanto do grupo
com malformacao quanto no grupo sem malformag@o, que ambos apresentaram niveis
acima dos recomendados pela OMS, com relagdo sangue materno. Em ambos os grupos,
mais da metade, (61,7% e 66,7%, respectivamente), tinham niveis de Metilmercirio no
sangue acima dos considerados suportaveis.

Quando comparou-se os niveis de Metilmerctrio no cordao umbilical, o
grupo sem malformagdes apresentou 60,6% de niveis abaixo do recomendado pela
OMS. No grupo com malformacdes congénitas, a metade mostrou niveis de mercurio

total superiores ao recomendado e a outra metade, niveis aceitdveis.
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Os niveis de Metilmercirio no cabelo materno, do grupo sem
malformacdo, demonstraram que, 74,5% dessas mades, continham niveis considerados
acima do recomendado pela OMS. No grupo com malformagao, 55,6% apresentam, no
cabelo materno, niveis superiores ao recomendado.

No cabelo do recém-nascido, foram encontrados niveis de Metilmerctrio
acima do recomendado pela OMS em 44,4% dos RN com malformacdo congénita.
Naqueles sem malformagdo, 37% dos RN apresentavam niveis de Metilmercirio acima
do recomendado pela OMS.

Nao se constataram diferencas estatisticamente significantes, dentro de
ambos os grupos de estudo, entre os niveis de Metilmercirio encontrados na placenta e
no cordao umbilical. O fato mostra que o tecido placentdrio, assim como o do cordao

umbilical, se equivalem como marcadores da presenca de mercurio total.
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6. CONCLUSAO
Os resultados obtidos do presente estudo permitiram chegar as seguintes
conclusoes:

- os antecedentes patolégicos referidos pelas maes (por exemplo, maldria e sifilis)
e outras varidveis, ndo apresentaram correlacdo significativa estatisticamente,
com os recém-nascidos da amostra com ou sem malformagdes estudadas;

- as médias dos niveis de mercirio total na placenta e no corddo umbilical foram
equivalentes, tanto no grupo com malformag¢do, quanto no grupo sem
malformacdo, o que comprova o importante papel desses marcadores na
exposicao in utero, permitindo a discussdo da eficiéncia da placenta como
barreira semiseletiva quando se trata do mercurio e seus compostos;

- aexposicao in utero foi comprovada pela correlacdo entre os niveis de mercirio
total no cabelo materno e do recém-nascido; o que permite a discussdo sobre 0s
hébitos alimentares maternos, como fonte de exposi¢ao pré- natal ao mercurio e
seus compostos;

- a maioria das malformacdes encontradas foi DTN (66,6%) e estiveram
correlacionadas com os niveis de mercurio total no cabelo do recém-nascido
pela exposicdo in itero, no caso, é possivel que o mercirio tenha alguma
influéncia sobre fatores constitucionais e/ou genéticos para a determinacdo de

DTN; porém mais estudos sdo necessdrios para melhor elucidacao deste fato.
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(Anexo 1)

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

PROJETO: Avaliacao da exposicao ao Metilmercirio em maies e seus recém-
nascidos com defeitos de fechamento do tubo neural (disrafismo espinal), na cidade

de Porto Velho — RO, Brasil.

Estou sendo orientado(a) quanto ao estudo “METILMERCURIO EM
MAES E RECEM-NASCIDOS DA CIDADE DE PORTO VELHO — RO”, cujos dados
serao colhidos nas pacientes do Centro Obstétrico do Hospital de Base “Dr. Ary
Pinheiro”, que tem por objetivo estudar a contaminagdo por mercurio nos recém-
nascidos da comunidade. E importante que se estude o binémio miae-filho , pois a
contaminag@o € passada de mae para filho e continuada por alimentos contaminados,
eﬁtre eles o peixe. Esta contaminacdo pode levar a problemas de saide em criangas e
adultos. O estudo vai ser feito com perguntas de importdncia para o estudo da
'contaminagﬁo e andlise dos seguintes materiais: cortes de pedaéos de cabelo, améstra'de
sangue materno, corte de corddo umbilical, placenta e urina do recém-nascido, desde
que os mesmos sejam moradores da cidade de Porto Velho. A pesquisa sera realizada
sem riscos para os participantes, uma vez que o exame clinico ndo machuca, o cabelo
cresce de novo e serd utilizado material descartdvel para coleta de sangue. Os materiais
acima citados serdo estudados na busca da quantidade de mercirio no corpo. Os
pesquisadores comprometem-se a utilizar os materiais e dados coletados exclusivamente

para os fins previstos no protocolo e a publicar os resultados, sejam eles favordveis ou

nao.

Marines Rodrigues dos Santos Cezar
Pesquisadora: Tel. Para contato: 9981.25.49.
Endereco: Rua Joaquim Nabuco, 2718 Porto Velho — RO.
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Estou ciente de que ndo sou obrigado(a) a participar ou deixar nenhum familiar
participar, e que posso desistir a qualquer momento da pesquisa. Concordo com o que
foi dito, permitindo que meu filho(a) e eu participemos da pesquisa, e estou recebendo

copia deste papel assinado por mim e pela pesquisadora.

Nome da mae e responsavel pela CRIANEAs.. ... oo ikt ies e sdies i insmesbe s beneranins

Porto Velho, ................ Lo [ de 2000.




Eliminou meconio antes do expulsdo: ( )ndo ( ) sim
Maturidade: ( ) atermo () prematuro ( ) pés-maduro

Classificacao quanto ao peso: ( )AIG ( ) PIG ( ) GIG
Medicac@o administrada na sala de parto: (  )ndo ( )sim ( )ignorado

Condigdes de alta:
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(Anexo 2)
UNIVERSIDADE FEDERAL DO PARA
NUCLEO DE MEDICINA TROPICAL
MESTRADO INTERINSTITUCIONAL EM MEDICINA TROPICAL
UFPA/UNIR
QUESTIONARIO

Area de atuacao: Hospital de Base “Dr. Ary Pinheiro”’, Hospital Panamericano e
Centro Materno-Infantil ‘“Regina Pacis” - Porto Velho -RO
Avaliacao da contaminacao por mercuirio do binémio mae-filho.
| 5 Tel ;I ol — Data.....d F—
Mae
INOIEE.... o ee s commmacs camenmerssmnsasenencnsmnnmsnmpansposnsasnsimnsaesisibiiine s ansesinasnse sanssasassnsnssenanmness
Data de nascimento: ........ ! S ! SO Idade:.....ccoeeeennie
Cor: Branco( ) Pardo( ) Negro () Indio ()
Lugar de nascirfenio: ... ssmsssssssmssmsumss 16521 7 (o MR, M AR s onessessnsnions
Endeteco AAL .o snsmnsmipsmsdms o atiiimssinamashss i smss s ssamaimmysmmss
........................................................................................................ FONE: csimmmiins
6617600 3L et T | —
Pré-natal: sim( ) nao( ) Inicio:....cooveeeeennnee. Local:....ccccuvmeeiieeeeennns
Inicio dos movimentos FEtais . wrmomsioisimoimmesssorsen Intensidade:....scmasmmsmomnss
DlCECOTTENOIARS FETHPETHNCRL .. . . scnco 555 sannneris g sissacoss sAsanss sos s 5K 053 R 46505 Gh ks 48 S 3 2
Trabalho durante a geStaCA0:.....cueerrueteiieeeeieeeiieeetee et e et e e e e e e eenaeeeeeeaas
Tipo de parto: ( )normal ( )férceps ( )cesdaria Indicacdo:...................

~ Data da Ultima Menstruacio : ...... /............Idade gestacional: ........... semanas
Recém-nascido:
Condig¢oes do RN ao nascer: Indice de Apgar 1" minuto ............. 2’ minuto........
Peso:................ g Estatura:........... cm PCE...... cm a PT...... cm
Circular de corddo: ( )ndao ( ) sim
Foireanimado( ) ndao ( ) sim => ( )oxigénionasal ( ) ambu
() entubacdo
Amniorrexe prematura: () ndo ( )sim quanto tempo:........... horas
Uso de antibidtico pré-parto: ( )nao ( ) sim
15110 R dose:..cccuiiiiiiiiiices tempo de USO:.....ceevvvuveeeiiinneennns



Uso de Drogas narcéticas: () ndo ( )sim

Numero total:.......cceeuueennn... Sexo e idade em ordem decrescente:
Idade Sexo
Sadde dos irmaos: ( ) boa
(/) cOM Problemas, CILAT:.....ccceerrruieeririeeiieeeeeireeeeieeesaeeeessaeeeeeaeeeeesneeesseeeennns

Condicoes de moradia da familia:

Casa: ( )propria ( )alugada () de parentes

() Madeira ( )alvenaria () enchimento.

() em terreno alagado
Presenca de Insetos e roedores: () ndo ( )sim,quali....ccoeiiiiiiiiinne
Quantos moram Na Casa:.......ccceeeeeeeeesunnnennn.
Entra luz em todos os comodos: ( ) sim ( ) ndo
Destino das fezes: () fossa seca( ) enterrado () céu aberto

( ) Rio () fossanegra
Abastecimento de dgua: ( )Rio ( - )encanada (- ) Pogo
( ) torneira publica () Outra:.....ccuuuun....

Desenvolvimento psicomotor:

Produto da gestacao com malformacao:
Tipo de malformacao:

SISTEMA TIPO

A. SISTEMA NERVOSO CENTRAL ) anencefalia

) hidrocefalia

) microcefalia

) meningocele

) meningomielocele

) cranio bifido

) meningoencefalocele

AN AN AN AN AN AN AN
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B. CRANIO ) craniosinostose ou cranioestenose
) escafocefalia

) acrocefalia

C.SISTEMA DIGESTIVO ) gastrosquise

) onfalocele

) atresia de eso6fago

) imperfuragdo anal

) outras fistulas e imperfuracdes
) hérnia diafragmadtica

) hérnia inguinal

) hérnia umbilical

) atresia e estenose do intestino
)fistulas retais

) estenose pildrica

) megacdlon

) malformacdes das vias biliares
) malformacdes do sist. Porta

) hepatoesplenomegalia

) hepatomegalia

) esplenomegalia

D. APARELHO URINARIO ) agenesia renal bilateral
) hipoplasia e displasia renal
) uropatia obstrutiva
) ectopia ou extrofia da bexiga
) cisto do traco
) rim policistico
) megabexiga
- ) megaureter
) duplicacao renal

E. FACE E PESCOCO ) ldbio leporino

) fenda palatina

) disostose mandibulo-facial

) Sindrome de Pierre-Robin

) lingua presa (anquiloglosia)

) cisto tireoglosso

) tecido tiredideo aberrante

) fenda facial obliqua

) fenda labial mediana

) agenesia ou hipoplasia do pavilhado

auditivo

) catarata congénita

) anoftalmia

) higroma cistico

) coloboma da iris

(
(
(
(
(
(
(
(
(
(
(
(
(
(
(
(
(
(
(
(
() hérnias hiatais
(
(
(
(
(
(
(
(
(
(
(
(
(
(
(
(
(
(
(

) torcicolo congénito

F. SISTEMA CIRCULATORIO ) malformacao cardiaca

(
(
(
(
() membrana iridopupilar persistente
(
(
() hemangioma
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G. SISTEMA RESPIRATORIO

) fistula esofagotraqueal
) agenesia pulmonar

F. MEMBROS

) amielia
) meromelia
) micromelia
) polidactilia
) sindactilia
) pinca de lagosta
) pé eqiiino
) luxacdo congénita da articulacao

uadril

) pé torto congénito

) pé torto equinovaro

) luxacdo teratolégica

) malformacdes miultiplas

do

H. COLUNA VERTEBRAL

) hemivértebras (escoliose)

1. SISTEMA GENITAL

) genitdlia ambigua

) hipospédia

) epispadia

) atresia de vagina

) imperfurac@o himenal

) coalescéncia de pequenos ldbios
) hidrocele vaginal

J. SINDROME DE DOWN

K. MALFORMACOES CUTANEAS

) angioma plano

L. MALFORMACOES MULTIPLAS

) angioma tuberoso

Exame fisico do malformado:

Geral:

() nativivo ( ) natimorto
() aborto (

() pds-termo

| < | S— g Estaturas. s

) masculino
) prematuro

() feminino
(  )atermo
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