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RESUMO 

 

Os efeitos adversos à saúde desencadeados pela exposição à poluição atmosférica 

estão sendo muito discutidos. Estudos têm mostrado associações entre a exposição 

a poluentes atmosféricos, especialmente ao material particulado, e doenças 

cardiovasculares. Estas partículas, por sua vez, possuem diversas substâncias 

tóxicas adsorvidas, como os hidrocarbonetos policíclicos aromáticos (HPAs) e 

metais. O metabólito urinário 1-hidroxipireno tem sido utilizado como um 

biomarcador para avaliar a exposição aos HPAs presentes no ambiente urbano 

originados pela emissão veicular. Neste trabalho, foi avaliada a exposição 

ocupacional aos xenobióticos ambientais e sua inter-relação com a 

inflamação/aterosclerose e danos oxidativos. Os grupos de estudo deste trabalho 

foram constituídos por taxistas da cidade de Porto Alegre e indivíduos com 

atividades administrativas (controles). Neste sentido, a exposição ocupacional aos 

poluentes ambientais foi avaliada através da quantificação dos biomarcadores de 

exposição e efeito. Além disso, foram quantificados os níveis de Hcy, ox-LDL e ox-

LDL-Ab e a medida da espessura das camadas íntima e média das carótidas (EIMC) 

pelo exame de ultrassom. Adicionalmente, metais foram quantificados tanto no 

material particulado como no sangue dos participantes deste estudo. Em relação ao 

material particulado 2,5 µm foi observada uma concentração média de 12.4 ± 6.9 µg 

m-3. No capítulo I, verificou-se que os níveis de 1-hidroxipireno estavam aumentados 

nos taxistas em comparação ao grupo controle (p<0,05). Os mediadores 

inflamatórios, a peroxidação lipídica, a oxidação de proteínas, bem como os níveis 

de Hcy, ox-LDL e ox-LDL-Ab também estavam aumentados (p<0,05) e as atividades 

das enzimas catalase, glutationa peroxidase e glutationa S-transferase estavam 

diminuídas nos taxistas quando comparadas ao grupo controle (p<0,05). O 1-

hidroxipireno foi positivamente associado com os biomarcadores inflamatórios (IL-

1β, IL-6 e TNF-α) e negativamente associado com as enzimas antioxidantes 

(catalase e glutationa S-transferase) (p<0,05). No capítulo II, os resultados 

demonstraram que os taxistas com comorbidades apresentaram maiores níveis de 

EIMC em comparação aos taxistas sem comorbidades, porém considerando apenas 

os taxistas sem comorbidades, 15% apresentaram EIMC acima dos valores de 

referência. Além disso, observou-se associações positivas entre os níveis de 1-

hidroxipireno com Hcy e EIMC (p<0,05). No capítulo III, foi avaliado os níveis 
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sanguíneos dos metais tóxicos e essenciais, bem como sua potencial influência 

sobre o processo inflamatório, status oxidativo e a função renal. Verificou-se que as 

concentrações sanguíneas de Hg, As, Pb e Cd estavam aumentadas, enquanto que 

os níveis de Se, Cu e Zn estavam diminuídos nos taxistas quando comparadas ao 

grupo controle (p<0,05). Adicionalmente, os níveis de Hg, As e Pb apresentaram 

associações positivas com as citocinas, Hcy e com o tempo de exposição 

ocupacional e negativamente com a glutationa peroxidase. Em conjunto, os dados 

desta tese indicam que os taxistas expostos ocupacionalmente aos poluentes 

ambientais apresentam elevados níveis de mediadores inflamatórios, danos 

oxidativos lipídico e proteico, diminuição das enzimas antioxidantes e alteração nos 

níveis de Hcy, ox-LDL e ox-LDL-Ab. Os resultados indicam que os taxistas 

apresentam uma maior exposição aos HPAs, comparados aos controles, sendo que 

esta exposição foi associada diretamente com a inflamação e aterosclerose. Os 

níveis de Hg, As e Pb também foram associados com inflamação e aterosclerose, 

porém outras fontes de exposição ambiental a estes xenobióticos precisam ser 

investigadas. Os taxistas avaliados estão mais propensos a apresentar doenças 

crônicas, como aterosclerose, relacionadas as múltiplas interações da exposição 

ocupacional e ambiental à poluição atmosférica. Diante dos resultados, este trabalho 

demonstrou o papel da poluição contribuindo com a inflamação/aterosclerose que 

representam importantes preditores para eventos cardiovasculares. 

 

Palavras-chave: exposição ocupacional; 1-hidroxipireno; inflamação; estresse 

oxidativo; espessura íntima-média carotídea; metais. 
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ABSTRACT 

 

Human exposure to environmental xenobiotics and its interrelation with 

oxidative damages and cardiovascular function 

 

The adverse effects in human health caused by the exposure to air pollutants have 

been receiving much discussion. Studies have shown an association between 

exposure to environmental pollutants, especially to airborne particulate matter, and 

cardiovascular events. These particles contain various chemical compounds 

adsorbed to their surfaces, such as polycyclic aromatic hydrocarbons (PAHs) and 

metals. Urinary metabolite 1-hydroxypyrene is a biomarker used to assess exposure 

to PAHs in the urban environment generated by vehicular emission. The present 

study aimed to evaluate the occupational exposure to environmental xenobiotics and 

its relationship with inflammation/atherosclerosis and oxidative damage. The study 

population was comprised of taxi drivers and office workers (controls) resident in the 

city of Porto Alegre. The occupational exposure to environmental pollutants was 

assessed through the measurement of biomarkers of exposure and effect. In 

addition, we also analyzed the levels of Hcy, ox-LDL and ox-LDL-Ab and the 

measurement of carotid intima-media thickness (CIMT) by ultrasound imaging. 

Additionally, metals were measured in particulate matter and blood samples. In 

relation to the 2.5 µm particulate matter (PM2.5), we found a mean concentration of 

12.4 ± 6.9 µg m-3. In the first chapter, we demonstrated that 1-hydroxypyrene levels 

were increased in taxi drivers compared to the control group (p<0.05). The 

inflammatory mediators, lipid peroxidation, protein oxidation as well as Hcy, ox-LDL 

and ox-LDL-Ab levels were also increased (p<0.05) and catalase, glutathione 

peroxidase and glutathione S-transferase activities were decreased in taxi drivers 

(p<0.05). 1-Hydroxypyrene levels were positively associated to inflammatory 

biomarkers (IL-1β, IL-6 and TNF-α) and were negatively associated to antioxidants 

enzymes (catalase and glutathione S-transferase) (p<0.05). In the chapter II, our 

results showed that taxi drivers with co-morbidities had higher CIMT levels compared 

to taxi drivers without co-morbidities; however, considering only taxi drivers without 

co-morbidities, 15% showed CIMT above the reference values. Moreover, we found 

that 1-hydroxypyrene levels were positively associated to Hcy and CIMT (p<0.05). In 

chapter III, we evaluated toxic and essential blood metals and their potential 
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influence on the inflammatory process, oxidative status and renal function. We 

observed that the levels of Hg, As Pb and Cd in blood were increased and Se, Cu 

and Zn levels were diminished in taxi drivers compared to the control group (p<0.05). 

Additionally, Hg, As and Pb levels showed positive associations to cytokines, Hcy 

and years of work, and negative associations to glutathione peroxidase. Taken 

together, all data from this thesis indicate that taxi drivers occupationally exposed to 

environmental pollutants showed elevation of inflammatory mediators, lipid and 

protein oxidative damages, decreased antioxidant enzymes and enhanced Hcy, ox-

LDL and ox-LDL-Ab levels. PAH exposure was higher in taxi drivers compared to 

controls, and was directly associated to inflammation and atherosclerosis. Hg, As 

and Pb levels were also associated to inflammation and atherosclerosis, but other 

sources of environmental exposure to these xenobiotics need to be investigated. Taxi 

drivers were more susceptible to the development of chronic diseases, such as 

atherosclerosis, which were related to the multiple interactions of environmental and 

occupational exposure to air pollution. In summary, this study demonstrated the role 

of air pollution in contributing to the induction of inflammation/atherosclerosis in taxi 

drivers, representing important predictors for cardiovascular events. 

 

Keywords: occupational exposure; 1-hydroxypyrene; inflammation; oxidative stress; 

intima-media thickness; metals. 
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APRESENTAÇÃO 

 

De acordo com as normas vigentes no Regimento do Programa de Pós-

Graduação em Ciências Farmacêuticas, da Universidade Federal do Rio Grande do Sul, 

a presente tese foi redigida na forma de encarte de publicações e está organizada em 

seções dispostas da seguinte maneira: Parte I: Introdução e Objetivos, Parte II: 

Manuscritos I, II e III e Parte III: Discussão, Conclusões, Perspectivas, Referências 

Bibliográficas e Anexos. 

A Introdução apresenta o embasamento teórico que nos levou ao 

desenvolvimento desta proposta de trabalho. Nos Objetivos constam os principais 

questionamentos do trabalho realizado. 

Os Materiais e Métodos, Resultados e Discussão assim como as 

Referências específicas encontram-se no corpo de cada manuscrito, os quais 

estão apresentados na forma de Capítulos I, II e III. 

A seção Discussão contém uma interpretação geral dos resultados obtidos 

nos três manuscritos. 

A seção Conclusões aborda as conclusões gerais dos principais resultados 

da tese. Em seguida, está apresentada a seção Perspectivas, a qual aborda os 

próximos estudos a serem realizados. 

A seção Referências Bibliográficas lista a bibliografia utilizada nas seções 

Introdução e Discussão da tese. 

A seção “Anexos” contém o aceite do comitê de ética em pesquisa, o modelo 

do termo de consentimento livre esclarecido e do questionário aplicado nos 

participantes do estudo. 
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1. Poluição atmosférica e saúde  

 

Atualmente, a contaminação ambiental por diferentes agentes químicos é um 

dos temas mais estudados. E, a poluição atmosférica está em destaque devido aos 

potenciais efeitos deletérios demonstrados à saúde humana. Segundo a 

Organização Mundial de Saúde (OMS), a poluição atmosférica tem sido associada 

com mais 2.000 mortes por ano no mundo (WHO, 2005).  

Os primeiros dados associando os efeitos deletérios da poluição atmosférica 

sobre a saúde surgiram entre as décadas de 30 e 50 do século passado. O episódio 

Londrino é a referência clássica nessa área de estudo. Logan (1953) reportou o 

aumento da mortalidade em Londres no inverno de 1952. Durante uma semana de 

inverno, devido à inversão térmica, houve acúmulo de material particulado causado 

pela queima de carvão, formando uma densa névoa de poluição atmosférica, sendo 

registradas, neste período, mais de 4.000 mortes (LOGAN, 1953). A partir deste e de 

outros episódios similares, como no Vale de Meuse, na Bélgica, em 1930, e, na 

cidade de Donora, na Pensilvânia, nos EUA em 1948, houve uma mobilização dos 

países europeus e americanos com a finalidade de estabelecer limites máximos de 

exposição aos poluentes atmosféricos, bem como investigar os efeitos da poluição 

sobre a saúde humana (CANÇADO et al., 2006). 

Nas últimas décadas, trabalhos epidemiológicos demonstraram que altos 

níveis de poluição atmosférica presentes nas áreas urbanas representam um fator 

de risco para doenças respiratórias e cardiovasculares (SALDIVA et al., 1994; 

PETERS et al., 2004; ZANOBETTI e SCHWARTZ, 2005; BROOK, 2008; 

FRANCHINI e MANNUCCI, 2012), bem como podem exacerbar doenças pré-

existentes e, consequentemente, o aumento nos atendimentos hospitalares (LIN et 

al., 2004; FARHAT et al., 2005; DUBOWSKY et al., 2006). 

Estudos realizados no Brasil (SALDIVA et al., 1994; BAKONYI et al., 2004; 

DAUMAS et al., 2004; LIN et al., 2004; FARHAT et al., 2005; ANDRE et al., 2012; 

SOUSA et al., 2012) assim como em outros países (ALVES, SCOTTO e FREITAS, 

2010; CHEN et al., 2010; TONNE et al., 2010; SAMOLI et al., 2011) têm associado 

ambientes poluídos com mortes prematuras, doenças respiratórias, irritação ocular e 

aumento de internações hospitalares. Segundo a OMS, 60 % das doenças 

respiratórias agudas e 50 % das doenças respiratórias crônicas estão associadas à 

exposição aos poluentes atmosféricos. Além dos danos ao sistema respiratório, o 
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material particulado presente no ar tornou-se um fator de risco para eventos 

cardiovasculares (BROOK et al., 2004; KUNZLI et al., 2005; BROOK, 2008; KUNZLI 

et al., 2010; FRANCHINI e MANNUCCI, 2012).  

Andre e colaboradores (2012) utilizaram dados de admissões hospitalares por 

doenças respiratórias e cardiovasculares no ano de 2007 em hospitais de referência 

de seis capitais brasileiras e os níveis diários de material particulado. Nesse estudo, 

foi possível observar que, devido ao atraso na execução de políticas para a 

aplicação de tecnologias sustentáveis, deverá haver um aumento considerável no 

número de mortes até 2040 relacionado com a poluição atmosférica (ANDRE et al., 

2012). 

A exposição ao material particulado urbano está associada a efeitos adversos 

à saúde, mesmo quando os níveis encontrados estariam de acordo com os 

parâmetros estabelecidos pela legislação (FREITAS e SOLCI, 2009). Nesta linha, 

Bakheet e colaboradores (2013) mostraram que indivíduos que residiam próximo a 

áreas poluídas apresentavam efeitos adversos, mesmo que as concentrações dos 

poluentes atmosféricos fossem consideradas relativamente baixas (Al BAKHEET et 

al., 2013). Além disso, Pope e colaboradores (2009) sugeriram que uma redução de 

10 µg/m3 de MP2,5 na emissão dos poluentes seria responsável por um aumento na 

expectativa de vida (POPE, EZZATI e DOCKERY, 2009).  

Ostro e colaboradores (2009) relataram que internações hospitalares por 

doenças respiratórias, especialmente pneumonia, estão associados com a 

exposição ao MP2,5 e seus componentes químicos. Estes componentes são 

derivados de fontes, como, por exemplo, emissões dos automóveis, queima de 

biomassa, e outros processos de combustão que estão presentes no ambiente 

urbano (OSTRO et al., 2009). 

No Brasil, o desenvolvimento tecnológico e econômico norteado pelo aumento 

do parque industrial, crescimento da frota veicular leve e pesada, e expansão da 

fronteira produtiva acarretou novos desafios para a determinação dos impactos da 

poluição à saúde humana. Assim, a expansão dessas fontes proporcionou a 

expansão de problemas de poluição atmosférica a áreas desprovidas de capacidade 

de monitoramento e gestão do risco (COLOMBINI, 2008). Embora um dos requisitos 

básicos da saúde humana e bem-estar é considerado o ar limpo, a exposição à 

poluição atmosférica é considerada uma ameaça significativa para a saúde humana, 

principalmente em áreas urbanas de países em desenvolvimento.  
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2. Principais poluentes atmosféricos 

 

A poluição atmosférica pode ser definida como a presença de uma mistura 

complexa de substâncias estranhas resultantes da atividade antropogênica ou de 

processos naturais, em concentrações suficientes para interferir direta ou 

indiretamente na saúde, segurança e bem-estar dos seres vivos (CONAMA, 1990; 

CANÇADO et al., 2006).  

As atividades antropogênicas, como, por exemplo, a queima de resíduos e 

biomassa, operações industriais, fuligem e combustão de veículos automotores, 

liberam na atmosfera grande quantidade de poluentes, como o monóxido de carbono 

(CO), dióxido de nitrogênio (NO2), dióxido de enxofre (SO2), material particulado e 

hidrocarbonetos (TEIXEIRA et al., 2008; TEIXEIRA et al., 2009). Dentre esses 

poluentes, destaca-se o material particulado. 

O material particulado refere-se a uma mistura de componentes sólidos ou 

líquidos suspensos no ar, que variam em forma, composição e origem (POPE et al., 

2002). Dependendo do seu tamanho aerodinâmico, as partículas são classificadas 

em partículas grosseiras com diâmetro aerodinâmico menor que 10 µm e partículas 

finas, apresentando diâmetro aerodinâmico igual ou inferior a 2,5 µm, designando-se 

por MP10 e MP2,5, respectivamente. As partículas grosseiras são produzidas, 

principalmente, por processos mecânicos, como atividades de construção, 

ressuspensão de poeiras e, em cidades com alta densidade de tráfego, uma fração 

significativa é produzida pela fricção dos pneus dos veículos com o asfalto, enquanto 

que as partículas finas são emitidas, principalmente, a partir de processos de 

combustão, indústrias e veículos. O material particulado fino tem sido amplamente 

estudado, pois essas partículas apresentam a capacidade de atingir as regiões mais 

distais do sistema respiratório gerando efeitos adversos (POPE et al., 2002). 

O material particulado apresenta uma variabilidade complexa de substâncias 

tóxicas, como hidrocarbonetos policíclicos aromáticos e metais que estão adsorvidos 

em sua superfície (QUITERIO et al., 2004; DALLAROSA et al., 2005; MANALIS et 

al., 2005; VALLIUS et al., 2005; VALAVANIDIS et al., 2006; FANG, CASSIDY e 

CHRISTIANI, 2010; GUPTA, SALUNKHE e KUMAR, 2010; PAULINO et al., 2010). 

Portanto, além de serem poluentes, essas partículas atuam como um veículo de 

disseminação de outros compostos químicos (LODOVICI et al., 2003; GIODA, 2006; 

VALAVANIDIS et al., 2006; COLOMBINI, 2008).  
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Os hidrocarbonetos policíclicos aromáticos (HPAs) contêm mais de 100 tipos 

diferentes de produtos químicos (ATSDR, 2006). Dentre os HPAs, os pirenos, 

especialmente, o benzo[a]pireno é um dos principais componentes; neste sentido, 

em análises de monitoramento ambiental, é recomendada a sua quantificação 

(CASTANO-VINYALS et al., 2004). O fato de possuir cinco anéis aromáticos, como 

representado na figura 1, e apresentar uma baixa pressão de vapor, faz com que o 

benzo[a]pireno permaneça geralmente associado ao material particulado, e 

dificilmente na forma de vapor (PEREIRA NETTO et al., 2000). 

 

Figura 1: Estrutura química do benzo[a]pireno (Fonte: IARC, 2010). 

 

Assim como os demais HPAs, o benzo[a]pireno é um produto proveniente da 

combustão incompleta de matéria orgânica, podendo ser emitido por motores a 

diesel e a gasolina, estar presente na fumaça do cigarro e da madeira, sendo um 

dos componentes da poluição atmosférica (TAKAISHI et al., 2009). Em regiões 

urbanas, há uma maior concentração de HPAs na atmosfera. As vias de 

contaminação por HPAs nos seres humanos são por meio da inalação de vapores 

ou material particulado com vapores adsorvidos, e pela ingestão de alimentos 

grelhados ou contaminados por deposições atmosféricas (PEREIRA NETTO et al., 

2000). Em virtude de suas propriedades físico-químicas, o risco de contaminação é 

significativo, pois apresentam característica lipofílica, podendo ser absorvido por 

inalação e ingestão (PEREIRA NETTO et al., 2000). 

Após a absorção, o benzo[a]pireno é biotransformado por uma série de 

enzimas (fase I e II) que catalisam as reações de hidrólise, oxidação, redução 

(oxigenases, citocromo P-450 como as CYP1A1 e CYP1B1 e NADPH-citocromo-c-

redutase) e conjugação por meio das enzimas sulfotransferase, epóxido hidrolase, 

glutationa-S-transferase e UDP-glicotransferase. A biotransformação tende a 
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transformar em um metabólito mais hidrofílico que o seu precursor e, com isso, 

facilitar a sua excreção (KLAASSEN e WATKINS, 2012). 

O benzo[a]pireno, assim como outros HPAs, pode ser biotransformado por 

três diferentes vias. A primeira via é a formação de diol-epóxidos eletrofílicos por 

meio da ação do citocromo P-450 formando óxidos de areno, e estes, por sua vez, 

podem sofrer rearranjo formando fenóis ou reagir covalentemente com a glutationa 

(espontaneamente ou catalisada pela glutationa-S- transferase) formando diol-

epóxido (XUE e WARSHAWSKY, 2005). Alguns fenóis são oxidados a quinonas e 

outros podem sofrer nova epoxidação formando os dihidrodiolepóxidos. A segunda 

via é a formação do radical cátion por meio do citocromo P-450 e das peroxidases, 

sendo esta outra classe de formação de metabólitos reativos e carcinogênicos. A 

terceira via é a formação de o-quinonas, com reação de oxidação de fenóis. As o-

quinonas apresentam alta reatividade com os grupamentos tiólicos (glutationa e 

cisteína), formando os conjugados hidrossolúveis (XUE e WARSHAWSKY, 2005; 

IARC, 2010). A via de formação de o-quinonas pode liberar espécies reativas de 

oxigênio quebrando o equilíbrio entre oxidantes e antioxidantes (IARC, 2010). O 

processo de oxidação enzimática seguida de hidrólise com a formação de diol-

epóxidos é a via mais aceita na bioativação dos HPAs, na qual metabólitos reativos 

são intercalantes de DNA (ATSDR, 2006; XUE e WARSHAWSKY, 2005). O 

polimorfismo genético das isoenzimas do sistema CYP-450 é conhecido como um 

fator de influência na biotransformação de xenobióticos (STRICKLAND e KANG, 

1999). 

A IARC (International Agency for Research on Cancer) avaliou o potencial 

carcinogênico do benzo[a]pireno classificando como Grupo 1 (IARC, 1998; 2010). A 

sua potente ação pró-carcinogênica é decorrente da ação de alguns dos seus 

metabólitos intermediários que são intercalantes de DNA e, portanto, agentes 

mutagênicos (BOFFETTA, JOURENKOVA e GUSTAVSSON, 1997; PEREIRA 

NETTO et al., 2000). No entanto, recentemente, o benzo[a]pireno vem sendo 

apontado como possível fator aterogênico, visto que estudos experimentais in vivo 

demonstraram que a exposição a este xenobiótico ocasionou um aumento da 

progressão da aterosclerose (CURFS et al., 2004; KNAAPEN et al., 2007). Curfs e 

colaboradores (2004) observaram que camundongos apoE-/- expostos ao 

benzo[a]pireno apresentaram aumento da placa aterosclerótica, sugerindo que os 
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eventos cardiovasculares foram independentes da sua ação mutagênica (CURFS et 

al., 2004). 

Nos últimos anos, o interesse em potenciais efeitos adversos para a saúde 

com relação à exposição ao material particulado fino e ultrafino aumentou 

consideravelmente (OBERDORSTER et al., 2005).  

Alguns dos efeitos adversos sobre a saúde também podem ser causados pela 

inalação de material particulado que contenha elementos traços em sua composição 

química (BURNETT et al., 2000; SCHAUMANN et al., 2004; GRASS et al., 2010; 

GIODA et al., 2011). Uma variedade de metais é encontrada na fração fina (MP2,5) 

sob a forma de traços metálicos. Os metais mais comuns encontrados aderidos ao 

material particulado são aqueles liberados pela combustão de petróleo e carvão, 

como, por exemplo, os metais derivados da crosta terrestre (ferro, sódio e magnésio) 

e metais liberados pelo desgaste de veículos automotores (KLAASSEN e WATKINS, 

2012).  

Os metais derivados de fontes antropogênicas, geralmente, estão associados 

ao MP2,5, enquanto que os metais que compõem a crosta terrestre comumente estão 

associados à fração grosseira de material particulado (KLAASSEN e WATKINS, 

2012). Alguns metais sofrem reações redox e possuem a capacidade de gerar 

espécies reativas de oxigênio em sistemas biológicos, desencadeando o estresse 

oxidativo, que têm sido associados com indução de eventos adversos respiratórios e 

cardiovasculares (CURTIS et al., 2006; KAMPA e CASTANAS, 2008; ARAUJO e 

NEL, 2009; GRASS et al., 2010). Burnett e colaboradores (2000) relataram a 

associação entre mortalidade e exposições diárias a vários metais presentes no 

ambiente, incluindo zinco, níquel e ferro em um estudo envolvendo oito cidades 

canadenses (BURNETT et al., 2000). 

Além disso, entre os metais, alguns considerados não essenciais, são muito 

tóxicos, como por exemplo, mercúrio, arsênio, chumbo, cádmio e alumínio. Esses 

metais são reconhecidamente neurotóxicos e/ou nefrotóxicos, assim como o arsênio 

está associado à carcinogenicidade (MORTADA et al., 2001; JARUP, 2003; 

SILBERGELD et al., 2005; HAMBACH et al., 2013). Diante da importância do 

controle de exposição a diferentes metais, internacionalmente, há controle das suas 

concentrações no ar, água e alimentos. Por outro lado, poucos são os estudos, 

especialmente com populações expostas ambientalmente ou ocupacionalmente, e 

seus potenciais efeitos sobre inflamação e/ou aterosclerose e, portanto, seus efeitos 
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desencadeando doenças cardiovasculares (SIMEONOVA et al., 2003; SILBERGELD 

et al., 2005; MILLS et al., 2009; GRASS et al., 2010).  

No entanto, a legislação brasileira ainda não definiu padrões de qualidade do 

ar para o MP2,5, bem como não estabeleceu níveis para os compostos de HPAs e 

metais presentes no material particulado. Neste caso, pode-se utilizar como 

referência para o MP2,5 as normas internacionais, como, por exemplo, EPA (Agência 

de Proteção Ambiental dos Estados Unidos) e OMS (Organização Mundial de 

Saúde), as quais preconizam como limite máximo diário para o MP2.5: 35 µg/m3 e 25 

µg/m3, respectivamente. Em relação ao benzo[a]pireno, pode-se utilizar como 

referência a Diretiva 2004/107/EC, na qual se preconiza o limite de 1,0 ng/m3. A 

OMS preconiza os limites anuais para alguns metais no ar (WHO, 2000). No entanto, 

é fundamental que a legislação brasileira estabeleça parâmetros máximos 

permitidos aos poluentes, uma vez que a poluição atmosférica está afetando 

gravemente a qualidade de vida da população. Dessa forma, novas estratégias para 

a diminuição da poluição ambiental e formulação de políticas públicas apropriadas 

são necessárias (DAUMAS et al., 2004). 

 

3. Poluição atmosférica e exposição ocupacional 

 

A exposição aos xenobióticos, que estão presentes no ambiente em que o 

trabalhador está desenvolvendo suas atividades profissionais por um período diário 

determinado é definido como exposição ocupacional (OGA, CARVALHO e 

BATISTUZZO, 2008).  

A intensidade da exposição depende, dentre outros fatores, da concentração 

do agente tóxico no local, das características físico-químicas do agente, do tempo de 

exposição diária e da frequência de exposição ao longo da vida. Considerando que 

as pessoas passam várias horas por dia no ambiente de trabalho em exposição 

ocupacional, a xenobióticos, torna-se um relevante problema de saúde pública 

(NEVES, 1999; FRITSCHI, 2009).  

A absorção de agentes tóxicos pelo organismo depende, principalmente, de 

suas propriedades físico-químicas (ANGERER, EWERS e WILHELM, 2007; MANNO 

et al., 2010). Porém, também devem ser considerados os fatores inerentes ao 

indivíduo, como idade, gênero, etnia, suscetibilidade genética, estado nutricional e 

doenças crônicas (KLAASSEN e WATKINS, 2012). Estes fatores podem interferir na 
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gravidade dos efeitos adversos ocasionados pelos agentes tóxicos presentes no 

ambiente de trabalho, já que os indivíduos podem desenvolver patologias 

relacionadas por condições adversas ao exercício de sua profissão (OGA, 

CARVALHO e BATISTUZZO, 2008; MANNO et al., 2010). Apesar da população em 

geral também estar exposta aos poluentes ambientais, indivíduos que permanecem 

expostos cronicamente por diversas horas diárias apresentam maior vulnerabilidade 

em desenvolver efeitos toxicológicos relacionados com a exposição (KNIBBS e 

MORAWSKA, 2012). 

Dentre os grupos ocupacionalmente expostos à poluição atmosférica, 

destacam-se os motoristas profissionais. Esta categoria de trabalhadores possui 

uma longa jornada de trabalho diário e está exposta a uma mistura heterogênea de 

compostos tóxicos (ZAGURY, LE MOULLEC e MOMAS, 2000; BURGAZ et al., 2002; 

LEWNE et al., 2006; MANINI et al., 2006; BAGRYANTSEVA et al., 2010; MILLER-

SCHULZE et al., 2010). Os motoristas de taxi não possuem um ponto e local 

definido durante a sua jornada de trabalho. Diferentemente de outras categorias, que 

desempenham suas funções em ambientes climatizados e relativamente 

confortáveis, os motoristas profissionais passam horas do seu dia no trânsito e são 

expostos a variações climáticas, às condições do tráfego, bem como aos fatores 

psicossociais (BATTISTON, CRUZ e HOFFMANN, 2006; ALQUIMIM et al., 2012). 

Alguns estudos tem sugerido que excessivas horas de trabalho diário estão 

associadas ao desenvolvimento de diversas patologias, como distúrbios psíquicos, 

diabetes e infarto agudo do miocárdio (KNIBBS e MORAWSKA, 2012). 

 

3.1. Monitoramento ambiental 

 

O monitoramento ambiental consiste na quantificação das concentrações de 

substâncias químicas em ambientes de exposição, tais como ar, água 

e solo (NORDBERG, 2010) avaliando o risco para a saúde por comparação com 

valores de referências apropriados (PRISTA e UVA, 2006). O monitoramento do 

ambiente é necessário para que seja possível identificar as fontes de exposição de 

xenobióticos e facilitar as ações a serem executadas para a redução de emissões 

(ANGERER, EWERS e WILHELM, 2007). 

Para realizar o monitoramento do ar, alguns fatores devem ser considerados 

para a escolha do local de amostragem. Dentre estes fatores, destacam-se: 
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variações sazonais, direção dos ventos, pluviometria, inversões térmicas, assim 

como a área geográfica da região (SISINNO e OLIVEIRA-FILHO, 2013). Esses 

fatores definem o tempo de residência dos poluentes na atmosfera, já que estes 

podem ser transportados a longas distâncias e afetar a saúde de populações 

distantes das fontes geradoras de poluição (BRASIL, 2008). Apesar do 

monitoramento ambiental muitas vezes não representar as reais condições de 

exposição do trabalhador, apresenta-se como um importante instrumento na 

verificação dos níveis de contaminação dos sistemas ambientais e sua aplicação 

pode ser considerada importante no programa de proteção à saúde, uma vez que a 

contaminação que afeta o meio ambiente também afeta a saúde dos seres humanos 

(Figura 2A) (SISINNO e OLIVEIRA-FILHO, 2013). 

O monitoramento do ambiente de trabalho é aplicado baseado no tempo em 

que o indivíduo permanece no local, no entanto, apesar de ser relevante estimar a 

concentração de determinado xenobiótico, sabe-se que cada trabalhador não está 

na mesma condição de exposição durante toda a jornada de trabalho (OGA, 

carvalho e BATISTUZZO, 2008). Dessa forma, a aplicação do biomonitoramento se 

torna fundamental para avaliar a exposição do organismo aos xenobióticos (Figura 

2B) (ANGERER, MANNSCHRECK e GUNDEL, 1997; ANGERER, EWERS e 

WILHELM, 2007; MANNO et al., 2010; SCHULTE e HAUSER, 2012).  

 

Figura 2. Monitoramento ambiental e biomonitoramento (Modificado de ANGERER et al., 

2007 e de SCHULTE e HAUSER, 2012). 
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3.2. Biomonitoramento 

 

O biomonitoramento tem como objetivo principal a gestão de avaliação de 

risco por meio dos níveis individuais de exposição, utilizando biomarcadores de 

exposição e biomarcadores de efeito para a detecção precoce, e preferencialmente 

reversível de sinais biológicos, para prevenir em médio e longo prazo danos à saúde 

do trabalhador (OGA, CARVALHO e BATISTUZZO, 2008; MANNO et al., 2010). A 

vantagem do biomonitoramento reside no fato de que o marcador biológico de 

exposição estar relacionado ao efeito adverso à saúde do trabalhador, considerando 

a exposição ao agente químico pelas vias respiratória, oral e dérmica (KLAASSEN e 

WATKINS, 2012). 

Os biomarcadores de exposição são considerados como ferramentas 

importantes, pois permitem estimar o nível das substâncias químicas a que o 

indivíduo está exposto, pela quantificação da substância tóxica e/ou metabólitos em 

fluidos biológicos (AMORIM, 2003). Além disso, a quantificação de biomarcadores 

de exposição contribuem para a elucidação dos mecanismos tóxicos, da 

biotransformação e dos efeitos dos compostos químicos (ANGERER, EWERS e 

WILHELM, 2007). Em relação aos biomarcadores de efeito, estes são 

caracterizados como biomarcadores que refletem a interação entre os xenobióticos e 

os receptores biológicos do organismo, e a quantificação destes biomarcadores 

indicam as modificações precoces, reversíveis ou não, que precedem danos 

estruturais ou funcionais progressivos em nível molecular e celular (AMORIM, 2003; 

PRISTA e UVA, 2006). 

A suscetibilidade individual a xenobióticos ambientais é modelada por 

diferenças na capacidade de metabolização/detoxificação dos xenobióticos e 

também pela eficiência dos diferentes sistemas de reparo de dano ao DNA 

(NORDBERG, 2010). Estudos de polimorfismos podem fornecer informações 

importantes quanto ao papel da suscetibilidade genética individual e sua relação 

com a exposição aos xenobióticos, bem como podem influenciar diretamente sobre 

os fatores de risco associados a patologias (AMORIM, 2003). Sendo assim, o 

biomarcador de suscetibilidade indica a capacidade inata ou adquirida do indivíduo 

exposto em responder à dose da substância absorvida (PRISTA e UVA, 2006). 

Nesse contexto, para avaliar a saúde do trabalhador, deve ser realizado o 

monitoramento ambiental e o biomonitoramento, com a finalidade de verificar os 
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xenobióticos que o indivíduo está exposto sem superestimar a exposição. 

Representam, portanto, informações diferentes, mas complementares (ANGERER, 

MANNSCHRECK e GUNDEL, 1997). 

A figura 2 ilustra a avaliação da exposição ocupacional aos xenobióticos 

ambientais, abordando os fatores de monitoramento ambiental (A) e 

biomonitoramento (B), por meio da quantificação de biomarcadores (exposição, 

efeito e suscetibilidade), bem como a relação com os fatores modificadores, como 

por exemplo, idade, gênero, exposição a diferentes poluentes ambientais, dentre 

outros. Deve-se considerar a caracterização do potencial risco de toxicidade do 

xenobiótico, a duração e a frequência da exposição, bem como a susceptibilidade do 

indivíduo exposto. O xenobiótico na sua forma original ou os seus metabólitos 

formados após a biotransformação podem ligar-se a moléculas desencadeando os 

efeitos adversos. Essa interação poderá resultar em danos reversíveis ou lesões 

pré-clínicas em uma primeira fase e, posteriormente, em manifestações clínicas se a 

exposição ao xenobiótico persistir (PRISTA e UVA, 2006). A quantificação de 

biomarcadores pode não prevenir o desenvolvimento de todas as doenças do 

trabalhador, mas sua aplicação contribui para a melhoria da proteção da saúde dos 

trabalhadores (SCHULTE e HAUSER, 2012). 

Os biomarcadores utilizados como indicadores de exposição individual a 

poluição do ar é um método emergente no campo da avaliação da exposição 

ambiental, estabelecendo as ligações entre os efeitos na saúde e agentes 

ambientais (ZOU et al., 2009). 

A análise da carboxihemoglobina no sangue é muito utilizada como 

biomarcador de exposição ao monóxido de carbono (BONO et al., 2007; OGA, 

CARVALHO e BATISTUZZO, 2008). As concentrações de monóxido de carbono 

são, geralmente, elevadas em regiões de tráfego pesado, sendo os veículos 

responsáveis por cerca de 60 % das emissões (WHO, 2000). O mecanismo de ação 

tóxica ocorre pela reação entre o monóxido de carbono e a hemoglobina, já que a 

afinidade da hemoglobina pelo monóxido de carbono é 240 vezes maior do que o 

oxigênio, tornando a hemoglobina incapaz de se combinar com o oxigênio, e, 

dependendo do nível de exposição, pode levar a uma hipóxia tecidual (MAYNARD, 

2004; CURTIS et al., 2006). A quantidade de carboxihemoglobina formada depende 

de diversos fatores, tais como a concentração e duração de exposição, temperatura 

e das condições de saúde e do metabolismo do indivíduo exposto (SOUSA et al., 
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2012). O limite biológico de exposição proposto pelo EPA é de 2 % e a OMS 

recomenda o limite de 2,5 a 3 % de carboxihemoglobina para a população exposta 

não fumante. 

O controle biológico da exposição aos HPAs pode ser realizado pela 

quantificação de biomarcadores de exposição que geram informações quanto ao 

nível de absorção do xenobiótico (ANGERER, MANNSCHRECK e GUNDEL, 1997). 

O 1-hidroxipireno urinário é o principal metabólito do pireno e tem sido utilizado 

como um biomarcador de exposição aos HPAs (JONGENEELEN et al., 1988; 

SELLAPPA, MANI e KEYAN, 2011; DEMETRIOU et al., 2012), bem como para 

estimar a exposição aos HPAs presente nas emissões veiculares (MERLO et al., 

1998; CASTANO-VINYALS et al., 2004; HANSEN et al., 2008; CIARROCCA et al., 

2013). Na avaliação de exposição ocupacional, é importante também considerar os 

hábitos de vida do trabalhador, como a alimentação e o fumo ativo e/ou passivo, 

uma vez que a concentração de 1-hidroxipireno presente na urina reflete a 

exposição total aos HPAs (MARIE et al., 2009). 

 

4. Caracterização da área do estudo 

 

O crescimento da frota de veículos, o desenvolvimento industrial e a 

expansão populacional, quando associados a fatores meteorológicos, têm 

contribuído significativamente para a elevação dos níveis de poluentes em 

suspensão, diminuindo a qualidade do ar. Os veículos automotores são um dos 

grandes agentes contribuidores para a emissão de diversos poluentes atmosféricos 

que podem representar riscos à saúde (CANÇADO et al., 2006; TEIXEIRA et al., 

2008; TEXEIRA et al., 2009). 

A cidade de Porto Alegre, capital do Estado do Rio Grande do Sul, possui um 

clima subtropical úmido. A temperatura média anual é de 19,5 ºC. Pesquisas 

evidenciaram que, durante os meses de inverno, ocorre um maior acúmulo de 

poluentes ambientais devido ao predomínio de inversões térmicas (TEIXEIRA et al., 

2008; TEXEIRA et al., 2009). A inversão térmica é um fenômeno meteorológico que 

consiste na presença de uma camada de ar frio próximo ao solo, ficando a camada 

de ar quente acima, a qual impede a dispersão e a movimentação de massas de ar, 

acarretando um acúmulo de poluentes ambientais (OGA, CARVALHO e 

BATISTUZZO, 2008). 
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Segundo a última contagem da população realizada pelo Instituto Brasileiro 

de Geografia e Estatística (IBGE), residem na cidade de Porto Alegre 1.409.301 

habitantes, culminando em uma densidade demográfica de 2.837,52 habitantes por 

Km2 (IBGE, 2010). A cidade, que está localizada aproximadamente a 110 km do 

Oceano Atlântico e a 10 m de altitude, é um exemplo de área urbana industrializada, 

em que a meteorologia e topografia são fatores que influenciam o transporte e a 

dispersão de poluentes (TEIXEIRA et al., 2008; TEXEIRA et al., 2009). 

 A poluição emitida pela frota veicular é a principal fonte de poluentes que 

agem na degradação da qualidade do ar, principalmente em regiões metropolitanas 

(TEIXEIRA et al., 2008). O número de veículos que circulam na cidade de Porto 

Alegre é crescente e, em 2012, dados do IBGE, revelaram que, aproximadamente, 

768.069 veículos circulam na região (IBGE, 2012). Segundo os dados da EPTC 

(Empresa Pública de Transporte e Circulação), a frota total de táxi de Porto Alegre é 

de 3.922 carros, resultando em uma média de 365 habitantes por carro. 

O uso do transporte motorizado no Brasil tem aumentado a cada ano. De 

acordo com o DENATRAN (Departamento Nacional de Trânsito), a frota brasileira 

dobrou nos últimos dez anos anos. Atualmente, são registrados, aproximadamente, 

65 milhões de veículos no Brasil, incluindo carros, caminhões, ônibus e 

motocicletas. Este crescimento da frota de veículos é acompanhado por problemas 

ambientais, incluindo a poluição do ar e o congestionamento do tráfego, que 

representam ameaças para a saúde e o bem-estar da população (ANDRE et al., 

2012). 

Mesmo sendo reconhecida a ação toxicológica e carcinogênica de alguns 

compostos emitidos na atmosfera, no Rio Grande do Sul, ainda não há 

monitoramento ambiental contínuo desses poluentes. Assim, indivíduos expostos 

ocupacionalmente a estes contaminantes ambientais em áreas densamente 

povoadas, como na cidade de Porto Alegre, necessitam de um registro dessas 

concentrações para avaliar a qualidade do ar no ambiente de trabalho. 

 

5.  Fisiopatologia envolvida em ações sistêmicas da exposição humana à 

poluição atmosférica 

 

Recentes pesquisas epidemiológicas e toxicológicas têm indicado que o 

material particulado pode promover lesões cardiovasculares, como a aterosclerose, 
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porém os mecanismos e os efeitos ainda não estão bem esclarecidos. Algumas 

pesquisas relacionadas com poluição atmosférica e sistema cardiovascular têm 

atribuído seus efeitos deletérios aos compostos oxidantes que estão presentes no 

material particulado (SORENSEN et al., 2003; BROKK, 2008; FRANCHINI e 

MANNUCCI, 2012; CHEN et al., 2013). As principais características que afetam a 

absorção após a exposição aos poluentes ambientais são o tamanho aerodinâmico, 

bem como a solubilidade das substâncias nele presentes. Nesse sentido, quanto 

menor a partícula, mais facilmente atinge as porções mais distais das vias aéreas 

inferiores (SORENSEN et al., 2003; KLAASSEN e WATKINS, 2012). Na figura 3, 

observam-se as principais vias biológicas pelas quais o material particulado pode 

agir causando efeitos adversos no sistema cardiovascular. 

Após a inalação das partículas finas, ocorre a liberação, pelas células 

pulmonares, de mediadores pró-inflamatórios e de moléculas vasoativas. Assim 

sendo, a inalação do ar poluído pode abranger diversos mecanismos patológicos 

que envolvem o aumento de espécies reativas de oxigênio (EROS) e nitrogênio 

(ERNS), assim como o aumento do estresse oxidativo. O estresse oxidativo pode 

induzir a apoptose das células pulmonares e desencadear o processo inflamatório 

pulmonar. A resposta inflamatória sistêmica ocorre por meio do aumento de 

citocinas pró-inflamatórias na circulação (IL-1, IL-6, TNF-α), alteração nos fatores da 

coagulação sanguínea, aumento da adesividade plaquetária e progressão do 

processo aterosclerótico desencadeando complicações cardiovasculares 

ateroscleróticas (CANÇADO et al., 2006; ZEKA et al., 2006; BACCARELLI et al., 

2008; BROOK, 2008; SIMKHOVICH, KLEINMAN e KLONER, 2008; DELFINO et al., 

2009; HUTTUNEN et al., 2012).  

Um segundo processo proposto envolve o desequilíbrio do sistema nervoso 

autônomo, desencadeado pela interação das partículas ambientais que foram 

inaladas com os receptores neurais pulmonares. Este mecanismo também está 

associado com o aumento da variabilidade da frequência cardíaca, desencadeando 

arritmias cardíacas que podem progredir à insuficiência cardíaca congestiva. Outro 

possível mecanismo consiste na translocação direta do material particulado, 

especialmente as partículas ultrafinas, para a corrente sanguínea (Figura 3) 

(SORENSEN et al., 2003; DE PAULA SANTOS et al., 2005; BROOK, 2008; 

DELFINO, STAIMER e VAZIRI, 2011). 
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Figura 3. Principais vias biológicas pelas quais o material particulado pode agir causando 

efeitos adversos no sistema cardiovascular (Modificado de BROOK, 2008). 

 

O estresse oxidativo e a inflamação pulmonar são desencadeados por 

mecanismos heterogêneos e complexos, como uma resposta à exposição às 

propriedades físico-químicas das partículas. Diversas citocinas inflamatórias, tais 

como IL-1β, IL-6, TNF-α, e INF-γ, demonstraram estar aumentadas no fluido 

brônquico alveolar, bem como no sangue circulante, após exposição ao material 

particulado em estudos em animais e humanos (SUN et al., 2005; DELFINO et al., 

2009; HUTTUNEN et al., 2012). 

No estudo realizado por Vogel e colaboradores (2005), sugeriu-se que as 

partículas presentes no ambiente são responsáveis pela indução de mediadores 

inflamatórios com subsequente aumento do acúmulo do colesterol e oxidação dos 

lipídios. Esses fatores demonstraram que houve uma interação entre o material 

particulado e a resposta inflamatória (VOGEL et al., 2005). Em um estudo realizado 

na cidade de São Paulo, no qual foram avaliados controladores de tráfego, 

evidenciou-se uma elevação da pressão arterial média em 2,4 mmHg e diminuição 

da variabilidade da frequência cardíaca (DE PAULA SANTOS et al., 2005). 
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Soares e colaboradores (2009) demonstraram, em um estudo experimental 

com ratos hiperlipidêmicos expostos a poluição, o impacto da exposição crônica ao 

ar urbano no processo aterosclerótico. Os autores observaram que a poluição 

atmosférica da cidade de São Paulo potencializou o processo de aterosclerose. Em 

resumo, os poluentes urbanos agravaram a suscetibilidade da lipoproteína de baixa 

densidade (LDL-c) à oxidação, indicando um efeito sinérgico entre a exposição aos 

poluentes atmosféricos e aterosclerose (SOARES et al., 2009). 

Baseado em um estudo in vivo, Rivero e colaboradores (2009) observaram 

por meio de análises histológicas, que a exposição por instilação intratraqueal de 

partículas ambientais da cidade de São Paulo promoveu alterações pulmonares e 

cardíacas em ratos saudáveis, mesmo quando os marcadores celulares de 

inflamação sistêmica não estavam evidentemente alterados (RIVERO et al., 2005).  

Em um estudo realizado na Suécia, constituído de 176.309 trabalhadores 

expostos a diversos tipos de partículas e 71.778 indivíduos não expostos 

ocupacionalmente, os autores observaram que a exposição ocupacional ao material 

particulado foi associado a um aumento do risco relativo para doença arterial 

coronariana (RR 1,13) (TOREN et al., 2007). 

Bonetta e colaboradores (2009), baseados em um estudo in vitro, enfatizaram 

a importância de avaliar a concentração do material particulado, bem como a sua 

composição química. Estes autores sugeriram que o dano oxidativo causado pela 

exposição ao MP2,5 está relacionado com a concentração dos componentes 

químicos que estão aderidos na superfície da partícula (BONETTA et al., 2009). 

Wilson e colaboradores (2002) analisaram diversas concentrações de partículas 

ultrafinas em cultura de macrófagos e mostraram um efeito citotóxico (WILSON et 

al., 2002). Fuentes-Mattei e colaboradores (2010) mostraram um aumento dos 

mediadores inflamatórios (IL-6 e IL-1β) em células epiteliais brônquicas como uma 

resposta à exposição de extratos orgânicos polares extraídos de MP2,5. A presença 

destas citocinas pró-inflamatórias sugerem que a exposição pode induzir as células 

a acionar uma resposta imunológica que pode ser um passo inicial no 

desenvolvimento da inflamação pulmonar e, posteriormente, desencadear doenças 

cardiovasculares (FUENTES-MATTEI et al., 2010). 

Doenças isquêmicas do coração são reconhecidas como a principal causa de 

mortalidade devido à exposição aos poluentes do ar, especialmente ao material 

particulado. Ambas as exposições de curto prazo e de longo prazo têm sido 
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consistentemente associadas com síndrome coronariana aguda e infarto agudo do 

miocário (PETERS et al., 2004). 

 

6. Doenças cardiovasculares  

 

De acordo com a OMS, as doenças cardiovasculares são a principal causa de 

morte no mundo, sendo responsáveis por 17,3 milhões de mortes no ano de 2008, 

representando 30 % do número de mortes (WHO, 2011). 

As doenças cardiovasculares contribuem significativamente para a taxa de 

mortalidade em todas as regiões brasileiras. Além disso, constituem uma das 

principais causas de permanência hospitalar prolongada, resultando em custos 

médicos e socioeconômicos elevados (LIN et al., 2004; FARHAT et al., 2005; 

TONNE et al., 2010). Dados do Ministério da Saúde referentes ao ano de 2011 

apontam um total de 335.213 mortes por doenças do aparelho circulatório no país, 

sendo 54.579 no Rio Grande do Sul. 

Em recente estudo realizado em Los Angeles, foi observado que indivíduos 

que residem próximo a vias de alto fluxo de veículos apresentam uma progressão 

acelerada do espessamento das camadas média e íntima das carótidas (KUNZLI et 

al., 2010). No mesmo contexto, Diez e colaboradores (2008), por meio de um estudo 

longitudinal com indivíduos de seis estados dos EUA, revelaram um aumento do 

risco de espessamento da camada média-intimal da carótida associado com 

exposição ao MP2,5 por mais de 20 anos, sendo que os participantes do estudo não 

apresentavam manifestações clínicas de doença cardiovascular (DIEZ ROUX et al., 

2008). 

Embora os fatores clássicos, como o tabagismo, dieta, sedentarismo, 

diabetes e altos níveis de colesterol, exerçam forte influência para o 

desenvolvimento de doenças coronárias, os fatores ambientais podem ser 

considerados como fatores de risco para as doenças cardiovasculares 

(BHATNAGAR, 2006; HENNIG, OESTERLING e TOBOREK, 2007; TONNE et al., 

2010). Nesse sentido, os biomarcadores de exposição, efeito e suscetibilidade são 

de grande utilidade para identificar a contribuição dos poluentes atmosféricos na 

doença cardiovascular; estabelecer causalidade; elucidar os mecanismos 

fisiológicos e moleculares subjacentes; estimar a suscetibilidade relativa de 

indivíduos saudáveis, bem como os indivíduos que apresentam alguma comorbidade 
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em grupos populacionais específicos, como, por exemplo, trabalhadores expostos 

aos poluentes ambientais. 

 

7. Estresse oxidativo, inflamação e aterosclerose 

 

O estresse oxidativo pode ser definido como um desequilíbrio entre a 

produção de radicais livres e a capacidade antioxidante (SIES e ARTEEL, 2000). Os 

radicais livres são moléculas orgânicas e inorgânicas, cuja estrutura química possui 

um elétron desemparelhado, ou seja, ocupando um orbital atômico ou molecular 

sozinho. Isso os torna muito instáveis, sendo capazes de reagir rapidamente com 

vários compostos ou atingir alvos celulares (GUTTERIDGE e HALLIWELL, 2000). As 

espécies reativas de oxigênio são geradas normalmente no nosso organismo por 

processos bioquímicos do metabolismo celular (SIES, 1997). 

Dentre os oxidantes envolvidos em processos patológicos, estão as espécies 

reativas de oxigênio (EROS) e as de nitrogênio (ERNS), as quais são formadas por 

numerosos processos endógenos e exógenos. As principais EROS distribuem-se em 

dois grupos, as radicalares: superóxido, hidroxila, peroxila e alcoxila, e as não-

radicalares: oxigênio singlete, peróxido de hidrogênio e ácido hipocloroso. Dentre as 

ERNS incluem-se o óxido nítrico, o óxido nitroso e o peroxinitrito, dentre outros. A 

maioria destes compostos apresenta tempo de vida médio muito curto (HALLIWELL 

e CROSS, 1994; SIES, 1997).  

A exposição a poluentes ambientais pode resultar em quantidades maiores de 

pró-oxidantes do que de antioxidantes, resultando no aumento da geração de 

espécies reativas e/ou alterando as defesas antioxidantes (DELFINO, STAIMER e 

VAZIRI, 2011). A toxicodinâmica de muitos xenobióticos está relacionada com a 

geração de espécies reativas e, consequentemente, com o aumento do dano 

oxidativo. Os alvos principais dos danos oxidativos são as moléculas biologicamente 

importantes, isto é, proteínas, carboidratos, lipídeos e ácidos nucleicos. Dentre os 

danos oxidativos, podem ocorrer: a peroxidação lipídica, a modificação de proteínas 

e enzimas com perda de função biológica, bem como o dano de DNA, sendo que, 

em todas as situações, há como consequência danos teciduais. Os danos oxidativos 

induzidos nas células e nos tecidos têm sido relacionados com a etiologia de várias 

doenças, incluindo as doenças cardiovasculares, como a aterosclerose 
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(HALLIWELL, GUTTERIDGE e CROSS, 1992; AMES, SHIGENAGA e HAGEN, 

1993; SIES, 1997; URCH et al., 2005).  

Os ácidos graxos poli-insaturados presentes nas membranas das células 

podem ser oxidados por peroxidação enzimática mediante reações que envolvam 

radicais livres, formando os hidroperóxidos lipídicos. Estes produtos por serem 

extremamente instáveis se decompõem em compostos carbonílicos, dentre eles o 

malondialdeído. O malondialdeído (MDA) é um dos mais conhecidos produtos 

secundários da peroxidação lipídica, podendo ser utilizado como indicador de dano 

das membranas celulares (ESTERBAUER, SCHAUR e ZOLLNER, 1991; 

POMPELLA, 1997).  

As enzimas e proteínas, importantes componentes de muitos sistemas 

biológicos, são também alvos celulares das espécies reativas e de produtos do 

estresse oxidativo. As modificações oxidativas podem inativar as funções 

enzimáticas e provocar alterações na sua estrutura. Nas proteínas, os principais 

efeitos são a carbonilação com a consequente perda de função (DALLE-DONNE et 

al., 2003). A carbonilação proteica é o biomarcador mais amplamente utilizado para 

avaliar o dano oxidativo de proteínas (DALLE-DONNE et al., 2003; VASCONCELOS 

et al., 2007) 

Os antioxidantes atuam em diferentes níveis de proteção no organismo, 

sendo agentes responsáveis pela inibição e redução dos efeitos deletérios causados 

pelos radicais livres nas células. O organismo, a fim de controlar esse processo, 

possui um sistema enzimático antioxidante, tendo como representantes a superóxido 

dismutase (SOD), a catalase (CAT) e a glutationa peroxidase (GSH-Px), e um 

sistema não enzimático, como a glutationa reduzida (GSH), que reagem com os 

compostos oxidantes, e protegem as células e os tecidos do estresse oxidativo 

(HALLIWELL, GUTTERIDGE e CROSS, 1992; GUTTERIDGE e HALLIWELL, 2000).  

A superóxido dismutase (SOD) catalisa a dismutação do ânion radical 

superóxido (O2
-) a peróxido de hidrogênio (H2O2) e O2, já a catalase (CAT) atua na 

decomposição de H2O2 a O2 e água, e a glutationa peroxidase (GSH-Px) age sobre 

os peróxidos em geral, com utilização de glutationa como cofator (HALLIWELL, 

GUTTERIDGE e CROSS, 1992; SIES, 1997; VASCONCELOS et al., 2007). A GSH-

Px catalisa a redução de hidroperóxidos via oxidação da glutationa reduzida (GSH), 

formando GSSG e água. Este processo é reciclado pela glutationa redutase que 
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converte GSSG em GSH, com gasto de NADPH proveniente da via das pentoses. A 

representação do sistema antioxidante enzimático pode ser visualizada na figura 4. 

 

 
Figura 4. Esquema representativo do sistema antioxidante enzimático (Adaptado de SIES, 

1997). 

 

Além dos efeitos protetores dos antioxidantes endógenos, os antioxidantes 

exógenos, como, por exemplo, as vitaminas C, E (α-tocoferol), A (retinol) e os 

carotenoides (como licopeno e β-caroteno) presentes na dieta, também estão 

relacionados com a diminuição do risco do desenvolvimento de doenças associadas 

ao acúmulo de radicais livres (POMPELLA, 1997). Hennig e colaboradores (2007) 

sugeriram que antioxidantes exógenos presentes em frutas e vegetais podem 

proteger contra o dano de xenobióticos ambientais sob o endotélio vascular. Isto é, 

uma dieta balanceada pode atuar auxiliando na regulação das vias de sinalização 

envolvidas nas respostas inflamatórias que estão associadas a disfunções 

vasculares, tais como a aterosclerose. Além disso, alguns estudos sugerem que o 

consumo de alimentos com propriedades antioxidantes está inversamente associado 

ao risco de doenças desencadeadas pelo estresse oxidativo (KELLY, 2004; 

HENNIG, OESTERLING E TOBOREK, 2007; HENNIG et al., 2012). 

Os micronutrientes, embora necessários em quantidades traços no 

organismo, desempenham papéis essenciais em vários processos bioquímicos e 

fisiológicos. Diversos componentes do sistema antioxidante são micronutrientes, 

além das vitaminas, os minerais selênio (Se), cobre (Cu) e zinco (Zn) são 

componentes estruturais e/ou funcionais de uma série de metaloenzimas e 
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metaloproteínas, que participam do metabolismo celular, da homeostase e da função 

imune (MAFRA e COZZOLINO, 2004; BAO et al., 2010).  

O selênio é um cofator da enzima glutationa peroxidase, que atua protegendo 

as macromoléculas do estresse oxidativo (HARTIKAINEN, 2005). O cobre está 

envolvido em processos de óxido-redução e o zinco é um importante componente 

das biomembranas e também age como cofator para uma variedade de enzimas, 

desempenhando um papel importante no sistema imune e como antioxidante (BAO 

et al., 2010; RAMBOUSKOVA et al., 2013). 

Além dos antioxidantes exógenos, outras moléculas podem agir como 

antioxidantes. Alguns estudos têm sugerido que a molécula HDL-c atua como um 

antioxidante, pois apresenta algumas enzimas associadas em sua composição, 

como, por exemplo, a paraoxonase (PON-1) (DURRINGTON, MACKNESS e 

MACKNESS, 2001). A PON-1 é uma esterase cálcio dependente sintetizada no 

fígado e que liga-se fortemente a HDL-c (MACKNESS et al., 1998). Essa possui a 

capacidade de inibir a oxidação dos lipídeos por meio da hidrólise enzimática dos 

hidroperóxidos de fosfolipídios prevenindo que as partículas de LDL-c sejam 

oxidadas (DURRINGTON, MACKNESS e MACKNESS, 2001; BARTER et al., 2004; 

YANG et al., 2010). Dessa forma, alguns estudos relataram que a atividade da PON-

1 no soro apresenta-se diminuída em indivíduos com doenças cardiovasculares 

(DURRINGTON, MACKNESS e MACKNESS, 2001; JAYAKUMARI  et al., 2009). 

A lipoproteína de alta densidade (HDL-c) facilita o transporte reverso do 

colesterol, assim, o excesso de colesterol proveniente dos tecidos periféricos é 

transferido para o plasma para ser reciclado ou excretado pelo fígado. Dessa forma, 

o HDL-c protege o endotélio vascular, pois apresenta uma ação antitrombótica e 

anti-inflamatória (LUZ, LAURINDO e CHAGAS, 2003). As propriedades antioxidantes 

e anti-inflamatórias da HDL-c podem ser tão importantes como a sua função de 

efluxo do colesterol em termos de proteção contra o desenvolvimento de 

aterosclerose (BARTER et al., 2004). 

O estresse oxidativo tem sido apontado como um fator relacionado com o 

desenvolvimento da aterosclerose, uma vez que a oxidação da partícula de LDL-c é 

um evento relevante na gênese do ateroma (LUSIS, 2000; LUZ, LAURINDO e 

CHAGAS, 2003; STOCKER e KEANEY, 2004). Os monócitos migram para o espaço 

subendotelial induzido por proteínas quimiotáticas em que se diferenciam em 

macrófagos. No processo de ativação endotelial, ocorre a migração e proliferação de 
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macrófagos, facilitando a transmigração para o espaço subendotelial. A partícula 

oxidada é reconhecida por macrófagos, sendo que estes podem incorporar grandes 

quantidades de ox-LDL ficando ricos em conteúdo lipídico, formam-se, assim, as 

células espumosas e sua subsequente migração para a parede do vaso é essencial 

para o início da aterogênese (LUSIS, 2000; BROOK, 2008; PAWLAK, MYSLIWIEC e 

PAWLAK, 2012).  

A interação entre monócitos e as células do endotélio vascular é mediada por 

moléculas de adesão vascular (VCAM) e intravascular (ICAM), e moléculas da 

superfície do endotélio do vaso. A liberação das moléculas de adesão é regulada por 

algumas citocinas, como a interleucina 1 (IL-1), interleucina 4 (IL-4), interleucina 6 

(IL-6), fator de necrose tumoral alfa (TNF-α) e interferon (INF-γ) (LIBBY, RIDKER e 

MASERI, 2002; LUZ, LAURINDO e CHAGAS, 2003). Durante esse processo 

inflamatório, estas citocinas induzem a expressão dos genes hepáticos a 

sintetizarem proteínas de fase aguda, como, por exemplo, a proteína C reativa e o 

fibrinogênio (AMBERGER et al., 1997; LIBBY, RIDKER e MASERI, 2002).  

O processo inflamatório é desencadeado pela liberação na circulação de 

mediadores químicos originados nos tecidos lesados. As citocinas podem ser 

classificadas como pró e anti-inflamatórias. As citocinas pró-inflamatórias, como a IL-

1, IL-6, IL-18 e TNF-α, estão envolvidas na iniciação e amplificação do processo 

inflamatório, enquanto que as citocinas classificadas como anti-inflamatórias, como, 

por exemplo, a IL-10 possui a capacidade de modular esses efeitos (SMITH et al., 

2001).  

Nesse sentido, na disfunção endotelial, as citocinas se elevam e estimulam a 

produção de moléculas de adesão e conduzem a migração de mais leucócitos ao 

local de placa aterosclerótica, levando, assim, à formação de lesão aterosclerótica 

(LIBBY, RIDKER e MASERI, 2002; ARAUJO e NEL, 2009). A lesão endotelial 

aumenta a permeabilidade vascular possibilitando a sedimentação de placas de 

gordura nas camadas subendoteliais. Visto isso, o aumento do estresse oxidativo 

está relacionado com a fisiopatologia da disfunção endotelial (LUZ, LAURINDO e 

CHAGAS, 2003). 

A presença de ox-LDL induz a formação de anticorpos contra ox-LDL (ox-

LDL-Ab) (TSIMIKAS et al., 2007). Estudos com modelos animais reportaram que a 

imunização com o ox-LDL induziu a formação de anticorpos, o que suprimiu a 

aterogênese (AMELI et al., 1996; BRIZZI et al., 2004). Por outro lado, ainda não está 
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clara a função do anticorpo ox-LDL-Ab em seres humanos. Alguns estudos 

relataram que a resposta imune contra ox-LDL pode participar na modulação da 

aterosclerose atuando como um mecanismo preventivo ou apresentar efeitos pró-

aterogênicos (SALONEN et al., 1992; SHOJI et al., 2000; PAAVOLA et al., 2012). 

A aterosclerose é definida como um processo inflamatório crônico que ocorre 

nas paredes das artérias levando à formação de placas com constituição lipídica e 

fibrosa, resultando no espessamento da parede do vaso, diminuição do diâmetro e, 

consequentemente, reduzindo o fluxo sanguíneo (LUSIS, 2000). As placas instáveis 

de ateroma são mais propensas à ruptura e, assim, podem levar à formação de 

trombos e obstrução súbita das artérias, causando acidente vascular cerebral ou 

infarto agudo do miocárdio (BERLINER et al., 1997).  

A evolução da lesão aterosclerótica é lenta. A American Heart Association 

padronizou e classificou os estágios das placas ateroscleróticas de acordo com a 

histologia, sendo que a sequência de progressão aumenta de acordo com o acúmulo 

de lipídeos, podendo ser classificadas do tipo I (inicial) até o tipo (IV) (LUZ, 

LAURINDO e CHAGAS, 2003). A aterosclerose mantém-se subclínica até o 

momento de manifestação de complicações, como infarto agudo do miocárdio, 

acidente vascular cerebral ou morte súbita (LUZ, LAURINDO e CHAGAS, 2003). 

Nesse sentido, avaliações com a capacidade de diagnóstico precoce são 

extremamente importantes, pois geram informações que podem ser utilizadas para 

modificar a projeção de danos da doença. 

A avaliação por ultrassonografia da espessura das camadas íntima e média 

das artérias carótidas (EIMC) tem sido sugerida como um método não invasivo para 

a avaliação da progressão da aterosclerose, pelo fato de detectar alterações 

precoces nas características da parede arterial (Figura 5) (BOTS e GROBBEE, 

2002; KUNZLI et al., 2005; DEVINE, CARLSON e TAYLOR, 2006; HIGA, 2009). As 

modificações na espessura da parede de vasos estão fortemente associadas com o 

risco de infarto agudo do miocárdio e outras doenças em indivíduos assintomáticos 

(O'LEARY et al., 1999; BOTS e GROBBEE, 2002; DWYER et al., 2004; NAIR, 

MALIK e KHATTAR, 2012). 

 
 
 
 
 
 



48 
 

 
Figura 5. (A) Vista lateral identificando a artéria carótida comum (Adaptado de 

http://www.santagenoveva.com.br/santagenoveva/dicas_avc.htm e HIGA, 2009). (B1) 

Imagens de ultrassonografia da artéria carótida com a identificação das regiões proximal e 

distal e (B2) das camadas arteriais (íntima, média e adventícia). 

 

Alguns marcadores são utilizados na clínica como preditores de risco para a 

doença cardiovascular. Estudos epidemiológicos têm demonstrado que a presença 

de níveis elevados de homocisteína no plasma são um fator de risco indepentente 

para doenças vasculares. A homocisteína pode sofrer auto-oxidação e gerar radicais 

livres contribuindo para a disfunção endotelial e o desenvolvimento de aterosclerose 

(DESAI et al., 2001; MOHAN et al., 2008; BOGDANSKI et al., 2012).  

Nesta linha, estudos clínico-laboratoriais são importantes para determinar a 

relação entre a exposição aos poluentes atmosféricos e a sua inter-relação com a 

função cardiovascular, analisando juntamente os tradicionais fatores de risco, como, 

por exemplo, a hipertensão, colesterol e diabetes. Além disso, investigações nessa 

área de pesquisa podem auxiliar na elucidação da relação entre a exposição 

ocupacional à poluição ambiental e patologias crônicas, adotando medidas 

preventivas visando à saúde do trabalhador. 

 

http://www.santagenoveva.com.br/santagenoveva/dicas_avc.htm
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1. Objetivo geral 

 

Estudar o efeito da exposição ocupacional aos xenobióticos ambientais em 

motoristas de táxi através da quantificação de potenciais biomarcadores de 

exposição, mediadores inflamatórios e marcadores do estresse oxidativo, bem como 

avaliar a inter-relação da exposição com a função cardiovascular. 

 

1.1. Objetivos específicos 

 

 Quantificar a concentração de material particulado 2,5 µm, bem como a 

concentração de benzo[a]pireno e metais nas amostras coletadas no centro 

de Porto Alegre; 

 Quantificar os níveis do biomarcador de exposição aos HPAs, 1-hidroxipireno, 

nos taxistas e em indivíduos controles;  

 Quantificar os níveis de metais no sangue e soro de taxistas e indivíduos 

controles; 

 Avaliar a função cardiovascular nos taxistas;  

 Quantificar os biomarcadores de dano oxidativo e mediadores inflamatórios 

em taxistas e indivíduos controles;  

 Verificar as diferenças nos níveis sanguíneos das defesas antioxidantes 

enzimáticas e não enzimáticas em taxistas e indivíduos controles; 

 Investigar as possíveis associações entre a avaliação cardíaca, os níveis do 

biomarcador 1-hidroxipireno, os biomarcadores do estresse oxidativo e 

inflamatórios, e a homocisteína;  

 Avaliar a influência de comorbidades sobre o processo inflamatório em 

taxistas; 

 Investigar se alguns metais podem contribuir com o processo inflamatório e/ou 

aterosclerose e a função renal. 
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CAPÍTULO I 

Biomarkers of occupational exposure to air pollution, inflammation and 

oxidative damage in taxi drivers 

Manuscrito publicado na revista Science of the Total Environment 

(Sci Total Environ., v. 463-464, p. 884-893, 2013) 
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As seguintes páginas (58-64) foram excluídas porque correspondem ao 

manuscrito publicado na revista Science of the Total Environment (Sci Total 

Environ., v. 463-464, p. 884-893, 2013) 

Este capítulo teve como objetivo avaliar se o biomarcador de exposição aos 

hidrocarbonetos policíclicos aromáticos (HPAs), 1-hidroxipireno, estava associado 

com os biomarcadores inflamatórios e de estresse oxidativo, e se estes efeitos 

poderiam modular o risco de desenvolvimento de doenças cardiovasculares em 

trabalhadores expostos à poluição atmosférica. Para isto, foram avaliados 60 

homens, não fumantes, sendo 39 taxistas e 21 indivíduos controles (sem exposição 

ocupacional aos poluentes ambientais). Neste trabalho, observou-se que os níveis 

de 1-hidroxipireno urinário estavam aumentados em taxistas em comparação com os 

indivíduos não expostos ocupacionalmente (p<0,05), bem como foram 

correlacionados positivamente com os mediadores inflamatórios e negativamente 

com a atividade das enzimas antioxidantes.  

Além disso, observou-se que os taxistas apresentaram maiores níveis de 

mediadores inflamatórios, marcadores de dano oxidativo, ox-LDL, ox-LDL-Ab e 

homocisteína, enquanto que as enzimas antioxidantes apresentaram menores níveis 

em comparação com os indivíduos não expostos ocupacionalmente aos poluentes    

(p<0,05).  

Em resumo, com os resultados deste estudo verificou-se que os taxistas 

apresentam uma maior exposição aos poluentes ambientais, aos HPAs, em relação 

aos indivíduos não expostos ocupacionalmente. Além disso, observou-se que esta 

exposição foi associada com os níveis elevados de biomarcadores inflamatórios, 

danos oxidativos, ox-LDL, ox-LDL-Ab e homocisteína, que representam importantes 

preditores de eventos cardiovasculares. Estes dados sugerem uma contribuição da 

exposição aos HPAs nas doenças cardiovasculares neste grupo de estudo. 
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CAPÍTULO II 

Atherosclerotic process in taxi drivers occupationally exposed to air pollution 

and co-morbidities 

Manuscrito submetido para publicação na revista Environmental Research
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As seguintes páginas (68-106) foram excluídas porque correspondem ao 

manuscrito submetido na revista Environment Research. 

Este capítulo aborda o estudo dos possíveis efeitos da exposição ocupacional 

à poluição atmosférica, especialmente aos hidrocarbonetos policíclicos aromáticos 

(HPAs), e a influência de comorbidades no processo aterosclerótico e inflamatório 

em motoristas de táxi da cidade de Porto Alegre. Para isto, foram avaliados 58 

taxistas com e sem comorbidades. Neste trabalho, observou-se que 15 % dos 

taxistas sem comorbidades apresentaram espessura da camada íntima média 

carotídea acima do valor de referência. Ainda, verificou-se que os níveis do 

biomarcador de exposição, 1-hidroxipireno urinário, foram correlacionados com a 

medida da espessura da camada íntima média carotídea e com os níveis de 

homocisteína. Além disso, a análise de regressão linear múltipla mostrou que 

diferentes fatores podem contribuir para o aumento da espessura da camada íntima 

média carotídea, entre os quais é possível destacar, a exposição aos HPAs, 

mediadores inflamatórios, idade e fibrinogênio. 

Os resultados deste estudo destacam a importância da avaliação dos seguintes 

biomarcadores de efeito: homocisteína e a medida da espessura da camada íntima 

média carotídea, para aplicação como medidas preventivas no biomonitoramento da 

saúde dos motoristas que estão expostos ocupacionalmente aos poluentes 

ambientais. 
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CAPÍTULO III 

Relationship between blood metals and inflammation in taxi drivers 

Manuscrito a ser submetido para publicação na revista Clinica Chimica Acta 
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As seguintes páginas (110-134) foram excluídas porque correspondem ao 

manuscrito a ser submetido para publicação na revista Clinica Chimica Acta 

Este capítulo aborda a importância de estudos relacionados com a identificação 

de potenciais agentes ambientais que podem atuar contribuindo para o processo 

inflamatório e aterosclerótico. Nesta linha, o objetivo deste capítulo foi avaliar se a 

exposição aos metais presentes no ambiente estava associada com o processo 

inflamatório e com alterações na função renal, contribuindo para o processo de 

aterosclerose. Para isto, foram avaliados 42 taxistas e 27 indivíduos controles (sem 

exposição ocupacional aos poluentes atmosféricos). Todos participantes eram 

homens, não fumantes e sem comorbidades. 

Os resultados deste estudo mostraram que os taxistas apresentaram níveis de 

Hg, As, Pb e Cd elevados quando comparados ao grupo de indivíduos controles 

(p<0,05), enquanto que os níveis de metais essenciais Se, Cu e Zn estavam 

diminuídos nos taxistas em relação aos controles (p<0,05). Os níveis de Hg, As e Pb 

apresentaram associações positivas com o tempo de trabalho como taxistas (anos), 

mediadores inflamatórios, óxido nítrico e homocisteína e associação negativa com a 

atividade da glutationa peroxidase. Em relação a avaliação da função renal, 

observou-se diferença significativa entre os grupos somente nos níveis de N-acetil -

beta-D-glucosaminidase (NAG). Os níveis de NAG estavam aumentados nos 

taxistas quando comparados aos controles (p<0,05), além disso foram associados 

com os mediadores inflamatórios.  

Com os resultados deste estudo, verificou-se que os níveis de Hg nos taxistas 

estavam acima dos limites recomendados pela OMS. Além disso, observou-se que 

os níveis de Hg e As mostraram associações importantes com processo inflamatório, 

status oxidativo e homocisteína, demonstrando que o estilo de vida dos taxistas e 

sua exposição ocupacional à poluição atmosférica podem contribuir para o 

desenvolvimento de doenças cardiovasculares . 

 

 

 

 

 

 



110 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



111 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



112 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



113 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



114 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



115 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



116 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



117 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



118 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



119 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



120 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



121 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



122 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



123 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



124 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



125 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



126 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



127 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



128 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



129 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



130 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



131 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



132 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



133 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



134 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



135 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

PARTE III 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



136 
 

 

 

 

 

 

 
 
 
 
 
 
 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



137 
 

 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 

 

 

 

 

 

DISCUSSÃO 
 



138 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



139 
 

 

A poluição atmosférica vem recebendo especial atenção por órgãos 

regulamentadores diante do seu papel sobre o desenvolvimento e/ou agravamento 

de patologias humanas. Estudos sobre problemas respiratórios têm sido mais 

largamente desenvolvidos. Por outro lado, o papel de xenobióticos resultantes da 

contaminação ambiental e doenças cardiovasculares apresentam ainda muitas 

lacunas. Neste sentido, estudos avaliando potenciais agentes inflamatórios e/ou no 

processo da aterosclerose oriundos da poluição ambiental são importantes para 

avançar nesta linha.  

Segundo a OMS, as doenças cardiovasculares são a principal causa de morte 

no mundo, sendo responsáveis por 17,3 milhões de mortes no ano de 2008, 

representando 30 % do número de mortes (WHO, 2011). Além disso, constituem 

uma das principais causas de permanência hospitalar prolongada, resultando em 

custos médicos e socioeconômicos elevados (LIN et al., 2004; FARHAT et al., 2005; 

TONNE et al., 2010). 

Os mecanismos responsáveis pelos efeitos adversos da poluição atmosférica 

ao sistema cardiovascular ainda são pouco esclarecidos. Estudos epidemiológicos 

têm relacionado a exposição prolongada ao material particulado presente na 

poluição atmosférica com efeitos inflamatórios (SCHAUMANN et al., 2004; DELFINO 

et al., 2009; ALEXEEFF et al., 2011), pró-trombótico (BACCARELLI et al., 2008), 

bem como associação com a disfunção endotelial através do aumento da espessura 

das camadas íntima e média das artérias (KUNZLI et al., 2005; HOFFMANN et al., 

2007; IANNUZZI et al., 2010). A inalação de partículas ambientais pode 

desencadear a geração de espécies reativas com uma subsequente ativação das 

vias oxidativas. O estresse oxidativo induz apoptose dessas células gerando 

processos inflamatórios (SORENSEN et al., 2003; SCHAUMANN et al., 2004; MILLS 

et al., 2009; HUTTUNEN et al., 2012). O envolvimento da resposta pró-inflamatória 

tem sido relatado como um fator de risco para alterações vasculares como a 

aterosclerose (LIBBY, RIDKER e MASERI, 2002). 

Os motoristas de táxi foram selecionados devido a sua exposição ocupacional 

à poluição atmosférica. Esses profissionais possuem uma longa jornada de trabalho 

diário e estão expostos a uma mistura heterogênea de compostos tóxicos (ZAGURY, 

LE MOULLEC e MOMAS, 2000; BURGAZ et al., 2002; LEWNE et al., 2006; MANINI 

et al., 2006; MILLER-SCHULZE et al., 2010). Algumas pesquisas realizadas com 

motoristas profissionais apresentaram como objetivo identificar danos mutagênicos e 
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avaliação de dano oxidativo (HEMMINKI et al., 1994; BURGAZ et al., 2002; MANINI 

et al., 2006). Diferentemente destes estudos citados, no presente trabalho, foram 

analisados diversos biomarcadores de exposição, inflamação, de dano oxidativo, 

dosagens de antioxidantes endógenos e exógenos, bem como avaliação 

cardiovascular para investigar a possível relação entre a exposição ocupacional aos 

poluentes urbanos e a função cardiovascular.  

Adicionalmente, também foi realizado no mesmo período da coleta das 

amostras biológicas (Agosto e Setembro de 2011), a amostragem do MP2,5 presente 

no ambiente, bem como a quantificação de benzo[a]pireno e metais que estavam 

aderidos em sua superfície. Os resultados obtidos em relação à amostragem de 

MP2,5, benzo[a]pireno e metais foram semelhantes aos relatados em trabalhos já 

realizados em Porto Alegre (DALLAROSA et al., 2005; ANDRADE et al., 2012; DE 

MIRANDA et al., 2012). As concentrações registradas para o MP2,5 assim como para 

os metais (Hg, As, Pb e Cd) estavam abaixo do limite recomendado pela OMS no 

período amostrado, este fato pode estar relacionado com as condições 

metereológicas registradas, tais como a precipitação de poluentes pela chuva 

(TEIXEIRA et al., 2009). A concentração média de benzo[a]pireno foi de 1,0 ng/m3, 

isto é, o valor limite recomendado pela diretiva 2004/107/EC. 

A análise da concentração dos metais (Hg, As, Pb e Cd) que estavam 

aderidos ao MP2,5 detectados neste estudo, foram semelhantes as concentrações 

encontradas em um trabalho anterior que avaliou seis capitais brasileiras, dentre 

elas, Porto Alegre (DE MIRANDA et al., 2012). De acordo com a literatura, alguns 

metais, como por exemplo, Pb, Cr, Ni, Cd, V e Fe presentes no MP2,5 são originados 

de fontes antropogênicas, principalmente por poluentes emitidos por veículos 

automotores (BIRMILI et al., 2006; GIODA et al., 2011). 

Nesse contexto, o monitoramento dos níveis de MP2,5, benzo[a]pireno e 

metais em estações fixas no centro da cidade de Porto Alegre pode não refletir com 

precisão a exposição de cada indivíduo em relação à poluição causada pela 

exaustão dos veículos, mas são úteis para avaliar o risco de exposição em estudos 

populacionais. Assim, os dados da amostragem ambiental foram utilizados apenas 

para configurar e estimar os valores desses poluentes na área do estudo.  

Os profissionais que trabalham em vias de grande fluxo de veículos 

apresentam uma exposição elevada ao material particulado (KNIBBS e 

MORAWSKA, 2012; WIEBERT et al., 2012). Neste sentido, o biomonitoramento 
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através da quantificação de diferentes biomarcadores de exposição e efeito 

desempenha um papel importante para a prevenção de possíveis danos à saúde do 

trabalhador (ANGERER, EWERS e WILHELM, 2007; MARIE et al., 2009; MANNO et 

al., 2010; SILINS e HOGBERG, 2011). Baseado em estudos in vitro e in vivo, os 

mediadores inflamatórios e danos oxidativos estão relacionados como mecanismos 

de toxicidade cardiovascular causados pela exposição aos poluentes atmosféricos, 

especialmente os HPAs (VOGEL et al., 2005; PEREIRA et al., 2007; PODECHARD 

et al., 2008; SOARES et al., 2009; YOSHIDA et al., 2010; UMANNOVA et al., 2011). 

Os participantes deste estudo foram homens não fumantes e foram 

recrutados da mesma cidade, para que o estilo de vida fosse similar. Além disso, 

não foram observadas diferenças significativas entre os grupos estudados em 

relação aos fatores avaliados no questionário. Neste contexto, foram analisados 

diversos biomarcadores inflamatórios e de estresse oxidativo para avaliar os 

mecanismos fisiopatológicos relacionados com a exposição ocupacional aos 

poluentes atmosféricos, bem como a quantificação dos seguintes biomarcadores de 

exposição: 1-hidroxipireno urinário e carboxihemoglobina sanguínea. 

A quantificação da excreção urinária de 1-hidroxipireno é sugerida por 

diversos trabalhos, com o objetivo de avaliar a exposição ocupacional ao HPAs 

(JONGENEELEN et al., 1988; SELLAPPA, MANI e KEYAN, 2011; DEMETRIOU et 

al., 2012). Dessa forma, alguns autores também sugerem o uso deste biomarcador 

para estimar a exposição à poluição atmosférica, aos HPAs, relacionada com as 

emissões do tráfego veicular (MERLO et al., 1998; HANSEN et al., 2004; 

ROSSBACH et al., 2007; HANSEN et al., 2008; MARTINEZ-SALINAS et al., 2010; 

HUANG et al., 2012; CIARROCCA et al., 2013). No entanto, a excreção do 1-

hidroxipireno pode ser influenciada por alguns fatores como: estilo de vida dos 

indivíduos, os hábitos alimentares, bem como as diferentes concentrações de HPAs 

encontradas no ambiente de trabalho (HANSEN et al., 2008; MARIE et al., 2009). O 

tempo de meia-vida do 1-hidroxipireno no organismo é aproximadamente de 18 

horas, sugerindo que este biomarcador pode ser representativo do último turno de 

trabalho (CASTANO-VINYALS et al., 2004). Em nosso estudo, foi observado 

maiores níveis de 1-hidroxipireno em taxistas em comparação com o grupo de 

indivíduos não expostos ocupacionalmente aos poluentes ambientais, sugerindo 

uma maior exposição destes trabalhadores aos HPAs que estão presente na 

poluição atmosférica. Além disso, as concentrações urinárias de 1-hidroxipireno, 
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neste estudo, foram similares aos resultados encontrados na literatura em pesquisas 

realizadas com trabalhadores expostos à poluição atmosférica (AUTRUP et al., 

1999; BURGAZ et al., 2002; HANSEN et al., 2004; CHETIYANUKORNKUL et al., 

2006; CHUANG e CHANG, 2007; PETCHPOUNG et al., 2011). 

Em relação à concentração de carboxihemoglobina no sangue, não se 

observou diferenças significativas quando foi comparado o grupo de taxistas com os 

controles, além de que, as concentrações estavam abaixo dos valores de referência. 

Neste trabalho, a quantificação de carboxihemoglobina no sangue não apresentou 

especificidade suficiente para ser utilizada com um biomarcador de exposição 

ambiental ao monóxido de carbono do ambiente, uma vez que todos os indivíduos 

estudados apresentaram valores semelhantes. 

A fumaça proveniente do cigarro é uma importante fonte de exposição aos 

HPAs e metais. Assim, o tabagismo pode mascarar pequenas diferenças em relação 

à concentração de 1-hidroxipireno nos trabalhadores expostos à poluição 

atmosférica (CHUANG e CHANG, 2007; PETCHPOUNG et al., 2011). Por isso, no 

intuito de avaliar a exposição à fumaça do cigarro foi analisada, a cotinina, que é o 

principal metabólito da nicotina, este biomarcador foi empregado para diferenciar 

indivíduos fumantes e não fumantes (TUOMI, JOHNSSON e REIJULA, 1999). Os 

níveis de cotinina urinária dos participantes do estudo estavam de acordo com os 

níveis de indivíduos não fumantes, confirmando a resposta obtida pelo questionário.  

A avaliação clínica revelou que alguns taxistas apresentaram comorbidades, 

então para evitar o viés de confusão em relação à predisposição a doenças 

cardiovasculares, os taxistas foram classificados em dois subgrupos: taxistas sem 

comorbidades e taxistas com comorbidades (hipertensos e/ou diabéticos). É 

importante ressaltar que alguns estudos relataram que indivíduos com comorbidades 

são mais vulneráveis às ações adversas ocasionadas pela exposição aos poluentes 

(ZANOBETTI e SCHWARTZ, 2002; O'NEILL et al., 2005; DUBOWSKY et al., 2006; 

PEREIRA FILHO et al., 2008; SCHNEIDER et al., 2010; RIOUX et al., 2011), visto 

isso é relevante analisar também esses indivíduos. 

Os taxistas são caracterizados por apresentarem altos níveis de estresse 

psicológico e uma vida sedentária devido à longa jornada de trabalho (MAROTTA et 

al., 2011). As medidas antropométricas demonstraram que alguns taxistas 

participantes deste estudo foram classificados como obesos (IMC>30 Kg/m3). 

Adicionalmente, foi observado que os níveis de 1-hidroxipireno foram associados ao 
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IMC, isto é, indivíduos com níveis elevados de IMC apresentam uma diminuição na 

excreção do metabólito 1-hidroxipireno na urina, e estes resultados foram 

consistentes com a literatura (DHOOGE et al., 2010). Como esperado, a maioria dos 

indivíduos clinicamente obesos eram hipertensos e/ou diabéticos. 

O perfil lipídico também foi avaliado para verificar a sua contribuição em 

eventos cardiovasculares. Em relação às análises bioquímicas, os taxistas 

apresentaram maiores níveis do LDL-c e triglicerídeos em comparação ao grupo 

controle, contudo os resultados estavam de acordo com os valores de referência 

(BURTIS et al., 2008). O índice TC/HDL-c, considerado preditivo para a 

aterosclerose, apresentou-se elevado nos taxistas com comorbidades quando 

comparado com os valores de referência, bem como estava elevado quando 

comparado o grupo de taxistas com o grupo controle. O escore de Framingham foi 

utilizado para avaliar os fatores de risco tradicionais e auxiliar na identificação de 

indivíduos com risco para doença arterial coronariana. Como o esperado, os taxistas 

com comorbidades foram classificados com alto risco para eventos cardiovasculares. 

Neste estudo foram avaliados alguns parâmetros envolvidos na coagulação 

sanguínea, como por exemplo, a contagem de plaquetas, níveis de fibrinogênio, 

tempo de protrombina (TP) e tempo de tromboplastina parcial ativada (TTPa). Com 

relação aos parâmetros analisados, foram observadas alterações apenas em 

relação aos níveis de fibrinogênio nos taxistas com comorbidades e esse fato pode 

ser atribuído ao efeito adverso do diabetes. Nos demais grupos (taxistas sem 

comorbidades e grupo controle) não foram observados diferenças significativas 

nestes parâmetros avaliados, e os níveis estavam de acordo com os valores de 

referência (BURTIS et al., 2008). No entanto, Baccarelli e colaboradores (2008) 

reportaram que a exposição à poluição atmosférica pode desencadear alterações 

nos parâmetros de coagulação (BACCARELLI et al., 2008). Assim, mais estudos são 

necessários a fim de elucidar a relação entre a exposição aos poluentes ambientais 

e os parâmetros de coagulação sanguínea.  

A inalação do material particulado presente no ambiente pode induzir a 

geração de espécies reativas e processo inflamatório pulmonar, bem como 

aumentar a liberação de mediadores inflamatórios na circulação (SORENSEN et al., 

2003; MILLS et al., 2009; HUTTUNEN et al., 2012). Além disso, o processo de 

biotransformação dos xenobióticos presentes no ambiente pode desencadear efeitos 

tóxicos. Durante a biotransformação há formação de metabólitos reativos, como o 
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caso dos epóxidos e diol-epóxidos que podem promover a geração de espécies 

reativas e subsequentemente causarem danos oxidativos e inflamação (CASTANO-

VINYALS et al., 2004). As membranas lipídicas das células representam um 

importante alvo das EROS, sendo vulneráveis ao ataque oxidativo. Em condições 

pró-oxidantes, a molécula LDL-c pode sofrer modificações gerando a LDL oxidada 

(ox-LDL) (AOKI et al., 2012).  

Neste estudo, observou-se que os níveis de ox-LDL e ox-LDL-Ab estavam 

aumentados nos taxistas em relação aos indivíduos controles (não expostos 

ocupacionalmente). Estes resultados estão de acordo com o estudo de Sharman e 

colaboradores (2002), o qual mostrou que trabalhadores expostos aos poluentes 

emitidos pelo tráfego veicular apresentavam um aumento na lipoperoxidação 

(SHARMAN et al., 2002). No entanto, em nosso estudo os níveis de ox-LDL e ox-

LDL-Ab não apresentaram diferença quando foi comparado os subgrupos de taxistas 

sem comorbidades e com comorbidades. Além disso, verificou-se uma associação 

positiva entre ox-LDL e ox-LDL-Ab, uma vez que ox-LDL induz a formação de 

anticorpos ox-LDL como a resposta imune contra ox-LDL na modulação da 

aterosclerose (TSIMIKAS et al., 2007; AOKI et al., 2012; FERREIRA et al., 2012).  

A resposta imune observada através dos níveis aumentados de ox-LDL-Ab no 

soro dos taxistas corrobora a hipótese de que os anticorpos foram liberados a fim de 

combater a presença de ox-LDL (FUKUMOTO et al., 2000; FERREIRA et al., 2012). 

No entanto, Shoji e colaboradores (2000) relataram que os níveis de ox-LDL não são 

apenas regulados pelos anticorpos ox-LDL-Ab, isto é, enzimas presentes na 

molécula de HDL-c também podem estar envolvidas na regulação da concentração 

de ox-LDL (SHOJI et al., 2000). 

No presente estudo, foi observado que altos níveis séricos de HDL-c estavam 

associados a baixos níveis de ox-LDL e ox-LDL-Ab em taxistas. Estes resultados 

demonstraram uma capacidade de proteção do HDL-c contra a aterosclerose 

(BARTER et al., 2004; MINEO et al., 2006). Evidências indicam que o efeito protetor 

do HDL-c pode ser devido às enzimas antioxidantes presentes na molécula, como a 

paraoxonase (PON-1). A PON-1 pode exercer uma função protetora contra o 

processo oxidativo do LDL-c (MACKNESS et al., 1998; BARTER et al., 2004; YANG 

et al., 2010). Neste estudo, foi observada uma associação entre os níveis de HDL-c 

e a atividade da enzima PON-1. Além disso, a atividade da enzima PON-1 estava 

aumentada nos taxistas com comorbidades quando comparados com os taxistas 
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sem comorbidades. Os nossos resultados estão de acordo com os descritos por 

Augusti e colaboradores (2012), no qual a elevação da atividade da enzima PON-1 

em indivíduos hipercolesterolêmicos, foi atribuído ao mecanismo de proteção contra 

espécies oxidantes e progressão da placa aterosclerótica (AUGUSTI et al., 2012).  

Os níveis de ox-LDL foram correlacionados com os níveis de hs-CRP, o que 

demonstra o envolvimento da resposta inflamatória. Os níveis séricos de ox-LDL tem 

sido associados com a disfunção endotelial e indução da resposta inflamatória, a 

qual neste trabalho observou-se através do aumento dos níveis de hs-CRP que é 

uma proteína de fase aguda da inflamação. Estes marcadores de inflamação podem 

contribuir para o desenvolvimento de doença aterosclerótica na parede arterial 

(PAWLAK, MYSLIWIEC e PAWLAK, 2012). 

Neste estudo, o grupo de taxistas apresentou maiores níveis de homocisteína 

e de hs-CRP em relação aos valores de referência (BURTIS et al., 2008), bem como 

maiores níveis quando comparado com o grupo controle. Algumas pesquisas 

evidenciaram que níveis elevados de homocisteína no plasma foram associados 

com altas concentrações de MP2,5 no ambiente, sugerindo a quantificação da 

homocisteína como biomarcador de efeito do processo oxidativo das partículas 

sobre o sistema cardiovascular (DESAI et al., 2001; PARK et al., 2008). Além disso, 

os níveis de homocisteína foram associados com os biomarcadores de inflamação. 

A homocisteína é um fator de risco independente, podendo desencadear a disfunção 

endotelial e contribuir para o desenvolvimento de aterosclerose (BOGDANSKI et al., 

2012). Dessa maneira, níveis elevados de homocisteína e ox-LDL representam 

resultados importantes em relação a previsão do risco de eventos cardiovasculares. 

Em relação aos biomarcadores inflamatórios, os resultados deste estudo 

demonstraram que os taxistas apresentaram níveis aumentados de hs-CPR e 

citocinas (IL-1β, IL-6, TNF-α e INF-γ), enquanto que os níveis de IL-10 estavam 

reduzidos. Os resultados obtidos estão de acordo com outros trabalhos da literatura 

que reportaram associação entre exposição à poluição atmosférica e inflamação 

(ZEKA et al., 2006; CHUANG e CHANG, 2007; RUCKERL et al., 2007; DELFINO et 

al., 2009; SCHNEIDER et al., 2010; HUTTUNEN et al., 2012). Porém, quando foram 

comparados os níveis de biomarcadores inflamatórios nos subgrupos de taxistas 

não se observou diferenças significativas. Além disso, foram observadas 

associações entre 1-hidroxipireno e os biomarcadores pró-inflamatórios IL-1β, IL-6 e 

TNF-α, bem como a homocisteína. O aumento da concentração urinária do 1-
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hidroxipireno acompanhado pelo aumento dos biomarcadores inflamatórios 

demonstra que a exposição à poluição atmosférica, especialmente aos HPAs, pode 

estar envolvida na resposta inflamatória. De acordo com a análise de regressão 

linear múltipla, observou-se que a excreção urinária de 1-hidroxipireno pode explicar 

o aumento nos níveis de IL-1β e IL-6, enquanto que o 1-hidroxipireno apresentou 

uma tendência para explicar o aumento nos níveis de TNF-α.  

O malondialdeído (MDA) é o principal produto da peroxidação de ácidos 

graxos poli-insaturados e é utilizado como biomarcador plasmático de peroxidação 

lipídica ao dano oxidativo da membrana da célula (LASHERAS et al., 2002). As 

proteínas são os principais componentes dos sistemas biológicos, o que representa 

outro alvo da ação das espécies reativas. O conteúdo de proteínas carboniladas 

(PCO) é amplamente utilizado como um marcador de dano oxidativo de proteínas 

(DALLE-DONNE et al., 2003; VASCONCELOS et al., 2007). No presente estudo, 

observou-se um aumento nos níveis plasmáticos de MDA e PCO em taxistas, o que 

indica que os indivíduos ocupacionalmente expostos aos poluentes apresentam 

danos oxidativos aos lipídios e proteínas (YOON et al., 2012). Este resultado está de 

acordo com o estudo de Bagryantseva e colaboradores (2010), no qual foi 

demonstrado que os motoristas de ônibus expostos a altos níveis de poluição 

ambiental apresentaram danos oxidativos nas moléculas de lipídios, proteínas e 

DNA e estes biomarcadores de efeito apresentaram associação com os níveis de 

poluentes ambientais (BAGRYANTSEVA et al., 2010). Adicionalmente, um estudo 

experimental verificou que ratos expostos a partículas urbanas do ar de Porto Alegre 

apresentaram dano oxidativo pulmonar (PEREIRA et al., 2007). 

Além disso, foram observados maiores níveis de óxido nítrico (NO) presente 

no soro dos taxistas em relação ao grupo controle não exposto. Tal resultado está 

de acordo com Lai e colaboradores (2005), que observaram uma elevação dos 

níveis de NO em motoristas profissionais não fumantes quando comparados aos 

homens não fumantes da comunidade (LAI et al., 2005). Os níveis elevados de NO 

podem potencializar a lesão inflamatória em células vasculares (O'DONNELL e 

FREEMAN, 2001). No presente estudo, também se observou uma relação entre o 

índice de risco aterogênico (TC/HDL-c) e os níveis de MDA e PCO, corroborando o 

fato de que o estresse oxidativo é um evento importante durante a aterosclerose. 

As enzimas antioxidantes CAT, GSH-Px e GST possuem a capacidade de 

proteger as células contra o dano induzido pelo estresse oxidativo, sendo capazes 
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de reduzir os níveis endógenos de espécies reativas circulantes (HALLIWELL, 

GUTTERIDGE e CROSS, 1992). Além das enzimas, os antioxidantes não 

enzimáticos como os grupos tiólicos não proteicos também podem agir na 

prevenção de danos induzidos pelas espécies reativas. No presente trabalho, foi 

observado que a exposição aos poluentes ambientais pode atuar alterando a defesa 

antioxidante. As atividades das enzimas antioxidantes endógenas CAT, GSH-Px e 

GST estavam diminuídas, enquanto que a concentração de grupos tiólicos não 

proteicos estava aumentada no grupo de taxistas em relação ao grupo controle. Esta 

redução na atividade das enzimas endógenas ocorreu provavelmente como uma 

resposta de defesa contra o estresse oxidativo. Em relação ao aumento dos níveis 

de grupos tiólicos, sugere-se um mecanismo compensatório em resposta ao 

acúmulo de espécies reativas, com o objetivo de proteger as células (VALENTINI et 

al., 2007; ROEHRS et al., 2011). Apesar da concentração dos grupos tiólicos não 

proteicos estarem aumentados, não foi suficiente para proteger o sistema contra os 

danos oxidativos, uma vez que os níveis de MDA e PCO estavam elevados. A 

redução da atividade da enzima GSH-Px, bem como altos níveis de homocisteína 

são relacionadas como alterações precoces associadas com eventos 

cardiovasculares futuros (BLANKENBERG et al., 2003; ESPINOLA-KLEIN et al., 

2007).  

A GST também é uma enzima importante na fase II da biotransformação de 

xenobióticos, como os HPAs (CHUANG e CHANG, 2007). A atividade da enzima 

GST também estava diminuída nos taxistas. Além disso, foi observada uma 

associação negativa entre a atividade das enzimas CAT e GST com os níveis de 1-

hidroxipireno, o que sugere que uma maior exposição dos taxistas aos HPAs, 

presentes como poluentes do ar, pode ser responsável pela diminuição da atividade 

das enzimas antioxidantes e que o excesso de espécies reativas poderia 

desencadear o dano oxidativo aos lipídios e proteínas. Neste estudo, também foi 

encontrada uma associação negativa entre as enzimas CAT, GSH-Px, GST e os 

mediadores inflamatórios. Esses resultados estão de acordo com a literatura 

(DELFINO et al., 2009). 

O desequilíbrio entre a produção de radicais livres e a atividade antioxidante 

pode levar a níveis mais elevados de produtos de oxidação, e em longo prazo os 

danos oxidativos podem contribuir para o desenvolvimento de doenças crônicas 

(HALLIWELL, GUTTERIDGE e CROSS, 1992; DALLE-DONNE et al., 2003; 
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LODOVICI et al., 2003; HUANG et al., 2012). Esta condição pode ser agravada nos 

motoristas profissionais, pois estes trabalhadores também estão expostos a 

situações de estresse psicológico no seu ambiente de trabalho. Portanto, fatores 

psicosociais também podem contribuir para o aumento dos níveis de biomarcadores 

do estresse oxidativo (MOLLER, WALLIN e KNUDSEN, 1996; MAROTTA et al., 

2011). 

No presente estudo foi avaliado o potencial antioxidante da vitamina C, 

proveniente da dieta. Os níveis séricos da vitamina C estavam diminuídos nos 

taxistas em relação ao grupo controle e aos valores de referência (BURTIS et al., 

2008). Além disso, os níveis de vitamina C foram inversamente correlacionados com 

os níveis de ox-LDL, ox-LDL-Ab e PCO, sugerindo que a vitamina C poderia atenuar 

os efeitos do dano oxidativo (BAGRYANTSEVA et al., 2010). A oxidação da LDL-c é 

um dos principais fatores envolvidos no desenvolvimento da aterosclerose, assim 

um sistema antioxidante eficaz parece ser importante para a prevenção dos efeitos 

tóxicos destes produtos (SALONEN et al., 1992). 

Adicionalmente, neste estudo, foram quantificados no plasma dos taxistas e 

do grupo controle, os níveis de antioxidantes exógenos não enzimáticos (retinol, β-

caroteno, licopeno e α-tocoferol). Os níveis encontrados estavam de acordo com os 

valores de referência (BURTIS et al., 2008), bem como não foram observadas 

diferenças significativas entre os grupos estudados. Alguns autores sugerem que os 

antioxidantes presentes na dieta podem contribuir para a defesa do organismo 

contra danos oxidativos e inflamatórios (KELLY, 2004; HENNIG, OESTERLING e 

TOBOREK, 2007; ROEHRS et al., 2011). 

O endotélio é uma monocamada de células que constitui uma interface entre 

o sangue e a parede vascular, sendo um alvo sensível para a ação dos agentes 

tóxicos presentes na poluição atmosférica (HENNIG, OESTERLING e TOBOREK, 

2007). Estudos têm relacionado o espessamento das camadas íntima e média das 

carótidas com a exposição em longo prazo ao material particulado (HOFFMANN et 

al., 2007; ARAUJO e NEL, 2009; KUNZLI et al., 2010). Assim, no presente estudo, 

foi realizada uma avaliação clínica cardiovascular através da medida da espessura 

das camadas íntima e média das artérias carotídeas (EIMC) nos taxistas. Essa 

avaliação juntamente com a quantificação de mediadores inflamatórios presentes na 

circulação foram utilizados como parâmetros para a determinação de possíveis 

complicações cardiovasculares. 
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Utilizando como limite máximo de 1 mm para os valores de EIMC normais, 

observou-se que 15 % dos taxistas sem comorbidades apresentavam valores de 

EIMC superior ao valor de referência. Ou seja, a avaliação da aterosclerose através 

do exame de ultrassom da carótida apresenta um valor adicional na estratificação de 

risco cardiovascular, além daquele fornecido pelo escore de Framingham (TORRES 

et al., 2007) ou hiperhomocisteinemia. Ao comparar a medida da EIMC da artéria 

carótida nos grupos de taxistas estudados, foi possível observar maiores valores de 

EIMC no subgrupo de taxistas com comorbidades. Este resultado está de acordo 

com a literatura (O'LEARY et al., 1999; LORENZ et al., 2007), no qual descreve que 

indivíduos com diabetes apresentam um maior espessamento da parede arterial em 

comparação com indivíduos não diabéticos (WAGENKNECHT et al., 1998; NAIR, 

MALIK e KHATTAR, 2012). 

Estudos epidemiológicos mostraram que as anormalidades metabólicas 

causadas pelo diabetes pode induzir uma disfunção vascular predispondo a 

aterosclerose (OSTLING et al., 2007; SCHNEIDER et al., 2010; NAIR, MALIK e 

KHATTAR, 2012). Em vista disso, esses indivíduos são mais sensíveis aos efeitos 

adversos ao material particulado do ambiente (ALEXEEFF et al., 2011). Os 

indivíduos que apresentam inflamação crônica ou fatores de risco já estabelecidos 

para doenças cardiovasculares podem apresentar uma maior suscetibilidade aos 

efeitos inflamatórios causados pela exposição aos poluentes ambientais 

(DUBOWSKY et al., 2006). 

Em nosso estudo, também se observou que alguns taxistas apresentavam 

placas ateroscleróticas nas carótidas. Lorenz e colaboradores (2007) relataram que 

os níveis de hs-CPR foram associados à extensão da placa aterosclerótica, mas não 

com os valores de EIMC. Esses achados corroboram com os nossos resultados, 

uma vez que também observou-se uma associação entre a presença de placa 

aterosclerótica e os níveis de hs-CPR (LORENZ et al., 2007). 

Neste estudo, observou-se que os valores de EIMC foram positivamente 

correlacionados com alguns fatores de risco como a idade, glicose, pressão arterial 

sistólica e diastólica, fibrinogênio, porém, não foi observada associação com fatores 

de risco tradicionais, como colesterol total, LDL-c e triglicerídeos. Essa falta de 

associação entre o perfil lipídico e EIMC pode indicar que outros fatores podem estar 

participando do processo de espessamento da parede arterial. De acordo com as 

análises de regressão linear múltipla considerando EIMC como variável dependente 
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e os fatores de risco como variáveis independentes observou-se que o modelo 

aplicado no estudo foi altamente preditivo para explicar os valores de EIMC. Entre os 

fatores avaliados, a idade, o fibrinogênio, a interleucina pró-inflamatória (IL-6) e o 

biomarcador de exposição, 1-hidroxipireno, foram os principais fatores envolvidos no 

aumento dos valores de EIMC.  

Deve-se considerar que a exposição ocupacional, especialmente aos HPAs 

presente em ambientes urbanos, podem contribuir para o dano oxidativo, inflamação 

e alteração dos valores da EIMC. De acordo com Kunzli e colaboradores (2005), a 

exposição ambiental ao material particulado, em longo prazo, foi associado com o 

aumento dos valores de EIMC (KUNZLI et al., 2005). Diversos estudos mostraram 

que a elevação dos valores da EIMC e o aumento dos mediadores inflamatórios na 

circulação, foram associados com um risco aumentado de eventos cardiovasculares 

(LORENZ et al., 2007; DELFINO et al., 2009; HUTTUNEN et al., 2012). 

Adicionalmente, os níveis da interleucina anti-inflamatória IL-10 apresentaram 

uma associação negativa com os valores de EIMC, sugerindo que a IL-10 pode estar 

agindo como um fator protetor sobre as camadas íntima e média das artérias 

(SMITH et al., 2001). Além disso, a IL-10 atua modulando os níveis de citocinas pró-

inflamatórias no soro, tais como IL-1β, IL-6, TNF-α e INF-γ (SMITH et al., 2001). 

No intuito de investigar a exposição a outros xenobióticos ambientais, foi 

quantificado, neste estudo, os níveis de metais tóxicos e essenciais no sangue e 

soro dos taxistas e do grupo controle não exposto ocupacionalmente. Em relação 

aos resultados obtidos, os taxistas apresentaram maiores níveis sanguíneos de Hg, 

As, Pb e Cd em comparação ao grupo controle. Além disso, foram encontradas, em 

taxistas, concentrações sanguíneas de Hg acima dos limites recomendados pela 

OMS (WHO, 1996). Enquanto que os níveis dos micronutrientes Se, Cu e Zn no soro 

estavam diminuídos nos taxistas em relação ao grupo controle. No entanto, não foi 

encontrado indícios de deficiência ou excesso de metais essenciais, uma vez que 

todos os níveis encontrados estavam de acordo com os valores de referência (WHO, 

1996; BURTIS et al., 2008).  

Embora a poluição atmosférica presente no ambiente urbano em que os 

taxistas estão expostos diariamente seja uma fonte de exposição aos metais, deve-

se também considerar a importante contribuição de outras fontes de exposição, 

como por exemplo, a ingestão de água e alimentos contaminados por metais 

(THRON, 1996; HONG et al., 2013; HUANG et al., 2013). De acordo com Wang e 
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colaboradores (2008), a exposição simultânea de diferentes metais presentes no 

ambiente pode desencadear interações aditivas e/ou sinérgicas (WANG e FOWLER, 

2008). No entanto, no presente estudo, não foi estabelecida a principal fonte de 

contaminação por metais neste grupo de estudo, sendo esta uma limitação do 

trabalho.  

Neste estudo, observou-se associações entre a concentração sanguínea de 

Hg, As e Pb com o número de anos de trabalho como taxista, elevação dos níveis de 

citocinas pró-inflamatórias (IL-1β, IL-6 e TNF-α), NO e homocisteína, um fator de 

risco independente para aterosclerose. Além disso, verificou-se uma associação 

entre a presença destes metais no sangue com a enzima antioxidante endógena 

(GSH-Px), sugerindo que a presença de elevadas concentrações de elementos 

tóxicos no sangue também podem induzir o aumento de mediadores inflamatórios e 

homocisteína, bem como alterações no status oxidativo, que representam 

importantes preditores de eventos cardiovasculares, como por exemplo, a 

aterosclerose. 

Estudos toxicológicos mostraram que indivíduos expostos a altas 

concentrações de metais apresentam alterações na função renal (WEAVER et al., 

2003; BERNARD, 2004; SILINS e HOGBERG, 2011; SABATH e ROBLES-OSORIO, 

2012; HAMBACH et al., 2013; REYES et al., 2013). O primeiro sinal de lesão renal é 

normalmente a disfunção tubular evidenciado por um aumento da excreção de 

proteínas de baixo peso molecular, que progride para uma diminuição da taxa de 

filtração glomerular (KAMPA e CASTANAS, 2008). Neste sentido, foi avaliada a 

função renal através da quantificação de biomarcadores de rotina, como por 

exemplo, a uréia e o ácido úrico, bem como biomarcadores para avaliação de dano 

precoce glomerular (microalbuminúria) e tubular (NAG). No entanto, apesar dos 

níveis de microalbuminúria estarem aumentados nos taxistas não foi observado 

diferença significativa quando foi comparado com o grupo controle. Por outro lado, 

observou-se um aumento signiticativo nos níveis de NAG nos taxistas em relação ao 

grupo controle. Tal resultado está de acordo com a literatura (MORTADA et al., 

2001). Além disso, foram observadas associações entre os mediadores inflamatórios 

e os níveis de NAG, o que demonstra que a elevação nos níveis de mediadores 

inflamatórios sistêmicos pode estar relacionada com danos nas células tubulares.  

Nosso estudo demonstrou que a exposição ocupacional a poluentes 

atmosféricos, especialmente HPAs, pelo tráfego veicular urbano, avaliada pela 
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quantificação do biomarcador de exposição, 1-hidroxipireno, pode levar a um 

aumento de mediadores inflamatórios, diminuição dos mecanismos de defesa 

antioxidante, bem como o excesso de espécies reativas, levando a danos oxidativos 

aos lipídios e proteínas. Nesta linha, um sistema antioxidante eficiente parece ser 

importante para a prevenção de efeitos tóxicos resultantes da exposição a 

xenobióticos ambientais (SALONEN et al., 1992). Neste contexto, o estresse 

oxidativo e a depleção do sistema antioxidante, assim como o processo inflamatório 

crônico estão associados com o risco aumentado de doenças cardiovasculares 

(DHALLA, TEMSAH e NETTICADAN, 2000; RUCKERL et al., 2007). 

Nossos resultados corroboram com a hipótese de que a exposição 

ocupacional crônica à poluição atmosférica, relacionada com o tráfego veicular, afeta 

a saúde cardiovascular. Entretanto, a contaminação ambiental por outra vias de 

exposição, especialmente para metais, não foram avaliados neste trabalho. 

A investigação dos efeitos adversos, avaliados através da detecção de 

biomarcadores de exposição e de biomarcadores de efeito, enfatiza a importância da 

detecção precoce de sinais de saúde vascular prejudicada, como no caso da 

aterosclerose. Além disso, incentiva a implementação de estratégias preventivas 

para promover mudanças de estilo de vida em indivíduos predispostos, como os 

motoristas de táxi. Diversos fatores de risco estão associados às doenças 

cardiovasculares, porém observou-se, neste estudo, que a exposição ocupacional 

crônica à poluição atmosférica, principalmente aos HPAs, pode estar envolvida no 

aumento de substâncias pró-oxidante e pró-inflamatórias. Dessa forma, os taxistas 

com e sem comorbidades podem ser mais propensos ao desenvolvimento de 

doenças cardiovasculares, como a aterosclerose, o que foi observado através da 

medida da espessura das camadas íntima e média das artérias carótidas, bem como 

a quantificação de preditores de risco cardíaco. 

Os resultados das análises dos biomarcadores propostos neste trabalho, 

representam um reflexo da saúde desses trabalhadores, assim como fornecem 

informações sobre aplicação do biomonitoramento em outras categorias de 

trabalhadores expostos ocupacionalmente aos poluentes ambientais, como por 

exemplo, os controladores de trânsito, carteiros e motoristas de ônibus, uma vez que 

pesquisas que abordam exposição ocupacional humana a diferentes xenobióticos 

presentes como poluentes ambientais são muito limitadas. 
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Diante dos resultados, este trabalho demonstrou o papel da poluição 

contribuindo com a inflamação/aterosclerose que representam importantes 

preditores para eventos cardiovasculares. No entanto, mais pesquisas ainda são 

necessárias a fim de acompanhar a aplicação destas estratégias em análises de 

rotina a um maior número de trabalhadores, com o objetivo de identificar os sinais 

biológicos indicativos de danos celulares, até mesmo com exposição a baixas 

concentrações de diferentes xenobióticos presentes no ambiente. No intuito de 

auxiliar na prevenção de doenças relacionadas com a exposição de xenobióticos no 

local de trabalho e reforçar a necessidade de controlar e regular as fontes potenciais 

de contaminação por poluentes. 
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 Apesar dos níveis de MP2.5, benzo[a]pireno e metais estarem abaixo do 

preconizado pelas diretrizes internacionais, observou-se alterações no 

sistema biológico dos taxistas ocupacionalmente expostos aos poluentes 

atmosféricos por um longo período. 

 Verificou-se que os taxistas apresentaram aumento nos biomarcadores 

inflamatórios, aumento na oxidação de lipídios e proteínas, elevação dos 

níveis de óxido nítrico, alterações na atividade de enzimas antioxidantes 

endógenas e tióis não proteicos, diminuição nos níveis de vitamina C, assim 

como aumento nos níveis de ox-LDL, ox-LDL-Ab e homocisteína. Tais 

resultados sugerem que a exposição ocupacional aos poluentes ambientais 

contribuem para o desenvolvimento de danos oxidativos e inflamatórios. 

 O aumento da concentração urinária do 1-hidroxipireno foi diretamente 

associado com o aumento dos biomarcadores pró-inflamatórios e 

homocisteína, e ainda ao aumento da espessura da camada íntima média 

carotídea, corroborando com a hipótese que os poluentes ambientais 

contribuem para o processo inflamatório e aterosclerótico, observado neste 

grupo de estudo. 

 Este estudo relata que a exposição aos HPAs, Hg, As e Pb contribuiu com o 

processo inflamatório e aterosclerótico e, portanto, com doenças 

cardiovasculares em taxistas expostos ocupacionalmente à poluição. Além 

disso, foi evidenciado que o status oxidativo estava envolvido neste processo.  

 A concentração de Hg sanguíneo estava acima dos limites estabelecidos pela 

OMS nos taxistas estudados, bem como foram associados com inflamação e 

aterosclerose, porém outras fontes de exposição ambiental a este xenobiótico 

precisam ser investigadas. 

 Os taxistas avaliados estão mais propensos a apresentar doenças crônicas, 

como aterosclerose, relacionadas as múltiplas interações da exposição 

ocupacional e ambiental à poluição atmosférica. Diante dos resultados, este 

trabalho demonstrou que a poluição pode atuar contribuindo com o processo 

de inflamação/aterosclerose que representam importantes preditores para 

eventos cardiovasculares. 
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 Investigar a associação entre os biomarcadores de exposição e alterações na 

atividade da enzima NTPDase nas plaquetas dos indivíduos expostos 

ocupacionalmente aos poluentes ambientais. 

 Avaliar in vitro os possíveis efeitos deletérios do material particulado sobre o 

endotélio, utilizando células endoteliais humanas (HUVEC) tratadas com 

solução aquosa extraída de filtros contendo MP2,5, os quais foram coletados 

previamente na cidade de Porto Alegre.  

 Avaliar, através de questionário, se os hábitos de vida dos taxistas podem 

explicar o aumento sanguíneo de Hg e As, independente da poluição 

atmosférica. 
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ANEXO III 
 

 

Termo de consentimento livre e esclarecido assinado pelos  

participantes do estudo 

 

 

 

 

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO 

 

Eu,...............................................................................................fui convidado(a) pelos 

professores Prof Dra. Solange Cristina Garcia (UFRGS) e Dr. Iran Castro (FUC) a 

fazer parte de um trabalho científico com o título “EXPOSIÇÃO HUMANA À 

XENOBIÓTICOS AMBIENTAIS E SUA INTER-RELAÇÃO COM DANOS 

OXIDATIVOS E A FUNÇÃO CARDIOVASCULAR”. Neste trabalho serão realizados 

exames clínico-laboratoriais com o objetivo de avaliar as possíveis alterações 

cardiovasculares através de exames laboratoriais, toxicológicos e por imagem. Além 

de analisar outros parâmetros que possam ser relacionados a exposição ambiental. 

Além destes exames serão realizadas entrevistas com questionário sobre o uso de 

medicamentos e o estado de saúde. Fui esclarecido que minha participação é de 

livre e espontânea vontade e que caso aceite será realizado uma coleta de sangue 

venoso (10 mL) com o mínimo de risco já conhecido para esta técnica, sem custo 

para o voluntário, além de uma amostra de urina (50 mL). 

Estou ciente de que receberei os resultados dos exames sem custo, mas não 

receberei nenhuma outra forma de pagamento e que poderei desistir de fazer parte 

do trabalho a qualquer momento, sem qualquer tipo de constrangimento, restrições 

ou consequências.  

Eu terei garantia da não identificação e do caráter confidencial dos resultados. 

Terei garantia de acesso, em qualquer etapa da pesquisa, aos profissionais 

responsáveis pela mesma, para esclarecimento de eventuais dúvidas sobre os 

procedimentos, riscos e benefícios, contatando a Profª Drª Solange Cristina Garcia 

(51) 33085297, responsável pelo projeto. Também pode contatar a secretaria do 
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Comitê de Ética em pesquisa da UFRGS (51) 33083629 para apresentar recursos 

ou reclamações em relação ao estudo. 

Este estudo obteve aprovação junto ao Comitê de Ética em Pesquisa da 

UFRGS (Nº 20322/2011). 

Acredito ter sido suficientemente informado a respeito das informações que li 

ou que foram lidas por mim, descrevendo o estudo. 

Concordo, voluntariamente, em participar deste estudo e poderei retirar o meu 

consentimento a qualquer hora, antes ou durante o mesmo, sem penalidades ou 

prejuízo ou perda de qualquer benefício que eu possa ter adquirido.  

 

 

Porto Alegre, ____ de ________     de 20___.    

 

 

 

_______________________________ Data: 

Assinatura do paciente ou responsável 

 

 

_________________________________Data: 

Assinatura do responsável pela pesquisa 
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ANEXO IV 
 

 

QUESTIONÁRIO DE AVALIAÇÃO 

 

Data: ___/___/___ 

IDENTIFICAÇÃO 

Nome:__________________________________________________________ 

Telefone: _______________  

Idade: _________ Data de nascimento: ___/___/___     Estado civil: ___________ 

Endereço: _________________________________________ Bairro: __________ 

Entrevistador: _________________ 

 

DADOS GERAIS 

Profissão: _______________________________ 

Local de Trabalho (Bairro/Ponto): _________________________ 

Tempo que exerce a função:________________________________________ 

Número de horas diárias de permanência no trabalho?____________________  

Turno:  (1) Manhã     (2) Tarde    (3) Noite 

 

AVALIAÇÃO DO AMBIENTE DE TRABALHO 

1. Estação do ano 

(  ) Inverno  (  )Verão  (  ) Primavera  (  ) Outono 

2. Temperatura 

(  ) Confortável (  ) Desconfortável  (  ) Estável 

3. Movimento do ar 

(   ) Muito parado   (  ) Médio   (  ) Bastante movimento 

 

ALTERAÇÕES RESPIRATÓRIAS 

Você apresenta algum sintoma crônico ou recorrente listado abaixo? 

Rinites: (1)Sim   (2)Não 

Realiza tratamento? 

Sinusites: (1) Sim  (2)Não 

Realiza tratamento? 
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Gripes, resfriados e “dores de garganta” freqüentes:  (1)Sim  (2)Não 

Tosse crônica (seca), alérgica: (1)Sim  (2)Não  

Pigarro pela manhã: (1) Sim   (2)Não 

Espirros freqüentes: (1) Sim (2) Não 

Coceira (nariz ou garganta): (1)Sim (2)Não 

Bronquite asmática: (1) Sim   (2)Não  Uso de bombinhas?(1) Sim (2)Não 

Pneumonias pregressas: (1) Sim   (2) Não  

Falta de ar aos esforços: (1) Sim  (2) Não 

Informações adicionais: _________________ 

 

OUTRAS ALTERAÇÕES: 

Apresenta algum sintoma crônico ou recorrente? 

Palpitação: (1) Sim  (2) Não 

Dor no peito:  (1) Sim  (2) Não 

Arritmias: (1) Sim  (2) Não 

diagnosticadas (episódio:........................................................................) 

Infarto: (1) Sim  (2) Não 

(episódio:.................................................................................................) 

Tonturas, escurecimento da visão: (1) Sim  (2) Não 

Pressão arterial alterada: (1) Sim  (2) Não 

Dores de cabeça: (1) Sim  (2) Não 

Convulsões: (1) Sim  (2) Não 

Perda de sensibilidade em alguma parte do corpo: (1) Sim  (2) Não 

Sensação de formigamento nos braços/pernas: (1) Sim  (2) Não 

Câimbras: (1) Sim (2) Não 

Dores ou paralisias relacionadas a nervos (facial, ciático...): (1) Sim  (2) Não 

Diabetes Mellitus: (1) Sim  (2) Não  Realiza tratamento? (1) Sim  (2) Não 

Uso de Medicamentos (Quais e tempo de uso)?_______________________ 

Polivitamínicos?_________________________________________________ 

Algum sintoma frequente?  

Outros: ________________________________________________________ 

 

HISTÓRICO FAMILIAR 

Hipertensão arterial: (1) Sim  (2) Não 
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Infarto do miocárdio: (1) Sim  (2) Não 

Doenças do coração: (1) Sim  (2) Não 

Derrame cerebral: (1) Sim  (2) Não 

Diabetes mellitus: (1) Sim  (2) Não 

 

HÁBITOS DE VIDA 

FUMO:    (    ) Nunca fumou             (    ) Fumante                 (    ) Ex-fumante 

Se sim, quantos cigarros por dia? ___        

Com que idade começou a fumar? _______ anos 

Ex-fumante 

Se sim, quantos cigarros por dia?  _____   

Há quanto tempo parou de fumar? _______ anos ____ meses 

Você mora com pessoas fumantes?(fuma dentro de casa)? (1) Sim (2) Não  

 

ETILISMO 

 

Hábitos Alimentares 

 

Alimentação Vezes/semana  

Churrasco  Assador:   Sim ( )  Não ( ) 

Chimarrão   

Frutas e vegetais   

 

ATIVIDADES FÍSICAS 

Pratica regularmente atividades físicas (1) Sim (2) Não 

Qual atividade e com que frequência? 

 

EXAME FÍSICO 

Pressão arterial na jornada de trabalho: 

Saturação de O2: 

Faz uso de bebidas alcoólicas?   (   ) Sim    (   ) Não 

Qual a frequência, a quantidade e o tipo de bebida (por semana)? ____________ 

Fez uso de bebidas alcoólicas nos últimos 2 dias? Qual?__________________ 


