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INTRODUCAO:

Introducao a um programa de pesquisa vi-
sando esclarecer uma possivel influéncia
dos inseticidas organoclorados na etiologia
dos tumores hepaticos primarios na popu-
lacao do norte do Estado do Parana, Brasil.

An introductory report to a research pro-
ject to study any possible influence of orga-
nochlorine inseticides on hepatic primary
tumours etiology at north of Parana State,
Brazil.

As evidéncias experimentais de que varios
pesticidas utilizados na agricultura, princi-
palmente os do grupo organoclorados,
possam induzir alteragdes dos sistemas en-
zimaticos (1), hepato-carcinogénese (7, 8,
11,12, 21, 23) e possivelmente mutagénese
(10), a utilizacao indiscriminada destes de-
fensivos na regiao norte do Estado do Para-
na e a ocorréncia de carcinomas hepati-

cos no homem do campo desta mesma re-
giao, tém chamado a atencao de varios
especialistas locais para o estudo das possi-
veis relacdes existentes entre estes dados.

Embora a utilizacao destes compostos te-
nha se iniciado ha pouco mais de duas dé-
cadas, a contaminacao ambiental e as alte-
racdes do equilibrio ecolégico por eles in-
duzidas ja estao muito bem demonstradas.

Considerando-se que o tempo de perma-
néncia dos residuos organoclorados, no
meio ambiente, varia de 1 a 30 anos para os
diferentes compostos (13), que os mesmos

(*) Adaptado da comunicagdo apresentada por um dos autores

no “l Encontro — Pesticidas, Metais Pesados e Meio Ambi-
ente’, promovido pela Secretaria Especial do Meio Ambiente
(SEMA) e Faculdade de Satde Puablica da Universidade de
Sao Paulo — Projeto Brasil 2103, Sao Paulo, 5 a 7 de
maio de 1975.
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sao facilmente absorvidos e acumulados
pelo organismo humano e que atravessam
com facilidade a barreira placentaria (20),
resta-nos apenas estar alertados para os
problemas do presente e esperar pelas pos-
siveis consequiéncias futuras.

AGRICULTURA E DEFENSIVOS

A regido norte do Estado do Parana, gragas
a fertilidade de seu solo, tem se caracteri-
zado por possuir uma economia essencial-
mente agricola. Sua populagao é de aproxi-
madamente 4 milhdes de habitantes, dos
quais 60 a 65% estao distribuidos em areas
rurais (14).

Segundo a Secretaria de Planejamento da
Presidéncia da Republica, as culturas de tri-
go, soja e café do Estado do Parana, tém
contribuido com 29,1% da producao agri-
cola brasileira. O Parana é o segundo pro-
dutor nacional de trigo, depois do Rio
Grande do Sul, com uma producao de 930
mil toneladas anuais que, em 1974, repre-
sentou 41,9% da producao brasileira.
Neste mesmo ano a produgao de soja foi
de 2,5 milhdes de toneladas, com um in-
cremento previsto para o ano de 1975 da
ordem de 1 milhdo de toneladas.

Do ponto de vista econémico, o café se
constitui no mais importante produto agri-
cola do Estado. A producao de café no ano
de 1974 foi de 24,3 milhdes de sacas, res-
ponsavel, assim, por 47,8% da producao
nacional. A producao de algodao, neste
mesmo ano, embora em declinio, foi da or-
dem de 325 mil toneladas.

Por outro lado, as metas de incremento da
producao agricola, a qualquer custo e sacri-
ficio, induzidas pelo préprio poder oficial,

as caracteristicas geoclimaticas da regiao e
a falta de fiscalizagao tém levado ao apare-
cimento de certos abusos na utilizacao dos
defensivos agricolas.

Segundo os agr6nomos locais, o encurta-
mento do ciclo biol6gico da maioria das
pragas, favorecido pelas caracteristicas
tropicais do clima e a inexisténcia de medi-
das de controle adaptadas ao meio, tem
levado a maioria dos agricultores a recorre-
rem, quase que unicamente, aos processos
quimicos de combate as pragas, através de
potentes inseticidas, principalmente orga-
nossintéticos. Estes, com grande espectro
de agdo, sao utilizados na maioria das vezes
em quantidades muito maiores que o ne-
cessario. A aplicacao destes inseticidas,
com grande frequéncia, feita por intermé-
dio de avides em ‘ultrabaixo-volume” e
portanto, em altas concentracoes, &, nao
raro, realizada durante condicdes meteoro-
l6gicas inadequadas.

Dos defensivos organossintéticos, mere-
cem destaque os inseticidas clorados, que
representam mais da metade do total de in-
seticidas utilizados no Brasil. Estes tém ten-
déncia a formar residuos persistentes no
meio ambiente e se acumulam nos organis-
mos de homens e animais, por passagem
através das cadeias alimentares.

Considerando-se apenas trés tipos de cul-
tura — algodao, soja e café — que predo-
minam no norte do Estado do Parana, com
uma éarea cultivada de 2.612.000 hectares, o
consumo estimado do principio ativo dos
innseticidas organoclorados é de 6.680 to-
neladas anuais, quando aplicados correta-
mente. (Tabela 1.)
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TABELA 1

CONSUMO ESTIMADO DO PRINCIPIO ATIVO DE INSETICIDAS CLORADOS,
EM TONELADAS, PELAS CULTURAS DO ESTADO DO PARANA.

Area Consumo
Culturas Cultivada (Ha) Anual (t) Produtos Utilizados
CAFE 850.000 710 BHC 1—2% e
ENDOSSULFAN 30%
ALGODAO 262.500 1.320 CANFENO 46,6% + DDT 23,3% e
ENDRIM 20%
DDT 10%
SOJA 1.500.000 4.650 CANFENO 46,6% + DDT 23,3%
TOTAL 2.612.500 6.680

Fonte: Dr. Gualter Gongalves, agrénomo da INDUSFIBRA.

Estima-se, porém, segundo os agrénomos
locais, que as quantidades de defensivos
em empregados na regiao norte do Estado
do Parana sao trés ou mais vezes maiores
que o necessario.

No Brasil, o consumo anual de inseticidas
organoclorados esta em torno de 20.000 to-
neladas anuais, das quais a maior parte &
consumida pela Regiao Sul (13). A relagao
dos principais produtos consumidos esta
exposta na Tabela 2.

TABELA 2

CONSUMO ESTIMADO DE INSETICIDAS CLORADOS, NO BRASIL,
EM TONELADAS, NO ANO DE 1973.

Produto % Quantidade (t)
DDT 13,0 7.800
BHC 12,0 5.800
CANFENO 53,0 4.600
ALDRIN 8,0 850
ENDRIN 5,0 300
DIELDRIN 0,2 80
LINDANE 1,0 120
HEPTACLORO 5,5 270

Fonte: Larini (13)
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DEFENSIVOS E MEIO AMBIENTE

A possibilidade de que as populagdes hu-
manas e de animais possam ter comprome-
tida sua prépria sobrevivéncia como decor-
réncia da contaminagao do meio ambiente
por residuos de inseticidas, tem determina-
do certa apreensao entre pesquisadores e
leigos (9). O encontro de pequenas quanti-
dades de DDT ou de seu derivado etilénico
(DDE) e de outros inseticidas clorados na

natureza, oceanos, rios, lagos, solos, teci-
dos de animais silvestres e domésticos e no
préoprio homem, tem justificado tal
apreensao.

O tempo de permanéncia dos residuos dos
inseticidas clorados no meio ambiente va-
ria de 1 a 30 anos para os diferentes com-
postos (13) e esta na dependéncia direta da
existéncia, no solo, de processos fisicos,
quimicos e biolégicos de degradacao.
(Tabela 3.)

PERSISTENCIA NO SOLO, DOS INSETICIDAS CLORADOS
EM ANOS (TEMPO DE DESAPARECIMENTO DE 95% DOS RESIDUOS)

Produto Tempo (anos) Tempo Médio (anos)
DDT 4—30 10
BHC 3,5
ALDRIN 1—6 3,0
DIELDRIN 2i==25 8,0
LINDANE 3—10 6,0
HEPTACLORO 3,0

Fonte: Larini (13)

Embora reconhecendo que o combate as
pragas seja um fator decisivo no aumento
da produtividade das culturas agricolas e
que o controle e a profilaxia das varias
doengas transmitidas por artrépodes so-
mente tem logrado éxito com a aplicacao
de inseticidas, principalmente os de agao
residual, é indispensavel uma conscientiza-
cao geral dos problemas criados com estes
tratamentos e um incremento de pesquisas
neste campo.

A ingestao e absorcao de inseticidas clora-
dos organicos pelo homem, permitem uma
estimativa dos seus niveis corpéreos, atra-
vés de metodologia prépria, uma vez que
o produto se armazena no tecido adiposo,
circula no sangue e é excretado pela urina,
leite, saliva, etc.

A proliferagao de empresas misturadoras e
de depésitos distribuidores de pesticidas
vem aumentando consideravelmente, fa-
zendo com que os empregados destes esta-
belecimentos, somados a populagao da zo-
na rural, formem um contingente popula-
cional bastante grande e diretamente ex-
posto a acao daquelas substancias. E preci-
so considerar ainda a populagao que indi-
retamente esta sujeita a uma ingestao dia-
ria de inseticidas, através de inalacao de
poeiras, alimentos e 4guas contaminadas.

Cabe lembrar que toda a populagao urba-
na do norte do Estado do Paran é abasteci-
da por agua captada de pequenos riachos e
ribeirdes. Estes atravessam geralmente ex-
tensas areas de cultivo agricola, recebendo
toda a drenagem pluvial dos campos im-
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[
pregnados por defensivos. Suas aguas,

ap6s a captagao, sofrem apenas os proces-
sos de tratamento convencional antes de
serem distribuidas ao consumo da popu-
lacao.

Segundo Almeida (1), os niveis de insetici-
das organoclorados encontrados no tecido
adiposo da populagao geral de varios pai-
ses variam de 1,75 ppm a 31 ppm para o
DDT total, de 0,15 ppm a 2,43 ppm para o
BHC total, de 0,03 ppm a 0,68 ppm de Diel-
drin, etc. Estas concentragdes sao mais ele-
vadas nos pafses de clima quente, atingin-
do mais intensamente o grupo etario de 25
a 44 anos de idade. Individuos com exposi-
¢ao profissional ao DDT armazenam este
produto em niveis mais altos, dependen-
do do grau de exposicao, atingindo valores
superiores a 600 ppm.

Outros estudos demonstraram que o DDT
armazenado, ap6s ingestao de doses con-
tinuas por periodos prolongados, atinge
ou tende a atingir um nivel de equilibrio,
plateau, entre a excregao e a ingestao dia-
ria, dependendo da tolerancia do indivi-
duo (1). Para que isto possa ocorrer a inges-
tao deve ser constante, a partir de 2,5
ppm/homem/dia (17). Tal fato pode ser ex-
plicado pelo aumento de sintese das enzi-
mas microssémicas hepaticas, estimulado
pelos préprios inseticidas clorados. Isto vai
acarretar em um aumento do metabolismo
destas e de outras substincias ex6genas ou
endoégenas, tais como os horménios (1 e
16).

Entre nés merecem destaque os trabalhos
desenvolvidos por Schvartsman et al. (10),
que estudaram os niveis de DDT no sangue
de parturientes e de seus recém-nascidos,
demonstrando a transferéncia transplacen-
taria deste composto. Almeida et al. (1), em
inquérito em andamento ha mais de qua-
tro anos, acompanham 279 individuos alta-
mente expostos ao DDT comparados a 406

individuos nao expostos. Wassermann et
al. (24 e 25), demonstraram que a popula-
¢ao da cidade de Sao Paulo armazena 7,88
ppm de DDT total no tecido gorduroso, e
que pacientes esquistossométicos com he-
patoesplenomegalia, na Bahia, apresentam
um aumento do armazenamento de DDT
no tecido gorduroso. Nogueira et al. (15),
encontraram uma maior concentragao de
DDT no tecido adiposo de pacientes cance-
rosos de Sao Paulo.

Grandes dificuldades estao relacionadas a
obtencao de informagdes a respeito de ex-
posigdes continuas aos produtos toxicos de
acao residual, em doses pequenas, por pe-
riodos bastante longos. Na atualidade, ain-
da nao dispomos de informagdes suficien-
tes que permitam avaliar o risco que tais ex-
posicdes representam para o homem. Po-
rém, conforme enfatiza Almeida (1), consi-
derando-se que a utilizagao dos modernos
pesticidas que deixam residuos no ambien-
te e nos alimentos tem sido feita a partir
dos altimos 25 anos, e que estes residuos,
quando armazenados no organismo mater-
no, atravessam a barreira placentaria, & a
geracao atual a primeira que esta sendo ex-
posta aos inseticidas organoclorados, des-
de os periodos embrionario e fetal.

MEIO AMBIENTE E CARCINOGENESE

Como mostra Davies (5) em recente revi-
sao, dentre todas as neoplasias internas, &
o Carcinoma Hepatico Primario (CHP) uma
das neoplasias internas no homem que es-
tao mais relacionadas com as causas am-
bien tais e cujos agentes causais tém gran-
de possibilidade de ser reconhecidos des-
de que pesquisados com maior atengao.

Entre os carcinomas primarios do figado
sao os hepatocelulares, com seus subtipos
histolégicos, os mais comuns e com a mais
variada distribuicao geografica.
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Nas populagdes desenvolvidas, os CHP
atingem, mais freqlientemente, individuos
do sexo masculino, em geral nas Gltimas
décadas da vida. Predominam em figados
cirréticos, sendo entretanto baixa a propor-
¢ao de cirréticos que desenvolvem CHP.

Embora a incidéncia de CHP na populagao
dos Estados Unidos seja baixa, existe, se-
gundo a maioria dos autores, tendéncias a
elevacao.

Nas populagdes pouco desenvolvidas de
Uganda, na Africa, é grande a proporcao
de cirroses associadas ao CHP. Enquanto
2% dos cirréticos americanos desenvolvem
CHP, 20% dos cirréticos ugandenses de-
senvolvem a mesma neoplasia. Por outro
lado, a mesma proporgao de africanos de-
senvolve CHP na auséncia de cirrose.

Numa terceira distribuicao geografica, em
Mocgambique e Senegal, existe uma maior
tendéncia de aparecer CHP em figados nao
cirr6ticos e em individuos jovens, sendo
acentuada a incidéncia de CHP em crian-
cas. Nestes pafses a doenca é 500 vezes
mais comum que nos Estados Unidos, além
do CHP primario ou associado a cirrose ser
mais comum que a cirrose pura.

Entre a populagao pobre do México, onde
a cirrose incide em 13,4% dos adultos, o
CHP foi encontrado em apenas 2,27% dos
cirréticos. Em Uganda a cirrose incide em
9,3% da populacao e o CHP incide em 20%
dos cirréticos.

Ainda segundo Davies (5), ha evidéncias de
que, no homem, a cirrose & apenas um
epifenémeno e nao um fator importante
no desencadeiamento do CHP. Assim, a
atencao se volta para aqueles fatores com
potencialidade de causar necrose hepatica,

dando origem a cirrose, a CHP ou a ambos.

Uma grande variedade de substancias he-
patocarcinogénicas ja foi identificada, po-
rém, as observagdes sobre as conse-
quiéncias de sua utilizagao, geralmente le-
vam a conclusdes contraditérias.

Atribuem-se a algumas bebidas alcoélicas
utilizadas em rituais religiosos, efeitos
hepatocarcinogénicos, em regiao onde
coabitam populagdes muculmanas que
nao bebem mas que, no entanto, estiao
sujeitas a0 mesmo risco.

Povos pobres, em periodo de necessidade,
alimentam-se de substancias que eles mes-
mos reconhecem como téxicas. A elimi-
nagao dos glicosidios cianogénicos de uma
espécie de mandioca, através de processos
conhecidos de coccao, & um exemplo dis-
so.

Varias plantas usadas eventualmente na
alimentagao em diversas regides, assim
como alimentos deteriorados por fungos,
tanto experimentalmente como no ho-
mem, tém propriedades carcinogénicas
e/ou cirrogénicas. Citam-se, entre outras,
a Cycad circinalis (cicasina), alcaloides da
Crotatalaria e do Heliotropium, o safroleo
do sassafras e entre os fungos que
produzem alteragdes em certos alimentos
com produgao de substancias potencial-
mente carcinogénicas, sao conhecidos o
Penicillium islandicum do arroz armazena-
do, no Japao, e o Aspergillus flavus do
amendoim, tortas e farinhas de cereais, en-
tre n6s e na Africa.

De acordo com os trabalhos de Miller e
outros autores citados por Farber (6), as
substancias carcinogénicas e/ou seus
percursores, através de um processo
enzimatico, se transformariam em agentes
eletrofilicos  (moléculas com grande
afinidade por regides de outra molécula
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com alta densidade eletrénica) com gran-
de poder carcinogénico, que atuariam tan-
to sobre tecido hepatico como outros teci-
dos. Os agentes eletrofilicos (agentes
alquilantes) teriam afinidade para os gru-
pos altamente eletrodensos, como as
macromoléculas, DNA, RNA, proteinas,
polissacarideos e ainda, compostos com
radical SH, tais como alguns aminoacidos,
etc.

Tem-se demonstrado, também, que
animais submetidos a inoculacao de
quantidades minimas de compostos car-
cinogénicos ou supostamente carcinogéni-
cos, desenvolvem com facilidade, neopla-
sias do tipo Carcinoma Hepatico Primario,
desde que apresentem processos rege-
nerativos no figado, ap6s necrose induzida
ou hepatectomia parcial, por exemplo.

A identificagao de compostos ou derivados
eletrofilicos poderia, teoricamente,
predizer a potencialidade carcinogénica
de diferentes compostos, desde que fos-
sem perfeitamente conhecidos os proces-
sos de metabolizacao dos mesmos. Neste
sentido, alguns compostos, tais como os
hidrocarbonetos policiclicos aromaticos,
do grupo benzo (pireno e metil colantre-
no, por exemplo), e varias aminas aromati-
cas (B naftilamina, acetilaminafluorano,
nitrozamidas, uretana, etionina, etc) tém ja
seus processos de metabolizacao conheci-
dos e s@ao tidos como carcinogénicos.

Nos ultimos anos demonstrou-se que os
produtos organoclorados, quando em
niveis acima de 10 ppm no organismo,
estimulam a atividade das enzimas micros-
somicas nas células hepaticas (16). Estas
enzimas poderiam entao influir no
metabolismo de outros compostos.
Demonstrou-se, também, que esses
produtos diminuem a atividade da
desidrogenase lactica e da desidrogenase

da glicose-6-fosfato. Mas recentemente se
atribuiu ao DDT e outros compostos a
propriedade de deprimir o sistema
imunolégico animal (26).

Apesar do grande volume de trabalhos que
tentam esclarecer os processos bioquimi-
cos implicados no metabolismo do DDT e
seus derivados, as observacdes sao ainda
inconclusivas.

Com relagao aos efeitos carcinogénicos
dos inseticidas, particularmente  os
organoclorados, de longa data vém
despertando a atencao dos pesquisadores.
Fitzhug & Nelson (7) verificaram o apare-
cimento de células hepaticas tumorais,
hiperplasia e adenoma nodular hepatico
em ratos submetidos a dieta com DDT. Um
aumento da incidéncia de tumores foi
observado em descendentes de camun-
dongos submetidos a intoxicacao crénica
por DDT por Kemeny & Tarjan (12). A ocor-
réncia de hepatomas em trutas alimentadas
com dieta contendo DDT foi constatada
por Halver (10). Innes et al. (11), implicam o
DDT no aparecimento de neoplasias em
camundongos, submetidos a  doses
continuadas na dieta, por periodo de 80
semanas. Shaba et al. (21) constataram o
aparecimento de focos hiperplasicos em
culturas de tecidos de pulmao de feto de
camundongos cujas maes foram expostas
ao DDT. Tomatis et al. (23) submetendo
camundongos a intoxicagao prolongada
por DDT observaram um aumento de
tumores no figado, pulmaes, rins, cérebro
e tecido adiposo. As observacdes de Ter-
racini (22) nao confirmaram a atividade
carcinogénica do DDT.

Demonstrou-se, também, que outros
compostos como o Aldrin, Dieldrin, Hepta-
cloro e Mirex produzem Carcinoma
Hepatico Primario em roedores, quando
ministrados em altas doses (2).
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Entretanto, estudos  epidemiolégicos
efetuados no Brasil, Estados Unidos e India
nao tém demonstrado, até o momento,
ocorréncia de neoplasias em pessoas
altamente expostas ao DDT (2).

Em 1973, o Comité de Peritos da OMS em
inseticidas, analisando os resultados
experimentais sobre a agao carcinogénica
do DDT, do Centro Internacional de Inves-
tigacao sobre o Cancer (CIIC), resolveu
nao considerar que estas novas observa-
¢oes devam constituir bases suficientes
para que possa recomendar o abandono
do uso do DDT. Foi considerado que a
continuagao de seu emprego na luta con-
tra as doengas e na protecao da produgao
de alimentos, pode salvar vidas humanas.
Esta decisao se baseou, segundo os peritos
da OMS, na conviccao de que, nessas
circunstancias, qualquer possivel risco para
o homem, indicado pelos mencionados
estudos em animais, estara mais que
recompensado pelos beneficios da utiliza-

c¢ao do DDT, desde que devidamente
controlada (17).

CARCINOGENESE  E
REGIONAL

PROBLEMATICA

Um possivel aumento da ocorréncia de
neoplasias malignas, principalmente as do
sistemas respiratorio e digestivo, na regiao
de Londrina, em relacao a outras areas,
tem sido observado por especialistas da
Universidade Estadual de Londrina.

Dos atestados de o6bitos registrados no
municipio de Londrina, nos anos de 1968,
1970 e 1972, procurou-se identificar aque-
les em que a causa basica foi apontada
como tumor hepatico. Destes Obitos
foram excluidos os dos nao domiciliados
no municipio e os especificados como tu-
mor hepatico secundario. Baseados nestes
dados e na populagao do Municipio na fai-
xa etaria de 15 a 74 anos, calculou-se a taxa
de mortalidade nos anos considerados e a
taxa média anual, para ambos os sexos.

TABELA 4

TAXAS ANUAIS DE MORTALIDADE POR TUMOR HEPATICO
(POR 100.000 HABITANTES) PARA AMBOS OS SEXOS,
NA FAIXA ETARIA DE 15 A 74 ANOS —
MUNICIPIO DE LONDRINA, PARANA, BRASIL.

Sexo Masculino

Sexo Feminino

ano  populagao ne dbitos

taxa de

populagao n°¢de taxa de

mortalidade 6bitos mortalidade
1968 61718 1 1,62 61293 2 3,26
1970 67 352 0 0,00 66 888 3 4,49
1972 72983 2 2,74 72481 1 1,38
Meédia anual 1,45 3,04
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Na tabela 5 procuramos comparar nossos
achados com os de Puffer & Griffith (18).
Nota-se que a taxa média de mortalidade
para o sexo masculino em Londrina é
maior que a de Sao Paulo e menor que a de
Ribeirao Preto. Quanto ao sexo feminino,
a taxa de Londrina é maior que as de Sao
Paulo e Ribeirao Preto. Estas diferencas, no
entanto, nao sao estatisticamente signifi-
cativas (nivel critico de 5%).

No laboratério de Anatomia Patolégica do
Hospital Universitario de Londrina, dentre
os tumores malignos encontrados em exa-
mes anatomo-patolégicos, chamam a aten-
¢ao pela freqiiéncia observada, as

neoplasias do pulmao (17,64%), as do tubo
gastro intestinal (14,44%) e os carcinomas
primarios do figado (588%). Tais
neoplasias parecem apresentar como
etiologia — causas predominantemente
ambientais.

Dentre os autores, Coelho &Marzochi (3) e
Coelho (4) tém observado em pulmaoes de
doentes adultos da zona rural, lesoes
fibrosantes, de carater crénico, com

intensa pigmentagao antracdtica e pre-
cipitados de complexos ferruginosos, con-
ferindo uma  caracteristica  bastante
peculiar e fazendo crer que se trate de
uma pneumopatia de carater ambiental.

TABELA 5

TAXAS ANUAIS DE MORTALIDADE POR TUMOR HEPATICO (POR
100.000 HABITANTES) PARA AMBOS OS SEXOS, NA FAIXA ETARIA DE
15 A 74 ANOS, NAS CIDADES DE SAO PAULO,
RIBEIRAO PRETO E LONDRINA.

Perfodo Taxas de mortalidade
Local Estudado Sexo Masculino Sexo Feminino
Sao Paulo 1962-1963 1.3 11
Ribeirao Preto 1962-1963 3,5 T2
Londrina 1968-70 e 72 1,4 3,0

No periodo de Julho de 1971 a Julho de
1975, foram registrados nove casos de
carcinoma primario do figado no Hospital
Universitario de Londrina. As idades dos

doentes variaram de 18 a 65 anos, e apenas
em dois casos esta neoplasia se apresentava
associada a cirrose hepatica, tipo
macronodular. (Tabela 6).
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TABELA 6

CASOS DE CANCER HEPATICO PRIMARIO REGISTRADOS NO
HOSPITAL UNIVERSITARIO DE LONDRINA,
NO PERIODO DE JULHO DE 1971 A JULHO DE 1975.

ano nome idade (anos) sexo associagdo c/cirrose procedéncia
1971 JBS 18 masc. — rural
1972 CCP 54 femin. — rural
1973 SP 45 femin. — rural
1973 \AY 64 masc. — rural
1973 AVS 41 masc. + rural
1973 ABO 47 femin. — rural
1975 OR 52 masc. + rural
1975 F]O 65 masc. — rural
1975 OA 49 masc. - rural
Estas sao apenas algumas observacoes Problematica Regional e Proposicdes de

preliminares e até 0 momehto nao existem
trabalhos enfocando, com maiores rigor, a
carcinogénese hepatica humana em nosso
meio.

O diagnéstico clinico e laboratorial de um
carcinoma primario do figado é
relativamente facil de ser feito, princi-
palmente quando se dispée de técnicas
semiolégicas atuais tais como: fotolaparos-
copia com biopsia dirigida, arteriografia
seletiva, mapeamento hepatico com
radiois6topos e dosagem de alfafetoprotei-
na.

Considerando a relativa prevaléncia destas
neoplasias, dentre as neoplasias maligna, e
o uso indiscriminado de defensivos em
nossa regiao, abre-se uma possibilidade
tedrica de se estabelecer uma relacao de
causa e efeito entre os dois problemas
enfocados, merecendo, no entanto, inves-
tigagdes mais acuradas.

Estudo

A Organizacao Mundial de Salde, através
de seu Comité de especialistas, tendo em
vista a utilizacao exagerada e indiscrimina-
da de pesticidas, e a falta de informacées
cientificas, procurou equacionar o proble-
ma dando uma orientacao mais coerente e
objetiva as pesquisas fragmentarias e
controvertidas até entao existentes. Assim,
em 1967, o Comité estabeleceu uma série
de recomendagdes, as quais, em parte, es-
tao sendo levadas a efeito em alguns pou-
cos centros de pesquisa. Este mesmo
Comité admite, porém, a existéncia de
uma preocupagao excessiva, pelos supos-
tos efeitos ainda nao demonstrados dos
inseticidas e que a valorizacao dos riscos
esteja sendo superestimada. Considera,
porém, a necessidade de maiores estudos
prospectivos visando, a médio e longo pra-
zos, relacionar os niveis de DDT no organis-
mo com a ocorréncia de determinadas
doencas (17).
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A Universidade Estadual de Londrina, ten-
do em vista a problematica levantada por
alguns especialistas sobre a necessidade de
se estudar a correlagao entre alguns fatores
ambientais e a incidéncia de neoplasias do
sistema digestivo, através de seu Programa
de Controle de Poluigao, providenciou a
formacao de uma comissao de especialis-
tas, em diferentes areas, para o estudo do
problema e o estabelecimento de algumas
linhas prioritarias de pesquisa na regiao de
Londrina.

Esta Comissao, dentre outras medidas,
sugeriu a realizagao de ampla investigagao
no sentido de se evidenciar a existéncia de
potenciais agentes hepatocarcinogénicos
no meio ambiente da regiao norte do Para-
na. Para desenvolvimento a curtos e mé-
dios prazos foi recomendada a realizagao
dos seguintes estudos:

1 — Estudos retrospectivos da mortalida-
de por Carcinoma Hepatico Primario e
outras neoplasias na populagao urbana
erural.

2 — Estudos retrospectivos e prospec-
tivos da mortalidade pelo Carcinoma
Hepatico Primario e outras neoplasias
ocorridas na populagao urbana e rural,
relacionados com algumas variaveis ja
definidas, através da distribuicao de
protocolos padronizados aos principais
servicos de assisténcia médica da regiao.

3 — Estudo da presenga de aflatoxina
em cereais e seus derivados, entregues
ao consumo da populagao urbana e
rural.

4 — Estudo da presenga de residuos de
inseticidas clorados orginicos em
alimentos de origem vegetal e animal
consumidos pelas populagoes urbana e
rural.

5 — Estudo da presenca de residuos de
inseticidas clorados organicos em aguas
naturais e de abastecimento, solo e ar
atmosférico, em diferentes periodos do
ano, nas zonas urbanas e rural.

6 — Mapeamento histérico da produ-
¢ao e consumo de produtos agricolas e
da introducao e aplicagao de inseticidas
clorados organicos na regiao.

7 — Determinacao dos niveis de insetici-
das clorados organicos e seus metaboli-
tos no sangue, tecidos, leite e saliva de
amostras representativas da populagao
urbana e rural.

8 — Determinacao dos niveis de insetici-
das clorados organicos e seus metaboli-
tos em tecidos de pacientes com
Carcinoma Hepatico Primario ou outras
neoplasias, procedentes de areas urba-
nas e rurais.

9 — Comparacao dos dados obtidos no
norte do Parana com os achados em
outras regides nao agricolas que
apresentam caracteristicas culturais e
niveis sbécio-econémicos semelhantes
aquela.

10 — Estudos experimentais sobre a
influéncia do acimulo e do coeficiente
de metabolizacao dos inseticidas clora-
dos organicos na incidéncia de tumores
e outras alteragdes tissulares, em
diferentes espécies de animais submeti-
dos a intoxicagao prolongada.

11 — Dispender esforcos junto aos
érgaos oficiais propondo a
obrigatoriedade de notificacao da ocor-
réncia de neoplasias, em todos os
municipios  brasileiros, visando o
conhecimento da distribuigao geografi-
ca das neoplasias mais importantes e sua
correlacado com fatores ecolégicos
desencadeantes.
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