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RESUMO: O formaldeido (FA) foi classificado, em 2004, pela International Agency for
Cancer Research como agente cancerigeno. Este agente quimico ocupa a 252 posicdo em
toda a producao quimica dos Estados Unidos da América, com mais de 5 milhdes de tone-
ladas produzidas por ano. Devido a sua importancia econémica e uso diversificado, mui-
tos individuos estao expostos profissionalmente a FA. Com o estudo desenvolvido preten-
deu-se avaliar a exposicao a FA em dois contextos ocupacionais distintos — na producdo
de FA e resinas e em laboratoérios de anatomia patolégica (AP) e relacionar com eventu-
ais efeitos para a satude, comparando a frequéncia de micronucleos (MN) em linfécitos do
sangue periférico e em células esfoliadas da mucosa bucal dos trabalhadores expostos a
FA com individuos ndo expostos (controlos). Como amostra foram estudados 80 trabalha-
dores ocupacionalmente expostos a FA: 30 trabalhadores da fabrica de producdo de FA
e resinas e 50 trabalhadores de 10 laboratérios de AP. Foi constituido um grupo controlo
de 85 individuos com atividades profissionais que ndo envolviam a exposicao a formalde-
ido ou qualquer outro agente quimico com propriedades genotdxicas. Aplicaram-se duas
metodologias distintas de avaliacdo ambiental do FA com o objetivo de conhecer a exposi-
cao profissional. Compararam-se os resultados obtidos com os valores limite para a exposi-
¢ao média ponderada (TLV-TWA=0,75 ppm) e para a concentracdo maxima (VLE-CM=0,3
ppm). A totalidade dos laboratérios apresentou resultados superiores ao valor de referén-
Cia existente para a concentracdo maxima. Nenhum dos resultados obtidos para a exposi-
cao média ponderada foi superior ao valor de referéncia. O exame macroscopico obteve
os valores das concentracdes maximas mais elevadas em 90% dos laboratérios. Os valo-
res de MN foram mais elevados nos individuos expostos a FA comparativamente com os
controlos. No caso dos MN nos linfocitos, a média foi de 3,96 nos expostos e de 0,81 nos
nao expostos. Os MN nas células esfoliadas da boca apresentaram uma média de 0,96 nos
expostos e de 0,16 nos controlos. Os resultados obtidos nesta accdo de biomonitorizagao
podem revelar-se particularmente Uteis para as organizacoes responsaveis em definir os
niveis aceitaveis para a exposicdo humana a FA.

Palavras-chave: genotoxicidade, microntcleos, exposicdo ocupacional, formaldeido

Occupational exposure to formaldehyde: exposure and
genotoxic effects assessment

ABSTRACT: Since 2004, formaldehyde (FA) has been classified by the International
Agency for Cancer Research as a carcinogen. The FA ranks 25" in the overall United Sta-
tes chemical production, with more than 5 million tons produced each year. Due to its
economic importance and varied use, many individuals are exposed to FA at their occu-
pational settings. This study aimed to assess the exposure to FA in two occupational set-
tings — FA production factory and pathology anatomy (PA) laboratories — and relate it to
possible health effects by comparing frequency of micronuclei (MN) in peripheral blood
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lymphocytes and exfoliated cells from the oral mucosa of workers exposed to FA with indi-
viduals not exposed to this agent (controls). This study was performed in 80 workers occu-
pationally exposed to FA: 30 workers of the FA factory and 50 workers in 10 PA labora-
tories. The control group comprised 85 subjects without exposure. We have applied two
different methodologies for environmental monitoring of FA. The results were compa-
red with the reference to the exposure weighted average (TLV-TWA = 0.75 ppm) and cei-
ling concentration (VLE-MC = 0.3 ppm). All laboratories had results higher than the refe-
rence value to CM (1.41 ppm). None of the results obtained for the TWA exposure (0.16
ppm) were higher than the reference value. Macroscopic examination obtained the highest
values of CM in 90% of laboratories. MN values were higher in individuals exposed to FA
as compared to controls. As for MN in lymphocytes, the average was 3.96 in exposed com-
pared with 0.81 in the unexposed. The MN in exfoliated cells of the buccal mucosa had an
average of 0.96 in exposed, compared with 0.16 in controls. The results of this biomoni-
toring can be particularly useful to organizations responsible for defining acceptable levels

for human exposure to FA.
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Introducao

Estudos epidemiolégicos que utilizam a biologia molecu-
lar — epidemiologia molecular possuem um potencial signi-
ficativo na identificacdo de patologias oncoldgicas associa-
das com a exposicdo ambiental relacionada com estilos de
vida, ocupacdo ou poluicao’. Os biomarcadores de genoto-
xicidade sao utilizados para avaliar os efeitos derivados de
exposicao, ambiental ou ocupacional, sendo classificados
como preditivos do risco de doenca?.

O ensaio dos microntcleos (MN) é um dos biomarcadores
mais sensiveis na detecdo do dano no DNA e tem sido uti-
lizado na investigacao de efeitos genotoxicos numa varie-
dade de agentes quimicos®. A avaliacdo de MN em linfé-
citos do sangue periférico é a técnica mais comummente
utilizada. No entanto, a utilizacdo de células esfoliadas da
mucosa bucal também é frequente®.

Nos estudos epidemiolégicos em humanos, a analise de
MN é uma boa ferramenta na investigacdo dos efeitos
de agentes clastogéneos e aneuploidogéneos decorren-
tes da exposicdo ocupacional e ambiental® e esta descrita
como uma abordagem promissora na avaliacao de risco em
saude®.

A avaliacdo da exposicdo inclui cinco etapas fundamen-
tais: recolha dos dados, identificacao do perigo, formacao
de grupos de exposicao, selecao dos referenciais de expo-
sicdo adequados e, ainda, selecdo de métodos de avalia-
cao da exposicao=s.

Recentemente o estudo da exposicao as concentracdes
maximas tem vindo a ser considerado de particular inte-
resse, Uma vez que ocorre uma exposicao elevada a nivel
dos tecidos e 6rgaos alvo, alterando potencialmente o
metabolismo, sobrecarregando os mecanismos de prote-
cao e reparacao e amplificando as respostas tecidulares®°.
Devido a estes aspetos, niveis elevados de exposicao num
curto periodo de tempo podem estar implicados na etiolo-
gia de doencas crénicas ocupacionais que tradicionalmente
estdo associadas a exposicdes cumulativas por periodos de
longa duracao'-".

De acordo com o Report on Carcinogens, o formalde-
ido (FA) ocupa a 25% posicdo em toda a producao quimica
dos Estados Unidos da América com mais de 5 milhdes de
toneladas produzidas por ano'?. Devido a sua importan-
cia economica e uso diversificado, muitos individuos estao
expostos ao FA a nivel ambiental e/ou ocupacional'.

O FA ¢é utilizado na producao de resinas com ureia, fenol
e melamina, mobilia e outros produtos de madeira e pos-
sui uma aplicacdo importante como desinfetante e preser-
vante, razao pela qual pode ocorrer exposicao ocupacional
relevante nos laboratérios de Anatomia Patolégica (AP) e
em morgues'-'e.

Recentemente, a International Agency for Research on
Cancer (IARC) reafirmou a classificacao do FA no grupo
1, baseada na suficiente associacdo a incidéncia de can-
cro nasofaringeo em humanos. A IARC concluiu que existe
também suficiente evidéncia de associacdo do FA com o
desenvolvimento de leucemia, nomeadamente leucemia
mielodide'*17 18,

Os efeitos para a satde da exposicdo a FA parecem estar
maioritariamente relacionados com a intensidade de peri-
odos de exposicdo a concentracdes elevadas do que com
exposicoes longas a concentracoes consideradas aceitaveis.
Estes factos suportam a ideia de que a estratégia base-
ada na determinacao das concentracdes maximas possivel-
mente serd a melhor para avaliar a exposicao e obter dados
para a avaliacdo do risco' 8,

O objetivo principal desta investigacdo foi avaliar a expo-
sicao a FA em dois contextos ocupacionais — fabrica de pro-
ducao de FA e resinas e laboratoérios de AP e relacionar com
eventuais efeitos para a saude.

Materiais e métodos

O estudo foi realizado em Portugal, considerou uma amos-
tra de 80 trabalhadores ocupacionalmente expostos a FA: 30
trabalhadores da fabrica de producao de FA e resinas e 50
trabalhadores de 10 laboratérios de AP. Foi constituido um
grupo controlo de 85 individuos com atividades profissionais



gue ndo envolviam a exposicdo a formaldeido ou qualquer
outro agente quimico com propriedades genotoxicas.

Todos os participantes do estudo preencheram um termo
de consentimento informado e um questionario acerca das
condicdes de saude, histéria médica, toma de medicamen-
tos e/ou suplementos, estilos de vida, bem como infor-
macado acerca de praticas laborais, como a utilizacao de
equipamento de protecao individual.

1. Avaliacao da exposicao

A avaliacdo ambiental foi realizada no periodo de Setem-
bro de 2007 a Marco de 2008. Em ambos 0s contextos
ocupacionais foram identificados diferentes grupos de
exposicdo. Nos laboratérios de AP foram definidos trés:
patologistas, técnicos de AP e auxiliares de acdo médica.
Na fabrica foram também identificados trés grupos distin-
tos: producdo de resinas, impregnacao e controlo de qua-
lidade. Estas definicoes foram baseadas essencialmente na
similaridade das atividades desenvolvidas, sendo esta infor-
macao obtida pela observacdo direta das atividades.

A quantificacdo da exposicdo a FA teve por base a apli-
cacao de dois métodos de avaliacdo ambiental distintos: o
Método 1 implicou o recurso a um equipamento de medi-
cao das concentracdes de formaldeido por leitura direta; e
o0 Método 2 que consistiu na aplicacdo do Método NIOSH
25417,

2. Métodos
Método 1

Este método implicou a utilizacdo de um equipamento
de leitura direta que efetua a medicao das concentracoes
de FA por Photo lonization Detection (PID), registando essa
concentracdo no ar, ao segundo, sendo designado por First
Check, da ION Science (www.ionscience.com). Foi utilizada
uma lampada de 11,7 eV, indicada para estudar ambientes
contaminados com formaldeido?®®.

A necessidade de selecionar um equipamento de medicao
gue realizasse o registo das concentracées de FA em cada
segundo deveu-se ao facto de se pretenderem identificar
as rapidas alteracdes na concentracdo do FA e associa-las
com as atividades desenvolvidas no momento da medicao,
as quais foram alvo de filmagem simultanea.

O equipamento foi colocado ao nivel do aparelho respira-
tério dos profissionais, durante a execucao das atividades
estudadas, visto ser esta a via de penetracdo preferencial
do agente quimico no organismo'.

Antes do inicio das medicdes analisou-se a situacao de tra-
balho com o objetivo de decompor a atividade em aconte-
cimentos distintos e sucessivos, permitindo a observacéao de
detalhes, a identificacdo de quando e onde medir as concen-
tracoes de FA e, ainda, a definicao de grupos de exposicao.

Os valores mais elevados de concentracdo obtidos em
cada atividade estudada por este método foram compa-
rados com o valor limite de exposicdo para a concentracdo
maxima (VLE-CM=0,3 ppm), estabelecido na Norma Por-
tuguesa NP 1796:20072".
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Método 2

O Método 2 consiste na aplicacdo do método NIOSH
2541%.

Este método implica recorrer a amostragem ativa atra-
vés da utilizacdo de amostradores individuais (bom-
bas de amostragem de baixo caudal) e de material de
retencdo colocado préximo do aparelho respiratério dos
trabalhadores.

No caso do FA e por se tratar de um agente quimico
muito reativo, o material de retencdo tem que ter na sua
composicao dinitrofenilhidrazina para que esta reaja com
o FA e torne a sua adsorcdo possivel. Posteriormente, o
material de retencao é processado e analisado por croma-
tografia gasosa'®?2.

O caudal das bombas de amostragem foi verificado antes
e apos cada utilizacdo. Foram assegurados caudais de reco-
lha inferiores a 0,10 litros/minuto e foi recolhido, por cada
bomba de amostragem, um volume total de ar inferior a
36 litros™.

As amostras foram posteriormente sujeitas a um proces-
samento analitico especifico, por cromatografia gasosa,
conforme descrito no método NIOSH 2541.

Os resultados obtidos foram comparados com o valor
limite disponivel para a concentracdo média ponderada
(TLV — TWA= 0,75 ppm), estabelecido pela Occupational
Safety and Health Administration (OSHA), por nao existir
um referencial portugués.

3. Biomonitorizacdo humana

De forma a avaliar os efeitos da exposicao ocupacional foi
realizado o estudo de biomarcadores de efeito. Os biomar-
cadores de efeito aplicados foram, especificamente, bio-
marcadores genotoéxicos, através do estudo de micronu-
cleos (MN) em duas matrizes biolégicas distintas: linfécitos
de sangue periférico e células esfoliadas da mucosa bucal.

Para a quantificacao de MN em linfocitos do sangue peri-
férico foi utilizado o protocolo validado do ensaio de MN
por blogueio da citocinese, desenvolvido por Fenech?, que
utiliza citocalasina-B para bloquear a citocinese para que os
linfocitos possuam uma aparéncia binucleada.

Os linfocitos foram isolados por gradiente utilizando o
Ficoll-Paque e colocados, posteriormente, em meio de cul-
tura RPMI 1640 com L-glutamina, fenol vermelho, soro
fetal de bovino inativo a 10%, 50 pg/ml estreptomicina
+ 50U/ml de penicilina e 10 ug/ml de fitohemaglutinina.
Foram realizadas culturas em duplicado para cada amostra
e incubadas numa estufa a 37° C, humificada com 5% de
CO, por 44h, sendo posteriormente adicionadas 6 pg/ml
citocalasina-B, de forma a inibir a citocinese. Apds 28h de
incubacao, as células foram projetadas, através de citocen-
trifugacao, em laminas de vidro. As laminas foram secas
ao ar, coradas com a técnica de May-Grinwald Giemsa e
montadas com entellan®. As frequéncias de células binu-
cleadas com MN foram determinadas em 1.000 linfécitos
no conjunto das duas laminas por sujeito da amostra.

Para o teste de MN para as células esfoliadas da mucosa
bucal obteve-se a amostra através da raspagem do interior



das duas bochechas com escova endobrush e a realiza-
cao posterior de esfregaco diretamente em duas laminas.
As amostras foram imediatamente fixadas com Merco-
fix®, um fixador com capacidades de preservacdo a base
de metanol. As laminas foram coradas com a técnica de
Feulgen sem contraste?*, especifica para DNA. As laminas
foram secas ao ar e montadas com entellan®. Foram ava-
liadas no total das duas laminas 2.000 células que possu-
issem o nucleo intacto e que nao existisse sobreposicdo
entre citoplasmas e nucleos. O critério de avaliacdo de
anormalidades nucleares em linfécitos e de MN em células
esfoliadas da mucosa bucal encontra-se descrito, respecti-
vamente, em Fenech, et al.%> e Tolbert, et al.2®.

Resultados
1. Avaliacao da exposicao

Os valores da exposicdo a FA foram determinados utili-
zando os métodos anteriormente descritos: PID para obten-
cdo dos valores das concentracdes maximas e o NIOSH
2541 para as concentracdes médias ponderadas (TWA
(cf. Tabelas 1 e 2).

Todos os valores obtidos se situam abaixo do valor limite
para as concentracdes médias ponderadas (TLV-TWA),
estabelecido pela OSHA (0,75 ppm). Em alguns laborato-
rios obtiveram-se valores muito baixos, ndo tendo sido pos-
sivel determina-los por serem inferiores ao limite de dete-
cao do método aplicado™.

Em oposicao, para as concentracdes maximas, todos
os resultados obtidos para cada grupo de exposicao dos
2 contextos ocupacionais excederam o valor limite (0,3
ppm). Nos laboratoérios foram obtidos valores entre 0,18
ppm e 5,02 ppm, com um valor médio de 2,52 ppm. Na
fabrica, os valores registados situaram-se entre 0,0 ppm e
1,02 ppm. Igualmente, as 3 atividades estudadas na fabrica
obtiveram resultados superiores ao valor limite.

Na producdo de resinas, o valor de concentracdo mais
elevado foi obtido durante a colheita de amostras no rea-
tor das resinas. Neste caso e na operacdo da maquina
de impregnacao ndo existem disponiveis dispositivos de

o/

exaustao localizada. Apenas na tarefa do grupo de expo-
sicdo “controlo de qualidade” existia uma pequena hotte
gue nao é usualmente utilizada aquando da analise da qua-
lidade das resinas.

No caso dos laboratorios, todos eles apresentaram, pelo
menos, uma tarefa com resultados superiores ao valor
limite para as concentracbes maximas (0,3 ppm) (cf. Figura
1). Considerando as 83 tarefas estudadas nos laborato-
rios (cf. Tabela 1), 93% dos resultados foram superiores ao
valor limite.

O maior valor de exposicao foi observado durante a tarefa
“exame macroscépico” de material biolégico fixado em
FA. Esta tarefa é desenvolvida numa bancada de macros-
copia com exaustao local e, em todos os laboratérios estu-
dados, se verificou o seu normal funcionamento.

A tarefa “registo de dados” apresentou igualmente valo-
res elevados de concentracdo de FA, sendo importante
referir que esta etapa ocorre durante o exame macrosco-
pico (cf. Tabela 3).

Através da avaliacao de 69 exames macroscopicos, tarefa
mais frequentemente desenvolvida nestes laboratorios,
constatou-se que cerca de 93% dos valores de concentra-
cao de FA foram superiores, mais uma vez, ao valor limite.

Neste contexto ocupacional, o valor de concentracao
méaxima mais elevado foi identificado no grupo de exposi-
cao “patologistas” e o valor médio mais elevado foi obtido
no grupo de exposicao “técnicos de AP” (cf. Tabela 4).

E importante considerar que nédo foi observada a uti-
lizacdo de equipamento de protecdo individual (mascara
de protecao respiratoria) nos dois contextos ocupacionais
considerados.

2. Biomonitorizacao humana

A Tabela 5 evidencia que a média de MN nos trabalha-
dores expostos ocupacionalmente a FA é maior comparati-
vamente ao grupo controlo, quer em linfécitos de sangue
periférico (p <0,001) quer em células esfoliadas da mucosa
bucal (p<0,001).

Quando analisado cada contexto ocupacional em sepa-
rado, verificam-se diferencas estatisticamente significativas
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Figura 1: Valor de concentracdo maxima obtida nos laboratérios de anatomia patologica.



Tabela 1: Resultados da exposicao a FA nos laboratérios de anatomia patoldgica estudados
(MP — Média Ponderada, CM - Concentracdo Méaxima)

Laboratérios | Grupos de exposicio F,?]=(|;/|9P) Fﬁzcsl\?fl) Intervalo dos valores de CM | Média dos valores de CM
(opm) | (ppm) (ppm) (ppm)
Auxiliar de Acao Médica 0,27 2,51 1,05 -2,51 1,78
A Patologistas <LOD 3,19 0,34-3,19 1,04
Técnicos de AP 0,16 NM | e
Auxiliar de Acao Médica 0,15 0,62 062 | e
B Patologistas 0,24 2,71 1,49 - 3,36 2,23
Técnicos de AP 0,16 3,36 1,91-3,36 2,31
Auxiliar de Acao Médica 0,12 0,53 053 | e
C Patologistas 0,47 2,93 1,53-2,93 2,18
Técnicos de AP 0,51 2,28 2,22-2,28 2,25
Auxiliar de Acao Médica <LOD NM s
D Patologistas 0,07 2,31 2,09 -2,31 2,21
Técnicos de AP 0,11 0,85 08 | e
Auxiliar de Acao Médica < LOD NM e e
E Patologistas 0,06 1,10 0,95-1,10 1,03
Técnicos de AP 0,07 0,85 o8 | -
Auxiliar de Acdo Médica 0,09 NM e e
F Patologistas 0,23 0,34 0,22-0,34 0,28
Técnicos de AP 0,12 0,28 028 e
Auxiliar de Acao Médica 0,16 0,71 0,64-1,71 0,67
G Patologistas 0,05 2,81 0,18 -2,81 0,56
Técnicos de AP 0,04 1,26 126 | -
Auxiliar de Acao Médica 0,25 0,68 0,68 -
H Patologistas 0,11 2,08 1,21-2,08 1,65
Técnicos de AP 0,25 0,68 0,68 ----
Auxiliar de Acao Médica 0,05 0,95 0,95 -
Patologistas < LOD 0,47 0,21-0,47 0,34
Técnicos de AP 0,06 NM e -
Auxiliar de Acdo Médica NM NM - -
J Patologistas 0,13 5,02 1,15-5,02 3,24
Técnicos de AP 0,08 4,32 4,32 ----

* Valores mais elevados para cada grupo de exposicao
< LOD - Abaixo do limite de deteccao
NM — Nao Mensuravel

Tabela 2: Resultados da exposicao a FA na fabrica (MP — Média Ponderada, CM — Concentracao Maxima)

Grupos de exposicio FA (MP) n=3 FA (CM) n=3 Intervalo dos valores | Média dos valores
(ppm) (ppm) de CM (ppm) de CM (ppm)
Producao de resinas NM el d a?”g;”a colicater 0,01-1,02 0,15
Impregnacao < LOD Operacao na maq#lgj de impregnacao 0,00-1,04 0,21
Controlo de qualidade <LOD Anilise e “m%aSrgos”a = 0,01 -0,52 0,08

< LOD - Abaixo do limite de detecao
NM — Nao Mensuréavel
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Tabela 3: Exposicao a FA nas atividades desenvolvidas nos laboratorios (CM — Concentracao Maxima)

. Valores de CM
Tarefas Numero Trabalhadores expostos
(ppm)
Exame macroscopico 69 5,02 Patologista
Descarte do material biolégico e de FA Técnicos de AP e Auxiliares de
5 0,95 - =

usado Acao Médica
Mudanca de reagentes 2 2,51 Auxiliares de Acao Médica
Registo de dados 3 4,32 Técnicos de AP
Lavagem de material biolégico 2 2,28 Técnicos de AP
Bidpsias 2 1,91 Técnicos de AP

Tabela 4: Resultados de CM para cada grupo de exposicdo (CM — Concentracdo Maxima)

Grupos de exposicao Atividades estudadas Intervalo Media Desvio-padrao
(ppm) (ppm) (ppm)
Auxiliar de Acdo Médica 9 0,28 - 2,51 0,86 0,58
Patologista 65 0,21-5,02 1,42 1,07
Técnicos de AP 14 0,68 - 4,32 2,04 0,95

* Algumas atividades envolvem exposicao simultdnea dos dois grupos

Tabela 5: Média de MN no grupo exposto — fabrica e laboratérios de anatomia patoldgica e no grupo controlo

Controlos Expostos
o Laboratério de Anatomia
Fabrica .. Total
Patoldgica

MN linfécitos
Média + Desvio-padrao 1,17+1,95 1,76x2,07 3,70+3,86 2,97+3,42
MN células epiteliais da boca
Média + Desvio-padrao 0,13+0,48 1,27+1,55 0,64+1,74 0,88+1,69

entre as médias de MN em linfécitos (p <0,001) e células
esfoliadas da mucosa bucal (p <0,005) entre o grupo de
expostos pertencentes ao laboratério e o grupo de con-
trolo. No que concerne ao grupo da fabrica, foram deteta-
das diferencas significativas nas frequéncias de MN apenas
nas células esfoliadas da mucosa bucal (p <0,001).

Finalmente, a comparacao das frequéncias de MN entre os
dois grupos de exposicao (fabrica e laboratorios) permitiu
verificar que a frequéncia de MN em linfocitos foi significa-
tivamente maior nos laboratérios (p <0,005); no entanto,
no que diz respeito as células esfoliadas da mucosa bucal
nao se registaram diferencas significativas (p=0,108).

Discussao

A avaliacdo da exposicao nos dois contextos ocupacio-
nais estudados permitiu observar exposicdo a concentra-
cbes elevadas de FA durante curtos periodos de tempo,
confirmando estudos previamente publicados™?72¢. A
importancia deste resultado reside no reforco da evidéncia
de que os efeitos para a satide decorrentes da exposicdo
a FA parecerem estar relacionados essencialmente com a
exposicdo a concentracdes elevadas durante curtos perio-
dos de tempo'*?°. Exposicdes com estas caracteristicas sao
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de especial interesse, uma vez que podem produzir doses
de exposicdo elevadas nos 6rgaos e tecidos-alvo, alterando
potencialmente o seu metabolismo, sobrecarregando
mecanismos de reparacdo e protecdo e amplificando as
respostas tecidulares®'°. Pyatt, et al.?° sugerem mesmo que
a maioria dos estudos epidemiolégicos anteriores estariam
seriamente limitados por falta de dados acerca da exposi-
cao a concentracoes maximas. Nesses estudos, com efeito,
os efeitos para a saude estavam associados exclusiva-
mente a dados da exposicao média ponderada (TWA,,)*.
Até 2004, apenas dois estudos associaram os efeitos para
a saude com resultados da exposicdo das concentracoes
maximas, obtendo valores de risco relativo superiores em
comparacdo com os estudos anteriores'®30-31,

Recentemente, um estudo desenvolvido em embalsama-
dores reportou que a taxa de mortalidade por leucemia
aumentava significativamente, ndo apenas com os anos de
atividade, mas também com a exposicdo a concentracoes
elevadas durante curtos periodos de tempo'®32.

Os resultados nos laboratérios demonstraram que o
“exame macroscopico” é a tarefa que envolve maior expo-
sicao a FA. Este facto deve-se, provavelmente, a elevada
precisdo e boa visualizacdo necesséaria para a consecucao



deste exame, levando a que os patologistas necessitem de
grande proximidade ao material biolégico fixado com FA
promovendo, assim, uma maior exposicao'>?®. Apesar de
ser o grupo de exposicao “patologista” quem normalmente
realiza esta tarefa, o grupo “técnicos de AP” obteve simul-
taneamente a exposicdo mais elevada as TWA, e a maior
média dos valores de concentracdo maxima. Este resul-
tado pode ser justificado pelo facto de este grupo estar
envolvido num maior nimero de atividades que implicam
a manipulacao de FA durante o turno de trabalho.

No caso da fabrica, a tarefa “recolher amostra do reator”
resultou numa exposicao elevada, devido provavelmente a
proximidade ao reator e & sua abertura. £ importante refe-
rir gue este tipo de informacdo — determinantes da expo-
sicao, fontes de emissao e trabalhadores expostos — ape-
nas foi possivel obter através da filmagem realizada em
simultaneo com a medicdo das concentracdes (método 1,
cf. Figura 2), a qual possibilita o relacionamento direto da
exposicao com a atividade do trabalhador®*-%>. Adicional-
mente, as medicoes em tempo real possibilitam a avaliacdo
das medidas de controlo da exposicao e a sua eficacia®.

Em concordancia com outros estudos?’-3%, foi possivel con-
cluir que o estudo da exposicao a concentracées médias
ponderadas fornece escassa informacdo e de menor uti-
lidade na identificacdo das atividades que devem ser alvo
prioritario de medidas de eliminacdo e/ou controlo da
exposicao.

Exposicoes de longa duracao a FA, como as que caracteri-
zam habitualmente os contextos ocupacionais, sao suspei-
tas de estarem associadas a efeitos genotoxicos, passiveis
de mensuracao por biomarcadores'#4%-41. Neste estudo, 0s
resultados demonstraram que os trabalhadores dos labo-
ratorios de AP e da fabrica estdo expostos a valores de
FA que excedem os valores de referéncia e foi igualmente
observada uma associacao estatisticamente significativa
entre a exposicdo a FA e os biomarcadores de genotoxici-
dade utilizados.

O dano cromossémico nos linfocitos pode ser justificado
pelo facto de o FA ultrapassar o local de contacto direto,

como a cavidade bucal, originando alteracées nucleares
nos linfécitos'®284243 Os resultados apresentados nesta
investigacdo corroboram estudos anteriores*> que repor-
tam que os linfocitos podem ser comprometidos por expo-
sicoes de longa duracao, indicando que os efeitos citoge-
néticos provocados pelo FA se devem ao alcance de tecidos
para além do local inicial de contacto.

As exposicoes de longa duracdo a elevadas concentracoes
de FA possuem um elevado potencial de dano generalizado
do DNA. Estudos experimentais em animais demonstram
efeitos genotdxicos locais apods exposicdo a FA, originando
ligacdes cruzadas DNA-proteina, aberracdes cromossdmi-
cas estruturais e células aberrantes®.

Neste estudo verificou-se que a frequéncia de MN em lin-
fécitos de sangue periférico foi significantemente maior no
grupo dos laboratérios em comparacdo com o grupo da
fabrica, possivelmente devido ao maior nimero de anos
de atividade e, consequentemente, de exposicdo, no pri-
meiro grupo.

Em humanos, a exposicdo a FA estd associada ao
aumento da frequéncia de MN nas células do epitélio
bucal*-%’, como corroborado nos resultados apresentados
nesta investigacao.

Suruda, et al.** reportam que, apesar de a presenca de
alteracoes nas células epiteliais bucais, nasais e sangue
nao indicar um mecanismo direto conducente a carcinogé-
nese, indica pelo menos ocorréncia de alteracdes no DNA.
Parece bastante razoavel concluir que o FA é um fator de
risco para os trabalhadores expostos nos dois contextos
ocupacionais estudados'.

Consideracoes finais

Os resultados obtidos neste estudo confirmam a evidén-
cia de associacdo entre a exposicdo ocupacional a FA em
trabalhadores nos laboratérios de anatomia patoldgica e
a presenca de alteracdes nucleares. No que concerne ao
grupo da fabrica, diferencas significativas nas frequéncias
de MN foram detetadas apenas nas células esfoliadas da
mucosa bucal, o que se podera dever, entre outros fatores,
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Figura 2: Informacao disponibilizada através de PID e recolha de imagem em simultaneo.
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Tabela 6: Média de MN nos grupos de exposicdo dos laboratérios de anatomia patolégica

Laboratérios de anatomia patolégica
Patologista Técnico de AP Auxiliar de Acdo Médica
MN linfécitos
Média + Desvio-padrao 5,00+1,24 3,76+0,647 4,13+1,55
MN células epiteliais da boca
Média + Desvio-padrao 0,58+0,434 1,18+0,406 0,88+0,611

Tabela 7: Média de MN nos grupos de exposicdo da fabrica

Fabrica
Producdo de resinas | Impregnacdo | Controlo de qualidade
MN linfécitos
Média + Desvio-padrao 1,85+2,48 1,16+1,04 4,5+0,7
MN células epiteliais da boca
Média + Desvio-padrao 0,66+0,94 1,75+1,79 3,5+0,5

ao facto de terem ainda pouco tempo de exposicao a FA
por se tratar de uma unidade de producéo recente.

Nos laboratérios de AP, a reducdo da exposicdo a FA
pode ser conseguida com a utilizacdo adequada dos dis-
positivos de exaustao localizada e colocacao dos recipien-
tes que contém o material biolégico em areas com ventila-
cao adequada. Na fabrica, as medidas de prevencdo devem
considerar a automatizacao de alguns processos, como a
recolha de amostras do reator e, adicionalmente, a promo-
cao do uso do dispositivo de ventilacdo localizada existente
no laboratério de controlo de qualidade.

Os métodos de avaliacdo da exposicao aqui aplicados per-
mitem concluir que um método que faculte dados acerca
das concentracoes maximas de formaldeido presentes no
ambiente de trabalho serd mais adequado por disponibili-
zar informacdes mais detalhadas e pertinentes para a acao
preventiva.

O ensaio dos MN por bloqueio da citocinese é uma téc-
nica simples, pratica, pouco dispendiosa e relativamente
ndo invasiva que pode ser utilizada para a vigilancia da
saude de trabalhadores em contextos ocupacionais que
envolvam risco carcinogénico, nomeadamente a exposicao
a agentes genotoxicos, como o FA.
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