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A doenca isquémica do coragdo (DIC) constituiuma levam a aterogénese. Do mesmo modo, hipercolestero-
das principais causas de morte no Brasil e sua associacademia com elevacado de niveis séricos das lipoproteinas de
com o trabalho tem sido objeto de interesse na literatura. baixa densidade (LDL) também seguiria esta légica
Um dos aspectos desta associacdo é o potencial efeito ddisiopatoldgica pois, tanto a injuria endotelial facilitaria
substancias quimicas, a que trabalhadores se expdem nosnaior passagem de LDL para a intima, como a oxidacéo
ambientes de trabalho, na gerag&o de DIC. A importancia das LDL, por si, aumentaria a leséo das células endoteliais,
da DIC e a possibilidade de se revelarem fatores para contribuindo para maior adesividade de plaquetas e
prevencao de sua génese, torna critica a necessidade de deucdcitos circulantes, com migracao de mondcitos para a

implementarem estudos nesta area. intima e consequente formagéo de células espumosas, ricas
em LDL modificada.
Aterogénese induzida por agentes quimicos Bendit e Benditdemonstraram o que se denomina

hip6tese monoclonal ou monotipica. Aqui, supde-se que

A pr;nc!pal causa de DIC & a aterosclerose g eyento critico & génese da aterosclerose seja a prolife-
coronari&®. Vérias teorias tém tentado descrever processos yac50 e migracio para a intima das células musculares lisas.

fundamentais (néo excludentes entre si) que levariam a gssa lesgo proliferativa seria constituida por um clone
formacdo da placa de ateroma. Dentre elas, destacam-See|ylar oriundo de uma dnica célula mae que, sofrendo
as duas hipoteses mais aceitas na atualidade: a da resposi@ansformacdes induzidas pela acdo de mutagénios

a injuria e a monoclonal. o quimicos ou virais, proliferaria, migraria e levaria a
Ross e Glomset descreveram a hipétese da resposta formag&o da placa de ateroma.
a injaria, onde o evento chave seria a presenca de injuria A origem monoclonal tem sido revelada por estudos
inicial ao endotélio vascular. Estando lesado, haveria citogenéticos e enzimaticos das placas de ateroma. Outras
exposicéo da intima, com agregacéo de plaquetas, jnvestigagées tém demonstrado geragéo dose-dependente
deposicéo de fibrina e liberagéo de agentes quimiotaticos ge aterosclerose por exposicdo a cancerigenos como
e fatores de crescimento, ocorrendo, em seguida, penzo(a)pireno e 7,12-dimetilbenz(a)antraceno, assim
incorporagdo de mondcitos ao espaco subendotelial € aggmo por acdo de oncogens virais
proliferacéo e migracéo de células musculares lisas da  |ndependente do modelo tedrico explicativo, varios
camada media para a intima. A leséo en~dotellal Nao agentes quimicos presentes nos ambientes de trabalho
necessitaria, entretanto, redundar em altera¢tes estruturaiypdem estar associados a DIC, tanto por estarem envol-
com exposic&o da intima, para gue ocorressem 0s eventos;jgos na génese dos fatores de risco classicos, como HA e

noturnoverde células endoteliais, motivo suficiente para ireta sobre o endotélio vascular.

que a quimiotaxia ocorra.
Essa hipdtese possibilita a explicacdo para possivel Agentes quimicos com provavel
associacdo entre varios agentes de risco potencial ouagéio direta na génese de DIC

definido e aterogénese e, como consequéncia, com a DIC. ] o
Assim, elementos do tabaco presentes no sangue Dentre os agentes categorizados como quimicos, com

circulante, homocisteina, virus, deposigao de complexos acao direta provavel e a cuja exposicao laboral associam-se

imunes nas paredes vasculares , hipertenséo arterial (HA)d0€ncas cardiovasculares (DCV) e DIC, o dissulfeto de
e outros agentes téxicos, poderiam induzir injdria inicial €aPono (CH €, sem divida, um dos mais estudados. Este

no endotélio vascular, desencadeando fendmenos queCOMPosto € utilizado, principalmente, na industria de
fabricacdo de viscose-rayon (onde oferece maior risco),

cujas fibras sdo usadas na producéo de fios téxteis e filmes
de celulose. E também consumido na fabricacdo de

tetracloreto de carbono, no processo de cura a frio da

Escola Nacional de Saude Publica - Fundagédo Oswaldo Cruz, Rio de Janeiro borracha, cqmo SOIVe,nt_e no refino (_ja paraflna, petroleo €
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literatura em estudos clinicos, epidemiolégicos e o0s sintomas retornassem. Observou que, para evitar o
fisiopatolégicos. Pesquisas em varios paises demonstraramretorno dos sintomas, os trabalhadores mantinham-se ex-
associacdo entre exposicdo ocupacional ap €€S  postos mesmo fora do trabalho. Para tanto, estes trabalha-
morbi-mortalidade aumentada por DCV e DIC. Apesar dores alocavam algum material contendo nitroglicerina
de se conhecer a relagdo entre exposicao gae @gjina embaixo das fitas de seus chapéus. Schitaetm 1946,

do peito ha mais de meio séctiigparece que a primeira  descreveu serem esses sintomas resultantes de vasodi-
comprovacéao da associacdo dessa exposicdo com DIC foilatagdo e que a tolerancia era alcancada através de va-
realizada por Tiller e cBlque demonstraram mortalidade  soconstricao reflexa, sendo este 0 mesmo processo capaz
2,5 vezes maior entre individuos expostos por 10 anos ou de explicar um dos efeitos desses compostos, ao nivel co-
mais, quando comparados a nao expostos, fato este tambénnonariano, que é aquele tido como de abstinéncia a nitro-
encontrado entre trabalhadores italianos, expostos ao CS glicerina, apds exposi¢ado cronica industrial de trabalha-

em fabrica industrial produtora de viscose-rayenem dores a este composto. O efeito provavel, ndo ateromatoso
estudo, realizado na Finlandia, também com trabalhadoresem sua origem, seria 0 de uma insuficiéncia coronaria
envolvidos na producdo de viscose-ray/dh Nesse aguda, espastica, ap0s afastamento dos trabalhadores do

estudo, em que a amostra exposta foi devidamente pareadaontato laboral com o composto nitrogenado. Este
e exerceu-se controle quanto aos fatores de risco classicopromoveria vasodilatacdo coronéria créonica com
de DIC, encontrou-se, entre 0s expostos, maior incidéncia compensacédo vasoconstrictora homeostatica. Na auséncia
de histdria de angina do peito, de DIC e de morte por do composto, ocorreria espasmo cororfafié®=?

DIC. Adicionalmente, andlise retrospectiva da mortalidade Ao lado desses efeitos agudos é sugerido também
por DIC indicou forte associacdo dose-dependente com efeito crénico aterogénico sobre as coronarias em funcao
CS,, uma vez que essa mortalidade e as concentragdesde: a) pretensa maior prevaléncia de DIC entre exjgstos
ambientais do agente cairam em paralelo desde a década que €, ainda, contestado na literdterh) seus efeitos

de 40 (co ncentracBes muito elevadas) até meados dacrdnicos sobre o tonus arterial, associados inclusive a is-
década de ) Achados similares foram encontrados no quemia de membros inferiores e fenémeno de Rayhaud

Japaéd’™t® nos Estados Unidos da América (E&A) em O composto quimico a que trabalhadores mais se
exposicdo motivada por outros processos produtivos, como expdem laboralmente nas sociedades contemporaneas € o
a fabricagdo da borracta monoxido de carbono (C&)que se constitui em carga

Os mecanismos fisiopatologicos pelos quais 9 CS laboral comum, principalmente quando o trabalho € de-
exerceria seus efeitos, dar-se-iam, dentre outros, por acdosenvolvido préximo a motores de combustéo (garagistas,
sobre os denominados fatores de risco classicos de DIC,mecénicos, coletores de lixo e policiais), fornos (em
como HA e alteracdes do perfil lipidi¢d?125 assim como fundicdes, siderudrgicas) ou em qualquer processo em que
interferéncia nos mecanismos de coagulacado sanglineahaja combustdo incompleta de material carbonaceo, como
91025¢ diretamente sobre o coracéo e artérias. Essa acdmo caso dos bombeiros
direta, téxica, causaria dano a parede vascular e Existem evidéncias de sobremortalidade por DIC em
endocardica e aterogénese conseqiiente, e/ou interferéncialgumas dessas ocupacfes. Mastrontgtiarnard e cét
no metabolismo lipidico da parede arté?i&l* e Guidott#” hipotetizaram que a maior mortalidade por

Outro grupo de compostos estudado quanto a géneseDIC em bombeiros € devida a grande exposicdo ocu-
de DCV e DIC é o dos nitro-alifaticos, com destaque para pacional ao CO. Mesma possibilidade que Stern e
o trinitrato de glicerol (nitroglicerina), dinitrato de etile- coP‘aventam para o excesso de mortes por DIC em
noglicol (nitroglicol) e outros alquil-nitratos. A nitro-  inspetores de veiculos a motor.
glicerina é utilizada na producao de dinamite, explosivos, O CO liga-se a hemoglobina de modo mais estavel que
propelentes de foguetes e medicamentos. O nitroglicol, a ligagdo desta com o oxigénio,YdDcorre, portanto, em
por sua vez, relaciona-se fundamentalmente a producdocaso de excesso de CO, diminui¢cdo da capacidade sanguinea
de dinamite quando, adicionado a nitroglicerina, aumenta de carrear e tecidual de captgt®> Esse é considerado o
a estabilidade da mistdra?’. Potentes vasodilatadores, motivo principal para agravamento de DIC, com precipitacao
absorviveis pela pele e pulm&&$ estes compostos sdo  de quadro isquémico, quando seus portadores se expdem ao
associados a alterac8es vasculares mediadas por exposi¢cd€0. Outro efeito importante ao nivel agudo € a diminuicao
ocupacional héa décadas. do limiar para fibrilag&o ventricular, tornando mais provavel

Ebrigh® em 1914, relatou presenca de cefaléia, o surgimento desta arritmia, com morte séhifedmite-se,
vertigens e tonteiras ap6s exposicao ocupacional de também, efeito a longo prazo do CO quanto a aterogénese e
trabalhadores envolvidos na producao de explosivos. Os DIC consequentes. Em estudos que reforcam essa
sintomas ocorriam principalmente apds contato inicial. possibilidade, &€ descrito, como conseqliente a exposicao
Com o tempo, e mantida a exposi¢éo, ocorria toleréncia e laboral ao CO, um aumento da permeabilidade vascular a
desaparecimento dos sintomas. Entretanto, dois dias lipideos que talvez justifique o efeito aditivo aterogenético
sem contato eram suficientes, em alguns casos, para quedo CO as dietas hiperlipémicas, em anifi&i%***?Para alguns,
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esse efeito seria fruto ndo propriamente do CO mas, daou, ainda, por determinar hipotireoidismo subclinico,
hipoxia tissular consequenté®* enquanto outros aparentemente causado pela tiouréia, metabolito do CS
admitem que é dependente de efeito direto d&€O com reconhecida agdo anti-tireoidi&rta

Chumbo e cadmio s&o dois elementos que também Pesticidas também sao associados a variacdes
causam importantes efeitos cardiovasculares. Dados lipidicas. Hidrocarbonetos clorados como o lindano
experimentais sugerem que estes elementos poderiam atuagama-hexacloro-ciclo-hexano) e o DDT (dicloro-difenil-
em multiplos locais do sistema cardiovascular. Além tricloro-etano) causam elevacdo de HDL em animais de
daqueles efeitos mediados por meio dos fatores de riscoexperimentacd8, enquanto a dioxina relaciona-se a
classicos, considera-se que o chumbo teria efeito direto elevacédo das lipoproteinas de muito baixa densidade
na excitabilidade e contratilidade miocéardica, sendo (VLDL) e de LDL5"%2
arritmogénic®* em altas doses poderia, por efeito toxico A oxidacdo das LDL parece ser mecanismo basico
local coronariano, induzir vasoconstriccdo e isquemia na génese de placas de ateroma, cuja oxidacdo pode ser
agudd® e teria efeito aterogénico direto por facilitar estimulada pela presenca de radicais INfésprodutos

incorporacgédo de lipideos na parede arterial néfritdte potenciais da intoxicagdo por solventes, pesticidas ou
em placas de ateroffiala o cadmio induziria arritmias e metais. Adicionalmente, como citam Parthasarathy’® col
alteracGes na contratilidade miocardicdevando a e Retsky e cél, a peroxidacao lipidica pode ser dependente

hipertrofia ou atrofia miocardicas na dependéncia da dose da presenca de metais de transicdo, como cobre e ferro, e
e induzindo ao aumento no nimero e tamanho das placassistemas enzimaticos anti-oxidantes podem ser inibidos,
de ateron?d*, com efeito sinérgico e potenciador ao do por exemplo, pelo niquel, o que leva a que se especule
chumbd’. Esses dados justificam o excesso de mortalidade quanto a efeito aumentado de oxidacdo das LDL em
por DIC encontrado em trabalhadores expostos a chumbotrabalhadores cronicamente expostos a esses elementos.
e cadmio, em especial, na producao de batetias
Outras substancias quimicas a que trabalhadores se Hipertensédo arterial - Vale destacar, inicialmente,
expbem laboralmente, também tém sido relacionadas os possiveis efeitos do chumbo e do cadmio. Ao lado de
como possivelmente geradoras, por si, de DIC. Implicacdo suas ja discutidas associacdes com a doenca
direta na génese de aterosderose tem sido creditada a efeitoardiovascular, os efeitos destes compostos sobre a presséo
téxico direto ou mutagénico, induzido por alilamina, arterial (PA) sdo observados, tanto em estudos
arsénico, cobre, benzopireno, b-amino propionitrila, epidemiolégicos como clinicos, tanto na populacdo geral
dimetilbenzantraceno e outros hidrocarbonetos policiclicos como em coortes ocupaciorfiis\ partir de investigacéo
aromatico®. Relata-se, ainda, associacdo positiva entre em amostra populacional norte-americgiiNational
morbi-mortalidade por DIC e exposi¢cdo a alguns Health and Nutrition Examination Survély- NHANES
compostos, como: berilio, benzeno, trissulfeto de IlI), varios autores confirmam a correlacdo direta entre
antimoénid?® diéxido de enxoff@, arsénic#5*5 etanol e niveis sangliineos de chumbo e a PA. Hé&ttandenciou
fenoP®. correlacao significativa entre niveis de chumbo sangiineo
e a gravidade de HA, chegando a sugerir que mesmo
concentracdes baixas de chumbo sérico, como as
Substéndas quimices e fatores encoptradas em estudos popl_JIacionais, possam se
de risco de doencas cardiovasculares relacionar a HA. Schwartzconfirmou os dados de
Harlarf® e acrescentou que a correlacdo com HA
Dislipidemias - Além dos efeitos ja descritos do  permanece mesmo apés se considerar a possivel
chumbo e do cadmio no metabo lismo e incorporacao de interferéncia de variaveis sécio-demograficas, antropo-
lipidios a parede arterial, alguns pesquisadores ressaltammeétricas, dietéticas e terapéuticas sobre a HA.
a importancia de suas relacdes com as lipoproteinas Esses dados populacionais ndo se configuram ape-
circulantes. Kirkby e céldemonstraram que exposicdoa nas para os EUA. Na Holanda, Kromhéaemonstrou
longo prazo ao chumbo pode determinar queda nos niveisrelacdo entre chumbo sangiiineo e HA, mesmo quando
de lipoproteinas de alta densidade (HDL), o que também respeitados os possiveis efeitos do fumo, dos niveis de
€ mostrado em associacdo ao cadmio. O chumbo tambémcolesterol sangliineo e da massa corporal. No Canada,
associa-se com aumento das LDL e de deposi¢cdo doverificou-se em amostra populacional que valores de
colesterol sérico em tecidos periférittos chumbo sangiineo maiores do que 10mgéth preditores
A exposicéo ao Cgalém de seus efeitos diretos sobre  potentes de HA Nesse mesmo estudo também foi notado
a intima arterial, também ¢é relacionada a alteracbes deque as concentracBes de cadmio urindrio possuiam, de
lipidios séricos caracterizadas por elevacdo dos modo similar, correlacdo direta e capacidade preditiva
trigliceridio$®e do colesterol e LDL séricos, seja por agdo quanto ao desenvolvimento de HA, resultado semelhante
direta sobre o metabolismo hepético, pela inibicdo na ao relatado em outra pesquisa que avaliava exposicéo
atividade da enzima dopamina ,b-hidroxilase e con- populacional a baixas concentracdes de c&dniodos
sequentes alteracdes no metabolismo das catecolaminagsses dados sdo concordantes com os estudos relativos a
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associacao entre grau de dureza e teor de metais da aguanuscular arterial e elevacdo pressorica, enquanto doses
consumida com distrbios cardiovasculares. A maiores elevadas teriam o efeito opasto
teores de chumbo e cadmio associaram-se niveis médios Outros agentes quimicos também tém sido implica-
populacionais mais elevados de*FA dos na génese laboral de HA. Dentre eles, tém-se a classe
Alguns estudos focalizados na exposicao laboral ttm genérica dos solventes, diretamente relacionada em uma
reafirmado e outros questionado os dados obtidos a partirinvestigacad® a risco aumentado de desenvolvimento de
de amostras populacionais. Assim € que para alguns gruposeclampsia durante a gestacdo ou de HA isolada em
expostos encontra-se forte relacdo entre HA e exposicdogestantes laboralmente expostas. Nesse estudo, os
ao cadmio, inclusive relacdo direta entre diagnostico de solventes foram pesquisados enquanto grupo de matiz
HA e tempo de exposi¢&oPara outros, essa associagcao variado (hidrocarbonetos aromaticos, cetonas, aldeidos,
nao se mantém apos ajuste para outras variaveis de risco &tc.) e as trabalhadoras estudadas pertenciam a varias
hipertensa® ou mesmo tem sua existéncia questioffada  profissGes, como artistas plasticas, funcionarias de
Quanto a exposi¢cdo ocupacional ao chumbo, reve- laboratérios, de limpeza e quimicas, entre outras.

lou-se uma clara sobremortalidade por doenca hiperten- Herbicidas e o proprio G$arecem também poder
siva para algumas amostras de trabalhatfpfaso nédo determinar HA. Se o efeito de clorofenoxi-herbicidas é
observado em outras amosffa®Apesar de Millaf® pouco explorado na literatétzao CStem sido dada maior

considerar HA como um dos efeitos cardiovasculares do atencdo. Tal acdo potencial sobre a PA é observada em
chumbo menos relacionados a exposi¢do ocupacional, estudos realizados desde 19881 varios paisé&s 185859
vérias investigagbes parecem contradizé-lo. Foram de- Como explicagdo a esse efeito hipertensor foi relatado
monstradas correlacdes ndo s6 entre HA e niveis de alteracdes aterosclerdticas de artérias renais e acao
chumbo sangliné®’’®”mas, entre estes e 0s niveis inibitéria a enzima dopamina b-hidroxilase e consequente
pressoricos, mesmo em baixos teores de exposicdo, comoelevacdo das concentragdes plasmaticas de catecolaminas.
visto em policiai&® e motoristas de 6nib{is

Apesar de se optar pelo ndo aprofundamento das ~ . a
questc”f)es fisiopatolc')g?cas,pcabe destgque a existéncia de Concluséo - A possibilidade de que substancias

grande nimero de pesquisas direcionadas a compreenségmmicas a que trabalhadores expdem-se em seus trabalhos
dos efeitos do cadmio e do chumbo sobre o sistema car- POSSaM concorrer para a génese de DIC, representa nao
diovascular e a HA em particular. De algumas destas, apenas o acrescimo q§ mais fgtores. a-terllt:i\twa de
pode-se depreender que o efeito hipertensor do chumbo SOMpPreensao de sua fisiopatologia e distribuicdo, mas
seria dependente de seus efeitos réhaisquanto para também aponta para a possibilidade de intervencéo eficaz

outras, seu(s) modo(s) de aco seriam otifrdese- na geracao de riscos estabelecidos ou potenciais.
dependentes e com resposta variavel e bifasica. BaianQuestlonamentos sistematizados quanto ao contato com

doses relacionando- se & HA e altas doses determinandg?9entes quimicos devem ser incorporados sempre que se

respostas variavéi€® De um modo geral, sugere-se que avali_e_risco cardiovascular. Por outro lado, na prét@ca d~a

esses efeitos do chumbo possam ser devidos a sua inter—medICIna do trgbalho, torng—se fundamental a investigagao
feréncia com: resposta contratil da vasculatura arterial a r|goro§a~do sistema cardlcivas_cular sempre que hou_ver
varios estimulos; metabolismo do célcio, aumentando o exposicdo laboral a substancias que representem risco

pool intracelular de calcio que estimula maior contrati- definido ou p_otenC|aI ao sistema.
lidade da musculatura arterial; mecanismos reguladores A medicina exeNrC|daJl_m_to alocais d.e trabalho tr"flz N
da PA no sistema nervoso central e periférico; enzima se,nt-|do da prevencao tra@cpnalmente incorporado asua
Na+-K+-ATPase e o sistema transmembrana de transporte pratica. A necessaria periodicidade com que s,e.rea.hzam
de cations; e o sistema renina—angiotensina-aldosterona,exarnes nos trabalhadores e a presenga do médico junto a
aumentando os niveis de renina plasméte& 848 eles permitem que se possa ?stabelec.er, com rara
Mesmo tendo sua capacidade de gerar hipertenséoOpor_tun'dade' possiveis associagbes causais entre fatores
guestionad® o cadmio também encontra explicacées, ao de risco e geracéo de doen(;aSN, € que se elaborem‘ N
nivel fisiopatoldgico, para ser tido como agente hiper- exe.cut.em programas de prevencao e cont[ole v-olta_dos as
tensor. Incluem-se, entre seus mecanismos de acao pos-maIs d|vgrsas dogngas, sejamﬂen.qua.ntolagoes. direcionadas
siveis, efeito anti-natriurético e de aumento da atividade 2°5 e_st|los de V'd.a.l € t?rapgu'uca individuais, ou pela
da renina plasmati¢a Tais mecanismos causais sao tentativa de modificacges, Junto a outros setores da
negados, entretanto, por outros autores, que entendem sefmpPresa, de Processos laborais ger_a(_jores de riscos.
a elevacéao dos niveis pressoricos dependente do aumento Essas potenua,hdfades da medicina d.o trNabtho.e 0
da disponibilidade de catecolaminas plasmaticas. De pensar no risco quimico quando da avaliagao de rsco
qualquer forma, ocorre possivel resposta bifasica, em quecard|ova§cular.podem eNdevem resultar ha necessaria
doses baixas associariam-se a aumento da contratiIidadeconstru.gao de |nvest|gggo~es, de modo a aprimorar-se o
conhecimento da associacéo entre DIC e exposicédo laboral
a substéncias quimicas.
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