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RESUMO

A presséao antropica exercida ao longo de décadas sobre recursos hidricos, tem
feito com que a agua venha perdendo sua qualidade, principalmente pela
contaminagao por compostos xenobidticos, os quais tém comprometido
significativamente o desenvolvimento dos seres vivos que habitam os
ecossistemas aquaticos. Dentre estes compostos destacam-se os estrogénios,
0s quais regulam o desenvolvimento sexual feminino e tem atingido o meio
ambiente por diferentes fontes. Seu monitoramento ambiental tem recebido
grande atengdo da comunidade cientifica nas ultimas décadas, especialmente
devido a alta resisténcia aos processos de degradacédo e tendéncia em se
acumularem em sedimentos e tecidos dos organismos vivos, além do
reconhecimento danoso de seus efeitos, como: toxicidade, genotoxicidade,
perturbagdo enddécrina em animais selvagens, selecdo de bactérias
patogénicas resistentes, entre outros. Assim este capitulo tem como objetivo
levantar e discutir o que tem sido descoberto nas ultimas décadas sobre os
efeitos destes compostos sobre a fauna e flora e seu risco ambiental para os
ecossistemas, buscando delimitar o quadro atual e esclarecer como a sua
presengca no ambiente impacta a organizagao, funcionamento e dindmica dos
organismos.

Palavras-chave: Contaminagcdo Ambiental; Desreguladores Enddcrinos;
Estrogénios Esteroidais; Impacto Ambiental.




INTRODUCAO

Recursos hidricos s&o indispensaveis para a sobrevivéncia e
manutencgao da vida na Terra (Jackson et al., 2001), sendo que, menos de 1%
de toda a agua doce do planeta esta presente nos rios, e serve como principal
fonte de agua disponivel para consumo humano (Fernandes et al., 2011).
Porém, em virtude da pressdo exercida ao longo de décadas sobre estes
recursos devido a agdes antropicas, a agua vem perdendo sua qualidade
(Schiavini et al., 2011; Burgmer et al., 2007), principalmente pela liberagcao
desenfreada e cada vez mais constante de compostos xenobibticos no
ambiente, entre eles os desreguladores enddcrinos, e poluentes organicos
persistentes (Cajaraville et al., 2000).

Em uma definicdo ampla, os desreguladores enddécrinos podem ser
considerados como toda e qualquer substancias quimicas capazes de interferir
no correto funcionamento do sistema hormonal, provocando alteragdo em
organismos intactos e ecossistemas (inclusive sobre seus descendentes e/ ou
subpopulag¢des) (Machado, 2010), os quais, ao estarem presentes no meio
ambiente, mesmo que em concentragdes na ordem de microgramas por litro
(ug.L") e nanogramas por litro (ng.L™"), podem comprometer significativamente
o desenvolvimento de seres humanos e outros animais, especialmente os que
habitam ambientes aquaticos (Cajaraville et al., 2000; Bila & Dezotti, 2007;
Ghiselli & Jardim, 2007; Girotto et al., 2007; Moraes et al., 2008).

A forma de atuacdo destas substancias pode se dar de trés formas
distintas (Fig. 1), seja (A) imitando a agdo de um horménio naturalmente
produzido, como estrogénios ou testosterona, e desencadeando assim reacoes
quimicas semelhantes no corpo do individuo; (B) bloqueando os receptores
hormonais nas células, impedindo a agdo dos hormdnios naturais; ou (C)
afetando os mecanismos de sintese, transporte, metabolismo e excreg¢ao de
horménios naturais (Lintelmann et al., 2003; Carr et al., 2008; Moraes et al.,
2008; Anwer et al., 2016).
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Fig. 1. Esquema representativo das formas de atuagdo dos desreguladores
enddcrinos. Fonte: Garcia (2016).

Quanto as classes de substancias com potencialidade para realizar
qualguer um destes mecanismos, pode-se ainda subdividir as mesmas em trés
grupamentos a saber: (a) os hormdnios naturais que incluem estrogénio,
progesterona e testosterona, presentes em humanos e animais, 0os quais
regulam o desenvolvimento sexual destes individuos; (b) os fitoestrogénios,
substancias analogas contidas em algumas plantas, e que apresentam uma
atividade semelhante aos esteroides hormonais; e (c) as substancias sintéticas
(xenoestrogénios) que incluem os hormdnios sintéticos (por exemplo 17 a-
etiniestradiol ou EEZ2) utilizados como agentes contraceptivos orais e/ou
aditivos na alimentag¢ao animal, além de compostos adicionais como pesticidas,
aditivos plasticos, hidrocarbonetos policiclicos aromaticos, compostos de
organoestanicos, alquilfendis, e ainda subprodutos de processos industriais,
como as dioxinas e furanos (Bila; Dezotti, 2007).

Os estrogénios atingem o meio ambiente por diferentes rotas,
principalmente por intermédio de aguas residuais e efluentes de usinas de
tratamento municipais, efluentes hospitalares, atividades ligadas a criagao de
animais (Ying et al., 2002), bem como pela utilizagdo de lodos resultantes do
processo de tratamento como biofertilizante na agricultura (Vulliet e Cren-Olivé,
2011).




Todas estas substancias tem se tornado um problema generalizado em
ambientes aquaticos devido a sua alta resisténcia aos processos de
degradacgao (principalmente os sintéticos) (Pal et al., 2010; Andaluri et al.,
2012; Pessoa et al., 2014; Belhaj et al., 2015) e tendéncia de se acumularem
em sedimentos e concentrarem-se em células e tecidos da biota como um todo
(De Wit et al., 2010).

Outro aspecto relevante € que, embora grande parte dos estrogénios
seja metabolizada e excretada na forma inativa conjugada como glicuronideos
e sulfatos, a acdo de enzimas produzidas por bactérias comumente
encontradas em areas de despejo de efluentes, principalmente Escherichia coli,
prontamente os biotransformam em compostos biologicamente ativos, e
passiveis de atuarem sobre os organismos (Fig. 2) (Purdon et al., 1994;

Raimundo, 2011).
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Fig. 2. Metabolismo e transformagdo do 17 a-etinilestradiol (EE2) no organismo e
formas de excrecdo no meio ambiente. Fonte: Raimundo (2011).

Segundo levantamentos, a descarga anual tem alcangado valores
proximos a 30 mil kg/ano para estrogénios naturais e 700 kg/ano para
estrogénios sintéticos (Shrestha et al., 2012), sendo estes detectados com
certa frequéncia nos mais variados compartimentos ambientais, entre eles solo
e corpos hidricos adjacentes a plantas de tratamento de esgoto (Pal et al.,
2010), de aguas residuais (Li et al., 2010;) e de esterco e urina animal (Franks,
2006; Li et al., 2010; Bartelt-Hunt et al., 2012; Rodriguez-Navas et al., 2013;
Zhang et al., 2014), aguas subterréaneas (Kjaer et al., 2007), na agua presente
no solo e de escoamento da agricultura (Kjaer et al., 2007; Kolodziej e Sedlak,
2007), aguas superficiais (Ghiselli, 2006; Montagner, 2007; Moreira et al., 2009;




Moreira et al., 2011; Montagner e Jardim, 2011; Rodriguez-Navas et al., 2013)
e até mesmo em aguas oceanicas (Pal et al., 2010).

Para exemplificar a gravidade do problema e seus efeitos em aguas
superficiais, no Brasil, os estrogénios naturais como a estrona (E1) ja foram
detectados em rios de cidades do interior do Estado de Sdo Paulo como
Campinas e Sumaré, em concentragdes variando de 0,15 a 5000 ng/L (Ghiselli,
2006; Gerolin, 2008; Raimundo, 2008; Montagner et al., 2011), em rios dos
EUA na concentragdo de 27 ng/L (Kolpin et al., 2002), em rios do Reino Unido
em concentragdes de 0,2 a 8,5 ng/L (Xiao et al., 2001) e em rios da Alemanha
em concentragdes de 0,7 a 2,3 ng/L (Ternes et al., 1998; Shore et al., 2003).

Quanto ao estradiol (E2), este foi detectado em rios da Alemanha em
concentragbes de 0,2 a 29 ng/L (Shore et al., 2003), dos EUA em
concentragdes de 0,2 a 9,0 ng/L (Kolpin et al., 2002) e do Reino Unido em
concentragdes de 0,5 e 7,0 ng/L (Xiao et al., 2001).

O mesmo tem ocorrido para o estrogénio sintético 17a-etinilestradiol
(EE2), o qual foi detectado em concentragbes variando de 3 a 5900 ng/L em
diversos rios brasileiros (Ghiselli, 2006; Gerolin, 2008; Moreira, 2008; Souza,
2008; Machado, 2010; Montagner et al., 2011, Raimundo, 2011; Fonseca et al.,
2012; Padilha e Leitzke, 2013); 73 ng/L em rios dos EUA (Kolpin et al., 2002) e
15 ng/L em rios da Alemanha (Ternes et al., 1999).

Além dos locais ja mencionados, também ja foram observadas
atividades hormonais em agua mineral engarrafada, com um total de
contaminagao de 78% das amostras (marcas) avaliadas, sendo as atividades
estrogénica, androgénica, progestogénica e de glicocorticéides encontradas em
38%, 38%, 36% e 55% das amostras, respectivamente (Plotan et al., 2013).

Esta grande amplitude entre locais e valores de concentragdes
observados em rios brasileiros, assim como em outras partes do mundo,
podem ser um reflexo do nivel de contaminagao da area estudada; o ano e
estacdo de coleta de amostras, visto que o regime de chuvas interfere na
vazao dos rios; e 0 ano de publicacdo dos trabalhos, uma vez que sé no Brasil,
0 consumo de anticoncepcionais cresce em média 23% a cada ano (Machado,
2010).

Outra questdo relevante € que como a detecgdo e quantificagcdo de

horménios em corpos hidricos brasileiros € uma pratica recente, a legislagao




CONAMA 430/2011, a qual trata da gestdo do langcamento de efluentes em
corpos de aguas receptores, ndo estabelece limites da concentragao destes
contaminantes, aceitaveis no meio ambiente (Padilha; Leitzke, 2013).

Por serem continuamente introduzidos no ambiente, os estrogénios
acabam se tornando persistentes (Gultekin e Ince, 2007; Huerta-Fontela et al.,
2011; Kuster et al., 2009) o que, aliado ao seu alto poder de agdo em pequenas
quantidades, tem ocasionado drastica reducdo da biomassa da fauna,
alteracao de etapas importantes das rotas metabdlicas e comportamentais dos
organismos e interrupgao da cadeia alimentar aquatica (Hallgren et al., 2014).
Mesmo que certas espécies apresentem a capacidade de se adaptar ao longo
do tempo a estes compostos, seus efeitos deletérios graves s&o proeminentes
a quase todas as formas de vida aquatica (Blanchfield et al., 2015).

Na literatura, os efeitos dos estrogénios sobre a fauna e flora tem sido
analisados com certa frequéncia (Berg et al.,, 1999; Andersson et al., 2007;
Martyniuk, et al., 2007; Notch et al., 2007; Hogan, et al., 2008; Vosges et al.,
2010; Hallgren et al., 2012; Tompsett, et al., 2012; Larcher e Yargeau, 2013;
Caspillo et al., 2014; Santos, et al., 2016).

Assim o presente capitulo busca realizar um levantamento amplo e
detalhado sobre os dados obtidos ao longo de décadas de estudo sobre a
contaminagdo e padrdes de ocorréncia de estrogénios em escala global e

discutir seus efeitos diretos e indiretos sobre a fauna, flora e satde humana.

Fontes emissoras de compostos estrogénicos esteroidais e seu papel na

contaminagao ambiental

As atividades de pecuaria e produgao de animais, seja para consumo ou
para lazer, s&o um dos principais agentes causadores de contaminagéo
ambiental por estrogénios, isto por que ao longo de décadas os produtores de
animais vém se utilizando de uma ampla variedade de esteroides, seja para a
melhoria do desempenho das taxas de crescimento, eficiéncia alimentar e para
obter massa muscular magra destes (Biswas et al., 2013).

No entanto o risco ambiental fica condicionado ao estrume animal
gerado, o qual possui altas taxas hormonais e tem servido como agente de

infiltracdo destes compostos no ambiente, principalmente os aquaticos, visto




que ja foram detectados em diferentes teores nas fezes, esterco liquido e
residuos solidos coletados de animais (Biswas et al., 2013).

Além disso, compostos com atividade hormonal podem mover-se por
escoamento superficial em regides onde ha deposicdo de excrementos
animais, ou daquelas que utilizam &aguas residuais destas atividades na
fertirrigacao, constituindo assim uma outra rota alternativa de contaminacéao e
ameaca para a saude humana e ambiental, visto que plantas da zona ripicola e
animais aquaticos podem remover e acumular os compostos hormonalmente
ativos do escoamento agricola (Bircher et al., 2015).

Segundo Andaluri et al. (2012), em 2002, cerca de 49 toneladas de
estrogénios foram excretadas por animais criados em fazendas ao longo de
todo os EUA. Ja para o Reino Unido, segundo Ray et al. (2013) a excregéo
total de estrona (E1) e estradiol (E2) das populagbes de animais de exploragéo
foi de 1315 e 570 kg / ano, respectivamente.

Além da criagdo de animais, os seres humanos também podem ser
considerados uma outra fonte potencial para a contaminacdo de corpos
hidricos. Isto fica evidente a partir de um compilado dos teores de estrogénios

excretados por mulheres e homens, em diferentes fases de vida (Tab. 1).

Tab. 1. Excregdo média de estrogénios esteroidais por humanos (por pessoa) ug / dia. Adaptada
de Adeel et al. (2017).

E1 17B-E2 E3 EE2 Referéncia
Mulheres gravidas 787 277 9850 0 Kostich et al., 2013
Mulheres na menopausa, sob 31.50 59.20 90.70 0 Kostich et al., 2013
tratamento hormonal
Mulheres na menopausa, sem 2.93 1.49 3.90 0 Kostich et al., 2013
tratamento hormonal 2.30 4.00 1.00 NDA Hamid e
Eskicioglu,2012
Mulheres em periodo menstrual  9.32 6.14 17.40 0 Kostich et al., 2013
3.50 8.00 4.80 NDA Hamid e
Eskicioglu,2012
Mulheres 7.00 2.40 4.40 NDA  Andaluri et al., 2012
3.50 1.83 3.21 NDA Kostich et al., 2013
Homens 1.60 3.90 1.50 NDA Hamid e
Eskicioglu,2012
Criangas do sexo feminino 0.60 2.50 0.918 0 Kostich et al., 2013
Criancas do sexo masculino 0.63 0.54 - 0 Kostich et al., 2013
Excregcdo média por pessoa 19.00 7.70 8100 0.41 Laurenson et al.,
2014

NDA: Dados nao avaliados; estrona (E1), estradiol (17 B-E2), estriol (E3) e 0 17 a-etinilestradiol
(EE2)




Conforme os dados apresentados, em média, mulheres gravidas tem se
mostrado as maiores responsaveis pela liberacdo de estrogénios, com uma média
oscilando entre 260—790 ug / dia de estrona, 280—600 pg / dia de 17B-estradiol, e de
6000 a quase 10.000ug / dia de estriol, valores estes exponencialmente muito
maiores dos encontrados, por exemplo, para mulheres em Terapia de Reposicao
Hormonal (TRH). As menores taxas de excregcao destas substancias, séao
apresentadas por mulheres ndo gravidas, homens e criangas pequenas.

Estes teores também nos levam a refletir sobre o papel das estacdes
municipais de tratamento de esgoto como fontes importantes de poluigdo por
estrogénios liberados no meio ambiente, isto porque, nestas instalagbes é
comum nao ocorrer a remogao completa destas substancias no efluente,
fazendo com que os biossolidos e efluentes de aguas residuais oriundas dos
processos de tratamento ainda permanegcam com certa carga hormonal, as
quais inevitavelmente podem ser descarregadas diretamente em corpos
hidricos (Pal et al., 2010; Andaluri et al., 2012; Pessoa et al., 2014; Belhaj et al.,
2015).

Assim como animais, seres humanos e estagcbes de tratamento de
aguas residuais, os aterros municipais e hospitais também contribuem com
uma parcela importante da contaminagdo ambiental por esteroides, seja por
meio de lixiviados com quantidades significativas de materiais organica
dissolvida, ou por meio dos efluentes gerados (Avbersek et al., 2011; Li, 2014).

Todas estas formas e taxas de excregao de estrogénios, aliadas a baixa
eficiéncia das estagbes de tratamento em eliminar por completo as cargas
recebidas, corroboram para que estas substancias sejam encontradas nos

mais diversos compartimentos ambientais (Fig. 3).
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Fig. 3. Destino e transporte de compostos estrogénicos no ambiente aquatico, exemplificado
aqui pelo horménio sintético 17 a-etinilestradiol (EE2). Adaptada de Aris et al. (2014).

Padroes de ocorréncia e distribuicio de estrogénios esteroidais em

escala global

Como mencionado no item anterior, o padrdao de distribuicdo mundial
das principais classes de estrogénios em sua grande maioria € um reflexo das
atividades desenvolvidas, fontes ou caracteristicas ambientais especificas de
determinada parte do mundo. Em uma revisédo detalhada realizada por Adeel et
al. (2017), quanto a ocorréncia de compostos estrogénicos em escala global,
foi possivel pontuar e delimitar as regides com maior potencial de

contaminagao por estas substancias em rios e aguas superficiais.




Segundo estes pesquisadores, a ocorréncia de estrogénios em aguas de
rio ndo € um fendmeno universal, sendo a presenca destes restrita a regides do
globo onde ha maior concentragdo populacional, como o Meio oeste e Costa
leste da América do Norte, passando por México, Equador, Brasil e Chile, e
para os paises vizinhos ou préximos a bacia do Mediterraneo da Europa, Asia
e Sul da Australia (Fig. 4).
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Fig. 4. Distribuicao mundial de estrogénios em aguas fluviais e superficiais. Cada grafico de
setores compreende os estrogénios naturais: estrona (E1), estradiol (E2), estriol (E3) e 0 17 a-
etinilestradiol (EE2) sintético como porcentagens do total em cada (Adeel et al., 2017).

Neste ponto, contudo, vale ressaltar que, a inexisténcia da presenca de
estrogénios para as demais regides do planeta ndo € um indicativo real de que
estas ndo exibam niveis de contaminacdo em suas aguas por estas
substancias, sendo este panorama muitas vezes resultado da falta de dados
para estas regides, ou reflexo das diferentes interpretagdes das normas
ambientais vigentes utilizadas no mundo todo.

Com base no levantamento realizado fica evidente inferir que regides
com grandes areas de agricultura intensiva como o centro-oeste dos EUA e o
sul da Australia, ou elevado acumulo populacional, como no Extremo Oriente,
tendem a fornecerem uma ligagdo direta com o aumento dos niveis de

estrogénio nos rios destas areas. Outro ponto que chama a atengdo é




observar-se que no Brasil, as regides que comportam as maiores
aglomeracgdes populacionais, como a regiao centro-oeste e sudeste ou regides
com baixa cobertura de saneamento basico, como norte e nordeste do Brasil,
sao as que apresentam contaminacdo hidrica, em diferentes niveis, por
estrogénios, o que pode representar uma grande ameaca a fauna e flora local,
bem como aos seres humanos que ali habitam, posto que o pais é detentor das
maiores reservas de agua doce do mundo.

Ainda sobre o detalhamento realizado por Adeel et al. (2017), estes
demonstraram o comportamento dos principais estrogénios em afluentes e
efluentes de estagdes de tratamento de esgoto (ETEs) em varios paises (Fig.
5).
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Fig. 5. Distribuigdo mundial de estrogénios esterdides através de ETARs. Cada grafico de pizza
compreende os estrogénios naturais: estrona (E1), estradiol (E2), estriol (E3) e o 17 a-
etinilestradiol (EE2) sintético como porcentagens do total em cada local (Adeel et al., 2017).

Segundo os dados que a compdem, a concentracdo media dos
hormonios estrogénicos E1, E2, E3 e EE2 em estacbes de tratamento italianas
foi de 80, 12, 3 e 52 ng / L, respectivamente. Levando em consideragédo apenas
o E2, Ying et al., (2002) observaram que, indiferente da época do ano avaliada,
as concentragbes deste horménio ndo se alteravam, sendo que no outono a

concentragdo media variava de 30 a 90 ng/ L, contra 20 a 94 ng/ L no verao.




Compondo este panorama, Zhou et al. (2012b) apontaram que na cidade
de Pequim, capital da China, um dos paises com maior densidade demografica
do planeta, cerca de 40% dos estrogénios naturais e 60% de EE2 presentes
em aguas residuais poderiam estar entrando na agua de abastecimento, com
concentragbes médias de48a70ng/L,2a19ng/L,50a320ng/Le6 a7 ng/
L de E1, E2, E3 e EE2, respectivamente (Zhou et al., 2012b).

Quanto ao lado ocidental do globo, a realidade encontrada para as
Ameéricas do Norte e do Sul ndo difere da encontrada para os paises orientais,
com niveis notavelmente altos de EE2 no Chile e Estados Unidos e altos teores
de E1 para Canada e Brasil. Ja para paises Europeus como Espanha, Franca,
Tunisia e Italia, assim como Chile e Estados Unidos, a maior problematica
seriam os altos niveis de hormdnios sintéticos. E por fim, paises como
Alemanha, Austria e Reino Unido, exibem altos teores de E1, assim como
observado para Canada e Brasil.

Além dos dados para aguas superficiais e estagdes de tratamento de
aguas residuais, em levantamento bibliografico realizado por Aris et al. (2014),
conforme mostrado na Tab. 2, a ocorréncia de compostos estrogénicos
naturais e sintéticos em sedimentos detectados ao longo de anos podem ser
um fator preocupante e “acender” o sinal amarelo de risco ambiental, visto que,
segundo os autores estes poderiam atuar como um sumidouro de substancias
estrogénicas em ambientes ribeirinhos, estuarinos e marinhos, com
concentragdes até 1.000 vezes mais altas na cama de sedimentos do que na
coluna de agua sobreposta devido a suas propriedades hidrofobicas. Isto por
que o processo de sor¢ao de compostos estrogénicos em sedimentos seria

afetado pela concentragdo de matéria organica disponivel (Lai et al., 2000).




Tab. 2. Ocorréncia e concentragdes de compostos estrogénicos em agua, sedimentos e biota.

Adaptada de Aris et al. (2014).

Niveis de compostos estrogénicos

Agua (ng/L)
Estuario do rio Acushet, EUA

Sul da Flérida, EUA

Aguas  superficiais  (cidade de
Hamadam), Ira
Bacia hidrografica Buyukcekme,

Istambul, Turquia

Sudeste de Queensland, Australia
Aguas superficiais brasileiras, Brasil
Rio Elba e afluentes, Republica Checa
e Alemanha

Holanda (aguas superficiais)

Rio Lambro, Italia

Lagoa de Veneza, baia fechada do mar
Adriatico

Rio Wiirm, Alemanha

Rio Dan-Shui, Taipei, Taiwan

Baia de Jiaozhou, Qingdao, China

Tiajin, norte da China
Guangzhou, sul da China
Lagoa Yundang, China
Rio amarelo, china

Lago Dianchi, China

Sedimento (ng / g peso seco)

Rio Ouse, Reino Unido

Rio europeu
Norte da Franga

Lagoa de Veneza

Mangue de Itacorubi, Brasil
Malabar, Sydney, Australia
Baia de Téquio, Japao
Tianjin, norte da China

Delta do Rio das Pérolas, China

Baia de Xiamen, China
Lagoa Yundang, China
Rio amarelo, China

Rio Licun, China

Biota (ng / g peso lipidico)

Lagoa Yundang, China

E1

0.73-1.20
0.88-5.20
9.00-2.00

1.40-5.74

0.55-20.91
n.d-39.00
<0.20

<0.30-7.20
0.05
<1.20-
10.00
<0.30-2.00
22.40-
66.20
14.00-
180.0
0.64-55.30
n.d-50.00
n.d-5.34
n.d—-15.60
n.d

0.40-3.30

<0.50
0.30-1.28

n.a

0.71-50.75
0.16-1.17
0.08-3.60
0.98-21.60
<1.30-
10.90
n.d-7.38
4.61-11.22
n.d
3.00-10.80

E2

0.56-0.83
n.d-1.80
10.00-3.00

1.10-5.39

0.39-3.77
n.d—7.30
b0.20

<0.80-1.00
0.00
<1.00-175.00

<0.30-0.70
1.40-33.90

n.d -134.00

n.d-21.20
n.d-2.00
n.d-1.56
n.d-2.30
1.90+0.30

<0.03-1.20

<1.00
0.18-1.58

n.a

0.87—-40.96
0.22-2.48
n.d-0.59
n.d-9.70
<0.90-2.60

n.d-2.35

n.d-3.71
nd

n.d-1.20

E3

n.a
n.a

n.a

2.15-5.20

n.a
n.d -2.30

n.a

n.a
0.05

n.a

n.a
12.40—-
73.60
4.00-94.00

n.d—46.40
n.d-1.00
n.a
n.a
nd

<0.05
n.d-1.26

n.a

n.a
n.a
n.a

n.d-7.29

n.a

n.a
n.a
n.a

1.00-7.60

EE2

3.01-4.67
n.a
2.00-0.01

11.70-
14.00
0.00-0.52
n.d-25.00
<0.20

<0.30-0.40
0.00
<0.80—
34.00
<0.30-0.70
7.53-27.40

7.00-24.00

n.d-24.40
n.d
n.d-0.43
n.a
n.d

n.d (b0.04)

<0.10
n.d
<2.00-
41.00
133.64

<0.05-0.50

n.d-0.34
n.d-9.26
n.d

n.d-2.18

n.d-2.48
n.a

n.d-5.10

Referencia

Zuo et al. (2006)
Singh et al. (2010)
Jafari et al.(2009)

Aydin e Talinli (2013)

Ying et al. (2009)
Sodré et al. (2010)
Stachel et al. (2003)

Vethaak et al. (2005)
Vigano et al. (2006)
Pojana et al. (2007)

Bogi et al. (2003)
Chen et al. (2007)

Zhou et al. (2011)

Lei et al. (2009)
Peng et al. (2008)
Zhang et al. (2011a)
Wang et al. (2012)
Liu et al. (2012b)

Labadie and Hill
(2007)
Schmitt et al. (2010)
Kinani et al. (2010)
Pojana et al. (2007)

Froehner et al. (2012)
Braga et al. (2005)
Isobe et al. (2006)

Lei et al. (2009)
Gong et al. (2011)

Zhang et al. (2009)
Zhang et al.(2011b)
Wang et al. (2012)
Zhou et al. (2011)



Ameéijoa-de-pescogo-curto  (Ruditapes 3.14 3.62 n.a 3.42 Zhang et al. (2011b)
philippinarum)

Sargo preto (Acanthopagrus schlegel) 2.21 3.44 n.a 3.03 Zhang et al. (2011b)

Sargo de barbatana amarela (Sparus <n.d <n.d n.a 2.71 Zhang et al. (2011b)

latus)

Tilapia <n.d <n.d n.a <n.d Zhang et al. (2011b)

Rio St. Clair, Canada

Moxostoma macrolepidotum n.a n.a n.a 20.27- Al-Ansari et al. (2010)
78.15

Lagoa de Veneza

Mexilhdes (Mytilus galloprovincialis) n.a n.a n.a <3.00- Pojana et al. (2007)
38.00

Estrona (E1), estradiol (E2), estriol (E3) e 0 17 a-etinilestradiol (EE2); n.d: ndo detectado; n.a:
nao ha dados disponiveis.

Bahaie e Hill (2007) também relataram niveis de compostos
estrogénicos nos sedimentos do leito de rios variando de <0,12-22,80 ng / g, de
<0,05 a 2,52 ng / g em estuarios e de <0,05 a 3,6 ng / g em areas marinhas
costeiras, o que segundo Mazotto et al., (2008) poderia ser um sinal de alerta,
visto que, devido a sua alta lipofilia e persisténcia, a maior parte dos compostos
estrogénicos poderiam se bioacumular e biomagnificar em organismos
aquaticos.

A bioacumulagdo seria entendida como a tomada de um contaminante
quimico, do ambiente, por uma ou mais rotas possiveis (respiracao, dieta, via
dérmica, etc.), a partir de qualquer fonte emissora. Ja o fendbmeno da
biomagnificagdo resultaria, essencialmente, de uma sequéncia de etapas de
bioacumulagdo que ocorrem ao longo da cadeia alimentar (Baird, 2002;
Mozeto, 2004).

Em termos praticos, quando animais aquaticos assimilam alguma
substancia quimica procedente de sua alimentacdo ou por intermédio da
ingestdo de material particulado adsorvido nos sedimentos ou em suspensao
nas aguas, estas poderiam n&o ser metabolizadas pelo organismo, e acabarem
se acumulando nos tecidos adiposos, nos quais sua concentracdo aumentaria
com o tempo (bioacumulagdo). Por consequéncia, seus predadores ao se
alimentarem destes individuos passariam a apresentar concentragdes ainda
maiores destas substancias no organismo (biomagnificagdo) (Baird, 2002;
Mozeto, 2004).

Isto ja foi comprovado em ensaios realizados por Dussault et al. (2009)
0s quais investigaram a bioacumulagado de EE2 nos invertebrados benténicos




Chironomus tentans e Halalella azteca. Os resultados demonstraram que
ambos possuiam a capacidade de acumular 17 a-etinilestradiol (EE2),
sugerindo que o consumo de alimentos invertebrados poderia fornecer uma
fonte adicional de exposigdo a substancias estrogénicas em predadores
vertebrados e poderiam funcionar como uma retroalimentagdo da

contaminagao ambiental por estes compostos.

Ciclo de transformagao de compostos estrogénicos esteroidais

N&o bastasse o fato de compostos estrogénicos acumularem-se em
diferentes estratos e organismos, no ambiente, os hormdnios naturais estrona
(E1), estradiol (E2) e estriol (E3) ainda podem apresentar vias metabdlicas de
interconexao (D'Alessio et al., 2014; Duncan et al., 2015; Goeppert et al.,
2015), visto que microrganismos que vivem em condicdes aerobicas

potencialmente conseguiriam converter uma classe de estrogénio em outra
(Fig. 6).

Fatores que afetam a degradacao de estrogénios
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Fig. 6. Rotas de interconversdo entre estrogénio naturais e sintéticos. Adaptado de
Lee e Liu (2002); Adeel et al. (2017).




Como principais rotas de biotransformagcdes dos estrogénios
esteroidais, a degradacao pode ser mediada microbiologicamente pela quebra
de sulfatos e glicuronideos pelas bactérias fecais (enzima glucuronidase de E.
coli), bem como pela oxidagéo de E2 e EE2 e E1 (Lee e Liu, 2002; Manickum e
John, 2014).

Bactérias nitrificantes, também tem o potencial de converter E1 a ES3,
assim como o microrganismo Novosphingobium sp. presente em lodo ativado,
0 qual degrada E1, E2 e EE2 (Ma et al.,, 2016). Ha também o caso das
bactérias pertencentes ao género Sphingobacterium, as quais sao bacilos n&o-
fermentativos, gram-negativos, presentes na natureza e raramente envolvidos
em infecgdes humanas, que possuem a capacidade de converter o EE2
sintético em E1 (Haiyan et al., 2007, Lambiase et al., 2009).

Os processos de interconversao também ocorreriam em condicdes
anaerobicas, como em aguas de lagos, sedimentos e solos argilosos sob
condigdes de auséncia de oxigénio (Czajka e Londry, 2006). Nestes ambientes
a estrona (E1) é o principal produto de degradacéo do estradiol (E2) (Xuan et
al., 2008). Zheng et al., (2012), também relatam a possibilidade de uma reacgéo
de racemizacdo entre 17a-estradiol e 17B-estradiol via estrona em aguas
residuais sob condigdes anaerdbicas, o que também poderia ser observado em
aguas de lagos e sedimentos entre E1 e 17a-estradiol. Além disso, 0 hormdnio
sintético EE2 apresentou a capacidade de conversdo em E1 sob todas as
condicoes de reducao de nitrato (Czajka e Londry, 2006).

Outra forma de exemplificar estas interconversdes entre os diferentes
tipos de esteroides foi observada por Mansell et al. (2011), os quais
constataram uma diminuicdo na concentracdo de 17a-estradiol acompanhada
por um aumento equivalente de estrona e 17B-estradiol em solos superficiais
coletados em locais de confinamento de novilhos, o que indicaria claramente a
acao direta de enzimas microbianas que catalisam estas conversdes. Fato
este, constatado também pela rapida conversdo de 17B-E2 para E1 em
ambientes com a presenca de suinos (Prater, 2012) e de 17a-E2 a E1 em
sistemas de descarte de laticinios (Zheng et al., 2007).

Reacdes reversiveis entre hormonios também seriam possiveis, como
relatado por Prater et al. (2015), os quais observaram em um intervalo de

apenas 24 h, uma conversao direcional de E2 para E1, e depois de volta para




E2 em suspensdo coloidal de estrume de suinos, em atmosfera fechada.
Porém é importante deixar claro que a degradacao de E2 para E1 nem sempre
requer interagao biologica (Goeppert et al., 2014).

Quanto ao papel da umidade nestes processos, pode-se inferir que a
taxa de degradacéao do 17B-E2 no solo aumenta constantemente a medida que
a umidade do solo é elevada, de modo que, em condigbes secas, 0s
estrogénios persistiiam em niveis mais altos, visto que n&o sofreriam dilui¢ao,
porém, mesmo com o0 aumento da umidade, as concentragdes de estrogénio
também permaneceram constantes apés umedecimento do solo (Xuan et al.,
2008; Marsell et al., 2011).

Para o EE2 foi observado que sua rapida dissipacao se da tanto em
condicbes aerdbicas e anaerdbicas, sendo mais importante quais classes
bacterianas estdo presentes no solo do que se ha ou ndo oxigénio disponivel
nesta matriz (Carr et al., 2011; Sarmah e Northcott, 2008; Lorenzen et al.,
2006). No entanto, Cajthaml et al. (2009) concluiram que o EE2 foi decomposto
lentamente quando o processo foi realizado por bactérias anaerdbicas, com um
periodo de dissipacao excedendo os 1000 dias, e sendo possivel somente na

presenca de sulfato, nitrato, e em condi¢cdes de redugao de ferro.

Estrogénios residuais e seus efeitos sobre a fauna

Por viverem exclusivamente em ambientes aquaticos os peixes sdo os
individuos que exibem as maiores perturbacbes de desenvolvimento,
principalmente em locais com constante recebimento de efluentes de ETEs
(Hotchkiss et al., 2008). Dito isto, fica claro a importancia em delimitar-se as
concentragdes limiares de toxicidade por estrogénios na vida destes e de
outros individuos.

Em bacias hidrograficas dos Estados Unidos, as principais classes de
estrogénios derivados de humanos tém uma concentragao previsivel sem efeito
no ambiente (PNEC) a curto prazo de 5 ng /L e alongo prazo de 2 ng/ L para
peixes (Anderson et al., 2012), sendo o EE2 aquele com maior potencialidade
de ocasionar alteragdes, mesmo em baixissimas concentragdes, ja que este
exibe uma PNEC de apenas 0,1 ng / L para toxicidade (Fig. 7) (Laurenson et
al., 2014).




Composto Formula Estrutura CAS [EIT;’S
Estrona | :
(E1) C H_0. 53—-16-7 6
Estradiol
(E2) C,:H,,0, 50-28-2 2
Estriol
(E3) C:H,,0, 50-27-1 60
17 a-
etinilestradiol C.H.©O, 57-63-6 0.1
(EE2) &

Fig. 7. Caracteristicas dos principais estrogénios e suas concentragdes previstas sem
efeito (PNEC) (Schafer et al., 2011; Caldwell et al., 2012)

Diversos estudos em todo o mundo tém corroborado com estas
informagdes, demonstrado que concentragdes variadas de estrogénios
residuais em ambientes aquaticos, sejam eles naturais e/ou sintéticos, tem sido
os responsaveis diretos pela alteracao de diversas caracteristicas em animais,
principalmente os que habitam ambientes aquaticos, conforme pode ser
observado na Tab. 3 extraida de Cunha et al. (2016) a qual apresenta uma
compilacédo de alguns estudos realizados nos ultimos anos que abordaram os
efeitos decorrentes da exposicdo ao 17a-etinilestradiol em varias espécies, em

diferentes fases da vida.




Tab. 3. Efeitos adversos provocados pelo 17a-etinilestradiol em diferentes espécies.

Espécie/Fase da vida do

organismo no inicio do teste

Efeitos observados

Peixes
Danio rerio

Embrides

Machos e fémeas adultos

Adultos machos

Diferentes estagios

Oryzias latipes
Embrides

Adultos machos

Um dia apds o nascimento

Oryzias melastigma

Machos e fémeas adultos

Pimephales promelas

Embrides

Adultos machos

Alteragao no comportamento de
acasalamento; Inducdo da sintese de
vitelogenina em machos; Anomalias e
mortalidade de embrides

Alteragdes histopatoldgicas nas fémeas

Inducdo da sintese de vitelogenina e
alteragbes no comportamento

Indugdo da sintese de viteloginina; Atraso e
reducdo da desova; Redugdo das taxas de
fertilizagao

Reducéo significativa na taxa de fertilizacao

Inducdo da sintese de Vvitelogenina e
feminizacao

Mudanca significativa na proporg¢ao de sexos
(mais fémeas) e hermafroditismo

Alteragao no comportamento de
acasalamento e inibicdo da desova

Diminuigdo do tamanho do corpo e indugao
da sintese de vitelogenina;

Diminuicdo da fertilizagdo dos ovos e
feminizagao; Inducéo da sintese de

vitelogenina; feminizacao; Inibicéo
significativa da espermatogénese

Alteracbes no comportamento reprodutivo,
reducdo dos niveis hormonais e das
caracteristicas sexuais secundarias




Betta splendens

Machos e fémeas jovens e
adultos

Pomatoschistus minutus

Adultos machos

Gasterosteus aculeatus

Adultos machos

Gobiocypris rarus

Machos e fémeas adultos

Alteracao no comportamento de
acasalamento

Indugdo da sintese de vitelogenina e da
proteina da zona radiada

Alteracao no comportamento de
acasalamento

Indugdo da sintese de Vvitelogenina em
ambos os sexos, alteracdes no figado e nos
rins, e feminizagao.

Anfibios
Xenopus laevis

Adultos machos

Hyalella azteca

4 a 6 semanas a partir da
gametogénese

Gammarus pulex

Diferentes estagios

Indugdo da sintese de vitelogenina e
alteracoes hepaticas; Alteragao no
comportamento de acasalamento; Altera¢des
significativas do comportamento.

Reducé&o do crescimento nos machos

Aumento significativo do tamanho médio
populacional; mudanca na razdo sexual dos
adultos (2:1 em favor das fémeas)




Crustaceos
Daphnia magna

Larva Diminuigdo do numero de neonatos
produzidos por fémeas

Ceriodaphnia reticulata

Larva Aumento da mortalidade dos recém-nascidos
Sida crystallina
Larva Fase juvenil mais curta
Molusco

Lymnea stagnalis

Ovos Atraso significativo da eclosao; Deformagdes
nos caracois em desenvolvimento; reducao
do crescimento de filhotes.

Machos e fémeas adulto Alteracéo na reprodugao

Porifero

Hydra vulgaris

Machos e fémeas adultos Redugdes significativas no numero de
ovocitos (fémeas) e da atividade do esperma
(machos)

Equinodermas
Hemicentrotus pulcherrimus/
Strongylocentrotus nudus

Embrido e larva Alteragao na morfogénese

Fonte: Cunha et al. (2016)

Além destes ensaios apresentados, outros estudos também
demonstraram os efeitos dos estrogénios sobre organismos, com uma redug¢ao
consideravel da biomassa corpérea e interrup¢ao da cadeia alimentar aquatica

(Hallgren et al., 2014; Yan et al., 2012), afetando os organismos através da




exposicao direta ou indireta (Aydin e Talinli, 2013), reduzindo o destino da
sobrevivéncia, o crescimento em diferentes estagios da vida de organismos, e
sucesso reprodutivo (por exemplo, fertilidade e sucesso de incubagéo).

Segundo Liu et al. (2012c), fica evidente que organismos aquaticos, em
estagios iniciais de desenvolvimento seriam mais sensiveis aos estrogénios na
exposi¢cao aguda, sendo embrides e fases juvenis de organismos aquaticos os
principais biomarcadores da qualidade biolégica do meio aquatico (agua e
sedimento).

Somados ao que foi apresentado no compilado, Scholz e Gutzeit (2000),
observaram que machos jovens de Oryzias latipes sofreram reversdo sexual e
desenvolveram um ovario quando expostos ao estrogénio sintético EE2 (100
ng / L) por 2 meses, e que esta exposigdo acarretou ainda a diminui¢cdo da
producao de ovos devido a redugao do peso gonadal de fémeas a 10 e 100 ng
/ L de EE2, e aromatase foi detectada nos testiculos de machos expostos a 10
ng/L EE2.

Peters et al. (2010) também relataram que ovos de peixes fertilizados
recuperados de exposi¢cado a 100 ng / L de EE2 tiveram uma eclos&o precoce,
com larvas de comprimento mais alongado. Além disso, as relagdes sexuais
também foram modificadas (fendtipo feminino <80%) a 100 ng / L EE2, e
alguns individuos com gOnadas masculinas passaram a apresentar
caracteristicas sexuais secundarias femininas.

As caracteristicas sexuais secundarias do Danio rerio macho foram
significativamente feminizadas com o desenvolvimento de papilas urogenitais e
uma mudanga na cor do corpo quando expostos 0,05 ug / L durante 4 meses,
desde o ovo até a maturidade sexual (Larsen et al., 2008).

Zhang et al. (2012) também demostraram que machos de
Paramisgurnus dabryanus, com dois meses de idade e expostos por 3
semanas a 1,5 e 25 ng / L de EE2, acabaram exibindo uma supressao
testicular na expressao de mRNA esr1. Entretanto, a expressdo do mRNA
ovariano esr2a foi significativamente regulada para cima em 1 ng /L EE2. Ja
no cérebro feminino, a expressdo de mRNA esr1 foi significativamente regulada
para baixoa 5ng /L EE2.

Todos estes comportamentos poderiam estar relacionados a elevagao

da vitelogenina, uma lipo-fosfo-glicoproteina sintetizada pelo figado sobre a




influéncia de esterdides sexuais, principalmente o 17-B estradiol e precursoras
das proteinas da gema indutivel dos ovos em fémeas adultas, as quais também
tendem a sofrerem alteragbes em organismos expostos a diferentes
concentragdes de EE2 (Katsiadaki et al., 2010; Kim et al., 2010; Humble et al.,
2013).

No entanto, esta proteina pode ser induzida em individuos nas fases
juvenis e machos quando exposta a compostos estrogénicos (Robinson et al.,
2003; Andersson et al., 2007; Kim et al., 2010; Liu et al., 2012c), como
observado para jovens da truta arco-iris (Oncorhynchus mykiss), os quais
passaram a apresentar uma grande quantidade de vitelogenina no plasma (1,3
mg / ml) quando expostos a efluentes de aguas residuais contendo EE2 (4,5 ng
/L) (Larsson et al., 1999).

Orn et al. (2003), também observaram um aumento significativo da
producao de vitelogenina iniciado pela exposi¢do a 2 ng / L de EE2 em Danio
rerio juvenil. No entanto, Pawlowski et al. (2004) relataram que a menor
concentragéo efetiva observada (LOEC) de EEZ2 para indugado de vitelogenina
plasmatica em ambos os sexos e para alteragdes ultraestruturais em testiculos
e figado foi de 1 ng / L em individuos maduros apds exposigao por 3 semanas.

O aumento da vitelogenina também foi observado em individuos de
Fundulus heteroclitus, 52 semanas pds-nascimento em diferentes
concentragdes plasmaticas (1, 10 e 100 ng / L) nos tecidos ovarianos (Peters et
al., 2010), e aos 21 dias em machos de Gobiocypris rarus (600, 000 ng / mL)
em comparagao ao grupo controle (130 ng / mL) enquanto que nas fémeas
variou de 300.000 ng / mL no grupo controle a 640, 000 ng / mL no grupo de
exposicao (Zha et al., 2008).

Vitelogenina também foi detectada no sangue de mosquitos machos
jovens da espécie Gambusia affinis quando expostos a 1,0ug / g EE2, a qual
aumentava concomitantemente ao aumento da exposi¢ao a EE2 (Angus et al.,
2005). Versonnen et al. (2004) observaram este mesmo comportamento em
enguias europeias quando expostas a EE2 na concentracdo de 10ug / L por 9
dias.

O EE2 também provou ser extremamente téxico para organismos
aquaticos adultos. Notch et al (2007) hipotetizaram que o EE2 é um forte

promotor de formagdo de tumores hepaticos, que podem exercer efeitos




carcinogénicos, reduzindo a capacidade de um organismo adulto em reparar o
DNA por processos de reparagao de excisdao (NER).

Uma analise quantitativa confirmou que a exposi¢ao a 100 ng/ L de EE2
causou uma redugéo significativa no transcrito de varios Genes NER em Danio
rerio macho, sendo que machos adultos apresentaram reducdo mais
expressiva dos niveis de transcricdo de NER hepatica do que as fémeas.

Hoffmann et al. (2006) afirmaram que o EE2 afetou significativamente a
expressao de genes GSI, E2, T e vitelogenina quando machos adultos de
Danio rerio eram expostos por 24, 48 e 168 horas a concentracdes de 0, 15, 40
e 100 ng/L, respectivamente, além disso ficou provado que a vitelogenina foi
significativamente aumentada em 24, 48 e 168 horas (40 e 100 ng /L) e as 168
horas (15 ng/L). Ja E2 e T tiveram seus teores reduzidos apds a exposicao a
EE2 por 48 e 168 horas, e o GSI foi diminuido de maneira dependente da
concentracao de EE2.

Estudos de comportamento animal também indicaram efeito dos
estrogénios sobre os individuos como os realizados por Saaristo et al. (2010)
os quais relataram que exemplares de Pomatoschistus minutus reduziram a
corte sobre fémeas quando expostos a EE2 (41 g / L). O que também foi
observado por Colman et al. (2009) os quais demostraram que a frequéncia do
comportamento especifico de corte diminuiu no Danio rerio macho dominante
quando exposto ao EE2 a 0,5 ng / L por 6 dias, além de reduzirem o
comportamento de agresséo apos 48 horas de exposigao, o que para Partridge
et al. (2010), poderia impactar no comportamento de acasalamento.

Sarria et al. (2011) investigaram o impacto do EE2 nos padrdes iniciais
de disperséo da vida, particularmente em padrées de migragéo vertical, nos
quais os peixes da espécie Sebanna foram expostos ao EE2 nas
concentragdes de 8, 12 e 36 ng / L) por 40 dias. Os resultados mostraram uma
alteracao nos padrbes de distribuicdo dos recém-nascidos, que mudavam sua
distribuicao vertical para a superficie, de uma forma dependente da dose.

Além disso, Reyhanian et al. (2011) provaram que, complementarmente
o EE2 poderia afetar a ansiedade e o comportamento do Danio rerio macho
adulto quando exposto a 0,5 ou 25 ng / L por 14 dias, visto que peixes expostos
a 5 ng / L tiveram maior laténcia em comparagao ao peixe-controle, enquanto a

exposicao a 25 ng / L resultou em menor laténcia e menor atividade de




natacédo. de 25 ng / L, gastando mais tempo longe do cardume que o peixe-
controle.

Este comportamento ja havia sido observado anteriormente por Larsen
et al. (2008), os quais observaram uma mudanga no comportamento de peixes
da mesma espécie quando expostos ao EE2 em uma concentragdo de 5 ng /L.

McGee et al. (2009) investigaram a exposigdo a curto prazo da
combinagao de estrogénios no comportamento de evitar predadores em larvas
de pernilongo Pimephales promelas, ficando evidente ao final dos ensaios que
a exposicao EE2 nao provocou mudangas no comportamento de fuga neste
estagio de desenvolvimento.

No entanto, um estudo de sete anos por microssatélites revelou que,
notavelmente, os peixes podem superar os efeitos do EE2, conforme
evidenciado pelos aumentos latentes dos niveis populacionais em regides com
a presenga de elevadas concentragcées deste composto (Blanchfield et al.,
2015).

Compostos estrogénicos parecem exibir efeito sobre organismos
invertebrados aquaticos, como ostras e mexilhdes. Isto foi comprovado a partir
de ensaios com embrides invertebrados de caracoéis (Marissa cornuarietis) que
foram expostos para 10ug / |, os quais, assim como em outras espeécies,
demostraram um ganho no peso corpéreo apos e declinio significativo na
frequéncia cardiaca dos embrides apds a eclosdo, atestando assim a
sensibilidade dos embrides da espécie (Schirling et al., 2006).

Ciocan et al. (2010) relataram um aumento significativo na express&o de
vitelogenina e MRNA em mexilhdes (Mytilus edulis) na fase inicial da
gametogénese, quando expostos a 5 e 50 ng / L por 10 dias. Além disso,
Jobling et al. (2004) compararam os efeitos do EE2 em caramujos
(Potamopyrgus antipodarum) com o peixe boi de cabecga chata (Pimaphales
promelas), truta arco-iris (Oncorhynchus mykiss) e carpa (Cyprinus carpio). Os
resultados mostraram que a exposi¢cdo ao EE2 induziu respostas reprodutivas
semelhantes tanto nos caracdis quanto no peixe-boi de cabeca chata,
estimulando a producdo de ovos ou embrides em doses baixas e causando

efeitos inibitérios em doses mais elevadas.




Em outro estudo, Wessel et al. (2007) relataram que o EE2 néo
apresentou efeito toxico sobre embrides de ostra (Crassostrea gigas) dentro da
faixa das concentracgdes testadas (de 0,02 para 1,7 nM).

Além disso, os estrogénios tém ocasionado sérios efeitos deletérios em
outras formas de vida aquatica, como os anfibios, j@ que em um estudo
recente, o EE2 a 10 ng / L afetou diretamente a fungao cardiaca dos girinos de
ra-touro (Salla et al., 2016).

Assim como em peixes, os anfibios também tém sofrido os efeitos de
estrogénios residuais, isto porque, estes compostos além de alterarem as
fungdes fisioldgicas, podem afetar também a metamorfose e alterar as relagdes
sexuais, como na ra-leopardo do norte (Rana pipiens) e na R&-de-unha-
africana (Xenopus laevis) (Tompsett et al., 2012; Larcher et al., 2012) durante
periodos vulneraveis de desenvolvimento (Hogan et al., 2008).

Efeitos correlatos para outras espécies, além das aquaticas, também
fornecem subsidios sobre acdo dos estrogénios sobre a fauna, como as
alteragdes morfolégicas e fisioldgicas manifestadas em alguns vertebrados e
mamiferos, principalmente durante o desenvolvimento pos-natal (PND). Vosges
et al. (2008) relataram que ratos machos ao serem expostos ao EE2 presente
em sua agua potavel por 3 semanas a uma concentragao de 0,1 e 1 ppm (PND
22 — PND 43) poderiam ter seu crescimento afetado.

Pillon et al. (2012) ao estudarem o impacto do EE2 sobre o
desenvolvimento de neurénios do horménio liberador de gonadotrofina (GnRH-
1) também em camundongos, observaram impacto significativo no
desenvolvimento de todo o embrido, levando a retardo de crescimento. O
numero total de neurbnios GnRH-1 foi estatisticamente aumentou
significativamente de uma forma dependente da dose.

A reparticdo de neurénios GnRH-1 ao longo de sua trajetoria migratéria
nao foi afetada pelo tratamento com EE2. Estes achados sugerem um impacto
das concentracdes ambientais de EE2 no desenvolvimento embrionario de
GnRH-1 através de uma modulag&o da neurogénese e / ou apoptosis.

Em um ensaio recente, o qual avaliou expressao da proteina CYP1A1 e
sua atividade marcadora no figado, rim e pulmao de ratos, pela exposi¢céo a
EE2 e benzo(a)pireno (BaP), que também €& um disruptor enddécrino, foi

possivel observar que a expressado da proteina CYP2C11 em contato com o




EE2 aumenta no figado dos ratos e diminui no pulmao, assim como a proteina
CYP2C6 a qual aumentou quando o EE2 foi administrado individualmente. No
entanto ndo se observou efeito ou mesmo diminuicdo na expressao de CYP3A
(Borek-Dohalska et al., 2016).

Em aves a diferenciacao fenotipica do embriao macho em uma fémea é
dependente da expressao de produtos génicos femininos especificos além da
necessidade da sintese de estradiol, os quais sdo responsaveis pela
diferenciacdo da gbénada em um ovario. Em virtude disto, os estrégenos
ambientais poderiam ocasionar diferentes efeitos durante o desenvolvimento
embrionario em aves em comparacdo com mamiferos, visto que existe uma
forte chance de acumularem-se seletivamente em altos niveis em gemas de
ovos, especialmente em aves de rapina e aves que comem peixe (Lintelmann,
et al., 2003).

Répteis com determinagcdo do sexo dependente da temperatura (TSD)
0S quais por ndo possuirem cromossomos sexuais heterogamicos, o que faz
com que os individuos tenham capacidade idéntica de tornarem-se fémeas ou
machos, dependendo da temperatura de incubagdo, a aromatase
esteroidogénica, uma enzima que converte hormdnios andrégenos em
estrogénios, desempenha um papel fundamental neste processo e pode ser
modificada por fatores externos, como substancias quimicas exégenas, as
quais podem imitar os efeitos da temperatura na determinagcdo do sexo
(Lintelmann, et al., 2003).

Isto ficou evidente pela primeira vez no ensaio realizado por Wibbels, et
al. (1993), os quais observaram que, quando embrides de tartaruga de orelha
vermelha sdo expostos a 17B-estradiol a uma temperatura de producao
masculina, tartarugas fenotipicamente fémeas s&o produzidas de forma
dependente a este. Além disso, em outro estudo, este mesmo composto foi
capaz de estimular a liberagdo na circulagéo de vitelogenina e disturbios na

produc&o de ovos de tartaruga pintada (Chrysemys picta) (Irwin, et al. 2001).

Bovinos também poderiam exibir alteragbes decorrentes da ingestéo de
estrogénios, principalmente fitoestrogénios (isoflavonas, que séo estrutural e
funcionalmente semelhante a 17B-E2), os quais ocasionariam mudangas no

comprimento da teta e cor da vulva (Burton e Wells, 2002).




Ovelhas pastejando plantas de trevo, as quais também contém niveis
elevados de fitoestrogenos, tendem a desenvolverem infertilidade permanente,
chamado de "doenca do trevo" (Hotchkiss et al., 2008).

Além de todas as alteragbes ja citadas, problemas oftalmologicos
também foram diagnosticados em decorréncia dos estrogénios em ledes e
gatos, visto que a progesterona e outros estrogénios poderiam aumentar a

pressao intraocular (PIO) nestes animais (Shemesh e Shore, 2012).

Compostos estrogénicos residuais e seus efeitos sobre a saude humana

Os hormoénios estrogénicos sao cruciais para a biologia e fisiologia
humana, porém podem ocasionar sérios efeitos adversos se acumulados no
meio ambiente e consequentemente entrarem na cadeia alimentar humana.

Ao serem ingeridos em niveis acima dos limiares supostamente seguros
podem acarretar o aumento de riscos relacionados ao cancer, como o de
mama em mulheres (Moore et al., 2016) e préstata em homens (Nelles et al.,
2011), e induzir doengas cardiovasculares (Woctawek-Potocka et al., 2013).

Isto possivelmente ocorre, pois o0s estrogénios se ligam
preferencialmente as células receptoras nos tecidos da mama, levando a
proliferagdo celular que pode, em ultima analise, formar tumores, como ja foi
relatado por Liang e Shang (2013), além disso, a exposi¢cdo a perturbacdes
endodcrinos ambientais também foi correlacionada com a suscetibilidade ao
cancer (Trevino et al., 2015).

A presenca de estrogénios em alimentos e agua também poderiam
induzir prematuramente a menopausa e afetar o desenvolvimento reprodutivo,
causando virilizagcdo em mulheres jovens. Alguns estudos também revelaram
que o0s estrogénios estavam envolvidos no declinio da contagem de
espermatozoides e causavam efeitos sobre o sistema reprodutivo masculino e
feminizagdo dos homens (Bolong et al., 2009; Sumpter e Jobling, 2013).

Estrogénios esteroidais isolados ou em combinagdo com a progesterona
denotam a capacidade de reduzirem a pressao intraocular (PIO) apos a
menopausa em humanos, o que poderia aumentar o risco de desenvolver
glaucoma (Shemesh e Shore, 2012). Além disso, fitoestrogenos como os
presentes em soja poderiam afetar a reproducdo em machos, o sistema

imunoldgico e o metabolismo de organismos (Alexander, 2014).




Assim, evidéncias acumuladas ao longo de décadas de estudo apontam
claramente para sérios problemas de saude em relagdo aos estrogénios,
mesmo que estes sejam essenciais em niveis adequados para a fisiologia dos
organismos, tornando crucial garantir a redu¢cdo das quantidades residuais

destes compostos no meio ambiente.

Efeitos dos estrogénios sobre a flora

Por sintetizarem um amplo espectro de fitoestrégenos, as plantas, de
uma forma quase que irrestrita, tendem a possuir a capacidade de absorver os
estrogénios animais presentes no meio, tanto por mecanismos de transporte
ativo, quanto passivo.

Isto tem sido demonstrado por intermédio de diferentes ensaios, os
quais tem avaliado os possiveis mecanismos de absorcdo destes compostos
por diferentes espécies vegetais, comprovando que, apds entrarem nas plantas
os estrogénios tendem a ocasionar diferentes efeitos, como modificagbes na
germinagdo de sementes, alteragcbes nos padrboes de desenvolvimento,
floragcdo, expressao sexual, senescéncia e dominancia apical (Hewitt et al,

1980), conforme sera descrito e discutido a seguir.

Absorcao, transporte e acumulo de estrogénios em plantas

E de conhecimento que as plantas sdo capazes de absorver, transportar
e acumular uma ampla gama de compostos, entre eles os estrogénicos, e que
muitas delas, por estarem em contato direto com corpos hidricos, como
macrofitas aquaticas e algas apresentam-se como os principais representantes
com esta capacidade, porém outras plantas também parecem exibir este
mesmo potencial, como as fitoacumuladoras.

Plantas fitoacumulantes ou fitoacumuladoras partiiham a propriedade
comum de sequestrarem do ambiente substancias toxicas, compartimentalizar
estas em seu vacuolo e realizar o seu processamento. Assim, estes
organismos desenvolveram ao longo da evolugdo um método relativamente
unico para recolher e colocar substancias toxicas em locais que n&o sejam

prejudiciais ao metabolismo da planta, através da aceitagdo dessas




substancias por meio da utilizagdo de bombas de membrana e transportadores
especificos que normalmente sao utilizados na nutricdo da planta.

As raizes sao a parte essencial e com maior papel na planta para a
absorgcao de contaminantes organicos da agua e do solo, seja por mecanismos
passivos ou ativos através do sistema radicular, os quais sdo guiados pelas
propriedades fisico-quimicas da substancia em questdo. Para um melhor

entendimento estas propriedades sdo apresentadas na Tab. 4.

Tab. 4. Propriedades fisico-quimicas dos principais tipos de estrogénios presentes no meio
ambiente. Adaptado de Adeel et al. (2017).

Horménio FM PF (°C) PM LogKow pKa vp(Kpa) Solubilidade LogKy
(mglL)

Natural

Estrona C1sH220, 258-260 270.4 3.43 10.3 3x107° 13 2.44-27

17 a-estradiol C1sH2402 178-179 272.4 4.01 DNA 3x107° 13.3 DNA

17 B-estradiol C1sH240> 178-179 270.4 3.94 10.6 3x107° 13 DNA

Sintético

17 o- C2oH20, 182-183 296.4 3.67 10.4 6x107° 4.8 2.65-2.86

etinilestradiol

FM: Férmula molecular PM: Ponto de fusdao PM: Peso molecular VP: Pressao de vapor DNA:
Dado n&o avaliado

Quando os contaminantes ndo sao ionizaveis, sua absorgcido tende a se
dar em duas etapas, sendo que inicialmente, estabelece-se um equilibrio entre
a concentracao de poluentes na fase aquosa no sistema radicular e a solugéo
externa do solo e, em na sequéncia, ocorre a sor¢gao em corpos lipofilicos, os
quais sao constituidos de lipidios e podem estar anexados a membranas e
paredes celulares (Collins et al., 2006; Trapp e Legind, 2011; Collins et al.,
2011; Dodgen, 2014).

Contaminantes organicos n&o-ibnicos hidrofilicos, por nao exibirem
cargas tém o potencial de atravessar membranas com maior facilidade e,
portanto, tém maior potencial para ser absorvido pelas raizes, sendo
transportados pelo fluxo de agua impulsionado pelo gradiente de potencial de
agua e, assim, acumular-se em concentracbes maximas nas folhas (Fig. 8)
(Collins et al., 2011; Dodgen, 2014; Malchi et al., 2014).
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Fig. 8. Processos de absorcdo e transporte de produtos quimicos organicos no
sistema solo-planta.

Em contrapartida, contaminantes organicos nao-ionizaveis hidrofobicos
tém maior potencial para particionar em lipidios das raizes da planta do que
contaminantes hidrofilicos. Assim, o coeficiente de particdo octanol-agua (Kow)
tem sido utilizado como uma medida substituta da tendéncia lipofilica do
poluente, ficando definido que, um contaminante nao-ionizavel com logK,,>4
apresenta um potencial maximo para retencdo nas raizes das plantas, isto
porque, os poluentes com um logK,, superiores a 3,5 tendem a serem muito
hidrofdbicos para moverem-se através dos tecidos vasculares (Auriol et al.,
2006; Card, 2011; Silva et al., 2012a).

Ha também outros parametros adicionais, que afetam ou impossibilitam
a absorg¢ao de um contaminante, sendo estes o PKa, pH, forca idnica, potencial
de biodegradacéo e sorgao (Collins et al., 2011; Malchi et al., 2014).

Além disso, a absor¢do de um contaminante organico do solo para as
plantas € fortemente afetado por sua concentragcdo e/ou disponibilidade nos
vazios ou bolsdes entre o solo e agua, as quais podem sofrer influéncia do pH

do solo, carbono organico dissolvido e potencial REDOX entre o poro e a agua,




podendo indiretamente influenciar na absor¢cao passiva do contaminante, isto
porque podem ligar-se a varios componentes no solo, como argilas, éxidos de
ferro e outras matérias orgénicas (Collins et al., 2011; Dodgen, 2014).

Contaminantes ionizaveis por sua vez sdo dependentes das pontes de
hidrogénio e capacidade de troca de cations, sendo o seu comportamento de
particionamento altamente suscetivel a mudangas de pH no solo (Collins et al.,
2011; Dodgen, 2014).

Mecanismos de transporte de estrogénios da raiz para outras partes da
planta

Agua e solutos sdo movidos para cima da raiz para outras partes da
planta através do xilema pelo fluxo de massa devido a um gradiente de pressao
criado em toda a planta durante a transpiracéo (Fig. 8). Para alcangar o xilema,
os contaminantes capturados por intermédio dos pelos radiculares devem
passar por um numero pré-estabelecido de camadas: a epiderme, cortex,
endoderme e periciclo.

Na endoderme, todos os solutos capturados devem apresentar a
capacidade de atravessarem a membrana celular, sendo portanto, a
combinagdo de sua solubilidade aquosa e sua solubilidade na matriz lipidica
das membranas da endoderme os principais responsaveis pelo bloqueio ou
potencial movimento do composto vindos da agua presente nos poros do solo e
depois transporta-los para outras regides da planta através do xilema (Collins
et al., 2006; Collins et al., 2011). Além disso, agua e solutos transportados no
xilema também podem se difundir lateralmente em camadas préximas.

Outros fatores influentes em todo este processo de tomada e distribuicao
de substancias no corpo vegetal incluem a taxa de absorgdo de raizes,
concentracdo de solidos lipofilicos e o fluxo de transpiragao da planta, sendo
que a reducao ou estabilizagado da sor¢cdo para a medida que os contaminantes

sobem, e € maximizada com o aumento da lipofilicidade (Collins et al., 2006).

Absorcao e acumulo de estrogénios e seus efeitos no corpo vegetal

Estudos tém demonstrado que a capacidade de absorver e acumular
estrogénios sdo resultado dos mecanismos de transporte ativo e passivo, os
quais associados a hidrofobicidade e as propriedades lipofilicas dos




estrogénios, tendem a facilitar a passagem destes por meio das membranas
plasmaticas (Adeel et al., 2017).

Isto tem sido observado em alguns ensaios, como os realizados por
Franks (2006), que ao avaliar plantas de Salix exigua e Arabidopsis thaliana
crescendo em meio contaminado com 17a-etinilestradiol, detectou a efetiva
remogao deste composto da solugédo de crescimento, com indices de cerca de
86% para ambas as espécies, em um periodo de 24 horas.

Em outro estudo realizado em meio hidropdnico, Imai et al. (2007)
investigaram a remogéo de desreguladores enddécrinos fendlicos por Portulaca
oleracea. O 173-Estradiol, juntamente com o bisfenol A (BPA) e outros
compostos como octilfenol (OP) e nonilfenol (NP), foram rapidamente
removidos da agua em concentragdes iniciais de 50 uM (OP), 40 uM (NP) e 25
MM (E2), em apenas 24 horas, enquanto que na auséncia destas plantas a
remogao nao ocorreu.

Esta capacidade de remocédo de estrogénios por plantas também foi
constatada por Shi et al. (2010), os quais ao estudarem a sorgédo e a
biodegradagédo dos estrogénios 17a-etinilestradiol (EE2), estrona (E1) e 17[3-
estradiol (E2) em lagoas de estabilizagdo com a presenca de algas (mistura
pura das espécies Anabaena cylindrica, Chlorococcus, Spirulina platensis,
Chlorella, Scenedesmus quadricauda e Anaebena) e lentilhas d’agua (Lemna
sp.), em lotes e fluxo continuo, observaram que estes organismos removiam
eficientemente o E1, E2 e EE2 mesmo que estes estivessem disponiveis em
nanogramas por litro, acelerando assim o processo de eliminagdo destes
compostos em aguas residuais.

Card et al. (2012; 2013) ao avaliarem a acédo de dois estrogénios
naturais, 17B-E2 e E1 e dois estrogénios sintéticos zeranol (a-ZAL) e
zearalanona (ZAN) sobre mudas de milho (Zea mays), constataram que, apos
22 dias de exposicao, as concentragbes de a-ZAL e ZAN diminuiram mais de
96% e 17B3-E2 e E1 se tornaram indetectaveis. Todos os quatro estrogénios
foram detectados em tecidos radiculares em concentra¢des de até 0,19 uM/g,
com pico de ocorréncia de 1-3 dias de exposicdo. Apenas 173-E2 e a-ZAL
foram detectados em brotos e as concentragbes maximas de 0,02 yM/g e 0,8

nM/g, respectivamente.




Quanto ao efeito de hormbnios sobre a formagado de tecidos Guan e
Roddick (1988a), trabalhando com mudas de tomate (Sonalum lycopersicum)
expostas a estrona e ao estradiol (na forma de sulfato), na concentragéo de 1,0
MM, observaram reducdo no crescimento, numero e comprimento total de
raizes em estacas. No entanto, nas plantulas o crescimento das raizes foi
ligeiramente inibido pelo estradiol, mas nao pela estrona. Também foram
detectadas anormalidades morfoldgicas, como a epinastia e o inchamento de
folhas em estacas e plantulas.

Em outro trabalho com Phaseolus aureus, foi observado uma discreta
inibicdo na formacédo de raizes adventicias e no alongamento em estacas
hipocotilicas e epicotilicas, quando da exposi¢cao a sulfato de estrona e de
estradiol. No entanto, o sulfato de estrona melhorou o numero de raizes em
ambos os tipos de estaca, enquanto que o sulfato de estradiol foi estimulante
somente em estacas de hipocdtilo, e inibitério em estacas de epicétilos. Ao
serem aplicados sobre o sistema radicular, os estrogénios causavam
anormalidades nos brotos, epinastia e inchaco de folhas primarias e expansao
retardada da primeira folha trifoliada. Outro aspecto importante é que baixas
concentragdes (0,1 yM) aumentavam a germinagao e altas concentragdes (60
MM) inibiam o crescimento vegetativo (Guan e Roddick, 1988b).

Padrées como estes também tem sido observados em estudos mais
recentes, como o realizado com mudas de tomate, que demonstrou que a
estrona e o 173-estradiol a 1 yM misturados a solugado de Hoagland reduziram
o crescimento e o numero de raizes das plantas analisadas (Janeczko e
Skoczowski, 2011). J&4 no milho a aplicagdo exdgena de 17B-estradiol a 10
mg/L inibiu o crescimento das plantulas e concentragbes mais baixas, 0,1 mg/L,
serviram como estimulantes a este processo (Bowlin, 2014).

Balina et al. (2015), ao realizarem a avaliagcado da toxicidade do hormonio
17a-etinilestradiol em algas verdes de agua doce da espécie Desmodesmus
communisas, observaram inibicdo da divisdo celular, reducdo dos processos
fotossintéticos nas células, e até mesmo a destruicdo de células iniciais.

Além disso, em um ensaio realizado por Alamino et al., (2017),
demonstrou que 17a-etinilestradiol em concentracées de 0, 10, 100, 1000 e
2000 pg/L poderiam influenciar no potencial germinativo de sementes de

Sagittaria montevidensis, alterando o indice de velocidade de germinacdo




(IVG), e a contagem final de sementes germinadas (Dados n&o publicados),
reduzindo a velocidade e aumentando o numero de sementes germinadas
concomitantemente ao aumento das concentragcbes de estrogénio,
demonstrando assim que a presenca desta substancia em corpos hidricos,
juntamente com outros tipos de contaminantes poderiam funcionar como
estimulantes da proliferacdo desta espécie nos leitos de rios com banco de
sementes ativos.

Além dos processos naturais de absorgao, decorrentes da evolugao do
corpo vegetal ao longo do tempo, a transformacao genética e técnicas
moleculares de ultima geracao tem demostrado grande potencialidade no que
tange a absorgao de diferentes compostos, abrindo oportunidades para que
novas espeécies sejam tdo eficientes quanto as demais, na redugcdo das
concentragbes 17B-E2, E1, E3 e EE2, como relatado nos ensaios realizados
com Scirpus validus (planta emergente de terras humidas) e Populus deltoides
nigra (planta de zonas humidas), as quais ao terem sido transformadas,
passaram a exibir a capacidade de reduzir a concentragdo de estrogénios no
ambiente, sugerindo uma absorcdo eficiente nos tecidos da raiz (Bircher,
2011).

Além de alteragbes no padrdo de desenvolvimento do corpo vegetal, os
compostos estrogénicos parecem estar associados a alteragdes nos
mecanismos antioxidantes em inUmeras espécies, ja que estes, por atuarem
como um agente estressante, induziriam a produgcédo de Espécies Reativas de
Oxigénio (EROs).

EROs, gerados como produtos normais associados ao metabolismo
celular da planta, seriam detoxificados por um sistema antioxidante eficaz o
qual compreenderia agentes tanto enzimaticos quanto n&do enzimaticos
(Sharma et al., 2012; Genisel et al., 2013) em diferentes locais e organelas
celulares, tais como: cloroplastos, mitocondrias, membranas plasmaticas,
peroxissomos, o apoplasto, reticulo endoplasmatico e paredes celulares
(Sharma et al., 2012).

Ha evidéncias de que os estrogénios poderiam aliviar alguns dos
sintomas associados ao dano oxidativo induzido. Isto foi comprovado em
ensaios realizados com milho e grao-de-bico, onde o tratamento exégeno com

androsterona reduziu significativamente danos oxidativos causados pelo




estresse de refrigeracdo, aumentando os niveis de enzimas antioxidantes,
incluindo superéxido dismutase (SOD), guaiacol peroxidase (POX), catalase
(CAT), ascorbato peroxidase (APX) e glutationa redutase (Erdal, 2012; Genisel
et al., 2013).

Similarmente, o B-estradiol parece desempenhar um efeito benéfico no
desenvolvimento de sementes de milho que sofreram dano oxidativo induzido
por salinidade, aumentando mais uma vez a atividade antioxidante (Erdal e
Dumlupinar, 2011a). Consequentemente, MSH incluindo progesterona, [-
estradiol e androsterona, significativamente melhorou o crescimento das
plantas, resultando em niveis aumentados de proteina soluvel e agucar (Erdal e
Dumlupinar, 2011b). Em trigo, o crescimento de raiz, conteudo de chumbo e de
proteina, atividade de amilase e atividade antioxidante foram aferidos em
plantas sob estresse metalico por chumbo e na presenga de 17(3-estradiol (E2),
€ mais uma vez, o estrogénio suprimiu o dano oxidativo induzido por este
metal.

Também houve uma reducdo nos danos ao DNA em pléantulas de trigo
expostas ao chumbo, mas tratadas com 173-estradiol (Genisel et al., 2015).
Além disso, na semente de feijdo, o EE2 induziu atividade enzimatica
antioxidante e diminuiu significativamente a extens&o da peroxidagao lipidica e
reduziu os niveis de H,0, endégeno (Erdal, 2009).

Diante dos aspectos levantados e discutidos até aqui, com respaldo
cientifico fica facil inferir que os estrogénios mesmo sendo necessarios a
fisiologia dos animais, em quantidades que extrapolem este limiar passam a
ser bastante danosos a estes e a sua saude, sendo inclusive capazes de
interferir negativamente nos processos fisioldgicos e morfogénicos em plantas,
seja em pequenas ou altas concentragées ambientais. No entanto, em alguns
casos, se presentes em condigdes controladas e niveis tolerantes as plantas,
estes podem contribuir com os processos de sobrevivéncia destas a condi¢des
para as quais nao estejam adaptadas, o que em um primeiro momento pode
ser algo vantajoso do ponto de vista evolutivo e de ocupagéo espacial, mas ao
serem analisados de forma mais ampla, poderiam também colaborar para a
proliferacdo indesejada destas em nichos ecolégicos dos quais nado fazem
parte, resultando em um novo problema ambiental, de infraestrutura urbana e

saude.




A cada dia novos estudos e diretrizes sao elencados, bem como
resultados sdo langados em plataformas cientificas e disponibilizados a
sociedade global, garantindo subsidios para a tomada de decisbes adequadas
por parte das organizagdes e 6rgédos publicos e privados quanto aos efeitos,
monitoramento e gestdo desta ampla gama de compostos, sendo
imprescindivel a utilizagdo do bom senso por parte de todas as pessoas quanto
ao uso e descarte destes no meio, bem como dos 6rgao ambientais e demais
esferas governamentais no que tange a regulagdo, normatizagao e fiscalizagao

visando o bem comum e a relagdo harménica entre ambiente e sociedade.

CONCLUSOES

Com base nos dados levantados e discutidos ao longo deste capitulo
conclui-se de forma resumida que:

- Processos de contaminagao por estrogénios residuais podem ocorrer
por diferentes fontes e atingem todas as regiées do planeta.

- Seus efeitos diretos ou indiretos sobre os organismos sédo bastante
variados, atingindo tanto fauna quanto flora, além de representarem um risco

potencial a saude humana.

- Plantas e animais possuem a capacidade de absorverem,
compartimentalizarem e armazenarem tais compostos em seus tecidos, o que
tem gerado possiveis alteragdes na organizacdo morfoanatbmica e
comportamental destes individuos.

- O aumento no numero de estudos sobre bioconcentracdo,
bioacumulagao, transporte de cadeia alimentar, biotransformacéo, eliminacao e
distribuicdo dos hormoénios esteroidais em organismos de diferentes niveis
troficos sdo de suma importancia para a definigdo de uma legislagéo pertinente
que contemple seus valores limitrofes, visando a fiscalizagdo mais rigorosa dos
niveis destes contaminantes no meio ambiente.

- Dados como os aqui apresentados podem servir de estimulo para o
surgimento de novas tecnologias mais eficientes e sustentaveis visando a

minimizac&o destes agentes em corpos hidricos de todo o mundo.
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