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RESUMO

As consequéncias da poluicdo ambiental ndo se limitam a danos ao ambiente, mas também
atingem diretamente a salde humana. Recentemente, a Organizacdo Mundial de Saude
divulgou que um terco da populagdo mundial ndo tem acesso a &gua potavel e, mesmo
quando existe, hd o perigo desta conter poluentes nocivos a saude, e que ndo foram
totalmente eliminados apds as etapas de tratamento. Nesse contexto, 0s possiveis efeitos
toxicoldgicos dos residuos dos compostos corantes descartados pela industria téxtil em rios
que abastecem cidades vém sendo investigados, na tentativa de eliminar, ou mesmo
reduzir, os riscos para as populagdes expostas. Assim, este estudo foi delineado com o
objetivo de avaliar o potencial carcinogénico de amostras de agua sob a influéncia de
atividades téxteis (agua do Ribeirdo Quilombo — RQ — e do efluente tratado da Estacdo de
Tratamento de Esgoto — ETE — de Americana, SP) em colon de ratos e o potencial
toxicogendmico dos corantes sintéticos Disperse Red 1 (DR1) e Disperse Blue 291
(DB291) em células de medula 6ssea, sangue periférico, figado e rins de camundongos. Foi
também investigado o potencial toxico-reprodutivo do DR1 em células germinativas de
camundongos. Os resultados mostraram que a exposic¢ao cronica as amostras de agua do
RQ e do efluente tratado da ETE ndo induziram lesGes pré-neoplésicas no colon de ratos,
mas foram detectados sinais de hepatotoxicidade. Em relacdo aos corantes DR1 e DB291
foi observado aumento na frequéncia de micronucleos em células de medula éssea. Em
concentracdes semelhantes as detectadas nos corpos fluviais, apenas o corante DR1
apresentou potencial toxicogenético, tanto pela inducdo de danos priméarios no DNA de
células hepéticas, como na regulacdo positiva de genes que promovem blogueio da
apoptose (BCL2 e BAX - sangue), inflamacdo (IL1B - figado) e controle do ciclo celular
(CDKN1A - figado). Em células germinativas, além de alteracbes na morfologia do
espermatozoide e reducdo da integridade do DNA, o DR1 induziu aumento de danos no
DNA em células do testiculo de camundongos. Concluindo, os dados mostraram que a
exposicdo aguda a corantes téxteis induz alteragdes genéticas tanto em células somaticas
como germinativas. Essas informacdes alertam para a necessidade de regulamenta¢do mais
rigida para o descarte de corantes sinteticos, sobretudo em regides de abastecimento de

agua para 0 consumo humano.

Palavras-chave: azo corantes; genotoxicidade; hepatotoxicidade; mutagénese ambiental.



ABSTRACT

Environmental pollution is not limited to ecological damage, but also reaches directly the
human health. Recently, the World Health Organization reported that about one-third of
the world's population does not have access to drinking water and, even when it does, some
contaminants may not have been completely eliminated by a conventional treatment.
Therefore, the toxicological monitoring of river waters supplying human populations is
very important. Currently, the contamination of water by azo dyes used in the textile
industry has drawn attention due to their mutagenic potential. This study was designed to
evaluate carcinogenic potential of water samples under influence of textile activities (from
Quilombo River — QR — and the treated effluent of Carioba Wastewater Treatment Plant —
WWTP —, Americana, State of Sdo Paulo, Brazil.), and toxicogenomic activity of the azo
dyes Disperse Red 1 (DR1) and Disperse Blue 291 (DB291) in mouse bone marrow,
peripheral blood, liver and kidney cells. Additionally, it was investigated the toxic
reproductive potential of DR1 on mouse germ cells. The results showed that QR and
WWTP effluent samples did not induce preneoplastic lesions in colon of Wistar rats, but
hepatotoxic effects were observed. Concerning pure dyes, DR1 and DB291 an increased
frequency of micronuclei was observed in mouse bone marrow cells. Furthermore, DR1, at
concentrations similar to those detected in the river water, induced DNA damage in liver
cells, and acted modulating the expression of genes related to apoptosis (BCL2 and BAX —
blood), inflammation (IL1B — liver) and cell-cycle control (CDKNZ1A — liver). Toxic and
genotoxic effects of DR1 on mouse spermatogenesis, indicating the harmful activity of this
dye on reproductive health were also detected. In conclusion, data showed that acute

exposure to textile dyes was able to induce histological and genetic changes in rodents.

Keywords: azo dyes; environmental mutagenesis; genotoxicity; hepatotoxicity.
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1. INTRODUCAO

A melhoria das condi¢bes de vida a partir do seculo XVIII, apés a Revolucdo
Industrial, contribuiu para o crescimento populacional, levando a necessidade de
investimentos em novas tecnologias de producdo voltadas ao atendimento da crescente
demanda por bens e servicos. Tal situacdo resultou na intensificacdo da exploracdo de
recursos naturais e, consequentemente, no aumento da producdo de alimentos
industrializados e de poluentes ambientais. Com a globalizacdo e o0s indmeros
compromissos internacionais para a preservacdo do meio ambiente e da salde humana,
esperava-se que grande parte dos problemas mundiais seria solucionada. No entanto, isso
ndo vem ocorrendo da forma como que se desejava, e 0 que se assiste hoje é a degradacéo
de ecossistemas, com o esgotamento de recursos naturais e desastres ecoldgicos.

As consequéncias da poluicdo ambiental ndo se limitam a danos ao ambiente, mas
também atingem diretamente a saide humana. Dados da Organizagdo Mundial da Saude
(OMS) demonstraram que, em 2012, aproximadamente sete milhdes de pessoas morreram
em decorréncia da poluicdo do ar, e que 80% das doencas que acometeram a populagéo dos
paises em desenvolvimento foram provocadas por agua contaminada (WHO, 2014). Mais
recentemente, a OMS divulgou que um terco da populacdo mundial ndo tem acesso a agua
potavel e, mesmo quando existe, ha o perigo desta conter substancias nocivas a saide, as
quais ndo foram totalmente eliminadas apds as etapas de tratamento (WHO, 2015).

Uma forma comum de poluicdo das aguas é a causada pelo lancamento de dejetos
industriais em rios, lagos e mares. De fato, a industria constitui um dos setores de atividade
mais poluidores da dgua, uma vez que ndo existem processos de fabrico totalmente limpos.
Nesse contexto, a industria téxtil possui um dos processos de maior geracdo de poluentes,

contribuindo quantitativa e qualitativamente para a poluicdo do meio ambiente, em



especial por meio do descarte de compostos corantes em efluentes que ndo sao
corretamente tratados. De forma semelhante, corantes sintéticos, como varios dos
utilizados pela indastria alimenticia, sdo também considerados importantes agentes
causadores de efeitos deletérios a saude.

Os corantes sintéticos sdo compostos organicos extensivamente utilizados em
diversas areas, dentre as quais varios ramos da industria téxtil, farmacéutica, cosmética, de
plasticos e couros, fotografica, automobilistica, de papel e a alimenticia. Em substituicdo a
corantes naturais extraidos do reino animal, vegetal e mineral, compostos sintéticos com
propriedades coloriferas sdo utilizados desde 1856, ap0s a sintese do primeiro corante
artificial por W. H. Perkin, na Inglaterra. A enorme popularidade desses compostos em
detrimento aos corantes naturais € hoje justificada pelo seu menor custo, diversidade de
cores e tonalidades, maior grau de pureza, alto controle da fidelidade da cor e maior
potencial de fixacdo (Gurses et al. 2016a).

No entanto, nas Ultimas décadas, a literatura tem relatado os efeitos toxicos de
compostos corantes, incluindo aqueles anteriormente autorizados para comercializacdo por
agéncias reguladoras como a Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria — ANVISA. Este
problema vem se agravando, pois ndo séo totalmente conhecidos os mecanismos de acéo
desses compostos e sob quais condigdes apresentam efeito nocivo a saude (Carocho et al.
2014). Nesse cenario, agéncias internacionais como a European Food Safety Authority
(EFSA) tém direcionado recursos financeiros e esfor¢os no sentido de estabelecer valores
confiaveis de Ingestdo Diaria Aceitavel (IDA), especialmente para os corantes alimentares,
na tentativa de prevenir a toxicidade dessas substancias. Por outro lado, 0 monitoramento
constante da presenca de residuos de compostos corantes no ambiente tem também
merecido atencdo de governos e da comunidade cientifica. Nesse sentido, agéncias de

controle ambiental tém recomendado a utilizacdo de uma bateria minima de testes



laboratoriais para garantir a auséncia de efeitos toxicos de compostos que serdo

descartados no ambiente.



8. CONCLUSOES

Os dados obtidos a partir da exposi¢cdo a corantes téxteis permitiram as seguintes

conclusdes:

1- as amostras do Ribeirdo Quilombo e do Efluente da ETE — Carioba néo
induziram a formacdo de lesbes pre-neoplasicas no colon de ratos, mas
provocaram sinais de toxicidade hepatica;

2- 0s corantes Disperse Red 1 (DR1) e Disperse Blue 291 (DB291) apresentaram
efeito mutagénico em células de medula 6ssea de camundongos;

3- em concentracfes proximas as encontradas nos rios, o corante DR1 induziu
lesGes primarias no DNA de células de hepaticas;

4- o DR1 induziu alteracbes na expressdo de genes relacionados a apoptose em
células sanguineas, e ao processo inflamatdrio e proliferacdo do ciclo celular
em células do figado;

5- o0 DR1 foi capaz de promover toxicidade reprodutiva por meio de alteracdes

toxicogenéticas e morfologicas nos testiculos e espermatozoides;

Finalizando, os resultados do presente estudo mostraram que a exposi¢cdo aguda a
corantes téxteis induz alteragdes genéticas. Essas informacdes poderdo fornecer subsidios
para a elaboracdo de politicas para a regulamentacdo do descarte de corantes sintéticos

utilizados pela inddstria téxtil.
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