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Resumo 

O rápido crescimento populacional, aliado ao desenvolvimento industrial e tecnológico 

acelerado, tem impulsionado uma produção em larga escala de muitos compostos químicos. 

Esses compostos englobam uma ampla gama de aplicações, como moléculas sintéticas em 

produtos de cuidados pessoais (PCPs) e praguicidas, por exemplo. Embora esses produtos 

tragam benefícios para a sociedade, podem ser liberados durante seu ciclo de vida e 

possivelmente causar efeitos adversos à saúde única, sendo categorizados como Contaminantes 

de Preocupação Emergente (CPEs). Dentro dessa classe, podemos destacar o triclopir, um 

herbicida que atua controlando plantas daninhas perenes de folhas largas e lenhosas; e o 

decametilciclopentasiloxano (D5), um silicone presente em produtos de cuidados pessoais 

(PCPs). Para elucidar e ajudar a construir estruturas conceituais de toxicidade para esses CPEs, 

os testes toxicológicos são fundamentais. E entre as Novas Abordagens Metodológicas (NAMs) 

aplicadas à toxicologia estão as culturas de células em monocamada (2D), com destaque a 

linhagem hepática de Zebrafish (ZFL), que se trata de um organismo modelo que possui 71% 

de similaridade e conservação do metabolismo de xenobióticos e do material genético em 

comparação com os seres humanos, o que o torna um excelente modelo para a toxicologia e 

integra o conceito de saúde única. Em vista disso, foram realizados ensaios para avaliar os 

efeitos tóxicos do triclopir e do D5 em hepatócitos de Zebrafish nas concentrações de 0,5; 5; 

50; 100 e 500 µmol/L, por meio de citotoxicidade (ensaios de viabilidade, proliferação, ciclo 

celular e morte celular por apoptose) e da atividade mitocondrial (potencial de membrana 

mitocondrial, concentração celular de ATP) e produção de espécies reativas de oxigênio e 

nitrogênio - ERON. Para o D5, foram observados resultados significativos nos ensaios de 

proliferação celular, em 24 horas (100 µmol/L) e em 48h (100 e 500 µmol/L) e ciclo celular em 

24 horas, na fase S (0,5; 5 e 500 µmol/L) e na fase G2/M (todas as concentrações avaliadas). O 

triclopir causou alterações significativas na capacidade metabólica (500 µmol/L) e no potencial 

de membrana mitocondrial (todas as concentrações testadas) em células expostas por 48 h, bem 

como na proliferação celular e na produção de ERON em células expostas a 500 µmol/L por 24 

h. Ambas as substâncias não apresentaram morte celular, evidenciado nos ensaios de anexina

v/PI e anormalidades nucleares. Com esses resultados, é possível contribuir para a compreensão

dos mecanismos de ação do D5 e do triclopir, uma vez que o estudo demonstrou que essas

substâncias interferem no funcionamento das células hepáticas de Zebrafish. Além disso, o

estudo reforça a viabilidade da linhagem ZFL como um modelo experimental robusto para

ensaios de toxicidade.

Palavras – chave: Danio rerio. Silicone. Herbicida. Saúde Única.
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Abstract 

 
Rapid population growth, combined with rapid industrial and technological development, has 

driven the large-scale production of many chemical compounds. These compounds encompass 

a wide range of applications, such as synthetic molecules in personal care products (PCPs) and 

pesticides, for example. Although these products bring benefits to society, they can be released 

during their life cycle and potentially cause adverse effects on human health, being categorized 

as Contaminants of Emerging Concern (CECs). Within this class, we can highlight triclopyr, a 

herbicide that controls perennial broadleaf and woody weeds; and 

decamethylcyclopentasiloxane (D5), a silicone found in personal care products (PCPs). To 

elucidate and help build conceptual frameworks of toxicity for these ECCs, toxicological testing 

is essential. Among the New Methodological Approaches (NMAs) applied to toxicology are 

two-dimensional (2D) monolayer cell cultures, with particular emphasis on the zebrafish liver 

cell line (ZFL), which is a model organism that shares 71% similarity and conservation in 

xenobiotic metabolism and genetic material compared to humans, making it an excellent model 

for toxicology and aligning with the One Health concept. In view of this, assays were conducted 

to evaluate the toxic effects of triclopyr and D5 on zebrafish hepatocytes at concentrations of 

0.5, 5, 50, 100, and 500 µmol/L, using cytotoxicity assays (viability, proliferation, cell cycle, 

and apoptotic cell death) and mitochondrial activity assays (mitochondrial membrane potential, 

cellular ATP concentration) as well as the production of reactive oxygen and nitrogen species 

(ROS/RNS). For D5, significant results were observed in cell proliferation assays at 24 hours 

(100 µmol/L) and 48 hours (100 and 500 µmol/L) and in the cell cycle at 24 hours, in the S 

phase (0.5; 5, and 500 µmol/L) and in the G2/M phase (all concentrations evaluated). Triclopyr 

caused significant alterations in metabolic capacity (500 µmol/L) and mitochondrial membrane 

potential (all concentrations tested) in cells exposed for 48 h, as well as in cell proliferation and 

ERON production in cells exposed to 500 µmol/L for 24 h. Neither substance caused cell death, 

as evidenced by annexin V/PI staining and nuclear abnormalities. These results contribute to 

our understanding of the mechanisms of action of D5 and triclopyr, as the study demonstrated 

that these substances interfere with the function of zebrafish liver cells. Furthermore, the study 

reinforces the viability of the ZFL line as a robust experimental model for toxicity assays. 

 

Keywords: Danio rerio. Silicone. Herbicide. One Health. 
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1. CONTAMINANTES DE PREOCUPAÇÃO EMERGENTE (CPEs) 

O rápido crescimento populacional, aliado ao desenvolvimento industrial e tecnológico 

acelerado, tem impulsionado uma produção em larga escala de muitos compostos químicos, 

destinados principalmente a atender a demanda por produtos cada vez mais sofisticados e 

eficazes (Pereira et al., 2015; Tal, 2025; Wang et al., 2020). Apesar dos benefícios associados 

ao uso dessas substâncias para a sociedade, são liberadas de formas variadas durante seu ciclo 

de vida, podendo causar efeitos adversos conhecidos ou suspeitos sobre a saúde humana e os 

ecossistemas (Kumar et al., 2022; Zicarelli et al., 2022).  

Nesse cenário, destaca-se a crescente atenção aos chamados contaminantes de preocupação 

emergente (CPEs), também denominados como contaminantes emergentes (CEs), 

micropoluentes ou poluentes emergentes. Essa categoria engloba uma variedade de compostos 

químicos utilizados em diferentes setores, incluindo moléculas sintéticas em produtos de 

cuidados pessoais (PCPs), corantes, praguicidas e fármacos, por exemplo (Boahen; Owusu; 

Adjei-Anim, 2025).  

Por definição, os CPEs são substâncias químicas de origem sintética ou natural, 

previamente conhecidos ou não, que não são comumente monitorados no ambiente, 

apresentando um potencial ou ameaça real de causar efeitos adversos à saúde humana ou para 

o ambiente (Divya et al., 2025). A presença desses contaminantes nos diferentes 

compartimentos ambientais apresenta variadas formas de liberação , sendo as principais formas 

feitas por descarte doméstico de efluentes urbanos e industriais, por lixiviação de campos 

agrícolas, depósito de lixo em aterros sanitários, descarte hospitalares e escoamento de vias 

urbanas, sendo substâncias onipresentes em todo o ecossistema (Khan et al., 2022; Puri; 

Gandhi; Kumar, 2023; Selwe et al., 2022).  

Neste contexto, não só o monitoramento, mas também o entendimento do potencial 

tóxico dessas substâncias, tornou-se significativo para a tomada de decisão, principalmente em 

relação à prevenção de riscos emergentes. A Organização Mundial da Saúde (OMS), deu 

considerável importância ao diagnóstico e à prevenção desses perigos principalmente em águas 

residuais, água potável, águas superficiais e subterrâneas, que são onde mais se encontram essas 

substâncias (Khan et al., 2022; OMS, 2017, 2022).  

A crescente presença ambiental desses compostos químicos, resultantes dos processos 

de bioacumulação e biomagnificação, podem aumentar a exposição humana e a incidência de 
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efeitos adversos (Puri; Gandhi; Kumar, 2023; Vodovnik, 2007). Notavelmente, os CPEs 

carecem de regulamentação e monitoramento adequados, destacando a necessidade de pesquisa 

para compreender melhor seus mecanismos de toxicidade e os efeitos da exposição ambiental 

(Boahen; Owusu; Adjei-Anim, 2025; Geissen et al., 2015; Pereira et al., 2015; Taheran et al., 

2018). Muitos compostos podem ser categorizados como CPEs, com destaque para compostos 

onipresentes no cotidiano, como praguicidas, fármacos e produtos de cuidados pessoais (PCPs), 

cuja persistência em ambientes urbanos representa desafios crescentes à saúde pública e 

ambiental (Divya et al., 2025). 

1.1 PRAGUICIDAS E PRODUTOS DE CUIDADOS PESSOAIS 

Praguicidas são compostos químicos utilizados para destruir ou controlar pragas 

indesejadas. Eles podem ser amplamente categorizados com base na sua aplicação, nos 

organismos alvos e na estrutura química dos ingredientes ativos. Na categoria aplicação, os 

praguicidas podem ser utilizados no setor agrícola com o intuito de potencializar a produção de 

diversas culturas; no setor da saúde pública com o propósito de matar vetores que causam 

doenças; e no doméstico para matar pragas urbanas. Já no caso de organismos alvos, podem ser 

classificados como herbicidas (controlam plantas invasoras), inseticidas (controlam insetos), 

fungicidas (fungos), raticidas (roedores) e fumigantes (praguicidas gasosos para controlar 

percevejos); e pela estrutura química dos ingredientes ativos, como fenilureias, organoclorados, 

organofosforados, carbamatos, piretróides, dentre outros (Silva; Campos; Bohm, 2013; Rani et 

al., 2021; Shekhar et al., 2024). 

No Brasil, o uso dos praguicidas aumentou gradativamente desde os anos 1990, 

tornando o consumo nacional representante de 20% do mercado global, ou cerca de US$ 10 

bilhões por ano, e ocupando o 7º lugar no uso de praguicidas por área cultivada (2,77 kg/ha) na 

América Latina, segundo a Organização das Nações Unidas para a Alimentação e a Agricultura 

(FAO) (Barizon et al., 2020). No ano de 2022, dentre a comercialização de 8,0 milhões de 

toneladas de praguicidas, os herbicidas foram responsáveis por 734 mil toneladas desse número 

total, seguido por fungicidas (182 mil toneladas) e inseticidas (128 mil toneladas ); tais 

quantidades encontram justificativa na cadeia produtiva do Brasil, sendo um dos maiores 

produtores de alimentos (Brasil, IBAMA, 2023; Barroso et al., 2025).  Dados oficiais 

publicados pelo IBAMA em dezembro de 2025 revelaram que 2024 foi o ano de maior consumo 

da história, atingindo 908 mil toneladas, indicando que o Brasil permanece como um dos 

maiores consumidores de praguicidas no mundo (Brasil, IBAMA, 2025).  
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Outra classe de compostos químicos mundialmente consumida são os PCPs, que 

incluem vários tipos de compostos, principalmente de uso diário, como cremes, protetores 

solares, produtos de limpeza para pele e cabelo, detergentes, hidratantes, cosméticos, repelentes 

de insetos, perfumes, ambientadores, pasta de dente e muitos outros (Juliano; Magrini, 2017; 

Starling; Amorim; Leão, 2019). Um exemplo dessa classe, são os organossilícios, amplamente 

utilizados como intermédio na indústria e na área médica para a produção de próteses a base de 

silicone e produtos de consumo. Esses compostos, são caracterizados por possuírem uma ou 

mais ligações de carbono e silício, podendo assumir diversas configurações e, 

consequentemente, possuir várias propriedades físico-químicas. Sua categorização pode ser 

feita em subgrupos, sendo eles: siloxanos, silanóis, ortossilicatos, silanos e silazanos (Molinier 

et al., 2022). No caso dos siloxanos, a estrutura é representada por grupos repetidos de -[R2-Si-

O]-, sendo o R representado por grupos metil, etil, propil, fenil, fluoroalquil, aminoalquil, 

hidroxi, mercaptoalquil, hidrogênio ou vinil; podendo ser cíclicos ou lineares. Para compostos 

lineares, temos como exemplo o polímero polidimetilsiloxano (PDMS), amplamente utilizado 

para fins biomédicos e, para os compostos cíclicos, temos como exemplo os siloxanos com 

grupo metil, octametilciclotetrasiloxano (D4), decametilciclopentasiloxano (D5) e 

dodecametilciclohexasiloxano (D6), utilizados como intermediários em PCPs (Clewell; 

Greene; Gentry, 2024; Kumari; Singh; Marathe, 2024). 

No ano de 2019, o Brasil era o 4º maior consumidor de PCPs do mundo com um 

faturamento de US$ 29,6 bilhões, ficando atrás apenas dos Estados Unidos, China e Japão 

(ABIHPEC, 2020). Além disso, a produção mundial desses siloxanos foi calculada entre 8 e 10 

milhões de toneladas/ano, gerando valor de mercado de cerca de 19 bilhões de dólares 

americanos em 2017, tendo um faturamento anual (receita) de siloxanos estimado em US$ 

3,119 milhões nos Estados Unidos, US$ 3,345 milhões na Europa, US$ 4,519 milhões na Ásia 

e US$ 11,042 milhões em outros países, mostrando seu grande consumo mundial (Kumari; 

Singh; Marathe, 2024; Mojsiewicz-Pieńkowska et al., 2016). 

Os metilsiloxano voláteis nas últimas décadas têm sido alvo de escrutínio regulatório 

por conta de preocupações ambientais e pela busca por mitigação de risco pelas agências 

governamentais (Bernardo; Alves; Homem, 2022). No Canadá, mesmo após estudos 

concluírem que o D5 excedeu os limites regulamentares de persistência e bioacumulação, este 

não representa perigo ao meio ambiente pois não houve evidências de toxicidade em 

concentrações até o limite de solubilidade em meios ambientais (Giesy et al., 2016). Por outro 

lado, em 2018, o Comitê dos Estados Membros da União Europeia identificou o D4, D5 e D6 
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como Substances of Very High Concern (SVHC) no regulamento da Comunidade Europeia 

relativo aos produtos químicos e à sua utilização segura (REACH), restringindo a 

comercialização em produtos de limpeza e em cosméticos em concentração igual ou superior a 

0,1% em peso (Bernardo; Alves; Homem, 2022; Comissão Europeia, 2018).   

Esses produtos, mesmo tendo sua aplicação bem estabelecida, ainda podem afetar outros 

tipos de organismos por conta de fatores naturais, como a lixiviação de campos agrícolas, águas 

residuais, lavagem e excreção humana e animal devido à sua absorção incompleta; resultando 

em seu acúmulo em corpos hídricos (Khan et al., 2022; Puri; Gandhi; Kumar, 2023). Evidências 

recentes indicam que contaminantes emergentes comprometem a homeostase celular por meio 

da indução de estresse oxidativo e alterações bioquímicas associadas, incluindo desequilíbrios 

nas defesas antioxidantes. Esses efeitos têm sido relacionados a alterações fisiológicas e 

subletais, como disfunções reprodutivas, metabólicas e comportamentais, reforçando a 

importância de abordagens mecanísticas integradas na avaliação ecotoxicológica (Sefali et al., 

2026). 

No Brasil, as normas federais que atualmente orientam o controle de qualidade da água 

e o lançamento de efluentes, e que podem ser relacionadas ao gerenciamento de contaminantes 

químicos, incluem a Portaria GM/MS Nº 888, de 4 de maio de 2021, que prevê o padrão de 

qualidade de água potável no Brasil deve garantir o controle de qualidade na análise semestral 

de 89 parâmetros distribuídos em inorgânicos, orgânicos, praguicidas e subprodutos de 

desinfecção; a Resolução CONAMA nº 357, de 2005, que define padrões de qualidade e 

condições gerais de lançamento de efluentes; e a Resolução CONAMA nº 430, de 2011, define 

limites específicos e diretrizes de lançamento de efluentes em corpos d’água, complementando 

a resolução nº 357.  

Estudos sobre a ocorrência de contaminantes emergentes em águas superficiais 

brasileiras demonstram que diversos CPEs detectados não estão contemplados nas normas 

vigentes, evidenciando lacunas regulatórias e a necessidade de investigações sobre seus 

mecanismos de toxicidade e estratégias de mitigação (Oliveira et al., 2024). Nesse contexto, o 

triclopir tem sido associado a efeitos ecotoxicológicos em organismos aquáticos (Bertoni et al., 

2024), enquanto o D5 e outros siloxanos cíclicos são reconhecidos como contaminantes 

emergentes devido à sua ampla distribuição ambiental, persistência e potencial de transporte 

em múltiplos compartimentos (Kumari; Singh; Marathe, 2024). Assim, a investigação integrada 

de seus efeitos biológicos é essencial para subsidiar avaliações do risco e fortalecer a base 
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científica para decisões regulatórias. 

1.1.1 Triclopir  

Os herbicidas são amplamente utilizados na agricultura para prevenir o crescimento de 

plantas indesejadas na lavoura. Entre eles, o herbicida triclopir é amplamente utilizado para 

controlar plantas daninhas perenes de folhas largas e lenhosas em culturas como milho, soja, 

trigo, eucalipto e arroz, também sendo utilizado em pastagens e áreas não cultivadas (ANVISA, 

2021).  

Pertencente ao grupo de piridinas, trata-se de um ácido monocarboxílico, classificado 

dentro do grupo de mimetizadores do hormônio auxina (Light; Hanson, 2021). O mecanismo 

de ação desses compostos no combate das ervas daninhas o estímulo exacerbado da bomba de 

prótons ATPase, que acidifica a parede celular e altera sua plasticidade. Simultaneamente, 

ocorre uma interferência no metabolismo de ácidos nucleicos (DNA e RNA), que impede a 

replicação celular e o crescimento normal dos tecidos (Senseman; Armbrust, 2007). 

Suas características físico-químicas podem ser observadas na tabela 1.  
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Tabela 1-Características físico-químicas do Triclopir. 

Estrutura Química 

 
Nome IUPAC 

Ácido 2-[(3,5,6-tricloro-2-piridinil)oxi]acético 

Fórmula Molecular  

C7H4Cl3NO3 

Número CAS 
Peso 

Molecular 

Ponto de 

fusão 

Solubilidade 

em água 
Log Kow pKa 

55335-06-3 256,5 g/mol 148-150 ºC 
440 mg/L a 25 

ºC 

0,42 (pH 5),  

-0,45 (pH 7),  

-0,96 (pH 9) 

2,93 

Fonte: pubchem.ncbi.nlm.nih.gov/compound/Triclopyr. 

Em temperatura ambiente, o herbicida encontra-se na fase sólida, mas é facilmente 

diluído em água devido ao seu valor de Log Kow. Além disso, trata-se de um ácido considerado 

forte por conta do seu valor de pKa (Cessna; Grover; Waite, 2002) e a depender da condição do 

solo, pode apresentar índice de lixiviação após aplicação (Tayeb; Ismail; Khairiatul-Mardiana, 

2017).  

Em adição, a degradação do triclopir no solo é considerada de rápida a moderada, com 

meia-vida variando entre 20 e 45 dias; contudo, em determinadas condições, o processo pode 

se estender por até 300 dias, em função do tipo de solo e das condições climáticas. Em solos 

com pH mais baixo, observa-se maior adsorção do composto e, consequentemente, menor 

mobilidade. A degradação tende a ser mais acelerada em ambientes com maior umidade e 

temperatura elevada, sendo o metabolismo microbiano o principal mecanismo envolvido nesse 

processo (Newton et al., 1990).  
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Durante a degradação do triclopir, metabólitos podem ser formados: o 3,5,6-tricloro-2-

piridinol (TCP), principal produto de degradação sob condições aeróbicas, e o 3,5,6-tricloro-2-

metoxi-piridina (TMP), presente em menores quantidades, originado pela metilação do TCP 

por fungos ou pela descarboxilação da porção acetato (Cessna; Grover; Waite, 2002).  

Em relação a metabolização hepática do triclopir em humanos, observou-se que a 

substância é minimamente metabolizada. Em um estudo com voluntários humanos feita com a 

administração oral e dérmica, a recuperação na urina foi de 80 - 84% na forma de molécula 

parental, com formação mínima dos metabólitos (Bartels et al., 2020; Carmichael et al., 1989). 

O mesmo pode ser observado em ratos Fischer 344, nos quais o triclopir foi excretado 

principalmente na urina, predominantemente na forma inalterada após administração oral e 

intravenosa (Timchalk et al., 1990). Sua eliminação é considerada rápida, apresentando meia-

vida plasmática de 3,6 horas após administração oral em ratos e 8 horas para humanos, relatados 

nos estudos citados, respectivamente. 

Em estudos de toxicidade reprodutiva com coelhos da raça Nova Zelândia Branca, 

Barlow  et al. (2022) revisaram sete ensaios e não observaram evidências de comprometimento 

do desempenho reprodutivo, fetotoxicidade ou teratogenicidade causados por triclopir, mesmo 

em doses tóxicas para a mãe (72 mg/kg).  

Em mitocôndrias hepáticas isoladas de ratos Wistar, o triclopir induziu alterações na 

oxidação de NAD(P)H, na dissipação do potencial de membrana e no gradiente de cálcio 

mitocondrial; demonstrando que as mitocôndrias sofreram danos relacionados à sua 

bioenergética e estado redox em concentrações altas (500 µMol/L) (Rizzi; Seloto; Pereira, 

2025). Já para embriões de zebrafish, foram observados alguns efeitos subletais, tais como a 

não eclosão dos embriões e bexiga natatória não inflada na concentração de 50 µMol/L, assim 

como má absorção do saco vitelino nas concentrações de 0,5, 1, 5 e 10 µMol/L (Bertoni et al., 

2024). 

1.1.2 Decametilciclopentasiloxano (D5)  

Organossilícios, que integram os siloxanos como um subgrupo, foram sintetizados em 

1863 e tiveram sua produção industrial em escala a partir de 1940 (Mojsiewicz-Pieńkowska et 

al., 2016; Kumari; Singh; Marathe, 2024). Desde então, têm sido utilizados em uma gama muito 

grande de PCPs, e produtos intermediários para a produção de outros polímeros de silicone, 

com as mais variadas aplicações na indústria (Parrott et al., 2013).  
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O decametilciclopentasiloxano (D5) é um exemplo de composto siloxano cíclico que 

consiste em uma molécula com ligações entre átomos de silício e carbono (tabela 2), 

apresentando características como estabilidade, alta capacidade de espalhamento, afinidade e 

compatibilidade. Devido a essas características, tem sido utilizado em cosméticos atuando 

como controladores de viscosidade, solventes transportadores, agentes demulcentes e 

amaciantes, umectantes e emulsificantes (Horii; Kannan, 2008; Mojsiewicz-Pieńkowska et al., 

2016; Kumari; Singh; Marathe, 2024) em produtos como xampus, cremes faciais, hidratantes 

corporais e antitranspirantes (Montemayor; Price; Van Egmond, 2013).   
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Tabela 2-Características físico-químicas do Decametilpentasiloxano. 

Estrutura Química 

 

Nome IUPAC 

2,2,4,4,6,6,8,8,10,10-decametil-1,3,5,7,9,2,4,6,8,10-pentaoxapentasilecano 

Fórmula Molecular  

C10H30O5Si5 

Número CAS Peso Molecular 
Ponto de 

fusão 

Solubilidade 

em água 
Log Kow 

Pressão de 

vapor 

541-02-6 370,77 g/mol -38 °C 
1,7 × 10-2 mg/L 

a 25ºC 
8,09 

0,3 mmHg a 

25 ºC 

Fonte: pubchem.ncbi.nlm.nih.gov/compound/Cyclomethicone-5. 

Em temperatura ambiente, o D5 é um líquido inodoro e incolor; mediante as suas 

características físico-químicas, apresenta volatilidade e baixa solubilidade em água. Porém, 

devido à aplicação da substância em produtos disponíveis comercialmente, como PCPs, supõe-

se que a principal via de liberação do D5 para o ambiente seja por meio de fluxos de águas 

residuais (Horii; Kannan, 2008).  

O D5 pode ser degradado na água por meio de hidrólise, entretanto como é uma 

molécula pouco hidrossolúvel, o processo de degradação depende das condições de temperatura 

e pH (Kumari; Singh; Marathe, 2024). Em pH 7 e temperatura de 12 ºC, a meia-vida do D5 foi 

de 16,7 a 315 dias em água doce; já em pH 8 a 9 ºC, a meia-vida foi de 2,9 a 64 dias em água 

marinha (Wang et al., 2013). A hidrólise do D5 também pode acontecer no solo, a depender da 

umidade e dos tipos de minerais presentes no solo, uma vez que a molécula apresenta 

hidrofobicidade e é fortemente adsorvida à matéria orgânica, obtendo meia-vida estimada que 

variam de 800 a 3100 dias (Mackay et al., 2015).  Uma via de degradação semelhante 
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provavelmente existe para D5 em peixes, visto que produtos de desmetilação de D5 também 

foram observados em peixes (Gobas et al., 2015). 

As principais vias de eliminação do D5 são a exalação da substância original e a 

excreção urinária. A bioacumulação não foi demonstrada devido ao metabolismo e rápida 

eliminação (Andersen; Reddy; Plotzke, 2008). Porém, a exposição inalatória do D5 em ratos 

Fisher 344 (0, 10, 40, 160 ppm; inalação de corpo inteiro) durante 6 h/dia, 5 dias/semana, por 

até 104 semanas, revelou efeitos da substância em teste a 160 ppm no trato respiratório superior 

(inclusões hialinas em machos e fêmeas aos 6, 12 e 24 meses) e um aumento na incidência de 

adenocarcinoma endometrial uterino aos 24 meses (Jean; Plotzke; Scialli, 2016). Além disso, o 

D5 demonstrou induzir aumento do fígado em 16% em relação aos controles no 28º dia, 

hipertrofia/hiperplasia hepatocelular e indução do citocromo P450 hepático (principalmente 

CYP2B1/2) em ratos; a exposição ao D5 não alterou o P450 hepático total, mas aumentou a 

atividade da NADPH-citocromo c redutase hepática em 1,4 vezes (McKim et al., 1999). 

Em ratas, o D5 aumentou os níveis séricos de estradiol (E2) e encurtou o ciclo estral de 

forma dose-dependente, sendo considerado um possível desregulador endócrino; entretanto, 

não foi detectada disrupção endócrina no ensaio de esteroidogênese em células H295R (Ogawa 

et al., 2023). O silicone também não apresentou atividade estrogênica, androgênica ou 

progestogênica nos modelos avaliados. Nos ensaios in vitro, o D5 não se ligou aos receptores 

de estrogênio (ERα e ERβ) nem aos receptores de progesterona, tampouco ativou o gene 

repórter de luciferase associado à sinalização estrogênica; os ensaios in vivo, incluindo o teste 

uterotrófico em ratas e o ensaio de Hershberger, não evidenciaram alterações hormonais 

significativas após exposição por inalação, indicando ausência de atividade estrogênica ou 

androgênica relevante para o D5 (Quinn et al., 2007). 

Em suma, a substância apresenta alta massa molar, volatilidade relativamente alta, baixa 

solubilidade em água e com tendência a se particionar em matéria orgânica e lipídios. Porém, 

em relação a sua toxicidade, a ocorrência, degradação e bioacumulação desses compostos 

apresentam incertezas e dados conflitantes nos estudos realizados até o momento, de acordo 

com Kumari e colaboradores (Kumari; Singh; Marathe, 2024). Embora ainda não existam 

avaliações concretas sobre essa substância, sua produção permanece relevante. No entanto, 

planos de gestão mais adequados são necessários para elucidar seu comportamento ambiental 

e contribuir para uma melhor compreensão do destino e do perfil de toxicidade do D5 e dos 
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demais siloxanos cíclicos utilizados na indústria, como o D4 e D6 (Kumari; Singh; Marathe, 

2024).  

2. MÉTODOS ALTERNATIVOS EM TOXICOLOGIA
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