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RESUMO

Este artigo mostra alguns aspectos ambientais e toxicologicos sobre os herbicidas
triazinicos atrazina e simazina. Esses compostos sdo usados no controle de ervas-daninhas em
plantagGes de cana-de-agucar e milho. Apesar de serem parcialmente solGveis, podem ser
detectados em agua subterranea e superficial. Suas mobilidade e biodegradacdo no sistema
agua-solo podem variar dependendo das caracteristicas intrinsecas de cada matriz como teor
de matéria organica. Embora sejam considerados pouco toxicos, esses herbicidas possuem alta
capacidade de interferéncia nos sistemas nervoso e endocrino humano e da biota selvagem.
Os mecanismos de sua detoxificacdo sdo semelhantes a de outros xenobioticos; no entanto,
existem poucos dados sobre os efeitos a saude humana causada pela simazina. Portanto, o0 uso
desses compostos deve ser revisto devido ao seu comportamento ambiental e os efeitos
toxicologicos.

Palavras-chave: metabolismo, biodegradacéo, disruptores endécrinos.

Environmental behavior and toxicity of herbicides atrazine and
simazine

ABSTRACT

This article shows some environmental and toxicology aspects of triazine herbicides
atrazine and simazine. These compounds are used to control weeds in sugar and corn crops.
Despite being partially soluble, they can be detected in ground and surface water. Their
mobility and biodegradation in the soil-water system can vary depending on the intrinsic
characteristics of each matrice, such as organic matter content. Although considered slightly
toxic, these herbicides have a strong ability to interfere in the nervous and endocrine systems
of human and wild biota. The detoxification mechanisms are similar to other xenobiotics;
however, little is known about the effects on human health caused by simazine. Therefore, the
use of these compounds should be revised due to their environmental behavior and
toxicological effects.
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1. INTRODUCAO

Os pesticidas sdo muito conhecidos pelo seu uso no controle de pragas agricolas e de
endemias como a malaria. Muitos deles como os organoclorados foram banidos devido aos
seus efeitos a satde humana e da vida selvagem (Colborn, 2002). No entanto, o consumo de
herbicidas tem aumentado principalmente pela resisténcia de culturas transgénica (Ferreira et
al., 2011; SINDAG, 2001). Muitos destes compostos sdo aplicados em larga escala em
florestas nativas e em ambientes hidricos urbanos e industriais (Peres et al., 2003). Dentre
eles, a atrazina e a simazina (Figura 1) sdo utilizados em uma variedade de culturas (Ribeiro
et al., 2005; Garcia et al., 2011); no Brasil, eles sdo empregados no controle de ervas daninhas
em plantagdes de culturas de cana-de-acucar e milho (Velisek et al., 2012). Segundo a Unido
Europeia (EU) e a Agéncia de Protecdo Ambiental Americana (USEPA), esses compostos
estdo na lista de poluentes prioritarios devido a sua persisténcia ambiental e toxicidade
(Oliveira, 2008).
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Figura 1. Estrutura quimica dos herbicidas triazinicos atrazina (A) e simazina (B).

O objetivo deste trabalho foi realizar uma revisao bibliografica sobre o comportamento
ambiental e a metabolizacdo dos herbicidas simazina e atrazina e 0s seus possiveis efeitos a
salde.

1.1. Comportamento Ambiental da Atrazina e da Simazina

Para efeito de avaliacdo do potencial de contaminacdo de diversos compostos em agua
subterranea e superficial foram desenvolvidos respectivamente o indice GUS (Groundwater
Ubiquity Score) (Primel et al., 2005; Milhome et al., 2009) e o0 método de Goss (Martini et al.,
2012). O indice de GUS é calculado a partir da equacdo sugerida por Gustafson (1989) e
indica o potencial de lixiviacdo de uma determinada substancia a partir do seu coeficiente de
adsor¢do de matéria orgénica (Ko) e a sua meia-vida no solo (- ou DT50) (Martini et al.,
2012). O coeficiente de adsorcdo (Koc) pode ser definido como o valor que representa a
quantidade de carbono organico do composto que podera ser adsorvido ao solo. Esse
parametro estima a particdo de uma substancia no sistema solo-agua, ou seja, o quanto dela
tem afinidade com o solo sem ser arrastada pela agua (Pessoa et al., 2004 apud Canuto et al.,
2010). O tempo que um composto leva para ser degradado no solo até metade de sua
concentracdo é denominado de tempo de meia-vida (Félix et al., 2007). A partir deste valor
pode-se saber se 0 contaminante é potencialmente lixiviado (Tabela 1).

O método desenvolvido por Goss adota a meia-vida do composto no solo (DTso ho solo),
sua solubilidade em agua a 25 °C e a sua constante de adsorcdo a matéria organica do solo
(Koe) (Primel et al., 2005) (Tabela 2). A solubilidade de uma substancia em agua ajuda a
prever o potencial de lixiviacdo e percolacdo no solo (Milhome et al., 2009). Além disso,
alguns estudos utilizam outras caracteristicas fisico-quimicas importantes como o coeficiente
octanol-agua (log Kow) que define se um composto é hidrofobico ou hidrofilico e a pressédo de
vapor que informa o potencial de volatilidade de uma substancia. Desse modo, esses
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parametros podem nortear 0 comportamento, transporte e destino de determinados poluentes
no sistema solo-agua.

Tabela 1. Classificagdo do risco de contaminacdo da &gua
subterranea de acordo com o indice de GUS (Martini et al., 2012).

Escala de Classifica¢o do indice GUS

GUS<1,38 Né&o sofre Lixiviacdo (NL)
1,8<GUS <28 Faixa de Transigdo
GUS>2.8 Provavel Lixiviacdo (PL)

Tabela 2. Faixas dos parametros considerados pelo método desenvolvido por Goss (Primel et al., 2005
e Martini et al., 2012).

Grupos Caracteristicas

- ty, no solo > 40 dias, Ko = 103 cm® g™ ou > 500 cm® g™ e solubilidade em

APTAS! ] )
dgua<0,5mgL
- ty» no solo < 1 dia ou < 40 dias, K. < 500 cm® g'1 e solubilidade >
05mg L™

BPTAS? - 112 no solo < 2 dias e Ky < 500 cm’® g'1 ou ty» no solo < 4 dias, Koc <
900 cm® g e solubilidade em 4gua > 0,5 mg L™
-ty no solo < 40 dias e Ko < 900 cm® g'1 e solubilidade em agua >2 mg L g
- ty, no solo > 35 dias, Ko < 106 cm® g™ e solubilidade > 1 mg L™

APTDA? - ty, no solo > 35 dias, Ko < 700 cm® g™ e solubilidade em &gua entre 10 e

102 mg L™.

- qualquer valor de ty,, e de solubilidade em &gua e K, > 106 cm? g'1
BPTDA?* - ty, no solo < 1 dia e K, < 100 cm?® g' ou ty, no solo < 35 dias e
solubilidade em 4gua < 0,5 mg L™

MPTDA ou Demais faixas de ti,, Ko e Solubilidade em agua. Médio potencial de
MPTAS® contaminagao.

Nota: 1- Alto Potencial de Transporte das Aguas Superficiais devido ao transporte associado ao sedimento em
suspens&o. 2- Baixo Potencial de Transporte das Aguas Superficiais devido ao transporte associado ao sedimento
em suspenséo. 3- Alto Potencial de Transporte das Aguas superficiais devido a serem Transportados Dissolvidos
na Agua. 4- Baixo Potencial de Transporte das Aguas Superficiais devido a serem Transportados Dissolvidos na
Agua. 5- Médio Potencial de Transporte das Aguas Superficiais devido a serem Transportados Dissolvidos na
Agua ou associado ao sedimento em suspensdo. Compostos que ndo se enquadram em nenhum dos grupos sio
considerados com potencial médio.

A atrazina e a simazina possuem uma baixa pressdo de vapor e moderada solubilidade
em agua. Segundo Dores e De-Lamonica-Freire (2001) e Silva e Azevedo (2008) em um
sistema agua-solo esses herbicidas apresentaram uma moderada adsorcdo a matéria organica e
argila, elevada persisténcia em solos, hidrélise lenta e um alto potencial de escoamento
superficial. Devido a este comportamento, seus residuos podem contaminar o solo, aguas
subterraneas e pequenos corregos podendo ser detectados em agua de abastecimento publico.
Além disso, a atrazina e a simazina possuem respectivamente uma solubilidade em agua de
33,0 e 6,2mg L' (Garcinufio et al., 2003 apud Baranowska et al., 2008), coeficiente de
adsorcdo do solo (ko) de 100 e 130 cm® g (Baranowska et al., 2008) e coeficiente de particio
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octanol agua (log Koy) de 2,75 e 2,18. No entanto, a meia-vida desses herbicidas é variavel
em funcdo do tipo de solo e da condicdo climatica (Queiroz e Monteiro, 2000). Considerando
somente os valores tabelados, esses herbicidas possuem alto potencial de lixiviagdo
caracterizando a sua capacidade de contaminacdo das aguas subterraneas e superficiais. A
simazina é o segundo herbicida mais encontrado nas aguas superficiais dos EUA, Australia e
Europa (Velisek et al., 2012), enquanto que as maiores concentragcbes de atrazina sdo
encontradas nos corregos durante a primavera norte americana (Tillit et al., 2010). Alem
disso, a mobilidade desses compostos pode ser influenciada pelas condicdes climéaticas como
indice pluviométrico e temperatura, bem como as caracteristicas intrinsecas do solo (Canuto
et al., 2010).

A remocéo e/ou degradacdo de diversos poluentes organicos xenobidticos no ambiente
ndo € uma atividade facil. Em geral os processos biolégicos sdo 0s menos onerosos, mas
requerem a presenca de organismos com o potencial de biotransformacéo ou biossorcgéo e de
condigdes especiais para que ocorra. A atrazina e a simazina sdo recalcitrantes e uma das
alternativas para remocdo dessas substdncias é por barreiras usando trincheiras, aterros ou
6leos vegetais. Essas barreiras impedem que as substancias sejam carregadas pelos fluxos das
aguas (Hunter e Shaner, 2010). Esses mecanismos dependem das caracteristicas de cada
matriz como teor de matéria organica, textura (no caso de solo ou sedimento), umidade, entre
outros. Outro mecanismo de remogdo é o uso de minhocas (Eisenia foetida) que sdo capazes
de adsorver esses compostos; no entanto, esses organismos apresentam certa sensibilidade a
atrazina e simazina (Panini e Andréa, 2001).

A biodegradagdo da atrazina pode variar de acordo com o tipo de solo, microbiota
presente e disponibilidade de nutrientes como carbono e nitrogénio (Hunter e Shaner, 2010).
A via de degradacdo de atrazina mais conhecida é pela expressdo do gene atzA que sintetiza a
enzima cloro-hidrolase responsavel pela sua declorinacdo (Sene et al., 2010) formando a
hidroxi-atrazina (Figura 2). Sene et al. (2010) afirmaram que é possivel que ocorra a
mineralizacdo da atrazina através da bioaumentacdo e bioestimulacdo da microbiota. No
entanto, pouco se sabe sobre a via de degradacdo da simazina.
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Figura 2. Via mais conhecida de biodegradacédo da atrazina (Sene et al., 2010).
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1.2. Efeito toxico da Atrazina e Simazina

Os agrotdxicos tém sua toxicidade representada pelo valor da dose média letal (DLso) por
via oral que é determinada pela concentracdo média de uma substancia necessaria para matar
50% de ratos ou outros animais testes (Cordeiro, 2012). Baseado neste valor, 0s compostos
podem ser classificados pela toxicidade humana desde extremamente toxicos a praticamente
ndo toxicos e pela sua periculosidade ambiental indo de altamente perigosos a pouco
perigosos (Menezes e Heller, 2005). De um modo geral a toxicidade aguda é medida por
diversas metodologias padronizadas onde grupos especificos de organismos ficam expostos a
determinadas concentragdes de um composto sendo observado o comportamento e/ou morte
desses organismos. Além disso, a neurotoxicidade a humanos é normalmente testada pela
atividade do neurotransmissor acetilcolinesterase (AChE). No entanto, pouco se sabe sobre a
toxicidade cronica de muitos compostos devido aos testes padronizados adotarem pouco
tempo de exposicdo dos organismos a essas substancias.

A atrazina e a simazina sdo herbicidas pouco téxicos e com risco ambiental moderado. A
DLso é relativamente alta, sendo maior que 5 g kg™ em ratos para simazina e entre 0,9 e
4 g kg™ em aves para a atrazina (Komatsu, 2004). Para ambos o fator de bioacumulacdo em
peixes é baixo (menor que 10 para simazina e entre 0,3 e 2 para atrazina). Todos esses
compostos possuem persisténcia ambiental o que justifica a preocupagdo quanto a sua
toxicidade crénica e bioacumulagéo.

Oropesa et al. (2008, 2009) observaram que a exposi¢cdo por um longo periodo a
simazina ndo influenciou a atividade da AChE em carpas. No entanto, foram observadas
lesGes nos rins e no figado quando a exposi¢édo atingia 60 dias que € um tempo maior do que
ao adotado nos testes de toxicidade. Essas alteragdes morfologicas ndo influenciaram no
comportamento das carpas, mostrando que as carpas se adaptam a essa situacdo depois de
uma continua exposicdo. Entretanto, mudancas comportamentais em peixes provocadas pela
exposicdo a atrazina foram observadas por Dong et al. (2009). Xing et al. (2012) observaram
que a atrazina causou a degeneracdo das células de Purkinje prejudicando suas atividades
fisiologicas causando danos renais e morte. Além disso, Tillit et al. (2010) relataram efeitos
neuroendocrinos em peixes provocados pela exposicdo a atrazina. Esses impactos tambem
foram relatados por Zupan e Kalafatic (2003) em mexilhdes zebra mostrando que esses
herbicidas também podem afetar invertebrados. Quaranta et al. (2009) mediram um maior
potencial de absorcdo da atrazina por anfibios devido a sua permeabilidade cutanea. Hayes e
colaboradores, segundo Shenoy (2012), constataram que as larvas de Xenopus laevis (sapo)
apresentavam alteracfes na estrutura e no tamanho de sua laringe mesmo expostos a baixas
concentragbes de atrazina. Para essa espécie a laringe € uma importante estrutura de
sinalizacdo para o acasalamento primario, logo este poluente pode influenciar no ciclo
embrionario e reprodutivo desses animais. Paulino et al. (2012) mostraram que a atrazina
levou a um estresse oxidativo das branquias de peixes da espécie Prochilodus lineatus
provavelmente devido a exposicdo priméaria a este poluente pela respiracdo. Todos esses
trabalhos mostraram resultados de exposicdo prolongada a esses herbicidas.

Testes em ratos mostram que uma dose de 120 mg Kg™ de atrazina causou perda de peso
em machos e fémeas da raca Sprague-Dawley, enquanto que em concentra¢fes menores (50 a
100 mg Kg™) provocou desregulagdo na reproducdo e na atividade hormonal das fémeas
(Munger et al., 1997). Essa desregulacdo levou ao atraso da ovulacdo e a secrecdo dos
horménios estrogénicos. Vinggaard et al. (2005) observaram o fenédmeno de feminizacdo em
ratos da raca offspring provocada pela exposicdo a simazina e Hayes et al. (2010) mostraram
esse mesmo efeito induzindo a uma completa feminizacdo ou até a castracdo de sapos
africanos (Xenopus laevis) pela exposicdo prolongada a atrazina. Nestes casos esses
herbicidas interferiram no desenvolvimento sexual favorecendo a conversdo da testosterona
em estradiol causando efeitos estrogénicos onde os sapos feminizados eram capazes de
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produzir ovos vidveis. Resultados semelhantes foram observados em estudos com sapos
leopardos, peixes-zebra entre outros organismos (Dong et al., 2009; Hayes et al., 2010, 2011,
Tillit et al., 2010). Hayes et al. (2011) mostraram ainda que a feminizacdo de peixes, anfibios,
répteis e mamiferos pela exposicdo a atrazina provocou uma disfuncdo enddcrina
comprometendo o desenvolvimento das génadas masculinas. Tais efeitos também ja foram
observados em passaros (Wilhelms et al., 2006 e Matsushita et al., 2006 apud Hayes
etal, 2011). Estes modelos de perturbacdo hormonal também ja foram relatados pela
exposicdo a simazina (Moore e Lower, 2001 apud Tillit et al., 2010; Sanderson et al., 2001 e
Zorilla et al., 2010 apud Velisek et al., 2012).

Os residuos de atrazina e simazina podem assim permanecer estaveis no leite e na dgua
(Garcia et al., 2011). Logo, eles podem ser ingeridos e causar possiveis problemas na satde
humana dentre eles efeitos neurolégicos e reprodutivos (Gilden et al., 2010 apud Abass
et al., 2012). Munger et al. (1997) constatou altas taxas de nascimento de criangas prematuras
em lowa (EUA) em comunidades que consumiam &gua com altas concentracfes de atrazina.
Em Brittany (Franga), Chevrier et al. (2011) encontraram atrazina em varias amostras de urina
de mulheres gravidas onde a maioria dos bebés apresentaram restricao fetal de crescimento e
circunferéncia cefalica reduzida; no entanto, essas anomalias ndo puderam ser associadas a
contaminacdo ambiental. Cragin et al. (2011) mostraram que a atrazina pode ter provocado
desregulacéo no ciclo menstrual das mulheres que consumiam agua contaminada pela atrazina
sendo evidenciada sua acdo antiestrogénica e Hase et al. (2008) relataram que a exposicao a
atrazina pode levar a reducdo da qualidade do sémen. Varios estudos tém mostrado certa
relagcdo entre a contaminacdo por atrazina ou seus produtos de degradacdo e anomalias pré-
natais na populagéo em geral, nascimentos prematuros e/ou abortos esponténeos, interferéncia
no ciclo menstrual e reducdo da fertilidade (Hase et al., 2008; Chevrier et al., 2011;
Cragin et al., 2011).

A USEPA considera a atrazina como provavel substancia carcinogénica uma vez que tem
atividade endocrina, mas a relacdo segura entre a exposicdo por atrazina e certos tipos de
cancer ndo e facil de ser obtida. Alguns estudos mostraram que exposicdo a atrazina
combinada com outros pesticidas aumentou o risco do surgimento de linfomas ndo-Hodgkin's
e de canceres na bexiga e no pulmdo (Ross et al., 2003), além de mielomas maltiplos em
trabalhadores rurais (Rusiecki et al., 2004). Simpkins et al. (2011) relacionou o potencial risco
de cancer de mama com o consumo de &gua contaminada por atrazina usando dados
epidemiologicos. Lasserre et al. (2009) mostrou que a atrazina apresentou efeito endocrino
semelhante a policlorobifenila 153 (PCB153) causando efeitos protebmicos em células MCF-
7 (derivadas de cancer de mama). Neste caso, a atrazina e 0 PCB153 afetaram a expressao de
varias proteinas intracelulares que estdo relacionadas a diferentes processos metabdlicos tais
como estresse oxidativo e definicdo do formato das células. No entanto, poucos estudos foram
encontrados associando a simazina a efeitos em humanos. Isto é preocupante, uma vez que
esses herbicidas sdo compostos triazinicos formados por radicais organicos semelhantes e que
podem apresentar efeitos similares a satde humana.

A detoxificacdo celular por xenobidticos normalmente ocorre em trés etapas. Nas
primeiras fases ocorre a sua transformacdo pela oxidacdo mediada pelo citocromo P450
seguida da conjugacdo com a enzima glutationa formando o complexo glutationa-xenobidtico.
A Ultima etapa da detoxificacdo é a exportacdo celular deste complexo, mediada por
transportadores de anions organicos multiespecificos ou por dutos glutadiona-dinitrofendis
(Huber et al., 2008; Abass et al., 2012). Abel et al. (2004) mostraram que ndo existe diferenca
significativa quanto a atividade de variantes da glutationa-transferase extraidas de figado de
humanos e de ratos na formacdo do complexo na detoxificacdo por atrazina, mostrando que
esta etapa deste processo pode ser favorecida por diferentes mecanismos. Alguns estudos
mostraram ainda que a atrazina pode interferir na sintese de proteinas que compde o
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citocromo P450 bem como a das glutationas-transferases, logo esse contaminante pode
comprometer a metabolizacdo e detoxificacdo de outros xenobi6ticos (Li et al., 2008 e
Wiegand et al., 2000, 2001 apud Dong et al., 2009).

2. CONSIDERACOES FINAIS

A atrazina e a simazina sd8o compostos mobilizaveis no sistema éagua-solo, logo o
monitoramento de seus residuos na agua superficial e subterranea se faz necessario,
principalmente pelo risco de contaminacdo da rede de distribuicdo de &gua para consumo
humano. A total degradacdo (mineralizacdo) da atrazina requer estudos de estimulacdo da
microbiota presente em ambientes contaminados como provavel uso em técnicas de
biorremediagdo. No entanto, pouco se sabe sobre a persisténcia de seus metabdlitos.

Apesar de esses herbicidas terem baixa toxicidade e moderado risco ambiental, os dados
epidemiol6égicos mostraram que essas substancias podem apresentar certa toxicidade crénica
principalmente nos sistemas hormonal e reprodutor; além disso, ndo foram encontrados
estudos sobre a toxicidade da simazina, bem como os efeitos de seus metabdlitos. Portanto, ha
uma necessidade de mais estudos a respeito da degradacdo e toxicidade desses compostos,
principalmente com a simazina, para que se tenha uma maior seguranga em seu uso.
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