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NEWS IN RISK

NITRATOS e NITRITOS

Os nitratos e nitritos sdo compostos que po-
dem ter origem natural (ciclo biogeoquimico do
Nitrogénio) e antropogénica, neste Ultimo caso, a
partir do uso de compostos a base de nitrogénio,
especialmente fertilizantes como nitrato de potas-
sio, nitrato de amdnia e outros.

Rotas de exposicao

Os individuos podem ser expostos em maior
grau pela dieta (uso de fertilizantes em culturas
podem aumentar niveis de nitratos em alimentos)
e pela ingestdo de agua (devido a alta mobilidade
das substancia a partir do solos contaminados).
Nitratos tem sido também detectados em leite
materno, devido ao aumento do consumo de
altos niveis de nitrato pela mée (ATSDR, 2011;
USEPA, 2007).

Quando liberado no ambiente, o nitrito
pode ser convertido a nitrato em aguas subter-
raneas ou superficiais (ATSDR, 2011).

Toxicocinética e biodisponibilidade

Um estudo mostrou que o nitrato em vegetais
crus ou cozidos teve biodisponibilidade absoluta
de 100% (VELZEN, 2008). Estima-se que 5% do
nitrato ingerido € reduzido a nitrito pelas bactérias
da mucosa oral (IARC, 2010).

Toxicidade aguda

A exposicao excessiva aos nitratos e nitritos
pode provocar uma condi¢gdo de metemoglobine-
mia aguda. Sabe-se que o oxigénio é transpor-
tado pela hemoglobina com o ferro em seu
estado ferroso (Fe?*), e que a exposi¢do exces-
siva pode alterar o ferro para a forma férrica
(Fe®). Sabe-se que esta hemoglobina alterada

Toxicidade cronica

A IARC(2010) classificou o nitrato e nitrito
ingeridos como grupo 2A (provavel carcinogénico
para humanos), em condicbes que podem resul-
tar em nitrosagao (atualmente se sugere que a
inducdo de tumores € provocada via sintese
enddégena de compostos N-nitrosos). Existe um
ciclo do nitrogénio endégeno que envolve nitrato
e nitrito, formas que s&o inter-conversiveis in vivo.
Agentes nitrosantes originados a partir do nitrito
exposto a condicdes acidas (como do trato gas-
trintestinal) reagem com compostos nitrosaveis,
sobretudo aminas e amidas secundarias, gerando
compostos N-nitrosos.

Apesar de baixos niveis na dieta natural hu-
mana, 0 aumento da exposi¢do humana em casos
de contaminagdo ambiental pode representar
sérios riscos de curto e longo prazo.

Os niveis de nitrato em agua podem aumentar
em decorréncia da lixiviagdo ou escoamento de
solos contaminados, sendo que em condi¢bes de
anaerobiose podem resultar na formagdo e per-
sisténcia de nitrito. Os agentes nédo sdo volateis e
tendem a manter-se no meio aquoso. Os sais de
nitrato sdo altamente solUveis e moveis, migrando
facilmente para a agua quando sua concentragéo
excede quantidade aproveitada pelas plantas
(Health Canada, 2011).

Considera-se que o nitrito € 10 vezes mais
potente que o nitrato sob uma base molar em
relagdo a formagdo de metemoglobina (WHO,
2004), sendo que as doses toxicas de nitrito que
provocam metemoglobinemia variam de 0,4 a
mais de 200 mg/kg peso corporeo (IARC, 2010).

provoca uma perda da capacidade do transporte
de oxigénio pelo sangue (anoxia).

Devido a anoxia, podem ser observadas altera-
¢bes cardiovasculares e efeitos neurologicos
(dores de cabega, nauseas, depressa do sistema
nervoso e perda de consciéncia). Niveis maiores
que 50% de metemoglobinemia s&o potencial-
mente fatais.

Estas reagbes de nitrosa¢do sao potencializadas
pela ingestdo adicional de nitratos e nitritos, sendo
que alguns compostos n-nitrosos s&o conhecida-
mente carcinogénicos (IARC, 2010).

Estudos epidemioldgicos indicam associagao
entre exposi¢do a altos niveis de nitratos e au-
mento da incidéncia de tumores de cérebro, leuce-
mia, e tumores de nasofaringe em criangas.
Outros efeitos cronicos incluem: diabetes em cri-
ancas, aumento de diurese, dep6sito de amido e
sangramento do bago (USEPA, 2007).
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BASES PARA CONTROLE E REDUGAO DA EXPOSIGAO
Grupos susceptiveis

A exposi¢do materna a altos niveis de nitratos e nitritos
pode representar sérios riscos de aborto, nascimento prema-
turo, anemia e pré-eclampsia (ATSDR, 2011).

A exposicéo fetal a altos niveis de nitrato pela agua pode
provocar retardamento do crescimento intrauterino, Sindrome
da Morte Subita, efeitos cardiacos e aumentar os riscos de
defeitos no sistema nervoso (USEPA, 2007).

Criangas com menos de 4 meses apresentam naturalmente
ainda a hemoglobina fetal, uma forma mais susceptivel a mete-
moglobinemia que a hemoglobina dos adultos.

Monitorizagado ambiental e biolégica

A monitorizagdo ambiental envolve a determinagdo dos
niveis de nitratos e nitritos em solo, agua e alimentos, para a
avaliagdo das rotas de exposicdo e melhor entendimento do
cenario.

LIMITES E PADROES TOXICOLOGICOS
USEPA (United States Environmental Protection Agency)

A USEPA estabeleceu uma Dose de Referéncia (RfD) de
1,6 mg nitrato-nitrogénio*/kg/dia , equivalente a 7,0 mg de ion
nitrato/kg/dia (1,5).

Considerando estudos de base, com 214 casos de mete-
moglobinemia, nenhum dos casos ocorreu em criangas que
consumiram agua com concentragao inferior a 10 mg nitrato-
nitrogénio/L (equivalente a uma dose de 1,6 mg/kg/dia). Em
agua com concentragdes de 11 a 20 mg nitrato-nitrogénio/L*
(equivalente a uma dose de 1,8 a 3,2 mg/kg/dia) ocorreram 2%
de casos de metemoglobinemia. A partir do consumo de agua
com concentragdes na faixa de 21 - 50 mg nitrato-nitrogénio? /
L* (3,4 — 80 mgl/kg/dia) e >50 mg nitrato-nitrogénio/L, ocorreram
17% e 81% dos casos de metemoglobinemia em criangas,
respectivamente.

*Nota importante: 1 mg nitrato-nitrogénio = 4,4 mg de nitrato

REFERENCIAS

Além do risco de metemoglobinemia fetal, bebés possuem
trato gastrintestinal mais alcalino, com favorecimento do cresci-
mento de microorganismos que podem reduzir acentuada-
mente nitratos a nitritos (estes Ultimos, com maior poténcia de
metemoglobinemia) a partir da ingestdo de agua contaminada.
A ocorréncia da chamada (sindrome do bebé azul) & um dos
endpoints de maior preocupagdo da exposi¢do a nitratos
(ATSDR, 2011; USEPA, 2007).

O uso de medicamentos com compostos metemoglobini-
zantes pode potencializar os efeitos da exposi¢éo a nitratos e
nitritos.

Para avaliagéo da exposigéo interna, medicdes das concentra-
¢Oes de metemoglobina podem ser usadas como biomarcador
de efeito em bebés e criangas maiores.

Organizagdo Mundial de Saude

A OMS definiu o limite para agua destinada ao consumo
humano de 50 mg/L para nitrato (como ion nitrato ou 11mg/L
como nitrato-nitrogénio), todavia, com a finalidade de protecéo
contra metemoglobinemia em bebés em exposi¢do de curto
prazo; e o limite de 3mg/L para o nitrito (como ion nitrito ou 0.9
mg/L como nitrito-nitrogénio), também com a finalidade de
protecdo contra metemoglobinemia em bebés em exposicéo de
curto prazo (WHO, 2011). Tal limite envolve situagdes com
aumento esporadico de nitrato (ex: aumento da concentragdo
em sistemas de distribui¢do devido a cloraminagéo).

Com a nova classificagdo na IARC do agente (ingerido)
como provavel carcinogénico (Grupo 2A), tais limites de-
vem ser revisados considerando o endpoint carcinogénico
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