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RESUMO

A silicose, doenga ocupacional pulmonar, causada pela inalagdo e retengio
particulas de silica cristalina na fragéo respiravel (didmetro aerodindmico < 10 um),
caracteriza-se pela presenga de fibrose difusa que resulta na perda progressiva da
fungdo pulmonar. Ha evidéncias que a exposi¢do ocupacional a silica cristalina esta
ligada ao desenvolvimento da tuberculose, enfisema, limitagdo crénica ao fluxo
aéreo, doencas autoimunes e o cancer de pulmao. Além disso, estima-se que mais
de trés milhdes de trabalhadores norte-americanos tiveram algum exposigéo
potencial & silica no ambiente de trabalho. Portanto, o objetivo deste trabalho foi
estudar as medidas de controle e prevencdo a exposi¢do ocupacional a silica e a
terapia com células-tronco derivadas da medula 6ssea na silicose experimental em
roedores.

Palavras-chave: Exposicéo ocupacional. Doenga ocupacional. Doenga pulmonar.
Silicose.



ABSTRACT

Silicosis, occupational lung disease, is caused by inhalation and deposition of
respirable crystalline silica particles (i.e. particles < 10 ym in aerodynamic diameter)
and characterized as a diffuse nodular pulmonary fibrosis resulting in progressively
restrictive lung function. There is evidence that silica exposure can also be linked to
the development of tuberculosis, emphysema, chronic obstructive pulmonary
disease, autoimmune diseases and lung cancer. In addition, it was estimated that
over one million workers in the United States had some potential exposure to silica
on the job. Therefore, the aim of this work was study what we can do to control and
prevent from this occupational lung disease, and bone marrow-derived mononuclear

cell therapy in a murine model of silicosis.

Keywords: Occupational exposure. Occupational diseases. Lung disease. Silicosis.
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1 INTRODUGAO

As pneumoconioses séo definidas pela Organizagdo Internacional do Trabalho
(OIT) “como doengas pulmonares causadas pelo acumulo e reagao tecidual a
poeira”. Para fins dessa definicdo, ‘poeira’ € um aerossol composto por
particulas sélidas inanimadas (ILO, 1998).

A silicose & a mais antiga, mais comum, mais grave e mais importante das
pneumoconioses (GOELZER; HANDAR, 2010; MENDES, 1879; MORGAN;
SEATON, 1995). E uma doenga respiratdria ocupacional causada pela inalagéo
e retencéo, na regido de trocas gasosas (regido alveolar), de poeiras contendo
particulas de silica cristalina na fragéo respiravel {didmetro aerodindmico medio
menor que 10 ym), em suspengdo no ambiente de trabalho, que leva a fibrose
do parénquima pulmonar e, uma vez iniciada a doenga, pode ser irreversivel,
progressiva, incapacitante e fatal. (ALGRANTI, 2001; ALGRANT!| et al., 2007;
BON, 2008; CUNHA, 2009; DIAS; TERRA FILHO; SANTOS, 2010;
MENDONCA, 2008; NIOSH, 2002; SANTOS, 2005). Além disso, a silicose
predispde o organismo a uma série de comorbidades como a tuberculose, o
enfisema, a limitacdo cronica ao fluxo aéreo, a bronquite cronica, as doengas
autoimunes e o cancer de pulmao (ALGRANTI et al., 2007, ALME!DA, 2008;
BON, 2006; DING et. al., 2002; MONTEIRO, 2008; NIOSH 2002, TERRA
FILHO; SANTOS, 20086).

Nos paises centrais ou desenvolvidos, embora sua incidéncia tenha diminuido
devido a medidas de controle ambiental, substituicdo da silica em algumas
operagdes e conscientizagdo de empresas e frabalhadores, casos continuam
sendo notificados pela vigilancia (ALGRANTI et al., 2007). Nos Estados Unidos,
nos estados de Michigan, New Jersey e Ohio foram identificados 576 casos de
silicose, através do programa SENSOR, Sentine!l Event Notification System for
Occupational Risks, durante o periodo de 1993 a 1897 (NIOSH, 2004). No
Canada, no periodo entre 1979 a 1992, foram registrados 211 casos de silicose
entre 68.701 trabalhadores expostos a silica, em diversas atividades do setor
econdmico, que foram submetidos a radiografias de térax, (FINKELSTEIN,
1995). Nos paises da Unido Européia, foi estimado em 3.200.000 trabalhadores
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expostos a silica. Os paises com maior exposigdo foram Alemanha com um
milhdo de expostos e a Inglaterra com 590.000 expostos (KAUPPINEN et
al.,1998; KAUPPINEN et al., 2000).

Nos paises periféricos ou em desenvolvimento existem precéarias condigbes de
trabalho com exposigbes pouco controladas (ALGRANTI et al., 2007). Na
China, foi conduzido um estudo de coorte envolvendo 3010 mineiros expostos
a poeiras contendo silica e empregados por ao menos um ano durante o
periodo de 1960 a 1965 em minas de estanho. Foram identificados 1015
(33,7%) mineiros com silicose, cuja idade média era 48.3 anos (CHEN et al.,
2001). Churchyard et al. (2004), em um estudo de coorte transversal, 520
mineradores de ouro, negros, idade superior a 37 anos foram entrevistados e
radiografados na regido do térax. Os autores observaram uma prevaléncia de
silicose de 18.3 a 19.9%. No Brasil, o nimero estimado de trabalhadores
potencialmente expostos a poeiras contendo silica em aproximadamente seis
milhdes, sendo cerca de quatro milhdes na construgdo civil, 500.000 na
mineragdo e garimpo e acima de dois milhdes nas industrias: de transformagéo
de minerais, metalurgia, quimica, de borracha, ceramicas e vidros (ALGRANTI,
1998).

A silicose, por ser uma doenca respiratéria ocupacional, com altos indices de
prevaléncia, a Organizagdo Internacional do Trabalho (OIT) e a Organizagéo
Mundial da Sadide (OMS) tém desenvolvido agbes que visam a sua prevengao.
Para promover uma vasta cooperagéo internacional foi proposto em 1995 o
Programa Global para a Eliminagdo da Silicose (BON, 2006; ILO, 1998;
GOELZER, 2010; SANTOS, 2005). O objetivo principal desse programa é
incentivar os paises a desenvolverem os Programas Nacionais de Eliminagéo
da Silicose (SANTOS, 2005).

No Brasil, as acées para a elaboragéo do Programa Nacional de Eliminagéo da
Silicose (PNES) foram iniciadas em dezembro do ano 2000 com o incentivo da
Organizagdo Internacional do Trabalho (OIT)/ Brasil. O Programa Nacional de
Eliminagéo da Silicose (PNES) sob a coordenagéo técnica da Fundagéao Jorge
Duprat Figueiredo de Seguranga e Medicina do Trabalho (FUNDACENTRO)
desenvolve agdes de carater nacional e setorial com o objetivo de reduzir
significativamente a incidéncia da silicose até o ano de 2015 e eliminar a
silicose como problema de satide plblica até o ano de 2030. Esse conjunto de
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acdes foi estabelecido em consonéncia com os objetivos do Programa Global
de Eliminagio da Silicose. Para tanto, esta sendo incentivada a cooperacao
entre agéncias governamentais, organizagbes de empregados e trabalhadores,
instituicdes de pesquisa e profissionais da area de Saude e Seguranca do
Trabalho (SST) (BON, 2006; SANTOS, 2005).

Porém, a ocorréncia da silicose depende de varios fatores, dentre eles, a
suscetibilidade individual (ALGRANTI et al, 2007), ou seja, alguns
trabalhadores podem apresentar de um desconforto até efeitos adversos sérios
quando expostos a substancias gquimicas em concentragdes iguais ou inferiores
aos limites de exposi¢c&o. Ha inlimeras possibilidades para o aumento da
suscetibilidade a uma substidncia quimica, tais como, idade, sexo,
caracteristicas étnicas, fatores genéticos, estilo de vida, medicamentos e
doencas pré-existentes. Associada a suscetibilidade individual esta a auséncia
de um tratamento eficaz para a silicose até 0 momento. Portanto, o Laboratério
de Fisiologia Celular e Molecular e o Laboratério de Investigagédo Pulmonar,
dentro do Instituto de Biofisica Carlos Chagas Filho, da Universidade Federal
do Rio de Janeiro (UFRJ), desenvolvem pesquisas com células-tronco para o
tratamento de doencas pulmonares, dentre elas, a silicose. Em trabalhos ja
concluidos em camundongos, 0s pesquisadores conseguiram barrar o
desenvolvimento dessa doenga. Como resultado, dez pacientes seréo tratados
com as proprias células-tronco da medula 6ssea. Essas células serdo retiradas
por meio de uma pungdo e injetadas de forma liquida diretamente nas vias
aéreas (CUNHA, 2009).
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1.1 OBJETIVOS

O objetivo deste trabalho foi estudar as medidas de controle & prevengéo a
exposicdo ocupacional a poeiras contendo particulas de silica cristalina na
fracéo respiravel e a terapia com células-tronco derivadas da medula éssea na
silicose experimental em roedores. Essas informagdes foram utilizadas para
avaliar a eficiéncia das medidas de reducgéo da geragédo e concentragéo de
poeira nos ambientes de trabalho das atividades do setor econdémico com
exposicdo tipica & silica livre cristalina. Além disso, analisar qual sera a
provavel fungéo da terapia com células mononucleares derivadas da medula

dssea dentro dos principios preventivos da Higiene Ocupacional.

1.2 JUSTIFICATIVA

A silicose representa um sério problema de Sadde Publica uma vez que,
apesar de ser potencialmente evitavel, apresenta altos indices de incidéncia e
prevaléncia, especiaimente nos paises menos desenvolvidos. E irreversivel e
ndo passivel de tratamento, podendo cursar com graves transtornos para a
salde do trabalhador, com evidente e grave impacto socioecondmico
(ALGRANTI et al. 2007). De acordo com Ribeiro (2004), a freqiéncia da
exposicao a silica cristalina, para a populagéo brasileira formalmente registrada
no mercado de trabalho, foi estimada através de uma matriz de exposigéo
ocupacional (MEO). Os resultados identificaram que em média, 5.447.828
(1,4%) dos trabalhadores estdo expostos & silica cristalina por mais de 1% da
jornada semanal de trabalho e 2.065.935 (5,6%) dos frabalhadores estéo
expostos 4 silica cristalina acima de 30% da jornada semanal de trabatho. Esta
prevaléncia representa uma taxa superior aos resultados de estudos similares
realizados na Finlandia (3,8%), Republica Tcheca (3,4%), Austria (3,1%),
Estdnia, Alemanha, Grécia e Irlanda (aproximadamente 3,0%), e na Costa Rica
(2,1%) (PARTANEN, 2003).
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2 REVISAO DA LITERATURA

2.1 SiLICA

A silica ou diéxido de silicio (SiOz) € um composto de origem natural ou
sintético formado pelos dois elementos quimicos mais abundantes na crosta
terrestre, o oxigénio (46,6% em peso) e o silicio (27,7% em peso) (Figura 1)
(BON, 2006; BON; SANTOS, 2010; MOREIRA-LIMA, 2007, SANTOS, 2005;
WICANDER; MONROE, 2009).

Figura 1. Quadro ilustrativo da importancia relativa dos elementos quimicos (estimativas em %
em peso do elemento) mais abundantes na crosta terrestre.

Elemento quimico | Simbolo | Porcentagem da crosta (em peso)
Oxigénio 9] 46,60
Silicio Si 27,72
Aluminio Al 8,13
Ferro Fe 5,00
Calcio Ca 3,63
Sédio Na 2,83
Potassio K 2,59
Magnésio Mg 2,08
Outros 1.41
Total 100,00

Fonte: MASON; MOORE, 1982; VLACH, 2002; WICANDER; MONROE, 2009

Os minerais que contém silica sdo chamados de silicatos, esses podem ser
enconfrados na forma livre, compostos somente por silicio e oxigénio, ou na
forma combinada, em que o diéxido de silicio esta ligado quimicamente a um
ou mais elementos quimicos adicionais - como o aluminio, o magnésio, o ferro,
o calcio, o s6dio e o potassio - ou a moléculas (DANA, 1969; GAMBLE, 1986;
MOREIRA-LIMA, 2007; SANTOS, 2005; VLACH; 2002; WICANDER,
MONROE, 2009).
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2.1.1 ESTRUTURA E LIGAGOES QUIMICAS

A unidade estrutural basica dos minerais que contém silica € um arranjo
tetraédrico, que consiste em quatro atomos de oxigénio ao redor de um atomo
de silicio centralizado, formando, uma estrutura piramidal de quatro faces que
resulta no radical negativo (SiOs)* (Figura 2) (BON; SANTOS, 2010;
MOREIRA-LIMA, 2007; WICANDER; MONROE, 2009).

Figura 2 - Tetraedro de silica (Si0y)

Si0) tetrahedron

Pl Tuba b weld [ oty

2

J
v

Fonte: CRIBB, W. Department of Geosciences. Middle Tennessee State University.
Murfreesboro, Tennessee. USA

Como o tetraedro de silica tem carga negativa, ele ndo ocorre na natureza
como um fon isolado. Mas, ao contrario, combina-se com ions positivamente
carregados (cations) ou compartilha seus atomos de oxigénio com outro
tetraedro de silica (BON; SANTOS, 2010; WICANDER; MONROE, 2009).

Quando todos os quatro oxigénios do tetraedro de silica sdo compartilhados
pelos tetraedros adjacentes possibilita a formacdo de uma rede cristalina
tridimensional (BON; SANTOS, 2010; WICANDER; MONROE, 2009). Neste
caso, tal compartihamento dos atomos de oxigénio resulta em uma razéo
silicio/ oxig&nio de 1:2, que é eletronicamente neutro. No entanto, quando o
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tetraedro de silica compartitha um, dois ou trés de seus atomos de oxigénio
com os tetraedros adjacentes, a carga negativa do ion silicio, (Si0g)™*, &
equilibrada por outros fons positivamente carregados (cations) como o aluminio
(Al), o ferro (Fe), o calcio (Ca), o sédio (Na), o potassio (K) e o magnésio (Mg),
formando os diferentes grupos de silicatos (Figura 3 e 4) (BON; SANTOS,
2010; GAMBLE, 1986; LANGER, 1986; WICANDER; MONROE, 2009).

Figura 3 - A silica pode ser encontrada na forma livre, na qual somente o diéxido de silicio
(Si0;) esta presente, ou na forma combinada, na qual o didxide de silicio (SiO,) esta ligado
quimicamente a alguns outros atomos ou moléculas. A silica livre pode ocorrer como cristalina
ou nao cristalina (amorfa), para as quais existern muitas formas conhecidas como polimérficos.

Cristalina
Livre
Silica Nao cristalina
(amorfa)
Combinada

Figura 4 - A silica livre pode ocorrer nas formas cristalina e nao cristalina (amorfa).

Fonte: OSHA
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2.1.1.1 SILICA LIVRE CRISTALINA

Sao conhecidos oito polimorfos do didxido de silicio (SiOz) de ocorréncia
natural (GUTHRIE; HEANEY, ), dentre eles, os mais importantes sé&o o quartzo,
a tridimita e a cristobalita. Esses apresentam cada qual uma variedade
polimoérfica de alta temperatura, designado convencionalmente pela letra grega
B (ou com a adjetivacdo ‘de alta’) e outro de baixa temperatura designado pela
letra grega o (e.g., quartzo q, ou quartzo ‘de baixa’; tridimita 8 ou tridimita 'de
alta’, etc.) (DEER; HOWIE; ZUSSMAN, 1992; IARC, 1997; NIOSH 2002;
VLACH, 2002).

Figura 5 — Estrutura cristalina do quartzo. Acima: quartzo a (de baixa temperatura). Abaixo:
guartzo B (de alta temperatura).

Lef-handed Right-handed

Fonte: FLORKE et al., 2008.

O quartzo & o mais comum dos polimorfos do dioxido de silicio (SiOz) (LUZ;
NETO, 1995). Essa variedade polimérfica é tdo abundante na natureza que o
termo quartzo é freqiéntemente usado como sinénimo de silica livre cristalina
(SANTOS, 2005). O quartzo alfa & estavel a temperatura ambiente,
transformando-se na variedade beta a 573°C e em tridimita a 870°C. A
temperatura de 1470°C ocorre a transformagéo para cristobalita, ate atingir o
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ponto de fusdo a 1713 °C (DEER; HOWIE; ZUSSMAN, 1975; TORIKAI et al.,
1987).

Figura 8 — Diagrama de fases das variedades polimorfas da silica (Si0,): quartzo, a tridimita e a
cristobalita.

Stshowte

Terperntors, K -

-
%

Fonte: FLORKE et al., 2008

O emprego do quartzo na industria & fungdo do conteldo de impurezas,
defeitos no cristal e outras normas especificas que cada segmento industrial
requer. Os cristais de melhor qualidade sdo destinados a industria dptica,
eletrénica e de instrumentacgéo, enquanto os de qualidade inferior destinam-se
a industria em geral (abrasivos, cerdmica, metaltrgica) (CONSTANTINO; 1985
GUTHRIE, 1995; LUZ; BRAZ, 2000; MEDINA; REIS, 1895; VLACH, 2002).

2.1.1.1.1 EFEITOS TOXICOS

A superficie da particula de silica livre cristalina tem importancia fundamental
na patogenicidade da doenga. As particulas recém-fraturadas sdo mais toxicas
aos macrofagos alveolares do que as particulas mais antigas (VALLYATHAN et
al., 1988), provavelmente, por haver um aumento no potencial gerador de
radicais livres de oxigénio (GREENBERG et al. 2007).
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A contaminagdo da silica livre cristalina por jons, sendo os mais comuns 0
aluminio, o ferro, o germanio, o litio, o magnésio, o sédio e o potassio, ¢
descrita por alguns autores (BON, 2006). Estudos indicam que esta ocluséo
pode aumentar ou diminuir sua toxidade. Além disso, a toxidade da silica livre
cristalina € maior quando o elemento estranho & o ferro e menor quando ele é o
aluminio (BON, 2006; DONALDSON; BORN, 1998; CASTRANOVA, 1997,
WALLACE et al., 1996).

2.1.1.2 SILICA LIVRE NAO CRISTALINA (AMORFA)

A silica livre nao cristalina (amorfa) natural pode ocorrer como: opala (silica
proveniente de matéria orgénica, tendo como fontes conhecidas as bactérias,
os fungos, as algas, as esponjas e as plantas), terras diatoméaceas (produtos
geologicos da decomposigdo de organismos unicelulares com carapaga
silicosa) e silicas vitreas (produzidas pela fusdo de materiais que contenham
silicio, seja de origem vulcanica ou resultado do impacto de meteoritos) (BON,
2006).

2.1.1.1.2 EFEITOS TOXICOS

A silica livre nao cristalina (amorfa) é biologicamente menos ativa que a silica
livre cristalina, porém grandes quantidades desse material podem levar ao
desenvolvimento da silicose. No entanto, a forma cristalina apresenta maior
importdncia na patogénese dessa doenga respiratéria ocupacional
(GREENBERG; WAKSMAN; CURTIS, 2007; MARON-GUTIERREZ, 2009,
RAYMOND; WINTERMEYER, 2006).
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2.1.2 POEIRA CONTENDO PARTICULAS DE SILICA LIVRE CRISTALINA

Aerodisperséide ou aerossol é definido pela Associagéo Brasileira de Normas
Técnicas (ABNT) como: “suspensdo de particulas sélidas ou liquidas no ar’
(NBR 12543, 1999, p. 2). De acordo com o estado fisico e propriedades, os
aerossdis podem apresentar-se como poeiras, fumos, névoas, neblinas,
fumaca e radionuclideos (TORLONI; VIEIRA, 2003). Dentre eles, as poeiras
sdo de particuiar interesse como contaminantes do ar nos ambientes de
trabalho, uma vez que estio associadas a doengas respiratérias ocupacionais
e as doengas respiratérias relacionadas com o trabalho (Figuras 7 e 8) (BON,
20086; SAIEG, 2009; SANTOS, 2005).

Figura 7 — Poeira no ambiente de trabalho.

Fonte: BON, 2008.
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Fonte: NIOSH, 2004.

Figura 8 — Poeira sedimentada no ambiente de trabalho.

Fonte: CHAVES; FRANCA, 2008.
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2.1.2.1 POEIRA

Poeira € um aerossol constituido por particulas sélidas geradas por ruptura
mecdanica de sélidos, como na britagem e moagem de minerais; na detonagao
para desmonte de rochas; no corte da madeira por setra circular; no lixamento
da madeira ou concreto; no peneiramento de materiais organicos e inorgénicos;
no manuseio de sdlidos a granel, por exemplo, os gréos; etc. (BON, 2006;
ABNT, 1999; SANTOS, 2001; SOTO et al, 1991; TORLONI; VIEIRA, 2003).
Geralmente, as particulas sélidas tém forma irregular, portanto o modo mais
adequado de avaliar o seu tamanho, nas situagdes de interesse para a Higiene
Ocupacional, ¢ através do diametro aerodindmico (BON, 2006; TORLONI;
VIEIRA, 2003; SAIEG, 2009), ou seja, o didmetro de uma particula esférica,
com densidade unitaria, que possui a mesma velocidade terminal que a
particula considerada (ABNT, 1899). As poeiras sao constituidas por particulas
solidas com didmetro aerodinamico na faixa de 0,01 a 100 ym (Figura 9).

Figura 9- Particulas de silica livre cristalina contida na poeira gerada no ambiente de trabalho.

Close up of fine
silica dust.

Fonte: NIOSH, 2004.

28



2.1.2.2 PARTICULAS

A natureza das doencas e o grau de probabilidade de sua ocorréncia em
situagdes de exposicdo a poeiras dependem da combinacgdo de muitos fatores,
entre eles (VINCENT, 1994): a distribuicdo do tamanho das particulas (como a
poeira entra em contato com o organismo, via inalacédo, e onde & depositada no
trato respiratério); a concentragdo da poeira no ambiente de trabalho (a
quantidade que sera depositada); e a forma e reatividade das particulas (a

reacgdo celular a particulas).

2.1.2.3 CONVENGOES PARA AMOSTRAGEM

A avaliagcdo do risco ocupacional, ou seja, a probabilidade de uma pessoa
sofrer um determinado dano a saude devido as condigdes de trabalho (US,
1989), causado pela inalacdo de material particulado potencialmente téxico,
usualmente requer a medicdo de sua concentracdo em massa. Esse risco €
melhor avaliado quando as particulas que ndo contribuem para isto séo
excluidas da concentragdo medida (SANTOS, 2001).

Varios experimentos foram realizados objetivando quantificar a fragdo de
particulas suspensas no ar que realmente sdo inaladas e depositadas nas
diferentes regibes do trato respiratério (SAIEG, 2009; SANTOS, 2005;
TORLON!; VIEIRA, 2003; VINCENT, 1986) procurando estabelecer uma
analogia direta dos instrumentos de amostragem com o que acontece durante
a inalagdo humana, concluindo-se que particulas maiores que 100 um
possuem pequena probabilidade de entrarem no sistema respiratdrio via
inalacdo (LIDEN, 1994; SANTOS, 2001; VINCENT; MARK, 1990).

A American Conference of Governmental industrial Hygienists (ACCIH), a
International Standards QOrganization (ISO} e o Comité Europeén de
Normalisation (CEN) definiram convengdes de amostragem cumulativas, onde
as particulas inalaveis sédo vistas como uma fragao de todo o aerossol presente
no local de trabalho, e as particulas toracicas e respiraveis séo fragées da
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porgdo inalavel (ACGIH, 1990; BON, 2006; 18O, 1983; CEN, 1983, LIDEN,
1994; SANTOS, 2001; SANTOS, 2005; SODERHOLM, 1989; UNEP/ WHO,
1994; VINCENT; ARMBRUSTER, 1981; VINCENT; MARK, 1990; VINCENT,
1994; VINCENT, 1994; VINCENT, 1995).

Para melhor compreensao das fragbes estabelecidas por convencéo, o trato
respiratério foi dividido, como mostra a Tabela 1, em regides anatémicas para
identificagdo das fragGes de particulas relevantes. As especificagbes para a
construgdo de instrumentos de amostragem e definicdo dos limites de
exposigdo por selecdo do tamanho das particulas, também, sdo baseadas
nessa referéncia (SANTOS, 2001).

Tabela 1 — Divisao do trato respiratrio em regibes anatdmicas de referéncia segundo o
mecanismo de deposicéo das particulas.

Regiao Estruturas Localizagao Doencas
anatémicas relacionadas
1. Vias aéreas Nariz Irritagdo do septo
superiores Boca nasal, faringe e
Nasofaringe laringe
Orofaringe Extratoracica Cancer de faringe e
Laringofaringe laringe
Laringe
2. Regio Tragueia Broncoconstricic
traqueobrdnquica Brénquics Bronquite crénica
Bronguiolos Torécica Cancer bronquial
{Bronquiolos {pulmonar)
terminais)
3. Regido de troca Bronguiolos Pneumoconioses
gasosas respiratérios {Silicose)
Dutos alveolares Alveolar Enfisema
Sacos alveolares Alveclite
Alvéolos Cancer de pulmao

Fonte: SANTOS, 2001

A fracdo inalavel é a constituida por particulas de didmetro aerodinédmico
menor que 100 ym, que passam pelas narinas € pela boca, entram no trato
respiratério. E apropriada para avaliacdo do potencial de risco de materiais
suspensos no ar que exercem efeito adverso se depositados em qualquer no
trato respiratério com um todo.
A fragdo toracica & a constituida por particulas de didmetro aerodindmico
menor que 25 um, ou seja, sdo pequenas o suficiente para passar pela laringe
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e entrar nos pulmées. E utilizada na avaliagéo do risco ocupacional que esta
associado com os materiais suspensos no ar que exercem efeito adverso ao
serem depositados na regido traqueobrénqguica e na de troca gasosas.

A fracio respiravel é constituida por particulas de didmetro aerodindmico
menor que 10 um, ou seja, S0 pequenas o suficiente para entrar na regiéo

alveolar dos prumées (regido de trocas gasosas).

Figura 10 — Representacdo esquemdatica das principais regides do trato respiratorio e sua
correspondéncia com as fragfes inalavel, toracica e respiravel.

4

VIAS AEREAS rm&n
SUPERIORES IMALAVEL
(Entrada pals

na e boca)

FRAGAD
TORACICA
(Paratiagdo abm

da Larnge)

FRAG AD
RESFPIRAVEL
(Panatragio adém
Dos Brovguisiu

REGAD DE
TROCA DE GASES

Fonte: SANTOS, 2001; BON; SANTOS, 2010; RIBEIRO et al., 2010.

As porcentagens em massa representativas dos tamanhos das particulas em
cada fragdo sdo mostradas na Tabela 2 (SANTOS, 2001).

Uma vez que o efeito de cada tipo de poeira téxica inalada depende da regiao
de deposicdo, o tamanho das particulas e da concentragdo da poeira no
ambiente de trabalho pode-se avaliar melhor o risco ocupacional a partir do
conhecimento das concentragdes em massa nas varias faixas de tamanhos de
particulas que se depositam no trato respiratério (SANTOS, 2001, SANTOS,
2005).
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Tabela 2 — Valores para porcentagem em massa de poeira inalavel, toracica e respiravel.

?;:;Iei:ir;mi e % ) Massa de % _ Massa de % _ Massa de
da _part!culado par’thulado partl_cl’llado
particula (um) inalavel toracica respiravel
0 100 100 100
1 97 97 97
2 94 94 90
3 92 92 73
4 89 g9 50
5 87 85 30
6 85 80 17
7 83 74 9
8 81 66 5
9 79 58 3
10 77 50 1
12 74 35
14 72 23
16 69 15
18 67 9
20 65 6
25 61 2
30 58
35 56
40 55
45 53
50 52
100 50

Fonte: SANTOS, 2001
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2.1.3 EXPOSICAO OCUPACIONAL

A exposigcdo ocupacional a poeiras contendo silica livre cristalina pode ocorrer

em varios setores da atividade econdmica (Figura 11):

Figura 11 ~ Setores da atividade econdmica com expesi¢éo a silica livre cristalina

Setor econdmico Atlvidade
| Agricultura Aragem, colheita, uso de maquinas
Minerag&o do subsolo, lavra por explosivos |, perfuragao,
Mineragéo corte, britagem, moagem, peneiramento, ensacamento,
transporte e pedreiras
Beneficiamento do minério Marmoraria*, lapidac@o e corte de pedra, moinho

Mistura, moldagem, esmaltagac,rebarbacio, carga de fornos

Ceramica e vidro
& acabamento

Processamento da matéria prima como argila, areia, pedras e

Cimento i ;
terra diatomacea
Construgdo pesada (tinel e barragens), corte, acabamento,
Construcéo civil escavagdo, alvenaria, jateamento, movimentacdo de terra,
demolicdo
Construgao naval Jateamento, manutencéo e limpeza
Fundicdo Fundigcdo da peca, retirada do molde, limpeza, alisaments.

Instalacéo e reparo de fornos

Manutengdo de materiais que utilizam jateamento com areia
Limpeza com abrasivo ou outro abrasivo contaminado com areia**
Manipulac8o de jeans na industria téxdtil

Industrias que utilizam material contendo silica {quartzito,
feldspato, filito, granito, agalmatito e caulim) tais como:
cosmético, tintas, sabdes, farmacéutica, inseticida, terra
diatomacea

Matéria prima

Protéticos, cavadores de pogos, artistas piasticos, reparo e

Servigos diversos L .
manutencao de refratarios.

Fonte: ALGRANT! et al., 2007; BON, 2006; IARC, 1997; KULCSAR NETO et al. 1995; RIBEIRO
etal., 2010.

*A Portaria n° 43, de 11 de margo de 2008, proibe ¢ processo de corte e acabamento a seco de
rochas ornamentais (BRASIL., 2008).

**A Portaria n° 99, de 19 de outubro de 2004, proibe o processo de trabalho de jateamento gque
utilize areia seca ou Umida como abrasivo (BRASIL, 2004).

Ribeiro et al. (2008), estimaram o numero de trabalhadores brasileiros expostos
a silica no ano de 2001. Informagdes sobre ocupacgdes e sefores econdmicos
foram reunidas em uma matriz de exposigdo ocupacional (MEO) com 347
categorias ocupacionais por 25 subsetores econdmicos. Informagdes sobre o
nimero de trabalhadores por ocupacgdo foram extraidas da base de dados
Relatéric Anual de Informagbes Sociais (RAIS) do Ministério do Trabatho e
Emprego. A exposicéo a silica foi avaliada e classificada por dois peritos em
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quatro categorias, de acordo com a freqiiéncia semanal de exposi¢cdo no
ambiente de trabalho. Foram considerados ndo expostos 31.451.594
trabalhadores  (85,7%), possivelmente expostos 976.939 (2,65%),
provavelmente expostos 2.404.955 (6,52%) e definitivamente expostos & silica
2.065.929 (5,6%). Os setores com a maior prevaléncia de exposicdo foram:
construgéo civil 65%, extragdo de pedras 58%, industria de mineral néo
metalico 55% e industria metalirgica 24%. No setor de servigos de terceiros, a
prevaléncia foi de 2%. Os autores concluiram que a prevaléncia de
trabalhadores brasileiros definitivamente expostos a silica € mais alta do que
aquela observada em paises europeus, onde estudos semelhantes foram
conduzidos.

Para o ano de 2007, Ribeiro (2010) estimou em 2.076.047 trabalhadores
expostos na construgéo civil; 272.083 na industria de minerais n&o metalicos,
particularmente industria de cimento, vidro e cerdmica; 270.847 na metallrgica,
particularmente nas fundigdes; 125.103 na mineragéo; 131.967 na agricultura e
de forma muito importante sdo 295.040 expostos no setor de prestacdo de

servigo, ou administragéo técnica profissional.

Figura 12 - Mapa da Silica no Brasil: Expostos em 2007.
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Fonte: RIBEIRO (Org.), 2010.
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2.1.4 LIMITE DE EXPOSIGAO

A Norma Regulamentadora n® 15 (NR-15), Atividades e Operagdes Insalubres,
define Limite de Tolerancia (LT) como: “a concentragéo ou infensidade maxima
ou minima, relacionada com a natureza e o tempo de exposi¢do ao agente, que
ndo causard dano a salide do trabalhador, durante a sua vida laboral”
(BRASIL, 1978). No Anexo n® 12, Limite de Tolerancia para Poeiras Minerais, o
limite de toleréncia (LT) para poeira respiravel contendo silica livre cristalina
consiste no calculo da porcentagem de quartzo’, expressa em mg/m®, para
jornadas de trabalho de até 48 horas por semana (Equacgédo 1) (BRASIL, 1992)

D
8

LT ——————
% quartzo + 2

Onde:

LT Limite de tolerincia (mg/m3)
% quartzo Massa de quartzo no total da massa de poeira respiravel x 100

* Sempre sera entendido que 'quartzo’ significa silica livre cristalina.

Os Limites de Tolerdncia brasileiros foram baseados nas recomendacgdes da
American Conference of Governmental Industrial Hygienists (ACGIH) e
publicados em 1974, corrigidos para a jornada de trabalho semanal de 48
horas. No entanto, a maicria desses limites permanece sem revisdo até hoje,
sem considerar que diversas substincias quimicas passaram a ter indicagéo
de potencial carcinocgénico, como a silica. (GRUENZNER, 2003; IARC, 1997;
MOREIRA-LIMA, 2007; SANTOS, 2005).

A Norma Regulamentadora n® 9 (NR-9), Programa de Prevenc¢do de Riscos
Ambientais (PPRA), atualizada pela Portaria SST n°® 25, de 29 de dezembro de
1994, define Nivel de Acédo (NA) como: “o valor acima do qual devem ser
iniciadas agbes preventivas de forma a minimizar a probabilidade de que as
exposicbes a agentes ambientais ultrapassem os limites de exposigdo”. As

agbes devem incluir o monitoramento periédico da exposi¢do, a informagéo aos
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trabalhadores e o controle médico (BRASIL, 1994; CUNHA; BON;
MONTOVANI, 2008). Para os agentes quimicos, o nivel de agdo sera a metade

do limite de exposi¢do ocupacional (LEO) (Equacgéo 2).

(2)

Onde:

NA  Nivel de Agdo
LEO Limite de Exposicdo Ocupacional

A American Conference of Governmental Industrial Hygienists (ACGIH) (2004),
adota como limite de exposigdo ocupacional (LEQ), Threshold Limit Value
(TLV), para a silica cristalina {(a-quartzo) e a cristobalita dispersas no ar do
ambiente de trabalho, o valor de 0,05 mg/m?, para uma jornada de trabalho de
8 horas diarias e 40 horas semanais. Entretanto, quando o governo brasileiro
passou a adotar esses Limites de Exposigdo Ocupacional, foi necessario
adaptar os valores dos Limites de Tolerancia (LT), pois a jornada de trabalho
no Brasil era de 48 horas semanais enquanto a recomendacao da American
Conference of Governmental Industrial Hygienists (ACGIH) é, como visto
acima, para 40 horas semanais (GRUENZNER, 2003; ). De acordo com Arcuri
e Cardoso (1991), o critério aplicado pelo governo brasileiro, para corrigir os
novos valores dos Limites de Tolerancia, foi o modelo toxicocinético

desenvolvido por Brief e Scala (1975) (Equagéo 3)
(3)

ip_ 40 168—h
= h X128

Onde:

FR  Fator de redugdo

40  Jornada de trabalho de 40 horas semanais

168 Nimeros de horas totais em uma semana

128 Numeros de horas de ndo exposigdo em uma semana (168-40)
h Nova jornada de trabalho {48 horas)
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Aplicando h= 48 na equacio (3), temos:

FR=10,8

A partir da aplicagdo do Fator de Redugdo (FR) sobre o valor do Limite de
Exposicdo Ocupacional (LEQ) recomendado pela American Conference of
Governmental Industrial Hygienists (ACGIH), como indicado na equacdo 4,
determina-se o valor do Limite de Tolerédncia (LT) Esse modelo de corregéo
nao é aplicado para jornadas de trabalho mencres do que 7 a 8 horas por dia
ou 35 horas por semana (BRIEF; SCALA, 1975).

(4)

LT =FRx LEO

Onde:

LT Limite de exposigiio ocupacional ajustado (mg/m*)
FR  Fator de redugio
LEO 0,05 mg/m?

A American Conference of Governmental Industrial Hygienists (ACGIH) a partir
de 2006, adotou o Limite de Exposi¢ao Ocupacional (LEO) igual a 0,025
mglms. Embora esse valor seja mais restritivo, ele ainda nao ¢ utilizado devido
a necessidade de desenvolvimento e normatizagdo de novos metodos de
coleta e andlise que permitam a comparagdo resultados de concentragéo
obtidos com esse valor (ABHO, 2008).
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2.2 SILICOSE

2.2.1 EPIDEMIOLOGIA NO BRASIL

No Brasil, a escassez de dados estatisticos sobre o nimero de doentes devido
a exposicao a poeiras contendo silica livre cristalina dificulta a comprovacéo da
real importdncia e gravidade da doenga, dificultando a implementacéo das
medidas de controle e prevencdo a silicose (TACHIBANA, 2009). Alem disso,
como as taxas de prevaléncia referem-se aos trabalhadores em atividade,
geralmente do mercado formal, pode-se deduzir que o numero de portadores
de silicose esteja subestimado (CARNEIRO et al., 2000).

Tabela 3 — Estudos epidemiolégicos sobre silicose no Brasil

Referéncia Atividade N° de Trabalhadores Taxas
MINERVINO et al., 1964 Industria Urbana - 278
FRANCO, 1974 Pedreiras 200 3,5%
MENDES, 1879 Geral - 30.000
NOGUEIRA, 1981 Ceramica 76 56
OLIVEIRA, 1988 Ceramica 4.000 3,9%
BAGATIN, 1988 Geral - 818
SOUZA FILHO, 1992 Borracheiros 85 3,7%
HOLANDA et al., 1995 Cavadores de pogos 687 21,3%
CASTRO; BETHLEM, 1995 Inddstria Naval 728 23,6%
ARAUJO, 2001 Pedreiras 447 16,5%
CARNEIRO et al., 2002 Geral 300 126
FREITAS, 2002 Marmoraria 335 3,9%
LIDO, 2004 Geral 1.147 92,5%

Fonte: ALGRANTI, 2005; BON, 2006; LIDO, 2004; MENDONCA, 2007
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2.2.2 PATOGENIA E FISIOPATOLOGIA

Para que ocorra a silicose & necessario que as particulas de silica cristalina na
fracdo respiravel (didmetro aerodinamico inferior a 10 ym) atinjam a regiéo de
trocas gasosas ou regido alveolar (BON, 2006; MOREIRA et al. 2001) (Figura
13) e iniciem o processo inflamatério que, se perpetuado pela inalagéo crénica
efou em quantidade gue supera os mecanismos de defesa, leva a instalagéao
das altera¢des pulmonares (BRASIL, 2006).

Figura 13 - Regifo de trocas gasosas ou regido alveolar

Epithefium

interstitiom & —— Endothelium
Fonte: Griesenbach; Geddes; Alton, 2004.
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A interagdo das particulas de silica na fragdo respiravel com os macrofagos
alveolares, seja por contato direto ou por meio de ligacdo a recepiores
especificos, leva a ativagao dos macrofagos alveolares (O’'REILLY et al., 2005).
Esta se traduz por aumento da secregédo de proteases, (RIBEIRO et al., 2008;
SCABILLONI et al., 2005; SEABRA, 2006), da produgdo de espécies reativas
de oxigénio (HAMILTON; THAKUR; HOLIAN, 2008; RAO et al., 2004), da
motilidade e da capacidade fagocitaria, bem como pela secre¢éo de citocinas
capazes de recrutar novos macréfagos e outras células inflamatérias
(BARBARIN et al., 2004; CHEN et al., 2005; OREILLY et al., 2005;
SRIVASTAVA et al., 2002). Todos estes eventos ocorrem de forma subclinica
em nosso cotidiano. No entanto, a depender da dose e da natureza do agente
inalado, o sistema de defesa é sobrepujado, ocorrendo dano a regido alveolar
(ALGRANT]I et al., 2007).

A particula de silica cristalina é toxica ao macréfago alveolar, portanto quando
aquela é fagocitadas por este, ha liberagdo de espécies reativas de oxigénio
que induz a oxidacao dos lipidios e conseqliente lesdo da membrana celular
(PORTER et al., 2006). Assim, a particula de silica cristalina serd novamente
fagocitada por outros macréfagos, perpetuando uma situagéo de intensa
ativagdo dos macréfagos, estimulo para proliferagdo dos fibroblastos e
guimiotaxia para novas células inflamatérias. Os fibroblastos, ao migrarem para
a area de lesdo, sdo estimulados a secretar colageno e outras proteinas da
matriz extracelular (MEC). Inicialmente, ha deposi¢do de coiageno tipo Ili, que
e mais flexivel e suscetfivel a quebra. No entanto, estas fibras séo
remodeladas, transformando-se em fibras de colageno tipo |, tornando o
pulméo mais rigido (MARON-GUTIERREZ et al., 2008). Quando ativados, os
fibroblastos sdo capazes de produzir diversos mediadores inflamatérios, sendo
estes em excesso podem induzir a fibrose pulmonar (BARBARIN et al., 2005;
FUJIMURA, 2000). Estes sao os mecanismos patogénices para a formacao
dos nddulos silicdticos (Figuras 17 e 18) (ALGRANTI et al., 2007). Verifica-se,
portanto, o porqué da silicose progredir apds o trabalhador estd afastado da

exposicao.
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Figura 14 - Patogénese da silicose.

Pathogenesis of Pneumoconiosis
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Fonte: VENTURA, 2007.
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Figura 15 - Silicose: (a) pulmao, (b) nédulos silicéticos, (¢) radiografia do torax e (d) portador de
silicose (figuras meramente ilustrativa)
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2.2.3 FORMAS CLINICAS

Classicamente séo descritas trés formas clinicas distintas de silicose, a cronica,
a acelerada e a aguda, com diferentes caracteristicas histopatolégicas e
radiograficas (SILICOSIS AND SILICATE DISEASE COMMITTE, 1988):

a) Silicose crdnica: também conhecida como forma nodular simples, € a mais
comum e ocorre apos dez a vinte anos do inicio da exposicdo a niveis
relativamente baixos de poeira. E caracterizada pela presenga de nédulos
difusos (menores que 1 cm de didmetro) que predominam nos tergos
superiores dos pulmdes. A histopatologia mostra nodulos com camadas
concéntricas de colageno e presenca de estruturas birrefringentes a luz
polarizada. Com a progressdo da doenga os nodulos podem coalescer
formando conglomerados maiores substituindo parte do parénquima pulmonar
por fibrose colagena. Em geral, os sintomas aparecem nas fases tardias e séo
precedidos pelas alteragdes radiolégicas. O principal sintoma € a dispnéia aos
esforcos e o exame fisico, na maioria das vezes, ndo mostra alteragGes
significativas. (ALGRANTI et al, 2007; TERRA FILHO; SANTOS, 2006). Esta
forma & observada na industria cerdmica (MORRONE, 1979; BAGATIN, 1988).
b) Silicose subaguda: também conhecida como acelerada, € caracterizada por
apresentar alteragbes radiologicas mais precoces, apds cinco a dez anos do
inicio da exposigdo. A histopatologia mostra nédulos silicdticos semelhantes
aos da forma cronica. Os sintomas respiratérios costumam ser precoces €
limitantes, além de maior potencial de evolugdo para formas complicadas da
doenca (ALGRANTI et al., 2007, TERRA FILHO; SANTOS, 2006). Esta forma é
observada comumente em cavadores de pogos (DEUS FILHO et al., 1984;
HOLANDA et al.,, 1995) e em atividades que envolvam exposi¢éo intensa a
poeiras (RIBEIRO et al., 2010).

¢) Silicose aguda: Forma rara da doenca, associada a exposigbes macicas a
silica livre, por periodos que variam de poucos meses até quatro a cinco anos,
como ocorre no jateamento de areia e moagem de pedra. A dispnéia costuma
ser incapacitante e pode evoluir para morte por insuficiéncia respiratoria
(ALGRANTI et al., 2007).
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2.2.4 DOENGCAS ASSOCIADAS

A silicose predispde o organismo a uma série de comorbidades, pulmonares e
extrapulmonares, como a tuberculose, o enfisema, a limitagéo crénica ao fluxo
aéreo, as doengas autoimunes e ao cancer (ALGRANTI et al., 2007, BON,
2006; CARNEIRO; ALGRANTI, 2010; MOREIRA et al., 2001; TERRA FILHO;
SANTOS, 2006; MOREIRA-LIMA, 2007; SANTOS, 2005).

2.2.41 TUBERCULOSE

A associagdo com a tuberculose é a mais comum delas, sendo considerada
uma temida complicagéo, uma vez que normalmente implica rapida progressao
da fibrose pulmonar. (ALGRANTI et al.; 2007; BALMES, 1990). A causa do
aumento da suscetibilidade a tuberculose em trabalhadores expostos & poeira
contendo particuls de silica livre cristalina na fragdo respiravel (didmetro
aerodinamico menor que 10um) ndo é conhecida e, provavelmente, esta
relacionada a toxicidade macrofégica, além da alteracdo de drenagem linfatica
pulmonar (CARNEIRO; ALGRANTI, 2010; MENDES, 1979). Em um estudo
retrospectivo, realizado com 82 pacientes silicéticos, atendidos no Centro de
Referéncia em Tuberculose do estado de Sédo Paufo, 44 (53,6%)
desenvolveram tuberculose. Esses eram do sexo masculino, com predominio
da raga branca (55,8%) e idade média de 53,04 anos (BUSICO, 2001).

2.2.4.2 DONCAS DAS VIAS AEREAS

O enfisema pulmonar tem sido associado a silicose, especialmente apos o
inicio da utilizacdo da tomografia de térax. Bégin, Filion e Colman (1991)
avaliaram de uma série de casos de 207 trabalhadores expostos a poeiras
minerais, sendo 111 & silica, demonstrou-se um excesso de enfisema em
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silicoticos, associados a disfungdo pulmonar. Nos expostos a silica sem
silicose, o enfisema somente ocorreu em excesso nos tabagistas. Em outro
estudo foram analisadas as Tomografias Computadorizadas de Alta Resolugao
de 20 pacientes com silicose atendidos nos Hospitais Universitarios Clementino
Fraga Filho, da Universidade Federal do Rio de Janeiro, & Antdnio Pedro, da
Universidade Federal Fluminense, todos eram do sexo masculino e a idade
variou de 30 a 67 anos, com média de 53 anos. O enfisema associado a
silicose foi visto em 50% dos casos (MARCHIORI; DANTAS; NOBRE, 2001).

2.2.4.3 DOENCAS AUTOIMUNES

A ocorréncia de doengas autoimunes, como a esclerodermia, artrite
reumatdide, lipus eritematoso sistémico e vasculite com comprometimento
renal, tém sido relacionadas a silicose (ALGRANTI et al., 2007; PARKS;
CONRAD; COOPER, 1999; SEATON, 1995; SILICOSIS AND SILICATE
DISEASE COMMITTEE, 1988). Para determinar a prevaléncia de doengas do
tecido conjuntivo, foi realizado um estudo de coorte em 583 casos de silicose.
Destes, 24 estavam associados a artrite reumatoéide, um a esclerodermia e
outro ao llpus eritematoso sistémico. A prevaléncia da artrite reumatodide foi de
5,2%, da esclerodermia e do ldpus eritematoso foi de 0,2% respectivamente
(ROSENMAN; MOORE-FULLER; REILLY, 1999).

2.2.4.4 CANCER DE PULMAO

A Infernational Agency for Research on Cancer (IARC) classificou a silica
cristalina inalada, nas formas de quartzo ou cristobalita, provenientes de fontes
ocupacionais, como carcinégeno para os humanos, Grupo 1. Para essa
agéncia existem ‘evidéncias limitadas’ quanto a carcinogenicidade da tridimita

em estudos com animais (IARC, 1997).
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2.2.5 FATORES DE RISCO

A ocorréncia da silicose depende de varios fatores, dentre eles, a concentragao
de poeira contendo particulas de silica livre cristalina na fragéo respiravel
(didmetro aerodinamico menor que 10 pm), tempo de exposigéo,
suscetibilidade individual, tempo decorrido ente as primeiras exposigdes e 0
diagnostico, presenca de outros minerais/metais na poeira respiravel, forma da
silica cristalina (o quartzo é mais freqliénte, mas a tridimita e cristobalita sao
mais toxicas), tempo decorrido desde a fratura das particulas (particulas
recém-fraturadas possuem maior numero de radicais livres na superficie, que
seriam responsaveis por um maior estimulo a produgdo de substancias
oxidantes), atividades que exigem grandes esforgos fisicos aumentam as
trocas gasosas e a inalacéo de silica, atividades fisicas em grandes altitudes,
uso de respiradores que estejam com filtro impregnado de silica (ALGRANTI et
al., 2007; BON, 2006; SANTOS, 2005; TERRA FILHO; KITAMURA,
2006;TERRA FILHO; SANTOS, 2011).

2.2.6 TRATAMENTO

Nao ha tratamento especifico para a silicose. Dada a possibilidade da
progresséo, o trabalhador deve ser imediatamente afastado da exposigéo, ou
seja, quanto mais precoce for o diagnéstico e a interrupgao da exposigao,
melhor é o prognostico do paciente. Recomenda-se a suspenséo do tabagismo
(BRASIL 2001; TERRA FILHO; SANTQOS, 2006). De acordo com Wilt, Parker e
Banks (1998) diversos tratamentos, utilizando corticosteroides, tetandrina e
inalacdo de p6 de aluminio, estdo sendo testados, mas ainda sem sucesso

reconhecido.
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2.2.7 PROGRAMA NACIONAL DE ELIMINAGAO DA SILICOSE (PNES)

Em 1995, a Organizacdo Internacional do Trabalho (OIT) e a Organizacéo
Mundial da SalGde (OMS) lancaram um programa global de eliminagéo da
silicose. Este visa a aplicacdo dos conhecimentos em prevengéo da silicose e a
colaboragio dos paises membros para a eliminagdo desta pneumoconiose
(GOELZER; HANDAR, 2001).

No Brasil, em 2001, foi langado o Programa Nacional de Eliminag&o da Silicose
(PNES), em consonancia com a proposta do Programa Global de Eliminagéo
da Silicose — Organizagéo Internacional do trabalho (OIT)/ Organizagéo
Mundial de Saude (OMS), com seguintes objetivos: obter uma redugaoc
significativa nas taxas de incidéncia de silicose em prazos medianos (2010-
2015) e eliminar a silicose como problema de satide publica por voita de 2030.
(ALGRANTI et al., 2004).

O Programa Nacional de Eliminagéo da Silicose {PNES) foi estabelecido com a
proposta de elaboragao de planos de agdo em setores com risco reconhecido
de exposigao a silica e que tenham importéncia epidemiociégica. Para tanto,
foram criados quatro grupos setoriais: cerdmica e vidro, industria da
construcado, metalurgia, extracdo e beneficiamento de minérios (ALGRANT] et
al, 2004) que tdm como propdsito a aplicagdo adequada das agbes do
Programa Nacional de Eliminagdo da Silicose (PNES), respeitando as
particularidades de cada setor e possibilitando assim uma necessaria
adequacéo e flexibilizagéo, por entenderem que o risco da exposigéo a silica &
valorizado de forma distinta nestas areas. (ALGRANTI et al., 2004).
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3 MATERIAIS E METODOS

O método utilizado para a elaboragdo deste trabalho foi a descricdo das
principais medidas de prevengdo a exposigdo e inalacdo da poeira confendo
silica cristalina na fragéo respiravel. Estas de carater coletivo, relacionadas ao
local e ao processo de trabalho, e de carater administrativo e pessoal.
Ademais, o desenvolvimento da doenga é dependente de outros fatores de
risco, como a suscetibilidade individual, ou seja, os efeitos téxicos no
organismo humano dependem, entre outros fatores, do tipo de resposta
organica de cada trabalhador. Portanto, adofou-se descrever 0 Uuso
experimental células-tronco derivadas da medula 6ssea em camundongos, nos
quais 0s pesquisadores conseguiram barrar com sucesso o desenvolvimento

da silicose.

Durante o trabalho foram utilizadas as seguinies fontes:

a) Base de dados: PubMed, Mediline, BIREME, DEDALUS entre outros;

b) Textos publicados em livros, teses, dissertagdes, monografias, periédicos,
manuais, protocolos, legislagao e normas brasileiras vigentes, apostilas,
relatérios e em meios eletrénicos;

c) Homepages: FUNDACENTRO, Ministério do Trabalho, Ministério da Saude,
NIOSH, OSHA, CDC, enfre outas.
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3.1 BASES DA PREVENGAO

Apesar de ser potencialmente previnivel, a silicose representa um sério
problema de Salde Plblica uma vez que apresenta altos indices de incidéncia
e prevaléncia principalmente nos paises periféricos ou em desenvolvimento
(ALGRANTI et al., 2007; CUNHA, 2009; GOELZER; HANDAR, 2010). As
atividades de prevencdo e controle da silicose enquadram-se nos principios
que fundamentam as agdes da Higiene Ocupacional que tentam modificar o
ambiente de trabalho tornando-o mias salubre, agbes educativas e ag¢bes de
controle médico da populagdo trabathadora exposta (BRASIL, 20086,
FUNDACENTROQ/ ASPACER, 2010; SANTOS et al. 2008; STELLIN, 2009).

3.1.1 PREVENGAO PRIMARIA

A prevencéo primaria, como 0 proprio nome indica, deve ser a preocupacao
essencial e primeira no esquema de prevencdo da silicose. Diversas sdo as
medidas de Higiene Ocupacional que auxiliadas pela Engenharia de Produgéo
podem levar ao controle de situagbes de risco inalatério na geragao e
disseminagédo de poeira contendo particulas de silica livre cristalina na fragao
respiravel (didmetro aerodindmico menor que 10 pm) (ABHO, 2005; BON,
2006; BRASIL, 2006; CUNHA, 2009; FUNDACENTO, 2006; GOELZER;
HANDAR, 2010; STELLIN, 2009).

3.1.1.1 UMIDIFICAGAO

A umidificacdo é um dos mais eficientes medidas de controle de poeiras em
ambientes de trabalho (BREVIGLIERO; PASSEBON; SPINELLI, 2008). Essa
medida vai desde a simples umidificacdo do ambiente de trabalho com
lavagem constante do piso, evitando o levantamento secundario de poeira ja
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sedimentada; aspersdo de névoas de agua nos pontos de producdo de poeira
(BRASIL, 2006); a utilizacdo de ferramentas e maquinas que funcionam com
abastecimento continuo de agua (SANTOS et al., 2008; STELLIN, 2009). Além
disso, & necessario impedir a secagem da poeira umedecida, o eventual risco
de queda devido as superficies molhadas, riscos elétricos e estresse devido ao
aumento da umidade. Também é necessario planejar o tratamento e o descarte
adequado de todo o efluente liquido contaminado segundo as normas
ambientais (SANTOS; KULCSAR NETO, 2010). No caso das instalaces
elétricas deve-se atender aos requisitos e procedimentos da Norma
Regulamentadora n°® 10 (NR-10), Seguranca em Instalagdes e Servicos em
Eletricidade e a Norma Brasileira 5410 (NBR 5410), Instalagbes de Baixa
Tensao (ABNT, 1997).

Figura 16 — Ferramenta com alimentagao continua de agua

Fonte: CHAVES; FRANCA, 2008.
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3.1.1.2 VENTILACAO

A ventilagdo quando aplicada no setor industrial entendida uma operacao
realizada por meios mecénicos que visa controlar a temperatura, a distribuigdo
do ar, a umidade e remover contaminantes ou poluentes do ambiente
ocupacional (MACINTYRE, 1990). Além disso, esses agentes, depois de
captados pelo sistema de ventilagdo, serdo ftratados, impedindo a
contaminacdo da populacdo das areas vizinhas e do meio ambiente (EID,
2009).

A ventilagdo industrial é classificada em dois grandes grupos: a ventilagéo geral
diluidora, que proporciona uma ventilagéo para o ambiente, de forma giobal e a
ventilagéo local exaustora, que é realizada por meio captor de ar junto a fonte
geradora dos agentes (CLEZAR; NOGUEIRA, 1999) que, em fungéo de sua
natureza, concentragdo ou intensidade e tempo de exposicéo, s&o capazes de
causar danos a satude do trabalhador (BRASIL, 1994).

3.1.1.2.1 VENTILAGAO GERAL DILUIDORA

O objetivo da ventilacdo geral diluidora é fazer um ndmero tal de renovagdes
de ar de modo que o contaminante seja diluido e passe a oferecer menor risco
aqueles que ocupam o ambiente de trabalho. Esse sistema de ventilagéo &
muito eficiente no caso de sobrecarga térmica, mas para a maioria dos agentes
quimicos, a ventilagdo geral diluidora ndo & muito eficiente, pois dilui os
contaminantes antes de retira-los do ambiente de trabalho, sendo, no entanto
utilizada quando os produtos quimicos ndo sdo muito tdxicos (Limite de
tolerancia — média ponderada é maior que 500 ppm) (BREVIGLIERO;
PASSEBON; SPINELLI, 2008). Porém, a ventilagdo geral diluidora pode
complementar a ventilagéo local exaustora e geralmente & feita por insuflagéo e
exaustédo combinadas. A combinacdo de dois sistemas de ventilagéo & utilizada
quando o produto é muito toxico (BREVIGLIERO; PASSEBON; SPINELLI,
2008).
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3.1.1.2.2 VENTILAGAO LOCAL EXAUSTORA

A ventilaggo local exaustora tem como objetivo principal captar os poluentes de
uma fonte antes que os mesmos se dispersem no ar do ambiente de trabalho,
ou seja, antes que atinjam a zona respiratéria do trabathador. A ventilagao local
exaustora &€ uma importante medida de controle de riscos ambientais.
(ASBRAYV, 2010). O sistema deve incluir o tratamento dos poluentes, que pode
ser uma simples retencdo em malhas de filtros manga, precipitador
eletrostatico, lavador de gases ou retengdo em adsorvente sélido (carvéo
ativado, silica-gel, etc.). Um sistema de ventilagdo local exaustora € formado
pelos seguintes componentes: captor {(préximo da fonte geradora ou sobre ela),
tubulagées (didmetro variavel ao longo do trecho), valvulas de controle (para
balanceamento do sistema), sistema de coleta ou neutralizagdo (lado de fora
do ambiente) e exaustores (lado de fora do ambiente) (BREVIGLIERO;
PASSEBON; SPINELLI, 2008).

Figura 17- Ventilag&o local exaustora.
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O projeto dos sistemas de ventilagdo deve levar em conta a necessidade de
limpeza, o que pode envolver a exposigdo do pessoal de manutengéo, e o
desgaste devido ao efeito abrasivo da poeira. Tais projetos sempre devem ser
realizados por profissional especializado. Ademais, E essencial que se garanta
um programa continuado e eficaz de inspecdo e manutengdo para que os
sistemas de ventilagdo continuem a trabalhar como planejado e que
trabalhadores sejam adequadamente informados e treinados sobre seu uso. E
necessario garantir que a ventilagdo nao arraste o ar contaminado para
trabalhadores mais distantes da fonte e que a poeira contendo silica ndo seja
descarregada para o para o ambiente geral pelo sistema de exaustdo. Os
dispositivos de exaustdo nado devem permitir a descarga de poeira contendo
silica para o ambiente externo ou sua recirculagdo para o local de trabalho
(SANTOS; KULCSAR NETO, 2011).

3.1.1.3 ENCLAUSURAMENTO

O enclausuramento consiste na colocagéo de uma barreira fisica entre a poeira
contendo silica e o trabalhador, por exemplo, isolando o processo como em
uma caixa. Geralmente é necessario ter um sistema de ventilagédo que
mantenha o isolamento sob pressdo negativa, de modo que n&o haja nenhuma
emiss@o em frestas, rachaduras ou nos pontos de movimentagéo de poeira
dentro e fora do enclausuramento (SANTOS; KULCSAR NETO, 2011).

3.1.1.4 SUBSTITUIGAO DE MATERIAS-PRIMAS/PRODUTOS

A substituicdo de matérias-primas/ produtos sdo medidas de prevencio de
grande importancia, como o uso de outros abrasivos em operagdes de
jateamento com areia, agregados sem silica em substituicdo a areia de
quartzo, tijolos de magnesita ou didxido de aluminio por tijolos refratarios de
silica, entre outra (BRASIL, 2006; BREVIGLIERO; PASSEBON; SPINELLI,
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2008). Os produtos substitutivos devem ter um perfit de toxidade conhecida
para ndo se incorrer na substituigdo de determinados riscos por outros
(BRASIL, 2006). No entanto, se a substituicdo nédo for possivel devem ser
estudadas maneiras de reduzir a geragdo de poeira. Por exemplo, ao invés de
usar um produto contendo silica na forma de pd usa-lo na forma de peliefs ou
de suspensdo liquida. Métodos Gimidos sdo conhecidos por causarem menos
exposicdo a poeira que os métodos secos. Nos processos de britagem e
perfuracdo € mais eficiente manter a poeira Umida no ponto de geragéo do que
tentar capturar a poeira liberada ao ar do ambiente (SANTOS; KULCSAR
NETO, 2011).

3.1.1.5 EQUIPAMAENTOS DE PROTEGAO INDIVIDUAL (EPI’s)

A Norma Regulamentadora n° 6 (NR-6) considera Equipamento de Protegao
Individual (EP!) todo dispositivo ou produto destinado a protegédo dos riscos a
saide e a seguran¢a do trabalhador, individualmente, no ambiente
ocupacional. O equipamento de protegdo individual (EPI), nacional ou
importado, sé poderé ser utilizado com o Certificado de Aprovagéo (CA),
emitido pelo orgdo competente em Seguranca e Saude no Trabalho do
Ministério do Trabalho e Emprego (TEM). A empresa deve gratuitamente
fornecer o equipamento de protecdo individual (EP!) aos empregados, de
acordo com o risco e em perfeito estado de conservagdo e funcionamento
quando: as medidas gerais ndo oferecerem completa prote¢do; enguanto as
medidas de protecdo coletiva estiverem sendo implantadas; e, nas situacbes
de emergéncia (BRASIL, 2001).

3.1.1.5.1 PROTECAO RESPIRATORIA

Uma das principais finalidades do uso de equipamentos de protegéo
respiratéria  pelos trabalhadores, em ambientes ocupacionais com
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concentragdo de poeiras contendo particulas de silica livre cristalina superior
ac valor do limite exposicdo recomendado pela American Conference of
Governmental Industrial Hygienists (ACGIH), & prevenir a inalagéo desse
material particulado que é extremamente téxico para o macréfago alveolar
devido as suas propriedades de superficie que levam a lise celular (ALGRANT!
et al., 2007). No entanto, a Norma Regulamentadora n® 9 (NR-9), Programa de
Prevengdo de Riscos Ambientais (PPRA), ressalta que o uso de Equipamentos
de Protegao Individual (EPI's), entre os quais inclui o Equipamento de Protecao
Respiratéria (EPR), deve ser considerado quando comprovado a inviabilidade
da adogdo de medidas de protegdo coletiva ou quando estas encontrarem-se
em fase de implantagdo (NR-9, 1994). Além disso, a simples indicagéo de uso
do equipamento de protegéo respiratéria (EPR) néo ird4 garantir a protegcdo do
trabalhador (VIEIRA, 2004), deve-se ter em mente que eles somente
proporcionam protegdo: se forem selecionados corretamente; se possuirem
formato e tamanho que se ajuste bem ao rosto do usuario; se colocados
corretamente; se estiverem em bom estado de conservagéo e funcionamento;
se os filtros, quando existirem, nao estiverem saturados; e, se ndo houver
omissdo de uso (TORLONI; VIEIRA, 2004). Assim, o Ministéric do Trabalho e
Emprege (MTE), diante da necessidade de disciplinar a utilizagao dos
equipamentos de protec¢éo respiratdria (EPR’s), através da Instrugdo Normativa
n° 1, de 4 de abril de 1994, trouxe duas novidades para a area de protegao
respiratéria: um critério logico de selegdo de respiradores e filtros; e a
obrigatoriedade da realizagdo do ensaio de vedagéo do respirador selecionado
no rosto do usuario, conforme procedimentos recomendados na publicagéo da
Fundacdo Jorge Duprat Figueiredo de Seguran¢a e Medicina do Trabalho
(FUNDACENTRO), ‘Programa de Protegdo Respiratéria — Recomendacgoes,
Selecdo e Uso de Respiradores’ (PPR-FUNDACENTRO) (TORLONI, 2002;
TORLONI; VIERA, 2004). No item 4, desta publicagéo, ‘Selegéo, Limitagdes e
Uso de Respiradores’, apresenta as recomendagbes para a selecdo dos
equipamentos de protegéo respiratéria (EPR’s) que devem ser utilizados para
contaminantes que contenham silica cristalina (STELLIN, 2009; TORLONI,
2002; TORLONI; VIERA 2004).
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Tabela 3 — Recomendagdes de equipamentos de protecdo respiratéria (EPR's) para silica

cristalina.

Nivel de exposigdo

Equipamento

Até 10 vezes o limite
de tolerancia

Até 50 vezes o limite
de tolerancia

Até 100 vezes o limite
de tolerancia

Até 1000 vezes o
limite de tolerancia

Maior gque 1000
vezes o limite de
tolerancia

Respirador purificador de ar com pega semifacial com filtro P1, P2 ou
P3, ou pe¢a semifacial filtrante (PFF1, PFF2, PFF3), de acordo com o
diametro aerodinamico das particulas ©.

(l-;espirador purificador de ar com pega facial inteira com filtro P2 ou P3

Respirador purificador motorizado com pega semifacial com fittro P2.
Respirador de linha de ar comprimido com fluxo continuo e pega
semifacial.

Respirador de linha de ar comprimido de demanda com pressao
positiva e peca semifacial.

g)espirador purificador de ar com pega facial inteira com filtro P2 ou P3

Respirador de linha de ar comprimido de demanda sem presséo
positiva com peca facial inteira.

Mascara autdnoma de demanda sem press3o positiva com pega facial
inteira.

Respirador purificador de ar motorizado com pega facial inteira e filtro
P3.

Capuz ou capacete motorizado com filtro P3.

Respirador de linha de ar comprimido com fluxo continuo e pega facial
inteira.

Respirador de linha de ar comprimido de demanda com pressao
positiva e pega facial inteira.

Mascara auténoma de demanda com presséo positiva e peca facial
inteira.

Respirador de linha de ar comprimido de demanda com pressao
positiva com cilindro auxiliar de fuga e peca facial inteira.

Mascara auténoma de demanda com presséio positiva e pega facial
inteira.

Observacédo sobre a Tabela:
@ para diametro aerodindmico médio massico maior ou igual a 2 micra pode-se usar fittros
classe P1, P2 ou P3. Para diametro menor que 2 micra deve-se usar o de classe P3.

STELLIN, 2009; TORLONI, 2002; TORLONI; VIERA, 2003
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Figura 18 — Exemplos de respiradores
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3.1.1.6 HIGIENE PESSOAL

Além dos cuidados referentes ao ambiente ocupacional, os trabalhadores
devem ser orientados sobre os seguintes habitos de higiene pessoal: ndo
sacudir, escovar, ou soprar a poeira da roupa de trabalho, tomar banho e trocar
de roupa antes de deixar o local de trabalho; ndo levar a roupa suja para lavar
em casa, pois a empresa & responsavel pela lavagem de uniformes ou roupas
de trabalho; guardar as roupas de trabalho separadas das roupas de uso
comum em armarios duplos fornecidos pela empresa; lavar as méos e o rosto
antes de se alimentar; fazer as refei¢cbes, tomar café e agua em local limpo e
separado da area de produgéo; ndo fumar (SANTOS, 2008; STELLIN; 2009).

3.1.1.7 ACOES EDUCATIVAS

Agdes educativas sdo de fundamental importdncia na prevengéo primaria e
secundaria das pneumoconioses. Ndo é raro o desconhecimento do risco em
ambientes de trabalho com risco inalatério de exposi¢do a poeiras. Informagdes
sobre riscos envolvidos nos diferentes processos produtivos devem ser
prioritarias, tanto para empregadores como para irabathadores. Programas
preventivos dentro de empresas terdo maior chance de sucesso com a ativa

participacdo dos segmentos envolvidos (BRASIL, 20086).
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3.1.2 PREVENGAO SECUNDARIA

A vigilancia epidemioldgica é instrumento de grande importéncia no auxilio da
estratégia preventiva, pois pode detectar precocemente os casos, sendo,
portanto, um complemento indispensavel a prevengédo primaria (Goelzer,
Handar, 2010)

O controle médico, baseado em principios de screening, procura identificar a
doenga em seu estado latente, quando algum tipo de intervengdo possa sustar,
reverter ou diminuir a velocidade de instalagdo e progressdo de condigdes
fisiologicas anormais. A aplicagdo de rotinas padronizadas, como o©
questionario de sintomas respiratérios, exame fisico, radiografias e
espirometria periédicas, visam identificar esses casos. O controle médico,
nesse sentido, apesar de ser denominado ‘secundario’, serve como fonte
privilegiada de informacdes que alimentam o controle ‘primario’ de higiene
ocupacional, indicando necessidades de mudan¢as no processo produtivo,
protecdo coletiva, como enclausuramento, ventilagdo e exaustdo, e uso de
equipamentos de prote¢do individual, em situagdes mais especificas de
excegéo (BRASIL, 2006).
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3.2 TERAPIA COM CELULAS-TRONCO DERIVADAS DA MEDULA OSSEA

As células-tronco séo células indiferenciadas com capacidade de gerar copias
idénticas de si mesma e se diferenciar em diversas células do organismo.
Quanto ao potencial de diferenciagdo celular, podem ser classificadas como:
totipotentes, pluripotentes, multipotentes e unipotentes (Figura 18} (van
HAAFTEN; THEBAUD, 2006; MAJKA; KUCIA; RATAJCZAK, 2005).

Figura 18 - Classificagdo em relag@o ao potencial de diferenciag&o celular

Termo Definigao Exemplo
Capaz de gerar todos os tipos de células

Totipotente | diferenciadas do organismo e as células da Qvocito fertilizado, zigoto
placenta
Capaz de dar origem a celulas provenientes

Pluripotente | dos trés folhetos embrionarios: endoderma, Células-tronco embriondrias
mesoderma e ectoderma

Multipotente Capaz de dar origt_—zm apenas acs tipos Ceélulas-tronco mesénquimais,
celulares do proprio onde residem células—tronco hematopoiéticas

. . Pneumécitos tipo |l que podem
Unipotente | Capaz de gerar apenas um tipo celular gerar pneum Beitos tipo |

Fonte: MARON-GUTIERREZ et al., 2009; MARON-GUTIERREZ, 2008; VENTURA, 2007.

As células totipotentes e pluripotentes sdo aquelas capazes de se diferenciar
em todos os tecidos que formam o corpo humano. Elas apresentam alta
capacidade de proliferagdo e s&o encontradas essencialmente no embrido. As
células ftotipotentes sdo encontradas nas primeiras fases de diviséo
embyrionaria (trés ou quatro dias de vida), quando o embri&o possui de 16 a 32
células, enquanto as pluripotentes sdo enconfradas apds esta fase. Cutra
diferenca entre as células totipotentes e pluripotentes reside na capacidade das
totipotentes em dar origem também a placenta e anexos embrionarios.

Quatro a cinco dias apos a fecundacgao forma-se o blastocisto, que € composto
pelo trofoblastc e pelas células da massa interna. As células-tronco
embrionarias sdo isoladas a partir da massa interna de blastocistos e
apresentam capacidade de auto renovacgéo e sao células pluripotentes (WEISS
et al., 2008) capazes de dar origem a células provenientes dos trés folhetos

61




embrionarios: endoderma, mesecderma e ectoderma (GRIFFITHS; BONNET;
JANES, 2005). Nesse contexto, RIPPON et al (2006) demonstraram que as
células-tronco embrionarias em meio especifico de cultura podem dar origem a
células progenitoras pulmonares e tém inimeras vantagens: melhor integragao
das células com o tecido do receptor, capacidade de divisdo apés a
implantagdo, minimizando o numero de células que precisam ser
transplantadas, e capacidade de gerar um ou mais tipos de células somaticas
adultas, podendo dar origem a pneumdcitos tipos |, Il e células de Clara.
Apesar de seu enorme potencial terapéutico, questdes de seguranca
relacionadas a possibilidade das células-tronco embrionarias formarem
tumores in vivo e a ocorréncia de instabilidades cromossdémicas limita o seu
uso (CARPENTER et al, 2004) Além disso, atualmente, as células-tronco
embrionarias sao alvos de controvérsias em relagédo a quesides éticas.

As células-tronco adultas séo aquelas isoladas de tecidos adultos, incluindo
medula dssea, tecido adiposo, tecido nervoso, corddo umbilical e placenta, que
possuem capacidade de auto renovagédo (ALIOTTA et al.; 2005). Em geral, as
células-tronco adultas sdo multipotentes, isto €, capazes de dar origem a uma
pequena quantidade de linhagens celulares especificas de acordo como sitio
tecidual onde se encontram. Algumas populagdes de células-tronco adultas,
como as células-tronco mesénquimais derivadas de medula éssea, possuem
um maior potencial de diferenciagdo que ndo se limita a apenas ao tecido de
onde & originada (WEISS et al., 2008) As células-tronco unipotentes podem
gerar apenas um tipo celular, mas ainda tém capacidade de se auto renovar.

A medula éssea & fonte de duas populagdes distintas dé células-tronco: as
células-tronco hematopoiéticas (HSCs), que possuem capacidade de auto
renovacdo e s&o responsaveis pelo desenvolvimento de linhagens de células
sanguineas, incluindo leucécitos, hemacias e plaquetas (GROVE; BRUSCIA;
KRAUSE, 2004) ¢ as células-tronco mesénquimais (MSCs), que séao células
estromais que podem se auto renovar e tem a capacidade de dar origem a
osteoblastos, condrécitos, adipécitos (PROCKOP, 1999), misculo esquelético
(FERRARI et al., 1998), musculo cardiaco, células endoteliais, hepatdcitos,
neurdnios, oligodendrécitos e astrocitos (PITTENGER et al., 1999; PROCKOP,
1997; FERRARI et al., 1998).
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Os mecanismos pelos quais as células-tronco assumem fenotipos pulmonares
permanecem incertos (MARON GUTIERREZ, 2009; PROCKOP, 2007,
VENTURA, 2007). Acredita-se que a transdiferenciacéo, que € definida como a
capacidade de uma célula diferenciada assumir o fendtipo de outro tipo celular
completamente diferenciado, pode ser um dos mecanismos. Entretanto, nos
Ultimos anos, a transdiferenciacdo tem sido questionada, (KRAUSE, 2008)
sendo outros fendmenos considerados responsaveis pela maior capacidade
proliferativa das células-tronco adultas como, por exemplo, a fusa@o celular. A
fusdo das células-tronco adultas derivadas da medula 6ssea com células
epiteliais pulmonares pode ocorrer sob varias circunstancias /n vifro, mas esse
fendmeno parece ndo ocorrer com tanta frequéncia em pulmdes in vivo.
(NEURINGER; RANDELL, 2004; WEISS et al., 2006) Acredita-se que as
células-tronco adultas sejam recrutadas para o local de lesdo através da
liberagdo de sinais quimiotaticos e/ou aumento da expresséo de moléculas de
adesdo especificas (PITTENGER et al., 1999; KRAUSE, 2008; WEISS et al.,
2008; LOI et al., 2008; WEISS, 2008; TAKAHASHI et al., 2006). Qutro fator que
permanece sem resposta € 0 mecanismo pelo qual as células-tronco adultas
conseguem atravessar a membrana basal do tecido lesado e alcancgar as areas
lesadas. Considera-se que tal fenémeno ocorra pelos mesmos mecanismos,
através dos quais, as células de defesa conseguem atingir seu alvo, ou seja,
acredita-se que a permeabilidade de tais membranas seja regulada pela
produgdo de proteinas sintetizadas pelo préprio tecido, controlando o influxo
das células-tronco para a area lesada (WEISS et al., 2008; ROJAS et al., 2005;
KOTTON et al., 2001).
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4. RESULTADOS E DISCUSSAO

As particulas de silica cristalina na fragdo respiravel (didmetro aerodinamico
menor que 10 um) existentes na poeira gerada no ambiente de trabalho (BON,
2006; CAMARGO, 2007; MOREIRA-LIMA, 2007, SANTOS, 20086) como:
indastria da construcdo (tneis, fachadas, pisos, bancadas); industria da
mineragdo e beneficiamento de minerais; cerdmicas e vidros; metalurgia;
inddstria naval (ALGRANTI, 2005); e outras atividades de risco, sao
extremamente tdxicas para o macréfago alveolar devido as suas propriedades
de superficie que levam a lise celular (ALGRANTI et al., 2007). Dependendo de
fatores toxicolégicos, dimensbes, propriedades quimicas e densidade das
particulas, tempo de exposi¢édo, carga de trabalho do operador, concentragéo
da poeira no ar, e outros fatores, os efeitos a salde podem variar de uma
simples irritacdo a uma doenga fatal (CAMARGO, 2007; JOHNSON; SWIFT,
1998; SANTOS, 2005}).

Apesar de muito que se conhece sobre a silicose, doenga respiratéria
ocupacional perfeitamente previnivel, ainda no século XXI essa doencga
continua a matar trabalhadores em todo o mundo. Milhares de novos casos sao
diagnosticados a cada ano, com predomindncia nos paises periféricos ou em
desenvolvimento (GOELZER; HANDAR, 2010). No entanto, nos paises centrais
ou desenvolvidos, sua incidéncia tem diminuido devide a adog¢do de medidas
de controle e prevengao a exposigdo ocupacional a poeiras contendo particulas
de silica livre cristalina na fragdo respiravel no ambiente ocupacional
(ALGRANTI et al., 2007). Essas acbes refletem a conscientiza¢éo de empresas
e trabalhadores quanto & gravidade e importancia da silicose. Além disso, a
adoc¢do de medidas de controle e prevengac deve obedecer a uma priorizagao
das que sejam mais eficientes e nédo interfiram com o conforto e a fungéo
exercida pelo trabalhador (BREVIGLIERO; PASSEBON; SPINELLI, 2008).

Ha inimeras possibilidades para o aumento da suscetibilidade a uma
substancia quimica, tais como, idade, sexo, caracteristicas étnicas, fatores
genéticos, estilo de vida, medicamentos e doengas pré-existentes que pode
levar a efeitos adversos sérios em alguns trabalhadores (ABHO, 2008). Neste
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caso, em que as medidas de controle e prevengéo a silicose foram adotadas e
estdo utilizadas de forma correta, conscienfe e em longo prazo,
respectivamente pela empresa e pelos trabalhadores. Porém, um dos
trabalhadores torna-se silicotico, a terapia com células-tronco derivadas da
medula 6ssea, seria uma excelente escolha terapéutica a lobectomia ou
pneumonectomia, a pretexto de retirada de cancer do pulméo, por nédulos ou
massas silicticas (DIAS; TERRA FILHO; SANTQOS, 2010)

Contudo, os estudos com células-tronco derivadas da medula éssea na silicose
esta no inicio, os pesquisadores nio tém o controle sobre a diferenciagéo
dessas células que apds serem depositadas na corrente sanguinea podem

espalhar por todo o corpo e até mesmo iniciar um .processo canceroso.
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5. CONCLUSOES

A) Os métodos de controle e prevencao a poeira contendo particulas de silica
na fragdo respiravel (didmetro aerodindmico menor 10 um) presentes no
ambiente de trabalho devem ser implantadas pelas empresas, pois abrangem
um maior numero de trabalhadores e, por conseguinte, tornado a empresa um
lugar mais saudavel e produtivo.

B) Essas acdes devem ser adotadas, pela empresa e pelos trabalhadores, com
responsabilidade e compromisso.

C) Para que essas medidas sejam adotadas pelas empresas, € necessario
promover a conscientizagdo através da divulgagao das agbes com
instrumentos eficientes que alcance o maior nimero de pessoas; suprir as
deficiéncias nas estatisticas de silicose, pois a escassez de dados estatisticos
sobre o niimero de doentes devido a exposigéo a poeiras contendo silica livre
cristalina no Brasil dificulta a comprovagao da real importéncia e gravidade da
doenga, dificultando a adogdo das medidas de controle e prevencao; ser
amplamente disseminados os conhecimentos cientificos e tecnoldgicos que
permitem projetar novas solugdes, como modelos para programas e sua
gestdo, as praticas bem sucedidas, e os beneficios resultantes. Além disso, as
medidas preventivas devem ser eficientes e bem planejadas, gerenciados e
sustentaveis. Devem ser também multidisciplinares e incluir a comunicagéo de
risco e a educagdo, bem como vigildncia ambiental e epidemiologica; e o
desenvolvimento de recursos humanos.

D) As pesquisas com células-tronco da medula dssea estdo em estagio inicial,
ainda ha um longo caminho a percorrer, porém, apés o desenvolvimento dessa
terapia, ela s6 deve ser usada em trabalhadores que apresentam uma maior
suscetibilidade a silica e apds ter certeza que as medidas de controle e
prevengido foram utilizadas de forma correta e com responsabilidade, ou seja,

somente em casos extremos.
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