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"Analise da Tendéncia Temporal da Raz&o de Sexos &tascimento no Brasil"
Gerusa Gibson

Orientador: Dr. Sérgio Koifman

Resumo da dissertagdo de Mestrado submetida amaRragle P6s-Graduagdo em Saude Publica
e Meio Ambiente da Escola Nacional de Saude PuB@gio Arouca — ENSP/FIOCRUZ, como
parte dos requisitos necessarios a obtencdo do tit Mestre em Salde Publica e Meio
Ambiente

A razédo de sexos ao nascimento, referida no peesetitalho pela proporgéo de nascidos
vivos do sexo masculino em relacdo ao total deich@swivos em uma determinada populacéo, €
normalmente determinada por fatores de difererageras, a exemplo de fatores demograficos
e genéticos. No entanto, dados da literatura nmogfee alguns poluentes quimicos ambientais, a
exemplo de residuos industriais e alguns agrotéxiciundos da atividade agricola, sédo capazes
de provocar alteracBes no sistema enddécrino, asldtem distdrbios na salde reprodutiva e,
consequentemente, alterando a estabilidade da dazdexos ao nascimentdom isso, a razao
de sexos ao nascimento vem sendo apontada porshautores como indicador sentinela da
exposicdo ambiental a esses poluentes, apresertiemdiincia de declinio frente a exposicdo a
tais substanciasObjetivo: Caracterizar e analisar a tendéncia temporal dagopgdo de
nascimentos masculinos no Brasil, segundo graneigifes, estados e capitais assim como,
verificar a natureza da correlagdo existente emtréendéncia observada em municipios
paranaenses e 0 alto consumo de agrotoxicos pedemos.Metodologia: Foram utilizados
modelos de regressdo polinomial para a analiseteta#encias temporais da propor¢do de
nascidos vivos do sexo masculino. Foi realizadalaaioma correlacdo entre a tendéncia
observada para 0os municipios paranaenses e 0 congemagrotoxicos pelos mesmos.
Resultados:Foram observadas tendéncias crescentes signifisatia propor¢do de nascidos
vivos do sexo masculino para alguns estados eatajtitasileiros, além de um Unico caso de
tendéncia decrescente com significancia estatiitarelacdo ao Brasil, foi observada tendéncia
de declinio no periodo entre 1979 e 1994, padré@osesnelhante ao que foi relatado em outros
paises do mundo neste mesmo periodo. Foi obseamada um acentuado declinio para alguns
municipios paranaenses (ndo significativo) com nisde atividade agricola, sugerindo a
interferéncia de uma possivel exposicdo a desmgda enddcrinos oriundos da contaminagao
ambiental por agrotoxicos nestas localidades.

Palavras- chaveRazao de Sexos ao Nascimento, Desreguladoresimoi) Agrotoxicos.
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ABSTRACT

"Analysis of Time Trend of Sex Ratio in Brazil"

Gerusa Gibson

Orientador: Dr. Sérgio Koifman

Abstractda dissertacdo de Mestrado submetida ao PrograRasiGraduacdo em Saude Publica
e Meio Ambiente da Escola Nacional de Saude PuB@gio Arouca — ENSP/FIOCRUZ, como
parte dos requisitos necessarios a obtencdo do tii Mestre em Salde Publica e Meio
Ambiente.

The sex ratio at birth, express in this presentkwas proportion of male birth in a
specific year and defined population, is a restilthe interaction between different kind of
natural factors like genetic and demographics factdowever, several studies have shown that
environmental chemical pollutants such as pestcidsed in agricultural activities and
contaminants from industrial production can leaddweral disturbances in the endocrine system
(endocrine disrupters), which may cause reprodeatigorders, affecting the sex ratio at birth.
Therefore the sex ratio at birth has been suggested as maleahvironmental health indicator,
which can dramatically decrease in the presenccti chemical pollutants. Several European
and American countries have been report decliniaigdss in male proportion at birth. The same
phenomenon has been demonstrated in accidentaloecupational episodes to endocrine
disrupters.Objective: Considering these aspects, the current work anm@dsent the results of
the analysis of time trend of sex ratio at birttBirazil, in order to examine the possible declining
trend like those reported in other countries. Thges it was investigated the correlation between
the. Methodology: It was used polynomial regress models in ordeartalyze the time trend of
male proportion births as well as the bivariatereation technique in order to evaluate the
correlation between the observed trend of male gatign births and the higher consume of
pesticide in some counties of Parana sfssults: According to our results, it was observed an
increased trend for most states and capitals.rinst®f Brazil, it was observed a declining trend
between 1979 and 1994. Theses findings confirnrdkalts observed in other countries of the
world. However, it was observed a slight decreaghé polynomial trend of sex ratio at birth on
the Parana, which was more evident when analyatec®ed counties with intensive agricultural
activity, which suggests high levels of environnaigbntaminants in these areas.

Key words Sex Ratio at Birth; Endocrine Disrupters; Pedgei
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1. INTRODUCAO

1.1 Razdo de Sexos ao Nascimento

A razdo de sexos ao nascimento € uma medida patitidada para avaliar a
relacdo quantitativa entre os sexos ao nascimewtayés da divisdo do numero de
nascidos vivos do sexo masculino pelo numero deidws vivos do sexo feminino em
determinado ano e espaco geogréfico. Tal medida pedainda expressa pela propor¢ao
de nascimentos masculinos em relacéo ao total stedes vivos, padrdo este adotado no
presente trabalho. Os valores usuais descritogaratlira giram em torno de 1.06, ou
seja, 106 nascimentos masculinos para cada 100nemdos femininos ou, e termos de
proporcéo de nascimentos masculinos, o corresptmdesil, 5% 1% >°

O excesso de nascimentos masculinos observado patapdées humanas € um
processo natural, decorrente da evolucdo de mecasiadaptativos da natureza, numa
forma de compensar a alta expectativa de vida estrewulheres e maior mortalidade
entre homen$ ® Sendo assim, os fatores atuantes na determinaggmwogorcdo de
nascimentos entre homens e mulheres assumem tiferaaturezas, a exemplo dos
fatores genéticos, da exposicdo ambiental a pasemquimicos, bem como fatores no
ambito demogréafico e sociart *°

Segundo a literatura, os fatores que determinaaa&@orde sexos sao classificados
em dois tipos: os fatores primarios, isto €, acglee determinam o sexo da crianga no
momento da concepcao; e aqueles que, uma vezditebrsexo da crianca, influenciam a
sobrevivéncia do embrido no Gtero materno, deteanta a razdo de sexos no momento
do nascimento, os chamados fatores secundafissim, a razdo de sexos definida por
fatores secundarios esta intimamente ligada aéncid de natimortos que, ao ocorrer de
forma diferenciada nos sexos, pode refletir umaomailnerabilidade neonatal em um
dos géneros e, consequentemente, afetando o eiqudé propor¢cdo de sexos entre 0s
nascidos vivos

A razdo de sexos ao nascimento pode variar tambémaabrdo com
especificidades de cada populacédo de estudo, attvatuacédo de fatores de natureza

socio-demogréafica. Como exemplo, podemos citarrsideravel diferenca existente na



proporcdo de nascidos vivos do sexo masculino guaminparamos populacdes de
diferentes grupos étnicos, nos quais frequentemsateobserva maior valor entre
asiticos, isto é, maior propor¢cdo de nascimen@sculinos, enquanto que entre negros
a proporcédo de nascidos vivos do sexo masculimalézid4. Por outro lado, quando se
trata de uma mesma populacdo, com caracteristinama® semelhantes, essa variacao
parece ocorrer em menor magnitude, na qual fateatisrais como paridade materna
(Poisson associatignidade dos pais, ordem de nascimento de umaceridantro de
uma mesma familiMarkov association)além da predisposi¢do de alguns individuos ou
casais a terem predominantemente criancas de wreseyarticulafLexis association),
parecem ter maior relevancia na associacao

A associacdo deVlarkov € explicada pela hipétese da existéncia de uma
dependéncia entre a criangca nascida anteriormenta erianca que € gerada
posteriormente dentro de uma mesma familia. Negiatdse, o sexo da crianca
antecessora influencia a probabilidade de sobrewigéno Utero da crianca que esta
sendo geradd’. Tem sido demonstrado ainda que criancas nascidagedtacdes
multiplas tendem a apresentar razdo de sexos ided(ropor¢cdo de nascidos vivos do
sexo masculino menor), quando comparadas a criangssidas de gestacfes nao-
multiplag’. Alguns autores mencionam ainda o tempo da codcepto qual zigotos
fertilizados no inicio e no final do periodo fértleminino tendem a ser
predominantemente do sexo masculino, enquantoexjaehcebidos no meio do periodo
fértil tendem a ser predominantemente do sexo femfh’.

A concentracdo hormonal dos pais no momento daepgdo € também
considerada fator de extrema importancia, uma vezesgta intimamente relacionada a
definicdo do sexo do embrido a ser desenvolvidpadir desta concepgao, conclui-se
gue a relacdo entre os sexos no momento do nagoirpessui relacdo de dependéncia
com o sistema endocrino, que por sua vez, deveugrintegridade preservada nos
genitores de uma determinada populacdo em estulfo’ Neste sentido, dados da
literatura constataram que altas concentracdesnigdgtrofina e progesterona aumentam
a probabilidade de nascimento de uma crianca do fwinino, o que implica numa
razao de sexos reduzida, enquanto que altas coag@es de estrogénio e testosterona

implicam numa maior probabilidade de nascimentaieha crianga do sexo masculino



>10° A partir destas evidéncias, a explicacéo biolégiaea o declinio da razdo de sexos
ao nascimento com o aumento da idade materna gerisia baseada no fato de que a
concentracédo de gonadotrofina tende a aumentaaddade nas mulheres

No contexto mundial, a razdo de sexos ao nascimegatn apresentando
tendéncia de declinio em diferentes paises nawadtidécadas, motivo pelo qual vem
despertando crescente interesse na comunidadenicadé ** ¥ O fenémeno é
observado, sobretudo, em paises que se industraiznos periodos que sucederam as
duas grandes Guerras Mundiais, momento que caintaibém com a introducéo de
novos pesticidas e drogas hormonais nas sociedadeaises como Finlandia, Canada,
Estados Unidos bem como outros da Europa ocideatab Inglaterra, Pais de Gales e
ltalia confirmaram essa tendéncia de declinio evanes publicacddd > 1017

Alguns autores atribuem este declinio da razdo ed®ssao nascimento ao
aumento da exposi¢cdo a compostos quimicos amlsestai atividade desreguladora do
sistema enddcrino, oriundos de residuos da atigidadustrial e, principalmente, da
atividade agricola’” '8 A atribuicdo do declinio observado a exposicdo stase
substancias decorre do fato de que muitos apreseat@apacidade de interferir na
homeostasia do sistema enddcrino, podendo caustarldos na saude reprodutiva das
populacdes expostas, com consequente intervencéstaigilidade da razdo de sexos ao
nascimento'® 8 Esta hipétese é reforcada quando analisamos ddtiajele intenso
desenvolvimento econémico e industrial, sobretadopomda inddstria farmo-quimica
na chamada Revolucdo Verde no século passado,ivgurant como consequéncia, 0
aumento das quantidades de substancias quimicgalEsino meio ambiente, sobretudo,
a partir do final do século passalfo Esta observacdo tem levado muitos autores a
considerar a razdo de sexos ao nascimento comoaduti sentinela da exposicao
ambiental a desreguladores enddcritfos:

Em episddios de exposicao acidental e ocupaciona@feitos sobre a razdo de
sexos ao nascimento sdo mais facilmente comprovddos estudo constatou que
trabalhadores expostos ao nematocida dibromoclopapo tiveram diminuicdo na
contagem de espermatozoides, nivel de gonadotrofileyado e proporcao de
nascimentos masculinos diminuida entre suas prélesabalhadores da industria do

aluminio assim como outros expostos a organocleradmutros pesticidas tiveram



igualmente reducao significativa de nascimentoscola®s entre seus descendentes. Da
mesma forma, o estudo desenvolvido por Talanfaneacolaboradores constatou a
reducdo significativa de nascimentos de criancasel® masculino em uma coorte
exposta a dioxina durante o acidente de Sevedia, Este efeito foi observado ao longo
de um periodo de até oito anos seguintes ao aeid@877-1984¥%. O mesmo ocorreu
em uma coorte de trabalhadores expostos a gasolamajual se observou reducao
significativa da razdo de sexos ao nascimento @str@escendentes quando comparada
ao grupo nao expostd.

Em alguns paises da Asia, por outro lado, o deckiai propor¢do de nascidos
vivos do sexo masculino é explicado por outrosréstoexcluindo a responsabilidade de
provaveis exposi¢des ambientais. Na China, a diferencontrada na razdo de sexos ao
nascimento entre areas urbanas e rurais, na quargieou uma maior propor¢cdo de
nascimentos de homens nas areas urbanas em rélag@eas rurais, foi atribuida a
fatores de natureza demografica e comportamentarahde variedade de etnias
resultando em marcantes diferencas regionais rgy pkim da prética cultural de sub-
notificacdo de nascimentos femininos comum em ohét@das areas, foram os principais
fatores responsabilizados pelas diferencas acHfadas relacdo ao Japdo, onde foi
igualmente confirmado um declinio na propor¢ao akcimentos de homens nas recentes
décadas, ndo existe ainda um consenso a respeipartdeipacdo de desreguladores
enddcrinos ambientais no fendmetioPara alguns autores, tal declinio esta diretamente
ligado ao aumento da incidéncia de natimortos da smasculino em relacdo ao
feminino no pais nas Ultimas décadas, sugerindcaumento na vulnerabilidade pré-

natal de fetos do sexo masculffio

1.2 O Papel dos Desreguladores Enddcrinos Ambientai

As interacbes hormonais desempenham um papel eédspaccoordenacdo das
multiplas atividades das células, tecidos e Orgatsvés da regulacdo de funcbes
biologicas como metabolismo, crescimento, deseiwelnto, equilibrio hidroeletrolitico
e reproducdd’. Esta cadeia de eventos, no entanto, pode s suseetivel a acdo de
fatores de origem enddgena ou exogena, 0s quaisnpdbe conferir alteracdes



indesejadas, interrompendo a homeostase e cordeagrdvos a saude. Diversos estudos
mostram que diversas condi¢cdes patologicas a exetepheoplasias de mama, testiculo,
prostata, bem como algumas disfun¢des reprodus@asopriginadas inicialmente a partir
de alteracdes hormonais causadas por agentes ulasiegs endécrindd 2 %

Segundo a literatura, os desreguladores endocsamslefinidos como "qualquer
substancia exogena capaz de interagir na sintesaz@namento, liberacdo, transporte,
metabolismo, atividade conjugadora ou eliminacadhdemonios naturais na corrente
sanguinea que sdo responséaveis pela regulacaardstase e pelo desenvolvimento”
ou ainda "qualquer substancia exdgena que causesedelversos a saude, secundarios as
alteracées da funcdo endécrina em organismos @stamti na sua prolé®.

A descricdo dos desreguladores endocrinos natliter se iniciou no final do
século passado, no entanto, seu estudo comecounlargamportancia apenas
recentemente, quando diversos estudos experimargaiscaram a ser desenvolvidos,
confirmando a seriedade dos problemas causadosygaicéo a tais substancias

O mecanismo de atuagdo destes compostos pode aemade de diversas
maneiras, cujo resultado consiste essencialmentealtemacdo das concentragbes
hormonais plasmaticas do individuo exposto. A agéonica destes compostos esta
baseada, principalmente, no bloqueio da ligacAanénio-receptor,alteracdo da
sinalizacao celular e expressao génica, mimetizdedbormonios "verdadeiros" (como
no caso do estrogénio), uma vez que muitos apeeseggtrutura molecular semelhante a
molécula hormonal, e alteracdo do metabolismo enmdmu seja, alteracéo da sintese e
degradacéo fisiolégica natural dos hormétfio®utros autores tém considerado ainda
gue certas substancias teratogénicas ou mesmo énigag possam afetar a
determinacdo do sexo do embrido, fato que levamu@na aparente predominancia de
nascimentos femininos. Este mecanismo se dariavéatrala mutacdo do gene
determinante do sexo no cromossomo Y, o chamade §&Y, ou ainda através de
eventos que deterioram espermatozéides Y no séumearto> >%,

No Brasil e no mundo, varias substancias com ailédendocrina comprovada e
mesmo sob suspeita, sdo amplamente utilizadas selevalas medidas de prevencéao e
controle de riscos. A acdo comprovada destes agguimicos dificultando a reproducéo

em adultos e ameagando o desenvolvimento embrioidra-uterino, é agravada pela



escassez de estudos de avaliacdo dos efeitos dmstgmstos sobre a saude das
populacdes expostas

Substancias como as bifenilas policloradas (PGRis)eram utilizadas até pouco
tempo atrds como isolantes em equipamentos elgtrieo plastificantes, foram
posteriormente proibidas em virtude dos seus afaibbre a saide humana e animal. No
entanto, as dificuldades com desativacdo e de8truileg estoques causam ainda hoje
problemas de contaminacdo ambiental e hurifana

As dioxinas juntamente com os furanos pertencem naa wlasse de
hidrocarbonetos produzidos involuntariamente a ipate uma série de reacdes
termoquimicas. S8o compostos altamente cancerigemaggénicos e persistentes, com
efeitos toxicos ao sistema endocrino através dauelio hormonal e agdo anti-
estrogénicd”. Outro exemplo trata-se de subprodutos de prosésdastriais, a exemplo
dos originados involuntariamente da sintese de ostop clorados como o PVC e o
agrotoxico &cido 2,4,5-triclorofenoxiacético-2,45°T

Por outro lado, existem ainda substancias de p&mugluntaria como o Bisfenol
A, um potente xenobidtico amplamente utilizado comgrediente de produtos de
tratamentos dentarios e em revestimento de embaade alimentos, cuja acao
disruptora no sistema enddécrino advém de sua esdrgfuimica, muito semelhante a
estrutura molecular de estrogénios natutais

Diversos agravos a saude de popula¢des humanawna&samém sendo atribuidos
a exposicdo a compostos desta natureza, dentreoel®smento da incidéncia de
neoplasias hormonio-dependentes, abortos, malf@gwnacongénita do aparelho
reprodutor masculino (hipospédia e criptorquidisni@m como anormalidades no
desenvolvimento sexual durante a puberd®dd" *° Um dos primeiros relatos neste
sentido foi na década de 60 quando Rachel Carlsblicpu seu famoso livr&ilent
Spring, chamando a atencdo para insuficiéncia reprodutive@omportamento de
acasalamento aberrante em aves, resultante daigigas pesticidas organoclorados
persistentes.

A partir da década de 60, os danos a saude repradédm sendo frequentemente

confirmados em sucessivas publicacbes cientificasn especial destaque para a



tendéncia secular de declinio da qualidade do sémerano, na qual muitos autores
atribuem o fendmeno a exposicéo a desreguladodégnos lancados na naturéZa®

Um estudo no qual se realizou a investigacdo aascteristicas do sémen
fornecido por grupos homogéneos de homens ao ldegh0 a 20 anos, constatou a
diminuicdo significativa na concentracdo de esptortades, no volume de sémen e na
porcentagem de células nornfdi€m outro trabalho, as alteracées nas caractasstio
sémen, referente a volume e quantidade de espeardiggs, bem como o aumento
significativo das concentracdes plasmaticas doséwios foliculo estimulante (FSH) e
luteinizante (LH) no grupo de homens estudadosanforigualmente atribuidas a
exposicdo a compostos desreguladores do sistemaremapresentes no ambieffte

A atuacdo destas substancias é direcionada a espg@nese humana, resultando
em efeitos deletérios comprometedores do processpraducdo das células sexuais
masculinal” *°. Considerando que a proliferacéo das células deliSgue comp&em o
testiculo do homem adulto ocorre durante sua vedimatal, uma exposicao intra-uterina
a compostos com atividade enddcrina presentes bgeata €, portanto, potencialmente
capaz de reduzir a quantidade de espermatozéiddezida na vida adufta

O declinio da fertilidade em homens cada vez nwaierns, representado pela
gueda da qualidade do sémen relatado nos ultimus #&&m, portanto, além dos fatores
quimicos antropogénicos ja mencionados, atribuic@elmcionadas a alteracbes
ambientais de natureza fisica, nas quais os ingdgidexpostos sdo submetidos a
variacbes bruscas de temperatura. Diversos estedoscoortes de operarios que
avaliaram os efeitos na fertilidade masculina daosicdo ocupacional a altas
temperaturas mostraram que esta situacdo resultaa nmaior proporcao de
espermatozoides inviaveis, uma vez que o calorgmaw aceleramento do metabolismo
e degeneracdo das células sexuais masctilinasialmente, ao contrario dos fatores
ambientais fisicos e quimicos aqui relatados, xé&iesn evidéncias de que o declinio da
qualidade do sémen humano nas Gltimas décadasuemharigem genética

A maioria dos estudos realizados atualmente sastéidade masculina avaliou
mudancas seculares na qualidade do sémen em gaikemisfério Norte e Australia, ao
passo que tais estudos sdo ainda escassos nha arderisul. No entanto, um estudo

recente desenvolvido na regido sudeste argentwaioa o impacto de exposicoes



guimicas nas caracteristicas do sémen em homemenmes em areas de intensa
atividade agricola e industrial que buscavam patatnento de infertilidade. Os
resultados mostraram que quase 40% destes hombkamtsido expostos a pesticidas ou
solventes. A comparacéo deste grupo de homensapremie expostos com um grupo
nao exposto mostrou uma concentracdo de esperriEeze porcentagem de células
com motilidade normal significativamente menor guebservada no segundo grtfho
Este estudo confirma a importancia das exposicigseatais como fator de risco para
infertilidade masculina, sugerindo que a Américesdbsofre com o0 mesmo problema de
poluicdo ambiental observado em outros lugares utdor®” “°

Para Carlsen e colaboradofésassim como para outros pesquisadores da salde
reprodutiva humana, € inegavel a participacdo g@sgdo ambiental a desreguladores
enddcrinos na responsabilidade pela intensificdg&adanos a fertilidade masculifa

1.3 A Participacdo dos Agrotoxicos

A pratica de uso de agrotoxicos e fertilizantesnggou na segunda metade do
século XX quando, apdés a utilizacdo para fins bélidurante a Guerra do Vietna, seu
emprego foi estimulado em escala mundial duranthaanada Revolucdo Verde, que
incentivada peldoom da indastria farmo-quimica prometia aumentar alyigidade
agricola e acabar com o problema da fome nos paseesenvolvimentt

No ranking mundial, os paises em desenvolvimento respondeainante por
aproximadamente 25% do consumo de agrotéxicoshieedestes paises, o Brasil ocupa
posicdo de destaque, em especial a Regidao Sudesteancentra grande parte do
consumo brasileiro. No final da década de 90 anastva média de consumo anual para
esta regido j& havia ultrapassado a marca de parkmgabalhador rurdf” *> 44

O incremento no uso destas substanciasdp associado ao manejo inadequado
dos solos, constitui uma ameaca as caracteristatasais e potencialidade dos biomas,
resultando em contaminagdo de 4guas e solos, erapéaras de cadeias troficas e perda
de biodiversidad®. Diante deste quadro, o uso massivo de tais sulissamem se
tornando um grave e urgente problema de SaudecRibk medida em que atuam como

potentes e persistentes poluentes quimicos, conpartamentos dindmicos complexos,



capazes de fluir através das diferentes matrizdseamais, causando desequilibrios ao
ecossistema e, consequentemente, proporcionandvoagia saude das populacdes
expostag’ 3t

Nas Ultimas décadas, toneladas de agrotdxicos, osuitlos quais
comprovadamente considerados desreguladores emaari outros ainda sob suspeita
(tabela ) vém sendo despejadas no ambiente, gerando gpaadeupacado sobre seus

potenciais efeitos sobre a satde humana e ecoskiaté.

Tabela 1. Compostos quimicos com evidéncias cientificas dedatle disruptora sobre o sistema
enddcrino e que estdo amplamente distribuidos reame (adaptado de Colborn e cols., 1993).

TIPO SUBSTANCIAS

Nematocidas Aldicarb e DBCP.

Inseticidas: B-HCH, Carbaril, Clordano, Dicofol, DDT e metabdéstdieldrin,
Endosulfan, Heptacloro, Lindang {HCH), Metoxicloro, Mirex, Toxafeno,

Oxiclordano, Paration e Piretréides
Compostos de

uso agricola . . : — .
Herbicidas 2,4-D; 2,4,5-T, Alacloro, Amitrole, Atrazina, Méiwzin, Nitrofen

e Trifluralin.

Fungicidas Benomil, Hexaclorobenzeno, Mancozeb, Maneb, MeatjrZineb
e Ziram

Compostos de Ftalatos, Estirenos, Cadmio, Dioxina (2,3,7,8-TCpChumbo, PBB's, PCB'’s,
uso industrial nonilfendis e Mercdrio.

Uma das substancias mais estudadas sob o aspettsrégulacdo enddcrina € o
DDT (dicloro-difenil-tricloroetano) que, embora ja tigessido proibido em mais de 80
paises em meados da década de 70, no Brasil ssdaraoou-se restrito a campanhas de
combate a Malaria em 1982 e, apenas recentementd 994, sua utilizagdo foi
completamente proibida. Por ser uma substancamatite persistente no ambiente,
ainda hoje € possivel encontra-lo em altos niveideite materno e tecido adiposo,
sobretudo, em individuos residentes de areas endgmé Malaria na Amazonia, onde as
campanhas de combate ao vetor foram intefis&s

Mesmo nas regifes mais distantes como as regidasepoé possivel detectar

residuos de inseticidas organoclorados como o DD Tdieloro-difenil-etilcloro (DDE),



seu principal metabdlito, em tecido adiposo de def®rinhos e outros mamiferos
aquéticos”’.

Atualmente, sabe-se que agrotoxicos como o dibroopapmo, dibromito de
etileno e clordecone provocam efeitos toxicos aaiéss sobre a reproducédo, afetando,
sobretudo, a espermatogénese humana. No caso dof@iDdonstatado que o0 seu
principal metabdlito, o DDE, € capaz de interferdr acdo dos hormoénios masculinos,
promovendo uma acéo feminizaddfa

Um estudo desenvolvido por Lemaire e colaboradbtestou a interacéa vitro
de pesticidas organoclorados com receptores anirég@AR) da linhagem de células
de prostata PALM e concluiu que a atividade enddécrilestas substancias vivo
interferem na via de sinalizacdo hormonal masculiaforcando a hipétese de que o
recente aumento na incidéncia de distlrbio sexuasculinos pode ser devido a longas
exposicoes a pesticidas organoclorados presentesnbgente. Outro estudo avaliou a
situacdo dos niveis de testosterona em ratos depoexposicOes vivo e in vitro a
atrazina, um dos agrotoxicos mais utilizados. Estado demonstrou a acdo disruptora
sobre o sistema enddcrino em ratos machos atrewésillicdo direta da sintese de
testosterona pelas células de Leydig dos testiétilos

As evidéncias anteriormente mencionadas nos mostraen a contaminacao
ambiental e consequente exposi¢cao humana e ansodistdncias com atividade sobre o
sistema endocrino representam atualmente um seoldemna de Salde Publica. Neste
sentido, o presente estudo se destina a disc@#t@es relacionadas ao problema, através
da caracterizacdo e analise da razdo de sexossaomeato no cenario brasileiro e

avaliacdo da participacdo dos agrotéxicos no cotapmmto deste indicador sentinela.
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2. OBJETIVO GERAL

Descrever e analisar a tendéncia temporal da @z&exos ao nascimento no Brasil.

2.1 Objetivos Especificos

- Descrever a distribuicdo da tendéncia de razasedes ao nascimento por regides,

estados e capitais (1994-2004) do Brasil (artigo 1)

- Determinar a correlacdo entre o volume de vendagda&toxicos e a razao de sexos ao

nascimento no estado do Parana (artigo 2);

11



3. ASPECTOS ETICOS

Todas as atividades relacionadas a este projetpedquisa foram realizadas
conforme as determinacdes do Comité de Etica enuRasda Escola Nacional de Salde
Pulblica Sergio Arouca, segundo parec€6®07, CAAE 00666.0.031.000-07.

Este estudo ndo oferece riscos nemtr@mggmentos, uma vez que os dados
coletados sdo de origem secundaria, ndo envolvarfdonacdes referentes a seres

humanos bem como uso de animais em geral.
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4. CONCLUSAO
A partir dos resultados mostrados, chegamos asrdeg conclusdes:

- A propor¢cdo de nascidos vivos do sexo masculineexvada no Brasil apresentou
tendéncia de declinio no periodo de 1979 a 199% martir dai, passou a apresentar
tendéncia crescente que se estendeu até o fisérigatemporal em 2004,

- Para o periodo compreendido entre 1979 e 199%ndéncia da proporcdo de
nascimentos masculinos no Brasil mostrou-se semelhao padrdo de declinio
observado na segunda metade do século XX em aisgseus, assim como nos Estados
Unidos e Canada, fato que pode estar relacionadoaaole desenvolvimento industrial e
a Revolucéo Verde daquela época;

- Para a maioria dos estados, capitais e Grandgéd®e foram observadas variacoes nao
significativas ao longo do periodo de estudo, o gus sugere que a tendéncia da
proporcao de nascimentos masculinos se manteweskatalongo do periodo de estudo;

- Dentre os estados brasileiros, apresentaram rieradé crescentes na proporcao de
nascidos vivos do sexo masculino o Acre e S&o P@&ulncremento no Acre foi de 3,3%
(saiu de 49,8 para 51,5 em 2004), enquanto quePSélm, embora o incremento tenha
sido significativo, 0 mesmo néo teve grande impaetonédia final;

- O estado do Pard, embora tenha apresentado temdggnificativa na propor¢cédo de
nascidos vivos do sexo masculino, a mesma namifstante ao longo da série;

- O estado do Ceara foi o Unico a apresentar teréte declinio significativa na
propor¢cao de nascimentos masculinos, chamandoaatgraga o valor de 50,7 em 2004,
no limite inferior (boderline)quando comparado a valores usuais descritos matlita.
Foi observada ainda tendéncia de declinio paratad@esdo Parana, no entanto, néo
significativa;

- Trés capitais brasileiras apresentaram tendémncescentes significativas, sendo que
todas sairam de valores abaixo de 50,0 para vaaies de 50,0: Palmas (aumento de
8,2% no periodo), Cuiaba e Rio Branco, com aumeeatd,8% e 5,6% respectivamente.
Belém e Florianopolis também apresentaram tende€nsignificativas, porém, nao

constante ao longo do periodo;
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- A tendéncia significativa crescente observada eunal estados e capitais sugere que
esse padrédo possam ser explicado, em parte, psfaraacdes demograficas que o pais
atravessou nas Ultimas décadas, a exemplo dadeediactaxa de fecundidade entre as
mulheres. Este resultado distancia a hipétese dsiyms exposicoes a desreguladores
enddcrinos ambientais, a exce¢ao do estado do @egaéendéncia foi de declinio;

- A tendéncia de crescimento observada para aatdpimas pode ser resultado do
grande incremento no numero de nascidos vivos §¥33desde a recente criacdo do
estado do Tocantins em 1988, possivelmente dederrda um intenso processo
emigratorio;

- Por outro lado, a tendéncia de declinio obseryzata o estado do Ceara revela a
necessidade de estudos futuros, direcionados atigagdo de suas causas, uma vez que
o fenbmeno vem sendo associado a exposicado a diesteges endocrinos ambientais
em outros paises;

- Ao analisar o padrdao da tendéncia de declinio d@m municipios paranaenses
selecionados, verificamos que o mesmo parece ssraventuado quando comparado ao
padrdo observado para o estado do Parana, sugepieda extensao territorial tende a
diluir a velocidade com que tal declinio vem ocod&

- O declinio na propor¢cdo de nascimentos masalliobservado nos municipios
paranaenses selecionados foi visivelmente acentmukiderando que a série estudada
foi de apenas 11 anos, cujos valores passaramudé acima de 51,0) a valores tipicos
de localidades onde ocorreu uma exposicao intemssr@guladores endocrinos (abaixo
de 50,0);

- O diagrama de dispersdo dos municipios perteeseab quarto quartil (maiores
consumidores de pesticidas) apresentou tendénciadeddinio na proporcdo de
nascimentos masculinos na medida em que os vallgesonsumo de pesticidas
aumentam (embora ndo tenhamos observado corretagdificativa), constituindo um
forte indicio de que o alto consumo de agrotoxiweste grupo de municipios possa ter
contribuido para este declinio nestas localidades;

- A proximidade destes municipios, localizados denda regido de interpolacao

apresentada no mapa de Kernel, reforca a hipoewsgiel 0 uso intenso de agrotoxicos
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com consequente contaminacdo ambiental nesta regiBia contribuido para a tendéncia
de reducédo na proporcao de nascidos vivos do sazouiino nestas localidades;

- E importante ressaltar ainda que dentre os dedaipins analisados separadamente, 0s
trés que apresentaram tendéncias estatisticamigmiéicativas (Icaraima, Palmeira e
Barra do Jacaré) foram também os que apresentamior Aarea colhida em hectares
(Icaraima e Palmeira), maior numero de estabeletoseagropecuarios (Palmeira e
Icaraima) e a terceira maior porcentagem da po@alacabalhando na atividade
agropecuaria (Barra do Jacaré).
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Resumo

A tendéncia de declinio da razdo de sexos aomasth, medida expressa pela relacéo
entre o numero de nascidos vivos do sexo mascstibce o nimero de nascidos vivos do sexo
feminino, ou ainda através da proporcdo de nastomemasculinos em determinado ano e
espaco geografico, vem sendo apontada nas Ultideadds como resultado do aumento da
exposicdo a desreguladores enddcrinos presentasnhiente, poluentes quimicos capazes de
causar danos a saude reprodutiva nas populacfestaspNeste sentido, a razdo de sexos ao
nascimento vem sendo sugerida como indicador sdatida exposicdo a tais substancias.
Objetivo: Caracterizar e analisar a tendéncia temporal daoptédo de nascidos vivos do sexo
masculino no Brasil, segundo grandes regides, @sta&d capitais.Metodologia: O estudo
caracteriza-se por ser do tipo descritivo com @ealinento ecoldgico. As séries histéricas da
razdo de sexos ao nascimento foram obtidas do mndados DATASUS, com utilizagdo de
modelos de regressdo polinomial na analise da mtermléResultados: Foram observadas
tendéncias crescentes significativas para o Beastegido Nordeste, e em nivel local para os
estados de S&o Paulo e Acre. Apresentaram iguaniemdéncias crescentes e estatisticamente
significativas as capitais Cuiaba, Palmas e Rim&yaPor outro lado, o estado do Ceara foi o
Gnico a apresentar tendéncia de declinio signifi@aConclusdo: A maioria dos estados e
capitais do Brasil apresentaram tendéncias estéeipropor¢do de nascidos vivos do sexo
masculino, com médias semelhantes aquela consaasal na literatura cientifica. No entanto,
foram observadas tendéncias crescentes em algiaa®e® capitais, sugerindo que o fenbmeno
seja decorrente de variagBes sécio-demograficadsloenquanto que a tendéncia de declinio
observada para o estado do Ceard aponta para ssidece de uma investigacdo futura que
analise a hipétese do aumento da exposicao a démleges enddcrinos ambientais, assim como
a participacao de variaveis de natureza soécio-deafiogs ja descritas na literatura.

Palavras chave:Razdo de Sexos ao Nascimento; Desreguladores HEmojcrAgrotoxicos.



Introducao

A razdo de sexos ao nascimento, expressa pela densd@o nimero de nascidos
vivos do sexo masculino sobre o nimero de naseittos do sexo feminino, ou ainda
pela propor¢cdo masculina de nascimentos em rekgdotal de nascidos vivos em uma
populacdo em determinado anpode variar dentro de uma mesma populacdo e entre
populacdes ou ainda mudar ao longo dos anos devidtores de natureza ambiental e
demogréfica *

Dados da literatura classificam os fatores deteanies da razdo de sexos ao
nascimento em primarios, ou seja, aqueles que ndiet@m o sexo da crianca no
momento da concepc¢do e secundarios, que por suafieenciam a sobrevivéncia do
embrido no Gtero materno e, portanto, estdo reladios & vulnerabilidade neondtal
Dentro desta classificacao, a concentragdo hornawsgapais no momento da concepgao
€ considerada um fator de importante influéncidetarminacdo do sexo da crianca a ser
gerada®?°. Consequentemente, a razdo de sexos ao nascimstitodieetamente
relacionada ao grau de integridade do sistema endoaos genitores de uma
determinada populacio Acredita-se que altas concentracdes de gonadudroé
progesterona aumentem a probabilidade de nascirdenima crianga do sexo feminino,
0 que implica numa razdo de sexos reduzida (memopopcdo de nascimentos
masculinos), enquanto altas concentracfes de ésmtoog testosterona nos genitores
aumentem a probabilidade de nascimento de umazar@msexo masculirio® %

Existem relatos ainda de fatores naturais assceiadaazdo de sexos ao
nascimento. Diversos estudos mostram diferencasfisgivas entre etnias, na qual a
razao de sexos apresenta maior valor entre asaficaior propor¢cdo de nascimentos
masculinos), e menor entre negros (menor propodgonascidos vivos do sexo
masculinoy®. A idade dos pais e a ordem de nascimento de esadentro de uma
mesma familia s&o fatores também mencionados cemdo associacdaNo entanto, é o
declinio atribuido a fatores ambientais decorredteacdo antropica nas ultimas décadas
que vem despertando crescente interesse da cordardmtifica’ &

O aumento da exposicdo a desreguladores endoquiesentes no ambiente,
contaminantes residuais oriundos da intensa adeidegricola e industrial, vem sendo

apontado como o principal responsavel frdeclinio® ° '3 Isto ocorre porque tais



compostos sdo capazes de interferir na homeosfasisistema endocrino, podendo
causar disturbios na saude reprodutiva das popgag@xpostas com consequente
intervencdo na estabilidade da razdo de sexos swinmentd. Esta observacdo tem
levado muitos autores a considerar a razdo de saxasascimento como indicador
sentinela da saude reprodutiva e ambiéftal

Diversos estudos mostram episodios de exposicaterstal e ocupacional a
desreguladores endocrinos associados ao decligjoifisitivo da propor¢cdo de
nascimentos do sexo masculiflo"; No entanto, a auséncia de estudos da raz&o de sexos
ao nascimento no Brasil assim como a evidénciarelscente contaminacdo ambiental
gue vem sendo frequentemente relatada na literaeftatem a urgéncia em se realizar
estudos sobre 0 assunto no cenario brasitéiro

Neste sentido, uma vez reconhecida a importanaiaecessidade de estudos do
género no Brasil assim como seu potencial uso texcho e identificacdo de exposicdes
a desreguladores endocrinos, o objetivo do pregeattalho consiste em caracterizar e
analisar a tendéncia temporal da proporcado de d@saiivos do sexo masculino no
Brasil (segundo estados e capitais), bem como oc@iaaa observada em paises da

Europa e nos Estados Unidos.

Metodologia

Tipo de Estudo

O presente estudo caracteriza-se por ser do tijleramldgico descritivo com
delineamento ecoldgico, no qual se utilizou dadesusdarios oriundos do banco de
dominio publico DATASUS?. Os estudos ecolégicos tém por finalidade a utifivade
um grupo populacional como unidade de analise @airswestigacdo, o que permite
apenas o conhecimento do numero de individuos togasum determinado evento e da
frequéncia deste evento dentro de um determinagilmogpopulacional, desconhecendo,
portanto, as caracteristicas individuisDe uma forma geral, os estudos ecolégicos s&o

empregados em carater exploratorio, visando o meahtendimento e compreensao do



processo saude-doenca ao nivel populacional. &iigl@s sdo ainda frequentemente

utilizados na analise de séries tempotais

Fonte de Dados

Foram utilizadas as séries historicas das propsrg@ nascimentos masculinos,
calculadas a partir de dados de nascidos vivos @stadlos e capitais brasileiras no
periodo de 1994 a 2004, fornecidos pelo site deimionpublico DATASUS®*2. O
comportamento das séries foi, portanto, analisadaien Unico periodo de onze anos.
Salienta-se aqui que as séries historicas foramaés longas disponiveis, uma vez que o
DATASUS *2 somente comecou a disponibilizar os dados sobseidus por local de
residéncia a partir de 1994.

Analise da Tendéncia

A analise da tendéncia foi realizada através deefns de regressado polinomial.
A opcao pela utilizacdo destes modelos foi devidoaho poder do ponto de vista
estatistico bem como pela facilidade de formulagdmterpretacdo que 0S mesmos
oferecem!’. O modelo de regressdo visa encontrar a curva ggleomse ajusta aos
dados, de modo a descrever a relacao entre a ebinéependente X (ano de estudo) e a
variavel dependente Y (razdo de sexos ao nasciidfo outras palavras, tal modelo
tem por objetivo encontrar a equagcao que melharreles a relacdo existente entre as
variaveis citada$® Considerando o mencionado acima, foram entdo Estslseguintes
modelos de regressdo polinomial, onde X e Y reptase as varidveis independente e

dependente respectivament@eB; e B2 sdo os coeficientes de regressao.

a) Linear (12 ordem): Y 8o +p1 X

b) 22 ordem: Y Bo + B2 X + P2 X?

C) 32 ordem: Y =§0 +B1X + B2X2+ B3X3



onde Y = Proporcdo de Nascimentos Masculinos
X =Ano
Bo= Proporcéo Média de Nascimentos Masculinos nmBeri

B1 = Incremento médio anual

A escolha do modelo mais adequado dependeu dasendti diagrama de
disperséo, do valor do coeficiente de determinggianto mais proximo de 1, mais
ajustado o modelo) e da analise dos residuossiies;6es em que dois modelos eram
semelhantes do ponto de vista estatistico, optqekemodelo mais simples, ou seja, o
de menor ordem. Com o objetivo de evitar a coréelasgrial entre os termos da equacéo,
optou-se por nédo utilizar os valores de X e sinoot@ médio da série temporal. Neste
caso, para o periodo estudado, de 1994 a 2004mo {&X- 1999) representa a variavel
centralizada. Como exemplo, para o modelo lingarde a seguinte expressao:

Y=Bo +B1.(X-1999),
onde Y = Proporc¢do de Nascimentos Masculinos
X =Ano

Bo= Proporcéo Média de Nascimentos Masculinos n@m8eri

B1 = Incremento médio anual

Foi considerada tendéncia significativa aquela oupalelo de regressao estimado
obteve unp valor < 0,05. As localidades que apresentaramétarids com significancia
acima de 0,10 foram consideradas estaveis. O pnagtdilizado para a elaboragcéo dos
modelos de regresséao polinomial 8?SS for Window®.0), assim como dos graficos de

dispersao.

Resultados

Anélise da série histérica de 1994 a 2004

A tabela 1 e os graficos 1 e 2 apresentam ostaessl das tendéncias da
proporcdo de nascimentos masculinos para o Beagilandes regides referentes ao
periodo de 1994 a 2004.



A analise dos dados mostrou tendéncia crescendtisisamente significativa
(p<0,05) da proporcéo de nascidos vivos do sexa@ulias para o pais como um todo, o
qual apresentou uma propor¢do média de 51,10 enigerto de 0,03 ao ano no periodo.
Em 1994, a propor¢cdo de nascimentos masculinosrasilBera 50,68 passando para
51,18 em 2004, um aumento de 0,98%. A mesma terdérescente significativa foi
observada para a regidao Nordeste, que por sugovegeatou uma média de 50,97 para o
periodo e incremento de 0,1 ao ano. Para estaoregigazdo de sexos ao nascimento
passou de 49,30 em 1994 para 51,18 em 2004, rafaade um acréscimo de 3,8% no
periodo. As Regides Norte, Sudeste, Sul e CentsteOsdo apresentaram tendéncias
significativas para a propor¢ao de nascimentos utiass no referido periodo.

A tabela 2 apresenta os resultados da tendéncipotamda proporcao de
nascimentos masculinos para os estados. Das 2&dasidederativas, tiveram tendéncia
crescente e significativa os estado de Sado PaAlores (graficos 3 e 4), enquanto que o
estado cearense foi 0 Unico a apresentar tend@aclaclinio significativa para o periodo
estudado (grafico 6). Por outro lado, o estadoatéd,Rembora tenha também apresentado
tendéncia significativa, a mesma nao foi constastdongo do periodo (grafico 5). O
estado do Parana também apresentou tendéncia aetresporém, sem significancia
estatistica. Os demais estados apresentaram témliéestaveis com variacbes nao
significativas.

A proporcdo de nascimentos masculinos média pastanlo de S&o Paulo foi de
51,17 com incremento anual de 0,01. Em 1994, edtele apresentou proporcao de
nascidos vivos do sexo masculino de 51,15 pasgaan@o51,18 em 2004, um acréscimo
de 0,05%. O estado do Acre apresentou propor¢d@asigmentos masculinos média de
51,28 no periodo, com um incremento de 0,16. Paeestado, verificou-se ainda que a
tal proporgcéao passou de 49,80 em 1994 para 51,4B08d um aumento de 3,3%. Em
relacdo ao Para, o comportamento observado danead#a propor¢cdo de nascimentos
masculinos nao foi constante ao longo do periodawe inicialmente uma tendéncia de
declinio nos primeiros anos da série seguida detanmd€ncia crescente que se estendeu
até o final do periodo em 2004 (grafico 5). A pn@do média de nascidos vivos do sexo
masculino para este estado foi de 51,33 com ineremmeédio anual negativo de 0,02. O

estado do Ceard, por outro lado, apresentou unpoq@@o de nascimentos masculinos



média de 51,30 e incremento médio negativo de @@®4no. Em 1994, a referida
proporcao para este estado foi de 50,88 passamd®PaZ0 em 2004, um decréscimo de
0,35%.

Em relacdo as capitais brasileiras, apenas tré&semiaram tendéncias crescentes
estatisticamente significativas: Cuiaba, PalmasoeBRanco, enquanto que a tendéncia
observada para Belém e Floriandpolis ndo foi comstao longo do periodo (tabela 3).

A cidade de Cuiaba apresentou uma propor¢do démersos masculinos média
de 51,43 e incremento anual de 0,16 para o pertoaion1994 tal proporcdo era 49,58
passando para 51,95 em 2004, um aumento de 4,&#tc¢gi). Para a capital Palmas
verificou-se uma propor¢cdo de nascidos vivos dm seasculino média de 50,99 e
incremento anual de 0,3 para o referido periodestado (tabela 3). Em 1994, esta
proporcao era de 47,78 passando para 51,70 em R@®4Humento de 8,2% para o
periodo (grafico 8).

Em relacdo a Belém, verificou-se uma proporcdo anédié nascimentos
masculinos de 51,40 e incremento negativo médialasel 0,05 para o periodo (tabela
3). No entanto, o declinio observado nesta cidadereu apenas na primeira metade da
série e, a partir de entdo, a razdo de sexos apragendéncia crescente (grafico 9).

Com relacéo a capital Rio Branco, a mesma apras@néporcdo de nascimentos
masculinos média de 51,08 e incremento de 0,22@alarante o periodo de estudo. Em
1994, esta proporcao era de 49,24 passando pd@& &, 2004, um incremento de 5,6%
no periodo (grafico 10).

Para a capital Florianopolis foi observada uma @mggio de nascidos vivos do
sexo masculino média de 51,0 e incremento médiativeganual de 0,09 para o periodo
de 1994 a 2004 (tabela 3). No entanto, assim coelén3 a tendéncia de declinio
observada em Floriandpolis se deu apenas na pametade da série. Em seguida, tal

propor¢cao apresentou tendéncia crescente atélaénmeriodo em 2004 (gréafico 11).

Discussao e Conclusao

Diversos estudos mostram que a razdo de sexossaimneato vem apresentando

tendéncia de declinio em diversos paises da EungsaEstados Unidos e Canada, fato



que vem sendo alvo de intensa discussdo na condenitadémica * * %2 No entanto,
tal tendéncia nao foi confirmada para o Brasil eoiguo de 1994 a 2004 no presente
trabalho.

Segundo um estudo de 1892no qual se utilizou amostras de registros
hospitalares de nascidos vivos e natimortos dedidep da América latina (Uruguai,
Argentina, Chile, Brasil, Bolivia, Peru, Paraguaguador, Venezuela e Costa Rica), foi
observada uma tendéncia significativa de declimigoropor¢do de nascidos vivos do
sexo masculino para o Brasil para o periodo de B98387, assim como para os demais
paises, com excecdo de Peru e Uruguai. Os auteste dstudo sugeriram que tal
declinio poderia estar relacionado a incidéncia nééimortos nestes paises, cuja
incidéncia foi crescente até 19¥4

A partir destes resultados e considerando que hdig@onibilidade de dados
censitarios referentes ao numero de nascidos viwssAnuarios Estatisticos do IBGE a
partir de 1979 apenas para o Brasil, foi realizati@a analise da tendéncia da proporgao
de nascimentos masculinos computados no pais,ata gleclinio descrito para o Brasil
no estudo mencionado acima foi confirmado (grafizp

Estes resultados mostram, portanto, que a propatgamascidos vivos do sexo
masculino no Brasil apresentou tendéncia de decdimire os periodos de 1979 a 1994 e,
somente a partir de entdo, passou a apresent@nadrescente, que se estendeu até o
final da série em 2004 (gréficos 1 e 12).

Estes achados sugerem que o Brasil apresentouopaerendéncia da razéo de
sexos semelhante aos padrées observados no Carizstades Unidos no periodo de
1970 a 199G ** * Este mesmo padréo de declinio foi ainda observaddimamarca a
partir da década de 50, e na Suécia, Finlandianadha e Noruega a partir da década de
70, momento que coincidiu com o grande desenvolvimiadustrial nestes paises

Neste sentido, € irrefutavel a afirmacédo de queardrpda segunda metade do
século XX, a tendéncia de declinio observada nesim&ntos masculinos em paises da
Europa bem como nos Estados Unidos e Canada namféato restrito as estes paises,
uma vez que o fendmeno foi igualmente observad8nasil assim como em diversos
paises da América Latind, num contexto histérico parecido, marcado peloniste

desenvolvimento industrial, sobretudo, da indGgaimo-quimice&® °



A partir de 1994, a proporgcdo de nascidos vivosexo masculino no Brasil
parece ter iniciado uma tendéncia de estabilizagdomesmo de compensacao,
apresentando uma discreta e significativa tendé@megcente até o final da série em 2004
(gréfico 1).

Em relacdo aos estados e capitais, os resultadadrareon variacdes nao
significativas para a maioria deles, sugerindo guazao de sexos se manteve estavel
durante o periodo de 1994 a 2004. Por outro ladac@mento observado na Regido
Nordeste assim como no estado do Acre e nas cpitdimas, Cuiaba e Rio Branco,
permitiu que os valores da proporcdo de nascimerasculinos que se encontravam
abaixo do considerado usual (abaixo de 51,0) rooirda série em 1994, atingissem
valores acima de 51,0 em 2004, incremento consldepmsitivo em se tratando de
proporcéo de nascimentos masculifios

Para o estado de S&o Paulo, a tendéncia cresds®e/ada para a proporcao de
nascidos vivos do sexo masculino, embora signifecastatisticamente, ndo parece ter
grande impacto na média final do periodo, uma wez @ incremento observado no
periodo foi pequende relevante ressaltar o fato de que este estagseya uma grande
comunidade de imigrantes asiaticos, etnia cujaordedsexos ao nascimento tende a ser
maior?.

Em relacdo ao estado do Ceara, cuja tendéncia temfm decrescente, €
importante que se destaque que 0 mesmo apreseptaparcdo de nascimentos
masculinos de 50,7 em 2004, ano final da sériggrvab limite inferior (boderline)
quando comparado a valores usuais descritos natlita *°, merecendo, portanto,
atencdo nos anos seguintes.

Por outro lado, o estado do Parana embora tenhsseapado declinio nao
significativo, merece maior investigacao futurar pe tratar de um estado tipicamente
agricola, potencialmente exposto a desreguladom&cenos ambientais advindos desta
atividade. Os demais estados brasileiros ndo apegaen tendéncias significativas (p >
0,05), o que sugere que a razao de sexos ao nasgimanteve tendéncia estavel no
periodo de estudo.

Dentre as cinco capitais que apresentaram tendénestatisticamente

significativas. Palmas foi a que apresentou maioreimento no periodo, totalizando um



aumento de 8,2%, seguida de Rio Branco e Cuiab#edigeram aumento de 5,6% e
4,8% respectivamente. Por outro lado, as tendénolaservadas para Belém e
Florian6polis, embora significativas, ndo foram stante ao longo do periodo. Ambas
capitais apresentaram tendéncias de declinio no®ipps anos da série, seguidas de
tendéncias crescentes a partir da metade do pededestudo (1999). E relevante
ressaltar ainda que o Acre e a capital Rio Braqresgntaram tendéncias semelhantes,
fato este que sugere que o fenbmeno possa estaermdo nos demais municipios do
estado, merecendo uma investigacdo mais detalhadsuas causas. O mesmo foi
observado para o estado do Para e sua capital Belém

E prudente que se considere a possibilidade deoquemento da proporcéo de
nascidos vivos do sexo masculino observada em slgstados e capitais possa ser
reflexo da melhoria da assisténcia pré-natal, consequente reducdo de Obitos fetais,
majoritario no sexo masculirf§ *° Outra observacdo neste sentido refere-se a reduca
da paridade materna, associada negativamente cazé@a de sexos na literatura assim
como o aumento da idade materna no pais nas Ultiézasias %

Segundo dados do banco DATASES de 1994 a 2004 ocorreram 33.219.289
nascimentos no Brasil, destes 16.980.877 sdo horhérist5.519 s&o mulheres e 92.893
sdo criangcas que tiveram o0 sexo ignorado no momeateegistro. Esses numeros
representam um aumento de 17,7% de nascidos viv@&asil no periodo, com 18,9%
de aumento de nascimentos masculinos e 18,4% aemesos femininos. Embora a
utilizacdo de dados censitarios apresente limigcéste tipo de dado oferece amplo
acesso para investigacdo de parametros populasiana@xemplo da razdo de sexos ao
nascimento. Neste sentido, o risco inerente des &gisiematicos no reporte de dados
censitarios deve ser considerado na interpretagiioegultados.

Outro ponto a ser considerado € o grande numerasi@mentos que tiveram o
sexo ignorado, sobretudo no inicio da série hsgrainda que este nuamero tenha
diminuido 85,9% durante toda a série.

Embora estudos anteriores tenham relatado tendédeialeclinio da raz&do de
sexo ao hascimento em alguns paises, outros navsttandéncia estavel ou até mesmo
tendéncia crescenfe® A sugestéo de alguns autores de que a raz&o de sesa um

indicador sentinela da salde ambiental, uma vez el@ese mostrou sensivel em
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populacdes expostas a contaminantes quimicos peese& ambiente, vem sendo
questionada em muitos traballds

Em episddios de exposicdo aguda a desreguladodEscreros ambientais, a
razao de sexos mostrou-se visivelmente sensivegsemando clara tendéncia de
declinio nas populacdes expostas, principalmentestotdos do tipo caso-contrdfe ™
No entanto, quando se trata de exposicbes cronigas, quais as limitacdes
metodologicas proporcionam grandes dificuldadeserastabelecer relagdes de causa e
efeito, em especial em estudos ecoldgicos, a ®lagéh a razdo de sexos ndo é téao
evidente?’.

A tendéncia significativa crescente na proporcdondscimentos masculinos
observada em alguns estados e capitais sugeresspe diferencas possam ser explicadas
por fatores soécio-demogréaficos locais, a exemplopdgria diminuicdo da paridade
materna e conseqiiente queda da fecundid&téem como o aumento da idade materna
e queda na incidéncia de natimortos devido a miehor assisténcia pré-nataf: Este
resultado distancia a hipotese de possiveis exjEsi@ desreguladores enddocrinos
ambientais, com excecao do estado do Ceara, cgérteia foi de declinio.

Em relacdo a capital Palmas € importante destaca& & mesma vem
apresentando grande incremento no numero de nasdidis desde a recente criacdo do
estado do Tocantins em 1988. Desde entdo, o niotatale nascidos vivos nesta cidade
sofreu um incremento de 133,8%, fato que confirrgeande crescimento da cidade.

Segundo a literatura, a razdo de sexos tendeiax @sn maior magnitude entre
populacdes, principalmente quando se trata de popes de diferentes etnidsPor
outro lado, a variacéo intra-populagcéo tende ocame menor magnitude e, neste caso,
fatores como idade dos pais, gravidez multiplagordle nascimento de uma crianca
dentro de uma mesma fami(idarkov associationg predisposicédo de alguns individuos
ou casais a terem predominantemente criancas desaxa em particularlLexis
association)parecem ter maior relevancia na associdcao

Baseado nestes conceitos, € plausivel que a teadémscente observada na
proporcdo de nascidos vivos do sexo masculino enpegueno nimero de estados e
capitais a partir de 1994, seja resultado de difgre e transformacdes demograficas que

0 pais vem atravessando nas ultimas décadas, ao pas o declinio desta mesma
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propor¢cao observado para o pais no periodo de 49P94 obedeceu ao mesmo padrao
observado para diversos paises europeus assim Estados Unidos e Canada neste
mesmo periodé 1* 22232420y outro lado, a tendéncia de declinio obserpada o
estado do Ceara revela a necessidade de estudossfulirecionados a investigacao de
suas causas, uma vez que o fendmeno vem sendiadssd@xposicao a desreguladores
enddcrinos ambientais em outros pafses

Neste sentido, o presente trabalho representa apem@asso inicial no estudo de
caracterizacdo e analise da tendéncia da razdoexts 0 nascimento no Brasil,
considerando a grande escassez de estudos dodipendrio brasileiro. Analisar a
relevancia e participacéo de variaveis associadaseeiminacao da relacdo entre os sexos
ao nascimento ja descritas na literatura, bem camestigar as possiveis causas
associadas ao declinio da proporcédo de nascidos die sexo masculino observada no

estado do Ceard, sdo metas que devem ser alcaregadmssudos futuros.
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Tabela 1 Andlise de tendéncia da proporcdo de nascimemssulinos no Brasil e Grandes Regides (1994-2004).

Proporcéo de Coeficiente de .
Nascimentos Masculinos Modelo Determinacdo pvalor Tendéncia
(Grandes Regides) (r?)
Brasil Y =51,10 + 0,03.X 0.4882 < 0,05 Crescente
Regido Norte Y = 51,29 + 0,009.X 0.1805 > 0,10 Estavel
Regido Nordeste Y = 50,97 + 0,10.X 0.3682 <0,05  Crescente
Regido Sudeste Y =51,09 + 0,004.X 0.1067 > 0,10 Estavel

Regido Centro-Oeste Y =51,29 - 0,01.X + 0,002X%  0.2015 >0,10 Estavel
Regido Sul Y =51,19 + 0,01.X 0.3595 > 0,10 Estavel

Tabela 2 Andlise da tendéncia da proporcéo de nascimemassulinos por estados brasileiros (1994-2004).

Proporcao de Coeficiente de
Nascimentos Masculinos Modelo Determinagdo pvalor Tendéncia
(estados) (®)
Séao Paulo Y=51,17 + 0,01.X 0.4260 <0,05 Crescente
Acre Y =51,28 + 0,16.X 0.5285 <0.05  Crescente
Para Y = 51,33 + 0,001.X - 0,02% 0.6514 <0.05 Decres./Cres.
Ceard Y = 51,30 + 0,0008.X - 0,043 0.5999 <0,05 Decrescente

Tabela3. Andlise da tendéncia da proporcéo de nascidos desexo masculino por capitais brasileiras (12084).

Proporcao de Coeficiente de
Nascimentos Masculinos Modelo Determinacdo P Valor Tendéncia
(capitais) (rd
Cuiaba Y=51,43 + 0,16.X 0.4627 <0,05 Crescente
Palmas Y=50,99 + 0,30.X 0.6483 < 0,05 Crescente
Belém Y =51,4 - 0,05.X + 0,002.X 0.7544 < 0,05 Decres./Cres.
Rio Branco Y=51,08 + 0,22.X 0.7017 < 0,05 Crescente

Florianépolis Y = 51,00 - 0,09.X + 0,005X 0.6528 <0,05 Decres./Cres.
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Consumo de Agrotoxicos em Municipios Paranaenses e
Razdo de Sexos ao Nascimento: Existe Alguma Relagdo

Gerusa GibsonR, Sergio Koifmart

Resumo

Palavras chave

Alguns poluentes quimicos ambientais, a exempiouw®s agrotoxicos utilizados na
agricultura, sdo capazes de provocar alteragcbes sstema hormonal
(desreguladores enddcrinos), resultando em dist&bna salde reprodutiva e
consequentemente alteracdes na razdo de sexossammeanto. Com isso, a razdo de
sexos ao nascimento (expressa aqui pela proporednadcimentos masculinos na
populacdo) vem sendo apontada como indicador selatitha exposicdo ambiental a
esses poluentes, apresentando tendéncia de dedhembe a exposicdo a tais
substancias. Por outro lado, a demanda por agraisi nas atividades
agropecudrias mais que dobraram no Brasil nas @snidécadas, em especial no
Estado do Parana, grande consumidor brasilei@bjetivos: O presente trabalho
mostra os resultados de um estudo epidemioldgisorilizvo com delineamento
ecolégico, no qual se investigou a tendéncia temlpda proporcdo de nascidos
vivos do sexo masculino para o Estado do Parana matureza da correlacdo da
tendéncia desta proporcdo com o aumento das veddaamgrotoxicos no Estado.
Metodologia: A tendéncia temporal da proporcao de nascimentascalinos para o
Estado do Parana foi obtida através da utilizacde thodelos de regresséo
polinomial (1994-2004). Em seguida, foi realizadaaucorrelacdo bivariada entre o
volume de venda de agrotoxicos e as séries tengpdes proporgdes de nascidos
vivos do sexo masculino por municipios do estadecofumo de agrotoxicos foi
ainda georeferenciado por municipios e estratifizain quartis. Resultados:Uma
discreta tendéncia de declinio da propor¢do de imasntos masculinos foi
observada para o Estado referente ao periodo effi@} e 2004. A magnitude deste
declinio foi aumentada quando se analisou indivichente um grupo de municipios
com intensa atividade agricola, sugerindo altoseisivde contaminacdo ambiental
por desreguladores enddcrinos nessas localidads&skesultados apontam para a
necessidade de estudos futuros que visem esclaesciimensionar a forca dos
impactos da contaminacdo ambiental por agrotéxicws salude reprodutiva,
representada aqui pela razdo de sexos1ascimento.
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Introducao

Grande parte dos agrotéxicos e outros compostasicps utilizados na atividade
agricola fazem parte de um conjunto de poluentedieaais definidos como
desreguladores hormonais, compostos capazes da a@tésiologia do sistema enddcrino
a partir de multiplos mecanismos, sobretudo, pelpacidade de mimetizacdo de
horménios verdadeiros, uma vez que apresentantwgssunoleculares semelhantes a de
hormoénios naturais, a exemplo da atividade estiogérdesempenhada por tais
contaminante$?

Segundo a literatura cientifica, a exposi¢cdo cedricesse conjunto de poluentes
pode resultar, em longo prazo, numa série de agrdesaude relacionados a disfungdes
no sistema endocrino, a exemplo de neoplasias moRd@pendentes e disturbios na
saude reprodutiva, como reducédo da fertilidade uli@s; abortos espontaneos e mas-
formacdes congénitds.

A exposicdo a desreguladores endocrinos ambienpaigece ainda estar
relacionados a raz&o de sexos ao nascimento, mqdelaeflete a relagcdo quantitativa
entre 0s sexos ao nascimento, e que pode ser taedgFessa pela proporcédo de nascidos
vivos do sexo masculino em relacdo ao total deig@scvivos em uma determinado
populacdo®. Tal razdo vem se mostrando sensivel a condicddsientais adversas,
causadas pelo aumento do nivel de desreguladaiésraros presentes no ambiefite

Por ser um dos fatores determinantes do sexo doid@mdurante a concepcéo, as
concentracdes hormonais dos pais, especificamenta@acao aos hormonios estrogénio,
progesterona, testosterona e gonadotrofina, s&®etdumis a acdo destes desreguladores
enddcrinos, influenciando consequentemente na re&exos ao nascimertoDados da
literatura mostram que altas concentracfes de géstim e testosterona aumentam a
probabilidade de nascimento de uma crianca do seasculino, enquanto que altas
concentracdes de gonadotrofina e progesterona aamen probabilidade de nascimento
do sexo feminind.

Em situacdes usuais, a razdo de sexos ao hascia@e®enta valores proximos a

51.2, ou seja, 51,2% de nascidos vivos do sexo utiagcou, em outras palavras, 105



nascimentos masculinos para cada 100 nascimentomirfies. Isto significa que a
propor¢céao de nascimentos masculinos € normalmapggier a de nascimentos femininos.

Em paises cujos niveis de compostos com atividadkogina presentes no
ambiente é elevado, assim como em estudos quaraala razdo de sexos ao nascimento
em coortes expostas a desreguladores endécrineparcao de nascidos vivos do sexo
masculino apresentou tendéncia de declinio e, eftosnoasos, inferior a proporcao de
nascimentos femininds® 1% 1112

Fatores relacionados a sobrevivéncia do embridoterm, capazes de resultar em
uma maior vulnerabilidade em um dos sexos e coesggiinente mortalidade diferenciada
em um dos géneros, podem igualmente configuraragfies na relacdo natural entre os
sexos ao nascimentd. Outras publicacbes académicas mencionam aindade ido
ovOcito ao nascimento, idade dos pais, etnia, afifgas na motilidade e tempo de vida de
espermatozoides X e Y como fatores influentes. posicao intra-uterina influenciando a
proliferacdo das células de Sertoli e, consequesntmalterando a quantidade de
espermatozoides produzidos na vida adulta € igudémmencionada na explicagdo da
reducao da fertilidade masculina decorrente dasig@o a desreguladores enddcritios

Dados da literatura mostram que 0s grupamentosgémilos introduzidos na
composicdo de muitos pesticidas organocloradoscafazes de interagir com 0 sistema
enddcrino, provocando uma acdo estrogénica queltaesm alteracbes penianas
(hipospéadia) e testiculares (criptoquirdia) em aigrem desenvolvimento fetal. No caso
do DDT foi constatado que o seu principal metabpbtDDE, € capaz de interferir na acéo
dos horménios masculinos, promovendo uma acéo feaciora™*

Em outro trabalho, a exposicdo a desreguladore®cends ambientais foi
associada a alteragbes nas caracteristicas do sénaen aumento das concentragdes
plasmaticas de horménio foliculo estimulante (F®Hluteinizante (LH) nos grupos de
homens estudadds. Sob este aspecto, observa-se ainda que as ngi#icale disturbios
reprodutivos em seres humanos e na vida animalgiast®s & exposicéo a tais substancias
vém se tornando cada vez mais freqiietitd3esta forma, tanto o declinio da qualidade do
sémen observado em diferentes paises bem comadazamm que essa deteriorizacao
vem ocorrendo, reforcam a hipotese de que suasasgusssam estar relacionadas a

exposicdo ambiental a substancias quimicas condadie enddcrind® Consequientemente



e factivel pensar que disturbios desta naturezarastes da exposicao crénica a este
conjunto de poluentes quimicos ambientais, a exemplpesticidas, estejam relacionados
ao eventual declinio da proporcdo de nascimentasiaiecas do sexo masculifig' ®

No contexto mundial, sabe-se que a razdo de sewosnascimento vem
apresentando tendéncia de declinio em diversosaigopeus, a exemplo da Inglaterra,
Pais de Gales, Dinamarca e Can&d4® '° Na Finlandia, tal declinio foi atribuido &
"quimicalizacdo ambiental" decorrente da intensadatde industrial no paf$.

Por outro lado, a tendéncia de declinio observatpaises asiaticos, a exemplo da
China, parece ser decorrente de fatores cultuetasionados a padrbes comportamentais
de sub-notificacdo de nascimentos femininos, aseimo diferencas de etnia e aumento da
vulnerabilidade pré-natal nas areas rurdisEm relacdo ao Japdo, ainda ndo existe
consenso em relacdo aos motivos do declinio d@ @e&exos ao nascimento observado
nas ultimas décadas no pais. Especula-se que ufatdoss responsaveis seria 0 aumento
da incidéncia de natimortos do sexo masculino datde ao feminino, evidenciando a
maior vulnerabilidade pré-natal dos primeiros, stlmo, nos primeiros meses de
gestacab’

Considerando tais evidéncias, a hipotese de quedrg citado, caracterizado por
um declinio na proporcdo de nascidos vivos do seaeculino, possa estar ocorrendo
também no Brasil torna-se claramente plausivelesatio se considerarmos a trajetéria da
agricultura brasileira nos ultimos anos, cujo modeé desenvolvimento baseia-se na
dependéncia de uma crescente demanda de agrotéxfedilizantes* Neste contexto, o
estado do Parana destaca-se por ser um grandsergargte deste modelo de produt®so

Diante deste quadro, acredita-se que o0 uso masdgvais substancias, além de
representar uma ameaca as caracteristicas natupgtencialidade dos biomas, seja um
precursor responsavel pelo aumento na incidéncialmeeros agravos de saude, incluindo
modificacdes na razdo de sexos ao nascimentogéedorna a questao da contaminacgao
ambiental por agrotoxicos prioritaria para a Saadelica.

Neste sentido, o objetivo do presente trabalho istng€m analisar a tendéncia
temporal da proporcéo de nascidos vivos do sexoutias para o estado do Parana, assim
como avaliar a natureza da correlacdo existentee @at tendéncia e o consumo de

agrotoxicos segundo municipios do estado.



Metodologia
Fontes de Dados

Este estudo caracteriza-se por apresentar delimdaraeologico no qual se buscou
explorar a associacdo entre o consumo de agrogxiooEstado do Parana e possiveis
alteragbes na distribuicdo da proporcdo de nascwlass do sexo masculino. Foram
empregados como fonte de dados o Instituto Bresild® Geografia e Estatistica (IBGE)
para obtencdo de informacfes relativas ao conswnagitoxicos e perfil agricola dos
municipios, e o banco DATASU% para a obtencdo de informacdes relativas aos

nascimentos segundo sexo no periodo compreenditl®94 e 2004.
Critérios de Exclusao

Dos 399 municipios paranaenses oficialmente cadismo IBGE, foram excluidos
aqueles que sofreram modificacdes em seus teostérd periodo de estudo, assim como
aqueles cujas informacdes sobre nascidos vivoni@gavee agrotoxicos em moeda local no
ano de 1985 nao estavam disponiveis. Consideramelopgra que os impactos na razao de
sexos ao nascimento sejam perceptiveis ha neceéssidaum periodo de exposi¢ao cronica,
optou-se por utilizar séries temporais oito anassapano de consumo de agrotoxicos pelos
municipios. Neste caso, o ano de consumo escaolbid®85 e as séries utilizadas foram de
1994 a 2004.

Correlacédo Bivariada

Para a analise de correlacao, foi utilizadsoftwareestatistico SPSS (versao 9.0).
Nesta etapa foi realizada correlacdo bivariadazatilo como varidveis o consumo de
agrotoxicos de 308 municipios do Parana em 198% eooespondentes valores medianos
das proporgdes de nascimentos masculinos refeaerngeriodo de 1994 a 2004. O banco de
dados referente ao consumo de agrotoxicos foi idwiém quartis resultando em quatro

estratos contendo 77 municipios cada um.



Os pontos de corte para o consumo de agrotoxicasnfod4,5 para 0s municipios
pertencentes ao primeiro quartil, enquanto quernswmo dos municipios pertencentes ao
segundo quartil se estendeu até 125,0, o terc&rd3®,0 e, a partir deste valor até 1.195,7
ficaram os municipios pertencentes ao quarto duarti

A analise de correlacdo foi realizada separadamdetéro de cada quartil de
consumo. Os valores da variavel proporcdo de nastos masculinos foram obtidos ano a
ano para cada municipio e, ao final do periodo,vatar mediano foi calculado para cada
uma das localidades. Optou-se por utilizar a mediem detrimento a média dos valores
anuais da razdo de sexo para que se evitasseafaréneia de valores eventuais incomuns

(outliers) no valor final da variavel.
Andlise Exploratoria dos Dados

Foi realizada uma analise descritiva comparativa glaartis, na qual se calculou o
consumo médio bruto por quartil, consumo mégpkucapita, bem como a mediana dos
valores das propor¢gbes de nascimentos masculin@s qa@la um dos estratos (quartis)
referente ao periodo de 1994 a 2004 (tabela 1)rdatizada ainda uma anélise descritiva

relativa ao perfil agricola dos municipios seleaws (tabela 2).
Analise da Tendéncia

Optou-se pelattilizacdo de modelos de regresséo polinomial emudeé do poder
estatistico bem como pela facilidade de formulagdinterpretacdo que os mesmos
oferecem O modelo de regressdo polinomial tem por obje@mgontrar a equacdo que
melhor descreve a relacdo existente entre a vaiidgdependente X (ano de estudo) e a
variavel dependente Y (proporcdo de nascidos wdeasexo masculind). Nesta etapaal
modelo foi utilizado para a andlise da tendénciaaddo de sexos ao nascimento para o
estado do Parané (gréfico 1.a).

Para a referida analise, foi estabelecido um nikeekignificancia dex < 0,05
Posteriormente, foi construido o diagrama de dssmepara o quarto quartil (municipios
com maior consumo) para as varidveis consumo detéigo percapita em 1985 e



propor¢cdo de nascidos vivos do sexo masculinoreetie ao periodo de estudo (grafico
2a).

Na analise estatistica, optou-se por utilizar csaomo de agrotdxicosercapita de
maneira que a exposicao estivesse representadarda mais fidedigna, proporcional ao
namero de habitantes de cada municipio. O prograiiiaado para a elaboracdo dos
modelos de regresséao polinomial 8®SS for Window®.0), assim como para os gréaficos

de disperséo.

Descricdo Espacial dos Dados

Foi utilizado osoftware Terraview (versao 3.1.4) para visualizagdo dos dados
geograficos referentes ao consumo de agrotoxicaes nmenicipios paranaenses. Nesta
etapa, foi construido o mapa tematico do estadd’@@na referente ao consumo de
agrotoxico segundo municipios, estratificado emtrqugradientes. Posteriormente foi
construido um mapa de Kernel, ferramenta que perestimar a quantidade de eventos
por unidade de area em cada célula de uma gradkaregie recobre a regido estudata
O mapa de kernel € técnica ndo paramétrica quegw®m alisamento — ou suavizacao
estatistica —, permitindo filtrar a variabilidade dm conjunto de dados, retendo as

caracteristicas essenciais dos loéais

Resultados

A estimativa dos coeficientes de correlacdo de d@earentre consumo de
agrotoxicos e proporcao de nascidos vivos do seasculino indicou valores negativos
muito préximos a zero para todos os quartis e aa@ssim, sem significancia estatistica. Os
valores dos coeficientes de correlacdo encontréatas -0.080, -0.149, -0.098 e -0.125
respectivamente para o primeiro, segundo, tereeqoarto quartil (tabelal). Os diagramas
de dispersédo correspondentes aos quartis corrobavamos valores dos coeficientes de
Pearson encontrados, evidenciando uma correlacgativee proxima de zero para 0s
municipios dos trés primeiros quartis (graficos aficesentados) e quarto quartil (grafico
2a).



Foi observada uma discreta tendéncia de decliniprdporcdo de nascimentos
masculinos para o Estado do Parana no periodo, ceweta o grafico laporém, sem
significancia estatistica. No entanto, durante gitatjdo do banco de dados, percebeu-se
gue este efeito se mostrava ressaltado em algungipios do estado, fato que motivou a
realizacdo de uma anadlise especifica para essadémes. Sendo assim, optou-se pela
analise individual dos municipios de Santo Antddm Caiua, Nova Alianca do Ivai,
Jardim Olinda, Guairaga, Icaraima, Doutor CamaRjo,Bom, Cafeara, Palmeira e Barra
do Jacaré, caracterizados por serem de pequen® @mrt intensa atividade agricola e
elevado consumpercapitade agrotéxicos no ano de 1985.

Dos onze municipios mencionados, trés apresentaiectinio significativo da
propor¢cdo de nascimentos masculinos (p<0,05): iltaaPalmeira e Barra do Jacaré
(gréfico 1b). Em seguida, foi feito um diagrama dispersdo entre o consumo de
agrotoxicos (1985) e a referida proporcdo masculaaascimentos (1994-2004) para este
pequeno grupo de 10 municipios, onde se obsereaiséEncia de correlacdo negativa para
as variaveis, embora nao significativa (grafico. 2b)

A tabela 2 contém dados referentes a producdo odgyriporcentagem de
trabalhadores na atividade agropecuaria, numerestibelecimentos agropecuarios, area
colhida em hectare, consumo de agrotoxipescapita e a respectiva proporcao de
nascimentos masculinos no ano de 2004 para estasipias. De acordo com estes dados,
a variedade de cultivos ndo difere consideravelenerds mesmos. Basicamente, 0s
principais tipos de cultivo nestas localidades sdade mandioca, cana-de-agucar, soja,
milho, trigo, arroz, feijdo, algodédo herbaceo, aaf&m menor frequéncia, as culturas de
girassol, amendoim, erva-mate, fumo, sorgo gramifeanana e cevad@. municipio com
maior porcentagem da populacéo trabalhando nalatiei agropecuéria no ano de 1996 foi
Guairaca com 47,1%, seguido dos municipios Doutmm&go com 36,3% e Barra do
Jacaré com 35,1% da populacdo respectivamente. icipio com maior nimero de
estabelecimentos agropecuéarios em 1996 foi Palroeime2.152 estabelecimentos, seguido
de Icaraima (983) e Doutor Camargo (735), respamtiinte. O municipio que apresentou
maior area colhida foi Icaraima com 1.016,8 hestaseguido de Palmeira com 623,0 e
Guairaca com 614, 8 hectares. Em relacdo ao consenagrotoxicoso municipio com

maior consuma@ercapitafoi Cafeara com 541,8 seguido de Barra do Jacaré4:9,0 e



Palmeira com 359,6. Todos 0s dez municipios amlacom excecdo de Rio Bom, Nova
Alianca do Ivai e Barra do Jacaré (tiveram a prgiporde nascidos vivos do sexo
masculino em 2004 acima de 50,0), apresentaranomm@®p de nascimentos masculinos
inferior a 50.0, evidenciando uma inversédo nosreslda razdo de sexos ao nascimento, na
qual o numero de nascimentos masculinos foi propaatmente inferior ao nimero de
nascimentos femininos.

O mapa tematico em seguida mostra a distribuicgmaced deste consumo
estratificada por diferentes gradientes de consdenagrotoxicos nos municipios, no qual
0os 10 municipios selecionados encontram-se derdsofaixas de maior consumo. As
informacdes contidas neste mapa foram estimaddsrmseente em um mapa de Kernel,
na qual as "regides quentes" encontraram-se predoteimente nas Mesoregides Norte
Pioneiro Paranaense e Centro Ocidental Paranaense.

Discussao e Conclusao

Apesar das evidéncias, os motivos pelos quais @rde sexos ao nascimento
parece estar declinando em alguns paises aindest&m esclareciddé Parece que ainda
h&d muito que se aprofundar sobre o tema, relevamés, relativamente novo e pouco
explorado. Embora ndo haja conclusdes definitivalsres seus reais mecanismos de
ocorrénciaexistem evidéncias de que a razao de sexos aame®oi possa ser alterada
por exposi¢cées quimicas ambientais e ocupacioRaisexemplo, a reducdo da proporcao
de nascimentos masculinos foi observada em popsagxpostas & dioxifiamerctrio?’,
pesticidas’™ ?" e bifenilas policlorada¥’. A explicacdo é que tais compostos tém acio
disruptora sobre o sistema enddcrino, influenciaad@zdo de sexos por alteracdo das
concentracdes hormonais dos pais ou mesmo atravésddcdo de mortalidade sexo-
especifican utero®

No entanto, alguns autores sugerem que nao se giodair a responsabilidade
pelo declinio na propor¢cdo de nascimentos masauliexclusivamente a poluicao
ambiental por desreguladores enddcrinos, uma ven#o se sabe como se comportaria tal

proporcéo na auséncia desses poluéntes



Embora existam evidéncias crescentes de que aiedipascupacional e ambiental
a desreguladores endocrinos possa afetar a raz8exde ao nascimento, os resultados
obtidos até a presente data sdo de dificil inteap&® em virtude de achados conflitantes e
do grande numero de variaveis envolvidas na detegéid da razdo de sexos. Desta forma,
o efeito da exposicdo quimica na razdo de sexasaacimento das populacbes parece
depender de um grande namero de fatores, que mduiglade dos pais no momento da
exposicao, a intensidade/ frequéncia da exposicé® & exposiCao ocorreu no pai ou na
mée24'

Em contrapartida, estudos como o realizado por-Fajamanca®, no qual se
constatou associacdo significativa entre exposicd@ioxina - decorrente do acidente de
Seveso em 1976 - e o declinio na propor¢cao demastds de homens na coorte de estudo
nao devem ser desprezados, assim como 0s resuttatiidss em outro trabalho no qual se
utilizou uma coorte de trabalhadores expostos Xirioneste mesmo acideritgabela 3).
Outros exemplos de episédios de exposicdo ocupEcmracidental a desreguladores
enddcrinos e alteragbes na propor¢cdo de nascidess vilo sexo masculino séo
mencionados na tabela 3, para efeitos comparativos.

O resultado de um estudo desenvolvido em um greprathalhadores expostos a
diferentes tipos de dioxinas mostrou que a promodginascidos vivos do sexo maculino
foi significativamente mais baixa nesta coorte 26), guando comparada ao grupo néao
exposto™®. Em outro trabalho, atribuiu-se o excesso de nastuins de criancas do sexo
feminino em éareas proximas a industrias incine@slora regido central da Escoécia a
exposicdo a poluentes quimicos liberados na fumac@utro exemplo refere-se a um
estudo que investigou se a exposicdo ocupacionaiblalhadores a gasolina na provincia
de Farz, no Iran, afetava a razdo de sexo de 8kas.fNeste caso, foi concluido que a
razdo de sexos da prole da coorte exposta foifisigniemente mais baixa quando
comparada & raz&o de sexos no grupo ndo exjjosto

Com base nestas evidéncias, foram buscadas infoesmiapbre o comportamento
da razdo de sexos no contexto brasileiro, maisgam@ente no Estado do Parang, grande
produtor rural e, consequentemente, consumidor gietéicos e produtos ligados a

atividade agricola.
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Os dados disponiveis sobre consumo de agrotoxiz@a de 1985 no Estado do
Parana permitiram a realizacdo de uma analise etpt@ preliminar, na qual se buscou
verificar a existéncia de uma possivel correlagéceen referido consumo (exposicao) e a
tendéncia de declinio da proporcdo de nascimentascutinos verificada na regido.
Embora ndo se observado correlacdo robusta e séstatiente significante entre o
consumo de agrotoxicos e a tendéncia da proporgdmascimentos masculinos, €
conveniente que alguns pontos sejam considerados.

A prética de compra de agrotoxicos ndo significeessariamente que o produto
sera para uso exclusivo no territério do municigponprador, fato que poderia introduzir
tendenciosidade na interpretacdo dos resultado® @studo. Outro ponto importante
refere-se ao fato de que as informacdes referantesnsumo de agrotdxicos ndo estavam
disponiveis segundo sua classificagdo por tipososmos (inseticidas, herbicidas,
fungicidas e outros), o que nao permitiu uma agabamais detalhada. Neste caso, a
multiplicidade de propriedades e efeitos observedtias diferentes classes de agrotoxicos,
resulta em dinamicas diferenciadas destes polueatesnatrizes ambientais, assim como
na intensidade da gravidade dos danos causadosistesias reprodutivos de animas e
humanos*

Embora os tipos de cultivos pesquisados por mupgiftabela 2) tenham
fornecido uma idéia do tipo de agrotéxicos utiliaadnos diferentes municipios, -
herbicidas, fungicidas e inseticidas em sua maioréa necessario que haja um maior
detalhamento e especificacdo das substancias @simitizadas"

Algumas caracteristicas particulares dos municipieseciam ainda serem levadas
em consideracao, a exemplo da extensao territopabximidade das &reas de cultivo com
0s centros urbanos, onde possivelmente encontgaasele parte da populacdo exposta,
fator de importante peso na caracterizacao dasmtade da exposicdo. Sob este aspecto, é
importante mencionar que se utilizou um amplo cmyetite de municipios agrupados em
quartis, cujo critério de formag¢do dos grupos basenexclusivamente no consumo de
agrotoxicos. Desta forma, assumiu-se o consumasissibstancias como unico indicador
da exposicdo ambiental a desreguladores endocguaesdo na verdade sabe-se que tais

contaminantes podem ter diversas origérs-
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Ao se agrupar em quartis um grande numero de npimssi cada qual com
geografia e economia proprias, é provavel que texbarido diluicdo da exposicdo, fato
que motivou a selecdo e andlise individual de wpa@de municipios.

O gréafico de tendéncia polinomial destas localidadevelou um declinio
visivelmente acentuado ao longo de um periodo @émagpdez anos (1994-2004), cujos
valores da propor¢cdo de nascimentos de criancaexim masculino passaram de usuais
(acima de 51,%) a valores tipicos de localidades gofreram intensa exposicdo a
desreguladores endécrinos (abaixo de 50%) (grafigpd * 10 24

A hipotese de que o uso abusivo de agrotoxicosateahtribuido para o declinio de
nascimentos de homens torna-se consistente quaralisaanos o grau de proximidade
entre 0s municipios. O mapa tematico, assim conmsapa de Kernel mostraram uma
localizagdo proxima entre os municipios seleciosa@ mais precisamente, uma
localizacdo dentro da area de influéncia calculaela estimador. A partir do mapa de
kernel, percebemos que a area de influéncia calade origina desde parte da Mesoregiao
Oeste Paranaense, passando pelo Centro Ocideptaledte e Norte Central Paranaense
indo até a Mesoregido Norte Pioneiro Paranaense.

Além disso, os resultados mostraram que o grafedaidpersdo dos municipios
pertencentes ao quarto quartil (maiores consunsddeepesticidas) apresentou tendéncia
de declinio da propor¢do de nascimentos mascuhliaosmedida em que os valores de
consumo de pesticidas aumentam (embora nao tenhawbssrvado correlacao
significativa), constituindo desta forma, um foitalicio de que o alto consumo de
agrotoxicos neste grupo de municipios possa esfarenciando a razdo de sexos ao
nascimento nestas localidades.

E importante ressaltar ainda que os trés municipiesapresentaram tendéncias de
declinio significativas foram também os que apresam maior area colhida em hectares
(Icaraima e Palmeira), a terceira maior porcentag@mopulacéo trabalhando na atividade
agropecudria (Barra do Jacaré) e maior numero dgbedecimentos agropecuarios
(Palmeira e Icaraima).

A limitacdo inerente aos estudos ecoldgicos quardiiculdade em se estabelecer
relacdes de causa e efeito constitui outro fatodgwe igualmente ser considerado. Aliado

a isto, acredita-se que a utilizagdo da raz&o xtess® nascimento, expressa aqui na forma
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de proporcéao de nascimentos masculinos, como halicgentinela da saude reprodutiva e
ambiental é mais confiavel quando se trata de pgpek pequenas, especialmente quando
a exposicao a poluentes quimicos € documentadae a&p ocorre em estudos ecoldgicos
6, 24.

Sob este aspecto, novos estudos que englobem @eriothis extensos
(considerando que o desfecho aqui estudado é prolduexposicdes cronicas) devem ser
realizados, bem como estudos que avaliem a situdg@azao de sexos ao nascimento em
décadas anteriores a histéria de consumo excesdsiagrotdéxicos nestas localidades, pois,
a proporcdo de nascimentos masculinos referentemamscipios selecionados para o
periodo (1994-2004), mostrou-se frequentementenmitelinferior (ooderling em relacao
aquela considerada normalmente usual. Neste caesa, gossivel uma avaliagdo mais
precisa e segura da trajetoria do comportamentaz#®m de sexos ao hascimento no Estado
do Parand, capaz de dimensionar a real magnitudepmbcto do consumo de agrotoxicos

na razao de sexos ao nascimento.
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TABELA 1.

Correlag&o bivariada entre o consupes capitade agrotoxicos (1985) e valores medianos das opg6ps

de nascidos vivos do sexo masculino (1994-2004)gpartil, com seus respectivos valores de coefieien
de Pearson e intervalos de confianca.

Total de vendas Consumoper capita Nascimentos Coeficiente Sig.
de agrotéxicos  de agrotéxicos* ~ masculinos (%) - ge pearson  (bilateral)
(1985) (1985) mediana
Primeiro 665.200,6 14,0 51,2 r=-0,080 0, 487
Quartil
segundo 5 489.287,0 82,5 51,1 r=-0149 0,19
Quartil
Terceiro
. 2.754.912,6 r=-0,098 0, 395
Quarti 177,6 51,0
Quart_o 5.874.764,2 4295 51,3 r=-0,125 0, 277
Quartil

*Fonte: IBGE & DATASUS.



TABELA 2. Perfil da atividade agricola, consumo de agrot&xid®85) e proporcéo de nascidos vivos do sexo
masculino em 2004 em municipios selecionados, BaBrasil.

Pessoal — Estabelecimentos Area Colhida  Principal tipo de culivo ~ CONSumo de - Nascimentos
Municipio A%?ggggga?; Agropecudrios,  (hectare) (lavoura permanente/ A%Z:Oé:;;fa mas(oc/u)llnos
1996 (unidade Ari 0
em 1996 (%)* ( ) (1999 temporaria) (1985) 2004
Sto. Antonio Mandioca, algod&o
do Caiua 14,2 65 87,2 (herbasc(()ej(;),enggrf]g, feijéo, 130,4 44,8
Nova Alianca Cana-de-acucar,
do Ivai 32,2 69 61,1 mandioca, soja, milho, 95,9 50,0
laranja e café;
Mandioca, milho, feijéo,
Guairaca 47,1 411 614,8 café, Iarapja e sorgo 161,0 41,1
granifero;
Jardim Milho, soja, mandioca,
Olinda 14,2 31 54 algodéo (herbaceo), feijéo, 147,7 26,3

girassol e café;

Cana-de-agUcar, arroz,
lcaraima* 32,9 98 1.016,8 feijao,_milho, glgodéol 99,2 45,3
mandioca, soja e café;

Doutor Soja, milho, aveia, trigo,
Camargo 36,3 735 318,8 girassol, café e banana 170,4 40,3
) Soja, milho, trigo, feijdo, av
Rio Bom 26,4 608 88,9 triticale (gréio), arroz,afé € 1132 52 4
banana; ' '

Soja, milho, feijao, cana-de-
Cafeara 31,9 181 179,5 acUcar, algodao, café, 541,8 40,0
girassol e amendoim;

/ Milho, trigo, soja, feijao, /
Palmeira* 23,4 6230  fumo cevada (grdo) aveia,  z5q ¢ 48,0
! batata-inglesa, arroz, erva- !
mate, maca e uva;
Barra do / Cana-de-acUcar, café, /
Jacaré* 351 400 46,8 arroz, algodéo, soja, milho 449,0 52,0

e trigo;

* No grupo de trabalhadores na agropecuaria, esiéoluidos homens, mulheres e criancaSonte: IBGE.




TABELA 3. Episoddios de exposicdo ocupacional e acidentasaeduladores hormonais e propor¢do de nacimentos
masculinos.

ANO/TEMPO NASCIMENTOS
AUTOR LOCAL DE EXPOSICAO POLUENTE MASCULINOS (%)
Molcarelli © Seveso (ltalia) (1976-1977) (tetrac-ll-g’ggbenzo 48.0
cols., (2000) o-dioxina) ,
Ryan e cols., TCDD
y(zoog) BasEIgortpstan (1961-1988)  (tetraclorodibenzo 40,0
(Russia) p-dioxina)
Willians e cols.,  Distrito de Falkirk Fumaca de 50,0
(1992) (Escécia) (1975-1979) Incineradores
Ansari-Lari e Shiraz, provincia de (7,7an0s) Gasolina 410
cols., (2004) Fars (Iran) ’ '

Todos os quartis = 51,0
Sto. Antbnio Caiua = 44,8
Nova Alianga Ivai = 50,0
Guairaca = 41,1

Jardim Olinda = 26,3
Icaraima = 45,3

Doutor Camargo = 40,3
Rio Bom =52,4

Cafeara = 40,0

Palmeira = 48,0

Barra do Jacaré = 52,

Gibson e ! . .
Koifman, (2007) Parana, Brasil (1985) Agrotoxicos
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Gréfico 1.b

Tendéncia da Proporcédo de Nacimentoslasculinos
Municipios Paranaenses (1994-2004)
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Mapa tematico.Consumo de agrotéxicos em 1985 segundo municigimmnaenses. Pontos em
vermelho referente a localizagdo dos 10icfpios selecionados.




