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Resumo

Obijetivo: Revisar a literatura cientifica acerca da possivel associagdo entre a exposi¢do ocupacional a agrotoxicos
e 0 desenvolvimento de cancer de boca. Método: Trata-se de uma revisao narrativa da literatura, realizada por
meio de busca na base de dados PubMed entre abril e maio de 2025, com a utiliza¢do dos descritores “Farmers”,
“Oral Cancer”, “Pesticides” e “Agrochemicals”, além de seus termos alternativos, combinados pelos operadores
booleanos “AND” e “OR”. Foram identificados 20 estudos, dos quais 8 atenderam aos critérios de inclusdo apds
andlise de titulos, resumos e leitura na integra. Resultados: Os estudos analisados sugerem que a exposigao
ocupacional a agrotdxicos pode estar associada a alteragdes biolégicas relevantes, como dishiose da microbiota
oral, danos genéticos e epigenéticos e aumento da suscetibilidade a processos inflamatérios cronicos -
mecanismos potencialmente envolvidos na carcinogénese. Entretanto, os achados epidemiologicos s&o
heterogéneos, com evidéncias tanto de aumento do risco para determinadas neoplasias quanto de menor
incidéncia global de cancer em agricultores. Conclusao: Embora existam indicios de possiveis vias de associagéo,
néo ha embasamento suficiente para estabelecer uma relagdo causal direta entre a exposi¢éo a agrotoxicos e o
cancer bucal, o que requer a realizacdo estudos adicionais com maior rigor metodologico e avaliagdo mais precisa
dessas dinémicas.
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Introducéo

O céancer de boca e faringe inclui neoplasias de labio, cavidade oral, orofaringe, nasofaringe
e hipofaringe, o que o torna um importante problema de saude publica. Estima-se que seja a sétima
neoplasia mais comum no mundo e uma das principais causas de morte por cancer globalmente. Em
2012, a nivel mundial, foram relatados aproximadamente 300 mil casos de cancer de labio e cavidade
oral e mais de 220 mil casos de cancer de orofaringe e hipofaringe, com maior incidéncia em homens
e em paises em desenvolvimento.! Nesse sentido, os fatores de risco estabelecidos incluem
tabagismo, consumo excessivo de alcool, habitos culturais - como mascar betel - e infecgdo pelo
papilomavirus humano - especificamente pela cepa HPV-16.2 Paralelamente, estudos em
populacdes agricolas indicam que, embora apresentem menor incidéncia de canceres relacionados
ao tabagismo, existem padrdes especificos de neoplasias que merecem atencdo, sugerindo a
influéncia de fatores ocupacionais e ambientais®S,

Nessa perspectiva, 0s agrotoxicos sao substancias quimicas utilizadas para controlar,
prevenir ou destruir pragas agricolas, domésticas e pecuérias, incluindo herbicidas, inseticidas,
fungicidas e acaricidas, como organofosforados, organoclorados e carbamatos®® - de modo a
merecerem atengdo quanto as suas repercussdes na salde dos individuos que os aplicam. A
exposicao a esses compostos pode ocorrer de forma direta, por inalagéo e contato dérmico durante
a aplicacao pelos trabalhadores rurais, ou indireta, pelo consumo de alimentos e 4gua contaminados,
inalacdo de ar poluido e contato com superficies que contenham residuos quimicos?'°. Assim sendo,
apesar de as populagdes rurais frequentemente apresentarem estilos de vida mais saudaveis -
incluindo menor consumo de tabaco e alcool, maior atividade fisica e dietas baseadas em produtos
locais -, de modo a, potencialmente, modular os riscos a salde associados a exposicdo ocupacional*
6, também consistem no grupo de pessoas que mais estd exposto diretamente aos agrotdxicos e
suas consequéncias. Além do potencial carcinogénico, 0s agrotoxicos estdo associados a diversas
alteracbes de salde, como efeitos neurotdxicos, genotdxicos e imunoldgicos®20.

Sob esse ambito, a relagédo entre exposicdo a agrotoxicos e cancer de boca € um tema de
crescente interesse cientifico. Ha evidéncias que indicam que trabalhadores rurais expostos a
pesticidas podem apresentar altera¢des biolégicas que contribuem para o risco de neoplasias orais.
Por exemplo, estudos documentaram alteragcdes significativas no microbioma bucal de adultos
expostos ao organofosforado azinfos-metil, incluindo reducéo de géneros bacterianos comuns como
Streptococcus, 0 que sugere presenca de disbiose oral, um fator potencialmente predisponente a
patologias bucais.!! Estudos adicionais mostraram padrées semelhantes em criancas que coabitam
com trabalhadores rurais expostos, de maneira a sinalizar possiveis vias de exposicdo indireta'?.
Adicionalmente, revisfes sistematicas apontam associacfes entre agentes ocupacionais e canceres
especificos de cabeca e pescoco® e pesquisas epidemioldgicas sugerem risco aumentado para
cancer de labio e neoplasias hematoldgicas entre agricultores>®314, De forma complementar,
avaliacBes de pesticidas em diferentes contextos, incluindo misturas complexas e ingredientes ativos

com potencial carcinogénico, reforcam a plausibilidade biolégica desses efeitos® .
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Diante disso, a compreenséo do impacto da exposi¢cdo ocupacional a agrotoxicos sobre o
cancer de boca merece atencdo do cirurgido-dentista, uma vez que trata-se de uma patologia com
sequelas graves e que pode até mesmo gerar 6bitos. Por conseguinte, o presente estudo tem como
objetivo revisar a literatura cientifica, analisando as evidéncias sobre associa¢des entre exposi¢éo a
pesticidas e desenvolvimento de cancer bucal, a fim de subsidiar estratégias de prevencao, vigilancia

em saude e politicas publicas direcionadas a protecéo da populagéo trabalhadora rural.

Materiais e Método

Trata-se de uma revisao narrativa, na qual foram conduzidas buscas na base de dados
PubMed, no periodo de abril a maio de 2025. Assim sendo, foram utilizados os descritores Mesh
"Farmers", "Oral Cancer", "Pesticides" e "Agrochemicals", articuladas mediante a utilizacdo dos
operadores booleanos “OR” e “AND”, da seguinte forma:

“(Farmers) AND (Oral Cancer) AND ((Pesticides)  OR (Agrochemicals))’.

Dispensou-se a utilizagao de qualquer tipo de filtro de busca. Inicialmente, foram obtidos 11
resultados. Porém, com a utilizacdo dos termos alternativos disponiveis na plataforma Mesh para
cada descritor utilizado, ampliou-se o0 nimero de artigos localizados para 20. Os critérios de inclusao
referiram-se a abordagem da potencial influéncia dos agrotoxicos no desfecho cancer de boca e na
disponibilidade do texto na integra. J& os critérios de exclusdo consistiram na publicagcao do texto
em idiomas diferentes do portugués e inglés e nos estudos dos tipos revisao, relato de caso, carta,
editorial, tese, dissertacao ou anais de congresso.

Foi utilizado o programa Microsoft Excel para analise por titulo e resumo, de modo que 12
estudos foram elegiveis para leitura na integra. Desses, 2 apresentam-se com texto indisponivel e 2
foram excluidos por ndo estarem alinhados aos critérios de inclusdo e exclusdo, de maneira a
totalizar 8 artigos incluidos na revisdo. De forma complementar, foi realizada busca manual de
referéncias a partir dos artigos selecionados e nas bases de dados Lilacs, Scielo e Embase, no intuito
de contribuir com as discussdes sobre a temética.

Resultados

Com o intuito de disponibilizar os resultados de forma clara e objetiva, organizou-se a tabela
abaixo:

Tabela 1 - Principais achados dos artigos selecionados:
Fonte: autores
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Autor/Ano

Ito et al.,
1995

Wiklund &
Dich, 1995°

Nordby et
al., 200413

Frost et al.,
20118

Choi, 2014°

Stanaway et
al., 20174

Benedetti et
al., 20171

Tipo de
estudo

Experimental

Longitudinal

Longitudinal

Longitudinal

Revisao

experimental

Longitudinal

Longitudinal
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Populacéo

Modelos

animais

Agricultores

suecos

Agricultores

noruegueses

Agricultores

britanicos

Modelos

animais

Trabalhadores

agricolas dos
EUA

Agricultores

brasileiros

Exposicéo

Mistura de
pesticidas

Exposicao

ocupacional

Exposicao

ocupacional

Uso ocupacional

de pesticidas

Ingredientes ativos

de pesticidas

Azinfos-metil

(organofosforado)

Mistura de

pesticidas

Principais achados

A exposicao cronica aos
pesticidas pode impactar
a saude oral, inclusive

carcinogénica.

Menor risco global de
cancer, porém maior
risco de cancer de labio

e mieloma multiplo.

Efeito protetor da
utilizagc&o de pesticidas
no desenvolvimento do

cancer de labio.

Menor incidéncia e
mortalidade por cancer,
possivelmente
associadas a fatores de

estilo de vida.

Compostos com baixa
toxicidade aguda
apresentaram maior
potencial carcinogénico

cronico.

Alteracdo da microbiota
oral, com presenca de
multiplos taxons
bacterianos no grupo

exposto.

Danos ao DNA,
hipermetilagdo genébmica
e aumento de células

apoptéticas e necroticas.



Stanaway et Observacional Criancgas e Azinfos-metil Reducdo significativa de
al., 202212 adultos do meio  (organofosforado)  Streptococcus, Gemella
rural dos EUA e Haemophilus,
indicando disbiose oral

associada a exposicao.

Fonte: os autores.

Discussao

A utilizacdo de agrotoxicos interfere na satde bucal dos trabalhadores rurais, bem como em
sua qualidade de vida. Posto isso, fatores agravantes sao a negligéncia com os equipamentos de
protecao individual (EPIs), a permanéncia do uso de produtos classificados como extremamente
toxicos e a comercializacdo sem o controle adequado.'® A aplicacdo dessas substancias pode
repercutir em intoxicacdo aguda ou crénical’. Além disso, sinais e sintomas como taquicardia, fadiga,
tontura, irritacdo das mucosas e viséo turva podem derivar dessa dindmica e, por conseguinte, afetar
0 bem-estar desses individuos como um todo?®. A luz disso, aimplementag&o de atividades agricolas
em sistemas mais sustentaveis pode ser uma alternativa, associada a conscientizacdo dos

agricultores sobre os riscos dos agrotéxicos*®.

Os estudos incluidos nesta revisdo indicam que a exposi¢ao ocupacional a agrotéxicos pode
causar alterac@es bioldgicas relevantes que impactam a salde oral. Sob essa perspectiva, diante da
andlise de amostras salivares de individuos expostos a essas substancias, observam-se
modificagdes no microbioma bucal - relacionados a taxons bacterianos como Streptococcus, Gemella
e Haemophilus -, o que aponta um quadro de disbiose oral.}*'? Essa alteracédo pode predispor ao
desenvolvimento de doengas bucais crénicas e inflamacgéo, além de, potencialmente, contribuir com
o surgimento de processos carcinogénicos na cavidade oral'®. Contudo, de forma divergente, um
estudo observou um possivel mecanismo protetor dos agrotéxicos sobre a carcinogénese, o que
decorreria de uma suposta reducdo da carga de imunossupressao®®. Todavia, menores prevaléncias
de cancer de boca em agricultores nas amostras estudadas podem decorrer de aspectos como o
estilo de vida mais saudavel da vida no campo, com consumo de alimentos produzidos em hortas,

atividade fisica regular e outros fatores®.

Além das alteracBes microbianas, a exposicdo a pesticidas também apresenta efeitos
genotoxicos e epigenéticos. Nesse sentido, trabalhadores agricolas expostos a misturas complexas
de pesticidas apresentam danos ao DNA, hipermetilacdo genémica e aumento de células apoptéticas
e necroticas, de modo a sugerir que a exposicdo repetida pode levar a instabilidade genémica e
favorecer a carcinogénese.!® Analogamente, o potencial carcinogénico de ingredientes ativos de
pesticidas revela que produtos com menor toxicidade aguda podem apresentar maior potencial

carcinogénico crénico, reforcando a plausibilidade biol6gica desses efeitos®.
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No ambito epidemioldgico, observa-se padrdes variados de risco entre os trabalhadores rurais,
0 que denota a dificuldade de uniformizar os resultados devido a uma provavel variabilidade entre os
tipos de agrotoxicos utilizados e as formas de avaliacdo utilizadas, além de fatores de confusé@o que
podem estar envolvidos nas andlises, como a exposicéo solar sem protecdo®®13, Ndo obstante, a
conducdo de estudos por empresas interessadas ha comercializacéo desses produtos também pode
dificultar a confiabilidade dos dados?°. Um estudo analisado revelou baixa mortalidade geral por
cancer entre agricultores britanicos®, provavelmente associada a estilos de vida mais saudaveis.
Paralelamente, outro artigo demonstrou aumento do risco de cancer de labio em agricultores
noruegueses, embora a exposicdo a pesticidas tenha mostrado associacdo negativa; contudo,
fatores como producdo de grdos e micotoxinas imunossupressoras podem ter influenciado os
resultados. Também foi observado menor risco global de canceres relacionados ao estilo de vida -
como tabagismo -, mas maior risco para cancer de labio e mieloma muiltiplo.'® Assim, sugere-se que
fatores ocupacionais especificos - como exposicdo a pesticidas ou ao sol - podem elevar a
vulnerabilidade a determinados tipos de cancer mediante alteragbes microbianas, genotoxicas e
epigenéticas.® Posto isso, reforca-se a importancia de implementar estratégias de prevencéo e
monitoramento continuo da saude bucal em trabalhadores rurais expostos a agrotoxicos, além de

subsidiar politicas publicas voltadas a seguranca ocupacional e a reducéo de riscos a salde?®.

O presente estudo apresenta algumas limitacbes. Por tratar-se de uma revisdo narrativa da
literatura, os achados tornam-se dependentes dos resultados de outros trabalhos. Além disso, os
resultados divergentes evidenciam a complexidade da relagdo entre exposicdo a agrotdxicos e
cancer de boca. A heterogeneidade metodoldgica dos estudos, diferencas geogréficas, variagdes no
tipo e quantidade de pesticidas utilizados, além da dificuldade de mensurar o grau real de exposicao
- muitas vezes cronico, cumulativo e associado ao uso irregular de EPIs*® -, representam desafios
significativos na consolidacéo dessa associacao. Porém, o estudo também apresenta pontos fortes.
A conducéo da busca de artigos respeitou processos criteriosos; foi utilizada uma estratégia de busca
ampla e analise minuciosa para inclusdo da maior quantidade possivel de artigos interessantes para
0 assunto abordado; além disso, foram conduzidas varias etapas de selecao dos resultados, de modo

a obter os achados mais adequados.

Conclusao

N&o ha evidéncias suficientes para estabelecer uma relacdo causal entre a exposi¢ao
ocupacional a agrotéxicos e o cancer de boca. Embora existam mecanismos biolégicos plausiveis,
os achados epidemiolégicos sdo inconsistentes e limitados por heterogeneidade metodoldgica.
Assim, sdo necessarios estudos com melhor controle de variaveis de confusdo, padronizacdo da

avaliacdo da exposicao e delineamentos longitudinais para esclarecer essa associacao.
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Abstract

Objective: To review the scientific literature on the possible association between occupational
exposure to pesticides and the development of oral cancer. Method: This is a narrative literature
review conducted through a search in the PubMed database between April and May 2025, using the
descriptors “Farmers,” “Oral Cancer,” “Pesticides,” and “Agrochemicals,” along with their alternative
terms, combined using the Boolean operators “AND” and “OR.” A total of 20 studies were identified,
of which 8 met the inclusion criteria after analysis of titles, abstracts, and full-text reading. Results:
The analyzed studies suggest that occupational exposure to pesticides may be associated with
relevant biological alterations, such as oral microbiota dysbiosis, genetic and epigenetic damage, and
increased susceptibility to chronic inflammatory processes—mechanisms potentially involved in
carcinogenesis. However, the epidemiological findings are heterogeneous, with evidence indicating
both an increased risk for certain neoplasms and a lower overall incidence of cancer among farmers.
Conclusion: Although there are indications of possible pathways of association, there is insufficient
evidence to establish a direct causal relationship between pesticide exposure and oral cancer,
highlighting the need for further studies with greater methodological rigor and more precise
assessment of these dynamics.

Keywords: Oral Neoplasms; Pesticides; Farmers; Occupational Exposure.
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