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RESUMO

O Pb é um metal amplamente disseminado no ambiente e por isso pode se fazer
presente nas diferentes fontes de alimentos. Responsavel por alteracbes nos
sistemas biologicos, gerando, aumento da presséo sistélica, doencas renais
cronicas, alteragcdes comportamentais e perda de quociente de inteligéncia (Ql),
ndo possui dose de seguranca estabelecido. O presente estudo teve como
objetivos: i) Estimar os niveis de contaminacdo do Pb nos alimentos pela
abordagem da Revisdo Sistematica com meta-analise (RS) e a partir do banco de
dados do GEMS/Food; ii) Avaliar a exposicdo ao Pb ingerido pela dieta,
considerando o consumo da populacao estabelecido na POF 2008/2009 e os niveis
de ocorréncia estimados; iii) Avaliar o impacto da qualidade analitica na ingestao do
Pb pela dieta; iv) Avaliar o efeito do marco regulatério RDC 42/2013 na ingestao do
Pb pela dieta; v) Caracterizar o risco pela exposicdo ao Pb pela dieta pela Margem
de exposicdo (MOE - Margin exposure) e Quociente de risco (THQ - Target hazard
guotient). Os niveis de ocorréncia estimados para o Pb pela RS com meta-analise
foram obtidos a partir de 77 estudos incluidos e 8466 dados e também a partir de
13566 resultados aportados ao GEMS/Food. Consumo de alimentos foi obtido a
partir da POF 2008/2009. Os resultados indicaram alta prevaléncia de Pb (mg/kg)
nas 12 categorias de alimentos investigadas. A média da contaminacgéo global por
Pb nos alimentos foi de 0,0541 mg/kg (IC95% 0,0529 - 0,0554, 12 = 100%) na RS
com meta-analise, e variou de 0,0180 mg/kg (limite inferior) a 0,0317 mg/kg (limite
superior) para o GEMS/Food. A ingestédo crbnica total de Pb pela populacéo geral
variou de 1,53 a 2,01ug/kg p.c por dia. Maior impacto na ingestédo foi para as
categorias Vegetais e produtos e Bedidas, cuja contribuicdo foi maior que 58% da
ingestdo total de Pb pela dieta. Retirada as amostras insatisfatorias pela RDC
42/2013, houve uma reducdo aproximada de 50% na ingestdo do Pb, indicando o
carater protetivo do regulamento sanitario. A caracterizacao do risco foi realizada
pela margem de exposicdo (MOE) e quociente de risco (THQ). A partir dos
resultados obtidos h& risco de aumento da presséao sistdlica de 1 mmHg (0,1333
kPa), nefrotoxicidade e reducdo de 1 ponto no QI, sendo observada maior
magnitude para homens, na area rural e nas regides Sudeste e Sul. Os resultados
deste estudo indicam a necessidade de constante monitoramento de Pb em

alimentos, pois considerando a alta prevaléncia nas mais distintas fontes e a
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diversidade de comportamento alimentar, qualquer nivel de contaminacdo pode
impactar na exposi¢do. Além disto, trouxe a RS com meta-analise como potencial
ferramenta para uso nas acbGes de planejamento na vigilancia sanitaria de

alimentos e complementar a Avaliagdo de Risco.

Palavras chaves: Pb. Alimentos. Meta-analise. Avaliacdo de Risco. Contaminantes



ABSTRACT

Pb is a metal widely spread, for this reason, became present in different kind of
food. Responsible for changes in several biological systems, generating, increased
systolic pressure, chronic renal diseases, cognitive and behavioral deficits leading to
IQ loss, had his provisional weekly dose revoked. The objetives of present study
were: i) Estimate the Pb levels on food by Systematic Reviews with meta-analyses
(SR) and by GEMS/Food database; ii) To evaluated the Pb intake considering the
consumption stablished by POF 2008/2009 and the contaminantion levels; iii) To
evaluated the analytical quality impacto of Pb intake; iv) To evaluated the RDC
42/2013 impact of Pb and v) To estimate the risk characterization of Pb intake by
MOE — Margin exposure and THQ — Target hazard quotient. In a total of 8566 data
obtained for 77 studies was considered to estimate de Pb levels by SR. The
average occurrence levels estimated by the Systematic Review with meta-analysis
was 0.0541 mg / kg (IC95%, 0.0529 - 0.0554, 12 = 100%). The Pb levels obtained
by GEMS/Food database ranged for 0.0180 mg/kg (lower bound) at 0.0317 mg/kg
(upper bound). Total chronic Pb intake by the general population ranged from 1.53
to 2.01. The greatest impact on intake was for the vegetable and products and
beverage categories, whose contribution was more than 58% of the total dietary
intake of Pb. Removing unsatisfactory samples by RDC 42/2013, was observed an
approximate reduction of 50% in Pb intake, indicating the protective character of the
sanitary regulation. Risk characterization was performed by exposure margin (MOE)
and risk quotient (THQ). From the results obtained there is a risk of increased
systolic pressure of 1 mmHg (0.1333 kPa), nephrotoxicity and a reduction of 1 point
in 1Q, with greater magnitude observed for men in the countryside area and in the
Midwest, Southeast and South regions. The results of this study indicate the need
for constant Pb monitoring in foods, because considering the high prevalence in the
most different sources and the diversity of eating behavior, any level of
contamination can impact exposure. In addition, it brought SR with meta-analysis as
a potential tool for use in planning actions in food sanitary surveillance and
complementary the Risk Assessment

Key-words: Pb. Food. Meta-analysis. Risk Assessment. Contaminants
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1 INTRODUCAO

O Brasil € um pais de dimenséo continental e possuidor de uma grande
diversidade. Organizado politico-administrativamente em 27 estados e o Distrito
Federal, apresenta particularidades: politicas, econémicas, sociais, produtivas e
industriais que, somadas as condi¢cdes naturais, no uso e manejo dos recursos
naturais, diversidades climaticas e geologicas, podem influenciar nos niveis de
exposicdo da populacdo aos contaminantes inorganicos e, por isso, devem estar
inclusas num processo de avaliagdo de exposicdo (MINISTERIO DA SAUDE,
2010).

A responsabilidade de proteger a populacdo de agravos a saude e avaliar o
risco do impacto dos perigos quimicos, fisicos e bioldégicos no consumo dos
alimentos, é dos governos. Cabendo ainda aos governos monitorar continuamente
0s niveis desses perigos, sobretudo o do chumbo (Pb) (BRASIL, 1999; ANVISA,
2013). No Brasil, a Constituicdo Federal estabelece que € obrigacdo do governo
promover, proteger e recuperar a salude da populagdo por meio de politicas que
visem reduzir o risco de agravos a saude (BRASIL, 1988a).

A Avaliacdo de Risco é a base cientifica da Andlise de Risco, processo que
visa, a partir de informacdes cientificas, adotar das melhores medidas gerenciais
para minimizar o dano ocasionado pelo consumo de alimentos. Como componente,
a Avaliacdo de Risco, possui a avaliacado da exposi¢cdo que resulta na identificacao
e priorizacdo dos alimentos ou grupos de alimentos que contribuem
significativamente com a exposi¢cdo, possibilitando posteriormente caracterizar a
magnitude do agravo a saude (CODEX ALIMENARIUS, 2016).

Internacionalmente, o processo avaliativo do risco pela dieta se baseia na
exposicdo alimentar e no impacto da ingestdo do perigo pelo alimento na saude
humana. Desta maneira, deve-se ter o conhecimento sobre a quantidade de
alimento ingerido e seu nivel de contaminacdo (MINISTERIO DA SAUDE, 2010).

No Brasil, os procedimentos de Avaliacdo de Risco representam uma
atividade recente (MINISTERIO DA SAUDE, 2010). Apesar de discreto, percebe-se
um empenho, por meio da Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA), em
se inserir mais ativamente nas discussfes internacionais sobre a Avaliacdo do

Risco para contaminantes inorganicos em alimentos, cujo impacto tem sido
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traduzido em mudancas e oportunidades de melhoria na area de andlise de risco
(CAC, 2019a; CAC, 2019b).

Segundo o Ministério da Saude (MS) (MINISTERIO DA SAUDE, 2010), o
objetivo da Avaliacdo de Risco é determinar a probabilidade de um efeito adverso
decorrente da situacdo de perigo. Portanto, deve-se identificar as incertezas,
considerando as caracteristicas do agente e do organismo/sistema/populacéo alvo
(IPCS, 2009a; ANDRADE, 2016).

Na Avaliacédo do Risco pela exposi¢cao ao Pb pelo consumo de alimentos, as
etapas estabelecidas pelo MS para a avaliacdo de risco, buscam trazer
informacdes tais como: padrao/habito alimentar, identificacdo dos grupos
populacionais de risco, consumo, niveis de contaminagédo, doses de seguranca e
potenciais agravos a saude. Sem o conhecimento destas informac¢des ndo ha como
avaliar o risco. Se o risco for considerado aceitavel e negligenciavel, ndo sera
necessaria a adocdo de medidas de protecdo. No contrario, as autoridades
sanitarias precisam examinar e definir medidas de comunicagédo e gerenciamento
(FAO/WHO, 2009).

A contaminacao dos alimentos por substancias inorganicas é resultado de
uma combinacdo de varios fatores, inclusive aqueles advindos do ambiente
geoldgico (SILVA et al., 2006). O Pb é um metal pesado, cujas propriedades fisico-
guimicas garantem ampla aplicacdo nos mais diferentes setores industriais (DE
CAPITANI et al., 2009; FILHO, 2011). Ubiguo e amplamente difundido no ambiente,
€ uma potencial fonte de contaminacao dos alimentos, desde antes até o consumo
(CODEX ALIMENTARIUS, 2018). A populacdo em geral (ndo ocupacional) é
exposta ao Pb principalmente por meio da alimentac&o, cuja ingestao oscila de pais
para pais (WHO, 2011a).

Desnecesséario a saude humana, os compostos de chumbo séo classificados
pela Agéncia Internacional de Pesquisa em Céancer (IARC) como provaveis
compostos carcinogénicos (grupo 2A IARC) e estdo associados a degeneracdo do
sistema nervoso, afetando o comportamento, a capacidade cognitiva e resultando
na reducdo do quociente de inteligéncia (QI). Além disto, tais compostos estao
associados ao aumento da pressao arterial e doencas renais cronicas. Como
resultado da gravidade a saude, a dose de seguranca de 25 pg/kg de peso
corpéreo foi revogada (IARC, 2006; ABADIN et al., 2007; EFSA, 2010c; WHO,
2011a).
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Estudos demonstraram gque as doencas crénicas ndo transmissiveis (DCNT),
com destaqgue para as doencas dos sistemas circulatorio, respiratorio,
musculoesquelético, metabdlico e cancer, estdo relacionadas a varios fatores de
riscos modificaveis, incluindo a ingestdo de contaminantes naturais que podem
estar presentes em alimentos. Desde a Ultima década, tais doencas tém se
constituido como o problema de salde de maior magnitude no Brasil,
correspondendo a 72% das causas de mortes e a 75% dos gastos com a atencao a
satde no Sistema Unico de Saude (SUS) (BRASIL, 2011a; BRASIL, 2011b; MALTA
etal., 2011).

Neste contexto, para conducdo de uma avaliacdo da exposi¢cdo é necessario
o0 conhecimento do perfil de contaminacéo dos alimentos, bem como do consumo
desses. Os niveis de contaminacdo podem ser obtidos a partir de programas de
monitoramento e vigilancia de alimentos, cujos resultados séo inseridos em bancos
de dados como os organizados pela FAO/OMS (Organizacao das NagOes Unidas
para Alimentacdo e Agricultura e Organizacdo Mundial da Saude) (WHO, 2011a;
CODEX ALIMENTARIUS, 2016). Como vantagem, os programas de monitoramento
apresentam um objetivo especifico, sendo uma importante ferramenta de
gerenciamento do risco, que compdem uma rede analitica estruturada, sendo
realizados procedimentos analiticos em laboratérios com sistemas de gestdo da
gualidade implementados, como também procedimentos de amostragem em
atencao ao estabelecido na legislacdo (BRASIL, 1977; BRASIL, 2017)

Contudo, a estrutucdo requerida para os programas de monitoramento,
tende a resultar em processos onerosos. Em alguns casos podem, ainda, néo
corresponder a variabilidade nem refletir o grau de contaminagcdo no momento do
consumo pela populagdo (MENDES, 2015; ICPS 2009b). Contudo, outras fontes de
dados podem ser selecionadas (IPCS, 2009b). Em todos os casos os dados devem
ser obtidos a partir de metodologias analiticas confiaveis e aplicaveis a matriz
alimentar investigada (CODEX ALIMENTARIUS, 2016).

No Brasil, em avaliagéo preliminar da exposi¢éo alimentar ao Pb, conduzida
por Mendes (2015), foram investigados 10 tipos de alimentos totalizando 444
amostras nos progamas de monitoramento realizados entre 2010 e 2012. Em Minas
Gerais, a partir do banco de dados, de uso restrito ao Sistema Nacional de
Vigilancia Sanitaria e Sistema de Gerenciamento de Amostra, entre 0s anos de

2017 e 2019, foram investigados pela Vigilancia Sanitaria oito tipos de alimentos,
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79 amostras, com predominancia de amostras de agua mineral 1.

7

A Revisdo Sistemética (RS) com meta-andlise é a referéncia maxima na
busca por evidéncias, sendo utilizada na salde baseada em evidéncia, cujo uso
também tem sido proposto na area da vigilancia sanitaria para avaliacdo da
exposicao (OPAS, 2009; EFSA, 2010b). O objetivo da RS da literatura € agregar
evidéncias a partir de varios estudos semelhantes, publicados ou ndo, avaliados
criticamente em sua metodologia, reunindo-os numa analise estatistica, quando
possivel, para nortear uma tomada de decisdo acerca de uma questdo de pesquisa
(BRASIL, 2014).

Desta maneira, a RS com meta-andlise, por meio do uso de métodos
sistematicos, explicitos, e andlise estatistica, busca recuperar todos os estudos
disponiveis sobre um tema, incluindo aqueles que se adequam a critérios
preestabelecidos, visando responder a um questionamento especifico, como por
exemplo: Quais os niveis de chumbo nos alimentos consumidos no Brasil?
(HIGGINS & GREEN, 2011).

Independentemente da abordagem seguida para a Avaliacdo do Risco, é
necessario o estabelecimento dos niveis de contaminacdo e a identificacdo das
fontes de exposicdo. Segundo o Codex Alimentarius (2016), a priorizacdo dos
alimentos para o estabelecimento de medidas gerenciais de reducdo da exposi¢ao
ao Pb deve ser baseada no significante impacto dos alimentos/grupos de alimentos
na ingestdo dietética total, a partir da relacdo entre a ingestdo estimada e a
ingestao toleravel (ou desfecho similar de perigo a saude).

Para tanto, os resultados analiticos sobre niveis de contaminagédo de Pb nos
alimentos, devem ser relacionados ao consumo do alimento, para estimativa da
ingestao, e se possivel corresponder diferentes cenarios (MINISTERIO DA SAUDE,
2010). No Brasil, por meio da Pesquisa de Orcamento Familar (POF) de 2008/2009,
foi investigado o consumo da populacdo brasileira, envolvendo a aplicagdo de
guestionario e estabelecendo valores de consumo para os diferentes géneros
(masculino e feminio), regides demogréficas e areas de habitagces (rural e urbana)
(IBGE, 2011). Como resultado, a POF permitiu avaliar o perfil nutricional da
populacdo brasileira sem, portanto, ser investigada a sua aplicabilidade na

avaliacdo da exposicao a contaminantes pela dieta.

1 Fundagdo Ezequiel Dias. HAPYA, Sistema de Gerenciamento de Amostras Laboratorias. Disponivel em :

https://harpya.datasus.gov.br/harpya/login.seam?cid=12535. Acesso em: 15 de novembro de 2019.
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Desta forma elaborou-se a primeira hipétese deste trabalho, pela inferéncia
de que o risco de exposicdo da populacdo brasileira ao chumbo pela dieta ndo
pode ser negligenciado. Como hipdteses secundarias, foi considerada ser tanto a
RS uma estratégia metodologica aplicavel a compreenséo e estimativa dos niveis
médios de Pb nos alimentos brasileiros, quanto a POF 2008/2009 uma base de
informacao de uso aplicavel a avaliagédo de risco pela modelagem deterministica. E,
existindo como missdo maior a protecdo e promocdo a saude pelos 6rgaos de
governos, assumiu-se que as normas sanitarias seriam protetivas a saude da

populacao brasileira.
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2 OBJETIVOS

2.1 OBJETIVO GERAL

Avaliar o risco de exposi¢cdo da populacdo ao contaminante inorganico Pb,

pela dieta, no Brasil.
2.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

Realizar a Revisdo Sistematica com meta-analise para estimativa da medida
de efeito (niveis médios de Pb) em alimentos consumidos no Brasil.

Extrair e avaliar os resultados analiticos sobre niveis médios de Pb em
alimentos no Brasil, submetidos ao bando de dados GEMS/Food.

Estimar os niveis médios de Pb em alimentos consumidos no Brasil,
agrupados em categorias, por meio da RS com meta-andlise e a partir do
GEMS/Food.

Avaliar a exposicdo ao Pb ingerido pela dieta, considerando o consumo da
populacdo brasileira estabelecido na POF 2008/2009 e os niveis de ocorréncia
estimados.

Avaliar o impacto da qualidade analitica na estimativa da ingestdo do Pb
pela dieta no Brasil.

Avaliar o efeito do marco regulatorio RDC 42/2013 na estimativa da ingestéao
do Pb pela dieta no Brasil.

Caracterizar o risco pela exposicdo ao Pb pela dieta pela Margem de
exposicao (MOE - Margin exposure) e Quociente de risco (THQ - Target hazard

quotient).
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3 REVISAO DE LITERATURA

3.1 CHUMBO

3.1.1 Identificagcdo quimica

A vida desenvolve-se numa matriz de materiais da terra — rocha, minerais,
solos, aguas, ar, cuja disponibildiade exerce profundo controle sobre como os seres
se desenvolvem biologicamente. Assim, 0S nutrientes que consumimos Sao
dependentes do ambiente geoldgico e dos 97 elementos quimicos que ocorrem
naturalmente, incluindo os toxicos (SILVA et al., 2006).

O Pb (numero atbmico 82, massa relativa 207,2; valéncia +2 ou +4) é um
metal pds transicdo, pertencente ao grupo 14, da tabela periédica. Apresenta como
caracteristica ser macio, maleavel, baixo condutor de eletricidade, resistente a
corrosao, estavel quimicamente ao ar, solo e agua, possuidor de alta opacidade
aos raios X e gama e de baixo ponto de fusédo (IARC, 2006; CETESB, 2017).

Aquelas caracteristicas fizeram com que o Pb fosse o sexto metal de uso
industrial. A sua utilizacdo data de milénios o que permitiu seu uso em varios
seguimentos: agricultura, producdo de embalagens, protecdo contra radiacdes
ionizantes, utensilios, cosméticos, vernizes, petrolifera e bélica (ABADIN et al.,
2007; DE CAPITANI, 2009; WHO 2011a; CETESB, 2017) (TABELA 1).

Considerado o mais antigo dos metais, acreditava-se que estivesse
associado ao planeta Saturno (IARC, 2006). No entanto, o Pb ocorre naturalmente
na forma combinada de quatro isotopos estaveis, nas seguintes proporcoes: 20sPb
do Torio (51% a 53%), 206Pb do Uranio (23,5% a 27%), 207Pb do Actnio (20,5% a
23%) e 204Pb (1,35% a 1,5%). Ademais, outros 43 tipos de is6topos de Pb, todos
radioativos, sao reconhecidos (IARC, 2006; VECCHIA et al., 2014).

O mineral de Pb mais comumente encontrado na superficie terrestre é a
galena (86,6% deste metal), seguida do carbonato (cerusita) e do sulfato
(anglesita). Comparado a outros metais como aluminio e ferro € pouco encontrado.
A ocorréncia natural do Pb na crosta terrestre varia entre 8 mg/kg e 20 mg/kg e €
oriunda de emiss@es vulcanicas e processos intempéricos naturais (ABADIN et al.,
2007; NAKADI, 2011).
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A sua presenca no solo e na agua € dependente também da sedimentacao
gravitacional e de fatores que afetam a sua solubilidade (pH, dureza, salinidade,
presenca de materiais humicos e capacidade adsortiva do solo que impede a
penetracdo e a contaminacdo de aguas subterrdneas. No entanto, 0s niveis desse
mineral no ambiente tém aumentado com o passar dos anos como resultado das
acOes antropogéncias (IARC, 2006; ABADIN et al., 2007).

O Pb metalico comercial pode ser obtido a partir da producédo primaria que
se resume no aquecimento do sulfeto e refino do mineral para remocdo de
impurezas (Au, Pt, Zn, As, Sn, Sb), estando concentrada a producdo primaria, 4,7
milhdes de toneladas, nos paises: China, Austrélia, Peru, Estados Unidos e México
(SOBRAL et al., 2017, KLOCHKO, 2019). No Brasil, a produgéo de concentrado de
Pb em 2016, oriunda de Paracatu (MG), foi de 11.559 de toneladas, ndo havendo
producao primaria de Pb metalico refinado (TEIXEIRA, 2019).

A producdo secundaria mundial em 2017 foi de aproximadamente 11
milhdes de toneladas. Ja no Brasil, apesar de quase ser a unica fonte de producéo,
a producdo secundaria é pequena quando avaliada com a de outros paises
(TEIXEIRA, 2019). Em 2012, somada toda a capacidade produtiva Brasileira
188.000 de toneladas (1,8%), observou-se, ainda, uma participagcdo pouca
expressiva quando comparada a China (44,1%) e Estados Unidos (11,6%) (ILA,
2018).
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TABELA 1. Caracteristicas quimicas, fisicas e usos do Pb e compostos de Pb

Chumbo
Propriedade
Chumbo Acetato Azida Brometo Cloreto Cromato  Fluoroborato lodeto Nitrato Oxido Fostato Sulfato Tetraetil
Sindnimo Metal Acido Azida de Brometo Cloreto Cromato Borato (1), Diiodeto de Nitrato de Oxido de Fosfato de Sulfato de Chumbo
chumbo, acétido chumbo (2+), de de de chumbo tetrafuoro de chumbo, chumboll, chumbo, chumbo chumbo Il tetraetil,
chumbo, Chumbo(2+) Diazinde de chumboll chumbo VI, chumbo (2+), iodeto de nitrato monoéxido de  (2+) TEL,
pigmento acetado chumbo (2+), Amarelo borofluoreto chumbo Il, pumbloso chumbo tetraetila
metalico plumboso cloreto 34, Sal de de chumbo, iodeto amarelo, de chumbo
plumboso &cido tetrafluorobor  plumboso massicote
cromico e ato de

chumbo(2+) chumbo

Férmula Pb Pb C4HsO4 Pb Ne Pb Br2 Pb Cl2 Pb CrOa Pb B24Fs Pb I2 Pb N20s6 PbO PbsOsP2 PbOsS Pb CsHzo
CAS 7439-92-1  301-04-2 13424-46-9 10031-22- 7758-95-4 7758-97-6 13814-96-5 10101-63-0 10099-74-8 1317-36-8 7446-27-7 T7446-14-2 78-00-2
8
Massa 207,20 379,3 291,25 367,04 278,11 323,19 380,81 461,01 331,21 223,20 811,5 303,26 323,45
Molecular
(g/mol)
Estado Fisico Solido Sélido Pé Pé Sélido Sélido P4 cristalino Cristais Sélido Sélido Sélido Sélido Liquido
cristalino hexagonais
; po
Ponto de 327,4 280 - 373 501 844 - 402 Decompbe 888 1014 1170 -
Fuséo (°C) a 470
Presséo de 1,77 mmHg - - 1 mmHg 1 mmHg - - 1 mmHg - - - - 0,26 mmHg
vapor em 1000 °C em 513 °C em em 479 °C em 25 °C
547 °C
Densidade 11,34 2,55 - 6,66 5,85 6,12 1,75 6,16 4,53 9,3 - 6,2 1653
1(g/cms)
Solubilidade Insolivel 443,000 mg/ 230 mg/Lem 8,441 mg/ 9,900 mg/ 0,2 mg/L - 630 mg/L 376,50 mg/ 17 mg/Lem Insolavel  425mg/L 0,29 mg/L
em é&gua a L em 520 °C 18 °C L em L em em20°C L emO°C 20°C
25°C 20°C 20 °C e 565 mg/L
em 20 °C
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TABELA 1. Caracteristicas quimicas, fisicas e usos do Pb e compostos de Pb (continuacao)

Chumbo
Propriedade
Chumbo Acetato Azida Brometo Cloreto Cromato  Fluoroborato lodeto Nitrato Oxido Fostato Sulfato Tetraetil
Uso Laminas ou Tinturas de Detonadores - Reacdes  Pigmentos - Reacdes Matéria- Placas de Pigmentos  Aditivo da
canos, cabelo, analiticas analiticas prima para baterias eindustria  gasolina
revestimentos medicina, compostos  elétricas e da
de cabos, sais de de acumuladores borracha
soldas, chumbo, chumbo, , ingredientes
protecao corante para fésforos de  na manufatura
contra tecidos, seguranca, da borracha,
radiagdes pigmentos agente tintas,
ionizantes, de cromo, anticorrosiv. esmaltes,
metalizantes  cianetagao oe vidros e
e baterias do ouro, pigmentos  constituintes
inseticidas e para varias de vitrificados
reagentes tintas
analitico

1. Densidade a20°C.
Fonte: PAOLIELLO & CHASIN(2001); CETESB (2017).
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3.1.2 Toxicocinética do chumbo

Embora tanto o0s processos naturais quanto 0S antropogénicos sejam
responsaveis pela distribuicdo do Pb no ambiente, h& o predominio da acdo do homem
(como nas liberacBes industriais, fabricas de baterias, plantas quimicas, industrias de
tintas, emissdes de combustiveis, queimadas, praticas agricolas inadequadas e
fabricacdo de embalagens) para a contaminacdo ambiental e continua transferéncia do
Pb ao ar, 4gua e solo, resultando, ainda, na sua presenca nos organismos vegetais e
animais (ABADIN et al., 2007; JAVED & USMANI, 2016).

De maneira geral € comum observar uma exposicdo humana acima dos niveis
basais de Pb, que sédo aqueles niveis encontrados em um ambiente que n&do sofreu
influéncia antropogéncia (ABADIN et al., 2007). Inclusive, Schifer et al. (2005)
reportaram que, diariamente, sdo esperadas a introducdo no organismo humano de
guantidades entre 300 ug a 460 pg de Pb.

Assim sendo, cré-se que a maior fonte de exposi¢cdo seja a ocupacional devido
ao contato direto por meio do processamento, refino, manipulagéo e desenvolvimento
de produtos. Nestes casos, a ingestdo, a inalacdo e o contato com a pele séo as
principais rotas de exposi¢cao, sendo o contato dérmico o menos eficiente. Contudo,
considerando a continua permanéncia do Pb no ambiente, para os individuos nao
expostos de maneira ocupacional, observa-se a alimentagdo como a principal fonte de
exposicao (IARC, 2006; ABADIN et al., 2007; EFSA, 2010c).

Segundo Moreira & Moreira (2004) os metais pesados podem alterar as
atividades bioldgicas, quando em contato com o0s componentes biolGgicos,
ocasionando diferentes tipos de respostas, cujos efeitos podem ser claros (clinicos) ou
sutis (bioquimicos). Em se tratando do Pb, até o momento ndo foram identificados
efeitos positivos aos organismos vivos, ao contrario, o referido contaminante tem sido
motivo de preocupacao por seus efeitos adversos a saude (IARC, 2006; ABADIN et al.,
2007).

A Organizacdo Mundial de Saude (OMS) alertou para a necessidade de se
intesificar as medidas de promocdo para a reducdo da exposicdo humana ao Pb,
sobretudo em criangas. Naquele momento, o Pb foi considerado um dos 10
contaminantes inorganicos de maior relevancia a saude publica, uma vez que ha
toxicidade reconhecida em todos os sistemas, incluindo neuroldgicos, hematopoiéticos,

cardiovasculares, renais, endocrinos, gastrointestinais, imunologicos e reprodutivos
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(WHO, 2010; WHO, 2011a, WANI et al., 2015). Entretanto, a carcinogecidade e
genotoxicidade apresentou evidéncias robustas apenas em animais, sendo de baixa

concretude em humanos (IARC, 2006).

3.1.2.1 Absorgéo

A absorcdo do Pb é influenciada tanto pela rota de exposi¢do, quanto pelas
propriedades fisico-quimicas do Pb, caracterisisticas fisiolégicas do individuo,
composigcdo das substancias as quais os Pb esta aderido e a existéncia de outros
elementos (IARC, 2006, ABADIN et al., 2007). Apesar da distribuicdo no organismo
ndo ser afetada pela rota, é entre a absorcéo e a excrecdo que os efeitos toxicos sdo
gerados (Moreira & Moreira, 2004). Devido, portanto, a complexidade da cinética do
Pb, modelos farmacocinéticos tém sido propostos para exemplificar a trajetéria dentro
dos organismos e, subsequentemente, utilizados na abordagem da avaliacdo de risco
(ABADIN et al., 2007).

Rota Respiratéria

A rota respiratéria € estabelecida a partir da inalacdo do Pb disperso no
ambiente, cujo impacto sera proporcional ao tamanho da particula, idade do individuo e
da fisiologia da respiragdo que considerarda, sobretudo, a velocidade inalatéria e a
maneira pela qual se respira (nasal ou oral). Uma vez inaladas, particulas maiores que
2,5 um sdo depositadas nas vias ciliares da regido nasofaringea e bronqueal podendo
ser transferidas por meio dos movimentos mucociliares ao eséfago, onde passaréo a
fazer parte da rota oral. E desta maneira que o Pb inalado é absorvido e também
excretado pelo trato gastrointestinal (TGI). Particulas menores ou iguais a 1 pum
depositadas na regido alveolar sdo absorvidas apds a dissolucdo extracecular ou
ingeridas por celulas fagocitarias, sendo que uma vez depositadas nas vias
respiratérias inferiores apresentam meia vida de 15 horas. Como resultado desse
processo, em um individuo adulto, entre 30% a 50% do Pb inorgénico inalado é
absorvido. Entretanto, apenas 20% a 40% do que € absorvido pelos pulmdes
permanece no corpo (IARC, 2006). J4 os vapores de Pb organico se comportam como
gases no trato respiratério conferindo uma taxa de absorcao superior entre 60% e 80%
(ABADIN et al., 2007).
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Rota dérmica

Considerada menos eficiente do que as demais rotas, a absorcdo de Pb pela
exposicao dérmica varia entre (0,01% a 0,18%) (LARSEN et al., 2014). Dos fatores que
afetam a absorcdo existem a extensdo da area de contato, integridade do tecido,
concentracdo do Pb e caracteristica lipofilica dos compostos de Pb. Compostos
organicos sao mais lipofilicos do que os compostos inorganicos de Pb, sendo mais
rapidamente absorvidos em tecidos moles (IARC, 2006). Evidéncias da maior
habilidade absortiva em pele aos compostos organicos de Pb, comparada aos

inorganicos também foram relatadas (ABADIN et al., 2007).

Rota oral

A ingestédo de Pb pelo consumo de alimentos e 4gua € a maior via de exposicao
nao ocupacional a compostos inorganicos de Pb. A eficiéncia absortiva do organismo
esta relacionada as caracteristicas e ao status fisiolégico do individuo, suplementacéo
nutricional, além de caracterisiticas fisico-quimicas dos compostos de Pb e do alimento
ingerido (ABADIN et al., 2007).

Pormenorizando os fatores que interferem na relacdo e extensdo da absorcéo
gastrointestinal do Pb temos: idade, gestacdo, alteracbes metabdlicas, alimentacao,
suplementacdo nutricional (célcio, fdsforo, cobre, zinco, ferro), presenca de
microelementos na dieta, ingestdo de gordura e outras fontes caldricas, caracteristicas
do meio ingerido. Ainda contribuem com a relacdo absortiva, 0 tamanho da particula,
solubilidade e espécie de Pb (IARC, 2006; EFSA, 2010c; WHO, 2011a).

A interferéncia da idade foi evidenciada em estudos com animais, que apesar da
variabilidade entre as espécies, apresentaram 0 mesmo comportamento, ou seja,
absorcdo superior (>50%) em animais jovens quando comparados com individuos
adultos (<15%). Em ratos a capacidade absortiva foi de 52% em individuos com uma
semana de idade decaindo para 0,4% em ratos adultos. J& na espécie humana, apesar
da limitacdo dos dados, a absorcédo pareceu maior em criancas (40% a 50%) do que
em individuos adultos (3% a 10%). A referida diferenca foi atribuida a constituicdo da
dieta e ao desenvolvimento posnatal do intestino (MOREIRA & MOREIRA, 2004; IARC,
2006; ABADIN et al., 2007).

Outro aspecto que interefere na relacdo ingestdo/absorcdo € a alimentacao
concomitante a ingestdo do metal. Individuos em jejum apresentaram maior

capacidade de absorcao (63% do Pb soluvel em agua ingerido) quando comparados a
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individuos que se alimentaram (<3% do Pb solGvel em agua ingerido). Além disto, a
absorcdo do Pb ingerido com alimentos decai quando esses apresentam calcio e
fostato na sua composicdo. O mesmo se observou em individuos que ingeriram cobre,
zinco e suplemento de ferro na dieta basal (IARC, 2006; ABADIN et al., 2007).

O efeito do célcio sobre a absorcdo do Pb é também observado a partir do
status nutricional deste mineral no individuo, como também do ferro. Tanto em criancas
guanto em adultos deficientes em ferro e calcio foi observado maiores niveis de Pb
sanglineo. Uma vez suplementados, foram percebidos menores niveis plasmaticos de
Pb do que em individuos deficitarios em um ou dois dos microelementos, ambos
expostos nas mesmas condicbes. Acredita-se que a maior absorcdo do Pb em
individuos deficitarios em ferro esteja relacionada a capacidade do Pb em ligar com as
proteinas de ligacéo do ferro no intestino (IARC, 2006; ABADIN et al., 2007).

Diferente da rota dérmica, ndo ha conclusdo de que a dose afete a capacidade
absortiva do Pb exposto pela rota oral (ABADIN et al., 2007). No entanto, segundo
reportado pela IARC (2006) ha evidéncia experimental de que a absorcdo do Pb é
processo saturavel. Além disto, tanto o tamanho da particula quanto a forma quimica
do composto de Pb influencia no grau de absorcao intestinal, onde observou-se maior
biodisponibilidade para particulas <38 um e para o acetato de Pb, comparado ao 6xido
de Pb e sulfeto de Pb (IARC, 2006). Considerados todos os fatores supracitados, a
ingestdo de Pb observada nas diferentes dietas variou de 0,03 a 9 yg/kg de massa

corpérea em criancgas a 0,02 a 3 pg/kg de massa corporea em adultos (WHO, 2011a).

3.1.2.2 Distribuicéo

A distribuicdo do Pb inorganico no organismo parece ocorrer de maneira
semelhante, independentemente da via de absorcdao (ABADIN et al., 2007). Na
corrente sanguinea, o Pb podera ser distribuido e armazenado em varios 6rgaos, com
meia vida de 36 dias, 40 dias e até 27 anos no sangue, tecidos moles e tecidos duros,
respectivamente (SCHIFER, 2005).

A primeira etapa da distruibuicdo € a corrente sangiinea. Uma vez absorvido,
para que seja distribuido aos tecidos moles e duros, ha necessidade de ocorrer um
clearance do sangue para os tecidos alvos, logo apds a exposicdo com uma meia vida
de semanas. Este processo € quase que inteiramente determinado pelo equilibrio entre

absorcao, eliminacao e transferéncia dos 0ssos e para o0 0ssos (IARC, 2006).
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Sangue

No sangue, o Pb se liga primariamente as células vermelhas (99%) por meio de
proteinas do interior das células. No plasma, a concentracdo de Pb ligado € menor
(40% a 75%), sendo a albumina a proteina de adesdo. O Pb sérico ndo ligado

encontra-se complexado a compostos sulfidrilicos (como cisteina e hemocisteina).

Ossos

A depuracdo do Pb sanguineo/sérico para 0s 0ssos é dependente da relacéo
entre a formacdo e a absorcdo Ossea, a qual é influenciada também pela idade,
processos fisiolégicos e metabdlicos (WHO, 2011a). A cinética 6ssea do Pb ocorre por
mecanismos fisioldgicos distintos que incluem a troca rapida entre o plasma sanguineo
e 0 0sso, em todas as superficies dsseas. Ossos em processo de calcificacdo tendem
a acumular mais Pb durante a exposicdo, fato esse que justificaria as diferentes
concentragdes de Pb ao longo da vida do individuo (ABADIN et al., 2007).

Por exemplo, criancas apresentam maior taxa de formacédo 6ssea do que de
reabsorcdo, com a equiparacao da taxa no término da adolescéncia. Em jovens adultos
(25 a 30 anos) a taxa de reabsorcdo 6ssea aumenta levemente, mas a de formacéao
nao altera, evidenciando o periodo em que uma lenta perda 6ssea se inicia. Contudo,
na dependéncia das exigéncias fisicas, a relacdo pode sofrer alteracao (IARC, 2006;
LARSEN et al., 2014).

Outro aspecto importante no turnover do Pb é que sempre que a reabsorcao
Ossea € alta, também ocorre a formacéo, favorecendo que o retorno do Pb ao plasma
seja em parte compensado pela redeposicdo na formagdo Ossea. Desta forma, os
0ssos podem tanto ser um coletor de Pb como uma fonte enddgena, uma vez que
ambos os processos (formacao e reabsor¢cao) ocorrem simultameamente. A proporcao
de Pb 6sseo é de aproximandamente 94% em adulto e de 73% em criancas, com meia
vida variavel entre 10 e 30 anos (ABADIN et al.,2007; LARSEN et al., 2014).

Tecidos moles

O Pb pode ser armazenado em varios tecidos moles (cértex e medula do rim,
pancreas, ovario, baco, prostata, glandula adrenal, cérebro, gordura, testiculos,
coracao e musculo esquelético), tendo sido relatado que o figado € o maior repositorio
(ABADIN et al., 2007; WHO, 2011a). Contudo, segundo a IARC (2006), deve se ter

cuidado ao comparar os estudos que estabeleceram essas medidas, uma vez que se
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basaearam em diferentes metodogologias investigativas. Da mesma maneira do que ja
observado, a distribuicdo nos tecidos moles é independente da via de absor¢cédo. A

meia vida nesses tecidos pode ser de até 40 dias (LARSEN et al., 2014).

Materno-fetal

A transferéncia materno fetal pode ocorrer via corddao umbilical e aleitamento. Ao
investigar a concentragdo de Pb no corddo umbilical e sangue materno, de
aproximadamente 800 mées, foi evidenciada uma relagdo relativamente constante
(0,93) entre os teores de Pb no sangue materno e no sangue do feto (ABADIN et al.,
2007).

3.1.2.3 Toxicidade e Metabolismo

N&o fosse a sua relevancia para a saude da populacéo, haja vista o seu impacto
no desenvolvimento da humanidade, talvez o Pb ndo demandasse tanta preocupacao
das autoridades sanitarias (SCHIFER et al.,, 2005; ABADIN et al., 2007). Estudos
toxicologicos conduzidos levaram a revogacdo da dose de seguranca estabelecida,
PTWI de 25 pg/kg de massa corporea devido as evidéncias, mesmo dentro do limite
estabelecido, de danos a saude da populacdo, como o decréscimo de ao menos trés
pontos no QI de criangas e o aumento da pressdo sanguinea em adultos.

Os endpoints estabelecidos foram 1,2 ug/kg de massa corpérea por dia
calculado pelo JECFA (Comité de Especialistas em Aditivos e Contaminantes da
FAO/OMS) como associado a um aumento da pressao arterial sistolica de 1 mmHg
(0,1333 kPa) e 0,3 pg/kg de massa corpoérea por dia por reduzir 0,5 pontos no QI. Em
niveis superiores a 1,9 ug/kg de massa corporea por dia, foi estimada uma reducao de
3 pontos no QI (WHO 2011a).

Sangue

A toxicidade do Pb no sistema sanguineo estd relacionada a anemia devido a
reducdo da vida do eritrécito, reducdo das células progenitoras eritrocitarias (BFU-E),
da maturacao inadequada das células BFU-E (devido a producéo renal inapropriada de
eritropoietina - EPO) e inibicdo da sintese da hemoglobina (pela inibicdo das atividades
das enzimas 5-aminolevulinato desidratase, coproporfirinogénio oxidase e

ferroquelatase). Além disto, o Pb afeta a biossintese do cofator HEME componente da
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hemoglobina, responsavel direto pela ligacdo com o oxigénio (IARC, 2006).

A biossintese do HEME € dependente do porfobilinogénio, resultado da juncéo
de duas unidades da ALA (acido gama-aminolevulénico) cuja reacéo € catalizada pela
ALAD (gama-aminolevulinato deidratase). Uma vez formado, o porfobilinogénio é
utilizado na formacao do ertitrécito protoporfirina (EP) que recebe o ion ferro por meio
da acao da ferroquelatase para formar o cofator HEME. O Pb atua afetando a sintese
do HEME por interferir na ligacdo do ferro com a protoporfirina e na acdo da
ferroquelatase. Além disso, interfere na sintese da ALA que é uma etapa limitante da
biossintese do HEME. Em se tratando da ALA, o Pb age indiretamente estimulando a
sua formacéo, cujo feedback é a depresséo da producado da prépria ALA e a inibicdo da
ALAD, por ligar aos grupos sufidrilas vicinais. Quanto a destruicdo do eritrécito, essa
pode ocorrer pelo acumulo de nucleotideos pirimidinos gerados pela inibicdo da
pirimidina-5-nucleotidase ao Pb (ABADIN et al., 2007).

Sistema Neurologico

As evidéncias da neurotoxicidade do Pb sdo amplas e variadas, cujos relatos
encontram-se pormenorizados na avaliacdo conduzida, por exemplo, por Abadin et al.,
(2007) e EFSA (2010c). O sistema nervoso € afetado de diferentes maneiras pelo Pb,
sendo uma das mais importantes, a substituicdo e alteracdo da homeostase do célcio e
suas acoes (ABADIN et al., 2007).

Um caminho é a alteracdo da ativacao da proteina quinase C (PKC) que esta
envolvida em varios processos importantes de sinapse e na distribuicdo do citosol para
a membrana. Quando ativada prematuramente pelo Pb, a PKC pode prejudicar a
formacdo e funcdo microvascular do cérebro, ocasionando defeitos brutos na barreira
hematoencefalica gerando edemas, aumento da presséo intracraniana e encefalopatias
(ABADIN et al., 2007).

Outras ag¢des do Pb envolvem a calmodulina, principal receptor intracelular do
calcio em eucariotes, alterando o funcionamento do mensageiro adenosina 3’-5'-
monofostato ciclico (CAMP). Além disto ele pode afetar a expressdo génica, zinco
dependente, como também afetar virtualmente o sistema de neurotrasmissores no
cérebro (sistema glutamatérgico, dopaminérgico e colinérgico). Desses, o0
glutamatérgico esta associado ao aprendizado e a memoria, relacionado ao modelo
celular de potenciacdo de longa duragao (LTP) hipocampal, traduzindo, portanto, a

criticidade em individuos jovens expostos ao Pb. Ndo menos importante, afeta o
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sistema dopaminérgico que atua nos aspectos cognitivos, sendo as lesfes nesse
sistema capazes de afetar o comportamento e aprendizagem (ABADIN et al., 2007).
Dos efeitos neurolégicos adversos, tanto em criangas quanto em adultos, o
efeito mais sensivel diz respeito ao déficit de QI, mesmo quando o Pb estd presente
em niveis sanguineos muito baixos. Além desse a exposicdo ao Pb estd também
associada a comportamentos antissociais. Criangas apds intoxicacdo aguda com Pb
apresentaram comportamento agressivo ou violento (IARC, 2006; EFSA, 2010c). Ainda
observou-se associacdo positiva entre 0s niveis 0sseos de Pb e a deliquéncia em
adolescente, como também de suicidios, em locais com alta concentracdo de Pb
atmosférico (IARC, 2006). Bouchar et al. (2009) ao investigar a associacdo entre 0s
niveis sanguineos de chumbo e desordens psiquiatricas em individuos com idade entre
20 e 39 anos concluiu que altos niveis sanguineos de chumbo estavam associados
com maior risco de depressao e panico. Informacfes mais detalhadas encontram-se

disponiveis na monografia elaborada por IARC (2006).

Sistema Cardiovascular

Alguns estudos tém demonstrado uma associacao positiva entre 0 aumento da
pressdo arterial e 0s niveis sanguineos de Pb, cujo aumento esta relacionado a
alteracdo da funcao renal (IARC, 2006). Além dessas alteracbes observou-se, ainda,
arritmia atrial. Comparando dois grupos populacionais (trabalhadores expostos e
populacdo nao exposta) percebeu-se aumento da pressdo diastélica, alteracdes
isquémicas eletrocardiograficas e menores niveis de lipoproteina de alta densidade no
primeiro grupo, indicando um maior risco coronariano para os trabalhadores expostos
(IARC, 2006).

Sistema reprodutivo

Ainda ndo esta claro o mecanismo e o efeito direto do Pb nos érgaos
reprodutivos. De acordo com estudos conduzidos na espécie humana e copilados pela
IARC (2006), o Pb parece ser absorvido pelos espermatozoides ou ser incorporado
nesses durante a espermatogénese. Estudos também afirmam que o Pb pode ser
encontrado nas células de Leydig, afetando a diferenciagdo celular de
espermatogonias, espermatocitos primarios, espermatides ou espermatozoéides. Além
disto, parece afetar a cromatina espermatica, uma vez que concorre com 0 zinco na
ligacdo da protamina 2 (IARC, 2006).
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Outros Sistemas

Outros sistemas parecem ser, também, afetados pelo Pb. Contudo, ainda néo
estdo estabelecidas correlacbes positivas seguras, uma vez que estudos com
conclusées contraditérias tém sido publicados. Dentre os sistemas e efeitos reportados,
pode se relacionado o sistema imunoldgico, com particular referéncia para as células
B, T e citocinas. Entre outros efeitos ha a mitogénese, pois quando a proliferacao
celular é induzida, danos endégenos ao DNA podem ser convertidos em mutacoes,
gue podem alterar o balanco do crescimento celular, gerando a carcinogénese (HE et
al., 2000; IARC, 2006; ABADIN et al., 2007).

3.1.2.4 Excrecao

A eliminacdo do Pb ocorre, principalmente, pela via urinéria e pelas vias fecais e
biliares, cujas taxas e meias vidas sdo variaveis nos diferentes relatérios (WHO,
2011a). Mas, se considerado o Pb organico (Pb tetraetila e tetrametil) a exalacdo
podera ocorrer pelos pulmdes, que € a principal rota de excre¢cdo. Além dessas vias ha
também a excrecdo do Pb pela saliva, suor, leite materno e sémem (MOREIRA &
MOREIRA, 2004).

Na FIGURA 1 estd apresentado um fluxograma contendo as principais vias de
exposicao, distribuicdo e excre¢édo do Pb. Segundo o Abadin et al. (2007), o modelo de
Legget pode ser usado para prever a concentracéo de Pb tanto em criangcas quanto em
adultos. Ja de acordo com a IARC (2006), tanto o modelo proposto por Legget e
guanto o preconizado por O’Flaherty reproduzem com precisdo as concentracdes de
Pb em adultos, podendo ser modificados para refletir as mudancas associadas a

aspectos fisiolégicos e patolégicos.
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FIGURA 1. Toxicinética do Pb com as principais vias de exposicao, distribuicdo e

excrecao

Fonte: Abdin et al. (2007); IARC (2006).
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3.2. ALIMENTOS

3.2.1 Fonte de exposicao

Tendo em vista a toxicinética do Pb apresentada, pode-se considerar que a
importancia da alimentagdo como fonte de exposicdo estd relacionada a
biodisponibilidade, resultado da disseminacdo do Pb e da sua persisténcia no
ambiente, da composicdo mineral dos alimentos e etapas de processamento,
manipulacédo e embalagem (DE CAPITANI et al., 2009; MANZON, 2013; KIYATAKA,
2015; MENDES, 2015).

De maneira geral, os alimentos contaminandos com o Pb s&o resultados,
principalmente, da exposi¢cdo ao meio ambiente (solo, agua e ar), a qual poderé ocorrer
por precipitacdo seca ou Umida, além da incorporacao por meio de praticas agricolas e
produtivas. De modo geral, agua, plantas e animais refletem a composi¢cdo do solo,
cujos elementos sao disponibilizados apds acdes intempéricas (SILVA et al., 2006).

Afora os aspectos supracitados, existem os efeitos dos fenbmenos relacionados
a capacidade absortiva do Pb nas plantas e animais (bioconcentracdo, bioacumulacao
e biomagnificacdo) que determinam a concentracdo do metal nos diferentes ambientes.
Esses fenbmenos sdo determinados pelas propriedades fisico-quimicas do metal e
pelos sistemas bioldgicos envolvidos (DE CAPITANI et al., 2009; KEHRIG et al., 2011).

A biodisponibilidade pode ser definida como a fracdo do metal que estara
disponivel para ser utilizada pelos organismos fazendo parte do processo metabdlico,
ou seja, a sua simples presenca no ambiente ndo sera suficiente para que ele possa
ser fixado, sofrer bioacumulacdo, bioconcentracdo ou biomagnificacdo. Inclusive, em
alguns casos, ele podera ndo ser uma ameaca para 0S organismos vivos. Acredita-se
gue a forma, tamanho do mineral, especiacdo do metal e interagcdo entre metais
possam afetar a biodisponibilidade do mesmo, alterando sua solubilidade, precipitacao
e/ou adsorcdo (NAKADI, 2011).

Considerando, portanto, que o metal encontra-se biodisponivel, ele podera ainda
ser absorvido pelos organismos individualmente ao longo de suas vidas (plantas,
peixes, mamiferos e aves) quando expostos as varias fontes, o que denomina-se
bioacumulacdo (FOOD SAFETY AUTHORITY OF IRELAND, 2009). Nas plantas, a
absorcao do Pb pode ocorrer pela terra/agua por meio das raizes, pela 4gua e pelo ar

pela deposicdo sobre as folhas. No caso dos peixes, esses podem absorver o metal
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por meio das branquias, pele ou intestino, quando ingerido na alimentacéo. Neste caso
0 acumulo pode ocorrer nas branquias, figado, rins e ossos (PAOLIELLO & CHASIN,
2001).

Conceitualmente, o bioacimulo pode ser um processo direto (dgua, ar ou solo)
ou indireto (alimentos) de absorcédo do metal, gerando o aumento da sua concentracao
nos tecidos ou 6rgaos dos seres vivos em virtude da constante exposi¢cdo (ABADIN et
al., 2007). Diferencia-se desse a bioconcentracdo que leva em consideracao apenas a
contribuicdo abidtica (agua, ar ou solo). Em ambos 0s casos, 0 processo ocorre no
mesmo nivel tréfico (GRAY, 2002).

O Pb pode, portanto, bioacumular sem ocasionar a biomagnificacdo na cadeia
alimentar terrestre ou aquatica (ABADIN et al., 2007). Em vertebrados, o Pb é
estocado principalmente nos tecidos 6sseos, reduzindo o risco de sua transferéncia
para individuos em diferentes posi¢cdes na cadeia trofica (ABADIN et al., 2007; WHO,
2011a). Ja a biomagnificacdo é um fendbmeno que ocorre quando ha um acumulo
progressivo da substancia de um nivel trofico para outro ao longo da teia alimentar
(KEHRIG et al.,, 2011). Um diagrama do processo de bioacumulacdo do Pb nas

espécies estd ilustrado nos fluxos estabelecidos na FIGURA 2.

Bovino B meses Bovino 1 ano de Bavino 3 anos de
de vida vida vida

Niveis de chumbo

3

Acumulo de chumbo nos anos de vida

FIGURA 2. Bioacumulacdo de Pb nas espécies animais.

Fonte: elaborada pelo autor.

Um esquema ilustrativo da biomagnificacdo do Pb esta apresentado na FIGURA
3. Reitera-se o fato da maior parte do Pb corpéreo encontrar-se nos tecidos duros
(6sseos) (FIGURA 1), sendo este um fator dificultador para a biomagnificacdo deste

metal ao longo das cadeias alimentares.
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Niveis de chumbo

FIGURA 3. Biomagnificagdo do Pb nos diferentes niveis tréficos.

Fonte: Adaptado, Montone (2019).

3.2.2 Regulamentagéao

O comércio internacional de alimentos existe ha milhares de anos. Contudo apés
a segunda grande guerra buscou-se regulamentar a pratica comércial internacional,
onde pretendia-se regular a pratica aduaneira, buscando extinguir, equiparar ou
diminuir impostos. Neste contexto é possivel identificar nos organismos internacionais
gue surgiram, os institutos e as suas respectivas a¢gdes, como por exemplo: Fundo
Monetario Internacional (FMI) responsavel pelo cambio internacional dos alimentos, o
Banco Mundial (BIRD), resposavel pela reconstrucédo dos paises pés-guerra e o Acordo
Geral de Tarifas e Comeércio (GATT) que objetivava promover a abertura do comércio
internacional.

Entretanto, a medida em que o GATT avancava, aumentavam as restricdes néo
tarifarias, conhecidas, como sanitarias. O uso dessas medidas restritivas, tornava-se
cada vez mais frequente pelos paises desenvolvidos que utilizavam dessas barreiras
para garantir a hegemonia no fornecimento de alimentos. Desta maneira, surgiu o
Acordo de Medidas Sanitarias e Fitossanitarias (SPS) para eliminar as restricoes
sanitarias de alimentos, amparadas na avaliacdo dos riscos para a vida (humana,
animal ou vegetal) (LUCCHESE, 2003).

A base do SPS é o principio cientifico, transcrito em medidas regulatérias
elaboradas por organismos internacionais. No entanto, apesar de estabelecer ritos que
devem ser seguidos pelos paises membros/signatarios, como o Brasil, permite que

sejam adotadas outras medidas mais protetivas, desde que haja justificativa cientifica.
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Como medidas regulatdrias na area alimentar, temos os cédigos de préticas
baseados nas boas praticas agricolas e de fabricacdo, cujo objetivo é estabelecer
procedimentos que minimizem ao mMaximo a ocorréncia de contaminantes nos
alimentos do plantio at¢ o consumo (MENDES, 2015). Adicionalmente, quando
existentes as preocupacdes com a saude da populacdo, estabelece-se as normas de
seguranca amparadas nos limites maximos de seguranca (LMs). No entanto, se néo for
necessario o estabelecimento dos LMs por auséncia de preocupacdo com a saude,
medidas efetivas de comunicacdo devem ser adotadas (CODEX ALIMENTARIUS,
2016).

Os LMs correspondem ao maximo de concentracdo de uma substancia toleravel
por alimento, e resultam da adocdo das boas praticas agricolas, de fabricacdo e
apropriada avaliacdo de risco (CAC, 2019f). Para harmonizar os limites de seguranca
mundiais, surgiu a Norma Geral de Contaminantes em Alimentos, que contém o0s
principios necessarios para o estabelecimento de LMs de contaminantes e toxinas nos
alimentos comercializados internacionalmente (CAC, 2019f).

Apesar da Norma Geral, alguns alimentos amplamente consumidos ainda nao
possuem LMs estabelecidos pelo Codex Alimentarius. Esse processo encontra-se em
discusséo (CAC, 2019f).

No Brasil, os LMs s&o hamonizados no Mercado Comum do Sul (Mercosul), por
meio de consenso e deliberacdo dos paises membros. Contudo, é possivel que, em
situacdes que nao sejam celebrados acordos sobre os LMs, esses possam ser
estabelecidos com base na analise de risco e na avaliacdo de dados cientificos
(ANVISA, 2013). No ANEXO I encontram-se relacionados os LMs estabelecidos para
Pb em alimentos, no Brasil e no Codex Alimentarius.

Ademais, outras acdes sao destinadas a prevenir ou reduzir os niveis de Pb nos
alimentos buscando promover a reducdo ambiental e subsequente contaminacdo dos
alimentos e ragdo animal (BRASIL, 1999; BRASIL, 2001). Além dessas, existem
regulamentos sanitarios que estabelecem as responsabilidades de todos os elos da
cadeia alimenticia, verificadas por meio das acdes de vigilancia, monitoramento e
fiscalizacdo sanitaria conduzidas pela ANVISA, Ministério da Agricultura e Servicos de
Vigilancia Sanitaria Estaduais e Municiapais, impedindo que alimentos com niveis altos
de Pb sejam comercializados e destinados ao consumo (BRASIL, 1969; BRASIL, 1977,
ANVISA, 2013; ANVISA, 2017).
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3.2.3 Métodos analiticos e niveis de Pb nos alimentos

Véarios fatores podem influenciar na concentracdo de uma substancia no
alimento, como a condi¢cdo de coleta da amostra, o processo de amostragem, e 0
desempenho do método analitico, incluindo parametros de desempenho como
precisdo, veracidade, seletividade, limite de detec¢cao (LD) e/ou limite de quantificacao
(LQ), aplicabilidade, sensibilidade, linearidade, medidas de incerteza (JARDIM &
CALDAS, 2009; EFSA, 2010a). Por isso, os dados de concentracdo devem ser
confiaveis, para que o resultado da avaliacdo da exposi¢do ndo apresente alto grau de
incerteza (JARDIM & CALDAS, 2009).

As técnicas para determinacdo do Pb sdo bem estabelecidas sendo mais
comumente utilizada a técnica de espectrometria de absorcdo atdbmica por chama
(FAAS). Também € comum observar como método de escolha a espectrometria por
absorcdo atdbmica (AAS), espectrometria por emissdo atdomica (AES), espectrometria
de massas (MS), espectrometria de absorcdo atdbmica com atomizacéo eletrotérmica
(ETASS), espectrometria de fluorescéncia atbmica com geracédo de hidretos (HG-AFS),
espectrometria de emissdo atdomica por plasma de argdnio indutivamente acoplado
(ICP-OES), espectrometria de massas por plasma indutivamente acoplado (ICP-MS),
voltametria de redissolucao anddica por pulso diferencial (DPASV) e a espectrometria
por fluorescéncia raio X (XRFS), essa Ultima aplicada na identificacdo de grandes
concentragbes (ABADIN et al.,, 2007; FOOD SAFETY AUTHORITY OF IRELAND,
2009; EFSA, 2010c; WHO, 2011a).

No Brasil, observou-se a maior utilizacdo das técnicas AAS, ICP-OES e ICP-MS
(MENDES, 2015). No entanto, a legislacao Brasileira (ANVISA, 2013) ndo estabelece
uma metodologia analitica especifica para determinacédo de Pb em alimentos, contudo
essas devem ser aplicaveis aos alimentos, capaz de atender aos respectivos LMs, e
aos critérios de desempenho estabelecidos pelo Codex Alimentarius (CODEX
ALIMENTARIUS, 2016) que, em relacdo ao LD e LQ da metodologia, séo: i) LD néo
mais que 1/10 quando os LMs forem = 0,1 mg/kg; ii) LD ndo mais que 1/5 quando os
LMs forem < 0,1 mg/kg; iii) LQ ndo mais que 1/5 quando os LMs forem = 0,1 mg/kg; e
iv)LQ ndo mais que 2/5 quando os LMs < 0,1 mg/kg.

Por definicdo, os resultados abaixo dos LD e LQ n&o podem ser expressos
guantitativamente com um nivel aceitavel de credibilidade e uma vez considerados sem

o devido tratamento impactardo na avaliacdo da exposicado e caracterizacado do risco
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(EFSA, 2010c). Os valores abaixo dos LD e LQ, denominados nédo detectados ou
guantificados, sdo definidos como left-censored e podem aumentar a incerteza da
Avaliacdo do Risco. Uma vez considerados na avaliacdo, esses devem ser
manuseados conforme discutido em FOruns Internacionais, os quais sugerem
alternativas como as apresentadas na TABELA 2 (GEMS/Food-EURO, 1995; EFSA,
2010a).

TABELA 2. Manuseio dos valores expressos abaixo do limite de deteccao

Proporcéo de resultados <LD Estimativa da média
Nenhum Média estimada
< 60% LD/2 para todos os valores <LD
> 60% Duas estimativas, sendo uma com 0 para todos 0s

valores <LD e a outra com o préprio valor do LD
para todos os valores <LD

LD: limite de deteccéao.
Fonte: GEMS/Food-EURO (1995).

Jardim & Caldas (2009) alertaram para a necessidade de se estabelecer um
procedimento de manuseio das amostras que nao apresentaram niveis detectados ou
guantificados, sugerindo o0 uso de uma abordagem mais conservadora, mantendo
assim a preocupacdo em relacdo as substancias toxicas. Para esses autores valores
menores que o LQ devem ser substituidos pela metade do LQ, outra abordagem seria
considerar os dois limites da estimativa: o inferior (lower bound) substituindo os valores
das amostras ndo detectadas por zero e o superior (upper bound) onde os valores ndo
detectados ou quantificados seriam substituidos pelos respectivos LD ou LQ dos
métodos analiticos. No entanto, a dependéncia dos resultados da avaliacdo de risco
deterministica, técnicas mais sofisticadas deverdo ser utilizadas no tratamento dos
dados left-censored (EFSA, 2010a).

A variabilidade analitica reflete nos limites dos métodos e consequentemente
nos niveis de contaminacao estimados. No Brasil, segundo Mendes (2015) os LD e LQ
observados nas metodologias utilizadas para determinacdo de Pb variaram de
0,001 mg/kg a 0,1 mg/kg.

Em 1976, a OMS implantou o sistema de monitoramento de contaminagcao de
alimentos e o programa de avaliacdo Global Environment Monitoring System Food

(GEMS/Food) como fonte de informacao para governos e Codex Alimentarius sobre os
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niveis e tendéncias de contaminantes em alimentos, visando a avaliacdo da exposi¢ao
humana a contaminantes de importancia publica e subsidiando o comércio (WHO,
2017).

Em 2017, foram identificados 73097 resultados analiticos de Pb em alimentos da
Africa, Europa, Sudoeste Asiatico, Oeste do Pacifico, Américas e Leste do
Mediterraneo. Os cinco alimentos com maiores concentracdes de Pb, em ordem
decrescente, foram ostras (0,23 mg/kg), agrido (0,096 mg/kg), fungos comestiveis
(0,054 mg/kg), feijdo (seco) (0,051 mg/kg) e vegetais folhosos (0,49 mg/kg) (WHO,
2017).

Ao avaliar a regido das Américas, a partir do total de 19853 amostras, maiores
concentracfes de Pb nos alimentos foram evidenciadas em feijao (seco) (0,051 mg/kg),
apricot (0,025 mg/kg), abacaxi (0,017 mg/kg), ameixa (incluindo a seca) (0,015 mg/kg),
espinafre (0,014 mg/kg), cenoura (0,098 mg/kg) e camarao (0,09 mg/kg) (WHO, 2017).

No Brasil, em alimentos analisados pela vigilancia sanitaria entre 2010 e 2012,
os niveis de Pb variaram entre 0,0005 mg/kg e 0,45 mg/kg nos diferentes alimentos. Os
alimentos que apresentaram maiores concentracbes médias foram cha mate
(0,45 mg/kg), cha verde (0,197 mg/kg), cha preto (0,160 mg/kg), arroz polido
(0,163 mg/kg), arroz integral (0,138 mg/kg), balas (0,123 mg/kg) e chocolate
(0,100 mg/kg) (MENDES, 2015).

3.3 CONSUMO

Segundo Moustapha et al. (2012), compreender o comportamento de consumo
de uma determinada populacdo é essencial para fornecer recomendacdes para as
populacées em risco. Existem, portanto, algumas fontes de dados de consumo que
podem ser utilizadas em modelos avaliativos de exposicdo pela dieta. A escolha da
fonte de dados, entretanto, ira depender dos objetivos do estudo, dos alimentos de
interesse, dos grupos populacionais e da disponibilidade de dados. As avaliacbes
mundiais de exposi¢cdo a contaminantes podem ser conduzidas a partir de dados de
consumo estabelecidos para as dietas de grupos de consumo (dietas cluster) ou, se
necessario, a partir de dados nacionais de consumo (CODEX ALIMENTARIUS, 2016).

Para utilizacdo na avaliacdo da exposicdo a perigos quimicos, em 1997, foi
apresentado pela OMS as dietas cluster, elaboradas, como parte do mandato do

GEMS/Food (IPCS, 2009b). A metodologia utilizada no agrupamento das dietas cluster
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se baseia no balanco alimentar dos itens destinados ao consumo humano (producéo,
consumo, importacdo e exportacdo), coletadas pela FAO, gerando dietas que sao
rotineiramente usadas para Avaliacdo do Risco no ambito internacional (HERAUD et
al., 2013).

Em 1997, foram utilizados alimentos marcadores baseados nas diferencas
geograficas e regionais. Nas atualizacdes das clusters, ocorrida em 2012, a nova
abordagem considerou 415 categorias de alimentos, ndo requerendo a identificacdo de
alimentos marcadores. Ao total, foram estabelecidas 17 dietas cluster (FIGURA 4), cujo
consumo esta expresso em gramas/pessoa/dia (MOUSTAPHA et al., 2012).

Apesar de cruciais para a avaliacdo de risco internacional, os agrupamentos
trazem algumas incosisténcias. Por exemplo, na G04 (cluster 04) mostra consumo de
bebidas elevado, quando os paises mulgcumanos, que estdo neste grupo, proibem o
consumo bebidas alcodlicas. Neste caso o alimento de maior peso ndo foi a bebida
alcodlica, mas o frango (MOUSTAPHA et al., 2012). O Brasil pertence a cluster GO5,

indicando que a dieta Brasileira se assemelha a de aproximadamente outros 25 paises.
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FIGURA 4. Regionalizacdo de consumo pelas 17 dietas estabelecidas pelo Global

Environment Monitoring System (GEMS/Food).
Fonte: WHO (2017).

No entanto, na auséncia de informacdes sobre consumo pelas dietas cluster,

dados nacionais de consumo podem ser utilizados quando se deseja informar sobre
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guestdes referentes ao risco, sobretudo nacionais, sendo igualmente aplicaveis a
avaliacdo da exposicdo humana a substancias pela dieta (YOKOO et al.,, 2008;
AVEGLIANO, 2009; ANDRADE et al., 2013; MOUSTAPHA et al.,, 2012; CODEX
ALIMENTARIUS, 2016).

Desta maneira, a OMS e FAO desenvolveram um banco de dados, aplicado ao
estudo de avaliacdo de exposicao pela dieta, baseado no consumo individual cronico
de alimentos (CIFOCCss - Chronic Individual Food Consumption). O CIFOCC contem
resumos estatisticos de 37 pesquisas de 26 paises (WHO, 2019b).

No Brasil, estudos de consumo alimentar tém sido desenvolvidos em intervalos
regulares (YOKOO et al., 2008). Por meio da mais recente pesquisa, POF 2008/2009,
13569 domicilios particulares permanentes foram investigados, sendo estes
considerados unidades basicas da pesquisa — unidade de consumo.

Os dados referentes ao modulo de consumo alimentar pessoal foram obtidos de
guestionarios aplicados por dois dias nao-consecutivos, totalizando 34003 moradores
(com mais de 10 anos de idade). O desenho amostral permitiu a publicacdo de
resultados em varios niveis: Brasil, Grandes Regides (Norte, Nordeste, Sudeste, Sul e
Centro-Oeste) e também por situacdes urbana e rural (IBGE, 201; GOES, 2016).

No método de coleta de dados utilizado, o registro de consumo alimentar foi feito
individualmente por um periodo determinado, em formulérios previamente estruturados,
de todos os alimentos e bebidas consumidos e suas respectivas quantidades. O
entrevistado recorreu a medidas caseiras tradicionais, para reconhecer as porcoes e
guantidades realmente consumidas (IBGE, 2011). Trata-se de um método que permite
o recolhimento de informacgdes sobre a ingestédo atual de um individuo ou de um grupo
populacional, onde sédo diminuidos os erros de percepcao e interpretacédo (FISBERG et
al., 2009).

Além disto, por investigar temas tado diversos, a POF como instrumento de
monitoramento do consumo alimentar, possui multiplas aplica¢ées, tais como contribuir
com informacgdes para subsidiar politicas publicas na area social para melhoria das
condicdes de vida da populacao, incluidas as politicas publicas teméticas nos campos
da nutricdo, orientacdo alimentar, saude, moradia, entre outras (YOKOO et al., 2008;
IBGE, 2011).
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3.4 AVALIACAO DO RISCO A SAUDE

A adocdo de principios técnicos e cientificos para subsidiar os acordos
internacionais na area alimentar ndo € recente, sendo considerada, a partir de 1995,
um pilar na estruturacdo das normas do Codex Alimentarius (CAC,1995).
Compreendida como etapa cientifica, a Avaliacdo de Risco deve respeitar o rigor
cientifico, ser transparente e reprodutivel. Em regra, recomenda-se que esteja
constituida como politica cuja acdo permitira a definicdo do nivel adequado de protecao
(OPAS/OMS, 2008).

Segundo o Codex Alimentarius (2016) quando existem indicios de que 0s riscos
a saude possam estar envolvidos com o consumo de alimentos contaminados, €
necessario que uma Avaliacdo de Risco seja realizada para a ado¢édo da melhor pratica
gerencial. Tal analise pode ser conduzida por autoridades nacionais, regionais ou
internacionais, existindo diferengas importantes entre os processos nos diferentes
niveis (OPAS/OMS, 2008; IPCS, 2009a).

A organizacdo do processo de Avaliacdo de Risco objetiva estimar a
probabilidade/possibilidade ou magnitude de um efeito adverso em um dado organismo
alvo, sistema ou subpopulacédo, incluindo a identificacdo das incertezas esperadas,
apos a exposicdo a um agente particular, levando em consideracéo as caracteristicas
do agente e do organismo/sistema/populacao alvo (IPCS, 2009a; ANDRADE, 2016).

Neste contexto, existem varias abordagens desenvolvidas pelas organizacfes e
agéncias internacionais, tais como a FAO, OMS e USEPA (Agéncia de Protecao
Ambiental dos Estados Unidos) para determinar o risco a saude humana como
resultado da exposicdo a perigos pela dieta. Estas abordagens utilizam informacao do
consumo do alimento e concentragdo da substancia (perigo) no alimento, para
estabelecer a ingestdo dos perigos (ESILABA, 2017).

No Brasil, segundo o Ministério da Saude (2010), a Avaliagdo de Risco investiga
as implicacbes a saude humana exposta a contaminantes. Com o0 objetivo de
determinar a probabilidade decorrente da situacdo de perigo, outras etapas podem ser
estabelecidas para a avaliacdo da exposicdo: i) levantamento e avaliacdo da
informacado do local; ii) levantamento das preocupacdes da comunidade; iii) selecao
dos contaminantes de interesse; iv) mecanismos de transporte; v) identificacdo e
avaliagdo de rotas de exposicdo; vi) determinacdo de implicacbes para a saude

publica; e vii) determinagéo de conclusdes e recomendacdes.
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3.4.1 Identificacdo e caracterizagdo do perigo

Nestas duas primeiras etapas da Avaliacdo do Risco, o perfil toxicologico da

substancia em estudo é identificado e o efeito adverso € caracterizado em relacdo a

dose de exposicdo. Na primeira etapa, que constitui a identificagdo do perigo, sao

apontados o tipo e a natureza da substancia, bem como a capacidade de causar

efeitos negativos a salde humana, para posterior caraterizacao e estabelecimento das

doses de seguranca (IPCS, 2009b).

Nesta etapa é estabelecida a dose que ocasionaria efeitos de mesma magnitude

em outras espécies, incluindo a humana. Os aspectos comumente considerados neste

processo podem ser observados na TABELA 3.

TABELA 3. Aspectos considerados na caracterizagao do perigo

Aspecto

Exemplo

Determinacgdo do PoD

Extrapolacao interespécies

Estimativa da variabilidade interespécies
Extrapolacdo do tempo de duracdo da
dosagem

Extrapolacdo do padrdo da dosagem

Extrapolacdo para niveis menores de efeito

Estimativa do impacto de estudos perdidos

Extrapolacdo entre agentes

Extrapolacdo entre medidas de exposicédo

Extrapolacdo entre um efeito inicial e final

Extrapolacao entre dados in vitro, in quimico
ou in vivo

Estimar a menor dose capaz de causar o efeito. Pode ser feita
pela abordagem do NOAEL ou BMD.

Fazer inferéncia sobre a dosagem humana a partir de estudos
animais.

Explicar as variagbes de sensibilidade dentro da populagdo
humana, ao comparar seres humanos tipicos com "sensiveis".

Estimar a propor¢cédo de doses equipotentes por diferentes tempos
de duracao (dose crbnica e dose subcrénica).

Variar o padrdo de dosagem: na populagdo alvo pode ser

continua, enquanto no teste com animais pode ser de 8 horas por
dia ou por semana.

Assumir que o risco diminuiu com a dosagem. Por exemplo
LOAEL e NOAEL que aplica um fator arbitrario de 10 ou 3.

Assumir um resultado baseado em um estudo sendo que ele
poderia ser melhor se utilizado uma populagdo mais sensivel, por
exemplo.

Considerar a similaridade entre quimicos para basear o resultado.

Pb na agua de beber e Pb no sangue.

Extrapolacdo do baixo peso nascido e mortalidade neonatal.

Inferir efeitos in vivo a partir de efeitos in vitro.

PoD: ponto de partida; NOAEL: maior dose que ndo causou um efeito adverso; BMD: Benchmark Dose Level; LOAEL: menor dose

na qual o efeito adverso foi observado.
Fonte: WHO (2014).
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Para estabelecimento de doses de seguranca, estudos com animais de
laboratorio constituem a principal fonte de informacdo para identificar e caracterizar a
toxicidade de substancias quimicas presentes em alimentos. Além disto, sdo utilizados
dados de estudos in vitro (apesar de ndo permitirem acessar a complexidade fisiol6gica
de organismos vivos), estudos com seres humanos (caso controle ou cohorte) e
modelos de dose-resposta em ensaios biol6gicos com animais que sdo 0s mais usados
para predizer os efeitos adversos de uma substancia para a saude humana
(OPAS/OMS 2008; JARDIM & CALDAS, 2009).

Com os resultados obtidos, é possivel estabelecer a maior dose em que nao foi
observado aumento significativo dos efeitos adversos ao comparar grupos tratados e
controle negativo (NOAEL - no observed adverse effect level) e a menor dose na qual o
efeito adverso foi observado (LOAEL - lowest-observed-adverse-effect level),
expressos em mg/kg de massa corporea por dia (Amaral, 2013). Para os metais, 0s
valores podem ser expressos em termos semanais (PTWI - provisional tolerable weekly
intake) ou mensais (PTMI - provisional tolerable monthly intake). Entretanto, em caso
de acdo genotoxica, ndo é possivel estabelecer uma dose de ingestdo segura, sendo
recomendavel que a exposicdo seja mantida no nivel mais baixo possivel (ALARA - As
Low As Reasonably Achievable) (JARDIM & CALDAS, 2009)

Alternativas tém sido propostas ao uso do NOAEL/LOAEL, como uma dose de
referéncia (BMD - Benchmark Dose), conceito originalmente proposto em 1984, para
determinacdo dos niveis seguros de exposicdo humana, especialmente para
substancias genotéxicas. A estimativa de BMD envolve a modelagem matemética da
curva de dose-resposta de modelos animais para interpolar uma dose estimada que
corresponda a um nivel particular de resposta (por exemplo, a dose que causou um
aumento de 10% na incidéncia de tumores — BMD1o). Normalmente, a incerteza da
dose-resposta é estimada e o limite de confianca inferior dessa dose (BMDL -
Benchmark Dose Lower Confidence Limit) € definido (JARDIM & CALDAS, 2009,
AMARAL, 2013).

Para o Pb, os valores de BMDL10o de 0,50 ug/kg de massa corpérea por dia,
1,5 ng/kg de massa corporea por dia e 0,63 ng/kg de massa corporea por dia, foram
estimados para os efeitos de reducdo do QI em criancas, aumento da presséao arterial e

nefrotoxicidade em adulto, respectivamente (EFSA, 2010c).
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3.4.2 Avaliacao da exposicao

A avaliacdo da exposicdo € a andlise quantitativa ou qualitativa do contato da
substancia quimica com o limite externo (pele, oral, ocular, respiratoria, injetavel,
transfusdo, supositorio, transferéncia transplacentaria) avaliando a intensidade,
frequéncia e duragéo do contato, a rota pela qual a substancia cruza o limite externo e
a quantidade absorvida (dose interna) (EPA, 1992).

A exposicao de origem alimentar ocorre por duas etapas que geram relacdes e
doses especificas. A primeira, conceitualmente simples, se baseia no contato da
substancia com o limite externo (boca). A segunda etapa, caracteriza-se pela maneira
com que a substancia quimica atravessa o limite externo para dentro do corpo. Neste
processo, uma vez consumido, o alimento se move fisicamente transferindo a massa
por meio de um fluxo a granel. O contaminante, que normalmente esta contido no
alimento, cruza o limite externo para ser absorvido no trato gastrointestinal, cujo
processo é dependente da interacdo com receptores biologicamente significativos
(EPA, 1992). Na FIGURA 5 esta representado o esquema de dose e exposicao
proposto por EPA (1992) para a rota oral.

De acordo com o esquema, a concentracdo do analito no momento do contato
da substancia com o limite externo € denominada concentracdo da exposi¢cdo. Uma
vez, transpassado o limite externo, a quantidade da substancia quimica que consta no
alimento e que é ingerida é denominada dose potencial.

Entretanto é possivel que a quantidade da substancia que atinja os limites de
troca do trato gastrointestinal (dose aplicada), seja maior do que a quantidade da
substancia que podera interagir com receptores celulares de absorcdo (dose interna)
se a substancia quimica estiver parcialmente biodisponivel. Uma vez absorvida podera
sofrer metabolismo, armazenamento, excrecao ou transporte. A quantidade disponivel
para interacdo e transportada para os 6rgaos, tecidos e fllidos é denominada dose
efetiva (EPA, 1992).
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FIGURA 5. Esquema de exposicao rota oral

Fonte: EPA (1992).

TGI: trato grastrointestimal.

Dose potencial: quantidade da substancia contida no alimento (ingerida).

Dose aplicada: quantidade da substancia em contato com os limites priméarios de absorgéo.
Dose interna: quantidade da substancia absorvida

Dose efetiva: quantidade da substancia disponivel para interagdo.

A metodologia de avaliacdo da exposicdo humana as substancias quimicas pelo
consumo de alimentos baseia-se na relacdo entre a concentracdo da substancia no
alimento, o consumo do alimento e a massa corpoérea do individuo ou da populagdo em
estudo (FAO/WHO, 2005; JARDIM & CALDAS, 2009; ANDRADE, 2013; MENDES,
2015). E desejavel, que sejam considerados os alimentos ou grupos de alimentos que
juntos sdo responsaveis ao menos por 50% e, preferencialmente, por 80% da ingestao
total do contaminante pela populacdo geral e cujo padrdao de consumo seja elevado
(CODEX ALIMENTARIUS, 2016). A estimativa da exposicdo, pode ser definida de uma

maneira geral pela Equacéo 1 (JARDIM & CALDAS, 2009):

Equacg&o 1 Exposicdo = T (concentragdo da substancia x consumo do alimento)

massa corporea (kg)

Essa metodologia € aplicada a qualquer um dos modelos adotados para avaliar
a exposicdo (deterministico ou probabilistico-estocastico) (FIGURA 6). Contudo, o
objetivo da avaliacdo, que deve estar claramente estabelecido, € que definird o modelo
a ser aplicado (CODEX ALIMENTARIUS, 2016).

De acordo com a FIGURA 6, a exposicdo podera ser estimada por meio de
variadas combinacdes entre os dados de consumo e os de contaminacgéo. Tal condicao
permite que seja constituida uma estrutura avaliativa graduada. Contudo um modelo
avaliativo que promova a obtencdo de uma avaliacdo mais realista da exposicéo, pode
nem sempre ser 0 mais apropriado para atender a finalidade da investigacdo. Por
exemplo, como primeira estimativa, 0 modelo avaliativo pode ser o mais simples, desde
gue responda as perguntas do gestor. De maneira geral, a avaliagdo surge a partir de

uma modelo de triagem, que por meio de uma abordagem conservadora, permite a
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identificacdo, dentre os perigos existentes, daquele que ndo oferece preocupacao a
saude. Desta forma, ndo seria necessario uma abordagem mais refinada (IPCS
2009Db).

No segundo modelo, de facil comunicacao e, ainda conservador, opta-se por
utilizar valores pontuais de concentracdo e consumo (média, mediana, percentil 97,5
ou valor maximo) (MENDES, 2015). Caso sejam observados riscos a saude apoés a
avaliacdo deterministica, busca-se por meio de modelos probabilisticos construir uma
curva de distribuicdo da exposicao, fornecendo resultados mais realistas (JARDIM &
CALDAS, 2009; IPCS, 2009b).

FONTES DE INCERTEZA

v

Modelo de triagem Método deterministico pontual

Método probabilistico

Melhora da qualidade dos dados de consumo

Dietas regionais

PRIMEIRA Dietas modelo
ESTIMATIVA

Dietas domésticas

Dietas individuais
ESTIMATIVAS
REFINADAS

I METODOS UTILIZADOS PARA ESTIMAR A EXPOSICAO >

Niveis como consumido e Estudo de
dietas totais
Niveis de monitoramento e Niveis reportados de uso

Niveis maximos regulamentados
a qualidade dos dados de contaminagéo
Mais demorado, mais dados

Agilidade, poucos dados requeridos e requeridos e custo maior
baixo custo

FIGURA 6. Etapas para obtencdo de uma exposicao dietética realista.
Fonte: IPCS (2009b).

3.4.3 Caracterizacao do risco

A caracterizagdo do risco sustenta as diferentes decisdes gerenciais.
Conceitualmente, a caracterizacdo do risco pode ser definida como a estimativa
gualitativa ou, sempre que possivel, quantitativa, incluindo as incertezas esperadas, da
probabilidade de ocorréncia de um efeito adverso de um perigo numa populacao
(IPCS, 2009c; CODEX ALIMENTARIUS, 2016).
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Baseada na comparacao entre a exposicao pela dieta e um valor de seguranca,
como PTWI, NOAEL, LOAEL, BMD, BMDL, a caracterizagédo do risco permite estimar o
guéo susceptivel a populacdo esta para apresentar efeitos adversos a saude (JARDIM
& CALDAS, 2009; CODEX ALIMENTARIUS, 2016; JAVED & USMANI, 2016). Outras
abordagens podem ser utilizadas para caracterizar o risco, como o0 principio ALARA
(aplicado as substancias que ndo possuem doses seguras estabelecidas), o calculo do
risco de cancer e da MOE (IPCS, 2009c).

A abordagem MOE utiliza normalmente como um ponto de referéncia a BMDL1o
e estabelece a magnitude do dano a partir da razdo entre a Dose de Referéncia e a
Ingestdo estimada (Equacéo 2). Quanto maior a MOE calculada menor a preocupagéo
com risco a saude (ANDRADE, 2016).

Equacgéo 2 MOE=Referéncia toxicoldgica

Ingestao

Outra abordagem utilizada para caracterizar o risco pela exposicao a metais é a
THQ (Equacao 3). Definida como um guia que descreve a relagdo entre a potencial
exposicdo gerada por um metal e o nivel em que ndo se espera observar efeitos
adversos, o THQ leva em consideracdo a frequéncia e a duragdo da exposicao.
Quando utilizada, em particular, para um unico alimento, valores de THQ<1 significam
que a exposicdo ao metal pela dieta estd em niveis aceitaveis e, desta forma, nao
representando preocupacdo. Ao contrario, valores de THQ>1 significam que
recomendacdes devem ser estabelecidas acerca da exposicdo ao metal (ESILABA,
2017; ISLAM et al., 2017).

Equacéo 3 THQ = [EFr x EDtot x FIR X C ]
RfDo x BWa x ATn

Sendo:
EFr: frequéncia da exposicdo (365 dias/ano);
EDtot: duragdo da exposicao (anos de expectativa média de vida);
FIR: consumo do alimento (g/dia);
C: concentracdo do metal (ug/g ou mg/kg);
RfDo: dose de referéncia (ug/g/dia);
BWa: massa corporea méda;
Atn: tempo médio de exposicdo (365 dias/ano x nimero de anos de exposicdo), sendo 10-3 o fator de

conversao.
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3.5. REVISAO SISTEMATICA

Pela OMS, as orientacdes de saude sdo o produto das instancias decisoérias de
instituicdes (publicas/privadas) que contém sugestdes sobre intervencbes de salde,
inclusive na area da saude publica, assumindo carater oficial. Nesse contexto, as RS
poderiam ser o alicerce de qualquer decisdo que envolva a saude (MARTINEZ-
SILVEIRA, 2015).

Em 2010, a Autoridade Europeia de Seguranca Alimentar (EFSA - European
Food Safety Authority), elaborou um guia, sugerindo a utilizacdo da RS na éarea da
avaliacdo de risco da seguranca de alimentos (food safety), compreendendo como
seguranca a investigacdo da qualidade sanitaria dos alimentos. Contudo, o referido
orgao reconheceu que o modelo formal de RS poderia ndo ser aplicavel a este campo
do saber (EFSA, 2010b).

Na ocasiao, a potencial aplicagdo da RS na avaliagdo de risco da seguranca de
alimentos advinha dos principios, rigor metodolégico e da natureza objetiva e
transparente que forneceriam valor adicional para responder perguntas especificas
bem formuladas geradas pelo processo de avaliagcdo de risco. Além disto, o EFSA
entendeu que as RS poderiam fortalecer a avaliacdo de risco por destacar areas nas
quais ha evidéncias cientificas insuficientes ou existem imperfeicbes metodoldgicas
comuns na pesquisa disponivel e, desta maneira, fornecer direcionamento para futuras
pesquisas (EFSA, 2010b).

A ANVISA deu publicidade a utilizacdo da RS como estratégia aplicavel a
avaliacdo de risco microbiolégico em alimentos (OPAS/OMS, 2009). No Brasil, em
2014, o MS publicou uma diretriz referenciando o uso da RS como estratégia para
estudos observacionais, apresentando como maior desafio a conducdo da RS e meta-
analise, a existéncia de vieses inerentes as analises e ao delineamento dos estudos
(BRASIL, 2014).

Ainda como registro do uso da RS na area da vigilancia sanitaria de alimentos,
recentemente a Geréncia Geral de Alimentos da ANVISA (GGALI/ANVISA) elaborou
uma RS para discusséao da rotulagem nutricional de alimentos (ANVISA, 2019).

Metodologicamente, estudos de RS incluem a identificacdo e selecao criteriosa
de trabalhos, produzindo estimativa do efeito de uma intervencéo de saude (SANCHEZ
et al., 2006). Incluindo etapas de avaliacdo da qualidade dos estudos, como também

estratégias de analise acerca da magnitude dos efeitos mensurados e estatistica dos
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resultados provenientes dos mesmos, a RS com meta-analise apresenta-se como grau
maximo de evidéncia cientifica, para temas afetos a salde. Preferencialmente, realiza-
se meta-analise apenas de dados homogéneos, uma vez que nem sempre ha
condi¢cBes de realizar a meta-analise na RS por conta das caracteristicas dos estudos
(HIGGINS & GREEN, 2011, BRASIL, 2014). Contudo, se realizada com dados
heterogéneos, o efeito da heterogeneidade dos dados deve ser investigado tornando a
RS mais confiavel (MARTINEZ-SILVEIRA, 2015).

A caracteristica, da RS com meta-analise, além de técnicas de busca, selecdo
critériosas, é a sintese do conjunto de evidéncias obtidas nos estudos (MARTINEZ-
SILVEIRA, 2015). Resumidamente, as etapas propostas por Higgins & Green (2011)
para elaboracdo de uma RS, estdo descritas a seguir: i) formulacdo da pergunta, se
possivel atendendo ao acronimo PICO (populacédo, intervencéo, controle e desfecho);
i) definicAo de critérios de inclusdo e excluséo; iii) busca e selecdo dos estudos
(representado em fluxograma); iv) avaliacdo da qualidade dos estudos; v) coleta dos
dados e analise dos dados (selecéao dos estudos, extracdo e gerenciamento de dados,
avaliagdo do risco de viés nos estudos incluidos, avaliagdo da heterogeneidade,
sensibilidade, avaliacdo do viés de publicacdo, sintese de dados e de sensibilidade); e
vi) interpretacao dos resultados.

O objetivo de tal esmero € incluir todos os estudos de qualidade identificados em
bases bibliogréficas relevantes e que abordam a pergunta da pesquisa (OPAS/OMS,

2009). Na FIGURA 7 esta demonstrada a hierarquizacao das evidéncias.

RS com meta-analise

A N
Reviséo Sistemética (RS)
4 b, N
| Ensaios Clinicos |
y 4 .
| Estudos Coorte |
> -
| Estudos Caso controle |
4 AN
| Estudos descritivos |
> 4 n
| Experimental de Caso Unico, Série de casos |

’ 4 AN

| Opinido de especialistas |

FIGURA 7. Hierarquia de evidéncias: a localizacdo superior da piramide indica o grau
méaximo de evidéncia.

Fonte: adaptado, Martinez-Siveira (2015).
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A importancia da RS esta associada a necessidade de se ter respostas serguras
para diversos procedimentos da pratica médica e para as politicas e recomendacdes
de saude. Devido, portanto, ao sucesso e credibilidade dos dados das RS na saude
baseada em evidéncia, tem sido percebido um aumento na producdo de estudos,
conforme reportado por Martinez-Silveira (2015). Desta forma, jA se percebe a
incursdo dessa estratégia na area da avaliacdo de risco da seguranca de alimentos
tanto como objetivo, quanto como metodologia de obtencdo da informacéo (JIN et al.,
2014a; FAKHRI et al., 2018; RAHMANI et al., 2018).

A RS com meta-analise representa, desta forma, uma sintese
metodologicamente construida a partir dos estudos originais, primarios, considerados
eficientes na producdo de evidéncias cientificas para responder a uma pergunta
especifica, e subsidiar as decisdes de saude. Se possivel a utilizacdo de métodos
estatisticos, sumariza em uma unica medida de associagao os resultados (HIGGINS &
GREEN, 2011; MARTINEZ-SILVEIRA, 2015).
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4 MATERIAL E METODOS

4.1. REVISAO SISTEMATICA E META-ANALISE - CONTAMINACAO POR CHUMBO
NOS ALIMENTOS PRODUZIDOS OU CONSUMIDOS NO BRASIL

4.1.1 Pergunta da revisao sistematica e protocolo de registro

Dados primarios sobre contaminacédo por chumbo em alimentos destinados ao
consumo humano no Brasil foram obtidos por meio de RS para estabelecimento da
medida de efeito (niveis médios de Pb em alimentos). Foi feita uma RS com meta-
analise de acordo com as premissas estabelecidas pelo PRISMA (Items of Preferential
Reports for Systematic Reviews and Meta-Analyses) ajustadas a orientacées do ESFA
(MOHER et al., 2009; EFSA, 2010a).

O protocolo do estudo, registrado no PROSPERO (Prospective of Ongoing
Systematic Reviews), www.crd.york.ac.uk/prospero, protocol CRD (Center of Reviews
Disemination) 42017060069, encontra-se representado no Apéndice A. O checklist

PRISMA encontra-se descrito no Apéndice B.

4.1.2 Fontes de informacao, estratégia de busca e selecdo de estudos

As pesquisas bibliograficas foram realizadas de acordo com a especificidade de
cada base de dados, utilizando os recursos disponiveis e sob supervisdo de um
bibliotecério especializado em ciéncias da saude. Foram delimitadas as bases de
dados a serem pesquisadas (Apéndice C).

A consulta na MEDLINE foi realizada via PubMed, pois o portal PubMed, além
de outras bases, possui mais recursos que outras interfaces. As demais bases foram
consultadas nos respectivos sitios eletronicos: COCHRANE LIBRARY, CINAHL e
FSTA (Food Science and Technology Abstracts), WEB OF SCIENCE, Scopus e NAL
Online Catalog — AGRICOLA. No Portal Regional da BVS foi considerado em Tipo de
documento somente os Artigos. Na BVS foram consultadas a LILACS (Latin American
and Caribbean Literature in Health) e SESSP (Secretaria do Estado de S&o Paulo).

Foram elaboradas estratégias conforme exigido por cada base de dados, onde
optou-se por conduzi-las individualmente, uma vez que para receber a atualizagéo

sobre a publicacdo de novos estudos, apds a primeira busca, é necessario realizar o
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cadastro nas bases de dados, com excecao da base AGRICOLA que néo permite o
cadastro.

Para consulta as teses foi feita pesquisa no Catalogo de Teses e Dissertacoes
da Coordenacdo de Aperfeicoamento de Pessoal de Nivel Superior (CAPES) e na
Biblioteca Digital Brasileira de Teses e Dissertacdes (BDTD) do Instituto Brasileiro de
Informacdo em Ciéncia e Tecnologia (IBICT) do Ministério da Ciéncia, Tecnologia e
Inovacéao (MCTI).

Para elaborar as estratégias de busca criou-se quatro conjuntos de busca que
tratassem do tema chumbo (lead), alimentos (food), seguranca sanitaria dos alimentos
(Food safety, Food contamination, Food Inspection and Surveillance) e Brasil e estados
(Brazil). Para localizar os descritores de cada conjunto foi pesquisado no DeCS/MeSH
(Descritores em Ciéncias da Saude/Medical Subject Headings)
(http://pesquisa.bvsalud.org/portal/decs-locator/?lang=pt). Foram utilizados também os
sinbnimos dos descritores e termos livres. Em cada conjunto foi usado o operador
booleano OR, para somar os termos, e o operador AND para intercessao dos quatro
conjuntos. No Portal Regional da BVS, foi utilizada a nomenclatura mh: para expandir o
termo na categoria e o simbolo de cifrdo, de truncamento, que permite pesquisar a raiz
da palavra.

Foram considerados estudos publicados até junho de 2018, sem data inicial de
limite, nos idiomas inglés, espanhol e portugués. Também foram feitas buscas de
literatura cinzenta para identificar estudos editados fora dos circuitos comerciais, de
difuséo restrita e publicados em anais de eventos.

A selecédo dos estudos foi feita por dois avaliadores a partir da aplicacédo de
formulario de elegibilidade (Apéndice D) e, em casos de discordancia, um terceiro
revisor foi consultado visando consenso. Decidiu-se na primeira etapa (selecéo de
estudos), considerar os estudos, a partir da leitura do titulo ou resumo. Na
impossibilidade da tomada de decisdao por falta de clareza, os artigos foram
selecionados para posterior leitura na integra na etapa elegibilidade.

Para cada resumo e titulo foram respondidas as perguntas: i) O estudo envolve
alimentos consumidos ou produzidos Brasil? e ii) O estudo investigou a concentracao
de chumbo em alimentos? Na leitura do texto completo, outros questionamentos foram
acrescentados: i) Os alimentos foram produzidos ou comercalizados em locais
apropriados?; ii) A coleta das amostras foi aleatéria?; e iii) Os limites dos métodos

analiticos foram reportados no estudo?
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O gerenciamento dos estudos obtidos e remocédo das duplicidades foram
realizadas por um revisor por meio do EndNote web, versdo do software disponivel

gratuitamente aos usuarios na plataforma ISI Web of Knowledge (THOMSON, 2007).
4.1.3 Grau de concordancia entre avaliadores

A avaliagdo do grau de concordéancia entre os avaliadores, acerca dos critérios
de aceitabilidade dos estudos, foi conduzida pela analise Kappa. Valores Kappa entre
0,40 e 0,59 refletiram uma concordancia justa, entre 0,60 e 0,74 indicaram uma boa
concordancia e valores iguais ou superiores 0,75 sinalizaram uma excelente
concordancia (HIGGINS & GREEN, 2011).

4.1.4 Critérios de inclusao e exclusdo

Foram considerandos como critérios de inclusdo: i) Estudos transversais sobre
Pb (niveis de Pb) em alimentos no Brasil, coletados aleatoriamente; ii) estudos que
reportaram os niveis de Pb em mg/kg ou unidade similar, iii) estudos que informaram
os respectivos limites de deteccdo (LD) e quantificacao (LQ).

Foram excluidos estudos: i) que apresentavam dados analiticos ndo primarios,
i) cujos resultados foram expressos em outra unidade de medida ndo comparavel, iii)
nos quais informagdes necessarias a meta-andlise eram ausentes (ex: numero de
amostras, desvio padrdo e amplitude dos resultados), iv) que relataram se tratar de
alimentos produzidos em areas nao adequadas a producéo de alimentos para consumo
humano, v) estudos de validacdo de metodologia sem aplicacdo em amostras reais, Vi)

gue analisaram outros parametros que néo Pb e vii) que analisaram outras matrizes.

4.1.5 Coleta de dados e avaliacdo da qualidade metodolégica dos estudos

Os dados foram extraidos e organizados em planilha Excel (Microsoft Excel
planilha 97-2003) por apenas um revisor. A qualidade dos estudos foi realizada, sendo
gue para cada critério atendido, o estudo recebeu um ponto, de forma que os pontos
somados corresponderam ao escore total. Estudos com escore total entre sete e oito
foram considerados de alta qualidade; entre quatro e seis de moderada qualidade; e

menores que trés de baixa qualidade.

58



A avaliacdo da qualidade de estudos transversais foi feita a partir do modelo
proposto por Mol et al. (2017) com adapta¢cBes nos critérios. Os critérios foram: i)
amostragem aleatoria ou populacéo total; ii) amostragem imparcial; iii) tamanho da
amostra adequado para identificar o analito; iv) critérios usados sdo adequados para
mensurar o desfecho; v) resultados medidos por avaliadores imparciais; vi) 0s
resultados foram expressos adequadamente; vii) niveis de ocorréncia sdo dados com
desvio e por alimentos ou categoria, se apropriado; viii) 0os sujeitos dos estudo s&o
descritos detalhadamente e semelhantes aos que lhe interessam (alimentos

normalmente consumidos pela populacao).

4.1.6 Tratamento dos dados e analise estatistica

As médias aritméticas de contaminacédo de Pb em (mg/kg na base umida) foram
estabelecidas para todas as categorias. Dados expressos em matéria seca foram
convertidos para matéria umida, e a TABELA TACO foi utilizada como referéncia de
umidade, por similaridade de produto, quando a umidade nao foi informada no estudo
original (TACO, 2011).

Os alimentos foram agrupados por similaridade, em 12 categorais. Tanto a lista
de classificacdo do IBGE (Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica) (IBGE, 2011)
guanto a lista de alimentos e agrupamento do GEMS/Food (WHO, 2011b), foram
considerados no agrupamento, permitindo uma futura avaliacdo da exposicdo a
compostos quimicos no Brasil (Apéndice E).

Os valores de LD ou LQ dos métodos analiticos foram considerados com um
desvio quando reportados valores iguais a zero. Os devios foram estimados nos
estudos que apresentaram apenas amplitude dos resultados.

Para realizacdo da meta-analise foram utilizados os pacotes de dados “meta”,
‘metafor” e “metaforest” como extensdo do software — Pacote R versdo 3.4.3. O efeito,
niveis médios de Pb em mg/kg nos alimentos, foi estimado a partir dos estudos que
relataram ao menos uma unica média ou dados individuais, usando a ponderacao de
variancia inversa pelo comando metamean do software — Pacote R verséo 3.4.3.

O célculo da heterogeneidade, necessario para estabelecer o grau de confianga
dos resultados, foi investigado pelo teste do qui-quadrado com significancia p<0,001 e
a magnitude apurada pelo I-quadrado (I2), o qual descreve a variacdao entre estudos

(HIGGINS & GREEN, 2011). Foi aplicado o modelo randémico para incorporar a
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heterogeneidade entre os estudos, uma vez obtidos valores de |2 maiores que 50%
(Atamaleki et al., 2019). Assumindo que os estudos foram conduzidos de maneira
distintas, e que por isso ndo é adequado que o0s estudos sejam agrupados, foi
realizada uma andlise de subgrupos (categorias de alimentos), visando explorar a
heterogeneidade.

Além disto, foi realizada a analise de sensibilidade para explorar até que ponto
as inferéncias podem afetar a heterogeneidade. A sensibilidade foi investigada
considerando a dependéncia dos estudos que apresentaram pequeno tamanho
amostral (HAMIDIYAN et al., 2018). Para evitar o efeito de confundiores, o viés de
confundimento foi controlado no planejamento, uma vez que como critério de inclusao
foi considerada a amostragem aleatoria (MEULI & DICK, 2018).

As médias e intervalos foram estimadas para as categorias de alimentos.
Considerando que valores de Pb tendem a variar entre ndo ND e NQ até infinito,
valores negativos nos intervalos de confianga (IC) foram assumidos como “left
censored”, abaixo dos limites dos métodos e, portanto, considerados zero.

A razdo de chances (odds ratio) ndo foi considerada uma medida de efeito
aplicavel, por ser uma medida de associacdo em estudos caso-controle e em estudos
transversais controlados (RUMEL, 1986).

4.2 ESTUDO EXPLORATORIO - BANCO DE DADOS GEMS/Food
4.2.1 Obtencéo dos dados

Foram extraidos os resultados de contaminacdo por Pb no banco de dados do
GEMS/Food, de acesso gratuito no endereco eletrénico:
https://extranet.who.int/gemsfood/Search.aspx. Os critérios de inclusdo foram: i)
resultado analiticos até 31/12/2018; ii) regido das Américas — Brasil; iii) alimentos.
Foram excluidos: i) dados analiticos agregados e ii) resultados ND ou NQ que nédo

apresentaram LD ou LQ.

4.2.2 Tratamento dos dados e analise estatistica

Os resultados foram agrupados por categoria de alimentos e estabelecida a
média, mediana, desvio padrdo e percentil 95 em mg/kg no LB, MB e UB (EFSA,
2010a).
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Segundo EURACHEM (MAGNUSSON & ORNEMARK, 2014) o LD é a menor
concentracdo de um analito que pode ser detectada pelo método a um nivel de
confianca especifico. Desta forma, os resultados analiticos ND e NQ (left censored) e
que possuiam informacédo sobre LD e LQ, foram substituidos respectivamente por zero
(limite inferior ou lower-bound - LB). Para a estimativa do limite médio (middle-bound —
LB) os resultados ND e NQ foram substituidos respectivamente pela % LD e % LQ.
Para estimar o limite superior (upper-bound - UB) os valores ND e NQ foram
substituidos pelo LD e LQ, respectivamente (EURO,1995).

Ainda, foram comparadas, por meio do teste de F para andlise de variancia,
seguida pelo pos-teste de comparagdo multipla de médias de Sidak’s (95% IC, p<
0,0001), as médias obtidas pela RS, dentro de cada categoria. Valores de interacéo
menores que 0,01% foram considerados extremamente significantes. Foi utilizado o

Progama Graphpad Prism versao 6.0.

4.2.3 Avaliacao do impacto da qualidade analitica

Para a avaliacdo do impacto da qualidade analitica, foram estabelecidas as
meédias de ocorréncia no LB, MB e UB, ap0s a remocao das amostras analisadas com
metodologias em desacordo com os critérios de desempenho do Codex Alimentarius
(2016). Os critérios foram: i) LD ndo mais que 1/10 quando os LMs forem = 0,1 mg/kg
i) LD ndo mais que 1/5 quando os LMs forem < 0,1 mg/kg; iii) LQ n&o mais que 1/5
guando os LMs forem = 0,1 mg/kg; e iv) LQ ndo mais que 2/5 quando os LMs forem <
0,1 mg/kg.

4.3 AVALIACAO DE RISCO PELA EXPOSICAO AO Pb PELA DIETA NO BRASIL

O modelo adotado para a avaliacdo da exposicdo foi o deterministico, sendo
realizada, num primeiro estagio, a estimativa dos niveis médios de Pb nas diferentes
categorias de alimentos tanto no LB, MB e UB quanto por meio da RS. No segundo
estagio, o consumo médio per capita dos alimentos registrados na POF 2008/2009 foi
estabelecida por categorias de alimentos e organizado: por sexo, regido demogréfica e
area habitacional (rural e urbana). No terceiro e quarto estagios, a ingestdo de Pb e a

caracterizacdo do risco a saude humana foram avaliadas, respectivamente (EFSA,
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2010c; WHO, 2011a; MENDES, 2015; CODEX ALIMENTARIUS, 2016; ANDRADE,
2016). Todas as etapas estado detalhamente descritas abaixo.

4.3.1 Ocorréncia de chumbo

Dados de Pb em alimentos consumidos no Brasil foram obtidos entre 1989 e
2018 a partir da extracdo simples do GEMS/Food e pela RS, conforme item 4.1.5 e
4.2.1. Foram assumidos 0s seguintes pressupostos: i) as metodologias utilizadas na
RS foram consideradas aplicaveis a identificacdo de Pb nos alimentos; ii) para os
niveis médios de Pb em alimentos estimados foram desconsiderados os resultados
ND/NQ cujos LD e LQ nado foram informados; iii) os alimentos foram agrupados em
categorias, a partir das caracteristicas similares dos alimentos, semelhante ao
estabelecidos na POF (2008/2009); iv) os alimentos analisados foram considerados

representativos daqueles consumidos pela a populacao brasileira.

4.3.2 Consumo de alimentos

Foram considerados os dados de consumo médio per capita obtidos a partir de
entrevista investigativa sobre o consumo individual realizada com 34003 individuos
com idade acima de 10 anos de idade, obtidos por dois dias ndo consecutivos. Os
resultados foram registrados no bloco de consumo alimentar. Alimentos processados
foram correlacionados com o seu alimento in natura de origem. Para alimentos
preparados, além do fator de processamento, foram consideradas receitas padréo para
estabelecer a quantidade consumida de cada ingrediente (PAIS, 2015).

Para caracterizar as populagbes do local que podem estar potencialmente
expostas ao Pb, foram considerados por género, regido, local de habitacdo- POF
2008/2009 http://Iwww.ibge.gov.br, apresentados no formato xIs, onde todos os

alimentos foram agrupados em categorias de alimentos.

4.3.3 Avaliacao da exposicéo ao Pb pela dieta

Todos o0s pressupostos assumidos durante esta avaliagdo foram os mais
conservadores, de maneira a fazer com que esta avaliacdo fosse mais protetiva a
saude. A exposicéo pela dieta (ingestéo) foi estimada a partir da RS e para o LB, MB e

UB obtidos no GEMS/Food. Ainda, considerando a auséncia de valores médios de

62


http://www.ibge.gov.br/

contaminacao para algumas categorias de alimentos, a partir do GEMS/Food, foram
considerados os valores obtidos na RS.

A ingestdo de Pb foi estimada de acordo com a recomendacdo da FAO/WHO
(2005), utilizada em outros modelos avaliativos (ANDRADE, 2016), como mostrado na
Equacao 1.

Para as criancgas, a exposicao foi estimada como sendo trés vezes maior do que
a populacéo geral, baseado na observacdo de que as criangcas consomem mais do que
os adultos, abordagem utilizada pelo JECFA na avaliagdo de exposicdo dietética por
Pb. Em ambos os casos, as ingestdes foram expressas em (ug/kg de massa corporea
por dia). Foi considerado como massa corporea 60 kg para populacéo geral (ambos os
géneros) e 20 kg para crianca, conforme estabelecido pelo JECFA na 73 reunido
(WHO,2011a).

4.3.4 Caracterizagao do risco pela MOE (margem de exposicao) e THQ (quociente de
risco)

A caracterizacdo do risco foi estabelecida considerando a exposicao estimada a
partir dos resultados disponiveis, nas duas abordagens para obtencdo de niveis de
contaminacdo e diferentes cenarios de consumo. Para a caracterizagdo do risco a
exposicao pelo Pb utilizou-se a MOE, calculado pela razdo do BMDL e a ingestado do
contaminante (Equagéo 2).

A MOE se baseia na relacdo da ingestdo total estimada nesta tese com os
respectivos valores de referéncia 1,2 ug/kg de massa corporea por dia para o efeito de
aumento da pressao arterial e 0,6 ug/kg de massa corpoérea por dia para aumento do
déficit de QI, estabelecido como end-point (WHO,2011a). Para o efeito de
nefrotoxidade foi considerado o valor de 0,6 ng/kg de massa corporea por dia (EFSA,
2010c). Valores de MOE menores que um (<1) indicam risco a saude, valores de MOE
entre um e dez (1-10) representam risco muito baixo, e valores de MOE maiores que
dez (>10) sinalizam que n&o héa risco pela ingestdo (EFSA 2010c; JIN et al., 2014b).

Também foi avaliado o THQ para expressar o risco de efeitos nao
carcinogénicos pela ingestdo de Pb. Essa abordagem permite a alteracdo das
frequéncias de consumo das dietas. Contudo, por corresponder a niveis médios de Pb
para a categoria, assumiu-se haver consumo de todas as categorias todos os dias.

Valores de THQ menores que um (<1) indicam nao haver risco significativo de
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exposicdo que ocasione efeitos adversos a saude, enquanto maiores que um (>1)
sugerem que efeitos adversos a salde possam ser esperados. Contudo, este caso nao
corresponde a uma probabilidade estatistica de que efeitos adversos néo

carcinogénicos a saude poderdo acontecer (Equacao 3) (ISLAN et al., 2017).

4.3.5 Avaliacdo do impacto do estabelecimento dos Limites Maximos estabelecidos

(LMs) na exposicao ao chumbo

Para avaliacdo do impacto do LMs foram estimadas as médias de contaminacao
por categoria apés a exclusdo das amostras de alimentos com valores acima dos LMs.
Novas estimativas médias de contaminacdo, ingestdo e MOE foram realizadas. Foi
realizada andlise comparativa para estimar o impacto do LMs na ingestdo do Pb

(Equacéo 4).

Ingestao estimada apcs @ remogao dos resultados>LMs X 100
Ingestio estimadn com todos oz resultades

Equacédo 4 =

Essa avaliacdo foi conduzida considerando apenas os dados do GEMS/Food,

uma vez que todos se apresentavam individualizados.
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5 RESULTADOS E DISCUSSAO

5.1 REVISAO SISTEMATICA E META-ANALISE: CONTAMINACAO POR CHUMBO
NOS ALIMENTOS PRODUZIDOS OU CONSUMIDOS NO BRASIL

Nivel global de Pb foi de 0,0541 mg/kg (95% IC 0,0529 mg/kg — 0,0554 mg/kg).
A RS com meta-analise apresentou resultado relevante sobre a contaminacao de Pb,
sendo considerada uma estratégia viavel para responder questdes referentes a
prevaléncia de Pb necessarias a avaliacdo de risco, apesar da alta heterogeneidade. A
meta-regressao aplicada ndo apresentou ser uma estratégia eficiente de investigagcéo
da heterogeneidade no estudo conduzido. Os autores declararam néo haver conflito de
interesse. Financiamento Fundagdo de Amparo a Pesquisa de Minas Gerais

(FAPEMIG), colaboracéo Fundacédo Ezequiel Dias.

5.1.1 Selecao de estudos

A descricdo do quantitativo de estudos identificados pelas bases, excluidos e
incluidos, encontra-se apresentada na FIGURA 8. Ao total foram recuperados 1171
estudos nas bases pesquisadas. Apos remocéao das duplicatas e aplicados os critérios
de elegibilidade foram selecionados e submetidos a meta-analise 77 estudos.

Apenas 15 estudos incluidos atenderam a todos os critérios da avaliacdo da
gualidade. Todos os estudos informaram os niveis de Pb em alimentos. Os resultados
analiticos ndo foram desconsiderados, uma vez que o0s niveis médios de Pb foram
determinados a partir dos dados disponiveis para alimentos destinados ao consumo
humano, sem limitacbes de periodos, marcas e grupos populacionais (IPCS, 2009;
WHO, 2011a).

A confiabilidade entre os avaliadores foi de 0,85 (satisfatdria), aplicado teste
Kappa (HIGGINS & GREEN, 2011). Do total de estudos incluidos (46%) foram
publicados em revistas relacionadas a alimentos. Os demais estudos foram publicados
em revistas especializadas nas areas do meio ambiente e identificacdo quimica. As

dissertacOes e teses perteceram as areas: ciéncia de alimentos, quimica e toxicologia.
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e Estudos identificadas nas bases de dados (n=1171)

Medline(PubMed) (n=208), Cochrane (n=89), CINAHL (n=21), Web of Science (n=63), FSTA
(n=126), AGRIcola (n=80), SCOPUS (n=143), LILACS (n=351), Secretaria do Estado de Séo
Paulo (n=16), IBCIT (71), busca manual (3)

Estudos excluidos por duplicatas
no Endnote: 162

A 4

v

Estudos excluidos segundo critérios
de exclusdo: 901

Titulo e resumos revisados (n=1009) N Tipo de estudo: 11

On
Ca Tipo de participante: 692
S0 : Tipo de desfecho: 192
Duplicata: 6

Estudos excluidos segundo critérios de

Estudos para avaliagéo da elegibilidade (n=108) > exclusdo: 31

Tipo de populacao: 19

SN l Tipo de estudo: 12

Estudos incluidos (n=77)

Figura 8. Diagrama de fluxo de identificacdo, inclusdo e exclusdo dos estudos.

Os estudos excluidos estdo apresentados na TABELA 4 e os motivos que

prevaleceram foram: populagéo e tipo de estudo. A qualidade dos estudos apresentou
escore médio de 5,6 pontos.

TABELA 4. Estudos excluidos e as respectivas razfes para exclusao

Estudos Razao da exclusao

Macedo et al., 2017; Souza et al., 2017; Xie et al., 2016; Amato-Lourenco et al., 2016; Populacéo
Cardoso et al., 2014, Ettinger et al., 2014; Izario-Filho et al., 2014, Islam et al., 2014;

Magna et al., 2014; Mataveli et al., 2013; Goncalves et al., 2011; Antonious et al.,

2010; Koyashiki et al., 2010a; Koyashiki et al., 2010b; Segura-Mufioz et al., 2006;

Zenebon et al., 2004; Okada 1997; Lima et al.,1996.

Borges et al., 2015; Mendes, 2015; Rosa et al., 2015; ToSi¢ et al., 2015; Barros & Tipo de estudo
Barbieri, 2012; Silva et al., 2010a; Seixas et al., 2005; Santos et al., 2002; Cunha et al.,
2001; Aranha et al., 1994; Sakuma et al., 1989; Rocha et al., 1985.
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Entre os estudos, 9% (n=7) apresentaram escore satisfatério, 90% (n=69)
escore moderado e apenas 1% (n=1), apresentou escore abaixo de 3, indicando baixa
gualidade (TABELA 5).
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TABELA 5. Caracteristica dos estudos por autores considerando ano do experimento, objetivo, local de realizacdo do estudo e

conclusao
Local de = oo
Estudo (autor e Ano do o S Local de  Concluséo dos niveis de Pb nos Escore de
. Objetivo realizacao . .
ano) experimento coleta artigos qualidade
do estudo
Andrade et al., 2018 NI Investigar a presenca de elementos tracos e toxicos, Parana Produtor <35,4-210+ 16 ng/g 7
incluindo Pb, em iogurte Brasileiro.
Santos et al., 2018 NI Avaliar o efeito do tratamento térmico nos elementos tragos, Bahia Comércio <LQ 5
incluindo Pb, e bioacessibilidade de trés espécies de
leguminosas.
Costa et al., 2017 2016 Determinar teor de Pb em caranguejo em tecido in natura e Bahia Comeércio 0,05 mg/kg - 2,84 mg/kg 7
preparagdes culinérias.

Dalzochio et al., NI Analisar a qualidade da agua e a bioacumulagdo do metal Rio Grande Ambiente 0,09 + 0,05mg/kg - 0,34 £0,19mg/kg 6
2017 em peixes nativos. do Sul

Franca et al., 2017 2013 Determinar a concentracéo de metais, incluindo Pb, em Pernambuco Produtor <LD 6

alface.

Mandlate et al., 2017 2017 Avaliar refrigerantes. Rio Grande Comeércio 44 ng/L - 115 ng/L 6
do Sul

Oliveira et al., 2017 NI Desenvolver métodos analiticos para determinar o teor de Parana Produtor 0,00212 mg/L - 0,03736 mg/L 5

metais, incluindo Pb, em leite.

Santos et al., 2017 NI Determinar e comparar as concentragées de metais naerva  Rio Grande Comeércio 0,015 mg/kg - 0,15 mg/kg 6

mate comercializada e consumida nos diferentes estados do do Sul
sul do Brasil.

Silvaet al., 2017 2013 Determinar a concentracéo de metais, incluindo Pb, em Rio de Comércio < 1,9 ng/g 6
pescado. Janeiro

Arantes et al., 2016 2010-2012 Determinar a concentragdo de metais, incluindo Pb, em Minas Gerais  Ambiente 0,94 + 0,98 mg/kg - 3,31 + 4,64 5

pescado. mg/kg
Aradjo et al., 2016 2013-2014 Avaliar os niveis de cadmio (Cd) e Pb e o risco a partir do Bahia Comércio <LD - 0.111 +0.009 mg/kg 6
consumo de pescado.
Caldas et al., 2016 2014 Determinar a concentragdo de metais, incluindo Pb, em Rio de Comeércio 0,06 + 0,03 mg/kg - 0,10 + 0,08 6
carne e visceras e estimar o risco. Janeiro mg/kg
dos Santos-Araujo & 2016 Avaliar a relacdo entre o solo e a concentracéo de metais, S&o Paulo Comércio 0,93 + 2,12 mg/kg 5
Alleoni, 2016 incluindo Pb, nos vegetais.

Hauser-Davis et al., 2016 Avaliar a bioacumulagdo de metais em peixes. Rio de Ambiente <LQ 4
2016 Janeiro

Lino et al., 2016 2009-2010 Avaliar a bioacumulacdo de metais em moluscos bivalvos. Rio de Ambiente < 0,6 mg/kg 5
Janeiro

Mataveli et al., 2016 2016 Desenvolver métodos analiticos para determinar o teor de Sé&o Paulo Comércio  <0,030 mg/kg - 0,245 + 0,007 mg/kg 7

metais, incluindo Pb, em arroz.
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TABELA 5. Caracteristica dos estudos por autores considerando ano do experimento, objetivo, local de realizacdo do estudo e

conclusao (continuagao)

Local de

Estudo (autor e Ano do o S Local de Conclusao dos niveis de Pb nos Escore de
. Objetivo realizacao . .
ano) experimento coleta artigos qualidade
do estudo
Molognoni et al., NI Desenvolver métodos analiticos para determinar o teor de Brasil Produtor < 0,0284 mg/kg 6
2016 metais, incluindo Pb, em peixes.
Morena-Pifieiro et NI Biodisponibildiade de metais essenciais e toxicos em Espanha Comércio <LQ-80,.2£10,2 ng/g 6
al., 2016 améndoas.
Pedron et al., 2016 2014-2015 Determinar a concentracéo de elementos essenciais e ndo Sé&o Paulo Comércio <LD - 0,188 mg/kg 7
essenciais em alimentos infantis a base ou néo de arroz.
Sattler et al., 2016 2011 Determinar a concentragdo de elementos essenciais e ndo Rio Grande Produtor 0,015 + 0,001 mg/100g 5
essenciais em pdlen. do Sul
Schunk et al., 2016 2015 Determinar a concentragdo de metais, incluindo Pb, em Espirito Santo  Comércio 0,01 mg/L - 0,02 mg/L para infusdo 6
chas. e 0,42 mg/kg - 0,55 mg/kg para cha
de camomila
Silva et al., 2016 2011-2012 Determinar a concentragdo de metais, incluindo Pb, em Bahia Comércio < 0,144 mg/kg d.w 6
pescado.
Corguinha et al., 2010-2011 Avaliar o contetido de metais, incluindo Pb, em partes Minas Gerais Campo <0,040 mg/kg - 0,106 mg/kg 6
2015 comestiveis da maioria das culturas cultivadas em areas que experimenta
usa alta relacdo de fertilizante de P no Brasil (arroz, batata, |
trigo, milho e soja).
Kiyataka et al., 2015 2014 Desenvolver métodos analiticos para determinar o teor de Brasil Comércio <LQ para sorvete 6
metais, incluindo Pb, em embalagem para sorvete.
Lima et al., 2015 NI Determinar a concentragdo de metais, incluindo Pb, em Rio Grande Comeércio <0,04 mg/kg 4
arroz. do Sul
Pozebon et al., 2015 2015 Investigar elementos toxicos e nutrientes em erva mate. Rio Grande Comércio 0,222 + 0,107 mg/kg - 0,407 + 0,230 6
do Sul mg/kg
Alkmim Filho et al., 2002-2008 Determinar a concentragdo de metais, incluindo Pb, em Minas Gerais Produtor 0,191 mg/kg - 0,281 mg/kg 6
2014a tecido de aves e suinos entre 2002 e 2008.
Alkmim Filho et al., 2002-2008 Determinar a concentragdo de metais, incluindo Pb, em Minas Gerais Produtor <LD - 0,231 mg/kg 6
2014b visceras e musculos de bovinos entre 2002 e 2008.
Andrade et al., 2014 2014 Devenvolvimento de método analitico para determinacéo de Parana Comércio 141 ng/g - 228 ng/g 6
metal, incluindo Pb, em mel.
Araujo et al., 2014 2011 Comparar a concentragdo de metais, minerais e residuos de  Pernambuco Ambiente 0,18 + 0,007 mg/L - 0,32 £ 0,014 5
pesticidas em vegetais. mg/L
De Jesus et al., 2011-2012 Desenvolver métodos analiticos para determinar o teor de Bahia Ambiente <LQ 6
2014 metais, incluindo Pb, em peixes.
Kiyataka et al., 2014 2013 Desenvolver métodos analiticos para determinar o teor de Séo Paulo Produtor <LQ para iogurte 5

metais, incluindo Pb, em embalagem para iogurte.
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TABELA 5. Caracteristica dos estudos por autores considerando ano do experimento, objetivo, local de realizacdo do estudo e

concluséo (continuagao)

Estudo (autor e Ano do . Loc_:al d~e Local de Concluséo dos niveis de Pb nos  Escore de
X Objetivo realizacéo : .
ano) experimento coleta artigos qualidade
do estudo
Morgano et al., 2014 NI Determinar metais, incluindo Pb, em peixes usados em S&o Paulo Produtor 0,029 mg/kg - 0,146 mg/kg 6
sashimi e avaliacdo da exposi¢do pela dieta.
Nacano et al., 2014 2011 Avaliar a exposi¢do a metais, incluindo Pb, pela alimentac&o Sé&o Paulo Produtor <LD - 23 + 97ng/g 6
escolar.
Villa et al., 2014 2014 Avaliar a concentracdo de Cd e Pb em chocolate Séo Paulo Comércio <21 ng/g - 138,4 ng/g 7
comercializado no Brasil.
Welma et al., 2014 NI Desenvolver métodos analiticos para determinar o teor de Pol6nia Comércio <LD 6
metais, incluindo Pb, em castanhas.
Leme et al., 2014 2010 Determinar constituintes inorganicos em mel. Mato Grosso Produtor Sem contaminagdo 7
do Sul
Carneiro et al., 2013 2013 Avaliar o risco da ingestédo de Pb pelo consumo da Amazonas Produtor 0,34 mg/kg 5
mandioca.
Freitas et al., 2013 NI Determinar a concentracéo de Pb em ovos a venda no Brasil Comércio 0,010 mg/kg - 0,089 mg/kg 5
Brasil.
Gomes et al., 2013 2011-2012 Determinar a ocorréncia de metais, incluindo Pb, em leite. Parana Produtor 0,034 + 0,004 mg/L - 0,467 + 0,306 6
mg/L
Guimaraes, 2013 2009 Determinar a concentragdo de metais , incluindo Pb, em Amazonas Ambiente 0,03 ug/g - 0,1ug/g 5
peixes, sedimentos de rios e igarapés, cabelo.
Mazon, 2013 2013 Desenvolver métodos analiticos para determinar o teor de Séo Paulo Comércio < 0,15 mg/L 6
metais, incluindo Pb, em vinho.
Migues et al., 2013 2011-2012 Avaliar o impacto ambiental em camaréo. Bahia Ambiente <LQ
Nedzarek et al., 2013 Determinar a concentragdo de elementos em bebidas de Polbénia Comércio 0,71 mg/kg £ 0,13 mg/kg 4
2013 café.
Santos et al., 2013 2010-2011 Determinar a concentracéo de metais, incluindo Pb, em Bahia Comércio 0,1 mg/kg - 5,4 mg/kg 6
pescado.
Silvestre & Nomura, 2013 Desenvolver métodos analiticos para determinar o teor de Séo Paulo Comércio ND - 0,06 mg/kg 6
2013 metais, incluindo Pb, em arroz.
Medeiros et al., 2012 2009 Avaliacdo dos niveis de metais, incluindo Pb em peixes. Rio de Comércio 0,04 + 0,03mg/kg - 0,3 +0,3 mg/kg 6
Janeiro
Batista et al., 2012 2011 Determinar a concentragdo de metais, incluindo Pb, em Séo Paulo Produtor 7,3 +4 5 ng/g - 15,3 + 8,8 ng/g 6
carne e estimar a ingestao. (frango); 12,6 + 30 ng/g (suino) 9,3+
7,7 ng/g (bovino)
Braganca et al., 2011 Determinar elementos tragos, incluindo Pb, em sucos de Mato Grosso ~ Comércio <LD 5

2012

fruta.

do Sul
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TABELA 5. Caracteristica dos estudos por autores considerando ano do experimento, objetivo, local de realizacdo do estudo e

concluséo (continuagao)

Estudo (autor e Ano do o Loqal d~e Local de Concluséo dos niveis de Pb nos Escore de
ano) experimento OEhe e coleta artigos qualidade
do estudo
Vieira, 2012 2005-2009 Desenvolver métodos analiticos para determinar o teor de  Minas Gerais Produtor <LD - 164 * 6,8ug/kg 6
metais, incluindo Pb, em mel.
Wilson et al., 2012 2012 Determinar a concentracéo de arsénio (As) e Pb em sucos. USA Comércio 0,2 ppb - 0,4 ppb 5
Dessuy et al., 2011 2011 Desenvolver métodos analiticos para determinar o teor de Rio Grande Comeércio <LQ - 11,7+ 0,45 ug/L 6
metais, incluindo Pb, em bebidas e vinagre. do Sul
Jesus et al., 2011 2010 Desenvolver métodos analiticos para determinar o teor de Bahia NI 0,02859 mg/kg 3
metais, incluindo Pb, em vegetais.
Morgano et al., 2010 Determinar a concentracéo de metais, incluindo Pb, em Sao Paulo Comércio 0,101 £ 0,097 mg/kg - 0,228 + 0,127 6
2011a peixes. mga/kg
Morgano et al., 2011 Determinar a concentragdo de metais, incluindo Pb, em Séao Paulo Comércio <0,02 - 2,92mg/kg 6
2011b peixes.
Rodrigues, 2011 NI Determinar a concentracdo de metais, incluindo Pb, em leite. Goias Produtor 1,50 £ 0,70 mg/kg - 40 + 7,07 mg/kg 5
Souza et al., 2011 2006-2010 Determinar a concentracéo de metais, incluindo Pb, em Bahia Ambiente <LD - 19,4 + 0,23 mg/kg .d.w 5
pescado.
Tajiri et al., 2011 2006 -2007 Determinar a concentragdo de metais, incluindo Pb, em Parana Produtor <LD 7
peixe (Oreochromis niloticus).
Arcari, 2010 2010 Caracterizar os vinhos fortificados produzidos em diferentes  Floriandpolis Produtor 0,00338 + 0,0008 mg/kg - 0,004936 5
regides do Brasil. + 0,0007 mg/kg
De Castro, 2010 2007 Determinar metais toxicos Cd e Pb em férmulas infantis e Brasilia Comeércio 0,084 mg/kg - 0,109 mg/kg 5
leite comercializados em Brasilia.
Morgano et al., 2010 2007-2008 Determinar a concentragdo de metais, incluindo Pb, em Sao Paulo Produtor 0,12 + 0,13 mg/kg 6
poélen.
Niekraszewicz, 2010 NI Estudar a concentragéo elementar de atum enlatado e Rio Grande Comércio <LD 5
avaliar se existe alguma interacéo entre a lata e o alimento. do Sul
Silva et al., 2010b 2004 Determinar a concentracéo de Pb em leite e derivados. Pernambuco Produtor 3-1,050 ug/kg 6
Caldas et al., 2009 NI Desenvolver métodos analiticos para determinar o teor de Sao Paulo Comércio 0,0018 mg/L - 0,216 mg/L 6
metais, incluindo Pb, em cachaga.
Vulcano, 2008 NI Desenvolver métodos analiticos para determinar o teor de  Minas Gerais = Comércio 0,42 mg/kg - 0,53 mg/kg 6
metais, incluindo Pb, em chés.
Gongalves, 2007 2006 Monitorar a concentragao de microelementos essenciais e Goias Produtor 0,392 mg/kg - 6,030 mg/kg 6

contaminantes na carne e nas visceras dos bovinos abatidos
no Brasil e no Mundo, particularmente em Goias.
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TABELA 5. Caracteristica dos estudos por autores considerando ano do experimento, objetivo, local de realizacdo do estudo e

conclusao (continuagao)

Local de

Estudo (autor e Ano do o S Local de Conclusao dos niveis de Pb nos Escore de
. Objetivo realizacao . .
ano) experimento coleta artigos qualidade
do estudo
Dias & 2006 Determinar o teor de Pb em agucares e balas. Brasil NI <0,01 mg/kg 5
Cardoso,2006
Mattos et al., 2006 2003-2004 Determinar a concentra¢do de metais , incluindo Pb, em Rio Grande Comércio <LQ - 0,57 £ 0,18 ug/g 6
suplemento de calcio. do Sul
Oliveira & Gomes- 2006 Determinar a concentracéo de metais, incluindo Pb, em Sao Paulo Comércio 2,8+0,3ug/L - 32,4 £ 2,6 pg/L 4
Neto,2006 produtos de vegetais.
Salazar et al., 2006 2006 Determinar a concentragdo de metais, incluindo Pb, em Séo Paulo Comeércio <LD - 0,999 + 0,126 mg/Kg 5
vegetais.
Mirlean et al., 2005 2005 Analisar a contaminagé&o por poluentes em produtos de uva.  Rio Grande Comércio 0,005 mg/L - 0,290 mg/L 5
do Sul
Santos, 2005 2005 Determinar a concentracéo de metais, incluindo Pb, em Séo Paulo Produtor <LD - 0,87+ 0,08 mg/kg 5
pélen.
Silva et al., 2001 1997 Monitoramento de elementros tragos (Pb) em ostras. Rio Grande Ambiente <LD-1,9 + 0,7 mg/kg d.w 5
do Norte
Tarley et al., 2001 1999-2000 Determinar a concentragdo de metais, incluindo Pb, em Parana Comércio 0,19 mg/kg - 2,15 mg/kg 6
sardinha enlatada.
Mantelatto et al., 1995 Determinar a concentragdo de metais incluindo (Pb) em Sao Paulo Ambiente 21,15+ 4,55 mg/kg - 73,11 + 33,80 5
1999 camarao mg/kg d.w
Elpo & Freitas, 1995 1993 Avaliar os teores de metais, incluindo Pb, em alimentos da Parana Comércio 0,05 mg/kg - 0,56 mg/kg 6
cesta basica.
Moura-Costa et al., 1989 Desenvolver métodos analiticos para determinar o teor de  Minas Gerais ~ Ambiente < 0,08 mg/kg - 0,4 + 0,5 mg/kg 5
1989 Cd e Pb em milho.

d.w: base seca
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5.1.2 Populacédo

No total, 8466 resultados de concentracdo de Pb em alimentos brasileiros
foram obtidos, a partir dos estudos realizados entre o periodo de 1989 e 2018 e
incluidos nesta Revisdo Sistemaria com meta-analise. Em geral, os alimentos
cobertos nesta RS com meta-analise corresponderam agueles alimentos
identificados no estudo de consumo alimentar conduzido pelo IBGE (IBGE, 2011).

Pela RS com meta-analise, observou-se que as amostras foram analisadas
em 12 estados Brasileiros, além do Distrito Federal. A maior quantidade de estudos
(60%) foi conduzida nas regides Sul e Sudeste. Quatro estudos incluidos foram
realizados em outros paises (WILSON et al., 2012; NEDZAREK et al., 2013; WELMA
et al., 2014 E MOREDA-PINEIRO et al., 2016) e tiveram como objetivo analisar
alimentos brasileiros. Os dados corresponderam as amostras coletadas
aleatoriamente nos locais de producdo e comércio varejista. A predominancia a
analise de amostras coletadas no comércio varejista foi considerada um aspecto
positivo, uma vez que poderia ser compreendido que o perfil de contaminacéo
corresponderia ao momento da aquisicdo pelo consumidor (IPCS, 2009b). Nos
alimentos de origem animal, as amostras foram predominantemente coletadas no
ambiente (como locais de pesca) ou em locais de produgédo (como abatedouros,
fazendas).

Apesar da coleta ter sido aleatéria, o uso de métodos estatisticos baseados,
por exemplo, na proporcionalidade de amostras positivas, ndo foi percebido nos
estudos incluidos. Apenas um estudo incluido relatou o uso de método estatistico
para determinar o tamanho da amostra. No entanto, n&o ficou claro se ele adotou a
proporcao de amostras positivas para estimar o tamanho amostral.

Ao total foram constituidas 12 categorias de alimentos, agrupados com
caracteristicas similares. A diversidade de alimentos obtidos pela RS com meta-
analise foi maior do que aquela apresentada pelo Brasil ao JECFA para a conducao
da avaliacéo de risco (WHO, 2011a).

Tanto a estratégia de agrupamento dos alimentos em categorias quanto a
maior representatividade de dados de ocorréncia do comércio e unidades produtivas
foram observadas em outros estudos (IPCS, 2009; EFSA 2010c; SCHNEIDER et al.,
2014; JIN et al., 2014a).
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5.1.3 Caracteristica analitica

As técnicas analiticas mais comumente reportadas, nos estudos incluidos
nesta RS com meta-analise, foram ICP-OES, seguida pela espectrometria de
absorcao atomica em forno de grafite (GFAAS), as quais somadas corresponderam
a 44% dos estudos (TABELA 6). Estas técnicas também foram reportadas em
outros estudos, além da AAS, FAAS e ICP-MS (EFSA, 2010c; WHO, 2011a). Um
estudo nao reportou a metodologia utilizada (SEIXAS et al., 2005).

Nem todos os estudos incluidos que reportaram LD relataram o LQ. A maioria
dos estudos que reportaram resultado ND ou NQ apresentaram 0s respectivos
limites dos métodos. Apenas um estudo ndo apresentou LD e reportou resultado
como ND (Souza et al., 2011). Naquele estudo, a propor¢cdo de amostras ND foi de
9%, os resultados ND n&o foram considerados no calculo dos niveis de chumbo por

nao apresentarem o LD.

TABELA 6. Métodos de analise e limites metodoldgicos por categoria de alimentos

Categoria Hlimznies Iosluiles Técnicas analiticas b — L2
(exemplos) mg/kg
LD LQ

Alimento infantil Alimento infantil FAAS, HPL-ICP-MS 3 x10-5 - 0,0027 0,009

sélido e po (a base

de leite e cereais)
Acucar Mel, acUcares, ETAAS, ICP-MS, TS- 9,2x10s5-0,1 0,0003 - 0,095

xarope e bala FF-FS-AAS, FAAS
Bebidas Vinho, cerveja, ICP-MS, ICP-OES, GF 7,2 x 10-9- 0,05 0,001 - 0,0045
cachaga, sucos, AAS, AAS
refrigerantes, café,
chéas

Carnes e Carnes, peixe, ICP-MS, GF AAS, AAS, 5,0 x 10-5- 4,7 0,0003 - 0,960
produtos visceras comestiveis, ETAAS, FAAS, ICP-

pescado, enlatado OES, Espectroscopia -

PIXE
Nozes, Castanha e ICP-MS, ICP-OES, GF 0,0063 - 0,0375 0,021 - 0,042
castanhas, chocolate AAS
cacau e
produtos
Frutas e Banana, doces de FAAS 0,05-0,1 NI
produtos frutas e vinagre de
uva
Graos, cereais e Arroz, milho, trigo, GFAAS, HPL-ICP-MS, 0,007 - 0,080 0,064
produtos soja, paes, massas, ICP-OES
farinha

LD: limite de detecgdo; LQ: limite de quantificacdo; AAS: espectrometria de absor¢do atdbmica; ICP-MS: espectrometria de
massa por plasma acoplado indutivamente; ICP-OES: espectrometria de emisséo atémica por plasma acoplado indutivamente;
GF-AAS: espectrometria de absorcdo atdmica com forno de grafite; FAAS: espectrometria de absorgdo atdmica por chama;
ETAAS: absorgao atdmica etetrotermal; HPLC-ICP-MS: espectrometria de massa por plasma acoplado indutivamente acoplada
a HPLC com troca idnica; TS-FF-FS-AAS: espectrometria de absor¢éo atdmica no modo sequencial rapido com forno tubular
na chama e aerossol térmico; NI: ndo informado.
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TABELA 6. Métodos de analise e limites metodoldgicos por categoria de alimentos

(continuacéo)
Categoria Alimentos inclufdos Técnicas analiticas Min = Max
(exemplos) mg/kg
LD LQ
Leite e derivados Leite in natura, GF AAS, FAAS, ICP- 0,0006 - 0,0136 0,002 - 0,035
termicamente OES
processado, iogurte,
queijo
Ovos 0ovosS ICP-MS NI 0,09
Outros alimentos Suplemento de ICP-OES 0,0005 - 0,01 0,02 - 0,06
calcio, pélen
Oleos e Oleo e margarina FAAS 0,0005 - 0,01 NI
gorduras
Vegetais e Folhosas, batata, ICP-MS, ICP-OES, 0,0004 - 0,06 0,0014-0,5
produtos tomate, feijéo, AAS, ETAAS, GF AAS
mandioca, farinha,
vinagre
TOTAL - - 7,2%x109-4,7 0,0003 - 0,960

LD: limite de detecgdo; LQ: limite de quantificacdo; AAS: espectrometria de absor¢cdo atdmica; ICP-MS: espectrometria de
massa por plasma acoplado indutivamente; ICP-OES: espectrometria de emisséo atémica por plasma acoplado indutivamente;
GF-AAS: espectrometria de absorcdo atdmica com forno de grafite; FAAS: espectrometria de absorgdo atdbmica por chama;
ETAAS: absorgao atdmica etetrotermal; HPLC-ICP-MS: espectrometria de massa por plasma acoplado indutivamente acoplada
a HPLC com troca ibnica; TS-FF-FS-AAS: espectrometria de absorcédo atdmica no modo sequencial rapido com forno tubular
na chama e aerossol térmico; NI: ndo informado.

Os LD e LQ nos estudos incluidos variaram entre 7,2 x 10-9mg/kg e
4,7 mg/kg e entre 0,003 mg/kg e 0,960 mg/kg, respectivamente. Uma menor
variabilidade analitica (considerando os diferentes LDs) foi observada para Frutas e
produtos e Nozes, castanhas, cacau e produtos. Na avaliacdo do EFSA, foram
observados menores valores maximos tanto para o LD quanto para o LQ, cujos
valores variaram de 4,0 x 10-7mg/kg a 0,001 mg/kg e de 1 x 10 mg/kg a
0,005 mg/kg, respectivamente, para o LD e o LQ (EFSA, 2010c).

Ao comparar os meétodos analiticos utilizados para determinacdo de Pb em
pescado que tiveram os maiores valores para LD (4,7 mg/kg) e LQ (0,960 mg/kg)
(NIEKRASZEWICZ et al., 2010; MIGUES et al., 2013), com os LMs estabelecidos na
resolucdo sanitaria a época (BRASIL, 1998; ANVISA, 2013), observou-se que esses
ndo cumpririam o requisito de qualidade analitico estabelecido pelo Codex
Alimentarius alertando para a ndo aplicabilidade da metodologia analitica. Se
considerados os LMs estabelecidos na RDC 42/2013 (ANVISA, 2013), a
metodologia analitica que apresentou o maior nivel de deteccdo na categoria
AcUcares, seria tida como inadequada as matrizes analisadas (CODEX

ALIMENTARIUS, 2016).
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A categoria Frutas e produtos que apesar da menor variabilidade analitica
observada, também ndo apresentou metodologia analitica adequada a partir dos
critérios do Codex Alimentarius.

Pois bem, a qualidade analitica dos resultados reportados pelos laboratérios é
importante, sobretudo, quando se pretende estimar a exposicdo da populacdo a um
perigo. Desta forma, h4 de se buscar estabelecer métodos analiticos os mais
sensiveis quanto possivel, aplicaveis a matriz investigada, se o objetivo é obter
estimativa de contaminacdo em um alimento mais proxima da realidade (IPCS,
2009b).

5.1.4 Desfecho: niveis de chumbo em alimentos

Martinez-Silveira (2015) sugere que a meta-analise seja aplicada,
preferencialmente em resultados homogéneos, contudo, apesar da significativa
heterogeneidade foi realizada a meta-analise a partir da aplicacdo do modelo
randominzado e analise de subgrupo. Desta forma, realizada a RS com meta-analise
foi possivel perceber que a contaminacdo de alimentos por Pb foi ampla e atingiu
todas as categorias de alimentos (TABELA 7).

No Apéndice F encontra-se a representacao grafica dos resultados da meta-
analise da categoria Vegetais e produtos, com o valor do teste de heterogeneidade
(qui-quadrado), a medida de inconsisténcia e o teste de hip6tese. No final, o valor
médio estimado de Pb e respectiva faixa sdo mostrados. Na TABELA 7, além das
informacdes contantes na representacdo grafica, foi acrescentada a porcentagem de
amostras positivas por categoria.

A prevaléncia de amostras positivas variou de 15% a 100% entre a categorias
estudadas, sendo a prevaléncia geral de 77% de amostras positivas. Uma proporgao
de 45% de amostras positivas foi observada na avaliagdo conduzida pelo EFSA
(EFSA, 2010c)

A média global de contaminacdo por chumbo foi de 0,051 mg/kg. Nesta
revisdo, as concentragdes, entre as categorias, variaram entre 0,0004 mg/kg (IC95%
-0,0073 - 0,0082; 12=0%; p=0,41) para Frutas e produtos e 0,4842 mg/kg (IC95% -
0,5548 - 1,5233; 12=87%; p<0,001) para Alimento infantil. As categorias de alimentos
destinadas a populacdo geral e que apresentaram maior média foram Carnes e
derivados 0,1248 mg/kg (IC95% 0,1202 - 0,1294; 12=100%; p=0; peso 29%) e
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Vegetais e produtos 0,1671 mg/kg (IC95% 0,1072 - 0,2270; 12=100%; p=0; peso
17%). A concentracdo de Pb estimada para todos os alimentos foi de 0,0541 mg/kg
(IC95% 0,0529 - 0,0554; 12=100%; p=0).

TABELA 7. Niveis médios de Pb em mg/kg nas 12 categorias de alimentos

estudadas
DTS Pb (mg/kg) Heterogeneidade
Categoria Niveis o p(Qui-
médios SIS L Quadrado) FESE

Estudos Amostras N+(%) (%) (%)
Alimento infantil 2 66 91 0,4842 -0,5548-1,5233 87 <0,01 2,2
Acticar 5 150 15 0,0683 0,0116-0,1249 97 <0,01 2,4
Bebidas 15 535 83 0,0483 0,0444-0,0522 100 0 20,9
Carnes e 31 5891 84 0,1248 0,1202-0,1294 100 0 29,3
produtos
NOZES,
castanhas, 3 105 34 0,0065 -0,0098 - 0,0228 45 0,16 2,6
cacau e
produtos
Frutas e 3 51 22 0,0004 -0,0073-0,0082 0 0,41 1,5
produtos
Graos, Cereais 8 452 40 00562 0,0303-0,0821 99 <0,01 12,4
e produtos
Leite e 9 270 79 0,1073 0,0532-0,1615 100 0 7.7
derivados
Ovos 1 56 100 0,0414 0,0150-0,0678  NA NA 0,2
Outros 4 150 66 0,1485 0,0134-0,2836 97 <0,01 3,7
alimentos
Oleos e
gorduras 1 7 100 0,0786 -0,0304-0,1875 N NA
Vegetais e
orodutos 11 733 54 0,1671 0,1072-0,2270 100 0 17
TOTAL 91 8466 77% 0,0541 0,0529-0,0554 100 0 100

IC: intervalo de confianca a 95%; p: probabilidade; NA: ndo se aplica. N+= nimero de amostras positivas.

Os niveis de ocorréncia obtidos nesta RS com meta-analise apresentaram
similaridade aos niveis gerais observados em outras investigacdes, como também
uma ampla faixa de concentragdo nas categorias investigadas. No entanto, houve
uma distinta diferenga entre as categorias mais relevantes. Taylor et al. (2014)
identificaram também como principais grupos de alimentos com maiores médias de
Pb: carnes (incluindo peixes e visceras), vegetais e cereais. Ja EFSA (2010c)
reportaram maior concentracdo de Pb nas categorias visceras comestiveis, bebidas,
paes e vegetais. Finalizando, Jin et al. (2014a) identificaram maiores niveis nas
categorias: chas, ovos preservados, visceras comestiveis e peixes.

Niveis de Pb nos alimentos investigados na China, Europa, Estados Unidos,

Singapura e Australia variaram de 0,0001 mg/kg a 1,029 mg/kg entre os anos de
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1999 a 2009 (WHO, 2011a). EFSA (2010c), ao avaliar os niveis de contaminacao
por Pb em alimentos, evidenciou valores médios que variaram entre 0,003 mg/kg a
0,456 mg/kg, nas 15 categorias de alimentos investigadas, amplitude similar a
encontrada na presente RS com meta-analise. Na Alemanha, niveis médios de Pb
entre 0,004 mg/kg e 0,0421 mg/kg foram obtidos em diferentes grupos de alimentos
analisados entre os anos de 2000 a 2009 (TAYLOR et al., 2014). Nesta revisao,
maiores niveis de contaminacdo foram observados nas categorias vegetais,
alimentos multi-ingredientes, carnes, leite e graos e cereais.

Valores médios para Pb entre 0,025 mg/kg e 1,937 mg/kg foram obtidos por
JIN et al. (2014a) ao investigar 11 categorias de alimentos. Contudo, valor menor foi
obtido para Leite e derivados (0,026 mg/kg), quando comparado ao valor de
0,1073 mg/kg estimado na presente RS com meta-analise.

De acordo com Mendes (2015), a média de ocorréncia de Pb em alguns
alimentos analisados no Brasil, pela vigilancia sanitaria, variou de 0,0005 mg/kg
(dgua mineral) até 0,3 mg/kg (peixes e frutos do mar e vegetais). Os niveis de Pb
obtidos na presente revisdo para Bebidas (0,0483 mg/kg), Vegetais e produtos
(0,1671 mg/kg), Carnes e produtos (0,1248 mg/kg) estavam dentro da variacao
reportada por Mendes (2015).

O numero de amostras analisadas na categoria Carnes e produtos (n=5891)
correspondeu a aproximadamente 70% do total de amostras investigadas nesta RS
com meta-andlise. Cerca de 83% das amostras obtidas nos estudos foram
consideradas contaminadas por Pb. A média observada para esta categoria foi de
0,1248 mg/kg, uma das maiores médias entre as categorias de alimentos
investigados. Este nivel de contaminacdo estava incluido na variacdo mundial para
contaminagdo por Pb para carnes (incluindo carne de caga) cujo valor (ND a
56,3 mg/kg) obtida do banco de dados do GEMS/Food, baseada nas amostras
analisadas até 2018, nos paises e regides Australia, Canada, China, Franca, Japéo,
Regido da Africa, Regido da Europa, Estados Unidos da Ameérica, Singapura e
Tailandia) (WHO, 2019a).

Para carnes (excluindo peixes e frutos do mar), maiores valores (0,392 mg/kg
- 6,030 mg/kg) foram observados nos animais abatidos no estado do Goias
(GONCALVES, 2007). Menores niveis foram obtidos em amostras de carne de

frango (<LD) coletada no comércio em diferentes regides do pais (BATISTA et al.,
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2012). Para visceras comestiveis de bovino, os valores variaram de 0,06 mg/kg
(CALDAS et al., 2016) a 2,20 mg/kg (GONCALVES, 2007).

Em RS conduzida na China, os niveis de contaminacédo de Pb para carnes e
visceras comestiveis variaram de 0,003 mg/kg a 0,35 mg/kg e de 0,003 mg/kg a
0,72 mg/kg, respectivamente (JIN et al., 2014a). Na Noruega, os niveis médios para
carne de caca foram de 5,6 mg/kg (LINDBOE et al., 2012). Os niveis de Pb obtidos,
respectivamente, na Korea e ltalia para visceras comestiveis variaram entre
0,004 mg/kg e 0,05 mg/kg (Kim et al.,, 2015) e entre 0,004 mg/kg e 0,03 mg/kg
(FORTE & BOCCA, 2007). No Brasil, Aranha et al. (1994) obteviveram, para rins e
figados bovinos, niveis de contaminagdo por Pb entre 0,12 mg/kg e 0,13 mg/kg. Este
estudo nado foi incluido nesta revisdo por ndo atender aos critérios de incluséao
estabelecidos.

Para peixes e pescados, o teor de Pb variou entre ND a 73,11 mg/kg na base
seca. Os niveis mundiais de Pb para peixes, pescados e produtos, analisados até
2018, variaram entre ND e 17 mg/kg (WHO, 2019). Do total de amostras analisadas,
888 corresponderam a peixes frescos, incluindo 17 espécies: Caranx crysos,
Cynoscion leirachus, Salmo solar, Genypterus Brasiliensis, Lopholatus villarii,
Priancanthus arenatus, Lile pequitinga, Macrodon ancyLDon, Mugil liza,
Micropogonias furnieri, Sardinella Brasilensis, Pangasuis, Bryconamericus iheringii,
Pseudoplatystina corruscans, Chichia spp, Oreochromis niloticus e Tuna
(NIEKRASZEWICK, 2010; MORGANO et al., 2011a; MORGANO et al.,, 2011b;
TAJIRI et al., 2011; MEDEIROS et al., 2012; GUIMARAES, 2013; SANTOS et al.,
2013; ARANTES et al., 2016; ARAUJO et al., 2016; HAUSER-DAVIS et al., 2016;
MOLOGNONI et al., 2016; DALZOCHIO et al., 2017; SILVA et al., 2017). Os valores
nestes estudos variaram de ND a 3,31 mg/kg. Maiores valores foram obtidos para
peixes carnivoros da espécie Pseudoplatystina corruscans, coletados no ambiente
(ARANTES et al.,, 2016). A amplitude mundial (ND a 1 mg/kg) para peixes
analisados até 2018, a partir do banco de dados do GEMS/Food, foi menor que a
observada no presente estudo (WHO, 2019a). Uma ampla variagdo (de 0,02 a
2,02 mg/kg na base seca) entre as 17 espécies de peixes foi observada por Tong et
al. (2016). Além disso, nas amostras de peixes coletadas no comércio de Granada
(Espanha) e analisados entre 2009 e 2010 os niveis de cumbo variam de 0,004
mg/kg a 0,544 mg/kg (OLMEDO et al., 2013).
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De maneira geral, menores niveis de Pb em peixes foram observados em
outros estudos. Em peixes marinhos analisados na Itélia, niveis de Pb entre
0,013 mg/kg e 0,269 mg/kg foram reportados (PASTORELI et al., 2012; MIEDICO et
al., 2015). Na China, os niveis de contaminacdo variaram entre 0,027 mg/kg e
0,115 mg/kg, ao longo dos varios estudos (LIU et al., 2010; JIN et al., 2014b; HU et
al., 2016).

Niveis de contaminacdo por Pb para peixes enlatados (0,19 mg/kg a 2,15
mg/kg), obtidos em um estudo incluido nesta revisdo (TARLEY et al., 2001), foram
similares aos reportados por Iwegbue et al. (2015) (0,05 mg/kg a 2,98 mg/kg) na
Nigeria. Entretanto, menores niveis foram estimados em outros estudos (STORELLI
et al.,, 2010; POPOQOVIC et al., 2018). Além desses, Olmoedo et al. (2013) obteve
niveis de Pb entre 0,004 mg/kg a 0,584 mg/kg para peixe enlatado. Em Gana, foram
observados niveis entre <0,01 mg/kg a 1,44 mg/kg por Okyere et al. (2015). A
diferenca entre os niveis encontrados pode ser devido aos avancos tecnoldgicos na
area de embalagens alimenticias, que eliminaram a migragéo do Pb para o alimento.
No Brasil, o uso do Pb em embalagens apenas foi proibido apdés 2001 (BRASIL,
1999; ANVISA, 2007).

Embora os niveis de Pb para a categoria Vegetais e produtos tenha sido
observada como a segunda maior neste estudo, o valor médio de 0,1671 mg/kg
(IC95% 0,1072 - 0,2270; 12=100%) foi menor do que o reportado em Singapura
(0,402 mg/kg) e nos Estados Unidos (0,3 mg/kg) (WHO, 2011a). Estes valores se
assemelham ao relatado por Mendes (2015) ao investigar amostras de vegetais
analisadas em programas de monitoramento (0,083 mg/g e 0,2 mg/kg para feijao,
raizes e tubérculos), e também as reportadas por Sakuma et al. (1989) cujos niveis
de contaminagado variaram entre 0,17 mg/kg a 0,41 mg/kg em vegetais folhosos
coletados em S&o Paulo. Islam et al. (2017) também encontraram niveis de Pb
superiores aos obtidos em nosso estudo, cujos valores variaram entre 0,28 mg/kg e
1,7 mg/kg, em diferentes vegetais.

Niveis de Pb obtidos em 20 espécies de vegetais comestiveis investigados na
Espanha, em 1980, variaram entre 0,021 mg/kg e 0,581 mg/kg (BOSQUE et al.,
1990). Na Jordania, quando investigadas 16 espécies de vegetais comestiveis, a
média variou de ND a 1,950 mg/kg d.w. (MASSADEH et al., 2011).

Valores menores, no entanto, foram obtidos por Liu et al. (2010), na China,

cujas meédias variaram de 0,018 mg/kg a 0,036 mg/kg para vegetais. Jin et al.
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(2014a) obtiveram niveis de Pb de 0,096 mg/kg na categoria plantas. Embora
tenham sido investigados apenas dois tipos de alimentos, em Blangladesh, os niveis
de Pb obtidos variaram de 0,005 mg/kg (tomate) a 0,057 mg/kg (feijao) (SHAHEEN
et al., 2016).

5.1.5 Andlise da heterogeneidade

Segundo Higgins & Green (2011), é inevitavel que estudos agrupados em
uma RS diferenciem entre si e que a diversidade metodologica, por meio do viés que
afeta os resultados nos diferentes estudos, pode dar lugar a uma heterogeneidade.

Alta e significativa heterogeneidade foi observada na RS com meta-analise.
Esta inconsisténcia possivelmente esteja associada as caracteristicas individuais
dos diferentes tipos de alimentos, propor¢cdo e composicdo dos alimentos nos
subgrupos e diferencas entre as técnicas analiticas usadas nos estudos para
identificar o Pb. Para explorar esse resultado, uma analise de subgrupo e meta-
regressao foram conduzidas. Alta heterogeneidade foi percebida ainda nos
subgrupos de alimentos. Contudo, 0 agrupamento por categoria de alimentos se
apresentou como uma estratégia interessante, cujos menores efeitos (I2) puderam
ser percebidos nas categorias Frutas e produtos (0%) e Nozes, castanhas, cacau e
produtos (45%), que apresentaram também uma menor variabilidade nos limites
analiticos dos métodos utilizados (TABELA 6). Pelo agrupamento, também foi
possivel perceber a diferente proporcionalidade das amostras positivas entre as
categorias (15% a 100%), sugerindo haver além do ambiente, a influéncia de toda
cadeia produtiva e caracteristica do alimento no perfil final de contaminacéo.

De acordo com o Codex Alimentarius, os métodos analiticos devem ser
aplicaveis ao analito, matriz e aos niveis de concentracdo, considerados os LMs
(CODEX ALIMENTARIUS, 2016). Ainda, segundo FAO & WHO (2009), a selecao
dos procedimentos de amostragem e métodos de andlises aplicaveis sao criticos
para a obtencdo de dados sobre concentracdes quimicas em alimentos consistentes
e comparaveis.

Na presente RS com meta-analise, foi observado que diferentes métodos
foram aplicados implicando em diferentes LD e LQ em uma mesma categoria.

Mendes (2015) também relatou ser possivel identificar em uma mesma categoria de
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alimentos LD superior ao LQ adotado por outro laboratério, o que poderia interferir
na concentracdo média do analito.

Apesar da variabilidade de métodos analiticos observada na revisdo e em
outros estudos (EFSA, 2010c; WHO, 2011a), ndo existe no Brasil regulamento que
estabeleca qual método analitico devera ser utilizado, apesar de recomendar que
atendam aos critérios de desempenho estabelecido pelo Codex Alimentraius
(ANVISA, 2013). Assim, no caso do Pb, um contaminante ambiental, o uso de
métodos de baixa sensibilidade pode levar a auséncia de concentracdes reais,
interferir negativamente nos niveis de Pb reportados e, portanto, na avaliagcdo da
adequabilidade da amostragem e identificagcao dos principais alimentos na dieta.

Aléem disso, métodos sensiveis e aplicaveis poderiam minimizar a
heterogeneidade dos resultados. Estes pressupostos basearam-se numa ampla
variabilidade de métodos analiticos e amplitude dos limites observados na presente
revisao.

A interferéncia do ano do estudo nos niveis de Pb estabelecidos intra
categorias, também foi investigada e pareceu ndo afetar o resultado, sendo
descartada a hipétese de impacto por essa caracteristica, uma vez que nao foi
possivel estabelecer um padrdao de contaminacdo por periodos. Apesar de normas
sanitarias terem sido reeditadas (ANVISA, 2013) durante o periodo de realizacao
dos estudos, evidéncia robusta acerca do impacto do regulamento nos niveis de
contaminacao nado foi observada, sugerindo ser necessario um maior periodo de
adaptacédo para obtencao de resultados afetos a mudanca regulatoria.

A partir da exclusdo de estudos com amostragem pequena, foi identificada
uma pequena reducdo na meédia global e dos subgrupos na analise de sensibilidade.
No entanto, ndo foi observado efeito significante na heterogeneidade e meta-analise
(Apéndice G).

5.2 ESTUDO EXPLORATORIO — BANCO DE DADOS GEMS/Food

5.2.1 Populacao

Um total de 13566 resultados analiticos de Pb em alimentos analisados no
Brasil foram reportados ao GEMS/Food, predominantemente entre 2015 e 2018. Das
amostras analisadas, 96,3% (13062) foram coletadas aleatoriamente. Todas as

amostras foram coletadas no pais e a maioria das amostras 92,8% (12592)
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correspondeu a amostras produzidas no Brasil, 5,9% (800) foram reportadas com
origem desconhecida, 0,8% (108) eram amostras mistas (domésticas e importadas)
e o restante era de amostras importadas. O perfil das amostras por categoria esta
apresentado na TABELA 8.

As principais categorias que tiveram seus dados analiticos reportados pelo
Brasil no GEMS/Food foram Carne e produtos (9600), Bebidas (1512), Graos,
cereais e produtos (697).

Uma possivel justificativa para o maior numero de amostras analisadas para
produtos de origem animal € o impacto no comércio internacional. Segundo o Trade
Map (2019), a exportacdo de carnes e visceras comestiveis pelo Brasil corresponde
a 11,2% do comeércio internacional, sendo o segundo no ranking mundial. Houve
também prevaléncia de dados para a categoria Carnes e produtos no estudo
conduzido pelo EFSA (2010c).

Além disto, os dados analiticos reportados ao GEMS/Food séo, sobretudo,
provenientes de programas de monitoramento e vigilancia conduzidos pelos paises
membros. Desta forma, torna-se oportuno sinalizar que a maioria dos alimentos
investigados durante o periodo foram analisados com vistas a subsidiar uma
demanda para avaliacdo e estabelecimento de LMs, necessarios ao comércio
internacional de alimentos, inclusive carnes e produtos carneos, 0 que gerou um
grande aporte de resultados analiticos para respaldar a discussdo internacional
(CAC, 2019b; CAC, 2019c; CAC,2019d; CAC, 2019e).

Apesar do amparo legal para fiscalizacdo e monitoramento tanto para
produtos de origem animal (MAPA, 2019) quanto para os alimentos disponiveis no
comércio (BRASIL, 1969), ndo foram encontrados resultados sobre niveis de
ocorréncia de Pb para as categorias: Frutas e produtos, Leite e derivados, Ovos,
Alimentos mistos e Oleos e gorduras, sinalizando haver uma lacuna extensa a ser
preenchida sobre os niveis de contaminacdo por esse metal nas diversas fontes de
alimentos.

A proporcéo de amostras positivas (30,5%) a partir do GEMS/Food foi inferior
a observada pelo EFSA (45%) (EFSA, 2010c) e pela RS (77%). Observadas as
porcentagens de amostras positivas entre as categorias, percebeu-se uma
proporcao de amostras positivas variando entre 64,3% a 100%. Menor proporcéo de
amostras positivas foi para a categoria Carnes e produtos, contrario ao obtido pela
RS (84%).
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TABELA 8. Caracteristicas das categorias de alimentos analisadas no Brasil de

acordo com dados do GEMS/Food

Categoria

NUumero de amostras

Total

Positivas

Domésticas

Amostragem

aleatoria

Alimento infantil
Acucar
Bebidas

Carnes e produtos

Nozes, castanhas, cacau
e produtos

Frutas e produtos

Graos, cereais e produtos

Leite e derivados
Ovos
Alimentos mistos
Oleos e gorduras

Outros alimentos

Vegetais e produtos

171
579
1512
9600

497

75
697

NI
NI
NI
NI
169

266

112 (65,5%)
497 (85,8%)
1000 (66,1%)
968 (10,2%)
489 (98,3%)
75 (100%)

663(95,1%)
NI
NI
NI
NI

169 (100%)
171 (64,3%)

171 (100%)
579 (100%)
957 (63,3%)
9600 (100%)
473 (95,2%)
75 (100%)
298 (42,7%)

NI
NI
NI
NI

169 (100%)

250 (93,9%)

171 (100%)
579 (100%)
1053 (69,6%)
9600 (100%)
497 (100%)
75 (100%)
684 (98,1%)

NI
NI
NI
NI

169 (100%)

263 (98,8%)

TOTAL

13566

4144 (30,5%)

12592 (92,8%)

13062 (96%)

NI: ndo informado.

5.2.2 Niveis de chumbo em alimentos

A média global de contaminacédo por Pb nos alimentos, obtidas a partir dos
dados submetidos ao GEMS/Food foi de 0,0180 mg/kg (LB), 0,0248 mg/kg (MB) e

0,0317 mg/kg (UB).

Maiores niveis foram observados nas categorias Bebidas (0,0418 mg/kg a

0,0426 mg/kg) e Vegetais e produtos (0,1890 mg/kg a 0,1966 mg/kg), mesmo que a

proporcdo de amostras contaminadas nessas categorias tenha sido menor quando

comparada as demais. Entre as categorias, 100% das amostras de Frutas,

composta predominantemente por frutas secas, e de Outros alimentos (produtos

nutricionais) estavam contaminados (TABELA 9). Os valores minimo-maximo,

média e percentil 95 encontram-se apresentados no Apéndice H.
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TABELA 9. Niveis médios de Pb nas categorias de alimentos no Brasil de acordo
com dados do GEMS/Food

Categoria N+ (%) Niveis médios de Pb (mg/kg)
LB MB UB
Alimento infantil a 66 0,0097 0,0099 0,0101
Acucar b 86 0,0117 0,0130 0,0143
Bebidasc 66 0,0418 0,0422 0,0426
Carnes e produtosd 10 0,0106 0,0200 0,0294
Nozes, castanhas, cacau e produtos 98 0,0257 0,0258 0,0260
Frutas e produtos 100 0,0100 0,0100 0,0100
Graos, cereais e produtos g 95 0,0117 0,0120 0,0123
Outros alimentos h 100 0,0140 0,0140 0,0140
Vegetais e produtos i 64 0,1890 0,1928 0,1966
TOTAL 0,0180 0,0248 0,0317

N+: porcentagem de amostras positivas; LB: limite inferior (lower bound); MB: limite médio (middle bound); UB: limite superior
(upper bound); a: formula infantil, formula infantil a base de cereal, formula infantil de seguimento; b: agucar de cana, mel,
xarope, frutose, dextrose, glicose; c: suco de fruta, café, chad mate, cha, ervas para infusdo; d: carne bovina, suina, aves,
peixes, frutos do mar, atum enlatado, visceras comestiveis bovina, suina e de aves; e: améndoa, aveld, amendoim, castanha
de caju, coco e produtos de coco, produtos de cacau, gergelim, mix de castanhas; f: macd, frutas secas, abacaxi, morango,
raspeberries e ameixa; g: amido, farinhas (arroz, aveia, trigo, milho, quinoa, cevada, centeio); h: produtos nutricionais; i: ervas
aromaticas, especiarias, feijéo, tomate e molho de tomate, cebola, mandioca.

De maneira geral, os niveis médios de Pb ndo contradisseram os resultados
obtidos, em outros estudos realizados internacionalmente. Por exemplo, na Europa,
0s niveis de Pb variaram no LB de 0,0044 mg/kg para alimentos infantis a
0,3652 mg/kg para produtos para dietas especiais (EFSA, 2010c). Segundo o
JECFA (WHO, 201la) de um total de 110899 resultados analiticos, maiores
concentracbes foram relatadas para Carnes e produtos (0,420 mg/kg), Cacau,
chocolate e produtos (0,692 mg/kg), e Bebidas estimulantes (0,211 mg/kg).

Os niveis médios de Pb estimados por dados do GEMs/Food foram menores
gue aqueles obtidos pela RS (TABELA 10). O intervalo temporal (anos de analise)
também foi inferior aquele coberto pela RS que avaliou resultados restrospectivos de
aproximadamente 30 anos. Diferencas significativas entre as médias de ocorréncia
foram obtidas para as categorias Alimento infantil, Aclcar, Carnes e produtos,

Graos, cereais e produtos, e Outros alimentos (p<0,05).
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TABELA 10. Niveis médios e respectivos desvios padrao estimados para Pb nas

diferentes categorias de alimentos pela RS com meta-andlise e por dados do

GEMs/Food
Niveis médios de Pb (mg/kg)
Categoria Revisdo Sistematica LB MB UB
(N)Média + DP (N)Média + DP Média + DP Média + DP

Alimento infantil
Acucar

Bebidas 1.2
Carnes e produtos

Nozes, cacau e
produtos
Frutas e derivados

Graos, cereais e
produtos

Vegetais e produtos 34

(150)0,4842 * 0,62a
(66)0,0683 + 0,054
(535)0,0483 + 0,04a
(5886)0,1248 + 0,05a
(105)0,0065 + 0,04a
(51)0,0004 * 0,054
(437)0,0562 + 0,03a

(488)0,1671 + 0,174

(171)0,0097 = 0,030
(579)0,0117 + 0,02
(1512)0,0418 + 0,29
(9608)0,0106 + 0,05b
(497)0,0257 + 0,054
(75)0,0100  0,0a
(697)0,0117 + 0,01p

(266)0,1890 + 0,57z

0,0099 + 0,03
0,0130 = 0,02p
0,0422 + 0,29a
0,0200 + 0,05¢
0,0258 + 0,05a
0,0100 % 0,0a
0,0120 + 0,01b

0,1928 £ 0,57ap

0,0101 +0,03p
0,0143 £ 0,020
0,0426 = 0,29a
0,0294 + 0,044
0,0260 + 0,05a
0,0100 * 0,0a
0,0123 £ 0,01p

0,1966 * 0,57nc

Outros alimentos (150)0,1485 + 0,13a (169)0,0140 + 0,01 0,0140 = 0,01b 0,0140 + 0,01b
Leite e derivados (270)0,1073 NI NI NI
Ovos (56)0,0414 NI NI NI
Oleos e gorduras (7)0,0786 NI NI NI
Total 0,0541+ 0,03a 0,0180£ 0,13b 0,0248+ 0,13b 0,0317+£ 0,13p

Médias seguidas de mesma letra mindscula, na horizontal, ndo diferem entre si, pelo Teste Sidak (p > 0,05); LB: limite inferior
(lower bound); MB: limite médio (middle bound); UB: limite superior (upper bound); N= ndmero de amostras; DP: desvio
padrédo; NI= auséncia de resultados analiticos nacionais no GEMS/Food; 1: RS - vinho, cerveja, café, cha, ervas para infusao,
cachaca, refrigerante, sucos de fruta; 2: GEMS/Food -suco de fruta, café bebida, cha e ervas para infusdo; 3: RS - tomate,
batata, farinha de mandioca, vegetais folhosos, vinagre, feijéo, especiarias; 4: GEMS/Food - ervas aromaticas, especiarias,
feijdo, tomate e molho de tomate, cebola, mandioca. NI: ndo informado

Os maiores niveis de contaminacdo observados na RS com meta-andlise
poderiam estar associados aos anos de realizacdo dos estudos, caracteristicas e
variabilidade dos alimentos analisados, aplicacdo de distinta medidas sanitarias e
metodologias analiticas.

Uma justificativa acerca da influéncia do tempo sobre os niveis de Pb seria
baseada nos acontecimentos que ocorreram ao longo do periodo (1989 e 2018),
intervalo em que se realizaram as analises das amostras nos estudos inseridos na
RS.

Medidas ambientais e sanitarias foram implantadas para reducdo da emisséo
de Pb na atmosfera e exposi¢cao ao Pb, sendo elas: a proibigcdo do uso do chumbo
na gasolina, proibicdo no uso de embalagens, como também a revisdo dos limites
méaximos toleraveis para Pb nos alimentos (BRASIL, 1999; BRASIL, 2001; ANVISA,

86



2013; ANVISA, 2017). Acrescenta-se a isso a implementacdo do PNCR (Programa
Nacional de Controle de Residuos) do MAPA (BRASIL, 2017), que objetiva
monitorar a qualidade dos alimentos produzidos.

No entanto, avaliando os niveis médios de Pb pela RS com meta-analise
(Apéndice G), ndo se observou uma polarizacdo dos dados por periodo. Ao
contrario, houve uma distribuicdo ao longo do intervalo. No entanto, é possivel que
aquele comportamento esteja associado a outro fator, relacionado, a baixa adocéo
de medidas gerenciais de boas praticas de producdo, manejo e fabricacdo dos
alimentos, uma vez que o Pb no alimento origina-se principalmente do ambiente. A
implantacdo de boas praticas, que tendem a minimizar a contaminagdo é
imprescindivel para o estabelecimento de limites maximos, que devem considerar 0s
niveis de Pb no produto (CAC, 2019a).

A diversidade dos alimentos foi considerada com um segundo fator para
justificar os maiores niveis de contaminagdo observados na RS com meta-analise,
visto que, de maneira geral, maior variabilidade das amostras foi observada nesta,
gquando comparada as amostras analisadas no GEMS/Food. Neste contexto,
listamos varios aspectos, mesmos nao investigados, que afetam os niveis de
chumbo no alimento, como por exemplo, idade dos animais, qualidade da
alimentacao animal, tamanho dos pescados, espécie vegetal, capacidade absortiva
do solo e tempo de exposicao.

Ainda, as amostras submetidas ao GEMS/Food sdo amostras requeridas para
a estruturacdo de medidas internacionais estabelecidas no Codex Alimentarius e sédo
predominantemente obtidas de programas de monitoramento e vigilancia e, portanto,
atendem as especificacbes sanitarias para producédo, abate, colheita, manipulacéo
gue sao fiscalizadas.

No entanto, mesmo que existam regulamentos sanitarios aplicaveis a todos
os alimentos destinados ao consumo humano, ainda € possivel que a aplicacdo de
medidas fiscalizadoras seja diferenciada. Segundo Lucchese (2003) a adesdo dos
paises aos acordos sanitarios e de comércio apresentou dificuldades, caracterizado,
por exemplo, pelo aumento na exigéncia pelos paises importadores para 0s
produtos externos e auséncia de organizacdo dos paises exportadores para atendé-
la. No Brasil, foi adotada uma medida discriminatoria, a qual preconiza que 0s

produtos internos seguem 0S precarios controles sanitarios, enquanto para o
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mercado externo, h& necessidade de adequacdo aos rigorosos regulamentos dos
paises importadores.

No entanto, ndo foi possivel avaliar se o destino final dos produtos inseridos
no GEMS/Food era o mercado interno ou o comércio internacional. Mesmo a RS
com meta-analise tendo sido conduzida com estudos, cujas amostras foram
coletadas aleatoriamente no comércio, ambiente e local de producédo, néo foi
possivel investigar se a producdo e manipulacdo dos alimentos era fiscalizada por
Orgéos sanitarios.

A categoria Vegetais e produtos apresentou maiores niveis médios de Pb
tanto a partir da RS com meta-andlise quanto pelo GEMS/Food, sem diferencas
significativas entre as medias obtidas em cada processo (p>0,05). Desta maneira, a
média de contaminacdo obtida a partir do GEMS/Food para Vegetais e produtos
(0,1890 mg/kg) foi superior aquela obtida por EFSA (2010c) ao investigar vegetais
(0,0733 mg/kg) e amidos de raizes e batatas (0,0223 mg/kg) destinadas ao consumo
humano. Jin et al. (2014b) encontrou média de 0,079 mg/kg para raizes e
tubérculos, 0,045 mg/kg para vegetais em talo e 0,116 mg/kg para vegetais folhosos.
Em todos os casos, os valores foram menores que a média geral obtida para
categoria Vegetais e produtos investigada na presente tese. Em estudo realizado no
Brasil, em Sdo Paulo, Guerra et al. (2012) encontraram concentracdes médias que
variaram entre 0,02 mg/kg e 2,5 mg/kg, entre os mais diferentes tipos de vegetais
destinados ao consumo humano. A média encontrada na categoria Vegetais e
produtos, estabelecida em nosso estudo, encontra-se dentro do intervalo de
contaminacao por Pb supracitado.

E importante relatar que, na categoria Vegetais e produtos, prevaleceram
amostras de especiarias e ervas aromaticas (65%), comercializadas naturalmente e
consumidas desidratas (TABELA 11). Ainda, maiores valores individuais de
ocorréncia foram observados para tais produtos: especiarias (5,4 mg/kg) e ervas

aromaticas (4,9 mg/kg).
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TABELA 11. Niveis médios estimados para Pb na categoria Vegetais e produtos por
dados do GEMs/Food

. Amostras Niveis médios de Pb (mg/kg)
CelEgoiE Total/Positivas
LB MB UB
Vegetaisa 16/5 0,0477 0,0508 0,0540
Especiarias e ervas aromaticaso 173/122 0,2830 0,2871 0,2913
Produtos vegetaisc 77144 0,0078 0,0108 0,0138
Vegetais e produtos de vegetais 266/171 0,1890 0,1928 0,1966

LB: limite inferior (lower bound); MB: limite médio (middle bound); UB: limite superior (upper bound); N= nimero de amostras;
a: feijéio, tomate in natura; b: pimenta preta, pimenta branca, pimenta vermelha, paprica, canela, gengibre, circuma, ervas
aromaticas, canela, basilco, orégano, cebola e alho; ¢: amido de mandioca, amido de batata e farinha de mandioca, farinha de
feijdo, molho, polpa, extrato de tomate.

A segunda categoria com niveis médios de Pb, sem diferencas significativas
(p>0,05), tanto a partir da RS quanto pelo GEMS/Food, foi a de Bebidas, compostas

por sucos e néctares e bebidas estimulantes (TABELA 12).

TABELA 12. Niveis médios estimados para Pb na categoria Bebidas por dados do
GEMs/Food

] Amostras Niveis médios de Pb (mg/kg)
Celiegio Total/Positivas
LB MB UB
Sucos e néctares a 476/155 0,0145 0,0148 0,0151
Bebidas estimulantesb
Café 84/84 0,0029 0,0029 0,0029
Cha 420/329 0,0567 0,0570 0,0586
Ervas para infuséo 532/432 0,0604 0,0610 0,0617
Bebidas 1512/1000 0,0418 0,0422 0,0426

LB: limite inferior (lower bound); MB: limite médio (middle bound); UB: limite superior (upper bound); N= nimero de amostras;
a: suco de maracuja; b: café bebida, café grédo, cha bebida, cha e ervas para infusdo (horteld, camomila, boldo, carqueja,
frutas, misto, mate, para infusdo solidas). Foi aplicado fator de diluicdo 1/10 para café gréo, chas e ervas para infuséo sélidas.

Dentre os subgrupos da categoria, maiores niveis foram percebidos para
Bebidas estimulantes compostas por café, cha e ervas para infusdo, convertidas em
bebidas. As médias nos produtos variaram entre 0,0029 mg/kg (LB) e 0,0617 mg/kg
(UB), além de maior nimero de amostras analisadas (69%) dentro do grupo. Liu et
al. (2010) encontrou concentracdo mediana de 0,013 mg/kg em bebidas (exceto
chd), inferior aquelas obtidas por esta abordagem na presente tese. Valores maiores
foram observados na China, cujo consumo de cha é considerado elevado, com uma
concentracdo média de 1,937 mg/kg para 432 amostras analisadas de chéa (sélido),
sendo 13 (3%) positivas (Jin et al., 2014a).
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Aplicado o fator de diluicdo de 1/10 nas médias obtidas para chas e ervas
para infusdo e café (solidos) nos dados da Europa (EFSA, 2010c) foram estimados
valores de 0,0324 mg/kg a 0,0339 mg/kg e de 0,0019 mg/kg a 0,0042 mg/kg,
respectivamente. Assim, 0s niveis aqui reportados foram superiores para cha e
ervas para infusédo e dentro do intervalo obtido para café.

Niveis de Pb superiores foram encontrados em outros estudos nacionais
individuais, cujas médias em chas e ervas para infusdo variaram entre 0,015 mg/kg
e 0,53 mg/kg (VULCANO, 2008; POZEBON et al., 2015; SCHUNK et al., 2016;
SANTOS et al., 2017).

Os menores niveis determinados foram para sucos e néctares (0,0145 mg/kg
a 0,0151 mg/kg) que corresponderam apenas as amostras de suco de maracuja. Os
niveis médios de Pb obtidos neste trabalho encontram-se dentro da faixa de
contaminacdo média de Pb de 0,0133 mg/kg a 0,0240 mg/kg reportada no estudo
conduzido na Europa para a categoria bebidas de frutas e vegetais, composta por
sucos de pera, laranja, abacaxi, uva, misturas de frutas, tomate, cenoura, beterraba
(EFSA, 2010c). Contudo, os valores foram maiores que aqueles obtidos em
amostras de sucos brasileiros de outras frutas analisadas nos Estados Unidos cujos
valores variaram entre (2x10-3 mg/kg a 4x10-3 mg/kg) (WILSON et al., 2012).

5.2.3 Avaliacdo do impacto da qualidade analitica no estabelecimento dos niveis de

ocorréncia

Os niveis de ocorréncia obtidos ndo dependem apenas da matriz alimentar,
mas também dos métodos analiticos utilizados e do nivel de qualidade assugurado
pelos laboratérios. De acordo com a TABELA 13, os dados do GEMS/Food, em sua
maioria, foram obtidos a partir de metodologias submetidas a acreditacdo segundo
requisitos da norma ISO/IEC 17025 (69,1%). A prevaléncia de resultados analiticos
obtidos por laboratdrios que possuem algum sistema de qualidade implantado, vem
ao encontro de uma necessidade a muito apontada por Souza (2007), que em
levantamento bibliografico, registrou a crescente demanda por confiabilidade e
comparabilidade de medi¢cdes e do uso de procedimentos internos de qualidade,
participacdo em ensaios de proficiéncia e acreditacdo para garantir a qualidade.

Ainda, segundo Souza (2007), essas medidas se tornavam necessarias, sobretudo a
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aplicacdo de métodos validados, por estarem relacionadas com a seguranca
sanitaria de alimentos e com o comércio internacional.

No que se refere as técnicas analiticas, ndo foi possivel identificar quais foram
utilizadas na determinacdo do Pb nas amostras submetidas ao GEMS/Food, uma
vez que para a submissao dos dados nao € requerido a identificacdo da metodologia
analitica utilizada. Entretanto, foi possivel investigar o comportamento referente aos

diferentes limites metodolOgicos nesta abordagem e na RS.

TABELA 13. Perfil de qualidade analitica dos dados do GEMs/Food - percentuais de
resultados provenientes de laboratérios com acreditacdo, controle de qualidade

interno e externo

Qualidade Analitica (%)

Categoria o Controle de Controle de qualidade
Acreditacao : . externo
qualidade interno : ST
(ensaio de proficiéncia)
Alimento infantil 38,6 61,4 0
Acucar 13,5 86,5 0
Bebidas 7.4 55,7 2,8
Carnes e produtos 94,1 3,8 0
Nozes, castanhas, cacau e 0 100 0
produtos
Frutas e produtos 0 100 0
Graos, cereais e produtos 0 98,1 0
Outros alimentos 0 100 0
Vegetais e produtos 33,1 53,7 0
TOTAL 69,1 25,1 0,3

Os limites dos métodos variaram de 0,00004 mg/kg a 0,15 mg/kg para o LD e
entre 0,0001 mg/kg e 0,5 mg/kg para o LQ. Ao comparar os limites das metodologias
observou-se uma variacdo na sensibilidade dos meétodos para as diferentes
categorias, tendendo a ser apresentado um menor intervalo entre os limites métodos
utilizados nas analises realizadas para as amostras submetidas ao GEMS/Food do
gue para aquelas investigadas nos estudos da RS. Valores maximos maiores foram
observados tanto para o LD quanto para o LQ na RS. (TABELA 14).
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TABELA 14. Amplitude dos limites metodologicos obtidos nas diferentes categorias

de alimentos pela RS e por dados do GEMs/Food

Categoria de GEMS/Food Revisdo Sistemética
alimentos Limites (mg/kg)

LD LQ LD LQ
Alimento infantil 0,001 - 0,004 0,003 - 0,01 3 x10-5 - 0,0027 0,009
AgUlcar 0,003 - 0,02 0,01 - 0,067 9.2x105-0,1 0,0003 - 0,095
Bebidas 0,00004 - 0,15 0,0001 - 0,5 7,2 x 109 - 0,05 0,001 - 0,0045
Carnes e produtos 0,0002 - 0,052 0,001 - 0,155 5.0x 105 4,7 0,0003 - 0,9597
Nozes, castanhas, 0,003 - 0,016 0,01 - 0,05 0,0063 - 0,0375 0,021 - 0,042
cacau e produtos
Frutas e produtos 0,004 0,010 0,05-0,1 NI
Gréos, cereais e 0,001 - 0,016 0,004 - 0,05 0,007 - 0,080 0,064
produtos
Outros alimentos 0,004 0,010 0,0005 - 0,01 0,02 - 0,06
Vegetais e produtos 0,001 - 0,050 0,005-0,1 0,0004 - 0,06 0,0014 -0,5
TOTAL 0,00004 - 0,15 0,0001 -0,5 7,2x10-9—-4,7 0,0003 — 0,9597

LD: limite de deteccéo; LQ: limite de quantificagao.

Desta maneira, diferentes limites analiticos foram, entédo, percebidos intra e
entre as categorias, o que pode resultar em diferentes propor¢cdes de amostras
positivas e, posteriormente, afetar o tratamento dos dados left censored.

Avaliando entdo o provavel impacto da metodologia na determinacdo dos
niveis de Pb apenas nos dados obtidos pelo GEMS/Food, foi estabelecida a
propor¢cado de amostras positivas nos diferentes LQ, ao menos nas categorias com
niveis médios de maior contaminacao por Pb. Na TABELA 15 estdo apresentadas
as proporcdes de amostras positivas dentre o total de amostras analisadas apenas

para as categorias Vegetais e produtos e Bebidas.

TABELA 15. Porcentagem de amostras positivas, dentre os dados do GEMs/Food,

nos diferentes limites de quantificacdo para as categorias de maior ocorréncia de Pb

N/N+ (% amostras positivas)

LQ (mg/kg) dos diferentes métodos

Categoria 0,005 0,01 0,03 0,05 0,1
(Método A) (Método B) (Método C) (Método D) (Método E)
Vegetais e produtos 2/2+ 148/122+ 711+ (14%) 20/8+ (40%) 83/32+ (39%)
(100%) (82%)
0,002 0,005 0,01 >0,4
(Método F) (Método G) (Método H) (Método I)
Bebidas 42/17+ 217/71+ 822/552+ 318/264+
(31%) (33%) (67%) (83%)

N/N+: ndmero total de amostras / nimero de amostras positivas; LQ: limite de quantificagdo dos diferentes métodos

designados por letras para cada categoria.
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Houve diferenca entre as propor¢cbes de amostras positivas, obtidas pelos
diferentes limites metodologicos utilizados, em ambas as categorias. Quando usado
0 método analitico A LQ (0,005 mg/kg), 100% das amostras foram consideradas
positivas, pelo método B LQ (0,01 mg/kg) a porcentagem de amostras positivas foi
de 82%, ambos em Vegetais e produtos. Ao utilizar, na mesma categoria, 0 método
E, de LQ de 0,1 mg/kg, a porcentagem de amostras positivas foi inferior (39%).
Desta maneira, amostras negativas na metodologia E, poderiam entdo ser
consideradas positivas nas demais metodologias, uma vez que a metodologia E
apresentou LQ superior aos demais métodos analiticos.

Na categoria Bebidas, 31% das amostras analisadas pela metodologia F
foram positivas. De forma semelhante, amostras consideradas negativas nas demais
metodologias poderiam ser consideradas positivas, na metodologia de maior
sensibilidade analitica.

Nas duas categorias, percebeu-se que desconsiderar os limites dos métodos
analiticos pode gerar uma percepcdo equivocada quanto a real contaminagao do
alimento. Além disto, pode gerar uma estimativa de ingestdo superestimada, posto
gue valores nao quantificaveis sdo convertidos, por exemplo, em % do limite do
método. O IPCS (2009b) ja alertava para o impacto do uso de métodos analiticos de
baixa sensibilidade, considerando que a utilizacdo de métodos de andlises com
baixa sensibilidade pode acarretar na producdo de resultados analiticos ND, cujo
valor atribuido a essas amostras podera afetar a exposicao estimada (IPCS, 2009b).

Para que os métodos de analise sejam confiaveis esses devem ser, tanto,
aplicaveis as matrizes de alimentos, quanto apresentarem LQ compativeis com 0s
LMs (CODEX ALIMENTARIUS, 2016). Neste caso, percebe-se uma estreita
dependéncia entre os limites dos métodos analiticos e os valores dos LMs. A EFSA
(2010c) também alertaram para o impacto no resultado, quando utilizada
metodologias cujos LQ estejam préximos ao LMs.

Ao analisar o requisito Codex para LD e LQ houve predominancia de métodos
analiticos aplicAveis as matrizes e aos LMs no presente trabalho. Excecdo foi
percebida para alguns alimentos, da categoria Vegetais e produtos, apenas 55,5%
das amostras de ervas aromaticas foram analisadas por metddos que atenderam
aos critérios do Codex. Nenhuma amostra de mel foi analisada por metodologia que

possuisse LQ satisfatorio. Para peixes, apesar de algumas amostras terem sido
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analisadas por metodologias com LQ insatisfatério, essas apresentram niveis de Pb
quantificaveis (TABELA 16).

TABELA 16. Porcentagem de amostras analisadas, dentre os dados do
GEMS/Food, que atenderam aos requisitos do Codex Alimentarius para limites

metodologicos

% Amostras que atenderam ao requisito

. LMs
Alimentos (ma/ka) Codex
mg/Kg

LD LQ
Mel 0,3 100 0
Acucar 0,1 100 100
Peixe 0,30 100 99,1
Visceras comestiveis 0,50 97,1 96,9
Moluscos bivalvos 1,50 100 100
Nozes e castanhas 0,80 100 100
Café torrado em graos e po 0,50 100 100
Chéa, erva mate, e outros vegetais para 0,60 99,7 99,7
infusdo
Concentrado de tomate 0,50 100 100
Suco de maracuja 0,05 100 100
Cereal para crianca 0,05 100 100
Alimentos infantis 0,01 100 100
Crustaceos 0,50 97,3 97,3
Chocolates e produtos a base de cacau 0,20 100 100
com menos de 40 % de cacau
Chocolates e produtos a base de cacau 0,40 100 100
com mais de 40 % de cacau
Feijdo 0,10 100 100
Amido de mandioca 0,10 100 100
Cereais e produtos (incluido de arroz e 0,20 99,8 96,4
trigo)
Cebola 0,10 0 0
Ervas aromaticasa 0,30 100 55,5
Especiarias NI - -

LMs: limites maximos regulamentados; LD: limite de detecgéo; LQ: limite de quantificagdo a.Foi considerado o LM estabelecido
na RDC 42/3013, que nao possui limite para ervas aromaticas desidratadas.

Apesar da maioria dos métodos analiticos terem apresentado limites
satisfatérios, € comum que programas de monitoramento e vigilancia usem métodos
com baixa sensibilidade, uma vez que o objetivo é confirmar apenas o cumprimento
dos limites legais. Neste caso, percebeu-se que além de metodologias aplicaveis a
programas de monitoramento e fiscalizacdo, as metodologias empregadas também

seriam adequadas a avaliacado da exposicao.
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Considerado o exposto acima, foi avaliado quais seriam 0s niveis de
ocorréncia de Pb nas categorias de alimentos e a propor¢gédo de amostras positivas,
guando retirados os resultados analiticos obtidos por metodologias ndo conformes
em relacdo aos critérios do Codex, para aqueles alimentos que ndo foram

observados resultados quantificaveis (TABELA 17).

TABELA 17. Impacto da remocdo dos resultados ndo conformes segundo os
critérios de performance do Codex Alimentarius para limites nos niveis de Pb das

categorias de alimentos de acordo com dados do GEMS/Food

Niveis médios de Pb (mg/kg)

Categoria N+ (%)
LB MB UB
Alimento infantil 65,5 0,0097 0,0099 0,0101
Acucar 98,4 0,0123 0,0123 0,0123
Bebidas 66,3 0,0419 0,0424 0,0428
Carnes e produtos 10,4 0,0108 0,0199 0,0289
Nozes, castanhas, cacau e produtos 98,3 0,0257 0,0258 0,0260
Frutas e produtos 100 0,0100 0,0100 0,0100
Gréos, cereais e produtos 98,4 0,0119 0,0122 0,0125
Qutros alimentos 100 0,0140 0,0140 0,0140
Vegetais e produtos a 73,5 0,1704 0,1722 0,1739

N+: porcentagem de amostras positivas; LB: limite inferior (lower bound); MB: limite médio (middle bound); UB: limite superior
(upper bound); a: foi considerado o LM estabelecido na RDC 42/3013 que ndo possui limite para ervar aromaticas
desidratadas.

O efeito da remocédo dos dados analiticos cujos LQ ndo atenderam aos
critérios de desempenho do Codex Alimentarius foi variavel. Foi percebido que a
manutencdo de amostras, cujos valores sdo abaixo dos limites dos métodos e cujos
LQ estdo préximos ou acima dos LMs, afetaram a média de contaminacéo, conforme
também observado por EFSA (2010c). Houve tanto um aumento no namero de
amostras positivas quanto nos niveis médios de Pb.

Apesar do aumento no nimero de amostas positivas na categoria Vegetais e
produtos, houve reducdo da média de contaminacdo, sugerindo que o uso de
métodos analiticos inadequados superestimou a concentracdo média de

contaminacao.
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5.3 AVALIACAO DA EXPOSICAO AO CHUMBO PELA DIETA NO BRASIL

5.3.1 Ocorréncia de chumbo

Os niveis de contaminacdo nas categorias de alimentos obtidas nas
diferentes abordagens e consideradas na avaliacdo da exposicdo estdo
apresentados na TABELA 10.

5.3.2 Consumo de alimentos

Um resumo dos dados de consumo de alimentos, em gramas por dia,
estimado para a populacéo brasileira esta apresentado na TABELA 18. Sobrepoem-
se 0s consumos das categorias Vegetais e produtos, Graos, cereais e produtos, e
Bebidas em relacdo aos demais alimentos. Enquanto a populacdo masculina tendeu
a consumir mais Bebidas, Carnes e produtos, Grao, cereais e produtos, Vegetais e
produtos, Ovos, e Oleos e gorduras, a populacdo do género feminino consumiu mais
alimentos das categorias de Acucares, Leite e derivados e Frutas e produtos.

Dentre as categorias mais consumidas, observou-se maior consumo de
Bebidas na populacdo urbana. Na populacéo rural o consumo per capita de Gréaos,
cereais e produtos e Vegetais e produtos e Carnes e produtos foi maior. No entanto,
de maneira geral o consumo per capita de vegetais folhosos (26 g/dia) foi maior na
area urbana.

Na categoria Carnes e produtos, maior consumo per capita para carne bovina
(64,2 g/dia) e aves (37,4 g/dia) foi observado na &rea urbana. Maior consumo de
Bebidas, foi percebido na regido Sul, seguido da regido Sudeste e Centro-oste.
Maior consumo de Vegetais e produtos ocorreu na regido Sudeste, seguida da
Centro-oeste (IBGE, 2011).

O perfil de consumo de Bebidas per capita é variavel no pais. Consumo per
capita maior de cha foi percebido na regido Sul (146,7 g/dia), enquanto o de café foi
maior na Nordeste (230,4 g/dia). Na regido Norte e Sul, percebeu-se maior consumo
de sucos (157,1 g/dia) e refrigerante (126,0 g/dia). O consumo de vinho sobressaiu
na regiao Sul (4,6 g/dia), e o de cerveja na Sudeste (35,8 g/dia) (IBGE, 2011).

Na categoria Vegetais e produtos, o consumo de feijao (218,1 g/dia) e batata
inglesa (23,2 g/dia) foi maior na regido Sudeste. Consumo menor foi observado para

a mandioca e derivados, nesta regido. O consumo per capita da carne bovina na
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referida regiao (68 g/dia) é o segundo maior do pais, perdendo apenas para a regido

centro-oeste (88,1 g/dia) (IBGE, 2011).

TABELA 18. Consumo médio da populacao Brasileira por categoria de alimento

Consumo médio (g/dia)

Categoria
Geral

Homem

Urbano

Centro-

Oeste

Acucar 9,76
Bebidas 530,05

Carnes e 154,75
produtos

Frutas e 88,12
produtos

Graos, 322,18
cereais e

produtos

Leite e 94,52
derivados

Nozes, 3,83
castanhas,

cacau e

produtos

Oleos e 6,76
gorduras

Ovos 11,67

Vegetaise 273,71
produtos

9,34
604,23
177,21

82,36

364,51

69,41

3,10

7,17

13,90

318,63

9,53
564,67
148,41

85,54

318,45

76,08

4,25

7,20

10,82

264,14

7,95
504,44
162,50

78,56

355,70

81,47

4,29

4,70

8,15

221,66 272,15

Fonte: POF 2008/2009 (IBGE, 2011).

5.3.3 Avaliacéo da Exposicdo ao Pb pela dieta

De maneira geral a ingestdo estimada a partir dos niveis de contaminacao

pela RS com meta-analise apresentou sempre maiores valores do que a calculada a

partir de dados do GEMS/Food, refletindo as diferencas numeéricas observadas nos

niveis médios de Pb, apesar de nao significativas para algumas categorias de

alimentos.

Populacao Geral

No Brasil a ingestédo total na populacdo geral foi de 2,01 ug/kg de massa

corpérea por dia empregando dados da RS e entre 1,53 e 1,62 ug/kg de massa

corporea por dia a partir de dados do GEMS/Food. Maiores ingestbes de Pb foram
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observadas nas categorias Bebidas (0,37 a 0,42 ug/kg de massa corpérea por dia) e
Vegetais e produtos (0,76 a 0,90 ug/kg de massa corporea por dia), que juntas
corresponderam a 58,7% (RS), 80,4% (LB) e 79,01%(UB) do total de Pb ingerido
pela populacdo Brasileira (TABELA 19). O EFSA reconheceu tanto vegetais como
bebidas, como grupos de maior contribuicdo (EFSA, 2010c; WHO, 2011a).

TABELA 19. Ingestéo de Pb na populagao brasileira em geral

Ingestdo (ug/kg de massa corpérea por dia)

Categoria de alimentos

Revisao LB MB UB
Sistematica

Acucar 0,01 0,00 0,00 0,00
Bebidas 0,42 0,37 0,37 0,38
Carnes e produtos 0,32 0,03 0,05 0,08
Frutas e produtos 0,00 0,02 0,02 0,02
Graos, cereais e produtos 0,30 0,06 0,07 0,07
Leite e derivadosa 0,17 0,17 0,17 0,17
Nozes, castanhas, cacau e 0,00 0,00 0,00 0,00
produtos
Oleos e gordurasa 0,01 0,01 0,01 0,01
Ovosa 0,01 0,01 0,01 0,01
Vegetais e produtos 0,76 0,86 0,88 0,90
Total 2,01 1,53 1,57 1,62

RS: revisdo sistematica; LB: limite inferior (lower bound); MB: limite médio (middle bound); UB: limite superior (upper bound); a:
dados de ocorréncia da RS.

A exposicao estimada na presente tese ndo apresentou dados téo diferentes
daqueles observados na China (1,5 a 1,8 ug/kg de massa corporea por dia) mas foi
superior a obtida na Europa (0,36 a 1,24 ug/kg de massa corporea por dia). No
entanto, de maneira geral, encontra-se dentro do intervalo de exposi¢cédo (0,02 a
3 ng/kg de massa corporea por dia) calculado na avaliacdo conduzida pelo JECFA
(WHO, 2011a). A comparagcdo com este estudo adquire considerada importancia,
visto que o JECFA realizou uma ampla investigacdo, a partir das dietas e dados
existentes de varios paises.

No Brasil, Mendes (2015) estipulou para a ingestdo de Pb o valor de
2,26 ug/kg de massa corporea por dia, a partir de 444 resultados analiticos. A
ingestdo estimada no presente trabalho foi inferior a observada naquela ocasiao.
Guerra et al. (2012) obtiveram valores de ingesdo de Pb por individuo de
0,102 mg/dia de vegetais em Sao Paulo, inferiores aos obtidos em nosso estudo
para a categoria Vegetais e produtos. Embora os niveis de Pb em algumas espécies

vegetais fosse elevado, o consumo dessas espécies foi considerado baixo, o que
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levou a uma baixa exposicdo pelo consumo da categoria vegetais investigada por
Guerra et al. (2012).

Por género

Na populacdo do género masculino a ingestdo média global (per capita)
variou de 1,72 a 2,26 ug/kg de massa corpérea por dia e de 1,35 a 1,77 pug/kg de
massa corporea por dia no género feminino. Ou seja, o género masculino esta
exposto a mais Pb a partir da dieta, quando comparado ao género feminino.

Para ambos os géneros as categorias de maior impacto foram as de Vegetais
e produtos e Bebidas. Para as demais categorias, a ingestdo no género femino foi
maior pelo consumo de Leite e produtos, Frutas e Aclcares, quando comparada ao
género masculino, 0 que era esperado, uma vez que 0 consumo dessas categorias
também foi superior. O resumo dos valores médios de ingestdo por género nas

diferentes categorias esta apresentado na TABELA 20.

TABELA 20. Ingestdo de Pb na populagdo brasileira por género - masculino e

feminino
Categoria de Ingestédo (ug/kg de massa corpoérea por dia)

Alimentos Revis&o Sistematica LB MB UB

Masculino Feminino Masculino Feminino Masculino Feminino Masculino Feminino

AcUcares 0,01 0,01 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00
Bebidas 0,47 0,38 0,41 0,33 0,41 0,34 0,41 0,34
Carnes e 0,36 0,28 0,03 0,02 0,06 0,05 0,09 0,07
produtos
Frutas e 0,00 0,00 0,01 0,02 0,01 0,02 0,01 0,02
produtos
Gréos, 0,34 0,26 0,07 0,06 0,07 0,06 0,08 0,06
cereais e
produtos
Leite e 0,16 0,18 0,16 0,18 0,16 0,18 0,16 0,18
derivados a
Nozes, 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00
castanhas,
cacau e
produtos
Oleos e 0,01 0,01 0,01 0,01 0,01 0,01 0,01 0,01
gordurasa
Ovosa 0,01 0,01 0,01 0,01 0,01 0,01 0,01 0,01
Vegetais e 0,89 0,64 1,01 0,72 1,03 0,74 1,05 0,75
produtos
Total 2,26 1,77 1,72 1,35 1,77 1,39 1,82 1,43

LB: limite inferior (lower bound); MB: limite médio (middle bound); UB: limite superior (upper bound); a:ingestao estabelecida a
partir dos niveis de contaminagéo por Pb estimados pela RS.
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Area de habitacéo (Urbana e Rural)

Nas diferentes areas de habitacdo, bem como na é&rea rural e urbana a
ingestdo de Pb nas categorias de alimentos também foram estabelecidas. Entre as
diferentes areas de ocupacéo, a ingestdo global variou de 1,42 a 1,91 ug/kg de
massa corporea por dia na area urbana e de 1,56 a 2,01 ug/kg de massa corporea
por dia na area rural. A ingestdo de Pb pelo consumo de alimentos das categorias,
Vegetais e produtos, Carnes e produtos, e Graos, cereais e produtos foi maior na
area rural. J4 a ingestédo de Pb pelo consumo de Bebidas foi maior na area urbana.
As ingestdes médias de Pb pela populagéo brasileira para as diferentes categorias

de alimentos nas regides rural e urbana esta apresentada na TABELA 21.

TABELA 21. Ingestdo de Pb na populagéo brasileira por area - urbana e rural

caEgeilz Ingestéo (ug/kg de massa corpérea por dia)

Alimentos
Revisao Sistematica LB MB UB
Urbana Rural Urbana Rural Urbana Rural Urbana Rural
Aclcares 0,01 0,01 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00
Bebidas 0,45 0,38 0,38 0,33 0,38 0,33 0,38 0,33
Carnes e 0,31 0,39 0,03 0,03 0,05 0,06 0,07 0,09
produtos
Frutas e 0,00 0,00 0,01 0,02 0,01 0,02 0,01 0,02
produtos
Graos, cereais 0,30 0,31 0,06 0,07 0,07 0,06 0,07 0,07
e produtos
Leite e 0,14 0,12 0,14 0,12 0,14 0,12 0,14 0,12
derivados a
Nozes, 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00
castanhas,
cacau e
produtos
Oleos e 0,01 0,01 0,01 0,01 0,01 0,01 0,01 0,01
gordurasa
Ovosa 0,01 0,01 0,01 0,01 0,01 0,01 0,01 0,01
Vegetais e 0,68 0,86 0,78 0,97 0,79 0,99 0,81 1,01
produtos
Total 1,91 2,01 1,43 1,56 1,47 1,62 1,52 1,67

LB: limite inferior (lower bound); MB: limite médio (middle bound); UB: limite superior (upper bound); a:ingestao estabelecida a

partir dos niveis de contaminagéo por Pb estimados pela RS.

Regido Demografica

Maior nivel de ingestdo total de Pb foi observado na regido Sudeste,
correspondendo a 1,64 ug/kg de massa corporea por dia no LB e a 1,74 ug/kg de
massa corpoérea por dia no UB (TABELA 22). De maneira geral, a ingestdo pode Pb
na dieta foi menor nas regides Norte e Nordeste, quando comparadas as demais

regides. Chamou atencdo o maior impacto da exposicdo ao Pb pela categoria Carne
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e derivados na regidao Norte, quando comparada as demais regides. Deve ser
lembrado que a categoria Carnes e produtos foi composta por carnes de frango,
bovina, suina, peixes, pescados, visceras comestiveis. Na regido Norte, maior
consumo foi para peixes e preparacdes e aves. O alto consumo de pescado na
regido norte se justifica pela importancia socioeconémica e cultural da regido, que
encontra uma grande variedade de peixes com habitos tanto carnivoros/piscivoros e
onivoros. Segundo Silva (2018), niveis elevados de contaminante inorganico (Hg) foi
observado em peixes amanozenses sobretudo os carnivoros/piscivoros. Em nosso
trabalho néo foi investigado o habito alimentar dos peixes, 0 que poderia ser um
fator relevante para a maior contribuicdo pela categoria Carnes e produtos.

O maior impacto da categoria Vegetais e produtos foi percebido nas regides
Sudeste e Centro-Oeste, como também da categoria Leite e derivados. Ja a
categoria Bebidas contribuiu de maneira mais expressiva na regidao Sul, devido ao

maior consumo de cha.
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TABELA 22. Ingestao de Pb na populacéo brasileira por por regiao

Categoria Ingestdo (ng/kg de massa corpoérea por dia)
de Revisdo Sisteméatica LB MB UB

Alimentos Norte Nordeste Sudeste Sul Centro- | Norte Nordeste Sudeste Sul Centro- | Norte Nordeste Sudeste Sul Centro- | Norte Nordeste Sudeste Sul Centro-
Oeste Oeste Oeste Oeste

AcgUcares 0,01 0,01 0,01 0,01 0,01 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00

Bebidas 0,55 0,53 0,61 0,77 0,55 0,34 0,32 0,37 0,47 0,34 0,34 0,33 0,38 0,48 0,34 0,34 0,33 0,38 0,48 0,34

Carnes e 0,27 0,19 0,16 0,15 0,18 0,04 0,03 0,02 0,02 0,03 0,08 0,05 0,05 0,04 0,05 0,12 0,08 0,07 0,07 0,08

produtos

Frutas e 0,13 0,09 0,09 0,13 0,09 0,02 0,01 0,01 0,02 0,01 0,02 0,01 0,01 0,02 0,01 0,02 0,01 0,01 0,02 0,01

produtos

Gréos, 0,35 0,39 0,38 0,38 0,40 0,06 0,06 0,06 0,06 0,06 0,06 0,07 0,06 0,06 0,07 0,06 0,07 0,07 0,07 0,07

cereais e

produtos

Leite e 0,08 0,09 0,12 0,11 0,11 0,12 0,14 0,19 0,18 0,18 0,12 0,14 0,19 0,18 0,18 0,12 0,14 0,19 0,18 0,18

derivadosa

Nozes, 0,00 0,00 0,00 0,01 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00

castanhas,

cacau e

produtos

Oleos e 0,01 0,01 0,01 0,01 0,01 0,01 0,01 0,01 0,01 0,01 0,01 0,01 0,01 0,01 0,01 0,01 0,01 0,01 0,01 0,01

gordurasa

Ovosa 0,02 0,02 0,01 0,01 0,01 0,01 0,01 0,01 0,01 0,01 0,01 0,01 0,01 0,01 0,01 0,01 0,01 0,01 0,01 0,01

Vegetais e 0,27 0,28 0,35 0,27 0,34 0,76 0,78 0,96 0,75 0,94 0,77 0,79 0,98 0,77 0,96 0,79 0,81 1,00 0,78 0,98

produtos

Total 1,68 1,59 1,72 1,83 1,68 1,35 1,37 1,64 1,53 1,58 1,41 1,42 1,69 1,57 1,63 1,47 1,46 1,74 1,61 1,68

LB: limite inferior (lower bound); MB: limite médio (middle bound); UB: limite superior (upper bound); a: ingestéo estabelecida a partir dos niveis de contaminagao por Pb estimados pela RS.
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5.3.4 Caracterizacéo do risco pela MOE (margem de exposi¢cdo) e THQ (quociente de
risco)

Com a revogacédo da dose de seguranca tem sido necessario estabelecer outras
metodologias que avaliem o risco associado ao consumo de alimentos com niveis
significantes de contaminacdo, conforme sugerido por (ANTOINE et al.,, 2017). A
magnitude do dano pela MOE, provavel preocupacdo com o risco de aumento da
pressdo sistolica, nefrotoxicidade ou doencgas cronicas renais (DCR) e reducdo do
déficit de QIl, para populacdo geral, género, habitacdo e regibes do pais esta
apresentada na TABELA 23.

TABELA 23. Caracterizacdo do risco de exposi¢cdo ao Pb pela dieta pela margem de
exposicdo (MOE) baseado no aumento da pressao sistélica, nefrotoxicidade (DRC) e
déficit de QI

. MOE (Presséo)a MOE (DCR)b MOE (Défcit de Ql)c
Populacéo
RS LB -UB RS LB -UB RS LB -UB
Geral 0,59 0,74 -0,79 0,29 0,37 -0,39 -
Criangas - - - - 0,10 0,12-0,13
Género
Homem 0,53 0,66 - 0,69 0,30 0,33-0,35 -
Mulher 0,68 0,84 - 0,89 0,30 0,42 - 0,45 -
Area de Habitacéo
Rural 0,59 0,72-0,77 0,29 0,36 - 0,39 -
Urbana 0,63 0,79-0,84 0,31 0,40-0,42 -
Regido
Regido Norte 0,60 0,82 -0,89 0,30 0,41-0,44 -
Regido Nordeste 0,64 0,82 -0,88 0,32 0,41 -0,44 -
Regido Sul 0,60 0,75-0,78 0,30 0,37 -0,39 -
Regido Sudeste 0,58 0,69-0,73 0,29 0,35-0,37 -
Regido Centro-Oeste 0,58 0,71-0,76 0,29 0,36 - 0,38 -

LB: limite inferior (lower bound); UB: limite superior (upper bound); a: Para efeito cardiovascular, a MOE foi calculada dividindo a
BMDLo: de 1,2 pg/kg de massa corpérea por dia pela estimativa da exposicédo pela dieta (WHO, 2011a); b: Para nefrotoxicidade, a
MOE foi calculada dividindo a BMDL1o de 0,6 pg/kg de massa corpérea por dia pela estimativa da exposi¢ao pela dieta (EFSA,
2010c); c: Para a neurotoxicidade, a MOE foi calculada dividindo a BMDLo: de 0,60 pg/kg de massa corpérea por dia pela
estimativa da exposigao pela dieta multiplicada por 3 (WHO, 2011a).

De maneira geral, independente da abordagem utilizada para obtencdo dos
niveis de contaminacéao, o risco do efeito do Pb pela dieta sobre 0 aumento da presséo
e o0 surgimento de DCR em individuos adultos ndo pode ser negligenciado (MOE<1).
Contudo, maior magnitude do risco, em individuos com mais que dez anos, pela

ingestdo de Pb é para nefrotoxicidade.
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Nos diferentes géneros, apesar da MOE ter sido menor que um em ambos,
maior magnitude foi observada para o género masculino. Entre as areas, a magnitude
(MOE<1) entre as éareas rural e urbana se assemelhou. Considerando as regides
demograficas, maior magnitude de risco foi esperada na regido Sudeste.

Associacédo positiva entre o0 aumento da pressao arterial e a alteracao da funcéo
renal, decorrente da ingestdo de Pb, tém sido demonstradas em estudos (IARC, 2006,
WHO, 201l1a). No Brasil, tratar doencas crénicas nao transmissiveis, tais como
hipertensado, € uma das formas de prevenir as doencas renais, que podem demandar a
realizac&o de terapia renal substitutiva (TRS) (MINISTERIO DA SAUDE, 2019a).

Segundo o MS (2019a), a maior taxa de realizagdo das TRS foi para cidadaos
entre 65 e 74 anos, com maior predominancia no género masculino. Somado a isso, 0
aumento anual é de 2,2% comparado aos 2% para o género feminino. A regido com
maior taxa foi a Sudeste, seguida da regido Centro-Oeste mesmo que tenha havido
aumento em todas as regides demogréficas do Brasil. O gasto para a realizacdo da
TRS foi de R$ 19,7 bilhdes no ano de 2017.

A epidemiologia das doencas crbnicas renais sinaliza de maneira a corroborar
as evidéncias obtidas neste estudo, onde hipotetiza-se que regides e grupos
populacionais expostos a maiores concentracbes de Pb tendem a se tornarem
potenciais publicos sujeitos ao desenvolvimento de agravos a saude. Neste caso, 0
gue deverd ser investigado oportunamente, por meio da dosagem de Pb circulante
nos pacientes TRS dependente, como também tentar identificar o hébito alimentar
dessa populacéo.

O comportamento observado para o aumento da pressdo arterial também foi
similar a nefrotoxicidade. No Brasil, as doencas cardiovasculares (DCV) séo
consideradas a primeira causa de morte, tendo como um dos fatores causais, 0
aumento da pressao arterial (HA) (FREIRE et al., 2017).

Em 2010, Baptista (2015) observou maior mortalidade por DCV no género
masculino, como também observou, apesar da reducdo, maiores taxas de
mortalidade cardiovascular nas regides Sul, Sudeste e Centro-oeste, com migracao
para a regido Nordeste. No entanto, as mortes por hipertensao, a partir do Sistema de
Vigildncia de Fatores de Risco e Protecdo para Doencas Crdnicas por Inquérito
Telefénico (VIGITEL), foram maiores em mulheres do que em homens entre os anos
de 2006 a 2016 (MINISTERIO DA SAUDE, 2019b). Contudo, apesar da associacio ja

investigada entre a exposicdo ao Pb e o aumento da pressao sistolica, inclusive
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correlacionada a doencas renais crénicas (ABADIN et al., 2007; EFSA, 2010c; WHO,
2011a), existem varios outros fatores que impactam na evolugdo do quadro das
doencas cardiovasculares (MINISTERIO DA SAUDE, 2019b). Desta forma, buscar
compreender melhor o efeito da exposicdo ao Pb nos pacientes cardiopatas néo
ocupacionais, identificando o perfil de consumo e doses de Pb sanguineo por género
e regiao, pode ser uma alternativa para melhor estabelecer essa correlacao.

Contudo, a POF 2008/2009 apresentou como limitacdo se aplicar apenas a
individuos acima de 10 anos de idade. Desta forma, na perspectiva de sanar a
auséncia de dados de consumo que representassem o territorio nacional, foi
considerada a abordagem utilizada pelo JECFA (WHO, 2011a), estimando a ingestéo
em criancas a partir da ingestdo do individuo adulto multiplicado por 3. Como
consumo foram considerados aqueles alimentos consumidos pelos individuos
adultos. Nao foram considerados os alimentos infantis especificamente.

A caracterizacdo do risco pelo uso do THQ (dos efeitos ndo carcinogénicos)
tem sido proposta no uso da avaliagdo do grau exposicdo e danos ocasionados por
contaminantes inorganicos, sendo uma interessante abordagem para se estimar
diferentes frequéncias de consumo (ANTOINE et al.,, 2017). Na presente tese, por
considerar a exposicdo pelo consumo, foi considerado que todas as categorias sao
consumidas diariamente, o THQ foi maior que um em todos os cenarios, indicando que
se a populagdo for exposta a esses niveis de contaminacdo pela dieta, elas podem
estar em risco.

Os valores THQ obtidos para exposicao ao Pb pela dieta em diferentes cenarios

de consumo estao apresentados na TABELA 24.

TABELA 24. Caracterizagcéo do risco de exposicao ao Pb pela dieta pelo quociente de

risco (THQ) baseado no aumento da pressao sistolica, nefrotoxicidade (DRC) e déficit

de QI (THQ)

Populacao THQ
RS LI LM LS
Populacéo geral 3,07 1,08 2,81 3,71
Crianca 9,21 3,25 8,42 11,13
Género
Masculino 3,35 1,18 3,06 4,05
Feminino 2,81 0,99 2,57 3,40
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TABELA 24. Caracterizacao do risco de exposi¢cdo ao Pb pela dieta pelo quociente de
risco (THQ) baseado no aumento da pressao sistélica, nefrotoxicidade (DRC) e déficit
de QI (THQ) (continuacéo)

Populacao THQ

RS LI LM LS

Area de habitacéo
Urbana 2,27 0,80 2,08 2,74
Rural 2,27 0,80 2,08 2,75
Regido demografica

Norte 2,23 0,79 2,03 2,69
Nordeste 2,12 0,75 1,94 2,56
Sul 2,44 0,86 2,23 2,95
Sudeste 2,28 0,80 2,08 2,75
Centro-oeste 2,21 0,78 2,02 2,67

EFr: frequéncia da exposicdo (365 dias/ano); EDtot: duracdo da exposi¢do (70 anos, expectativa média de vida)
;FIR: consumo do alimento (g/dia); C: concentragdo do metal (ug/g);RfDo: dose de referéncia (ug/g/dia, assumindo o
valor da 0,6 ng/kg p.c/dia e 1,2 pg/kg p.c/dia);BWa: peso corpéreo médio (60 kg para adulto e 20 kg para
crianga);Atn: tempo médio de exposicao (365 dias x 75 anos)

Ao investigar o valor para THQ a partir do consumo para a categoria Vegetais e
foram obtidos valores que variaram entre (1,26 a 1,49) dentre todas as categorias
investigadas no presente trabalho. As demais categorias apresentaram valores
menores que um.

Islan et al. (2017) também encontrou valores THQ maiores do que um para
vegetais, indicando que a exposicdo aos vegetais investigados poderia comprometer a
saude em Bangladesh. Guerra et al. (2012) obteve valor abaixo de um para THQ tanto

para os vegetais investigados individualmente quanto para a categoria.

5.3.5 Avaliacdo do impacto dos Limites Maximos estabelecidos (LMs) na exposi¢cédo ao

chumbo

Uma das a¢des dos orgaos reguladores € o monitoramento e fiscalizacdo da
gualidade dos alimentos ofertados para o consumo (BRASIL, 1969; ANVISA, 2013;
MAPA, 2019). Como medida sanitaria, uma vez encontrados produtos ndo conformes,
pode-se retirar, do acesso ao consumidor, os lotes insatisfatérios (BRASIL, 1977).

Considerando o periodo amostral de amostras submetidas ao GEMS/Food
(2015 - 2018) foram utilizadas como LMs os estabelecidos na RDC 42/2013 (ANVISA,
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2013). A retirada dos alimentos acima dos LMs se apresentou como medida protetora
para o consumidor, reduzindo desta maneira a exposicado ao Pb pela dieta. Retirado as
amostras acima dos valores maximos permitidos, percebeu-se a reducdo da ingestao
geral de aproximadamente 50% (TABELA 25). Maior reducdo na ingestao foi vista nas
categorias Vegetais e produtos, Bebidas e Acucares. Ndo houve reducédo na ingestao
por frutas. Apesar de 100% das amostras serem positivas para Pb, os valores

encontrados ndo estavam acima do limite regulatério.

TABELA 25. Impacto do LMs na ingestao de Pb na populacao brasileira geral

i i Ingestdo (ug/kg de massa corporea por dia)
Categoria de alimentos

LB % MB % uB %
Acucares 0,002 4 0,002 4 0,002 4
Bebidas 0,141 62 0,151 60 0,165 56
Carnes e produtos 0,025 10 0,049 5 0,074 3
Frutas e produtos 0,015 0, 0,015 0 0,015 0
Graos, cereais e produtos 0,062 2 0,063 2 0,065 2
Leite e derivadosa 0,169 - 0,169 - 0,169 -
Nozes, castanhas, cacau e 0,002 4 0,002 4 0,002 4
produtos
Oleos e gordurasa 0,009 - 0,009 - 0,009 -
Ovosa 0,008 - 0,008 - 0,008 -
Vegetais e produtos 0,204 76 0,225 74 0,245 73
Total 0,636 58 0,692 56 0,753 54

LB: limite inferior (lower bound); MB: limte médio (middle bound); UB: limite superior (upper bound); a: Para os dados de ocorréncia
da RS nédo foram realizadas a avaliacao de impacto.

Na TABELA 26 encontra-se a MOE recalculada a partir da remocao das
amostras com niveis de Pb acima dos LMs, simulando a acao de retirada do comércio
dos produtos em desacordo, conforme praticado pela fiscalizacdo conduzida pelos
orgdos sanitarios. O risco para pressdo sistolica torna-se baixo (MOE>1) para a
populacdo geral, ambos os sexos e areas de habitacdo. Apesar da melhora, ainda

permanece preocupante para as doencgas renais cronicas e reducao do Ql.
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TABELA 26. Caracterizacao do risco do risco de exposi¢do ao Pb pela dieta apds a

remocao dos resultados superiores aos limites regulamentados

MOE (Presséo)a MOE (DCR)b MOE (Défcit de Ql)c
Populacgao
UB-LB UB -LB UB -LB

Geral 1,59-1,89 0,79-0,94
Criangasd - - 0,27 -0,31

Género
Homem 1,12-1,74 0,64 - 0,87
Mulher 1,38 - 2,05 0,69 -1,03

Area de Habitacéo

Rural 1,62-1,78 0,81-0,89
Urbana 1,71 -2,04 0,86 — 1,02

Regiao
Regido Norte 1,71-2,14 0,86 — 1,07
Regido Nordeste 1,74 - 2,07 0,87 -0,95
Regido Sul 1,50 - 1,77 0,75-0,88
Regido Sudeste 1,56 -1,85 0,78-0,91
Regido Centro-Oeste 1,56 -1,85 0,78 -10,92

LB: limite inferior (lower bound); UB: limite superior (upper bound); a: Para efeito cardiovascular, a MOE foi calculada dividindo a
BMDLo: de 1,2 pg/kg de massa corpérea por dia pela estimativa da exposicdo pela dieta (WHO, 2011a); b: Para nefrotoxicidade, a
MOE foi calculada dividindo a BMDL1o de 0,6 pg/kg de massa corpérea por dia pela estimativa da exposicdo pela dieta (EFSA,
2010c); c: Para a neurotoxicidade, a MOE foi calculada dividindo a BMDLo: de 0,60 pg/kg de massa corpérea por dia pela
estimativa da exposicdo pela dieta; d: para a neurotoxicidade, a MOE foi calculada dividindo a BMDLo1 de 0,50 pg/kg de massa
corpoérea por dia pela estimativa da exposigao pela dieta multiplicada por 3 (WHO, 2011a).

Em se tratando do impacto da qualidade analitica na estimativa do risco, 0s
valores obtidos para a MOE apds a remocdo das amostras com valores ND ou NQ
analisadas por metodologias inadequadas segundo critério de desempenho do Codex
Alimentarius estdo apresentados na TABELA 27. Apesar do menor impacto,
comparado ao efeito da remocdo das amostras acima dos LMs, ainda assim é
importante utilizar de metodologias adequadas visto ser um importante fator de

contribuicdo na reducéo da exposicao.
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TABELA 27. Caracterizacao do risco do risco de exposicdo ao Pb pela dieta apds a
remocdo dos resultados obtidos por metodologias inadequadas segundo critérios do

Codex Alimentarius

MOE (Presséo)a MOE (DCR)b MOE (Défcit de Ql)c
Populacgao
UB - LB UB -LB UB -LB

Geral 0,79-0,83 0,39-0,42
Criangasd - - 0,13-0,14

Género
Homem 0,70-0,74 0,35-0,37
Mulher 0,89 -0,94 0,45 - 0,47

Area de habitacéo

Rural 0,72-0,85 0,36 - 0,42
Urbana 0,80-0,84 0,39-0,42

Regido
Regido Norte 0,87 -0,94 0,44 - 0,47
Regido Nordeste 0,88 - 0,93 0,44 -0,46
Regiéo Sul 0,79-0,82 0,39 -0,41
Regido Sudeste 0,74 -0,77 0,37-10,39
Regido Centro-Oeste 0,77-0,81 0,38 -0,40

LB: limite inferior (lower bound); UB: limite superior (upper bound); a: Para efeito cardiovascular, a MOE foi calculada dividindo a
BMDLo: de 1,2 pg/kg de massa corpérea por dia pela estimativa da exposicdo pela dieta (WHO, 2011a); b: Para nefrotoxicidade, a
MOE foi calculada dividindo a BMDL1o de 0,6 pg/kg de massa corpérea por dia pela estimativa da exposicdo pela dieta (EFSA,
2010c); c: Para a neurotoxicidade, a MOE foi calculada dividindo a BMDLo: de 0,60 pg/kg de massa corpérea por dia pela
estimativa da exposicédo pela dieta; d: para a neurotoxicidade, a MOE foi calculada dividindo a BMDLo1 de 0,50 pg/kg de massa
corpoérea por dia pela estimativa da exposigao pela dieta multiplicada por 3 (WHO, 2011a).

5.4 INCERTEZAS

Na TABELA 28 esta apresentado um sumario com as principais fontes de
incerteza e impacto na estimativa da exposicdo ou no resultado do risco. Quando
observada tendéncia a subestimar a estimativa da exposicdo foi atribuido sinal ( - ),
guando observada tendéncia a superestimar a estimativa da exposicao foi atribuido
sinal ( +). Contudo, o sinal (+/-) ndo gerou impacto na tendéncia.

Assim, infere-se que os resultados obtidos séo decorrentes das influéncias das
respectivas fontes, sobre as quais foram apresentadas consideracdes ao longo desta
tese. Se modificadas as condi¢fes utilizadas nas constituicoes das fontes, a direcéo e
magnitude poderéo ser alteradas.

A RS com meta-analise apresentou como limitacdes o viés de publicacao,
elevada heterogeneidade, decorrente da ampla variabilidade analitica reportada nos

diferentes estudos, baixa producao cientifica pelos laboratérios que compéem o SNVS
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(Sistema Nacional de Vigilancia Sanitaria) e qualidade dos estudos. Contudo a
heterogeneidade foi investigada, como também aplicado modelo randomizado na
estimativa dos dados conferindo a medida de efeito estimada pela RS com meta-
analise confiabilidade. Quanto aos resultados analiticos obtidos a partir do banco
oficial, houve auséncia de informacédo para algumas categorias de alimentos. Em
ambos os casos, houve predominancia de andlises para alimentos da categoria carnes
e produtos.

Outro aspecto, na presente tese, foi a auséncia de dados de consumo para
criancas no Brasil e data de publicacdo da ultima pesquisa de consumo realizada.
Apesar de ser um avanco quando comparada as anteriormente realizadas, a POF
2008/2009 trata de um inquérito aplicado em um periodo retrospectivo, que nao
incorporou 0s avancos e retrocessos sociais posteriores a sua realizacdo. Além disto,
nao representa o consumo da populacdo com idade superior a 10 anos de idade. Por
conseguinte, a estimativa de risco para criancas utilizou da premissa cientifica,
conservadora, que se baseia no consumo superior em criangas quando comparado ao
adulto (WHO, 2011a).

Diferentes limites de métodos analiticos geraram diferentes proporcbes de
resultados lef censored. Para minimizar o impacto da qualidade analitica, os dados left
censored foram tratados. Contudo o LB tende a gerar uma subestimativa do risco por
substituir valores ND ou NQ por Zero. O contrario é observado para dados left
censored (UB).

TABELA 28. Sumario das incertezas na qualidade avaliacdo do risco da exposi¢cédo ao

Pb pela dieta
Fontes de incertezas Direcédo

Estimativa da exposicéo pela POF +/-
Estimativa da contaminacéo a partir da RS com meta-analise +/-
Estimativa da contaminacdo a partir dos dados do GEMS/Food +/-
Influéncia dos resutados left censored na RS +/-
Uso da abordagem da categoria de alimentos +/-
Estimativa da exposigéo pelo consumo de individuos adultos +/-
Estimativa da exposi¢éo para crianca +
Uso da BMD como dose de referéncia +/-
Uso da MOE na caracterizacao do risco +/-

Uso da THQ na caracterizacao do risco -

Auséncia do impacto do consumo da agua -

+ = incerteza com potencial de super estimar o risco; -, = incerteza com o potencial de sub estimar o risco.
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6. CONCLUSOES

O Pb é um metal amplamente difundido no ambiente e que por isso se faz
presente nos alimentos. Contudo, uma vez que o risco de exposi¢cdo ao Pb pela dieta
nao pode ser negligenciado e é influenciado pelo habito alimentar, condi¢des sociais e
género, medidas gerenciais que monitorem a execucdo de boas préaticas desde o
campo a mesa, devem ser pensadas, incorporando as diversidades.

A alimentacdo demonstrou ser um fator modificavel na exposi¢do ao Pb, pois
apesar da alta prevaléncia de Pb nos alimentos consumidos no Brasil, os niveis de
contaminacao apresentaram variabilidade entre as categorias, como também distintas
proporcdes de amostras positivas. Tal percep¢do vem ao encontro da caracteristica do
metal (Pb), que sendo ubiquo e tendo a sua concentracdo no ambiente aumentada
pela manuntecédo de préaticas antropogénicas, permite que os alimentos sejam expostos
e consequentemente naturalmente contaminados.

ldealmente a avaliagéo de risco deveria ser feita com dados brutos existentes
nos bancos de dados oficiais. Na auséncia da informacéo, a RS com meta-analise foi
considerada uma estratégia custo-efetiva por recuperar os dados analiticos a partir de
critérios estabelecidos, sintetizar os resultados por uso de técnica estatistica e estimar
0os niveis médios de Pb nos alimentos, sobretudo para as categorias onde nao ha
dados brutos disponiveis.

A RS com meta-andlise se apresentou como estratégia aplicavel e
complementar as atuais estratégias utilizadas para o planejamento das acdes de
controle, monitoramento e fiscalizagdo de alimentos do SNVS o que aperfeicoaria o
gasto do recurso publico tornando as acdes mais eficazes.

Como medida sanitaria seria oportuno estruturar acdes de vigilancia para as
categorias de maior impacto na ingestdo: Vegetais e produtos e Bebidas, onde
pudessem ser investigados os diferentes alimentos, como também para as categorias
Leite e derivados, Ovos, Oleos e goduras e Alimentos mistos que ndo foram obtidos
resultados analiticos no GEMS/Food.

Entretanto, implementadas ac¢des sanitarias de controle, fiscalizacdo com a
retirada do mercado das amostras em desacordo com os LMs estabelecidos na RDC
42/2013 percebeu-se a melhora do cenério do risco. Além desta medida € importante

gue a determinacdo dos niveis de Pb seja realizada por métodos analiticos confiaveis e
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gue atendam aos critérios de desempenho, visto que o uso de diferentes métodos
analiticos também afeta a estimativa do risco. Desta maneira € importante o
aperfeicoamento das técnicas analiticas buscando metodologias mais sensiveis e que
atendam ao critério de desempenho do Codex Alimentarius, sobretudo nos laboratérios
publicos.

Uma vez que o risco de exposicdo ao Pb ndo pode ser negligenciavel e a
alimentacdo demonstrou ser um fator modificavel na exposicdo ao Pb, politicas
publicas devem ser pensadas e contemplar as diferentes diversidades existentes no
territorio.  Maior magnitude foi percebida nos individuos do género masculino,
moradores das areas rurais e das regides demograficas Sudeste e Sul, corroborando
as estimativas do MS no que tange o aumento da prevaléncia de doencas cronicas nao
transmissiveis.

Desta maneira sugere-se:

e Em primeiro lugar: Adotar a Avaliagdo de risco como estratégia de planejamento
para adocdo de medidas geréncias para minimizar o impacto da exposi¢cédo ao
Pb.

e Em segundo lugar: Adotar o uso da RS com meta-analise como medida analitica
de dados primarios para outros contaminantes inorganicos.

e Em terceiro lugar: Realizar pesquisas de consumo alimentar em tempo de trazer
o impacto dos diferentes habitos e politicas na vida da populacao brasileira em
todas as faixas etéarias.

. Concomitantemente: empreender acOes de monitoramento, vigilancia e
fiscalizagdo para os alimentos que compdem as categorias de maior impacto na
exposicéo ao Pb pela dieta. Ainda, investigar, via programas de monitoramentos
oficiais, 0os niveis de contaminacdo para aqueles alimentos com limita
informacado: frutas e produtos, leite, ovos, Oleos e gorduras, alimentos
compostos e alimentos infantis.

. Em quarto lugar: esforcos devem ser empreendidos na sensibilizacdo dos
centros de pesquisa publicos, académicos e privados de analise de alimentos na
buscar por identificar métodos analiticos sensiveis, aplicaveis as diferentes
matrizes de alimentos e que atendam aos critérios do Codex Alimentarius como
estratégia objetiva de avaliacdo do método de andlise as matrizes em

atendimento aos LMs.
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ANEXO |

TABELA I.1 Limites maximos (LM) de Pb para diferentes categorias de alimentos
estabelecidos na RDC 42/2013 e Padrao Geral de Contaminantes 193-1995.

. LM Brasil LM Codex Alimentarius
Categoria
(mg/kg) (mg/kg)
Oleos e gorduras comestiveis de origem vegetal e ou animal (incluindo 0,10 0,4 (6leo de oliva) 0,08 (6leos e
margarina). gorduras comestiveis); 0,04 fat
spreads

Agucares. 0,10 NE
Mel. 0,30 NE
Balas, caramelos e similares incluindo goma de mascar. 0,10 NE
Pasta de cacau. 0,50 NE
Chocolates e produtos de cacau com menos de 40% de cacau. 0,20 NE
Chocolates e produtos a base de cacau com mais de 40% de cacau. 0,40 NE
Bebidas nédo alcodlicas (excluidos os sucos). 0,05 NE
Sucos e néctares de frutas. 0,05 0,03 -0,05
Bebidas alcodlicas fermentadas e fermento-destiladas, exceto vinho. 0,20 NE
Vinho. 0,15 mg/L 0,2
Cereais e produtos de e a base de cereais, excluidos trigo, arroz e seus 0,20 0,2 (gréos de cereais)
produtos derivados e 6leos.
Trigo e seus derivados, exceto 6leo. 0,20 0,2 (gréos de cereais)
Arroz e seus derivados, exceto 6leo. 0,20 0,2 (gréos de cereais)
Soja em graos. 0,20 0,2 (gréos de cereais)
Hortalicas do género Brassica, excluidas as de folhas soltas. 0,30 0,3
Hortalicas de folha (incluidas as Brassicas de folhas soltas) e ervas 0,30 0,3
aromaticas frescas.
Hortalicas frutos com folhas em bainha. 0,10 0,1
Hortalicas frutos da familia Cucurbitaceae. 0,10 0,1
Hortalicas frutos distintas da familia Cucurbitaceae. 0,10 0,1
Cogumelos (exceto os do género Agaricus, Pleurotus e Lentinula ou Lentinus). 0,10 NE
Hortalicas leguminosas. 0,10 0,2
Legumes (sementes secas das leguminosas), exceto soja. 0,20 0,2
Hastes jovens e peciolos. 0,20 NE
Castanhas, incluindo nozes, pistachios, avelds, macadamia e améndoas. 0,80 NE

NE : limites ainda ndo estabelecidos. fp= aplicado o fator de processamento
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TABELA 1.1 Limites maximos (LM) de Pb para diferentes categorias de alimentos

estabelecidos na RDC 42/2013 e Padrdo Geral
(continuacéo)

de Contaminantes 193-1995

Categoria LM Brasil LM Codex Alimentarius
(mg/kg) (mg/kg)
Frutas frescas, excluidas as de bagos e pequenas. 0,10 0,1
Frutas frescas de bagos e pequenas. 0,20 0,2
Azeitonas de mesa. 0,50 NE
Concentrados de tomate. 0,50 fp
Compotas, geleias, marmeladas e outros doces a base de frutas e hortali¢as. 0,20 0,4 (geleia, marmeladas)
Chés, erva mate e outros vegetais para infuséo. 0,60 NE
Café torrado em gréos e po. 0,50 NE
Café soltvel em pé ou granulado. 1,00 NE
Gelos comestiveis. 0,01 NE
Sorvetes de dgua saborizados. 0,05 NE
Sorvetes de leite ou creme. 0,10 NE
Sorvetes a base de frutas. 0,07 NE
Leite fluido pronto para o consumo e produtos lacteos sem adicédo, sem diluir 0,02 0,02
nem concentrar.
Creme de leite. 0,10 0,02
Leite condensado e doce de leite. 0,20 0,02
Queijos. 0,40 0,02
Sal para consumo humano. 2,00 1
Carnes de bovinos, ovinos, suinos, caprinos e aves de curral, derivados crus, 0,10 0,1
congelados ou refrigerados, embutidos e empanados crus.
Miudos comestiveis exceto figado e rins. 0,50 0,50
Figado de bovinos, ovinos, suinos, caprinos e aves de curral. 0,50 0,50
Rins de bovinos, ovinos, suinos e caprinos. 0,50 0,50
Ovos e derivados de ovos. 0,10 NE
Peixes crus, congelados ou refrigerados. 0,30 0,30
Moluscos cefal6podos. 1,00 NE
Moluscos bivalvos. 1,50 NE
Crustéceos. 0,50 NE

NE : limites ainda ndo estabelecidos. fp= aplicado o fator de processamento
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TABELA 1.2 Limites maximos (LM) de Pb para alimentos infantis estabelecidos na
RDC 193/2017 e Padrdo Geral Codex de Contaminantes 193-1995.

Categoria LM Brasil LM Codex
(ma/ka) Alimentarius

Alimentos a base de cereais para alimentacgao infantil 0,05 NE
Alimentos de transi¢éo para lactentes e criangas de primeira infancia 0,15 NE
Férmulas infantis para lactentes 0,01 0,01
Foérmulas infantis de seguimento para lactentes e criancas de primeira 0,01 0,01
infancia

Foérmulas infantis destinadas a necessidades dietoterapicas especificas 0,01 0,01
Formula pediatrica para nutricdo enteral 0,01 0,01
Foérmulas de nutrientes apresentadas ou indicadas para recém-nascidos de 0,01 0,01
alto risco

Outros alimentos especialmente formulados para lactentes e criancas de 0,01 0,01

primeira infancia

NE: limites ainda nédo estabelecidos.
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APENDICE A

TABELA A.1 Protocolo da revisao: Systematic review of lead occurrence and levels
in Brazilian food.

Food.

a ~ W N

10

Review title
Systematic review of lead occurrence and levels in Brazilian food

Original language title english
Anticipated or actual start date 23/03/2017
Anticipated completion date 23/08/2017

Stage of review at time of this submission

Review stage Started
Preliminary searches Yes
Piloting of the study selection process Yes
Formal screening of search results against eligibility criteria Yes
Data extraction No No
Risk of bias (quality) assessment No No

Named contact
Milton Cabral de Vasconcelos Neto

Named contact email
cabralvasconeto@gmail.com

Named contact address

Enter the full postal address for the named contact.

Completed
No
Yes
Yes

Antonio Carlos Avenue, 6627, Pampulha, Belo Horizonte, Minas Gerais/Brazil - Zip Code

31270901

Named contact phone number
+55 31 988873625 or +55 31 34096918

Organisational affiliation of the review
Federal University of Minas Gerais (UFMG)

Website address:
www.ufmg.br
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11

12

13

14
15

16

17

18

19

Review team members and their organisational affiliations

Title First name Last name Affiliation

Mr Milton Cabral  de Vasconcelos Neto Health Public Laboratory of Minas Gerais,
Brazil (Ezequiel Dias Foundation - FUNED)

Dr Scheilla Vittorino Carvalho de Souza Federal University of Minas Gerais,
Brazil (UFMG)

Dr Vania Eloisa de Araujo Pontificia Universidade Catélica de Minas Gerais

(Pontifical Catholic University of Minas Gerais - PUC-MG)

Mrs Maria do Rosario de Fatima Vasconcelos Federal University of Minas Gerais,
Brazil (UFMG)

Funding sources/sponsors

Foundation for Research Support of Minas Gerais, Brazil (FAPEMIG) Ezequiel Dias Foundation -
Health Public Laboratory of Minas Gerais, Brazil (FUNED) Federal University of Minas Gerais,
Brazil (UFMG)

Conflicts of interest
None known

Collaborators : None

Review question(s)
How much lead occurs in different foods in Brazil?

Searches

A systematic bibliographic search of electronic databases and the grey literature was performed
independently by two reviewers, under the supervision of a senior librarian specializing in health
sciences, in March 2017 to identify relevant literature published up to 2017. The following
electronic databases were used: MEDLINE (PubMed and BVS), The Cochrane Library, CINAHL,
Web of Science, FSTA - Food Science and Technology Abstracts, LILACS - Latin American and
Caribbean Health Sciences, Scopus and AGRICOLA (AGRICultural OnLine Access). The search
strategy will include terms relating to lead and food, in the titles, abstracts, key words and texts.
The search terms will be adapted for use with the other bibliographic databases in combination
with database-specific filters.

URL to search strategy
No

Condition or domain being studied

Lead contamination in food arises mainly from the environment or from food processing,
handling and packing. Lead ingestion can result in many health problems affecting all biological
systems, and resulting in neurological and behavioral effects in children, and immunotoxicity,
nefrotoxicity and blood pressure increases in adults. In addition, deaths as a consequence of
lead exposure doubled between 1990 and 2010. Non-occupational exposure to lead occurs
mainly as a result of food and drink consumption, and the associated risks will depend on the
lead levels in the food consumed. Risk assessment is a scientific and systematic step in the risk
analysis procedure, which helps governments to establish measures to minimize the impact of
food contamination on human health or on international trade. The concentration of lead in
food necessary for risk assessment has, however, not been investigated as yet in a systematic
review.

Participants/population

Any study which includes food produced or commercialized in Brazil. Inclusion: studies in which
lead levels in food produced or commercialized in Brazil have been measured, and in which
detection or quantification limits have been reported. Exclusion: studies regarding lead
measurement methods (development, optimization or validation); studies relating to lead levels
in food which have been obtained under abnormal conditions (e.g., environmental disasters);
studies in which lead concentrations have not been reported.
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20

21

22

23

24

25

26

27

28

29

30

31

32

Intervention(s), exposure(s)
Occurrence of lead in industrially-produced or fresh food intended for human consumption.

Comparator(s)/control
None.

Types of study to be included

Retrospective and prospective observational studies evaluating lead levels in food produced or
consumed in Brazil, collected from industrial premises, markets or any other establishments
which store, process or manipulate food before it is consumed.

Context

Studies on the lead levels of food produced or consumed in Brazil, expressed as
milligrams/kilogram, micrograms/kilogram or similar. In cases in which lead is undetected or
non-quantified results are reported, the report detection or quantification limits will be
considered, and expressed in the same units.

Primary outcome(s)
1. The occurrence of lead in food. 2. Food categorization.

Secondary outcomes
Lead levels in food expressed in milligrams/kilogram, micrograms/kilogram or similar.

Data extraction (selection and coding)

Three researchers will be involved in the data extraction. One researcher will conduct the
review, and will load all titles into EndNote. The studies retrieved from the electronic databases
will be consolidated into a single database and any duplicates deleted. The duplicates will be
checked using EndnoteWeb, available at www.endnote.com. Two independent reviewers will
then screen the titles and abstracts of the articles retrieved in the search to identify studies that
potentially meet the inclusion criteria. Data will be extracted and collected in duplicate in a
Microsoft Excel (2010) spreadsheet developed for this purpose and previously tested. The data
to be extracted will be: the title; the type of study; the year of publication; any local names; and
for the database: the name of database and the number of articles recovered; for the food: the
food name, the number of samples, the year of sampling; for the lead: reported levels
(concentrations), limits of detection and quantification, analytical methods, mean
concentrations, medians, and amplitude. If the abstracts do not contain sufficient information to
allow decisions to be made regarding inclusion or exclusion, the full articles will be obtained and
reviewed prior to making the final decision. Disagreements will be resolved by consultation with
a third reviewer.

Risk of bias (quality) assessment
The Newcastle-Ottawa scale will be used to assess the methodological quality of the included
studies. Disagreements will be resolved by consultation with a third reviewer.

Strategy for data synthesis
If the results are considered acceptable and sufficiently homogenous, we will conduct a meta-
analysis.

Analysis of subgroups or subsets
This will be conducted by publication year.

Type and method of review
Systematic review

Language
English

Country
Brazil
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33 Other registration details
None

34 Reference and/or URL for published protocol

| give permission for this file to be made publicly available
Yes

35 Dissemination plans

Give brief details of plans for communicating essential messages from the review to the
appropriate audiences.
Publication in peer review journal.

Do you intend to publish the review on completion?
Yes

36 Keywords
Lead
Heavy metal
Food
Food safety
Food inspection
Food contamination
Risk assessment

Surveillance

38 Current review status
Ongoing

39 Any additional information

Additional email address: scheilla@bromatologiaufmg.com.br
40 Details of final report/publication(s)

This field should be left empty until details of the completed review are available.

Fonte: adaptado NHS — National Institute for Health Research(2017). Systematic review of lead occurrence and levels in Brazilian
food
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APENDICE B

TABELA B.1 Check list PRISMA

Secao # Item Pagina
#
Titulo
Titulo 1 Identificacdo do relatorio, revisdo sistematica e meta-andlise. 64
Resumo
Resumo estruturado 2 Resumo estruturado incluindo: objetivos, fontes, critérios de inclusdo/excluséo, participantes, etc. 64
Introducéo
Raciocino 3 Descrigdo do contexto em que a revisdo foi elaborada. 21-54
Objetivos 4 Apresentacdo de uma declaracéo explicita de questes a serem abordadas com referéncia aos participantes, intervencoes, 55
comparacdes, resultados e desenho do estudo (PICOS).
Metodo
Protocolo ou registro 5 Indicacédo se um protocolo existe. 55
Critério de elegibilidade 6 Especificagdo das caracteristicas dos estudos, ano, idioma, critérios de inclusdo e excluséo. 55/58
Fontes de informacao 7 Descrigao de todas as fontes de informacao e as buscas. 55
Pesquia 8 Apresentacdo de toda a estratégia de busca. 146/148
Selecéo dos estudos 9 Estabelecimento do processo de selegdo dos estudos. 55
Processo de coleta dos 10 Descricdo do método de extragdo dos dados. 57/58
dados
Dados 11 Listagem e definicdo de todas as variaveis. 58
Risco de viés dos estudos 12 Descri¢cdo do método para avaliar o risco de viés. 58/59
Resumo das medidas 13 Estabelecimento das principais medidas de efeito, resumidas. 58
Sintese dos resultados 14 Descricdo dos métodos de manuseio dos dados, incluindo as medidas de consisténcia e meta-analise. 58
Risco de viés 15 Especificacdo de qualquer avaliagcdo do risco de viés que possa afetar a evidéncia cumulativa (por exemplo, viés de publicacéo,
relatorio seletivo nos estudos).
Andlise adicional 16 Descricdo das andlises adicionais (sensibilidade, meta-regresséo). 58
Resultados
Selec¢édo dos estudos 17 Fornecimento de informagdo sobre nimero de estudos: obtidos, incluidos, excluidos. 64/65
Caracteristica dos estudos 18 Para cada estudo, apresentacéo das caracteristicas para os dados obtidos. 67
Risco de viés dos estudos 19 Apresentagdo dos dados de risco de viés para cada estudo. 67/71

Fonte: Moher et al. (2009).
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TABELA B.1 Check list PRISMA (continuacao)

Secéao # Item Pagina
#

Resultado dos estudos 20 Paratodos os resultados considerados (beneficios ou danos), para cada estudo, apresentacéo de: i) dados resumidos simples 151/153

individuais para cada grupo de intervencao; ii) estimativas de efeito e intervalos de confianga, idealmente com um grafico de floresta.

Sintese dos resultados 21 Apresentacdo dos resultados de cada meta-analise realizada, incluindo intervalos de confianca e medidas de consisténcia. 75/76

Risco de viés 22 Apresentagdo dos resultados de qualquer avaliacéo de risco de viés entre os estudos (ver ltem 15).

Andlises adicionais 23 Fornecimento de resultados de andlises adicionais, se feitas (por exemplo, andlises de sensibilidade ou subgrupos, meta- 79/154-
regressao) (ver Iltem 16). 156

Discusséao

Resumo das evidéncias 24 Resumo dos principais resultados, incluindo a for¢a da evidéncia para cada resultado principal; considerando sua relevancia 73/79
para grupos-chave (por exemplo, provedores de servicos de salde, usuarios e formuladores de politicas).

Limitacdes 25 Discusséo das limitagdes no nivel do estudo e do resultado (por exemplo, risco de viés) e no nivel de reviséo (por exemplo, 79/80
recuperacao incompleta de pesquisa identificada, viés de relatorio).

Conclusio 26 Fornecimento de uma interpretagdo geral dos resultados no contexto de outras evidéncias e implicagBes para pesquisas futuras. go

Financiamento

Financiamento 27 Descricéo das fontes de financiamento para a revisao sistematica e outros apoios (por exemplo, fornecimento de dados); papel 64

dos financiadores para a revisao sistematica.

Fonte: Moher et al. (2009).
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APENDICE C

TABELA C.1 Bases consultadas, respectivas estratégias e enderecos eletrénico de busca

Base

Estratégias de busca

Endereco eletrénico

MEDLINE
(Pubmed)

("Lead"[Mesh] OR Lead) AND ("Food"[Mesh] OR Food OR Bread OR Candy OR "Chewing Gum" OR Condiments OR Spices OR "Agricultural https://www.ncbi.nim.nih.

Crops" OR "Edible Grain" OR "Dairy Products" OR Butter OR Cheese OR "Ice Cream" OR Margarine OR Milk OR Egg* OR "Fast Foods" OR Flour
OR "Food Additives" OR "Genetically Modified Food" OR "Organic Food" OR "Infant Food" OR Fruit OR "Functional Food" OR Honey OR Breakfast
OR Lunch OR Snacks OR Poultry OR Seafood OR Vitamins OR Molasses OR "Raw Foods" OR Seed* OR Ghee OR fruit* OR legum* OR pulse*
OR roots OR tubers OR sugar OR confectionar* OR cocoa OR chocolate* OR fat OR oil OR juice OR herbs OR dessert* OR beverage) AND ("Food
Safety"[Mesh:noexp] OR "Food Contamination“[Mesh:noexp] OR "Food Inspection"[Mesh] OR Food Safety OR Food Contamination OR Food
Inspection OR Surveillance) AND ("Brazil'[AD] OR "Brasil'[AD] OR "Sao Paulo"[AD] OR "Rio de Janeiro"[AD] OR "Minas Gerais"[AD] OR "Rio
Grande do Sul"[AD] OR "Parana"[AD] OR "Santa Catarina"[AD] OR "Espirito Santo"[AD] OR "Bahia"[AD] OR "Pernambuco"[AD] OR "Paraiba"[AD]
OR "Rio Grande do Norte"[AD] OR "Alagoas"[AD] OR "Acre"[AD] OR "Amapa"[AD] OR "Amazonas"[AD] OR "Ceara"[AD] OR "Distrito Federal'[AD]
OR "Brasilia"[AD] OR "Maranhao"[AD] OR "Mato Grosso"[AD] OR "Mato Grosso do Sul'[AD] OR "Goias"[AD] OR "Para"[AD] OR "Piaui"[AD] OR
"Rondonia"[AD] OR "Roraima“[AD] OR "Sergipe"[AD] OR "Tocantins"[AD] OR "Brazil"[TIAB] OR "Brasil"[TIAB] OR "Sao Paulo"[TIAB] OR "Rio de
Janeiro"[TIAB] OR "Minas Gerais"[TIAB] OR "Rio Grande do Sul"[TIAB] OR "Parana"[TIAB] OR "Santa Catarina"[TIAB] OR "Espirito Santo"[TIAB]
OR "Bahia"[TIAB] OR "Pernambuco"[TIAB] OR "Paraiba"[TIAB] OR "Rio Grande do Norte"[TIAB] OR "Alagoas"[TIAB] OR "Acre"[TIAB] OR
"Amapa“[TIAB] OR "Amazonas"[TIAB] OR "Ceara"[TIAB] OR "Distrito Federal'[TIAB] OR "Brasilia"[TIAB] OR "Maranhao"[TIAB] OR "Mato
Grosso"[TIAB] OR "Mato Grosso do Sul"[TIAB] OR "Goias"[TIAB] OR "Para"[TIAB] OR "Piaui"[TIAB] OR "Rondonia"[TIAB] OR "Roraima"[TIAB] OR
"Sergipe"[TIAB] OR "Tocantins"[TIAB])

gov/pubmed/)

COCHRANE
LIBRARY

ID Search

Chumbo #1 MeSH descriptor: [Lead] expLDe all trees

#2 MeSH descriptor: [Metals, Heavy] expLDe all trees

#3 MeSH descriptor: [Lead Poisoning] expLDe all trees

#4 “heavy metal”:kw

Alimento #5 MeSH descriptor: [Food] expLDe all trees

#6"Edible Grain" Or "Infant Food" Or Breakfast Or Lunch Or Snacks Or Vitamins Or Molasses Or Ghee Or Fish Or Pork Or Legume Or Pulse Or
Roots or Tubers Or Sugar or Confectionary Or Cocoa Or Chocolate Or Fat or Oil Or Juice Or Herbs Or Dessert Or Beverage (Word variations have
been searched)

#7 MeSH descriptor: [Food safety] expLDe all trees

#8 “food safety”:kw

Brazil

#9 Brazil OR Brasil OR "Sao Paulo" OR "Rio de Janeiro" OR "Minas Gerais" OR "Rio Grande do Sul" OR Parana OR "Santa Catarina" OR "Espirito
Santo" OR Bahia OR Pernambuco OR Paraiba OR "Rio Grande do Norte" OR Alagoas OR Acre OR Amapa OR Amazonas OR Ceara OR "Distrito
Federal" OR Brasilia OR Maranh&o OR "Mato Grosso" OR "Mato Grosso do Sul' OR Goias OR Para OR Piaui OR Rondonia OR Roraima OR
Sergipe OR Tocantins

Estratégia

(#1 or #2 or #3 or #4) and (#5 or #6 or#7 or #8) and #9

FSTA: Food Science and Technology; LILACS: Latin American and Caribbean Literature in Health; SESSP: Secretaria de Estado de S&o Paulo; e AGRICOLA: AGRICultural OnLine Access.
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TABELA C.1. Bases consultadas e respectivas estratégias de busca (continuacéo)

Base

Estratégias de busca

Endereco eletrénico

CINAHL e AB lead AND AB ( AND (Food* OR Bread OR Candy OR "Chewing Gum" OR Condiments OR Spices OR "Agricultural Crops" OR "Edible

FSTA

Grain" OR "Dairy Products" OR Butter OR Cheese OR "Ice Cream" OR Margarine OR Milk OR Egg* OR "Fast Foods" OR Flour OR "Food
Additives" OR "Genetically Modified Food" OR "Organic Food" OR "Infant Food" OR Fruit* OR "Functional Food" OR Honey OR Breakfast
OR Lunch OR Snacks OR Poultry OR Seafood OR Vitamins OR Molasses OR "Raw Foods" OR Seed* OR Ghee OR Fish OR Legum* OR
Pulse* OR Roots OR tubers OR Sugar OR confectionar* OR Cocoa OR Chocolate* OR Fat OR Oil OR Juice OR Herbs OR Dessert* OR
Beverage) ) AND TX ( (“food safety” OR "food contamination" OR “food inspection” OR surveillance OR contamination or inspection) )AND
TX ( (Brazil OR Brasil OR "Sao Paulo" OR "Rio de Janeiro" OR "Minas Gerais" OR "Rio Grande do Sul" OR Parana OR "Santa Catarina"
OR "Espirito Santo" OR Bahia OR Pernambuco OR Paraiba OR "Rio Grande do Norte" OR Alagoas OR Acre OR Amapa OR Amazonas OR
Ceara OR "Distrito Federal" OR Brasilia OR Maranhdo OR "Mato Grosso" OR "Mato Grosso do Sul* OR Goias OR Para OR Piaui OR
Rondonia OR Roraima OR Sergipe OR Tocantins) )

WEB OF
SCIENCE

Topico: (lead) AND Tépico: (Food* OR Bread OR Candy OR "Chewing Gum" OR Condiments OR Spices OR "Agricultural Crops" OR
"Edible Grain" OR "Dairy Products" OR Butter OR Cheese OR "Ice Cream" OR Margarine OR Milk OR Egg* OR "Fast Foods" OR Flour OR
"Food Additives" OR "Genetically Modified Food" OR "Organic Food" OR "Infant Food" OR Fruit* OR "Functional Food" OR Honey OR
Breakfast OR Lunch OR Snacks OR Poultry OR Seafood OR Vitamins OR Molasses OR "Raw Foods" OR Seed* OR Ghee OR Fish OR
Legum* OR Pulse* OR Roots OR tubers OR Sugar OR confectionar* OR Cocoa OR Chocolate* OR Fat OR Oil OR Juice OR Herbs OR
Dessert* OR Beverage) AND Tépico: (“food safety" OR "food contamination" OR “food inspection" OR surveillance) AND Tépico: (Brazil
OR Brasil OR "Sao Paulo" OR "Rio de Janeiro" OR "Minas Gerais" OR "Rio Grande do Sul" OR Parana OR "Santa Catarina" OR "Espirito
Santo" OR Bahia OR Pernambuco OR Paraiba OR "Rio Grande do Norte" OR Alagoas OR Acre OR Amapa OR Amazonas OR Ceara OR
"Distrito Federal" OR Brasilia OR Maranh&o OR "Mato Grosso" OR "Mato Grosso do Sul" OR Goias OR Para OR Piaui OR Rondonia OR
Roraima OR Sergipe OR Tocantins)

SCOPUS

TITLE-ABS-KEY (lead) AND TITLE-ABS-KEY(food* OR bread OR candy OR "Chewing Gum" OR condiments OR spices OR "Agricultural
Crops" OR edible AND grain OR "Dairy Products" OR butter OR cheese OR "ice cream" OR margarine OR milk OR egg* OR fast AND foods
OR flour OR "Food Additives" OR "Genetically Modified Food" OR "Organic Food" OR "Infant Food" OR fruit* OR "Functional Food" OR
honey OR breakfast OR lunch OR snacks OR poultry OR seafood OR vitamins OR molasses OR "Raw Foods" OR seed* OR fish OR ghee
OR legum* OR pulse* OR roots OR tubers OR sugar OR confectionar* OR cocoa OR chocolate* OR fat OR oil OR juice OR herbs OR
dessert* OR beverage ) AND (“food safety" OR "food contamination" OR "food inspection" OR surveillance) AND (Brazil OR Brasil OR "Sao
Paulo" OR "Rio de Janeiro" OR "Minas Gerais" OR "Rio Grande do Sul' OR Parana OR "Santa Catarina" OR "Espirito Santo" OR Bahia OR
Pernambuco OR Paraiba OR "Rio Grande do Norte" OR Alagoas OR Acre OR Amapa OR Amazonas OR Ceara OR "Distrito Federal' OR
Brasilia OR Maranhdo OR "Mato Grosso" OR "Mato Grosso do Sul" OR Goias OR Para OR Piaui OR Rondonia OR Roraima OR Sergipe
OR Tocantins)

AGRICOLA

skey "Lead" AND skey "FOOD" and skey "Brazil"

https://agricola.nal.usda.gov/

FSTA: Food Science and Technology; LILACS: Latin American and Caribbean Literature in Health; SESSP: Secretaria de Estado de S&o Paulo; e AGRICOLA: AGRICultural OnLine Access
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http://web-b-ebscohost.ez27.periodicos.capes.gov.br/ehost/search/basic?vid=1&sid=f00de13f-9118-488f-a979-01271f41b4a8%40pdc-v-sessmgr06
http://web-b-ebscohost.ez27.periodicos.capes.gov.br/ehost/search/basic?vid=1&sid=f00de13f-9118-488f-a979-01271f41b4a8%40pdc-v-sessmgr06
http://web-b-ebscohost.ez27.periodicos.capes.gov.br/ehost/search/basic?vid=1&sid=f00de13f-9118-488f-a979-01271f41b4a8%40pdc-v-sessmgr06
http://web-b-ebscohost.ez27.periodicos.capes.gov.br/ehost/search/basic?vid=1&sid=f00de13f-9118-488f-a979-01271f41b4a8%40pdc-v-sessmgr06
http://web-b-ebscohost.ez27.periodicos.capes.gov.br/ehost/search/basic?vid=1&sid=f00de13f-9118-488f-a979-01271f41b4a8%40pdc-v-sessmgr06
http://web-b-ebscohost.ez27.periodicos.capes.gov.br/ehost/search/basic?vid=1&sid=f00de13f-9118-488f-a979-01271f41b4a8%40pdc-v-sessmgr06
http://web-b-ebscohost.ez27.periodicos.capes.gov.br/ehost/search/basic?vid=1&sid=f00de13f-9118-488f-a979-01271f41b4a8%40pdc-v-sessmgr06
http://apps-webofknowledge.ez27.periodicos.capes.gov.br/WOS_GeneralSearch_input.do?product=WOS&search_mode=GeneralSearch&SID=7C4dsf1GUcV7vQXtGwo&preferencesSaved=
http://apps-webofknowledge.ez27.periodicos.capes.gov.br/WOS_GeneralSearch_input.do?product=WOS&search_mode=GeneralSearch&SID=7C4dsf1GUcV7vQXtGwo&preferencesSaved=
http://apps-webofknowledge.ez27.periodicos.capes.gov.br/WOS_GeneralSearch_input.do?product=WOS&search_mode=GeneralSearch&SID=7C4dsf1GUcV7vQXtGwo&preferencesSaved=
http://apps-webofknowledge.ez27.periodicos.capes.gov.br/WOS_GeneralSearch_input.do?product=WOS&search_mode=GeneralSearch&SID=7C4dsf1GUcV7vQXtGwo&preferencesSaved=
http://apps-webofknowledge.ez27.periodicos.capes.gov.br/WOS_GeneralSearch_input.do?product=WOS&search_mode=GeneralSearch&SID=7C4dsf1GUcV7vQXtGwo&preferencesSaved=
http://apps-webofknowledge.ez27.periodicos.capes.gov.br/WOS_GeneralSearch_input.do?product=WOS&search_mode=GeneralSearch&SID=7C4dsf1GUcV7vQXtGwo&preferencesSaved=
http://apps-webofknowledge.ez27.periodicos.capes.gov.br/WOS_GeneralSearch_input.do?product=WOS&search_mode=GeneralSearch&SID=7C4dsf1GUcV7vQXtGwo&preferencesSaved=
https://www-scopus.ez27.periodicos.capes.gov.br/search/form.uri?display=basic
https://www-scopus.ez27.periodicos.capes.gov.br/search/form.uri?display=basic
https://www-scopus.ez27.periodicos.capes.gov.br/search/form.uri?display=basic
https://agricola.nal.usda.gov/

TABELA C.1. Bases consultadas e respectivas estratégias de busca (continuacéo)

Base

Estratégias de busca

Endereco eletrénico

LILACS e (tw:((chumbo OR lead OR plomo) AND (mh:(g07.203.300$) OR aliment$ OR food OR p&o OR doce OR condiment$ OR safra OR laticinio OR

SESSP

(suplemento nutricion$) OR (supplement$ nutricion$) OR ovos OR farinha$ OR fruta OR mel OR refeic$ OR carne OR frango OR peixe$ OR
melagco OR noze OR cacau OR semente OR verdura OR bread OR candy OR (chewing gum) OR condiment OR spices OR (agricultural
crops) OR (edible grain) OR (dairy products) OR butter OR cheese OR (ice cream) OR margarine OR milk OR egg OR flour OR honey OR
breakfast OR lunch OR snacks OR poultry OR fish OR vitamins OR molasses OR seed$ OR ghee OR fruit$ OR legum$ OR pulse$ OR roots
OR tubers OR sugar OR confectionar$ OR cocoa OR chocolate$ OR fat OR oil OR juice OR herbs OR dessert$ OR pan OR dulce$ OR lacteo
OR leche OR queso OR nueces OR vegetal OR harina OR helado OR mantequila OR pollo OR desayuno OR miel OR aceites OR huevos
OR pimienta OR semillas OR granos OR cereal$ OR bebida OR beverages) AND (mh:(j01.576.423.850.730.500.500$) OR "food safety” OR
"food inspection” OR "controle sanitario de alimentos” OR surveillance OR vigilanc$ OR "food analysis” OR "controle e fiscalizagdo de
alimentos e bebidas" OR "control y fiscalizacién de alimentos y bebidas" OR "control and sanitary supervision of foods and beverages" OR
"inspeccion carnica" OR "meat inspection” OR "inocuidad de los alimentos” OR "inocuidade dos alimentos" OR "garantia da qualidade dos
alimentos" OR "seguranca alimentar sanitaria” OR ((inspecdo OR inspec$ OR control$ OR supervis$ OR fiscaliza$ OR analis$ OR analys$
OR sanitar$ OR qualidade OR quality OR safety) AND (aliment$ OR food OR bromatologico OR bebida OR Beverages))) AND (Brazil OR
Brasii OR "Sao Paulo" OR "Rio de Janeiro" OR "Minas Gerais" OR "Rio Grande do Sul" OR Parana OR "Santa Catarina" OR
"Espirito Santo” OR Bahia OR Pernambuco OR Paraiba OR "Rio Grande do Norte" OR Alagoas OR Acre OR Amapa OR
Amazonas OR Ceara OR "Distrito Federal” OR Brasiia OR Maranhdo OR "Mato Grosso" OR "Mato Grosso do Sul' OR
Goias OR Para OR Piaui OR Rondonia OR Roraima OR Sergipe OR Tocantins) AND (instance:"regional”) AND ( db:("LILACS"
OR "SES-SP")))) AND ( type:(“article"))

https://bvsalud.org/

AGRICOLA

skey "Lead" AND skey "FOOD" and skey "Brazil"

https://agricola.nal.usda.gov/

FSTA: Food Science and Technology; LILACS: Latin American and Caribbean Literature in Health; SESSP: Secretaria de Estado de S&o Paulo; e AGRICOLA: AGRICultural OnLine Access
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APENDICE D

FORMULARIO DE ELEGIBILDIADE

Revisdo Sistematica e meta-analise para avaliacdo da ocorréncia da concentracdo de Pb em
alimentos destinados ao consumo humano no Brasil.

CRITERIO DE ELEGIBILIDADE

TIPO DE ESTUDO

Populacao (P)

Alimento destinado ao consumo humano, produzido ou comercializado no Brasil.

() sim () ndo esta claro ( ) ndo/excluir

Alimento destinados ao consumo humano, produzido no Brasil, mas analisado em outros paises.
() sim () ndo esta claro ( ) ndo/excluir

Os alimentos foram coletados aleatoriamente.

( ) sim () ndo esta claro ( ) ndo/excluir

Alimento destinado ao consumo humano, mas obtido apds desastre ambiental ou em regiao
sabidamente considerada inapta a producdo de alimentos.

( ) sim/ excluir ( ) ndo esta claro ( ) ndo

O alimento do estudo é agua para consumo humano.

( ) sim/ excluir ( ) ndo esta claro ( ) ndo

O alimento foi adidionado de Pb para validacdo de métodos analiticos.
( ) sim/ excluir ( ) ndo esta claro ( ) ndo

Desfecho (O)

Os autores estabeleceram a concentracdo de Pb em alimentos naturalmente contaminados em
unidades de massa/massa.

() sim () ndo esta claro ( ) ndo/excluir
Estudos apresentam dados primarios.

( ) sim () ndo esta claro ( ) ndo/excluir
Duplicatas. Os estudos ja foram avaliados.
( ) sim/excluir ( ) ndo esta claro ( ) ndo
DECISAO FINAL

( ) incluir () excluir ( ) ndo esta claro
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APENDICE E

TABELA E.1 Agrupamento de alimentos, por similaridade, em 12 categorias

Categorias de alimentos

Alimentos analisados

1. Bebidas
2.Gréaos, cereais e derivados

3.Nozes, cacau e produtos

4. Vegetais e produtos de vegetais

5.Frutas e produtos de frutas

6.Carnes e derivados

7.Leite e derivados

8.0vos e derivados de ovos
9.Aclcares

10.0utros alimentos
11.Alimentos infantis

12. Oleos e gorduras

Espumante, vinho, cerveja, cachaga, sucos, chas e ervas para
infusado, café, refrigente

Milho, trigo, soja, farinhas, fuba, arroz, pdo, biscoitos, refeicdo a
base de cereais

Castanha do Brasil, chocolate (amargo, ao leite, branco)

Batata, mandioca, vegetais folhosos, especiarias, ervas
aromaticas, farinha de mandioca, tomate, extratos e molhos,
refeicdo a base de vegetais

Banana, doces de frutas e vinagre de uva
Carne bovina, suina, aves, visceras comestiveis de frango,

bovina e suina, peixes, crustaceos, moluscos, refeigdo a base
de carnes e derivados

Leite fluido bovino in natura / tratado termicamente, iogurte,
queijos, sorvete

Ovo

Mel, xarope, edulcorante, balas, pirulitos, agtcar
Podlen, suplemento de calcio, alimento nutricional
Férmula infantil

Oleos e margarinas
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APENDICE F

FIGURA F.1 Representacdo Grafica das categorias

Study

Alkmim Filho et al., 2014a
Alkmim Filho et al., 2014b
Arantes et al., 2016
Aradjo et al., 2016

Batista et al., 2013
Caldas et al., 2016

Costa et al., 2017
Dalzochio et al., 2017

De Jesus et al., 2014
Elpo & Freitas, 1995
Gongalves, 2007
Guimaraes, 2013
Hauser—Dauvis et al., 2016
Lino et al., 2016
Mantelatto et al., 1999
Medeiros et al., 2015
Migues et al., 2013
Molognoni et al., 2013
Morgano et al., 2011a
Morgano et al., 2011b
Morgano et al., 2014
Nacano et al., 2014
Niekraszewicz, 2010
Santos et al., 2013

Silva et al., 2001

Silva et al., 2016

Silva et al., 2017

Souza et al.,, 2011

Taijiri et al., 2011

Tarley et al., 2001

Andrade et al., 2014
Dias & Cardoso, 2006
Elpo & Freitas, 1995
Leme et al., 2013
Vieira, 2012

Andrade et al., 2018
De Castro, 2010
Elpo & Freitas, 1995
Gomes et al., 2013
Kiyataka et al., 2014
Kiyataka et al., 2015
Oliveira et. al 2017
Rodrigues, 2011
Silva et. al , 2010

Mean MRAW

| 0.2193
: 0.2283
| —— 21250
i 0.0517
0.0107

‘ 0.0683
: 0.3873
& 0.2251
0.0000

e 0.2300
— 1.3920
0.0129

0.0000

0.0000

> 19.8655

. 0.2569
0.0000

0.0000

0.1670

- 0.2600
0.0788

0.0081

—_— 0.0000

1.1532
- 0.9261
; 0.0445
| 0.0000
L - 1.2891

0.0000
- 1.1557

0.1873
0.0000
- 0.3700
0.0000
0.0210

: 0.0766
i 0.1120
-+ 0.0400
! 0.2152
0.0000
0.0000
0.0120

> 28.0000
0.2147

95%-Cl Weight

[0.2160; 0.2226] 2.9%
[0.2212; 0.2353] 1.7%
[1.6368; 2.6132] 0.0%
[0.0334; 0.0699] 0.4%
[0.0097; 0.0116] 3.5%
[0.0637; 0.0728] 2.4%
[0.3743; 0.4003] 0.7%
[0.1631; 0.2870] 0.0%
[-0.0001; 0.0001] 3.6%
[-0.0680; 0.5280]  0.0%
[0.7048; 2.0792] 0.0%
[0.0115; 0.0143] 3.4%
[-0.3037; 0.3037] 0.0%
[-0.0537; 0.0537] 0.1%
[19.0033; 20.7276]  0.0%
[0.2149; 0.2990] 0.1%
[-0.3012; 0.3012] 0.0%
[-0.0123; 0.0123] 0.8%
[0.1448; 0.1892] 0.3%
[0.1523; 0.3677] 0.0%
[0.0432; 0.1143] 0.1%
[0.0052; 0.0110] 3.0%
[-0.9400; 0.9400] 0.0%
[1.1363; 1.1701] 0.5%
[0.6643; 1.1879] 0.0%
[0.0218; 0.0672] 0.3%
[-0.0059; 0.0060] 2.0%
[1.1820; 1.3961] 0.0%
[ 0.0000; 0.0000] 3.6%
[1.0347; 1.2767] 0.0%

[0.1587; 0.2159] 0.2%
[-0.0315; 0.0315] 0.1%
[0.1536; 0.5864] 0.0%
[-0.0138; 0.0138] 0.7%
[0.0128; 0.0292] 1.4%

[0.0383; 0.1148] 0.1%
[0.0252; 0.1989] 0.0%
[-0.2372; 0.3172]  0.0%
[0.2010; 0.2294] 0.6%
[-0.0041; 0.0042] 2.6%
[-0.0056; 0.0056] 2.1%
[0.0070; 0.0169] 2.3%
[26.1857;29.8143]  0.0%
[0.1316; 0.2977] 0.0%
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FIGURA F.1 Representacdo Gréfica das categorias (continuacao)

Araujo et al., 2014

Carneiro et al., 2013
Corguinha et al., 2015

Dos Santos—Araujo & Alleoni, 2016
Dessuy et al., 2011

Elpo & Freitas, 1995

Franca et al., 2017

Jesus et al., 2011

Nacano et al., 2014

Oliveira & Gomez—-Neto, 2006
Salazar et al., 2006

Santos et al., 2018

Arcari, 2010
Braganca et al., 2012
Caldas et al., 2009
Dessuy et al., 2011
Elpo & Freitas, 1995
Mandlate et al., 2017
Mazon, 2013

Mirlean et al., 2005
Nedzarek et al., 2013
Pedron et al., 2016
Pozebon et al., 2015
Santos et al., 2017
Schunk et al., 2016
Vulcano, 2008
Wilson et al., 2012

Corguinha et al., 2015
Elpo & Freitas, 1995
Lima et al., 2015
Mataveli et al., 2016
Moura—Costa et al., 1989
Nacano et al., 2014
Pedron et al., 2016
Pedron et al., 2016
Silvestre et al., 2013

De Castro, 2010
Pedron et al., 2016

Elpo & Freitas, 1995
Mirlean et al., 2005
Nacano et al., 2014

=

0.2308
0.3400
0.0000
0.8835
0.3360
0.2500
0.0000
0.0232
0.0124
0.0134
0.3870
0.0000

0.0192
0.0000
0.0389
0.0816
0.2700
0.0001
0.0130
0.0654
0.7100
0.0025
0.4070
0.4019
0.0240
0.2301
0.4000

0.0651
0.1855
0.0000
0.0677
0.2897
0.0011
0.0276
0.0501
0.0000

1.0902
0.0204

0.0700
0.0640
0.0000

[ 0.2267; 0.2350]
[0.1675; 0.5125]
[-0.0026; 0.0027]
[0.6191; 1.1479]
[0.3312; 0.3408]
[0.1281; 0.3719]
[-0.0196; 0.0196]
[ 0.0228; 0.0236]
[ 0.0067; 0.0180]
[ 0.0104; 0.0163]
[ 0.3340; 0.4399]
[-0.3267; 0.3267]

[ 0.0095; 0.0288]
[-0.0001; 0.0001]
[ 0.0126; 0.0652]
[ 0.0420; 0.1212]
[ 0.1504; 0.3896]
[ 0.0001; 0.0001]
[0.0117; 0.0143]
[0.0140; 0.1168]
[ 0.5629; 0.8571]
[ 0.0003; 0.0047]
[ 0.3036; 0.5104]
[ 0.3644; 0.4394]
[0.0191; 0.0289]
[ 0.2275; 0.2327]
[0.3317; 0.4683]

[ 0.0610; 0.0692]
[ 0.1605; 0.2104]
[-0.0077; 0.0077]
[ 0.0538; 0.0817]
[ 0.1704; 0.4089]
[ 0.0008; 0.0014]
[ 0.0202; 0.0350]
[ 0.0374; 0.0629]
[-0.0076; 0.0076]

[ 0.3259; 1.8545]
[ 0.0153; 0.0255]

[-0.1734; 0.3134]
[-0.0398; 0.1678]
[-0.0077; 0.0078]

2.6%
0.0%
3.1%
0.0%
2.3%
0.0%
0.4%
3.6%
2.1%
3.0%
0.1%
0.0%

1.1%
3.6%
0.2%
0.1%
0.0%
3.6%
3.5%
0.1%
0.0%
3.2%
0.0%
0.1%
2.3%
3.1%
0.0%

2.6%
0.2%
1.5%
0.6%
0.0%
3.6%
1.6%
0.7%
1.5%

0.0%
2.2%

0.0%
0.0%
1.5%
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FIGURA F.1 Representacdo Gréfica das categorias (continuacao)

Elpo & Freitas, 1995

Freitas et al., 2013

Mattos et al., 2006
Morgano et al., 2010
Santos, 2005

Sattler et al., 2016

Morena-Pineiro et al., 2015
Villa et al., 2014
Welma et al., 2014

Random effects model

Heterogeneity: /2 = 100%, ©2 < 0.0001, p =0
Residual heterogeneity: 12 =100%, p=8 -2

I
-1

0.0786

0.0414

0.3578
0.1200
0.1255
0.0015

0.0000
0.0237
0.0000

0.0541

[-0.0304;

[0.0150;

[ 0.2790;
[0.0811;
[-0.0363;
[0.0014;

[-0.0498;
[-0.0002;
[-0.0048;

[ 0.0529;

0.1875]

0.0678]

0.4367]
0.1589]
0.2873]
0.0016]

0.0498]
0.0475]
0.0048]

0.0%

0.2%

0.0%
0.1%
0.0%
3.6%

0.1%
0.3%
2.3%

0.0554] 100.0%
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APENDICE G

FIGURA G.1 Andlise de Sensibilidade

Study Mean MRAW 95%-Cl Weight
Mazon, 2013 . 0.0130 [0.0117; 0.0143] 3.3%
Arcari, 2010 .- 0.0192 [0.0095; 0.0288] 1.1%
Dessuy et al., 2011 ) 0.0049 [0.0016; 0.0083] 2.8%
Caldas et al., 2009 : 0.0389 [0.0126; 0.0652] 0.2%
Mirlean et al., 2005 g 0.0144 [-0.0197; 0.0485] 0.1%
Wilson et al., 2012 s 0.4000 [0.3317; 0.4683] 0.0%
Mandlate et al., 2017 0 0.0002 [0.0002; 0.0002] 3.4%
Pedron et al., 2016 ! 0.0025 [0.0003; 0.0047] 3.1%
Braganca et al., 2012 . 0.0000 [-0.0001; 0.0001] 3.4%
Schunk et al., 2016 0.0240 [0.0191; 0.0289] 2.2%
Vulcano, 2008 : 0.2262 [0.2239; 0.2286] 3.1%
Pozebon et al., 2015 . 0.4070 [0.3036; 0.5104] 0.0%
Santos et al., 2017 0.3800 [0.3531; 0.4069] 0.2%
|
Caldas et al., 2016 K 0.0725 [0.0672; 0.0778] 2.1%
Tajiri et al., 2011 ! 0.0000 [0.0000; 0.0000] 3.4%
Guimaraes, 2013 : 0.1292 [0.1278; 0.1306] 3.3%
Morgano et al., 2014 : 0.0883 [0.0604; 0.1162] 0.2%
De Jesus et al., 2014 ] 0.0000 [-0.0001; 0.0001] 3.4%
Santos et al., 2013 1.1532 [1.1363; 1.1701] 0.5%
Morgano et al., 2011 : 0.1660 [0.1439; 0.1881] 0.3%
Silva et al., 2016 0.0445 [0.0218; 0.0672] 0.3%
Morgano et al., 2011b s 0.2600 [0.1523; 0.3677] 0.0%
Arantes et al., 2016 — 21250 [1.6368; 2.6132] 0.0%
Aragjo et al., 2016 0.0517 [0.0334; 0.0699] 0.4%
Tarley et al., 2001 : - 1.1557 [1.0347; 1.2767] 0.0%
Niekraszewicz, 2010 R 0.0000 [-0.9400; 0.9400] 0.0%
Medeiros et al., 2015 : 0.1945 [0.1678; 0.2213] 0.2%
Hauser—Davis et al., 2016 —— 0.0000 [-0.3037; 0.3037] 0.0%
Souza et al., 2011 - 1.2017 [1.0926; 1.3107] 0.0%
Silva et al., 2017 ] 0.0000 [-0.0060; 0.0060] 1.9%
Migues et al., 2013 —— 0.0000 [-0.3012; 0.3012] 0.0%
Silva et al., 2001 : — 0.9261 [0.7155; 1.1367] 0.0%
Mantelatto et al., 1999 > 19.8655 [19.0033; 20.7276] 0.0%
Lino et al., 2016 0.0000 [-0.0537; 0.0537] 0.1%
Molognoni et al., 2016 ] 0.0000 [-0.0123; 0.0123] 0.8%
Alkmim Filho et al., 2014 0.1802 [0.1771; 0.1833] 2.8%
Batista et al., 2013 0.0111 [0.0102; 0.0121] 3.4%
Alkmim Filho et al., 2014 0.1530 [0.1479; 0.1580] 2.2%
Gongalves, 2007 ——> 1.3920 [0.7048; 2.0792] 0.0%
Dalzochio et al., 2017 s 0.2325 [0.1753; 0.2897] 0.0%
Costa et al.,, 2017 0.0000 [-0.0103; 0.0103] 1.0%
fl
Villa et al., 2014 |: 0.0237 [0.0158; 0.0316] 1.4%
Welma et al., 2014 ] 0.0000 [-0.0048; 0.0048] 2.3%
i
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FIGURA G.1 Analise de Sensibilidade (continuacéo)

Pedron et al., 2016 ) 0.0240 [0.0177; 0.0303] 1.8%
Corguinha et al., 2015 [ 0.0655 [0.0610; 0.0700] 2.4%
Elpo & Freitas, 1995 0.2133 [0.1219; 0.3047] 0.0%
Moura-Costa et al., 1989 0.1867 [0.1212; 0.2522] 0.0%
Pedron et al., 2016 ' 0.0560 [0.0443; 0.0677] 0.9%
Mataveli et al., 2016 0.0677 [0.0566; 0.0788] 0.9%
Lima et al., 2015 0.0000 [-0.0077; 0.0077] 1.5%
Silvestre et al., 2013 0.0160 [0.0084; 0.0236] 1.5%
Nacano et al., 2014 0.0011 [0.0008; 0.0014] 3.4%

Pedron et al., 2016 ' 0.0200 [0.0158; 0.0242] 2.5%

De Castro, 2010 g 1.0902 [0.3259; 1.8545] 0.0%

Corguinha et al., 2015 : 0.0000 [-0.0026; 0.0026] 3.0%

Elpo & Freitas, 1995 |-—‘— 0.2500 [-0.0058; 0.5058] 0.0%
Oliveira & Gomez-Neto, 2006 0.0134 [0.0104; 0.0163] 2.9%
Salazar et al., 2006 - 0.3870 [0.3274; 0.4466] 0.0%
Dos Santos—Araujo & Alleoni, 2016 : — 0.8835 [0.6191; 1.1479] 0.0%
Franca et al., 2017 0.0000 [-0.0196; 0.0196] 0.4%
Carneiro et al., 2013 L —— 0.3400 [0.1675; 0.5125] 0.0%
Araujo et al., 2014 0.2308 [0.2267; 0.2350] 2.5%
Jesus et al., 2011 ] 0.0232 [0.0228; 0.0236] 3.4%
Santos et al., 2018 —|-— 0.0000 [-0.3267; 0.3267] 0.0%
Nacano et al., 2014 0.0132 [0.0067; 0.0197] 1.8%
hg
Rodrigues, 2011 > 28.0000 [26.1857;29.8143] 0.0%
Gomes et al.,, 2013 : 0.2108 [0.1954; 0.2262] 0.6%
Oliveira et. al 2017 |: 0.0120 [0.0070; 0.0169] 2.2%
Kiyataka et al., 2015 , 0.0000 [-0.0219; 0.0219] 0.3%
Kiyataka et al., 2014 0.0000 [-0.0041; 0.0041] 2.5%

Silva et. al , 2010
De Castro, 2010
Andrade et al., 2018

0.2147 [0.1316; 0.2977] 0.0%
0.1120 [0.0250; 0.1991] 0.0%
0.0766 [0.0342; 0.1189] 0.1%
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FIGURA G.1 Analise de Sensibilidade (continuacéo)
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APENDICE H
TABELA H.1 Valores minimo-méaximo (Min-Max), média, mediana e percentil 95

dos niveis de ocorréncia do Pb por categoria de alimento de acordo com dados do

GEMS/Food
Concentragdo em mg/kg
Categoria % LB UB
de Alimento N+ Min- Min-
Média Mediana Percentil95 Média Mediana Percentil95
Max Max
Alimento 0,0097 0,0100 0- 0,0190 0,0101 0,0100 0,001 - 0,0190
infantil 65,5 0,357 0,357
Acucar 0,0117  0,1000 0- 0,0232 0,0143  0,0100 0,003 - 0,0232
85,8 0,0173 0,0168
Bebidas 0,0418  0,0142 0- 0,1760 0,0426  0,0147 0- 0,1760
66,1 10,9 10,9
Carnes e 0,0106  0,0000 0- 0,0720 0,0294  0,0090 0,001 - 0,0720
produtos 10,2 1,350 1,350
Nozes, 0,0257 0,0100 0- 0,0786 0,0260 0,0100 0,01 - 0,0786
castanhas, 98,3 0,529 0,529
cacau e
produtos
Frutas e 100 0,0100 0,0100 0,0100 0,0100 0,0100  0,0100 0,0100 0,0100
produtos
Gréos, 0,0117  0,0100 0- 0,0211 0,0123  0,0100 0,006 — 0,0211
cereais e 95,1 0,1507 0,1507
produtos
Outros 100 0,0140 0,0100 0,010- 0,0364 0,0140 0,0100 0,010- 0,0364
alimentos 0,062 0,062
Vegetais e 64,3 0,1890 0,0100 0- 0,7060 0,1966  0,0300 0- 0,7060
produtos 5,379 5,379

LB: limite inferior (lower bound); UB: limite superior (upper bound).
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	BRASIL (2001). Portarias. Portaria ANP 309 (27/12/2001). Estabelece as especificações para a comercialização de gasolinas automotivas em todo o território nacional e define obrigações dos agentes econômicos sobre o controle de qualidade do pro...
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