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Subprodutos da desinfeccdo(DBP)e Perigos Relativos
e/ou Riscos a Saude Humana:

Atualizacdo desde a Fase | das discussdes sobre DBP
Sob a 6tica da seguranca da agua para ingestao

PROPOSITO

De 1994 a 1998, a USEPA administrou e finalizou o processo de regulamentacéo da Fase
1 do controle dos subprodutos da desinfeccdo da agua para ingestdo. A principal
consideracdo nas regras sobre este assunto € ponderar os beneficios, os riscos a saude e
0s custos para os consumidores. O Regulamento final para a Fase | esta preocupado com
trés riscos potenciais a saude: céancer, efeitos reprodutivos adversos e danos ao
desenvolvimento fetal, que pode ser resultado da exposicdo aos subprodutos da
desinfeccdo. No inicio de 1999, a USEPA iniciou o processo de regulamentacao da Fase
2 dos subprodutos da desinfecgéao (DBPS).

No inicio deste ano, a USEPA patrocinou um workshop cuja proposta era trazer consigo
0s cientistas que estavam empenhados na pesquisa de subprodutos da desinfeccdo com
0 objetivo de se obter as Ultimas informacgdes sobre as principais consequéncias a saude
gerados pelos subprodutos da desinfeccdo. Os principais temas que surgiram neste
workshop estavam centrados em trés areas: 1) danos a funcédo reprodutiva (fertilidade,
colocando em jogo uma descendéncia saudavel); 2) dano ao feto enquanto este se
desenvolve no Utero e breve apds o nascimento; e 3) iniciagdo e desenvolvimento de
cancer. Cada tdpico contém consideraveis desafios cientificos e leva a varias
consideracfes na formulacdo da politica projetada para proteger a salde da populacdo
americana.

Esse trabalho € um resumo do workshop e revisa os estudos para determinar se DBPs,
sozinhos ou combinados, podem causar ou serem um fator causador da ma formacao do
feto humano ou anormalidades nos tecidos, evidenciado no parto ou, as vezes, logo ap6s
0 nascimento. Os outros dois temas do workshop, toxicidade reprodutiva e cancer, foram
descritos em trabalhos separados. Este trabalho ir4 descrever, avaliar, e comparar o
peso-da-evidéncia dos estudos sobre os desenvolvimentos téxicos que foram avaliados
no inicio das discuss6es da Fase | DBP contra o peso-da-evidéncia dos estudos
conduzidos de 1994 a meados de 1999.

Este trabalho pode ser considerado um estudo ao longo do processo de regulamentacao.
Novas descobertas podem ser esperadas, e as conclusbes deste trabalho serdo
reavaliadas para assegurar que foram baseadas nas mais confiaveis informacdes
cientificas.

RESUMO DA EXECUCAO

Este resumo foi escrito para prover uma avaliagdo das Ultimas informacfes sobre os
subprodutos da desinfeccdo e a possivel associagdo com efeitos adversos no
desenvolvimento fetal. Foi escrito para que para que uma pessoa leiga possa entender os
assuntos discutidos e as informacdes. O corpo deste documento contém informacao
técnica cientifica. Entretanto, as conclusdes para as informacdes cientificas também
foram escritas para o entendimento de uma pessoa leiga.
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O cloro é adicionado a agua para ingestdo para destruir os causadores de doencas, tais
como bactérias, virus, e protozoarios, evitando sé nos Estados Unidos, centenas de
milhares de casos de doencas por ano. A capacidade do cloro de destruir
microorganismos que podem gerar ameacas a saude publica também reage naturalmente
com a matéria organica presente no meio, formando pequenas quantidades de
subprodutos da desinfecdo. Ao contrario de outros desinfetantes de agua, o cloro oferece
uma protecado adicional a saude pois continua a destruir os microorganismos patogénicos
no sistema que distribui agua proveniente das plantas de tratamento para 0s usuarios.
Durante os anos, tem-se reduzido a concentracdo de DBP na agua oferecida aos clientes
através da reducao dos precursores organicos antes da aplicacao do cloro. Este trabalho
revisa nosso estado de conhecimento sobre a possibilidade dos DBPs poderem prejudicar
a saude do feto humano em desenvolvimento.

No inicio da década de 90, baseado em limitado dado epidemiolégico (a incidéncia e o
controle das doencgas nas populagbes humanas), foi informado que os DBPs poderiam
afetar adversamente o desenvolvimento fetal (veja Insert)®. Esses estudos trataram da
exposicdo a combinacdes de DBPs. Uma pequena associacdo foi feita para a diferenca
no risco da ma formacao congénita entre a agua de superficie e a agua de subterranea.
Entretanto, o estudo apresentou problemas de esquematizacdo e omissdo de dados.
Especialmente, ndo existiram dados especificos para DBP, tendo a associacdo entre
DBPs e o desenvolvimento adverso de feto que ser considerada como uma teoria neste
momento. Além disso, neste momento as informacfes toxicoldgicas (estudos com
animais) observaram se doses muito altas poderiam levar ao rompimento do
desenvolvimento do feto até mesmo quando o envenenamento sistémico estava presente
(doenca para a mae e as vezes para o feto).
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CompoundMOE Range

THMs 14.300 1.000.000

HAAs 8.600 137.000

HANs 330.000 1.800.000

Generally recognized as safe 1.000 2.000

Os cientistas observaram uma tendéncia consistente na auséncia de ma formacédo
congénita a doses de DBP suficientemente altas para causar envenenamento sistémico
em animais gravidas e no desenvolvimento do feto. Exce¢des foram notadas para o acido
dicloroacético, acido tricloroacético e dicloroacetonitrila, que geraram ma formacao
cardiaca (ma formacdo de tecidos); entretanto, as doses associadas a estas
manifestacdes eram dez de milhares de vezes maior do que estas que é provavel que os
humanos experimentem.

Quando a substancia testada era administrada em doses muito altas, ficava dificil avaliar
guais os efeitos causados, uma vez que havia uma reducdo no tempo de vida da animal
gravida. Além disso, a relevancia dos resultados das altas concentragbes sao
guestionaveis desde que humanos sao expostos a DBPs a doses consideravelmente
baixas e desde que animais expostos a baixas doses ndo demonstraram nenhuma
daquelas consequéncias.

Em 1994, muitos estudos toxicol6gicos tém sido relatados e direcionados, direta ou
indiretamente, para a possivel associacdo entre DBPs individuais e ma formacao
congénita. As descobertas séo apresentadas abaixo para cada DBP:

. Cloroférmio (um THM): sua ingestdo ou inalacdo ndo gera anormalidades
anatdbmicas no desenvolvimento fetal, embora as altas concentracdes testadas (400
mg/kg-dia) reduziram o peso corporal do feto.? ® A margem de exposi¢do para humanos
das concentracdes maximas que ndo produziram efeitos adversos é estimado entre
34.500 e 43.000. A inalacdo de cloroférmio a 30, 100 e 300 ppm no ar produziu
deformagbes despreziveis geralmente tomadas como resultado de uma variabilidade
secundéria. Desde entdo, ndo foram relatados mais estudos desenvolvidos com o
cloroférmio.

Bromoférmio (um THM): 100 mg/kg-dia (maior concentracdo testada) nao
prejudicou o desenvolvimento fetal, embora apresentasse sinais de envenenamento
sistémico (por exemplo, envenenamento do feto) a esta concentragdo. Desde entédo, nao
foram apresentados novos estudos empregando o bromoférmio. A margem de exposi¢ao
para os humanos foi estimada para ser um milh&o.

. Bromodiclorometano (BDCM; um THM): a doses superiores a 200 mg/kg-dia (a
maior concentracdo testada) ndo desenvolveu toxicidade.' ?* Desde entdo, um estudo
tem informado que ndo ha efeitos teratogénicos em todas a doses incluindo a
concentracdo maxima de 75 mg/kg-dia. A margem de exposicdo para humanos é
estimada em 50.000 e 133.000.%% %

Clorodibromometano (CDBM; um THM): em todas as concentracdes, incluindo a

maxima testada que foi de 685 mg/kg-dia, ndao houve em dois estudos ma formacao
congénita, até mesmo na presenca de significativo envenenamento materno.* # A
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margem de exposi¢do para humanos € estimada para ser superior a 14.000. Desde estao,
nao foram divulgados mais estudos com o CDBM.

Acido Dicloroacético (DCA; um HAA): a dose de 14 mg/kg-dia e inferior nédo
produziu ma-formacéo; entretanto, a 140 mg/kg-dia e superior, 0 DCA gerou ma-formacao
cardiaca®® * A margem de exposicdo para humanos é estimada para ser ao redor de
4.800. Outro estudo sobre DCA demonstrou que este atrasa o desenvolvimento do
esperma, reduz a contagem e a motilidade dos espermatozéides, e altera a morfologia
dos espermatozoéides em homens tratados com DCA (néo é transmitido aos descendentes
se a progenitora foi tratada), sugerindo a possibilidade do desenvolvimento de toxicidade
quando administrado em altas doses.*®

Acido Tricloroacético (TCA; um HAA): aumentou a ressor¢do embrionaria e a
frequéncia de ma-formacdo em todas as doses testadas (minima = 330 mg/kg-dia).”> A
margem de exposi¢cdo para humanos é aproximadamente 114.000. Desde entdo, nao
foram divulgados mais estudos sobre o TCA.

Acido Monobromoacético (MBA; um HAA): ndo desenvolveu toxicidade a 100
mg/kg por um dia nem a 25mg/kg-dia por 14 dias.”® A margem de exposicdo estimada
para humanos é 8.600. Nao foram divulgados estudos desde 1994.

Nenhum estudo foi direcionado diretamente para a possibilidade do &cido
dibromoacético (DBA; um HAA) poder desenvolver toxicidade; entretanto, quatro estudos
(2 pre-1994* ** e 2 desde entdo™™ *') relataram que n&o houve reducéo na contagem de
espermatozoéides e nem mudancas na motilidade e morfologia dos espermatozéides dos
homens tratados com DBA a concentracao de 2 mg/kg-dia e inferior.

Antes de 1994 mas nao depois disso, as nitrilas haloacéticas dicloroacetonitrila
(DCAN)? e tricloroacetonitrila (TCAN)? " néo produziram deformag&o anatémica quando
as mulheres gravidas foram expostas a dose de 55 mg/kg-dia, apesar do substancial
envenenamento sistémico da progenitora e do feto. Para TCAN, a estimativa bruta da
margem de exposi¢cao para humanos é 1,8 milhdo; para a cloroacetonitrila, a margem
estimada de exposi¢ao para humanos é 333.000. Para outros deste género, os dados séo
insuficientes para estimar a margem de exposicéo.

Cloro a 100 ppm, administrado para ratos por mais de 7 geracdes, ndo
desenvolveu toxicidade.® Embora ndo se tenha dado atencéo para a quantificacdo dos
DBPs neste trabalho, a possibilidade de exposicdo a alguns destes é minima,
particularmente se a origem da agua tratada contiver compostos organicos naturais, muito
comum nos reservatorios de agua.

O significado destas descobertas pode ser encontrado na Tabela 2, onde as
concentracdes dos DBPs podem ser normalmente apresentadas e comparadas com a
dose maxima que n&o gerou dano. Isto € chamado de “margem de exposi¢éo” (MOE) que
descreve o grau de confianca que é provavel que nenhum dano ocorra". Para estes
estudos, todas as margens de exposicao sado suficientemente amplas para evitar que haja
algum dano anatdnico ao feto humano (em desenvolvimento), causado pelo DBP (veja
Insert).
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No final das contas, a evidéncia, baseada nas observa¢des humanas da associacao entre
o0 desenvolvimento de toxicidade e os DBPs, limitado a 1994, requer confirmacdes
adicionais antes de se determinar o possivel impacto a saude publica.

Desde 1994, vérios estudos epidemioldgicos e toxicolégicos tém sido conduzidos para
estudar uma associacdo entre os subprodutos da desinfeccdo encontrados na agua
clorada (de torneira) e ma-formacao congénita de fetos em desenvolvimento. Estudos
epidemioldgicos relacionados com problemas no nascimento tém resultado em evidéncias
contraditérias e inconsequentes para demonstrar a ligacdo com DBPs. Além disso,
sempre que uma associacao é encontrada, existem elementos que reduzem nitidamente
a confianca da descoberta.

Estudos epidemioldgicos tém dado énfase a possibilidade de THM (um componente dos
subprodutos da desinfec¢do) da agua (de torneira) causar danos aos humanos. De fato,
dois estudos que confiaram na mesma populacdo de estudo falharam no momento de
reproduzir outras descobertas de forma consistente e estatistica.> ** Além disso, 0s
estudos de toxicidade com animais em laboratorio, que exploraram a possibilidade de
ligagdo entre defeitos no nascimento e DBPs individuais, falharam no momento de
demonstrar uma clara associagdo entre entre eles. Outrossim, 0 peso-da-evidéncia
cientifica relativo a possibilidade dos DBPs estarem relacionados com o desenvolvimento
de lesdo nas concentracbes encontradas pelos humanos na agua (de torneira) é
insuficiente para concluir a existéncia de tal risco.

Em 1998, a USEPA declarou (com énfase): “... ndo hé& evidéncia para indicar risco
reprodutivo e desenvolvente devido aexposicdo aagua clorada porque a evidéncia
epidemiolégica era insuficiente e a evidéncia toxicoldgica era limitada.” Neste
momento, Nndo surgiram novas evidéncias sobre a associagéo entre o desenvolvimento de
riscos e a cloracdo ou subprodutos da desinfeccdo (veja Insert). Consequentemente, ndo
existe base para alterar a conclusédo da USEPA.

Entretanto, por causa do desenvolvimento da saude e a viabilidade do feto e NEORATE,
pesquisas sao difundidas para demonstrar se qualquer DBPs pode gerar prejuizos as
fungdes reprodutivas.

Para concluir este trabalho, era importante citar algumas consideracdes adicionais sobre
saude publica relacionadas aos DBPs.

A difusao do cloro para desinfeccéo de agua para beber tem conduzido a varios caminhos
para a melhoria da saude publica, pois evita a debilitacdo da salde e a morte prematura
causadas pela ingestdo de microorganismos patogénicos. Um exemplo notavel é a célera,
uma doenca mortal que se desenvolveu em altas propor¢des neste século, e que foi
virtualmente eliminada dos Estados Unidos através de uma efetiva cloracdo da agua de
torneira. Um evento infeliz que ocorreu mostrou claramente o valor da agua clorada como
principal ferramenta de ajuda a salde publica: quando um pais da América do Sul
suspendeu o0 uso da cloracdo da agua de beber, ocorreu a maior eclosao de célera,
causando uma crise na saude publica. O restabelecimento da cloracdo reduziu a
incidéncia de célera. Consequentemente, 0 uso da cloracdo tornou-se essencial para a
seguranc¢a da agua para beber.

A USEPA declarou que é importante para a protecdo da saude publica ponderar os riscos
inerentes aos microorganismos patogénicos presentes na agua para beber e os
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subprodutos da desinfeccdo. Em geral, os riscos de doencas geradas por
microorganismos patogénicos sdo maiores e novos patogénicos estdo sendo descobertos
na agua nao tratada. USEPA’s Science Advisory Board declarou que os riscos relativos
aos microorganismos patogénicos sdo superiores aos inerentes aos DBPs.*! E, a Agéncia
também citou que a contaminagdo da agua de beber por microorganismos patogénicos é
um importante desafio ambiental e provavelmente um dos maiores riscos a saude publica.
Em 1999, a American Society for Microbiology concluiu que os riscos relacionados aos
microorganismos patogénicos na agua de torneira sdo consideravelmente superiores aos
relativos aos DBP.?

Em seu mais recente Guidelines for Drinking Water Quality, a World Health Organization
examinou a evidéncia para os riscos toxicos e estabeleceu um nivel toleravel para o
consumo de varios DBPs para garantir a seguranca publica.*

" A margem de exposicdo (MOE) de 1000-2000 é composta por Varias
consideracdes de prote¢do a saude incluindo a variabilidade na susceptibilidade entre
animais e humanos, a variabilidade na susceptibilidade entre os humanos, e a
confiabilidade dos dados referentes as substéncias. O MOE reflete a magnitude de
seguranca definida pelo nivel de exposi¢cdo aos humanos. MOE superior a 1000 indica
grande seguranca sob os efeitos prejudiciais aos humanos.



