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Resumo

As endotoxinas sao componentes ubiquos no ambiente, sendo a principal forma de entrada no
organismo humano a inalacao. Estas podem desencadear uma reacdo inflamatdria excessiva, que
acarreta danos para o hospedeiro e inclusive podem conduzir a morte. Devido ao risco que podem
representar, tem existido uma crescente preocupacao relativa a sua presenca em estacoes de tratamento
de dguas residuais (ETAR).

Como tal, foi realizada uma revisao sistematica de artigos selecionados da PubMed (n=29), através
dos termos «endotoxin in wastewater treatment plant» e «exposure», para determinar os valores de
exposicao ocupacional nas ETAR, locais/tarefas de maior exposicao e os danos que pode causar na satide
dos trabalhadores.

Nao foi possivel concluir acerca dos valores de exposicao, pela diversidade obtida e pela variedade
de fatores que a podem influenciar. Contudo, o tratamento da lama e tarefas de limpeza, foram os mais
mencionados como sendo os de maior risco de exposicao. Sintomas associados a endotoxinas foram
sobretudo respiratdrios e alteracoes da funcao pulmonar.

Esta exposicao mostrou-se comum neste ambiente, sendo influenciada por diferentes fatores.
Procedimentos que a previnam sao importantes neste meio e métodos de diagndstico precisos sao

requeridos para melhor avaliar os efeitos dessa exposicao.

Palavras-chave: endotoxinas; inalacao; ETAR; exposicao ocupacional



Abstract

Endotoxins are ubiquitous components in the environment and the main route of entrance into the
human body is through inhalation. They can trigger an excessive inflammatory reaction, that cause
damage to the host and even can lead to death. Due to the risk they can represent, there has been a
growing concern regarding their presence in wastewater treatment plants (WWTP).

Therefore, a systematic review of selected articles from PubMed (n = 29) was performed, using the
terms «endotoxin in wastewater treatment plant» and «exposure», to determine the occupational
exposure values in the WWTP, locations/tasks of greatest exposure and the damage that can cause to
worker's health.

It was not possible to conclude about the exposure values, due to the diversity obtained and the
variety of factors that can influence it. However, sludge treatment and cleaning tasks were the most
mentioned as those that represent the greatest risk of exposure. Symptoms associated to endotoxin
exposure was mainly, respiratory and changes in lung function.

This exposure showed up to be common in this environment, being influenced by different factors.
Procedures that prevent it are important in this environment and accurate diagnostic methods are

required to better assess the effects of this exposure.

Keywords: endotoxins; inhalation; WWTP; occupational exposure
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1. Introducao

Existe uma extensa variedade de microrganismos e produtos destes capazes de provocar doenca em
humanos, podendo até representar perigo para a vida de muitos individuos (1). Assim, ndo s6 os
microrganismos podem provocar danos, mas também alguns dos seus produtos.

As endotoxinas sao um tipo de toxinas capazes de causar doenca. A exposicao a estas é um
acontecimento comum, sendo até provenientes das bactérias que compoem a flora intestinal normal.
Ainda assim, a exposicao a endotoxinas acontece usualmente em quantidades em que o organismo tem
a capacidade de lidar. Contudo, em algumas situacoes, estas toxinas podem ultrapassar a capacidade de
desintoxicacao do organismo humano, provocando danos. Estas podem provocar reacoes pirogénicas e
inclusive adquirir desfechos mais graves que incluem a morte(2-5).

A principal forma de exposicao ocupacional a endotoxinas é através dainalagao, podendo por esta via
desencadear uma resposta inflamatdria e danos subsequentes como diminuicao da funcao pulmonar (6-
8).

Assim sendo e devido a falta de conhecimento da relacao dose/ efeito (7), a melhor forma de evitar os
potenciais danos causados por estas toxinas passa por prevenir ou diminuir a exposicdo. Para tal é
importante perceber os principais locais onde ela ocorre e de que forma acontece de modo a ser mais
facilmente controlavel.

Devido a elevada contaminacao microbioldgica das dguas residuais (9), as estacoes de tratamento
destas aguas (ETAR) sdo locais propicios a essa exposicao. Isto significa que os seus trabalhadores estao
potencialmente expostos a estas toxinas.

Deste modo, para melhor perceber a presenca de endotoxinas na atmosfera de ETAR e
consequentemente, determinar os niveis de exposicao, assim como os locais/tarefas que representam
maior risco e as consequéncias que pode representar para a satide dos trabalhadores, foi realizada uma

revisao sistematica de dados presentes na literatura.

1.1. Endotoxinas

As endotoxinas sao um tipo de pirogénio, isto é, um tipo de substancia proveniente de um
microrganismo capaz de induzir febre, e sao consideradas o pirogénio mais potente descrito atualmente
(10). Estas moléculas nao atuam, maioritariamente, de forma direta nas células ou 6rgaos, mas podem
conduzir a danos pela ativacao do sistema imune, ou seja, a resposta excessiva do sistema imunitario é o
principal meio para desencadearem danos no hospedeiro. Podendo esses danos atingir e contribuir para
um quadro de sépsis, que é definida como uma disfuncao multiorganica, caracterizada por uma resposta

desregulada a infecao no hospedeiro (11-14).



Endotoxinas sao essencialmente lipopolissacarideos (LPS) que fazem parte da membrana externa
da maioria das bactérias Gram-negativo e também de cianobactérias. Contudo, as endotoxinas das
cianobactérias tém atividades bioldgicas menores comparando com as de bactérias Gram-negativo (15).

Geralmente, o termo endotoxinas é utilizado quando os LPS estao ligados a outros elementos da
membrana celular e o termo lipopolissacarideo é empregue quando se trata da forma pura (7).

Estes compostos, parcialmente integrados na membrana externa das bactérias, atuam para manter
a integridade e na interacdo entre a célula e o ambiente extracelular (2,7). Sao assim importantes para a
viabilidade e sobrevivéncia das bactérias que os possuem, ao realizarem funcdes estruturais e funcionais
(12,16,17).

Os LPS (Fig.1) sao compostos por um componente polissacarideo hidrofilico e um componente
lipidico hidrofdbico conhecido por lipido A (7,12,18). O primeiro é responsavel pela antigenicidade e, o lipido
A, pela maioria da atividade bioldgica, que inclui a toxicidade e afinidade a proteinas (4,7,11,18,19).

O lipido A esta ancorado na membrana externa da bactéria e, o componente polissacarideo é
composto pelo antigénio-0 e pelo core, este Ultimo serve de juncao entre os outros dois componentes. O

componente polissacarideo estd portanto, em contacto com o ambiente extracelular (19).
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Figura 1 llustracao da membrana de bactérias Gram-negativo e dos seus constituintes, nomeadamente lipopolissacarideos e a
sua estrutura. Adaptado de Su e Ding, 2015.



Comumente, o lipido A é composto por 6 cadeias acil ligadas aum dissacarideo fosforilado, este lipido
é sequido, do core (uma cadeia curta de aclicar) e por sua vez, este estd ligado ao antigénio-0 (uma cadeia
linear longa de acucares de peso variavel) (20).

O antigénio-0, tem esta designacao devido ao facto de ser o principal alvo dos anticorpos no
hospedeiro. Por outro lado, pode encapsular o microrganismo e, assim interferir com a opsonizacao e a
morte programada. Esta cadeia é ainda reconhecida pelo sistema imune inato, podendo desencadear
tanto a ativacao como a inibicao do sistema complemento. Ao evitar a atuacao do sistema complemento
na membrana das bactérias, permite a sobrevivéncia das bactérias, como acontece por exemplo na
Salmonella spp. (17,21).

Nao obstante, existem estirpes de bactérias Gram-negativo que nao possuem o polissacarideo-0,
ou que o apresentam truncado (lipo-oligossacarideo) (17).

A estrutura dos LPS pode diferir entre estirpes. Estas variacoes estao maioritariamente associadas
ao antigénio-0. A estrutura do lipido A é a mais conservada, podendo ainda assim sofrer alteracoes e,
sendo que este é o dominio detetado pelo principal complexo recetor (MD2/TLR4- Myeloid
Differentiation Factor 2/ Toll-like receptor 4) no organismo humano, é essencialmente este que vai
determinar a inflamacao e a toxicidade. Em contrapartida, as variacdes existentes no lipido A podem
conferir resisténcias aos péptidos catiénicos antimicrobianos libertados pelo sistemaimunoldgico e evitar
o reconhecimento pelo complexo recetor (MD2/TLR4)no hospedeiro (12,18,20).

Existem inclusive estirpes cujos LPS funcionam como antagonistas para o complexo MD2/TLR4,
em que apesar de se ligarem a este complexo nao possuem a capacidade de o ativar, exemplo destes LPS
anti-inflamatdrios sao os que pertencem as bactérias Bacteroides dorei(20).

Assim, como podem existir diferentes estruturas de LPS, a toxicidade também difere. Ja que as
endotoxinas provenientes de bactérias diferentes podem ter atividades diferentes, independentemente
da quantidade, usualmente é medida a sua atividade (UE-Unidades de Endotoxina) (20,22).

Dada a elevada prevaléncia das bactérias portadoras de endotoxinas no ambiente, apesar de serem
compostos que podem ter potencial nocivo, a exposicao a estas toxinas é um acontecimento comum.
Acrescentado ainda que estao em elevada quantidade numa célula bacteriana, por exemplo, uma unica
Escherichia coli (E.coli), contém cerca de 2 milhdes de lipopolissacarideos (9,11). Além disso, bactérias
Gram-negativo fazem também parte da flora normal, nomeadamente dos humanos, pelo que esta
exposicao acontece regularmente (2,18).

Desta forma, apesar de uma lesao no intestino poder favorecer a entrada de endotoxinas para a
corrente sanguinea causando endotoxémia (designacao para a presenca de LPS na corrente sanguinea),
as endotoxinas podem também atravessar as membranas mucosas, principalmente do intestino, mas
também, gengivas, nariz ou pulmdes, mesmo sem que estas apresentem lesoes. Ainda assim, estas sao

maioritariamente eliminadas em condicdes normais, nomeadamente pelo figado (19,20,23,24).



Consequentemente, fatores que tém influéncia na barreira intestinal, afetam também a passagem
das endotoxinas, como € o caso da ingestao reduzida de nutrientes que aumenta a permeabilidade da
membrana. Bidne et al. (2018) (25), afirmam ainda que a endotoxémia pode ser causada por diversos
fatores e condicdes como obesidade, infe¢oes bacterianas e stress abiético.

Existe também um aumento dos niveis de endotoxinas quando ingeridos alimentos ricos em gordura.
Estima-se que exista aproximadamente 1g de endotoxinas no intestino humano. Além disso, as
endotoxinas sao frequentes noutros locais do organismo como na saliva, placa dental, pele, trato
respiratdrio e, inclusive, no trato urindario. No entanto, é de notar que os valores de endotoxinas que
provocam resposta inflamatdria no hospedeiro humano variam entre estudos, nao existindo ainda
consenso no que diz respeito a relacao dose/efeito (20,23).

Existem outras formas de exposicao, podendo as endotoxinas ser também transportadas pelo ar,
fazendo parte de bioaerdssois e permitindo assim a sua inalacao. Os bioaerossdis sao particulas
transportadas pelo ar com origem bioldgica, como por exemplo fungos, bactérias, particulas de vegetais e
sao fonte da maioria das endotoxinas livres, consequéncia também da lise celular que é favorecida por
exemplo por desidratacao e por impactos (7,10,26,27).

Assim, ja que a quantidade de endotoxinas presentes esta diretamente relacionada com a de
bactérias Gram-negativo que as possuem, a sua concentracao esta também dependente das condicoes a
que as bactérias estao sujeitas, nomeadamente disponibilidade de substrato, temperatura e humidade. Ja
que estas podem ser libertadas nao sé pela lise, como pelo crescimento e multiplicacao bacteriana
(491.27).

Apesar da elevada prevaléncia destes compostos, é crucial ter em mente que as endotoxinas podem
provocar efeitos no organismo que podem inclusive conduzir a morte, nomeadamente: febre, diarreia,
vomitos, hipotensao, choque, coaqulacao intravascular, inflamacao, broncoespasmo, inflamacao
neutrofilica crénica das vias aéreas, dano tecidual e faléncia de érgaos. Contribuem também para a sépsis
e estdo associadas a insuficiéncia cardiovascular, a uma maior prevaléncia de asma, bronquite crénica ou
enfisema. Existe também descrito na literatura uma relacao com as doencas degenerativas, dada a
presenca de endotoxinas em quantidades aumentadas nestas patologias, como na doenca de Alzheimer
e noutras como autismo grave, cirrose hepatica, diabetes, doenca cardiovascular, infecao cronica, entre
outras (4,11,13,16,20,28-30).

Além do mencionado, as endotoxinas mostraram ter um impacto negativo na foliculogénese, inicio
da puberdade, comportamento do ciclo estral, ovulacao, funcao luteal, competéncia meidtica e producao
de esterdides nos ovarios, sendo que a exposicao neonatal acarreta impactos negativos no sistema
reprodutor feminino. A endotoxémia parece também estar associada a inflamacao dos ovdrios. Existindo

ainda pesquisas que concluem outras associacdes nocivas, nomeadamente ao aborto espontaneo (25).



Desta forma, determinar a existéncia de endotoxinas, em materiais e ambientes, € um passo
importante para permitir diminuir a exposicao a estes componentes e consequentemente diminuir
possiveis danos causados pelos mesmos.

A prevencao da exposicao torna-se fundamental ainda mais devido ao facto de estas toxinas serem
resistentes, dificultando a sua eliminagao, por exemplo de materiais e até de produtos de bactérias
utilizados pelo Homem, que frequentemente as contém. Estes componentes sao moléculas estaveis que
mantém a sua atividade bioldgica mesmo em condi¢des extremas, nao sendo removidas ou até destruidas
quer por processos usuais de desinfecao quer esterilizacao. Sao necessarias temperaturas que rondam
05180 a 250°C, e condicoes de pH extremamente acidos ou alcalinos para a sua destruicao (9,30,31).

Apesar disso, em condicdes normais, individuos sauddveis tém a capacidade de restabelecer os
niveis de endotoxinas no organismo, por processos de desintoxicacao, quando em concentracoes e

toxicidade toleraveis(32,33).

1.2. Desintoxicacdo de endotoxinas:atuagao do organismo humano

Diferentes fendmenos sao capazes de conduzir a presenca de endotoxinas no corpo humano, além
das usuais como as derivadas de bactérias da flora normal, porinalacao e ingestao, outras formas existem
que potenciam o aumento do nivel de endotoxinas no corpo, podendo até ser consequéncia da utilizacao
de antibidticos (34,35).

A resposta imunoldgica desencadeada pela presenca de endotoxinas, que é a principal causa de
dano, funciona como mecanismo de defesa sendo este crucial para a sobrevivéncia do hospedeiro. Este é
importante para o reconhecimento de bactérias Gram-negativo e combate a infecao. No entanto, tendo
em conta os danos que pode desencadear, é importante a eliminacao das endotoxinas do organismo.
Existem diferentes mecanismos de detecao e desintoxicacdao de endotoxinas, que podem variar entre
individuos. Os grupos conhecidos de desintoxicacao sao essencialmente quatro: 1) moléculas que ligam
aos LPS impedindo a interacdo com o principal recetor (TLR4); 2) degradacao enzimdtica da porcao do
LPS responsdvel pela toxicidade, o lipido A; 3) adaptacdes na resposta das células alvo a LPS; e, 4)
inativacao apds captacao no figado e baco (33).

0 figado e o baco funcionam como filtros para a remoc¢ao de microrganismos e endotoxinas da
corrente sanguinea. Assim estes aparentam, em condi¢des normais, possuir um papel importante nesta
tarefa, juntamente com outros tecidos reticuloendoteliais. Tém até mesmo a capacidade de remocgao das
endotoxinas de circulacao sem desencadear uma reacao imunoldgica (36,37).

Por sua vez, existem proteinas soltiveis com capacidade de ligacao ao LPS ou especificamente ao
lipido A, prevenindo o contacto com o complexo TLR4/MD2, estas incluem coletinas, lactoferrina,
lisozima, anticorpos anti-endotoxinas, entre outros. Anticorpos atuam também para a remocao destas

toxinas além de impedir o reconhecimento pelo TLR4, nomeadamente atuando na apresentacao das



toxinas a macréfagos figado e baco. Pode ainda ocorrer a degradacao enzimdtica dos LPS, como a
desencadeada pela enzima aciloxiacil hidrolase (AOAH) que provoca desacilacao no lipido A (Fig.2). Esta
reacao nao impede a ligacao do lipido A ao complexo TLR4 /MD2, mas nao ird estimular uma resposta
imune em humanos. Além disso, competem pela ligacao aos CD14(Cluster of differentiation 14) e LBP

(Lipopolysaccharide Binding Protein) com os LPS que nao sofreram desacilacao (21,25,33,38).
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Figura 2 Estrutura geral do lipido A. (R)Cadeia polissacaridea e estdo assinalados (1) os locais de acdo da enzima AOAH (aciloxiacil
hidrolase) (33).

Em alternativa, a modelacao na resposta das células alvo pode acontecer pelo desenvolvimento de
um fendmeno de «tolerancia», explicado posteriormente, embora possa também ser devido a outros
fatores como por exemplo pela diminuicao da capacidade de produzir TNF (Fator de Necrose Tumoral) em
resposta aos LPS pelos mondcitos. Pode existir neste grupo de desintoxicacao, a diminuicao de citocinas
pré-inflamatdrias aumentando ou mantendo a producao de moléculas anti-inflamatdrias (38).

Além destes processos, 0s principais componentes de reconhecimento e que conduzem a formagao
de resposta inflamatdria, nomeadamente LBP, CD14 e MD2, podem também atuar na inibicao desse
reconhecimento. Aparentemente, a inibicao ocorre em elevadas concentracoes destas moléculas, isto €,
concentracées baixas de LBP catalisam a apresentacao dos LPS aos CD14, enquanto que, em elevadas
concentracoes de LBP, promove a degradacao de agregados de LPS, podendo também interferir na sua
apresentacao ao CD14. Os CD14 na forma soldvel por sua vez, podem inibir a producao de citocinas
desencadeada por LPS. O co-recetor MD2 soltivel também pode atuar ao ligar-se aos LPS e nao o
transferindo prontamente para outras proteinas, podendo, contudo, ativar células que possuem apenas o
recetor TLR4 (sem o0 MD2). Além destes, outros componentes tém vindo a ser associados a inibicao da

resposta inflamatdria provocada pelos LPS (32,33,38).



O propriorecetor, TLR 4, tem atividade para a protecao do hospedeiro em caso de infe¢ao. Um estudo
realizado em ratinhos (39), mostrou que os TLR4 presentes em células miéloides sao necessdrios para a
fagocitose de células bacterianas, enquanto que os TLR4 de hepatdcitos mostraram serimportantes para
eliminar LPS da circulacao. Os TLR4 sao cruciais para a estimulacao da fagocitose de bactérias pelos
macrdfagos, isto €, a estimulacao dos TLR 4 conduzem a fagocitose aumentada pelos macréfagos (39).

Fendmenos de desintoxicacao também acontecem localmente, em tecidos na presenca de LPS ou
das bactérias que os possuem. Moléculas libertadas por células estimuladas contribuem também para
diminuir a resposta local (33).

Em suma, diversos mecanismos sao realizados em situacdes normais que impedem que se gere uma
resposta inflamatdria excessiva passivel de provocar dano (33). Ainda assim, como é sabido, nem sempre
estes mecanismos sao suficientes para prevenir os danos causados sobretudo pela inflamacao. Baixas
concentracdes de endotoxinas sao suficientes para causar resposta inflamatdria (9), dependendo
também da sua atividade, provavelmente porque ultrapassam a capacidade de eliminacao normal do
organismo. De seguida vao ser descritos os processos pelos quais as endotoxinas induzem a resposta

inflamatdria no organismo humano.

1.3. Mecanismos de acao de endotoxinas no organismo

As endotoxinas podem causar diferentes efeitos patofisioldgicos no organismo, geralmente como
resultado da estimulacao do sistemaimune, maioritariamente mondcitos e macréfagos. Estes vao libertar
mediadores como interleucinas, citocinas, prostaglandinas e radicais livres e, sao estes mediadores da
resposta inflamatdria que provocam os efeitos que envolvem aumento da temperatura, ativacao de
cascatas de coagulacao, alteracao da funcao de 6rgaos e células e modificacdes metabdlicas (11,18).

Aresposta do sistemaimune no hospedeiro depende da estrutura dos LPS e da sua quantidade. Assim,
a maior ou menor ativacao do sistema imune varia também dependendo da estirpe que deu origem as
endotoxinas (12).

A ativacao do sistema imune acontece maioritariamente pela estimulacao da proteina
transmembranar TLR4, que estd presente em vdrias células, como mondcitos, macrdéfagos, neutrdfilos e
células dendriticas. Este recetor, necessita de uma outra proteina, MD2, para o reconhecimento dos LPS.
0 complexo MD2/TLR4, depois de ativado pela ligacao do LPS, induz uma cascata de reacdes que pode
culminar nainducdo de genes que encenam a resposta inflamataria (4,12,24).

Parafacilitar este processo (Fig.3), proteinas acessdrias, como LBP e recetor CD14 intervém mediando
o reconhecimento dos LPS bem como transferindo-os para o complexo TL4/MD2 (23,40).

Numa fase inicial, as LBP ligam-se aos LPS, facilitando assim a ligacao dos CD14 a este complexo.
Estes ultimos extraem monémeros dos LPS, dissociando-se de sequida e, permitindo assim a ligagao de

outros CD14, repetindo-se o processo. Posteriormente, partes dos LPS sao transferidas pelos CD14 até a



proteina MD2, que estd associada ao TLR4. A ligacao do LPS ao complexo MD2/TLR4 induz a sua

dimerizacao, desencadeando uma cascata de reacoes (23,40-42).
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Figura 3 Representagao esquematica do transporte sequencial dos LPS até ao complexo TL4/MD2. Uma das extremidades da
LBP liga-se ao LPS e, o CD14 ird interagir com a LBP retirando monémero de LPS. O complexo LBP/LPS é rapidamente
dissociado do CD14 e outro CD14 liga-se novamente. Posteriormente, os monémeros de LPS sdo transferidos para o complexo

TLR4/MD2 e segue-se a ativacao da via de sinalizagdo para a resposta inata. Adaptado de Kim e Kim 2017.

Um estudo afirma ainda que o componente polissacarideo dos LPS pode até contribuir para as
alteracoes conformacionais facilitando a interacao com os recetores celulares (18).

Esta reacao tem como objetivo salvaguardar o hospedeiro, no entanto, uma reacao excessiva a
presenca de LPS pode conduzir a uma reacao potencialmente fatal. Além do mais, nao foi encontrado
consenso quanto aos niveis de endotoxinas necessdrias para desencadear uma ativacao exagerada do
sistemaimune (5,20,41).

Tirando partido do facto de as endotoxinas atuarem maioritariamente a partir da estimulacao do
sistema imune, existem estudos que visam diminuir a resposta imunitaria a presenca de endotoxinas,
tentando assim evitar o choque causado por estas substancias (43).

Além do referido, estes compostos podem também interagir com as células do organismo humano,
desencadeando damesma formadanos. Este facto dificulta ainda mais o desenvolvimento de uma terapia
direcionada para diminuir os danos da exposicao a endotoxinas (11).

Outros componentes e reacoes podem ainda ser estimuladas por estas moléculas, o que inclui a
ativacao direta, a nivel intracelular de enzimas como caspase 4 e 5, que ira culminar na ativacao da
resposta inflamatdria. Outro fenémeno passivel de acontecer diz respeito a morte da célula contendo LPS
a nivel intracelular, por piroptose, que é uma morte programada que tem também como finalidade alertar
0 sistema imunoldgico, ativando células de defesa. Outros recetores ativados por LPS incluem por
exemplo, RAGE (recetor para produtos finais de glicacdao avancada), TREM2 (Triggering Receptor
Expressed on Myeloid Cells) e integrinas (5,20).



Como referido anteriormente, o figado é o principal responsavel pela eliminagao de endotoxinas em
condi¢des normais, sendo que a partir de uma determinada concentracao destas toxinas no sangue pode
ocorrer libertacdo de TNF e IL-10 (interleucina-10) para a corrente sanguinea, desencadeando a reposta
inflamatdria. Em contrapartida, concentracdes baixas de endotoxinas parecem passar despercebidas
neste 6rgao, em termos de reacao imunoldgica (33).

Dado que nem sempre os processos normais de defesa do organismo sao suficientes para prevenir
o0 dano e modo a impedir os desfechos mais tragicos, sao utilizadas as técnicas terapéuticas disponiveis

parareduzir as endotoxinas em circulacao, sendo algumas alternativas referidas de sequida.

1.4. Terapias para endotoxina

Embora, um individuo saudavel, seja capaz de lidar com LPS, sobretudo individuos com
comorbilidades, incluindo hepaticas, podem sofrer mais facilmente de endotoxémia podendo culminar
com consequéncias posteriores, como disfuncao de drgaos. Deste modo, nao sé formas de tratamento
mas também de prevencao podem ditar a sobrevivéncia desses individuos (37).

Numafase anterior a patologia, e apesar de nao ser tratamento, mas sim uma abordagem preventiva,
é possivel a evitar os danos causados pela exposicao a endotoxinas através do desenvolvimento de um
fendmeno de «tolerancia». A nivel de células imunes este fendmeno, também designado de pré-
condicionamento de endotoxinas, previne a resposta inflamatdria excessiva, mas ainda assim, preservaa
capacidade de conter infecdes no hospedeiro (44,45).

Tal pode ser consequido pela administracao/exposicao a estes compostos, em baixas doses e, em
consequéncia disso existe uma protecao contra uma resposta inflamatdria exagerada numa exposicao
secunddria. Além disso, esta referido que tal exposicao controlada oferece tolerancia cruzada, ou seja
protecdo contra outros componentes, nomeadamente microrganismos (46).

Baseado neste fendmeno, é atualmente utilizado um analogo do lipido A, o monofosforil lipido A como
adjuvante em preparacoes de vacinas humanas, devido as suas propriedades imunomodeladoras e, uma
vez que a utilizacao de lipido A nativo apresenta atividade téxica. A utilizacao de analogos de lipido A,
facilitam a resposta inata do sistema imune a infecdes quando administrados profilaticamente, assim
estes andlogos podem ter especial interesse para individuos com risco de desenvolver infecoes
oportunistas e/ou infecdes associadas aos cuidados de satide (46).

Formas de terapia baseadas em andlogos parecem promissoras, porém é necessdrio ter em atencao
que existem partes da estrutura do lipido A que tem que ser mantidas, de modo a permitir o
reconhecimento pelas células (33).

A parte disto, existem terapias que consistem, resumidamente, na remocdo extracorpérea de
endotoxinas, mas também de outros componentes como citocinas de modo a diminuir os danos da

respostainflamatdria. Uma destas terapias sao as colunas Toraymyxin™ que fazem uso de um antibidtico



com afinidade para as endotoxinas, a polimixina B. Este antibiético tem atividade bactericida para
bactérias Gram-negativo, ao ligar-se e inativar as endotoxinas, destabilizando assim a parece celular
bacteriana. No entanto, a sua administracao é limitada devido a possibilidade de ter efeitos de nefro- e
neurotoxicidade (37,47,48).

Apesar das contrapartidas da administracao deste antibidtico, as suas propriedades foram
aproveitadas para desenvolver uma terapia que visa a diminuicdo das endotoxinas presentes no sangue,
ao imobilizar este antibiético em fibras incluidas numa coluna, onde se faz passar o sangue do paciente
que retorna posteriormente ao corpo. Dada a capacidade destas fibras com polimixina B imobilizadas se
ligarem a diferentes tipos de endotoxinas, conclui-se que este composto tem afinidade para a porcao mais
conservada, isto é, o lipido A (37,47,49).

Um outro método, designado de oXiris™, tem também em vista a remogao extracorpdrea e, possui
propriedades anti-trombogénicas, capacidade de remocao de endotoxinas e ainda citocinas. Contémuma
membrana constituida por 3 camadas, umaresponsdvel pela remocao de citocinas da circulacao, outrade
endotoxinas e uma terceira possui heparina para atuar como anti-trombogénico (48).

Outros métodos extracorpdreos estao disponiveis para a remocao de endotoxinas da circulacao
sanguinea, como colunas Alteco® LPS Adsorver, que tem uma funcionalidade semelhante aos
mencionados anteriormente, diferindo o composto empregue para aremocao de endotoxinas. Neste caso,
é utilizado um péptido com elevada afinidade para as endotoxinas. Porém, ha estudos que afirmam que
existem ainda poucos resultados clinicos que permitam obter dados suficientes para concluir acerca da
viabilidade de utilizacdo deste dispositivo (13,37,48).

Outros sistemas tém sido estudados, como por exemplo o DEAE-celulose (Dietilaminoetil-celulose),
que se baseia no facto de as endotoxinas serem carregadas negativamente. Contudo, estas formas de
remocao baseadas na carga possuem a elevada desvantagem da remocao inespecifica (37).

Naturalmente, embora existam terapias para diminuicao das endotoxinas no organismo, a melhor
metodologia serd a prevencao e para tal, numa fase inicial, € importante perceber quais sao as principais

fontes de exposicao.

1.5. Fontes de exposicao

As endotoxinas sao componentes ubiquos no ambiente, estando presentes no solo, dgua e também
ar. Sendo que os niveis destas toxinas estao diretamente relacionados com os de bactérias Gram-
negativo, e algumas cianobactérias, dependem das condicoes a que estas estao sujeitas. Foi referido que
as endotoxinas se encontram em maior concentragao em locais com animais, como quintas, também nas
residéncias de individuos com condi¢oes socioeconémicas mais baixas ou em residéncias com presenca
de criancas, carpetes, animais de estimacao, baratas, dependendo também da idade e uso dos edificios.

Plantas ou partes destas podem ser também uma fonte de contaminacgao assim como fezes de animais.
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A exposicao a endotoxinas estd em grande parte relacionada a agricultura e industrias relacionadas, como
de criacao de animais (9,16,27,28).

Individuos residentes em locais de exploracao de gado tornam-se, deste feito, propensos as
consequéncias da exposicao de endotoxinas, ndo sendo apesar disso os tnicos afetados (26).

Estas toxinas podem também estar presentes na dgua de consumo, alimentos ou produtos
alimentares e, em farmacos, sendo uma preocupacao desde cedo a eliminacdo destes compostos (29).

Em suma, potenciais formas de entrada de endotoxinas no organismo humano incluem a inalacao,
ingestao, feridas, intravenosamente e contacto direto com a fonte de contaminacao (por exemplo através
da pele e mucosas) (8,50). Apesar disso, a inalacao é das formas mais comuns de exposicao, ja que se
podem tornar aerossolizadas de diversas formas. Assim, para a maioria das exposic6es ambientais, as
células alvo sao as epiteliais e células imunes do sistema respiratdrio. Estas moléculas ao sereminaladas,
ativam macréfagos alveolares e outras células no trato respiratdrio, podendo resultar em inimeros danos,
como desenvolvimento de doenca pulmonar obstrutiva crénica. Sendo desta forma este sistema
comumente afetado por estas toxinas (51).

Dado os potenciais efeitos nefastos para a satide é importante ter especial atencao com os locais de
risco de exposicao acrescida, nomeadamente locais que lidam com residuos como as estacoes de
tratamento de dguas residuais(50).

A forma mais eficaz de reduzir ou eliminar os danos causados por estas toxinas serd limitar a
exposicao. Para prevenir a exposicao é importante aumentar o conhecimento acerca da ocorréncia de
endotoxinas, quantidades que se tornam tdxicas, processos que possam aumentar essa exposicao e
eventualmente determinar abordagens que possam ser utilizadas para aumentar a seguranca,
nomeadamente de trabalhadores expostos. Assim, inicialmente ira ser feita uma contextualizacao da

presenca de endotoxinas na agua e os processos realizados no tratamento de aguas residuais em ETAR.

1.6. Endotoxinas na matriz dgua

0 acesso a dgua de consumo potavel representa um dos principais requisitos para uma vida
sauddvel, contudo doencas transmitidas pela dgua ainda sao um problema, podendo conduzir a morte,
sobretudo em criancas (52).

Os produtos téxicos presentes em dguas tratadas em ETAR podem ser de trés tipos: poluentes vindos
do influente (referente a uma estacao de tratamento de dguas); quimicos utilizados no tratamento e os
seus produtos; e, produtos de bactérias, como endotoxinas (53).

E notdrio que estas toxinas estdo presentes nesta matriz, portanto é fundamental o esforco realizado
para minimizar a sua presenca. Inclusivamente, a presenca de endotoxinas na agua de hemodialises, foi
causa de morte de alguns pacientes a partir do qual foram aumentados os esforcos para garantir a sua

remocao. Apesar disso, quantidades residuais de endotoxinas, nao se mostraram suficientes para causar
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reacoes graves, embora conduzam ao aumento das citocinas pré-inflamatdrias em circulacao que
desencadeiam stress oxidativo e microinflamacao (9).

Os niveis destas toxinas, dependem de vdrios fatores, naturalmente estao relacionadas também as
condicoes a que estao sujeitas as bactérias Gram-negativo e cianobactérias portadoras destas toxinas e
do tratamento realizado. Por exemplo, as coldnias bacterianas presentes nas canalizacoes e o nivel de
cianobactérias nas fontes de agua sao situacoes que provocam o aumento destas toxinas nesta matriz.
As bactérias presentes nas canalizagdes sao varidveis, no entanto ja foi reportado que os biofilmes sao
maioritariamente constituidos por bactérias Gram-negativo (54).

E comum, apesar dos tratamentos realizados, detetar, em aguas tratadas, a presenca destas
endotoxinas, sendo que 0s seus niveis sao varidveis. Inclusive, 0os processos empregues durante o
tratamento da dgua podem também conduzir a libertacao de endotoxinas (9).

Devido aos danos que estas toxinas podem provocar, os tratamentos realizados nas estacoes de
tratamento de dgua, sao apesar de tudo cruciais para prevenir a exposicao da populacao. Mas por outro
ponto de vista significa que uma ETAR podera ter niveis elevados de endotoxinas e como tal, os seus
trabalhadores podem estar expostos a niveis que podem afetar a sua saudde. A principal forma de
exposicao neste meio é através de hioaerossais formados durante o tratamento da dgua (55).

De modo a perceber quais os locais das ETAR onde os trabalhadores poderao estar sujeitos a uma
maior exposicao é necessario primeiro perceber o funcionamento dessas estacoes. De seguida, serao

apresentados processos comumente realizados no tratamento de aguas residuais.

1.7. Contextualizagao do processo geral de tratamento de aguas residuais numa estacao de
tratamento

Existem trés grupos de constituintes da dagua a tratar que sao indispensdveis ter em atencao no
processo de tratamento: aqueles que sao originalmente encontrados na dgua da torneira; produtos
quimicos como detergentes, farmacos e outros residuos residenciais, 0s seus subprodutos e os
subprodutos que sao gerados no processo de tratamento da agua; subprodutos de microrganismos
mortos que asseguram o tratamento por degradacao bioldgica (56).

O principal objetivo das ETAR, centra-se na reducao de componentes téxicos das aguas residuais de
modo a que a dgua obtida no efluente nao tenha um efeito negativo para o ambiente ou para a satide (57).

Segundo a legislacao portuguesa, no decreto de lei n® 152/97, as dguas residuais podem ser dguas
residuais domésticas ou a mistura desta com dguas residuais industriais e/ou dgua pluviais (58).

As ETAR realizam o tratamento das aquas residuais a qual podera ter fins distintos e como tal,
diferencas no tratamento realizado, dependendo da qualidade da dgua exigida, da sensibilidade do meio
recetor e/ou se se trata de dgua com vista a reutilizacdo e ainda da qualidade das dguas residuais brutas.

Assim, o processo de tratamento pode ter a necessidade de ser mais ou menos complexo, podendo
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limitar-se ao tratamento primdrio, pode ser acrescido o tratamento secunddrio, tercidrio ou ainda o
avancado no caso da reutilizagao do efluente (57,59).

Os poluentes nas dguas residuais encontram-se quer dissolvidos quer em suspensao e a separacao
destes componentes vai dar origem ao efluente tratado e, adicionalmente, a residuos sdlidos (como
gradados e areias) e residuos gasosos (gds sulfidrico, diéxido de carbono, metano e outros). Jd que estes
residuos também representam um problema a nivel ambiental e sanitario, estes necessitam igualmente
de ser tratados, se nao for possivel pela ETAR, por outra instituicao competente (59).

O tratamento realizado numa ETAR (Fig.4) pode ser distinguido em tratamento de fase liquida,
tratamento de fase sdlida e, finalmente, tratamento de fase gasosa, que dizem respeito a matéria a ser
tratada. Pode ainda dividir-se os tratamentos realizados em 5 niveis, tratamento preliminar, primario,
secundario, tercidrio e avancado (57,59).

Assim, no tratamento de fase liquida, a ser descrito de seguida, o tratamento preliminar diz respeito
aos processos de separacao dos sélidos de maiores dimensoes (gradagem) seguido da remocao dos
sélidos de menores dimensdes (tamisagem). Posteriormente é realizada a remogao de gordura
(desengorduramento) e das areias, entre outros compostos como particulas metalicas, por sedimentacao.
No tratamento primdrio, ainda utilizado para a remocao de sdlidos, mas suspensos e facilmente
sedimentdveis, faz-se uso mais uma vez da sedimentacao na decantacao primaria, utilizando-se ainda
mais raramente o processo de flotacao para o efeito, podendo estes processos ser assistidos pelo
processo de coagulacao quimica. O tratamento secunddrio realiza-se com vista a redu¢ao da matéria
organica dissolvida ou em suspensao que nao foi removida até entao e, geralmente sao utilizados para o
efeito processos bioldgicos, mas também outros processos fisico-quimicos como a decantacao assistida
por coagulacao-floculagao. Embora os processos de tratamento bioldgico mostrem ser mais vantajosos,
a temperatura ambiente da ETAR pode dificultar o funcionamento adequado dos reatores bioldgicos e
como tal, em paises de temperaturas mais baixas é comum optarem pelo tratamento quimico. O
tratamento terciario tem como objetivo a remocao dos nutrientes de modo a evitar a eutrofizacao e, por
outro lado o tratamento que se destina a remocao de microrganismos patogénicos que é sempre
requerido. Finalmente, o tratamento avancado visa a remocao de poluentes dissolvidos em
concentracdes residuais (50,57,59).

Por sua vez, o tratamento de fase sélida, diz respeito aos residuos formados durante o tratamento das
aguas residuais, como gradados (sélidos que foram retidos nas grades), tamisados (sélidos que foram
retidos nos tamisadores), areias, até gorduras formadas durante o tratamento preliminar e flotados. As
lamas podem advir dos diferentes niveis, designadamente do tratamento primario, secundario, até
mesmo do tercidrio e mistas (mistura das lamas do tratamento primario e secundario). A matériaorganica
que se encontra na fase sdlida, sobretudo nas lamas, podem prejudicar a satde dos trabalhadores,

estando também presente em menor quantidade nas areias seguido de gradados e tamisados, com
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menores quantidades. Geralmente, os gradados e tamisados sao compactados e é reduzido o teor de
agua, sendo posteriormente enviados para entidades de gestao de residuos sélidos; as areias efetua-se a
remocao de compostos organicos, podendo posteriormente ser colocadas em aterro ou destinadas a
construcao se cumprirem os requisitos necessarios; as lamas podem ter como destino a agricultura, como
fertilizante, dependendo das suas caracteristicas. Os principais alvos do tratamento de lamas sao a
reducao de volume e degradacao de substancias, os processos utilizados mais comuns sao o
espessamento das lamas, estabilizacao quimica, digestao geralmente anaerdbia, desidratacao e
compostagem (50,59,60).

Por fim, existe outro tratamento das dguas residuais, o da fase gasosa. Alguns dos gases presentes
nas aguas residuais sao o diéxido de carbono, 0 metano e o gas sulfidrico; estes possuem caracteristicas
adversas nomeadamente por serem corrosivos (gds sulfidrico) e por contribuirem para o efeito de estufa
(diéxido de carbono e metano), podendo naturalmente representar perigo para a satide e como tal existe
anecessidade de serem removidos. Dado que a atmosfera tem uma baixa capacidade de autopurificacao,
deverad existir um cuidado acrescido com o tipo de substancias passiveis de ser libertadas, acrescido ao
facto de nestamatriz poderem alcancar largas distancias. Existem ETAR, maioritariamente as de maiores
dimensdes e as proximas de localidades, em que é efetuada a desodorizacao da atmosfera dessas
instalac6es, que necessitam de ser cobertas para confinar a atmosfera. O metano é o principal constituinte
do biogds gerado no tratamento de lamas e, este pode ser valorizado para a producao de energia térmica

e/ou elétrica ou queimado antes de ser libertado (59).
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Figura 4 Esquema das fases de tratamento de uma ETAR {Estacdo de Tratamento de Aguas Residuais),produtos resultantes e o
destino dos mesmos; ARB—Aguas Residuais Brutas;
ART-Aguas Residuais Tratadas (59).
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Os processos realizados durante o tratamento das dguas residuais podem ser repetidos nos diferentes
niveis do processo, como € o caso da decantacao que além de ser realizada no tratamento primdrio, pode
também fazer parte do tratamento secundario e tercidrio. Naturalmente, além da qualidade objetiva da
agua no final do tratamento, outros fatores condicionam estes processos, como a capacidade da ETAR.

Na figura 5 estd esquematizado um processo geral tipico de uma ETAR.

Equalizacgdo
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Figura 5 Esquema geral do processo de tratamento de aguas residuais numa ETAR com tratamento preliminar, primario,
secundario e terciario. ARB-Aguas Residuais Brutas; ART-Aguas Residuais Tratadas (59).

A decantacao é um procedimento que permite a separacao das particulas em suspensao nas dguas
residuais, fazendo uso da acao da gravidade, isto é, predominantemente pelo processo de sedimentacao,
mas também pelo de flotacao. Ao contrdrio do que acontece no processo de sedimentacao, em que as
particulas a remover se depositam na parte inferior, na flotacao, as particulas ao apresentarem menor
densidade «flutuam», este processo pode ser destinado aremocao de sélidos e também liquidos, podendo
ser alcangado pela introducao de ar, como na remocao de 6leos e gorduras. A decantacao primaria da
origem as lamas primdrias e também a produtos da flotacao, sendo que essas lamas contém uma elevada
quantidade de matéria organica, podendo ocorrer inclusive a sedimentacao de microrganismos, quando
mais densos do que a agua. A decantacao secundaria faz parte do tratamento secundario e, destina-se a
separacao dos flocos formados, nomeadamente no processo bioldgico, formando as lamas secunddrias

ou também designadas de lamas bioldgicas, tendo estas como constituinte predominante

15



microrganismos (matéria organica). A flotacao pode ser utilizada em diferentes niveis, como tratamento
preliminar (remocao de dleos e gorduras), secundario (separacao de flocos biol6gicos) e no tratamento de
fase sélida (espessamento das lamas) (59,60).

Outro mecanismo que permite remover sélidos em suspensao € a filtracao. Permite ainda remover
microrganismos e outros componentes das dguas residuais, pode atuar na eliminacao de precipitados,
como auxiliar da desinfecao, ou preparacao para microfiltracao e ultrafiltracao, podendo ser também
empregue na desidratacao de lamas e na desodorizacao. A remocao de poluentes por membranas é outro
dos mecanismos disponiveis, que inclui micro, ultra e nanofiltracao e osmose inversa (59,60). Além das
citadas, outras metodologias podem ser utilizadas no tratamento de dguas residuais.

Alguns dos métodos supramencionados nao sao necessariamente realizados, mas um procedimento
essencial é a desinfecao, isto é, a eliminacao ou reducao até niveis aceitaveis de microrganismos,
independentemente do destino da dgua tratada. A desinfecao pode ser realizada por diferentes métodos
que podem ser distinguidos em métodos fisicos, como radiacao UV (ultravioleta)/gama, ultrassons, e
temperatura, ou por filtracao e processos de membrana, ou métodos quimicos como o uso de hipoclorito,
cloro e, 0zono, entre outros (50,59).

0O tratamento bioldgico é um tratamento promissor devido ao baixo custo e maior estabilizacao de
residuos. Um dos tratamentos bioldgicos eficazes para o tratamento de dguas residuais é a
fitorremediacao, que faz uso de plantas como agentes de purificacao das dguas, outros existem como a
utilizacao de microrganismos para digestao e degradacao de matéria organica e inorganica presente na
agua, que sao amplamente utilizados. O tratamento com microrganismos tem, por exemplo, a capacidade
de converter matéria organica em biogas (metano), nomeadamente através da digestao anaerdhia, isto €,
na auséncia de oxigénio (61).

Existem outros passos que fazem uso de reagentes quimicos com diferentes intuitos,
designadamente a coagulacao quimica, o condicionamento quimico de lamas, a neutralizagao de pH, a
desinfecao, precipitacao de metais pesados, entre outros (59,60).

Naturalmente, quanto mais eficientes forem os processos utilizados numa estacao de tratamento de
agua, melhor sera a qualidade da dgua obtida. Existem locais em que estes processos sao elementares ou
até inexistentes, tendo portanto maior prevaléncia de patologias decorrentes dos contaminantes
presentes na agua (52).

Além dos que foram citados como sendo 0s mais comuns, outros processos de tratamento de dgua
sao utilizados como por exemplo a absorcao com carvao ativado(9,62,63).

No entanto, no que diz respeito a remogao de endotoxinas da agua, nem todos sao eficazes, existindo
até estudos que referem que alguns deles tém até a desvantagem de conduzir ao seu aumento, como a

desinfecao por provocar a morte bacteriana e assim a libertacao destas toxinas.
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No estudo de Simazaki et al (2018) (30), concluem que processos de coagulacdo quimica,
sedimentacao, filtracao rapida com areia e filtragdo com membrana sao capazes de diminuir de forma
eficaz o nivel de endotoxinas na agua, quer as presentes na forma livre, quer as agregadas a outras
particulas/ células. Por outro lado, observou diminuicdes limitadas de endotoxinas livres e diminuicoes
moderadas de agregadas, por cloracao e ozonizac¢ao. Acrescentam que a filtracao bacteriana com carvao
ativado, aumenta significativamente a atividade das endotoxinas durante o processo de purificacao da
agua.

Assim, processos como cloracao provocam a morte microbiana e, desta forma, podem simplesmente
levar aum aumento do nivel das endotoxinas. Assim é necessario um passo auxiliar, sendo que o realizado
numa estacao de tratamento de dgua em Pequim, sequndo o estudo de Zhang et al. (2013) (64), foi deixar
sedimentar agregados maiores de endotoxina, endotoxinas ligadas a bactérias e endotoxinas ligadas a
particulas, com o propdsito de diminuir a atividade das endotoxinas na dgua apds a cloracao.

E de referir também que os procedimentos realizados para o tratamento das dguas, podem libertar
particulas que se tornam transportadas pelo ar e que contém tanto microrganismos quanto os seus
componentes, incluindo endotoxinas. Estas particulas podem ser prejudiciais tanto para os trabalhadores
das estacoes de tratamento de agua, quanto para as populacdes vizinhas, ja que podem atingir longas
distancias (65).

Assim, foi realizada uma revisao sistematica da literatura, com o objetivo principal de melhor perceber
a presenca de endotoxinas nas estacdes de tratamento de dguas residuais e, consequentemente, 0s
riscos dessa exposicao para os seus trabalhadores. Nomeadamente na medida do possivel determinar a
gamade valores de endotoxinas encontrados nas ETAR, os locais/tarefas de maior exposicao e averiguar
se estao descritos sintomas reportados pelos trabalhadores, potencialmente associados a essa

exposicao ou até nao especificamente associados.
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2. Metodologia

Para dar resposta aos objetivos propostos, foi colocada a questao de investigacao: Qual a gama de
valores de endotoxinas a que estao expostos os trabalhadores de ETAR, onde ou em que circunstancias a
exposicao é maior e quais as consequéncias que pode representar para a saude?

Tendo em conta que a principal via de exposicao € por inalacao, a pesquisa diz respeito a endotoxinas
na matriz ar.

De seguida, sera descrito o processo realizado para esta revisao.

2.1. Recolha de dados

A recolha de dados foi realizada na base de dados PubMed, recorrendo a ferramenta de pesquisa
avancada e com a introducao dos seguintes termos de pesquisa: «endotoxin in wastewater treatment
plant» e «exposure», o que relevou um total de 42 publicacdes. A pesquisa foi efetuada no dia 29 de maio

de 2020.

2.2.Selecao dos estudos

Dos 42 artigos apresentados na pesquisa, foram excluidos 20, de acordo com os critérios primdrios
de exclusao definidos, nomeadamente ndo abordarem as questoes relevantes para esta revisao (n=10),
nao estarem escritos em lingua inglesa ou portuguesa (n=6) e também por ndo serem artigos de
investigacao originais(n=4). Assim, na totalidade foram analisados mais detalhadamente 22 artigos
resultantes da pesquisa na PubMed (Fig. 6).

Todos os artigos incluidos respeitaram os critérios:

e terdiscutido a presenca de endotoxinas em ETAR; e,

e referir valores de quantificacao de endotoxinas em ETAR; e/ou

e apresentar locais/tarefas de maior exposicao; e/ou

o referir sintomatologia associada aos trabalhadores, diretamente causada pela exposicao a
endotoxinas e até sem associacao especifica.

Nao necessariamente todos estes critérios presentes no mesmo artigo, mas com a necessidade de
ser referente a ETAR e endotoxinas e, como tal este funcionou como critério de exclusao. Artigos foram
também excluidos com base no propdsito do seu estudo, nomeadamente os que avaliam diferentes
metodologias e nao fazem a determinacao das endotoxinas ou da sua influéncia nos trabalhadores.

Uma vez que na pesquisa inicial foram também encontrados 4 artigos de revisao (9,50,66,67), foi
feita uma andlise das suas referéncias de modo a selecionar artigos que pudessem ser utilizados e que
nao tivessem surgido na pesquisa inicial. Desta forma, e aplicando os critérios supracitados, dois desses
artigos foram descartados por nao acrescentarem informacao relevante e dos restantes, foram

selecionados 7 artigos que foram incluidos(68-74), adicionalmente aos resultados da pesquisa da
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PubMed. Sendo que, de 22 artigos vélidos para a revisao, foram encontrados estudos repetidos (n=6) e

outros aos quais nao foi possivel 0 acesso (n=9).

Desta forma, foram incluidos na revisao, na totalidade 29 artigos (Fig. 6).

Total de artigos da pesquisa na
PubMed
n=42
Artigos excluidos:

Noutras linguas n=6

,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,, »
Fora do ambito da pesquisan=10
Artigos de revisao n=4
Artigos incluidos
n=22
Andlise das referéncias dos
artigos de revisao
Artigos validos para a revisao
n=22
,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,, »
Artigos incluidos .
n=7 i
v

Artigos excluidos:
Artigos repetidos n=6
Artigos sem acesso n=9
Total de artigos da analisados

n=29

Figura 6 Esquema da revisdo sistematica.
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3. Resultados

De sequida serao apresentados os resultados obtidos da andlise mais detalhada dos artigos
resultantes da pesquisa. Os artigos sao datados desde 1983 até 2019.

Alguns dos artigos incluidos, referem que as recolhas de ar foram feitas através de amostras
estaciondrias, isto é, as amostras foram recolhidas em locais pré-determinados, sendo arecolharealizada
num ponto fixo. Por outro lado, outros fazem-na através de amostras pessoais, isto significa que as
amostras sao colhidas com amostradores colocados nos trabalhadores, sendo, desta forma,
representativas das tarefas por estes realizadas e da exposicao efetiva do individuo. Estao ainda
presentes estudos que apresentam ambas.

Outros mencionam também amostras recolhidas no interior ou exterior, referentes as zonas interiores

e exteriores das ETAR.
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Tabela 1 Resumo da informagao obtida na revisao sistematica.

Valores de Técnica de Média das Areas/tarefas de maior Sintomas mais frequentes Pais do Referéncia
endotoxinas amostragem medi¢oes exposicdo associados e ndo especificamente relacionados a estudo
(min-médx) (UE/m3) exposicao a
endotoxinas
Sintomas nao associados: Suécia Lundholm e Rylander,

- Problemas cutaneos
- Diarreia
- Outros sintomas gastrointestinais

Mais frequentes nos trabalhadores do que no grupo
controlo

1983 (69)

________________________ Sintomas nao associados: Estado de Scarlett-Kranz et al,
Novalorque,  1987(73)
- Dor de cabeca Estados
- Tontura Unidos da
- Dorde garganta América
- Irritagao cutanea
- Diarreia
________________________ Sintomas nao associados: Canadd Nethercott e Holness,
1988 (72)
- Fadiga

- Sintomas cutaneos

- Irritaao na garganta

* Produgao de expetoracao

- Indigestao

+ Bronquite crénica

+ Sintomas semelhantes a gripe
- Tosse

Trabalhadores da drea da fervura da lama (secagem)
reportaram intermitente doenca aguda caracterizada por
tosse, febre e dor de garganta.

Trabalhadores da drea da inceneragao da lama, tendem a
ter perda da funcao pulmonar.
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Valores de Técnicade Média das Areas/tarefas de maior Sintomas mais frequentes Pais do Referéncia
endotoxinas amostragem medicoes exposicao associados e nao especificamente relacionados a estudo
(min-max) (UE/m?®) exposicaoa
endotoxinas
<0.04-350ng/m®*  ______ ~1400 - Tratamento da lama (=92-3500 UE/m?) Sintomas nao associados: Finlandia Laitinen et al1994
=0.4-3500 UE/m3 no local de maior - Entrada de dguas residuais (75)
exposicao (=1000-1400 UE/m?) - Febre
- Bacia de arejamento interior (=170-1100 - Calafrios
UE/m3) - Irritagao nasal e de olhos
- Biofiltro (~48-710 UE/m?3) - Dor de cabega
- Monitorizagdo (=36-550 UE/m?3) - Fadiga
- Bombeamento de aguas residuais - Sintomas gastrointestinais
(=0-300 UE/m3)
-Bacia de sedimentacdo interior
(=10-190 UE/m3)
- Sala de controlo (=0-130 UE/m?)
- Exteriores (=0-30 UE/m?)
0-300ng/m®* ______ A exposicao a endotoxinas nao foi especificamente Noruega Melbostad et al, 1994
~0-3000 UE/m3 associada a nenhum sintoma, mas trabalhadores (68)
expostos reportaram maioritariamente:
+ Irritagao no nariz
- Ndusea
- Fatadear
________________________ Sintomas ndo associados: Ohio, Khuder et al, 1998 (71)
Estados
- Dor de cabeca Unidos da
- Fadiga América
- Espirros
Operadores, trabalhos de monitorizacao que trabalhamem
todas as dreas e aqueles que trabalham na drea da
desidratacao da lama por filtro prensa e no sistema de
colheita (considerados mais expostos a doencas
infeciosas), tiveram maior prevaléncia de todos o0s grupos
de sintomas (respiratdrios, sistémicos, gastrointestinais e
cutaneos)
Sintomas nao associados: Suécia Friis et al, 1999 (70)

Maior prevaléncia de asma nos trabalhadores de ETAR

comparado com os de referéncia
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Valores de Técnicade Média das Areas/tarefas de maior Sintomas mais frequentes Pais do Referéncia
endotoxinas amostragem medicoes exposicao associados e nao especificamente relacionados a estudo
(min-max) (UE/m?®) exposicaoa
endotoxinas
3.8-32170ng/m? Amostras  ______ Proximidade do manuseio de Sintomas associados: Suécia Rylander,1999 (76)
=~38-321700 estaciondrias lama e durante
UE/m3 procedimentos de limpeza Sintomas relacionados as vias respiratérias e
(=20-321700 UE/ m®) gastrointestinais tém como causa mais provdvel as
endotoxinas, que serao:
- Diarreia
- Irritagao no narize
garganta
- Tosse commuco
- Tosse seca
Sintomas nao associados:
- Cansacgo
- Dor nas articulagbes
-Dores de cabeca
0.3-143.2UE/m?3 Amostras 95 Na exposicao ambiental, na drea de Sintomasnao associados: Holanda Douwes et al,2001
pessoais desidratagao da lama por filtro prensa (77)
(44.3-172.7UE/m?3) - Sintomas das vias
aéreas superiores
- Sintomas neuroldgicos
- Sintomas semelhantes a gripe
- Sintomas das vias
aéreas inferiores
0.2-172.7UE/m3 Amostras 85.6 (em
estaciondrias dreasde
desidratacao
lama);3.4 na
restante
exposicao
ambiental
0.21-27.2ng/m? Amostras  ______ - Tarefas de reparacao com aquas residuais ~~ ______ Suécia Thorn et al,2002 (78)
=21-272 UE/m? pessoais brutas

Durante a reparacao da bacia de
sedimentacdo exterior
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Valores de Técnicade Média das Areas/tarefas de maior Sintomas mais frequentes Pais do Referéncia
endotoxinas amostragem medicoes exposicao associados e nao especificamente relacionados a estudo
(min-max) (UE/m?®) exposicaoa
endotoxinas
0-185ng/m3 Amostras + Grade de particulas
~0-1850 UE/m? estaciondrias - Parede de centrifugagdo
- Sala de reacdo de floculacdo (todos estes
locais sao do interior da ETAR)
0.104-5.2 ng/m3 Amostras -Bombeamento de aguaresidualbruta Polénia Prazmo et al,2003
~1.04-52 UE/m3 estaciondrias (=52 UE/m?) (79)
‘Numa das bacias de arejamento
(=52 UE/m?)
- Bacia de grade (=50.2 UE/m?)
‘Uma outra bacia de arejamento
(=21UE/m3)
- Area de desidratacdo dalama (=21 UE/m?3)
01-233ng/m®*  ______ =203 - Trabalhadores de Sintomas nao associados: Polénia Krajewski et al,2004
~1-2330 UE/m3 tratamento de lama {(=12.1-2330 UE/m?3) (80)
- Tratamento mecanico (=3-2050UE/m3) - Dor nas articulagdes e musculo
- Controlo de operacao (=1-1984 UE/m?) - Fadiga crénica
- Tratamento biol6gico (=10.7-1343UE/m?3) - Irritagdo no nariz
* Rinite alérgica
+ Irritagao nos olhos
- Irritaao na garganta
__________________ - Trabalhadores quefazemrepara¢desnuma  Sintomas nao associados: Suécia Thorn e Beijer,
das estagdes analisadas (<1160 e =1850 2004 (81)
UE/m3) - Sintomas respiratorios
- Sala de floculacao (=42-175 UE/m?3) - Gastrointestinais
- Espessamento da lama (~99-108 UE/m3) - Dores nas articulacdes
- Cansago incomum
* Pneumonite tdxica
Especialmente dor nas articulacbes, diarreia, cansago
incomum e nariz congestionado foram 0s mais comuns
entre operadores
1.7-158 UE/m? Amostras 52.6 (verao); Atividades de limpeza de tanques tiveram Suica Oppliger et al, 2005
pessoais no 29.7 (inverno) maior exposicao (acima de 500 UE/m3) (82)
interiores
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Valores de Técnicade Média das Areas/tarefas de maior Sintomas mais frequentes Pais do Referéncia
endotoxinas amostragem medicoes exposicao associados e nao especificamente relacionados a estudo
(min-max) (UE/m?®) exposicaoa
endotoxinas
1.4-103 UE/m3 Amostras 29.8 (verdo);
pessoais no 8.8 (inverno)
exteriores
0.6-2093 UE/m3 Amostras 27T Pareceu existir maior prevaléncia de sintomas em Holanda Smit et al, 2005 (83)
pessoais trabalhadores expostos a
quantidades superiores a 50 UE/m® e de sintomas
semelhantes a gripe parecidos com sindrome de choque
téxico em trabalhadores expostos a niveis superiores a
200 UE/m3
Sintomas nao associados:
Operadores:
Diarreia, semelhantes a gripe parecido com sindrome
do choque tdxico, dor de cabeca e nariz congestionado
Trabalho administrativo:
Nariz congestionado, diarreia, espirros, cansaco nao usual,
sintomas semelhantes a gripe parecido com choque téxico
Operadores e técnicos:
Diarreia
Tarefas de limpeza tiveram maior
prevaléncia de:
Sintomas respiratdrios inferiores e cutaneos
Houve também um maior rdcio de prevaléncia destes
sintomas em limpezas que utilizam o efluente e ainda
sintomas semelhantes a gripe e sistémicos; trabalhadores
que lidam com lama bruta e que usualmente consomem
alimentos ou bebidas durante o trabalho foram associados
a sintomas semelhantes a gripe e sistémicos
294.4-8911UE/m®  Amostrasno 627 Arizona, Brooks et al,2006
exterior Estados (84)
(préximo de Unidos
bacias de

arejamento)
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Valores de Técnicade Média das Areas/tarefas de maior Sintomas mais frequentes Pais do Referéncia
endotoxinas amostragem medicoes exposicao associados e nao especificamente relacionados a estudo
(min-max) (UE/m?®) exposicaoa
endotoxinas
4-887 UE/m? Amostras 804 A dgua utilizada é o fator que tem maior  ______ Visser et al,, 2006
pessoais (onde atinge influéncia na exposicao (nomeadamente a
valores mais agua de efluente) durante a limpeza, assim
elevados) como o objeto a ser limpo {filtro prensa). ¢
Amostras pessoais:
4-868UE/ m3 Amostras 187 Limpeza de filtro prensa com dagua da
estaciondrias (onde atinge torneira e pressao elevada
valores mais
elevados) Amostras estaciondrias:
Limpeza de prensa de correia com efluente
e pressao baixa
0.59-3974218 Amostras 91 - Atividades de inspecao, colheita de lama e Sintomas nao associados: lowa, Estados  Lee etal, 2007 (86)
UE/m3 pessoais desidratacao dalama (39742 UE/m?) Unidos
- Tarefas de colheita de amostras, limpeza, + Problemas de sinusite
operacoes na sala de areia e de digestao - Cansaco
(acima de 500 UE/m?3) - Dor de cabega
- Dor nas articulacoes
+ Irritagao no nariz
Estatisticamente trabalhadores de ETAR tiveram
probabilidades mais altas de todos os sintomas
(respiratdrios, oculares e de irritagdo, neuroldgicos e
gastrointestinais)
0.2-2093 UE/m? Amostras 27 - No abastecimento de aguas residuaise — ______ Holanda Spaan et al, 2008
pessoais(turno remocao de solidos (1.8-1397 UE/m?)
completo) - Desidratacdo da lama (0.2-458 UE/m?®)
0.2-1397 UE/m? Amostras 33 - Operadores (0.2-2093 UE/m?)

¢ Compara diferentes métodos de limpeza e objetos a ser limpos.

estaciondrias

- Trabalhadores da lama (1.4-1506 UE/m?)




Valores de Técnicade Média das Areas/tarefas de maior Sintomas mais frequentes Pais do Referéncia

endotoxinas amostragem medicoes exposicao associados e nao especificamente relacionados a estudo
(min-max) (UE/m?®) exposicaoa
endotoxinas
2.2-2135 UE/m? Medicdes 64 - Desidratacao da lama (2.2-2135 UE/m?)

baseadas nas - Processos de tratamento de dguas
tarefas (Amostra residuais (2.2-1317 UE/m?)
pessoal na -Abastecimento de dguas residuais e
realizacdo das remocao de sdlidos (15.6-1100 UE/m?)
tarefas)

____________ 320 nas ETAR Trabalhadores que manuseiam a secagem  Sintomas associados: Noruega Heldal et al,, 2010
com secagem da  dalama estdo mais expostos a endotoxinas (74)
lamae75nasque epd Trabalhadores que manuseiam a secagem da lama
nao o fazem tiveram maior prevaléncia de todos os sintomas,

sobretudo
- Irritagao no nariz
- Tosse

- Cansacoincomum

Sintomas nao associados:

Trabalhadores de manuseio da secagem da lama também
tiveram outros sintomas como

- Tosse

- Sintomas semelhantes a asma

346-69.4UE/m3 ® Amostras Idaho, Dungan, 2011(88)
recolhidas no Estados
exterior Unidos

0.8-741UE/m? Amostras o Mumbai, india Gangamma et al, 2011
estaciondrias (65)

1-3160 UE/m3 Amostras 28 Heldal et al,2013 (89)
pessoais

0.68-214 UE/m? Amostras 38.8 - Tratamento de lama (0.68-214 UE/m?®) Sintomas associados: Poldnia Cyprowski et al, 2015
pessoais - Tratamento bioldgico (18.5-207 UE/m?) (90)

- Tratamento mecanico (4.04-116 UE/m?) Diminuicao da fungao pulmonar
- Areas de controlo de operacio

(1.85-85 UE/m?)

- Trabalho administrativo(1.26-23.3 UE/m3)

b Referente a diferentes metodologias na amostragens
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Valores de Técnicade Média das Areas/tarefas de maior Sintomas mais frequentes Pais do Referéncia
endotoxinas amostragem medicoes exposicao associados e nao especificamente relacionados a estudo
(min-max) (UE/m?®) exposicaoa
endotoxinas
1.2-6.5UE/m3 Amostras  ______ -Unidade de compostagem(Bagging ~ _____ Uhrbrand et al., 2017
estaciondrias station) (6.5 UE/m3) Dinamarca (91)
- Unidade de pré-tratamento (3.9 UE/m3)
- Local de saida das aguas
residuais (3.8 UE/m?3)
0.2-53UE/m? AMOStras L Boucher et al 2018
estaciondrias (92)
4-1039 UE/m? Amostras Alemanha Rieger et al, 2018
pessoais (93)
0.21-19.3 ng/m3 Amostras =503 Sintomas nao associados: ~ ______ Cyprowski et al, 2019
=21-193 UE/m? pessoais (94)
- Fadiga
- Irritagao nos olhos
- Irritacao na garganta
+ Irritagao no nariz
- Dores musculares e/ou das articulacdes
- Tosse seca
4-262 UE/m? Amostras  ______ - Operagoes de limpeza Sintomas associados: Noruega Heldal et al,2019 (95)
pessoais - Tarefas de manuseio de dguas residuais

Diminuicao da fungao pulmonar

Sintomas nao associados:

- Sintomas
respiratérios, em
particular tosse

- Ndusea

- Febre

- Sintomas de gripe
- Cansaco

- Dificuldades de
concentracao

- Esquecimento
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3.1. Valores de exposicao a endotoxinas na matriz ar

No que diz respeito a presenca das endotoxinas nas ETAR, uma breve andlise dos dados permite
concluir que, apesar de em alguns casos os valores serem dispares, efetivamente os trabalhadores estao
diariamente expostos a estes componentes.

As unidades de medida dos niveis de endotoxinas diferem em alguns casos. De modo a facilitar a
comparacao dos dados foi feita a conversao a mesma unidade, tendo em mente que 1ng de endotoxinas
corresponde aproximadamente a 10 UE (78,83), é importante referir que estd sujeita a erro ja que as
endotoxinas podem ter atividades diferentes de acordo com a sua fonte.

Analisando os valores, pode verificar-se que, nos artigos que apresentam medic6es das endotoxinas
transportadas pelo ar em ETAR, existem nalguns casos valores extremamente dissemelhantes.

Os valores mais baixos descritos sdo de amostras estacionarias, 0.2-5.3 UE/m3 (92) e 1.2-6.5
UE/m3 (9).

De sequida, temos valores de aproximadamente 1.04-52 UE/m3, em amostras estaciondrias (79) e
34.6-69.4 UE/m3 em amostras de zonas exteriores da ETAR, no entanto este tiltimo compara diferentes
formas de amostragem, nao sendo portanto a gama de medicées mas resultado de 2 metodologias
diferentes (88).

Outros estudos mencionam 1.7 a 158 UE/m3 para amostras no interior da ETAR e 1.4-103 UE/m3
no exterior (82), 0.3-143.2 UE/m3 em amostras pessoais e 0.2-172 UE/m?3 em amostras estaciondrias
(77), cercade 2.1-193 UE/m3 em amostras pessoais (94), 0.68-214 UE/m3 em amostras pessoais (90),
4-262 UE/m3 também em amostras pessoais (95) e aproximadamente 2.1-272 UE/m?3 (em amostras
pessoais) (78). 0 sequndo estudo, no que diz respeito a amostras pessoais (0.3-143.2 UE/m?3), ndo refere
os locais de maior exposicao (77). E ainda um dos estudos refere que atividades como limpeza de tanques
tém exposicao superior a 500 UE/m3 (82).

Acrescido a estes, outros valores sdo referidos como 0.8-741 UE/m3® em amostras
estacionarias(65),4-887 UE/m3 em amostras pessoais e 4-868 UE/m3 em amostras estacionarias,
sendo que aqui foram avaliados diferentes métodos de limpeza (85).Um outro refere que em locais
proximos das bacias de arejamento foram obtidos valores de 294.4-891 UE/m3, sendo que estd
localizada no exterior da ETAR (84).

Por fim, entre os valores maximos mais elevados reportados temos 4-1039 UE/m3 em amostras
pessoais (93), aproximadamente 0-1850 UE/m3 em amostras estacionarias (78) e 0.6-2093 UE/m3
também em amostras pessoais(83). Um outro obteve valores de 0.2-2093 UE/m3 para amostras
pessoais, 0.2-1397 UE/m3 para amostras estacionarias e 2.2-2135 UE/m3 para amostras pessoais
baseadas nas tarefas (87). Sao ainda apresentados valores de sensivelmente 0.1-2330 UE/m3
(80),aproximadamente 0-3000 UE/m3 (68), 1-3160 UE/m3 em amostras pessoais (89) e cerca de 0.4

até 3500 UE/m?3 (75). Sendo que a gama de valores que atingiram maximos mais elevados foram de
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0.59-39742.18 UE/m3® em amostras pessoais (86) e cerca de 38-321700 UE/m3 em amostras
estacionarias (76).

0 estudo que apresenta valores de aproximadamente 0.4-3500 UE/m3, refere que as amostras
foram recolhidas na proximidade dos processos realizados nas ETAR, pelo que serao amostras
estacionarias (75).

Um outro estudo, apesar de nao apresentar a gama de valores de todas as medicoes, apresenta os
que serao os locais com maior exposicao. Neste caso, o local mais contaminado obteve uma gama de
valores de aproximadamente 1160-1850 UE/m3 (81).

Com vista a perceber se os estudos que apresentam valores maximos mais elevados de exposicao
dizem respeito apenas a momentos ocasionais ou se, normalmente os trabalhadores estao sujeitos a
valores elevados e ainda para tentar perceber se a média das medicoes é préxima entre estudos, foi feita
a recolha da média das medicoes das endotoxinas na matriz ar. No entanto, nem todos os estudos a
tinham presente, pelo que as conclusoes retiradas a partir destes valores tornam-se limitadas.

Ainda assim, o segundo estudo com valores mais elevados (0.59-39742.18 UE/m?3), refere que a
média foi de 91 UE/m3, sendo, portanto, bastante inferior ao maximo obtido. Este menciona que em 76
amostras, 64.5% excederam 0s 50 UE/m?3 e 18 excederam até os 500 UE/m3 (86).

Outro com valores de 1-3160 UE/m3, afirma que a média foi de 28 UE/m3, mais uma vez, a média
tem um valor muito inferior ao maximo medido (89).

Aquele que apresenta valores de aproximadamente 0.4-3500 UE/m3, tem uma média de 1400
UE/m? no local onde verifica maior exposicao, isto €, no tratamento da lama (75).

Um outro comuma gama de aproximadamente 1-2330 UE/m3, apresenta a média de sensivelmente
203 UE/m3, sendo ainda valores elevados, mas bastante inferiores ao valor mdximo medido (80).

Por sua vez, um outro estudo incluido com gama de 0.6-2093 UE/mS3, refere uma média das
medicdes de 27 UE/m3 (83).

Outro com 0.2-2093 UE/m3 em amostras pessoais tem uma média de 27 UE/m? , com 0.2-1397
UE/m3 nas amostras estacionarias com uma média de 33 UE/m3 e com 2.2-2135 UE/m3 nas medicoes
pessoais baseadas nas tarefas refere uma média de 64 UE/m3 (87).

Aquele que apresenta medicoes no exterior da ETAR, préximo das bacias de arejamento, 294.4-891
UE/m3, refere amédia de 627 UE/m3, apresentando portanto valores elevados de exposicao (84).

De seguida, aquele que apresenta 4-887 UE/m3 nas amostras pessoais e 4-868 UE/m3 nas

estaciondrias, menciona que a média foi 804 UE/m?3

nas amostras pessoais nos locais de maior
exposicao, isto é, na limpeza de filtro prensa com dgua da torneira e pressao elevada; e 187 UE/m3 nas
amostras estaciondrias com limpeza de prensa de correia com efluente a baixa pressao (local de maior

exposicao nestas amostras), de realcar que estuda métodos e objetos a ser limpos (85).
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Aqueles com gama de valores mais baixos que apresentam a média, incluem aproximadamente 2.1-
193 UE/m3 com médiade 50.3 UE/m3 (94); 0.3-143.3 UE/m3 nas amostras pessoais com médiade 9.5
UE/m3 e 0.2-172.7 UE/m3, com média de 85.6 UE/m3 nos locais de desidratacdo dalamae 3.4 UE/m?3
nos restantes locais das medicdes estaciondrias (77). Um outro com 1.7-158 UE/m3 no interior das ETAR
commédia de 52.6 UE/m?3 no verdo e 29.8 UE/m?3 noinverno: 1.4-103 UE/m?3 no exterior das ETAR com
média de 29.8 UE/m3 no verdo e 88 UE/m3 noinverno (82).

Finalmente, 0 que apresenta aproximadamente 1.04-52 UE/m3 refere uma média de 2 UE/m3 (79).

Um dos artigos selecionados para a revisao sistematica, nao apresenta gama de valores de
exposicao, mas refere que a média foi de 320 UE/m?3 nas ETAR com secagem de lama e 75 UE/m? nas
que nao o fazem (74).

Outra abordagem realizada para tentar relacionar valores das medicdes foi através do pais onde as
ETAR estao localizadas.

0 estudo que apresenta valores mais elevados (3.8-32170 UE/m3) foirealizado na Suécia (76), outro
gue também menciona o mesmo pais tem um méximo de 1850 UE/m3 nas amostras pessoais (78).

Outros estudos oriundos da Poldnia, apresentam valores bastante dispares entre si: 1.04-52 UE/m3
num deles (79),1-2330 UE/m?3 (80) e 0.68-214 num outro (90).

Os estudos feitos na Noruega indicam valores de 0-3000 UE/m3 (68) e 4-262 UE/m3 (95), e
estudos na Holanda, reportam gamas de 0.2-143.2 UE/m?3 (77), 0.6-2093 UE/m3 (83) e 0.2-2135

UE/m3 (87), sendo que este Ultimo nas amostras pessoais atinge também um pico de 2093 UE/m3.

3.2. Areas/tarefas de maior exposicao

No que se refere as dreas/tarefas de maior exposicao, os mais referidos foram processos
relacionados a lama, como: colheita, remocao da lama, bacia de arejamento, desidratacao da lama, é
também referido tratamento da lama no geral e proximidade do manuseamento da lama (74-77,79-
81,86,87,90).

0 mais citado de sequida, diz respeito a processos de limpeza (76,82,85,86,95), sendo que um destes
estudos apenas avalia a exposicao durante a limpeza.

Tarefas de reparacdes (78,81), unidade de pré-tratamento (91), sala de floculacao (78,81), tratamento
biolégico (80,90), locais de entrada (75,87) e saida de dguas residuais (91), assim como bombeamento
dessa &gua(75,79), processo de remocao de sdlidos (87), tratamento mecanico (80,90), grade de
particulas e biofiltro sao outros também citados (75,78). Assim como outras referéncias mais gerais como
sendo os operadores dos mais expostos (87).

Assim como existem diferencas nas medi¢des da exposicao a endotoxinas na matriz ar, os valores
obtidos naquelas que sao tidas como dreas/tarefas de maior exposicao sao naturalmente também

diversas.
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Daqueles que tém mencionado os valores obtidos nas areas/tarefas por eles consideradas de maior
exposicao, os valores mais elevados foram obtidos na proximidade do manuseamento da lama e durante
procedimentos de limpeza (aproximadamente 20 até 321700 UE/m3)(76). Seguido de atividades de
inspecao, colheita e de lama e desidratacao de lama com 39742 UE/m3 (86). Tratamento de lama de
aproximadamente 92-3500 UE/m3entrada de aguas residuais 1000-1400 UE/m3 e bacia de
arejamento interior com 170-1100 UE/m3 (75). Num outro estudo, desidratagao da lama com 2.2-2135
UE/m3, operadores 0.2-2093 UE/m3, trabalhadores dalama1.4-1506 UE/m3, abastecimento de dguas
residuais 1.8-1397 UE/m3, processos de tratamento de dguas residuais com 202-1317 UE/m3 e
abastecimento de dguas residuais e remocao de sélidos, 15.6-1100 UE/m3 (87). No obstante, foram
também mencionados trabalhadores que realizam reparacdes com aproximadamente 1160-1850
UE/m2 (81). Um outro com cerca de 12.1-2330 UE/m? nos trabalhadores de tratamento dalama, 3-2050
UE/m3 nos de tratamento mecanico, de controlo de operacao obtiveram 1-1984 UE/m? e de tratamento
bioldgico 10.7-1343 UE/m3 (80). Sendo ainda referido que atividades de limpeza de tanques obtiveram
valores de exposicao acima de 500 UE/m3 (82) e num outro tarefas de colheita de amostras, limpeza,
operacdes na sala de areia e de digestao com valores tambhém acima de 500 UE/m3 (86).

Por sua vez, dos estudos que apresentam valores, os obtidos nos locais/tarefas de menor exposicao,
foram obtidos na ETAR que menciona que realiza processos encapsulados, inclusive com 3.8 UE/m?3 no
local de saida de dguas residuais (91). Outros referem trabalhos administrativos (1.26-23.3 UE/m3) (90),
drea de desidratacao da lama e numa bacia de arejamento com cerca de 21 UE/m3 (79) e

aproximadamente 0-30 UE/m3 no exterior (75).

3.3.Sintomatologia dos trabalhadores de ETAR

A grande maioria dos estudos, recolhe informacdes acerca das alteracoes na saude dos
trabalhadores, através de questiondrio (68,69,80,81,83,86,90,94,9570-77), anotando assim os
sintomas mais prevalentes. Além disso, em alguns casos foi também realizado o exame de espirometria
para avaliar a funcao pulmonar (72,90,93,95).

Parte dos estudos que mencionam os sintomas, sugerem como agente causal as endotoxinas, mas
outros defendem que serao resultado da exposicao a diferentes agentes ou nao possuem informacao
suficiente para os relacionar apenas a estas toxinas em detrimento de outros compostos.

Assim, como consequéncia da exposicao a endotoxinas esta referida a diminuicao da fungao
pulmonar, sendo que num dos estudos esta indicada sob a forma de obstrucao crénica aguda (90,95). Em
oposicao um dos estudos que faz parte da revisao sistemdtica e que analisa a fungao pulmonar refere que

nao obtiveram diferencas (76) e um outro menciona que nao foi possivel retirar conclusoes (93).
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Outros sintomas descritos sao das vias respiratdrias, nomeadamente, irritacao no nariz (68,74,76),
irritacao na garganta (76), tosse (74,76) e falta de ar (68). Foram apresentados também sintomas
gastrointestinais, nomeadamente diarreia (76). E outros como cansaco incomum (74)e ndusea (68).

Smit el al. (2005) (83), referem ainda que aparenta existir maior prevaléncia de sintomas em

3 @, sintomas

trabalhadores expostos a quantidades de endotoxinas no ar superiores a 50 UE/m
semelhantes ao sindrome de choque tdéxico quando expostos a niveis superiores a 200 UE/m3, no
entanto nao referem que sao consequéncia Unica dessa exposicao.

Heldal et al. (2010) (74), que tem presente que trabalhadores que manuseiam a secagem da lama
tiveram maior prevaléncia de todos os sintomas, sobretudo irritacao no nariz, tosse e cansago incomum,
concluem que estarao associados a exposicao de endotoxinas e/ou po.

A maioria nao conclui acerca dos sintomas associados a exposicao a estas toxinas e, além disso
aqueles mencionados como associados, sao também sintomas nao especificamente relacionados.

Aqueles que mencionaram sintomas mas sem associacao especifica a exposicao a endotoxinas,
referem em grande maioria, sintomas das vias respiratdrias (70,71,86,94,9572-75,77,80,81,83),
incluindo irritacdo e dor na garganta (72,73,80,94), irritacao no nariz (75,80,86,94), nariz congestionado
(81,83), tosse (72,74,94,95), foram reportados também outros como sinusite (86), pneumonite téxica (81),
rinite alérgica (80), bronquite crénica e producao de expetoracao (72), semelhante a asma (74) e maior
prevaléncia de asma (70), espirros (71), perda da funcao pulmonar (72), ainda sintomas mais gerais como
semelhantes a gripe (72,77,83), sendo referido num deles sintomas semelhantes a gripe parecido com
choque toxico (83).

De seguida, os mais frequentemente mencionados sao sintomas gastrointestinais (69,71-
73,75,81,83,86), naqueles que especificam, é vulgarmente referida a diarreia (69,73,81,83), sendo
mencionado também a indigestao (72).

Dores nas articulacdes sao também reportadas (76,80,81,86,94), sendo incluido em dois deles as
dores musculares (80,94).

Sintomas de cansaco (76,81,83,86,95), dor de cabeca (71,73,75,76,83,86), ainda tonturas (73) e
dificuldades de concentracao e esquecimento (95) sao citados.

Sao indicados também sintomas cutaneos (69,71-73,83).

Acrescido a estes temos febre (72,75,95) e outros sintomas como nausea (95), irritacao nos olhos
(80,94), sistémicos (71,83), sintomas neuroldgicos (77) e calafrios (75).

Deste feito, os sintomas em comum mencionados como associados ou nao especificamente
relacionados a exposicao as toxinas em discussao, foram os respiratdrios, especificamente tosse,
irritacao no nariz e garganta. Sendo referido nos sintomas nao associados, a perda de fun¢ao pulmonar,
mas em maior quantidade nos que associam a exposi¢cao. Sintomas gastrointestinais, nomeadamente

diarreia também sao mencionados, mas apenas num dos artigos refere como causa mais provavel as

33



endotoxinas. Tendo ainda em comum nduseas e cansaco, embora menos citados nos sintomas

associados a estas toxinas.

Finalmente, apenas é referido dores musculares e das articulacdes, febre, sintomas cutaneos,
irritacao nos olhos, dificuldade de concentracao e esquecimento, sintomas sistémicos, sinusite, rinite
alérgica, fadiga, indigestao, calafrios, tonturas, asma e sintomas semelhantes nos que determinam os
sintomas sem 0s associar a endotoxinas.

Melbostad et al. (1994) (68), nao associam a exposicao a endotoxinas a nenhum sintoma
especificamente, mas afirma que os trabalhadores expostos tém maior prevaléncia de alguns sintomas,

como irritacao no nariz e falta de ar.
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4. Discussao

Existe uma lacuna no que diz respeito a limites de exposicao a nivel mundial, nomeadamente de
endotoxinas mas também de outros agentes bioldgicos, existindo apesar disso, algumas organizacoes e
autores que propdem alguns valores (96). A falta de limites de exposicao é muitas vezes associada a
caréncia de protocolos de referéncia para a amostragem e analise (7).

Apesar disso, a exposicao a endotoxinas no setor de tratamento de dguas residuais € evidentemente
real e tem vindo a aumentar a preocupacao a esse respeito (9). Contudo, conclusdes acertadas acerca dos
seus efeitos na sadde dos trabalhadores expostos sao ainda desconhecidas.

E muitas vezes referido nos artigos selecionados o limite de exposicdo de 50 UE/ m?® mencionado por
2 autores, Heederik e Douwes (97), como sendo o limite estabelecido pelo Conselho Holandés da Satide
(DECO) em 1997, outros referem este mesmo valor proposto também pelo DECO, em 2003
(65,78,79,82,85,86,88,91). Em 2010 este Conselho alterou para 90 UE/m3 (98) o limite de exposicdo
para 8 horas de trabalho em 2010 (90,93).

Assim, dos 22 estudos (65,68,84-93,75,94,95,76-80,82,83) que apresentam valores das medicdes
de endotoxina na matriz ar, em 18 deles (65,68,85-87,89,90,93-95,75-78,80,82—-84), 0 valor maximo
medido ultrapassa o limite de 90 UE/m3, incluindo no estudo que refere apenas amédia das amostragens,
esse limite é também ultrapassado (74).

No entanto esses valores poderao nao ser representativos da exposicao ao longo do dia de trabalho e
sim, de situac6es ocasionais, sendo ainda assim dificil de determinar se na grande maioria do tempo de
trabalho este limite é ultrapassado.

Por outro lado, o0 estudo que apresenta os valores mais altos medidos, de aproximadamente 321700
UE/m3 (76), diz respeito a amostras estacionarias e é datado de 1999 pelo que atualmente pode diferir.
Este estudo nao menciona ainda as areas analisadas, referindo apenas que foram recolhidas amostras em
locais da ETAR visitados regularmente.

Como este, outros valores de estudos mais antigos podem ser na atualidade distintos, por exemplo por
melhorias ou alteracdes nos métodos realizados no tratamento das dguas residuais. Inclusive 2 dos
estudos com menores valores medidos sao de 2018 e 2017 (91,92), pelo que possivelmente as ETAR
estao atualmente melhor preparadas para prevenir esta exposicao.

Apesar de existirem resultados que poderao nao representar a atualidade e, embora na globalidade
pareca existir uma diminuicao dos valores maximos a medida que os estudos sao mais recentes, nao é
regra, pelo que as diferencas poderao também ser consequéncia por exemplo dos locais medidos,
caracteristicas das ETAR e ainda possivelmente devido as técnicas de amostragem utilizadas. Seria
relevante analisar detalhadamente cada estacao de modo a permitir concluir mais acertadamente, além
de que permitiria perceber quais as metodologias/abordagens que seriam mais apropriadas, em cada

situacdo, para evitar a exposi¢cao nao sé de endotoxinas, mas de outros compostos nocivos também.
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Seria além disso relevante analisar sobretudo as ETAR cujos estudos determinam menores valores de
exposicao, para verificar se usufruem de alguma metodologia que permita diminuir a exposi¢ao, como €é
referido num deles (91), o facto de ter processos confinados. Neste estudo, que diz respeito auma ETAR
destinada a tratar residuos hospitalares, além de mencionar que os processos sao confinados, refere
ainda que as emissoes de ar, antes de serem libertadas para a atmosfera, sao tratadas por fotoionizacao,
luz ultravioleta e catalise, diminuindo drasticamente o risco de exposicao, incluindo para as populagoes
vizinhas. Aquele que tem valores de 0.2-5.3 UE/m?3(92), apresenta a gama mais baixa de concentracao
de endotoxinas e analisa 3 ETAR nao contendo informacao acerca das mesmas nem dos locais escolhidos
para arecolha da amostra.

Outro estudo que atinge valores elevados nas medicdes (mdximo de 3974218 UE/m3) (86),
apresenta uma média de 91 UE/m3 em amostras pessoais, 0 que permite verificar que, a maioria dos
valores sao muito mais baixos do que o pico de exposicao e assim, pode concluir-se que o valor maximo
é referente a exposicao ocasional, nao sendo representativo da exposicao didria dos trabalhadores. Foi
referido que foi obtido em tarefas de inspecado, colheita de lama e desidratacao dalama.

Para a recolha das amostras sao adotadas duas metodologias, a recolha de amostras pessoais e as
estacionarias. A primeira representa melhor a exposicao diaria dos trabalhadores, ja que é feita ao longo
do trabalho dos mesmos que geralmente engloba tarefas em diferentes locais na ETAR. As amostras
estaciondrias por sua vez sao feitas num ponto fixo, em locais pré-determinados, sendo importantes para
perceber os locais de maior exposicao.

Alguns estudos tém presentes valores obtidos utilizando essas duas metodologias. Cerca de 2.1-272
UE/m3 e 0-1850 UE/m3 (78); 4-887 UE/m?> e 4-868 UE/m3 (85);0.3-143.2 UE/m3 e 0.2-172.7
UE/m3 (77); 0.2-2093 UE/m3 e 0.2-1397 UE/m3 (87), em amostras pessoais e estacionarias
respetivamente. No primeiro aqui mencionado(78), as amostras estaciondrias atingem um pico bastante
mais elevado do que as pessoais, pelo que esse valor nao sera representativo da exposicao didria a que 0s
individuos estdo sujeitos. No segundo por sua vez (85), os valores mais elevados nao sao
consideravelmente dispares, mas este refere amédia das andlises dos locais com maior exposicao, sendo
que é de 804 UE/m3 nas medicoes pessoais (nalimpezade filtro prensa com dgua da torneira e a pressao
elevada) e 187 UE/m?3 na estaciondria (limpeza da prensa de correia com efluente e a pressao baixa),
verificando-se assim que a exposicao estacionaria obteve geralmente valores mais baixos e que, os
individuos que realizam aquele tipo de limpeza, sobretudo nas amostras pessoais, estao sujeitos a uma
elevada exposicao a endotoxinas. O seguinte, (77), obtém valores maximos mais elevados na exposicao
estacionaria, mas novamente nao totalmente dispares, sendo que, sequndo a média apresentada, estao
expostos a9.5 UE/m?3 nas amostras pessoais, pelo que aguele valor maximo nao é representativo e, 85.6
UE/m3 nas amostras estacionarias em ETAR que realizam secagem da lama e apenas 3.4 UE/m?3 nas

que nao a realizam. Mostrando assim que este processo € uma potencial fonte de exposicao.
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Finalmente, a média do restante permite também concluir que os mdximos nao sao valores
representativos da exposicao ao apresentar uma média de 27 UE/m3 nas exposicdes pessoais e 33
UE/m?3 nas estaciondrias (87).

E de realcar que um dos estudos aqui citado com valores de 4-887 UE/m® e 4-868 UE/m?3, tem como
propésito comparar diferentes metodologias associadas alimpeza e como tal esses valores apenas dizem
respeito a tarefas de limpeza (85).

Dungan (2011) (88), com valores de 34.6-69.4 UE/m3, compara métodos de amostragem, sendo 0s
valores referidos relativos ao tipo de amostragem e nao a gama de valores obtida, sendo também
importante referir que as amostras recolhidas aqui sao do exterior, pelo que sera nestes locais que
apresentam concentracdes mais baixas de endotoxinas e outros contaminantes, devido a diluicao
atmosférica. Num outro estudo, com 1.04-52 UE/m3, as amostras foram recolhidas em 1999 apenas
numa ETAR de tamanho médio, mencionando que foram recolhidas as amostras em 12 locais associados
avarias fases do tratamento, que serdo amostras estacionarias (79), mas como diz respeito apenas auma
estacao, nao é possivel generalizar, além disso, esses valores sao baixos em comparacao com a maioria,
mas razoes que o justifiquem nao sao apresentadas.

Um dos estudos parte do pressuposto que sao conhecidos os locais de maior exposicao, referindo que
foram ai realizadas analises e comparadas com os locais que assumem de menor exposicao. Os valores
dos locais de menor exposicao foram de 1.4 -500 UE/m3 num dos métodos de amostragem e 0.1-21
UE/m3 utilizando outro método, mabas em medicdes pessoais, sendo que nao sao especificados os
locais. Os valores dos locais de maior exposicao nao sao concretamente referidos, sendo apenas
mencionado que tarefas como limpeza de tanques tém exposicao acima de 500 UE/m3 (82). Este mesmo
estudo compara medicoes no interior das ETAR e exterior, durante o inverno e verao, sendo que as
medicdes no interior variaram de 1.7-158 UE/m?3 e exteriores 1.4-103 UE/m3, tendo as zonas interiores
atingido valores mais elevados, como seria de esperar face a diluicao atmosférica que ocorre no exterior.
No entanto as medicoes do exterior no verao tiveram uma média préxima a do interior no inverno, 29.8
UE/m3 e29.7 UE/m3, respetivamente. Comparando estacdes do ano, o verao teve valores mais elevados
(7.1-158 UE/m?3 no interior e 2.3-103 UE/m?3 no exterior durante o verdo: 1.7-81UE/m?3 nointerior e 1.4-
29 UE/m?3 no exterior durante o inverno), possivelmente devido a temperatura mais propicia para o
desenvolvimento microbiano durante o verao. Ainda assim, seria relevante ter presente no artigo os locais
analisados especificamente, por exemplo no exterior se serao préximos dos locais de tratamento, ou a
favor do vento para onde sera mais provavel a dispersao dos componentes emitidos pelos tratamentos
realizados nas ETAR. Esse tipo de informacao esta em falta, podendo ser crucial para melhor perceber a
relevancia, acrescentando ao facto de ter em falta mais resultados das medicoes obtidas.

Um outro estudo aqui indicado(84), fez apenas medicdes no exterior da ETAR, especificamente a 2

metros de distancia (a favor do vento) de bacias de arejamento obtendo uma gama de valores de 294-891
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UE/m3 com uma média de 627 UE/m3, o que representam valores elevados, especialmente para o
exterior da ETAR, o que mostra que locais de arejamento sao uma potencial fonte de exposicdo. No
entanto, foi analisada apenas uma ETAR, podendo nao ser representativa.

E notdrio que os valores obtidos nos estudos, estdo diretamente dependentes dos locais analisados e
das tarefas realizadas pelos trabalhadores, entre outros fatores como a prépria contaminagao das dguas
residuais, os procedimentos realizados como o tipo de arejamento, se tem presente ou nao ventilacao, se
os locais onde sao realizados os tratamentos sao no interior ou exterior e/ou se contém alguma
metodologia que permita diminuir a exposicao (por exemplo encapsulamento) e inclusive diferentes
metodologias de recolha e tratamento de amostras podem influenciar as medicoes obtidas. Nao obstante,
é de ter em consideracao, que a propria exposicao varia diariamente devido também aos fatores referidos,
pelo que seria importante a andlise e comparacao das medicoes realizadas em periodos de tempo mais
alargados. Além disso, o grau de exposicao humana, pode variar significativamente dependendo do tipo e
da capacidade de uma ETAR, assim como do tipo de instalacdes, atividades realizadas e condicoes
meteoroldgicas (50).

Além do mais, a comparacao das medicoes obtidas torna-se dificultada pelo facto de terem sido
adotadas diferentes metodologias de amostragem, sendo a falta de procedimentos de referéncia ainda
um entrave (99). E como é facil de compreender a recolha de amostras e o seu tratamento sao fatores
fundamentais que ditam os resultados obtidos.

A norma do European Committee of Standardization, EN 14031:2003, destinada a determinacao de
endotoxinas no ar na atmosfera do ambiente de trabalho, é inclusivamente criticada por permitir a
interpretacao individual, que tem como consequéncia a adocao de diferentes metodologias (27,99).

Analisando os artigos que possuem descrito a média das andlises, pode facilmente verificar-se que
alguns deles apresentam médias baixas como 2 UE/m3 (79), 3.4 UE/m3 (77) e 27 UE/m3 (83), enquanto
outros apresentam valores como 1400 UE/m3 (75),804 UE/m?3 (85) e 627 UE/m3 (84), sendo que, dos
14 artigos que referem a média das analises (74,75,87,89,90,94,77,79,80,82-86), 6 deles apresentam
valores superiores a 90 UE/m3 (74,75,80,84-86). Logo, nessas estacdes, a exposicao para 0s seus
trabalhadores deve ser melhor prevenida.

Tentando relacionar os valores com a localizacdo das ETAR analisadas, verifica-se que 2 estudos
realizados na Holanda obtém valores maximos iguais, nomeadamente 0.6-2093 UE/m3(83)e0.2-2093
UE/m?3 nas amostras pessoais (87). Inclusive analisando as médias apresentadas nestes estudos, tém o
mesmo valor de 27 UE/m3, portanto possivelmente, realizaram o estudo em ETAR comuns.

Estes foram os unicos com resultados préximos, dentro do mesmo pais, o estudo com valor maximo
mais elevado por exemplo, foi realizado na Suécia e, um outro do mesmo pais, apresenta valores
consideravelmente mais baixos (78). Outros realizados na Noruega apresentam madximo de

aproximadamente 3000 UE/m3 (68), sendo datado de 1994, enquanto que Heldal et al. (2019) (95),
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obtiveram um maximo de 262 UE/m3, pelo que eventualmente pode significar que foram realizadas
melhorias desde essa data.

Por outro lado, a quantidade de estacoes analisadas entre estudos é variada, pelo que alguns deles
podem nao conter resultados que possam ser generalizados. Por exemplo Smit et al. (2005)(83), analisam
40 ETAR, de forma semelhante, Spaan et al. (2008) (87),analisam 43, mas em contrapartida, outros
analisam 3 ETAR (89,92), 2 (77) e até apenas uma estacao (79,80,84).

Relativamente as areas/tarefas de maior exposicao, uma ampla variedade é referida, estando
também dependentes dos locais analisados, por exemplo estd presente um estudo onde sao comparadas
formas e locais de limpeza pelo que os valores obtidos poderao nao refletir os valores mais elevados de
exposicao dos trabalhadores numa ETAR.

Apesar disso, 0 mais citado diz respeito a processos e tratamentos relacionados a lama (74-77,79-
81,86,87,90), sequido de tarefas de limpeza (76,82,85,86,95) e outros também referidos como locais de
entrada e saida de aguas residuais (75,79,87,91), sala de floculacao(78,81), tratamento bioldgico (80,90),
entre outros.

E sabido que as técnicas utilizadas para o tratamento de &guas residuais podem potenciar a
aerossolizacao de substancias contidas na agua (100,101).

Assim, durante o tratamento das dquas residuais, diferentes processos contribuem para a formacao
de aerossdis, principalmente aqueles que provocam movimento na dgua (tanto por agitacao mecanica
quanto por gerarem turbuléncia), nomeadamente processos de arejamento, podendo resultar na
libertacao de uma variedade de microrganismos, dos seus componentes e outros compostos
potencialmente toxicos. O arejamento pode provocar salpicos e bolhas de dgua, e aquele que acontece na
lama é responsavel, muitas vezes, pela producao de grandes quantidades de bioaerosséis. Dado que a
quantidade de contaminantes libertados é proporcional ao tamanho das bolhas formadas, o tipo de
arejamento utilizado vai ter elevada influéncia na contaminagao do ar, sendo que os processos de
arejamento que se realizam na superficie da dgua tém maior libertacao de contaminantes, face aos que se
realizam subaquaticamente. O grau de turbuléncia gerada pelo processo poderd ser uma das medidas a
analisar de modo a diminuir esta libertacao de compostos presentes na agua, outro procedimento poderd
passar pela cobertura das regides onde sao realizados este tipo de tratamentos. Além disso, estudos
afirmam que o tratamento preliminar, bioldgico e o espessamento das lamas sdo 0s processos que geram
maior quantidade de bioaerosséis (50,51,55,101-105).

Assim, as endotoxinas na matriz ar, além de dependerem das técnicas utilizadas estao também
naturalmente relacionadas a contaminacao da substancia a tratar.

Tendo em conta que as lamas sao obtidas em diferentes fases do tratamento das aguas residuais
incluindo os estddios iniciais, como remocao de sdlidos, estao amplamente contaminadas por diversos

compostos (106,107). Por este motivo, as lamas precisam também de sofrer tratamento e, desta forma é
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facilmente compreendido que estas sejam uma potencial fonte de exposicao e consequentemente
trabalhadores que atuam na proximidade ou que de alguma forma intervém no tratamento das lamas
podem ser altamente expostos a endotoxinas.

Assim pode-se concluir que o tratamento da lama é uma potencial fonte de exposi¢ao a endotoxinas.

De seguida, tarefas de limpeza de locais onde circulam e estao presentes as aguas residuais
contaminadas ou lama, sao suscetiveis a ter elevadas concentracoes de contaminantes nelas presentes,
incluindo endotoxinas, pelo que mais uma vez é facilmente justificavel serem tarefas que representam
elevada exposicao, dependendo também da metodologia da limpeza empregue.

Por outro lado, locais de passagem de dguas residuais, estao também sujeitos a exposicao de
componentes nelas contida.

Adicionalmente aos estudos incluidos na revisao, existem estudos que também concluiram que as
zonas de maior exposicao, nao avaliando o nivel de endotoxinas, mas de bactérias, seria os locais de
arejamento destinados a aumentar os niveis de oxigénio, além de serem reportadas quantidades
igualmente elevadas de formacao de aerosséis em locais de desidratacao de lamas (55). Yang et al. (2019)
(108), que analisam bactérias no ar em ETAR, conclui também que os locais de maior formacao de
aerossois sao nos locais com arejamento, agitacao mecanica e locais interiores na ETAR.

Fracchia et al. (2006) (109), referem outros locais de producao de aerosséis, nomeadamente as
camaras de entrada das aguas residuais, sendo que locais de entrada e saida de aguas residuais sao
também locais mencionados como de elevada exposicao pelos artigos resultantes da pesquisa
sistematica.

Sdnchez-Monedero et al. (2008) (110), por sua vez, concluem também que o edificio de pré-tratamento
de dguas residuais brutas, o reator bioldgico e a unidade de desidratacao da lama sao os locais de maior
emissao de aerossdis no tratamento das aguas residuais, sendo de referir que avalia também os
microrganismos na matriz ar, no entanto, os locais de maior formacdo de aerosséis contendo
microrganismos serao idénticos aos que contém endotoxinas.

Ainda neste tema, Rieger et al. (2018) (93), afirmam que num estudo realizado anteriormente,
determinaram que a limpeza da camara de filtro prensa, utilizado para a desidratacao da lama, foi o local
onde obtiveram valores mais elevados de endotoxinas, em combinacao com baixas concentracées de
outros contaminantes bioldgicos e desta forma a andlise foi feita maioritariamente nas armadilhas de
areia e sobretudo na camara de filtro prensa. Neste estudo esta ainda mencionado que valores baixos ou
até sem exposicao foram observados em tarefas especificas como de monitorizacao ou trabalhos
administrativos.

Assim, além dos estudos utilizados nesta revisao, outros suportam que o tratamento da lama,

nomeadamente a desidratacao, sao potenciais fontes de exposicao.
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E de referir que apesar de nalguns estudos existir associacao da exposicdo a funcdes, como por
exemplo operadores, pode nao ser o mais correto, pelo facto de os trabalhadores poderem realizar
diferentes tarefas ao longo do dia de trabalho.

Além do que foi sendo citado, a exposicao esta também intrinsecamente dependente das ETAR
analisadas e das suas caracteristicas.

Analisando outro parametro em estudo, é possivel verificar que a grande maioria dos artigos
analisados ndo associa sintomatologia.

E de ressaltar que os sintomas sao determinados por questionario, sendo este um método falivel e
sujeito a erro, ainda mais devido ao facto de os sintomas descritos poderem ter uma variedade de causas,
independentes da exposicao a endotoxinas. Adicionalmente, utilizando este método, pode tornar-se dificil
detetar todos os sintomas e patologias presentes nos trabalhadores e ainda mais associa-los auma causa
especifica. Foi em alguns casos também realizado o exame de espirometria que permite tirar conclusées
mais acertadas acerca da saude dos trabalhadores.

Nao obstante, os sintomas mais comuns associados a exposicao de endotoxinas na matriz ar foram
diminuicao da funcao pulmonar (90,95) e sintomas respiratérios (74,76), incluindo irritacdo no nariz e
garganta, tosse e falta de ar. Foram mencionados sintomas gastrointestinais (76), mas apenas num dos
estudos e outros como cansaco incomum (74) também foi associado a exposicao a endotoxinas.

Além destes, Melbostad et al. (1994) (68), mesmo nao associando especificamente endotoxinas a
nenhum sintoma, reportam maior prevaléncia de irritacao no nariz, nausea e falta de ar.

Considerando que as endotoxinas podem causar a inflamacao, a sintomatologia pode ser distinta, mas
dado que aqui é analisada a exposicao a endotoxinas pela matriz ar é de esperar que sejam afetadas
especialmente as vias respiratdrias. Deste modo, é facilmente justificdvel que exista associacao de
exposicao a endotoxinas a diminuicao da funcao pulmonar e sintomas respiratdrios (111).

Rylander (2006) (112), menciona a associacdo a exposicao a endotoxinas no ar a diferentes
sintomatologias referidas nos artigos da revisao sistematica, nomeadamente pneumonite téxica ou
sindrome do choque téxico, irritacdo no nariz e vias respiratdrias, inflamacao cronica das vias
respiratdrias. Além de também referir sintomas menos reconhecidos como gastrointestinais, efeitos
sistémicos como fadiga e dor nas articulacoes. Por outro lado, reconhece que ha estudos com associacao
a endotoxinas a diminuicao mais rapida da funcao pulmonar ao longo dos anos.

A sindrome gripal, também designado de pneumonite toxica é referido noutros estudos também como
tendo a origem mais provavel a exposicao a endotoxinas. Esta sindrome pode englobar dores musculares,
fadiga, febre, aperto no peito, sintomas do trato respiratdrio e indisposicao. A exposicao a endotoxinas foi
também associada a diminuicao da capacidade de difusao pulmonar (113), ou seja, mais uma vez vem de

encontro ao citado de que as endotoxinas podem interferir com a funcao pulmonar.
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Assim, varios estudos reforcam o indicado pelos artigos incluidos na pesquisa, de que as endotoxinas
interferem com a funcao pulmonar, existindo também outras alteracoes respiratdrias, entre outras como
a nivel gastrointestinal.

Nao obstante, uma diversidade de compostos nas ETAR sao passiveis de afetar a saude dos
trabalhadores e nao apenas as endotoxinas. Como tal, e dada a inespecificidade dos sintomas e também
das metodologias utilizadas para os determinar, a maioria dos estudos que apresenta sintomas, fazem-
no tendo em conta que podera nao ser uma causa apenas da exposi¢ao a endotoxinas, mas também de
outros componentes.

Os principais sintomas mencionados foram os respiratdrios, sendo particularizados em alguns dos
estudos, como por exemploirritacao no nariz, irritacao e dor de garganta, nariz congestionado, tosse entre
outros como semelhantes a asma. Os seguintes mais frequentes foram os gastrointestinais, inclusive
diarreia. Dor musculares e nas articulacdes foram também reportados além de outros como cansaco, dor
de cabeca, entre outros.

Assim, os sintomas reportados podem ter causas distintas, incluindo podem ser resultado de outras
exposicoes e fatores externos as ETAR.

Apesar disso, Heldal et al. (2019) (95), afirmam que os sintomas respiratdrios dos trabalhadores podem
muitas vezes ser associados a exposicao a endotoxinas, enquanto que sintomas neuroldgicos estao
associados a exposicao a sulfato de hidrogénio, contudo estudos posteriores seriam necessdrios para
determinar irrefutavelmente as causas dos sintomas.

Além do referido, os sintomas consequentes da exposicao a endotoxinas podem ser confundidos por
exemplo por gripe e, muitas vezes sao de curta duracao, pelo que nao sao associados, podendo portanto
nao serem valorizados devidamente (9,65).

Por outro lado, como foi mencionado inicialmente, individuos expostos a endotoxinas podem
desenvolver pré-condicionamento. Esta possibilidade foi abordada por Rieger et al.(2018) (93),no entanto
nao lhes foi possivel concluir acerca deste fendmeno defendendo que é necessario repetir o estudo.

Um parametro que seria também importante avaliar mais detalhadamente diz respeito a uma possivel
tendéncia para a prevaléncia de sintomas de acordo com o periodo de trabalho nas ETAR, isto &, se 0s
individuos com maior tempo de trabalho tém maior prevaléncia de sintomas ou possivelmente se
desenvolvem «tolerancia» a presenca de compostos como endotoxinas. Embora seja referido em alguns
estudos o periodo de trabalho, em dois deles nao sao tiradas associacdes, nomeadamente no
desenvolvimento de sintomas (90,93); outro no entanto, refere que trabalhadores com mais de 20 anos
de trabalho declaram mais sintomas respiratdrios e cutaneos em comparacao com trabalhadores mais
inexperientes (0-4 anos de trabalho), tendo este uma amostra significativa de questionarios de 460
trabalhadores (83); outro ainda afirma ndo ter encontrado uma relacao significativa entre os sintomas

reportados e o niimero de anos de trabalho (80). Douwes et al. (2001) (77), afirmam ainda neste
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contexto, que trabalhadores com 5 anos ou menos de experiéncia em ETAR tiveram baixa prevaléncia de
sintomas, no entanto, eram notavelmente superiores em individuos com 5-10 anos de trabalho, mas
diminuem apds 15 anos de trabalho, nao abordando a possibilidade de adquirirem tolerancia. Apesar
destas afirmacdes seria relevante abordar melhor este tema, tendo em conta por exemplo as patologias
que os trabalhadores possam possuir e, optar por metodologias mais precisas para detetar potenciais
alteracdes na saude dos trabalhadores.

Nao obstante, seria também relevante determinar se os trabalhadores avaliados possuem

patologias que possam influenciar os resultados.
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5. Conclusao

E consensual que as endotoxinas podem representar perigo para a satide de individuos expostos, em
especial trabalhadores de locais potencialmente contaminados incluindo as ETAR.

No entanto, valores de exposicao, assim como consequéncias para a saude dos trabalhadores nao
foram ainda irrefutavelmente apresentados. Assim, sendo que as diferentes metodologias adotadas
parecem ser um entrave, a definicao das mais corretas a adotar, desde a recolha de amostra até a
quantificacdo e a sua uniformizagao seria um passo importante, além de serem necessarios estudos mais
aprofundados das consequéncias para a salde da exposicao de endotoxinas na matriz ar.

Os locais de maior exposicao nas ETAR, mostraram ser nesta revisao, sobretudo os de tratamento da
lama bem como as tarefas de limpeza.

Por outrolado, as endotoxinas parecem estar maioritariamente associadas aos sintomas respiratorios
e diminuicao da funcao pulmonar, ja que possuem a capacidade de causar inflamacao, sobretudo nessa
via ao ser inalada, sendo ainda referidos outros sintomas como gastrointestinais.

Nao obstante, sao necessdrios métodos mais adequados para analisar potenciais patologias nos
trabalhadores, assim como melhor demarcar relacao causa-efeito da exposicdo a endotoxinas seriam
fatores essenciais para melhor perceber quais as acées a realizar para a sua prevencdo. Por sua vez
também é importante definir de forma distinta os locais de maior risco para permitir desenvolver
comportamentos e/ou melhorias nas metodologias para prevenir a exposicao, idealmente, realizar o
estudo para cada instituicao individual.

Por outro lado, um acompanhamento dos trabalhadores ao longo de um periodo alargado de tempo
poderia permitir tirar conclus6es mais acertadas acerca da influéncia da exposicao a endotoxinas.

Com base nos resultados obtidos, poderao ser realizadas medidas como a definicao regras mais
rigidas quanto a protecao dos trabalhadores, como utilizagao de equipamentos individuais, mas também
boas prdticas de higiene e uma maior divulgacdo /consciencializacdo dos trabalhadores quanto a
importancia das mesmas. Além disso, idealmente, os processos de tratamento das dguas residuais
deveriam ser confinados de modo a prevenir a libertacao de aerossdis para a atmosfera, juntando a isto,
métodos de tratamento anteriores a libertacao dos compostos volateis. Eventualmente, automatizar os
processos de modo a diminuir a presenca de trabalhadores nos locais contaminados, por exemplo nas
limpezas. Por sua vez, seria importante na medida do possivel, o desenvolvimento de métodos eficazes
de remocao de endotoxinas. Além disso, dispositivos que permitissem medir a contaminacao, sobretudo
do ar, nos diversos locais da ETAR, por exemplo através de biossensores, e que tornassem possivel
monitorizar e alertar os trabalhadores para a ocorréncia de niveis elevados seria uma forma de controlar

e consequentemente permitiria diminuir a exposicao.
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Por outro lado, de modo a proteger populacfes vizinhas, as estacoes de tratamento deverao
idealmente ser distantes destas e, sobretudo quando nao é possivel, deve ser realizado o tratamento do
ar que € libertado, das ETAR para a atmosfera.

Preferencialmente, deveria também existir uma melhor percecao dos potenciais agentes nocivos que
estao presentes numa ETAR, a sua caracterizacao e avaliacao dos efeitos nocivos que podem representar
em especial para os trabalhadores.

Em suma, foi possivel verificar que esta exposicao é um acontecimento comum em ETAR e que, existe
prevaléncia de alguns sintomas nos trabalhadores, incluindo os mencionados como associados a
endotoxinas, sintomas respiratdrios e diminuicao da funcao pulmonar. Além disso, zonas de tratamento
da lama foram relatados como representando especial risco de exposicao, seguido de procedimentos de
limpeza. Apesar disso, conclusoes acerca dos valores de exposicao nao foram possiveis, devido a sua
diversidade e pela dificuldade de os relacionar, ja que podem ser influenciados por diversos fatores e
também pela nao uniformizacao dos métodos de recolha e tratamento de amostras. Desta forma, estudos

posteriores tornam-se necessdrios.
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