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RESUMO

Os canceres de cabeca e pescoco possuem fatores de risco conhecidos:
uso de tabaco, alcool e infeccéo por HPV e EBV. Entretanto, uma grande quantidade
de tumores ndo pode ser explicada por esses fatores de risco. As exposicOes
ocupacionais ja demonstraram seu importante papel no contexto da oncologia geral.
Portanto, torna-se importante entender como funciona esse impacto ocupacional para
os tumores malignos de cabeca e pescoco. Assim, 0 objetivo desse trabalho foi revisar
a literatura no banco de dados PubMed, no que diz respeito as exposicoes
ocupacionais que podem aumentar o risco de desenvolvimento da doenca. A partir
dessa revisdo, conclui-se que diversas substancias possuem um papel claro no
desenvolvimento de canceres de diversos sitios localizados na cabeca e no pescoco.
Essas informacfes podem auxiliar a implementacdo de medidas preventivas nos
ambientes de trabalho, além de conscientizar a populacdo sobre os riscos aos quais
sao expostas diariamente, a fim de contribuir para a reducéo da incidéncia do cancer
ou modificacdo da sua progressao.

Palavras-chave: Neoplasias de cabeca e pescoc¢o. Exposi¢cado ocupacional.



ABSTRACT

Head and neck cancers have known risk factors: tobacco use, alcohol use
and HPV and EBYV infection. However, a substantial number of tumors cannot be
explained by these main risk factors. Occupational exposures have already
demonstrated their important role in the context of general oncology. Therefore, it is
relevant to understand how this occupational impact works for malignant head and
neck tumors. Thus, the objective of this study was to review the literature in the
PubMed database, with regard to occupational factors that may increase the risk of
developing this disease. From this review, it was concluded that several substances
have a clear role in the development of cancers from different types of sites in head
and neck. This information can help to implement preventive measures in work
environments, in addition to making a population aware of the risks to which they are
exposed daily, in order to contribute to the reduction of cancer incidence or modification
of its progression.

Key words: Head and neck neoplasms. Occupational exposure.
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1 INTRODUCAO

Sabe-se que o0s principais fatores de risco para o cancer de cabeca e
pescoco sao 0 uso de tabaco, que possui mais de 5.000 produtos quimicos, incluindo
dezenas de substancias cancerigenas, sendo o0s principais os hidrocarbonetos
aromaticos policiclicos e as nitrosaminas; o consumo de alcool em excesso, que
constitui um risco ainda maior quando associado ao tabaco; e a infec¢céo por Papiloma
virus humano (HPV) ou Epstein-Barr virus (EBV). Os dois primeiros fatores de risco
levam a canceres classificados como HPV-negativos e possuem uma idade média de
diagndstico de 66 anos. Porém, apesar do conhecimento desses principais fatores de
risco, grande parte dos casos de cancer ndo sao associados a estes e nao possuem

sua etiologia estabelecida (Johnson et al., 2020).

Ha séculos sabemos que o trabalho em condi¢cdes inadequadas e
insalubres pode levar a doengas que causam nos profissionais invalidez e, em casos
mais graves, até mesmo morte. O fendmeno Morbis Artificum foi primeiramente
descrito por Bernardino Ramazzini, o pai da medicina do trabalho, em 1743, no seu
livro que se trata de doencas ocupacionais. Esse médico italiano descreveu os fatores
de risco aos quais diversos profissionais sdo expostos no ambiente de trabalho e que
resultam em doencas ocupacionais (Ramazzini, 1743). Desde entdo, inuUmeros
estudos vém sendo feitos para investigar o papel das profissées no surgimento do
cancer, que ocorre quando profissionais sdo expostos a certas substancias ou a

combinacao delas no local de trabalho.

A lIARC, Agéncia Internacional de Pesquisa em Cancer, classificou algumas
dessas substancias em 4 grupos, sendo 121 agentes como carcindgenos para
humanos (grupo 1), 89 agentes como carcindbgenos provaveis para humanos (grupo
2A), 319 agentes como carcinégenos possiveis para humanos (grupo 2B) e 500
agentes como ndo classificaveis quanto a sua carcinogenicidade para humanos
(grupo 3), vide tabela 1. Além disso, classificou essas substancias como contendo
evidéncia suficiente ou evidéncia limitada de causar cancer para todos os sitios do

corpo humano.
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Tabela 1 — Critérios para classificacdo dos agentes quanto a carcinogenicidade

Grupo Classificacao Critérios

1 Carcindgenos para humanos Evidéncias suficientes de causar cancer
em humanos e animais de laboratério

2A Carcindgenos provaveis para Evidéncia limitadas de causar cancer em
humanos humanos, mas suficiente de causar
cancer em animais de laboratorio

2B Carcindgenos possiveis para Evidéncias limitadas de causar céancer
humanos em humanos e menos do que suficientes
em animais de laboratorio

3 N&o classificaveis quanto a sua Evidéncias inadequadas de causar
carcinogenicidade em humanos cancer em humanos e animais de
laboratorio

Fonte: International Agency for Research on Cancer (2019)*

Essa classificacdo de substancias € baseada em evidéncias cientificas
extraidas de diversos trabalhos do mundo, que estudam o papel das ocupac¢des no
surgimento do cancer. Segundo Sena et al. (2016), os locais de trabalho geralmente
tém uma concentracdo maior de carcinbgenos do que outros ambientes fora do
trabalho, e as principais profissées relacionadas com o risco de desenvolvimento do
cancer de pele foram os trabalhadores rurais, jardineiros, trabalhadores rodoviarios e
fazendeiros, devido ao contato com pesticidas, arsénico, alcatrdo, 6leos minerais e

lubrificantes, além da radiac&o solar.

Ja Binazzi et al. (2015), descreveram que apesar do cancer nasossinusal ser
raro, quando focado em subgrupos histologicos especificos (como 0 adenocarcinoma)

e exposi¢cdes ocupacionais, a taxa de incidéncia aumenta exponencialmente.

Além disso, de acordo com Olsson e Kromhout (2021), os canceres
ocupacionais mais frequentes sdo os de pulméo, de bexiga e mesotelioma e, segundo
Straif (2008), mais de 20% dos cénceres de pulmédo em homens e 85% a 90% dos

casos de mesotelioma masculino devem ser atribuidos a exposi¢cdes ocupacionais.

! International Agency for Reserach on Cancer. Identification of Carcinogenic Hazards to Humans;
2019 [acesso 2021 Jul 10]. Disponivel em: https://monographs.iarc.who.int/wp-
content/uploads/2018/07/QA ENG.pdf.



https://monographs.iarc.who.int/wp-content/uploads/2018/07/QA_ENG.pdf
https://monographs.iarc.who.int/wp-content/uploads/2018/07/QA_ENG.pdf
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Sabendo que algumas exposi¢cdes ocupacionais possuem um papel claro
no surgimento de varios tipos de cancer no contexto da oncologia geral, € preciso
entender como funciona esse impacto ocupacional para os tumores malignos da

regido de cabeca e pescoco, cujo é o objetivo deste trabalho.
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2 PROPOSICAO

A identificacdo das exposi¢cées ocupacionais que sao fatores de risco para
0 cancer de cabeca e pescoc¢o pode auxiliar a implementacéo de medidas preventivas
nos ambientes de trabalho, além de conscientizar a populagédo sobre 0s riscos aos
quais sdo expostas diariamente, a fim de contribuir para a reducéo da incidéncia do
cancer ou modificacdo da sua progressao, a partir do acompanhamento de pessoas
mais susceptiveis ao desenvolvimento da doenca. Sendo assim, o objetivo desse
trabalho foi revisar a literatura sobre cancer ocupacional de cabeca e do pescoco, a
fim de identificar quais sdo as exposicbes ocupacionais que levam ao

desenvolvimento da doenca.
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3 REVISAO DA LITERATURA

Uma busca da literatura, indiscriminada por ano e por idioma, foi realizada
no banco de dados PubMed usando a seguinte estratégia de busca: ("head and neck"
OR HNC OR head OR neck OR “upper aerodigestive tract” OR UADT OR
mouth[MeSH Terms] OR mouth OR oral OR lip OR tonsil OR tongue OR
pharynx[MeSH Terms] OR pharynx OR pharyngeal OR throat OR throats OR
nasopharynx[MeSH Terms] OR nasopharynx OR nasopharyngeal OR rhinopharynx
OR rhinopharyngeal OR choanae OR oropharynx OR oropharyngeal OR
hypopharynx[MeSH Terms] OR hypopharynx OR hypopharyngeal OR laryngopharynx
OR laryngopharyngeal OR hypopharynx OR hypopharyngeal OR larynx OR laryngeal
OR sinus OR sinuses OR nasal OR sinonasal OR "salivary gland" OR "salivary glands"
OR “parotid gland” OR “parotid glands” OR “sublingual gland” OR “sublingual glands”
OR “submandibular gland” OR “submandibular glands” OR parathyroid OR thyroid OR
tracheal) AND (“head and neck neoplasms”’[MeSH Terms] OR “Head and Neck
neoplasms” OR neoplasm OR neoplasms OR neoplasia OR neoplasias OR cancer
OR cancers OR carcinoma OR carcinomas OR tumor OR tumors OR tumour OR
tumours OR sarcoma OR sarcomas OR carcinogenic OR carcinogenicity) AND
("occupational exposures" OR "occupational exposure" OR “occupation exposure” OR
“occupation exposures” OR "professional exposure" OR "professional exposures” OR
"morbis artificum” OR "job exposure”" OR "job exposures® OR "occupational
carcinogen” OR "occupational carcinogens" OR "carcinogenic hazards" OR "exposed
worker" OR "exposed workers" OR "occupational factor" OR "occupational factors”).
Uma busca manual a partir das listas de referéncias dos estudos selecionados

também foi realizada.
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4 DISCUSSAO

Os canceres de cabeca e pescoco englobam céanceres localizados na
cavidade nasal e seios paranasais, cavidade oral, labios, glandulas salivares, laringe,
faringe e nasofaringe. Juntos, esses sitios ocupam o sexto lugar entre os canceres
mais comuns do mundo, com 890 mil novos casos e 450 mil mortes em 2018, sendo
gue os homens possuem 2-4 vezes mais chances de desenvolver a doenca do que
as mulheres (Johnson et al., 2020). Segundo a GLOBOCAN, essa incidéncia tende a
aumentar 30% e pode chegar a 1,08 milh6es de novos casos por ano até 2030.

Carton et al., em 2014, perceberam que fatores como tabaco, alcool ou
dieta alimentar ndo eram capazes de explicar a alta incidéncia de cancer de cabeca e
pescoco nas mulheres francesas. Ao analisar a associacéo entre profissbes e cancer
de cabeca e pescoco, descobriram que algumas ocupagfes estavam associadas a
um risco aumentado de céancer, assim como alguns setores de industrias. Por
exemplo, processadores de alimentos e bebidas, especialmente os padeiros,
apresentaram um risco elevado, que aumentava com o tempo de trabalho. Isso pode
ser explicado pela exposicdo a substancias como conservantes (nitrosaminas) e
agentes de limpeza (formaldeido, tricloreto de nitrogénio). Ja os professores
apresentavam uma diminuicdo no risco de desenvolvimento de cancer de cabeca e

pescoco, assim como o setor da educacao.

Montadores de equipamentos eletrénicos/elétricos também apresentaram
um risco elevado, que aumentava com o tempo de trabalho, assim como o setor de

fabricacdo de equipamentos de radio, televisdo e comunicacao (Carton et al., 2014).

Soldadores podem ser expostos ao amianto e aos fumos de soldagem, o
que explica o alto risco apresentado no trabalho. Nesse estudo especifico, as
mulheres eram expostas a colofbnia, que quando degradada pelo calor produz altas
guantidades de formaldeido. Além disso, relataram usar acido cloridrico ou sulfurico
para limpar as pecas antes da soldagem, o que os expunha a fortes névoas de acido

inorganico (Carton et al., 2014).

Os trabalhadores agricolas sdo expostos a herbicidas, inseticidas,
fungicidas, agrotéxicos, combustiveis, gases de escapamento, poeiras e virus, o que

explica os riscos aumentados para trabalhadores de fazendas de laticinios e
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trabalhadores de viveiros e jardineiros encontrados no estudo (Carton et al., 2014).
Além disso, trabalhadores ao ar livre, como pescadores, agricultores e jardineiros
apresentam alto risco para carcinoma epidermoide labial, associado a exposi¢do a
radiacao ultravioleta, representando 10,6% do total de casos, um risco 53 vezes maior
(Castro et al., 2020).

Esse mesmo autor, em 2017, estudou a exposi¢cao ocupacional a solventes
clorados (tetracloreto de carbono, cloroférmio, cloreto de metileno, percloroetileno e
tricloroetileno), oxigenados (&lcoois, cetonas e ésteres, etilenoglicol, éter dietilico e
tetra-hidrofurano) e derivados do petroleo (benzeno, produto de petroleo especial,
gasolina, alcool branco e misturas aroméaticas leves, diesel, combustiveis e
querosene) com o risco de desenvolver cancer de cabeca e pesco¢co em mulheres.
Foi encontrado um risco elevado apenas entre mulheres expostas ao percloroetileno
(PCE) e tricloroetileno (TCE), que aumentou com a duracao da exposicdo. Os setores
e ocupacOes relacionados com maiores exposicbes ao TCE foram lavanderias,
calcados e couro, borracha e plasticos, soldadores e eletronicos. Ja ao PCE foram as
lavanderias e tinturarias, desengraxantes e montadoras de equipamentos elétricos e

eletrénicos (Carton et al., 2017).

Sabe-se que trabalhadores do ramo da construcdo podem ser expostos a
agentes cancerigenos conhecidos ou suspeitos, de acordo com a IARC, como silica,
amianto e p6é de cimento. Purdue et al., 2006, avaliaram se as exposi¢cdes aos quais
trabalhadores suecos da construcdo civil eram expostos, como escapamento de
diesel, amianto, solventes organicos, pé de metal, p6 de madeira, pé de cimento, p6
de pedra, asfalto e |& mineral estavam associadas ao risco de cancer de cabeca e
pescoco. Foi encontrado um aumento de 50% no cancer de cabeca e pescoco devido
a exposicdo ao amianto, além de um risco aumentado devido a exposi¢do ao pé de

cimento.

Castro et al., em 2020, categorizaram as ocupacdes que mais foram
associadas ao risco de cancer bucal e orofaringeo no Brasil, de 1998 a 2012: servigcos
de limpeza, mecanica, construcdo, administracdo, agricultura e transporte.
Trabalhadores do ramo da limpeza sé@o expostos a diversos produtos quimicos. Os
desinfetantes sdo considerados 0s mais perigosos para a saude. Em relagdo ao

comércio e transporte, sabe-se que motoristas e vendedores ambulantes sao
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expostos a inalacdo de hidrocarbonetos aromaticos policiclicos (HAPS) provenientes
dos gases de escapamento, além de ingestdo oral de poeira contaminada suspensa
no ar e contato com a pele. Os mecanicos, além de serem expostos aos HAPS,
também sdo expostos a fibras de amianto, fumos de soldagem, 6leos minerais
pesados, névoas de acido fortes, p6 de metal, aldeidos e solventes (Castro et al.,
2020).

Langevin et al.,, em 2013, estudaram a relacdo entre exposi¢cdo ao po de
madeira, p6 de concreto, pd de couro, p6 de metal e fuligem de chaminé com
carcinoma de células escamosas de cabeca e pescoco. Esse foi o primeiro relato de
uma associacdo significativa entre o risco de cancer de cabeca e pescoco e a

exposicdo ao po de couro, que aumentou para cada década de exposicao.

Khlifi et al., em 2013, avaliou o nivel de cromo e niquel (classificados pela
IARC como carcind6genos humanos) no sangue de trabalhadores da Tunisia e sua
relacdo com o cancer de cabeca e pescoco. Exposicdes ocupacionais e profissdes
como pintores, fazendeiros, mecéanicos, p6é de madeira, p6 de cimento e
hidrocarbonetos aroméaticos policiclicos foram avaliadas. Os niveis sanguineos de
cromo em casos de cancer de cabeca e pescoc¢o foram 1,4 vezes maiores do que 0s
dos controles; os de niquel foram 3,6 maiores. Sendo assim, aqueles com alto teor de
cromo no sangue tiveram trés vezes mais chances de ter cancer de cabeca e pescoco
do que aqueles com baixo teor, e aqueles com alto teor de niquel no sangue tiveram

11 vezes mais chances do que aqueles com baixo teor.

E importante mencionar, ainda, que fumar pode aumentar a carga corporal
de metais pesados, pois causa a ingestdo oral de contaminantes presentes no
ambiente de trabalho; e que o cromo na forma de compostos trivalentes ou em sua
forma metalica ndo é considerado carcinogénico (Algranti et al., 2010; Khlifi et al.,
2013).

Segundo Gustavsson et al., 1998, o risco de cancer de cabega e pescoco
aumentou para homens suecos expostos a hidrocarbonetos aromaticos policiclicos,

vapores de soldagem e formaldeido.

Paget-Bailly et al., em 2013, encontraram riscos aumentados em homens,

gue aumentavam com a duragao do emprego para bombeiros (exposi¢céo a fumaca
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do fogo que contém uma ampla gama de carcin6genos), ocupacdes agricolas,
metallrgicos, soldadores, ocupacdes da construcdo, pescadores, bartenders e
encanadores. O cancer hipofaringeo foi significativamente maior nos ferreiros, e o
cancer oral foi maior nos gargcons e bartenders, possivelmente explicado pela
exposicao a fumaca de tabaco. Os pescadores apresentaram riscos aumentados para
cancer oral e de laringe, provavelmente devido a exposi¢cao ao escapamento do motor.
Jé as ocupacodes agricolas envolvem exposi¢cdes a diversos agentes como pesticidas,

fertilizantes, combustiveis, gases de escapamento, poeiras e virus.

Seringueiros tem riscos excessivos de cancer de laringe, porque o trabalho
na industria de borracha envolve exposicao a diversos agentes cancerigenos, como
hidrocarbonetos aromaticos policiclicos, solventes, p6 de borracha e amianto (Paget-
Bailly et al., 2013).

Na Tabela 2, encontramos as substancias classificadas pela IARC em
evidéncia suficiente ou evidéncia limitada de causar cancer nos sitios localizados na

cabeca e no pescogo.
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Tabela 2 — Substancias classificadas como evidéncia suficiente ou evidéncia limitada de

causar cancer em sitios especificos da cabeca e pescoc¢o

Sitio

Evidéncia suficiente

Evidéncia limitada

Cavidade nasal
e seios
paranasais

Producao de alcool isopropilico
Pé de couro

Compostos de niquel
Radio-226/228 e seus produtos
de decomposicao

Fumar tabaco

Poeira de madeira

Carpintaria e marcenaria
Compostos de cromo (VI)
Formaldeido

Manufatura téxtil

Cavidade oral

Labios

Glandulas
salivares

Laringe

Faringe

Nasofaringe

Bebidas alcdolicas

Libras de betel com e sem tabaco
Papiloma virus humano tipo 16
Tabaco sem fumaca

Fumar tabaco

Radiagéo X
Radiacdo Gama

Névoas acidas fortes inorganicas
Bebidas alcoolicas

Amianto (todas as formas)
Consumo de 6pio

Fumar tabaco

Bebidas alcéolicas

Libras de betel com tabaco
Papiloma virus humano tipo 16
Fumar tabaco

Virus Epstein Barr
Formaldeido

Peixe salgado (estilo chinés)
Fumar tabaco

Poeira de madeira

Papiloma virus humano tipo 18

Hidroclorotiazida
Radiacédo solar
Radioiodo, incluindo iodo 131

Papiloma virus humano tipo 16
Industria de producéo de borracha
Géas mostarda

Fumaca de tabaco

Amianto

Consumo de 6pio
Processos de impressao
Fumaca de tabaco

Fonte: International Agency for Reserach on Cancer (2021)?

2 International Agency for Reserach on Cancer. List of Classifications by cancer sites with suficiente or
limited evidence in humans, IARC Monographs Volumes 1-129; 2021 [acesso 2021 Jul 11].
Disponivel em: https://monographs.iarc.who.int/wp-

content/uploads/2019/07/Classifications by cancer_site.pdf



https://monographs.iarc.who.int/wp-content/uploads/2019/07/Classifications_by_cancer_site.pdf
https://monographs.iarc.who.int/wp-content/uploads/2019/07/Classifications_by_cancer_site.pdf
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Como mencionado, diversos estudos fornecem informacdes de que
algumas exposicOes ocupacionais podem estar relacionadas ao desenvolvimento de
cancer em sitios especificos. Tendo isso em mente, cada sitio da cabec¢a e do pescoc¢o
sera comentado individualmente a seqguir, especificando as principais substancias que

podem aumentar o risco do aparecimento de cancer no local.

4.1 Cavidade nasal e seios paranasais

Os tumores da cavidade nasal e seios paranasais sao raros,
correspondendo a 5% dos tumores de cabeca e pesco¢o, com incidéncia mundial de
aproximadamente 1/100.000 habitantes (Luce et al., 1993; Peyraga et al., 2016).

O revestimento epitelial do trato aerodigestivo superior € suscetivel a danos
decorrentes da aspiracdo ou ingestao de carcin6genos ocupacionais, especialmente
poeiras, que podem exercer seu potencial carcinogénico através de uma inflamacéo
cronica, suas propriedades proprias ou através do transporte de outras substancias
(Langevin et al., 2013). A IARC classificou duas poeiras como carcinégenos do grupo
1: p6 de madeira e p6 de couro, com base em evidéncias suficientes de causar cancer

da cavidade nasal e seios paranasais.

Além destes, uma série de fatores constituem risco de cancer
nasossinusal, como a marcenaria, especialmente a fabricacdo de mdveis, refinamento
de niquel, fabricacdo e reparo de botas e calcados, fabricacdo de pigmentos de cromo

e trabalhar na indastria téxtil (Luce et al., 1993; Hayes et al., 1986).

Peyraga et al., em 2016, afirmou que o adenocarcinoma etmoidal &

reconhecido como uma doenca profissional.

4.1.3 Formaldeido

Em 1984, Olsen et al. conduziram um estudo a fim de investigar a
associacao entre a exposi¢cado ocupacional ao formaldeido e o risco de desenvolver
cancer da cavidade nasal e seios da face. Os histéricos ocupacionais dos casos e

controles foram avaliados em relacdo a exposicao ocupacional a certos compostos
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pré-determinados, incluindo o formaldeido, e foi determinado, para cada ocupacéo, se
0s casos e controles ndo foram expostos ao composto, se foram expostos com
certeza, se provavelmente foram expostos, ou se nenhuma informacdo sobre a
exposicdo pode ser obtida. Foram encontrados excessos de risco leves, mas
estatisticamente significativos para carcinoma da cavidade nasal e seios da face entre
os homens com exposicdo ao formaldeido. Ja entre as mulheres, o risco nao

aumentou significativamente.

Hayes et al., 1986, encontraram um risco excessivo de cancer nasossinusal
em homens expostos ao formaldeido, mais fortemente associado ao carcinoma de

células escamosas.

Luce et al.,, 1993, encontraram uma associacao elevada, porém nao
significativa entre a exposi¢édo ao formaldeido e o cancer nasossinusal em um estudo
de caso-controle conduzido na Franca. Porém, avaliar o efeito do formaldeido
desassociado ao p6 de madeira foi dificil, ja que quase todos 0s casos expostos ao

formaldeido também foram expostos ao p6é de madeira.

Ainda, estudos demonstram que ha uma indicacdo de que pessoas com
exposicao tanto ao formaldeido, quanto ao pé de madeira, possuem um maior risco
de cancer nasal do que pessoas com exposicdo a apenas um desses fatores (Olsen
et al., 1984; Luce et al., 1993).

Entre as ocupacdes e industrias que contém certa ou provavel exposi¢ao
ao formaldeido, estdo: marceneiros, carpinteiros, industrias de moveis, industrias de
manufatura de alimentos, fabricacdo de plastico, fundi¢cdes de ferro, médicos, bidlogos
e dentistas (Olsen et al., 1984).

4.1.4 Po6 de couro

Em 1987, a IARC classificou a fabricagdo de calcados como um
carcindgeno humano, corroborando com os resultados de uma revisao sistematica de
2007, que confirmou a existéncia de um grande excesso de risco de cancer

nasossinusal nas industrias de fabricacdo de calcados, especialmente para o0s
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individuos envolvidos no acabamento das pecas, onde o0s niveis de poeira sdo mais

altos (Bonneeterre et al., 2007).

Acheson et al.,, em 1981, encontraram excessos em trabalhadores
expostos ao couro. O mesmo autor, um ano depois, mencionou que hi uma potencial
presenca de sais de cromo no processo de curtimento do couro, outro carcinégeno

conhecido, o que pode aumentar o risco de cancer (Acheson et al., 1982).

Ja Luce et al., em 1993, encontraram uma associa¢do, porém nao

significativa, entre p6 de couro e cancer nasossinusal.

4.2.3 Po6 de madeira

A madeira pode gerar um pé fino, a partir do lixamento da mesma, ou um
pd mais espesso, quando fresada ou cortada. A poeira que € capaz de se acumular
na cavidade nasal € composta de particulas maiores do que 5 microns, ja que quando

menores, se acumulam no trato respiratério (Alonso-Sardoén et al., 2015).

A IARC, em 1995, classificou essa substancia como grupo |, corroborando
com uma revisao sistematica de 2015, que concluiu que existe uma relacao causal
forte entre adenocarcinoma nasal e exposicdo ao p6 de madeira, mais forte do que
para cancer de pulmao e outros canceres examinados (Alonso-Sardén et al., 2015),
assim como com o estudo de Luce et al., 1993, que também encontraram um risco
significativamente aumentado de adenocarcinoma nasal associado a exposicao ao pé

de madeira, com evidéncia de relagcdo dose-resposta.

Acheson et al.,, 1981, encontraram excessos de cancer nasal em

madeireiros e em estofadores, explicado pela exposicdo ao p6é de madeira frequente.

4.2.4 Producao de alcool isopropilico

Weil et al., em 1952, encontraram quatro neoplasias dos seios paranasais

em um pequeno grupo de pessoas que trabalharam em uma fabrica de isopropanol.

Posteriormente, Alderson e Rattan, em 1980, analisaram a mortalidade de

homens que trabalharam em uma fabrica de &lcool isopropilico, e encontraram uma
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morte por cancer nasal, que embora seja uma quantidade baixa, ainda é
estatisticamente significativa. Ou seja, existe uma associacao entre a exposi¢cao ao

alcool isopropilico e a existéncia de um risco de malignidade.

4.2.5 Niquel

Grimsrud e Peto, 2006, avaliaram o risco de cancer nasal entre
trabalhadores de uma refinaria de niquel como no minimo 5 anos de servico e que
foram empregados pela primeira vez entre 1902 e 1992. Um risco de cancer nasal foi
encontrado nos trabalhadores empregados entre 1930-1992. Porém, é importante
mencionar que o0s niveis atuais de exposi¢ao na refinaria sdo mais baixos do que eram
na década de 1950.

Pavela et al., 2017, encontraram 3 casos de cancer de seio nasal entre
trabalhadores expostos ao niquel, sendo que o esperado era 0,4, o0 que demonstrou

riscos aumentados de desenvolvimento de cancer.

Luce et al., 1993, entretanto, ndo encontraram associagcao entre o cancer

nasossinusal e a exposi¢cao a compostos de niquel.

4.2.6 Cromo

Um excesso de cancer nasal foi observado entre os trabalhadores da

producdo de cromato por Davies et al., em 1991.

Entretanto, Luce et al., 1993, ndo encontraram associa¢ao entre o cancer

nasossinusal e a exposi¢cao a compostos de cromo.

Segundo Kim et al., 2018, a maioria dos estudos de coorte também nao
relatou associacao entre o cromo (VI) e cancer da cavidade nasal e seios paranasais.
Ja entre os 3 estudos de caso controle observados, 2 relataram risco excessivo de

cancer nasal em trabalhadores expostos ocupacionalmente ao cromo (VI).
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4.2.7 Poeira téxtil

Diversos estudos demonstraram que mulheres empregadas nas industrias
téxteis, devido a exposicao a poeira téxtil, apresentam riscos elevados de carcinoma
de células escamosas e adenocarcinomas nasais (Acheson et al., 1981; Brinton et al.,
1985; Luce et al., 1993).

Porém, nenhuma associacéo foi encontrada em homens, o que pode ser
explicado pela maior frequéncia de exposicdo em mulheres (Acheson et al., 1981,
Luce et al., 1993).

4.2 Cavidade oral

Os canceres da cavidade oral normalmente se apresentam como feridas
ou Ulceras em boca que ndo cicatrizam, e costumam ser diagnosticados
precocemente devido aos sintomas que interferem nas funcdes mastigatorias e de

fala. Normalmente a cirurgia é a opcéao de tratamento escolhida (Johnson et al., 2020).

A mastigacao de libras de betel classificada pela IARC, em 2009, como
evidéncia suficiente de causar cancer oral referem-se a uma variedade de misturas,
incluindo noz de areca, folha de betel, cal apagada e/ou tabaco, bem como especiarias
de cada regido, e pode ser a explicacdo para as altas taxas de cancer da cavidade
oral na india, correspondendo ao primeiro cancer mais comum nos homens indianos,

assim como no Paquistdo (Johnson et al., 2020; Miranda-Filho e Bray, 2020).

As tendéncias desse cancer estao em declinio nos homens, enquanto que

nas mulheres observa-se um aumento da incidéncia (Miranda-Filho e Bray, 2020).

Além disso, individuos com anemia de Fanconi tem 500-700 vezes mais
chances de desenvolver cancer de cabecga e pescoco, especialmente o cancer oral
(Johnson et al., 2020).
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421 Gases de soldagem

Os gases de soldagem contém varios produtos quimicos que variam de
acordo com o metal, revestimento, produtos usados para limpar o metal antes da
soldagem ou processo de soldagem. A soldagem envolve exposi¢céo a poeira de metal
e hidrocarbonetos aromaticos policiclicos. Quando sdo usados acidos para limpeza
do metal, também envolve exposicdes a fortes névoas de acido. Segundo a IARC,
esses gases sdo cancerigenos para humanos, devido as evidéncias suficientes de

causar cancer de pulméo (Barul et al., 2020).

Barul et al., em 2020, associaram a soldagem a um risco aumentado de
cancer de cabeca e pesco¢co em homens, que aumentou com a duracdo cumulativa.
Entretanto, ndo foi associada ao cancer oral, exceto em casos de longa duracao, onde
foi encontrado um risco aumentado, ou em casos em que houve a limpeza do metal

com acido.

422 Amianto

Gustavsson et al., 1998, ndo encontraram associa¢des entre a exposicao

ao amianto e o risco de cancer oral.

4.2.3 Hidrocarbonetos aromaticos policiclicos

Os hidrocarbonetos aromaticos policiclicos (HAPs) sao poluentes
atmosféricos comuns, genotéxicos, formados durante a combustdo incompleta de
matéria organica, formando uma mistura de compostos cancerigenos para humanos.
Apesar de serem presentes na natureza, os efeitos dessas substancias aumentam
quando existe uma exposicdo intensificada e prolongada, como no ambiente de
trabalho. Esses efeitos genotoxicos resultam na metilacédo da cisteina causadas pelos
metabalitos dos HAPSs, que por sua vez interrompem a expressao génica (Wagner et
al., 2015).

Em 2012, uma revisdo sistematica encontrou uma associa¢ao significativa,
mas moderada, entre essa substancia e o risco de cancer oral (Paget-Bailly et al.,
2012).
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4.2.4 Solventes clorados, oxigenados e derivados do petroleo

Carton et al.,, 2017, descobriu uma associacdo entre a exposicdo ao
tricloroetileno (TCE) e o risco elevado para cancer da cavidade oral, com uma relagao
dose-resposta. Os setores e ocupagdes relacionados com maiores exposi¢cdes ao
TCE foram lavanderias, calcados e couro, borracha e plasticos, soldadores e

eletronicos.

O TCE é usado para desengraxar/desengordurar metais e tecidos, e também para
limpar méquinas e equipamentos. Foi classificado pela a IARC como cancerigeno
para humanos (Grupo 1), com base em evidéncias suficientes de causar cancer de

rim.

425 Po6 de concreto

Langevin et al., em 2013, ndo encontram associacfes entre a exposicao

ocupacional ao p6 de concreto e cancer de boca ou de cabeca e pescoco, em geral.

4.2.6 Fuligem de chaminé

Langevin et al.,, em 2013, ndo encontram associa¢cfes entre a exposi¢cao
ocupacional a fuligem de chaminé e cancer de boca ou de cabeca e pescoco, em

geral.

4.2.7 Fumaca de tabaco

Um estudo de Paget-Bailly et al., 2013, encontrou um aumento no cancer

oral em garcons e bartenders, explicado pelo fumo passivo.

A exposigao ocupacional a fumaca de tabaco também levou & um aumento
do risco de céancer de cavidade oral entre gargcons e garconetes em um estudo de

incidéncia de cancer entre garcons dos paises nordicos (Reijula et al., 2015).
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4.3 Labios

Paises da Asia e Oceania apresentam as maiores taxas de cancer de labio
em todo o mundo, representando o cancer mais comum em homens indianos e
paquistaneses, e 0 segundo mais comum em Papua Nova Guiné (Miranda-Filho e
Bray, 2020).

Um risco de cancer de labio esta associado a trabalhos ao ar livre, incluindo
a industria pesqueira e a agricultura, além de residir em regifes rurais, fatores
associados a exposicao a radiacdo solar. Além disso, pessoas brancas e homens
possuem mais chance de desenvolvimento da doenca, jA que 0s hiveis de pigmento
em peles mais escuras e o uso de batom pelas mulheres atuam como protetores
(Miranda-Filho e Bray, 2020).

As taxas de incidéncia diminuiram ou estagnaram em varias regiées do
mundo nos ultimos 15 anos, fato que pode ser explicado pela diminuicdo de trabalhos

ao ar livre e atengéo ao uso de protetor solar e chapéu (Miranda-Filho e Bray, 2020).

4.3.1 Radiacao ultravioleta solar

O labio inferior recebe mais luz solar direta do que o labio superior, por isso,
trabalhadores ao ar livre que recebem radiacao ultravioleta solar possuem um maior
risco de desenvolver cancer de labio inferior. Além disso, homens empregados nessas

profissdes por mais de 10 anos possuem um risco ainda maior (Kenborg et al., 2010).

O diurético hidroclorotiazida esta entre os remédios mais frequentemente
utilizados nos EUA e Europa, apesar das evidéncias de que 0 seu uso aumenta o risco
de cancer labial. E empregado principalmente como tratamento para hipertensdo, mas
também pode ser utilizado para edema e insuficiéncia cardiaca congestiva. Segundo
Pottegard et al., 2017, o uso constante de Hidroclorotiazida foi associado a um risco
aumentado de cancer labial, especialmente para altas duracdes e intensidades,
estabelecendo uma relagéo clara de dose-resposta. Usar mais de 100.000 mg totais
do medicamento, o que corresponde a mais de 10 anos de uso cumulativo, aumenta
o risco de desenvolver cancer labial em 7 vezes. N&o houve associagcdo com qualquer

outro diurético ou anti-hipertensivos nao diuréticos. Assim, estima-se que 11% dos
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casos de carcinoma de células escamosas de labio ocorridos no periodo desse estudo
sdo causados pela hidroclorotiazida. Morales et al., 2020, também encontraram um
risco aumentado de cancer de labio em uma populacdo do Reino Unido exposta a
altas doses cumulativas de hidroclorotiazida, assim como Daniels et al., 2020, que
encontraram um aumento de duas vezes no risco. A inducéo da fotossensibilidade da
pele pelo medicamento pode explicar sua ligagdo com o cancer de labio, ja que a

exposicao solar € um fator de risco predominante.

4.4 Laringe

O cancer de laringe € o mais investigado no que diz respeito a sua relacéo

com as exposi¢cdes ocupacionais e é uma doenca de incidéncia relativamente baixa.

Os sintomas frequentemente séo alteracdes na voz ou rouquiddo extrema,
o que facilita o diagnéstico precoce da doenca. O tratamento do cancer de laringe em
estagio inicial geralmente é feito com radioterapia e resulta em dano nas cordas vocais
permanentemente, além de dificuldade para deglutir; porém, avancos na oncologia
como a ressec¢do minimamente invasiva, incluindo a resseccao transoral robética ou
a laser e laringectomia parcial com preservagcao da laringe, permitiram ampliar as
indicacBes de cirurgia como tratamento primario. Os estagios mais avancados da
doenca podem levar a dispneia e obstrucdo das vias areas, exigindo laringectomia
total, além de radiacdo poés-operatéria ou quimiorradiacdo, o que diminui
drasticamente a qualidade de vida do paciente, mas reduz o risco de recorréncia e
melhora a sobrevida. O esvaziamento cervical eletivo melhora a sobrevida dos
pacientes, ja que metastases ocultas podem estar presentes nos linfonodos cervicais
(Wagner et al., 2015; Johnson et al., 2020).

4.4.1 Amianto

Amianto nada mais é do fibras minerais de silicato. E certo de que a
inalacdo dessa substancia causa cancer de pulméo e mesotelioma. Hoje ja temos

evidéncias suficientes de que essa substancia também causa cancer de laringe.



29

Purdue et al., em 2006, encontraram associacdes fortes entre exposicao

ao amianto e cancer da laringe, assim como Gustavsson et al., 1998.

4.4.2 Solventes clorados, oxigenados e derivados do petréleo

O TCE, em 2012, foi classificado como cancerigeno para humanos (Grupo
1) pela IARC, com evidéncias suficientes de causar cancer renal e evidéncias
limitadas de causar cancer de figado e linfoma nao-Hodgkin. O PCE é amplamente
usado na limpeza a seco, assim como para desengorduramento de metais e limpeza
de maquinas e equipamentos. No mesmo ano, foi classificado pela IARC como
provavelmente cancerigeno para humanos (Grupo 2A), com base em evidéncias

limitadas de causar cancer de bexiga.

Carton et al., 2017, observaram uma associacao entre a exposicdo ao
tricloroetileno (TCE) e ao percloroetileno (PCE) e o risco elevado para cancer de
laringe. A duracdo da exposicdo, assim como a intensidade e exposi¢cdo cumulativa
ao TCE aumentava o risco. Quanto ao PCE, houve uma dificuldade em estudar a
relacado dose-resposta devido ao pequeno nimero de casos expostos. A exposicao a

cetonas também acarretou um risco aumentado.

Ja Barul et al., em 2017, ndo encontraram associacfes a um risco geral de
cancer de cabeca e pescoco relacionado com exposicdes a solventes clorados. No
entanto, a alta exposicédo ao PCE foi relacionada com um aumento no risco de cancer

de laringe.

Uma revisao sistematica afirmou que riscos elevados foram encontrados
em diversos estudos para alguns solventes especificos, como PCE e TCE, mas devido
a pequena quantidade de estudos com exposigcdo homogénea, uma meta-anélise néo

foi possivel de ser realizada (Paget-Bailly et al., 2012).

4.43 Gases de soldagem

E importante relatar que os soldadores sdo comumente expostos ao
amianto, um conhecido fator de risco ocupacional de cancer de laringe (Barul et al.,
2020).
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Barul et al., em 2020, encontraram uma associacao forte entre soldagem e
risco de cancer de laringe, principalmente se a soldagem ocorreu por mais de 10 anos.
Em relagdo ao tipo de metal, ter soldado ferro alguma vez também aumentou o risco
de cancer de laringe. Além disso, a limpeza do metal com tratamento mecanico,
indicado quando os revestimentos devem ser removidos dos metais, foi associada a
um maior risco de cancer de laringe — provavelmente devido a exposi¢ao a niveis mais
elevados de poeira de metal, tinta e particulas de ferrugem —, assim como 0s
tratamentos quimicos com &cido, especificamente; é possivel que exista uma relacéo
com o fato de que a exposicéo a fortes névoas de acido inorganico € um outro fator

de risco conhecido para cancer de laringe.

Gustavsson et al.,, 1998, também encontraram um risco aumentado de
cancer de laringe associado a exposicdo a vapores de soldagem, porém sem relacdo
dose-resposta. O risco de cancer aumentou significativamente apés 8 anos de

exposicao.

4.44 Po6 de couro

A exposicdo ao p6é de couro ndo foi associada ao cancer de laringe
(Laforest et al., 2000).

4.45 Hidrocarbonetos aromaticos policiclicos

Wagner et al., em 2015, conduziram uma revisao sistematica que confirmou
uma associacdo entre a exposi¢cdo aos hidrocarbonetos aromaticos policiclicos e o
cancer de laringe, com um risco aumentado de cerca de 40% para trabalhadores
expostos. Entretanto, os estudos incluidos foram considerados altamente provaveis

de serem tendenciosos.

Paget-Bailly et al., em 2012, também encontraram um risco aumentado de
cancer de laringe, em sua revisdo sistematica, para individuos expostos aos
hidrocarbonetos aromaticos policiclicos, independente do desenho do estudo.
Considerando diferentes circunstancias de exposicdo, os trabalhadores de fundicéo

tiveram um risco significativamente aumentado.



31

4.4.6 Escapamento de motores

Paget-Bailly et al., em 2012, encontraram uma associacao significativa em
sua revisdo sistematica, porém moderada entre a exposi¢cdo ao escapamento de
motores e cancer de laringe, mesmo quando foi levado em consideracao apenas o
escapamento de diesel. A exposicdo ao escapamento de motores envolve exposicdes
a uma série de agentes cancerigenos ja reconhecidos ou suspeitos, como benzeno,

enxofre, cromo e hidrocarbonetos arométicos policiclicos.

4.4.7 Poeira téxtil

Laforest et al., 2000, ndo encontraram associacées entre o po téxtil e o

cancer de laringe.

Porém, os resultados de uma meta-andlise da revisdo sistematica de
Paget-Bailly, 2012, sugeriram que a poeira téxtil leva ao desenvolvimento de cancer
de laringe. Entretanto, € chamado atencdo para um possivel viés de publicacao,
especialmente para os resultados dos estudos de caso-controle, devido a diferenca
na caracterizacéo da exposicao. Trabalhar na industria téxtil apresentou mais risco do
que ser exposto a poeira téxtil, o que pode ser explicado pelo fato de que
trabalhadores da industria téxtil estdo expostos a outros agentes além do pé téxtil,
como compostos de tingimento ou branqueamento, substancias potencialmente

cancerigenas.

4.48 Industria de borracha

Trabalhar na industria de borracha, segundo uma revisao sistematica de
2012, envolve exposicdes a diversos agentes como hidrocarbonetos aromaticos
policiclicos, nitrosaminas, solventes, p6 de borracha, amianto e talco. Foi encontrado
um risco aumentando de desenvolvimento de cancer de laringe entre as pessoas que

trabalham na industria de borracha (Paget-Bailly et al., 2012).
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449 Po6 de madeira

Langevin et al., em 2013, descobriram que o risco de carcinoma de laringe

aumentou para cada década de exposi¢do ao p6 de madeira.

4.410 Po6 de metal

A exposicdo ao pé de metal foi associada com risco de carcinoma de
laringe, para cada década de exposicao (relacado dose-resposta limitrofe) (Langevin et
al., em 2013).

Gustavsson et al., 1998, também encontraram um risco aumentado de
cancer de laringe associado & exposicédo a poeira de metal. E importante mencionar
gue a exposicao a poeira de metal é intimamente correlacionada com a exposicao aos

gases de soldagem, e que muitas vezes nao é possivel separa-las nos estudos.

4.411 P6 de concreto

Langevin et al.,, em 2013, ndo encontram associacdes entre a exposicao

ocupacional ao po de concreto e cancer de laringe ou de cabeca e pescoco, em geral.

4.4.12 Fuligem de chaminé

Langevin et al., em 2013, ndo encontram associacfes entre a exposicao
ocupacional a fuligem de chaminé e cancer de laringe ou de cabeca e pescoco, em

geral.

4.4.13 Oleo e graxa

O cancer de supraglote foi associado a exposicao a Oleo e graxa, sendo
gue 0s mecanicos e os atendentes de bombas de gasolina foram os individuos mais

expostos a essas substancias (Cauvin et al., 1990).
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4.4.14 PO6 de cimento

O céancer de supraglote foi associado a exposi¢cado ao cimento por Cauvin
et al., 1990.

Porém, Paget-Bailly et al., 2012, afirmaram que os estudos epidemiologicos
disponiveis e os resultados das metanalises ndo suportam a hipotese de associacao

entre a exposicao ao po de cimento e cancer de laringe.

4.4.15 Formaldeido

Os resultados das metanalises de Paget-Balilly et al., 2012, ndo confirmam

a associacao entre o formaldeido e o cancer de laringe.

4.4.16 Fortes névoas de acido inorganico

As névoas formadas por acido sulftrico, cloridrico ou outros minerais,
amplamente utilizados na industria, séo irritantes para as vias aéreas superiores. Em
altas concentracdes, também podem levar a eroséo do esmalte dentario (Coggon et
al., 1996).

Em 1981, Ahlborg et al. relataram trés casos de laringe entre 110
profissionais de uma fabrica que usava acidos sulfurico, nitrico e oxalico para decapar

tubos de aco inoxidavel, diagnosticado entre 1971 e 1978.

Poucos anos depois, um estudo de caso controle entre trabalhadores de
uma usina de etanol, expostos ao acido sulfurico, forneceu dados de que estes
possuiam um risco quatro vezes maior de desenvolver cancer do trato respiratorio

superior, especialmente de laringe (Gamble et al., 1984).

Coggon et al., em 1996, forneceram evidéncias limitadas de que o risco de
cancer aerodigestivo superior € aumentado por conta da exposicéo a fortes névoas

de acidos minerais.
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4.4.17 Gas mostarda

Manning et al., 1981, encontraram evidéncias de que trabalhadores
expostos ao gas mostarda durante a primeira guerra mundial apresentaram riscos

excessivos de cancer de laringe.

Easton et al., 1988, encontraram grandes excessos altamente significativos
para mortes por cancer de laringe em trabalhadores de uma fabrica de gas mostarda

durante a segunda guerra mundial.

4.4.18 Fumaca de tabaco

A exposicao ocupacional a fumaca do tabaco, presente entre garcons,
bartenders e funcionarios de hotéis, podem elevar o risco de cancer de laringe. Reijula

et al., em 2015, encontraram riscos elevados entre gargonetes.

4.5 Faringe

Os canceres de orofaringe estdo cada vez mais atribuidos a infeccao por
HPV (mais de 70%), principalmente o HPV-16, que é transmitido especialmente por
sexo oral, evidenciando a importancia das campanhas de vacinagcdo no mundo, a fim
de evitar os canceres de cabeca e pesco¢co HPV-positivos. Normalmente os canceres
HPV-positivos possuem um prognostico mais favoravel do que os HPV-negativos. A
idade média de diagnéstico do cancer orofaringeo HPV-positivo é de 53 anos
(Johnson et al., 2020).

Os tumores da orofaringe e hipofaringe geralmente apresentam sintomas
somente em um estagio posterior, devido a sua localizacdo anatdmica oculta, como
disfagia, odinofagia e otalgia. Os tumores orofaringeos HPV-positivos normalmente
se apresentam como uma massa cervical indolor. A radiagcdo costuma ser a forma de

tratamento mais comumente empregada (Johnson et al., 2020).
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45.1 Gases de soldagem

Barul et al., em 2020, ndo encontraram associacdes entre soldagem e

ocorréncia de cancer orofaringeo e hipofaringeo.

Ja Gustavsson et al., 1998, encontraram associa¢gfes entre a exposicao
aos gases de soldagem e o risco de cancer de faringe, porém sem relacdo dose-

resposta. O risco de cancer aumentou significativamente apds 8 anos de exposicao.

452 Po6 de couro

Segundo Langevin et al., 2013, houve um aumento do risco de carcinoma
espinocelular de faringe, para cada década de exposi¢ao ocupacional ao p6 de couro.
Esse tipo de p6 pode variar de acordo com a regido ou com o0s produtos quimicos
usados no curtimento ou processamento do material, que pode incluir cromo (lll) e

cromo (VI), classificado como grupo 1 pelo IARC.

45.3 Amianto

A faringe esté situada anatomicamente no caminho das fibras de amianto
gue sao inaladas. Essas fibras podem induzir uma inflamacéo crbnica ou irritagcéo, que

resulta em transformagéo maligna (Paget-Bailly et al., 2012).

Gustavsson et al., 1998, ndo encontraram associacdes entre a exposicao

ao amianto e o risco de cancer de orofaringe ou hipofaringe.

Porém, uma revisao sistematica de 2012 encontrou evidéncias sugestivas

da associagéo entre o amianto e o cancer de faringe (Paget-Bailly et al., 2012).

45.4 Hidrocarbonetos aromaticos policiclicos

Paget-Bailly et al., em 2012, conduziram uma revisao sistematica que
descobriu uma associagdo significativa, porém moderada, entre a exposicdo aos

hidrocarbonetos aromaticos policiclicos e o risco de cancer de faringe.
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455 Solventes clorados, oxigenados e derivados do petroleo

Carton et al., 2017, observou uma associacdo entre a exposicdo ao

percloroetileno (PCE) e o risco elevado para cancer de orofaringe.

Outro estudo sugeriu uma associacdo entre a exposi¢cao ao cloreto de
metileno com o cancer de hipofaringe. Essa substancia foi classificada como
cancerigeno provavel (Grupo 2A), devido a evidéncias limitadas de causar cancer do
trato biliar e linfoma nao-Hodgkin. Entretanto, ndo encontrou associa¢des de outros
solventes clorados (percloroetileno, tricloroetileno, cloroformio e tetracloreto de

carbono) com o risco de cancer de cabeca e pescoco (Barul et al., 2017).

456 Po6 de cimento

A exposicao ao p6 de cimento foi associada ao cancer de faringe. O p6 de
cimento € composto por cal, silica, alumina e 6xido de ferro. E combinado com agua
e areia para formar o concreto. A explicacdo para a carcinogenicidade desse material
esta na presenca de um cromo hexavalente ou ao teor de cal, que quando em contato
com a mucosa oral, induz fortes condic¢des alcalinas que podem levar a formacéo de
espécies reativas de oxigénio. Além disso, antigamente acrescentava-se amianto ao
pé de cimento a fim de aumentar sua durabilidade (Purdue et al., 2006; Khlifi et al.,
2013).

457 Po6 de concreto

Langevin et al., em 2013, ndo encontram associacfes entre a exposicao

ocupacional ao p6 de concreto e cancer de faringe ou de cabeca e pescoco, em geral.

45.8 Fuligem de chaminé

Langevin et al., em 2013, ndo encontram associacfes entre a exposicao
ocupacional a fuligem de chaminé e cancer de faringe ou de cabeca e pescogo, em

geral.
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459 Po6de madeira

A IARC concluiu que o p6 de madeira ndo parece ter uma relacéo causal

para os canceres de orofaringe ou hipofaringe.

4.6 Nasofaringe

O cancer de nasofaringe € um tumor maligno raro que surge de células
epiteliais que revestem a nasofaringe. A infeccao pelo virus Epstein-Barr constitui o
fator de risco mais proeminente para o carcinoma nasofaringeo. Entretanto, existe
uma variagdo muito grande na incidéncia entre regibes geogréficas, racas e
populacdes, 0 que sugere outras etiologias como fatores genéticos e ambientais para
o desenvolvimento dessa doenca maligna. Algumas regides concentram a doenca,
como Taiwan e sudeste asiatico. O sul da China, especialmente, possui a maior taxa
de incidéncia de carcinoma nasofaringeo, constituindo quase metade dos novos casos

diagnosticados em todo o mundo (E et al., 2020; Chen et al., 2021).

A idade média de diagnéstico do cancer nasofaringeo associado ao virus
Epstein-Barr € de 50 anos. Os sintomas mais comuns incluem massa cervical,
epistaxe e obstrugédo nasal unilateral. Por conta da proximidade entre a nasofaringe e
a base do cranio, estagios mais avancados da doenca podem levar a perda auditiva

ou paralisa dos nervos cranianos (Johnson et al., 2020).

Chen et al., em 2021, descobriram que o risco de desenvolver carcinoma
nasofaringeo dobra para aqueles que sdo expostos a 4 categorias de exposi¢oes:
acidos, fumacas, poeiras ocupacionais e vapores quimicos, quando comparados a

individuos sem nenhuma exposicao.

Um estudo recente encontrou um risco aumentado de carcinoma nasofaringeo
devido a exposi¢ao ocupacional a acidos industriais, como acido sulfurico, cloridrato
e acido nitrico, ou a exaustdes e fumacas, como exaustdo de veiculos e fumaca de
soldagem, que aumentava com a duracdo. Individuos expostos a pé de metais,
tecidos, cimento ou carvao tiveram 30 a 61% de aumento no risco de desenvolver
carcinoma nasofaringeo, quando comparados com individuos ndo expostos. Além

disso, o risco quase dobra para individuos expostos a poeira de amianto e de incenso.
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Ja a exposicdo ao po de madeira, de couro ou de giz parece ndo aumentar o risco, o
gue corrobora com os resultados do estudo de Gustavsson et al., 1998, onde o risco
de cancer de cabeca e pescoco diminuiu entre os homens fumantes e ex-fumantes

expostos ao pé de madeira (Chen et al., 2021).

4.6.1 Formaldeido

As relacbes entre a exposicdo ocupacional ao formaldeido e o carcinoma
nasofaringeo séo inconclusivas. Olsen et al., em 1984, ndo encontraram qualquer
associacao entre a exposicdo ao formaldeido e o risco de cancer de nasofaringe. J&4
Chen et al., em 2021, encontraram riscos aumentados de carcinoma nasofaringeo
entre os individuos expostos ao formaldeido. Isso pode estar relacionado a diferenca

entre conduzir um estudo em areas de alto risco ou em areas de baixo risco.

Portanto, sdo necessarios estudos em popula¢ges de alto risco que tenham
informacdes sobre intensidade, duracdo e tempo de exposicdo ao formaldeido para

conclusdes assertivas sobre essa associacao.

4.6.2 Agrotdxicos ou pesticidas

Chen et al., 2021, ndo encontraram associacdes entre a exposi¢cao ocupacional

a estes agentes e o risco de carcinoma nasofaringeo.

4.6.3 Po6 de madeira

Em 2009, a IARC concluiu que o p6é de madeira causava cancer de nasofaringe,
corroborando com uma revisdo sistematica com metanalise mais recente, que
também concluiu que o pé de madeira pode aumentar o risco de nasofaringe (E et al.,
2020).
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4.7 Glandulas salivares

O cancer das glandulas salivares é raro e corresponde a cerca de 6% do cancer
de cabeca e pescoco, com base nos dados da American Head and Neck Society (Lin
et al., 2018). Aproximadamente 80% ocorrem na glandula parétida, que possui um
melhor progndstico do que os canceres das glandulas submandibulares, sublinguais

e salivares menores (Wilson et al., 2004).

Diferentemente dos outros sitios de cancer de cabeca e pescoco, o cancer de
glandulas salivares ndo é associado com o uso de tabaco ou alcool (Zheng et al.,
1996; Wilson et al., 2004).

4.7.1 Radiacdo X e radiacido gama

Acredita-se que a radiagdo ionizante € o fator de risco mais associado ao
cancer de glandulas salivares. Zheng et al.,, 1996, relataram um risco de
desenvolvimento de cancer de glandulas salivares quatro vezes maior entre individuos

gue relataram exames de raios-X na regido da cabeca.

Confirmando essa suspeita, Wilson et al., em 2004, encontraram riscos

aumentados entre homens brancos expostos a radiacdo ionizante ocupacional.

4.72 Po6 de silica

Zheng et al., em 1996, encontraram riscos elevados de cancer de glandulas
salivares para individuos que relataram ter tido alguma vez exposicéo ocupacional ao

poé de silica.

Ocupacbes com exposicdes possiveis ao po de silica, como industria
automobilistica, industria de borracha e agricultura, tém sido associadas a um risco

elevado de desenvolvimento de cancer de glandulas salivares (Blot et al., 1994).
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4.8 Consideracdes finais

Apesar das evidéncias mencionadas, € preciso levar em consideracdo as
limitacdes dos estudos, j& que a maioria delas partem de estudos observacionais.
Portanto, a relagédo temporal entre a causa presumida e o efeito estudado ndo pode
ser determinada. Estudos de coorte onde o numero de canceres € pequeno ou
estudos de caso-controle onde a gama de ocupacdes investigadas é muito grande,
ndo permitem resultados conclusivos. Doencas raras também permitem pouca
oportunidade de detectar um risco aumentado em estudos de coorte, mesmo que

sejam grandes.

Além disso, normalmente a classificacdo das exposi¢cdes ocupacionais é
baseada em historias ocupacionais, 0 que leva a uma imprecisao quanto a intensidade
das exposicfes e a um viés de memoria, além de um possivel enviesamento na
selecéo dos controles. Ainda, algumas exposicdes dificilmente séo identificadas, como
0 amianto, podendo ser subnotificadas. Assim, muitas vezes o0s resultados séo

inconsistentes.

Adicionalmente, € preciso um controle por meio de técnicas de ajustes para
potenciais confundidores como tabagismo e alcool, que sédo fatores de risco
importantissimos para o cancer de cabeca e pescoco, o que dificulta e limita o poder

estatistico do estudo quando esses dados estdo ausentes.

Porém, apesar de todas essas limitacdes, fica claro o papel das exposicoes
ocupacionais no cancer de cabeca e pescoc¢o. Tendo isso em vista, € extremamente
necessario e importante a conscientizacao dos trabalhadores a respeitos dos riscos a
gue estdo expostos, vide Tabela 3, e a instalacdo de medidas preventivas, como
equipamentos de protecdo, bem como categorizar e monitorar populacdes de maior
risco para o desenvolvimento do céncer. Dessa forma, esperamos controlar essas

exposicdes e diminuir a incidéncia ou a progressao da doenca.

hY

Associado a essas medidas, a reducdao do uso de tabaco, melhora da
saude bucal e vacinacéo contra o HPV também sé&o propostas que podem ajudar a
reduzir a incidéncia global da doenca (Johnson et al., 2020).
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Tabela 3 — Principais atividades que geram exposi¢cdes aos agentes associados ao risco de

cancer de cabeca e pescoco

(continua)
Agentes Principais atividades, industrias Observacdes
e ocupagdes que geram
exposicdes
Agrotéxicos  ou Agricultores, jardineiros,
pesticidas trabalhadores de estufas,
trabalhadores rurais
Amianto Industria de borracha, artesaos,
mineiros, mecanicos, estaleiros,
trabalhadores da construcao,
soldadores
Cromo VI Soldagem de aco inox, fabricagdo Escasso na natureza, produzido
(hexavalente) de pigmentos a base de em é&reas industriais. E um
dicromatos, pintura automotiva, oxidante forte e altamente
galvanizacao, cromagao Ccorrosivo. A exposicao

Escapamento de
motores

Formaldeido

Y

(exposicdo a névoas de &cido
crobmico em galvanoplastias),
fundicdo de zinco, fabricagdo de
maquinas

Agricultores, pescadores,
motoristas, mecanicos, bombeiros,
atendente de estacionamento,
policial de trénsito, cobrador de
pedagio, setores de mineracgao,
ferroviario, construcao e
transporte.

Marceneiros, carpinteiros,
esteticistas, botanicos, bidlogos,
dentistas, médico, fundicdes de
ferro, degradagcdo de colofénia,
impressoes, industria de moveis,
manufatura de alimentos,
fabricagdo de plastico, de produtos
quimicos, de tintas, de produtos de
madeira e papel, de metal e de |&
mineral, embalsamento

ocupacional ocorrer principalmente
por meio de inalagdo ou exposicéo
cutanea.

Exposicdo a  hidrocarbonetos
aromaticos policiclicos, benzeno,
enxofre e cromo.

Gas altamente toxico e inflamavel.
Em sua forma liquida, é chamado
de formol. Era utilizado como
desinfetante, mas atualmente
serve para a conservacao de
tecidos de pecas anatOmicas e
histoldgicas, fabricacdo de
remédios, cosméticos e plasticos,
além de confeccdo de tecidos e
madeira tipo MDF
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Tabela 3 — Principais atividades que geram exposi¢cdes aos agentes associados ao risco de

cancer de cabeca e pescoco

(continuacao)

Agentes

Principais atividades, industrias
e ocupacgdes que geram
exposicdes

Observactes

Fortes névoas

de

acido inorganico

Fuligem
chaminé

Fumaca
tabaco

Gas mostarda

Gases

soldagem

P6 de borracha

Niquel

de

de

Limpeza de metais (decapagem),
fabricagcéo de fertilizantes, carga e
fabricacdo de baterias (névoas de
acido sulfarico), mecanicos

Limpadores de chaminé

Gargons, bartenders, funcionarios
de hotéis e restaurantes

Industria de producdo de gas
mostarda

Soldagem de ago inoxidavel
(presenca de cromo e niquel),
mecanicos, setores de construcéo
e agricola

IndUstria de borracha

Oxidos e sulfitos gerados na
refinacdo do metal, soldagem de
aco inox, pintura automotiva

Acido sulfarico, cloridrico e outros
minerais séo amplamente
utilizados na industria.

A inalagdo da fumaga do tabaco
aumenta o risco de efeitos
adversos a saude, como doencas
cardiovasculares e cancer

Produzidos na primeira e segunda
guerras mundiais

Trabalhar na industria de borracha
envolve exposicoes a
hidrocarbonetos aromaticos
policiclicos, talco, nitrosaminas,
solventes, p6é de borracha e
amianto

Existem baixos niveis de niquel no
ar, agua e alimentos. A exposicao
ocupacional ao niquel ocorre pela
inalacdo de po, principalmente, ou
fumaca, e pelo contato dérmico
dos trabalhadores envolvidos na
producao de niquel
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Tabela 3 — Principais atividades que geram exposi¢cdes aos agentes associados ao risco de

cancer de cabeca e pescoco

(continuacao)

Agentes

Principais atividades, industrias
e ocupacgdes que geram
exposicdes

Observactes

Oleo e graxa

P6 de cimento

P6 de concreto

P6 de couro

P6 de madeira
P6 de metal

P6 de silica

Poeira téxtil

Mecanicos e atendentes de
bombas de gasolina

Construcéo civil,
instalagdo/reforma de caixas
d’agua com cimento amianto,
demoligbes

Trabalhadores da construcgéo civil
Fabricacdo e reparo de calcados,
roupas ou artigos de couro
Carpinteiros, serralheiros
Mecanicos, producéo de metal

IndUstria automobilistica, industria
de borracha e agricultura

IndUstria téxtil, costureiras

O p6 de cimento é composto por
cal, silica, alumina e 6xido de ferro.
E combinado com &agua e areia
para formar o concreto. A
explicacdo para a
carcinogenicidade desse material
estd na presenca de um cromo
hexavalente ou ao teor de cal, que
quando em contato com a mucosa
oral, induz fortes condicoes
alcalinas que podem levar a
formacdo de espécies reativas de
oxigénio. Além disso, antigamente
acrescentava-se amianto ao p6 de
cimento a fim de aumentar sua
durabilidade

Trabalhar na industria téxtil leva a
exposicdbes a compostos de
tingimento e branqueamento, além
do po téxtil



44

Tabela 3 — Principais atividades que geram exposicdes aos agentes associados ao risco de

cancer de cabeca e pescoco

(concluséo)

Agentes

Principais atividades, industrias
e ocupacgdes que geram
exposicdes

Observactes

Alcool isopropilico

Radiacdo

ultravioleta solar

Radiacdo X
radiacdo gama

Solventes
clorados,
oxigenados
derivados
petréleo

e

do

Producéao de alcool isopropilico

Profissbes ao ar livre, como
jardinagem, agricultura, pescaria e
construcao, funcionarios  de
hospitais que trabalham com
equipamentos de fototerapia e
operadores de aparelhos de
bronzeamento artificial

Médicos, dentistas, enfermeiros,
radiologistas, profissionais
envolvidos na radioterapia com
néutrons, producdo de energia

nuclear, reciclagem de
combustivel, atividades militares,
astrounautas, operacdes
industriais e tripulacbes de
aeronaves comerciais

Faxineiros, lavanderias,
tinturarias, industrias de calgado,
couro, borracha, plastico,
mecanicos, desengraxantes,

desengordurantes, montadores de
equipamentos eletrénicos e
elétricos, soldadores, limpeza de
maquinas e equipamentos

O medicamento hidroclorotiazida
induz fotossensibilidade na pele e
esta associada ao cancer de labio

Novos estudos também sdo necesséarios para avancar o conhecimento

cientifico na area da oncologia ocupacional, a fim de identificar novas exposicdes

ocupacionais que representam um risco para o desenvolvimento do céancer, e

confirmar as ja suspeitas.
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5 CONCLUSAO

A partir dessa revisdo da literatura, conclui-se que as exposicoes
ocupacionais possuem um papel claro na epidemiologia do cancer de cabeca e
pescoco, exigindo medidas preventivas nos ambientes de trabalho e conscientizagao

da populacéo.
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