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“Sou pessimista quanto à raça humana, porque ela é tão 
engenhosa que acaba se voltando contra si mesma. Nosso 
modo de lidar com a Natureza é obriga-la à submissão. 
Teríamos mais possibilidades de sobrevivência se nos 
acomodássemos a esse planeta e o encarássemos com 
apreço, e não de modo cético e ditatorial” E.B.White (apud 
Carson, 2010, p.6) 



 

 
 

 
 

   

 

 

RESUMO 

 

 
LIMA, Maíra Thais de. Efeitos de pesticidas em embriões de Zebrafish: uma 
revisão integrativa. 2021. 73 f. Trabalho de Conclusão de Curso (Curso Superior de 
Licenciatura em Ciências Biológicas), Coordenação do Curso de Licenciatura em 
Ciências Biológicas, Universidade Tecnológica Federal do Paraná. Santa Helena, 
2021. 

 
Danio rerio, conhecido popularmente como Zebrafish por apresentar listras pretas 
horizontais, é um peixe de tamanho diminuto originário da região da Ásia. Passou a 
ser utilizado em pesquisas por ser um modelo vertebrado de fácil manutenção e 
sensível às pressões do ambiente, além de possuir muitos genes ortólogos com 
humanos. É frequentemente utilizado para testes de medicamentos e efeitos de 
pesticidas. Neste estudo foi realizada uma revisão integrativa baseada em artigos 
publicados entre 2010 a 2020 que utilizavam embriões do organismo modelo Zebrafish 
em testes sobre os efeitos dos pesticidas. Foram encontrados 414 artigos, com 
prevalência do estudo de organofosforados e piretróides. Foi possível compreender o 
funcionamento fisiológicos dessas substâncias que agem afetando a enzima 
acetilcolinesterase e canais de sódio voltagem dependentes, respectivamente. Nesta 
análise verificou-se em Danio rerio os efeitos dos pesticidas e como os mesmos 
prejudicam eventos importantes para o desenvolvimento do organismo, sendo 
observado muitos efeitos graves, destacando o aumento da mortalidade e alterações 
morfológicas nos embriões. Os estudos possuindo esse foco tem aumentado a cada 
ano. 

 
Palavras chave: Danio rerio. Organofosforados. Piretróides. 
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LIMA, Maíra Thais de. Effects of pesticides in Zebrafish embryos: a integrative 
review. 2021. 73 f. Trabalho de Conclusão de Curso (Curso Superior de Licenciatura 
em Ciências Biológicas), Coordenação do Curso de Licenciatura em Ciências 
Biológicas, Universidade Tecnológica Federal do Paraná. Santa Helena, 2021. 

 
Danio rerio, popularly known as Zebrafish for having horizontal black stripes, is a small 
fish originating in the Asian region. It started to be used in research because it is a 
vertebrate model that is easy to maintain and sensitive to the pressures of the 
environment, in addition to having many orthologous genes with humans. It is often 
used for testing drugs and pesticide effects. This study carried out an integrative review 
based on articles published between 2010 and 2020 that used embryos of the Zebrafish 
model organism in tests on the effects of pesticides. 414 articles were found, with a 
prevalence of the study of organophosphates and pyrethroids. It was possible to 
understand the physiological functioning of these substances that act by affecting the 
enzyme acetylcholinesterase and voltage dependent sodium channels, respectively. 
In this analysis, pesticide effects and how they affect important events for the 
development of the organism were verified in Danio rerio, with many serious effects being 
observed, highlighting the increase in mortality and morphological changes in the 
embryos. Studies with this focus have been increasing every year. 

 
Keywords: Danio rerio. Organophosphorus Compound. Pyrethroid. 
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1 INTRODUÇÃO 

 

Popularmente conhecido como Zebrafish, por possuir listras pretas horizontais, 

a espécie Danio rerio Hamilton, 1822, pertence à classe dos Actinopterygii e à ordem 

dos Cypriniformes (GBIF, 2019). Segundo Santoriello e Zon (2015), este vertebrado 

possui três estágios: o larval, que vai da eclosão, que ocorre no 3º dia, até 30º dia 

após a fertilização; juvenil que vai do 31º dia até os 3 meses; e, a partir dos 3 meses, 

são considerados adultos. Quando atingem os dois anos, começam a envelhecer. Os 

embriões são transparentes e possuem rápido desenvolvimento, uma vez que os 

órgãos são formados em até 24 horas depois de fertilizados, sendo acessível à 

manipulação e possível de ser assistido com o auxílio de um microscópio óptico, 

verificando as etapas do desenvolvimento embrionário, larval e até mesmo 

visualizando os órgãos internos. Segundo Howe et al. (2013), este peixe um modelo 

animal interessante para estudos genéticos por possuir 71,4% dos genes que 

codificam proteínas com ao menos um gene ortólogo em humanos, além de 

apresentarem um grande número de genes que podem ser relacionados a genes 

humanos previamente vinculados a doenças. 

À medida que compreendemos que algumas doenças estão relacionadas com 

toxinas presentes no ambiente, é evidente a importância de serem tomadas medidas 

para controlar e monitorar os impactos desses componentes no ambiente. 

Amplamente utilizados na agricultura, lixiviados pela chuva e atingindo os rios, os 

pesticidas contaminam os organismos aquáticos, que são posteriormente consumidos 

por humanos (BAMBINO; CHU, 2016). Assim, a espécie Danio rerio tem sido utilizada 

para identificar toxinas na água e observar quais são seus modos de ação para 

organismos não alvo, importante instrumento para o estudo de teratógenos. Por serem 

consideravelmente semelhantes aos humanos, esta espécie torna-se importante 

também para verificar como essas toxinas presentes no ambiente podem afetar nossa 

humana. 

Atualmente, o Brasil é um dos maiores consumidores de pesticidas do mundo. 

Recentemente o Governo Federal, por meio do Ministério da Agricultura, registrou 

mais 63 pesticidas, de modo que, com os novos registros, o número total de pesticidas 

liberados durante o ano de 2019, chega a 325 (BRASIL, 2019). Essa ação vai contra 

estudos que têm mostrado que o uso indiscriminado de agroquímicos traz graves 
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consequências ambientais e para a saúde humana, por exposição direta e indireta 

(BELCHIOR et al., 2017; LOPES; ALBUQUERQUE, 2018). 

Segundo a Agência Nacional de Vigilância Sanitária (ANVISA, 2019), os 

pesticidas tiveram reclassificação toxicológica, considerando o nível de dano causado 

pelos pesticidas, que vai de 1 (altamente tóxico) até 5 (improvável de causar dano 

agudo). O uso incorreto desses defensivos causa significativo impacto negativo ao 

meio ambiente, pela contaminação das águas e de todos os seres vivos, podendo 

causar doenças por meio de contaminação de organismos não alvo. Ainda segundo a 

entidade, em levantamento realizado por meio do Programa de Análises de Resíduos 

de pesticidas em Alimentos (PARA), em 2015, 59,5% dos alimentos mostraram-se 

contaminados por pesticidas na medida em que apresentaram resíduos em sua 

composição, dentre os quais, muitos já proibidos no país e outros em processo de 

retirada (ANVISA, 2015). Isso reforça a necessidade de estudos com espécies que 

permitam identificar a presença e efeitos desses componentes, especialmente em 

regiões de fronteira internacional com países em que a venda desses agroquímicos 

ainda é permitida. Cabe esclarecer que os dados são mascarados, uma vez que, para 

a agência, os níveis de presença de pesticidas nos alimentos precisam superar 

determinada percentagem, ou seja, compreendem que há um limite plausível a ser 

ingerido pelos seres humanos. 

Em abril de 2019, Grigori e Fonseca realizaram um trabalho nos jornais 

investigativos “Repórter Brasil” e “A Pública”, que verificou a presença de pesticidas 

nas águas que abastecem as cidades, em todos os estados brasileiros. Na cidade de 

Santa Helena – PR, foram detectados 27 pesticidas, no qual 11 deles (Alaclor, 

Atrazina, Carbendazin, Clordano, DDT (Diclorodifeniltricloroetano), Diuron, Glifosato, 

Lindano, Mancozebe, Permetrina e Trifuralina), são associados a doenças crônicas, 

como distúrbios endócrinos e câncer. Além disso, foram encontrados 10 pesticidas 

que são proibidos no Brasil (Aldicarb, Aldrin, Carbofurano, Clordano, DDT, Eldrin, 

Endossulfan, Lindano, Metamidifós e Parationa metílica). 

Considerando a importância da ação dos pesticidas na saúde e no ambiente, e 

a relevância do Zebrafish nos estudos sobre efeitos toxicológicos, nós realizamos uma 

revisão bibliográfica dos estudos sobre o efeito de pesticidas em Zebrafish dos últimos 

dez anos. 
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2 OBJETIVOS 

 

2.1 Objetivo geral 

 
Realizar uma revisão integrativa de estudos artigos publicado sobre os efeitos 

de pesticidas em embriões de Danio rerio. 

 
2.2 Objetivos específicos 

 

 
• Verificar a distribuição de publicações ao longo do tempo; 

• Verificar os principais resultados obtidos nos artigos pesquisados; 

• Analisar mecanismos fisiológicos de ação dos pesticidas; 

• Destacar os principais efeitos de pesticidas nos embriões. 
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3. REFERENCIAL TEÓRICO 

 

3.1 Zebrafish: Organismo modelo 

 
 

Popularmente conhecido como Zebrafish, por possuir listras pretas horizontais, 

a espécie Danio rerio foi descrita por Hamilton no ano de 1822. Esse pequeno peixe 

pertence à classe dos Actinopterygii e à ordem dos Cypriniformes (GBIF, 2021), e é 

nativo da região da Ásia (BAKER; HARDIMAN, 2014). 

A partir da fecundação, a primeira clivagem ocorre em cerca de 45 minutos, 

atingindo a fase de blástula em cerca de duas horas, e gástrula em cerca de cinco 

horas. A segmentação, com a organogênese primária, ocorre a partir de cerca de dez 

horas após a fecundação. O período de desenvolvimento denominado de faríngula 

ocorre entre 24 a 48 horas após a fecundação, e é caracterizado pela formação do 

sistema circulatório e desenvolvimento do sistema nervoso. Em cerca de 48-72 horas, 

os ovos eclodem, e inicia-se o estágio larval (KIMMEL et al., 1995) (Figura 1). 

 

 

Figura 1 - Embrião de Danio rerio (de 24 a 48 horas). 

Imagem de domínio público. 
 

Segundo Babcock, Cochran e Daggett (2017), o Zebrafish é um modelo 

vertebrado utilizado pelo seu ciclo curto de vida, facilidade de cultivo, alta produção de 

ovos e alta taxa de fertilização. Além disso, os embriões possuem grande 

transparência durante o desenvolvimento, facilitando a análise de suas estruturas, e 

são facilmente afetados pela pressão ambiental. Sarmah e Marrs (2016), dizem que 

este modelo tem sido preferido por muitos pesquisadores pelo menor custo de 

manutenção, comparado a outros modelos, otimização do espaço de armazenamento, 

rápido desenvolvimento, e por atingir rapidamente a maturidade, possibilitando a 

avaliação em diferentes estágios do desenvolvimento. 
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O Zebrafish se destaca como um modelo utilizado em diversas áreas de 

pesquisa dentro da biologia (PETERSON et al., 2008), como genética (STERN; 

ZON, 2003), área ambiental (ZHANG et al., 2015), farmacologia (REDFERN et al., 

2008), medicina pré-clínica (MCGRATH; LI, 2008), e teste de vacinas, como as 

desenvolvidas contra a covid-19 (FERNANDES et al., 2020). É um organismo bem 

estabelecido em pesquisas biomédicas, pela sua importância como modelo não 

mamífero, sendo frequentemente utilizado para análise de neurotoxicidade e de ação 

teratogênica (PETERSON, 2008). Sua alta homologia genética com humanos permite 

que seja cada vez mais utilizado para o estudo de doenças humanas e avaliação de 

toxicidade em estudos pré-clínicos (HORZMANN; FREEMAN, 2016; CORNET et al., 

2017). Outro destaque é seu uso em estudos com relação a doenças cardiovasculares 

humanas (LIU et al., 2017). Isso é possível uma vez que mecanismos moleculares e 

celulares de desenvolvimento cardíaco são altamente conservados. Muitos genes e 

redes regulatórias que são essenciais para a cardiogênese do Zebrafish também são 

essenciais para os mamíferos (ASNANI; PETERSON, 2014). Assim, similaridades 

fisiológicas, morfológicas e histológicas com os mamíferos tornam o Zebrafish um 

ótimo modelo para avaliação de toxicidade e segurança em fármacos (ZON; 

PETERSON, 2005). 

A potencialidade de Danio rerio para estudos genéticos foi reconhecida em 

1980. Sendo possível observar que, quando provocada a homozigose, surgiam falhas 

em órgãos que se assemelhavam a patologias humanas (HOWE et al., 2013). O 

projeto de sequenciar o genoma do Zebrafish foi iniciado em 2001, pelo Wellcome 

Trust Sanger Institute, utilizando a cepa Tübingen como modelo. Howe e 

colaboradores (2013), descobriram que o Zebrafish possui 26.206 genes 

codificadores de proteínas, com 71,4% desses genes com ao menos um gene 

ortólogo em humanos. Um exemplo é o gene BRCA1, que não existe no Zebrafish, 

que conta com o gene BARD1 que está associado ao BRCA1 que atua na regulação 

de crescimento celular e supressão de tumores. Com relação a genes relacionados 

a doenças em humanos, Howe e colaboradores analisaram a lista de genes humanos 

relacionados a doenças que possuíam ao menos um gene ortólogo em Zebrafish. 

Considerando 3.176 genes relacionados a morbidades em humanos, número obtido 

através da lista de doenças do banco de dados Online Mendelian Inheritance in Man 

(OMIM), foi possível identificar 2.601 genes (82%) que podem ser relacionados a pelo 
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menos um ortólogo em Zebrafish. Genes ortólogos, segundo Abreu (2014), são genes 

presentes em diferentes espécies, mas que são similares entre si pois derivaram de 

um ancestral comum. Como essa espécie passou por eventos de replicação por todo 

genoma, alguns genes repetitivos não são mais expressos no mesmo tecido que os 

genes ortólogos, e outros adquiriram novas funções (DUBINSKA-MAGIERA et al., 

2016) 

Segundo a Plataforma Zebrafish do instituto Butantan, disponível no site do 

CeTICS (Centro De Toxinas, Resposta-Imune e Sinalização Celular), o Zebrafish pode 

ser utilizado como ferramenta para: monitorar resposta imune inicial em animais vivos; 

verificar expressão de miRNA em Zebrafish adulto e larva infectados por patógenos 

ou toxinas de bactérias; realizar análises de toxicidade de drogas teratogênicas, 

cinobactérias na água e micropoluentes; estudos de ontogênese dos linfócitos B e 

mutações somáticas de genes de imunoglobulinas durante vários tipos de respostas 

imunes; investigação da participação de citocinas sinalizadoras in vivo na mobilização 

de células inatas ou na adaptação do tecido hematopoiético à infecção local e análise 

de mecanismos moleculares e celulares relacionado a morfogênese anormal. 

 
 

3.2 Pesticidas 

 
 

No ano de 1962, foi lançado um livro de grande impacto na sociedade e 

comunidade científica, intitulado Primavera Silenciosa, escrito por Rachel Carson, 

bióloga marinha. Seu livro teve tanto sucesso que, 10 anos após seu lançamento, foi 

banido dos Estados Unidos, e influenciou a criação da Agência de Proteção Ambiental 

Norte-Americana. Em seu livro, Carson (2010) nos fala sobre como os sprays e 

aerossóis que utilizamos, seja em nossas residências ou em fazendas, não são 

seletivos para a “praga” que tentamos eliminar, atingindo e prejudicando até mesmo 

os insetos que não temos a intenção de erradicar, e nos fala a seguinte frase: 

“Será que alguém acredita que é possível lançar tal bombardeio de venenos 
na superfície da Terra sem torná-la imprópria para toda a vida? Eles não 
deviam ser chamados de “inseticidas”, e sim de “biocidas”. Carson (2010, 
p.24) 

 

Carson (2010), menciona a falta de estudos prévios com relação a estes 

produtos, que podem ter efeitos inimagináveis sobre o nosso ambiente, e ainda fala 
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sobre como as futuras gerações não absolverão as gerações passadas da falta de 

preocupação com a integridade do meio ambiente, o qual suporta a vida, no capítulo 

intitulado “A obrigação de suportar”. Carson (2010) cita o médico David Price, que 

pertencia ao Serviço de Saúde Pública dos Estados Unidos em 1959, e se preocupa 

muito com a destruição do ambiente em que vivemos a ponto de provocar a extinção 

de sua própria espécie, dizendo o seguinte: 

“Todos nós vivemos sob o medo constante de que algo possa corromper o 
meio ambiente a tal ponto que o ser humano se junte aos dinossauros como 
uma forma obsoleta de vida, e o que torna esses pensamentos ainda mais 
perturbadores é o conhecimento de que o nosso destino talvez possa estar 
selado 20 ou mais anos antes do desenvolvimento de sintomas.” Carson 
(2010, p.162) 

 

Carson (2010) ainda nos lembra que, por mais que o ser humano não se 

preocupe com a natureza, à qual ele não se sente pertencer, ele ainda é parte dela. 

A agricultura surgiu há mais de 10.000 anos, e com o aumento populacional 

surgiu a necessidade de se produzir mais. Com isso, há mais de meio século os 

agroquíiicos têm sido utilizados para o controle de doenças e insetos que prejudicam 

a produção (ALTENHOFEN et al., 2019). Segundo a organização “Planeta Orgânico”, 

os pesticidas são produtos de origem biológica, física ou química, que tem por objetivo 

eliminar “pragas” ou doenças que prejudiquem cultivares. Carson (2010), nos lembra 

que os novos inseticidas sintéticos têm uma enorme potência biológica, podendo não 

só nos envenenar, como alterar nossos processos vitais, destruindo enzimas, 

bloqueando processos oxidativos, o funcionamento de vários órgãos, e podendo gerar 

até mesmo mutações. 

O grupo dos pesticidas é subdividido quanto a sua forma de ação, sendo quatro 

tipos os mais comuns: inseticidas (contra insetos), herbicidas (contra plantas), 

fungicidas (contra fungos) e rodenticidas (contra roedores), sendo ainda divididos 

quanto sua classe química e método de aplicação. Os pesticidas têm sido 

considerados uma ferramenta muito importante para a agricultura, porém os mesmos 

alvos moleculares para destruição de “pragas” são compartilhados pela maioria dos 

seres vivos, os organismos não alvo. Os mais utilizados são os organofosforados, 

piretróides e organoclorados, os quais são neurotóxicos, sendo extremamente 

preocupantes (RICHARDSON et al., 2019). 
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3.2.1 Organofosforados 

 
 

Os pesticidas mais conhecidos são os organofosforados (PETER et al., 2010). 

Segundo Stehle et al., 2018, os organofosforados são o tipo mais comum de pesticidas 

utilizados, e por consequência de seu amplo uso, poluíram as águas, criando uma 

potencialidade de causar danos a organismos não alvo, como humanos, peixes e 

outros animais. Estes compostos agem como inibidores da acetilcolinesterase (AchE), 

gerando um acúmulo de acetilcolina, superestimulando os receptores colinergicos, 

induzindo convulsões, alterações na ventilação e desequilíbrios metabólicos 

(JOKANOVIC, 2009), podendo ter efeito sobre organismos não alvo (PETER et al. 

2010). O acúmulo de acetilcolina no sistema nervoso leva aos clássicos sinais de 

envenenamento, referido como SLUD – saliva, lágrimas, urina e diarreia, ou 

DUMBBELS – diarreia, micção, fraqueza muscular, bradicardia, vômito, salivação e 

sudorese, sinais observados em intoxicação aguda, levando a AchE, ser inibida em 

mais de 70% (POPE; KARANTH; LIU, 2005). Caso esse efeito for grave e prolongado, 

pode levar à morte pela compressão do centro respiratório e paralisação do diafragma. 

Medidas tomadas para reverter o quadro, são o uso de atropina para bloquear o 

receptor muscarínico, oxima e midazolan (acetilcolina auxiliar) para controlar as 

convulsões e reativar a AchE (RICHARDSON et al., 2019). 

Carson (2010) alega que os organofosfatos, podem levar a manifestações 

violentas em envenenamento agudo, pois é capaz de causar danos físicos longevos, 

como paralisia, pelos danos em tecidos nervosos e levar a desequilíbrios mentais. 

Durham, Gaines e Hayes (1956), informam que o Malation, um tipo de 

organofosforado, pode levar a fraqueza muscular, devido a destruição das bainhas de 

mielina, do nervo isquiático e medula espinal. Gershon e Shaw (1961), realizaram uma 

pesquisa sobre as sequelas psiquiátricas que a exposição a organofosforados 

provoca, e descobriram que pode levar a confusão, alucinação, perda de memória, 

mania e a depressão. Estima-se que aproximadamente 5 bilhões de toneladas são 

utilizadas por ano no mundo, aumentado a cada ano (ZHANG; JIANG; OU, 2011). 

Os organofosforados têm sua estrutura química composta por átomos de fósforo 

ligados a átomos de oxigênio ou enxofre, mas em sua maioria, são átomos de enxofre 
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e fósforo combinados, que pelas reações metabólicas, sofrem dessulfuração, formando 

átomos livres de oxigênio (Figura 2) (CASIDA, 2017). 

 

 
Figura 2: Fórmula organofosforado clorpirifós. 

Imagem de domínio público. 

 
 

 
3.2.2 Piretróides 

 
 

Os piretróides são utilizados desde o século 18, extraídos de brotos das flores 

de crisântemo. Os piretróides sintéticos foram criados há 30 anos, se baseando na 

estrutura dos piretróides naturais (Figura 3) (RICHARDSON et al., 2019). Segundo 

Shafer, Meyer e Crofiton (2005), eles respondem por aproximadamente 25% do 

mercado global dos inseticidas usados, tanto domesticamente, como na área agrícola. 

São utilizados em campanhas de saúde pública, para controle de mosquitos que 

transmitem dengue e malária, e no controle de infestações de percevejos (VAN DEN 

BERG et al., 2012). Apesar dos piretróides não causarem envenenamento significativo 

em humanos e animais em doses baixas, acredita-se que seres humanos carecem de 

carboxilase sérica, que é o principal mecanismo de desintoxicação por hidrólise dos 

piretróides (CROW et al., 2007). Os piretróides, substituiram os organofosforados e se 

tornaram os mais usados nas cidades e na agricultura atualmente (DEANOVIC et al., 

2018). Como qualquer produto utilizado em excesso, os piretróides foram detectados 

em ambientes aquáticos, podendo causar efeitos prejudiciais em organismos que 

vivem nestes ambientes (AWOYEMI et al., 2019). 
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Figura 3: Molécula do piretróide cipermetrina 

Imagem de domínio público 

 
 

 
Os piretróides atuam na atividade dos canais de sódio voltagem dependentes, 

mantendo esses canais abertos por um grande período de tempo e a membrana 

permanentemente despolarizada (SODERLUND, 2012). Sua ação neurotóxica 

interfere no comportamento motor dos animais, podendo ser manifestada na forma de 

hiperatividade e convulsões, causando sonolência, podendo levar à paralisia e morte 

(AWOYEMI et al., 2019). Os piretróides podem ser divididos em 2 tipos, pelo seu modo 

de ação: tipo I e tipo II. O tipo I, proporciona potenciais de ação longos, por um período 

mais curto de tempo em comparação ao tipo II, pois resulta em repetições do potencial 

de ação e bloqueio despolarizante (RICHARDSON et al., 2019). Um exemplo de 

piretroide tipo II é a cipermetrina, utilizada para proteger culturas de artrópodes, como 

lepidopteras, hemipteras e coleopteras (RANJANI et al., 2020). Pela sua ação de 

amplo espectro, seu uso foi ampliado. Embora inicialmente não apresentasse 

toxicidade importante para aves e mamíferos, por ser um produto de baixa persistência 

no solo há uma necessidade de alta repetição no uso, aumentando assim a 

possibilidade de exposição de organismos não alvo à agua contaminada, havendo 

possibilidade de envenenamento (SINGH et al., 2012). Segundo Tang et al. (2018), a 

cipermetrina, está entre os cinco pesticidas mais utilizados pelo mundo, considerando 

seu uso agrícola e em residencial. Devido a seu amplo uso, esse composto é levado 

até a corpos de água, causando efeitos tóxicos em peixes e outros animais. Através 

de pesquisas utilizando o Zebrafish, foi descoberto que esse composto causa 

problemas no desenvolvimento de embriões de larvas, sendo considerado teratógeno 

(JIN et al., 2011). Alguns dos efeitos tóxicos da cipermetrina em humanos foram  
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relatados por Aggarwal et al., 2015, com efeitos relacionados a parte neurológica, 

como hipersensibilidade, hiperexcitabilidade reflexiva, tremor, tontura, fadiga e náuseas. 

Em crianças, a exposição a piretróides tem efeito neurotóxico (WAGNER-SCHUMAN et 

al., 2015). 

 
 

3.2.3 Organoclorados 

 
 

Um dos organoclorados mais conhecidos, o DDT (Diclorodifeniltricloroetano), 

foi utilizado nos Estados Unidos entre os anos de 1940 e 1972, por sua ação de amplo 

espectro. Foi sintetizado em 1874, por um químico alemão, Paul Muller, o qual recebeu 

um prêmio Nobel após a descoberta deste composto como inseticida em 1939. O DDT 

foi utilizado inclusive na guerra, para combater piolhos, sendo considerado, a princípio, 

como inofensivo para humanos (CARSON, 2010). Após muitos desastres provocados 

pelo DDT, ele foi proibido em 1972, devido a seu grande perigo para o meio ambiente e 

para organismos não alvo (FAROON; HARRIS, 2002), O DDT age mantendo os canais 

de sódio voltagem-dependentes abertos, resultando em uma despolarização contínua 

da membrana e na hiperatividade do sistema nervoso (RICHARDSON et al., 2019). 

Uma mínima exposição pode causar problemas a longo prazo (ESKENAZI et al., 

2009), como disfunções cognitivas (DE JOODE et al., 2001).De acordo com Bradman 

et al. (2007) Os inseticidas organoclorados, possuem lenta degradação, e por isso, 

somos contaminados indiretamente pelos alimentos que ingerimos, como frutas, 

grãos, laticínios e carnes contaminadas, sendo este composto armazenado em nosso 

corpo. 

 
 

3.3 Bioacumulação 

 

 
As substâncias sintetizadas intencionalmente e utilizadas como pesticidas devem 

ser tratadas como poluentes em potencial, devendo ocorrer a avaliação de seus riscos 

e benefícios antes de serem utilizadas. Carson (2010), lembra que os pesticidas se 

alojam em todos os seres vivos, de forma tão abrangente, que é difícil encontrar algum 

animal que esteja livre de contaminações, pelo armazenamento desses compostos no  
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corpo de todos os animais. Uma informação importante, é a de que substâncias 

quimicamente ativas podem bioacumular e afetar o meio ambiente, e por consequência, 

a saúde humana (DUBINSKA-MAGIERA et al., 2016). Os conceitos de bioacumulação e 

biomagnificação, são conceitos utilizados para avaliação de risco ecológico, causado 

pelo deslocamento de poluentes dentro das teias alimentares (BOETHLING; MACKAY, 

2000). Alexander (1999), define bioacumulação como a ingestão de alguma substância 

química e sua retenção (aumento de concentração), por qualquer meio possível, 

podendo ser por contato, respiração ou até mesmo ingestão. Ele também define 

bioconcentração como o ato de absorver e reter uma substância em um organismo. A 

biomagnificação é o acúmulo de um poluente em uma criatura, quando comparada a sua 

presa, levando em consideração a teia alimentar, podendo exceder a concentração 

esperada, extrapolando assim o equilíbrio do organismo e sua ambiência (NEELY, 1980; 

GERBER, 2009). Segundo Voutsas, Magoulas e Tassios (2002), inicialmente o 

organismo bioconcentra o produto químico em seu corpo, pela sua captação através da 

água que passa em suas vias respiratórias. Quando esse organismo é predado, esse 

componente químico armazenado é transportado para o predador, ocorrendo a 

biomagnificação. A professora doutora Montone (2015), do instituito de oceanografia da 

USP, nos sintetiza muito bem estes conceitos, onde a Bioacumulação se refere ao 

aumento da concentração de alguma substância nos tecidos ou órgãos do organismo em 

questão; a Bioconcentração é o aumento da concentração pelas substâncias absorvidas 

pelo organismo do meio em que vive e a Biomagnificação acontece em diferentes níveis 

tróficos, ou seja, vai ocorrendo pela predação, seguindo a teia alimentar. 
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4. MATERIAIS E MÉTODOS 

 

No presente trabalho, foi realizada uma revisão integrativa de estudos publicados 

em formato de artigo sobre a ação de pesticidas sobre embriões de Danio rerio, com 

resultados publicados entre os anos de 2010 e 2020. Os artigos utilizados para esta 

revisão integrativa, foram pesquisados na base de dados Medline, através da 

plataforma de busca PubMed. Iniciamos com a questão: “quais os efeitos de pesticidas 

em embriões de Danio rerio – Zebrafish. O termo de busca utilizado foi “Zebrafish 

Embryo Pesticide”. As leituras se deram a partir da análise do abstract, metodologia 

empregada, resultados e conclusões, realizando assim uma avaliação para a 

verificação da inclusão e exclusão dos artigos. Após a síntese dos resultados e 

verificar principalmente as malformações nos organismos testados, foram 

pesquisados a forma de ação destes compostos. 

A lista de artigos obtida foi salva em um arquivo no formato *.csv e triada 

manualmente. Os seguintes critérios de exclusão foram utilizados: 

• Revisões sistemáticas; 

• Testes de modelos computacionais; 

• Estudos que utilizavam pesticidas somente como controle; 

• Estudos que visavam o desenvolvimento de novas metodologias; 

• Estudos sobre componentes com efeito protetor contra pesticidas. 
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5 RESULTADOS 

 
 

Através da pesquisa realizada, foram encontrados 414 artigos, dos quais 83 foram 

excluídos. Os artigos selecionados foram organizados em um gráfico (1), mostrando 

a ordem cronológica de publicações. Foi verificado que o número de estudos sobre o 

tema aumentou progressivamente com o passar do tempo, sendo que o número de 

trabalhos publicados em 2020 é mais que seis vezes maior que o número de trabalhos 

publicados em 2010. 

Embora as pesquisas estejam relacionadas com diversos tipos de pesticidas, 

destaca-se que, no primeiro ano pesquisado (2010), de treze artigos incluídos na 

revisão, cinco tratavam de organofosforados e três tratavam de piretróides. A revista 

com maior número de publicações levantadas foi a revista Chemosphere (fator de 

impacto em abril de 2021: 5,778), seguida por Environmental Pollution (fator de 

impacto 6,792) e Aquatic Toxicology (fator de impacto 4,344), todas revistas 

publicadas pela editora Elsevier. 
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Gráfico 1: Artigos publicado com organização cronológica. 

Fonte: Autoria Própria 
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6 DISCUSSÃO 

 

 
Os testes com Zebrafish podem ser realizados de diversas formas, como testes 

somente com embriões, larvas ou adultos (YANG et al., 2019; BRIDI et al., 2017), 

podendo ainda ser realizados testes sobre os efeitos genéticos e epigenéticos 

(GAAIED et al., 2019; HORZMANN et al., 2020) causados pela exposição a pesticidas. 

Os tipos de exposição podem ser variados também, pois podem ser testados somente 

um pesticida isolado (QIAO et al., 2021; SARTY; COWIE; MARTYNIUK, 2017) ou em 

combinações (GUO et al., 2017; VOLZ et al., 2020). 

Os pesticidas mais encontrados nas pesquisas foram os organofosforados e 

piretróides. Os principais resultados encontrados foram o aumento de mortalidade, má 

formação da coluna espinal, cauda, nadadeira e bexiga natatória, edemas do saco 

vitelínico e pericárdico, curvatura espinal acentuada, fígado e pâncreas afetados, 

neurotoxicidade, retardo no desenvolvimento, stress oxidativo, apoptose celular, 

problemas no metabolismo, disrupção da tireoide, inibição do crescimento. Um 

resumo dos principais efeitos observados nos principais grupos de pesticidas pode ser 

observado na Tabela (1). 

Problemas em órgãos de locomoção, como cauda, nadadeiras e bexiga natatória, 

responsável pela flutuabilidade do peixe, resultam em uma maior dificuldade de 

locomoção que aumenta as chances deste animal ser predado. Os edemas, que são 

inchaços, dificultam na reabsorção do saco vitelínico, e no caso do pericárdio, tecido 

protetor que envolve o coração, ocorre um acúmulo de líquido nesse local, 

prejudicando a função do coração. O estresse oxidativo de radicais livres de oxigênio 

pode levar à morte celular (apoptose). 

Tabela 1: Tipos de pesticidas encontrados nos artigos selecionado, exemplos e 

efeitos. Fonte: Elaboração Própria. 
 

Tipo de 

pesticida 
Exemplos Efeitos observados 
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Carbamato 

 
 
 
 
 

Carbendazim, 

carbofuran 

Letalidade dependente 

da concentração da 

dose, apoptose em 

neurônios no 

hipocampo, estresse 

oxidativo, 

anormalidades 

cromossômicas, 

aceleração da 

senescência celular, má 

formação cardíaca, 

defeitos ao sistema 

nervoso 

Organoclorado Toxaphene Deformidades 

 
 
 

 
Organofosfora 

do 

 
 

 
Glifosato, 

Methamidophos, 

Pyraclofos, 

Chlorpyrifos 

Letalidade, 

hiperatividade, 

deformidades (lordose, 

escoliose e cifose), má- 

formação do saco 

vitelínico, edema 

pericárdico, retardos no 

desenvolvimento, 

efeitos neurotóxicos 

 
 
 
 

Piretróide 

 
 
 

Permetrina, 

cipermetrina, fipronil, 

deltametrina 

Aumento da 

mortalidade, estresse 

oxidativo, disrupção 

endócrina, efeitos 

neurotóxicos, edema 

pericárdico, 

deformações no corpo, 

alterações no 

comportamento 

Fonte: Autoria Própria 
 

Os agentes neurotóxicos podem causar danos cerebrais, que podem ser 

acentuados no início do desenvolvimento (ALTENHOFEN et al., 2019). Estes agentes 

podem ser encontrados em muitos lugares, como ar, alimentos, água e solo, podendo 

ser pesticidas, produtos químicos industriais, metais e afins. Estes elementos são os 

chamados teratogênicos, pois podem afetar o sistema nervoso em desenvolvimento, 

causando danos permanentes, como déficits mentais e transtornos de comportamento 

(GRANDJEAN; LANDRIGAN, 2006). 

Tanto os organofosforados quanto os piretróides atuam no sistema nervoso. 

Como sabemos, o sistema nervoso possui muitas funções. No caso dos humanos, por 



27 
 

 
 

 
 

   

 
 

 

exemplo, o Sistema Nervoso Central (SNC), é responsável por funções complexas 

que comandam nossas ações em nosso dia a dia, como comportamento aprendizado, 

fala, memória e afins (BJØRLING-POULSEN; ANDERSEN; GRANDJEAN, 2008). 

Portanto, é importante compreender como funcionam os neurônios, como as 

informações são transmitidas, para entendermos como os pesticidas interferem nisso. 

De acordo com Tortora (2019), os neurônios possuem a capacidade de converter um 

estímulo em impulsos nervosos, o qual segue seu curso devido ao movimentos de 

alguns íons, como o sódio e o potássio, entre o líquido intersticial e a parte interna do 

neurônio, e sua propagação ocorre com intensidade constante, os quais podem atingir 

velocidades de 0,5 a 130 metros por segundo. O neurônio é formado pelo corpo celular 

e axônio, o qual transmite o impulso em direção ao neurônio conectado a ele, via suas 

arborizações terminais (telodendro), que se conectam com os dendritos dos corpos 

celulares do outro neurônio. 

A região onde ocorre a transmissão de informações de um neurônio ao outro, é 

denominada sinapse (TORTORA, 2019), ocorrendo em um espaço chamado de fenda 

sináptica, onde vesículas sinápticas liberam um neurotransmissor. Há muitos 

neurotransmissores, o mais interessante para este trabalho é a acetilcolina (ACh), que, 

em humanos, é liberada por neurônios do Sistema Nervoso Central e Periférico, com 

função de excitar os músculos, esses neurônios são denominados colinérgicos, por 

liberarem a acetilcolina. No caso de informações musculares, ocorre na junção 

neuromuscular, na qual as vesículas sinápticas liberam o neurotransmissor 

acetilcolina, que é captada pelos receptores próprios, desencadeando um potencial 

de ação, que gera a contração das fibras musculares, e após a sua ação, ela é 

destruída pela acetilcolinesterase ou colinestese (AChE). 

A acetilcolinesterase é um biomarcardor muito utilizado em pesquisas para avaliar 

efeitos neurotóxicos. Por sua capacidade de hidrolisar acetilcolina, podemos utilizar 

esta enzima para analisar como condições ambientais afetam o sistema nervoso 

(ASSIS et al., 2010). Fukuto (1990), descobriu que a ação dos organofosforados 

impede que a clivagem ocorra, resultando em um acúmulo de ACh na fenda sináptica 

e levando a uma superestimulação dos neurônios. A preocupação ocorre, pois a AchE 

possui ação em todos os animais, aumenta o risco de ação em organismos não-alvo 

(RUSSOM et al., 2014). 
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A exposição a venenos no desenvolvimento, como nos fala Hertz-Picciotto e 

colaboradores (2018), está relacionada com problemas no neurodesenvolvimento da 

população que tem níveis elevados de exposição, pela proximidade de áreas agrícolas 

e uso extensivo de pulverizações no controle de pragas. A análise do efeito de 

pesticidas nas sinapses colinérgicas é uma forma bem difundida de avaliação de 

efeitos em organismos não-alvos (AZEVEDO et al., 2020). Foi demonstrado que o 

Clorpirifos causa diminuição no tronco e fibras musculares usadas na contração axial 

lenta, mudanças na estrutura e redução da atividade motora nos embriões de 

Zebrafish (DUBINSKA-MAGIERA et al., 2016). Um estudo com mamíferos realizado 

por Adedara et al. (2018), demonstrou que a exposição a organofosforados pode 

resultar em degeneração neuronal, levando a alterações importantes no 

comportamento e função motora. Slotkin, Levin e Seidler (2006), realizaram 

pesquisas, em ratos, que indicaram o potencial teratogênico de compostos 

organofosforados, com relação a inibição da AChE na vida intrauterina, lesões que 

podem resultar em alterações no crescimento e desenvolvimento do sistema nervoso. 

Richardson e colaboradores (2019) destacam que, historicamente, nunca foi 

prioridade analisar os herbicidas, já que estes pareciam não ter relação com 

organismos não alvo. O uso irrestrito de pesticidas em geral, em lugares como 

fazendas e residências, favorece a acumulação desses compostos no meio ambiente 

(SARMAH; MARRS, 2016). Os inseticidas, fungicidas e herbicidas, foram criados com 

o intuito de matar alguns seres vivos, em detrimento a beneficiar amplos cultivos de 

monoculturas, mas que para isso, interferem em processos biológicos básicos. São 

exemplo disso, os organofosforados e carbamatos, os quais são amplamente 

utilizados, os quais atuam inibindo a acetilcolinesterase. Isso é preocupante, pois o 

acúmulo de poluentes orgânicos, que ocorria anteriormente de forma natural, hoje são 

potencializados. 

Um exemplo interessante publicado em 1959, envolveu a dieldrina, que se 

acumula no ambiente e percorre a cadeia alimentar, se armazenando no tecido 

adiposo. A revista médica relata um caso de como os hidrocarbonetos clorados podem 

ser perigosos uma vez que, em épocas de estresse fisiológico, o corpo recorre ao 

tecido adiposo e pode resultar na liberação do veneno armazenado. O caso destacado 

foi o seguinte: Um homem estava realizando um tratamento para obesidade e,  
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repentinamente, demonstrou sinais de envenenamento. Quando seu tecido adiposo foi 

analisado, verificou-se que ele armazenava dieldrina que foi metabolizada conforme ele 

perdeu peso (PAUL, 1959). 

Segundo Sarmah e Marrs (2016), a poluição ambiental é um dos problemas mais 

preocupantes da atualidade. Com a industrialização e urbanização, aumentou 

exponencialmente a produção de resíduos, os quais muitas vezes são tóxicos, 

contaminando assim todas as esferas que compõem o ambiente em que vivemos. O 

Brasil é um grande produtor de commodities e por, consequência, um grande 

exportador. Devido o foco na produção agricola em larga escala, corre a destruição 

das barreiras naturais, como relevo e matas ciliares, levando a uma poluição difusa, e 

à contaminação de organismos não-alvo, como os peixes. A poluição difusa, como 

seu nome sugere, não contamina só o local onde foi aplicado, podendo ser dispersa 

pelo vento, escoamento superficial, lixiviação e erosão do solo (TRAN et al., 2019). 

Severo e colaboradores (2020) nos informam que, durante a primavera e verão, o que 

coincide com a preparação e colheita de arroz e soja, são encontradas grandes 

concentrações de pesticida na água, o que é perigoso, dado que esse é o período 

reprodutivo dos peixes. O somatório de muitos produtos químicos diferentes na água 

pode afetar as espécies aquáticas em todos os aspectos de sua vida. Além disso, o 

uso frequente e em demasia de pesticidas, podem gerar o acúmulo desses compostos 

nas águas subterrâneas, o que pode resultar em efeitos exotoxicológicos (WATSON 

et al., 2014). 

Carson (2010), nos lembra que a poluição vem de várias fontes, e que a criação 

de muitas substâncias não naturais fazem com que os problemas para que a água 

seja purificada aumentem, gerando perigo para seus consumidores. Os produtos 

químicos aplicados propositalmente para destruição de insetos e outros seres, 

contribuem muito para a poluição, além de poderem ser lixiviados até os rios, levando 

essa contaminação até os mares. Em seu livro, Carson (2010) nos apresenta muitas 

histórias de problemas que a lixiviação traz. Nos conta que, no ano de 1959, o cientista 

Nicholson, analisou uma amostra de água potável, que se originava de uma região de 

pomares, na Pensilvânia, e foram detectadas presença de enormes quantidades de 

inseticidas. Foi descoberto que houve a aplicação de inseticidas nos pomares da 

região, e mesmo passando pelo tratamento, o veneno continuava presente na água. 

O mais espantoso, foi que uma semana depois, a água continuava venenosa. 
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Outro acontecimento muito interessante contado por Carson (2010) envolve uma 

fábrica que produzia materiais bélicos para o exército, que teve suas atividades 

encerradas no ano de 1943. Em 1951, o local havia sido alugado para uma empresa 

que produziria inseticidas. Porém, antes que a empresa fosse instalada, fazendeiros 

que residiam a muitos quilômetros de distância do local começaram a reportar doenças 

desconhecidas em animais, folhas amarelas e vários prejuízos nas lavouras, além de 

doenças em humanos. Anos mais tarde, em 1959, os fatos foram relacionados aos 

poços utilizados nas fazendas serem rasos. Os reservatórios do arsenal continham 

2,4-D, formado espontaneamente com o tempo. Com o auxílio das chuvas, o 2,4-D se 

infiltrou no solo, atingindo as águas subterrâneas, chegando até os poços que serviam 

para uso das fazendas. Através desta história, Carson (2010) nos lembra que o mais 

preocupante da poluição química é que os compostos podem reagir espontaneamente, 

formando substâncias mais perigosas que as originais, um processo que pode se 

tornar incontrolável. Um exemplo de envenenamento indireto é informado por Carson 

(2010), que contou o ocorrido no pântano junto ao rio Indian, com o caranguejo-uça, 

que apresenta um papel ecológico muito importante, por devorar animais mortos e 

arejar a lama pela produção de túneis. No pântano foi pulverizado o DDT, o que 

causou a morte de muitos peixes. O caranguejo-uça, cumprindo seu papel ecológico, 

devorou os peixes e acabou sendo envenenado indiretamente. Da mesma forma, 

esses componentes podem ser perigosos não somente para as pessoas que os 

aplicam, mas também para o consumidor desses produtos pulverizados, já que em um 

mesmo prato de comida, pode haver muitas combinações de resíduos de pesticidas, 

mesmo que estes estejam, individualmente, dentro de seu limite legal (DUBOIS, 1958). 
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7 CONCLUSÕES 

 

Com esta revisão integrativa, entendemos a importância de se utilizar o Danio 

rerio (Zebrafish) como modelo de pesquisa para doenças humanas, devido suas altas 

similaridades genéticas com os seres humanos. As pesquisas e análises de artigos 

que demonstravam a aplicação de pesticidas no organismo modelo Danio rerio, 

permitiram compreender como os pesticidas agem inibindo mecanismos fisiológicos, 

ocasionando danos graves ao desenvolvimento do mesmo. Devido a ampla utilização 

de pesticidas em cultivos, principalmente em nossa região, torna-se importante o 

estudo desses compostos e sua potencialidade causar danos, demonstrado pelas 

análises realizadas dos artigos selecionados. 

É importante ressaltar que há outras formas de cultivo que não prejudicam o 

ambiente, como o cultivo de produtos orgânicos e utilizar predadores naturais, para 

combater as “pragas”, como são considerados os animais que causam danos ao 

cultivo de interesse. 

Após realizar o levantamento bibliográfico e analisar os malefícios 

ocasionados ao organismo modelo, é possível compreender e concordar com as 

análises da autora do livro Primavera Silenciosa. Embora os pesticidas foram criados 

para auxiliar no cultivo, a forma como estão sendo utilizados é extremamente 

prejudicial, sendo usados muitas vezes sem necessidade, aplicados com frequência 

inadequada ou em excesso. Aliado a isso, haveria a necessidade de fiscalização mais 

rigorosa no uso de EPI no momento da aplicação e descarte de embalagens 

contaminadas. 

A divulgação dos malefícios ocasionados pelo uso de pesticidas aos 

organismos vivos já mostra comprovação científica, sendo demonstrado pelo aumento 

do número de estudos utilizando Zebrafish. Assim, pesquisar, selecionar e organizar 

331 artigos que mostram experimentos no organismo modelo Danio rerio, como os 

pesticidas agem e são prejudiciais, é uma contribuição robusta de informações, 

mostrando a necessidade de controle e fiscalização mais rigorosos no uso dos 

mesmos. 
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