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RESUMO

A poluigdo atmosférica, especialmente pelo material particulado fino (PM2,5), representa um risco
relevante a saude publica, estando diretamente associada ao aumento da incidéncia e mortalidade
por cancer de pulmao. Este estudo, desenvolvido por meio de revisao bibliografica integrativa, teve
como objetivo analisar a influéncia do PM2,5 no desenvolvimento de neoplasias pulmonares. Foram
consultadas as bases de dados PubMed, BVS e SciELO, considerando publicagées entre 2014 e
margco de 2025, nos idiomas portugués e inglés. Aplicaram-se critérios de inclusdo e exclusédo,
resultando na seleg¢édo de 10 artigos originais. Os dados analisados evidenciam que a exposi¢ao
crbnica ao PM2,5 esta relacionada ao aumento do risco de cancer de pulmao, mesmo em
concentragbes inferiores aos limites recomendados por érgaos internacionais. Populag¢des préximas
a zonas industriais, portos e regides afetadas por incéndios florestais apresentam risco
significativamente maior. Estudos moleculares demonstram que o PM2,5 pode induzir alteragbes
geneéticas, ativar vias oncogénicas, como Wnt/B-catenina, e promover metastases, envolvendo
estresse oxidativo, inflamacdo crénica e falhas no reparo do DNA. Conclui-se que o PM2,5 atua
como fator determinante na carcinogénese pulmonar, tanto na indu¢do quanto na progressao
tumoral. Seus efeitos sdo agravados pela exposi¢gao prolongada, mesmo em niveis considerados
seguros. Tais achados reforcam a urgéncia de politicas publicas rigorosas para o controle da
poluicdo atmosférica.

PALAVRAS-CHAVE: Poluicao atmosférica. PM2,5. Neoplasia Pulmonar.

ABSTRACT

Air pollution, especially from fine particulate matter (PM2,5), represents a significant public health
risk and is directly linked to increased lung cancer incidence and mortality. This study, conducted
through an integrative literature review, aimed to analyze the influence of PM2,5 on the development
of pulmonary neoplasms. Searches were carried out in PubMed, BVS, and SciELO databases,
considering publications from 2014 to March 2025, in English and Portuguese. Inclusion and
exclusion criteria were applied, resulting in 10 selected original articles. The data indicate that chronic
exposure to PM2,5 is associated with an increased risk of lung cancer, even at concentrations below
international safety limits. Populations near industrial zones, ports, or wildfire-affected areas face
significantly higher risks. Molecular studies show PM2,5 can induce genetic alterations, activate
oncogenic pathways—such as Wnt/3-catenin—and promote metastasis through oxidative stress,
chronic inflammation, and impaired DNA repair mechanisms. PM2,5 plays a key role in lung
carcinogenesis, contributing to both tumor initiation and progression. Its harmful effects are
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exacerbated by prolonged exposure, even at supposedly safe levels. These findings highlight the
urgent need for stricter air pollution control policies.

KEYWORDS: Air Pollution. PM 2.5. Lung Neoplasms.

RESUMEN

La contaminacién atmosférica, especialmente por material particulado fino (PM2,5), representa un
riesgo relevante para la salud publica, estando directamente asociada con el aumento de la
incidencia y mortalidad por cancer de pulmén. Este estudio, desarrollado mediante una revision
bibliografica integradora, tuvo como objetivo analizar la influencia del PM2,5 en el desarrollo de
neoplasias pulmonares. Se consultaron las bases de datos PubMed, BVS y SciELO, considerando
publicaciones entre 2014 y marzo de 2025, en los idiomas portugués e inglés. Se aplicaron criterios
de inclusion y exclusion, resultando en la seleccién de 10 articulos originales. Los datos analizados
evidencian que la exposicion crénica al PM2,5 esta relacionada con el aumento del riesgo de cancer
de pulmén, incluso en concentraciones inferiores a los limites recomendados por organismos
internacionales. Las poblaciones cercanas a zonas industriales, puertos y regiones afectadas por
incendios forestales presentan un riesgo significativamente mayor. Estudios moleculares
demuestran que el PM2,5 puede inducir alteraciones genéticas, activar vias oncogénicas, como
Wht/B-catenina, y promover metastasis, involucrando estrés oxidativo, inflamacién cronica y fallas
en la reparacion del ADN. Se concluye que el PM2,5 actua como un factor determinante en la
carcinogénesis pulmonar, tanto en la inducciébn como en la progresion tumoral. Sus efectos se
agravan con la exposicién prolongada, incluso en niveles considerados seguros. Estos hallazgos
refuerzan la urgencia de politicas publicas rigurosas para el control de la contaminacién atmosférica.

PALABRAS CLAVE: Contaminacién atmosférica. PM2,5. Neoplasia pulmonar.

1. INTRODUGAO

A poluicdo do ar é provocada pelo langamento inadequado de gases téxicos e particulas
finas que podem afetar a composigao natural da atmosfera. Segundo dados da Organizagdo Mundial
da Saude (OMS), a poluicdo atmosférica em grandes cidades e em centros rurais esta resultando
em particulas finas que contribuem para o surgimento de doengas cardiacas, cancer de pulméo e
doengas respiratérias agudas e crbénicas (OMS, 2024).

Grande percentual dessa poluicdo se da pelo numero crescente de automoéveis e de
fabricas, além de outros meios de despejo de material particulado fino na atmosfera. E correto
afirmar que a revolugdo industrial trouxe inUmeros beneficios, porém, também trouxe consigo a
produgdo exacerbada de poluentes emitidos no ar e que, a longo prazo, podem ser prejudiciais a
saude humana (Manisalidis et al., 2020).

Orgaos de barreira, como o pulmé&o, sdo diretamente afetados pela exposi¢do a poluentes,
cujas emissdes representam grandes desafios ambientais (Hill et al., 2023). Estudos indicam que a
polui¢cdo atmosférica foi responsavel por centenas de milhares de mortes por cancer de pulméo em
2017 (INCA, 2021).

Dentre os poluentes atmosféricos, o Material Particulado Fino (PM2,5) se destaca por seu
tamanho diminuto de 2,5 micrometros ou menor (Nakharutai; Nakhapakorn; Sasiwimol, 2022),

possibilitando que ele penetre profundamente nos pulmdes e na corrente sanguinea (OMS, 2024),
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aumentando em até 30% a probabilidade de surgimento de cancer de pulmao (INCA, 2021). A
exposicdo ao PM2,5 esta fortemente associada ao risco de cancer de pulméao (Wu et al., 2021), uma
das principais causas de morte no mundo, sendo responsavel por 1,8 milhdo de ébitos em 2020
(OMS, 2024). Estudos indicam que um aumento de 10 pg/m® na concentracao de particulas finas
no ar eleva o risco de morte por cancer de pulméo em 8% (Pope et al., 2002). A proximidade de
residéncias a fabricas e centros comerciais contribui para essa incidéncia, ja que a poluigéo tende
a se concentrar em areas urbanas (Busch; Cifuentes; Cabrera, 2023).

O cancer é caracterizado pelo crescimento descontrolado de células em um érgao ou tecido,
podendo ser desencadeado por fatores externos como a poluicdo atmosférica, que gera radicais
livres e favorece o desenvolvimento de neoplasias pulmonares (Chen et al., 2022). O cancer de
pulmao de células ndo-pequenas (NSCLC) é o tipo principal, sua alta taxa de mortalidade se deve
a metastase e a dificuldade de diagnéstico precoce (Jamal-Hanjani et al., 2017). A inalagdo do
PM2,5 pode estimular respostas inflamatérias nos pulmdes, promovendo mutagdes celulares que
levam ao adenocarcinoma pulmonar (Vlasschaert et al., 2024). Além disso, o PM2,5 pode causar
danos ao DNA e promover modificagdes epigenéticas, impactando no funcionamento das células
brénquicas e favorecendo o desenvolvimento do cancer (Letellier et al., 2022) (Shi et al., 2019).

Portanto, a relevancia desta pesquisa reside na lacuna de conhecimento no campo da
saude publica e da toxicologia ambiental e da necessidade de ampliar a compreenséo dos efeitos
da poluicdo do ar na saude humana, especialmente quanto aos mecanismos pelos quais o PM2,5
influencia na oncogénese pulmonar. Diante do exposto, o objetivo deste trabalho foi estudar a
influéncia do material particulado fino no desenvolvimento de neoplasias pulmonares relacionadas

aos niveis e ao tempo de exposigdo ao PM2,5.

2. METODOS

O presente estudo consiste em uma revisdo integrativa da literatura, conforme o método
proposto por Souza, Silva e Carvalho (2010), com o objetivo de estudar a influéncia do material
Particulado Fino (PM2,5) no desenvolvimento de neoplasias pulmonares, realizada por meio da
utilizacdo de base de dados (Souza; Silva; Carvalho, 2010). A busca foi realizada nas bases de
dados PubMed, Biblioteca Virtual em Saude (BVS) e Scientific Electronic Library Online (SciELO),
no periodo de janeiro a maio de 2025. Foram utilizados os seguintes descritores, em portugués e
inglés: “Particulate Matter”, “Air Pollution” e “Lung Cancer”, combinados por operadores booleanos
(AND), conforme a estratégia especifica de cada base.

Os critérios de inclusdo foram: artigos originais, disponiveis na integra, publicados entre
2014 e margo de 2025, nos idiomas portugués e inglés, que abordassem a associagao entre o PM2,5

e o desenvolvimento de neoplasias pulmonares em humanos. Para critérios de exclusao: foram
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excluidos artigos de revisdo, estudos pré-clinicos, editoriais, dissertagcdes e capitulos de livros.
Artigos duplicados entre bases foram igualmente descartados.

A selecdo dos estudos foi realizada em trés etapas: leitura do titulo, analise do resumo e
leitura integral dos artigos elegiveis. Apds a aplicagdo dos critérios de inclusdo e exclusdo, os
estudos selecionados foram organizados em uma tabela contendo titulo, autores, ano de publicagéo,
objetivo, metodologia, principais resultados e concluséo.

Para a analise dos dados, foi realizada uma abordagem descritiva e tematica, permitindo a
categorizagdo dos achados segundo os principais mecanismos envolvidos (inflamatoérios,
genotoxicos, epigenéticos), o tempo de exposi¢cdo e os niveis de concentracdo de PM2,5. O
processo de selegdo e inclusdo dos estudos sera apresentado em um fluxograma adaptado do
modelo PRISMA.

3. RESULTADOS E DISCUSSAO

Apés a aplicagdo dos critérios de inclusdo e exclusdo descritos na metodologia, foram
encontrados 173 artigos, dos quais foram incluidos 10 artigos na analise final, publicados entre 2015
e 2024, com diferentes abordagens metodoldgicas e origens geograficas. A Tabela 1 apresenta uma
sintese dos principais objetivos, métodos, resultados e conclusdes dos estudos relacionados por
emissao de poluentes. A Tabela 2 reline os principais trabalhos vinculados as alteragées genéticas,
destacando seus métodos, achados e conclusbes. Por fim, a Tabela 3 traz uma visao geral dos
objetivos, metodologia, resultados e conclusbes de estudos que abordam a alta exposicdo ao
PM2,5.

Entre os estudos selecionados, cinco apresentaram andlises epidemiolégicas
populacionais, duas investigagbes focaram nos mecanismos moleculares da agao do PM2,5,
enquanto os demais analisaram dados geoespaciais ou genéticos. A maioria dos artigos relatou
uma associagao significativa entre a exposi¢do ao PM2,5 e 0 aumento do risco de cancer de pulmao,
mesmo em niveis considerados baixos ou seguros por diretrizes internacionais.

Os efeitos mais citados incluiram a promogdo de mutagbes genéticas (como TP53), a
ativagao de vias inflamatdrias, e a regulagdo de proteinas e RNA nao codificante, sugerindo
multiplos caminhos para a carcinogénese induzida por poluigao.

Estudos conduzidos em paises como China, india, Reino Unido e Italia indicaram que
populagcbes urbanas e regides proximas a fontes de emissao (como portos e fabricas) séo
especialmente vulneraveis. Adicionalmente, evidéncias apontam que ndo ha um limiar seguro para
exposicdo ao PM2,5, ja que efeitos deletérios foram observados mesmo em concentragdes abaixo

das normas da OMS.
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FLUXOGRAMA 1. Descrigédo da selegao dos artigos

Busca na Base de
Dados:

Pubmed (n=173)
Scielo (n=0)
BVS (n=30)

A 4

Artigos selecionados
por titulos e resumos
apés eliminagdo de
duplicatas (n=199)

"N

Artigos duplicados
removidos (n=4)

Artigos excluidos apés
leitura do resumo
(n=189)

Artigos com texto
completo avaliados
para elegibilidade
(n=10)

Estudos incluidos na
revisao integrativa
(n=10)

TABELA 1. Descri¢cao dos resultados de artigos correlacionados por emisséo de poluentes

PM2,5
proveniente de
incéndios
florestais e a
mortalidade
especifica por
cancer no Reino
Unido, além de
identificar

populagdes mais

considerando a
concentragao
cumulativa ao
longo de trés

anos dentro de

um raio de 10 km
da residéncia dos
participantes,
utilizando
modelos de

transporte

cumulativa de 3
anos ao PM2,5
relacionado a
incéndios
florestais foi
associado a um
aumento de 1,1%
no risco de
cancer de
pulmao. Mesmo

baixos niveis de

Autores / Ano Objetivos Metodologia Resultado Conclusao
Gao et al., 2024 Explorar a A exposicao ao Cada aumento A exposigao ao
relacdo entre a PM2,5 foi de 10 pg/m3na PM2,5
exposicao ao estimada exposicao proveniente de

incéndios
florestais esta
associada ao
aumento do risco
de mortalidade
por cancer, com
maior impacto
sobre cancer de
pulméo e de
labio, cavidade

oral e faringe.
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vulneraveis a

€ssa exposicao.

quimico e
aprendizado de

magquina.

exposicao ao
PM2,5 de
incéndios
florestais foram
relacionados a
riscos elevados
de mortalidade
por cancer,
especialmente
cancer de pulmao
e de labio,
cavidade oral e

faringe.

Mei et al., 2023

Avaliar a carga
de mortalidade
atribuivel a
exposicao de
longo prazo a
particulas
ambientais na
cidade de

Ancona, ltalia.

A exposicao a
poluentes
atmosféricos foi
feita por modelos
de dispersao. A
relagado entre a
exposicao de
longo prazo a
poluicdo do ar e
a mortalidade por
causa especifica
foi avaliada por
modelos de
regressao de
Poisson, apos
ajuste para
género, idade e
status

socioecondmico.

As concentragdes
anuais de PM2,5
e NO2 foram
maiores na area
proxima ao porto
do que no resto
da cidade. Foram
observadas
estimativas de
15,3% para
aumento de 10
g/m*em PM2,5e
cancer de

pulmé&o.

O estudo
confirma os
efeitos de longo
prazo do PM2,5 e
NO2 na
mortalidade e
revela uma maior
carga de
mortalidade em
areas préximas a
emissdes
relacionadas ao
transporte
maritimo e ao

porto.

Singh et al., 2023

Explorar a
relagdo entre o
indice de
Qualidade do Ar
(AQl)ea

Foram coletados

dados sobre AQl,

concentragao de
poluentes

atmosféricos

Foi encontrada
uma correlagao
significativa entre
o0 aumento do
AQleo

O estudo reforga
a importancia da
regulacao da
qualidade do ar

para reduzir a
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mortalidade por
cancer de pulmao
na india. Além
disso, ele utiliza
modelagem
preditiva para
avaliar o impacto
da poluicao
atmosférica
nesse tipo de

mortalidade.

(como PM2,5), e
taxas de
mortalidade por
cancer de pulmao
em diferentes
regides da india.
Foram aplicadas
técnicas de
aprendizado de
maquina para
correlacionar os
niveis de
poluicdo com as
taxas de
mortalidade.
Utilizagao de
regressoes e
testes estatisticos
para validar a
relagado entre a
qualidade do ar e
0s Obitos por

cancer pulmonar.

crescimento das
taxas de
mortalidade por
cancer de
pulmao. O PM2,5
foi identificado
como o poluente
mais associado
ao aumento
desses Obitos. As
previsdes dos
modelos sugerem
que, sem
intervencoes, a
mortalidade por
cancer de pulmao
continuara a
crescer em
regioes altamente

poluidas.

incidéncia de
cancer de

pulmé&o.

TABELA 2. Descricao de resultados de artigos correlacionados por alteragbes genéticas

Autores/Ano

Objetivo

Metodologia

Resultados

Conclusao

Xu et al., 2023

Investigar o papel
do RNA circular
circCDR1as na
progresséao do

cancer de pulmao

induzido por
€exposicao ao
material
particulado fino
(PM2,5).

Foram analisadas
células de cancer
de pulméao
estimuladas com
PM2,5 para
avaliar a
expressao do
circCDR1as e
sua correlagao

com

A exposigdo ao
PM2,5 aumentou
a expressao do
circCDR1as em
células de cancer
de pulméo,
promovendo
caracteristicas
malignas. Além
disso, o
circCDR1as

O circCDR1as
desempenha um
papel essencial
na progressao do
cancer de pulmao
induzido por
PM2,5,
promovendo
caracteristicas
malignas e

inibindo a
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caracteristicas

malignas.

influenciou a via
wnt/B-catenina,
contribuindo para
a progresséao do
cancer e a
inibicdo da
apoptose das

células tumorais.

apoptose por
meio da
regulagao do
SRSF1 e da via
wnt/B-catenina.
Esses achados
apontem o
circCDR1 como
novo potencial
para abordagens
terapéuticas no
cancer de pulmao
relacionado a

poluigcéo do ar.

Yu et al., 2022

Explorar os
papéis de
exossomos de
células epiteliais
brénquicas na
metastase do
cancer de pulmao
promovida por
PM2,5.

Exossomos
foram isolados de
sobrenadantes
celulares,
utilizado células
de cancer de
pulméao foram
para investigar os
efeitos de
€X0SSomos
derivados de
células epiteliais
brénquicas
humanas
tratadas com
PM2,5.

O PHBE-exo
promoveu a
migracao,
invasao e
transicao
epitelial-
mesenquimal de
células de cancer
de pulméao, de
uma maneira
mediada pela
ativagao da
cinase N-terminal

c-Jun.

Esses resultados
implicaram que o
PM2,5 pode
promoves o
desenvolvimento
de cancer de
pulmao por meio
de exossomos
derivados de
células epiteliais
brénquicas,
fornecendo assim
um alvo
intervencionista
potencial para
cancer de

pulmao.

Fan et al., 2022

O estudo busca
avaliar a
exposicao ao
PM2,5 e sua
relagdo com o

cancer de pulmao

Foram utilizados
dados de
sensores

ambientais,
imagens de

satélite e

Foi identificada
uma correlagao
positiva entre
altos niveis de
PM2,5ea

incidéncia de

A integragéo de
multiplas fontes
de dados
mostrou-se eficaz
para avaliar a

exposicao ao
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na cidade de
Guangzhou,
China. Para isso,
sdo utilizadas
multiplas fontes
de dados para
estimar a
concentragao do
poluente e
realizar uma
analise espacial
da incidéncia da

doenga.

registros
hospitalares para
estimar a
€exposicao ao
PM2,5. Métodos
geoespaciais
foram aplicados
para
correlacionar as
areas de maior
poluigdo com as
taxas de cancer
de pulméo.
Testes de
regressao e
analise de
clusters foram
empregados para
verificar
associagdes
entre a exposicao
ao PM2,5 e os

casos da doenca.

cancer de pulmao
em Guangzhou.
Areas com maior
poluicao
apresentaram
taxas
significativamente
mais elevadas da
doenga. A
modelagem
espacial
demonstrou que
a exposi¢ao
prolongada ao
PM2,5 pode ser
um fator de risco
relevante para o
desenvolvimento
do céncer

pulmonar.

PM2,5 e sua
influéncia na
incidéncia do
cancer de
pulméao,
destacando a
importancia de
politicas
ambientais
rigorosas para
reduzir a poluigao
do ar e seus
impactos
negativos na

saude humana.

TABELA 3. Descri¢ao de resultados de artigos correlacionados por alta exposicéo

Autores/Ano

Objetivo

Metodologia

Resultados

Conclusao

Hvidtfeldt ef al.,
2021

Abordar a relagao
entre a exposi¢ao
de longo prazo a
poluicédo do ar de
baixo nivel e a
incidéncia de
cancer de

pulmao.

Foram utilizados
modelagem da
exposicao a
poluicao,
estimativas de
modelos de
dispersao
atribuidos da
exposicao a
poluentes aos

enderegos

Observou-se um
risco maior de
cancer de pulmao
com maior
exposi¢cao ao PM
2.5(HR: 1,13, IC
95%: 1,05, 1,23
por 5 ug/m?3).
Essa associagao

foi robusta ao

A exposigdo de
longo prazo ao
PM 2.5 no
ambiente esta
associada a
incidéncia de
cancer de
pulmao, mesmo
em
concentragbes

abaixo dos
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residenciais dos ajuste para valores limite
participantes em | outros poluentes. atuais da UE e
grades de 100m possivelmente
x 100m. Foram das Diretrizes de
aplicados Qualidade do Ar
modelos de risco da OMS. A
proporcionais ao associagao entre
modelo de Cox e PM2.5 e cancer
analisadas da de pulmé&o nao
forma da apresenta um
associagao. limiar de
segurancga, ou
seja, mesmo
niveis baixos de
PM 2.5 podem
aumentar o risco
de cancer de
pulmao.
Erhunmwunsee Investigar se Foi usado 58% dos Ao controlar os
et al., 2021 viver em bairros regressao pacientes tinham fatores de

poluidos esta
associado a

mutacgdes TP53.

logistica para
avaliar
associagdes
entre
caracteristicas
demograficas e
clinicas
individuais,
incluindo status
de mutacao
somatica TP 53 e
fatores de risco
ambientais de
niveis médios
anuais de

particulas

mutagdes
somaticas TP53.
Destes 45%
viviam em bairros
com exposicao
“moderada” a PM
2,5 definida pela
Agéncia de
Protecéo
Ambiental, em
concentragao
com 39% dos
pacientes sem
mutagao TP53.
Houve uma
associagao

significativa entre

confusdo em
nivel individual do
bairro,
descobrimos que
as chances de ter
um NSCLC com
mutagao TP53
aumentam em
areas com maior
exposicao a
PM2,5.
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(PM2,5) e SES

da vizinhanga.

a presenca de
mutagao TP53 e
a exposicao a
PM2,5.

He et al., 2018

Explorar o efeito
de 10 anos de
PM2,5 na taxa de
mortalidade por

cancer de pulmao

Quantificamos as
associacgodes de
mortalidade por

cancer de pulmao

atribuidas ao

Houve mortes por
cancer de pulmao
atribuidas a
PM2,5 de 10

anos em 2014,

Os resultados
sugerem que
uma redugao nos
niveis de

exposicao ao

Material
Particulado
(PM2,5) e taxas
de mortalidade
por cancer de
pulméo e
estimular o risco
potencial de
mortalidade por
cancer de pulmao
relacionado a
exposicao a altas
concentragbes de
PM2,5.

pulmao por
exposicao de
longo prazo a
PM2,5 foram
calculadas de
acordo com
estudo de Pope
llletal. Eas
diretrizes de
qualidade do ar
da OMS.

mortalidade por
cancer de pulmao
de homens,
mulheres e
ambos os sexos
combinados, na
China.

na provincia de PM2,5 com as em fragdes de PM2,5 evitaria
Hebei. mortes por 8,3%. um namero
cancer de pulmao substancial de
previstas em mortes por
nivel de condado cancer de pulmao
em 2014. na Provincia de
Hebei.
Fu et al., 2015 Explorar a As fatalidades PM2,5 foi Ha uma
associacao entre por cancer de associado a correlacao

positiva entre
PM2,5 e taxa de
mortalidade por
cancer de pulmao
em ambos os
sSexos, e a
relacédo entre elas
varia em todo o

pais da China.

4. DISCUSSAO

A associagao entre a exposi¢cao ao material particulado fino (PM2,5) e o cancer de pulmao

tem sido amplamente demostrada por diferentes abordagens metodoldégicas, incluindo analises
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epidemioldgicas, moleculares e de modelagem espacial. Os dados sugerem que mesmo niveis
relativamente baixos de exposicdo ao PM2,5 podem representar um risco significativo para o
desenvolvimento e a mortalidade por cancer pulmonar.

Gao et al., (2024) demonstraram que, mesmo em cenarios de exposi¢cdo oriunda de
incéndios florestais, cada aumento de 10 ug/m?® na exposigdo cumulativa de trés anos foi associado
a um crescimento de 1,1% no risco de cancer de pulm&o, com impacto significativo mesmo em
exposicdes consideradas baixas. Resultados compativeis foram encontrados por estudos como o
de Mei et al. (2023), que identificaram um aumento de até 15,3% na incidéncia de cancer pulmonar
em areas urbanas portuarias altamente poluidas, evidenciando que a fonte de emissdo, seja
biomassa ou trafego urbano, influéncia a magnitude do risco.

Esses achados sado reforgcados por estudos como o de Goodarzi et al., (2023) que
identificaram concentragées de PM2,5 significativas elevadas em areas industriais. Os niveis médios
de PM2,5 nas areas industriais chegaram a 191,6 pug/m® no inverno e 158,8 ug/m® no verao,
superando amplamente o limite de 5 ug/m® recomendado pela OMS. Esses achados reforgam a
associagao entre a industrializagédo, e o aumento de poluentes atmosféricos e os potenciais efeitos
deletérios a saude respiratéria e sistémica das populagbes expostas.

A relagao direta entre piora da qualidade do ar e mortalidade por cancer de pulmao também
foi confirmada por Singh et al, (2023), que apontaram o PM2,5 como o principal poluente
responsavel pelo aumento das taxas de 6bito, com proje¢cdes que indicam agravamento continuo
nas regides altamente poluidas caso nado sejam adotadas medidas de mitigacdo. De forma
semelhante, apds analises em diferentes regides geograficas, como as conduzidas por Fan et al.,
(2022) e Fu et al., (2015), que observaram maior incidéncia e mortalidade por cancer de pulmao em
areas expostas cronicamente ao PM2,5, como em Guangzhou e outras regides da China.

Em corroboragdo Wang et al., (2023) em estudo realizado na regido industrial da encosta
norte das Montanhas Tianshan, na China, identificou concentragbes de PM2,5 acima dos limites
recomendados, especialmente no inverno, devido a queima de carvdo, atividades industriais e
condigbes meteoroldgicas desfavoraveis. As elevadas concentragdes de particulas finas
representam risco a saude, associadas a processos inflamatérios, estresse oxidativo e potenciais
danos moleculares.

Em contraposto, Cheng et al., (2022) associou o 6xido de nitrogénio (NOXx) e ao didxido de
nitrogénio (NO2) ao surgimento de cancer de pulmé&o, mencionando o PM2,5 como causa terciaria.
Esses dados sao corroborados por estudos epidemioldgicos, conduzidos por Tandra et al., (2021)
que afirmam que os principais fatores de risco para o surgimento de neoplasias pulmonares séo
habitos tabagistas, individuos do sexo masculino, idade acima de 60 anos, individuos afro-

americanos, histérico familiar etc.
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Do ponto de vista molecular, ha evidéncias robustas que indicam que o PM2,5 exerce efeitos
biolégicos diretos nas células pulmonares. Xu et al., (2023) identificaram que a exposigao ao PM2,5
induz a expressdo do circCDR1as, que por sua vez ativa a via Wnt/B-catenina, promovendo
proliferacao, inibicdo da apoptose e maior agressividade tumoral. De forma complementar, Yu et al.,
(2022) demonstraram que o PM2,5 favorece a transicao epitelial-mesenquimal, aumentando o
potencial invasivo e metastatico de células tumorais por meio da a ativagéo da cinase c-Jun. Esses
achados séo confirmados por lida e Takemoto (2018) que afirmam que contaminantes atmosféricos
como o PM2,5 favorecem a capacidade do surgimento de mutagdes, além de afetar vias associadas
a carcinogénese, como a ativagdo do receptor de hidrocarbonetos arila (AhR) e a inibigdo de
proteinas de reparo, como a PARP1.

No ambito da genética molecular, Wang et al., (2023) afirmam que a exposi¢cédo ao Material
Particulado Fino esta relacionada a proliferagéo celular ao afirmar que a exposig¢éo prolongada ao
mesmo promove a progressao do cancer de pulmao ao ativar a via AhR-TMPRSS2-IL18 e estimular
a sinalizacdo de EGFR, fortalecendo o ambiente tumoral e favorecendo a malignidade. De igual
modo, Erhunmwunsee et al., (2021) encontraram uma associagao significativa entre a presencga de
mutagdes somaticas em TP53, o desequilibrio na expressao de microRNAs e a exposicdo moderada
ao PM2,5, indicando que o poluente pode exercer um papel mutagénico direto, contribuindo para o
desenvolvimento tumoral por meio da instabilidade genémica. Essa informagdo é confirmada e
corroborada por Li et al. (2018), que também relatam a promogéo da secregdo de citocinas pro-
tumorais, como IL-1B, IL-6 € TNF-a.

Estudos longitudinais e com grandes coortes, como o de Hvidtfeldt et al., (2021), reforcam
esses achados, mostrando que um aumento de apenas 5 pg/m® em PM2,5 eleva em 13% o risco
de cancer de pulmao (HR: 1,13; IC 95%: 1,05—-1,23), mesmo apds controle para outros poluentes.
Além disso, analises temporais como a de He et al., (2018) revelaram que aproximadamente 8,3%
das mortes por cancer de pulm&o em 2014 poderiam ser atribuidas a exposi¢cdo ao PM2,5 nos dez
anos anteriores, demonstrando um impacto expressivo do poluente em termos de carga global de
mortalidade.

De forma similar, Crouse et al., (2015) encontraram uma associagdo positiva entre a
exposigao prolongada ao material particulado fino (PM2,5) e a mortalidade por cancer de pulmao. A
cada aumento de 5 ug/m? na concentragao de PM2,5, o risco de morte por essa neoplasia aumentou
em cerca de 3%, mesmo apos ajuste para outros poluentes como NO, e O;. Os autores também
identificaram que a exposigao conjunta aos trés poluentes apresentou risco cumulativo ainda maior,
sugerindo efeitos aditivos da polui¢do do ar na mortalidade por cancer de pulmé&o.

Entre as limitagdes desta revisdo destacam-se a heterogeneidade metodolégica dos
estudos e a predominancia de pesquisas realizadas em ambientes urbanos, o que pode restringir a
generalizagdo dos achados.
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5. CONSIDERAGOES

Existe consenso cientifico robusto sobre o papel do PM2,5 como fator de risco significativo
para o cancer de pulméo, atuando tanto como promotor da carcinogénese quanto como agravante
do prognéstico. Os efeitos nocivos do PM2,5 sdo observados mesmo em concentragdes inferiores
aos limites estabelecidos por érgaos reguladores internacionais, envolvendo muta¢des somaticas,
como as no gene TP53, ativagéo de vias inflamatoérias mediadas por citocinas pré-inflamatérias (IL-
1B, IL-6, TNF-a), além da modulagdo de RNA circular e microRNAs. Dessa forma, reforga-se a
necessidade de implementagéo de politicas publicas rigorosas voltadas a redugéo da exposi¢do ao
PM2,5, bem como o incentivo a realizagédo de estudos experimentais e longitudinais que aprofundem
o entendimento dos mecanismos moleculares envolvidos e auxiliem na definigdo de niveis seguros

de exposicao.
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