> _-
- _-

UniEVANGELICA

TOXICIDADE DE FUNGICIDAS IMIDAZOLICOS: UMA
REVISAO DA LITERATURA

Mell Diniz Oliveira Ribeiro’

Isadora Bastos Colle’

Maria Isabele Barros Garcia’

Antdnio Sérgio Nakao de Aguiar’

Universidade Evangélica de Goias — UniEVANGELICA'

RESUMO

Os fungicidas imidazolicos, como imazalil, prochloraz e triflumizole, sdo amplamente utilizados na
agricultura e no pods-colheita por sua eficacia no controle de fungos, atuando na biossintese de
ergosterol. No entanto, estudos recentes mostram que esses compostos também podem afetar
enzimas humanas do citocromo P450, como CYP19 e CYP17, o que levanta preocupagdes sobre
possiveis efeitos a saude. Este trabalho buscou reunir evidéncias sobre a toxicidade desses fungicidas
em humanos e animais, considerando exposi¢des ocupacionais, ambientais e alimentares. Foi
realizada uma revisao de artigos, casos clinicos e relatdrios regulatérios publicados entre agosto de
2024 e agosto de 2025 nas bases PubMed, Scopus, ScienceDirect e EFSA Journal, com foco em cinco
compostos representativos: imazalil, prochloraz, triflumizole, pefurazoate e oxpoconazole. Os achados
indicam que esses fungicidas podem causar problemas como hepatotoxicidade, alteragbes genéticas,
disrupcdo endécrina e obesogenicidade, embora dados sobre pefurazoate e oxpoconazole ainda sejam
limitados. Apesar de eficazes contra patdgenos agricolas, os fungicidas imidazélicos apresentam riscos
a saude humana. Esses resultados reforcam a importancia de regulamentagdes que considerem o risco
cumulativo e de pesquisas futuras sobre efeitos crénicos e ambientais, garantindo o uso seguro desses
compostos.
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INTRODUGAO

Os fungicidas imidazélicos sdo amplamente utilizados na agricultura e no
tratamento pos-colheita, destacando-se compostos como imazalil, prochloraz e
triflumizole’. Esses agentes atuam inibindo a enzima lanosterol 14a-desmetilase
(CYP51), fundamental para a biossintese de ergosterol, comprometendo assim a
integridade da membrana celular dos fungos®. Entretanto, estudos demonstram que
tais compostos também podem interagir com enzimas humanas da familia do
citocromo P450, interferindo na esteroidogénese?® Essa falta de seletividade esta
associada a efeitos adversos em diferentes modelos bioldgicos, incluindo
hepatotoxicidade, genotoxicidade, obesogenicidade e disrupgao endocrina®.

Diante desse contexto, o presente trabalho teve como objetivo realizar uma
revisdo da literatura cientifica sobre os efeitos toxicolégicos decorrentes do uso
inadequado dos fungicidas imidazdélicos imazalil, prochloraz, triflumizole, pefurazoate

€ oxpoconazole.
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O imazalil apresenta absorgao sistémica em humanos e efeitos hepatotoxicos
em estudos experimentais®. O prochloraz é caracterizado como disruptor enddcrino
multifatorial, inibindo aromatase e antagonizando receptores androgénicos5. Ja o
triflumizole atua como obesdgeno, promovendo adipogénese em modelos murinos por
ativagdo de PPARY?. Essas evidéncias reforgam a importancia de avaliar a toxicidade
dos imidazais, ja que seu uso agricola e no pds-colheita implica riscos potenciais para

trabalhadores, consumidores e para o ambiente’.

MATERIAIS E METODOS

Trata-se de uma revisao bibliografica realizada entre agosto de 2024 e agosto
de 2025, com o objetivo de reunir informacdes sobre as principais doengas associadas
ao uso inadequado dos fungicidas imidazdlicos (imazalil, prochloraz, triflumizole,
pefurazoate e oxpoconazole). A busca foi conduzida nas bases de dados PubMed,
ScienceDirect, Scopus, SciELO e EFSA Journal, utilizando os descritores: “imidazole”,
“fungicides”, “toxicity” e “endocrine disruption”.

Foram incluidos artigos originais, revisdes, relatos clinicos e relatorios
regulatérios que apresentassem dados toxicolégicos relacionados a fungicidas
imidazdlicos. As informacdes extraidas contemplaram o tipo de modelo experimental
(in vitro, in vivo ou clinico), o tipo de toxicidade e a relagdo dose—resposta.

Os resultados foram organizados de forma descritiva, permitindo a comparagao
entre diferentes modelos biolégicos e destacando os principais efeitos toéxicos

reportados na literatura.

RESULTADOS

Os fungicidas avaliados apresentaram perfis distintos de toxicidade e

mecanismos de acio adversa.
¢ Imazalil

O imazalil demonstrou absorgao sistémica em humanos apds administragao
oral, sugerindo potencial de bioacumulagéo. Em estudos com animais, foi associado
a hepatotoxicidade, enquanto em modelos com peixe-zebra evidenciou efeitos
adversos no desenvolvimento embrionario, como menor pigmentagdo, notocorda
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ondulada, tronco torto, defeitos de cauda e edema cardiaco, além de reducéo da taxa
de eclosdo e sobrevivéncia. Estudos citogenéticos também apontaram aumento de
aberragbes cromossdmicas, e a European Food Safety Authority (EFSA) reforgou
preocupagdes quanto a presenga de residuos alimentares e ao risco de efeitos

cronicos a saude humana.
e Prochloraz

Este imidazol destacou-se como um desregulador enddécrino multifatorial,
atuando pela inibicdo da aromatase, antagonismo dos receptores androgénicos e
bloqueio de enzimas-chave da esteroidogénese. Além disso, induziu estresse
oxidativo e danos ao DNA em hepatdcitos humanos, incluindo células HepG2, efeitos
corroborados por estudos experimentais e casos clinicos que evidenciam riscos

ocupacionais relevantes para trabalhadores expostos.
e Triflumizole

O triflumizole foi identificado como um obesdgeno em modelos murinos,
promovendo adipogénese por meio da ativagao do receptor PPARY e resultando em

aumento do tecido adiposo, o que reforga seu potencial risco metabdlico.
e Pefurazoate

Por outro lado, os dados disponiveis para o pefurazoate ainda sdo escassos e

de baixa robustez, limitando a caracterizacdo de seus efeitos toxicoldgicos.
e Oxpoconazole

De forma semelhante, para o oxpoconazole ndo ha evidéncias experimentais
consistentes em humanos ou animais, o0 que ressalta a necessidade de estudos

adicionais para elucidar seu perfil de seguranca.

CONCLUSAO

Esta revisao evidenciou que os fungicidas imidazdlicos, embora eficazes no
controle de patdgenos agricolas, apresentam importantes limitagbes relacionadas a
segurancga toxicolégica. Compostos como imazalil, prochloraz e triflumizole estao
associados a efeitos adversos significativos, incluindo hepatotoxicidade,

genotoxicidade, obesogenicidade e disrupgdo enddcrina em diferentes modelos
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experimentais e clinicos. Em contrapartida, o pefurazoate e oxpoconazole ainda
carecem de estudos robustos, o que reforca a necessidade de investigagcbes
adicionais para elucidar seus potenciais riscos. Esses achados reforcam a urgéncia
de estratégias regulatérias mais rigorosas, bem como de abordagens cientificas que
priorizem a avaliagao de risco e a seguranga alimentar. Além disso, a ampliagao do
conhecimento sobre os mecanismos de toxicidade desses fungicidas é essencial para
subsidiar politicas publicas, orientar praticas agricolas mais seguras e reduzir

impactos a saude humana e ambiental.
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