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BISFENOL A: UM POTENCIAL RISCO A SAUDE ORIUNDO DO

AQUECIMENTO DE ALIMENTOS EM RECIPIENTES PLASTICOS
BISPHENOL A: A POTENTIAL HEALTH RISK FROM HEATING FOOD IN PLASTIC
CONTAINERS

LAMPE, Liz Lanne Vargas'; CABRAL, Sandy Poliana Almeida?; CARVALHO, Patricia de
Oliveira®;
12 Discente do Curso de Biomedicina da Universidade S&o Francisco; 3Professora Doutora do
Curso de Biomedicina da Universidade Sao Francisco;
liz.lampe@mail.usf.edu.br

RESUMO. O bisfenol A (BPA), um composto orgénico de grande versatilidade e aplicagoes,
é usado em revestimentos internos de embalagens de bebidas e alimentos e na elaboracéo de
resinas de implantes médicos e dentarios, dentre outros usos. Relatos mostram que pode haver
a liberacdo do BPA quando as embalagens sdo expostas a fontes de calor. Este produto,
considerado um disruptor enddcrino, é capaz de interferir na producéo, transporte, liberacao e
metabolismo de hormonios responsaveis por manter o equilibrio e a regulacdo dos processos
metabdlicos. Além disso, diversos estudos relataram que o BPA em baixas concentra¢Bes pode
ocasionar efeitos adversos sobre a fertilidade, sistema nervoso, sistema cardiovascular e
também em diabetes, cancer e obesidade. Assim, a exposicdo ao BPA é de extrema
preocupacao, pois atinge um elevado nimero de pessoas que, de forma rotineira e a longo prazo,
usam a pratica de aquecimento de embalagens alimenticias. A presente revisao bibliogréfica
mostra dados atuais sobre 0 mecanismo de acdo e 0s possiveis riscos a saude pela exposicao
humana ao BPA.

Palavras-chave: bisfenol A; bisphenol A; BPA; disruptores enddcrinos; BPA + plasticos
aquecidos; embalagens plasticas.

ABSTRACT. Bisphenol A (BPA), an organic compound of great versatility and applications,
is used in the internal coatings of beverage and food packaging and in the manufacture of resins
for medical and dental implants, among other uses. Reports show that BPA can be released
when packaging is exposed to heat sources. This product, considered an endocrine disruptor, is
capable of interfering with the production, transportation, release and metabolism of hormones
responsible for maintaining the balance and regulation of metabolic processes. In addition,
several studies have reported that BPA in low concentrations can have adverse effects on
fertility, the nervous system, the cardiovascular system and also on diabetes, cancer and obesity.
Thus, exposure to BPA is of extreme concern, as it affects a large number of people who
routinely and over the long term use the practice of heating food packaging. This literature
review shows current data on the mechanism of action and the possible health risks of human
exposure to BPA.

Keywords: bisphenol A; bisphenol A; BPA; endocrine disruptors; BPA + heated plastics;
plastic packaging.
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INTRODUCAO

Os pléasticos surgiram no século XX, sendo muito utilizados até os dias de hoje na
fabricacdo de diversos produtos, desde mamadeiras até obturacfes dentarias (DE SOUZA,
EDAES; RIBEIRO, 2018). Apds anos de utilizacdo, o plastico foi sendo aprimorado e, visando
sua longevidade, foram inseridas substancias que conferissem cada vez mais resisténcia e
durabilidade (JUNIOR et al., 2017).

O Bisfenol A, descoberto por russos em 1891 (MENDES, 2019), foi adicionado na
producdo de materiais plésticos devido a suas propriedades, como produto leve, forte e
duradouro, conferindo resisténcia, além de ser um composto transparente (PEREIRA et al.,
2016). Seu principal uso esta na producdo de resinas epOxi, para revestimento de recipientes de
alimentos e bebidas, e policarbonato, utilizados em garrafas reutilizaveis (SENCI, 2015). E
conhecido que durante o aquecimento de materiais plasticos, o Bisfenol A pode ser liberado
em maiores quantidades (SENCI, 2015) podendo causar efeitos nocivos ao organismo como
alteracOes enddcrinas, desregulacdo no metabolismo de lipideos, alteragdes comportamentais,
aceleracdo no desenvolvimento de Diabetes Mellitus tipo 1 e alteracfes no DNA, além disso,
vale ressaltar que, 0 BPA pode acumular-se no leite materno, tecido adiposo e liquido amniético
(MENDES, 2019), como também interferir na atividade do sistema enddcrino, por esse motivo
é considerado um disruptor enddcrino (MURATA et al., 2015). O perigo oculto do BPA é que
muitas pessoas tém sido expostas por diferentes vias alimentares sem conhecer sobre o assunto,
uma vez que hé poucos relatos de acesso facil a populacéo, e, em especial, dados sobre 0s riscos
da ingestdo deste composto. Portanto, faz-se necessario cada vez mais publicacdes e
informacdes, com dados confiaveis, abertas a sociedade sobre plasticos e 0 BPA.

Este trabalho teve por objetivo apresentar uma revisdo bibliografica sobre o Bisfenol A,
abordando sua toxicidade, mecanismo de agdo e possiveis consequéncias no organismo devido
a exposicdo a longo prazo, baseando-se nos artigos mais recentes publicados na literatura nos
ultimos 16 anos.

Propriedades fisico-quimicas do BPA

O Bisfenol A (2,2-bis(4-hidroxifenil)propano) é obtido através da condensacdo de
acetona com dois equivalentes de fenol (JALAL et al., 2018), com peso molecular
de 228,29 g/mol (CIMMINO et al., 2020). Solido, branco e cristalino em temperatura
ambiente, possui ponto de fusdo e ebulicdo de 156 °C e 220 °C, respectivamente (MURATA et
al., 2015). Possui meia-vida de 4,5 dias, em &dgua e solo, ja no ar esta abaixo de 1 dia (CIMMINO
et al., 2020). Para se obter o BPA reacéo é catalisada por um éacido, como o acido cloridrico
(HCI) ou resina poliestireno sulfonada, como mostra a Figura 1. Este mondmero tem sido muito
utilizado na producéo de resinas epoxi e na fabricacdo de plasticos policarbonatos mais comuns
(PEREIRA et al., 2016).

Figura 1 - Reacdo para obtencao do Bisfenol A.

H,C CH,
HO : : OH ; HO Il II OH

Fonte: PEREIRA et al., 2016.
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Em altas temperaturas o BPA é liberado, causando danos ao ambiente e a humanos. Em
bebés com idade de 0 a 6 meses, que possuem alimentacdo somente com férmula liquida
infantil, existe exposicdo de 81% devido a migracdo do BPA de mamadeiras para o leite,
considerando o fato do processo de esterilizacdo dos produtos poliméricos em agua fervente.
Vale acrescentar que, quando latas sdo aquecidas a temperaturas acima de 80 °C, o BPA ¢
liberado em altas concentracOes, podendo chegar a 16 vezes mais que sua concentragéo original
pré-aquecimento (MURATA et al., 2015).

O primeiro pais a proibir o uso do BPA foi o Canad4, em 2008, sendo sucedido por
diversos outros (JALAL et al., 2018). No Brasil, a ANVISA proibiu a utilizacdo de BPA para
producdo de mamadeiras, conforme a RDC n° 41, e é possivel observar na descricdo destes
produtos a frase "free Bisphenol A" ou “BPA free”, significando que aquele produto ndo possui
0 composto. No entanto, essas mamadeiras possuem um custo elevado, o que dificulta o acesso
para as familias de baixa renda em nosso pais (ANVISA, 2011).

O BPA possui a capacidade de atravessar a barreira placentéria, possibilitando o seu
acumulo no liquido amnidtico, leite materno e tecido adiposo, além de 6rgdos como figado,
placenta, testiculos etc (MURATA et al., 2015), o que confere a ele um poder neurotoxico e
carcinogénico, sendo que sua excreco é feita através da urina (INACIO, 2018).

O mecanismo de acdo e propriedades estrogénicas do BPA foi comprovado em 1936
por Dowds e Lawson (CIMMINO et al., 2020). Atualmente, as técnicas utilizadas para detec¢do
do mesmo sdo a cromatografia gasosa-espectrometria de massa (GC-MS), ensaio
imunoenzimatico (ELISA) e cromatografia liquida de alta eficiéncia (HPLC)
(SURENDRANATH etal., 2017), sendo utilizados as amostras de urina, sangue e suor (JALAL
etal., 2018).

Mecanismo de acédo do BPA

O Bisfenol A é rapidamente absorvido pela via oral (CIMMINO et al., 2020),
posteriormente sofre 0 metabolismo de primeira passagem no figado. Em mamiferos, o BPA é
metabolizado por duas vias distintas (JALAL et al., 2018). A principal via de metabolizacao é
a glucuronidacéo, onde é formado o metabdlito BPA-glucuronido, uma forma inativa circulante
do BPA. Outro mecanismo que inativa o BPA é a sulfatacdo, no figado através de enzimas
sulfotransferases, mais especificamente a SLULT1AL (fenol sulfotransferase simples de fenol).
Ambos 0s mecanismos sdo excretados na urina (INACIO, 2018).

O BPA é considerado um disruptor enddcrino ou desregulador enddcrino, sendo uma
substancia capaz de alterar as funcBes do sistema endocrino e também de horménios
(VARTICOVSKI et al., 2022). Tal capacidade se da por conta de suas propriedades serem
parecidas com as dos hormdnios (CIMMINO et al., 2020), atuando como um estrogénio
sintético (JALAL et al., 2018) devido sua semelhanca com o agonista do receptor de estrogénio
(SEACHRIST et al., 2016) como mostrado na Figura 2.

Devido a essa semelhanca, o BPA pode interferir no organismo levando a diversas
respostas como a proliferacéo celular, o que resulta em um carcinoma ovariano (JALAL et al.,
2018), blogueio da testosterona devido a sua propriedade antiandrogénica etc (GHISELLI;
JARDIM, 2007).
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Figura 2 — Apresentacdo da semelhanga entre o0 BPA e 0 estrogénio
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Fonte: INACIO, 2018.

Estudos demonstram que o BPA pode se ligar a véarios receptores nucleares, como
receptores de estrogénio (ERa e B), de androgeno (AR), de hormoénio tireoidiano (TRa e ), de
estrogénio gama ( ERRY) e receptor de glicocorticéide (GR), o que pode contribuir para o
efeito adverso do BPA em doengas humanas. A interacdo BPA-ER aumenta a proliferacéo e
migracdo de vérias linhagens de células de cancer de ovario através de uma via envolvendo
Stat3 e ERK1/2. Além disso, doses nanomolares de BPA aumentam significativamente a
proliferacdo de células de cancer de mama ER-positivas e ER-negativas. O BPA também é
capaz de competir com a Sa-diidrotestosterona (DHT) pela ligagéo aos receptores androgénicos
(ARs). A via BPA-AR esta associada a efeitos adversos na espermatogénese, esteroidogénese,
atrofia dos testiculos e alteracdo dos pardmetros do esperma adulto, como contagem, motilidade
e densidade de espermatozoéides, tanto em animais experimentais quanto em humanos. Na
Figura 3 é demonstrado de forma ludica e resumida os mecanismos moleculares do BPA
(CIMMINO et al., 2020).

Figura 3 — Representacéo ludica dos mecanismos moleculares do BPA

Cardiovascular l Reproductive
system system
Metabolism Immune
Cancer system

Fonte: CIMMINO et al., 2020.
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Exposicdo ao BPA

Diversas séo as formas de exposi¢do ao BPA tais como ingestdo, inalacdo e absorgéo
dérmica, uma vez que existe uma ampla utilizacdo desse produto quimico na fabricacdo e
comercializacdo de diversos produtos (recipientes de bebidas, alimentos, selantes dentarios,
papel de recebimentos etc.). Sua liberacdo no ambiente acontece a partir do ar, do solo e da
agua e por meio de injecdo subterranea (MILEVA et al., 2014). Em relagdo aos alimentos e
bebidas, o contato ao calor e condi¢Bes acidas e/ou basicas aumenta a exposicdo ao BPA, e
ocorre, por exemplo, com o aquecimento de latas para esterilizar alimentos, com a presenca de
alimentos ou bebidas em latas e plastico de policarbonato, e aquecimento e lavagem repetidos
desses produtos (CORRALES et al., 2015). Estimativas sugerem que os mais elevados niveis
de exposicdo ao BPA ocorrem em criangas menores de 6 anos por meio do consumo de
alimentos e bebidas embaladas ou diretamente através do leite materno (RAHAR et al., 2017).

METODOLOGIA

Foi realizada uma pesquisa de revisdo bibliografica utilizando as plataformas de
pesquisas bibliogréficas Scielo, Google académico, NCBI, PubMed, ScienceDirect e MDI. As
palavras-chaves empregadas foram: bisfenol A bisphenol A, BPA, disruptores endécrinos, BPA
+ plasticos aquecidos, embalagem plasticas. Os artigos selecionados estdo no intervalo de
tempo de 2007 - 2022.

RESULTADOS E DISCUSSAO

O Quadro 1 apresenta os principais artigos publicados que mostram o efeito do bisfenol
A e seu impacto na saude humana, além de uma breve anlise dos 16 artigos incluidos nesta
revisdo e a sintese dos resultados obtidos. A maioria dos trabalhos académicos estudados séo
experimentais in vivo e um in vitro, do total dez realizaram as pesquisas em ratos ou
camundongos, um em macacos, um realizou os testes em cultura de células e os demais
baseiam-se nos estudos em amostras de fluidos humanos.

Quadro 1. Sintese dos artigos experimentais incluidos na revisao.

Tipo de

Autor Ano Metodologia Objetivos Resultados
Estudo
Aumento de peso nas
Estudo realizado com . fémeas e alteracdo dos
Analisar as .
a prole de ratas, estas acidos graxos nos

alteracOes causadas
em acidos graxos
através da
exposicdo ao BPA

DUNDER, L. et 2018 foram expostas ao
al. BPA ainda gravidas
por meio da dgua

potavel, por via oral

Caso machos, podendo causar
controle | resisténcia a insulina. Em
ambas as proles, 0s niveis

plasmaticos de
triglicerideos aumentaram

Cont.
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Cont. Quadro 1.

Autor Ano Metodologia Objetivos Upoce Resultados
Estudo
As mulheres submetidas a
FIV que apresentavam
concentragdes urinarias de
BPA mais elevadas
Anaélise da amostra de apresentaram pico sérico
urina de mulheres E2, producéo de odcitos,
recrutadas no Centro contagem de o6citos Ml
de Fertilidade do Avaliar uma e nimero de odcitos
Hospital Geral de | possivel associa¢do [ Coorte normalmente fertilizados
EHRLICH etal. 12012 Massachusetts (MGH) | entre infertilidade e | prospectivo significativamente
submetidas a 0 composto BPA menores. Houve uma
tratamentos de associacao entre as
fertilizagdo in vitro concentragdes urinarias de
(FIV) BPA e a diminuicdo da
formac&o de blastocistos.
O BPA urinario total mais
alto foi associado a uma
resposta ovariana pior
. Houve perda de sinapses
Dezesseis macacos . . Sk o
africanos foram Exarr_nnlar 0s efeitos esp!ghals assimétricas na
. sinépticos e regido DLPFC e CAl do
utilizados para o . : e
" comportamentais hipocampo e um déficit
estudo experimental, P
. dos niveis no desempenho da
administrando neles | . L
. circulantes de BPA memoria de trabalho em
BPA a partir de uma - x
ELSWORTH et e ambientalmente Caso comparagédo com macacos
2015 mini bomba
al. A relevantes, controle de controle. Os dados
subcutanea que L
- administrando BPA demonstraram que a
garantiu uma entrega : s
- a partir de uma exposicdo ao BPA tem o
constante e confiavel - - . .
L mini bomba potencial de induzir
de BPA para atingir A ~ e
subcutanea em perturbagdes cognitivas
uma dose de 50 macacos significativas em
pg/kg/dia por 30 dias humanos
Houve crescimento de
lesBes de endometriose,
Estudo realizado com . potencializacdo da
N Determinar se o -
camundongos fémeas, BPA potencializa o Caso endometriose e
JONES, R. etal. |2018 onde o BPA foi desenvolvimento de|  controle interrup¢do da sinalizacdo

administrado pela via
oral (dieta)

endometriose

ovariana, porém varia de
acordo com a dose e
estado hormonal do
camundongo
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Cont. Quadro 1.

Autor Ano Metodologia Objetivos Upoce Resultados
Estudo
Os trabalhadores expostos
Anélise da amostra de tiveram BPA urinario
. maior. Observou-se
urina e de esperma dos associacio da dose-
fl;g;:?cnaagﬁzgseau dn;a Avaliar possiveis resposta entre o aumento
- g impactos do BPA do nivel de BPA na urina
resina epoxi que tisam ao sistema e 0 declinio da funcédo
LI, D. etal. 2013 BPA como matenzi reprodutor Caso sexual masculina. O BPA
prima em comparagao . ) controle .
masculino através demonstrou ter efeitos
com a amostra de . .~ . N
da via de exposi¢do antiandrogénicos e
trabalhadores de outra . o
x ocupacional estrogénicos. As amostras
empresa que ndo .
x com BPA mais alto
foram expostos ou nao ossuem também
trabalham com BPA Po:
qualidade de esperma
mais baixa
Em ratas houve uma
diminuicdo na
Avaliar os efeitos porcentagem de células B
Estudo da exposi¢édo que a exposicao esplénicas. Em ratos
cronica ao BPA cronica ao BPA Caso ocorreu aumento na
LI, J. etal. 2018 | realizado com ratos, |pode causar sobre a controle porcentagem de células T
recebendo as doses por|  populagéo de CD8+ e células NK,
via oral leucécitos no bago porém uma diminuicdo na
e timo porcentagem de
macrdfagos e células
dendriticas
Estudo realizado com Avaliar o
camundongos que cqmportamepto O grupo de camundongos
passaram por miccional apos a
. . - x expostos a0 BPA+ T
NICHOLSON, T. implantacdo cirurgica | implantacdo do Caso
2018 - g apresentou aumento da
etal. de pastilhas de hormdnio e controle bexioa e disfuncio
horménio contendo | alteragdes causadas ?niccional ¢
Testosterona (T) e pelo BPA no
BPA ou Estradiol-17f | sistema urinario
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Autor

Ano

Metodologia

Objetivos

Tipo de
Estudo

Resultados

PFEIFER;
CHUNG; HU

2015

Analise do DNA apés
a exposicdo ao BPA,
contagem de células

humanas e culturas
tridimensionais para
avaliar os efeitos do

BPA na proliferacdo.

Examinou-se as
expressdes de
marcadores de danos
ao DNA e reguladores

do ciclo celular por
imunoblotting e

realizou-se o

silenciamento de genes

mediado por sSiRNA
para determinar o
papel do c-Myc na

regulagdo dos efeitos

do BPA

Investigar o efeito e
0 mecanismo de
baixa dose de BPA
em células da
glandula mamaéria

Caso
controle

Baixas doses de BPA
promoveram
significativamente danos
ao DNA, c-Myc regulado
positivamente e outras
proteinas reguladoras do
ciclo celular e
proliferacdo induzida em
paralelo em células
mamarias negativas para
receptores de estrogénio o
(ERa). O silenciamento
do c-Myc diminuiu esses
eventos celulares
induzidos pelo BPA,
sugerindo que o c-Myc é
essencial para regular os
efeitos do BPA nos danos
ao DNA e na proliferacdo
das células mamarias

SHU, L. etal.

2018

Estudo realizado com
aprole de
camundongos fémeas,
estas ainda gravidas,
foram divididas em
dois grupos
(tratamento com BPA
e controle), onde
ocorreu a
administracéo por via
oral de 6leo de milho +
BPA para o grupo de
tratamento e 6leo de
milho comum para o
grupo controle

Analisar as
alteragdes causadas
no DNA e RNA do
tecido adiposo,
hipotalamo e figado

da prole de
camundongos
devido a exposicao
pré-natal (in utero)
ao BPA

Caso
controle

alteragdo da metilacdo nos

intestinal, esquizofrenia e

Camundongos expostos
ao BPA apresentaram
perturbagdes no
metabolismo lipidico e
homeostase energética,
peso corporal menor,

tecidos e drgaos, e
aumento do nivel sérico
de glicose em machos.
Sugere-se que 0 BPA
pode acarretar o
desenvolvimento da
sindrome inflamatéria

doenca de Alzheimer

SUI, Y. etal.

2018

Estudo realizado com
aprole de
camundongos,
suplementados com
gordura e colesterol
(grupo controle) ou
gordura + colesterol +

Investigar o papel
do BPA em
doencas
cardiovasculares

BPA, por via oral

Caso
controle

estimulou a expressdo dos
aumentou a expressdo do

graxos CD36 e aumentou

A exposicdo ao BPA
genes-alvo PXR,
transportador de acidos

a aterosclerose em
camundongos machos
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Cont. Quadro 1.

. . Tipo de
Autor Ano Metodologia Obijetivos Estudo Resultados
Alteracdo na expressdo de
genes associados ao TEA,
aumento da neurite e
Estudo realizado com Avaliar as reducdo do tamanho do
a prole de ratas, que alteracies corpo celular do
THONGKORN, ainda gravidas, a . Caso hipocampo, em ambos
2021 neuronais atraves
S.etal. receberam 0 BPA | ' ocicio pre- | controle sexos. Em machos,
diluido em 6leo de posigao p diminuicio da viabilidade
] . natal ao BPA -
milho por via oral neuronal, densidade
neuronal do hipocampo e
prejuizo no aprendizado e
na memoria
Anélise de 2.838
participantes com A concentragao urinaria
idades entre 6 e 19 Examinar as de BPA foi
anos selecionados | associagGes entre a significativamente
TRASANDE; M. aleatoriamente para concentragdo Estudo associada a obesidade.
ATTINA; 2012 medicéo da urinaria de BPA e transversal Sugere-se que criangas
BLUSTEIN concentragdo urinéria | os resultados de obesas ingerem alimentos
de BPA, massa corporal em com maior teor de BPA
correlacionando com o criancas ou tenham maiores
IMC de cada um dos reservas adiposas de BPA
envolvidos
Em ratas houve a reducéo
do peso e altura, prejuizo
no desenvolvimento Gsseo
e no acimulo de massa
0ssea, inibi¢do da funcdo
Estudo realizado com . osteogenica e d.|m|rIU|gao
Analisar as da via de sinalizagdo do
aprole de ratas que, alterages de massa Caso fator transformador de
WANG, T.etal. | 2021 ainda gravidas Terag ) .
6ssea induzida pela | controle crescimento 3 (TFGP),
receberam BPA . ) - L
. - exposicao ao BPA além da displasia 6ssea.
intragastrico
Em ratos houve o
aumento do nimero e area
de adipdcitos no centro de
ossificacdo. Em ambos,
reducdo de osteoblastos
nas trabéculas dsseas
Avaliar por meio de !Em machos ocorreu
. sintomas depressivos,
Estudo realizado com testes S .
. diminuigdo da serotonina
aprole de comportamentais, .
. L hipocampal e desespero
camundongos fémeas atividade
L comportamental. Os
gravidas, estas foram locomotora Caso .
XIN, F.etal. (2018 . L sistemas de
alimentadas na exploratoria, controle

gestacdo por uma dieta
suplementada com
BPA, por via oral

escolha social e
nado forcado,
alteracGes causadas
pelo BPA

neurotransmissores do
hipocampo séo
interrompidos apds
exposic¢ao no
desenvolvimento
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Cont. Quadro 1.

Autor Ano Metodologia Objetivos el Resultados
Estudo
Em fémeas, o BPA
acelerou em duas vezes o
Analisar a taxa de desenvolvimento de DM
Estudo realizado com |desenvolvimento de tipo 1, quando comparado
camundongos machos | Diabetes Mellitus a machos, e houve o
e fémeas diabéticos Tipo 1 (DM) por aumento de macrofagos e
ndo obesos que meio de alteracdes citocinas/quimiocinas. Em
XU, J. etal. 2019 | receberam por via oral nas respostas Caso machos, aumentou os
. . . controle - o .
0 BPA dissolvido em imunes e nas fatores imunoldgicos anti-
etanol 100% e expressdes de inflamatdrios e diminuiu
adicionado ao 6leo de | citocinas/quimioci- as citocinas/quimiocinas.
milho nas através da Em ambos houve
exposicdo ao BPA alteracdo na producéo de
anticorpos e aumento das
células autorreativas
Houve uma baixa
Comparar a elevacdo de BPA em
quantidade de BPA pacientes com cancer
Analise de amostras de | presente no sangue comparada com as
sangue de mulheres de pacientes amostras dos controles.
YANG etal.  |2009/c0M cancer de mama e controIeAnegativo e Caso No _ent?nto, sugere-se-
controles (que ndo com cancer de controle | associagdo entre os niveis
possuiam cancer de mama e avaliar de BPA e 0s riscos de
mama) possiveis cancer de mama nas
associacfes com participantes, como idade
BPA ao primeiro filho e
paridade nula

Os autores Dunder et al. (2018), Shu, et al. (2018) e Trasande et al. (2012) relataram
alteracdes no tecido adiposo, incluindo mudangas nos acidos graxos e danos no DNA com
quebra da homeostase e anormalidades no metabolismo de lipideos, o que justifica 0 aumento
dos casos de obesidade, excepcionalmente, em criancas e jovens, que comumente consomem
alimentos industrializados, sendo a maioria destes, segundo os autores, expostos ao BPA das
embalagens.

Em relacdo a alteragdes no sistema reprodutor feminino, especificamente, ovarios e
utero, relacionado com a exposi¢do ao BPA os autores Ehrlich et al. (2012), observaram que
urinas de mulheres sob tratamento com fertilizacdo in vitro (FIV) e mulheres com respostas
ovarianas mais precarias tiveram dosagem mais elevada de BPA. Ja no estudo de Jones et al.
(2018), camundongos do sexo feminino apresentaram lesdes no endométrio, tipicas de
endometriose, ap6s a administracdo de BPA.

No sistema nervoso central, os autores Elsworth et al. (2015), Thongkorn, et al. (2019)
e Xin et al. (2018), relataram a relacdo entre o BPA e casos de perdas de sinapses espinhais nas
regides DLPFC e CA1 do hipocampo, déficit de memoria, diminuicdo de serotonina levando a
sintomas depressivos, interrupgéo da atividade de neurotransmissores no hipocampo, reducéo
do tamanho do corpo celular de neurdnios e até mesmo alteragdes de genes que sdo associados
ao transtorno do espectro autista (TEA).
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Li et al. (2013) relataram que os homens com maior dosagem urinéria de BPA
apresentavam qualidade de esperma inferior. De forma semelhante, no estudo de Nicholson, T.
et al. (2018), os autores realizaram experimentos em ratos do sexo masculino expostos ao BPA
e concluiram que estes apresentaram aumento da bexiga e disfuncdo miccional, o que mostra
uma forte relacdo do BPA com as alteragcfes no sistema reprodutor e urindrio masculino.

A respeito de alteragfes imunoldgicas associadas ao BPA, os autores Li et al. (2018)
analisaram os leucdcitos no bago e no timo, apds a administragdo de BPA pela via oral, e
observaram uma diminuicao na porcentagem de células B, nas ratas testadas, enquanto nos ratos
houve aumento de células TCD8+ e NK e reducdo de macrofagos. No estudo de Xu et al. (2019)
com camundongos machos e fémeas diabéticos (tipo 1), foi observado, em ambos 0s sexos,
alteracdo na producdo de anticorpos e um aumento de células auto reativas, uma diferenca
interessante foi que nos machos e nas fémeas a dosagem de citocinas/quimiocinas foi diferente,
no primeiro sofreu diminuigéo e na segunda houve aumento. Tais dados permitem observar que
0 BPA estimula o sistema imune de formas diversas em machos e fémeas.

No que diz respeito associa¢des entre BPA e cancer de mama as publicac6es de Pfeifer,
Chung, Hu (2015) e Yang et al. (2009), relataram que baixas doses de BPA podem causar danos
significativos no DNA, além disso, 0s niveis sanguineos do composto em pacientes portadoras
de cancer de mama era maior do que nos controles (pacientes ndo portadoras de cancer de
mama), no entanto, ambos destacam que esse tipo de relagdo merece uma atengéo maior e novas
pesquisas devem ser realizadas.

Em relacdo aos riscos para doencas cardiovasculares, SUI et al. (2018), concluiram que
a exposicdo ao BPA estimulou a expressdo do gene alvo PXR, elevando a expressao do
transportador de acidos graxos CD36 e ocasionando placas de aterosclerose nos camundongos
machos testados.

Possiveis alteragdes 0sseas foram relatadas por Wang. et al. (2021) quando observaram
que os filhotes de ratos, cujas maes gravidas receberam BPA intragastrico, tiveram displasia
Ossea e reducdo de osteoblastos nas trabéculas 6sseas. Esse estudo foi fundamental para alertar
sobre os riscos que o0 BPA em mulheres gravidas e mais especificamente nos fetos, afetando o
desenvolvimento dos mesmos.

A EFSA (European Food Safety Authority), uma agéncia europeia que presta assessoria
cientifica sobre os riscos ligados a cadeia alimentar, se posicionou em relagdo aos riscos do
BPA. A andlise da EFSA em relacdo ao BPA comecou em 2006 e uma reanalise foi feita
recentemente, em 2023. Claude Lambre, Presidente do Painel da EFSA sobre Materiais em
Contato com Alimentos, Enzimas e Auxiliares de Processamento, é enfatico ao afirmar
“Examinamos uma vasta quantidade de publicagdes cientificas... Isto permitiu-nos abordar
incertezas importantes sobre os efeitos do BPA. Nos estudos, observamos um aumento na
porcentagem de um tipo de glébulo branco, chamado T helper, no bago. Eles desempenham um
papel fundamental em nossos mecanismos imunol6gicos celulares e um aumento desse tipo
pode levar ao desenvolvimento de inflamacéo pulmonar alérgica e doengas autoimunes”. Apos
a nova andlise os cientistas da EFSA estabeleceram uma TDI (ingestdo diaria toleravel) de 0,2
nanogramas por quilograma de peso corporal por dia, substituindo o nivel anterior, estabelecido
em 2015 de 4 microgramas por quilograma de peso corporal por dia. O novo TDI é cerca de
20.000 vezes menor (EFSA, 2023).

Isso abriu discussdo sobre o assunto em diversos paises, demandando posicionamento
de 6rgéos reguladores, como a Organizacdo Mundial de Saide (OMS) e a Agéncia Nacional de
Vigilancia Sanitaria (ANVISA) no Brasil. Por precaucédo, alguns paises, inclusive o Brasil,
optaram por proibir a importacdo e fabricacdo de mamadeiras que contenham Bisfenol A,
considerando a maior exposicao e susceptibilidade dos individuos usuérios deste produto. Esta
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proibicdo esta vigente desde janeiro de 2012 e foi feita por meio da Resolu¢do RDC n. 41/2011.
Assim, mamadeiras em policarbonato ndo podem ser comercializadas no Brasil. Para as demais
aplicacOes, o BPA ainda é permitido, mas a legislagdo estabelece limite méximo de migracéo
especifica desta substancia para o alimento que foi definido com base nos resultados de estudos
toxicolégicos.

Perante as mudancas dos niveis da TDI a industria precisou se adaptar, e outros produtos
quimicos surgiram como alternativas para o BPA, visando produzir embalagens “BPA free”,
sendo estes o BPS (bisfenol com trioxido de enxofre) e o BPF (bisfenol com formaldeido).
Dados recentes mostram que os resultados ndo sdo otimistas, visto que, os efeitos destes
compostos podem ser tao ruins ou piores do que os do BPA (THOENE et al., 2020). Verificou-
se que o BPS funciona por vias diferentes do BPA, a0 mesmo tempo que causa efeitos
obesogénicos equivalentes, como a ativacdo de pré-adipocitos, além de estar relacionado com
disturbios metabdlicos, como o diabetes gestacional. O BPS também demonstrou ser mais
toxico para o sistema reprodutivo do que o BPA e promoveu certos tipos de cancer de mama
na mesma propor¢édo que o BPA (THOENE et al., 2020).

CONCLUSAO

Os dados avaliados mostram que as embalagens plasticas contendo BPA, presentes no
dia a dia dos consumidores, podem ser potencialmente prejudiciais devido ao alto risco de
exposicdo a este produto quimico, de forma direta ou indireta. Os estudos em animais e
humanos confirmam a toxicidade do BPA e tém gerado preocupa¢do aos 6rgdos regulatorios.
A relacdo entre os efeitos toxicos e a concentracao de exposicdo ao BPA ainda ndo € totalmente
conhecida e espera-se que este artigo possa contribuir na apresentacdo de dados sucintos e
confidveis aos consumidores sobre os perigos do consumo de alimentos com residuos de BPA
provenientes do aquecimento de recipientes plasticos. Além disso, ressalta-se a importancia de
investimentos para a pesquisa no desenvolvimento de novos compostos que substituam com
seguranca o BPA.
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