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Resumo

O bisfenol A (daqui em diante abreviado para BPA) € um composto quimico
amplamente utilizado na producéo de resinas epoxi e plasticos de policarbonato, que
servem de base para a confe¢cdo de inUmeros produtos de uso quotidiano, como
garrafas, embalagens de alimentos, biberdes, papel térmico, equipamento eletrénico,
entre inmeros outros. Alguns derivados do BPA, como o bis-GMA, sdo também
componentes de uma grande parte dos materiais restauradores, selantes e adesivos a
base de resina utilizados frequentemente na Medicina Dentéria. O BPA é considerado
um disruptor endécrino e tem vindo a ser associado a varias doencas, como a
obesidade, problemas reprodutivos, alteracdes no desenvolvimento infantil e diversos
tipos de cancro, 0 que gerou preocupacdo em torno da sua utilizagdo e da exposicao
massiva a este composto.

O objetivo desta monografia € proceder a uma revisao bibliografica que enumere
e sistematize os diferentes problemas que sdo associados ao BPA, bem como
compreender em que medida a utilizacdo deste composto em Medicina Dentéria podera
resultar em efeitos adversos nos pacientes, constituindo um risco para a saude humana.

A pesquisa bibliografica foi realizada na base de dados online Pubmed, tendo
sido selecionados os artigos relevantes para uma abordagem ampla ao tema.

Os resultados obtidos traduzem algumas controveérsias e limitagdes da evidéncia
atual, denotando-se a necessidade de realizar mais estudos e de homogeneizar as
metodologias utilizadas, tal como salientado pelos diversos autores consultados.
Contudo, foi possivel retirar algumas conclusdes, nomeadamente quanto a toxicidade
do BPA, bem como ao seu impacto na area da Medicina Dentaria. Neste contexto, ndo
se pode excluir a contribuicdo dos materiais dentarios para a exposicao dos pacientes
e profissionais ao BPA, pelo que se mostra premente a adogcdo de cuidados que
minimizem esta exposi¢do, bem como a necessidade de encontrar substitutos viaveis
para os produtos a base de BPA atualmente utilizados.
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Abstract

Bisphenol A (hereinafter abbreviated to BPA) is a chemical compound widely
used in the production of epoxy resins and polycarbonate plastics, which are the base of
everyday products such as bottles, food packaging, bottles, thermal paper, electronic
devices, among others. Some BPA derivatives, such as bis-GMA, are also the
components of a large part of restorative materials, sealants and resin-based adhesives
used in Dental Medicine. BPA is considered to be an endocrine disrupter since it has
been associated with diseases such as obesity, reproductive problems, child
development disturbances and several types of cancer, which causes concern related to
its use and the massive exposure to this compound.

The aim of this monograph is to carry out a bibliographic review that enumerates
and systematizes the different problems associated with BPA, as well as understanding
if the use of BPA in dental materials may result in adverse effects in patients, becoming
a risk to human health.

The bibliographic research was carried out in the Pubmed online database, and
the relevant articles were selected in order to broadly approach to the topic.

The results express some controversies and limitations of current evidence,
denoting the need for further investigation and more homogeneous methodologies, as
emphasized by the consulted authors. However, it was possible to draw some
conclusions, namely about BPA'’s toxicity and its impact in Dentistry. In this context, we
can not exclude the contribution of dental materials to the BPA exposure of both patients
and professionals, therefore it is crucial to adopt measures to minimize this exposure, as
well as it is necessary to find viable substitutes for the currently used BPA-based
products.
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1. Introducéo

O bisfenol A (daqui em diante abreviado para BPA, do inglés “bisphenol A”) € um
composto quimico que se insere no grupo dos disruptores enddcrinos ou
Xenoestrogénios, que sdo compostos naturais ou sintéticos capazes de desregular
funcdes enddécrinas ao mimetizarem ou ao bloquearem a atividade de hormonas
endogenas e que produzem efeitos adversos na saude (1, 2). Foi sintetizado pela
primeira vez em 1891 pelo quimico russo Alexander P. Dianin numa reacdo de
condensacao de duas moléculas de fenol e uma de acetona, na presenca de cloreto de
hidrogénio como catalisador (1).

Este composto € o xenoestrogénio criado pelo homem mais relevante e € um
dos quimicos mais produzidos e utilizados do mundo. Em 2003 a produgéo anual de
BPA excedeu os 3 milhdes de toneladas. E amplamente utilizado na producéo de
resinas epoxi e plasticos de policarbonato, que servem de base para a confecéo de
inimeros produtos de uso quotidiano, como garrafas, embalagens para acondicionar
alimentos, tetinas de biberdes, papel térmico, equipamento eletrénico, entre inidmeros
outros. O BPA e outros compostos quimicos relacionados sdo também componentes de
uma grande parte dos materiais restauradores e adesivos a base de resina utilizados
em Medicina Dentéria (1-10).

O BPA comecou a ser estudado enquanto agente com atividade estrogénica em
1930 (1). Entretanto tornou-se alvo de grande apreensao e intenso escrutinio publico
guando comecaram a surgir preocupacdes por ser tdo presente a exposi¢do no dia-a-
dia e por estar associado a varias doencas, como a obesidade, doencas
cardiovasculares, problemas reprodutivos e diversos tipos de cancro (6, 10, 11). De
facto, varios autores tém documentado efeitos adversos na saltde humana associados
ao BPA, incluindo efeitos disruptores endécrinos e no sistema imunoldgico.
Cumulativamente, associa-se ainda o BPA a altera¢Bes no desenvolvimento infantil, na
gestacéo e no sistema nervoso central (3-6, 8, 11, 12).

Devido a constante e diaria exposicdo ao BPA e a sua tendéncia para a
bioacumulacéo, este composto requer especial atencdo e monitorizacdo. Esta pode
incluir, por exemplo, testes clinicos a concentragéo do BPA na urina, com vista a avaliar
a exposicao ao composto e também o nivel de dependéncia de exposicao diaria ao
mesmo (2).

Varias entidades jA se preocuparam em regular e impor limitacdes a sua
utilizagdo. A European Food Standards Agency (EFSA) estabeleceu um valor de
seguranca, designado de exposicao diaria toleravel (tolerable daily intake - TDI) para o
BPA, que foi reduzido de 50 para 4ug/kg(peso corporal)/dia em 2015 (13, 14). Estima-
se que o0s atuais niveis de exposi¢do ao BPA na generalidade da populacdo europeia
estejam abaixo desse valor. Contudo, ja se observaram alguns efeitos adversos com
valores de exposi¢ao abaixo deste patamar (15).

As preocupacfes relacionadas com o eventual impacto do BPA na saude
humana, juntamente com a questdo das limitacées impostas a sua utilizacdo, levaram



a procura de substitutos para este composto, que tém sido utilizados de forma crescente
na inddstria e que incluem analogos do BPA que, no entanto, também tém demonstrado
efeitos nocivos na salude humana (16). Estas preocupacfes levaram também a
investigagcbes no sentido de minimizar a exposicdo e de monitorizar o perfil
toxicocinético do BPA, por exemplo, no feto durante a gestagéo (17).

Na &area da Medicina Dentaria, ha estudos que mostram um aumento da
concentracdo de BPA na saliva e também na urina ap6s a realizagéo de procedimentos
dentarios com materiais a base de derivados do mesmo, como o bis-GMA (3, 7, 12).

Este é, portanto, um tema de grande relevancia, ja que em muito diz respeito a
saude humana e tem uma intima relagdo com a &rea da Medicina Dentéria, na medida
em que alguns dos materiais utilizados com mais frequéncia tém o BPA como
componente. Desta forma, este composto entra diretamente em contacto com a
cavidade oral.

Com efeito, o objetivo desta dissertacdo é proceder a uma revisdo bibliogréafica
gque enumere e sistematize os diferentes efeitos em humanos que sdo associados ao
BPA, bem como compreender em que medida a utilizacdo deste composto em Medicina
Dentéria podera resultar em efeitos adversos nos pacientes, constituindo um risco para
a saude humana.



2. Materiais e Métodos

A base de dados utilizada para proceder a pesquisa bibliografica foi a Pubmed e
foram usadas as seguintes palavras-chave: “bisphenol A”, “bisphenol A and effects”,
“bisphenol A and health”, “bisphenol A interactions”, “bisphenol A and systemic toxicity”,
“bisphenol A and dentistry”, “bisphenol A and dental materials”, “bisphenol S”, “bisphenol
F”. A pesquisa foi restringida a artigos publicados nos ultimos 10 anos e que estivessem
disponiveis na sua versdo completa de forma gratuita. Todas as fases da pesquisa
implicaram como critério de inclusdo a direta relacdo dos artigos com o objetivo da

presente monografia. O idioma e o tipo de artigo ndo constituiram critérios de exclusao.

Inicialmente a pesquisa foi direcionada para artigos que abordassem os efeitos
do BPA na salde humana, bem como para artigos que relacionassem esta substancia
com a area da Medicina Dentaria, e foram excluidos os artigos que nao
correspondessem ao filtro “humans”.

Numa segunda fase, a pesquisa foi estendida a artigos sobre analogos do BPA
e sobre produtos ditos “BPA-free”.

Finalmente, a pesquisa passou a incluir estudos sem o filtro de espécie, devido
a relevancia dos mesmos para a abordagem do tema desta dissertacao.

No total foram encontrados 1150 artigos, tendo sido selecionados 78 para esta
revisdo bibliografica.



3. Caracteristicas fisico-quimicas do BPA

O BPA (4,4-isopropilidenodifenol; 2,2-bis(4-hidroxifenil)-propano) é um sélido
cristalino branco com peso molecular de 228.29 g/cm?®. O seu ponto de fuséo é de 156°C
e 0 ponto de ebulicdo € de 220°C (a uma presséao de 5 hPa). Apresenta alta solubilidade
em gorduras e baixa solubilidade em agua. O BPA pertence a um grupo de fendis que
apresentam o grupo hidroxilo diretamente ligado ao anel aromético, grupo que lhe
confere a sua grande reatividade. Tal como outros fendis, o BPA pode ser convertido
em éteres, ésteres e sais e pode sofrer substituicdo eletrofilica como nitracao,
sulfonagéo ou alquilacéo (1).

Fig. 1 — Estrutura quimica do BPA (1).

4. As utilizacdbes do BPA e formas de
exposicao

Cerca de 95% do BPA é utilizado na producdo de polimeros sintéticos, como
resinas epoxi e plasticos de policarbonato, uma vez que o composto Ihes confere boas
propriedades mecanicas, baixa adsor¢cdo de humidade e estabilidade térmica. Estes
polimeros sdo entdo utilizados na producdo de inUmeros produtos, incluindo garrafas,
embalagens para alimentos, brinquedos, tetinas de biberbes e chupetas, dispositivos
médicos, produtos dentarios, equipamentos eletrénicos, CDs e DVDs. Sdo também
utilizados no revestimento interior de latas de bebidas e de canaliza¢des de agua, com
vista a aumentar a sua durabilidade e a preservar o sabor da agua/bebida sem este se
tornar metélico. O BPA é também utilizado na producgéo de cloreto de vinil, enquanto
estabilizador e antioxidante, bem como na producéo de papel térmico, que é produzido
em grandes quantidades para dar origem a recibos, livros, etiquetas e, depois de
reciclado, a brochuras, bilhetes, envelopes, jornais, papel de cozinha, papel higiénico e
cartdes de embalagens de comida (1, 2, 6).

A exposicdo ambiental ocorre a partir da prépria atmosfera, sobretudo devido a

atividade industrial, a partir da 4gua dos rios e efluentes, do solo, dos residuos urbanos
e industriais, e ainda através das bebidas, dgua potavel, leite, ovos, carne e muitos
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outros alimentos, devido a contaminacdo durante os processos de producdo e
manipulacao e a migracdo do BPA presente nos recipientes que os contém (1, 2, 6, 14,
18). Ainda que a forma mais significativa de exposicdo seja a ingestdo, esta pode
igualmente ocorrer por inalagdo e contacto dérmico. O BPA encontra-se presente no ar,
sob a forma de poeira, em espacos interiores, como casas e escritorios, ja que migra
dos polimeros sintéticos (1, 6, 18). O contacto e a contaminacao de alimentos podem
também ocorrer através das maos ao segurar em determinados objetos. Por exemplo,
ao segurar num recibo de papel térmico imediatamente apds a utilizagdo de um
desinfetante para as maos com quimicos que potenciem a penetragcdo dérmica
(presentes na maioria destes produtos) e ao comer com as maos em seguida, o BPA
livre presente na superficie do papel é transferido para o alimento, tal como sugerido
por Hormann A, et al (19).

Existe ainda a designada exposi¢cdo ocupacional, relacionada com a prética de
determinadas profiss6es. Esta ocorre principalmente por inalagao e contacto dérmico e
inclui sobretudo trabalhadores da area da construcdo e da producédo de BPA e de
resinas epoxi. O numero de trabalhadores expostos é relativamente baixo. No entanto,
condicbes de trabalho inapropriadas e faltas ao codigo de seguranca e protecao
individual, particularmente nos paises menos desenvolvidos, traduzem-se em efeitos
nocivos nos trabalhadores (1, 20).

4.1. A utilizacdo do BPA na Medicina Dentaria

O BPA é usado na producdo de materiais utilizados com grande frequéncia na
pratica da Medicina Dentaria, tais como resinas compostas, selantes e adesivos
ortoddnticos, entre outros (9, 21, 22).

Os selantes a base de resina séo aplicados sobretudo na face oclusal de molares
permanentes em criangas para prevenir caries e a progressdo de céaries em fases
iniciais. Tem-se assistido a um aumento constante da sua utilizacdo, que surge em larga
escala como tratamento preventivo em consultas de rotina. Estes selantes a base de
resina comegaram a ser comercializados em meados da década de 1960 (9).

As resinas compostas para tratamentos restauradores sao também utilizadas de
forma rotineira para restaurar dentes cariados, fraturados, com malformacdes e outros
problemas. Tém visto as suas propriedades melhoradas de forma continua, como a
resisténcia, a facilidade de aplicacédo e as caracteristicas estéticas, o que as torna cada
vez mais populares (9).

As resinas usadas no material dentario sdo compostas por derivados do BPA,
que se tratam de mondmeros liquidos que se transformam em sélidos apés
polimerizagao quimica ou com luz. O derivado usado com mais frequéncia € o bisfenol-
A-glicidil-dimetacrilato (bis-GMA). Outros derivados também frequentemente usados
incluem o bisfenol-A-dimetacrilato (bis-DMA) e o bisfenol-A-diglicidil-éter (BADGE), bem
como o bisfenol-A-etoxilato-dimetacrilato (bis-EMA) e o bis-GMA uretano-maodificado (2,



9). Sdo ainda adicionados as resinas outros monémeros para aumentar a viscosidade,
como o trietilenoglicol-dimetacrilato (TEGDMA) e o dimetacrilato de uretano (UDMA),
qgue ndo sdo derivados do BPA. Contudo, alguma evidéncia, ainda que limitada, sugere
gue estes dois compostos sao citotoxicos (9).

Muitos dos selantes e compdésitos existentes no mercado ndo apresentam nos
rotulos a composigdo monomerica especifica ou usam descri¢cdes genéricas (9).

Véarios estudos mostram que, apOs realizada a polimerizacdo dos materiais
dentérios, uma percentagem do mondmero fica por polimerizar, 0 que se traduz num
potencial para os derivados do BPA presentes nesses materiais passarem para a saliva
(9). Ainda nao esta completamente esclarecido se todos estes derivados tém potencial
para serem hidrolisados em BPA pelas enzimas salivares, tal como foi ja observado no
bis-DMA, bem como in vitro no bis-GMA (7, 9). No entanto, varios estudos tém mostrado
um aumento da concentracdo de BPA na saliva e na urina apés a colocagado destes
materiais e um decréscimo passado alguns dias, conforme sera explorado adiante nesta
dissertagéo (2, 3, 7, 9, 12, 21, 23-29). Desta forma, este composto entra diretamente
em contacto com a cavidade oral dos pacientes, que constitui uma porta de entrada do
organismo.

5. Efeitos adversos na saude humana
associados ao BPA

O BPA, uma vez ingerido, sofre metabolizacdo hepatica e incorre num processo
de glucuronidacdo, sendo subsequentemente excretado na urina sob a forma
conjugada. Este processo € rapido e resulta em baixas quantidades de BPA livre, que é
a forma capaz de interagir com os recetores de estrogénios. Contudo, existe evidéncia
crescente de que o BPA livre, mesmo em baixas quantidades, tem capacidade para
gerar efeitos toxicos (6).

A sua acdo enquanto disruptor endécrino encontra-se estabelecida. E um
composto que mimetiza o estrogénio, apresenta capacidade de se ligar a multiplos
recetores humanos, funciona também como bloqueador da resposta a estrogénios
enddégenos ao competir com 0s mesmos e é capaz de induzir stress oxidativo.
Consequentemente, o BPA interfere em diversos mecanismos relacionados com o
desenvolvimento, reproducdo e metabolismo (1, 5, 10, 30). Este composto sintético
pode ter efeitos tanto a curto como a longo prazo, sendo que os efeitos ocorrem
tipicamente através de mecanismos epigenéticos, como a metilacdo do DNA,
desmetilacéo e desacetilagdo de histonas e comprometimento de miRNAs, resultando
em genes disfuncionais e, consequentemente, na desregulacdo de varios processos
biol6gicos. Encontram-se j& descritas algumas das complexas vias de atuagéo do BPA,
incluindo os multiplos recetores a que este se liga e as vias de sinalizagdo celular



implicadas. Contudo, existe ainda pouca informacao neste ambito e as evidéncias sdo
por vezes inconsistentes e até contraditorias (6, 10, 11, 31).

O potencial disruptivo, oxidativo e mutagénico do BPA traduz-se em efeitos
adversos na saude de animais e humanos, incluindo alteragbes no desenvolvimento
infantil, problemas hepaticos, altera¢cdes do SNC e SNP, comprometimento imunoldgico,
cancro, obesidade, diabetes, doencas cardiovasculares, problemas reprodutivos e
relacionados com a gestacao, entre outros (1, 2, 5, 6, 11).

5.1. Problemas reprodutivos: fertilidade e problemas
relacionados com a gestacao

Os estudos atuais atestam que o0 BPA € um agente téxico para os ovarios, utero
e prostata em niveis de exposi¢do inferiores aqueles que eram tidos como o nivel
minimo a que se observam efeitos e o nivel de seguranca (15). Relativamente a
infertilidade humana, os estudos sao contraditérios. Ainda que o0s estudos nao
apresentem resultados consistentes neste sentido, parece haver evidéncia do efeito
negativo do BPA na qualidade espermética e na sua motilidade e vitalidade, bem como
do aumento da concentracdo no soro de testosterona, de hormona luteinizante (LH) e
estradiol, numa relacdo proporcional a dose de exposicao do homem ao BPA (6, 15,
32). No que concerne a fertilidade feminina, observa-se uma maior concentragdo de
BPA nas mulheres inférteis em relagédo as férteis (33). Adicionalmente, no que diz
respeito ao fracasso na implantacdo em mulheres e a taxa de natalidade, a evidéncia
mostra-se ambigua e inconclusiva, ndo existindo estudos que mostrem uma clara
relac@o de causalidade (6, 15). Nao obstante, varias investigagdes em modelos animais
demonstram que a morfologia e a funcdo dos 6rgdos reprodutores femininos sao
afetadas pelo BPA (33). Li Q, et al (34), no seu estudo de investigagdo em ratos prenhes
sujeitos a exposicdo cronica de BPA, observaram alteracbes funcionais uterinas,
nomeadamente no epitélio endométrico e no estroma, afetando a implantacéo
embriondria.

A exposi¢do ao BPA é também associada ao desenvolvimento da sindrome do
ovario poliquistico, ainda que com evidéncia limitada (15, 35). Hu Y, et al (35), na sua
revisdo sistematica e meta-analise sobre o assunto, afirmaram que os niveis de BPA
encontrados nas pacientes com a sindrome foram maiores do que os do grupo controlo
e mais acrescentam que este composto estara ainda envolvido na resisténcia a insulina
e no hiperandrogenismo observado no quadro da sindrome do ovario poliquistico.

No que concerne ao impacto do BPA durante a gestacdo, a evidéncia atual
atesta que o composto consegue facilmente atravessar a placenta e o corddo umbilical,
afetando o feto. A evidéncia assevera que o BPA simula respostas biol6gicas
semelhantes as do estradiol, além de ter capacidade de interagir com mdultiplos alvos
dentro e fora do nucleo celular (6, 36).



Basak S, et al (13), procederam a uma investigagéo in vitro em que concluiram
gue a exposi¢ao ao BPA em concentracdes muito inferiores as encontradas na placenta
humana € suficiente para provocar a disrupcdo da expressao genética nas células
troncoblasticas placentarias humanas durante o primeiro trimestre de gestacao,
nomeadamente através da metilacdo do DNA de vias de resposta ao stress e regulacao
negativa de fatores de crescimento angiogénicos, afetando o crescimento celular, o
desenvolvimento e a angiogénese.

Relativamente ao impacto que o BPA possa ter no peso dos recém-nascidos ou
no risco de nascimento pré-termo, a evidéncia € controversa. Ha estudos que parecem
demonstrar que uma maior concentragcdo de BPA materna leva a um menor peso dos
recém-nascidos, outros parecem demonstrar precisamente o oposto e ha ainda outros
que afirmam ndo terem encontrado qualquer relacdo entre ambas as variaveis.
Relativamente a hipétese de os fetos do sexo masculino poderem ser mais ou menos
afetados que os do sexo feminino nesta eventual relacdo de causa-efeito, os estudos
também apresentam conclusdes opostas. O mesmo acontece relativamente a questao
da duracdo da gestagdo, nomeadamente no ambito dos nascimentos pré-termo,
tratando-se de uma questdo ainda pouco estudada, com estudos a sugerir uma relagéo
e outros a afirmar ndo haver uma relacéo significativa (15, 36).

Existe muito pouca evidéncia referente ao risco de aborto espontaneo enquanto
consequéncia da exposicdo materna ao BPA, ainda que a existente sugira uma relacao
de causa-efeito (6, 36).

No que concerne ao desenvolvimento de diabetes gestacional, a evidéncia atual
ndo suporta a existéncia de uma relagéo com a exposi¢édo ao BPA (36).

As preocupacdes relacionadas com o eventual impacto deste composto na

gestacdo levaram ja a investigacdo de formas de monitorizar e prever o perfil
toxicocinético do BPA no feto durante a gestagéo (17).

5.2. Alteracdes no desenvolvimento infantil e na puberdade

O organismo em desenvolvimento é mais suscetivel a consequéncias negativas
advindas de disruptores enddécrinos, pelo que fetos, recém-nascidos, bebés e criancas
representam um grupo de risco elevado, aliado ao facto de este mesmo grupo estar
normalmente exposto a niveis mais elevados de BPA, devido, por exemplo, ao tipo de
dieta e uso de brinquedos, além das suas caracteristicas fisiolégicas e metabdlicas (6).

Ja no que concerne ao impacto da exposicdo ao BPA no desenrolar da
puberdade, s&o poucos os estudos que demonstram alguma correlagdo. Alguns autores
encontraram uma relagéo significativa entre a concentracdo de BPA na urina, 0 peso
corporal e a puberdade precoce, 0 que pode ser explicado pelo préprio efeito
obesogénico do composto. Contudo, face a evidéncia atual no &mbito do efeito do BPA



na puberdade, é dificil retirar quaisquer conclusdes claras, uma vez que os resultados
séo contraditorios (37).

5.2.1. Problemas respiratorios

Xie M, et al (38) levaram a cabo uma revisao sistematica de estudos coorte cujos
resultados sugerem que a concentracdo média de BPA no periodo pré-natal esta
associada ao risco de desenvolvimento de asma na infancia. Além disto, verificaram
uma associagao possivel entre concentracdes urinarias de BPA no periodo pos-natal e
a asma em criangas pequenas. Pelo contrario, Berger K, et al (39), na sua investigacéo
baseada nhuma amostra de 392 criancas, nao encontraram associa¢ao entre a exposi¢ao
uterina ao BPA e o risco provavel de asma ou alergias. Referem, no entanto, que parece
existir alguma evidéncia de associagdo com a exposi¢do ao BPA, mas quando esta
ocorre no inicio da infancia.

5.2.2. Sensibilizacdo alérgica a alimentos

No estudo conduzido por Tsuji M, et al (40) em 98 criangas com idades entre 0s
6 meses e 1 ano, os resultados obtidos sugerem que a exposi¢do ao BPA no inicio da
infancia pode gerar sensibilizagdo alérgica a alguns alimentos. Os resultados foram
bastante expressivos no que toca ao trigo, com os niveis da IgE especifica elevados. Ja
relativamente ao leite, observaram uma ténue associacdo, mas ndo estatisticamente
significativa.

5.2.3. Alteracdoes do SNC

Ainda que esta area seja dificil de estudar pela sua subjetividade e variabilidade,
pensa-se que algumas anomalias do sistema nervoso central e periférico possam ser
atribuidas a altos niveis de BPA livre, j& que a concentragdo sanguinea de BPA nas
criancas afetadas parece ser significativamente maior quando comparado com o grupo
controlo (6, 36). O BPA foi ja associado a um aumento do estado de ansiedade,
agressividade, hiperatividade e depressdo, a alteragbes no dominio emocional e
relacional, a problemas de atenc&o e de conduta em criangas, aquando da exposi¢céao
no periodo pré-natal ou no inicio da infancia, ndo havendo, contudo, evidéncias solidas
(6, 41-43). O quociente de aprendizagem nao parece ser afetado. Os estudos sugerem
uma distribuicdo dos efeitos dependente do sexo da crianga, mas a evidéncia é
contraditéria ao tentar atribuir determinadas alterag6es a uma tendéncia para afetar
mais rapazes ou raparigas (6, 42, 43).



5.3. Obesidade e Diabetes Mellitus do tipo 2

Vérios artigos tém vindo a sugerir uma relacédo entre a exposicdo ao BPA e o
desenvolvimento de problemas no metabolismo da glicose e de obesidade, tanto em
adultos como em criangas (44-46).

A evidéncia existente é inconclusiva e inconsistente no que toca a relacao entre
0 BPA e o risco de obesidade (47). A maioria dos estudos sugere uma relacdo positiva
entre as concentragdes de BPA encontradas na urina e no soro e a tendéncia para a
obesidade. Por outro lado, existe uma minoria de estudos que sugerem uma relacéo
negativa (45). Contudo, este facto ndo implica a exclusado da hipétese de que o BPA
possa efetivamente ter consequéncias a este nivel (47). Alids, uma analise aos estudos
epidemioldgicos, in vivo e in vitro indica que o BPA deve ser considerado um agente
ambiental obesogénico, sobretudo quando a exposicao ocorre durante periodos de
desenvolvimento, como o periodo pré-natal e infancia, em que parece haver uma maior
suscetibilidade aos efeitos do BPA (45). Adicionalmente, estudos in vitro e analises
sanguineas demonstram claramente que este composto promove a adipogénese,
desregulacéo lipidica e da homeostasia da glicose e inflamagéo do tecido adiposo,
contribuindo para a patofisiologia da obesidade (45).

Hwang S, et al (48) observaram na sua meta-analise uma relagdo positiva entre
os niveis de BPA na saliva e no soro e o risco aumentado de desenvolvimento de
Diabetes Mellitus do tipo 2. Embora ndo se compreendam ainda inteiramente os
mecanismos que levam a esta relagdo, € possivel perceber como esta hipdtese é
verosimil do ponto de vista bioldgico, ja que o BPA, enquanto disruptor endocrino,
interfere em diversos mecanismos relacionados com a diabetes, como a homeostasia
da glicose, obesidade, esteatose hepatica, resisténcia a insulina, disfuncdo das células
beta pancreaticas, inflamacédo e stress oxidativo. Em estudos com modelos animais,
observou-se que o BPA cria um estado de resisténcia a insulina ao induzir a secrecao
de insulina e glucagon pelas ilhotas de Langherans pancreéticas, ao mesmo tempo que
interfere nos mecanismos de sinalizacdo de insulina dos tecidos periféricos,
nomeadamente nos tecidos muscular, adiposo e hepatico (31, 48, 49). Além disto,
estudos em animais confirmam que a exposi¢cdo a pequenas doses de BPA durante a
gestacdo e lactacdo induzem um estado de resisténcia a insulina e diminuicdo da
toleréncia a glicose, tanto nos animais gestantes como na sua descendéncia (49).

5.4. Neoplasias

O BPA tem sido considerado um carcinogénico por ter vindo a ser associado ao
surgimento de diferentes tipos de cancro, tais como o cancro da mama, do colo do Utero,
do ovario, da préstata, do pulméo, do figado, do pancreas e da tiroide, sobretudo quando
a exposi¢do ocorre no inicio de vida, em fases de desenvolvimento. Existem diversos
artigos a caracterizar os efeitos carcinogénicos do BPA e, inclusivamente, tém vindo a
ser descritos varios mecanismos moleculares subjacentes a esses efeitos (6, 30, 50,
51). Este composto mostrou ainda indicios de ter capacidade de induzir resisténcia ao
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tratamento do cancro da mama com tamoxifeno, um modulador seletivo do recetor de
estrogénio, segundo os resultados do estudo conduzido por Huang B, et al (52).

Relativamente a possibilidade de desenvolvimento de metastases, Jia B, et al
(18) desenvolveram uma investigagdo em que demonstraram que o BPA tem
capacidade para interagir diretamente com a integrina 1. Esta subunidade do grupo
das integrinas, quando ativada, induz a migracdo de células tumorais, pelo que, neste
estudo, os autores provaram que 0 mecanismo de metastase tumoral pode resultar
diretamente da interacdo do BPA com a integrina f1. Além disto, demonstraram ainda
que a concentracdo de BPA correspondente a exposicao ambiental é suficiente para
ativar este mecanismo.

5.5. Outros efeitos

5.5.1. Tecido 6sseo

Miki Y, et al (53) levaram a cabo uma investigacdo em que procuraram esclarecer
os efeitos do BPA nos osteoblastos humanos, através da sua ligacao direta ao recetor
nuclear esteroide e xenobiético (SXR), que tem um papel importante no metabolismo
0sseo, nomeadamente na ativacdo dos osteoblastos. Estes autores, numa primeira
fase, confirmaram a presencga deste recetor nos osteoblastos humanos, tanto no tecido
0sseo adulto como fetal, e ainda nas células mesenquimatosas e tecido conjuntivo
fetais. Este recetor, por outro lado, ndo foi encontrado nos osteoclastos. Numa fase
posterior, avaliaram in vitro os efeitos do BPA nos osteoblastos, tendo observado uma
expressdao aumentada dos genes-alvo do SXR, bem como proliferagdo celular e
acumulacédo de colagénio, o que sugere que o BPA possa influir na homeostasia 6ssea
fetal e em adultos, através do SXR.

No ambito do periodo p6és-menopausa, Vitku J, et al (54) conduziram um estudo
preliminar em 14 mulheres pds-menopausa com osteoporose diagnosticada e
procederam a comparacao desta amostra com um grupo controlo de 10 mulheres na
mesma faixa etaria, mas sem osteoporose. Os resultados preliminares obtidos sugerem
gue o BPA, bem como outros disruptores endécrinos, pode ter efeitos no metabolismo
calcio-fosfato e interferir na remodelagéo 6ssea.

5.5.2. Sistema imunoldgico

Embora a evidéncia ndo seja ainda clara e consistente neste ambito, o BPA
aparenta ter efeitos imunotoxicos (4). Diversos estudos apontam para a capacidade do
BPA interferir na fungdo dos mastécitos, macréfagos, linfocitos T, linfocitos B e células
dendriticas. Est4 também associado ao desenvolvimento de inflamacao, através do
aumento da secrecdo de citocinas pro-inflamatérias, entre as quais o TNF-a e a
interleucina-6 (11).
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5.5.3. Alteracdes dentarias

Jedeon K, et al (55) realizaram um estudo de investigacdo em que expuseram
ratos a doses baixas de BPA durante o periodo perinatal, tanto na presenca como ha
auséncia de fluoretos, e analisaram o transcriptoma das células envolvidas na sintese
de esmalte. Ocorreram defeitos no esmalte comparaveis aos das patologias humanas,
nomeadamente a hipomineralizacao incisivo molar e a fluorose dentaria, tendo sido mais
graves nos ratos expostos ao BPA e simultaneamente aos fluoretos do que nos ratos
expostos a apenas um dos agentes. A analise transcriptomica ao epitélio dentéario
revelou um pequeno grupo de genes cuja expressao foi afetada pelo BPA, sendo que a
maioria destes genes estava envolvida na amelogénese. Além de estabelecer uma
relacdo entre a exposicdo ao BPA e defeitos ho esmalte dentario, os autores sugerem
que esta listagem de genes que podera permitir a utilizacdo do esmalte dentario como
marcador precoce da exposi¢cdo a agentes ambientais toxicos, atendendo a sua
capacidade Unica de guardar registo da patofisiologia dos ameloblastos.

5.5.4. Alteracdes vasculares

Gao F, et al (56) levaram a cabo um estudo em que concluiram que o BPA
provoca a proliferacdo e inflamagéo das células vasculares do musculo liso (VSMCs),
devido a sua capacidade de aumentar a expressao do antigénio nuclear de proliferagédo
celular, bem como a expressao da Angiotensina Il, por meio do recetor de estrogénio a
e do recetor de estrogénio acoplado a proteina G, ambos presentes nas VSMCs. Este
facto poderéd ter relevancia nomeadamente ao nivel do aneurisma adrtico e outras
doencas vasculares, ainda que o papel da homeostasia das VSMCs no aneurisma
aortico ndo esteja ainda bem estabelecido. Contudo, é sabido que, em condi¢des
normais, estas células raramente proliferam e alguns estudos relatam que a perda de
contratilidade destas células constitui um dos primeiros eventos no desenvolvimento do
aneurisma aoértico (56).

Elevadas concentracdes urinarias de BPA s&o ainda associadas a uma maior
probabilidade de desenvolver hipertensdo (46).

5.5.5. Influéncia na Doenca de Parkinson

Landolfi A, et al (57) conduziram o primeiro estudo a sugerir uma associacao
entre o metabolismo do BPA e a neurodegeneracdo da Doenca de Parkinson. O BPA
sofre conjugacao hepatica com &cido glucurdnico, sendo subsequentemente excretado
na urina. Estes autores observaram uma quantidade significativamente inferior de BPA
conjugado nos doentes de Parkinson em comparacdo com 0 grupo controlo.
Subsequentemente, invocam a necessidade de esclarecer os mecanismos subjacentes
ao metabolismo do BPA nestes doentes e sugerem que o BPA possa ter um papel na
etiopatogénese da Doenca de Parkinson, dados os seus efeitos na transmissédo
dopaminérgica que estao ja atualmente documentados.
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6. Impacto do BPA usado em Medicina
Dentaria — alguns estudos

Varios estudos tém obtido como resultados o aumento das concentragdes de
BPA na saliva e na urina apés a aplicacdo de selantes e de resinas compostas em
restauracdes dentarias. Os maiores niveis de BPA detetados na saliva ocorrem
especialmente imediatamente apds ou uma hora apds a colocacdo do selante e
decrescem depois com o tempo. Nenhum estudo reportou vestigios de BPA no sangue.
Em alguns casos, sdo detetadas altas concentracbes de BPA na urina mesmo em
medicdes a longo prazo apés a colocacgéo de selantes (58).

Berge T, et al (7) avaliaram 20 individuos com 6 ou mais restauracdes em
compdsito e compararam-nos com um grupo controlo de outros 20 individuos, tendo
encontrado concentracdes salivares mais elevadas de BPA n&do conjugado no grupo
com restauracgoes.

Han D, et al (25) observaram 124 criangas coreanas com vista a estabelecer
uma relagéo entre a concentracdo salivar de BPA e o numero de superficies dentarias
com selantes. Apos o0 controlo de variantes que pudessem causar Viés, nao
conseguiram obter resultados com significancia estatistica, mas encontraram niveis
bastante superiores de BPA na saliva do grupo em estudo em comparagdo com 0s
niveis encontrados no grupo controlo.

Lee J, et al (12) recolheram amostras salivares de 30 voluntarios em trés
momentos distintos: antes de serem realizadas restauracdes, 5 minutos apos a
realizacdo das restauracdes e 7 dias depois. Antes de colocadas as novas restauragoes,
ndo foram encontradas diferencas significativas entre individuos com e sem
restauracdes prévias e a concentracdo salivar de BPA néo estava correlacionada com
0 numero de faces dentarias com resina composta. Depois de realizadas as novas
restauracdes em compdsito, os niveis de BPA salivares aumentaram apos 5 minutos e
esse aumento foi proporcional ao numero de faces restauradas. Apos 7 dias, os niveis
diminuiram, mas mantiveram-se acima dos iniciais medidos antes das novas
restauracdes. De qualquer modo, em nenhum momento os valores encontrados
ultrapassaram o nivel de seguranca estabelecido pela EFSA.

Kingman A, et al (3) avaliaram a saliva e urina de 172 individuos e obtiveram
resultados semelhantes aos do estudo anterior. Em relacdo as elevadas concentracdes
de BPA na urina, estas tornaram-se evidentes mais tardiamente (entre 9 a 30 horas
apoés as novas restauracdes) que as encontradas na saliva.

Também Maserejian N, et al (23), no estudo que realizaram em 91 individuos
com idades compreendidas entre os 3 e 0os 17 anos, encontraram aumentos na
concentracdo de BPA em amostras de urina recolhidas no dia seguinte ao tratamento.
Estes valores deixaram de ser detetaveis entre 14 dias a 6 meses apés o tratamento.

Chung S, et al (24) realizaram um estudo na Coreia do Sul em que analisaram
as concentragdes urinarias de BPA em 495 criangas, que agruparam mediante o nUmero
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de selantes/restauracées em compadsito. Observaram diferencas nas concentracdes de
BPA a partir das 11 superficies restauradas/com selantes.

Também na ortodontia € utilizado material produzido a base de derivados do
BPA, incluindo alguns aparelhos, brackets em policarbonato e adesivos para fixar
brackets ou contencg@es linguais, tanto resinosos como de ionémero de vidro modificado
(mas ndo o cimento de ion6mero de vidro) (8, 59). S&o varios os estudos in vitro e in
vivo que descrevem a libertacdo de BPA de materiais utilizados em ortodontia, ainda
que sem ultrapassar o valor da exposicao diaria toleravel definida pela EFSA
(TDleesa=4png/kg(peso corporal)/dia) (22).

Segundo os estudos de Kang Y, et al (26), Eliades T, et al (27), Manoj M, et al
(28), Moreira M, et al (29), os adesivos ortodbnticos, tanto 0os auto como 0S
fotopolimerizaveis, libertam pequenas quantidades de BPA, o que se traduz num
aumento das concentragcdes de BPA na urina e na saliva. As concentragdes variam
consoante a marca, mas nunca foram observadas concentracdes acima do valor de
seguranca de referéncia (29). A libertacdo de BPA durante os 30 minutos iniciais &
elevada, sendo que depois decresce, mas pode permanecer ainda apos 1 més (28).
Malkiewicz K, et al (60) também observaram a libertagdo de BPA em seis adesivos
comercializados na Europa e comummente utilizados, ap0s procederem a sua eluicao
em agua.

Raghavan A, et al (21) avaliaram e compararam as concentragdes salivares de
BPA resultantes da colocacédo de trés tipos diferentes de aparelhos de contencao:
aparelho fabricado em vacuo, placa de Hawley termoformada e placa de Hawley
fabricada por cura quimica. Foram encontradas concentragfes salivares de BPA
estatisticamente significativas nos trés grupos. Os niveis mais elevados foram
encontrados no grupo do aparelho fabricado em vacuo, seguido pela placa de Hawley
fabricada por cura quimica, correspondendo os niveis mais reduzidos a placa de Hawley
termoformada.

6.1. Cuidados para minimizar a exposicao

Alguns estudos recomendam algumas técnicas de aplicagdo dos materiais
dentarios com vista a minimizar a exposicédo ao BPA e seus derivados. Varios estudos
mostram que, apos realizada a polimerizagdo, uma percentagem do monoémero fica por
polimerizar, permanecendo tipicamente numa camada liquida a superficie das
restauracdes, onde o oxigénio inibe a polimerizacdo. Este facto traduz-se num potencial
para os derivados do BPA passarem para a saliva (9). Assim, sdo sugeridas algumas
técnicas para remover esta camada superficial, como gargarejar com agua durante 30
segundos apos a colocacao do material ou utilizar pedra-pomes numa bola de algodéo
ou numa taca profilatica de borracha montada num instrumento rotativo. Na
polimerizacdo, ha também cuidados sugeridos como manter a ponta do
fotopolimerizador o mais préximo possivel da resina (9, 22).

A colocacdo de dique de borracha durante a realizacdo de restauracdes
dentérias reduz a concentracdo salivar no momento do tratamento. Contudo, ndo se
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observa uma diminuicdo da concentracdo do BPA na urina, o que sugere que 0 uso de
digue nao diminui a absorgéo de BPA pelo organismo (3).

No ambito da ortodontia, os resultados do estudo de Raghavan A, et al (21),
apresentado previamente, sugerem que, de entre os aparelhos de contencéo
estudados, a placa de Hawley termoformada é a escolha mais aconselhada por ter
demonstrado menor libertagdo de BPA.

Relativamente a questdo da libertacdo de BPA pelos adesivos ortodénticos,
Purushothaman D, et al (61) demonstraram que os clinicos deverdo utilizar
fotopolimerizadores LED e colocar a sua ponta o mais proximo possivel do bracket, além
de cumprirem o tempo de fotopolimerizacdo indicado pelo fabricante. Estas acfes
garantem uma menor libertacdo de BPA e um maior grau de conversdo do mesmo.
Afirmam ainda que os compdsitos com cura quimica S840 menos Nocivos neste aspeto,
ja que tém demonstrado uma menor libertagdo de BPA e maior grau de conversao
comparativamente com os compaésitos fotopolimerizaveis.

Eliades T (8) sistematizou algumas medidas sugeridas na area da ortodontia com
vista a minimizar a exposi¢do tanto dos pacientes como dos clinicos. No que toca a
colocacdo dos adesivos ortodénticos, sugere, além das questdes referidas pelo artigo
anterior, que o paciente bocheche com grande quantidade de agua apés a colocacao
do material e que o uso de cimento de iondmero de vidro seja privilegiado como adesivo.
Relativamente ao momento de remog¢ao dos adesivos, sugere que se utilize um adesivo
facil de retirar sem fragmentar, que se remova a maior quantidade possivel de material
sem recorrer a instrumentos rotativos, que se use aspiracao cirargica e mascaras de
protecdo e que se evite uma exposi¢do continua e de longo prazo aos aerossois
produzidos neste contexto.

Lyapina M, et al (62) realizaram um estudo piloto em 40 estudantes de medicina
dentéria, tendo concluido que estes sofrem uma sensibilizagdo alérgica a substancias
de borrachas, bem como ao BPA, devido ao manuseio de materiais a base destas
substancias durante o curso.

7. Alternativas ao BPA

Face aos problemas de seguranca atribuidos ao BPA e as limitagBes impostas
na sua utilizacao, comecaram a ser usados alguns dos seus analogos como alternativa,
entre os quais, o bisfenol S (BPS), bisfenol F (BPF), bisfenol AF (BPAF), bisfenol Z
(BPZ) e tetrabromobisfenol A (TBBPA). A sua utilizag&o é crescente de dia para dia nos
tempos que correm e a evidéncia sobre estes compostos é ainda limitada. No entanto,
em varios artigos, alguns deles publicados no inicio deste ano (baseados em modelos
computacionais e animais), estas substancias foram ja evidenciando provas do seu
potencial para provocar efeitos adversos equivalentes ao BPA, pelo que varios autores
recomendam vivamente que a sua utilizacdo na industria seja reconsiderada (16, 63-
72). Adicionalmente, Duefias-Mas M, et al (73) detetaram a presenca de analogos do
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BPA no ar de espacos publicos interiores, como lojas e restaurantes, o que contribui
para a exposi¢cdo ambiental dos humanos a estes agentes.

7.1. Produtos “BPA free”

Ali M, et al (74) pesquisaram a presenga de BPA residual e resultante de
migracdo em diversos biberdes que se encontravam comercializados com o rétulo de
“BPA free”, “BPA safe” ou “BPA clear’. Ainda que o estudo apresente limitacdes, os
resultados indicaram a presenca de quantidades residuais de BPA em alguns dos
produtos testados. As quantidades encontradas situavam-se abaixo dos valores
considerados seguros, mas, de qualquer forma, as designacdes utilizadas nos rétulos
mostraram-se inapropriadas e incorretas. Bitther G, et al (75) obtiveram resultados
semelhantes ao analisar resinas termoplasticas “BPA free”, tendo observado em
algumas delas a libertacdo de quimicos com atividade estrogénica.

Na area da Medicina Dentéria, tém vindo j& a ser desenvolvidos materiais sem
BPA, como compdsitos e adesivos ortoddnticos. No entanto, contém TEGDMA, um
componente que se pensa também ser toxico, e as suas propriedades mecéanicas
necessitam de algumas melhorias, ainda que sejam promissoras e, em alguns aspetos,
sejam até melhores que as dos materiais a base de bis-GMA (76-78).

7.2. Eliminacdo do BPA existente no ambiente

Investigagbes demonstraram que o BPA é muito menos toxico para plantas e
microrganismos, como bactérias, fungos e algas, que sao capazes de transformar este
composto em metabolitos com menor toxicidade e menor semelhanca com estrogénios.
Consequentemente, alguns destes organismos tém sido usados com vista a remover o
BPA do ambiente (1).
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8. Discussao e Conclusao

Nesta dissertacdo foram explorados varios efeitos adversos associados ao BPA,
bem como o seu impacto no &mbito da Medicina Dentaria, em que € téo utilizado. Ainda
gue a evidéncia atual, de uma forma geral, ndo seja absolutamente conclusiva e
consistente, ha fortes indicios que apontam no sentido do BPA ter sérias consequéncias
na saude humana, a varios niveis.

E unanime entre os diferentes autores que s&o necessarios mais estudos para
compreender os mecanismos subjacentes a influéncia do BPA na salde humana,
nomeadamente em cada um dos efeitos adversos descritos. E crucial ainda que o
desenho destes estudos seja melhorado de forma a evitar eventuais varaveis de
confusdo e distorcdo de resultados, passando, por exemplo, pela recolha de dados
detalhados sobre as diferentes fontes de exposicao ao BPA a que o individuo possa
estar sujeito. Deverdo igualmente apresentar metodologias semelhantes para que
possam ser comparaveis. Alguns resultados discordantes dever-se-ao precisamente as
diferencas nos desenhos experimentais, entre as quais a grande variedade de doses de
BPA que sdo administradas, aos diferentes tempos de exposi¢cdo e aos fatores de
confuséo de resultados que ndo sdo controlados, como a via de administragéo do BPA.
Adicionalmente, é necessario que haja o cuidado de utilizar materiais de recolha de
amostras sem BPA, sendo ha o risco de contaminagdo das amostras e enviesamento
dos resultados.

Outra questdo prende-se com o método utilizado nos estudos para a medi¢ao
das concentracdes de BPA. Apesar de ser o método mais utilizado, n&o esta claro que
a medicdo da concentracdo urinaria de BPA num determinado momento seja um
indicativo com validade para a exposi¢édo a longo prazo a este composto, até porque
sofre grande variabilidade ao longo do tempo em cada individuo, tanto ao longo do dia
como entre dias ou anos, e porque mede os niveis de BPA conjugado, que ja ndo esta
ativo biologicamente. A concentracdo de BPA no soro, de uma maneira geral, &
defendido como sendo um indicador mais apropriado j& que parece refletir os
verdadeiros niveis de BPA ativo no organismo. Contudo, ha autores que apontam este
método como ndo sendo apropriado, jA que pode sofrer contaminagdo e que 0s
aparelhos que fazem a medicdo poderdo néo ter capacidade para medir com exatidao
valores tdo diminutos de BPA como o0s que se encontram geralmente no soro. Com
efeito, ndo existe ainda informacéo suficiente que permita determinar qual sera o método
mais adequado para a medicdo da exposicdo ao BPA a utilizar nos estudos de
investigacdo. Neste contexto, foi jA sugerida a possibilidade de utilizar o esmalte
dentario e as alteragBes nele ocorridas como marcador viavel da exposi¢éo a fatores
ambientais téxicos, como o BPA, possibilidade esta que podera ser explorada
futuramente.

No ambito da Medicina Dentaria, ndo esta claro ainda qual o peso da exposi¢cédo
ao BPA resultante dos materiais dentarios, tanto para pacientes como para profissionais,
na exposicao total dos individuos, face as mdltiplas fontes de exposicao no dia a dia.
Uma vez mais, multiplos artigos apontam para a necessidade fazer mais estudos, com
vista a obter evidéncias mais solidas relativas aos eventuais efeitos do BPA contido nos
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materiais dentarios na salude humana. Além disso, é necessario ter em conta as
limitacbes dos estudos realizados, como por exemplo a influéncia da ingestdo de
alimentos e da altura do dia em que é feita a recolha de saliva nos estudos que utilizam
este fluido para analisar as concentragcbes de BPA apOs procedimentos dentarios.
Adicionalmente, existe uma grande dificuldade em obter andlises exatas e precisas do
BPA proveniente dos materiais dentarios, jA que estes consistem em complexas
misturas de varios componentes que podem levar a identificacdes incorretas de
extratos. Este facto torna ainda mais premente a necessidade de uma boa metodologia
e métodos de detecdo de alta especificidade e sensibilidade.

Independentemente das limitagbes da evidéncia atual, existem, de facto, efeitos
adversos associados ao BPA, pelo que é crucial levar a cabo cuidados na utilizacdo de
materiais a base deste composto, nomeadamente na area da Medicina Dentéria, com
vista a minimizar a exposi¢cdo tanto de pacientes como de profissionais, tal como
descrito na secgédo 6.1. desta dissertacao.

O futuro passaré pela realizacdo de mais investigacdo a fim de explorar e
desenvolver produtos ditos “BPA free” para os mais diversos fins. Nestes incluem-se os
produtos dentéarios, que deverao atingir propriedades adequadas ao seu uso clinico, de
forma a substituirem os produtos a base de BPA utilizados atualmente. Toda esta
investigacdo deverd procurar igualmente garantir que estes novos produtos n&o
apresentam também efeitos adversos associados aos seus componentes.
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Medicina Dentéria, da Faculdade de Medicina Dentaria da Universidade do

Porto, é da minha autoria e todas as fontes foram devidamente referenciadas.

Porto, 20 de maio de 2019

6&*@4 de Go%—-"a\\cuc\rcs

(A autora)
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[PORTO

FACULDADE DE
MEDICINA DENTARIA
UNIVERSIDADE DO PORTO

Parecer do Orientador

Informo que o Trabalho de Monografia desenvolvido pela estudante Sara
da Costa Tavares, com o titulo: “A utilizagdo de Bisfenol A em Medicina
Dentéria e o seu potencial risco para a saude humana”, esta de acordo com as
regras estipuladas na FMDUP, foi por mim conferido e encontra-se em

condigcdes de ser apresentado em provas publicas.

Porto, 20 de maio de 2019

O Orientador

/

@ /Loty

/
ﬂProfessor Joao Miguel Silva e Costa Rodrigues)




