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RESUMO

O objetivo deste capitulo ¢ discutir os desafios para a gestdo de riscos a
saude humana e ambiental associados ao Bisfenol A (BPA), com enfoque espe-
cial na caracterizagao desses riscos. Por meio de revisao da literatura, verifica-
-se um processo permeado por incertezas quanto a toxicidade, sobretudo aos
mecanismos de acdo, caracteristicas da exposicdo ambiental e humana, grande
variabilidade de resultados analiticos em matrizes ambientais e concentragdes
medidas em organismos, e com efeitos sistémicos, que podem estar associados a
outros fatores, endogenos e exdgenos. Tais caracteristicas dificultam a avaliacao
da natureza, magnitude e extensdo dos efeitos do BPA e tornam especialmente
desafiadora a defini¢do de recomendagdes para tomada de decisdo pelos agentes
publicos, considerando a multiplicidade de aplicagdes e usos e, por extensao, a
importancia econdmica do BPA.
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Abstract

The purpose of this paper is to shed light on the challenges for the mana-
gement of human and environmental health risks associated with Bisphenol A
(BPA), with a special focus on the characterization of these risks. A review of
literature was conducted and it revealed a process permeated with uncertainties
regarding toxicity, mainly through the mechanisms of action of BPA, it’s envi-
ronmental and human exposure characteristics, great analytical variability of
results in environmental matrices and measured concentrations in organisms,
and with systemic effects, which may be associated with other endogenous and
exogenous factors. These characteristics make it difficult to assess the nature,
magnitude and extent of the effects of BPA and make it particularly challenging
to define recommendations for policy makers, considering the multiplicity of
applications and uses of BPA and its economic importance.

Keywords: Bisphenol A, health and environment, risk management

10.1 INTRODUCAO

Bisfenol A (BPA) ¢ um composto organico sintetizado pela condensagao
de dois grupos fendis e uma molécula de acetona, cuja nomenclatura oficial
¢ 2,2-bis (4-hidroxifenil) propano (n® CAS 80-05-7). Sua principal aplicacao
¢ na fabricacdo de plasticos de policarbonato e resinas epoxi, componentes
comuns em muitos produtos e embalagens (GEENS et al., 2012). Plésticos
fabricados com BPA possuem propriedades como alta resisténcia térmica e
durabilidade, o que os tornam apropriados para a fabrica¢cdo de equipamentos
eletronicos, dispositivos médicos e odontologicos (p.e., selantes dentarios),
midias digitais (CDs e DVDs), materiais plasticos de policloreto de polivini-
la (PVC) e materiais que entram em contato com alimentos, como garrafas
reutilizaveis (p.e. mamadeiras de bebé€), utensilios de micro-ondas e forno,
recipientes de alimentos, embalagens de adgua, leite e outras bebidas (FLINT
et al., 2012; HUANG et al., 2012). Ja as resinas ep6xi sdo usadas como reves-
timento protetor em latas de alimentos e bebidas, adesivos, papel térmico e
como revestimento para tampas metélicas para frascos e garrafas, incluindo
embalagens de formulas para lactantes (GEENS et al., 2012). Outras aplica-
coes do BPA incluem retardadores de chama, resinas de poliéster insaturado e
resinas de poliacrilato, polieterimida e polissulfona, usadas em componentes
das industrias automotiva, aeronautica, alimentar e eletrotécnica (FLINT et
al., 2012; HUANG et al., 2012).
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Devido ao grande nimero de aplicagdes, a demanda global pelo BPA atin-
giu 7 milhoes de toneladas em 2013 e devera chegar a 9,6 milhdes de toneladas
em 2020, em um ritmo de crescimento esperado de 4,7% para o periodo 2014-
2020. Quatro principais empresas fabricantes de BPA representam 45% das
vendas globais. Os paises da Asia e do Pacifico sdo os maiores consumidores
regionais de BPA, com 54% de participacdo no mercado e transagdes de 7
bilhdes de dolares em 2013 (GRAND VIEW RESEARCH INC., 2014). Isso se
explica pela presenca de um grande niimero de industrias e usuarios finais na
regido, além dos baixos custos com mao de obra e operagdo. O policarbonato
foi o maior segmento de aplicacdes, representando uma demanda de 5 milhdes
de toneladas de BPA em 2013; seguido de aplica¢des de resina epdxi, com
volume de mercado estimado em 1,4 milhdo de toneladas em 2013. A crescen-
te demanda por policarbonatos em bens de consumo e dispositivos médicos
deve ser o principal motor para o mercado nos proximos anos (GRAND VIEW
RESEARCH INC.,, 2014).

Apesar das multiplas aplicacdes industrias de BPA e de sua ampla presenca
em produtos de uso cotidiano, a caracterizacdo dos riscos associados a subs-
tancia ainda ¢ um desafio. Dessa forma, o objetivo deste capitulo ¢ discutir os
desafios para a gestdo de riscos a saide humana e ambiental associados ao BPA,
com enfoque especial na caracterizacdo desses riscos, permeada por incerte-
zas quanto a toxicidade, sobretudo aos mecanismos de agdo, caracteristicas da
exposi¢do ambiental ¢ humana, grande variabilidade de resultados analiticos
em matrizes ambientais e concentragdes medidas em organismos, € com efeitos
sistémicos, que podem estar associados a outros fatores, enddgenos e exdgenos.
Tais caracteristicas dificultam a avaliagcdo da natureza, magnitude e extensdo dos
efeitos do BPA e tornam desafiadora a definicdo de recomendagdes para tomada
de decisdo pelos agentes publicos.

Trata-se de um estudo de revisdo da literatura e andlise de artigos publi-
cados em revistas indexadas em bases de dados bibliograficos do Portal Capes.
Nao houve restricdo de periodo de publicacdo; foram selecionados artigos pu-
blicados em inglés, espanhol e portugués recuperados mediante buscas pelos
termos “BPA” e “bisphenol”, combinadas com “risk(s)” e “environment(al)” em
formulario estruturado.

10.2 BISFENOL A: CARACTERISTICAS, USO E PRESENCA EM MATRIZES AMBIENTAIS

O Bisfenol A ndo ocorre naturalmente no ambiente, mas sua alta producao,
consumo e posterior introducdo ambiental levaram a sua dispersdo em todas
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as matrizes ambientais (TSAIL 2006). As fontes emissoras de BPA podem ser
divididas em pré-consumo e pos-consumo. As fontes pré-consumo incluem as
atribuidas ao processo de fabricacdo do BPA e de produtos, em que a fonte de
liberacao provém da descarga de efluentes das industrias produtoras, emissoes
atmosféricas das industrias de transformacao e do transporte e processamento de
produtos contendo a substancia. As fontes pos-consumo sao associadas a elimi-
na¢do ou descarte de produtos contendo BPA, incluindo a descarga de efluentes
das usinas de tratamento de aguas residuais municipais (ETEs), lixivia¢ao de
aterros sanitarios, combustdo de residuos sélidos e degradacdo de plasticos no
meio ambiente (CORRALES et al., 2015).

Cousins et al. (2002) estimam concentragdo do BPA insignificante na at-
mosfera, devido a sua baixa volatilidade, as baixas emissdes atmosféricas, a
meia-vida curta, com foto-oxidagdo em menos de 7 horas, ¢ ao baixo poten-
cial de transferéncia de BPA nesse meio, permanecendo relativamente perto de
fontes pontuais. Por outro lado, Vandenberg et al. (2007) admitem que o BPA
possa permanecer adsorvido a particulas no ar.

Em revisdo da literatura, Corrales et al. (2015) identificaram seis estudos
sobre concentracdes atmosféricas de BPA em ambientes fechados, incluindo
o ocupacional. Os mesmos autores analisaram vinte estudos que registram a
ocorréncia de BPA no solo e concluiram que a principal fonte de contaminagao
do solo ¢ a aplicagdo de lodo de esgoto como fertilizante. Entretanto, Fent et
al. (2003) estimaram que a meia-vida do BPA no solo ¢ inferior a 3 dias, o que
reduz o risco de contaminacdo de aguas subterraneas por BPA. Ao mesmo
tempo, pode ocorrer lixiviagdo de BPA em aterros sanitarios controlados e
nao controlados (YAMAMOTO et al., 2001). Para Vandenberg et al. (2007), a
lixiviagdo de produtos quimicos como o BPA, presentes em plasticos descar-
tados em aterros, pode contaminar o meio ambiente, considerando o volume
produzido anualmente.

E sabido que os esgotos, brutos ou tratados, sdo uma importante fonte
de poluicdo dos ambientes aquaticos. Dessa forma, dguas residuais contendo
BPA podem ser uma fonte de contaminag¢ao desse meio (STAPLES et al., 1998;
FUERHACKER et al., 2000). A descarga de BPA ocorre principalmente por
meio de efluentes do tratamento de aguas residuais e aterros sanitarios, com
migragdo para os rios até o mar, expondo organismos aquaticos (KANG et al.
2007). Na revisao de Corrales et al. (2015), os autores também analisaram pu-
blicagdes sobre BPA no ambiente aquatico, tendo identificado que os primeiros
estudos foram publicados na década de 1990. O levantamento bibliografico
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revelou concentragdes variaveis de BPA em efluentes de estacdes de trata-
mento de esgoto, aguas superficiais, sistemas costeiros e marinhos e agua de
abastecimento.

Fuerhacker (2003) constatou que uma quantidade significativa (>90%) de
BPA é removida durante o tratamento de dguas residuais na Austria. No Canada,
Lee e Peart (2000) relataram uma variagcdo de 37% a 94% na remog¢ao de BPA
entre estagdes de tratamento de esgoto. Embora muitos fatores afetem o compor-
tamento do BPA no ambiente aquatico (como pH, temperatura e concentragao de
oxigénio), sua degradagdo depende principalmente do metabolismo de bactérias.
O conhecimento sobre a degradagdo do BPA por bactérias pode fornecer novas
técnicas de remoc¢ao do BPA do ambiente, bem como melhorar a compreen-
sdo sobre o fluxo e degradacdo dessa substancia no ambiente (ZHANG; YIN;
CHEN, 2013).

Nos rios, a meia-vida do BPA ¢ inferior a 5 dias. Kang e Kondo (2005)
sugeriram que o BPA se degrada na agua do mar num periodo de 30 a 60 dias e
que a possibilidade de contaminagdo por BPA em um organismo marinho pode
ser maior do que a do organismo de agua doce. Também se constatou acimulo
de BPA em sedimentos anoxicos (KANG et al. 2006).

No Brasil, Sodré et al. (2010) encontraram BPA em amostras ambientais de
agua de esgoto ndo tratado, esgoto tratado e agua bruta. Os autores observaram
que os niveis de BPA na dgua potavel fornecida aos habitantes de Campinas eram
da mesma magnitude daqueles encontrados nos efluentes de estacdes de trata-
mento de esgoto € em aguas brutas ao redor do mundo. Como ndo hé padroes
estabelecidos quanto a presenga de BPA e demais contaminantes emergentes na
agua potavel no Brasil, os riscos associados a ingestao de dgua potavel ainda nao
foram avaliados.

10.3 TOXICIDADE DO BPA

A exposicdo humana pode ocorrer pelas vias oral, respiratoria e cutdnea
(VOM SAAL; MYERS, 2008). Em revisao da literatura, Geens et al. (2012) indi-
caram que a dieta representa mais de 90% da ingestdo diaria total de BPA. A con-
taminacao acontece principalmente pelo armazenamento de alimentos e bebidas
em latas com revestimento de resina epdxi e em embalagens de policarbonato.
Tanto o plastico como os aditivos podem migrar da embalagem para alimentos
e bebidas ao longo do tempo, como resultado de um aumento de temperatura ou
estresse mecanico, especialmente durante o armazenamento e processamento,
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além do contato com alimentos acidos ou basicos e do processo de esterilizacao
em latas ou plasticos de policarbonato (VOM SAAL; HUGHES, 2005).

Bebés e criancas sofrem exposicao adicional por estarem em contato
frequente com o chdo e possuirem o habito de levar as maos a boca e morder
brinquedos e objetos que estdo em contato com o chdo (JONES-OTAZO et al.,
2005). Isso porque o BPA esta presente em diversos produtos de uso em am-
bientes internos (como tintas e pisos a base de epoxi, adesivos, equipamentos
eletronicos e placas de circuito impresso), e a volatilizacdo e ou lixiviagdo de
BPA ¢ considerada uma fonte de contaminagao da poeira em ambientes fechados
(LOGANATHAN; KANNAN, 2011).

Ainda em relacdo a exposi¢ao de bebés, o BPA esta presente em varios
dispositivos utilizados em unidades de terapia intensiva neonatal, como incuba-
doras, bolsas contendo fluidos intravenosos, sondas de alimentagao nasogastrica
e cateteres umbilicais. Outros equipamentos de uso mais amplo em unidades de
saude incluem lentes de policarbonato, oxigenadores de sangue, encaixes para
conexao de tubos, inaladores, dialisadores, bandejas e estojos cirirgicos de po-
lissulfona, nebulizadores e umidificadores (GEENS et al., 2011; GEENS et al.,
2012). Braun et al. (2009) analisaram as concentra¢des de BPA na urina de bebés
prematuros em unidades de terapia intensiva neonatal e encontraram concentra-
coes quase duas vezes mais elevadas que as observadas para o percentil de 95%
da populagdo geral.

Pacientes com doenga renal cronica submetidos & hemodidlise sdo expostos
ao BPA devido ao uso de policarbonato como revestimento (carcaca) do aparelho
de didlise e ao filtro de membrana de fibra oca, muitas vezes feito com polissul-
fona (BOSCH-PANADERO et al., 2015). Além disso, o BPA liberado ¢ direta-
mente introduzido na circulacdo sanguinea (GEENS et al., 2011; HAISHIMA et
al., 2001; YAMASAKI et al., 2001). Murakami et al. (2007) também observaram
niveis aumentados de BPA em pacientes com insuficiéncia renal que ndo faziam
hemodialise ¢ atribuiram o fato a dificuldade de metabolizagao e excrecao do
BPA por esses pacientes.

Outro grupo com risco adicional em relacdo a exposicdo ao BPA sdo os
trabalhadores que manuseiam papéis térmicos, como operadores de caixas re-
gistradoras ou terminais de cartdes de crédito (GEENS et al., 2012). Hormann et
al. (2014) descreveram um aumento rapido (90 minutos) na concentragao de BPA
na urina de homens e mulheres que seguraram papéis térmicos imediatamente
apods usar higienizantes para maos ¢ em seguida comer batatas fritas, gerando
uma combinacdo de absorcdo de BPA dérmica e oral (BPA transferido para o
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alimento pelo manuseio). Isso porque os higienizantes eliminam a barreira pro-
tetora da pele para melhorar a penetracao dos ingredientes ativos e, por isso,
podem aumentar em até 100 vezes a absor¢ao dérmica de compostos lipofilicos
como o BPA.

Em geral, em individuos adultos, o BPA ¢ bem absorvido e metabolizado
no figado, com excre¢iio em até seis horas pela urina (VOLKEL et al., 2002;
DEKANT; VOLKEL, 2008). Entretanto, criangas de 0 a 12 meses sdo alvo de
preocupacdo devido a susceptibilidade intrinseca do desenvolvimento biol6-
gico nos primeiros meses de vida (VANDENBERG et al., 2007). Contribui
para isso o fato de que, geralmente, a exposicdo de bebés (0-6 meses) ao BPA
alimentados com formula de leite liquida ¢ maior que a de bebés alimenta-
dos com féormula em po, e maior em bebés alimentados com mamadeiras de
policarbonato que em bebés alimentados com mamadeiras sem policarbonato
(WHO, 2010a; HOEKSTRA; SIMONEAU, 2013). A sensibilidade aos interfe-
rentes enddcrinos, incluindo o BPA, varia ao longo da vida, indicando fases
mais suscetiveis a sofrerem esses efeitos. As fases de maior suscetibilidade
sdo comparaveis em espécies de animais de laboratdrio e outros vertebrados
(VOM SAAL et al., 2007).

Nos ultimos 30 anos, um grande nimero de estudos in vitro € in vivo sobre
a atividade hormonal e toxicidade do BPA foram publicados. Revisao da lite-
ratura feita por um painel de especialistas da Organizacdo Mundial de Satude
(WHO, 2010a) aponta que, ao entrar em contato com o organismo, o BPA pode
afetar o sistema enddcrino e provocar efeitos que incluem desde alteracdes no
desenvolvimento de 6rgaos sexuais, diabetes, obesidade, puberdade precoce, do-
encas cardiacas e cancer, bem como efeitos adversos sobre a fertilidade, sobre o
desenvolvimento do sistema nervoso e do sistema imunologico. Embora a maior
parte desses efeitos tenha sido observada em estudos experimentais com ani-
mais, resultados semelhantes foram confirmados em estudos epidemiologicos
observacionais (WHO, 2010a).

Desse modo, pode-se considerar que ha conhecimento sobre os tipos de
fontes e vias de exposi¢do humana e ambiental, bem como sobre efeitos ad-
versos — muitos deles observados de forma consistente entre modelos experi-
mentais € humanos. Contudo, permanecem lacunas do conhecimento sobre a
toxicodinamica e avalia¢des sobre a contribuicdo atribuivel a cada tipo de fonte,
sobretudo para exposicao ambiental, j4 que em humanos considera-se que a via
oral seja a principal.
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10.4 AVALIACAO INTEGRADA DE RISCOS ASSOCIADOS AQ BPA E 05 DESAFIOS
PARA GESTAQ

A avaliagdo de riscos a saude humana ¢ um processo de avaliacdo das
evidéncias cientificas disponiveis sobre um determinado contaminante, suas
caracteristicas fisico-quimicas, toxicidade, fontes e vias de exposi¢do ambiental
e humana, sumarizadas e integradas num relatorio de caracterizacdo de riscos,
com base no qual possam ser tomadas decisdes sobre niveis aceitaveis de risco e
medidas de controle (USEPA, 2014). E 0 componente necessario em um processo
de analise de risco, que inclui o gerenciamento de risco e a comunicac¢ao do risco
(WHO, 2010b). O processo de avaliagdo de risco comeca com a formulag¢ao do
problema e definicao do escopo, sendo seguido de quatro etapas principais: 1)
identificag@o do perigo; 2) caracterizagdo do perigo (avaliacdo da relagdo dose-
-resposta); 3) avaliagdo da exposi¢do; 4) caracterizacao do risco (WHO, 2010b).
A estrutura basica do paradigma para avaliacdo de risco, incluindo a formulacao
de problemas, ¢ apresentada no Quadro 10.1.

Quadro 10.1 — Estrutura basica do modelo de avalia¢ao de riscos de quimicos a saide humana

Fase Descrigio Conteudo

Defini¢ao da questao
Conhecimento prévio
Resultados desejados

Formulagdo do Estabelece o escopo e objetivo da
problema avaliagdo

Estudos humanos
Identificagdo  Identifica o tipo e a natureza dos Estudos de toxicologia com animais
do perigo efeitos adversos a saude Estudos toxicologicos in vitro
Estudos de estrutura-atividade

Selegdo de conjunto de dados criticos
Modos/mecanismos de agdo
Variabilidade cinética

Variabilidade dinamica
Dose-resposta para efeito critico

Descrigdo qualitativa ou quantita-
Caracterizagdo tiva das propriedades inerentes de
do perigo um agente com potencial para

causar efeitos adversos a saude

- ~ Magnitude
Avalia¢do da concentracdo ou Freguérlllcia
Avaliacdo de quantidade de um determinado Du;la 3o
exposi¢ao agente que atinge uma populagao- Rota ¢
-alvo. ~
Vv Extensao
Probabilidade de ocorréncia
Caracterizagdo Recomendagdes para tomada de Severidade
do Risco decisdo Populagdo em questdo

Incertezas apresentadas

Fonte: WHO (2010Db).
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A primeira etapa consiste em identificar perigos, examinando se um es-
tressor ambiental pode causar danos a seres humanos e/ou sistemas ecologicos
e, em caso afirmativo, sob quais circunstancias. O segundo passo consiste em
estimar as relagdes entre a quantidade de um agente estressor administrado em
um organismo e o espectro de efeitos toxicos observados no tempo. Na terceira
etapa, estima-se magnitude, frequéncia e duracdo da exposi¢ado humana a um
agente presente no ambiente ou que venha a ser liberado. Por fim, a fase de ca-
racterizacao do risco abrange discussdes sobre o tamanho, a natureza e os tipos
de populagdes humanas expostas ao agente, a incidéncia estimada dos efeitos
adversos, considerando as incertezas e variabilidade das evidéncias cientificas.
Os resultados da fase de caracterizagdo do risco dao suporte ao gerenciador de
risco para tomada de decisao (WHO, 2010b).

Um dos principais pressupostos da farmacologia e da toxicologia ¢ o de que
os efeitos bioldgicos sobre uma determinada populagao aumentam em relacao
direta com o aumento da dose de uma determinada substancia. Entre outros
fatores, como a frequéncia e a duracdo da exposicdo, a definicdo de concentra-
¢Oes para a avaliacao da toxicidade de uma substancia ¢ importante (FRANK;
OTTOBONI, 2011).

A curva dose-resposta € uma representacao grafica da relagdo entre a dose
de uma substancia e o seu efeito, admitindo-se um valor limiar que determina
no inicio de efeitos adversos (threshold). Embora essa premissa seja valida para
muitos farmacos e toxicantes, as curvas dose-resposta para algumas substancias
nao sao monotonas ou monotdnicas, estabelecendo uma relagao nao linear entre
dose e efeito. Isso significa que a inclinagcdo da curva muda em algum lugar
dentro da faixa de doses examinadas, com aumentos dos efeitos desproporcio-
nalmente maiores em relagdo ao aumento da dose.

Em uma revisdo abrangente da literatura, Vandenberg et al. (2012) eviden-
ciam varios compostos cujos efeitos a satde sdo observados somente mediante
exposicao a doses baixas, enquanto doses elevadas ndo produzem nenhum
efeito. Esse comportamento inclui substancias quimicas desreguladoras do
sistema endocrino, porque elas podem ter efeitos em doses baixas que ndo sao
previstas pelos testes com altas doses. Assim, mudangas nos testes de avalia-
cdo de toxicidade e seguranca sdo necessarias para proteger a saude humana
(VANDENBERG et al., 2012), avaliando-se doses ou concentragdes relevantes
em relacao as concentracdes de BPA utilizadas nos produtos e nas fontes e vias
de exposicao, tanto humana quanto ambiental.
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A necessidade de investigar os mecanismos subjacentes as respostas ndo mo-
nétonas foi apontada como uma das principais lacunas de dados na pesquisa do
BPA por um painel global de especialistas em sistema enddcrino que analisaram
centenas de artigos cientificos sobre a substancia, em 2007. Em uma declaragao
vigorosa conhecida como o Consenso de Chapel Hill, o painel advertiu que efei-
tos observados em animais silvestres e de laboratério expostos a baixos niveis de
BPA predizem efeitos semelhantes em humanos (VOM SAAL et al., 2007).

Porém, estabelecer relagdes de causa e efeito entre a exposicao aos desregu-
ladores endocrinos e os efeitos sobre a satide permanece um desafio (GORE et
al., 2015). Isso porque as caracteristicas do BPA tornam sua avaliagdo de risco
complexa, principalmente em relacao a avaliagdo da exposi¢do, devido as mul-
tiplas fontes de BPA e multiplas vias de exposicao, que se refletem na detecgdo
desse composto na urina da maioria das pessoas monitoradas em todo o mundo,
com concentragdes variaveis. Devem-se considerar, ainda, que a baixa persistén-
cia ambiental do BPA e suas rapidas metabolizagdo e eliminagdo pelos organis-
mos dificultam a determinacao de um nexo de causalidade entre a exposi¢ao ao
BPA e efeitos negativos para a saude (GEENS et al., 2012).

Em revisdo sobre efeitos adversos associados ao BPA e potenciais me-
canismos de agdo da substancia, Rubin (2011) reconhece que, embora muitas
questdes ainda ndo tenham sido respondidas, esta cada vez mais claro que o
BPA ¢ um contaminante ubiquo e que os efeitos das substancias com carac-
teristicas de desregulagdo endocrina sdo complexos e abrangentes. O autor
reconhece a necessidade de mais investigagdo sobre o assunto, mas diante das
incertezas e os riscos potenciais associados a exposi¢do humana em janelas cri-
ticas de desenvolvimento defende a aplicagao do principio da precaucdo pelos
reguladores publicos:

Atualmente, existem evidéncias suficientes para suscitar preocupagdo e justificar a
pratica do principio da precaugdo, particularmente para a protecdo do feto em desen-
volvimento, do neonato ¢ das criangas pequenas, pois elas podem ser as mais vulnera-
veis aos efeitos adversos desse composto onipresente. Também ¢ importante conside-
rar que o BPA ¢ apenas um dos muitos disruptores enddcrinos a que estamos expostos
diariamente. A medida que continuamos a avaliar os potenciais efeitos adversos do
BPA em humanos, a possibilidade de efeito aditivo e sinérgicos de BPA com outros
compostos predominantes de desregulacdo enddcrina ndo devem ser negligenciados.
(RUBIN, 2011, p. 32).

Para a Sociedade de Endocrinologia dos EUA (GORE et al., 2015), uma
necessidade adicional de precaucdo baseia-se na evidéncia de que a exposi¢ao
de individuos a substancias desreguladoras enddcrinas pode estender-se por
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toda a vida, com acumulo no organismo e indu¢do a mudangas irreversiveis, in-
cluindo efeitos que venham a se manifestar na prole. Diante do exposto, Gore et
al. (2015) defendem que os testes necessarios para registro e comercializacio de
produtos quimicos devem incluir protocolos de avalia¢ao de efeitos endocrinos
em doses baixas, além dos testes usualmente exigidos. Sem isso, a substitui-
¢do de substancias nocivas por outras pode ndo garantir maior seguranga dos
produtos. Por exemplo, estudos experimentais tém mostrado que o Bisfenol S
(BPS) e outros analogos que substituem o BPA em muitas aplicagdes (particu-
larmente em garrafas e embalagens para lactentes e criangas) em paises onde
o BPA foi proibido apresenta atividade de desregulagdo endocrina semelhante
a do BPA. Substancias quimicas de substitui¢ao fornecem, assim, exemplos do
motivo pelo qual a precaucdo ¢ necessaria, em contraponto ao pressuposto de

que os produtos quimicos no mercado sdo seguros até que se prove o contrario
(GORE et al., 2015).

Para a Organizacdo Mundial da Saide (WHO, 2010a), as inconsisténcias
entre evidéncias cientificas para estabelecer valores-limites para a identificacao
de efeitos potencialmente relevantes dificultam o estabelecimento de um nivel de
exposi¢ao seguro para o0 BPA. Em revisdo da literatura sobre a toxicidade e ati-
vidade hormonal do BPA em laboratorio, os estudos diferem quanto a natureza
dos efeitos observados, bem como aos niveis em que esses efeitos ocorrem. Em
particular, os efeitos em alguns dos estudos foram descritos para doses muito
inferiores aquelas testadas em protocolos-padrdo de avaliacao de toxicidade.
Assim, s3o necessarias mais informacgdes sobre a toxicocinética e toxicodina-
mica do BPA para que seja possivel determinar o nivel de efeito adverso nao
observado (NOAEL), o nivel do menor efeito adverso observado (LOAEL) ou a
dose de referéncia para avaliagdo de risco humano.

Assim, a caracterizacao dos riscos a saude humana associados ao BPA ¢
permeada por incertezas quanto a toxicidade, sobretudo aos mecanismos de
acdo, caracteristicas da exposicdo ambiental e humana estabelecidas em nivel
local e para grupos especificos, grande variabilidade de resultados analiticos
em matrizes ambientais e concentragdes medidas em organismos, e com efeitos
sistémicos, que podem estar associados a outros fatores, enddgenos e exdgenos,
dificultando a avalia¢dao de natureza, magnitude e extensao desses efeitos. Além
disso, a falta de valores de referéncia para niveis seguros para biomonitoramento
e monitoramento ambiental constituem lacunas importantes do conhecimento
que precisam ser preenchidas. Ao mesmo tempo, a importancia econdmica do
BPA justifica interesses na manutencao de sua producao e uso.
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Mundialmente, tais controvérsias da comunidade cientifica e no debate
publico resultaram na tomada de diferentes a¢des de gestao de risco por parte
dos governos. A etapa da gestdo do risco consiste em diferentes processos
administrativos para determinar o risco aceitavel levando em conta a incerteza
cientifica, op¢des de gerenciamento, beneficios econdmicos e custos, leis e
normas sociais (WHO, 2010b). No cerne desses processos de gestao de risco,
encontra-se, por exemplo, o debate sobre como aplicar o principio da precaugdo,
com base em evidéncias cientificas e tendo em mente que a prova absoluta de
dano ou prova de segurancga ndo pode ser alcangada. A aplicacdo do principio de
precaugdo esta sujeita, assim, a processos de defini¢do entre atores interessados,
como indicam Gore et al. (2015):

Quando estudos endocrinolégicos de alta qualidade demonstram que um produto qui-
mico interfere com a agdo hormonal in vivo e in vitro em concentragdes relevantes
para o meio ambiente (humano), e quando temos um alto grau de evidéncia de que
esses sistemas hormonais s@o essenciais para o desenvolvimento normal, é razoavel
inferir que essas substancias quimicas produzirao efeitos adversos em humanos. Essa
inferéncia ¢ baseada cientificamente, mas ¢ frequentemente considerada como “pre-
ventiva” porque os efeitos adversos evidentes podem néo ter sido totalmente caracte-
rizados. Onde definir o nivel de evidéncia de perigo e risco, representa um equilibrio
de “principios de precaucdo” projetados para proteger a industria e proteger a satde
publica. (GORE et al., 2015, p. 601)

Levando em conta as incertezas sobre a possibilidade de efeitos adver-
sos para a saude humana em doses baixas de BPA, a exposicao relativamente
mais elevada de criangas em comparacao com adultos e possivel migracao de
BPA de policarbonatos para alimentos e agua, por precaugdo, alguns paises
cessaram a produ¢do e importagdo de mamadeiras feitas de polimeros que
contenham BPA.

No Brasil, esta proibigdo estd vigente desde janeiro de 2012 por meio
de resolu¢ao (RDC n° 41/2011) da Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria
(ANVISA, 2011). Assim, mamadeiras em policarbonato e artigos similares des-
tinados a alimentagdo de lactentes (criangas menores de doze meses de idade)
ndo podem ser comercializadas no Brasil. Para as demais aplicagdes, como em
materiais plasticos e revestimentos de latas metélicas, o uso do BPA ainda ¢
permitido, mas a legislagdo estabelece limite méximo de migracdo especifica
desta substancia para o alimento, definido com base nos resultados de estudos
toxicologicos vigentes (ANVISA, RDC n° 56/2012). Desde que atenda a esse
limite, produtos que contenham BPA destinados ao contato com alimentos e
bebidas sdo considerados seguros.
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O limite de migracao especifica (LME) ¢ a quantidade maxima (em mg/kg)
de BPA que pode ser transferida das embalagens para os alimentos e bebidas. No
Brasil, o LME ¢ de 0,6 mg/kg de alimento (ANVISA, RDC n° 56/2012), valor
referenciado no estabelecido no Regulamento Europeu sobre Plasticos (EU), n°
10/2011 (conhecido como “Regulamento PIM”), relativo aos materiais e objetos
de plastico destinados a entrar em contato com os alimentos.

Em fevereiro de 2018, a Comissdo Europeia publicou uma alteragdo no re-
gulamento em questdo quanto a utilizacdo de BPA em vernizes e revestimentos
destinados a entrar em contato com alimentos. Esse novo regulamento reduz o
nivel de migragao especifica para o BPA de 0,6 mg/kg de alimento para 0,05 mg/
kg de alimento. Independentemente do novo valor estabelecido, ndo ¢ permitida
a migracao de BPA de vernizes ou revestimentos aplicados a materiais e artigos
especificamente destinados a entrar em contato com formulas infantis, formulas
de transicdo, alimentos para bebés ou qualquer outro tipo de alimentos e bebidas
especificamente destinados a bebés e criangas pequenas. O novo valor de LME
entrou em vigor no bloco europeu a partir de 6 de setembro de 2018.

Primeiro pais a proibir a presenca de BPA em utensilios infantis, em 2008,
o Canada foi além da gestdo de risco nos alimentos e colocou para consulta pu-
blica, em 2017, o rascunho para uma norma de qualidade ambiental federal para
agua, sedimentos e tecidos biologicos, visando proteger a vida aquatica contra os
efeitos adversos do BPA (ECCC, 2017).

Por fim, a avaliacdo integrada e a gestdo de riscos devem considerar ques-
toes relacionadas a comunicacdo de riscos, que permanece como ponto negli-
genciado para varios toxicantes aos quais estamos expostos cotidianamente,
incluindo o BPA.

10.5 CONCLUSAO

Como visto, os niveis e tipos de incertezas que perpassam as pesquisas
sobre BPA desafiam a caracterizagdo do risco associado a substancia, o que pode
comprometer as recomendagdes para tomada de decisdo. Conforme Krimsky
(2002), os governos dispdem de seis linhas de agdo comuns frente a ameaga
de materiais perigosos ou potencialmente perigosos: conduzir pesquisas; es-
tabelecer incentivos econdmicos para substituicdo ou redug¢dao do uso; decre-
tar legislagdes; implementar regulagdes com base no principio da precaucao;
promover educagdo publica; ou usar persuasdao moral (diretrizes voluntarias)
para mudar padrdes de consumo ou produgdo. Iniciativas institucionais e da
sociedade civil tém crescido no contexto internacional, com forte publicizacao
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na Unido Europeia e nos Estados Unidos. Geiser (2015) observa que a cons-
ciéncia publica e a expectativa quanto a seguranca de quimicos sintéticos estao
crescendo globalmente. Ja ¢ possivel observar iniciativas do proprio setor pri-
vado, vindas de fabricantes e de varejistas, que se antecipam a marcos regu-
latorios e agem de forma preventiva criando programas de seguranga quimica
para determinados produtos. Geiser (2015) também observa que a consciéncia
publica e a expectativa quanto a seguranca de produtos quimicos sintéticos
estdo crescendo globalmente, especialmente em paises industrializados e mais
abastados economicamente. O Brasil, porém, ainda precisa desenvolver meca-
nismos que favoregam a publicizacdo do problema e a construgdao de uma per-
cepcao publica dos riscos socioambientais associados aos produtos quimicos
do cotidiano e frente aos quais a exposicao ¢ crescente frente aos atuais estilos
de vida e continuado deslumbramento pelo consumo.

Uma énfase recente nas pesquisas sobre desreguladores endocrinos, € em
especial o BPA, torna ainda mais urgente a tomada de decisdo, ao associar os
efeitos da exposicdo quimica in utero e pos-natal precoce a génese de doengas
via alteracdes epigenéticas, cujos efeitos persistentes podem ser expressos mais
tarde na vida (SINGH; LI; 2012). Ademais, a comunicagao de risco deve ser vista
como uma possivel forma de reduzir a exposi¢ao, considerando que consumido-
res esclarecidos deixem de consumir determinados produtos ou passem a exigir
informagdes mais claras sobre os riscos associados ao BPA, regulagdes de pro-
ducdo e monitoramento ambiental que os protejam. Programas de informacao
publica, ampla divulgac¢do e publicidade sobre a presenca dessas substancias em
rétulos, por exemplo, sdo algumas das possibilidades no caminho da concretiza-
¢do do principio da informacao.
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