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SAZETAK

Bisfenol A (BPA) organski je spoj koji se koristi u proizvodniji polikarboksilatne plastike i epoksi smola za izradu
spremnika prehrambenih proizvoda, napitaka, bocica za dojencad, prevlake konzervi kao konzervans za hranu i
drugo. Unesen u tijelo, djeluje kao endokrini disruptor. Proizvodnja BPA posljednjih je godina porasla za 10% go-
disnje proizvodedi vise od ukupno 4 milijuna tona BPA na svijetu. Posljednjih desetak godina drasti¢no se povecala
i prevalencija molarno-incizivne hipomineralizacije (MIH-a) kod djece. Sama etiologija MIH-a je nerazijasnjena,
no smatra se da je visecimbenicna, od kojih je jedan faktor bisfenol A. U laboratorijskim istrazivanjima dokazano
je da bisfenol A direktno utjece na hipomineralizaciju sjekutica stakora in vivo i in vitro. U rezultatima se pokazalo
da kombinacije endokrinih disruptora ne utjecu toliko Stetno na mineralizaciju cakline kao sam BPA i da se hi-
pomineralizacija moze razlikovati s obzirom na kombinacije endokrinih disruptora. Nadalje, istraZivao se ucinak
estrogena na hipomineralizaciju s obzirom da BPA ima visoki afinitet prema estrogenim receptorima. Rezultati
su pokazali da su dentalne epitelne stanice mete BPA i estrogenskog djelovanja koji utje¢u na morfogenezu zu-
ba i ekspresiju gena povezanih s odontogenezom. Takoder se dokazalo da je formiranje cakline najosjetljivije na
djelovanje bisfenola A u odredenom vremenskom periodu, od zadnjeg tromjesecja trudnoce do 5. godine Zivota
djeteta. Zbog toga stomatolog mora dobro poznavati sastav materijala koje koristi u svakodnevnom radu. Do-
kazano je da je najveca koncentracija BPA u pacijentovoj slini neposredno nakon izrade ispuna ili pecata, nakon
cega se postupno snizava. Ipak, ne smije se iskljuciti kroni¢na izlozenost BPA u pacijenata s dentalnim ispunima,
a osobito trudnica i djece ispod 5 godina. Zaklju¢no, potrebno je provesti dodatna istrazivanja o Stetnosti bisfe-
nola A i kao stomatolog djelovati preventivno u rizicnim skupinama za razvoj MIH-a.

Kljucne rijeci: bisfenol A, molarno-incizivna hipomineralizacija, amelogeneza, laboratorijska istrazivanja,
stomatoloski materijali, MIH, odontogeneza

Posljednjih desetak godina provode se razna istra-
Zivanja diljem svijeta o utjecaju bisfenola A (BPA) na
Covjekovo zdravlje. Proizvodnja BPA posljednjih je
godina porasla za 10% godisnje proizvodedi vise od
ukupno 4 milijuna tona BPA na svijetu. Dokazano je
da je kod vise od 95% populacije pronaden BPA u ti-
jelu, unesen uglavnom iz hrane i plasti¢nih pakiranja
(1). Takoder, posljednjih desetak godina drasti¢no se
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povecava prevalencija molarno-incizivne hipomine-
ralizacije (MIH) kod djece. Sama etiologija MIH-a je
nerazjasnjena, no smatra se da je viseCimbenic¢na.
IstraZivanja su pokazala da na razvoj MIH-a utjecu
odredeni faktori: hipoksija, hipokalcemija, kroni¢na
bolest u ranoj dobi (visoka tjelesna temperatura),
odredeni antibiotici te toksini od kojih je posebno
istaknut BPA (2).
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Bisfenol A

Bisfenol A organski je spoj koji se koristi u proizvodniji
polikarboksilatne plastike i epoksi smola. Polikarboksi-
latne plastike koriste se za izradu spremnika prehram-
benih proizvoda, napitaka, bocica za dojencad, jededi
pribor te ostale spremnike za ¢uvanje hrane. Epoksi
smole koriste se kod prevlaka konzervi kao konzer-
vans za hranu i sprjecavanje botulizma (3). Ulaskom
bisfenola A u tijelo dolazi do promjene aktivnosti en-
dokrinog sustava te negativnog ucinka na razvojne,
reproduktivne, neuroloske i imunoloske procese u lju-
dii zivotinja. Zbog toga bisfenol A spada u grupu en-
dokrinih disruptora, djelujuéi agonisticki na estrogene
receptore i antagonisticki na androgene receptore (4).
Sam bisfenol A ulazi u tijelo kroz gastrointestinalni
trakt ingestijom, direktnom apsorpcijom sublingval-
no, inhalacijom kroz pluca i difuzijom kroz dentinske
kanali¢e u pulpu (4,5). Bisfenol A biotransformira se u
jetri u neaktivni oblik i izlu¢uje urinom (5). Osim utje-
caja na razvojne, reproduktivne, neuroloske i imuno-
loske procese dokazano je da ima utjecaj i na minerali-
zaciju zubne cakline. Testiranjem na Stakorima, ekspo-
zicijom gestacijskih Stakorica u mladuncadi razvila se
promjena na caklini opisom i izgledom izrazito sli¢na
moralno-incizivnoj hipomineralizaciji (1).

Molarno-incizivna hipomineralizacija

Molarno-incizivna hipomineralizacija (MIH) razvojni
je defekt hipomineralizacije cakline koji zahva¢a mli-
jecnu i trajnu denticiju, najcesce trajne prve molare
i trajne prve sjekutice. Etiologija MIH-a nerazjasnje-
na je, ali smatra se da je vise¢imbenic¢na. Pokazalo
se da na utjecaj razvoja MIH-a sudjeluju odredeni
faktori kao sto su: hipoksija, hipokalcemija, kronic-
na bolest u ranoj dobi (visoka tjelesna temperatura),
odredeni antibiotici te toksini od kojih je posebno
istaknut BPA (2). Uz klini¢ku sliku MIH-a vezu se ra-
zli¢ite promjene na zubnoj caklini: opakni defekti na
okluzalnoj i bukalnoj povrsini zuba, razlicitih veli¢ina
i uzoraka, kremasto bijele ili Zuto-smede boje (Slika
1). Takvi zubi imaju povecanu preosjetljivost na po-
draZaje, netipi¢ne restauracije, smanjenu ucinkovi-
tost djelovanja anestezije i u konacnici brzi gubitak
trajnog zuba (6). Sami defekti nastaju zbog raznih
egzogenih i endogenih faktora na sam zubni zame-
tak u fazi formiranja cakline - amelogeneze (2).
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Slika 1. Klini¢ki prikaz molarno-incizivne hipomineralizacije, preuzeto
od prof. dr. sc. Gorseta

Amelogeneza

Amelogeneza je proces stvaranja zubne cakline koji
se sastoji od nekoliko klju¢nih stadija: presekretornog,
sekretoronog, prijelaznog, maturacijskog i postmatu-
racijskog stadija koji je popracen apoptozom amelo-
blasta (Slika 2). Cjelokupan razvoj zuba pa tako i dife-
rencijacija ameloblasta procesom amelogeneze doga-
da se zahvaljujuci epitelno-mezenhimalnoj interakciji
(7). Zubnu caklinu proizvode ameloblasti koji izlu¢uju
proteine caklinskog matriksa (amelogenin, enamelin,
ameloblastin, amelotin i tuftelin) i proteaze kalikrein
(KLK4) i enamelizin (MMP20) koje razgraduju caklinski
matriks omogucujuci kasniji rast mineralnih kristala.
KLK4 i enamelin identificirani su kao dva glavna cilj-
na gena BPA te je otkriveno da promjene u njihovoj
ekspresiji dovode do hipomineralizacije cakline (8).
U sekretornom stadiju ameloblasti odlazu prvi sloj
matriksa aprizmatske cakline na caklinsko-dentinsko
spojiste (CDS). Sekretorni stadij, s istodobnim odlaga-
njem organske i mineralne tvari, traje dok se ne odlozi
caklinski matriks u punoj debljini. Nakon odlaganja
caklinskog matriksa u punoj debiljini, u prijelaznom
stadiju ameloblasti se skra¢uju, 50% ih odumire, a
preostali su fagocitirani. Maturacijski stadij (stadij zre-
nja cakline) u normalnim je uvjetima 2-3 puta dulji od
sekrecijske faze, a prilikom njega se resorbira voda i
organske tvari cakline (7). U prisutnosti BPA povecava
se duljina sekretornog stadija, $to dovodi do ubrzanja
procesa diferencijacije i posljedi¢no ostavlja manje
vremena za fazu sazrijevanja do potpune mineraliza-
cije matriksa cakline. Na hipomineraliziranoj caklini
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Slika 2. Dijagram prikazuje regije ameloblasta koje su bazirane na
razli¢itim stadijima. (1) presekretorni stadij, koji ukljucuje vratnu
petlju (VP) i preameloblaste (PA). (2) Sekretorni stadij: rani sekretorni
ameloblasti (RSA) i kasni sekretorni ameloblasti (KSA). (3) Maturacijski
stadij: tranzicijski ameloblasti (TA), ameloblasti Cetkastog ruba

(ACR), sekretorni ameloblasti (SA), ameloblasti u pigmentacijskoj fazi
(PigA) i ameloblasti u reduciranom caklinskom epitelu (RedA). Zbog
razlika u imunopozitivnoj reakciji, pojedine regije su dalje podijeljene,
rani sekretorni ameloblasti na rane sekretorne | i rane sekretorne |l,
ameloblasti cetkastog ruba na ACR-1 i ACR-Il i pigmentacijska faza u
pigmentacijsku fazu I i Il., prilagodeno prema Ferrer i sur. (22)

ocituju se prethodno opisana bijela zamucenja (8).
Abnormalno zadrzavanje proteina, vanjskih ili unu-
tarnjih, kao $to je serumski albumin, takoder dovodi
do erupcije hipomineralizirane cakline. Nakon sto je
amelogeneza dovrsena, ameloblasti i stanice vanj-
skog caklinskog epitela degeneriraju i kona¢no se
gube abrazijom nakon nicanja zuba. Kao posljedica
toga, defekti cakline nepovratni su i daju trajni zapis
0 svim poremecajima koji se javljaju tijekom razvoja
cakline. U laboratorijskim ispitivanjima sjekutici glo-
davaca pruzaju pouzdanu evidenciju o tome kako
izgleda ucinak bisfenola A na amelogenezu i bududi
razvoj zuba (9).

Laboratorijska istrazivanja

S obzirom na to da se bisfenol A moZze pronadi svug-
dje oko nas; u hrani, pi¢ima i zraku, tesko je izolirati
ispitanike i dokazati na ljudima direktan utjecaj bis-
fenola A na pojavnost MIH-a. Zbog toga se u labora-
torijskim istrazivanjima provode in vivo istrazivanja
na zivotinjama (3koljke i Stakori) i in vitro kultivacijom
HAT-7 stanica Stakora. In vivo istrazivanja provode se
pod strogo kontroliranim uvjetima: kavezi, bocice
za vodu i posude za hranu ne smiju biti izradene od
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polikarboksilatne plastike, hrana se dekontaminira,
a voda filtrira kako ne bi doslo do dodatne kontami-
nacije bisfenolom A iz okolisa (1,8,10).

Fangfang Liu i sur. su u provedenom istraZivanju
o etiologiji MIH-a koristili zebraste $koljke. Dokazano
je da njihovi oklopi prolaze kroz slican proces mine-
ralizacije kao i sama caklina. Koristili su 4 skupine sko-
liaka od kojih je svaka bila eksponirana jednom od
navedenih tvari: eritromicin — nedokazani disruptor
mineralizacije cakline, BPA - nedokazani disruptor
mineralizacije cakline, doksiciklin — kontrola koja ne
utjece na mineralizaciju i kadmij sulfat hidrat (kadmi-
um) — poznat po inhibiciji mineralizacije kod Skoljaka
i kod cakline. Nakon 2 tjedna oklopi zebrastih skolja-
ka analizirali su se s pomocu flourescencije. Rezultati
ovog istrazivanja pokazali su da BPA i kadmium dje-
luju toksi¢no na zebraste $koljke i interferiraju s mine-
ralizacijom oklopa Skoljke, a potencijalno i cakline (2).

Bududi da bisfenol A djeluje kao endokrini dis-
ruptor, Jedeon K. i sur. su usporedivali djelovanje en-
dokrinih disruptora na mineralizaciju cakline kod
Stakora. Koristili su kombinacije triju endokrinih dis-
ruptora: BPA, genistein (G) i vinklozolin (V). Gesta-
cijske Stakorice svaki su dan izlagali dozama endo-
krinih disruptora koje ¢ovjek dnevno unese u tijelo
(1 mg/kg/day G, 10 mg/kg/day V, 5 mg/kg/day BPA)
te samu mladuncad u periodu od 30 dana nakon
poroda. Nastavljajudi istrazivanje in vitro uzgojili su
HAT-7 ameloblasti¢ne stanice te su ih izlozili endo-
krinim disruptorima. Rezultati su pokazali prisutnost
direktnog utjecaja BPA na povecanje retencije ena-
melina i smanjenu KLK4 ekspresiju u procesu ame-
logeneze. Provedenim istrazivanjem dokazano je da
kombinacije endokrinih disruptora ne utjecu toliko
Stetno na samu mineralizaciju cakline kao sam BPA.
Iz dobivenih rezultata je razvidno da se hipomine-
ralizacija moze razlikovati s obzirom na kombinacije
endokrinih disruptora (1).

Nadalje, postoje dokazi da estrogen, vazan stanic-
ni hormon koji sudjeluje u razvoju i odrzavanju tjele-
sne homeostaze, regulira ekspresiju nekoliko gena
u razli¢itim stanicama, uklju¢ujuci dentalne stanice.
Estrogen postize svoje djelovanje vezanjem za sta-
ni¢ne receptore, receptore a i B (ERa i ERP) ¢ime ak-
tivira gene osjetljive na estrogen i tako stimulira ER-
pozitivne stani¢ne linije (10). Dosadasnja istrazivanja
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Slika 3. Mikro CT mjerenja. (A) Shematski prikaz koronarne ravnine koristene za mjerenja. (B) Bocni prikaz mandibule u mikro CT-u s koronarnom
ravninom. (C) Morfometrijske analize izvedene u koronarnoj mandibularnoj ravnini, preuzeto iz ¢lanka autora Kiichler i sur. (10)

pokazala su ekspresiju ER-a u mnogim stanicama zu-
ba. S obzirom na to da BPA sadrzi visoki afinitet prema
estrogenim receptorima potrebno je prouciti samo
djelovanje estrogena na mineralizaciju zuba.
Ohshima i sur. su dokazali prolaznu ekspresiju he-
at shock proteina (Hsp25) tijekom amelogeneze u
Stakora, sugerirajuci da je ovaj protein ukljucen u di-
ferencijaciju ameloblasta. Smatrali su da Hsp25 igra
ulogu u formiranju ¢etkastog ruba u ameloblastima s
naborima (11). Pretpostavlja se da postoji veza izme-
du Hsp25 i estrogena jer je Hsp25 izvorno otkriven
kao protein reguliran estrogenom (12). Zbog toga se
smatra da je estrogen ukljucen u diferencijaciju ame-
loblasta. Uz njih, Jukic i sur. izvijestili su da je nekoliko
odontoblasta u uzorku od ljudi pokazalo ER imuno-
reakciju (1,0 - 1,3%), Sto ukazuje na to da su stanice
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Slika 4. Utjecaj kombinacija BPA i estrogena (E2) na proliferaciju
ameloblasta, preuzeto iz clanka autora Jedeon i sur. (8)
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koje formiraju zube meta za djelovanje estrogena
(13). Postoje brojni dokazi prema kojima estrogen
regulira ekspresiju nekoliko gena, uklju¢ujuci TGF-3
(Transforming growth factor-beta), BMP4 (Bone mor-
phogenetic protein 4), SMAD6 (Suppressor of Mothers
against Decapentaplegic 6) i RUNX2 (Runt-related
transcription factor 2) (14, 15, 16). S obzirom na dosad
nepoznat utjecaj estrogena na razvoj struktura zuba
ucinjeno je istrazivanje kojim se htjelo doznati kako
nedostatak estrogena tijekom razvoja zuba utjece na
njihovu morfologiju. Prilikom istrazivanja koristene
su Stakorice jednako podijeljene u OVX (nedostatak
estrogena) i Sham (kontrolnu) grupu. U OVX skupini
Stakorima je ucinjena ovarijektomija, dok je placebo
operacija (Sham operacija) provedena u kontrolnoj
skupini. Dimenzije zuba u 3takora i zubne strukture
(caklina, dentin i zubna pulpa) mjerene su kompju-
toriziranom tomografijom s pomocu dobivenih CT
snimaka (Slika 4). Kao model za procjenu, koristeni su
doniji sjekutici Stakora koji kontinuirano rastu i time su
pogodni za proucavanje svih razvojnih faza zubnih
struktura. Nakon obavljenih ispitivanja, prilikom ana-
lize uCT-a, debljina cakline i dentina bila je znacajno
veca u kontrolnoj skupini u usporedbi s OVX skupi-
nom. Suprotno tome, dimenzije pulpe bile su vece u
OVX skupini (10). Vece dimenzije pulpe u OVX skupini
posljedica su smanjenja cakline i dentina. Smanjene
dimenzije dentina u OVX skupini posljedica su po-
stojanja estrogenskih receptora izmedu predentina
i sloja odontoblasta i u pulpnim krvnim zilama koje
su Hietala i sur. identificirali u ljudskom tre¢em mola-
ru prilikom istrazivanja (17). Isto tako, promatrana je
primijecena veca razina SMAD6 u OVX skupini (10).
SMAD®G iznimno je vazan jer je izraZzen u svim fazama
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morfogeneze zuba, a prisutan je i u dentalnoj lamini
u pocetnoj fazi odontogeneze (18). Zaklju¢no, ovo
istrazivanje dokazalo je da nedostatak estrogena utje-
¢e na morfogenezu zuba i ekspresiju gena povezanih
s odontogenezom.

Danas je ve¢ dobro poznat i dokazan utjecaj estro-
gena na izgled zuba i njihov razvoj, to¢nije odontoge-
nezu. Postavlja se pitanje utjecu li estrogen i bisfenol
A na proliferaciju ameloblasta i na koji nacin. U jed-
nom istrazivanju koristeno je 16 tretiranih Stakorai 16
Stakora za kontrolnu skupinu. U razdoblju od prvog
dana gestacijski (E1) do dvadeset prvog dana postna-
talno (P21) tretiranim Stakorima oralno je davan BPA,
a Stakorima u kontrolnoj grupi samo kukuruzno ulje.
Naposljetku su uspavani 30. dana postnatalno (P30).
Nakon toga sjekutici su bili ekstrahirani i promatrani.
U kontrolnoj skupini doniji sjekuti¢i bili su homogeno
zute do narancaste boje, dok su kod sjekutica tretiranih
s BPA bile vidljive bijele opakne mrlje, bilo simetri¢no
ili asimetri¢no. Isto tako, mjerene su duljine sjekutica i
sekrecijske faze ameloblasta. Sekrecijska faza u skupini
tretiranih Stakora bila je duza nego u kontrolnoj grupi.
Ipak, nije bilo znacajnih razlika izmedu dvije skupine u
duljini mandibularnih sjekuti¢a. Na temelju dobivenih
rezultata moze se zakljuciti da BPA povecava prolife-
raciju ameloblasta in vivo i in vitro, a takoder je uoce-
no da BPA prvenstveno utjece na amelogenezu kod
Stakora muzjaka. Razlog tomu jesu

Formiranje cakline najosjetljivije je na djelovanje
bisfenola A u odredenom periodu $to je dokazano u
istrazivanju koje su proveli Jedeon K. i sur. U istraZiva-
nju su Stakori bili izloZeni bisfenolu A od prvog dana
gestacije sve do 30 dana zivota ili 100 dana Zivota.
Usporedujudi eruptiranu caklinu uoceno je da se kod
cakline koja je formirana u periodu do 30 dana Zivota
uocavaju podrucja hipomineralizacije sli¢ne klini¢koj
slici MIH-a. Kod $takora koji su izlozeni do 100 dana
zivota, formirana caklina kroz period od 30 dana do
100 dana nije sadrzavala znakove hipomineralizacije
sjekutica Sto potvrduje da je amelogeneza osjetljiva
u odredenom periodu zivota (Slika 6). Proucavajuci
eliminaciju bisfenola A kod $takora i kod gestacijskih
Stakorica, uodilo se da kod gestacijskih Stakorica po-
stoji niza koncentracija Mrp2-proteina koji pomaze u
ekskreciji konjugiranog BPA u zu¢. Niza koncentracija
Mrp2 dovodi do povisenja konjugiranog BPA u kr-
votoku koji opskrbljuje fetus. Buduci da sam fetus i
novorodence nemaju u potpunosti razvijene jetrene
enzime koji pripomazu u uklanjanju BPA iz tijela, po-
visena koncentracija BPA djeluje toksi¢no povisujuci
ekspresiju enamelina i snizavajuci KLK4 ekspresiju. Sa-
ma promjena organske strukture matriksa i ekspresije
proteaza dovodi do trajne hipomineralizacije cakline.
MIH se tako moze koristiti kao biomarker za ekspozi-
ciju tijela bisfenolu A (9). Kod ljudi, formiranje cakline

snizene razine estrogena u muzjaka
sto uzrokuje vece varijacije u estro-
genskoj aktivnosti zbog BPA pa se ti-
me ostvaruje jaci uc¢inak. Nastavljajuci
istrazivanje, HAT-7 stanice tretirane

BPA - Score: 18 BPA - Score: 25 BPA - Score: 3 AS _ BPA - Score: 3b AS

su samostalno s BPA ili samo s E2 ili u
kombinaciji. Proliferacija ameloblasta
bila je najveca u uzorcima tretiranim
kombinacijom BPA i E2 i niza u uzorci-
ma tretiranim samo s BPA ili E2 (Slika

Contral - Score: 0

BPA - Score: 0

day 30

BPA - Score: 0 BPA - Score: 0 BPA - Score: D BPA - Score: 0

5). Na slici 4 je takoder vidljivo da ko-
ristenjem estrogenskog antagonista
ICl 182,780 dolazi do smanjenja pro-
liferacije ameloblasta, no vrijednosti
su i dalje vece od onih u kontrolnoj

MIH - Score: 1AS

MIH - Score: 2b AS

skupini. Ovime je potvrdeno da su

MIH teeth

dentalne epitelne stanice mete estro-
genskog i BPA djelovanja (8).
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Slika 5. usporedba sjekutica Stakora od 30 dana i 100 dana ekspozicije BPA sa sjekuti¢cima
pacijenata zahvacenih MIH-om, preuzeto iz ¢lanka autora Jedeon i sur. (9)
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Slika 6. Razdoblje najvece osjetljivosti
ameloblasta na BPA kod ljudi,

| prilagodeno prema Jedeon i sur.

(shemu nacrtala A. Benkovic) (5)
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I Mineralizacija ostalih zubiju
Mineralizacija prvog trajnog
sjekutiéa ! N
Mineralizacija prvog trajnog H O 0
molara Q Q \
l Sinteza caklinskog matriksa
| | | | | | >
T 1 ] ] I } I g
rodenje 3 mjeseca 2godine 3 godine 4 godine 6 godina 7 godina
STAKORI Erupcija prvih Erupcija ostalih
trajnih molara i trajnih 2ubiju
§ Kontinuirani rast sjekutica
erupcija >
I % >
rodenje 30dana 100 dana
I Prva generacija sjekutiéa I Druga generacija sjekuti¢a l Treca generacija sjekutica I
l Sinteza caklinskog matriksa l

najosjetljivije je na djelovanje BPA od zadnjeg tromje-
se¢ja trudnoce do 5. godine Zivota (Slika 7). MIH-om
su najcesce zahvaceni prvi molari i sredidnji sjekutici
kod kojih se odvija mineralizacija to¢no u periodu ka-
da je formiranje cakline najosjetljivije. Kada zub koji
je zahvacen MIH-om eruptira i postane funkcionalan
caklina se puno brze trosi i dolazi do lomova i pove-
¢anog rizika za razvoj karijesa. Saniranjem karijesa
stomatolozi koriste kompozitne materijale za ispune
koji u sebi sadrze BPA monomere. Samim time se po-
visuje izlozenost BPA Cesticama i stvara se zacarani
krug izlaganju pacijenta jednim od faktora koji je i
sam prouzrocio nastanak MIH-a (5).

Bisfenol A u stomatologiji

U stomatoloskoj praksi bisfenol A je kao monomer
vazna komponenta restaurativnih kompozitnih mate-
rijala i sredstava za pec€acenje koji se upotrebljavaju u
svakodnevnoj praksi. Za pe€acenje se najcescée koriste
kompozitne smole ili staklenoionomerni cementi. Od
1996. godine pocinje se istrazivati povezanost BPA s
dentalnim materijalima te se otkriva da se iz materi-
jala za pecacenje otpustaju male koli¢ine BPA. Kada
je rije¢ o maloj djeci i tretiranju kaviteta prvi izbor za
ispune upravo je staklenoionomerni cement koji ne
sadrzi BPA, a on se nerijetko koristi i za pecacenje fi-
sura. Spoj pod nazivom bis-GMA (bisfenol-A glicidil
metakrilat) vrsta je bisfenola A, odnosno smola koja
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je dio kompozitnih materijala. Cesto se oslobada iz
zubnih ispuna, brtvila ili materijala koji se koriste za
obnovu krune zuba. Dokazano je da je najveca kon-
centracija BPA u pacijentovoj slini neposredno nakon
izrade ispuna na zubu, nakon ¢ega se postupno sni-
zava. Ipak, ne smije se iskljuciti kroni¢na izlozenost
BPA u pacijenata s dentalnim ispunom / ispunima.
Nakon izrade ispuna na kruni molara, dokazano je
da se dnevno ispusta od 13 pug do 30 mg BPA (19).
Takoder, visoke doze BPA monomera koji se nalaze u
smolama povecavaju apoptozu i lomljenje DNA lana-
ca ¢ime predstavljaju citotoksi¢ni utjecaj na gingivne
fibroblaste (20, 21). Unato¢ svim dokazima, nuzno je
provesti dodatna istraZivanja vezana uz kontaminaciju
bisfenolom A s obzirom na potencijalno oslobadanje
preostalih monomera iz kompozitnih ispuna kroz dulji
period vremena, kao i nejasno odredenu koncentra-
ciju BPA kojoj je pacijent izloZen.

Zakljucak

Zahvaljuju¢i mnogim istrazivanjima koja su vréena na
laboratorijskim Zivotinjama uoceno je da BPA utjece
na razvoj i izgled zuba, osobito na stvaranje opaknih
mrlja, slicnih onima kod molarno-incizivne hipomine-
ralizacije. Defekti cakline nakon zavrietka amelogene-
ze nepovratni su, sto naglasava vaznost istraZivanja
utjecaja kemikalija poput BPA na razvoj zuba. Labo-
ratorijska istraZivanja na glodavcima pruzaju korisne
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uvide u ovaj proces i naglasavaju potrebu za ocuva-
njem optimalnih uvjeta tijekom amelogeneze i odon-
togeneze radi odrzavanja pravilnog razvoja zuba. Pri-
mjenom ispuna i pecata dolazi do kontaminacije usne
Supljine s BPA, koji se nalazi unutar spoja bis-GMA, $to
moze izloziti pacijente potencijalnim rizicima. Istrazi-
vanja na ljudima ogranic¢avajuca su samim time $to
se bisfenol A moze pronaci svugdje oko nas, u vodi,
hrani, zraku te se zbog toga oslanjamo na dokaze u
laboratorijskim istrazivanjima. Osim toga za dokaz da
bisfenol A utjece na razvoj MIH-a kod ljudi tesko je
izolirati samog pojedinca od ostalih faktora koji utje-
¢u na razvoj hipomineralizacije. Naglasak treba biti na
provodenju daljnjeq istraZivanja o kontaminaciji BPA
iz stomatoloskih materijala i potrebu za alternativama
koje bi smanijile izloZenost pacijenata ovom spoju, kao
i istrazivanjima o samoj povezanosti bisfenola A s ra-
zvojem molarno-incizivne hipomineralizacije.
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