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Introdução/Objetivos

Evidências sobre alterações no meio ambiente em conseqüência da presença de poluentes, tem se tornado alvo de preocupação. Entre estes poluentes foram identificadas substâncias com especificidade pelo sistema endócrino dos animais, capazes de alterar a função normal deste sistema, elas são conhecidos como disruptores endócrinos (DEs). O Bisfenol A (BPA) é um DE utilizado pela indústria como um monômero para produção de policarbonatos, polímeros e resina epóxi. O BPA pode gerar conseqüências graves aos animais expostos a longos prazos ou/e em períodos críticos do desenvolvimento, mesmo em doses consideradas baixas. O BPA tem sido relacionado a danos no sistema reprodutor, sistema nervoso, e no metabolismo dos animais. Neste trabalho foi avaliado o efeito da exposição precoce ao BPA sobre a histopatologia da glândula mamária de ratas Wistar. 
Métodos e Resultados
Todos os procedimentos foram previamente aprovados pelo comitê de ética na pesquisa (CEPAS), Proc. 23116.3938/7.10.  Fêmeas com prenhes confirmada foram mantidas no Biotério do Instituto de Ciências Biológicas (ICB), FURG, com temperatura controlada (23°C) com fotoperíodo 12/12 (claro/escuro), com água ad libitum e alimentados com ração sem farelo de soja. O BPA foi administrado nas ratas mães durante o período perinatal em doses de 40 μg/kg/dia. Os filhotes foram separados segundo o período de exposição das mães ao BPA: controle (CON); tratadas com BPA durante a prenhes (PRE); tratadas com BPA durante lactação (POS) e tratadas com BPA durante a prenhes e lactação (PRE POS). Quando os filhotes fêmeas completaram 5 meses foram sacrificados e as glândulas mamárias retiradas. As mamas foram fixadas em formol a 10%, posteriormente desidratadas com séries de alcoóis em concentrações crescentes (de 70 a 100%) e finalmente incluídas em parafina. Os blocos de inclusão foram cortados em micrótomo de mesa com 5μm de espessura e corados com hematoxilina eosina para posterior analise por microscopia óptica. Os resultados foram analisados estatisticamente pelo teste do Qui-quadrado.
Resultados e discussão

Para o estudo histopatológico foram considerados aspectos morfológicos da glândula e características do epitélio dos ductos lactíferos, considerando a presença de hiperplasia ductal e carcinoma “in situ”. Foram examinadas glândulas de 88 animais, pertencentes aos seguintes tratamentos: CON n=28; PRE n=30; POS n=16 e PRE POS n=14. Não foi detectada a presença de carcinoma “in situ”. A hiperplasia ductal foi presente em 10,71%, 23,33%, 25,00% e 28,57% dos animais dos grupos CON, PRE, POS e PRE POS, respectivamente (Figura 1). Estes resultados indicaram que a incidência de hiperplasia analisada pelo teste do Qui-quadrado mostrou-se significativamente aumentada (p<0.01) por qualquer dos tratamentos com BPA.  
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Figura 1. Percentagem de hiperplasia ductal em fêmeas de Rattus norvegicus, cujas mães receberam BPA 40µg por dia durante a gestação (PRE), lactação (POS), gestação e lactação (PRE POS) ou veículo (COM). *p<0,01 pelo teste de Qui-quadrado.
Ratas Wistar expostas no período perinatal a doses maiores de BPA apresentaram adicionalmente carcinoma “in situ” (Murray et al., 2007).Exposições semelhantes à deste estudo em camundongos também mostrou o aparecimento de hiperplasia ductal (Vanderberg et al., 2008).
Conclusões 
A exposição perinatal a doses de BPA consideradas ambientalmente relevantes induzem alterações pré-neoplásicas nas glândulas mamárias de ratas Wistar.
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