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U kontekstu merenja hemijskih supstanci, metrologija, nauka koja
se fokusira na razvoj, odrzavanje i primenu mernih standarda i
tehnika, ima kljucnu ulogu u uspostavljanju pouzdanih metoda za
detekciju i kvantifikaciju ovih supstanci, kako u hrani, tako i
predmetima za svakodnevnu upotrebu i zivotnoj sredini.

Proizvodnja: 10 miliona tona godisnje. B PA
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Bisfenol A (BPA) - hemijsko jedinjenje koji se koristi u proizvodnji polikarbonatne
plastike i epoksidnih smola.

BPA se moze “osloboditi”, tj. “otpustiti” iz ovih materijala i kontaminirati hranu i
vodu, sto moze predstavljati zdravstveni rizik, narocito po endokrini sistem.
Zbog toga je pracenje prisustva BPA u hrani i zivotnoj sredini od sustinskog
znacaja.
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Epoksidne smole
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Epoksidne smole - primena




BPA moze da migrira u hranu iz posuda od polikarbonata i kroz
kontakt sa epoksidnim smolama koje su premazi u limenkama za

pakovanje hrane.
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Temperatura, sadrzaj masti i kiselost hrane uticu na stepen
migracije. Odnos pakovanja i proizvoda — hrana u manjim

pakovanjima moze biti mnogo vise kontaminirana.

Potrosaci konzervisane hrane stalno unose BPA u tragovima.



Kontakt sa fiskalnim racunima moze izloziti ljude BPA.

BPA je najcesce koris¢eni razvija€ boje u termalnom papiru.
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BPA je otkriven u svim delovima sveta, sto sugerise da se
moze transportovati kroz atmosferu ili vodu (okeane) na
velike udaljenosti.



Najpoznatiji izvori BPA

U studiji koju je sprovela Medunarodna

‘ X
Rias) n . 4 mreza za eliminaciju zagadivaca (IPEN) u
et > o q osam zemalja, otkriveno je da je BPA
Canned foods Toiletries prisutan u 78% analiziranih posuda za hranu.
s Takode je wutvrdeno da dve tredine

uzorkovanih posuda i boca sa oznakom bez
BPA sadrze tu hemikaliju.

Feminine Items packaged in
hygiene products plastic containers

TPl

Household electronics |Thermal printer receipts

BPA je prisutan u gotovo svim Evropljanima,
Sto predstavlja potencijalni rizik po zdravlje,
saopsStila je Evropska agencija za Zivotnu
sredinu.

BPA je otkriven u urinu 92% odraslih
ucesnika iz 11 evropskih zemalja. Ljudi sa
viSim nivoima BPA u urinu imaju 3 puta vecu
verovatnocu da razviju kardiovaskularne
bolesti i 2,5 puta vedu Sansu za razvoj
dijabetesa.

Dental filling sealants Sporis eqmpmeni




BPA je hemikalija koja remeti endokrini sistem
Endocrine-Disrupting Chemical: EDC

Hemikalije koje negativho uticu na rad
endokrinog sistema oponasaju, blokiraju
ili ometaju hormone u ljudskom telu.

Endokrini sistem je slozena mreza zlezda i
hormona koji reguliSu mnoge funkcije
tela, ukljucujuci rast, razvoj i sazrevanje,
kao i nacin rada razlicitih organa.

Endokrini ometac, ili prekidaé¢, je
egzogena supstanca koja menja funkciju
endokrinog sistema i posledicno izaziva
Stetne zdravstvene efekte na organizam.

Endokrini prekidaci su povezani sa
razvojnim, reproduktivhim, mozdanim,
imunoloskim i drugim problemima.
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Bisphenol A

Inflammation

Estradiol

BPA se moze vezati za receptore estrogena i
delovati kao endokrini ometac.

PA je povezana sa velikim
m Stetnih efekata na zdravlje

Cardiovascular
diseases

cancer
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Blsphum A’s chemical
structure
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Plastic Types that are made using
Bisphenol A

High-Density
Polyethylene

Polyethylene
Terephthalate

Drink bottles, Milk bottles,
produce shampoo
clamshells, bottles
cooking oil, detergents
vinegar

Plasticni predmeti imaju svoju Sifru koja nam
pomaze da identifikujemo vrstu plastike.

BPA se upotrebljava kao antioksidans za
ftalate koji se intenzivno koriste kao
plastifikatori za PVC.
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Chemlcal Plastic bags, Plastic bottle cups,ptake-out incIEdes
contalngrs, squeeze tops, buckets, Eohiainer) acrylics,
packaging, bottles, bread yogurt pottles, foam packag- polycarbon-
PP, bags, bin liners  Straws, potato ing, packing ates, nylon
clectiealiape chip packets ’F;eanuts' ﬁbérglass’



Rizik po zivotnu sredinu

BPA u zivotnu sredinu mogu ispustiti direktno proizvodaci hemikalija,
plastike, premaza i boja, kao i kompanije za reciklazu.

Uprkos poluzivotu u zemljistu od 10 dana, BPA je znacajan zagadivac
koji ometa fiksaciju azota u korenu biljaka.

BPA se moze emitovati u zivotnu sredinu putem kucnog otpada,
kanalizacije i industrijskih otpadnih voda, kao i otpadnih voda iz
poljoprivrede.

BPA moze zavrsiti u zivotnoj sredini sporim oslobadanjem iz
materijala koji ga sadrze, na primer, namestaja na otvorenom.

BPA utice na rast, reprodukciju i razvoj vodenih organizama. Riba je
najosetljivija vrsta.

Prisustvo BPA u zivotnoj sredini malo doprinosi ukupnoj izlozenosti
ljudi .



BPA je Evropska komisija
Consumer klasifikovala kao toksican za
reprodukciju. Zbog toga, i zbog
sto ometa rad endokrinog
sistema, BPA je identifikovan kao
supstanca koja izaziva veliku
zabrinutost (Substance of Very
High Concern - SVHC) prema
evropskom zakonodavstvu o
hemikalijama.
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U potrazi za bezbednijim alternativama
BPA analozi
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Neki proizvodaci su jednostavno presli sa BPA na BPF ili BPS, stavili oznaku , bez BPA“ na svoje
proizvode i prodaju svetu nove, jednako opasne proizvode.
Uctivo receno, ovo bi se moglo nazvati ‘Zalosnom zamenom'.



Regulativa

Kanada je bila prva zemlja koja je stroze razmotrila propise o BPA i zabranila
njegovo prisustvo u bocCicama za hranjenje beba 2010. godine.

Evropska unija je 2011. zabranila upotrebu BPA u flasicama i ¢asama za bebe
(Direktiva 2011/8/EU).

U Francuskoj su od 1. januara 2013. zabranjene konzerve oblozene epoksidnim
smolama za prehrambene proizvode namenjene odojc¢adi, a od 1. januara
2015. za sve ostale proizvode.

U januaru 2015, Evropska agencija za bezbednost hrane (EFSA) smanijila je
podnosljivi (tolerabilni) dnevni unos (TDI) za BPA sa 50 pg/kg TM/dan na
4 ug/kg TM/dan i postavila ga kao privremenu vrednost (t-TDI), ocekujuéi ishod
daljih naucnih studija.

Nakon toga, granica specificne migracije (SML), koja predstavlja koliCinu BPA
koja moze da migrira iz plasticnog materijala koji je u kontaktu sa hranom u
hranu, smanjena je sa 600 pg/kg na 50 pug/kg u februaru 2018, na osnovu nove
vrednosti t-TDI .



EFSA je 2023. utvrdila novi TDI od 0,2 ng/kg TM/dan, sto je 20000 puta niza
vrednost od prethodne (4 pg/kg TM/dan).

Uporeduju¢i novi TDI sa procenama izlozenosti potrosaca BPA putem
ishrane, EFSA zakljucuje da potosaci u svim starosnim grupama premasuju
novi TDI, sto ukazuje na zdravstvene probleme.

Propisi u Republici Srbiji za materijale i predmete u kontaktu sa hranom
(posude, pribor, ambalaza i sl.) ne regulisu posebno migraciju bisfenola A.

U Republici Srbiji je regulisan sadrzaj BPA u termalnom papiru tako da je od
30. juna 2020. godine zabranjeno stavljanje u promet termo-papira koji
sadrzi 0,02% (m/m) ili vise BPA. Ovaj propis je uskladen sa regulativom EU.

Pravilnikom o bezbednosti igracaka (,,Sluzbeni glasnik RS“, br. 78/2019), koji
je podzakonski akt Zakona o predmetima opste upotrebe (,,Sluzbeni glasnik
RS br. 25/2019), ogranicena je migracija BPA u igrackama za mladu decu
(do 36 meseci) na 0,04 mg/L (granica migracije). Ispitivanje mora biti
sprovedeno prema standardnim metodama EN 71-10:2005 i EN 71-11:2005.



Strucni komitet EU je 12. juna 2024. odobrio predlog Evropske Komisije da
BPA zabrani u materijalima koji dolaze u kontakt sa hranom. Ova odluka
sledi procenu Evropske agencije za bezbednost hrane (EFSA) koja je
utvrdila da BPA ima potencijalno stetne efekte na imuni sistem.

Zabrana se odnosi na BPA u ambalazi kao sto su limenke sa premazima na
bazi BPA, kao i plasticne posude za visekratnu upotrebu i kuhinjsko
posude.

Bisfenol-A diglicidil etar (BADGE) je i dalje dozvoljen u aplikacijama u
kontaktu sa hranom, ali ne sme da sadrzi zaostali BPA iz procesa
proizvodnje.

Ostali bisfenoli klasifikovani kao kancerogeni, mutageni ili reprotoksicni, ili
koji izazivaju endokrine poremecaje su takode ukljuceni u zabranu, osim u
posebnim primenama. Ovo ukljucuje bisfenol S (BPS) i bisfenol AF (BPAF).

Zabrana ce biti uvedena do kraja 2024. Proizvodaci imaju prelazno
razdoblje do 36 meseci za razvoj i prodaju alternativa bez BPA. Prodavci
hrane imaju 12 meseci da potrose svoje zalihe nakon zavrsetka prelaznog
perioda.



Metode za Analizu BPA

1. Tecna hromatografija visokih performansi (HPLC)
*Princip: HPLC koristi tecnu fazu (rastvarac ili smesu rastvaraca) za separaciju analita na
osnovu njihove interakcije sa stacionarnom fazom u koloni. Detektor (npr. UV,
fluorescentni, maseni spektrometar-MS) meri koncentraciju analita. MS meri masu
molekula (tj. molekulskog jona), i masu fragmenata molekula, pruzajuéi informacije o
identitetu i koncentraciji analita.
eUpotreba: Idealna za analizu BPA u prehrambenim proizvodima, zemljistu i drugim
slozenim uzorcima.

2. Gasna Hromatografija (GC)
*Princip: GC koristi gasnu fazu za separaciju isparljivih analita. BPA se obi¢no derivatizuje
kako bi postao isparljiviji i pogodan za GC analizu. U kombinaciji sa masenom
spektrometrijom (GC-MS) metoda je vrlo precizna za analize niskih koncentracija i dobar
je izbor za analizu BPA u tragovima.
eUpotreba: Preporucuje se za analizu BPA u uzorcima koji se mogu derivatizovati i gde su
prisutne kompleksne hemijske matrice ili okruzenja sa niskim nivoima BPA, kao npr.
uzorci zagadenih voda.

3. ELISA (Enzime-Linked Immunosorbent Assay)
*Princip: ELISA koristi antitela specificna za BPA za njegovu detekciju i kvantifikaciju.
Rezultat se meri putem promene u boji. Manje osetljiva od HPLC-MS ili GC-MS. Brza je i
jednostavna metoda, Cesto koristi komercijalno dostupne testove.
eUpotreba: Pogodna za rutinske analize i brzu procenu prisustva BPA u razlicitim
uzorcima kao Sto su bioloSke tec¢nosti ili hrana.



Validacija je proces u kojem se procenjuje ta¢nost, pouzdanost i primenljivost
specificne analize.

Osnovni koraci koji se preduzimaju tokom validacije metode:

1. Kalibracija instrumenata (HPLC-MS ili GC-MS) i kontrola kvaliteta: Redovno kalibrisati
instrument koriste¢i standardne rastvore sa poznatim koncentracijama BPA, kako bi se
obezbedilo da instrument ispravno meri. Koristiti interne standarde za povecanje tacnosti.

2. Specificnost: Sposobnost metode da precizno identifikuje BPA u prisustvu drugih supstanci.
eProtokol: Analizirati uzorke koji sadrze moguce interferente, kao sto su druge hemikalije ili
matrice, i potvrditi da metoda specificno meri BPA. To moze ukljucivati testiranje uzoraka sa
poznatim kontaminantima i proveru da li BPA mozZe biti jasno odvojen i identifikovan na
osnovu njegovih karakteristicnih ionskih signala u MS.

3. Tacnost (Accuracy): Koliko su mereni rezultati blizu poznatim stvarnim vrednostima.
eProtokol: Analizirati uzorke sa dodatim poznatim koli¢inama BPA (standardni dodaci) i
uporediti rezultate sa poznatim vrednostima. Proceniti da |i su rezultati u prihvatljivom
opsegu.

4. Preciznost (Precision): Varijabilnost rezultata pri ponovljenim merenjima istog uzorka.
eProtokol: Izvrsiti visestruka merenja istog uzorka u kratkom vremenskom periodu (intra-
dnevna preciznost) i tokom duzeg vremenskog perioda (inter-dnevna preciznost). Analizirati
rezultate standardne devijacije i relativne standardne devijacije.

5. Osetljivost (Sensitivity): Odrediti najmanju koncentracija BPA koja moze biti pouzdano
detektovana i kvantifikovana.

*Protokol: Odrediti limit detekcije (LOD) i kvantifikacije (LOQ) analizom uzoraka sa sve manjim
koncentracijama BPA dok se ne dostigne granica gde je signal jasan i kvantitativho merljiv.



6. Linearnost: Odnos izmedu koncentracije BPA i odgovora detektora.

eProtokol: Pripremiti seriju standardnih rastvora sa razliCitim koncentracijama BPA i
analizirati ih. Proveriti da li postoji linearna veza izmedu koncentracije i odgovora
detektora.

7. Oporavak (Recovery): Efikasnost metode u odredivanju poznate koli¢ine BPA dodate
uzorku.

eProtokol: Dodati poznate kolicine BPA u uzorke bez BPA i uporediti dobijene rezultate sa
dodatim koliCinama. lzraCunati procenat “oporavka” i proceniti da li je u prihvatljivom
opsegu.

8. Stabilnost: BPA u uzorcima tokom vremena i pod razli¢itim uslovima.

eProtokol: Analizirati uzorke koji su cuvani pod razlicitim uslovima (npr. razliCite
temperature, svetlost) tokom razliCitih vremenskih intervala i proceniti da |i je
koncentracija BPA ostala stabilna.

9. Kros-reaktivnost: Moguénost da tokom izvodenja metode dode do reakcije sa
supstancama slicnim BPA i dobijanja lazne rezultate.

eProtokol: Testirati uzorke sa slicnim hemijskim supstancama i proceniti da li izazivaju
laZzne pozitivne rezultate.

10. Legislativa i standardi: U mnogim zemljama postoji legislativa za maksimalne
dozvoljene koncentracije BPA u hrani i vodi i standardi za merenje koncentracija. Merenja
treba da zadovoljavaju ove standarde, omogucavajudi uskladenost sa zakonodavstvom.

Svaki od ovih koraka je kljuan za osiguranje da metoda za odredivanje BPA bude
pouzdana i tacna. Validacija pomaze u potvrdivanju da metoda moze dosledno proizvoditi
rezultate koji su prihvatljivi za specificne potrebe analize.



Nasa istrazivanja — konzervisani proizvodi za Vojsku Srbije

Kvantifikacija je izvrSena na osnovu kalibracione krive uskladene sa matricom,
konstruisane dodavanjem BPA uzorku domaceg nekonzervisanog govedeg gulasa (BG),
proizvedenog po recepturi proizvodaca.

Kalibraciona kriva je sadrzala pet tacaka, gde su koncentracije BPA bile 5, 10, 20, 50 i 100
ppb (ug/L).

BPA je ekstrahovan QuEChers metodom. Finalni rastvor (20 pL) u smesi acetonitril-voda
(1:1) je injektovan u HPLC-MS (svaka tacka je analizirana u tri ponavljanja).

Koeficijent korelacije r? iznosio je 0,9927.

Utvrdeno je da je sadrzaj BPA u domacem
BG ispod LOD.
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Fig 5-1. Calibration curve for LC-MS5: peak area depending on BPA concentration.




Koncentracije koje daju visinu pikova
tri i deset puta vecu od standardne
‘ devijacije osnovnog signala definisane
~ su kao granica detekcije (LOD) i granica
 kvantifikacije (LOQ).

- _S\ermsana

------

LOD = 2 ppb (ug/L)
LOQ =5 ppb (ug/L)

TABLE 5-1. The results of repeatability, standard deviation (5D), relative standard dewviations
(RSD) and recovery, for the samples of beef goulash and meatballs 1n tomato sauce

BPA_ pg kg™ y
Food product P - tg : 5D RSD  BPA expected ﬂb]?:ﬁ?ed Recovery
robe 1 ) - 1 o
1 5 3 uz kg % x=20.pgkg g kg Yo
Beef goulash 320 350 29.0 320 24 1.5 62.0 509 82.1
Meatballsin 240 205 195 213 1.9 3.9 413 32.5 78.7

tomato sauce




6/6/00 TDI =4 pg/kg TM/dan
5/5/23
4/4/20
- 3/11/02
- 2/10/27
2/2/16

0/11/10
balls in tomato sauce (MB)

SML =50 ug/kg




razivanja — uzorci re¢nih voda iz BiH

BPA je meren i u uzorcima recnih voda
uzetih u okolini Banja Luke.

Koncentracija BPA u reci Vrbas i njenim
pritokama ispitivana je GC-MS metodom.

U tu svrhu uzeti su uzorci iz 5 pritoka reke
Vrbas. BPA je detektovan u svim
analiziranim uzorcima.
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Validacija je izvrsena odredivanjem nekoliko vaznih parametara, kao
sto linearnost, preciznost i tacnost, granica detekcije (LOD) i
kvantifikacija (LOQ).

Dejonizovana voda bez dodatog BPA analizirana je kao slepa proba pre
svake analize da bi se pratili tragovi BPA.

Iz radnog rastvora razblazivanjem su napravljeni razliciti rastvori da bi
se dobila kalibraciona kriva sa sest vrednosti koncentracije: 0,1, 0,2,
0,4, 0,8, 1,2 i 1,6 ng/uL. Svaka tacka je analizirana u duplikatu.
Kalibraciona kriva je formirana na osnovu odnosa povrsina pikova BPA
i BPA-d16. Interni standard (BPA-d16) je uvek dodavan u istoj
koncentraciji: 0,2 ng/uL heksana. Linearnost kalibracione krive je
odredena pomocu koeficijenta korelacije, koji je iznosio 0,9982.

Dobijena kalibraciona kriva je koris¢ena za kvantitativho odredivanje
BPA u uzorcima vode. Pored toga, analizirane su i nize koncentracije
(0,02 i 0,05 ng/uL), kako bi se odredili LOD i LOQ.

Uzorak sa minimalnom koncentracijom od 0,02 ng u 1 pL heksana je
analiziran u Sest ponavljanja i izracunata je standardna devijacija (SD).



TABLE I The validation parameters of the microextraction — GC-MS method for the analysis
of BPA in water samples

miz R? Method trueness — recovery = RSD, wt. % LOQ/ng L'l LOD /ng L
357/372 0.9982 77.50+5 42 10 4

Tacnost je dokazana metodom spiking/recovery.

Uzorak dejonizovane vode (500 mL) je spajkovan sa BPA, da bi se dobile
sledece koncentracije: 80, 120 i 160 ng/L. Svaki spajk je raden u duplikatu.

Preciznost je izracunata je kao relativha standardna devijacija (RSD, %)
koncentracija nadenih ponavljanjanjem Sest spajkova dnevno.

Koli€ina “oporavljenog” BPA kretala se izmedu 72,5 i 82,5 mas.%, sa
srednjom vrednoscéu od 77,5 mas.%.

LOD =4 ng/L = 0,004 ppb (ng/L)
LOQ =10 ng/L = 0,010 ppb (ng/L)



Najveca koncentracija BPA (354 ng/L) zabelezena je na uscu
reke Crkvene u reku Vrbas.

Najniza kolicina BPA (33 ng/L) pronadena je u uzorku uzetom
na uséu Svrakave u Vrbas, uzvodno od grada Banja Luka.

Ovo istrazivanje je pokazalo da naseljenost i ljudska aktivnost
mogu uticati na koncentraciju BPA u zivotnoj sredini. Rezultati
su pokazali da je koncentracija BPA veca u poredenju sa
slicnom studijom sprovedenom u Nemacko,.

Ispitivanja uzoraka otpadnih, povrSinskih i voda za pice
prikupljenih u Nemackoj pokazala su da se koncentracija BPA u
uzorcima vode za pice kretala od 0,5 do 2 ng/L, dok je srednja
koncentracija BPA u uzorcima recnih i otpadnih voda bila 4,7 i
16 ng/L, respektivno.



iy
Mozemo zakljuciti da se BPA nalazi svuda, u razlicitim vrstama plastike

i takode u mikroplastici. BPA je sveprisutan: otkriven je u 75% uzoraka
majcinog mleka i u urinu 93% njihovih beba.

The critical period of development
for most organisms is between the
transition from a fertilized egg, into
a fully formed infant.

As the cells begin to grow and
differentiate, there are critical
balances of hormones and protein

changes that must occur.
Therefore, a dose of disrupting
chemicals can do substantial
damage to a developing fetus
(baby). Whereas, the same dose
may not significantly affect adult
mothers.

Misljenje endokrinologa: Jednostavno ne postoji '‘bezbedna’ doza bilo koje
hemikalije za koju se zna da remeti hormone. Endokrini sistem je evoluirao
tako da je izuzetno osetljiv na prirodne hormone, i kao rezultat toga,
takode je podlozan malim kolicinama hemikalija koje ometaju hormone.
Stoga, donosioci regulativa ne bi trebalo da pokusavaju da pronadu
prihvatljive minimume za ove hemikalije, ve¢ da ih u potpunosti zabrane.



Najbolji nacin da se eliminise BPA je prelazak na pakovanja
napravljena od inertnih, materijala, koji ne sadrze toksic¢ne
supstance, ali za sada nema mnogo dobrih opcija, posebno u
pogledu epoksidnih smola.

Zabrana upotrebe BPA u materijalima koji dolaze u kontakt sa hranom
trebalo bi da se sto pre donese i zazivi u svim zemljama sveta.









avo gledamo, BPA ce biti znacajan zagadivac
duzem vremenskom periodu
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