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INTRODUCAO

Durante a transi¢ao da infancia para a vida
adulta, ocorrem profundas mudancgas biologi-
cas, hormonais, psicolégicas e comportamen-
tais que culminam na aquisi¢do da maturidade
sexual e da capacidade reprodutiva.

Esse processo, denominado puberdade, re-
sulta no estabelecimento progressivo do feno-
tipo adulto por meio da ativagao do eixo hipo-
talamo-hipofise-gonadal ¢ da maturagdo dos
sistemas envolvidos.

A puberdade precoce (PP) ¢ definida pelo
aparecimento de caracteres sexuais secundarios
antes dos oito anos de idade em meninas e dos
nove anos em meninos, sendo considerada uma
alteracdo do desenvolvimento puberal que re-
quer investigacao clinica e etioldgica adequada
(SOCIEDADE BRASILEIRA DE PEDIA-
TRIA, 2017).

Nas meninas, o primeiro sinal clinico geral-
mente ¢ o desenvolvimento mamario (telarca),
enquanto nos meninos observa-se aumento do
volume testicular (>4 mL) ou comprimento tes-
ticular >25 mm (ALGHAMDI, 2023).

Do ponto de vista epidemioldgico, a PP
apresenta importante predominio no sexo femi-
nino, sendo observada com frequéncia signifi-
cativamente maior em meninas do que em me-
ninos, com uma razdo estimada de 15 a 20 casos
femininos para cada caso masculino.

Nos Estados Unidos, a ocorréncia estimada
varia entre um caso para cada 5.000 a 10.000
meninas, enquanto estudos conduzidos em ou-
tros paises demonstram padrdo semelhante,
como observado na Espanha, com prevaléncia
de 37 casos por 100.000 meninas e 0,46 por
100.000 meninos, ¢ na Coreia, com 55,9 casos
por 100.000 meninas e 1,7 por 100.000 meni-
nos.

Além da diferenca entre os sexos, observa-
se aumento dos diagnosticos nas ultimas déca-
das, embora a contribuicdo de fatores como
maior reconhecimento da condi¢do, mudangas
nos critérios diagnosticos e alteragdes ambien-
tais ainda seja discutida.

Na Dinamarca, foi demonstrado aumento
de aproximadamente seis vezes na incidéncia
entre meninas de origem dinamarquesa, pas-
sando de 2,6 para 14,6 casos por 10.000 entre
1998 e 2007.

De maneira semelhante, um registro nacio-
nal asiatico identificou aumento expressivo da
incidéncia anual de puberdade precoce central
(PPC) entre meninas com mais de seis anos en-
tre 2004 e 2010, enquanto nos meninos a inci-
déncia permaneceu relativamente estavel
(HAN et al., 2022).

Entre os fatores ambientais atualmente in-
vestigados, destacam-se os disruptores enddcri-
nos (DEs), definidos como substancias quimi-
cas exodgenas capazes de interferir na sintese,
secre¢do, transporte, metabolismo ou agdo dos
hormonios, conforme reconhecido por institui-
coes cientificas como o National Institute of
Environmental Health Sciences (NIEHS).

Estima-se que milhares de compostos pos-
sam apresentar propriedades de desregulacdo
enddcrina, estando presentes em produtos de
uso cotidiano, como plésticos, pesticidas, cos-
méticos e embalagens alimentares (NIEHS,
2026; WOODRUFF, 2024).

Os efeitos biologicos dessas substancias
tém despertado crescente interesse devido a sua
capacidade de atuar em periodos criticos do de-
senvolvimento, especialmente durante a vida
fetal, neonatal e infantil.

Criangas e gestantes apresentam maior vul-
nerabilidade aos DEs devido a elevada sensibi-
lidade dos periodos criticos do desenvolvi-
mento, nos quais alteracdes hormonais podem
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interferir na maturagdo sexual e em outros pro-
cessos  fisiologicos (PADMANABHAN;
SONG; PUTTABYATAPPA, 2021; WO-
ODRUFF, 2024).

Embora a etiologia da PP seja multifatorial,
evidéncias experimentais e observacionais su-
gerem que a exposi¢do a determinados DEs
possa influenciar a ativagdo do eixo hipota-
lamo-hipofise-gonadal e modificar o momento
de inicio da puberdade.

Estudos indicam que esses efeitos depen-
dem de diversos fatores, incluindo o tipo de
composto, a dose, o periodo de exposi¢cdo € a
suscetibilidade individual, especialmente du-
rante janelas criticas do desenvolvimento.

Considerando as limita¢des éticas para a re-
alizacdo de ensaios clinicos em humanos, o co-
nhecimento atual sobre essa associagdo baseia-
se predominantemente em estudos experimen-
tais, estudos observacionais e revisoes da litera-
tura, os quais tém contribuido para elucidar os
possiveis mecanismos envolvidos na alteragao
do desenvolvimento puberal (BRITO et al.,
2023; PADMANABHAN; SONG; PUTTA-
BYATAPP, 2021).

Para além das alteracdes do desenvolvi-
mento puberal, a PP esta associada a repercus-
sOes importantes sobre o crescimento linear, o
desenvolvimento psicossocial e a saide na vida
adulta, incluindo maior risco de obesidade, sin-
drome metabdlica, diabetes mellitus tipo 2, do-
encas cardiovasculares e neoplasias hormonio-
dependentes.

Diante das potenciais consequéncias clini-
cas dessa condi¢do e da ampla exposi¢ao popu-
lacional aos DEs, torna-se fundamental com-
preender a possivel participagdo desses com-
postos na fisiopatologia da PP, contribuindo
para o desenvolvimento de estratégias de pre-
vengdo e intervengdo precoce (BROWN; FO-
GLEMAN, 2025; WOODRUFF, 2024).

O objetivo deste estudo ¢ discutir as evidén-
cias cientificas disponiveis acerca da associa-
¢do entre a exposicao aos DEs e a PP, abor-
dando os principais mecanismos biologicos en-
volvidos, as evidéncias epidemiologicas e ex-
perimentais, as limitagdes atuais do conheci-
mento e as perspectivas para prevencdo, pes-
quisa e pratica clinica.

METODO

Trata-se de uma revisdo narrativa da litera-
tura realizada no periodo de abril a agosto de
2026, por meio de pesquisas nas bases de dados
PubMed e SciELO, complementadas pela con-
sulta a documentos institucionais e diretrizes da
Sociedade Brasileira de Pediatria (SBP) e do
National Institute of Environmental Health Sci-
ences (NIEHS).

Foram utilizados os descritores “puberdade
precoce”, “puberdade”, “disruptores endodcri-
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nos”, “exposicao ambiental”, “precocious pu-

berty”, “central precocious puberty”, “pu-
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berty”, “endocrine disruptors”, “endocrine-dis-
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rupting chemicals”, “environmental exposure”,
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“bisphenol A”, “phthalates”, “parabens”, “pes-
ticides”, “per- and polyfluoroalkyl substances
(PFAS)” e “children”, combinados pelos ope-
radores booleanos AND e OR.

Foram incluidos artigos publicados nos idi-
omas portugués e inglés, entre 2010 ¢ 2026, dis-
ponibilizados na integra, que abordassem a as-
sociacdo entre DEs e alteracdes do desenvolvi-
mento puberal na populagdo pediatrica, inclu-
indo revisdes sistematicas, meta-analises, estu-
dos observacionais, estudos experimentais e di-
retrizes clinicas.

Quando necessario para contextualizagio
historica e conceitual, também foram conside-
radas publicacdes classicas de reconhecida re-
levancia.

Foram excluidos artigos duplicados, indis-
poniveis na integra, sem relagcdo direta com a
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tematica ou que nao atendessem aos critérios de
inclusao.

Apos a selecao, os estudos foram submeti-
dos a leitura minuciosa e a analise qualitativa.
Os resultados sdo apresentados de forma descri-
tiva, organizados em categorias tematicas, con-
templando a fisiologia da puberdade, os princi-
pais DEs, os mecanismos envolvidos na desre-
gulacdo do eixo hipotalamo-hipo6fise-gonadal,
as evidéncias da associagdo entre exposi¢ao
ambiental e PP e suas implicagdes para a pratica
clinica e a satude publica.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Associacio entre BPA e puberdade

A exposicao ao bisfenol A (BPA), um im-
portante disruptor enddcrino presente em plas-
ticos policarbonatos, resinas epoxi, embalagens
alimentares e outros produtos de consumo, tem
sido associada a alteracdes no desenvolvimento
puberal feminino.

Devido a sua semelhanca estrutural com o
17B-estradiol, o BPA apresenta atividade estro-
génica, podendo interagir com receptores estro-
génicos e interferir na regulacdo do eixo hipo-
talamo-hipofise-gonadal (GORE et al., 2015;
ROCHESTER, 2013).

Estudos experimentais demonstram que o
BPA pode modular mecanismos relacionados
ao inicio da puberdade, incluindo a expressao
do sistema KISS-1, enquanto estudos em huma-
nos identificaram concentragdes séricas ou uri-
narias mais elevadas desse composto em meni-
nas com PPC e telarca prematura (GORE et al.,
2015; SUPORNSILCHAI et al., 2016).

Apesar dessas evidéncias, os resultados epi-
demiologicos permanecem heterogéneos, pos-
sivelmente em decorréncia de diferengas no pe-
riodo de exposi¢ao avaliado, nos métodos de
mensura¢ao dos biomarcadores, nas caracteris-
ticas das populacdes estudadas e na influéncia

de fatores intervenientes, como obesidade e ha-
bitos alimentares (ROCHESTER, 2013; HAR-
LEY et al., 2019).

Assim, as evidéncias atuais sugerem que o
BPA atua como um potencial modulador do de-
senvolvimento puberal feminino, especial-
mente quando a exposi¢ao ocorre durante peri-
odos criticos do desenvolvimento.

Associacao entre ftalatos e antecipacio
da menarca

A exposi¢ao aos ftalatos, especialmente du-
rante o periodo pré-natal e na infancia, tem sido
associada a alteragdes no momento de inicio da
puberdade feminina, incluindo a antecipagao da
menarca.

Revisdes recentes apontam que a associa-
¢do mais consistente ¢ observada para a exposi-
¢do pré-natal ao monoetil ftalato (MEP), meta-
bolito do dietil ftalato (DEP), embora a intensi-
dade desse efeito varie conforme o periodo de
exposi¢ao e o composto avaliado.

De modo geral, as evidéncias indicam que a
interferéncia hormonal promovida pelos ftala-
tos pode modificar a programagao do desenvol-
vimento puberal e influenciar a idade da pri-
meira menstruagio (RIVERA-NUNEZ et al.,
2022).

Outra revisao de literatura reforca essa as-
sociagdo ao demonstrar que os ftalatos estdo en-
tre os principais DEs relacionados a alteracdes
na idade da menarca.

Os autores destacam que tanto a exposi¢ao
intrauterina quanto a exposicao durante a infan-
cia podem influenciar o desenvolvimento pube-
ral, embora os resultados ainda apresentem al-
guma heterogeneidade entre os estudos.

Apesar disso, o conjunto das evidéncias su-
gere que a exposi¢do precoce aos ftalatos pode
contribuir para a antecipa¢do da menarca em
parte das meninas expostas, indicando a neces-
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sidade de reduzir o contato com esses compos-
tos durante periodos criticos do desenvolvi-
mento (ANASTASIADIS et al., 2023).

Alteracgoes do eixo hipotalamo-hipofise-
gonadal
Estudos experimentais e observacionais de-

monstram que a exposi¢ao a DEs esta associada
a alteragdes no funcionamento do eixo hipota-
lamo-hipofise-gonadal, sugerindo possivel par-
ticipagdo desses compostos na antecipagdo do
desenvolvimento puberal.

Evidéncias apontam que substancias como
o0 BPA podem influenciar vias neuroendocrinas
relacionadas ao inicio da puberdade, embora a
magnitude desses efeitos varie entre os estudos
e ainda ndo permita estabelecer relagdo causal
definitiva (GORE et al, 2015; LOPEZ-RO-
DRIGUEZ et al., 2021; SUPORNSILCHALI et
al., 2016).

Influéncia da exposicao intrauterina

Estudos indicam que a exposi¢do a DEs du-
rante a gestacao e os primeiros anos de vida esta
associada a alteragdes no desenvolvimento pu-
beral, incluindo maior ocorréncia de PPC.

As evidéncias sugerem que a vida intraute-
rina representa um periodo de maior suscetibi-
lidade aos efeitos desses compostos, embora a
relacdo causal ainda ndo esteja definitivamente
estabelecida (PADMANABHAN; SONG; PU-
TTABYATAPPA., 2021).

Relacdo entre obesidade e antecipacio
puberal
Estudos demonstram associagdo consis-

tente entre obesidade e antecipacao puberal, in-
dicando que o excesso de tecido adiposo pode
atuar como fator modificador do momento de
inicio da puberdade.

Entretanto, a obesidade ndo deve ser consi-
derada uma causa isolada da PP, mas um fator
que interage com determinantes bioldgicos e

ambientais, incluindo a exposi¢ao a DEs (SHI,;
JIANG; ZHANG, 2022; BADR et al., 2025).

Principais achados clinicos e laboratori-
ais

Até o momento, ndo existem achados labo-
ratoriais ou clinicos especificos e patognomoni-
cos que permitam diagnosticar a exposi¢ao aos
DEs.

A avaliagdo baseia-se na historia de exposi-
¢do, na dosagem de biomarcadores ambientais
(como metabdlitos urinarios de ftalatos e bisfe-
nodis) e na investigacdo das alteracdes endocri-
nas e metabdlicas associadas.

Os exames laboratoriais podem evidenciar
alteracdes nos hormonios tireoidianos, gonado-
trofinas (LH e FSH), estradiol, testosterona,
hormdnio antimiilleriano (AMH), além de alte-
racdes no metabolismo da glicose e da insulina,
dependendo do sistema acometido e do tipo de
DE envolvido (GUARNOTTA et al., 2022).

Do ponto de vista clinico, os principais
achados descritos na literatura incluem PP ou
tardia, irregularidades menstruais, infertilidade,
reducdo da qualidade seminal, disfungdes tire-
oidianas, alteragdes metabolicas, obesidade ¢
diabetes mellitus, somado a distarbios do cres-
cimento e do desenvolvimento em criangas ex-
postas durante periodos criticos da vida.

Entretanto, esses achados sdo inespecificos
e devem ser interpretados em conjunto com a
historia clinica, os exames laboratoriais e a ava-
liagdo da exposi¢ao ambiental, uma vez que ndo
existe um quadro clinico exclusivo relacionado
aos desreguladores endocrinos (GUARNOTTA
etal.,2022).

Plausibilidade bioldgica da associacio
entre disruptores enddcrinos e puberdade
precoce

Os DEs sdo substancias quimicas exdgenas

capazes de interferir no sistema endocrino por
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meio da alteragdo da sintese, secre¢do, trans-
porte, metabolismo, ligacdo aos receptores ou
eliminacdo dos hormodnios naturais.

Devido a semelhanga estrutural com hor-
monios endogenos, podem mimetizar sua acao
ou bloquear sua interacdo com o0s receptores,
promovendo alteragdes na sinalizagdo hormo-
nal e na homeostase do organismo (GUAR-
NOTTA et al., 2022).

Um dos principais mecanismos descritos
envolve a interferéncia na via estrogénica. Os
receptores de estrogénio (ERs), presentes em
tecidos como cérebro, 0ssos, sistema cardiovas-
cular e 6rgdos reprodutivos, regulam processos
relacionados ao desenvolvimento, reproducao e
manutengao fisioldgica.

Entretanto, os DEs podem ativar ou blo-
quear esses receptores, desencadeando respos-
tas hormonais inadequadas e comprometendo a
funcao dos tecidos-alvo (GORE et al., 2015).

Essas alteragdes sdo particularmente rele-
vantes durante periodos criticos do desenvolvi-
mento, como a vida intrauterina, infincia e pu-
berdade, quando pequenas modificagdes na si-
nalizagdo hormonal podem interferir no cresci-
mento e na maturacao sexual.

A atividade estrogénica de compostos como
bisfendis, parabenos, alquilfenois e alguns pes-
ticidas destaca-se por sua capacidade de ativar
ou bloquear receptores hormonais, modificar a
expressao génica e alterar a proliferagao celular
em tecidos sensiveis, como mama e 6rgaos re-
produtivos (GORE et al., 2015; GUARNOTTA
etal.,2022; LUCCACCIONI et al., 2020).

Além disso, estudos experimentais sugerem
que compostos com agdo estrogénica podem in-
terferir em regides cerebrais envolvidas no con-
trole da puberdade, incluindo vias relacionadas
ao GnRH e a kisspeptina, influenciando a pro-
dug¢ao de hormonios sexuais e eventos como de-
senvolvimento mamario € maturacao dssea.

Entretanto, os achados em humanos perma-
necem inconsistentes, variando conforme o
composto analisado, periodo de exposigao,
sexo da crianga e exposicdo combinada a dife-
rentes substancias.

Assim, embora exista plausibilidade biolo-
gica para a associagdo entre DEs e PP, a relacdo
causal ainda ndo estd completamente estabele-
cida (LOPEZ-RODRIGUEZ et al., 2021; ULD-
BJERG et al., 2022).

Exposicao precoce e programacio do de-
senvolvimento puberal
Alteragdes epigenéticas consistem em mo-

dificagdes na regulagdo da expressdo génica
sem alteracdo da sequéncia do DNA. Entre os
principais mecanismos envolvidos estdo a me-
tilagdo do DNA, modifica¢des das histonas e
acdo de RNAs nao codificantes, processos fun-
damentais para o desenvolvimento dos 6rgdos e
funcionamento do sistema hormonal (GRE-
ALLY; JACOBS, 2013).

A exposi¢do a bisfenois, ftalatos e pestici-
das pode modificar marcas epigenéticas, espe-
cialmente durante fases de intenso desenvolvi-
mento.

Essas alteragdes podem afetar genes relaci-
onados a produc¢do hormonal e ao eixo regula-
dor da puberdade. Entretanto, existem limita-
coes para estabelecer uma relacdo causal entre
uma substancia especifica e a antecipagdo pu-
beral (LOPEZ-RODRIGUEZ et al, 2021;
MOISE-SILVERMAN; SILVERMAN, 2022).

Fetos, recém-nascidos e criangas apresen-
tam maior vulnerabilidade aos DEs devido ao
desenvolvimento incompleto de seus 6rgdos e
sistemas. Durante a gestacdo, essas substancias
podem atravessar a placenta e interferir na for-
magao de 6rgaos, do sistema nervoso e do eixo
enddcrino.
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Apods 0 nascimento, a imaturidade dos me-
canismos de metabolizagado e eliminagdo, asso-
ciada a maior exposicdo proporcional ao peso
corporal, pode favorecer o acumulo de efeitos.

Assim, a exposi¢do durante periodos criti-
cos do desenvolvimento, como a vida intraute-
rina, infancia e puberdade, pode modificar a
programacao enddcrina e produzir efeitos per-
sistentes sobre o crescimento ¢ a maturagao se-
xual (GORE et al.,2015; GHASSABIAN et al.,
2022).

Embora estudos em humanos indicam asso-
ciagdes entre exposicao precoce aos DEs e alte-
racdes no desenvolvimento puberal, neurolo-
gico, reprodutivo e metabolico, ainda ndo ha
comprovagdo definitiva de causalidade.

Assim, a reducdo da exposi¢ado a essas subs-
tancias durante a gestacdo e a infancia repre-
senta uma estratégia relevante de prevengao de
possiveis impactos a saude ao longo do ciclo de
vida (GORE et al., 2015; ULDBJERG et al.,
2022).

Obesidade como fator modificador dos
efeitos dos disruptores enddcrinos
A relagao entre obesidade e exposicao aos

DEs no desenvolvimento puberal ¢ complexa e
bidirecional, uma vez que o estado nutricional
pode modificar a resposta bioldgica a essas
substancias.

Evidéncias sugerem que a composi¢ao cor-
poral influencia os efeitos dos DEs sobre a ma-
turacao sexual (BADR et al., 2025).

Em uma coorte longitudinal com avalia¢des
de Tanner entre 9 e 13 anos, a exposicao pré-
natal a ftalatos de alto peso molecular ¢ BPA
apresentou efeitos distintos conforme sexo e es-
tado ponderal.

Em meninas eutroéficas, esses compostos fo-
ram associados a puberdade mais tardia, en-
quanto essa associagdo nao foi observada em
meninas com sobrepeso ou obesidade. Nos me-

ninos, entretanto, a exposi¢do esteve relacio-
nada a PP, independentemente do estado nutri-
cional (BERGER et al., 2018).

Os mecanismos envolvidos nessa intera¢ao
sdo complexos e bidirecionais. Além de modi-
ficar a resposta aos DEs, a obesidade pode ser
favorecida pela propria exposi¢ao a determina-
dos compostos caracterizados como potenciais
agentes obesogénicos.

O BPA, por exemplo, apresenta atividade
estrogénica e pode influenciar simultaneamente
o metabolismo energético e processos relacio-
nados ao desenvolvimento puberal.

Assim, a obesidade pode atuar tanto como
consequéncia da exposicdo ambiental quanto
como fator modulador dos seus efeitos sobre a
maturacao sexual, dificultando a determinagdo
de relagdes causais isoladas (BADR et al.,
2025; ULDBIJERG et al., 2022).

Limitacoes das evidéncias cientificas

A consolidacao de evidéncias definitivas
sobre a associacao entre DEs e altera¢des no de-
senvolvimento puberal permanece limitada por
importantes desafios metodologicos.

Um dos principais obstaculos ¢ a avaliacao
da exposicao, visto que muitos DEs apresentam
rapida metabolizacdo e a coleta isolada de
amostras biologicas pode ndo representar a ex-
posicao habitual e cumulativa do individuo.

Além disso, trata-se de uma exposi¢ao in-
voluntaria ¢ multifatorial, dificultando a defini-
¢do de grupos controle completamente ndo ex-
postos (ULDBJERG et al., 2022).

Outro fator limitante ¢ a auséncia de con-
senso sobre os periodos de maior vulnerabili-
dade, considerando que os estudos avaliam di-
ferentes momentos da exposi¢ao pré e pds-na-
tal, com resultados frequentemente inconsisten-
tes.
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Soma-se a isso a heterogeneidade na avali-
acdo dos desfechos puberais, incluindo diferen-
tes métodos de classificagao e defini¢des de PP,
o que reduz a comparabilidade entre pesquisas
(BERGER et al., 2018; CHOE; KIM; HA,
2025; ULDBJERG et al., 2022).

O desenho dos estudos também influencia a
interpretacdo dos achados. A predominancia de
estudos observacionais e transversais limita a
inferéncia causal, enquanto estudos longitudi-
nais prospectivos ainda sao escassos.

Somado a isso, ha possibilidade de causali-
dade reversa, especialmente em avaliagdes pro-
ximas ao periodo puberal, uma vez que indivi-
duos em maturagdo podem aumentar o uso de
produtos contendo DEs, alterando a relagao
temporal entre exposicdo e desfecho (ULD-
BJERG et al., 2022; OLIVAS-MARTINEZ et
al., 2026).

Como consequéncia dessas limitagdes, os
resultados disponiveis apresentam elevada he-
terogeneidade. Em revisdo sistemdtica sobre
BPA e puberdade, apenas parte dos estudos
identificou associa¢ao positiva, sem demonstra-
¢ao de um padrao consistente para a maioria dos
xenobiodticos avaliados (ULDBJERG et al.,
2022).

As divergéncias incluem diferencas relaci-
onadas ao sexo, presenca de curvas dose-res-
posta ndo lineares e mecanismos distintos de al-
teragcdo puberal, incluindo possiveis efeitos so-
bre a puberdade central ou periférica (BERGER
etal.,2018; XING et al., 2023).

A heterogeneidade também envolve as po-
pulagdes analisadas e as classes quimicas inves-
tigadas. Enquanto ftalatos e fendis, especial-
mente o BPA, sdo os compostos mais estuda-
dos, ainda existem lacunas importantes sobre
substancias emergentes, como parabenos, ben-
zofendis, PFAS e metais pesados (BERGER et
al.,2018; CHOE; KIM; HA, 2025; XING et al.,
2023; OLIVAS-MARTINEZ et al., 2026).

Em complemento, a auséncia de padroniza-
¢ao dos desfechos puberais também dificulta a
comparacao entre estudos e a sintese das evi-
déncias disponiveis (ULDBJERG et al., 2022).

Implicacdes para a pratica pediatrica

Apesar das limitagdes e controvérsias da li-
teratura, os conhecimentos atuais sobre disrup-
tores DEs apresentam implicagdes relevantes
para a pratica pediatrica.

Considerando o principio da precaugao,
mesmo sem comprovagao causal definitiva, o
pediatra pode atuar na prevengao, orientando as
familias sobre a reducdo de exposi¢des evitd-
veis, especialmente durante periodos criticos do
desenvolvimento infantil (ULDBJERG et al.,
2022).

Nesse contexto, a investigacdo de altera-
¢Oes puberais deve incluir uma abordagem cli-
nica ampliada, com aten¢do ao histérico de ex-
posicdes ambientais.

A anamnese ambiental pode auxiliar na
identificacdo de possiveis fontes de contato
com DEs, incluindo uso de plasticos, cosméti-
cos, produtos de higiene pessoal, pesticidas, ali-
mentos, dgua contaminada e exposi¢des ocupa-
cionais dos responsaveis, especialmente em ca-
sos de PP sem causa evidente (OLIVAS-MAR-
TINEZ et al., 2026; LEE; KAWWASS, 2022).

A avaliagdo do estado nutricional deve in-
tegrar a abordagem clinica de criangas com al-
teragdes puberais, uma vez que a obesidade
constitui um importante fator associado ao de-
senvolvimento puberal e pode influenciar a in-
terpretagdo dos achados clinicos e laboratoriais.
Dessa forma, o acompanhamento do cresci-
mento e do peso deve fazer parte da avaliagio
desses pacientes (BADR et al., 2025; BERGER
etal.,2018).

Além da atuagao individual, os achados re-
forgam a necessidade de pesquisas longitudi-
nais com maior padronizagdo metodologica e
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avaliacdo de exposi¢cdes combinadas, permi-
tindo melhor compreensdo dos efeitos desses
compostos.

Paralelamente, destacam a importancia de
politicas publicas voltadas a regulamentacdo de
substancias potencialmente disruptoras, princi-
palmente em produtos destinados a criangas e
gestantes.

Dessa forma, a atua¢do pediatrica deve
equilibrar as incertezas cientificas atuais com
orientacdes preventivas baseadas em evidén-
cias, promovendo educagdo em saude e redugao
de riscos ambientais (ULDBJERG et al., 2022;
LEE; KAWWASS, 2022).

Implicagdes para a saude publica

Os DEs representam um importante desafio
para a saide publica devido a ampla distribui-
¢ao ambiental e a exposi¢ao continua da popu-
lagdo por meio da 4gua, alimentos, ar e produtos
de consumo.

A exposi¢do durante periodos criticos do
desenvolvimento, especialmente na gestacdo e
infancia, tem sido associada a alteragdes repro-
dutivas, metabolicas e do desenvolvimento pu-
beral, reforcando a necessidade de estratégias
preventivas voltadas aos grupos mais vulnera-
veis (GUARNOTTA et al., 2022; WERKNEH
etal., 2022).

Nesse contexto, sao necessarias agoes de vi-
gilancia ambiental, monitoramento de contami-
nantes e regulamentagdo de substancias poten-
cialmente nocivas, associadas ao fortaleci-
mento das politicas publicas de prote¢ao a sa-
ude infantil e materna (WERKNEH et al.,
2022; GUARNOTTA et al., 2022).

Além das medidas regulatorias, a educagao
em saude pode contribuir para reduzir exposi-

¢oes evitaveis, por meio da orientagao sobre ha-
bitos de consumo e do incentivo ao uso de al-
ternativas com menor potencial disruptor, com-
plementando as estratégias coletivas de preven-
¢ao (MARTIN et al., 2022; WERKNEH et al.,
2022)

CONCLUSAO

As evidéncias disponiveis sugerem que 0s
DEs podem influenciar o desenvolvimento pu-
beral, especialmente quando a exposi¢ao ocorre
durante periodos criticos, como a gestagdo e a
infancia.

Entretanto, embora exista plausibilidade bi-
ologica e associa¢do demonstrada em estudos
experimentais e observacionais, a relagdo cau-
sal entre essas substancias e a PP ainda ndo esta
definitivamente estabelecida, devido a hetero-
geneidade metodologica, a dificuldade de men-
surar exposigdes cumulativas e a influéncia de
fatores confundidores (GHASSABIAN et al.,
2022; GORE et al., 2015).

Do ponto de vista clinico, esses achados re-
forcam a importancia de uma abordagem pedi-
atrica abrangente, que considere, além da inves-
tigacdo das causas tradicionais de PP, o histo-
rico de exposi¢des ambientais e o estado nutri-
cional da crianga, permitindo orientagdes pre-
ventivas baseadas nas melhores evidéncias dis-
poniveis (LEE; KAWWASS, 2022; GORE et
al., 2015).

Por fim, a realizagdo de estudos prospecti-
vos com metodologias padronizadas permanece
fundamental para esclarecer os mecanismos en-
volvidos e fortalecer estratégias de prevencao,
diagnostico e promogado da saude infantil.

118 | Pagina




REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS

ALGHAMDI, A. Precocious Puberty: Types, Pathogenesis and Updated Management. Cureus, v. 15, n. 10, ¢47485,
2023. doi: 10.7759/cureus.47485.

ANASTASIADIS, X.; et al. Impact of Chemicals on the Age of Menarche: A Literature Review. Children, Basel, v.
10, n. 7, art. 1234, 2023. doi: 10.3390/children10071234.

BADR, M.; et al. Endocrine consequences of childhood obesity: a narrative review. Frontiers in Endocrinology, v. 16,
p. 1547308, 2025. doi: 10.3389/fendo.2025.158486.

BERGER, K.; et al. Association of prenatal urinary concentrations of phthalates and bisphenol A and pubertal timing
in boys and girls. Environmental Health Perspectives, v. 126, n. 9, p. 097004, 2018. doi: 10.1289/EHP3424.

BRITO, V. N. et al. The Congenital and Acquired Mechanisms Implicated in the Etiology of Central Precocious Pu-
berty. Endocrine Reviews, v. 44, n. 2, p. 193-221, 2023. doi:10.1210/endrev/bnac020.

BROWN, E. E.; FOGLEMAN, C. D. Disorders of Puberty: Common Questions and Answers. American Family Phy-
sician, v. 112, n. 5, p. 513-520, 2025.

CHOE, S.-A.; KIM, E.; HA, M. Exposure to heavy metals, bisphenol A, and phthalates: implications for precocious or
delayed puberty. PLoS One, v. 20, n. 1, p. €0316770, 2025. doi: 10.1371/journal.pone.0322383.

GHASSABIAN, A.; et al. Endocrine-Disrupting Chemicals and Child Health. Annual Review of Pharmacology and
Toxicology, Palo Alto, v. 62, p. 573-594, 2022. doi: 10.1146/annurev-pharmtox-021921-093352.

GORE, A. C.; et al. EDC-2: The Endocrine Society's Second Scientific Statement on Endocrine-Disrupting Chemicals.
Endocrine Reviews, Oxford, v. 36, n. 6, p. E1-E150, 2015. doi: 10.1210/er.2015-1010.

GREALLY, J. M.; JACOBS, M. N. In vitro and in vivo testing methods of epigenomic endpoints for evaluating endo-
crine disruptors. ALTEX, v. 30, n. 4, p. 445-471, 2013. doi: 10.14573/altex.2013.4.445.

GUARNOTTA, V.; et al. Impact of Chemical Endocrine Disruptors and Hormone Modulators on the Endocrine System.
International Journal of Molecular Sciences, Basel, v. 23, n. 10, art. 5710, 2022. doi: 10.3390/ijms23105710.

HAN, X.-X. et al. Development of precocious puberty in children: Surmised medicinal plant treatment. Biomedicine &
Pharmacotherapy, [s. 1.], v. 156, p. 113907, 2022. doi:10.1016/j.biopha.2022.113907.

HARLEY, K. G.; et al. Association of phthalates, parabens and phenols found in personal care products with pubertal
timing in girls and boys. Human Reproduction, v. 34, n. 1, p. 109-117, 2019. doi: 10.1093/humrep/dey337.

LEE, J. C.; KAWWAS, J. F. Everyday endocrine disruptors: challenges in investigation and interpretation. F&S Re-
ports, New York, v. 3, n. 3, p. 183—-187, 2022. doi: 10.1016/j.xfre.2022.07.003.

LOPEZ-RODRIGUEZ, D.; et al. Endocrine-disrupting chemicals and their effects on puberty. Best Practice & Research
Clinical Endocrinology & Metabolism, v. 35, n. 5, art. 101579, 2021. doi: 10.1016/j.beem.2021.101579.

LUCCACCIONI, L.; et al. Endocrine-disrupting chemicals and their effects during female puberty: a review of current
evidence. International Journal of Molecular Sciences, v. 21, n. 6, art. 2078, 2020. doi: 10.3390/ijms21062078.

MARTIN, L.; et al. Lifestyle interventions to reduce endocrine-disrupting phthalate and phenol exposures among re-
productive age men and women: A review and future steps. Environment International, Oxford, v. 170, art. 107576,

2022. doi: 10.1016/j.envint.2022.107576.

MOISE-SILVERMAN, J.; SILVERMAN, L. A. A review of the genetics and epigenetics of central precocious puberty.
Frontiers in Endocrinology, Lausanne, v. 13, art. 1029137, 2022. doi: 10.3389/fendo.2022.1029137.

119 | Pagina




NATIONAL INSTITUTE OF ENVIRONMENTAL HEALTH SCIENCES. Endocrine disruptors. [S. 1.]: National In-
stitute of Environmental Health Sciences, 6 Mar. 2026. Disponivel em: https://www.niehs.nih.gov/health/to-
pics/agents/endocrine. Acesso em: 02 jul. 2026.

OLIVAS-MARTINEZ, A.; et al. Association of exposure to synthetic phenols and metal(loid)s with early puberty in
Spanish girls: a multicentric case-control study. European Journal of Pediatrics, v. 185, n. 1, p. 45, 2026. doi:
10.1007/s00431-026-06919-1.

PADMANABHAN, V.; SONG, W.; PUTTABYATAPPA, M. Praegnatio Perturbatio—Impact of Endocrine-Disrupting
Chemicals. Endocrine Reviews, v. 42, n. 3, p. 295-353, 2021. doi:10.1210/endrev/bnaa035.

RIVERA-NUNEZ, Z.; et al. Phenols, Parabens, Phthalates and Puberty: a Systematic Review of Synthetic Chemicals
Commonly Found in Personal Care Products and Girls' Pubertal Development. Current Environmental Health Reports,
Cham, v. 9, n. 4, p. 517-534, 2022. doi: 10.1007/s40572-022-00366-4.

ROCHESTER, J. R. Bisphenol A and human health: A review of the literature. Reproductive Toxicology, v. 42, p. 132-
155, 2013. doi:10.1016/j.reprotox.2013.08.008.

SHIL L.; JIANG, Z.; ZHANG, L. Childhood obesity and central precocious puberty. Front Endocrinol (Lausanne), v.
13, art. 1056871, 2022. doi: 10.3389/fendo.2022.1056871.

SOCIEDADE BRASILEIRA DE PEDIATRIA. Puberdade precoce. Rio de Janeiro: SBP, 2017. Disponivel em:
https://www.sbp.com.br/puberdade-precoce/. Acesso em: 02 jul. 2026.

SUPORNSILCHALI V.; et al. Increased levels of bisphenol A (BPA) in Thai girls with precocious puberty. Journal of
Pediatric Endocrinology and Metabolism, Berlin, v. 29, n. 11, p. 1233-1239, 2016. doi: 10.1515/jpem-2015-0326.

ULDBIERG, C. S.; et al. Prenatal and postnatal exposures to endocrine disrupting chemicals and timing of pubertal
onset in girls and boys: a systematic review and meta-analysis. Human Reproduction Update, v. 28, n. 4, p. 687-716,
2022. doi: 10.1093/humupd/dmac013.

WERKNEH, A. A.; et al. Removal of endocrine disrupters from the contaminated environment: Public health concerns,
treatment strategies and future perspectives — A review. Heliyon, Amsterdam, v. 8, n. 4, ¢09206, 2022. doi:
10.1016/j.heliyon.2022.€09206.

WOODRUFF, T. J. Health Effects of Fossil Fuel-Derived Endocrine Disruptors. The New England Journal of Medi-
cine, v. 390, n. 10, p. 922-933, 2024. doi:10.1056/NEJMra2300476.

XING, Y.; et al. Association between serum per- and polyfluoroalkyl substance levels and risk of central and peripheral

precocious puberty in girls. Environmental Science & Technology, v. 57, n. 51, p. 21804-21814, 2023. doi:
10.1021/acs.est.3c01271.

120 | Pagina




