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1. Introducción

MARCO LEGAL

Reglamento (CE) 1935/2004, de 27 de octubre de 2004, del Parlamento Europeo y del Consejo, sobre los materiales 
y objetos destinados a entrar en contacto con alimentos y por el que se derogan las Directivas 80/590/CEE y 
89/109/CEE

Reglamento (CE) 2023/2006, de 22 de diciembre de 2006, de la Comisión, sobre buenas prácticas de fabricación 
de materiales y objetos destinados a entrar en contacto con alimentos.

[…] no transfieran sus componentes a los alimentos en cantidades que puedan:

a) Representar un peligro para la salud humana

b) Provocar una modificación inaceptable de la composición de los alimentos*

c) Provocar una alteración de las características organolépticas de éstos*
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1. Introducción

NORMATIVAS NACIONALES
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2. Ensayos de toxicidad requeridos por la EFSA

MATERIALES PLÁSTICOS 

(A PARTIR DEL 27/03/21)
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2. Ensayos de toxicidad requeridos por la EFSA

MATERIALES PLÁSTICOS (A PARTIR DEL 27/03/21)

A mayor exposición (migración) Mayor nº de datos toxicológicos

a) Migración elevada (5-60 mg/kg alimento) Conjunto de datos completo (full) 

b) Migración entre 0,05-5 mg/kg alimento Conjunto de datos reducido (reduced) 

c) Migración baja (<0,05 mg/kg alimento) Conjunto de datos limitado (limited) 

+

-

+

-
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-2 ensayos de genotoxicidad in vitro

-Estudio toxicidad oral de 90 días 

●Ensayo de mutación reversa en

bacterias

●Ensayo de micronúcleos (MN) 

en células de mamífero

-Estudios de ADME
-Estudios toxicidad reproductiva y del 

desarrollo

-Estudios toxicidad a largo plazo / 

carcinogenicidad

2. Ensayos de toxicidad requeridos por la EFSA

-2 ensayos de 

genotoxicidad in vitro

-Estudio toxicidad oral de 90 días 

-Datos que demuestren la ausencia

de potencial acumulación en

humanos

-2 ensayos de 

genotoxicidad in vitro

FULL REDUCED LIMITED
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●Ensayo de mutación reversa en bacterias ●Ensayo de MN en células de mamífero

Mutaciones génicas Aberraciones cromosómicas

estructurales y numéricas

Guía OCDE 471

2. Ensayos de toxicidad requeridos por la EFSA

ENSAYOS DE GENOTOXICIDAD IN VITRO

Guía OCDE 487

Posibilidad de requerir adicionalmente ensayos in vivo
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2. Ensayos de toxicidad requeridos por la EFSA

ENSAYOS DE GENOTOXICIDAD IN VITRO

●Ensayo de mutación reversa en bacterias ●Ensayo de MN en células de mamífero

Resultados negativos: la sustancia no tiene potencial genotóxico

Resultados no concluyentes, contradictorios: hacer tests adicionales in vitro

Resultados positivos: hacer ensayos in vivo

● Ensayo de MN in vivo (OCDE 474)

● Ensayo Cometa in vivo (OCDE 489)

● Ensayo de mutación génica en roedores transgénicos (OCDE 488)
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2. Ensayos de toxicidad requeridos por la EFSA

ENSAYOS DE TOXICIDAD ORAL 90 DÍAS (OECD 408) 

20 Control 20 D1 20 D2 20 D3

90 DÍAS Peso corporal y ganancia de peso
Consumo de agua y comida
Hematología
Bioquímica clínica

Peso de órganos
Patología: necropsia e histopatología

Hematología Bioquímica clínica

RBC MCH PT LY GLUC CHOL ALKP

Ca++

HGB MCHC PTT MO UREA TRIGL
TOT 

PROT

HCT PLT WBC EO CREAT AST Na+

MCV RDW NE BA BILI-T ALT K+

NOAELBMD
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2. Ensayos de toxicidad requeridos por la EFSA

MATERIALES 

ACTIVOS/INTELIGENTES 

(A PARTIR DEL 27/03/21)

SIMILAR
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2. Ensayos de toxicidad requeridos por la EFSA

PLÁSTICOS RECICLADOS 

(A PARTIR DEL 27/03/21)
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2. Ensayos de toxicidad requeridos por la EFSA

PLÁSTICOS RECICLADOS (A PARTIR DEL 27/03/21)

Los riesgos asociados al uso de materiales plásticos reciclados proceden de la posible

migración de compuestos químicos:

-Contaminantes a la entrada del proceso:

-Contaminantes que se han podido introducir a partir de materiales no aptos para contacto

alimentario

-Contaminantes accidentales procedentes de usos anteriores, incluido un posible uso indebido

-Compuestos químicos usados en el proceso de reciclado

-Productos de degradación del polímero o de los aditivos plásticos
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2. Ensayos de toxicidad requeridos por la EFSA

PLÁSTICOS RECICLADOS (A PARTIR DEL 27/03/21)

-Calidad de la materia prima

-Eficacia del proceso para 

eliminar contaminantes

-Uso previsto

1.Proceso de reciclado

2.Caracterización de la 

materia prima

3.Determinación de la 

eficiencia de la 

descontaminación

4.Caracterización del 

plástico reciclado

5.Uso previsto

6.Cumplimiento de las 

disposiciones

7.Evaluación
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3. Particularidades en el caso de nanomateriales
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3. Particularidades en el caso de nanomateriales

-Caracterización f-q del NM usado como FCM

-Caracterización f-q del NM tal y como está

presente en el FCM y cuando se libera

-Potencial transferencia debido a hinchamiento, 

tension mecánica o desintegración física

-Técnicas para determinar la migración
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3. Particularidades en el caso de nanomateriales

-Aprobada: la forma particulada se 

disuelve rápidamente a las condiciones

gástricas

-Aprobada: las NP-Ag permanecen

embebidas en el polímero y no migran
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3. Particularidades en el caso de nanomateriales
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3. Particularidades en el caso de nanomateriales

-Test de Ames (OCDE 471) no apto para NM

GENOTOXICIDAD IN VITRO

- (OCDE 476) Ensayo de mutación génica en células de mamífero in 

vitro con los genes Hprt y xprt

- (OCDE 490) Ensayo de linfoma de ratón (MLA)

- (OCDE 487) Ensayo de MN

- Se recomiendan periodos de exposición largos

- Retrasar la adición de CytB

- Posibles interferencias con citometría de flujo

- Valorar caso por caso el empleo de S9
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3. Particularidades en el caso de nanomateriales

ESTUDIOS IN VIVO

- La exposición debe ser similar a la prevista en humanos

- La dispersión del NM extemporánea. Datos de estabilidad y grado de aglomeración

- Confirmación de exposición sistémica. Cuantificación en tejidos

- Asegurar la completa administración de la dosis
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4. Ejemplos

Propil-propano tiosulfonato (PTSO)

Mellado-García et al. FCT 86 (2015) 365-73

Test de Ames
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4. Ejemplos

Propil-propano tiosulfonato (PTSO)

Mellado-García et al. (2015)

Test de MN
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4. Ejemplos

Propil-propano tiosulfonato (PTSO)

Mellado-García et al. (2015)

Ensayo Cometa
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4. Ejemplos

Propil-propano tiosulfonato (PTSO)

Cascajosa-Lira et al. FCT 144 (2020) 111612

Ensayo 90 días oral
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4. Ejemplos

Propil-propano tiosulfonato (PTSO)

Mellado-García et al. Mut Res 800 (2016) 1-11

Ensayo genotoxicidad in vivo
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4. Ejemplos

Óxido de grafeno reducido (rGO)

Cebadero et al. 
Chem-Biol Int 372 
(2023) 110367

Ensayo de linfoma de ratón
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4. Ejemplos

Óxido de grafeno reducido (rGO)

Cebadero et al. Chem-Biol Int 372 (2023) 110367

Ensayo Cometa

Ensayo de MN
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