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LA OBESIDAD: INTRODUCCION

ﬁLa obesidad es una enfermedad multifactorial compleja\
definida por un exceso de adiposidad y esta asociada a un
mayor riesgo de muchas enfermedades no transmisibles vy

transmisibles.

= OMS: obesidad y sobrepeso con caracteres de epidemia a

\\nivel mundial. /




LA OBESIDAD: INTRODUCCION
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A Nacimiento de
> la hipotesis;
. Baillie
~Hamilton

Los obeségenos han sido definidos funcionalmente como compuestos

quimicos que promueven la obesidad incrementando el nimero de

células adiposas y/o la acumulacién de grasa en los adipocitos ya existentes.

Grin y Blumberg, 2006
Janesick et al., 2014
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Bisfenoles

Periodos
mas
vulnerables

Embarazo Infancia

Inhalatoria
Alimentaria

Dérmica
\ .

Receptores nucleares Alteraciones metabdlicas
( RE, RA, RT, etc.) Inmuno-Neuro-Endocrinas

MR &

Cambios epigenéticos Alteraciéon microbioma




EFECTO FINAL DE LA EXPOSICION A OBESOGENOS

Factores individuales _ Efectos transgeneracionales-

Dosis
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Trabajos cientificos sobre obesdgenos: busqueda Embase + Medline, etc.: “obesogen chemical”
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HBMA4EU: Iniciativa Europea de Biomonitorizacion
Humana. 11 paises de la UE (2017-22):

FUENTES Y USOS DE LOS BISFENOLES BFA: 92%, BFS:67%, BFF:62% adultos
PLASTICOS DE i)
POLICIICARBONATO : cHy
Pt e :753;
@ & 01 L

o o

ﬂ & eé RESINAS EPOXI
H R

) o Resinuecles de policarbonato, m

resinas de epoxi y alematicos
pramaccaca consarinantes - .
& Comisién Europea Comision Europe Comision Europea

® : e g

(BPS)

Regulation (EU) No 10/2011: BPA  Regulation (EU) No 2018/213: Regulation (EU) No 2024/3190:

Bisfenoles: Monémeros Clave

First evidence of approved as FCM and banned in  restricted for use in food materials prohibition of the use of BPA
¥ estrogenic activity polycarbonate baby bottles intended for infants and children
PLASTICOS TUBERIAS
(VARIOUS) DE AGUA
1891 1950 2015 2023
2 = & v &
LACAS Y BARNICES ADHEéI\fOS‘ PLASTICOS [VARIOUS)  TUBERIAS DE AGUA = SELLADORES pfumzs envascsamm ALIMENTOS )
Y % ¥ prateccion y envases =
USOS —> EXPOSICION HUMANA —> EFECTOS potenciales s
1936 2011 2018 e F 2024
wersa
EUROPEAN FOOD SAFETY AUTHORITY
)
First synthesis by Mass-produced by EFSA scientific opinion:  EFSA scientific opinion:
Aleksandr Dianin the plastics industry 4 pa/kg bw/day 0.2 ng/kg bw/day
wefsam ¥ BfR

BfR scientific opinion:
11 200 ng/kg bw/day

Figure created with Biorender.com Hanioka et al. Arch Toxicol, 2011, 2022; Skledar et al. Chemosphere, 2016; Wang W. et al. J Hazard Mater, 2020.
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BISFENOL A Y ANALOGOS

ESTUDIOS IN VITRO _
HO CHg a0
HO |“‘ 2~ OH B 4PN ESTUDIOS EN MUJERES ADULTAS

= Evidencias cientificas de que el BFA actua como obesogeno,
aunque mas estudios epidemioldogicos son necesarios para
confirmar este efecto. £s preciso investigar analogos del BFA, por
uso cada vez mayor.

& BFA, y entig LEPTIH.A SERICAY L — L _—

CELULAS MADRE ; EXPOSICION BFA
MESENQUIMATOSAS ‘ —> & ”
i + PESO CORPORAL i ESTUDIOS EN NINAS
":? Y TEJIDO GRASO ; ax TEBIIDE RiBIPI}SU ®
= LANCO PARAMETRIAL Braun et al. (2019}
@@ PRE-ADIPOCITOS U > b + ADIPOSIDAD CENTRAL
DE hDIPDgITOS ¥ MECANISMO: = - O {prenatal, 2-6 afios)
UNION & ERY PPA
ADIPOGENESIS EADIPORENESE ';\r T LEPTINAE Hoepner et al. (2016);
1 ACUMULACIAN DE LIFIDOS INSULINA ‘+ GRASA CORPORAL
&a (en descendencia) {prenatal, 7 afios), SOLO EN NINAS ﬁ’
0 ; o ": n-_.'—'?::l Rﬁbles—.qguilera etal (2027):
@. > 0 O ﬁ S l;lr*&éﬁn DE EXPOSICION g
' st - DI CA, BFA en nifias
T INGESTA DE 1 INGESTA DE 1 HIPERTROFIA DE E H“*\‘ i .-"‘" con SOBREPESQ/0BESIDAD
R ane e ALIMENTOS ALIMENTOS ADIPOCITOS = LT (iMe > 25), SOLO EN NINAS




BISFENOL A Y ANALOGOS

J.J. Heindel et al. Biochemical Pharmacology 199 (2022) 115015
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Fig. 3. BPA regulation of obesity BPA is an obesogen. The actions of BPA are the most detailed and comprehensive of all obesogens and this figure indicates the
multiple sites and mechanisms whereby it was shown to act to stimulate weight gain from in vitro and animal model experiments.
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FTALATOS

OR
OR'

EL USO DE FTALATOS EN LOS ALIMENTOS
(MIGRACION DESDE LOS MATERIALES EN CONTACTO CON ALIMENTOS)

PROCESAMIENTO INDUSTRIAL DE ALIMENTOS ENVASES PARA COMIDA PARA LLEVAR

Comuns nos comunes Migracic‘m dgsde
envases de pléstico /
X
==

coma ftalatos,
S

DEHP, DBP.

Migracién di
ftalatos

T L
En equipos de procesamiento, mangueras y sellos
PELICULAS DE EMBALAJE Y SELLOS

Migracion de

Alimentos grasos yalientes mds susceptibles
GUANTES DE MANIPULACION DE ALIMENTOS

Ftalatos
o

Migracion de plastificantes

HsC
o
P

DEHP

CHs
Hb_\o

ESTUDIOS PRECLINICOS (IN VITRO / IN VIVO)

PROMOCION DE
LA ADIPOGENESIS

FORMACION
DE TEJIDO
ADIPOSO

FTALATOS —

(DEHP)
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NIVELES DE FTALATOS (DEHP)

ESTUDIOS EPIDEMIOLOGICOS EN HUMANOS
RESULTADOS CONTROVERTIDOS

NIVELES DE FTALATOS SOBREPESQ Y OBESIDAD
NINAS

<=NINAS ﬁj
B AUMENTA

> SIGNIFICATIVAMENTE
! EL RIESGO

NINOS
EXPOSICION DURANTE

LA INFANCIA J
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MICROPLASTICOS

EVIDENCIA CIENTIFICA

T
Resultados epidemioldgicos:

ol |02 D) 8 | escasos

AGUA POTABLE
Y OTRAS BEBIDAS PESCADO MOLUSCOS  CRUSTACEOS

OTRAS FUENTES DE EXPOSICION

POLVO DE — (454 ) Roedores:

INTERIORES ( v @a‘%o' ‘ .

S é | % |\ =) * Efectos en el metabolismo de
- .. OTRAS FUENTES

s R la glucosa y los lipidos vy

COSMETICOS 'O;; L:é@ﬁ?ﬁ?f%ﬁ%%ﬁ%ﬁ m | Cro b | ota

DE ACUERDO CON LA BIBLIOGRAFIA RECIENTE Y EL INFORME AESAN (2019)

 Posible implicacion en |la
patogénesis de enfermedades
metabdlicas como la NAFLD
(higado graso no alcoholico)
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COMPUESTOS ORGANOESTANNICOS (OTs)

COMPUESTOS ORGANOESTANNICOS (0Ts): USOS, IMPACTO AMBIENTAL Y EFECTOS DEL TBT

USOS DE LOS OTs
ESTABILIZADORES EN PLASTICOS ~ ANTIESPUMANTES EN PINTURAS ~ CONSERVANTES  PLAGUICIDAS PINTURAS ANTIINCRUSTANTES

: DE MADERA EN BARCOS
E Previenen la degfadacién

e O
térmica y por UV

Chenetal, 2019 || S | He et al, 2020

r . A% DEPREI}ADCIHES SUPERIORES He ei a]:,;]:iﬂ
TRANSFERENCIA Y ACUMULACION EN LA CADENATROFICARENCY it o (@) SN A4

. e pe Y SOt 9 ACUMULACION EN
' =Y == PRIMARIOS ® DIVERSOS ECOSISTEMAS

(B EFECTO OBESOGENICO DEL TBT
DEMOSTRADO AMPLIAMENTE ESTUDIOS EPIDEMIOLGGICOS

~— . ESTUDIOS IN VIVO s o o REALIZADOS N
L I; 5 7
ESTUDIOS = s A9 POCAS
IN VITRO é\?’ gf?

AUMENTO DEL &5 = IMPACTO EN SALUD
TEJIDO ADIPOSO ESCASOS HUMANA (Patencial)

EVIDENCIAS

Dano al ADN, incluso a
dosis muy bajas (<1 ng/l)
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COMPUESTOS PERFLUORADOS (PFAs)

PERFLUORADOS: EXPOSICION Y MECANISMO EN ADIPOGENESIS (OBESIDAD)
FUENTES COMUNES DE EXPDSIC!DN A PERFLUORADOS

Utensijins\E“ﬁ?;pa Repelente Tejidos y Alfombras Cosméticos Espumas Contra Embalajes Resistentes
Antiadherentes al Agua Resistentes a Hanchas , Incendios a Grasa/Aceite

EXPOSICION =2 EXPOSICION < 1 o s

PROMOCION DE LA MAYOR RIESGO o EVIDENCIA g
ADIPOGENESIS DE OBESIDAD EPIDEMIOLOGICA
) WO : (Diferenciacion de A-:I-pom::rs} (Aumento de tejida adiposo) Datos epidemiolégicos
naaumcuéu ALALZA PPARy ipelﬂxrsnma Proliferator- parecen apoyar este efecto,
DE LA SEF Auz_AC|ﬁN Activated Receptor gamma) ’ Se necesitan mas trabajos
) . ‘..ﬂ. que confirmen esta
asociacian, —
ﬁ p i il
c,!gspaﬁ' [CCAAT;"Enhancer Preadipocitos Adlpocltos
.

Binding Protein alpha)
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METALES
METALES PESADOS: EXPOSICION Y MECANISMOS OBESOGENICOS EN ALIMENTOS

2 FUENTES DE CONTAMINACION ALIMENTARIA POR METALES PESADOS R
Componentes de la Corteza Terrestre Fenomenos Naturales Actividades Humanas - Agricultura __ Contaminacion Industrial
il : i Cadmio (Cd : .
S Volcamcas enfortizantes . " o frocesnientsy [
b ACT \ : =) - (Pb, Cd, Hg, As) L b 1t

Componentesdela ==
\ Corteza Terrestre

Pescado (Hg) Arroz (As) Vegetales (Cd) Enlatados (Pb)

T
EXPOSICION EXPOSICION

( EVIDENCIA CIENTIFICA MECANISMOS BIOLOGICOS Y CONSECUENCIAS DE METALES PESADOS i

CONCLUSION |
CIENTIFICA: DATOS

Los datos contradictorios
facilitados en los diferentes
estudios invitan a realizar
mas trabajos para dilucidar
el papel de los meta]es

pesados como |
obesagenos. ® &Ej
(i %)

nu

rician
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BIFENILOS POLICLORADOS (PCBs)

EL VIAJE DE LOS BIFENILOS POLICLORADOS (PCBs): DE USOS EXTENSOS A PERSISTENCIA GLOBAL

USOS HISTORICOS Y FUENTES (HACE DECADAS) = Evidencia cientifica: estudios in
E&’g%lsc?gxglfgfgé;ggﬁﬂ | ADITIVOS EN PINTU PAPELYPLASTICOS  PRODUCCION INVOLUNTARIA (COMBUSTION) vitro, in ViVO y epld em|0|ég| coS
& 4 @ J indican un posible efecto
obesogénico.

; = 2 ——<© Copieres mades onraen
Transfo;madores Condensadores Dispositivos Eléctricos papel de copia sin carbon  Leeetal, 2014

REGULACION Y PROHIBICION (LINEA DE TIEMPO Y HITQS)
PROHIBICION EN EE. UU. (1979) PROHIBICIGN EN EUROPA (1987) CONVENIO DE ESTOCOLMO (23 de Mayo de 2001)

= Complejidad en su estudio

— debido a la amplia variedad de
el Ratzﬁcadct.epg?w?%'a(lzgsa g&%a:mhg%: o con g é neres

PERSISTENCIA'Y EXPOSICION ACTUAL (A PESAR DE LA PROHIBICION)

FUENTES RESIDUALES NO INTENCIONADAS ALTA PERSISTENCIA EN EL ECOSISTEMA PRINCIPAL ViA DE EXPOSICION HUMANA: LA DIETA
Produccion de Caucho de Silicona (e.g.) CADENA TROFICA  / Consumidores Ingesta a través de Alimentos : ,
15 Secundarios/Apex (espectalmente grasos) a S

i = Se hacen necesarios m

PCBs gonsuwdores .
rimarios
3 Productores . < tra baJ OS .
Sedimentos/Agua Exposicion Sigue

Siendo Alta
Heindel et al, 2022

Hombrecher et al,, 2021 Acumulaclén en Suelos, Agua y Seres Vivos



OTROS COMPUESTOS

4 N

¢/ Seria necesario hacer una clasificacion de los
obesogenos en funcion del grado de evidencia?

. /
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CONCLUSIONES DEL INFORME DEL COMITE CIENTIFICO

CONCLUSIONES: ESTUDIOS IN VIVO E IN VITRO
INVESTIGACION DEMUESTRAN EFECTO OBESOGENO

Ref d
Y ACCION S
SOBRE ansailiggyos FaErs P?\?s HORG S = ) (parcial)
OBESOGENOS ot Seme
retardanies NECESARIO UN MAYOR NUMERO /
de Llama DE ESTUDIOS EN HUMANOS

: ¥
@) METALES Y TRICLOSAN: DATOS CONTRACTORIOS

2 52

Triclosan
Mecanismos y Criterios Claros

MAS TRABAJOS DE INVESTIGACION NECESARIO UN CONSENSO
(Insecticidas, Fungicidas, Parabenos, etc.) DEL TERMINO OBESOGEND
- =2, 2 & ’o
GO o _,__ 3 = o3 , I
W e 2o ® o

Fungicidas, |nsecticidas, u s him N;eg&:irggli'gtsm.

- (Insecticidas, etc. Parabenos, etc.) Mecanismosy Criterios Claros Claros
@ LAGUNAS DE CONOCIMIENTO

) {Mezclas, rnteéz)mcmnes, Dlmoﬂtsrréc)t} INTERACCION

N —hree s EU 63 S

D - Sttorih
=Rt D —— I % - M FACTORES
A MEZGLA DE = = ) DIMORFISMO
. SUSTANCIAS LAGUNAS DE CONOCIMIENTO d“ = SEXUAL

(Mezclas, Interacciones, Dimorfismo)

@©) COORDINACION CIENTIFICOS, CLINICOS, A4

f Y REGULADORES - - g :
ESTRATEGIA /g
—- @"‘ GLoBaL ||
¥ ~

DRGANIMD REGULADOR

Cientifico Clinico

Para reducir lo maximo posible la exposicion.
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