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RESUMEN: El bisfenol A (BPA) es un compuesto químico utilizado comúnmente en 
la fabricación de envases de plástico de alimentos y bebidas. El BPA puede tener 
efectos neuroendocrinos en mujeres gestantes y modificar el nivel de ansiedad en 
su descendencia debido a sus propiedades como disruptor endocrino, así como por 
su capacidad de alterar la acción de hormonas endógenas del organismo.

PALABRAS CLAVE: Bisfenol A, ansiedad, mujer, sexo.

1. INTRODUCCIÓN
El propósito de este trabajo es determinar el impacto que puede tener la 

exposición al bisfenol A (BPA) durante la gestación en los niveles de ansiedad en la 
descendencia de mujeres embarazadas que fueron expuestas a este contaminante, 
así como el impacto en la salud de la mujer gestante incluyendo la evolución de 
su embarazo.

El sector industrial ha aprovechado el uso de bisfenoles, como el BPA, para la 
producción de resinas epóxicas y plásticos de policarbonato, debido a su bajo costo 
y alta resistencia, también se usa ampliamente en la fabricación de botellas de agua 
y contenedores de alimentos (Takeuchi, 2012; Liu et al., 2022; Manzoor et al., 2022). 
Estos materiales se integran al medio ambiente a través de actividades antropogénicas 
como la disposición final de la basura, así como por procesos físicos como la exposición 
al sol y a químicos diversos, e incluso biológicos como la biodegradación. La cadena 
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de degradación puede llevar a que puedan ser ingeridos finalmente por los seres 
humanos (Zaborowska et al., 2023). De hecho, se ha reportado que la exposición 
a los monómeros del BPA representa un riesgo para la salud de la población, 
particularmente en infantes y madres gestantes, quienes sufren de una mayor 
exposición y dado que están en un período de desarrollo tiene un mayor impacto 
en el sistema endócrino (Mikołajewska et al., 2015). Entre los efectos adversos a la 
salud que puede provocar el BPA, se encuentran los trastornos de ansiedad (Perera et 
al., 2016). Los trastornos de ansiedad representan un problema de la salud pública, 
dado los costos de diagnóstico, de tratamiento, y para la sociedad, debido a que 
puede provocar problemas en las interacciones sociales y laborales lo que tiene 
un alto impacto económico (Horenstein y Heimberg, 2020; Alomari et al., 2022).

1.2 Ansiedad
La ansiedad es un estado de ánimo que anticipa una situación futura y la cual 

consiste en una gama compleja de respuestas cognitivas, afectivas, fisiológicas 
y conductuales, cuando se presentan circunstancias que son percibidas como 
amenazantes (Chand y Marwaha, 2023).

1.3 Prevalencia en las mujeres
La ansiedad es uno de los trastornos psiquiátricos más comunes que afectan 

aproximadamente a un 5% de la población mundial. En el año 2021, el porcentaje 
de mujeres que experimentaron un trastorno de ansiedad fue mayor que el de los 
hombres, tanto a nivel mundial, como a nivel nacional (GBD compare, 2021; véase 
Tabla 1).

Tabla 1. Prevalencia de ansiedad en hombres y mujeres

Escala geográfica Sexo Porcentaje (%)

Mundial Mujeres 5.23

Hombres 4.04

Nacional Mujeres 5.59

Hombres 3.92

1.4 Neurofisiología de la ansiedad
La ansiedad puede surgir en respuesta a: 1) estímulos exteroceptivos sean estos 

visuales, auditivos, olfativos o somatosensoriales o bien 2) estímulos interoceptivos: 
que pueden ser viscerales o a nivel del sistema endocrino o del sistema nervioso 
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autónomo. Este trastorno, al ser una respuesta similar al miedo, comparte estructuras 
neuroanatómicas para la expresión de respuestas rápidas como el aumento de la 
frecuencia cardíaca, el incremento de la presión arterial, así como las respuestas 
de latencia más prolongada como son el cambio de la respuesta inmune o efectos 
metabólicos (Charney y Drevets, 2002).

Las dos vías neurales que pueden iniciar la respuesta de ansiedad están ubicadas 
en el sistema límbico del cerebro, estructuras que están interconectadas a través 
de múltiples conexiones recíprocas y las cuales permiten la regulación de procesos 
cognitivos y emocionales como la corteza prefrontal, la amígdala y el hipocampo, 
entre otras (Calhoon y Tye, 2015).

Sistema límbico.

El sistema límbico es un conjunto de núcleos que se ubican debajo de la superficie 
cortical y por encima de las regiones más centrales del prosencéfalo, es decir, el 
tálamo, el hipotálamo y los ganglios basales (Isaacson, 2001). Entre las estructuras 
cerebrales del sistema límbico involucradas en la respuesta de ansiedad se encuentran 
la amígdala, el núcleo del lecho de la estría terminal y el hipocampo ventral (vHPC), 
análogo al hipocampo anterior en los humanos (Rajmohan y Mohandas, 2007; 
Calhoon y Tye, 2015; Barr et al., 2018; véase Figura 1).

Fig. 1. Ubicación anatómica de las estructuras del sistema límbico involucradas 
en la respuesta de ansiedad. Esquema creado con BioRender.com.

http://biorender.com
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La amígdala es un complejo nuclear, del tamaño de una almendra, y está 
localizado en el lóbulo temporal medial que regula el proceso de aprendizaje, la 
memoria y el reconocimiento emocional y determina si los estímulos externos se 
perciben como amenazantes. Es responsable de la expresión del miedo y la agresión, 
así como el comportamiento defensivo y participa en la formación y la recuperación 
de recuerdos emocionales y aquellos relacionados con el miedo (Martin et al., 2009; 
Calhoon y Tye, 2015). Adicionalmente, la actividad neural de la amígdala también 
es regulada por el 

cortisol, la norepinefrina (NE) y otros neuromoduladores y proyecta hacia la 
corteza mesiotemporal y a estructuras prefrontales (Charney y Drevets, 2002).

El núcleo del lecho de la estría terminal es una región localizada en la parte 
ventral del prosencéfalo que funciona como un centro integrador de información 
relacionada con el estado de ánimo y procesa la información emocional, de modo 
que permite la expresión del comportamiento relacionado con la ansiedad (Charney 
y Drevets, 2002; Van de Poll et al., 2023).

El hipocampo tiene un control inhibitorio tónico sobre el sistema hipotalámico de 
respuesta al estrés y participa en la retroalimentación negativa del eje hipotalámico- 
pituitario-adrenal (HPA; Martin et al., 2009). El vHPC envía proyecciones al hipotálamo 
y regula las respuestas de estrés y las conductas relacionadas con el miedo y la 
ansiedad (Chang y Gean, 2019).

Corteza prefrontal.

La corteza prefrontal regula la actividad volitiva, así como las acciones y las 
emociones mediante el control de las funciones ejecutivas y la interpretación de 
las emociones. Su comunicación con la amígdala tiene un papel relevante para la 
expresión de las respuestas emocionales. Bajo condiciones de estrés, la amígdala 
tiene la capacidad de generar una desregulación en la corteza prefrontal mediante 
la liberación de catecolaminas como son la noradrenalina (NA) y la dopamina (DA) 
y también glucocorticoides como es el cortisol a través de sus proyecciones hacia el 
hipotálamo y el tronco encefálico. Los niveles altos de estas catecolaminas fortalecen 
las funciones de la amígdala, como es el condicionamiento al miedo y la consolidación 
de la información emocional (Arnsten, 2009; Liu et al., 2020; véase Figura 2).
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Fig. 2. Pérdida de la regulación de la corteza prefrontal bajo condiciones 
del estrés. Comunicación neural entre la corteza prefrontal, el hipotálamo, 

estructuras del sistema límbico y del tronco encefálico durante un 
episodio de estrés. Esquema creado con BioRender.com.

1.5 Hormonas sexuales femeninas en la ansiedad.
La fluctuación de las hormonas sexuales es un factor biológico que contribuye 

al mayor riesgo de ansiedad y de depresión en las mujeres debido a que algunas de 
estas hormonas tienen efectos neuroprotectores (Siddiqui et al., 2016). La función 
y estructura del cerebro varían con la ciclicidad de las hormonas ováricas a lo largo 
del ciclo menstrual mediante su participación en procesos neuronales como la 
neuroplastidad y la neurogénesis (Hyer et al., 2018). La vulnerabilidad asociada a la 
ansiedad se debe principalmente a cambios en los niveles de los estrógenos, siendo 
el más importante el 17 β estradiol (Kundakovic y Rocks, 2022).

Desde la pubertad hasta la menopausia, la mujer experimenta cambios rítmicos 
coordinados en los niveles de las hormonas sexuales durante el ciclo menstrual, el 
cual consta de tres fases, la menstruación, la fase folicular y la fase lútea. La fase 
folicular se caracteriza por un alto nivel de estrógeno y un bajo nivel de progesterona; 
mientras que la fase lútea se caracteriza por presentar un bajo nivel de estrógeno y 
un alto nivel de progesterona (Rebar y Erickson, 2012; Kundakovic y Rocks, 2022). 
El estrógeno tiene efectos protectores similares a los ansiolíticos y antidepresivos 
debido a que media la síntesis de serotonina, un neurotransmisor que regula el estado 
de ánimo y la memoria (Estrada-Camarena et al., 2010; Hernández-Hernández et 

Hipotálamo

Amígdala
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al., 2019; Renczés et al., 2020). Es por esto que la ansiedad incrementa durante las 
etapas caracterizadas por niveles de estrógeno disminuidos, como ocurre en la fase 
post-ovulatoria (Reed y Carr, 2018).

2. EL BISFENOL A
El bisfenol A (BPA) es un compuesto orgánico que consiste en dos anillos fenólicos 

conectados por un solo carbón que lleva dos grupos metilo (véase la Figura 3). El BPA 
se ha empleado ampliamente en la producción de policarbonato y resinas epóxicas 
desde mediados del siglo XX (Bocharnikova et al., 2020). Estudiar los efectos del 
BPA es importante porque cada año se producen aproximadamente 380 millones 
de toneladas de este plástico (Plastic Oceans International, 2021), incluyendo el 
recubrimiento de latas de comida y botellas de agua (Manzoor et al., 2022), que 
son dos de los artículos más comunes que contienen BPA. Dada su alta disposición 
se puede adquirir a través de diversas vías de exposición como son su ingestión, la 
inhalación, el contacto con piel y los ojos o, bien, a través de la transmisión vertical, 
esto es de la madre al feto (Cimmino et al., 2020).

2.1 El bisfenol A como disruptor endocrino
Los químicos disruptores endocrinos son sustancias químicas exógenas con 

capacidad de alterar la acción de las hormonas endógenas a través de la mimetización 
o al tener efectos que impiden la acción de las hormonas (Sosa-Ferrera et al., 2013; 
La Merrill et al., 2019). En 1938, se reportó por primera vez la actividad estrogénica 
del BPA (Dodds y Lawson, 1938). Los principales efectos del BPA se le atribuyen a 
su interacción sobre los receptores para estrógenos tipo alfa (Erα), y los receptores 
a estrógeno tipos beta (Erβ), ya que se han clasificado como un agonista parcial del 
Erα y como un antagonista del Erβ, dado que estructuralmente es un análogo del 
estrógeno (Allard, 2014; Cao et al., 2019; Ma et al., 2022).

Entre los efectos disruptores endocrinos ocasionados por la exposición al BPA 
se incluye su participación en la patogénesis del síndrome de ovario poliquístico 
(Kawa et al., 2019), y en la infertilidad en mujeres (Pivonello et al., 2020).

2.2 Efectos en la mujer durante el embarazo
Se ha reportado el efecto del BPA en la descendencia expuesta a este químico 

durante distintas etapas de desarrollo, pero existe escasa evidencia de los efectos 
que puede provocar el BPA en la mujer durante el periodo de la gestación.

Hasta el momento, se ha reportado que el BPA puede provocar complicaciones 
obstétricas como es la diabetes gestacional (Mitra et al., 2024), la remodelación 
vascular uterina con restricción del crecimiento del feto durante su etapa intrauterina 
(Müller et al., 2018) y la preclamsia también conocida como enfermedad hipertensiva 
del embarazo (Ye et al., 2018; Dagdeviren et al., 2023).
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Fig. 3. Estructura química del bisfenol A. Tomado de Li et al. (2015).

2.3 Modificación en el nivel de ansiedad en adultos expuestos 
al BPA durante periodos tempranos de desarrollo.

Como se mencionó anteriormente, una vía de exposición al BPA es mediante la 
transmisión materno-fetal. Debido a las características químicas del BPA, este puede 
atravesar la barrera placentaria (Nashikawa et al., 2010) y la barrera hematoencefálica 
(Charisiadis et al., 2018), de modo que puede interactuar con las estructuras cerebrales 
del feto.

La exposición al BPA durante la gestación y la lactancia provocan efectos en la 
descendencia incluyendo síndromes metabólicos (Abulehia et al., 2022), problemas 
de memoria (Wang et al., 2020), un nacimiento prematuro (Aung et al., 2019) y 
trastornos de ansiedad en la edad juvenil y adulta (Wang et al., 2020).

La ansiedad inducida por el BPA se ha asociado con la hiperactividad de neuronas 
glutamatérgicas y una regulación negativa del receptor adrenérgico alfa-1 en el 
núcleo paraventricular del tálamo (PVT), el cual participa en la regulación de los 
comportamientos emocionales y motivados (Penzo y Gao, 2021), lo que conlleva a 
la expresión de comportamientos similares a la ansiedad (Ji et al., 2023). 

3. CONCLUSIONES
Actualmente, la producción y el consumo de artículos que están elaborados 

o que contienen BPA es casi inevitable para la población mundial debido a que 
están disponibles y son prácticos para el empaquetamiento y el recubrimiento de 
latas de distintos materiales como acero y aluminio. Por lo que la disponibilidad 
de artículos de primera necesidad es alta y por ende la exposición a este disruptor 
endocrino. Esto hace que sea muy importante investigar los efectos que tiene en la 
salud en la población general y en grupos poblacionales más vulnerables como son 
las madres embarazadas y su descendencia durante la etapa infantil. La exposición 
al BPA durante periodos de desarrollo tempranos de vida, como la gestación y la 
infancia, ha demostrado tener efectos más impactantes en la salud. La consideración 
e integración de información relacionada con el estado hormonal de la mujer en 
la investigación científica en este tipo de problemáticas actuales es vital para el 
progreso de la ciencia.
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