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RESUMEN

Los éteres difenilicos polibromados (PBDES) se han usado como retardantes
de llama bromados (BFR), cuya amplia utilizacion y exposicion humana han
suscitado preocupacion por sus efectos adversos. Esta revision critica integra
la evidencia disponible sobre fuentes y vias de exposicion, toxicocinética,
biomonitoreo, efectos sobre la salud y respuestas regulatorias y considera,
ademas, los RF emergentes utilizados como sustitutos. La exposicidon ocurre
principalmente por polvo, dieta, inhalacion y contacto dérmico, e incluye la
transferencia placentaria y la lactancia. Los PBDE se relacionan con alteraciones
de la homeostasis tiroidea, del neurodesarrollo y de la funcion reproductiva,
mientras que sus efectos metabdlicos e inmunoldgicos contindan siendo
objeto de investigacion. Las restricciones regulatorias han reducido las
concentraciones humanas en diversas poblaciones; sin embargo, los residuos
plasticos y electronicos mantienen fuentes de exposicion residual. La creciente
utilizacion de BFR alternativos y organofosforados plantea nuevas incertidumbres
toxicoldgicas y requiere su evaluacion preventiva.

Palabras clave: Biomonitoreo humano; Disrupcion endocrina; Neurotoxicidad
del desarrollo; Contaminantes organicos persistentes; Sustitucion quimica.

ABSTRACT

Polybrominated diphenyl ethers (PBDEs) have been used as brominated flame
retardants (BFRs), and their widespread use and human exposure have raised
concerns regarding adverse health effects. This critical review integrates
available evidence on exposure sources and pathways, toxicokinetics,
biomonitoring, health effects, and regulatory responses, while also considering
emerging flame retardants used as substitutes. Exposure occurs primarily
through dust, diet, inhalation, and dermal contact and includes placental
transfer and breastfeeding. PBDE exposure has been associated with alterations
in thyroid homeostasis, neurodevelopment, and reproductive function, while
metabolic and immunological effects remain under investigation. Regulatory
restrictions have reduced human PBDE concentrations in several populations;
however, plastic and electronic waste remain sources of residual exposure.
The increasing use of alternative BFRs and organophosphate flame retardants
raises new toxicological uncertainties and highlights the need for their preventive
assessment.

Keywords: Human biomonitoring; Endocrine disruption; Developmental
neurotoxicity; Persistent organic pollutants; Chemical substitution.
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Introduccion

Los retardantes de llama bromados (BFRs) son com-
puestos quimicos que se anaden a diversos materia-
les para inhibir o retrasar la propagacion del fuego
(Hennebert, 2020). Los BFRs se encuentran en dife-
rentes polimeros, como poliuretano, resinas epoxidi-
cas, poliolefinas, poliamidas, espuma de poliestireno
de altoimpacto, acrilonitrilo-butadieno-estireno (ABS),
policarbonato, copolimeros de estireno, poli(etilen-
tereftalato) (PET) y cloruro de polivinilo (PVC) (Alaee
et al, 2003). Estos polimeros se utilizan ampliamen-
te en una variedad de productos de consumo, inclui-
dos materiales de construccion, aparatos electronicos,
alfombras, textiles para tapiceria, espumasy paneles
para automoviles (Crodner, 2013). Entre los BFRs mas
usadosy regulados se encuentran los éteres de dife-
nilo polibromados (PBDESs), el tetrabromobisfenol A
(TBBPA), los polibromobifenilos (PBBs), el 1,2-bis(2,4,6-tri-
bromofenoxijetano (BTBPE) y los hexabromociclo-
dodecanos (HBCD). Estos compuestos son suma-
mente eficaces para prevenir incendios y ganar
tiempo en la evacuacion, pero muchos de ellos son
contaminantes persistentes que pueden acumular-
se en el organismo y en el medio ambiente. El pro-
blema principal de muchos de estos retardantes es
gue no estan quimicamente unidos a los productos
que los contienen. Con el tiempo, se desprenden y
se filtran en el polvo domeéstico, los alimentos, el aire
y elagua (Johnson-Restrepoy Kannan, 2008; Zuider-
veen et al, 2020). Una vez en el medio ambiente,
pueden bioacumularse a lo largo de la cadena ali-
mentaria y, con el tiempo, ingresar al cuerpo huma-
no. Su uso histérico generalizado, junto con su per-
sistencia ambiental, lipofilicidad y resistencia a la
degradacion, ha dado lugar a una contaminacion
global en multiples compartimentos ambientales y
a una exposicion humana ampliamente distribuida.
La literatura cientifica asocia la exposicion prolonga-
da a ciertos BFR con diversos problemas de salud,
entre ellos la disrupcion endocrina, que altera el
funcionamiento normal de las hormonas, especial-
mente las tiroideas (Huang et al, 2014, Kabir et al,,
2015). Posibles efectos negativos en el desarrollo
cerebral y neurolégico, siendo los fetos y los nifos
pequenos los grupos mas vulnerables. Riesgo de
alteraciones del desarrollo fetal y reproductivo debi-
do a la afectacion de la fertilidad (Costa y Giordano

et al, 2007; Berger et al,, 2014, Ding et al., 2015). Al-
gunos compuestos estan clasificados como posibles
carcinégenos o como toxicos sistémicos. Debido a
estos riesgos, muchos retardantes de llama bromados
clasicos han sido prohibidos o severamente restrin-
gidos por normativas internacionales, como el Con-
venio de Estocolmo (Sharkey et al., 2020), y por direc-
tivas europeas, como REACH (Kemmlein et al., 2009).
La industria quimica ha respondido a estas restric-
ciones desarrollando BFR alternativos, conocidos
como nuevos retardantes de llama bromados (NBFR),
con menor probabilidad de filtrarse fuera del plasti-
coodeingresar al cuerpo humano. Entre ellos tene-
mos Decabromodiphenyl ethane (DBDPE), 1,2-Bis
(2,4,6-tribromophenoxy) ethane (BTBPE), Hexalbro-
mobenzene (HBBZ), Pentabromoethylbenzene (PBEB)
y Tetrabromobisphenol S (TBBPS)(Stapleton et al,
2008). Asimismo, se estan utilizando alternativas sin
bromo, como los retardantes de llama organofosfo-
rados (OPFRs) basados en compuestos de fésforo o
en minerales inorganicos (como el hidréoxido de
aluminio). La industria depende en gran medida de
unos pocos compuestos OPFR clorados y arilicos que
son clave porgque actUan como retardantes de llama
y plastificantes en muchos de uso comercial, entre
los cuales tenemos: Tris(1-chloro-2-propyl) phospha-
te (TCIPP), Tris(1,3-dichloro-2-propyl) phosphate (TD-
CPP), Triphenyl phosphate (TPhP), tris(2-chloroethyl)
phosphate (TCEP), and Triphenylphosphates (TPHP).
Los NBFRy los OPFR presentan propiedades quimi-
cas similares a las de los retardantes de llama bro-
mados tradicionales, pero actualmente no estan
regulados; en consecuencia, se utilizan ampliamen-
te en diversas industrias (Li et al, 2025). El aumento
de la produccion y la persistencia ambiental de los
NBFR y OPFR han intensificado las investigaciones
sobre sus riesgos ecotoxicoldgicos y para la salud
humana (EFSA, 2012).

Esta revision resume el conocimiento actual sobre
las vias de exposicion humana, la toxicocinética, la
evidencia de biomonitoreo, los efectos sobre la salud
y las respuestas regulatorias relacionadas con los
PBDEs, y destaca,ademas, las preocupaciones emer-
gentes asociadas con los retardantes de llama utili-
zados como sustitutos.
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2. ETERES DE DIFENILBROMADOS POLIBROMADOS
(PBDES) Y NUEVAS ALTERNATIVAS SUSTITUTOS

2.1 Eteres de difenilbromados polibromados (PBDEs).

Los PBDEs son compuestos organicos sintéticos que
se han utilizado como RF. Los PBDEs son éteres de
difenilo sustituidos por atomos de bromo en diferen-
tes posiciones, consistiendo en 209 congéneres
tedricamente posibles. La formula quimica general
paralos PBDEses .Endonde n puede tomar valores
del, 2,..,10 para bromo, por lo que existen 10 homo-
logos de PBDEs segun el grado de bromacion (Tabla
1). Los PBDEsy sus metabolitos son estructuralmen-
te similares a las hormonas tiroideas (HT) (Figura N°2).
La estructura quimica de las HT, como la triyodotiro-
nina (T3) y la tiroxina (T4) contiene una columna
vertebral de éter de difenilo, pero esta sustituida por
atomos de yodo en lugar de bromo. Las sustituciones
de yodo en el anillo de difenilo de T3y T4 se encuen-
tran en las posiciones 3y 3, 5y 5, respectivamente.
Ademas, T3y T4 contienen un grupo OH en la posicion
4"y un residuo de alanina.

Los PBDEs se han producido comercialmente en
mezclas técnicas de penta-BDE, octa-BDE y deca-BDE.

Varios compuestos BFR son persistentes y bioacu-
mulativos, lo que los convierte en contaminantes
ambientales ubicuos. Los PBDEs se han detectado
en muestras ambientales desde la década de 1970.
Sin embargo, las mediciones tempranas de los PBDEs
en muestras ambientales no eran especificas para
isbmeros, ya que no se disponia de estandares hasta
finales de la década de 1990. La sintesis de congéne-
res especificos de PBDEs permitio analizar cada
isbmero en muestras ambientales y evaluar su toxi-
cidad. La estimacion individual de los PBDEs en leche
materna en muestras almacenadas de 5 anos en
Suecia, permitio estimar que las concentraciones de
los congéneres de BDE habian aumentado 60 veces
y duplicando su valor cada 5 afnos. Varios estudios
han mostrado la presencia de PBDEs en una variedad
de muestras ambientalesy bioldgicas. Hoy en dia, los
PBDE se consideran ubicuos, ya que estos compues-
tos estan presentes en todos los medios ambientales,
incluidos el aire, el suelo, el agua, los sedimentos, los
alimentos, el polvo, la faunay los seres humanos. Los
PBDE se han detectado incluso en areas remotas,
como el Articoy la Antartida. Se ha informado de que
los BFR inducen efectos toxicos en modelos anima-
les.

Grupo n Br Féormula Nombre Abreviatura PM (g/mol)
Mono 1 CI12H9BrO Monobromodiphenyl ether Mono-BDE 2491
Di 2 C12H8Br20 Dibromodiphenyl ether Di-BDE 3280
Tri 3 CI2H7Br30 Tribromodiphenyl ether Tri-BDE 406.9
Tetra 4 CI12H6Br40 Tetrabromodiphenyl ether Tetra-BDE 485.8
Penta 5 C12H5Br50 Pentabromodiphenyl ether Penta-BDE 564.7
Hexa 6 C12H4BreO Hexabromodiphenyl ether Hexa-BDE 643.6
Hepta 7 CI2H3Br70 Heptabromodiphenyl ether Hepta-BDE 7225
Octa 8 C12H2Br80o Octabromodiphenyl ether Octa-BDE 801.4
Nona 9 CI12HBroO Nonabromodiphenyl ether Nona-BDE 880.3
Deca 10 C12Br100 Decabromodiphenyl ether BDE-209 959.2

Nota: Clasificacién por nivel de bromacion: a) Baja bromacién: Mono-Tri BDE (mayor volatilidad), b) Media bromacion: Tetra—Hexa BDE (uso
industrial histdrico), c) Alta bromacién: Hepta-Deca BDE (mayor persistencia ambiental)

Tabla N° 1. Serie homologa de éteres de difenilo polibromados (PBDES)
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Figura N°2. Estructuras quimicas de los PBDEs
(x ey son atomos de bromuro, x +y <10) y las hormonas tiroideas

Los PBDEs se produjeron como tres tipos de mezclas
técnicas: mezcla penta-BDE, mezcla octa-BDE vy
mezcla deca-BDE. La mezcla penta-BDE contiene
tri-BDEs, tetra-BDEs (principalmente BDE-47), pen-
ta-BDEs (principalmente BDE-99 y BDE-100) y he-
xa-BDEs (BDE-153 y BDE-154); la mezcla octa-BDE
contiene hexa-BDEs, hepta-BDEs (BDE-183), octa-BDEs
(BDE-203), nona-BDEs y BDE-209; vy la mezcla de-
ca-BDE estd compuesta principalmente por BDE-209
(~96%) y pequenas cantidades de nona-BDEs (Tabla
2). Las mezclas técnicas se han comercializado bajo
distintos nombres comerciales. La mezcla penta-BDE
se conoce como Bromkal 70-5DE y DE-7T; la mezcla
octa-BDE, como Bromkal 79-8DE y DE-79;y la mez-
cladeca-BDE, como DE-83R Yy Satex 102E. Las mezclas
técnicas difieren en su composicion de congéneres
especificos de BDE. Las mezclas técnicas difieren en

su composicion de congéneres especificos de BDE.
Las composiciones de las mezclas técnicas han sido
caracterizadas en detalle (Tabla N°2). La mezcla pen-
ta-BDE se ha utilizado principalmente en espumas
de poliuretano (para muebles, con niveles de hasta
un 30% en peso), en tapiceria, alfombras y paneles
de aislamiento, mientras que la mezcla octa-BDE se
ha empleado en plésticos rigidos, como el acriloni-
trilo-butadieno-estireno (ABS), utilizado en las carca-
sas de productos electronicos y electrodomeésticos.
La mezcla de deca-BDE se usa en plasticos, incluidos
el poliestireno de alto impacto para equipos eléctri-
cosy electronicos (televisores, automaviles, tuberias,
cables y alambres), polipropileno, tereftalato de po-
libutileno, poliésteres insaturados, y nylon, asi como
en textiles para muebles.
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- m mezcl Matriz limer . . .. ..
Familia Compuesto /. ezcla at 0 polimero Aplicaciones tipicas Comentario técnico
comercial principal
Uso histdérico en
PBDES Penta-BDE ‘Espumas ole‘ Colchones, muebles, mob|llar|o; alta_ 5
poliuretano flexible paneles aislantes relevancia en exposicion
doméstica
PBDES Octa-BDE ABS Carcasas de cgmputadores, Asociado 6/1 readuos
TV, teléfonos electronicos
HIPS, PC, PVC, Electrénica, polimeros de BDE-209 es
PBDEs DecaBDE ) . Y . el congénere
textiles ingenieria, textiles ;
dominante
Resinas epoxi Circuitos impresos, Muy usado en tarjetas
TBBPA | Tetrabromobisfenol A . POXIY laminados, componentes Y . J
policarbonato P electrénicas
electronicos
Hexabromo Dohpropﬂeno, '._HDS’ Aislamiento, alfombras, Imporpante en
HBCDs . textiles, materiales o materiales de
ciclododecanos . mobiliario, techos .
de construccion construccion

Tabla N° 2. Aplicaciones tipicas en las cuales se han usado los retardantes de Ilama bromados

2.2 Tetrabromobisfenol A (TBBPA). El tetrabromobis-
fenol A (TBBPA) es uno de los retardantes de Ilama
bromados mas utilizados a nivel mundial. A diferen-
cia de muchos PBDEs, suele emplearse como retar-
dante reactivo, incorporado quimicamente a resinas
epoxiy otros polimeros, especialmente en placas de
circuito impreso. Esta forma de uso puede reducir
parcialmente su liberacion durante el uso normal del
producto, aungue no elimina por completo la posi-
bilidad de emisiones durante la fabricacion, el enve-
jecimiento, el reciclaje o la disposicion final (Miao et al.,
2023). Diversos estudios han detectado TBBPA en
compartimentos ambientalesy en matrices biologi-
cas humanas, como sangre, leche materna, tejidosy
orina. Estos hallazgos indican que, a pesar de su uso
frecuente como retardante reactivo, la exposicion
humana puede producirse a través de rutas ambien-
tales, ocupacionalesy de consumo (Miao et al., 2023).
Las investigaciones toxicoldgicas sugieren que TBB-
PA puede interactuar con sistemas endocrinos, en
particular con vias relacionadas con la funcion tiroidea
y con la actividad estrogénica. Estudios experimen-
tales han reportado efectos sobre receptores hormo-
nales, el metabolismmo endocrino, el neurodesarrollo,
la reproducciony lainmunidad, aungue la magnitud
de estos efectos depende del modelo experimental,
dela dosisy de laventana de exposicion (Van der Ven
et al, 2008; Miao et al,, 2023). Aunque TBBPA suele
presentar menor tendencia a la bioacumulacion que
algunos PBDEs, persisten incertidumbres importan-
tes sobre los efectos derivados de exposiciones cro-

nicas a bajas dosis, la toxicidad de los productos de
transformaciony la exposicion en escenarios ocupa-
cionales o de reciclaje electronico (Miao et al., 2023).

CH,
H;C s
Br \C Br
HO OH
Br Br

Figura N° 3. Estructuras quimicas del
tetrabromobisfenol A (TBBPA)

2.3 Hexabromociclododecano (HBCDs).

El HBCD (Figura N° 4) consiste en un anillo no aro-
matico de 12 dtomos de carbono, con 6 carbonos
asimétricos en las posiciones 1,2, 5, 6,9 y 10, lo que
da lugar a 16 posibles isomeros. Ocho diastereoiso-
meros de HBCD estan presentes en la mezcla técni-
ca de HBCD, que comprenden 3 pares de enantio-
meros racémicos de los isomeros (+) a- (11.8%), ()
B- (5.8%) y (#) y- (81.6%), asi como dos formas meso de
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los isomeros 8- (0.5%) vy &- (0.3%). Cuando la mezcla
técnica de HBCD se calienta entre 160 y 200 °C, pre-
domina el a-HBCD debido a la estereoisomerizacion
térmica de los isdmeros y- y B-HBCD. ElI HBCD fue
ampliamente utilizado en espumas de poliestireno
expandido y extruido destinadas al aislamiento tér-
mico de edificios, asi como en algunos productos
textiles. Su Uso aumento en parte como consecuen-
cia de la transicion regulatoria desde algunas formu-
laciones historicas de PBDEs hacia otros retardantes
de llama bromados (Marvin et al.,, 2011). Numerosos
estudios han detectado HBCD en el aire, el polvo
domeéstico, los sedimentos, los organismos acuaticos,
los alimentosy las muestras humanas, lo que eviden-
cia suamplia dispersion ambiental y su potencial de
exposicion humana (Johnson-Restrepo et al.,, 2008).
Al igual que otros retardantes de Ilama bromados
persistentes, HBCD presenta propiedades de persis-
tencia y bioacumulacion que favorecen su incorpo-
racion a cadenastroficas (Marvin et al, 2011, Deng et al.,
2023). La evidencia experimental indica que HBCD
puede afectar la funcion endocrina, el neurodesarro-
llo y diversos procesos metabolicos. Ademas, se ha
documentado su presencia en matrices humanas
como el suero, la leche materna y los tejidos perina-
tales, lo que plantea preocupaciones sobre la expo-
sicion durante etapas sensibles del desarrollo (Marvin
et al., 2011, van der Schyff et al,, 2023). Como conse-
cuencia de su persistencia, bioacumulacion, trans-
porte ambiental a larga distancia y potencial de
efectos adversos, HBCD fue incluido en el Convenio
de Estocolmo sobre Contaminantes Organicos Per-
sistentes. Este caso constituye un ejemplo relevante
de un sustituto o alternativa funcional que posterior-
mente requirio regulacion internacional (United
Nations Environment Programme [UNEP], 2013).

2.4 Decabromodifeniletano (DBDPE).

EIDBDPE ha emergido como uno de los principales
sustitutos del deca-BDE (BDE-209) debido a sus
propiedades retardantes de llama y a su estructura
guimica relativamente similar. Su presencia ambien-
tal creciente se ha asociado con el incremento de su
producciony uso tras las restricciones aplicadas a los
PBDEs altamente bromados (Covaci et al,, 2011; Wang
et al, 2023). En los uUltimos ahos, DBDPE ha sido de-
tectado en el aire, el polvo domeéstico, los sedimentos,
los suelos, los organismos acuaticos, la fauna silvestre
y algunas muestras humanas. Esta distribucion in-
dica que el compuesto puede liberarse de los pro-
ductos tratados y transportarse a distintos compar-
timentos ambientales (Jans et al,, 2016, Wang et al.,
2023). Aungue inicialmente se asumio que DBDPE
tendria un perfil ambiental mas favorable que el

o

s -
‘1, aw

(-)-a-HBCD (+)-a-HBCD
(-)-B-HBCD (+)-B-HBCD
(-)-y-HBCD (+)-y-HBCD

Figura N° 4. Esteroisomeros del
hexabromociclododecano (HBCDs)

deca-BDE, la evidencia reciente sugiere que puede
presentar persistencia ambiental, potencial de bioa-
cumulacion y capacidad de transporte en matrices
ambientales. Ademas, algunos estudios indican que
puede experimentar degradacion y transformacion,
lo que genera productos cuya toxicidad aun no esta
completamente caracterizada (Jans et al,, 2016, Wang
et al,2023). Lainformacion disponible sobre la expo-
sicion humana, el metabolismo y los efectos sanita-
rios de DBDPE sigue siendo limitada (Knudsen et al.,
2016, Wang et al., 2023).

2.5 Bis(tribromofenoxi)etano (BTBPE).

El bis(tribromofenoxiletano (BTBPE) constituye otro
retardante de llama bromado, utilizado como susti-
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tuto en ciertas aplicaciones de los PBDEs. Se ha
identificado en productos de consumo, polvo do-
meéstico, sedimentos, fauna silvestre y, en menor
medida, en matrices humanas, lo que indica disper-
sion ambiental y un potencial de exposicion (Covaci
et al, 201; Jans et al,, 2016). Aunque las concentra-
ciones reportadas de BTBPE suelen ser inferiores a
las observadas en los PBDEs historicos, su deteccion
recurrente sugiere que puede comportarse como un
contaminante emergente en ambientes interioresy
exteriores. Su estructura bromada, persistencia po-
tencial y deteccion en organismos justifican la vigi-
lancia ambiental continua (Covaciet al, 2011: Janset al,,
2016). La informacion toxicologica disponible sobre
BTBPE sigue siendo relativamente escasa. Algunos
estudios experimentales han sugerido posibles efec-
tos en rutas endocrinas y metabolicas, pero la evi-
dencia aun es insuficiente para establecer conclu-
siones robustas sobre sus riesgos para la salud
humana (Choiet al,2021). La limitada disponibilidad
de datos sobre exposicion, toxicocinética, metabolis-
mo y toxicidad crénica constituye uno de los princi-
pales obstaculos para su evaluacion regulatoria.

2.6 Retardantes de llama organofosforados
(OPFRs).

La sustitucion de PBDEs no se ha limitado a com-
puestos bromados. Durante los ultimos afios se ha
observado un incremento notable en el uso de re-
tardantes de llama organofosforados (OPFRs), también
denominados ésteres organofosforados (OPEs), que
se emplean ampliamente en muebles, textiles, ma-
teriales de construccion, espumas, plasticosy equipos
electronicos (Yang et al,, 2019; Chupeau et al., 2020).
Entre los OPFRs mas estudiados se encuentran
tris(1,3-dicloro-2-propil) fosfato (TDCPP), tris(2-cloroe-
til) fosfato (TCEP), tris(2-cloroisopropil) fosfato (TCPP)
y trifenil fosfato (TPHP). Muchos de estos compuestos
se emplean como aditivosy no estan quimicamente
unidos a las matrices materiales, por lo que pueden
liberarse al ambiente interno durante la vida util de
los productos (Yang et al., 2019; Chupeau et al., 2020).
Diversos estudios han documentado la presencia de
OPFRs en el aire interior, el polvo domeéstico, el agua,
los alimentos y las muestras bioldégicas humanas
(Olivero-Verbel et al., 2021, Olivero-Verbel et al., 2022;
Olivero-Verbel et al,, 2025). La exposicion puede ocu-
rrir por ingestion de polvo, inhalacion, contacto dér-
mico y dieta, con especial preocupacion para lactan-
tes, NiNos pequenos y poblaciones expuestas en el
ambito ocupacional (Li et al, 2019; Chupeau et al,,
2020). Aungue algunos OPFRs pueden presentar
menor persistencia ambiental y bioacumulacion que
ciertos PBDEs, existe evidencia creciente de posibles

efectos neurotoxicos, endocrinos, reproductivos,
respiratorios, hepaticos y carcinogénicos en algunos
miemlbros de esta familia quimica (Yang et al,, 2019;
Patisaul et al., 2021; Solan et al., 2025). La rapida ex-
pansion del uso de OPFRs ha superado, en varios
casos, la generacion de datos toxicologicos y epide-
miologicos suficientes. Esta brecha de informacion
genera incertidumbres relevantes para la evaluacion
del riesgo y refuerza la necesidad de biomonitoreo,
de estudios longitudinales y de la evaluacion de
mezclas quimicas reales (Yang et al,, 2019; Chupeau
et al, 2020; Pyambri et al., 2025).

3. MECANISMO DE ACCION DE LOS RETARDANTES
DE FUEGO BROMADOS

Los retardantes de llama bromados actuan princi-
palmente en la fase gaseosa mediante un mecanis-
mo guimico de interrupcion de radicales libres. Al
exponerse al calor, el compuesto libera bromo, que
captura los radicales de alta energia que propagan
el fuego vy los sustituye por especies mucho menos
reactivas. Las etapas del mecanismo de accion com-
prenden: a) Descomposicion térmica: en la que el
material se calienta y el retardante de llama broma-
do se descompone antes de que el polimero alcance
su temperatura de ignicion. Esto libera atomos de
bromo libres. b) Formacion de bromuro de hidroge-
no: cuando los atomos de bromo reaccionan con
fragmentos de hidrocarburos provenientes del ma-
terial en combustion, formando bromuro de hidro-
geno.

R-H+Bre—Re+HBr

c) Inhibicion de radicales (reaccion en cadena): EI HBr
formado interactUa con los radicales de alta energia
(y), que son responsables de mantener la llama. El
HBr los neutraliza transformandolos en moléculas
de agua (H20) y liberando nuevamente bromo, crean-
do un ciclo continuo de interrupcion:

HBr+ H°—H, + Bre
HBr + OH° = H,0 + Bre

d) Reemplazo de radicales: Los radicales altamente
reactivos son reemplazados por radicales de bromo
de baja energia (Br-). Al carecer de la energia nece-
saria para mantener el ciclo de combustion, el fuego
se ralentiza o se extingue. Ademas de su accion
principal en fase gaseosa, algunos retardantes bro-
mados estan disehados para favorecer la carboniza-
cion. Esto significa que, al degradarse, ayudan a
formar una capa de carbon sélido sobre la superficie
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del polimero que aisla el material subyacente y res-
tringe la liberacion de gases combustibles. Un ejem-
plo clasico es el decabromodifenil etano (DBDPE), el
cual, al degradarse, los radicales libres aromaticos
tienden a unirse entre si (reaccion de reticulacion),
formando un esqueleto denso de carbono que da
origen al carbon soélido. Otro ejemplo bien conocido
es el tetrabromobisfenol A (TBBPA), que se incorpo-
ra quimicamente a la cadena del polimero median-
te enlaces covalentes (como en las resinas epoxi de
la electronica). Al formar parte de la estructura, alte-
ra la pirdlisis del plastico y favorece la formacion de
una densa costra de carbon cuando el fuego ataca
la matriz.

:{QUE SUCEDE DURANTE LA COMBUSTION?

altamente reactivos que mantienen la combustion.

En la fase gaseosa del fuego, se generan radicales libres

Los RFBs interrumpen este ciclo, frenando la propagacion del fuego.

3. Vias de exposicion y fuentes
de exposicion humana

3.1 Ambientes interiores

Los ambientes interiores constituyen una de las
principales fuentes de exposicion a los PBDEs para
la poblacion general. Los muebles, espumas de po-
liuretano, alfombras, textiles y equipos electronicos
qgue contienen PBDEs liberan gradualmente estos
compuestos al aire y al polvo doméstico. Debido a
que los PBDEs se absorben fuertemente a las parti-
culas suspendidas en el aire, la ingestion de polvo
contaminado se considera una de las principales vias

;COMO ACTUAN

QUIMICAMENTE?
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que capturan radicales libres
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4
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de exposicion, especialmente en lactantes y ninos
pequenos, quienes presentan una mayor frecuencia
de comportamientos mano-boca (Jones-Otazo et al,
2005; Stapleton, et al,, 2008; Zeng et al., 2020).

Numerosos estudios han demostrado asociaciones
significativas entre la contaminacion del polvo do-
meésticoy las concentraciones corporales de PBDEs,
particularmente en regiones donde los productos
tratados con estos retardantes de llama fueron am-
pliamente comercializados. La exposicion en interio-
res sigue siendo relevante incluso después de las
prohibiciones regulatorias, ya que muchos productos
fabricados antes de dichas restricciones permanecen
en uso en viviendas, oficinas, escuelas y vehiculos.

3.2 Exposicion dietaria

La alimentacion constituye otra via importante de
exposicion. Los PBDEs han sido detectados en pes-
cado, mariscos, carne, productos lacteos y otros ali-
mentos con alto contenido lipidico. Debido a su na-
turaleza hidrofébica y lipofilica, estos compuestos se
bicacumulan a lo largo de las cadenas troficas, al-
canzando concentraciones elevadas en organismos
de niveles troficos superiores (Andersson et al., 1987,
Johnson-Restrepo et al.,, 2005).

La importancia relativa de la exposicion dietaria varia
segun laregion. En muchas poblaciones europeas y
asiaticas, el consumo de alimentos parece ser la
principal via de exposicion, mientras que en América
del Norte la ingestion de polvo domeéstico puede
contribuir de manera sustancial a la carga corporal
total (Schecter et al,, 2004; Stapleton y Dodder, 2008;
Ni et al., 2013).

3.3 Exposicién ocupacional

Los trabajadores involucrados en actividades de re-
ciclaje de residuos electronicos, desmontaje de
equipos eléctricos, fabricacion de retardantes de
llamay gestion de residuos suelen presentar niveles
elevados de exposicion a los PBDEs (Fromme et al,,
2016). Las actividades informales de reciclaje de resi-
duos electronicos constituyen una preocupacion
particular, ya que generan altas concentraciones de
particulas atmosféricasy de polvo contaminado con
congéneres altamente bromados, en especial BDE-

209 (Stapleton et al, 2008). Los estudios realizados
en poblaciones residentes cerca de instalaciones de
reciclaje de residuos electronicos han reportado
concentraciones corporales significativamente su-
periores a las observadas en la poblacion general, lo
gue pone de manifiesto importantes problemas de
salud ocupacional y de justicia ambiental (Men et al,,
2025).

3.4 Exposicion durante las primeras etapas de la
vida

La exposicion a los PBDEs comienza antes del naci-
miento mediante la transferencia placentariay con-
tinUa después del nacimiento a través de la lactancia
materna. Estos compuestos han sido detectados de
manera consistente en suero materno, sangre de
cordon umbilical, placenta, tejidos fetales y leche
materna (Meironyté et al, 1999; Noren et al., 2000;
Johnson-Restrepo et al,2007; Wang et al., 2016: Torres
-Moreno et al., 2023). En consecuencia, el desarrollo
fetal, la infancia temprana y la ninez constituyen
ventanas criticas de exposicion en periodos de ele-
vada susceptibilidad a la disrupcion endocrinay a las
alteraciones del neurodesarrollo (Tung et al., 2016).

4. TOXICOCINETICA Y METABOLISMO
4.1 Absorcion

Los PBDEs pueden ingresar al organismo humano
a través de multiples vias de exposicion, como la in-
gestion, la inhalacion y el contacto dérmico. Entre
ellas, la ingestion de alimentos contaminados y de
polvo domeéstico se considera generalmente una via
predominante para la poblacion general, aunque la
importancia relativa de cada ruta puede variar segun
la edad, la region, la dieta, las condiciones del am-
biente interior y la exposicion ocupacional (Lorber,
2008; Johnson-Restrepoy Kannan, 2009; Agency for
Toxic Substances and Disease Registry (ATSDR), 2017).
La absorcion gastrointestinal de los PBDEs se ve fa-
vorecida por su elevada lipofilicidad, especialmente
cuando la exposicion se produce en presencia de
grasas dietarias. Aunque la absorcion dérmica suele
considerarse una via secundaria, puede contribuir a
la carga corporal en individuos con contacto frecuen-
te con polvo contaminado o materiales tratados con
retardantes de llama (Lorber, 2008; ATSDR, 2017).
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Figura N° 2. Rutas de exposicion a los retardantes de llama en los seres humanos.

4.2 Distribucién

Una vez absorbidos, los PBDEs son transportados por
el torrente sanguineo y se distribuyen preferente-
mente hacia tejidos ricos en lipidos debido a su na-
turaleza hidrofébica. Como consecuencia, el tejido
adiposo actla como uno de los principales compar-
timentos de almacenamiento corporal a largo plazo
(Hites, 2004; ATSDR, 2017). Ademas del tejido adipo-
so, los PBDEs han sido detectados en sangre, suero,
higado, leche materna, placenta, sangre de cordén
umbilical y tejidos fetales. Esta amplia distribucion
sistémica explica el uso de multiples matrices biolo-
gicas en estudios de biomonitoreo humano (Hites,
2004; ATSDR, 2017). Los estudios de biomonitoreo
han identificado de forma consistente a los congé-
neres BDE-47, BDE-99 y BDE-153 como compuestos
frecuentes y predominantes en tejidos humanos.
Este patron refleja principalmente la exposicion his-
torica a formulaciones comerciales de penta-BDE y
las diferencias toxicocinéticas entre congéneres
(Hites, 2004; ATSDR, 2017). La capacidad de los PBDEs
para acumularse en tejidos grasos también implica
que pueden permanecer en el organismo durante
periodos prolongados, incluso después de que la
exposicion externa haya disminuido (Hites, 2004;
Sjodin et al,, 2020).

4.3 Biotransformacién

La biotransformacion de los PBDES ocurre principal-
mente en el higado mediante sistemas enzimaticos
dependientes del citocromo P450. Estudios in vitro
con hepatocitos humanos han demostrado que
congéneres ambientalmente relevantes, como BDE-
99 y BDE-209, pueden ser metabolizados por estas
células, generando productos de transformacion con
potencial relevancia toxicoldgica (Stapleton et al,,
2009). Entre estos metabolitos, los éteres difenilicos
polibromados hidroxilados (OH-PBDESs) han recibido
especial atencion por su posible actividad endocrina.
Estos compuestos presentan similitudes estructura-
les con las hormonas tiroideas, en particular con la
tiroxina (T4), lo que puede favorecer su interaccion
con proteinas transportadoras hormonales y con
receptores tiroideos (Li et al., 2010; Ren et al., 2013).
Diversos estudios experimentales sugieren que al-
gunos OH-PBDEs pueden presentar una mayor
actividad biolégica que sus compuestos parentales,
especialmente en relacion con las vias de sefalizacion
tiroidea. Por esta razén, la evaluacion de la exposicion
humana a los PBDEs no debe limitarse Unicamente
a los congéneres originales, sino que también debe
considerar sus metabolitos hidroxilados y otros pro-
ductos de transformacion (Li et al, 2010; Ren et al,, 2013).
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4.4 Debrominacion

Una caracteristica relevante de los PBDEs es su ca-
pacidad de experimentar procesos de delborominacion.
Los congéneres altamente bromados, especialmen-
te el BDE-209, pueden transformarse mediante
procesos fotoquimicos, térmicos, microbianos o
metabdlicos, dando lugar a congéneres con un me-
nor ndmero de atomos de bromo (Ji et al., 2017,
Stapleton et al,, 2009). Este fendmeno posee relevan-
cia toxicoldgica porque los congéneres menos bro-
mados suelen presentar mayor biodisponibilidad,
mayor capacidad de bioacumulacion y, en algunos
casos, mayor potencial de interaccion biolégica que
los compuestos de partida (Hites, 2004; Jiet al., 2017).
La debrominacion también puede prolongar la per-
sistencia ambiental y biologica de los PBDEs, ya que
los productos de degradacion pueden seguir circu-
lando en los ecosistemas, incorporarse a las cadenas
alimentarias y contribuir a la exposicion humana
(Hites, 2004; Ji et al., 2017).

4.5 Eliminacion y vida media biolégica

Las tasas de eliminacion de los PBDEs varian consi-
derablemente entre congéneres. En términos gene-
rales, algunos congéneres menos bromados pueden
presentar vidas medias prolongadas en humanos, lo
que favorece su acumulacion corporal a largo plazo
(Sjodin et al., 2020). Por el contrario, los congéneres
altamente bromados, como el BDE-209, suelen pre-
sentar vidas medias mas cortas. En trabajadores
ocupacionalmente expuestos, Thuresson et al. (2006)
estimaron una vida media aparente de aproximada-
mente 15 dias para BDE-209 en suero humano,
mientras que los congéneres octa- y nona-BDE
mostraron vidas medias mas largas. Sin embargo, la
exposicion continla derivada de productos de con-
sumo, polvo domeéstico, alimentos contaminados y
residuos electronicos puede mantener concentra-
ciones detectables incluso en compuestos que se
eliminan con mayor rapidez (Thuresson et al., 2006;
Lorber, 2008; ATSDR, 2017). Las diferencias en las vidas
medias biolégicas contribuyen a explicar los patrones
observados en estudios de biomonitoreo, en los que
algunos congéneres predominan de manera consis-
tente en tejidos humanos pese a que las formulacio-
nes comerciales originales contenian mezclas com-
plejas de PBDEs (Hites, 2004; ATSDR, 2017). En
conjunto, las propiedades toxicocinéticas de los
PBDEs, incluyendo su absorcion por multiples vias,
distribucion hacia tejidos lipidicos, capacidad de
biocacumulacion, formacion de metabolitos biologi-
camente activos, debrominacion y eliminacion dife-
rencial entre congéneres, constituyen factores clave

para comprender sus posibles efectos adversos sobre
la salud humana.

5. Efectos sobre la salud por la exposicion a PBDEs

La preocupacion por los posibles efectos adversos de
los PBDEs sobre la salud humana ha aumentado
considerablemente durante las Ultimas décadas
debido a la evidencia de su persistencia ambiental,
bioacumulacion y exposicion generalizada. Los estu-
dios experimentalesy epidemioloégicos sugieren que
estos compuestos pueden afectar multiples sistemas
fisiologicos, siendo especialmente relevantes sus
efectos sobre el sistema endocrino, el neurodesarro-
llo, la reproduccion, el metabolismo y la funcion in-
munologica (Costa y Giordano, 2007, Lam et al., 2017,
Renzelliet al,2023). Aunque persisten incertidumbres
respecto a las relaciones dosis-respuesta, la suscep-
tibilidad individual y la contribucion relativa de dis-
tintos congéneres y metabolitos, la evidencia dispo-
nible indica que la exposicion durante etapas
sensibles del desarrollo puede tener consecuencias
biolégicas a largo plazo (Herbstman et al,, 2010; Es-
kenazi et al, 2013, Lam et al., 2017).

5.1 Disrupcién endocrina

La alteracion del sistema endocrino constituye uno
de los mecanismos toxicologicos mas ampliamente
estudiados para los PBDEs. Numerosos estudios
experimentales y epidemiolégicos han demostrado
que estos compuestos pueden interferir con la sin-
tesis, el transporte, el metabolismo y la accion de
diversas hormonas, en particular las hormonas tiroi-
deas (Chevrier et al., 2010; Stapleton et al., 2011; Gori-
ni et al,, 2018). La relevancia toxicologica de este
efecto radica en la estrecha similitud estructural
entre ciertos PBDEs, especialmente sus metabolitos
hidroxilados (OH-PBDES), y las hormonas tiroideas
enddgenas. Esta semejanza molecular puede favo-
recer su interaccion con proteinas transportadoras,
como la transtiretina (TTR), asi como con receptores
tiroideos, lo que altera la disponibilidad y la senaliza-
cion de la tiroxina (T4) (Li et al, 2010; Ren et al., 2013).
Ademas, diversos estudios han mostrado que los
PBDEs pueden modificar la actividad de enzimas
implicadas en el metabolismmo hormonal, alterar la
expresion de genes regulados por hormonas tiroideas
y afectar la funcion tiroidea durante etapas criticas
del desarrollo (Chevrier et al,, 2010; Vuong et al., 2015,
Gorini et al,, 2018). La alteracion de la homeostasis
tiroidea resulta particularmente preocupante duran-
teelembarazoy en las primeras etapas de la vida, ya
que las hormonas tiroideas desempefian funciones
esenciales en la diferenciacion celular, la migracion
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neuronal, la sinaptogénesisy la maduracion cerebral
(Herbstman et al.,, 2010; Chevrier et al.,, 2010). Aunque
los resultados epidemioldgicos no siempre son con-
sistentes debido a diferencias metodologicas, matri-
ces bioldgicas utilizadas, periodos de exposicion
evaluadosy variabilidad entre congéneres, multiples
estudios han reportado asociaciones entre la expo-
sicion a PBDEs y cambios en las concentraciones
circulantes de T3, T4 y hormona estimulante de la
tiroides (TSH), tanto en adultos como en mujeres
embarazadas y recién nacidos (Chevrier et al., 2010;
Stapleton et al.,, 2011; Vuong et al., 2015).

5.2 Efectos sobre el neurodesarrollo

Los efectos neurotoxicos durante el desarrollo cons-
tituyen una de las areas de mayor preocupacion en
la investigacion sobre los PBDEs. Existe evidencia
experimental y epidemiolégica que sugiere que la
exposicion prenatal y durante la primera infancia
puede afectar negativamente el desarrollo cerebral
(Herbstman et al, 2010; Eskenazi et al, 2013, Chen et al,
2014). Los estudios realizados en modelos animales
han demostrado que la exposicion durante periodos
criticos del desarrollo puede provocar alteraciones
persistentes en la actividad locomotora, el aprendi-
zaje, la memoria, la conducta exploratoria y otros
procesos neuroconductuales. Estos efectos han sido
observados en ventanas temporales especificas de
vulnerabilidad, lo que respalda la importancia del
momento de exposicion en la toxicidad del desarro-
llo (Costa y Giordano, 2007; Lam et al., 2017). Los
mecanismos propuestos incluyen alteraciones de la
sefalizacion tiroidea, estrés oxidativo, neuroinflama-
cion, disfuncidon mitocondrial, cambios en la homeos-
tasis del calcio intracelular y modificaciones en la
expresion génica durante el desarrollo neuronal
(Costa y Giordano, 2007; Renzelli et al., 2023). Los
estudios epidemiolégicos han aportado evidencia
complementaria. Las cohortes de nacimiento han
encontrado asociaciones entre la exposicion prenatal
a PBDEs y reducciones del rendimiento cognitivo,
disminucion del coeficiente intelectual, problemas
de atencion, alteraciones del comportamiento y
déficits en el desarrollo motor infantil (Herbstman et al,,
2010; Eskenaziet al, 2013; Chen et al, 2014, Zhang et al,,
2017). Una revision sistematica y metaanalisis con-
cluyd que existe evidencia suficiente para apoyar una
asociacion entre la exposicion a los PBDEsy la reduc-
cion del coeficiente intelectual infantil, asi como
evidencia de asociacion con sintomas relacionados
con déficit de atencion e hiperactividad (Lam et al,,
2017). Aunque la magnitud de los efectos observados
suele ser moderada y algunos resultados muestran
heterogeneidad entre estudios, la convergencia en-

tre estudios experimentales, epidemioldgicosy revi-
siones sistematicas ha contribuido significativamen-
te a las preocupaciones regulatorias sobre estos
compuestos.

5.3 Toxicidad reproductiva y del desarrollo

La evidencia experimental indica que los PBDEs
pueden afectar los procesos reproductivos y de de-
sarrollo. Los estudios realizados en animales han
documentado alteraciones en la funcion gonadal,
cambios en los niveles hormonales reproductivos,
disminucion de la fertilidad y efectos adversos sobre
el desarrollo embrionario y fetal (Costa y Giordano,
2007; Makey et al., 2016). En modelos experimentales
se han observado modificaciones en la espermato-
génesis, alteraciones en la funcion ovarica y cambios
en parametros reproductivos asociados a la exposicion
a determinados congéneres de PBDEs. En humanos,
la evidencia es mas variable, pero varios estudios han
reportado asociaciones entre PBDEs y parametros
reproductivos, incluidos la fecundabilidad, la pérdida
gestacional y la calidad seminal (Harley et al., 2010;
Choietal,2018; Albert et al.,2018). Harley et al. (2010)
reportaron que concentraciones séricas mas elevadas
de PBDEs en mujeres se asociaron con menor fecun-
dabilidad. De manera complementaria, estudios
posteriores han observado asociaciones entre los
PBDEs y el riesgo de pérdida gestacional, asi como
cambios en parametros seminales en hombres ex-
puestos (Choi et al,, 2018; Albert et al., 2018). Estas
discrepancias pueden reflejar diferencias en los di-
sefos epidemioldgicos, los niveles de exposicion, las
matrices bioldgicas, las ventanas temporales evalua-
das, los factores de confusion y la complejidad inhe-
rente a la evaluacion de mezclas quimicas en pobla-
ciones humanas.

5.4 Efectos metabdlicos e inmunolégicos

En los ultimos ahos ha surgido un interés creciente
en los posibles efectos de los PBDEs sobre el meta-
bolismo energéticoy el sistema inmunoldgico. Algu-
nos investigadores han propuesto que estos com-
puestos podrian actuar como disruptores metabodlicos,
contribuyendo al desarrollo de la obesidad, la resis-
tencia a la insulina y otras alteraciones metabodlicas
(Vuong et al.,, 2019; Renzelli et al.,, 2023). Diversos es-
tudios experimentales han demostrado que los
PBDEs pueden modificar la diferenciacion de adipo-
citos, alterar la expresion de genes relacionados con
el metabolismo lipidico y afectar las vias de sefnaliza-
cion implicadas en la homeostasis energética. En
estudios epidemioldgicos, se han reportado algunas
asociaciones entre concentraciones corporales de
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PBDEs y marcadores de alteraciones metabdlicas,
incluyendo cambios en el indice de masa corporal,
la adiposidady la regulacion de la glucosa (Vuong et al,
2019). Sin embargo, la evidencia disponible aun re-
sulta insuficiente para establecer relaciones causales
definitivas, especialmente debido a la heterogeneidad
entre los estudios, a la exposicion simultanea a otros
contaminantes y a la posible influencia de factores
dietarios, socioecondmicos y conductuales. Parale-
lamente, investigaciones recientes sugieren que los
PBDEs pueden influir en diversos componentes del
sistema inmunolodgico. Entre los efectos descritos se
incluyen alteraciones en la produccion de citocinas,
modificaciones en la funcion de las células inmuni-
tarias y cambios en las respuestas inflamatorias
(Longo et al,, 2019; Cauble et al., 2025).

6. Implicaciones regulatorias y gestion del riesgo

La evidencia acumulada durante las Ultimas tres
décadas ha demostrado que los éteres difenilicos
polibromados (PBDESs) poseen varias de las caracte-
risticas que definen a los contaminantes organicos
persistentes (COPs), incluyendo persistencia ambien-
tal, capacidad de bioacumulacion, potencial de
transporte a larga distancia y efectos adversos sobre
los organismos vivos (de Wit, 2002; Alaee et al.,, 2003;
Hites, 2004). Estas propiedades, junto con la deteccion
generalizada de PBDEs en ecosistemas y poblaciones
humanas de todo el mundo, motivaron importantes
acciones regulatorias a nivel nacional e internacional
(Law et al.,2008; UNEP, 2017). Las medidas regulato-
rias adoptadas frente a los PBDEs constituyen uno
de los ejemplos mas representativos de como la
evidencia cientifica derivada de estudios ambienta-
les, toxicologicos y epidemioldgicos puede traducir-
se en politicas de gestion quimica destinadas a
proteger la salud publicay el medio ambiente (Alaee
et al, 2003, UNEP, 2017).

6.1 Evolucion de las medidas regulatorias. Las prime-
ras preocupaciones regulatorias surgieron a finales
deladécada de 1990y a principios de los afos 2000,
cuando los estudios de biomonitoreo comenzaron a
documentar incrementos sostenidos de PBDEs en
tejidos humanos, particularmente en leche materna,
sangre y tejido adiposo (Meironyté et al, 1999; de
Wit, 2002; Schecter et al., 2003; Hites, 2004; Johnson-
Restrepo et al,, 2005a). Paralelamente, investigaciones
ambientales revelaron la amplia distribucion geogra-
fica de estos compuestos, que incluia regiones re-
motas, alejadas de fuentes directas de emision. La
deteccion de PBDEs en organismos marinos, aves,
mamiferos y poblaciones humanas confirmo que
estos compuestos presentaban comportamientos

ambientales comparables a los observados para otros
contaminantes organicos persistentes historicos,
como los bifenilos policlorados (PCBs) y el diclorodi-
feniltricloroetano (DDT) (de Wit, 2002; Alaee et al.,
2003; Hites, 2004). Como resultado de estas eviden-
cias, diversos paises comenzaron a implementar
restricciones a la produccion, comercializacion y uso
de determinadas formulaciones comerciales de PB-
DEs (Law et al,, 2008).

6.2 Eliminacion progresiva de las formulaciones
comerciales de PBDEs.

Las formulaciones comerciales de PBDEs fueron
tradicionalmente comercializadas como mezclas
técnicas denominadas penta-BDE, octa-BDE y de-
ca-BDE, cuya composicion variaba segun el grado
de bromacion predominante (Alaee et al., 2003). Las
mezclas de penta-BDE fueron ampliamente utiliza-
das en espumas de poliuretano destinadas a muebles
y productos de consumo. Por su parte, las formula-
ciones de octa-BDE se emplearon principalmente
en plasticos destinados a equipos electronicos, mien-
tras que las mezclas de deca-BDE tuvieron aplica-
ciones mas amplias en textiles, materiales de cons-
trucciony dispositivos electronicos (Alaee et al., 2003;
de Wit, 2002). La creciente evidencia de bioacumu-
lacion, persistencia y toxicidad condujo a la elimina-
cion gradual de las formulaciones de penta-BDE y
octa-BDE en Europay América del Norte durante los
primeros anos del siglo XXI. Posteriormente, la aten-
cion regulatoria se extendi¢ al deca-BDE, en parti-
cular debido a la preocupacion por la debrominacion
ambiental y metabdlica del BDE-209 hacia congé-
neres menos bromados, con mayor capacidad de
bioacumulacion y potencial de toxicidad (Law et al.,
2008; UNEP, 2019).

6.3 Convenio de Estocolmo sobre Contaminantes
Organicos Persistentes.

Un hito fundamental en la regulacion internacional
de los PBDEs fue su inclusion en el Convenio de Es-
tocolmo sobre Contaminantes Organicos Persisten-
tes (UNEP, 2009; UNEP, 2017). Este tratado interna-
cional reconoce sustancias quimicas que presentan
riesgos globales debido a su persistencia ambiental,
capacidad de transporte a larga distancia, bioacu-
mulacion y toxicidad. La incorporacion de determi-
nados PBDEs al Convenio reflejo el consenso cienti-
fico internacional sobre la necesidad de reducir y,
eventualmente, eliminar sus emisiones al medio
ambiente (UNEP, 2009; UNEP, 2017). La inclusion de
las formulaciones comerciales de penta-BDE y oc-
ta-BDE represento un reconocimiento formal de que
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estos compuestos cumplian los criterios establecidos
para los COPs. Posteriormente, también se adoptaron
medidas regulatorias dirigidas al deca-BDE, amplian-
do el alcance de las restricciones internacionales
(UNEP, 2017; UNEP, 2019). La implementacion del
Convenio ha contribuido a la reduccion progresiva
de la produccion y el uso de PBDEs en numerosos
paises, aunque la magnitudy la velocidad de aplica-
cion de las medidas regulatorias han variado entre
regiones debido a diferencias econdmicas, tecnolo-
gicasy regulatorias (UNEP, 2019).

6.4 Regulaciones en Europa y América del Norte.

La Union Europea desempeid un papel pionero en
la regulacion de los PBDEs mediante diversas direc-
tivasy reglamentos destinados a restringir su uso en
productos de consumoy equipos electronicos. Estas
acciones incluyeron restricciones bajo la Directiva
RoHS (Restriction of Hazardous Substances) y, pos-
teriormente, mediante el Reglamento REACH (Re-
gistration, Evaluation, Authorisation and Restriction
of Chemicals) (ECHA, 2023). Las restricciones europeas
se complementaron con programas de vigilancia
ambiental y biomonitoreo humano que permitieron
evaluar la efectividad de las medidas implementadas.
Los resultados obtenidos mostraron descensos pro-
gresivos en las concentraciones corporales de PBDEs
en diversas poblaciones, particularmente en los
congéneres asociados a las formulaciones de pen-
ta-BDE y octa-BDE (Fangstréom et al,, 2008; van der
Schyff et al, 2023). En Estados Unidos, las acciones
regulatorias siguieron inicialmente un enfoque ba-
sado en acuerdos voluntarios entre las agencias
gubernamentalesy la industria manufacturera para
reducir la producciony la comercializacion de deter-
minadas mezclas comerciales. Con el tiempo, multi-
ples estados adoptaron, ademas, restricciones espe-
cificas para diversos productos que contenfan PBDEs
(Sjodin et al., 2014). Aungue las estrategias regulato-
rias variaron entre jurisdicciones, la tendencia gene-
ral ha sido la reduccion gradual de la produccion, la
importacion y el uso de estos compuestos (van der
Schyff et al., 2023).

6.5 Evidencia de la efectividad regulatoria.

Los estudios de biomonitoreo realizados tras la im-
plementacion de restricciones regulatorias aportan
evidencia importante sobre la efectividad de dichas
medidas. Diversas investigaciones realizadas en Eu-
ropa, Ameérica del Norte y algunas regiones de Asia
han documentado disminuciones significativas en
las concentraciones de PBDEs presentes en sangre,

leche materna y otras matrices bioldgicas. Estos
descensos son particularmente evidentes en los
congéneres asociados a las mezclas comerciales
retiradas tempranamente del mercado (Fangstrom
et al, 2008; Sjodin et al,, 2014, van der Schyff et al,
2023). Los resultados sugieren que las politicas regu-
latorias pueden traducirse en reducciones medibles
de la exposicion humana. Sin embargo, la velocidad
de disminucion observada varia entre congéneres y
poblaciones, lo que refleja diferencias en las caracte-
risticas toxicocinéticas, las fuentes residuales de ex-
posicion y las condiciones ambientales locales (van
der Schyff et al., 2023).

6.6 Persistencia de la exposicion
tras las prohibiciones.

A pesar de los avances regulatorios, la exposicion a
PBDEs continuda siendo una preocupacion de salud
publica. Una de las principales razones es la persis-
tencia de grandes cantidades de estos compuestos
en productos fabricados antes de las restricciones
regulatorias (UNEP, 2019). Muebles, colchones, alfom-
bras, equipos electronicos, materiales de construccion
vy vehiculos fabricados durante décadas contindan
actuando como fuentes de liberacion en el ambien-
te. Debido a la larga vida Util de muchos de estos
productos, la exposicion humana puede persistir
durante anos o incluso décadas tras la interrupcion
de la produccion (Dodson et al., 2012; UNEP, 2019).
Adicionalmente, la gestion de residuos representa
un desafio importante. Los productos que contienen
PBDEs eventualmente ingresan a corrientes de re-
siduos sdlidos, instalaciones de reciclaje y vertederos,
donde pueden liberarse nuevamente al ambiente
(UNEP, 2019).

6.7 Residuos electrénicos como fuente emergen-
te de riesgo.

Los residuos electronicos representan actualmente
una de las principales fuentes de exposicion residual
alos PBDEs. El desmontaje, la trituracion, el reciclaje
vy la eliminacion inadecuada de equipos electronicos
pueden generar emisiones significativas de particu-
las contaminantes (Bi et al,, 2007; Tue et al,, 2010).
Numerosos estudios han demostrado que los traba-
jadores involucrados en actividades de reciclaje de
residuos electronicos y las comunidades ubicadas
cerca de estas instalaciones presentan concentracio-
nes corporales elevadas de PBDEs, especialmente
de congéneres altamente bromados como BDE-209
(Bietal,2007; Tue et al, 2010). Esta situacion resulta
particularmente preocupante en regiones donde el
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reciclaje informal se realiza sin controles adecuados
de seguridad ocupacional ni de proteccion ambien-
tal. En estos contextos, la exposicion puede afectar
simultaneamente a trabajadores, familias y pobla-
ciones vecinas (Labunska et al, 2014).

6.8 Desafios futuros para la gestion del riesgo.

A pesar de los importantes avances regulatorios lo-
grados en las Ultimas décadas, persisten desafios
significativos para la gestion integral del riesgo aso-
ciado a los PBDEs. Entre ellos destacan la necesidad
de mejorar la gestion de productos al final de su vida
util, fortalecer los sistemas de reciclaje seguro, ampliar
los programas de biomonitoreo humanoy desarrollar
estrategias mas eficaces para identificar poblaciones
vulnerables (UNEP, 2019; van der Schyff et al., 2023).
Asimismo, la experiencia adquirida con los PBDEs
subraya laimportancia de evaluar rigurosamente los
sustitutos quimicos antes de su adopcion generali-
zada. La prevencion de futuras situaciones de con-
taminacion global requiere enfoques regulatorios
proactivos que consideren no solo el desempeno
funcional de los compuestos, sino también sus posi-
bles impactos ambientales y sanitarios a largo plazo
(Covaci et al,, 2011, Dodson et al., 2012). En conjunto,
la historia regulatoria de los PBDEs demuestra tanto
la capacidad de las politicas ambientales para redu-
cir la exposicion humana como la necesidad de
mantener esfuerzos sostenidos de vigilancia, inves-
tigaciony gestion del riesgo para abordar las conse-
cuencias de los contaminantes persistentes ya libe-
rados al ambiente.

6.9 Nuevas alternativas de retardantes de llama
bromados sustitutos.

La regulacion progresiva de las formulaciones co-
merciales de PBDEs impulso el desarrollo y la adop-
cion de retardantes de llama alternativos destinados
a mantener los estandares de seguridad contra in-
cendios en productos de consumo, materiales de
construccion y equipos electronicos. Sin embargo,
esta sustitucion ha generado nuevas preocupaciones
cientificas y regulatorias, debido a que varios com-
puestos alternativos presentan propiedades fisico-
guimicas similares a las de los PBDEs y, en muchos
casos, han sido evaluados de manera menos exhaus-
tiva gue los contaminantes que reemplazan (Covaci
et al, 201; Dodson et al, 2012). La experiencia acu-
mulada con los PBDEs demuestra que la eficacia
retardante de llama no debe ser el Unico criterio para
seleccionar sustancias sustitutas. También deben
considerarse su persistencia ambiental, potencial de

bioacumulacion, toxicidad, movilidad, transformacion
ambiental y capacidad de exposicion humana antes
de su adopcion comercial a gran escala (Covaciet al,
2011; Dodson et al., 2012).

7. Discusién final

Los éteres difenilicos polibromados (PBDEs) repre-
sentan uno de los ejemplos mas emblematicos de
contaminacion quimica global derivada del uso ex-
tensivo de sustancias industriales persistentes. A
pesar de haber sido desarrollados con el propdsito
de mejorar la seguridad contra incendios en una
amplia variedad de productos de consumo, la evi-
dencia acumulada durante las ultimas décadas ha
demostrado que estos compuestos poseen propie-
dades ambientalesy toxicoldgicas que han favoreci-
do su dispersion planetariay su incorporacion en los
sistemas bioldgicos humanos (de Wit, 2002; Hites,
2004 Renzelli et al., 2023). Los resultados obtenidos
a partir de estudios ambientales, investigaciones
experimentales y programas de biomonitoreo hu-
mano convergen en una conclusion fundamental: la
exposicion a los PBDEs es ubicua, comienza durante
el desarrollo prenatal y puede persistir a lo largo de
toda la vida. La deteccion sistematica de estos com-
puestos en sangre, tejido adiposo, leche materna,
placenta, sangre de cordon umbilical y tejidos fetales
demuestra que la exposicion humana no se limita a
grupos expuestos ocupacionalmente, sino que afec-
ta a poblaciones generales en practicamente todas
las regiones del mundo (Mazdai et al,, 2003; Schecter
et al, 2003; Hites, 2004). Una de las observaciones
mas relevantes derivadas del biomonitoreo es la
marcada variabilidad geografica de las concentra-
ciones corporales. Historicamente, las poblaciones
de América del Norte han mostrado niveles signifi-
cativamente superiores a los observados en Europa
y en gran parte de Asia. Estas diferencias reflejan
variaciones regionales en los patrones de produccion,
uso, regulaciony eliminacion de productos que con-
tienen retardantes de llama bromados. Al mismo
tiempo, ilustran como las decisiones regulatorias y
las caracteristicas de los mercados de consumo pue-
den influir de manera sustancial en la exposicion
humana a contaminantes persistentes (Johnson-
Restrepoy Kannan, 2009; van der Schyff et al., 2023).
Desde una perspectiva toxicoldgica, la capacidad de
los PBDEs para alterar la homeostasis endocrina
constituye uno de los mecanismos de accion mejor
documentados. La evidencia experimental indica
gue estos compuestos, en particular sus metabolitos
hidroxilados, pueden interferir con la sefalizacion de
las hormonas tiroideas mediante multiples mecanis-
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mos moleculares. Esta observacion adquiere especial
relevancia durante la gestaciony las primeras etapas
del desarrollo, periodos en los que las hormonas ti-
roideas desempefan funciones esenciales para la
maduracion cerebral y el desarrollo neuroloégico (Li
et al, 2010; Ren et al.,, 2013; Chevrier et al., 2010).

De manera consistente, la literatura epidemiologica
ha identificado asociaciones entre la exposicion pre-
natal y la exposicion durante la infancia temprana a
los PBDEsy diversos indicadores de alteraciones del
neurodesarrollo. Aunque la magnitud de los efectos
observados varia entre estudios y persisten incerti-
dumbres metodoldgicas, la convergencia de la evi-
dencia experimental y epidemioldgica respalda la
preocupacion de que la exposicion temprana pueda
contribuir a déficits cognitivos, alteraciones conduc-
tualesy otros efectos neuroloégicos relevantes para la
salud publica (Costa y Giordano, 2007; Herbstman et al,
2010; Eskenaziet al., 2013, Lam et al,, 2017). La eviden-
cia sobre efectos reproductivos, metabdlicos e inmu-
nolégicos continua evolucionando (Vuong et al,, 2019;
Longo et al, 2019; Renzelli et al,, 2023). Las acciones
regulatorias implementadas en las Ultimas dos dé-
cadas han demostrado que las politicas basadas en
evidencia cientifica pueden reducir eficazmente la
exposicion humana a contaminantes persistentes.
La disminucion observada en las concentraciones
corporales de PBDEs en diversas regiones constituye
una prueba tangible del beneficio de las restricciones
regulatoriasy de los acuerdos internacionales dirigi-
dos a controlar la produccion y el uso de estas sus-
tancias (Fangstrom et al., 2008; UNEP, 2017; van der
Schyff et al., 2023). Sin embargo, la persistencia de
los PBDEs en productos de larga vida util, residuos
electronicosy materiales presentes en edificaciones
e infraestructurasimplica que la exposicion humana
continuara durante muchos anhos después de la in-
terrupcion de su produccion. Este fendmeno pone
de manifiesto uno de los principales desafios asocia-
dos a los contaminantes organicos persistentes: la
existencia de una fase de exposicion residual prolon-
gada que puede durar décadas (Dodson et al., 2012,
UNEP, 2019). La transicion hacia retardantes de llama
alternativos ha introducido nuevas complejidades en
el ambito de la gestion quimica. Diversos sustitutos
de los PBDEs ya han sido detectados en matrices
ambientalesy humanas, mientras que para muchos
de ellos la informacion toxicologica disponible sigue
siendo limitada. Esta situacion ha generado preocu-
pacion respecto al fendmeno de la sustitucion la-

mentable, en el cual una sustancia regulada es re-
emplazada por otra cuyos riesgos potenciales aun
no han sido plenamente caracterizados (Covaciet al,
2011; Dodson et al, 2012; Miao et al.,, 2023). En este
contexto, la experiencia acumulada con los PBDEs
proporciona importantes lecciones para la evaluacion
y regulacion de contaminantes emergentes. La pre-
vencion de futuras situaciones de contaminacion
global requiere enfoques regulatorios mas preventi-
vos, capaces de integrar informacion sobre persis-
tencia, bioacumulacion, toxicidad y exposicion hu-
mana antes de la introduccion masiva de nuevas
sustancias guimicas al mercado (Covaci et al,, 2011;
UNEP, 2019). A pesar de los avances alcanzados, per-
sisten importantes vacios de conocimiento. Entre las
prioridades de investigacion futuras destacan la
necesidad de comprender mejor la toxicidad de
metabolitos activos, como los OH-PBDES, evaluar los
efectos combinados de mezclas complejas de retar-
dantes de llama, caracterizar las consecuencias de
exposiciones cronicas a bajas dosis y ampliar el co-
nocimiento sobre los mecanismos moleculares im-
plicados en la disrupcion endocrinay en el neurode-
sarrollo (Li et al, 2010; Lam et al., 2017, Renzelli et al.,
2023). Asimismo, resulta fundamental fortalecer los
programas internacionales de biomonitoreo huma-
noy desarrollar estudios longitudinales que permitan
vincular la exposicion temprana con los resultados
de salud observados en etapas posteriores de la vida.
Este tipo de investigaciones sera esencial para me-
jorar la evaluacion del riesgo y orientar estrategias
de prevencion mas eficaces (Eskenaziet al, 2013; van
der Schyff et al,, 2023). En conclusion, los PBDEs
constituyen un ejemplo paradigmatico de como
sustancias quimicas disefiadas para proporcionar
beneficios tecnologicos pueden generar consecuen-
cias ambientalesy sanitarias no previstas cuando sus
propiedades de persistenciay bioacumulacion no se
consideran adecuadamente. Aunque las medidas
regulatorias han logrado reducir significativamente
la exposicion en muchas regiones, la persistencia de
los PBDEs en elambientey la incertidumbre asocia-
da a varios de sus sustitutos subrayan la necesidad
de mantener una vigilancia cientifica y regulatoria
permanente. La integracion de la evidencia toxico-
l6gica, epidemioldgica y ambiental seguira siendo
esencial para proteger la salud humana frente a los
desafios planteados por los retardantes de llama
actuales y futuros (UNEP, 2019; van der Schyff et al,
2023 Renzelli et al,, 2023).
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