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Resumen
El cáncer de próstata es un problema de salud pública y supone la segunda causa de muerte por cáncer 
en varones (1–3). Su etiología no está clara, aunque está relacionado con la edad, etnia y factores genéticos 
(4). Su incidencia ha ido en aumento, no sólo por el diagnóstico precoz, también porque parece haber otros 
factores relacionados con su patogénesis, como agentes carcinógenos del propio medioambiente (5). Parte 
de los envases alimentarios que se encuentran hoy en día en el supermercado son de origen plástico. Exis-
ten controversias sobre el uso de estos materiales debido a los posibles efectos adversos que provocan en 
la salud los compuestos que los forman. Analizando en primer lugar el problema que presentan los plásti-
cos para la salud humana, se encuentra la migración de ciertos compuestos que los forman. La migración 
consiste en la cesión de determinadas sustancias por parte del material al alimento que lo contiene. Entre 
estos compuestos se encuentra el bisfenol A (BPA). El BPA es un monómero utilizado en la producción 
de plásticos de origen carbonatado que ha sido catalogado como compuesto disruptor endocrino (EDCs). 
Además, se utiliza en el recubrimiento interno de otros tipos de envases, como las latas. Entre los posibles 
efectos adversos derivados de su exposición, existen datos que lo relacionan con la aparición de diversas 
patologías como la diabetes, síndrome del ovario poliquístico, síndrome metabólico, y obesidad, entre 
otros. Sin embargo, el Centro Internacional de Investigaciones sobre el Cáncer (IARC), no considera este 
elemento como puesto de riesgo en el desarrollo de ningún tipo de cáncer. Por ello que se precisan de 
futuros estudios para evaluar correctamente el impacto negativo del Bisfenol A en el desarrollo de cáncer 
en humanos. En esta revisión, se pretende comprobar la relación entre este compuesto y el desarrollo del 
cáncer de próstata. 
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1. Introducción
El bisfenol A (BPA), cuya molécula observamos en 
la figura 1 adaptada de (6) es un compuesto que 
se ha utilizado durante más de 50 años, principal-
mente como monómero en la producción de plás-
ticos de policarbonato y como intermediario en la 
síntesis de resinas epoxi (7). Tiene propiedad de 
comportarse como un xenoestrógeno prototípi-
co como el 17β-estradiol, y la exposición al mis-
mo provoca diversos problemas para la salud. Su 
producción se encuentra en auge; se sabe que des-
de 1980 hasta 2015 su producción ha aumentado 
del millón métrico de toneladas a 7,7 millones de 
toneladas (8). Es por esto que ocupa unos de los 
volúmenes de químicos producidos más grandes 
del mundo (9). Debido a la resistencia que provoca 
en el material plástico, hace que este compuesto se 
haya destinado en gran parte para la elaboración 
de envases de origen alimentario.

Se utiliza como componente en resinas de poliés-
ter, resinas de polisulfona y resinas de poli acrila-
to. Estas resinas se usan para hacer recipientes de 
alimentos, como biberones retornables, biberones 
para bebés (bebés), vajillas (platos y tazas) y reci-
pientes de almacenamiento, este compuesto puede 
migrar a los alimentos.

El BPA es metabolizado en el hígado. Una parte se 
transforma en BPA-glucurónido, un metabolito muy 
soluble, y otra en menor cantidad, en un metabolito 
llamado BPA-sulfato al reaccionar con sulfato (10). 
Una vez el BPA está conjugado, se inactiva su acti-
vidad estrogénica, de manera que es una pequeña 
parte del BPA ingerido el que produce alteraciones 
a nivel hormonal y otros tipos de efectos adversos 
(11). Cuando el BPA es metabolizado, este es elimi-
nado del organismo a través de la orina. Sin embar-
go, aunque el proceso de desintoxicación se produce 
de manera exitosa pocas horas después de su inges-
ta, la Autoridad Europea de Seguridad Alimentaria 
(EFSA) decidió en 2006 que, debido a su toxicidad, 
la IDR disminuía de 50 a 4 µg/kg bw/día. La EFSA 
es la Autoridad Europea de Seguridad Alimenta-
ria, cuya función principal es ofrecer asesoramiento 
científico y comunicar los riesgos existentes y emer-
gentes asociados a la cadena alimentaria. Esta au-
toridad fue instaurada en 2002 con sede en Palma 
(Italia). Además de los miembros, el director ejecu-
tivo y el Foro Consultivo el Comité Científico y sus 
diez grupos especiales son los encargados de la labor 
científica. Cabe recalcar que entre las competencias 
de la EFSA se encuentra la seguridad de alimentos y 
piensos, nutrición, salud y bienestar de los animales, 
protección de las plantas y fitosanidad (12).
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El principal problema a su exposición en productos 
de origen alimentario radica en que, en su polime-
rización, el BPA deja algunos monómeros sin unir 
y migra una cantidad de estos a los alimentos. Este 
proceso de lixiviación aumenta si además el envase 
se almacena en contacto con alimentos ácidos o bá-
sicos y también si se produce un incremento en la 
temperatura (8).

Son muchas las evidencias que han llevado a clasifi-
car al BPA como compuesto estrogénico muy débil 
y un disruptor endocrino. Sin embargo, además de 
producir efectos adversos en las hormonas tiroideas, 
estudios han demostrado su relación con diabetes 
(13), obesidad (14), síndrome metabólico (15) efectos 
en el aparato reproductor en estudios probado con 
animales (13, 16) y diversos tipos de cáncer como el 
de hígado (15), próstata (17, 18), pecho (19), ovarios 
(20), útero (21) testículos (22) y colon (23). 

En esta revisión, vamos a analizar la relación entre 
la exposición humana a BPA debido a la dieta y el 
cáncer de próstata.

2. BPA y dieta
La exposición a BPA puede producirse tanto a 
través de factores ambientales como mediante la 
dieta. Según la EFSA, la principal fuente de ex-
posición del BPA en humanos es a través de los 
alimentos. Se han llegado a encontrar cantidades 
alarmantes (superiores a 1 mg/kg)(24) de este 
compuesto en alimentos Diversos estudios (34) 
han cuantificado la cantidad de BPA emigrante 
desde algunos envases al alimento. Todos coinci-
den en que la mayor migración de estos se produ-
ce en latas y botellas de agua. Analizando otros 
grupos y subgrupos de alimentos, incluyendo ali-
mentos frescos, numerosos estudios han hallado 
la presencia de BPA en todos ellos (25), y no úni-
camente en productos alimentarios de larga du-
ración como los envasados en botellas de plástico 
(26–28), bricks (29) o latas (30–32). Para saber la 
cantidad de bisfenol A que llega a nuestro orga-
nismo, se realizó un el National Health and Nutri-
tion Examination Survey (NHANES). Un estudio 
(33) impulsado por el National Center for Health 
Statistics of the Centers for Disease Control and 
Prevention (CDC) a 2,517 participantes estadou-
nidenses mayores de 6 años en 2003-2004, reveló 
que el 92,6 % de la población de EEUU presenta-
ba BPA en orina. En este estudio donde se tuvo 
en cuenta edad, sexo y procedencia étnica de los 
participantes, se recogía una muestra de orina de 
una de las tres sesiones diarias de examen. La alta 
cantidad de participantes con concentraciones de 
BPA en orina, demostró la continua exposición de 
la población a este compuesto.

La genisteína (GEN) es un fitoestrógeno presente 
en la soja con efectos potencialmente protectores 
contra los cánceres dependientes de hormonas, in-
cluyendo el cáncer de próstata. En un estudio (35), 
donde ratas embarazadas eran alimentadas a base 
de pienso con o sin soja, se les administró 250 mg / 
kg / día de BPA mediante sondas. En la descenden-
cia de las camadas sin soja, se pudieron observar 
rápidamente cambios prostáticos significativos de-
bido a la exposición a este xenoestrógeno. Por otro 
lado, la alimentación materna con GEN atenuó los 
efectos adversos del BPA. De esta manera se pudo 
ver una acción preventiva contra los efectos nocivos 
por la exposición al BPA mediante dieta a base de 
soja en animales de experimentación.

3. Cáncer de próstata y mecanismo 
fisiopatogénico
El cáncer de próstata es la neoplasia más frecuen-
te en el varón, y el segundo en mortalidad a nivel 
mundial (1, 3). Se relaciona con muchos factores de 
riesgo de muy diversa naturaleza. Su incidencia se 
incrementa con la edad (36) , y en aquellos varones 
con antecedentes familiares de cáncer de próstata o 
incluso otros tipos de cáncer hereditarios como el 
de mama (4, 37). También es más frecuente en la 
raza negra (38, 39) y se ha relacionado con factores 
dietéticos (39). Aunque artículos relacionen el desa-
rrollo de cáncer con disruptores endocrinos (30, 32), 
es cierto que aún su evidencia es incierta y que la 
investigación en humanos es todavía escasa (17, 40). 

Esta neoplasia suele diagnosticarse en varones de 
edad avanzada y su progresión suele ser lenta, por 
lo que el beneficio del diagnóstico precoz es algo 
controvertido (1). El crecimiento normal de la prós-
tata y su funcionalidad, está regulado principalmen-
te por los andrógenos (24, 41). Las células tumorales 
de la próstata actúan a través de la activación del 
receptor de andrógenos (AR), lo que va a conllevar 
una activación o inhibición de distintas vías molecu-
lares. Además de inhibirse el ciclo celular se produ-
cen cambios epigenéticos en proteínas reguladoras 
del mismo. En cánceres de próstata avanzados, se 
ha observado la sobreexpresión de la EGFR, gluco-
proteína transmembrana que supone una diana te-
rapéutica en muchos cánceres (42). También se cree 
que esas modificaciones genéticas inciden sobre la 
proteína p53, denominada «guardián del genoma», 
y que podría tener un papel pronóstico, ya que su 
presencia conduce a un mayor riesgo de metástasis 
y además aparece en estadios avanzados (24, 43).

La mayoría de fármacos que se utilizan para el tra-
tamiento del cáncer de próstata actúan sobre el re-
ceptor de andrógenos, como bloqueo, moduladores 
o reducción de la producción de la hormona. En un 
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principio, la terapia de deprivación de andrógenos 
(ADT) es efectiva, pero en un determinado momen-
to pierde efectividad (3, 24). Los estrógenos (ER) tie-
nen un papel fundamental en la secreción de la tes-
tosterona. Ello parece relacionarse con una posible 
malignización posterior de las células prostáticas 
(3), ya que se ha visto que los estrógenos pueden in-
ducir proliferación celular en la glándula prostática 
y favorecer la carcinogénesis.

Se piensa, por tanto, que el BPA puede produ-
cir alteraciones a nivel de la glándula prostática 
al intervenir o modificar su regulación hormonal. 
Se ha comprobado en estudios con ratones la re-
lación de éste con la aparición de hiperplasia be-
nigna de próstata y también de cáncer de próstata 
(3). En estas investigaciones (17) el BPA actúa so-
bre el receptor de estrógenos alterando la prolife-
ración celular. Hasta ahora las investigaciones han 
sido poco concluyentes en humanos, aunque se ha 
propuesto que el BPA puede incrementar el efecto 
carcinogénico que ya de por sí supone el envejeci-
miento sobre la glándula prostática (44). Además en 
los últimos años se ha estudiado que la exposición 
a BPA intraútero podría conllevar posteriormente 
una mayor susceptibilidad al desarrollo de lesiones 
neoplásicas en su vida adulta, y son muchos los dis-
ruptores endocrinos a los que está sometido el feto 
en la actualidad (3).

Una exposición temprana al bisfenol A puede llevar 
a modificaciones en las células prostáticas en edad 
adulta (1). En la figura 2, adaptada de (40) se mues-
tra que la exposición al bisfenol A durante el desa-
rrollo fetal, incrementa el efecto de carcinogénesis 
en el envejecimiento (41).

4. Acción BPA en la glándula prostática
La enzima 5α reductasa metaboliza la testosterona 
(T) en aquellos tejidos y órganos donde esta última 
es necesaria y en el cáncer de próstata ésta se en-
cuentra sobreexpresada (3). Su función es sintetizar 
Dihidrotestosterona (DHT) a partir de la T circulan-
te, sobre todo en próstata y testículos. La DHT tiene 
mayor afinidad que la T hacia el receptor AR.

El BPA actúa incrementando los niveles de DHT 
y de estradiol y activando diversas vías de señali-
zación, como la de ERK, vía ER o AR, o incluso el 
EGFR de forma directa, como se comenta en apar-
tado anterior. Esto lleva a la proliferación de la 
célula tumoral prostática. En la célula endotelial 
también conduce una respuesta inflamatoria y la 
producción de citoquinas y de diversos factores 
de crecimiento (24). La aromatasa participa en la 
síntesis de estrógenos. 

En la figura 3 adaptada de (24) se plantea el posible 
efecto del BPA sobre el cáncer de próstata. Se resu-

men las vías más conocidas de actuación del mis-
mo, que conducen a la proliferación celular y en la 
célula endotelial a una respuesta inflamatoria. Dife-
rentes estudios apoyan la hipótesis de estos autores. 
Aunque no haya suficientes resultados concluyen-
tes en humanos, parece existir una base suficiente 
sobre la que elaborar futuras publicaciones e inves-
tigaciones. La acción del bisfenol A sobre la glán-
dula prostática y, concretamente sobre las células 
madre prostáticas, sí presenta evidencia científica, 
pero no es posible generalizar esto al desarrollo del 
cáncer en sí en humanos (3, 24, 44).

5. Otras acciones del BPA
Se ha relacionado el BPA con otros cánceres hormono 
dependientes, como el de mama u ovario. En relación 
al cáncer de mama el BPA interacciona con factores de 
crecimiento, como las proteínas BMPs y éstas inducen 
la proliferación del tumor o la metástasis a través de 
diversas vías. Además, y como también ocurría con 
el cáncer de próstata, podría generar resistencia a la 
quimioterapia, como se ha visto que ocurre con los in-
hibidores de tirosin quinasa EGFR (3, 24).

De los muchos efectos que algunos autores asocian 
al BPA (28) como un incremento del índice de masa 
grasa, obesidad o comportamientos depresivos y 
alteraciones de conducta durante la infancia entre 
otros, no hay evidencia suficiente que lo corrobo-
re. Al igual que en mujeres con síndrome de ovario 
poliquístico, endometriosis o aquellas con mayor 
dificultad para quedarse embarazada, en las que se 
han observado niveles altos de BPA (45, 46). Por el 
contrario, sí se manifiesta en algunos trabajos «cierta 
preocupación» por las consecuencias del BPA en ce-
rebro, conducta y en la glándula prostática en fetos, 
lactantes y niños (28).

Recientes estudios (24) se centran en los efectos del 
BPA a nivel genómico sobre células prostáticas, 
concretamente sobre células epiteliales. Se ha vis-
to un incremento de la transcripción de receptores 
hormonales en el núcleo de la célula, así como una 
mayor metilación.

6. Conclusiones
Cada vez hay más estudios que apoyan la relación 
entre desarrollo de cáncer de próstata y consumo 
de bisfenol A, aunque muchos de ellos de limitada 
evidencia en humanos. Por ello se precisa de futu-
ros estudios ya que actualmente no disponemos de 
evidencia suficiente.

Dado que el cáncer de próstata es una neoplasia 
de progresión lenta y cuyo diagnóstico se realizará 
principalmente en las últimas décadas de vida (1), 
son necesarias investigaciones que no sólo expon-
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gan a la célula prostática a distintas concentraciones 
de BPA (47), sino también que valoren la evolución 
en el tiempo de esos efectos.

Por último, serían útiles estudios nutricionales para 
estimar el impacto positivo que tendría una buena 
alimentación contra este xenoestrógeno.
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Anexo I: Figuras

Figura 1. Molécula de Bisfenol A. Adaptada de (6).

Figura 2. Efecto del Bisphenol A en el destino de las células madre. Adaptada y autorizada de (40). La exposición de las células prostáticas a EDCs, 
puede producir un efecto anormal en su crecimiento, derivando a cáncer.
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Figura 3. Posibles mecanismos de acción del BPA sobre la célula en cáncer de próstata. Adaptada y autorizada de (24). Actuaría estimulando los 
receptores AR, ER y GFR de la célula, lo que activaría distintas vías de señalización molecular que conllevarían a la proliferación celular. También 
a través del receptor de estrógenos tendría efectos epigenéticos modificando la transcripción de genes en el núcleo, que amplificarían ese efecto 
proliferativo.


