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Resumen

Antecedentes/Objetivos: El adelanto observado en la edad de la menarquia a lo largo de las
ultimas décadas tiene consecuencias sociales y sanitarias importantes. La exposicion a disruptores
endocrinos, como ciertos pesticidas, se ha asociado con alteraciones del desarrollo puberal, incluido
adelanto de la menarquia. El objetivo es evaluar la asociacion entre la exposicion a pesticidas no
persistentes y la edad de la menarquia en nifias del Proyecto Infancia y Medio Ambiente (INMA).

Métodos: Se realizé un estudio longitudinal con una muestra de 473 nifas pertenecientes a las
cohortes de Asturias, Gipuzkoa, Sabadell y Valencia. La exposicion a pesticidas se evalué mediante
la cuantificacion de cuatro metabolitos de insecticidas (TCPy, metabolito de clorpirifés; IMPy,
metabolito de diazinén; DETP, metabolito inespecifico de organofosforados; 3-PBA, metabolito de
piretroides) y el metabolito de fungicidas ditiocarbamatos (ETU) en orina recogida a la edad de 7-11
anos (2010-2016). La informacion sobre edad y fecha de la menarquia se recogié mediante
cuestionarios administrados a las nifias y sus padres en sucesivas visitas, desde los 7 hasta los 16
anos. Las asociaciones se examinaron mediante modelos de regresion de Cox de efectos mixtos
ajustados por edad e indice de masa corporal (IMC) z-score de la nifia en el momento de recogida de
orina (7-11 afios), nivel educativo de la madre y cohorte. Ademds, se examind la modificacion del
efecto por el IMC en modelos estratificados.

Resultados: Las ninas con concentraciones urinarias de ETU por encima del percentil 75 (P75)
tuvieron la menarquia a una edad mas temprana (Hazard ratio [HR] = 1,35; IC95% = 1,02-1,80) en
comparacion con las que no presentaron niveles detectables de ETU. Aunque no se observaron
asociaciones significativas para el resto de los metabolitos, en modelos ajustados simultdneamente
por todos los metabolitos, la asociacion con ETU se hizo mas fuerte (HR = 1,45; IC95% = 1,07-1,96).
Los modelos estratificados segun el IMC (peso normal vs. sobrepeso/obesidad) no mostraron
diferencias entre ambos grupos.

Conclusiones/Recomendaciones: Estos resultados y datos previos del Proyecto INMA (Castiello et
al., 2023) refuerzan la relacion entre la exposicion a ETU y adelanto de la pubertad en nifias. No
obstante, es necesario que otros estudios confirmen estos hallazgos.
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