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PROLOGO

Padre, decidme qué

le han hecho al rio que ya no canta.
Resbala como un barbo

muerto bajo un palmo de espuma blanca.
Padre, que el rio ya no es el rio.

Padre, antes de que llegue el verano
esconded todo lo que esté vivo.

Padre, decidme qué

le han hecho al bosque que ya no hay arboles.

En invierno no tendremos fuego

ni en verano sitio donde resguardarnos.
Padre, que el bosque ya no es el bosque.
Padre, antes de que oscurezca

llenad de vida la despensa.

Sin lefia y sin peces, padre,

tendremos que quemar la barca,

labrar el trigo

entre las ruinas, padre,

y cerrar con tres cerrojos la casa

...y decia usted...

Padre, si no hay pinos

no habra pifiones, ni gusanos, ni pajaros.
Padre, donde no hay flores

no se dan las abejas, ni la cera, ni la miel.
Padre, que el campo ya no es el campo.
Padre, manana del cielo llovera sangre.
El viento lo canta llorando.

Padre, ya estan aqui...

Monstruos de carne con gusanos de hierro.
Padre, no, no tengais miedo,

y decid que no, que yo 0s espero.

Padre, que estan matando la tierra.
Padre, dejad de llorar

que nos han declarado la guerra.

Sin lefia y sin peces...

https://lyricstranslate.com/es/pare-padre.html

JOAN MANUEL SERRAT

Prologo
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PROLOGO

Contaminacion ambiental y salud

Delia Aiassa

Mas del 90% de la historia de nuestra especie (Homo sapiens) fue vivida en un ambiente
casi libre de contaminacién segun la historia ambiental, o eco-historia relatada por Morales y co-
laboradores en 2017. En la segunda mitad del siglo XVIIIl comenzé un proceso de transformacion
econdmica, social y tecnoldgica, conocido como la Revolucion Industrial, y que, concluyendo en
el afo 1840, influyd sobre el estilo de vida, la alimentacion y sobre la salud de nuestra especie.
Es a partir de esa época que se comienza a reconocer el origen ambiental de ciertas situaciones
adversas para la salud, muchas de las cuales eran atribuidas a otras causas.

Asi, el medio ambiente se convierte en un verdadero conjunto de moléculas quimicas
naturales y artificiales que permanentemente se inhalan, se ingieren, se absorben por la piel, con
efectos en la mayoria de las veces acumulativos y nocivos para la salud del hombre y demas es-
pecies.

Por ejemplo: datos experimentales y epidemioldgicos indican que entre 80 y 90% de los
canceres humanos pueden asociarse a alguna causa externa al organismo, sea esta, fisica, qui-
mica y/o bioldgica. Estos agentes externos actian en combinacion con los factores internos y
aumentan el riesgo de cancer.

Si bien el nexo entre la salud humana y el ambiente es reconocido desde hace tiempo,
encontrar aun asociaciones entre situaciones adversas para la salud y factores ambientales, de-
pende de la voluntad y la capacidad de la sociedad para implementar estudios que muestren la
interaccion entre la salud y el ambiente quimico, fisico y biolégico en el que habita el hombre.

Al mismo tiempo, y pese a los numerosos trabajos realizados por investigadores de todo
el mundo, establecer la relacién “medio ambiente-salud”, implica una tarea compleja; muchas de
las enfermedades suelen asociarse a mas de un tipo de contaminante ambiental, y para que se
manifiesten tienen importancia tanto los factores genéticos, como la nutricién, el estilo de vida y
otros factores propios de cada individuo.

Por otro lado, los vinculos entre el ambiente, los intereses y tendencias sociales y las po-
liticas publicas, se encuentran muy relacionados con el desarrollo de determinadas actividades
extractivas (tales como la pesca, la mineria, la tala de bosques y la explotacion de hidrocarburos),
y las resistencias sociales que éstas provocan y que se expresan en distintos tipos de conflictos
socio-ambientales.

¢ Qué es un conflicto socio-ambiental? Son muchas las definiciones que existen sobre este
término, aunque la mas utilizada indica que inicialmente presenta las caracteristicas de cualquier
conflicto social: acciones colectivas publicas entre actores en disputa, controversia u oposicion. En
general, adquieren el apelativo de ambiental o socio-ambiental porque se relacionan con dafios y
degradacién del ambiente o de los recursos naturales, e involucran a organizaciones ambientalis-
tas y a las comunidades directamente afectadas.

Los conflictos socio-ambientales se reflejan en luchas que trascienden el acceso a una
fuente de recursos y a los medios de subsistencia; se transforman en espacios de vida, formas de
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organizacion, de existencia y recreacion de culturas, identidades, historias, sentidos, memorias,
de entornos de creacién de estrategias de sobrevivencia, de practicas basadas en los valores de
uso, pero no en la instrumentalidad y racionalidad econémica. Estos conflictos evidencian, no sélo
las necesidades o derechos de los humanos, sino también, de otras formas de vida, incluyendo
las necesidades e intereses del propio medio ambiente.

En América Latina, ante muchas carencias sociales, la pobreza, la educacion insu-
ficiente, la falta de empleos adecuados bien remunerados, los problemas ambientales no son de
alta prioridad en las agendas de los gobiernos ni tampoco son de preocupacion en la comunidad.
Sin embargo su inclusion deberia ser considerada en los primeros lugares ya que no existe “con-
flicto ambiental” sin dimension social.

En Argentina, los problemas ambientales tomaron mayor protagonismo en lo cotidiano a
partir de su relacion con la salud humana; asi, las discusiones sobre el cuidado y/o la preserva-
cion del ambiente comenzaron a centrarse principalmente en la relacién de estas variables con la
salud. Los movimientos sociales de caracter ambiental tienen una indiscutible participacion en las
controversias que se plantean respecto de la relacién ambiente y salud.

Estudios realizados por diferentes entidades internacionales, tales como la Organizacién
Mundial de la Salud, la Organizacién Panamericana de la Salud, la Agencia Estadounidense de
Proteccion del Ambiente y la Agencia Internacional para la Investigacion del Cancer, entre otras,
han demostrado que la carga de enfermedad asociada a condiciones ambientales u ocupacio-
nales esta afectando a la generacién actual, especialmente a las poblaciones mas vulnerables:
pobres, nifios, mujeres, pueblos indigenas y ancianos.

La definiciéon de medio ambiente juega un papel preponderante a la hora de describir la re-
lacion ambiente y salud. En este sentido, son muchas las definiciones de medio ambiente, aunque
la mas utilizada actualmente es la que se indica a continuacion:

Medio ambiente es el conjunto de factores naturales, culturales, tecnolégicos, sociales o
de cualquier otro tipo, interrelacionados entre si, que condicionan la vida del hombre y de todos
los organismos, a la vez que, constantemente, son modificados por la especie humana.

El medio ambiente contaminado con sustancias toxicas en América Latina puede clasifi-
carse segun las principales fuentes de residuos peligrosos en: zonas mineras, regiones agricolas,
macro y microindustrias, campos petroleros, depositos de residuos o basura, y areas afectadas
por contaminacién natural como yacimientos, volcanes, incendios y otros.

Las principales referencias a los problemas que provienen del medio ambiente en Argen-
tina refieren las regiones agricolas: al tripode transgénicos-agroquimicos-desmonte (el modelo
agropecuario), la mineria a cielo abierto (el extractivismo minero), y el problema del uso del agua
en términos de su disponibilidad, acceso y saneamiento. Todos responden a causas antropogéni-
cas denominadas “modernas”.

Las causas de los problemas ambientales pueden agruparse en dos: aquellas “tradicio-
nales” como las ligadas a la pobreza y al bajo desarrollo y aquellas “modernas”, resultantes del
desarrollo rapido y de un consumo no sustentable de los recursos naturales. Ambas no tienen en
cuenta la salud de la poblacion ni la disponibilidad de los recursos del medio ambiente.

Los problemas ambientales con causa tradicional suelen manifestarse en forma de enfer-
medad con rapidez relativa. En contraste, muchos de problemas modernos sélo manifiestan sus
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efectos sobre la salud después de un largo tiempo. Estos ultimos mas complicados de evidenciar
y muchas veces dificiles de asociar a causas ambientales por la inespecificidad de sus signos o
sintomas.

La interrelacién dinamica de los factores ambientales con el individuo, ya sean generados
por factores naturales o por el hombre pueden influir de forma negativa en la salud, favoreciendo
las condiciones para la aparicion de enfermedades infecciosas cuando estan relacionados con
agentes bioldgicos, o de enfermedades no infecciosas, cuando se relacionan con agentes quimi-
cos o fisicos, todos bajo condiciones sociales, econémicas y conductuales determinadas.

En este sentido, la organizacién y configuracién de localidades de nuestra Provin-
cia de Cordoba (Argentina) en el actual contexto, cumple un rol importante a la hora de estudiar
enfermedades asociadas al medio ambiente. La expansion urbana ocurrida en los ultimos afios
generod la inclusién de suelos que se localizaban en la periferia y con usos no urbanos; esto oca-
sion6 el encuentro de las actividades urbanas con actividades vinculadas al ambito periurbano
—agricola, industrial, comercial— dando en general, por resultado, el aumento de conflictos so-
cioambientales que responden a problemas derivados principalmente por las sustancias quimicas
téxicas liberadas al ambiente y provenientes de las actividades agricola-ganaderas e industriales.

Sin embargo, los factores ambientales que pueden afectar a toda la poblacién, no se re-
ducen a las sustancias quimicas, fisicas o bioldgicas que directamente pueden afectar a la salud,
sino también a aquellos factores que al afectar al ecosistema, afectan la calidad de vida. Entre
otros cabe mencionar al cambio climatico, la rotura y adelgazamiento de la capa de ozono, la de-
sertificacion, y la deforestacion.

La contaminacién ambiental a la que esta sometido el hombre esta haciendo cam-
biar los enfoques sanitarios introduciendo las variables ambientales en la evaluacién de
riesgos para la salud humana.

En ambientes donde se sospeche la presencia de sustancias téxicas, surge la necesidad
de realizar una evaluacién de riesgos para la salud humana y ambiental.

Abordar una evaluacion de riesgos para los problemas de salud humana y su relacion con
el ambiente en nuestro pais, requiere de un disefio que ademas, tome en cuenta las limitaciones
econdmicas, de informacién y de personal capacitado como generalmente prevalecen en los pai-
ses en desarrollo.

Para el fin antes mencionado es necesario trabajar sobre la caracterizacién de los “esce-
narios” ambiental y humano; y la evaluacién de la exposicion y los efectos.

Esta vision combinada del escenario ambiental y humano permitira evidenciar la existencia
de un potencial riesgo ambiental y el riesgo para la salud humana a nivel poblacional.

La Organizacion Panamericana de la Salud ya en 1999, encabez6 un analisis critico de
las metodologias existentes sobre evaluacién de riesgo para mejorarlas, disminuyendo su incerti-
dumbre y como resultado, propuso el uso de biomarcadores de exposicion y de biomarcadores de
efecto.

A nivel individual, es posible utilizar la evaluacion de la exposicién y los efectos a través de
biomarcadores para apoyar, o rechazar, el diagndstico de un determinado tipo de intoxicacién, o
de otro efecto adverso inducido principalmente por productos quimicos.
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Por razones practicas, en estudios poblacionales las evaluaciones de riesgo para la salud
humana y para otros organismos (biota), se han desarrollado de manera independiente; sin em-
bargo, se reconoce cada vez mas la necesidad de establecerlas en conjunto, de manera tal que
se traduzcan en mejores niveles de proteccién tanto para el hombre como para el ambiente.

En muchos casos la contaminacion ambiental afecta mas a otras especies; esto, por una
mayor exposicion de los organismos a los contaminantes ambientales, o porque estos organismos
resultan ser mas sensibles a los efectos de los contaminantes ambientales presentes en el am-
biente donde habitan.

Frecuentemente, la falta de integracion entre los estudios de impacto conduce a que, tanto
los evaluadores de riesgo humano como de otros organismos, generen evidencias sobre la natu-
raleza de los riesgos asociados a un sitio contaminado, que inicialmente podrian parecer contra-
dictorias

Sobre estos fundamentos se realiza un disefio sencillo para el estudio de los efectos de
sustancias quimicas ambientales y se organizan los contenidos a desarrollar en esta obra.

ESCENARIO AMBIENTAL

a) Agua-aire-suelo.
b) Indicadores bioldgicos de salud ambiental

ESCENARIO HUMANO.
a) Salud humana y ambiente

b) Biomonitoreo de poblaciones de Cérdoba — Propuesta de vigilancia del estado de salud de
personas expuestas a mezclas de sustancias quimicas
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Agua - Aire - Suelo

Maria Celeste Salinero, Maria Cristina Varea y Daniela Molinero

Agua

La contaminacion en los ambientes acuaticos

El agua en sus diversos estados es uno de los componentes basicos que sostiene a los
ecosistemas. El agua, con sus multiples propiedades, es una sustancia imprescindible para la
vida, utilizada en actividades diarias tales como la agricultura (70% al 80%), la industria (20%), el
uso doméstico (6%), entre otras, convirtiéndose en uno de los recursos mas apreciados en el pla-
neta. De ahi la importancia de conservar y mantener la cantidad y calidad de las fuentes naturales
de este recurso, de manera tal que se garantice su sostenibilidad y el aprovechamiento para las
futuras generaciones.

El problema de la contaminacién del agua, comenzd a hacerse notable ya a principios del
siglo XIX; toneladas de sustancias biolégicamente activas, sintetizadas para el uso en la agricultu-
ra, la industria, la medicina, son vertidas al medio ambiente sin observar las consecuencias.

La comunidad cientifica ha estudiado desde hace mucho tiempo los contaminantes qui-
micos presentes en el medio ambiente, regulandolos en distintas legislaciones. Sin embargo, en
los ultimos afos los cientificos han centrado su interés en la presencia de otros contaminantes,
previamente desconocidos como tales pero potencialmente peligrosos, denominados globalmente
como emergentes. Asi, estos pasaron a convertirse en lineas de investigacion prioritarias en los
principales organismos dedicados a la proteccion de la salud publica y medioambiental, como
la Organizacion Mundial de la Salud (OMS), la Agencia para la Proteccion del Medio Ambiente
(EPA), o la Comisién Europea.

Con el desarrollo de nuevas tecnologias se han producido muchos compuestos quimicos
sintéticos, lo que ha generado un incremento en el numero de contaminantes que son considera-
dos un potencial amenazador para el ambiente y todo organismo vivo. El término de contaminan-
tes emergentes (CE) generalmente se utiliza para referirse a una gran variedad de productos de
diverso origen y naturaleza quimica, derivados tanto del uso personal como de diversas industrias,
cuya presencia en el medio ambiente no se consideraba significativa en términos de distribucion
y/o concentracion, por lo cual, lamentablemente, pasaban inadvertidos. Los CE, con diferente
origen y naturaleza quimica, incluyen, entre otros, plaguicidas, productos farmacéuticos y del cui-
dado personal, surfactantes, aditivos industriales y plastificantes. Debido a que los CE tienen el
potencial de acarrear un importante impacto ecoldgico, asi como efectos adversos sobre la salud
(como toxicidad crénica, disrupcién endocrina y bioacumulacion), ahora estan siendo ampliamen-
te estudiados y detectados.

La caracteristica de estos grupos de contaminantes es que no necesitan estar constante-
mente en el ambiente para causar efectos negativos, puesto que sus altas tasas de transforma-
cion/remocién se ven compensadas por su introduccion continua en el ambiente. Se consideran
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emergentes debido a que, 0 no se encuentran aun regulados, o estan siendo actualmente someti-
dos a un proceso de regulacion. Sin embargo, los estudios sobre contaminantes emergentes son
relativamente escasos y recientes, por lo que los conocimientos acerca de su presencia e impacto
sobre el medio ambiente y la salud humana se encuentran

aun en fase de desarrollo.

Los cuerpos de aguas lénticos, como lagos, lagunas, esteros o pantanos, son los ambien-
tes acuaticos mas susceptibles a la presencia de contaminantes debido a la ausencia de flujo; por
lo tanto el proceso de eutrofizacion (acumulacién de residuos organicos) se intensifica en estos
ambientes, provocando cambios fisicos, quimicos y biolégicos en la calidad del agua. Mientras
que un ambiente Iético, como los rios y arroyos, presenta flujos energéticos y mecanismos de
autorregulacién que favorecen la dispersion de los contaminantes, minimizando su acumulacion
dentro del sistema.

Como proceso natural de los ecosistemas acuaticos, la eutrofizacion es producida por el
enriquecimiento del cuerpo de agua con nutrientes. Durante los ultimos 200 afos, y a través del
abundante vertido de sustancias organicas e inorganicas en los cuerpos de agua, las actividades
antropicas han acelerado estos procesos de eutrofizacion, modificando tanto la calidad del agua,
como la estructura de las comunidades bioldgicas que en ella, o en su entorno, habitan. La eutro-
fizacion reduce considerablemente los usos potenciales que tienen los recursos hidricos, puesto
que induce a la mortalidad de especies animales, la descomposicion del agua y el crecimiento de
microorganismos (bacterias), entre otros. Ademas, en muchas ocasiones los microorganismos se
convierten en un riesgo para la salud humana, como es el caso de agentes patdégenos presentes
en el agua (bacteria, virus y protozoos parasitos), que constituyen un problema de salud mundial.

En Argentina, el estado pristino (puro) de los humedales de la regidn de las Pampas -lagu-
nas pampeanas- comprendia un ambiente donde la gran mayoria de sus lagunas se encontraba
en un estado de “aguas claras”, y que presentaba una abundante y diversa vegetacién acuatica.
No obstante, en la actualidad y en la mayoria de los casos, la carga de nutrientes proveniente de
la urbanizacion y las actividades agropecuarias ha cambiado esa situacién. Muchas lagunas han
venido cambiando gradualmente desde un estado de aguas “claras” hacia otro de aguas verdes y
“turbias”. Estas lagunas son cuerpos de agua someros, en su gran mayoria de formas geométricas
sencillas, de salinidad muy variable y naturalmente eutréficos. Son poco profundos y altamente
dependientes de las precipitaciones in situ, principalmente de aquellas que se producen hacia
fines del otono. No estratifican térmicamente, excepto por periodos muy cortos de tiempo. La
temperatura del agua tiene un marcado efecto en el desarrollo y reproduccion de los organismos
acuaticos y presenta una marcada relacion con la concentracion de oxigeno disuelto, de vital
importancia para la vida acuatica. En las areas menos salinas y con menor desarrollo humano,
la vegetacién arraigada generalmente cubre, en parches y con extensién variable, la superficie
de las lagunas. Actualmente estas lagunas estan bajo estrés ambiental, que incrementa aun mas
sus contenidos de nutrientes, provocando cambios en la calidad del agua, reduciéndose su alta
productividad natural y la biodiversidad vegetal y animal, terrestre y acuatica.

En este sentido y con el objetivo de eliminar los contaminantes emergentes, se estan
estudiando los efectos causados por el vertido de desechos sobre los ecosistemas, para estable-
cer tratamientos fisico-quimicos, tratamientos biolégicos y procesos hibridos y disefar plantas de
tratamiento de agua que permitan erradicarlos. Estudios realizados en diversas plantas de trata-
miento de aguas residuales urbanas determinaron el aumento de los vertidos de farmacos y pla-
guicidas, entre otros compuestos, a nuestras aguas, compuestos que llegan finalmente a los rios
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al no ser eliminados. De este modo queda totalmente justificada la necesidad de implementar en
este tipo de plantas nuevos procedimientos que permitan la eliminacion de estos contaminantes
de las aguas de consumo y salvaguardar la salud humana y animal.

A finales de los afos 40, y hasta la actualidad, se introdujo en América latina un modelo
agricola industrial intensivo y extensivo, basado en la modificacion del paisaje, en la sobreexplo-
tacion de los recursos y en el uso irracional de agroquimicos. En Argentina, el crecimiento de la
actividad agricola es una de las causas principales de la disminucion y modificacion de los habitats
naturales. En los ultimos anos el proceso de agriculturizacion se ha manifestado mas en la intensi-
ficacion de la produccién, que en la expansion territorial de los cultivos a expensas de la ganaderia
bovina.

La agricultura moderna ha generado una dependencia de los plaguicidas sintéticos, sin to-
mar en cuenta que practicamente todos estos compuestos son considerados sustancias quimicas
peligrosas que ocasionan graves problemas de salud publica y dafios al ambiente. Los paises en
desarrollo utilizan el 25% de los plaguicidas que se producen en el mundo y padecen el 99% de
las muertes a causa de intoxicaciones agudas por plaguicidas (OPS 2009).

Los residuos quimicos pueden movilizarse hacia el aire, el aguay el suelo y llegar a zonas
muy alejadas del area de aplicacion, arrastrados por la accion del viento, llegar a los cursos de
aguas subterraneas y superficiales fundamentalmente por arrastre y lixiviaciéon y a través de las
cadenas bioldgicas.

La contaminacién ambiental por plaguicidas esta dada fundamentalmente por aplicacio-
nes directas en los cultivos agricolas, lavado inadecuado de tanques contenedores, filtraciones
en los depdsitos de almacenamiento y residuos descargados y dispuestos en el suelo, derrames
accidentales, el uso inadecuado de los mismos por parte de la poblacion, que frecuentemente son
empleados para contener agua y alimentos en los hogares ante el desconocimiento de los efectos
adversos que provocan en la salud. La union de estos factores provoca su distribucion en la na-
turaleza. Los restos de estos plaguicidas se dispersan en el ambiente a través de la deriva de la
pulverizacion, volatilizacidon y/o erosion de particulas de suelo, y se convierten en contaminantes
para los sistemas biotico (animales y plantas principalmente) y abiético (suelo, aire y agua) ame-
nazando su estabilidad y representando un peligro de salud publica. Se estima que hasta el 90%
del producto arrojado sobre un cultivo puede derivar. Esta deriva, (o desplazamiento de sustancias
contaminantes sin rumbo propio, a merced de determinadas circunstancias y/o elementos), puede
darse no solo por condiciones desfavorables al momento de la aplicacion del plaguicida (deriva
primaria), sino también por las condiciones climaticas luego de su aplicacién (deriva secundaria).
Finalmente, la deriva que puede producirse semanas, meses o afios después de la aplicacion del
plaguicida, se denomina deriva terciaria.

El medio acuatico es el destino ambiental final de los vertidos sélidos y liquidos que vehi-
culizan mezclas de productos generados por diversas actividades antrépicas, como la actividad
agricola. La agricultura es el principal usuario de recursos de agua dulce. El uso inadecuado y
excesivo de plaguicidas, por ejemplo, ha traido como consecuencia la contaminacion de las aguas
superficiales cercanas a las zonas de produccion, encontrandose en la mayoria de los casos con-
centraciones de principios activos que superan los niveles maximos permitidos por las normativas
nacionales e internacionales establecidas para su control. Las aguas de superficie generalmente
reflejan, a través de su estado, el tipo e intensidad de actividades que se realizan, ademas de es-
tar influenciada por la pendiente del terreno. La contaminacion del agua es una de las formas de
exposicion cronica a la cual esta sometido el ser humano, asi como la fauna acuatica y terrestre.
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Las sustancias rociadas sobre los cultivos pueden ser lavadas por el agua de lluvia y rie-
go, para luego ser transportadas hacia aguas subterraneas por lixiviacion (el movimiento de las
sustancias a través de las distintas fases del suelo), y a aguas superficiales por escorrentia, en
donde el volumen de agua que se vierte al suelo por escurrimiento y la topografia de la zona donde
se desarrollan los cultivos, son dos factores que juegan un papel muy importante en el riesgo de
contaminacion de los recursos hidricos por plaguicidas.

No obstante, la agricultura es al mismo tiempo causa y victima de la contaminacién de los
recursos hidricos; es causa, por la descarga de contaminantes y sedimentos en aguas superficia-
les y/o subterraneas, por la pérdida neta de suelo como resultado de practicas agricolas desacer-
tadas, y por la salinizacion y anegamiento de las tierras de regadio; es victima, por el uso de aguas
residuales y aguas superficiales y/o subterraneas contaminadas que contaminan los cultivos y
transmiten enfermedades a los consumidores y trabajadores agricolas.

La calidad del agua potable

Se denomina agua potable o agua para consumo humano, al agua que puede ser consu-
mida sin restriccion debido a que no representa un riesgo para la salud.

Diversos estudios han determinado que la cantidad minima de agua potable para satisfa-
cer las necesidades basicas es de cincuenta litros por dia por persona, y distribuidos de la siguien-
te manera: agua para beber: cinco litros, saneamiento: veinte litros, preparacion de alimentos: diez
litros, bafio: quince litros.

El impacto de la calidad del agua para consumo humano en la salud ha sido estudiado en
varias zonas de nuestro pais. Esto, con la finalidad de ofrecer informacién que oriente las estra-
tegias de mejoramiento de la calidad del agua y respalde las decisiones intersectoriales, locales,
regionales y nacionales sobre este recurso.

Cada pais regula por ley la calidad del agua destinada al consumo humano y garantiza asi
la salud de las personas al alejarlas de los efectos adversos derivados de cualquier tipo de conta-
minacion quimica o con microorganismos (microbioldgica).

La Asamblea General de las Naciones Unidas, aprobd en el ano 2010, una resolucion que
reconoce al agua potable y al saneamiento basico como derecho humano esencial para el pleno
disfrute de la vida y de todos los derechos humanos.

La OMS elabora normas internacionales relativas a la calidad del agua y la salud de las
personas en forma de guias en las que se basan reglamentos y normas de paises de todo el mun-
do, tanto en desarrollo como desarrollados.

En nuestro pais, el Cédigo Alimentario Argentino (CAA) es el que define y reglamenta los
requisitos minimos para la composicion del agua, fijando valores de referencia para sus compo-
nentes, asegurando de este modo, la calidad de la misma (articulo n® 982).
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CAPITULO XII

BEBIDAS HIDRICAS, AGUA Y AGUA GASIFICADA

AGUA POTABLE

Articulo 982 - (Resolucién Conjunta SPRyRS y SAGPyA N° 68/2007 y N° 196/ 2007)

"Con las denominaciones de Agua potable de suministro puablico y Agua potable de uso
domiciliario, se entiende la que es apta para la alimentacion y uso doméstico: no deberd
contener substancias o cuerpos extrafios de origen biolégico, orgdnico, inorganico o radiactivo
en tenores tales que la hagan peligrosa para la salud. Debera presentar sabor agradable y ser
practicamente incolora, inodora, limpida y transparente. El agua potable de uso domiciliario es
el agua proveniente de un suministro publico, de un
reservorios o depésitos domiciliarios. Ambas deberdn cumplir con las caracteristicas fisicas,

quimicas y microbiolGgicas siguientes:

pozo o de otra fuente, ubicada en los

En la provincia de Cérdoba las normas provinciales de calidad y control de bebidas estan
regidas por la Resolucion 174/16 del Ministerio de Agua Ambiente y Servicios Publicos.

Los valores correspondientes a cada parametro han sido determinados tratando de conci-
liar, requerimientos de salud, recursos hidricos de la provincia, sistema de distribucién e instala-
cion domiciliaria, aceptabilidad de las caracteristicas organolépticas y condiciones socio economi-
cos, geograficas, y geoldgicas de la provincia.

La Tabla 1.4.1 de la Resolucién 174/16 muestra los limites maximos para los contaminan-
tes organicos que se saben afectan a la salud, listando 23 plaguicidas de los mas utilizados en

nuestra provincia.

Tabla1.4.1 Limites Maximos para Contaminantes Orgdnicos que afectan a Ja Salud
% Contaminante- f ' Limite Tolerable (u.L™)
Alcanos Clorados
1,2 Dicloro etano ’ 10
Tetracloruro de Carbono 3
Alquenos Clorados
1,2 Dicloroeteno 50
Tricloroeteno 20
Tetracloroeteno { 10
' Cloruro de Vinilo i 2
Hidrocarburos Aromdticos Polinucleares o~
Benzo(a)pireno . 0,01 N
Plaguicidas T C)
{DDT (total isbmeros) - TN
[ Aldrin + Dieldrin 0,03
Clordano (total isdmeros) 02\ )
Hexaclorobenceno 1 0,01
Heptacloro v Heptaclorocpoxido i \50;E
g-HCH (lindano) { 2
Metoxicloro { <Y 20
24D 7 o\ 30
Malation AR LN 5
Metil Paratién N~ -~ 1,3
Paration ] 0,6
Atrazina — YV 3
| Carbofurdn PR 5 ] 40
| Clorpirifos e -~ { 30
| Dimetoato =) AN 20
[2,4DB O 90
| Metalocloro ) a\Y 50
| Dicamba [ ) 120
Endosulfén— . . 20
Glifosata™ oo 280
| Pdraguat -~ 10
| Lambda eialowina 10
\ [Cipermetrifia 50
MA Clorobencenos
C'hhu'oclombenmo 3
~.4-122 Diclorobenceno 0,5
/| 1,4 Diclorobenceno 04
Clorofenoles
Pentaclorofenol 10
2,4,6 Triclorofenol 10
Benceno y Alquilbenceno
Benceno 10
Trihalometanos
Trihalometanos totales 100
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Los principales contaminantes del agua de consumo o potable
- Plaguicidas:

Tanto la OMS como la Unién Europea (UE), basadas en el criterio de preservar la salud
humana, han establecidos limites maximos y restricciones para las diferentes sustancias que con-
taminan el agua para consumo humano.

Los plaguicidas utilizados en la agricultura, y que llegan a los cursos de aguas subterra-
neas y superficiales fundamentalmente por arrastre y lixiviacion, pueden asi contaminar los reser-
vorios de agua para el consumo humano y, de esta manera, ingresar a la cadena alimentaria.

Algunos plaguicidas integran los llamados compuestos organicos persistentes debido a la
toxicidad de su estructura quimica y a la capacidad de acumularse en el organismo.

Los efectos agudos que causan estos compuestos sobre las personas se manifiestan en
forma excepcional ante una contaminacion accidental; por ej: por un eventual derrame o por mala
disposiciéon de los desechos téxicos; por otro lado, la contaminacién del agua de consumo con
baja cantidad de plaguicidas es una de las formas de exposicion cronica y los signos o sintomas
se manifiestan después de un tiempo prolongado de exposicion.

Ya en el organismo, estos compuestos se distribuyen, metabolizan e impactan en los dis-
tintos sistemas del cuerpo humano. Se conoce que la mayoria de los plaguicidas usados en agri-
cultura tienen accién teratogénica, es decir, que son capaces de alterar el normal desarrollo del
embrién, provocando una malformacién congénita en la etapa de gestacion. Ademas, afectan los
sistemas nervioso, endocrino e inmunolégico, y se los considera potenciales generadores de en-
fermedades tales como cancer, asma e infertilidad, entre otras.

Los nifios son especialmente vulnerables a los efectos de los plaguicidas, ya que, sus
mecanismos de desintoxicacion no estdan completamente desarrollados y tienen una mayor ex-
posicion a los mismos. Esto, considerando que un nifio menor de cinco afios consume de tres a
cuatro veces mas comida y bebe mas agua que un adulto por unidad de peso corporal. Asi, se
ha estimado que en humanos, el 50% de la exposicién a plaguicidas a lo largo de la vida de un
individuo, tiene lugar durante los primeros cinco afios de vida.

Si bien a nivel nacional hay poca informacion bibliografica respecto al impacto de la con-
taminacién del agua por plaguicidas en los nifios, si se conocen los efectos nocivos que esto les
produce. El estudio del material genético es una de las metodologia mas eficiente para alertar
sobre la exposicidon a sustancias que tienen la capacidad de danar dicho material, antes que se
observen situaciones adversas para la salud.

Existen distintas técnicas de obtencién de muestras de material genético que pueden apli-
carse para el estudio del mismo, constituyéndose en herramientas utiles para la vigilancia en
poblaciones humanas expuestas a contaminantes ambientales. En zonas con alta frecuencia de
pulverizaciones con plaguicidas de la Provincia de Cdérdoba, se llevd a cabo un estudio en una
poblacion de cincuenta nifos; este estudio revelé un aumento en el dafio del material genético en
la mucosa bucal respecto a un grupo control de nifios que habitan en zonas alejadas a lugares
de pulverizacion. Si bien se trataria de una exposicién ambiental por inhalacion, la alta intensidad
de actividad agricola del lugar permitiria suponer una contaminacion en el agua de consumo y los
alimentos.
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- Nitratos:

El Nitrégeno y los Nitratos (sales o ésteres del acido nitrico HNO3) son otros de los conta-
minantes que pueden estar presentes en el agua de consumo. Debido a que la patologia produci-
da por la presencia de nitratos en el agua de consumo no es de denuncia obligatoria, lamentable-
mente no se cuenta con datos sobre su prevalencia.

Si bien el estiércol, o guano, aporta cantidades importantes de nitrégeno al agua superficial
y subterranea, la mayoria de las fuentes de la presencia de nitrégeno en el agua de consumo son
de origen humano. Asi, como resultado de actividades antrépicas, los fertilizantes inorganicos y
organicos, los herbicidas y plaguicidas que contienen nitrdgeno en forma de nitratos, los desechos
resultantes de actividades industriales y las actividades urbanas, como los vertidos de efluentes y
aguas residuales, se constituyen en las principales causas de la presencia de nitrégeno inorganico
u organico en el agua de consumo. Entre todas las actividades antrépicas sefaladas, el empleo
excesivo de fertilizantes nitrogenados se constituye en la principal causa de contaminacién de las
aguas subterraneas.

Por otro lado, si bien los nitratos estan presentes en el agua de forma natural, las distintas
actividades humanas mencionadas anteriormente incrementan su concentracion.

Los nitratos se disuelven facilmente en el agua y llegan asi al suministro de agua de con-
sumo humano. No confieren ningun sabor u olor a las aguas de bebida.

En condiciones normales, el 60-70% de los nitratos ingeridos, son transformados en nitri-
tos por las bacterias de la saliva, del estobmago y la primera parte del intestino delgado y son elimi-
nados por la orina y un 25% por la saliva dentro de las primeras 24 hs de ingresados al organismo.
En la naturaleza los nitritos aparecen por oxidacion bioldgica de las aminas y del amoniaco o por
reducciéon del nitrato en condiciones anaerdbicas. Los nitritos forman parte de sales utilizadas
especialmente para salar y conservar carnes (nitrito de potasio y nitrito de sodio), debido a su
capacidad de mantener el color rojizo de la materia prima ya que reaccionan con la mioglobina
(proteina muscular) de la carne.

Las nitrosaminas son compuestos organicos que generalmente se originan por la reaccién
de una amina secundaria con nitritos. La transformacion dentro del organismo de los nitritos en ni-
trosaminas hace que la toxicidad de los primeros se vuelva muy relevante, ya que las nitrosaminas
tienen la capacidad de producir mutaciones en el material genético, de iniciar procesos cancero-
sos y de transformar la hemoglobina de la sangre en metahemoglobina. En el hombre adulto, y en
condiciones normales, existen mecanismos mediados por enzimas “reparadoras” que restablecen
la molécula de hemoglobina cuando esta ha sufrido cambios. Sin embargo, en nifios menores de
cuatro meses, etapa de la vida humana en la cual el desarrollo de bacterias gastricas aumenta la
conversion de nitratos a nitritos, lamentablemente no ocurre este mecanismo. Este evento, suma-
do a los complejos enzimaticos “reparadores” poco desarrollados, aumenta el riesgo de la presen-
cia de metahemoglobina. Esta proteina, con escasa capacidad para transportar oxigeno, produce
cianosis (Sindrome del bebe azul) e hipoxia tisular con taquicardia nauseas y en una etapa severa
convulsiones y coma.

- Arsénico:

Existe un numero considerable de problemas graves de salud que pueden producirse como
consecuencia de la contaminacion quimica del agua de consumo con Arsénico (elemento quimico
de la tabla periddica que pertenece al grupo de los metaloides y se simboliza “As”). Este elemento
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se encuentra ampliamente distribuido en casi todos los ambientes naturales. Si bien una ingesta
diaria de 12 a 15 microgramos (la millonésima parte de un gramo o 0,000001 g) puede consumir-
se sin problemas en la dieta diaria, a través de carnes rojas, pescados, crustaceos, vegetales y
cereales, la exposicion a concentraciones elevadas del mismo produce graves perturbaciones en
la salud que estan relacionadas con su toxicidad.

Las diversas actividades humanas, como la mineria, la agricultura y procesos industriales,
contribuyen a aumentar la contaminacion ambiental de esta sustancia quimica. La extracciéon y
fundicion de minerales, con su correspondiente emanacion de gases y polvos, contaminan suelos
y plantas en diverso grado. En la actualidad, el uso de As como coadyuvante de diversos plaguici-
das, constituye otro factor importante de exposicién al mismo.

El agua de consumo es la via mas comun a través de la cual el As ingresa al organismo.
La contaminacién de aguas superficiales por As constituye un problema en distintas partes del
mundo, y en América Latina, la presencia de As en aguas superficiales y subterraneas se debe
principalmente a factores geoldgicos y causados por el hombre.

La Organizacién Mundial de la Salud (OMS) ha fijado como limite maximo para el agua de
consumo 0,01 mg/l y este valor ha sido adoptado por el Cadigo Alimentario Argentino en el afio
2007. Las normas de tolerancia al As varian segun los paises. En Argentina, como en muchos
lugares del mundo, no ha sido posible proveer a la totalidad de la poblacion de agua de consumo
con concentraciones de As menores a 50 ug/l debido a los altos costos que implica la filtracién de
este elemento. A partir del afio 2012 el Codigo Alimentario nacional establecié que en todo el pais
deberia regir el tope establecido por la OMS (0,01 mg/l).

Con respecto a la Provincia de Cérdoba, en el afio 2006 y de manera provisoria, fijé tres
limites de concentracion de As: i) como meta a alcanzar o concentracion ideal de As, valores
menores o iguales a 0,01 mg/l; ii) como valor aceptable, concentraciones de As entre 0,01 mg/l. y
0,05 mg/l; iii) como rango tolerable condicional y en forma temporaria, el de concentraciones que
varien entre 0,05 mg/l y 0,1 mg/l. En todos los casos, las concentraciones mayores a este ultimo
valor son consideradas como no aceptables.

La exposicion cronica al As produce efectos adversos sobre la salud que se manifiestan en
una patologia denominada Hidroarsenicismo Cronico Regional Endémico (HACRE). EI HACRE es
una enfermedad ambiental crénica causada principalmente por el consumo de aguas contamina-
das con sales de AS y, como su nombre lo indica, es endémica en algunas regiones del mundo.
Provoca alteraciones cardiacas, vasculares y neuroldgicas, y lesiones hepaticas, renales y en el
sistema respiratorio. Puede presentarse con lesiones caracteristicas en la piel que incluyen mo-
dificaciones en la pigmentacion, principalmente en el tronco y las extremidades, queratosis en las
palmas de las manos y plantas de los pies.

La exposicion al As puede ser medida a través de biomarcadores bioquimicos y estudios
de genotoxicidad. A grandes rasgos, la genotoxicidad es la capacidad relativa de un agente fisi-
co, quimico o bioldgico de ocasionar dafo directo o indirecto en el material genético, originando
efectos biolégicos adversos. Existe una amplia bibliografia que relaciona estos marcadores con el
impacto del As en el ser humano.

En el afio 2016, un estudio realizado en tres localidades de la provincia de Cérdoba (Sam-
pacho, Las Vertientes y Rio Cuarto) por el grupo de investigacion GeMA, UNRC, mostré un au-
mento significativo en marcadores de genotoxicidad asociados al consumo de agua contaminada
con arsénico a concentraciones mayores de 0,01mg/l. Los resultados de este estudio indicaron
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que la via de exposicion a este téxico podria ser, no solo la hidrica, sino también la alimentaria.

Por otro lado, los compuestos inorganicos de arsénico (que no contienen carbono) denomi-
nados arsenitos inorganicos (ej: arsénico + sodio), son muy nocivos para la salud humana, siendo
clasificados como sumamente téxicos y carcinogénicos de categoria 1. Una vez absorbidos pasan
al torrente sanguineo y se distribuyen en distintos 6rganos del cuerpo. Se depositan principalmen-
te en el higado, corazon, pulmon, rindn, médula 6sea y piel. También se pueden encontrar una
alta concentracion en el pelo y las uhas debido a la afinidad del arsénico por los grupos quimicos
presentes en la queratina de estos.

Aire

Los contaminantes atmosféricos

La calidad del aire influye de manera notable en la vida de las personas. Vivir en un entorno
libre de contaminacién supone una mayor calidad de vida. Un contaminante atmosférico se define
como cualquier sustancia emitida al aire, que no es parte del ambiente natural o esta presente en
concentraciones mayores que las normales. Estos contaminantes pueden causar efectos adver-
sos en un corto o largo plazo al ser humano, animales, plantas o suelos, como también perturbar
el bienestar o el uso de los bienes.

Esta contaminacion puede ocurrir tanto en paises en desarrollo como desarrollados de
todo el mundo. En una escala global, se emiten a la atmdsfera grandes cantidades de particulas y
gases potencialmente nocivos, que a largo plazo dafan los recursos y el desarrollo sostenible del
planeta.

El material particulado

Uno de los contaminantes atmosféricos mas importantes del ambiente es el material parti-
culado (PM, por sus siglas en inglés). Se llama PM al conjunto de particulas en estado sélido y/o
liquido presente en suspension en la atmodsfera, y a las particulas sedimentables, procedentes de
diversos origenes y fuentes de emision. Su composicién es muy variada y podemos encontrar,
entre sus principales componentes, sulfatos, nitratos, el amoniaco, el cloruro sédico, el carbén, el
polvo de minerales, cenizas metalicas y agua.

Basicamente, las PM estan formadas por una zona central y por sustancias que son adsor-
bidas por ésta, como metales pesados, compuestos organicos, material de origen bioldgico, iones,
gases y minerales. Esta facilidad de las particulas de adsorber diferentes sustancias, puede dar
lugar a un aumento del efecto dafino.

En la atmdsfera, el PM presenta diversos diametros de particula:

-Particulas PM10 (de diametro inferior a 10 uym): son particulas emitidas directamente a la
atmaosfera por fendmenos naturales y actividades humanas. Debido a su tamafo tienden a depo-
sitarse cerca de su lugar de origen.

-Particulas PM2,5 (de diametro inferior a 2,5 ym): son particulas resultantes de procesos
quimicos o reacciones. Debido a su reducido tamafio se mantienen en suspension durante largo

23



Maria Celeste Salinero, Maria Cristina Varea y Daniela Molinero

tiempo y se desplazan a grandes distancias.

A continuacién se puede observar el tamano de las particulas PM10 y PM2,5 comparadas
con el grosor de un cabello y de granos de arena.
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Figura 1: Relacion del tamafio de las particulas de polvo y el grosos de un cabello o los granos de arena.
Imagen tomada de Agencia de Proteccion Ambiental (EPA) de Estados Unidos. 2018.

El PM se origina en dos tipos de fuentes: las antropogénicas (resultado de activi-
dades humanas) tales como: Procesos de combustion (transporte, centrales térmicas, actividades
industriales, incendios forestales, plantas de incineracién de residuos, quemas agricolas); Activi-
dades industriales (produccion del cemento, refino del petréleo, explotaciones mineras, industria
quimica o alimentaria); Resuspension de particulas por efecto del transporte; Actividades agrico-
las 0 de construccion; Reacciones quimicas en la atmdsfera. Y por otro lado las naturales como:
Emisiones volcanicas; Resuspension de particulas por efecto del viento (conteniendo fibras, espo-
ras de moho, bio-contaminantes, alérgenos, productos de combustion, etc.).

En relaciéon a los mecanismos de formacion del PM, se distinguen dos grupos; las particu-
las primarias, aquellas emitidas como tales en la atmdsfera ya sea naturalmente o por el hombre
(ej. resuspension de polvo del suelo, erupciones volcanicas, etc.) y las particulas secundarias que
se originan en la atmésfera a partir de otras moléculas precursoras, mediante una reacciéon quimi-
ca.

Los efectos del material particulado sobre la salud de los organismos en general, depen-
den del tamano de las particulas, su concentracion en la atmdsfera, composicion, tiempo de expo-
sicion y la sensibilidad del individuo.

Por su tamafio, las particulas PM2,5 a diferencia de las PM10, son las mas dafinas para la
salud humana, dado que penetran profundamente en el sistema respiratorio depositandose en los
alvéolos pulmonares y pudiendo llegar al torrente sanguineo. Los efectos pueden ser inflamacion,
alergias respiratorias, asma, y a largo plazo, cancer, enfermedad broncopulmonar obstructiva cré-
nica. Ademas, las particulas pueden transportar bacterias y virus, contribuyendo a la propagacion
de enfermedades.

Los efectos de las particulas de polvo en suspension sobre el medioambiente tiene rela-
cién con el fenébmeno denominado “calima”. El fendbmeno meteorolégico consistente en la pre-
sencia en la atmdsfera de PM de polvo, cenizas, arcilla o arena en suspensién, se conoce con el
nombre de “calima”. Cuando esta ocurre por efectos del polvo, sales (sodio) o elementos propios
del ambiente, se conoce como calima tipo “A”; cuando se produce por eventos especiales, tales
como incendios forestales u otros eventos de caracter contaminante, se le denomina calima tipo
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“B”. Segun su composicion, el PM influye en la temperatura atmosférica pues puede absorber/
reflejar radiacion solar, alterar la cubierta nubosa y servir de medio para reacciones quimicas.
También puede modificar los niveles de visibilidad, interfiriendo en la fotosintesis realizada por las
plantas al impedir la penetracion de la luz solar y perturbando el proceso de intercambio de CO2
en la atmésfera.

Las plantas acopiadoras de cereales y el material particulado

En Argentina, una parte importante de sus habitantes se dedican a la agricultura y ganade-
ria. Algunas de estas poblaciones habitan en zonas urbanas limitadas con areas de cultivo donde
se emplean sustancias quimicas para el control de plagas. Por lo tanto la poblacién esta expuesta
a estas sustancias, ya sea porque participa directamente en las actividades agricolas, o porque
las mismas llegan a las viviendas a través de las pulverizaciones. En este sentido, la proximidad
de las viviendas a los campos agricolas tratados con agroquimicos, se ha sugerido como un factor
estrechamente relacionado con la exposicion ambiental a plaguicidas. Ademas, el acopio de ce-
reales, producto de las cosechas, también puede incidir en la salud de los pobladores. Ademas, en
los ultimos afos las plantas de almacenaje quedaron inmersas dentro del area urbana, rodeadas
de casas, y liberando polvillo durante las tareas de carga, descarga, secado y limpieza de granos.
Es importante destacar que, es muy probable que este PM contenga residuos de plaguicidas y
acaros.

Recientemente, en el afio 2017, se estudio el impacto del almacenamiento de granos en la
salud humana, en el marco de una Tesis de Maestria realizada en el grupo GeMA de la UNRC. El
estudio se llevé a cabo en la localidad de Las Higueras, Provincia de Cérdoba, donde las principa-
les actividades econdmicas son la agricultura y ganaderia, y la comercializacién e industrializacion
de productos agropecuarios y frigorificos. Las siembras mas importantes de la zona son soja y
maiz. Debido a que en esta localidad los cultivos estan cercanos a las residencias y las actividades
agricolas se realizan durante todo el afio, la exposicion a los agroquimicos es extremadamente
alta y continua. Ademas, las plantas acopiadoras de cereales se encuentran en la zona central de
la localidad, donde se registra la mayor densidad de viviendas. En ese estudio se evaluo la calidad
del aire de la zona de viviendas cercanas a una planta de acopio de cereales (silos). Para ello se
tomaron muestras de PM2.5 en el interior de viviendas, ubicando los equipos utilizados para su
deteccion y medicién en el ambiente mas frecuentemente utilizado de la vivienda. Los resultados
de ese estudio mostraron que el limite de concentracion de PM2.5 establecido por la OMS (50 ug/
m3) se vio superado en algunos sitios (Figura 2), registrandose los valores mas elevados en un
domicilio situado frente a la planta acopiadora.

Medir PM2.5 en localidades de nuestro pais es importante ya que la OMS indica que el aire
en Argentina tiene una media anual de 13 ug/m3 de particulas PM2.5. La OMS (2006) establece
10 pg/m3 como el nivel mas bajo a partir del cual se detectd asociacion entre efectos en la salud
y la exposicion prolongada.

La exposicion a contaminantes ambientales puede evaluarse mediante marcadores confia-
bles y relevantes que caractericen la exposicion a éstos. Los contaminantes pueden ser medidos
en al aire, agua y polvo entre otros. En base a lo mencionado anteriormente, y con la finalidad de
proteger la salud de la poblacién humana, se plantea que es importante monitorear el PM2.5 y
definir un estandar para su concentracion en el ambiente. Conjuntamente, y en especial cuando
no sea posible aplicar metodologias de monitoreo de la calidad de aire, el estudio de los contami-
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nantes en los 10-20 cm de suelo es una alternativa o complemento al estudio del aire.

MP2,5 ( pg/m®) en la localidad de Las Higueras
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Figura 2: Concentracion de polvo en suspension en viviendas de la localidad de Las Higueras, segun semana de muestreo. (Primer
linea: limite promedio maximo por OMS (50 pug/m3), linea media: promedio de los muestreos, ultima linea: limite promedio minimo por
OMS (10 pg/m3).

Por otro lado, la contaminacion del aire por plaguicidas tiene importancia
cuando se trata de aplicaciones por medios aéreos; la gran extensién que abarcan éstas y el
pequeno tamano de las particulas contribuyen a sus efectos, entre los que se cuenta el “arrastre”
de particulas a las zonas vecinas, fuera del area de tratamiento. Este efecto tiene importancia si
contamina zonas habitadas o con cultivos, y se hace muy evidente cuando se emplean herbicidas
de contacto que llegan hasta cultivos que son muy sensibles a los mismos.

La dispersion de plaguicidas en forma liquida o en polvo para exterminar las plagas es hoy
en dia una practica aceptada por muchos paises. Los insecticidas suelen dispersarse en el aire
para combatir los insectos voladores, aunque en ciertos casos los ingredientes activos de dichos
productos solo actuan después de depositarse en objetos fijos, como la vegetacion, donde pueden
entrar en contacto con los insectos. En estos casos el aire se contamina deliberadamente con uno
0 varios productos cuyas propiedades nocivas se conocen y que también pueden ser tdéxicos para
el hombre. En general, se volatilizan desde el suelo, fendmeno que depende sobre todo de la pre-
sion de vapor, la solubilidad del plaguicida en agua, las condiciones ambientales y la naturaleza
del sustrato tratado.

También desde el agua puede contaminarse el aire, la atmdésfera, como en el caso de los
plaguicidas clorados, poco solubles en ésta, por lo que tienden a situarse en la interfase agua-aire.
Se calcula, por ejemplo, que a partir de una hectarea de agua tratada pueden pasar al aire, en un
afio, unos 9 kg de DDT.

Suelo

El suelo proporciona funciones ambientales importantes: es el sustento de alimento para
la vegetacién, almacena nutrientes, posee y albergar materia organica proveniente de restos ani-
males y vegetales, es el habitat de diversos organismos que transforman la materia organica, es
el entorno fisico y cultural de la humanidad, entre otros.
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Las Industrias, la agricultura, el transito y las emisiones de calefacciones, constituyen los
factores mas importantes en la contaminacién de la atmodsfera y del suelo.

Es dificil indicar el numero de enfermedades infecciosas, parasitarias, alérgicas, respira-
torias, degenerativas que se producen en relacion directa con la contaminacién de los suelos. Sin
embargo, es posible afirmar que el suelo es un reservorio de compuestos toxicos, y que éstos son
tanto mas peligrosos cuanto mayor es su persistencia y biodisponibilidad en el ambiente.

La contaminacion del suelo se debe tanto a tratamientos especificos (por ejemplo: los
insecticidas que son aplicados directamente al suelo), a los contaminaciones que caen al suelo
provenientes de los tratamientos aplicados (por ejemplo: el excedente de los plaguicidas), y/o por
el arrastre en las lluvias de las particulas depositadas en la vegetacion y en otros elementos que
permitan también su depadsito.

En la acumulacién de residuos de plaguicidas influye el tipo de suelo; los arcillosos y orga-
nicos retienen mas residuos que los arenosos. Hay plaguicidas que persisten en el humus 0 man-
tillo por meses y afos (ej. el aldrin se ha encontrado después de 4 afnos; el toxafeno permanece
en el suelo arenoso hasta 10 anos después de su aplicacion; el hexaclorobenceno se conserva
durante 11 anos por lo menos). Algunos pueden permanecer durante periodos de 5 a 30 anos,
como es el caso del DDT.

La evaluacion del grado de contaminacion del suelo por plaguicidas es de gran importancia
por su transferencia a los alimentos, y porque los primeros centimetros del suelo se desplazan
por las corrientes de aire y llegan por via respiratoria a todos los organismos. En el caso de la
ganaderia, los residuos de plaguicidas pasan del suelo al forraje, y asi finalmente a los animales,
concentrandose en la grasa; por consiguiente se incrementan la concentracion de residuos persis-
tentes en la carne y la leche.

27



28



INDICADORES BIOLOGICOS DE SALUD AMBIENTAL

Indicadores biologicos de salud ambiental

Clarisa Bionda, Selene Babini, Zulma Salinas y Nancy Salas

Los organismos como bioindicadores en ambientes acuaticos y terrestres

Desde hace varias décadas, los eventos de contaminacion y sus efectos en la biota cons-
tituyen un tépico de interés a nivel mundial. Sin embargo, se cree que los organismos se encuen-
tran expuestos desde hace casi 4.000 millones de afos en permanente interaccién con agentes
contaminantes. Al respecto, una interesante explicacién propuesta por Herkovits y Pérez Coll en
2006 sobre una de las extinciones en masa mas conocidas y estudiadas, es aquella que asocia
la extincion ocurrida hace 65 millones de afos con el impacto de un meteorito de unos 10 km de
diametro en la peninsula de Yucatan. El material eyectado hasta la estratdsfera correspondié a
sustancias quimicas pulverizadas y de esta forma, transformadas en biodisponibles para los seres
vivos, transportadas por aire y agua a todos los ecosistemas ocasionando la muerte por envene-
namiento de las especies que resultaron mas susceptibles. En esta situacion, los fenédmenos de
bioacumulacién (acumulacién de sustancias en organismos vivos) y biomagnificaciéon (aumento
progresivo de la concentracidon de un contaminante en los organismos vivos) de los toxicos alcan-
zaron valores mas altos para funciones criticas de su sobrevida y/o su capacidad reproductiva,
afectando particularmente a especies con menor distribucién geografica, acceso a refugios, menor
diversidad en su alimentacion, y otros. Esta vision del evento permite una comprensién cientifica,
no solo de la extincién masiva debido al impacto en si, sino de la selectividad que se operé durante
el proceso, explicando sobre bases cientificas un enigma que ha perdurado durante mas de un
siglo sin resolver.

A lo largo de las décadas se han desarrollado distintas técnicas para la evaluacion de la
contaminacion que generan las actividades humanas, y que permiten determinar como los es-
tresores ambientales afectan a la biota, el conjunto de organismos vivos. En un principio, estos
métodos estaban basados en simples mediciones de las caracteristicas fisico-quimicas y de las
concentraciones de una determinada sustancia en el medio. Sin embargo, resulta dificil la predic-
cion de los efectos adversos cuando se obtiene la informacion sélo a partir de unos pocos datos
fisico-quimicos.

La respuesta de los organismos a diferentes escalas ecoldgicas (individuo, poblaciéon o
comunidades) resulté una alternativa y un complemento en la evaluacion de la calidad ambiental.
El uso de indicadores biolégicos ayuda a evaluar no solo la integridad fisico-quimica de un am-
biente, sino también las respuestas de los organismos a los cambios ambientales inducidos por la
contaminacién (por ej, a través del diagndstico de enfermedades o de reacciones conducentes a
la aparicién de posibles enfermedades). En este sentido, los organismos centinela fueron defini-
dos como “... cualquier organismo no humano que pueda reaccionar a un contaminante ambiental
antes de que el contaminante afecte a los humanos ...”. Para la deteccion de perturbaciones loca-
les, estos organismos deben ser abundantes en el area de estudio, una baja tasa de migracion y
limitarse a un espacio pequefio.
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Algunas caracteristicas bioldgicas, ecoldgicas, comportamentales o fisiolégicas de ciertos
grupos de organismos los convierten para la comunidad cientifica en excelentes bioindicadores
de cambios y riesgos a la salud ambiental. Entre estos grupos de organismos podemos mencionar
especies de plantas, grupos de invertebrados o vertebrados, entre otros.

Los anfibios enfrentan problemas de salud ambiental propios de los ambientes acuaticos y
terrestres. Los vertebrados de la clase Amphibia (Orden Anuros: sapos y ranas. Orden Caudata:
salamandras y tritones. Orden Gymnophiona: cecilias) constituyen un grupo sensible a los con-
taminantes ambientales, debido a que reunen algunas caracteristicas que los llevan a estar mas
expuestos al medio que los rodea, respecto a otros organismos. Por ejemplo: poseen una piel
permeable que los somete a un constante intercambio con el ambiente; un ciclo de vida complejo
que alterna las etapas de la vida acuatica y terrestre por lo que estan en contacto con todo cambio
o estrés presente en ambos tipos de ambiente; y su tipo de alimentacion, ya que son herbivoros
durante su fase acuatica y carnivoros es su etapa terrestre. Por otra parte, por el hecho de habitar
ambientes acuaticos durante cierta fase de su ciclo se convierten en reservorios de diferentes
productos que confluyen tanto en areas urbanas como agricolas.

En ambientes contaminados, ¢ cuando es necesaria la acciéon con indicadores biol6-
gicos y qué acciones se requieren?

La vida persiste en muchos ambientes contaminados, destacando uno de los dilemas de la
conservacion; desafortunadamente, la accién rara vez es preventiva sino que se genera ante un
problema establecido o cuando una crisis es inminente.

Estas crisis atraen la atencion y los esfuerzos de los investigadores. Los “contaminantes
ambientales”, incluyen también la eliminacion de desechos sdlidos (por ejemplo, bolsas de plasti-
co, alquitran, etc) y las microparticulas suspendidas en agua, como metales pesados, compuestos
organicos de plaguicidas y fertilizantes. Estos productos reaccionan con el agua afectando la su-
pervivencia de larvas, juveniles y adultos de anfibios, pero su toxicidad se centra en las etapas de
desarrollo al interrumpir el equilibrio de iones dentro de las células y, por lo general, matan a los
embriones en una determinada.

Si bien el agua contaminada puede permitir mas del 50% de supervivencia de larvas,
todavia afecta el desarrollo, crecimiento y morfogénesis en los juveniles; en general, produce un
alto porcentaje de anormalidades del desarrollo, muchas de las cuales resultan en el aumento de
la mortalidad de los individuos mal formados, tanto larvas como recién metamorfoseados, lo que
provocaria una disminucién de los individuos afectando el tamafio de la poblacién. A continuacion
se resume en un esquema el efecto de los contaminantes en el agua donde se desarrollan los
anfibios.
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El efecto téxico es mayor en las especies que se reproducen en lagunas temporales; es-
tos sitios de reproduccién estan secos antes de la llegada de las lluvias, las cuales estimulan los
eventos de reproduccién. Sin embargo, las lluvias no solo traen agua, sino que también lavan los
suelos circundantes y de esta manera se pueden transportar contaminantes a estos sitios de re-
produccion, lo que hace que la calidad del agua caiga incluso por debajo de los niveles de toleran-
cia de las especies. Por otro lado, las especies que viven (y se reproducen) en aguas permanentes
amortiguan los efectos negativos por la dilucién del gran volumen de agua.

Las interacciones de los contaminantes con los procesos de la vida se entienden solo en
algunos casos y se han convertido en un area importante de investigacion. Dependiendo de su
concentraciéon y naturaleza bioquimica, las microparticulas pueden ser inmunosupresores letales,
carcinégenos o mutagénicos.

Frente a estas situaciones es necesaria la accion, ya que todos los hombres habitantes
del planeta somos potenciales contaminadores del ambiente, como fabricantes o consumidores,
funcionarios publicos o ciudadanos particulares, cada uno de nosotros en el curso de su actividad
contribuye, por accién u omisién, a deteriorar el mundo en que vive. Por lo tanto, la proteccion del
ambiente deberia ser nuestra prioridad, la clave aqui deberia ser qué acciones llevar adelante.

Los anfibios como indicadores ambientales

Los anfibios anuros son buenos indicadores ecoldgicos y ambientales por las ca-
racteristicas que presentan.

El ciclo de vida es bifasico, donde los embriones y las larvas se desarrollan y crecen en al
agua y son morfolégicamente muy distintas de los juveniles y adultos, que son terrestres (Fig. 3).
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Figura 3. Esquema mostrando el ciclo de vida de un Anfibio Anuro.

Tomada de: https://www.google.com/search?g=metamorfosis+de+los+anfibios&rlz=1C1GGGE_esA-
R421AR421&source=Inms&tbm=isch&sa=X&ved=0ahUKEwj_nrv4pu7hAhW9lbkGHcm9AoMQ_AUI-
DigB&biw=10248&bih=662#imgrc=FyG4H3E-s2ZsZM 26/04/2019

Los sapos y ranas, adquieren agua principalmente a través de la piel, un proceso a veces
referido como bebida cutanea. También obtienen algo de agua de los alimentos (llamada agua
preformada), y una cantidad limitada a través de procesos metabdlicos como la digestion de los
alimentos. A diferencia de la mayoria de los otros vertebrados, los anfibios no beben agua por via
oral.

/

La piel de los sapos y ranas juveniles y adultos, esta altamente vascularizada, y es muy
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permeable al agua, también funciona como un importante érgano respiratorio, a través del cual
obtienen oxigeno y expulsan diéxido de carbono; por esta razén la piel debe mantenerse humeda
para que se produzca el intercambio de gases.

Como los juveniles y adultos, al vivir en el ambiente terrestre estan sujetos a deshidrata-
cion, deben reducir la perdida de agua por orina, entonces, reabsorben la orina diluida almacena-
da en la vejiga urinaria y aumentan la tasa de absorcion a través de la piel cuando toman contacto
con una fuente de hidratacion.

Los procesos mencionados, hacen que la piel de estos organismos, se convierta en la
principal via de ingreso de sustancias contaminantes presentes en el ambiente.

¢ Como es la piel?

La piel de los anfibios anuros, consiste en una capa externa, la epidermis, por lo general,
es de dos a tres capas celulares en larvas, y cinco a siete capas en juveniles y adultos. La capa
mas interna de las células (estrato germinativo) se divide continuamente para reemplazar la capa
externa desgastada de la epidermis. La capa celular externa esta viva en las larvas, pero en la
mayoria de los juveniles y adultos, las células se aplanan, queratinizan, endurecen y mueren. Esta
capa de células queratinizadas muertas (denominado estrato cérneo) protege las capas internas
con células vivas.

La dermis es una capa mas gruesa, que contiene muchos tipos y estructuras celulares,
incluyendo células pigmentarias (cromatéforos), glandulas mucosas y venenosas, vasos sangui-
neos y nervios (Fig. 4).
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Figura 4. Esquema de un corte de la piel en un anfibio
Tomada de: https://www.wattpad.com/227175273-morfolog%C3%ADa-iii-anfibios/page/3 26/04/2019

La mayoria de las larvas de anfibios son acuaticas y deben pasar por un periodo de trans-
formacion tanto en la morfologia (forma) como en la fisiologia (funcionamiento) para alcanzar la
vida terrestre. Debido a que las larvas son hiperosmaticas, tienen mayor concentracion de sales
en sus fluidos internos en relacion con su entorno de agua dulce, y los adultos son hiposmoticos
(menor concentracion de sales) en relacién con su entorno terrestre, los desafios que deben
afrontan requieren de diferentes soluciones (osmorregulacién) conductuales, morfolégicas y fisio-
l6gicas. Este cambio en el estilo de vida distingue a los anfibios de todos los demas animales ver-
tebrados y refleja parte de esa transformacion del agua a la tierra, que condujo a la diversificacién
de la vida en la tierra.
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Con pocas excepciones, las larvas de anuros viven en habitats de agua dulce. Debido a
que el exceso de entrada de agua es un problema, se supone que las larvas de anfibios no toman
agua por la boca. Sin embargo, los estudios han demostrado que las larvas ingieren grandes can-
tidades de agua durante la alimentacion.

En la metamorfosis, los 6rganos responsables de la osmorregulacion, como lo es
la piel, experimentan cambios morfolégicos vy fisioldgicos extremos.

¢Hay otras vias de exposicién?

Los anfibios anuros poseen una vejiga urinaria que presenta una gran elasticidad
y funciona como un 6rgano de almacenamiento de agua, lo cual los expone mucho a
sustancias toxicas, tales como fosfatos y nitratos, que pueden estar presentes en el agua
almacenada en la vejiga. Las especies terrestres pueden contener entre el 20 y el 50% de
su masa corporal como agua de vejiga, mientras que las especies acuaticas, que presen-
tan vejigas pequenas, son capaces de contener solo del 1 al 5% de su masa. Por ejemplo,
la rana del desierto australiano, Litoria platycephala, puede contener hasta el 130% de su
masa corporal normal en el agua de la vejiga.

La calidad toxicolégica y los organismos

Monitorear la presencia de toxicos en el ambiente ha generado una busqueda in-
tensa de métodos precisos, econdmicos, faciles de implementar y que permitan la de-
teccion temprana de disturbios ambientales que pongan en peligro a la biodiversidad, la
salud del hombre y contribuyan a evitar los altisimos costos en tiempo y dinero que implica
una restauracion ecologica.

Las caracteristicas indicadas de los anfibios los convierten en herramientas impor-
tantes para detectar de manera temprana las alteraciones que podrian afectar negativa-
mente a las poblaciones, especies y ecosistemas.

Implementar monitoreos en los que se vigilen todos los componentes biolégicos y
fisicos de cualquier ambiente, es poco practico. Por lo tanto, aprovechar la sensibilidad de
algunos organismos a los contaminantes ambientales como indicadores del dafio que los
mismos pueden causar a toda la biota, es relevante en los estudios de salud. A partir de
esta premisa, se origina el concepto de especie bioindicadora.

Asi, las especies bioindicadoras son aquellas empleadas para detectar alteracio-
nes concretas o especificas en la calidad del habitat (tal como la presencia de contami-
nantes en las areas o sitios que estas habitan), debido a que son especialmente sensibles
al elemento que interesa evaluar y a que los efectos sufridos son facilmente observables
o cuantificables. Los bioindicadores son actualmente utilizados y promovidos por varias
organizaciones, tales como la Uniéon Mundial para la Naturaleza y la Unién Internacional
para la Conservaciéon de la Naturaleza, como un medio para biomonitorear y evaluar los
efectos de las diversas actividades antrépicas. Ademas, son indicadores muy confiables
y economicamente mucho mas viables que la instalacion de sensores artificiales. Los
objetivos principales para su utilizacidon son: mantener poblaciones viables de especies
nativas; proteger muestras representativas en todos los tipos de ambientes; establecer
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condiciones adecuadas para que las especies puedan responder de manera eficaz a los
cambios ambientales; encontrar el punto 6ptimo de explotacion de los recursos natura-
les sin abandonar los objetivos antes mencionados. Los anfibios anuros son importantes
bioindicadores de la calidad del medio ambiente y de los cambios que se producen en sus
habitats, tanto de agua dulce como terrestres.

La respuesta biolégica manifestada a nivel organismo

Muy frecuentemente los anfibios se ven expuestos a diferentes contaminantes que
provienen de diferentes fuentes; a través del drenaje de aguas residuales en paisajes
urbanos; a través de la eliminacién de desechos de animales de granja o la escorrentia
agricola conteniendo plaguicidas y otros productos quimicos en areas agricolas. Sumado
a esto, el hecho de que luego colonizan los ambientes terrestres, llevando consigo estos
productos en sus tejidos, los favorece para ser considerados entre los grupos de bioindi-
cadores mas utilizados. Numerosos trabajos han probado los efectos del ambiente sobre
estos animales, tanto en estudios in situ como en experimentos de laboratorio, y en la
mayor parte de los casos se ha llegado a la conclusion de que la modificacion y alteracion
del ambiente donde viven, afecta negativamente a las especies de anfibios.

Los efectos de la modificacion y alteracidn del ambiente en algunos casos sobre
los anfibios son inmediatos (toxicidad aguda), debido en parte a las caracteristicas ya
mencionadas para este grupo de organismos. En cambio, si las perturbaciones son pro-
longadas en el tiempo, podria resultar en la extincidon local de las poblaciones. Es por esta
respuesta justamente, y en desmedro de las propias poblaciones de este grupo de anima-
les vertebrados, que resultan excelentes indicadores inmediatos de agente/s estresor/es
ambiental/es.

En este contexto, existe consenso entre los expertos de los bioensayos de toxici-
dad, acerca de que los estadios tempranos del desarrollo de los anfibios ofrecen mayor
informacion y representatividad de efectos globales en el ecosistema, debido a la alta
susceptibilidad que presentan los mismos frente a agentes contaminantes. Es de destacar
que los embriones de anfibios son muy sensibles a la contaminacién ambiental.

Atribuido a las caracteristicas bioindicadoras de los anfibios, Herkovits & Pérez-Coll
en 1999, desarrollaron una bateria de ensayos de toxicidad estandarizados con embrio-
nes de anfibio denominado ANFITOX. Si bien las condiciones especificadas en los mis-
mos son de laboratorio, estos ensayos o pruebas también se pueden realizar en el medio
ambiente natural (condiciones ambientales reales) manteniendo a los organismos de ex-
perimentacion en compartimientos que permitan su contacto con el medio a ser evaluado
pero sin exponerlos a dafios o riesgo por agentes bioldgicos o fisicos (v.g., predadores,
contusiones).

El ANFITOX incluye 4 pruebas o ensayos estandarizados que permiten evaluar
la toxicidad desde aguda a cronica (efectos causados por exposicion prolongada a can-
tidades pequefas de sustancias toxicas), seleccionando el estudio a realizar en funcién
con los objetivos especificos de cada caso. Mediante estas pruebas se puede obtener
informacion sobre mortalidad, malformaciones, atraso en el desarrollo, en el crecimiento,
o anomalias en el comportamiento, asociados a la toxicidad de una sustancia 0 muestra
dada.
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Sin embargo, no solo los primeros estadios del desarrollo de los anfibios son consi-
derados para fines experimentales, tanto in situ como bajo condiciones reales en el medio
qgue habitan, sino que cada una de las etapas o fases del ciclo de vida de este grupo son
evaluadas como indicadoras de la salud de un ambiente. Ha sido probado que la expo-
sicion durante el desarrollo de larvas de anfibios a niveles subletales de determinados
agroquimicos causan malformaciones en la cola, impactando asi en su habilidad al nado
y de este modo en sus chances de ser depredados, también se ha evidenciado que la
exposicion a estos agentes afecta el crecimiento. El retardo en el crecimiento de algunas
larvas de anuros en presencia de contaminantes ha llevado a preguntarse si éstos pueden
intervenir con la adquisicion del alimento, la digestion del mismo o la sintesis de nuevos
tejidos. Se ha demostrado que una exposicién aguda a pH bajo (2.5-4.0) causa una reduc-
cion en la afluencia y una aceleracion en la efluencia de sodio en los renacuajos de Rana
pipiens, R. catesbiana y R. clamitans.

Ademas de estas evidencias, desde hace algunas décadas se ha prestado especial
atencion a la alta frecuencia de anormalidades morfologicas registradas en poblaciones
silvestres.

Para un uso correcto de los vocablos emplearemos el término anormalidad, en vez
del de malformacion, se refiere a toda aquella “falla” en la forma o estructura de un 6érgano
o parte de éste, y no siempre esto es facil de determinar. Entonces, el término anormali-
dad, es mas apropiado ya que es de caracter general, y hace referencia a anormalidades
morfolégicas que puedan deberse a lesiones traumaticas o del desarrollo.

Una tasa de anormalidades del 0-5% es considerada de incidencia normal, por en-
cima de este valor, la frecuencia de anomalias es considerada alta. La preocupacién por
las anormalidades en anfibios ha llevado a un aumento en los estudios ecotoxicolégicos
de este grupo de vertebrados, principalmente el papel de los contaminantes quimicos
como el principal factor estresante y como consecuencia de actividades antropogénicas
como la agricultura y la urbanizacion. Las contribuciones sobre este tema se basan princi-
palmente en las preocupaciones sobre los posibles efectos adversos que también pueden
ocurrir en los seres humanos. En este sentido, trabajos de cientificos argentinos (Peltzer,
Bionda, Pollo y colaboradores) han demostrado tasas de anormalidades muy superiores al
5% de referencia de la bibliografia en distintas poblaciones de especies de anfibios para el
centro de Argentina (Ver Figuras 5 y 6). Si bien las causas de las anormalidades pueden
ser variadas, los autores mencionados mas arriba indican como causas mas probables, la
presencia de agroquimicos y otras sustancias quimicas en el medio ambiente proximo a
las poblaciones estudiadas, teniendo en cuenta que en los dos primeros trabajos las po-
blaciones de anfibios anuros habitan agroecosistemas, y en el ultimo, un ambiente minero.

Lanno en su libro “Malformed frogs. The Collapse of Aquatic Ecosystems”, en un
intento por organizar y correlacionar el efecto con la causa, ha clasificado las anormalida-
des en: (1) estructuras ausentes o reducidas, (2) estructuras duplicadas (o multiplicadas),
y (3) estructuras presentes pero con alguna anormalidad, por ejemplo: irregularidad en la
posicion del ojo, forma de la mandibula o extremidad, etc.
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Figura 5. Anormalidades registradas en una poblacién del sapo comun, Rhinella arenarum, en un lago urbano de la
ciudad de Rio Cuarto, Cérdoba, Argentina. Ay B = Ectromelia, faltan segmentos de las extremidades. C = Polidactilia,
duplicacioén parcial o completa de las falanges. D = Amelia, ausencia de extremidad. Fuente: Bionda et al. (2012). On
abnormalities recorded in an urban population of Rhinella arenarum from central Argentina. Herpetology Notes, volume
5:237-241.

Figura 6. Anormalidades morfolégicas en una poblacién del sapo comun, Rhinella arenarum en un rio de montana
asociado con una mina de florita. Cérdoba, Argentina. A = Ectrodactilia, ausencia completa o parcial de falanges. B
= Polidactilia, duplicacion parcial o completa de las falanges. C = Ectromelia, faltan segmentos de las extremidades;
D = Sindactilia, falanges fusionadas. Fuente: Pollo et al. (2019). Morphological abnormalities in natural populations of
the common South American toad Rhinella arenarum inhabiting fluoride-rich environments. Ecotoxicology and Environ-
mental Safety 177 (2019) 32-38.

Posibles causas a las anormalidades registradas en anfibios alrededor del mundo

El afno 2006 marco el 300 aniversario de las observaciones publicadas en anfibios con
anormalidades alrededor del mundo. El reconocimiento de que estas anormalidades precedieron
al inicio de la Revolucién Industrial por cerca de 150 afios, y también a las técnicas agricolas mo-
dernas (incluida la aplicacion de plaguicidas) por unos 250 afios, ha llevado a muchas personas
a deducir que existen causas naturales que explicarian tales anormalidades. Es por ello que es
importante mencionar las causas mas importantes:

Heridas por intentos fallidos de depredacién. Como mordeduras que incluso pueden gene-
rar mutilaciones que pueden llevar a que falten extremidades o partes de extremidades.

Densidades extremas de renacuajos. En este caso se ha probado como a densidades
altas de la especie Rana esculenta, una alta proporcion de ellos exhiben ectromelia del miembro
anterior e hiperextension del miembro posterior. Se cree que es causada por las propiedades tera-
togénicas de los productos quimicos liberados por los mismos renacuajos que a altas densidades
vuelven esos productos excretados en contaminantes del medio.

Deficiencias nutricionales. Las anormalidades producidas por deficiencias nutricionales
son a menudo esqueléticas, incluyendo disminucion de la densidad 6sea, escoliosis, luxaciones
articulares y mandibulares. También puede haber paralisis. Las deficiencias nutricionales se ven
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mas a menudo en animales cautivos porque la mayoria de los renacuajos de rana son herbivoros,
y las plantas acuaticas son abundantes en humedales naturales. Es dificil imaginar la limitacion de
alimentos en estos ecosistemas.

Radiacién ultravioleta-B. Algunos autores sugieren que UV-B puede causar anormalidades
estructurales graves en embriones en etapa temprana de especies nativas de anfibios. En el labo-
ratorio, encontraron efectos de UV-B que incluian malformaciones bilaterales, las mas comunes,
en extremidades posteriores. Los efectos de UV-B que actuan solos o en asociacion con otros
factores son interesantes y potencialmente importantes.

Temperaturas extremas. Las anormalidades en anfibios han sido inducidas por temperatu-
ras artificialmente altas (30°C) en el laboratorio y en condiciones naturales.

Factores hereditarios. Se sefala que algunos tipos de anormalidades son debido a los
mecanismos genéticos. Sin embargo, se preguntan como mutaciones genéticas similares pueden
surgir simultdneamente en grandes areas geograficas o surgen simultaneamente en varias es-
pecies del mismo humedal cuando los animales de igual especie de humedales adyacentes son
normales.

Quistes parasitarios. Algunos autores informan una gama de anormalidades inducidas ex-
perimentalmente por el parasito Ribeiroia ondatrae (trematodo) y malformaciones asociadas con
enquistado por Ribeiroia metacercariae en animales recolectados en el campo.

Entre las posibles causas artificiales a las anormalidades, podemos mencionar:

Acidificacién. Las anormalidades esqueléticas, como la braquimia, puede ocurrir cuando
los renacuajos se desarrollan en aguas acidificadas. Ademas de estos potenciales efectos direc-
tos, puede haber efectos indirectos ya que los niveles de pH influyen en la toxicidad de algunos
contaminantes quimicos.

Contaminacion radioactiva. Malformaciones de los miembros en distintas especies de ra-
nas se han asociado con sitios de desechos radiactivos en los Paises Bajos y en la Republica
Federal de Alemania. También se han inducido malformaciones en el laboratorio en renacuajos
criados en aguas pluviales contaminadas con polvo radioactivo.

Debilitamiento de la capa de ozono. La destruccién de la capa de ozono atmosférica con-
duce al aumento en la penetracion de los rayos ultravioleta-B y, como se ha mencionado mas
arriba, esta es una causa de malformaciones bilaterales.

Metales pesados. Varios tipos de malformaciones, aquellas que incluyen estructuras, or-
ganos o tejidos asociados con el 0jo, la piel o la mandibula, estan asociados con la contaminacion
por metales de las cenizas de carbdn y residuos de combustion del carbon.

Productos quimicos agricolas (plaguicidas y fertilizantes). Como senala Ouellet: “Los her-
bicidas agricolas, insecticidas, fungicidas y fertilizantes a menudo son téxicos para organismos
no objetivo, y puede causar deformidades y mortalidad en anfibios”. Tipos de malformacion de
anfibios que se sabe que son causados por la exposicidon a productos quimicos agricolas incluye:
extremidades (acortadas o faltantes, extremidades multiples), cola y axiales (escoliosis). También
se sabe que los productos quimicos agricolas son letales para los anfibios, actuando solo o en
combinacién con otros factores.

Otros productos quimicos (xenobioticos). Los renacuajos de varias especies muestran mu-
chos tipos de malformaciones por exposicion a residuos municipales e industriales. Adicionalmen-
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te, algunos animales desarrollan tumores o quistes similares a tumores.

Biomarcadores genotoxicos utilizados en la biota

Los cambios indirectos debido a la exposicidon a contaminantes ambientales se pueden
evaluar cuantitativamente mediante biomarcadores. El término biomarcador se refiere a cambios
particulares (bioquimicos, fisioldgicos, histoldgicos, etc.), no letales, observables o cuantificables
que revelan la exposicion presente o pasada de organismos a xenobioticos. En sentido estricto, la
palabra biomarcador haria referencia a la respuesta biolégica de un individuo frente a la agresion
de un agente fisico, quimico o bioldgico como consecuencia de una alteracion fisiopatoldgica con-
creta en un periodo de tiempo determinado.

Las consecuencias de las sustancias toxicas sobre un ecosistema se inician con una reac-
cion bioquimica en el individuo. En este contexto, el organismo actia como integrador de la expo-
sicion mediante determinados factores de tipo fisioldgico segun la dosis captada. A partir de esto,
con el incremento del impacto, comienza una sucesion de alteraciones, llevando a la perturbacion
de las funciones vitales y/o la muerte del organismo. En estas circunstancias, los efectos pueden
aparecer a nivel poblacional y eventualmente, en el ecosistema. Es decir, solo se consideran como
biomarcadores a las caracteristicas medidas en los niveles molecular y celular de organizacion
bioldgica. Esto, ya que es en estos niveles donde ocurre la interaccion inicial de los contaminantes
con el organismo y en base a los cuales podremos desarrollar medidas que sirvan como sefiales
de alarma temprana para los niveles superiores.

La sensibilidad, especificidad y precision del biomarcador suelen disminuir al incrementar
el nivel de organizacién, Es sabido que, por analisis quimicos solo puede medirse una fraccion
de los contaminantes presentes, sin evidenciar efectos adversos. Por su parte, los biomarcadores
también pueden indicar tanto la presencia de contaminantes como sus efectos. La subletalidad y
deteccion de alteraciones tempranas posibilita la aplicacién de acciones de prevencion y/o reme-
diacion.

En general, los biomarcadores se clasifican en tres grupos: biomarcadores de exposicién
que nos dan la medida de la dosis interna mediante el analisis quimico del compuesto toxico
(exbégeno) o un metabolito del mismo en fluidos corporales; biomarcadores de susceptibilidad que
sirven como indicadores de la respuesta individual frente a la agresién de un téxico o grupo de
téxicos. Por ultimo, biomarcadores de efecto que indican cambios bioquimicos que acontecen tras
la exposiciéon del organismo a xenobidticos, tales como modificaciones en la composicién celular
sanguinea, alteraciones en actividades enzimaticas, aumento de determinadas proteinas, e inclu-
S0 aparicion de anticuerpos especificos, entre otros.

En este ultimo grupo se encuentran los biomarcadores genotdxicos utilizados para estimar
el dafio genético; por ejemplo, en eritrocitos de sangre periférica (en anfibios) mediante el registro
de anormalidades morfoldgicas a nivel del nucleo. Sin embargo, se recomienda el complemento
con biomarcadores citotoxicos, para evaluar las alteraciones en la dinamica hematolégica o eritro-
poyesis que generan células defectuosas en cuanto a su morfologia.

En animales vertebrados, se observa correlaciones significativas entre la exposicién a con-
taminantes, de distinto origen y la respuesta bioldgica. Estudios realizados en anfibios, peces, rep-
tiles, aves y mamiferos, incluyendo seres humanos, por el grupo GeMA (UNRC) ofrecen evidencia
del efecto de contaminantes genotoxicos provenientes de la agricultura, ganaderia, desechos in-
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dustriales, efluentes, entre otros. En este sentido, el uso de técnicas bioldgicas no letales, como
el analisis de biomarcadores sanguineos, ha llamado la atencion debido a su valor incuestionable
como senales tempranas de efectos adversos de contaminacion, ya que proporciona una estima-
cion de la exposicion bioldgica a contaminantes genotéxicos. Estos efectos se pueden monitorear
utilizando una amplia gama de ensayos, que incluyen el analisis de la frecuencia de micronucleos
y las anomalias nucleares, que son los métodos mas utilizados para detectar efectos citogenéticos
y genotdxicos en los eritrocitos nucleados.

Genotoxicidad

El uso del término genotéxico se refiere a aquellos agentes fisicos, quimicos o bioldgicos
que tienen afinidad para interaccionar con el ADN del nucleo de las células, produciendo altera-
ciones estructurales o funcionales tanto en células germinales (6vulos y espermatozoides) como
somaticas (células del cuerpo). El incremento de alteraciones en el material hereditario de las
células germinales y las células que las originan, puede provocar un aumento en la ocurrencia de
enfermedades genéticas en generaciones futuras. Ademas, existe una estrecha relacion entre las
alteraciones del ADN de células somaticas con el cancer y las enfermedades degenerativas croni-
cas.

La observacion de que el dafio cromosomico puede ser provocado por la exposicion a
radiaciones ionizantes (agente fisico) o a sustancias quimicas carcinogénicas, fueron una de las
primeras evidencias confiables de que los agentes fisicos y quimicos pueden causar alteraciones
“‘dano” en el material genético de las células Aunque la comprensién de la estructura del cromoso-
ma esté incompleta, la evidencia sugiere que las anomalias cromosomicas son la consecuencia
directa y la manifestacion de dano a nivel del ADN. Antiguamente, en las técnicas clasicas, los cro-
mosomas se estudiaban directamente, observando y contando roturas, es decir las aberraciones
en una de las fases de la division celular (metafase). Este enfoque proporciona un analisis mas
detallado, pero la complejidad y la laboriosidad de enumerar aberraciones en metafase y el efecto
de confusion de la pérdida de cromosomas a partir de los preparados, ha estimulado el desarro-
llo de un sistema de medicibn mas sencillo de dafio cromosémico: el ensayo de micronucleos.
Este ensayo que se puede realizar en glébulos rojos de la médula 6sea y de sangre periférica de
animales con globulos rojos con nucleo, en linfocitos, en células de la boca son ahora uno de los
mejores ensayos citogenéticos establecidos donde se trata de un enfoque alternativo y mas simple
de evaluar el dafio cromosomico. Los micronucleos se expresan en células en divisidn que, o bien
contienen roturas cromosomicas carentes de centréomeros (fragmentos acéntricos), y / o cromo-
somas completos que no pueden “viajar”’ a las células que se estan formando en la divisién. En la
ultima etapa de la division celular los cromosomas y/o los fragmentos rezagados se desenrollan y
gradualmente asumen la morfologia de un “nucleo” con la excepcion que es mas pequeno que los
nucleos principales en la célula, de ahi el término “micronucleo”.

La prueba de micronucleos (MN) es un test validado internacionalmente como bioensayo
para evaluar genotoxicidad de sustancias con exposiciones agudas y crénicas. Un total de 2000
eritrocitos se analizan por individuo en el caso de los anfibios. Los criterios para la identificaciéon de
Micronucleos (MN) se realizan siguiendo lo propuesto por Schmid (1975) y Fenech (2000):

* El diametro del MN por lo general varia desde 0,4 a 1,6 micras (1/3 a 1/16).

* Los MN deben estar separado del nucleo principal, debe haber una identificacion
clara del limite nuclear.
39



Clarisa Bionda, Selene Babini, Zulma Salinas y Nancy Salas

* Los MN no son refractivos permitiendo diferenciarse facilmente de cualquier mate-
rial extrafio como basuras, manchas, etc.

* Se tifien de la misma intensidad que el nucleo principal.
* Los MN deben ser casi redondos.

* Los MN deben estar incluidos en el citoplasma celular. Las Anormalidades Nuclea-
res Eritrocitarias (ANE) han sido clasificadas segun los criterios de Silva Souza &
Fontanetti (2006) y Pollo et al., (2012) como:

%o MN o ANE = numero de células que contienen MN o AN x 1000 numero total de
células contadas

En la Fig. 7 se muestran los Micronucleos (MN) y Anormalidades Nucleares Eritrocitarias
(ANE) de las especies estudiadas.

Figura 7. Microntcleos (MN) y Anormalidades Nucleares Eritrocitarias (ANE). a) Micronucleo, b) Eritrocito con nucleo
globular, c) Eritrocito con nucleo brotado, d) Eritrocito con nucleo escotado, e) Eritrocito con nicleo binucleado. Fotos:
Zulma Salinas

Se calcula la frecuencia de amitosis (Fig. 8 a y b), eritrocitos en mitosis (Fig. 8c),
eritrocitos inmaduros (Fig. 8d), anucleados (Fig. 8e), como medida indirecta de la hematopoyesis,
a través de la cantidad de eritroblastos. La distincion entre eritrocitos maduros (EM) y eritrocitos in-
maduros (El) se basa en los criterios establecidos por Hibiya (1982) y Smith (1990), considerando
un citoplasma de color gris azulado y el nucleo mas redondo y mas grande en los El que los EM.
En la Fig. 8 se muestran los distintos biomarcadores citotoxicos.

Figura 8. Eritrocito amitético a-b), Célula en division c), Eritrocito inmaduro d), Eritrocito anucleado e).
Fotos: Zulma Salinas

El ensayo cometa (CO) es otro de los ensayos de genotoxicidad utilizado en animales.

Esta técnica es una herramienta valiosa y sensible para detectar el dafio genético en células indi-
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viduales, ya que nos permite identificar roturas de cadenas simples (SSB) y dobles (DSB) de ADN,
asi como de sitios alcalis labiles (ALS).

CO fue introducida por Ostling y Johanson 1984 para detectar dafios en el ADN inducidos
por la radiacion, sin embargo, en su desarrollo, se han realizado varias modificaciones metodolé-
gicas.

El método cometa alcalino, desarrollado por Singh et al. 1988, que permite la desnaturali-
zacién del ADN, asi como la deteccion de sitios de marcado alcalino, se convirtié en el mas usado
y recomendado debido a su amplio espectro de deteccion de dafios en el ADN.

El ambiente de Cérdoba a través de bioindicadores

Para la evaluacion de la respuesta biolégica en niveles de organizacion en el escenario
ecologico (individuo, poblacion y comunidad) se toman en cuenta caracteristicas generales de los
individuos, parametros poblacionales e indices bioticos para la comunidad.

El término respuesta bioldgica proviene de la traduccion de la palabra inglesa endpoint, es
actualmente empleado en estudios ecotoxicoldgicos, y hace referencia a las variables predefini-
das que permiten cuantificar el efecto de una intervencion o tratamiento. Las respuestas bioldgicas
son caracteristicas especificas del bioindicador, y el cambio que se registre en alguno de estos
criterios evaluados permite inferir que, uno o mas requerimientos fisicos o quimicos del bioindica-
dor, estan fuera de su limite requerido como consecuencia de un cambio de la condicion ambien-
tal. El conjunto de respuestas bioldgicas registradas en el bioindicador pueden ser establecidas
a distintos niveles de organizacion bioldgica y se refieren a la salud del organismo, la poblacion
o la comunidad. A modo de ejemplo, algunos criterios de valoracién empleados en un biomonito-
reo pueden ser: desarrollo, respuestas fisioldgicas, alteraciones genéticas, cambios histologicos,
concentraciones tisulares, comportamiento, mortalidad, presencia/ausencia de especies o0 grupo,
abundancia/biomasa de especies o grupo, diversidad de especies, estructura de poblaciones, es-
tructura de la comunidad. De estas respuestas biolégicas, aquellas medidas a nivel de organismo
(bioquimicas, fisioldgicos, histologicos y comportamentales) pueden ser llamadas también biomar-
cadores.

Las respuestas bioldgicas ponen en juego dos aspectos: el tiempo de respuesta y la re-
levancia ecologica. Los estresores ambientales afectan en primer lugar los componentes subor-
ganico tales como células y tejidos; vy, si el factor de estrés sigue siendo de suficiente duracién y
magnitud, con el tiempo se manifestaran efectos en niveles cada vez mas altos de organizacion
bioldgica. A niveles de organizacion superiores, la sensibilidad, especificidad y precision del indi-
cador disminuye, mientras que incrementa la relevancia ecoldgica. Asi, estudios a nivel de comu-
nidad o poblacién, seran menos sensibles a pequefias modificaciones del ambiente o a aquellas
dadas en un corto plazo de tiempo. Al contrario si seran detectados en general, las modificaciones
en los estudios a nivel celular, que aunque sus implicancias a nivel del ecosistema sean menos
importantes, permitiran advertir en forma temprana los cambios ambientales. De esta forma, los
estudios que incluyen mediciones en distintos niveles permiten complementar las ventajas de
sensibilidad y relevancia ecologica.

Particularmente, para la provincia de Cérdoba, el Grupo de Investigaciones Herpetolo-
gias de la Universidad Nacional de Rio Cuarto ha evaluado diversas respuestas biolégicas que
abarcan distintos niveles de organizacion biolégica, desde celular a comunidad, sobre especies
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de anuros nativas e introducidas que habitan ambientes con perturbacién antrépica. Hasta el mo-
mento, el mencionado Grupo de Investigacion ha realizado biomonitoreos de agroecosistemas
asociados a produccion extensiva (soja y maiz), a produccién horticola y a produccién ganadera;
biomonitoreos de ambientes urbanos y biomonitoreos de ambientes bajo perturbacion minera. En
estos ambientes se ha constatado, tanto en larvas como en adultos de varias especies de anuros,
efectos perjudiciales sobre las respuestas bioldgicas: diversidad de las comunidades; superviven-
cia y estructura de las poblaciones; parametros reproductivos; anormalidades morfolégicas; res-
puesta leucocitaria; condicidén corporal, tamafno celular de eritrocitos; dafio genotoxico y citotdxico;
y efectos negativos en el comportamiento trofico.

Es necesario precisar que, para la mayoria de las respuestas bioldgicas, no existen valores
basales para la fauna silvestre; por lo tanto, para ser empleados en la evaluacion de ambientes
contaminados, se debe simultaneamente recolectar como controles las mismas especies en re-
servas naturales o lugares no impactados por la alteracion que se quiere estudiar, llamados sitios
de referencia.

A continuacién se describen algunos biomarcadores de ecotoxicidad que pueden estudiar-
se en larvas de anuros de forma in situ o en bioensayos:

Morfometria

La inhibiciéon del crecimiento es uno de los indicadores mas sensibles de toxicidad. La
relacion entre el peso y el largo del individuo como el indice de condicion corporal son indices no
letales, originalmente aplicado a peces. Se asume que dentro de una especie, los animales de
mayor tamafo estan en mejores condiciones, proveyendo un indicador del estado nutricional y de
salud del animal, en término de reserva de energia y de capacidad del individuo a tolerar, en este
caso, los efectos de estresores ambientales. Ademas, el tamafo corporal es un parametro de gran
importancia debido a su repercusion en las poblaciones de adultos. Bajos valores de indices de
condicion corporal correspondientes a los primeros estadios se prolongan a las edades adultas,
y las poblacionales compuestas de individuos mas pequefios tienen mayores probabilidades de
declinaciones, que las compuestas por individuos de gran tamafo.

Cuando los anfibios han sido expuestos a contaminantes, para poder recuperar su equi-
librio fisiologico, gastan mucha energia en su desintoxicacion; esto provoca retrasos en el creci-
miento, desarrollo y movilidad, lo que conduce a una reduccion en la aptitud fisiolégica. Estudios
de laboratorios han demostrado que la exposicion a ciertas sustancias quimicas utilizadas normal-
mente en los cultivos, genera larvas de menor tamafio y peso, lo que a su vez, altera y prolonga la
respuesta biolégica tiempo hasta alcanzar el estado donde los cambios morfoldgicos en la larva,
acabaran convirtiéndola en un adulto (climax metamorfico).

Anormalidades del desarrollo

Ademas de cambios referidos al tamafio, la proliferacion de anormalidades es otra de las
respuestas subletales de los estadios tempranos de los anuros cuando son expuestas a conta-
minantes. Varias anormalidades morfoldgicas han sido relacionadas con estresores ambientales,
como la contaminacion o perturbacion ambiental, la presencia de patdégenos o un aumento a la
exposicion de radiacion ultravioleta. En lo que concierne a los ecosistemas agroganaderos, una
frecuencia alta de anormalidades morfolégicas pueden alertar sobre posibles contaminantes en el
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ambiente que afectan el normal desarrollo del organismo.

La susceptibilidad de los anfibios a la contaminacién parece ser fuertemente dependiente
de la etapa de desarrollo de los organismos expuestos, siendo las etapas tempranas de desarrollo
menos eficaces para contrarrestar los efectos toxicos de los metabolitos reactivos. A principio del
siglo XX algunos estudios ya reportaron sobre anormalidades en huevos y embriones de anuros
asociados a variaciones en la salinidad, el oxigeno y la temperatura. En agroecosistemas del sur
de Cdrdoba el grupo de investigaciones Herpetologicas de la UNRC registré puestas de anuros
con mayor porcentaje de huevos muertos y huevos andémalos. Estas anormalidades podria de-
berse a que las sustancias quimicas tienen capacidad de lesionar las células generando una dife-
renciacion deficiente en el desarrollo de los huevos y derivando en la muerte y desintegracién del
embrion.

Ademas, se registraron diversas anormalidades en renacuajos en ambientes contamina-
dos. En varios estudios se observaron variaciones en la forma y coloracion del cuerpo de las
larvas, y anomalidades a nivel intestinal, que estan relacionadas a ecosistemas acuaticos per-
turbados por actividades industriales y agricolas. En agroecosistemas se reportaron renacuajos
con anormalidades en la boca Las deformaciones pueden ocurrir de forma natural a lo largo de la
la “vida del individuo” (ontogenia). Sin embargo, otros trabajos han informado una alta incidencia
de deformaciones en las estructuras orales asociadas a factores como la temperatura, los conta-
minantes ambientales, y los agentes patdgenos. Las estructuras orales estan involucradas en la
busqueda de alimento. Por ejemplo: si existen anormalidades o falta alguna de ellas disminuye la
eficacia que tienen las larvas en el forrajeo y siendo afectada negativamente ya que trae aparejado
una alimentacion mas frecuente que las larvas con estructuras orales normales.

Biomarcadores de comportamiento tréfico

El estudio del comportamiento provee multiples medidas que permiten cuantificar la res-
puesta de los organismos a la contaminacién. EI comportamiento vincula la funcion fisioldgica
con los procesos ecoldgicos, por lo que el cambio en el comportamiento es una de las primeras
respuestas de los organismos a la alteracién del ambiente. Generalmente, la contaminacion am-
biental en los ecosistemas naturales se produce a concentraciones mas bajas que las que causan
una mortalidad significativa en las poblaciones; sin embargo, si pueden ocasionar cambios en su
comportamiento. Esas poblaciones se tornan incapaces de funcionar en un contexto ecoldégico.

Las alteraciones en el habitat que modifican la disponibilidad de alimento, tales como ma-
yor eutrofizacién o variaciones de las concentraciones de elementos y nutrientes del cuerpo de
agua, afectan y condicionan la dieta de los estadios larvales. Esto, a su vez, repercute directamen-
te en el crecimiento y el desarrollo de los organismos que se sustentan en dichos ambientes. En
bioensayos con agua de lagunas asociadas a agroecosistemas se observd un menor porcentaje
de larvas en actividad de forrajeo y mayor porcentaje de larvas nadando en la superficie. Diversos
estudios han registrado en ambientes contaminados, que los renacuajos tuvieron una actividad y
una eficiencia de forrajeo menor, y un comportamiento natatorio erratico, respecto a larvas de sitos
de referencia o control (sin contaminacién). En la naturaleza, tales respuestas podrian exponer a
las larvas a mayor depredacion, ya que se vuelven mas activas, y también hay probablemente un
coste energético de tales respuestas de comportamiento.
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Salud humana y ambiente

Felicitas Durany y Delia Aiassa

El organismo humano y las vias de exposicion a téxicos

El organismo humano es un complejo sistema bioldgico que esta organizado en diversos
niveles, desde el molecular-celular hasta el de los tejidos y 6rganos. Es un sistema abierto, que
intercambia materia y energia con su medio ambiente a través de numerosas reacciones bioqui-
micas que se encuentran en equilibrio dinamico.

Cuando moléculas o iones toxicos penetran en ese sistema desde el medio ambiente en
el que un individuo trabaja o vive, pueden verse perturbados, reversible o irreversiblemente, los
procesos bioquimicos normales de la célula, o incluso producirse lesiones y muerte celular. El
proceso de penetracion de un toxico (por ejemplo: plaguicidas, plomo, arsénico, mercurio y otros
contaminantes ambientales) desde el medio ambiente hasta los lugares en que va a producir su
efecto toxico dentro del organismo, puede dividirse en tres fases:

1. La fase de exposicidon, que comprende todos los procesos que se producen entre
diversos toxicos y/o la influencia que tienen sobre ellos los factores ambientales (luz,
temperatura, humedad, etc.). Los toxicos pueden sufrir transformaciones quimicas,
degradacion, biodegradacién (por microorganismos) y desintegracion.

2. La fase toxicocinética, que comprende la absorcidon de los téxicos en el organismo
y todos los procesos subsiguientes: transporte por los fluidos corporales, distribucion y
acumulacion en tejidos y 6rganos, biotransformacion en metabolitos y eliminacion del
organismo (excrecion) de los téxicos y/o metabolitos.

3. La fase toxicodinamica, que se refiere a la interaccion de los toxicos (moléculas,
iones, coloides) con lugares de accién especificos en las células o dentro de ellas (re-
ceptores), con el resultado ultimo de un efecto téxico.

Las personas se hallan expuestas a numerosos toxicos que estan presentes en el medio
ambiente laboral o general, y que pueden penetrar en el organismo humano por tres vias de en-
trada principales:

* A través del tracto respiratorio, por inhalacion de aire contaminado

El sistema respiratorio comprende las vias nasales, la faringe (compartida por el sistema
digestivo), la laringe, la traquea y los pulmones. Los factores que intervienen en la inhalacion de
sustancias toxicas incluyen la cantidad de la/s sustancia/s toxica/s que se halle en la atmdsfera, la
solubilidad de la/s sustancia/s en la sangre y en los tejidos, la frecuencia respiratoria, la duracion
de la exposicion, el estado de salud del sistema respiratorio, y el tamano de la particula toxica.
Los contaminantes llegan rapidamente al organismo a través de los pulmones y luego al resto
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del cuerpo por medio de la sangre. Se debe tener presente que no solo una sustancia en estado
gaseoso puede ser inhalada; también pueden inhalarse liquidos (aerosoles) y soélidos (polvo en
suspension). Para evitar el ingreso de estas sustancias al organismo es recomendable el uso de
protectores respiratorios con un filtro adecuado para el agente contaminante.

* A través del tracto gastrointestinal, por ingestion de comida y bebida contaminadas

El tracto gastrointestinal, también llamado tracto digestivo, comprende la boca, la faringe,
el esofago, el estbmago, el intestino delgado, el intestino grueso, el recto y el ano. Los humanos
pueden ser afectados no solo por ingerir directamente el téxico, sino por otros elementos conta-
minados que se llevan a la boca y/o a la nariz. Es importante tener en cuenta, que la absorcion de
sustancias téxicas esta influida por factores fisicos y quimicos, tales como las caracteristicas del
cuerpo, el tiempo que permanecen en ese cuerpo, los alimentos que contienen las sustancias y las
caracteristicas quimicas que estas ultimas presentan. Una vez que se absorbe una sustancia qui-
mica toxica, los efectos que provoca dependen de la concentracién en la que se presenta en los
6rganos afectados, sus caracteristicas quimicas y fisicas, lo que ocurre después de la absorcién
y el tiempo que permanece la sustancia en el tejido o en el 6érgano afectado. Después de que la
sustancia quimica toxica es absorbida por la sangre, se distribuye a todo el cuerpo de inmediato;
se traslada de un dérgano o tejido a otro (translocacioén) o se transforma en un nuevo compuesto
(biotransformacioén).

* A través de la piel, por penetracion dérmica, también llamada percutanea

La piel, o sistema tegumentario, es la cubierta externa de los animales vertebrados y se
constituye en un érgano muy importante ya que actia como una barrera protectora que aisla al
organismo del medio que lo rodea, protegiéndolo y contribuyendo a mantener integras sus estruc-
turas. Ademas, funciona también como sistema de comunicacién con el entorno, ya que contiene
terminaciones nerviosas que actuan como receptores de tacto, presion, dolor y temperatura. En
humanos, la piel comprende dos capas principales: la epidermis (externa o superficial) y la dermis
(la mas profunda) como se muestra en la Fig 9. En términos generales se describe que la epider-
mis a su vez consta de cinco estratos.

pelo

poros

epidermis glandula

sudoripara

glandula sebacea

dermis fibra nerviosa

foliculo piloso
tejido adiposo

hipodermis nervios y vasos

sanguineos

Figura 9. Esquema de los componentes de la piel.
Tomada de http://despresdelcancer.cat/index.php/cambios-en-la-piel-despues-del-cancer-hay-que-tomar-precaucinnes/?lang=es
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Los factores que afectan la absorcion cutanea de sustancias toxicas comprenden:

* El estado de la piel: La epidermis intacta es una barrera eficaz contra la absorcién
de algunas sustancias quimicas toxicas. No obstante, el dafno fisico a la barrera pro-
tectora, como un corte o abrasion, permite la penetracion de las sustancias toxicas a
la epidermis y el ingreso a la dermis donde se introducen mas facilmente al torrente
sanguineo y se transportan a otras partes del cuerpo;

* La constitucion quimica de la sustancia. Las sustancias y las sustancias quimicas in-
organicas no se absorben facilmente a través de la piel intacta, sana (como el cadmio,
el plomo, el mercurio y el cromo). Las sustancias quimicas organicas disueltas en el
agua no penetran la piel facilmente porque la piel es impermeable al agua. Sin em-
bargo, los solventes organicos, como el diluyente de pinturas o la nafta, se absorben
facilmente a través de la epidermis.

* El aumento de la concentracion de la sustancia téxica o el tiempo de exposicion in-
crementa la tasa o la cantidad del material absorbido.

En el caso de la exposicién en la industria, la principal via de entrada de toxicos es la inha-
lacion, seguida por la penetracion percutanea (absorcion de productos aplicados sobre la piel, que
depende tanto del estado de la piel como de las caracteristicas de la sustancia a ser absorbida).
En la agricultura, los casos de exposicion a plaguicidas por absorcién a través de la piel equivalen
practicamente a los casos en que se combinan la inhalacion y la penetracion percutanea. En la
poblacion humana general, la exposicidén se produce sobre todo por ingestion de comida y bebida
contaminadas, seguida de la inhalacion y, con menos frecuencia, de la penetracion percutanea.

Para entrar en el organismo y llegar al lugar en el que producen el dafio (6rgano diana), las
sustancias toxicas deben atravesar varias barreras, entre ellas las células y sus membranas. La
mayoria de las sustancias toxicas atraviesan las membranas de las células desde la sangre donde
esta la mayor concentracion del téxico al interior de las células donde la concentracion es menor.

Por otro lado, algunas sustancias atraviesan las membranas celulares mediante un trans-
porte activo. Ese transporte se realiza con la presencia de proteinas transportadoras. El trans-
porte activo puede producirse de menor concentracién a mayor concentracién es decir en contra
del gradiente de concentracion. Para que las sustancias se muevan en contra de este gradiente
de concentracién necesitan un aporte de energia. Los contaminantes ambientales casi nunca se
transportan de esta manera, activamente. La siguiente figura muestra los dos tipos de pasajes a
través de la membrana celular (Fig. 10).

mayor
concentracién

Proteina
Canal .
/ - Proteinas . .
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de8ddd seddiéd seddde Ty CELULAR
" Energia
. /" Ditusién facilitada s
Difusién simple e ACTIVO
I'.\ = ® Jlr m ®
TRANSPORTE menor
PASIVO concentracién

Figura 10. Transporte pasivo y activo a través de membrana.
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Para finalizar: la absorcion del toxico se entiende como el hecho de atravesar la barrera
que representa el tejido de la piel, la mucosa nasal, etc. (barrera tisular) y también como la poste-
rior llegada de la sustancia a la circulacién sanguinea.

Absorcion pulmonar. Los pulmones son la principal ruta de depdsito y absorcion de pe-
quefas particulas suspendidas en el aire, gases, vapores y aerosoles. En el caso de los gases y
vapores solubles en agua, una parte importante de la absorcién se produce en la nariz, pero en el
caso de las sustancias menos solubles, se produce principalmente en los pulmones. Recordemos
que el sistema respiratorio comprende las vias nasales, la faringe, la laringe, la traquea y los pul-
mones, los cuales a su vez constan de bronquios, bronquiolos y alveolos pulmonares. En general,
la difusién de particulas extrafas por la pared alveolar es tan rapida que no limita la captacion. La
velocidad de absorcion, sin embargo, depende mas del flujo (ventilacion pulmonar, gasto cardia-
co) y de la solubilidad (coeficiente de reparto sangre/aire). Otro factor importante es la eliminacion
metabdlica. La importancia relativa de estos factores en la absorcion pulmonar varia mucho se-
gun la sustancia de que se trate. La actividad fisica tiene como consecuencia un aumento de la
ventilacion pulmonar y del gasto cardiaco, y un descenso del riego sanguineo en el higado (y por
ende de la velocidad de biotransformacién). En el caso de muchas sustancias inhaladas aumenta
notablemente la absorciéon pulmonar.

Absorcion percutanea. La piel es una barrera muy eficiente de proteccion. Aparte de su
funcion reguladora de la temperatura, protege al organismo de los microorganismos, la radiacion
ultravioleta y otros agentes nocivos, y también de la pérdida de agua excesiva. No obstante, en el
caso de algunas sustancias suele producirse una absorcion dérmica significativa con resultado de
toxicidad (sustancias liposolubles muy toxicas como por ejemplo los insecticidas organofosforados
y los solventes organicos). Lo mas frecuente es que esa absorcion significativa se produzca como
consecuencia de la exposicion a sustancias liquidas.

Absorcion gastrointestinal. Este tipo de absorcion se produce tras la ingestion accidental
o deliberada de las sustancias toxicas. A veces se “tragan” particulas de mayor tamafio original-
mente inhaladas y depositadas en el tracto respiratorio, de donde llegan a la faringe. Practicamen-
te todas las sustancias solubles se absorben de manera eficiente desde el tracto gastrointestinal.
El bajo pH del intestino puede facilitar por ejemplo la absorcién de los metales.

Otras rutas. En los ensayos de toxicidad y otros experimentos pueden utilizarse, por ra-
zones de comodidad, rutas de administracion especiales que son muy poco frecuentes y por lo
general no se dan en la exposicion laboral o ambiental. Entre esas rutas figuran las inyecciones
intravenosas, subcutaneas, intraperitoneales e intramusculares. En general, las sustancias se ab-
sorben mas rapidamente y de manera mas completa por estas rutas, especialmente por la inyec-
cion intravenosa. Ello hace que se produzcan breves pero importantes picos de concentracion de
la sustancia incorporada, que pueden incrementar la toxicidad de una dosis.

La distribucion de una sustancia dentro del organismo es un proceso dinamico que depen-
de de las velocidades de absorcion y eliminacion, asi como del flujo sanguineo en los diferentes
tejidos y de las afinidades de éstos por la sustancia. Las moléculas pequenas solubles en agua y
sin carga, los cationes monovalentes y la mayoria de los aniones se difunden con facilidad y aca-
ban por conseguir una distribucién relativamente uniforme por todo el cuerpo.

La acumulacion es la retencion de una sustancia en un tejido o en un érgano a unos nive-
les superiores a los de su concentracion en la sangre o el plasma. Puede tratarse también de una
acumulacion gradual en el organismo a lo largo del tiempo. Muchos xenobidticos son muy solubles
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en grasas y tienden a acumularse en el tejido adiposo, mientras que otros tienen una especial afi-
nidad por el hueso. En el hueso, por ejemplo, el calcio puede sustituirse por metales como plomo
que llega a través de la sangre, La vida media del plomo esta informada en la sangre: 25 dias en
el adulto, 10 meses en el nifio y en el hueso: 90 dias en algunas partes y 10-20 afios en otras.

Ademas, las sustancias pueden unirse a los glébulos rojos 0 a componentes del plasma,
o pueden estar también en forma libre en la sangre. El monéxido de carbono, el arsénico, el mer-
curio organico y el cromo (hexavalente) tienen una gran afinidad por los glébulos rojos, mientras
que el mercurio inorganico y el cromo (trivalente) prefieren las proteinas plasmaticas. La unién de
estas moléculas a los elementos formes (globulos rojos) de la sangre puede incrementar el tiempo
de retencion de una sustancia en el organismo y sin embargo reducir su captacién por los 6rganos
diana.

La eliminacion es la desaparicién de una sustancia del cuerpo. Puede consistir en su ex-
crecion al exterior del organismo o en su transformacion en otras sustancias que no son captadas
por un determinado método de medicién. La vida media bioldgica (o vida media) es el tiempo que
se necesita, a partir del momento en que cesa la exposicion, para reducir a la mitad la cantidad
presente en el organismo. Como muchas veces es dificil valorar la cantidad total de una sustancia,
se emplean métodos de medicién como la concentracion en sangre (plasma). El concepto de vida
media debe utilizarse con prudencia, ya que ésta puede modificarse, por ejemplo, con la dosis y la
duracién de la exposicion. Ademas, muchas sustancias poseen complejas curvas de declinacion,
con varias vidas medias. La biodisponibilidad es la fraccién de una dosis administrada que entra
en la circulacion sistémica.

El metabolismo de primer paso reduce la absorcién sistémica de la sustancia y en cambio
incrementa la absorcién de sus metabolitos. Ello puede hacer que se modifique el cuadro de toxi-
cidad.

Una vez que ha pasado por todas las instancias previamente descriptas, el metabolito
debe ser excretado El principal 6rgano excretor es el rindn, pero algunas sustancias, especial-
mente los acidos de alto peso molecular se excretan con la bilis llegando al tracto digestivo. Otras
sustancias, como los disolventes organicos y productos de descomposicion como la acetona, son
lo suficientemente volatiles para que una fraccidn considerable pueda excretarse en el aire espi-
rado después de la inhalacion. Por otro lado, pequenas moléculas solubles en agua y también en
grasas pasan facilmente al feto a través de la placenta y a la leche en los mamiferos. Para la ma-
dre, la lactancia puede ser una ruta de excrecidn importante en el caso de sustancias solubles en
grasas. De esta manera, los hijos pueden estar expuestos secundariamente a través de la madre
durante el embarazo (via placenta) y durante la lactancia (via leche materna). Los compuestos
solubles en agua pueden excretarse hasta cierto punto con el sudor y la saliva, pero estas rutas
son en general de escasa importancia. No obstante, como se produce y se traga un gran volumen
de saliva, la excrecion por esta via puede contribuir a la reabsorcion del compuesto.

Biomarcadores genotoéxicos utilizados en humanos

El riesgo de sufrir deterioro de la salud en humanos, igual que para otros organismos,
puede ser evaluado a través del uso de biomarcadores y se expresa como la probabilidad de que
un efecto no deseado ocurra como resultado de una exposicién a un determinado agente fisico,
quimico o biolégico.
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Los marcadores biolégicos definidos para la poblacion humana, son parametros biolégicos
que proveen informacion sobre el estado normal o patoldgico de un individuo o una poblacion.
Estos biomarcadores son utilizados para la compresién de diferentes enfermedades en variados
aspectos, tales como: el tratamiento, prevencion, diagndstico y progresion de la enfermedad; res-
puestas a la terapia; evaluacién experimental toxicolégica de medicamentos o sustancias quimi-
cas (ej: plaguicidas); medicién de riesgo ambiental y epidemioldgico; evaluacion de la intervencion
terapéutica, entre otros.

La presencia de un téxico en el ambiente implica un riesgo para todos los organismos.

Ahora bien, ¢EIl contacto con un determinado toxico, resulta en un efecto biolégico que
puede o no terminar en un dano para la salud? Normalmente, el contacto con la sustancia en
cuestién no es suficiente, sino que se requiere de su entrada al organismo expuesto en una con-
centracion “toxica” (nivel de toxicidad de la sustancia), que depende de las caracteristicas del
compuesto.

Sin embargo, debe considerarse que la concentracion tdxica no necesariamente debe ser
elevada si la exposicion ocurre en una etapa de vulnerabilidad bioldgica. Estas etapas de vul-
nerabilidad pueden presentarse previas al nacimiento, como por ejemplo la preconcepciéon (que
involucra solamente a la madre), la etapa embrionaria, fetal o posteriores al nacimiento (neonatal,
infancia, nifiez y adolescencia). Es importante senalar que, aun cuando la exposicion al agente
téxico ocurra en alguna de estas etapas, el efecto puede presentarse tiempo después, incluso en
el individuo adulto. Esto, debido a que existe un periodo de latencia de un efecto adverso por una
exposicion a un contaminante.

La relacion entre el nivel del toxico presente en el organismo y la respuesta toxica es
compleja y dificilmente se puede predecir. Por lo tanto un método para cuantificar la exposicion a
téxicos ambientales y su posible impacto sobre la salud humana es el uso de procedimientos de
monitorizacion biolégica (biomonitoreo) a través de biomarcadores para evaluacion de riesgo.

La Organizacion Panamericana de la Salud a fines de los afios noventa encabez6 un ana-
lisis critico de las metodologias existentes sobre evaluacion de riesgos con la finalidad de mejo-
rarlas, y en especial, de disminuir la incertidumbre que las mismas presentaban. Como resultado
de este trabajo surgio la practica del uso de biomarcadores de exposicion y de biomarcadores de
efecto en los organismos siempre que se realicen estudios de contaminaciéon ambiental.

Los biomarcadores de exposicion implican la determinacion de la presencia y caracteriza-
cion de las sustancias téxicas o sus metabolitos en los fluidos biolégicos o tejidos del individuo su-
puestamente expuesto. Los biomarcadores de exposicion se emplean en estudios con humanos,
tanto experimentales, in vitro (en células y lineas celulares humanas), como in vivo (en individuos
o poblaciones humanas).

Por otro lado, los biomarcadores de efecto también llamados “de dafio” o “de respuesta”),
son indicativos de cambios bioquimicos en un organismo como resultado de la exposicion a com-
puesto quimicos que no formen parte de la composiciéon de los organismos vivos (compuestos
xenobidticos). Entre otras respuestas, estos Incluyen: modificaciones en la composicion celular
sanguinea; alteraciones en actividades enzimaticas; aparicién de un compuesto quimico que se
une a una molécula biolégica como ADN o proteinas (aductos de ADN); incrementos localizados
de ARN mensajero (acido ribonucleico que transfiere el codigo genético); aumento de determina-
das proteinas; aparicion de anticuerpos especificos contra un xenobidtico determinado; etc. De
este modo, ponen en evidencia que el téxico ya absorbido en el organismo ha comenzado a afec-
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tar la funcion de las células. Por ejemplo la actividad de enzimas; la muerte celular (apoptosis), el
dano en el material genético, la disminucion del coeficiente intelectual, entre otros.

En cuanto a la especificidad, existen biomarcadores que presentan un rango muy amplio
que se extiende desde los que presentan una alta especificidad (egj: la inhibicion de la enzima ace-
tilcolinesterasa -AChE- por los insecticidas organofosforados y carbamicos o la inhibicién de la en-
zima acido delta-aminolevulinico deshidrasa -ALA-D- por el plomo), hasta los inespecificos (dafio
en el ADN/material genético o los marcadores de respuesta inmune). De este modo, un aspecto
muy importante a valorar es la complementariedad entre ellos, lo que indudablemente permitiria
aumentar el grado de especificidad de los mismos.

Una buena opcidn, en el estudio a través de biomarcadores, es evaluar la genotoxicidad
(dafo en el material genético) en las personas expuestas a contaminantes ambientales. Con res-
pecto a esto, son numerosos los ejemplos en la bibliografia internacional que refieren a la evalua-
cion genotodxica cuando la caracterizacion ambiental es dificil de llevar a cabo porque, por ejemplo,
en el lugar de residencia hay numerosos contaminantes de procedencia y contenido desconocidos
(ej: residuos industriales). Los resultados son alentadores ya que reportan que, a mayor tiempo de
exposicion y potencialmente mayor exposicidén se presentan mayores efectos en las células.

Un agente genotdxico es una sustancia que puede interactuar con el material genético
(ADN) de los organismos, causandole modificaciones/alteraciones/dafo/roturas. Estas modifica-
ciones se conocen con el nombre genérico de mutaciones. Si el organismo no logra reparar esas
alteraciones y se hacen permanentes, los efectos derivados de esas mutaciones en células so-
maticas (del cuerpo) se asocian con el desarrollo de enfermedades cronico-degenerativas. Entre
ellas, resaltan enfermedades tales como el Alzhéimer, el mal de Parkinson, cardiopatias, diabetes
mellitus y cancer. Cuando las mutaciones ocurren en células germinales (6vulos o espermatozoi-
des), se vinculan con problemas reproductivos y/o trastornos durante del desarrollo de la descen-
dencia, que podrian derivar en defectos al nacimiento.

Por lo tanto, los estudios de genotoxicidad en poblaciones humanas, brindan informacién
relevante para estimar el riesgo genético de una exposicion a un compuesto o mezclas complejas
de productos quimicos y se constituyen en un sistema de advertencia temprano para enfermeda-
des genéticas en la descendencia, problemas reproductivos y/o cancer. Sin embargo, al no existir
informacion precisa sobre la sustancia especifica que causa el dafo/ roturas en el ADN, esta
debe interpretarse teniendo en cuenta el historial clinico y las condiciones ambientales en la que
habitan las personas potencialmente afectadas que se estudian. La realizacion de estudios de
determinacion en orina o sangre, de la/s sustancia/s a la que se sospecha se encuentran expues-
tas las personas, son complementarios y relevantes para el posterior analisis de asociacion entre
los resultados provenientes de los estudios de genotoxicidad y la identificacién de las sustancias
presentes en las matrices biolégicas (sangre/plasma, orina).

Ahora, ¢ Cual podria ser el significado de un biomarcador de genotoxicidad para el futuro
del individuo?, o, ¢ Cual podria ser el valor predictivo del dafio inducido por agentes genotdxicos?
En lineas generales es posible indicar brindan informacién relevante para estimar el riesgo gené-
tico de una exposicién a un compuesto o mezclas complejas de productos quimicos y se consti-
tuyen en un sistema de advertencia temprana para enfermedades genéticas en la descendencia,
problemas reproductivos y/o cancer.

Todo esto apoyado con los siguientes fundamentos:

1. Los biomarcadores de genotoxicidad se encuentran dentro del rango de biomarca-
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dores de efecto temprano -indicador de una alteracion bioquimica, fisiolégica o genéti-
ca por exposicion a un genotoxico- o biomarcadores de respuesta bioldgica -represen-
tacion del dafo genético-.

2. Los marcadores bioldégicos que han sido validados para humanos son las aberra-
ciones cromosomicas (AC) y los micronucleos (MN). La validacién de los marcadores
refiere al proceso de seleccion y aprobacion que requiere de una cuidadosa conside-
racion sobre la especificidad, fiabilidad y sensibilidad del marcador como medida de
riesgo para la salud, estableciéndose la exactitud, precisién, ademas de la garantia de
la calidad del procedimiento analitico y la interpretacion de los datos de la medicidn
comparados con otras variables.

3. Las AC son una pequefa fraccion de los cambios que pueden sufrir los cromosomas
y que reflejan una enorme plasticidad del genoma. Son roturas visibles microscépica-
mente en los cromosomas inducidas por agentes que danan las moléculas de ADN de
los cromosomas y las cromatidas —partes componentes de los cromosomas-.

4. Los MN se forman a partir de fragmentos cromosémicos o cromosomas comple-
tos que no quedan incluidos en los nucleos de las células “hijas” durante la division
celular y que se pueden visualizar través del microscopio Optico en diferentes tejidos
como la sangre y el tejido epitelial. En particular, las células epiteliales exfoliadas de
la boca y de la nariz se han utilizado en el control biolégico de personas expuestas a
contaminantes transportados por el aire, ya que son representativas de las células del
tracto respiratorio epitelial y son mas faciles de recolectar que las de otros 6rganos
respiratorios.

5. Los biomarcadores de efecto temprano se han utilizado para monitorear poblacio-
nes expuestas a agentes genotoxicos y se han utilizado en poblaciones “no expuestas”
europeas como predictores de cancer, a través un proyecto colaborativo “Cytogenetic
Biomarkers and Human Cancer Risk”, con grupos de poblacion de Noruega, Italia, Re-
publica Checa, Hungria, Lituania, Polonia, Eslovaquia y Croacia y en las que el dafio
genotoéxico sigue mostrandose como un marcador eficiente de cancer.

6. Investigaciones en poblaciones europeas informan después de 25 afios de monito-
reo, que: la frecuencia de AC en sujetos sanos, se puede usar para predecir el cancer.
Todos los estudios de cohortes que midieron la relacion entre la frecuencia de AC y el
riesgo de cancer encontraron resultados positivos. Estos hallazgos, respaldados por
los solidos antecedentes tedricos que vinculan los reordenamientos cromosémicos
con las etapas tempranas de la carcinogénesis, aportan una contribucion significativa
a la comprensién de las etapas tempranas de la carcinogénesis, como lo demuestra
el alto numero de citas (alrededor de 500 en general) de los estudios de cohorte, y las
tendencias cada vez mayores de publicaciones sobre el dafio cromosémico como un
biomarcador para el cancer.

7. Estudios de dafio en el material genético (evidenciado por aumento de MN) en po-
blaciones “no expuestas” europeas y su posterior evaluacion, llegan a la conclusion
que, si se divide a la poblacion en tres percentiles de acuerdo con la frecuencia del
dano bajo, medio y alto; se observa un aumento significativo de la incidencia de todos
los canceres (de pulmén, estémago, colorrectal, urogenital) para los sujetos en los
grupos con frecuencia media y alta. Los resultados de este estudio proporcionan evi-
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dencia que el dano en el material genético es predictivo del riesgo de cancer en una
poblacion de sujetos sanos o “no expuestos”.

8. El proyecto europeo HUMN (International Collaboration Project on Human Micro-
nucleus), fundado en 1997 para coordinar los esfuerzos de investigaciones a nivel
mundial destinados a utilizar ensayos de micronucleos (MN) para estudiar el dafio del
ADN en poblaciones humanas, confirmo la dependencia de los micronucleos con la
edad y el sexo. La tasa de dafio genotoxico aumenta con la edad del individuo, tanto
en personas sanas como en grupos de poblacidén seleccionados por su exposicion a
agentes mutagénico-carcinogénicos. Esto se deberia a dos factores: a la disminucién
de la eficiencia de los sistemas de reparacién del dano genético inducido, y a que la
edad incrementa la “perdida”’de cromosomas en la division celular. Esto ultimo es mas
notorio en mujeres mayores de 40 afos.

9. Conjuntamente, al analizar los resultados que arrojan estos biomarcadores, hay
que reconocer aquellos factores evidentes que aumentan la frecuencia de dano: los
considerados “factores de confusion”. Dentro del este grupo se incluyen aquellos com-
ponentes del estilo de vida (por ejemplo, consumo de alcohol, tabaco y exposicién a
Rayos X), que ya se conoce que inciden en las células, aumentando el dafio del ma-
terial genético.

Por otro lado ¢4 cual es la poblacion mas expuesta a agentes contaminantes? ;Ddnde po-
ner la mayor atencion a la hora de estudiar posibles situaciones adversas para la salud en el “es-
cenario humano”?

Un ejemplo muy claro es el ejemplo de las poblaciones expuestas a los plaguicidas y pue-
de ser graficado de la siguiente manera:

Grupos de la poblacion

Suicidios y envenenamientos
en masa; formuladores,
mezcladores, aplicadores y
recolectores.

Intoxicacion aguda

LN

L

Intoxicacion cronica

Fabricantes de plaguicidas,
formuladores, mezcladores,
aplicadores y recolectores.

Todos los grupos de poblacion Exposicién de nivel bajo
y a largo plazo

Fuente: Tomado y modificado de Yassi et al. 2002. Salud ambiental basica. Programa de las
Naciones Unidas para el Medio Ambiente: 364.

Como se observa en la figura, la amplitud del triangulo indica el tamafio aproximado de los
grupos expuestos de la poblacién. La mayor parte de la poblacidn no esta en contacto directo con
los tdxicos, aunque es la poblacion mas expuesta a bajas concentraciones y largo tiempo. Ese
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grupo es el que puede presentar efectos a largo plazo debido a la exposicién crénica.

En cuanto a los grupos de edades (grupos etarios), los nifios (entre 0-13 afios) presentan
una mayor sensibilidad a los agentes toxicos en comparacion con los adultos. Ademas, el dafo
en el material genético ocurrido a edades tempranas, puede representar efectos adversos en la
salud del adolescente o adulto. Los datos disponibles en las publicaciones tanto internacionales
como nacionales son consistentes, en su mayoria, en la conclusiéon de que los contaminantes
ambientales conducen al aumento de la frecuencia de MN en las primeras etapas de la vida. La
poblacion de nifios es una poblacion a la que se debe prestar mucha atencion. El grupo de tareas
de la Organizacién Mundial de la Salud (OMS) para la Proteccion de la Salud Ambiental de los
nifos ha declarado: “los nifos no son adultos pequenos”. La premisa detras de este principio es
que los nifios tienen una excepcional vulnerabilidad a los efectos agudos y crénicos de los peligros
ambientales y que ellos son desproporcionadamente susceptibles en comparacion con los adul-
tos.

Con respecto a la asociacion de las condiciones ambientales y los resultados publicados
de estudios de genotoxicidad, los agentes genotéxicos ambientales, son una de las preocupa-
ciones de la comunidad cientifica. Las principales fuentes de contaminacién provienen especial-
mente de las actividades que se realizan en la industria y la agricultura. Muchas de las sustancias
quimicas derivadas de estas actividades (por ej: plaguicidas) que se vierten al ambiente son los
denominados “contaminantes emergentes”. Estos contaminantes no necesitan estar constante-
mente en el ambiente para causar efectos negativos, ya que sus tasas altas de transformacion/
remocion se pueden compensar por su introduccion continua en el ambiente. Cabe recordar que
los contaminantes emergentes (CE) son compuestos de distinto origen y naturaleza quimica que
tienen el potencial de generar un gran impacto ecolégico y de producir efectos adversos sobre
la salud, pero que, aunque actualmente son ampliamente detectados, inicialmente su presencia,
distribucién y/o concentracion en el medio ambiente pasaba inadvertida.

Por todo lo antes expuesto es posible afirmar que: la evaluacion de riesgos en salud uti-
lizando biomarcadores de exposicidon y de efecto (ej: genotdxicos) disminuye las incertidumbres
frente a otro tipo de estudios con igual objetivo. Asi mismo, los resultados de este tipo de eva-
luacion podrian utilizarse para generar instrumentos de gestion que lleven al disefio de medidas
para la reduccion de los riesgos, asi como para redefinir y orientar de forma mas efectiva estudios
epidemioldgicos sucesivos, permitiendo establecer mejores hipotesis de relacion causal entre la
exposicion a un determinado toxico y el efecto en la salud.

A modo de conclusion, los biomarcadores constituyen un futuro importante en el campo de
la Toxicologia por tres razones principales:

1) permiten estimar el efecto bioldgico sobre un tejido diana;

2) sirven de marcadores de alteraciones preclinicas y de indicadores sensibles de pa-
tologia siendo, por tanto, de gran utilidad en las estrategias diagndsticas y preventivas;

3) consideran las variaciones interindividuales en la respuesta a xenobioticos asi como
la susceptibilidad y mecanismos de accion.
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Biomonitoreo genotdxico de poblaciones de Cordoba

Propuesta de vigilancia del estado de salud de personas expuestas
a mezclas de sustancias quimicas

Delia Aiassa

La evaluacién de los riesgos para la salud humana se realiza principalmente en las zonas
0 areas contaminadas con sustancias quimicas que provienen de actividades mineras, agricolas,
industriales, petroleras desarrolladas en el lugar; de depdsitos de residuos o de basura, cuerpos
de agua; como asi también en las areas afectadas por la contaminacion natural, donde se encuen-
tran yacimientos, volcanes, zonas de incendios, entre otras.

En el caso de nuestro pais, los trabajos de investigacion publicados con este objetivo, son
escasos y comienzan en la década de los afios 80, utilizando una amplia variedad de biomarca-
dores en poblaciones de diferentes caracteristicas. Conjuntamente esos biomarcadores muestran
su utilidad en los casos de vigilancia bioloégica, donde se constituyen en herramientas relevantes
para el manejo clinico de los pacientes y para evitar el dafio que puede causar la sustancia toxica
a la que estan expuestos.

Continuando con ejemplos de problematicas locales, como la pulverizaciéon con plaguici-
das, en la tabla 1 se muestra el estado actual de los grupos humanos estudiados en la Argentina
con exposicion laboral a plaguicidas, indicando la provincia donde se desarroll6 el trabajo, biomar-
cadores de efecto utilizados, resultados y los autores del estudio.

Tabla 1. Poblaciones expuestas a plaguicidas de Argentina estudiadas a través de biomar-

cadores de genotoxicidad segun la bibliografia disponible.

N° | POBLACIONES ANALIZADAS LUGAR BIOMARC RESULTADOS AUTORES
1 | 27 floricultores, 14 con sintomas de intoxicacion Buenos Aires AC Sin aumento del dafio | Dulout y col., 1985
cronica y 13 sin sintomatologia
ICH Aumento de dafio
2 | 38 floricultores y 44 referentes Buenos Aires AC Sin aumento del dafio | Dulout y col., 1987
3 | 27 floricultores y 32 referentes Buenos Aires ICH Aumento de dafio Dulout y col., 1992
4 | 58 expuestos y 30 referentes Santa Fe EC Aumento de dafio Simoniello y col., 2007
5 | 54 expuestos a plaguicidas y 30 referentes Santa Fe EC Aumento de dafio Simoniello y col., 2008
6 | 14 trabajadores rurales (aplicadores) y 12 referen- Cérdoba AC Aumento de dafio Mafas y col., 2009
tes GeMA
7 | 45 trabajadores frutihorticolas, 50 con exposicion Santa Fe EC Aumento de dafio Simonielloy col., 2010
indirecta y 50 referentes
8 | 17 trabajadores rurales (aplicadores), 15 personas Coérdoba AC, MN sangre, | Aumento de dafio Peraltay col., 2011
ambientalmente expuestas a mezclas de plaguici- EC GeMA
das, 12 referentes
9 | 20 trabajadores rurales (aplicadores) y 20 referen- Cordoba MN Aumento de dafio Gentile y col., 2012
tes sangre GeMA
10 | 19 nifilos ambientalmente expuestos a mezclas de Cordoba MN muc Aumento de dafio Aiassay col., 2014
plaguicidas y 20 referentes bucal GeMA
11 | 50 nifios ambientalmente expuestos a mezclas y Cérdoba MN muc Aumento de dafio Bernardiy col., 2015
25 referentes bucal GeMA
12 | 10 familias de aplicadores (n=24) y 24 referentes Cérdoba AC, MN sangre | Aumento de dafio Gentiley col., 2016
y muc bucal GeMA
13 | 47 aplicadores, 52 referentes Cordoba AC, MN en san- | Aumento de dafo Butinof y col., 2019
gre, EC
14 | 30 aplicadores, 22 referentes Cordoba AC, MN en san- | Aumento de dafio Aiassay col., 2019
gre, EC GeMA

AC= aberraciones cromosémicas, ICH= intercambio de cromatidas hermanas, MN= micronucleos, EC= ensayo cometa.
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Como puede observarse en la Tabla 1, la mayoria de los estudios realizados corresponden
a la provincia de Cérdoba donde la problematica de la pulverizacion con plaguicidas puede con-
siderarse un conflicto socio-ambiental. Los resultados de los mismos dan cuenta que esas pobla-
ciones son poblaciones en riesgo de padecer situaciones adversas para la salud en el mediano o
largo plazo. Esto, de continuar las mismas condiciones ambientales; si no se controlan las fuentes
de los contaminantes con el fin principal de disminuir, alejar, 0o, de manera ideal, eliminar comple-
tamente la exposicion.

En todos los estudios indicados en la Tabla 1, los trabajadores estuvieron expuestos a
diversas mezclas de plaguicidas, lo cual, por un lado hace dificil atribuir sus efectos a algun com-
puesto especifico, y por otro, obstaculiza la comparacién entre los resultados obtenidos en las
diferentes investigaciones, debido a la gran cantidad y variedad de productos potencialmente
aplicados. En cuanto a la exposicion a otros tipos de contaminantes, en ningun estudio se hace
referencia a otras fuentes que pudieran interferir con los resultados expresados (factores de con-
fusion).

Por otra parte, en todos los estudios mencionados se hace referencia a la implementacién
de un cuestionario/encuesta/entrevista individual, que permite identificar de qué modo el partici-
pante esta expuesto a los plaguicidas, con qué frecuencia, a cuales, y la cantidad de anos totales
de exposicion. También incluyen informacion relacionada al estado de salud del participante y a la
presencia de estados patologicos previos o actuales, se hallen o no relacionados a la exposicion a
plaguicidas. En este sentido, es necesario resaltar que, no solo la presencia de determinadas en-
fermedades puede afectar los resultados de los biomarcadores, sino que, el consumo de medica-
mentos vinculados a las mismas también puede restarle confiabilidad a los resultados obtenidos.
Debido a ello, se hace necesario recabar toda la informacién pertinente posible y considerarla a la
hora de la interpretacion de los resultados.

Los disefios de las investigaciones llevadas a cabo en nuestro pais, asi como las realiza-
das en otros paises, consideran principalmente la exposicidén a sustancias quimicas peligrosas a
través de las vias inhalatoria (sistema respiratorio) y dérmica (piel), y, para establecer un nivel de
riesgo que luego deberia ser asociado a una estrategia de control, parten de las herramientas de
la toxicologia considerando los factores relacionados con la exposicion por ambas vias (Fig 11).

TOXICOLOGIA L | EXPOSICION —| MNIVEL DE RIESGO — ESTRATEGIA DE CONTROL

Figura 11. Consideraciones en el disefio de investigaciones de evaluacion de riesgo para la salud por exposicién a sustan-
cias quimicas.

Para que los biomarcadores se puedan utilizar en la vigilancia biolégica o con fines de
diagndstico, es muy importante que los laboratorios responsables usen procedimientos analiticos
bien documentados, con caracteristicas de rendimiento definidas y con acceso a su documen-
tacion, para poder verificar los resultados. Al mismo tiempo, es necesario considerar las conse-
cuencias econémicas de caracterizar y utilizar materiales de referencia que complementen los
procedimientos generales para garantizar su calidad, e informar resultados de alta confianza si se
tratara de biomarcadores inespecificos o no selectivos.

En el siguiente esquema, elaborado sobre la base de todo lo expuesto, se propone la utili-
zacion de biomarcadores de exposicion y de efecto o respuesta, como indicadores del estado de
salud, o del riesgo de enfermedad, individual o de la poblacién humana expuesta a contaminantes
ambientales.
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ESTADO DE SALUD HUMANA O DEL RIESGO DE ENFERMEDAD

BIOMARCADORES DE EFECTO BIOMARCADORES DE EXPOSICION
(analisis de cambios (analisis del compuesto toxico
bioguimicos o celulares —alerta 0 de su metabolito)

temprana- y/o de cambios visibles

a nivel organismao)

ESCENARIO HUMANO

- Individuos / poblaciones humanas - Fluidos corporales (sangre, orina)
ESCENARIO AMBIENTAL
- Biota (ej.: anfibios) - Matrices ambientales (agua, suelo)

Este esquema puede ser utilizado para la evaluacion del estado de salud humana a nivel
individual y/o poblacional

A nivel individual, los biomarcadores de efecto y exposicion permiten apoyar o rechazar el
diagnostico de un determinado fipo de intoxicacion o de otro efecto adverso inducido por
sustancias quimicas.

A nivel poblacional, estos biomarcadores permiten evaluar las poblaciones que residen en
condiciones muy dificiles de caracterizar ambientalmente (ej.. mezclas de sustancias

quimicas).

Cabe aclarar aqui que, ademas de los biomarcadores de efecto y exposicién, existen tam-
bién los biomarcadores de susceptibilidad. Estos biomarcadores sirven como indicadores de la
sensibilidad individual al efecto de un xenobidtico o grupo de compuestos toxicos; son indicadores
de que el individuo es especialmente sensible al efecto de un tdxico o una mezcla de toxicos. En
general, este tipo de biomarcadores tiene mayor utilidad en investigacion dedicada a la predispo-
sicion genética o a la funcién de un érgano determinado (ej: respuestas alérgicas). Si un individuo
se ha sensibilizado a una determinada exposicion, en su suero se pueden detectar anticuerpos
especificos. Aun cuando el individuo no se haya sensibilizado, otras exposiciones actuales o pa-
sadas, pueden incrementar el riesgo de un efecto adverso relacionado con una exposicion. En la
propuesta de vigilancia no han sido incluidos estos biomarcadores fundamentalmente por el costo
elevado.

La utilizacién de estudios conjuntos entre los escenarios humano y ambiental con la utili-
zacion de biomarcadores de exposicion y efecto contribuira a:

- La identificacion y evaluacion de los factores ambientales de riesgo
- La identificacion de los grupos humanos de riesgo.
- La descripcién de las caracteristicas de los individuos y/o grupos que se consideran
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de riesgo.

- La reorientacion —si es necesaria- de las actividades que se planteen sobre el am-
biente y poblaciones en riesgo.

En relacion a un caso en particular: cuando ocurre exposicién a plaguicidas, la utilizacién
de biomarcadores de exposicién y de efecto permitira detectar tempranamente el dafo en la salud
de personas laboral y/o ambientalmente expuestas a estas sustancias, y asi disminuir las proba-
bilidades de causar enfermedades asociadas. La importancia de esto radica en que permite tomar
las medidas necesarias para disminuir o suprimir la exposicion al agente deletéreo (nocivo, perju-
dicial o letal), cuando aun el efecto es reversible, disminuyendo por tanto el riesgo de desarrollar
enfermedades.

Si los resultados obtenidos en un estudio con biomarcadores indican riesgo para la salud,
se deberia proponer lo siguiente:

- En personas laboralmente expuestas:

a) extremar las medidas de proteccion al manipular y/o aplicar plaguicidas, tanto en
aquellas relacionadas al cuidado personal como al del ambiente y

b) realizar un examen exhaustivo que incluya:
* Evaluacién clinica

a) Evaluacion de salud mental (en cuanto a trastornos que afecten el bienestar
emocional, psicoldgico y social del trabajador)

a) Examenes complementarios especificos (imagenes, otros biomarcadores).
- En personas ambientalmente expuestas:

a) requerir el control, alejamiento o la eliminacién de la fuente de contaminacion
- En personas laboralmente y ambientalmente o potencialmente expuestas:

a) laimplementacion de Consejerias / Asesoramiento que brinden informacion clara
sobre la utilidad de la evaluacién a la que estan siendo objeto.

Finalmente, y como conclusion, los equipos de investigacion de nuestro pais y del mundo,
desde las diferentes areas de trabajo, han generado suficientes datos como para recomendar al
personal de la salud tomar conciencia y accién en cuanto a los efectos crénicos de la exposicion a
los contaminantes ambientales, y en especial a los plaguicidas. Los signos y sintomas, como asi
también, el tratamiento de la intoxicacion aguda, son ampliamente conocidos, pero lamentable-
mente, aquellos que se originan en la intoxicacion crénica y subclinica que produce patologias a
mediano o largo plazo, en general no son atribuidos a contaminantes en el medio ambiente donde
transcurre la vida de ese organismo. Por lo tanto, una primera medida es tener un claro conoci-
miento de los riesgos de la exposicion a los contaminantes a través de la capacitacion e informa-
cion de los equipos de la salud. La segunda medida, y no menos importante, es generar una clara
actitud activa a través de la educacion, y asi, lograr la prevencion de situaciones adversas para la
salud humana y ambiental.

La educacion es la clave para prevenir los efectos de la exposicion a contaminantes am-
bientales fundamentalmente considerando sus efectos a largo plazo.
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Y por ultimo... un mensaje final:

todas las autoras que hicimos este libro compartimos una gran pasion por la ciencia y la inves-
tigacion que nos genera indefectiblemente la necesidad de comunicarla.

No es posible concebir la ciencia sin pretender comunicarla a los semejantes y compartirla con
ellos.

Trabajamos en la prevencion y promocion de la salud, poniendo énfasis en las asociaciones
entre situaciones adversas para la salud y factores ambientales.

Es por lo antes mencionado, que deseamos que toda la informacion que se presenté en los
capitulos del libro, permita al lector conocer algunos efectos de la exposicion a contaminantes
ambientales y una propuesta para identificarlos y evaluar los riesgos para la salud. Asi tam-
bién, que sea de utilidad para la sociedad en su conjunto y de aplicabilidad para equipos de
salud con la finalidad de mejorar la calidad de vida de todas las personas.

iGracias por sus ojos en la obra!

Delia Aiassa
GeMA- UNRC

daiassa@exa.unrc.edu.ar
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