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Resumen

Se presenta un panorama del problema del ar-
sénico en agua de bebida en la Argentina, destacando la
incidencia del hidroarsenicismo crénico regional endé-
mico (HACRE) como enfermedad hidrica. Se describen
aspectos de la quimica y la presencia del arsénico en
el ambiente, el origen de la contaminacién en agua y
sus efectos téxicos sobre el organismo humano, junto
con detalles de la sintomatologia y el metabolismo. Se
discuten posibles soluciones al problema del arsénico
en agua de consumo humano, que hoy afecta potencial-
mente a alrededor de cuatro millones de personas en el
pais.
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Abstract

An overview of the problem of arsenic in drink-
ing water in Argentina is presented, emphasizing the in-
cidence of Chronic Regional Endemic Hydroarsenicism
(HACRE in Spanish) as hydric disease. Aspects of the
chemistry and occurrence of arsenic in the environment,
sources of pollution in water and toxic effects on hu-
mans, together with details of symptomatology and me-
tabolism, are described. Possible solutions to the prob-
lem of arsenic in water for human consumption, today
affecting potentially to around four million people, are
discussed.
Key words: arsenic, HACRE, Argentina.

Generalidades

El arsénico (As) es uno de los elementos toxicos
mds abundantes en la corteza terrestre. En nuestro pafs,
alrededor de 4 millones de personas consumen agua con
concentraciones de arsénico superiores a 10 ug L! (Iimite
de tolerancia recomendado por la Organizacién Mundial
de la Salud (OMS)! y adoptado en 2007 por el Cédigo
Alimentario Argentino?). Estas personas estdn en riesgo

de contraer enfermedades relacionadas con la ingestién
prolongada de dichas aguas, especialmente el hidroarse-
nicismo crénico regional endémico (HACRE), ademas
de diabetes, hipertensién y neuropatias, entre otras. No
existe tratamiento curativo para esta enfermedad, y los
sintomas se manifiestan luego de un tiempo prolongado
de consumo del agua con arsénico. La contaminacién
de agua provocada por arsénico es un serio problema de
salud publica de importancia a nivel mundial, debido al
poder carcinégeno y neurotéxico del elemento.

El problema del arsénico es desconocido a todo
nivel en la region latinoamericana, a pesar de que exis-
ten varios grupos cientificos que estudian el problema
desde hace bastante tiempo. Debido a la incidencia del
HACRE y la cantidad de afectados, es necesario que las
autoridades de la salud tomen conciencia de los efectos
que provoca y promuevan acciones para comenzar a so-
lucionar el problema.

Presencia y formas quimicas del arsénico®

El arsénico (nimero atémico 33, peso atémico
74,922) puede estar presente en distintos estados de oxi-
dacién (111, O, III, V) y en formas inorgdnicas y orgd-
nicas, en un amplio rango de concentraciones en aire,
agua, suelos, vegetales y animales. Las especies quimi-
cas mds importantes son:
- Arseniato y otras formas inorgédnicas de As(V).
- Arsenito y otras formas inorgénicas de As(III).
- Formas metiladas de As(V) como el acido dimetilar-
sinico (DMA(V)), el monometilarsonato (MMA(V)) y
otras formas orgdnicas de As(V).
- Formas metiladas de As(III) como el 4dcido dimetilar-
senioso (DMA(IID)) y otras formas orgdnicas de As(III).
- Oxido de trimetilarsina (TMAO(V)).
- Arsenobetaina (AB).
- Arsenocolina (AC).
- Catidn tetrametilarsonio (TMA™).
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- Arsenoazucares.
- Arsenolipidos.
- Otras especies arsenicales.

En agua, este metaloide se encuentra en dos
estados de oxidacién, +3 y +5. La forma trivalente, As
(I1I), se hidroliza como 4cido arsenioso, H,AsO,, y estd
presente como 4cido libre o como una de las especies re-
sultantes de su disociacién. La forma pentavalente As(V)
también se hidroliza como écido arsénico, H,AsO,, y apa-
rece como 4cido no disociado o como sus especies diso-
ciadas. Sin embargo, los dos 4cidos muestran patrones
completamente diferentes de disociacion, tal como lo in-
dica la Fig. 1, que contiene la especiacién de 100 pg L!
de As total. El 4cido arsénico se disocia casi completa-
mente a pH >4, mientras que el dcido arsenioso muestra
disociacién sustancial solamente a pH >8.

Los niveles de As en el ambiente son variables,
ya que es un elemento con muy alta movilidad y capaci-
dad de transformacién que puede sorberse o desorberse
de particulas, o cambiar de estado de oxidacién al reac-
cionar con oxigeno u otras moléculas del aire, del agua o
del suelo o por accién de microorganismos*>. La presen-
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Figura 1. Especiacién de As(lll) (arriba) y As(V) (abajo). Con-
centracién total de As: 100 pg L' [calculado por MINEQL].

cia de elevados niveles de As en agua estd directamente
relacionada con su liberacion desde la fase sodlida, con
fendmenos de transporte y de transferencia a otros me-
dios y a procesos de dilucién por mezclaS. El arsénico
se encuentra en ambientes naturales formando parte de
cerca de 200 diferentes minerales, que incluyen distintas
formas quimicas como arsénico elemental, arseniuros,
sulfuros, 6xidos, arseniatos y arsenitos’®. El mineral
mads abundante es la arsenopirita, FeAsS, que con fre-
cuencia aloja oro.

El arsénico no sdlo estd presente en las aguas
subterrdneas, sino también en las aguas superficiales, y
su origen varia de acuerdo con la zona que se considere.
La fuente del arsénico puede ser natural, pero existen ac-
tividades humanas como la mineria o la agricultura que
también contribuyen a ella. Las concentraciones en cuer-
pos de agua varian desde menos de 1 ug L', en aguas su-
perficiales sin interferencias, hasta mas de 400 ug L' en
rios y lagos afectados por aguas residuales geotermales
e industriales. Las concentraciones en acuiferos (aguas
subterraneas) también son muy variables’, desde valores
muy bajos hasta varios mg L. Uno de los problemas
mds serios para controlar la contaminacién por arsénico
y disponer de métodos efectivos para su eliminacién es
la alta movilidad y los cambios de formas quimicas del
elemento, que contribuyen a su dispersion y a la dificul-
tad para seleccionar los métodos para su remocion.

Contaminacion por arsénico y toxicidad

El arsénico es un veneno bien conocido, y el
anhidrido arsenioso (As,O,) fue usado con esos fines
entre los siglos XVI al XIX por conocidos envenenado-
res como los Borgia, la Marquesa de Brinvilliers, “La-
Voisin”, Mme. Lafarge y Jeanne Gilbert. Se cree que
Napoleén murié envenenado con arsénico, ya que se
encontraron restos de arsénico en sus cabellos. No hay
acuerdo sobre el hecho de que sea un elemento esencial
para el cuerpo humano’.

Las formas inorgédnicas (arseniatos o arsenitos)
son las més téxicas y las frecuentes en aguas naturales,
mientras que las formas orgdnicas son menos toxicas y
estan presentes en los organismos vivos, especialmente
en peces y moluscos®®. La toxicidad también depende
de factores tales como el estado fisico (gas, solucién), el
tamafio de particula en polvos, la velocidad de absorcién
en las células, la velocidad de eliminacion, la naturaleza
de los sustituyentes quimicos en el compuesto toxico y,
por supuesto, el estado preexistente del paciente.

El Centro Internacional de Investigaciones so-
bre el Cancer (IARC) clasifica al arsénico dentro del
grupo I por las evidencias clinicas de su accion carci-
nogénical!®. Teniendo en cuenta los efectos toxicos del
arsénico inorgdnico sobre los seres humanos y otros
organismos vivos, la Organizacién Mundial de la Salud



(OMS) ha recomendado un limite de 10 ug L' de arsé-
nico en agua para consumo humano'. Este valor guia se
basa “en un exceso de 6 x 10~ en el riesgo de contraer
céancer de piel 60 veces mds alto que el factor usado ti-
picamente para proteger la Salud Piblica”!!. De acuer-
do con este valor, la presencia de arsénico en agua para
consumo humano afectaria potencialmente a alrededor
de 140 millones de personas'?. Cuatro millones de ellas
fueron documentadas en América Latina sobre la base
de la antigua regulacién (50 pug L)%, lo cual implica
que, de acuerdo con el nuevo valor de guia de 10 pug L™,
muchas mds personas podrian estar en riesgo.

,Qué es el HACRE?

Se define como HACRE a la enfermedad produ-
cida por el consumo de arsénico en aguas de bebida. Esta
enfermedad se caracteriza por presentar hiperqueratosis
y otras lesiones dérmicas, asi como alteraciones sisté-
micas cancerosas y no cancerosas luego de un periodo
variable de exposicion a concentraciones mayores de 10
pg L' en agua de consumo diario (bebida y preparacién
de alimentos). Ademads, el consumo crénico de agua con
arsénico es un factor de alto riesgo en relacién con el
céancer de vejiga y pulmén, debido a la gran capacidad
mutagénica, teratogénica y carcinogénica del arsénico.
Se han encontrado también patologias vasculares de las
extremidades inferiores, diabetes, hipertension arterial
y trastornos reproductivos'*!®. En la Fig. 2 se muestra
una foto representativa de los efectos ocasionados por el
consumo crénico de agua con arsénico.

Dado que las caracteristicas organolépticas de
las aguas arsenicales no son generalmente desagrada-
bles, es decir, no presentan color, olor o gusto particu-
lar, los individuos consumen el agua sin prestar atencién
a posibles efectos. Por ello, las consecuencias tdxicas
pueden observarse tardiamente. El comienzo de los sin-
tomas puede ocurrir recién entre los 5y 10 afios de ex-
posicion, y las lesiones malignizarse solamente décadas
después. El tiempo que tarda en manifestarse el HACRE

AN

Figura 2. Hiperqueratosis palmar provocada por consumo de
agua con arsénico (Gentileza Dr. Carlos Eduardo Padial).
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es variable y estd relacionado con el estado de salud de
la persona, la sensibilidad individual, el estado nutricio-
nal, la ingesta diaria, la concentracién de arsénico en el
agua de consumo y el tiempo de exposicion'®.

Los efectos toxicos del arsénico afectan a per-
sonas de todas las edades, principalmente a aquellas que
viven en la pobreza y desnutricién. De esta manera, se
han identificado como grupos susceptibles a nifios, mu-
jeres embarazadas y en lactancia, individuos con estado
nutricional deficitario e individuos con enfermedades
preexistentes (sobre todo renales y hepiticas)'”18,

La exposicién al As puede ocurrir muy espe-
cialmente en la poblacidn de dreas productivas que em-
pleen compuestos arsenicales, primariamente a través
de la inhalacién de aerosoles ricos en As, por ejemplo
en zonas mineras, en las que se trabaje en la preserva-
cion de la madera, en la industria de pesticidas, etc. La
bioacumulacidén de As en cultivos crecidos en dreas con
niveles elevados de deposicidn atmosférica, tierras con-
taminadas y dreas irrigadas con agua contaminada son
una fuente adicional de ingesta de arsénico a través de
la dieta.

Breve historia del HACRE en la Argentina

En América del Sur, especialmente en la Ar-
gentina, Chile y Perd, el problema se conoce desde hace
décadas —con poca intervencion de las autoridades para
su resoluciéon— y afecta principalmente a poblaciones
pobres aisladas no conectadas a red de agua potable.

Debido a los altos niveles en sus aguas subterra-
neas, en algunos casos de hasta 4,0 mg L', y a la amplia
distribucién geografica del arsénico, la Argentina ocupa
uno de los lugares en el mundo con mayor nimero de
poblacion susceptible de sufrir efectos por la ingesta del
elemento presente en el agua o en alimentos. El 4 de
septiembre de 2008, el diario Clarin alertaba en su tapa
sobre la presencia de arsénico en el agua, “peligro para
4 millones”. Datos obtenidos en los ultimos tiempos
han determinado contenidos de arsénico muy elevados
en zonas pertenecientes a la llanura Chaco-Pampeana
(~1 millén de km?), Puna y Cuyo, en las provincias de
Cérdoba, Chaco, Salta, Tucuman, Santiago del Estero,
Santa Fe, San Luis, Buenos Aires, La Pampa, Mendoza,
San Juan, La Rioja, Catamarca y Jujuy; otras dreas en
Rio Negro y Neuquén estdn ain bajo investigacion®!3, El
contenido de arsénico en aguas subterrdneas varia am-
pliamente, entre 4 y 5300 pug L', con un valor medido
extremo de 14969 pg L' en Santiago del Estero". En al-
gunos lugares, el 99% de las aguas subterrdneas excede
los 10 ug As L.

Uno de los casos mds emblemaéticos y con mayor
repercusion mundial de afectacién por arsénico en agua
fue el de Bell Ville, en Cérdoba, a principios del siglo
pasado. El gran nimero de casos de HACRE ocurridos
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en esta ciudad determind que la patologia se conociera
como “enfermedad de Bell Ville” hasta 1913, afio en que
Goyenechea relaciond las patologias observadas con el
consumo de agua con arsénico®. La patologia fue des-
cripta en detalle en cuanto a sus manifestaciones car-
diovasculares y cutdneas por Ayerza, quien la denominé
“arsenicismo crénico regional endémico”*!"?. En 1951,
Tello** introdujo el nombre HACRE (hidroarsenicismo
crénico regional endémico) para la enfermedad, relacio-
nandola con su fuente en el agua. Estudios posteriores
aportaron mas datos sobre la asociacién del As con la
aparicion de determinadas lesiones®28,

Metabolismo® >3-

El arsénico contenido en el agua de bebida in-
gresa al organismo por via oral y su absorcién depende
de la liposolubilidad del compuesto. Los compuestos ar-
senicales pentavalentes, por ser més liposolubles, tienen
mayor penetracién en las membranas bioldgicas. Los
trivalentes penetran con mayor dificultad, lo que explica
el largo periodo de incubacién de la enfermedad. Luego,
todas las especies de As pasan a la circulacion general y
se distribuyen por los distintos 6érganos. La distribucién
depende de la duracién de la administracion y del tipo de
compuesto arsenical implicado, y puede depositarse en
higado, coraz6n, pulmones, rifiones y piel. Como conse-
cuencia del alto contenido sulfhidrico de la queratina y
debido a que los compuestos arsenicales trivalentes son
reactivos sulfhidricos, se constatan altas concentracio-
nes en pelos y ufias. Las especies de As(IIl) atraviesan
con facilidad la barrera placentaria y por su potencial
teratogénico producen dafio fetal.

El As es biometilado a nivel de higado a meta-
bolitos menos téxicos como los dcidos metilarsénico y
dimetilarsénico. El arseniato es un desacoplador de la
fosforilacién oxidativa, al inhibir el complejo enzimati-
co de la a-cetoglutarato-deshidrogenasa, bloqueando los
grupos sulthidrilos del 4cido lipoico, que es un cofactor
esencial de la reaccién. Otros sistemas enzimadticos vul-
nerables incluyen la monoaminooxidasa, lipasa, fosfata-
sa 4cida, arginasa hepatica y adenilciclasa. En su efecto
a largo plazo, se destaca la accién antimitética, inhibi-
cién de sintesis de ADN y ARN y su accién deletérea
sobre la ADN polimerasa I.

La biologia molecular explica la presencia de
oncogenes ligados al proceso de transformacién maligna
y el desarrollo de tumores con alteraciones en los cro-
mosomas 9q, 9p, y 17p 13 y mutaciones del gen p53 con
pérdida de sus funciones supresoras®.

Las manifestaciones clinicas del HACRE son
lesiones de piel, hiperqueratosis palmoplantar, leuco-
melanodermia, carcinoma de Bowen, eritrodermias ar-
senicales, carcinoma de células escamosas y carcinoma

espinocelular. En cuanto a las manifestaciones generales,
se citan alteraciones del tracto digestivo, alteraciones
electrocardiograficas, trastornos hematopoyéticos, poli-
neuropatias, vasculopatias periféricas con tlceras distales
y trastornos tréficos y gangrenas, y dafio renal grave por
lesiones sobre capilares, tiibulos y glomérulos. El 30% de
los pacientes con HACRE muere por neoplasias; las mds
importantes son las de piel y de érganos internos como
higado, pulmén, vejiga, estomago y pancreas®. Para el
diagndstico, se debe realizar la correlacidn clinica del pa-
ciente con la procedencia de zonas rurales con agua de
bebida contaminada con As y laboratorial (As en pelos
y ufias).

Posibles soluciones al problema del arsénico en agua
de consumo humano

Resulta preocupante que las dramaticas conse-
cuencias de la ingestion de agua con altos contenidos de
arsénico sobre la salud humana no sean atin perceptibles
por la mayoria de las autoridades, especialistas en salud
o la comunidad en general, tal vez —queremos pensar—
por ignorar el problema. La presencia de altos niveles de
arsénico natural en aguas no sélo limita el uso de estos
recursos para agua potable y otros propdsitos, sino que
indirectamente impide el crecimiento socioecondmico.
El atraso social y cultural trae aparejadas simultdnea-
mente la falta de respuesta inmediata y la imposibilidad
de implementar medidas que solucionen el problema en
el futuro. Por ello, la situacidén actual de conocimiento
incompleto sobre la presencia de arsénico, los proble-
mas de salud relacionados y la falta de aplicacién de
métodos de tratamiento en zonas que asi lo requieren
necesitan un serio abordaje.

Dado que no existe tratamiento curativo, para
controlar la enfermedad, las autoridades sanitarias deben
realizar promocién de la salud, prevencién de la conta-
minacién y saneamiento ambiental, es decir, concienti-
zar sobre la necesidad de consumir agua potable para
mantener la salud y explicar los riesgos de beber agua
con arsénico. Se debe fomentar la educacién y realizar
vigilancia epidemiolégica y ambiental para la deteccion
precoz. Sin embargo lo ideal seria brindar a las comuni-
dades afectadas sistemas adecuados y sustentables para
el saneamiento del agua con instalacién de redes de agua
potable; también se pueden ofrecer —al menos para pa-
liar la situacién— metodologias econémicas de potabi-
lizacidn, segun las caracteristicas hidrogeoldgicas, geo-
gréficas, sanitarias y econémicas de las comunidades
afectadas. Los métodos que se brinden deberian ser ade-
cuados y eficientes, socialmente aceptables y facilmente
implementables por la misma poblacién®.
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VIl CURSO SUPERIOR BIANUAL DE ESPECIALIZACION EN

ENDOCRINOLOGIA GINECOLOGICA Y REPRODUCTIVA 2011-2012

Fecha de inicio: abril 2011.

Dirigido: a médicos con orientacién gineco-endocrina.

Modalidad: clases mensuales tedrico-prdcticas. Talleres clinicos. Concurrencia hospi-
talaria. Evaluaciones parciales y finales. Presentacién de monografias.

Duracion: 2 anos, 204 horas presenciales.

Lugar: a definir en CABA. Horario: 8:30 a 17. Terceros viernes de cada mes.
Requisitos: seleccién previa (curriculum y entrevista personal).

INFORMES: secretaria@saegre.com.ar - www.saegre.org.ar - 4961-0290/3859




