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RESUMEN

El arsénico es conocido desde la antigiiedad, el primero en mencionarlo
fue Aristoteles. Es un metaloide presente en minerales complejos que
contienen cobre, plomo y otros; en el trabajador causa arsenicismo
ocupacional y la principal exposicion ocurre en metalurgia del cobre. Las
sustancias arsenicales se utilizan en la industria, en la agricultura y
ganaderia y en medicina. Por ello, las fuentes de exposicion del hombre a
este metal son diversas destacando la laboral, la alimentaria y la
medicamentosa.

Segun la OMS, el arsénico es una de las 10 sustancias quimicas mas
preocupantes para la salud publica.

Sus compuestos trivalentes tienen tendencia acumulativa e ingresan por
las vias respiratoria, digestiva o cutanea y se transforman en los &cidos
dimetilarsinico y metilarsonico. Se excretan por la orina, heces y piel.

Para medir una exposicion actual o reciente el mejor indicador que se
puede usar es el arsénico urinario.

En este trabajo se implementé una metodologia analitica para determinar
arseénico total e inorganico, a su vez correlacionando ambos resultados se
obtuvo las concentraciones de arsénico organico. El método de
laboratorio utilizado permite determinar las concentraciones de arsénico
con el equipo de espectrofotometria de absorcién atomica con formacion

de hidruros.

PALABRAS CLAVE: Arsénico; metodologia ; analitica; determinacion;

orina.



ABSTRACT

The arsenic is known from the antiquity; Aristotle was the first one in
mentioning it. It is a present metalloid in complex minerals that contain
copper, lead and others; in the worker it causes arsenicismo
occupationally and the principal exhibition happens in metallurgy of the
copper. The substances arsenicals are in use in the industry, in the
agriculture and ranching and in medicine. For it, the sources of exhibition
of the man to this metal are diverse emphasizing the labor one, the food

one and the medicaments.

According to the WHO, the arsenic is one of 10 more worrying chemical
substances for the public health.

His trivalent compounds have accumulative trend and enter for the
respiratory, digestive tracts or cutaneous and transform in the acids
dimetilarsinico and metilarsénico. They are excreted by the urine, dregs
and skin.

To measure a current or recent exposure the best indicator that can be
used is urinary arsenic.

In this work an analytical methodology is going to be implemented to
determine total and inorganic arsenic in turn correlating both results we will
obtain the concentrations of organic arsenic. The method of used
laboratory allows determining the concentrations of arsenic with the
equipment of atomic absorption spectrometry hydride generation.

KEY WORDS: Arsenic; methodology; analytical; determination; urine.



CARATULA
DEDICATORIA
AGRADECIMIENTO
RESUMEN
ABSTRACT
INDICE DE TABLAS
INDICE DE GRAFICOS
INDICE DE FIGURAS
INTRODUCCION

INDICE

CAPITULO |: PROBLEMA DE INVESTIGACION

11
1.2
1.3

1.4

15

Descripcién de la Realidad Problemética .....................
Formulacion del Problema...........coooiiiiiiii e
Objetivos de la Investigacion.............c.cccovviiiiiiinenn.,
1.3.1 ODbjetivo General..........ccouieiiiiiiiiieeeee e
1.3.2 Objetivos EsSpecifiCos..........ccoeveiiiiiiiiiiiiiiiiiieee.
Hipétesis de la Investigacion...............ccocoioiiii,
1.4.1 Hipodtesis General............cccceviiiiiiiiiiiiiiiieeeeeee,

1.4.2 Hipdtesis Secundarias ............ccovvviiiiiiiieieenenenn.

Justificacion e Importancia de la Investigacion

1.5.1 JUSHIfICACION. ..o e e

1.5.2 ImportanCia.........ccooeieiiiiiiiiiicee e

CAPITULO II: MARCO TEORICO

2.1

2.2

Antecedentes de la Investigacion..................c.ooen
2.1.1 Antecedentes Nacionales...........cccccceeceiieiieneneennnn.
2.1.2 Antecedentes Internacionales ..............cccccceunee
Bases TeOrCas. .......coovveiiii i,
2.2.1 AISENICO. ..ot e
2.2.2 ArsSEénico y SUS COMPUESIOS........ceeeeeeeeeeeeeeeeeeeenn,
2.2.3 TOXICIA. ... .. .eiiiieie e

Vi



2.2.3.1 EXposicidn al arsS€nico........cccceeeeveeeeiiiiiiiiiiiiiiieeee e 30

2.2.3.2 TOXICOCINELICA. .....ceeeeee ettt 31
2.2.3.3 TOXICOAINAMIA. .....uvvueririiiieeeeee e e et 32

2.2.4 Cuadro CliNICO.......i i s 35
2.2.4.1 CANCEN.c.ccceiiiiiiiieiee et e e 36
2.2.4.2 MULAQENESIS......oiiieieee ettt a e e e e 37
2.2.4.3 Hidroarsenicismo cronico regional endémico............ 37
2.2.4.4 BIackfool.......cccooiiiiiiiiii 38

2.2.5 Control bioldgico al trabajador expuesto.............ccccecvvvvrvreennn. 38
2.2.6 Métodos analitiCoS...........ccooviiiiiiiiiiiiii e 38
2.2.7 Espectrofotometria de absorcion atbmica.............cccceevvvvvvvnnnen 41
2.2.7.1 Generacion de hidruros..........cccccvieeiieieeeeeeeee e 42
2.2.7.2 MiIineralizaCiOn..........cccccuueiiiiiiiiieeeeee e 43

2.2.8 Tratamiento de las intoxicaciones arsenicales......................... 44
2.3 Definicidn de Términos BAsiCOS...........ccviiiiiiiiiiiii e, 45

CAPITULO IIl: METODOLOGIA DE LA INVESTIGACION

3.1 Tipode Investigacion...........c.couiieiiiiiii e 47
0 0 R 1Y =3 (T [ T USRI 47

00 I = Yo o[ o> WS a7

3.1.3 DISEMO. ..ttt e —————————— 48

3.2 Poblacién y Muestreo de la Investigacion......................ccccvveeeeee.... 48
3.2.1 PODIACION. ...t 48

3.2.2 IMUBSHIA. ...ttt e e e e 48

3.3  Variables € INdiCadores. ........ccoouiiriiiiiii i 49
3.4  Técnicas e Instrumentos de Recoleccidon de Datos.............ccccceeeeeen, 49
I A 1= oo 1 TP 49
3.4.1.1 Determinacion de arsénico total en orina.................... 49

3.4.1.2 Determinacion de arsénico inorganico en orina......... 57

3.4.2 INSHUMENTOS. ..ttt 60

vii



CAPITULO IV: PRESENTACION, ANALISIS E INTERPRETACION DE
RESULTADOS

4.1 RESURAUOS. ... .ot e 61

4.1.1 Determinacién de arsénico total en orina...............ccccvvveeee. 62

4.1.2 Determinacion de arsénico inorganico en orina.................. 63

4.1.3 Arsénico OrganiCo €N OFN@.........ccuveereereeriiirinniiinanaaeeeaaeeeas 64
4.2  Andlisis e Interpretacion de resultados..........cccoooeiiiiiiiiieiiiiiiieeee 65
DISCUSION . ...ttt ettt 66
CONCLUSIONES. ... e 68
RECOMENDACIONES..... .ottt 69
REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS........cieeiceeeeeeeeeeeeee e, 70
ANEX O S o e ———— 73

viii



INDICE DE TABLAS

TABLA N° 01 Valores limite de Arsénico Total enorina................ccc......... 27
TABLA N° 02 Normas y regulaciones para el Arsénico Inorganico............. 28
TABLA N° 03 Parametros de digestion por microondas..............cccccceeeennn. 55
TABLA N° 04 Preparacion de la curva de calibracion............................... 56
TABLA N° 05 Valores estandar.........ccooiiiiiiiiiiiii e 61
TABLA N° 06 Determinacion de Arsénico Total.............ccooovieiiiiiiiinnnnnne, 62
TABLA N° 07 Determinacion de Arsénico INorganico................cccceeeenneee. 63
TABLA N° 08 Concentracion de Arsénico OrganiCo.............cc.cceeeeeeeeeeeennns 64



INDICE DE GRAFICOS

GRAFICO N° 01 Curva de calibraCion...........o.oeeeeeeeeeee e, 61
GRAFICO N° 02 Concentracion de arsénico total..........ceeveeeeeeeeeeeeeeenn.. 62
GRAFICO N° 03 Concentracion de arsénico inorganico.................ccee...... 63

GRAFICO N° 04 Concentracién de arsénico total, inorganico y organico.... 64



INDICE DE FIGURAS

FIGURA N° 01 Ciclo d& ArSENICO. .. ...viuieieiiiiie e 22
FIGURA N° 02 Estructura de las formas inorganicas y organicas del

=TS ] o 24
FIGURA N° 03 Biotransformacion del Arsénico inorganico..................c....... 34

FIGURA N° 04 Variacion de absorbancia en funcién de la concentracion

e ANAIITO. ...t e 42
FIGURA N° 05 Muestras de OfiNa..........ccovieiieieiiiiiiiiieieee e e eeeeeeeeeeieeannnenns 73
FIGURA N° 06 Equipo de digestion por microondas.............cccceeeeeeeeeeenn.e. 73
FIGURA N° 07 Equipo de espectrofotometria de absorcion atémica........... 73

Xi



INTRODUCCION

El arsénico es un soélido metalico quebradizo e inodoro, de color blanco o
gris plata. Se utiliza como agente de aleacion para metales pesados y en
soldaduras, medicamentos y herbicidas. El arsénico figura en la lista de
sustancias extremadamente peligrosas para la salud, citado por varios
organismos como son la EPA, OSHA, NIOSH, OMS entre otros. Su mayor
amenaza para la salud puablica reside en la utilizacibn de agua
contaminada para beber, preparar alimentos y regar cultivos alimentarios.
Los peces y mariscos contienen arsénico organico y su consumo puede
incrementar los niveles de arsénico.

Los valores de arsénico total en orina proporcionan a menudo una
informacion errénea sobre la exposicion, pues una sola comida a base de
pescado u otros organismos marinos, que contienen cantidades
considerables de compuestos arsenicales no toxicos, puede producir
concentraciones muy elevadas de arsénico en la orina hasta por 2 dias.
La medicion de los niveles de arsénico en orina es generalmente
aceptado como el mas confiable indicador de exposicién reciente al
arsénico. Los niveles normales de arsénico en individuos no expuestos en
orina es <100 ug/l.

La determinacion de arsénico en orina permite calcular la dosis total de
arsénico inorganico captado por diferentes vias de exposicion, siendo el
limite de exposicion al arsénico inorganico 35ug/l en orina.

En el presente estudio se emple6 una metodologia analitica para
determinar la concentracion de arsénico total y arsénico inorganico
utilizando espectrofotometria de absorcion atomica por generadores de
hidruros. Se desarroll6 un método simple, rapido y confiable para la
separacion y cuantificacion de arsénico en muestras de orina humana con
preparacion de la muestra minima.

Esta metodologia puede utilizarse para evaluar con seguridad los niveles
reales de toxicidad del arsénico en la poblacion ocupacional y medio

ambiente expuesta.

xii



1.1

CAPITULO |

PROBLEMA DE INVESTIGACION

Descripcion de la Realidad Problematica

El arsénico es un elemento natural de la corteza terrestre;
ampliamente distribuido en todo el medio ambiente, esta presente
en el aire, el agua y la tierra. El arsénico existe tanto en forma
organica como inorganica.

La OMS considera que el arsénico es una de las 10 sustancias
quimicas mas preocupantes para la salud publica. @

Los compuestos de arsénico inorganico se pueden encontrar en el
agua, son extremadamente toxicos, en tanto que los compuestos
de arsénico organico como los que se encuentran en pescados y
mariscos son menos perjudiciales para la salud.

La exposicidon al arsénico inorganico (Asin), el sintoma inicial es
irritacion de piel y mucosas. Si la inflamacion se hace cronica
puede generar en cancer y puede producir deterioro, funcional o
maligno, en otros 6rganos. La exposicion a altos niveles de
arsénico inorganico puede deberse a diversas causas, como el
consumo de agua contaminada o0 su uso para la preparacion de
comidas, para el riego de cultivos alimentarios y para procesos
industriales.

La concentracion de As total (AsTot) en orina constituye un
biomarcador que refleja la exposicion reciente, dado que ésta es la
principal ruta de excrecion de las distintas especies del As. La
concentracion de AsTot no da informacion respecto a la forma de
As incorporado al organismo, una mejor determinacién es la
medicion de los niveles de Asin y sus metabolitos acido
monometilarsinico (MMA) y acido dimetilarsonico (DMA).

Para medir una exposicion actual o reciente el mejor indicador que

podemos usar es el arsénico urinario.
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La espectroscopia de absorcion atémica, es el método mas usado

para investigar elementos minerales debido a su gran precision y

sensibilidad.

1.2 Formulaciéon del Problema

¢, Se podra implementar una metodologia analitica para determinar

arsénico en orina?

1.3 Objetivos de la Investigacion

131

1.3.2

Objetivo General

Implementar una metodologia analitica para determinar
arsénico en orina.

Objetivos Especificos

O.E.1.: Determinar arsénico total en orina con la
metodologia analitica implementada.

O.E.2.. Determinar arsénico inorganico en orina con la
metodologia analitica implementada.

0O.E.3.: Relacionar la concentracion de arsénico total con el

arsénico inorganico en orina.

1.4 Hipotesis de la Investigacion

141

1.4.2

Hipotesis General

Se podria implementar una metodologia analitica para
determinar arsénico en orina.

Hipotesis Secundarias

H.S.1.: Se podria determinar arsénico total en orina con la
metodologia analitica implementada.

H.S.2.: Se podria determinar arsénico inorganico en orina
con la metodologia analitica implementada.

H.S.3.: Se podria relacionar la concentracion de arsénico

total con arsénico inorganico en orina.

14
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Justificacion e Importancia de la Investigacion

151

1.5.2

Justificacion

El arsénico, si bien es un elemento presente en la corteza
terrestre, décimo segundo en el agua del mar y décimo
cuarto en el cuerpo humano es uno de los contaminantes
con mas alta toxicidad, reconocido como cancerigeno por el
Instituto Nacional de Ciencias de Salud Ambiental de los
Estados Unidos y una de las prioridades de investigacion de
la Organizacion Mundial de la Salud.

Para medir una exposicion actual o reciente el mejor
indicador que podemos usar es el As urinario, aunque hay
que tener en cuenta que los pescados y moluscos
incrementan mucho la concentracion de As en la orina,
Teniendo en cuenta esto y estudiando de manera mas
detallada el As inorganico y no el total, para no dar una
sobreestimacion por la elevada presencia de compuestos
organoarsenicales en orina, se podria decir que los valores
normales de As en orina serian de alrededor de 20 ug/l; mas
de 200 ug/l indicarian una exposicion elevada y mas de 500

mg/l serfan concentraciones téxicas.®

Importancia

El National Institute for Occupational Safety and Health
(NIOSH), indica el indice bioldégico de exposicion para la
vigilancia de la salud de los trabajadores es de: <100ug/L.

En la guia practica clinica peruana para el diagnéstico y
tratamiento de la intoxicacion por arsénico indica valores
referenciales, expuestos no ocupacionalmente de 10 a 50
ug/L. en orina y expuestos ocupacionalmente hasta 100ug/L
concentraciones mayores deben ser investigadas. ©

La necesidad del andlisis y especiacion de arsénico es

crucial para conocer de manera certera los niveles de
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arsénico que afectan a las personas expuestas a aguas,
suelos, sedimentos y alimentos contaminados con arsénicos.
La espectrofotometria de absorcion atomica con generacion
de hidruros, es una metodologia sencilla que requiere
instrumentacién relativamente econdémica y muy versatil, con
excelente poder de deteccibn para arsénico total e
inorganico.

A través de esta investigacion cientifica, me propongo a
implementar un método simple, efectivo y eficiente que
ayudara determinar arsénico total, arsénico inorganico y
arsénico organico en orina. Ademas el método
implementado es de facil manejo y utiliza menos reactivo,

ahorrando mucho més tiempo y siendo més econémico.
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2.1

CAPITULO Il

MARCO TEORICO

Antecedentes de la Investigacion
2.1.1 Antecedentes Nacionales

La investigacion realizada por Paul Alfonzo, titulado
“EVALUACION DE ARSENICO EN ORINA DE
POBLADORES ADULTOS DEL DISTRITO DE ITE.
TACNA”, (2012) Peru. Establecié para su investigacion se
tomarian 141 muestras y el método utilizado, para
determinar la concentracion de Arsénico total (AsTot) en las
muestras de orina, fue el de Espectrofotometria de
Absorcion Atomica con Generacion de Hidruros (EAAGH).
En el Peru, la direcciobn General de Salud de las Personas
del Ministerio de Salud (DGSP/MINSA), para la evaluacion
de Arsénico en orina de pobladores expuestos no
ocupacionalmente; ha establecido un Limite de Tolerancia
Bioldgica (LTB) de 20 ug As/g de creatinina.

El promedio de la concentracion de arsénico obtenido, en
orina de pobladores del Distrito de Ite es de 36,4918 ug/g de
creatinina. Concluyé que la concentracion promedio de
arsénico por ug de creatinina excretada, excede el Limite de

Tolerancia Bioldgica establecido para dicho elemento.

La investigacion realizada por Edwin Flores Espinoza,
Robert Pérez Bobadilla, Javier Eduardo, titulado
“DETERMINACION DE ARSENICO, POR ABSORCION
ATOMICA, EN AGUA DE CONSUMO HUMANO
PROVENIENTE DE SEDAPAL, DE CISTERNA Y DE POZO
DEL DISTRITO DE PUENTE PIEDRA”, (2009) Lima. En

este estudio se tomaron 38 muestras de agua de consumo
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2.1.2

humano, 13 provenian de SEDAPAL, 13 de agua de cisterna
y 12 de agua de pozo. Se encontré que la concentracion
promedio de arsénico del total de muestras provenientes de
SEDAPAL fue de 9.13 ug As/L y el total de muestras
provenientes de cisterna fue de 5.04 ug As/L, los cuales no
exceden la concentracion maxima permisible dada por la
Norma Técnica Peruana 214.003.87 (50 pg As/L) y la
Organizacion Mundial de la Salud (10 pg As/L). También se
hallé6 que la concentracion promedio de arsénico en el agua
de consumo humano proveniente de pozo fue de 22,40 ug
As/L, la cual esta por encima del limite permisible
establecido por la Organizacion Mundial de la Salud y por
debajo del limite permisible dado por la Norma Técnica

Peruana. ©

Antecedentes Internacionales

La investigacion realizada por Carmen Lovey y Maria
Giménez, titulado “ARSENICO TOTAL EN ORINA:
EVALUACION DE POBLACION EXPUESTA EN LA
PROVINCIA DE CHACO”, (2008) Argentina. Establecio en
este estudio validacion de un método para la determinacion
de arsénico total en orina y analizar la correlacion existente
entre los niveles de arsénico hallados en poblacién expuesta
y los encontrados en las aguas subterraneas utilizadas para
el consumo. Se utilizé el procedimiento normalizado de
espectroscopia de absorcion atdbmica acoplada a generacion
de hidruros con inyeccién en flujo (FI-HG-AAS) para la
determinacion de As total en ambas muestras. Las
concentraciones de arsénico en las muestras de orina estan
en el rango entre 46,7— 2431 ug L-1, mientras que las de
agua entre 30 — 1443 ug L-1. Esto nos sefala el peligro al

que esta expuesta la poblacién. ©
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La investigacion realizada por Alexandra Galetovic, titulado
“ARSENICO EN EL AGUA DE BEBIDA: UN PROBLEMA
DE SALUD PUBLICA”, (2003) Brasil. Concluyé que la
Organizacion Mundial de la Salud (OMS) recomienda un
valor orientador para agua de bebida de 10 mg As/L. Por su
parte la Environmental Protection Agency (EPA),
considerando estimativas de riesgo realizadas utilizando
modelos estadisticos basados en observaciones en
humanos y extrapolando los datos para concentraciones
inferiores a 50 pg/L, reducira el valor guia para arsénico en

el agua de bebida de 50 pg/L para 10 pg/L.

2.2 Bases Teoricas
2.2.1 Arsénico
El arsénico tiene el nUmero atémico 33. El simbolo quimico
del arsénico es As, es un elemento de color gris plateado
brillante, quebradizo, amorfo. Sus compuestos tienen
conductividad baja; por eso se comporta como metal o como
no metal y de ahi su denominacion de metaloide.
En el ambiente el arsénico generalmente se encuentra
combinado con otros elementos como por ejemplo oxigeno,
cloro y azufre. El arsénico combinado con estos elementos
se conoce como arsénico inorganico. El arsénico combinado
con carbono e hidrogeno se conoce como arsénico organico.
Se oxida facilmente en contacto con el aire humedo y
produce trioxido. Siempre se le descubre como impureza de
otros metales, cobre, plomo, zinc, oro y raramente es hallado
en la naturaleza. Es muy téxico, algunas de sus formas
organicas intervienen en procesos metabdlicos de varias
especies.
Los compuestos inorganicos y organicos en su mayoria son
polvos de color blanco que no se evaporan. No tienen olor y

la mayoria no tiene ningun sabor esencial. Por eso
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generalmente no se puede saber si estan presentes en los

alimentos, el aire o el agua.

e Historia del arsénico

Se le conoce desde la antigiedad, Aristételes fue el
primero en mencionarlo. Mil afios después, Olympiodorus
de Tebas aisla el trioxido de arsénico. Agricola, en su
tratado de Re Metallica, 1556, escribio sobre lo dafino del
entonces llamado cobalto arsenical, reconociendo ya
relacion entre la enfermedad y la manipulacion del As por
los fundidores. En el siglo XIX y hasta 1940, el arsénico
fue prescrito como amebicida, antisoriasico (licor de
Fowler) y ténico.

En 1888, Hutchinson detalla el riesgo carcin6geno para la
piel. En 1901, Erlich descubre el compuesto 606
(Salvarsan o Arsfenamina) y luego el Neosalvarsan
(‘compuesto 914’) para el tratamiento de la sifilis.
Napoledn Bonaparte parece que al morir estaba siendo
tratado o envenenado por arsénico.

Cerca de la primera Guerra Mundial se introduce la
lewisita (2 clorovinil dicloroarsina) como potente gas
vesicante e incapacitante para uso bélico, pero no se le
emplea en la Gran Guerra porque la humedad del
ambiente europeo lo neutraliza. Sin embargo, ya se habia
desarrollado el antidoto British Anti-Lewisita (BAL), 2, 3-

dimercaptopropanol. ®

Caracteristicas del arsénico
Numero atémico: 33

Grupo: 15

Periodo: 4

Aspecto: gris plateado

20



Densidad: 5727 kg/m3

Masa atomica: 74.92160 u

Radio medio: 115 pm

Radio atémico: 114

Radio covalente: 119 pm

Radio de van der Waals: 185 pm

Configuracion electrénica: [Ar] 4s2 3d10 4p3

Electrones por capa: 2, 8, 18, 5

Estados de oxidacion: +-3,5

Oxido: levemente &cido

Estructura cristalina: romboédrica

Estado: Sdlido

Punto de fusion: 887 K

Punto de ebullicion: 1090 K

Calor de fusion: 34.76 kJ/mol

Electronegatividad: 2,18

Calor especifico: 330 J/ (K-kg)

Conductividad eléctrica: 3,45 x 106S/m

Conductividad térmica: 50 W/ (K-m)

Ciclo del arsénico

El arsénico se encuentra en el medio ambiente como
contaminante ambiental a nivel de trazas, su
concentracion depende de factores geoldgicos vy
meteoroldgicos. Su  movilidad en la naturaleza es
relativamente elevada, puede ser transportado en estado
gaseoso, disuelto o sdlido a través del suelo, aire y agua.
Las especies emitidas originalmente el transporte y la
distribucion del arsénico dependen fundamentalmente de
la forma quimica bajo la que se encuentre. De esta forma,
la solubilidad de As (lIl) y As (V) es relativamente alta, por
lo que estas especies se distribuyen facilmente en medios

acuosos. La absorcion o complejacion del arsénico en
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suelos y sedimentos suele ocurrir predominantemente,
pudiendo transferirse a cultivos y plantas, y entrando asi
en la cadena alimentaria. El arsénico es lanzado a la
atmosfera en cantidades significativas desde plantas
generadoras de energia por quemado de carbdn; siendo
estas emisiones en estado gaseoso debidas a los bajos
puntos de ebullicion que presenta el arsénico y sus
derivados, también se producira este tipo de fenémeno en
procesos de caracter vulcanistico y en el quemado de
vegetacion. A temperatura ambiente el arsénico se libera
a la atmosfera como compuestos volatiles, producto de la

metilacién biolégica. ©

Figura N° 01 Ciclo del arsénico

—-p[ Atmosfera: Compuestos volatiles ]+
r
Pesticidas Aari
i gricultura
Fertilizantes _{
Mineria BIOCENOSIS: —_—
Fundiciones Animales P
Erupcidn volcénica Humanos «
Plantas de energia Plantas
Bacterias -«
Hongos 7.

Agua dulce. Océanos j‘J 1
T—.[ Suelos Rocas, Sedimentos J -

Fuente: Revista Scielo

Imagen tomada de Scielo disponible en
web:http://www.scielo.org.pe/scielo.php?pid=S102555832013000300014&
script=sci_arttext.

2.2.2 Arsénico y sus compuestos
Los compuestos de arsénico pueden clasificarse en 3

grandes grupos:
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Inorganicos

Organicos

Gas arsina

Las valencias mas comunes del Arsénico son:

As (0) Arsénico metaloide, estado de oxidacion O.

As (Ill) Trivalente, estado de oxidacién 3, como en los

arsenitos.

As (V) pentavalente, estado de oxidacion 5, como en los

arseniatos.

Gas Arsina estado de oxidacion -3.

e Arsénico inorganico
El arsénico inorganico esta presente en el minero
metalurgia de varios elementos. Los usos mas frecuentes
se hallan la fabricacion de semiconductores, diodos laser
y LED; la fabricacion de municiones; en ganaderia como
bafio para ovejas y en agricultura como deforestador,
herbicida o pesticida; también, en medicina homeopatica y
en otras actividades humanas. ©
En el pasado, los compuestos inorganicos de arsénico se
usaron predominantemente como plaguicidas,
principalmente en la cosecha de algodén y huertos
frutales. Actualmente, los compuestos inorganicos no se
pueden usar en la agricultura. ‘%

Por sus propiedades letales se recurre a él con fines

homicidas u suicidas. En el humano se ha descrito cierto

mecanismo de tolerancia, quizd porque a pesar de ser

muy toxico es esencial para la fisiologia, a niveles de

0,00001% es necesario para el crecimiento y para

mantener la salud del sistema nervioso. ©

El arsénico inorganico ocurre naturalmente en el suelo y

en muchos tipos de rocas, esencialmente en minerales

gue contienen cobre o plomo. Cuando estos minerales se

23



calientan en hornos, la mayor parte del arsénico se
elimina a través de la chimenea en forma de un polvo fino

que entra en la atmosfera. %

e Arsénico organico

Los compuestos organicos de arsénico, especificamente
el acido cacodilico, el arsenato de metilo bisédico (DSMA)
y el arsenato de metilo monosédico (MSMA), aun se usan
como plaguicidas, principalmente en algodén. Algunos
compuestos organicos de arsénico se usan como
suplementos en alimentos para animales. %

Las formas organicas de arsénico que se encuentran en
la comida de mar (principalmente la arsenobetaina y la
arsenocolina, también conocidas como “arsénico de los
peces”) generalmente se consideran no toxicas, y se
excretan en la orina 48 horas después de haber sido

ingeridas ‘¥

Figura N° 02 Estructuras de las formas inorganicas y organicas del

arsenico.
OH OH
HO —— As HO —— As 0
OH OH
CH, CH,
0 — As 0 0 —— As 0]
CH,
a Monometilarsénico (AMM) a Dimetilarsinico {ADM)
Formas no téxicas del As contenido en alimentos:
CH, CH,
I )
CH, — .As CH,CH,OH CH, — As CH.C < on
CH, CH,
Arsenocolina Arsenobetaina

Imagen tomada del sitio web publicacion de articulos cientificos Sielo:

Fuente: Articulo de revisién Fac med.

http://www.scielo.org.pe/scielo.php?pid=S102555832013000300014&scrip

t=sci_arttext
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e Arsina
La arsina es un compuesto arsenical gaseoso sin color,
de suave olor aliaceo no irritante, 2.5 veces, mas densa
gue el aire. Tiene un mecanismo accion diferente a los
demas arsenicales, actia como veneno hemolitico donde
se produce un taponamiento e insuficiencia renal por
obstruccién de los tubulo con los moldes de hemoglobina
formados en la hemolisis y por lo general se salda con la
muerte. El sustrato de la accidn bioquimica de la arsina es
su afinidad por el glutation, un péptido compuesto por
acido glutamico y cistina, que hace posible el mecanismo
de bomba de potasio del hematie para mantener la
integridad de la membrana; cuando se dafia este
mecanismo, hay fuga de electrolitos y el eritrocito se

edematiza y rompe, condicionando la hemodlisis. ®

2.2.3 Toxicidad

La toxicidad relativa de los compuestos de arsénico depende
principalmente de su forma, ya sea orgénica o inorganica, de
su valencia, solubilidad, estado fisico y pureza y de sus
tasas de absorcion y de eliminacion. %

La toxicidad del arsénico depende de la forma quimica; asi,
del arsénico inorganico (iAs) la forma trivalente (iAs**) es
mas toxica que la pentavalente (iAs>") y ambas mas que sus
compuestos metilados: el acido monometilarsénico (MMA) y
el acido dimetilarsinico (DMA). Los arsenicales organicos
arsenobetaina, arsenocolina y arsenoazlcares son
considerados no téxicos. ©

La toxicidad de los compuestos de arsénico puede variar
considerablemente. De manera general, podemos ubicar a
los compuestos de arsénico, de mayor a menor toxicidad, de

la siguiente forma:
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Compuestos inorganicos trivalentes,
Compuestos organicos trivalentes,
Compuestos inorganicos pentavalentes,
Compuestos organicos pentavalentes y

Arsénico elemental. 2

En general, el Arsénico inorganico es mas toxico que el
organico. Por otra parte, las formas de Arsénico que se
absorben mas rapido, son mas tbxicas, y las que se eliminan
con facilidad tienden a ser menos téxicas. Los arsenitos y los
arseniatos son altamente solubles en agua.

Aunque los compuestos organicos de Arsénico se
consideran menos toxicos que los inorganicos, algunos
derivados del Arsénico que contienen grupos metilo o fenilo,
muy usados en agricultura, causan preocupacién por los
efectos sobre la salud de animales de experimentacion.
Entre estos compuestos se encuentran el &cido
monometilarsénico (MMA) y sus sales, asi como el &cido
dimetilarsinico (DMA) y sus sales, y el Roxarsone (acido 4
hidroxi 3 nitrobencenoarsonico).

El gas arsina es un compuesto de arsénico mas tdxico

(exposicién aguda). *?

e Limites de exposicién
En la guia toxicolégica de ATSDR establece niveles
normales en individuos no expuestos:
<lug/L en sangre
<100ug/L en la orina
<1ppm en las uhas
<1ppm en el cabello
El Instituto Nacional de Seguridad e Higiene en el Trabajo
(INSHT) de Espafia menciona los valores limite biol6gicos

de Arsénico inorganico elemental mas metabolitos

26



metilados en orina son 35ug/L en el

muestreo de fin de semana labora

momento de
|. (16)

Tabla N° 01 Valores Limites de Arsénico Total en orina

Arsénico total en orina

Interpretacion

Referencia

Mayor o igual a 50 ug/L 6
100 ug / g de creatinina 6
100 ug/ 24 hs

Mayor o igual a
50 pg / g creatinina

Mayor de

50 ug/ L 650 g/ 24 hs
25ug/ 24 hs

30 ug/L

5a40 ug/dia

Menor de 44,6 ug/ L
Menor de 29,6 uyg/ g
creatinina

Cualquiera de
estos es
Diagnostico.

Valor limite para
intervencién en
poblacion general

Criterio para
definicion de
caso

Normal

Valores Limites
en individuos NO
expuestos

Goldfrank, L.Toxicologic
Emergencies. 7"
Edition. Ed McGraw.
New York, 2002

OMS, 2000.

CDC, 2005.

ATSDR, 2007.

CENATOXA Laboratorio
de Asesoramiento
Toxicologico Analitico
UBA

Fuente: Precotox

Imagen tomada de precotox disponible en web
http://www.msal.gob.ar/images/stories/bes/graficos/0000000332cnt-03-
Capacit_hidroarsenicismo.pdf.

El Instituto Nacional para la Seguridad y la Salud
Ocupacional (NIOSH) establecio el limite recomendado de
exposicion es de 2 microgramos por metro cubico de aire
por un periodo de no mas de 15 minutos. Este valor
estableci6 tomando en cuenta que el arsénico esta

clasificado como un carcindbgeno potencial para el ser
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humano, ademas recomienda que el nivel de arsénico en
orina no exceda 100 microgramos por litro de orina *?

La Administracion de Drogas y Alimentos (FDA) ha La
Oficina de Programas de Pesticidas (OPP) de la EPA ha
restringido el uso del arsénico inorganico en la madera

tratada bajo presion. 2

Tabla N° 02 Normas y regulaciones para el arsénico inorganico

Organismo Enfasis Nivel Comentarios
Advertencia; TLV/ITWA+
ACGIH Aire —lugar | microgramos/m?®
de trabajo
Advertencia; limite tope de
NIOSH Alre-_lugar de 2 microgramos/m® 15 minutos
trabajo
Norma; PEL en una jornada
OSHA A|re-'lugar de 10 microgramos/m® laboral de 8 horas
trabajo
Aire - | NA NA
Ambiente
Norma; nivel maximo de
EPA Agua — agua 10 partes por billén contaminante en los
de bebida P P suministros publicos de agua
potable
0.5-2 partes por | Norma; aplicable a los
FDA Alimentos millén anlm_ales tratado_s _con
medicamentos veterinarios.

Fuente: ATSDR
Imagen tomada de la pagina de ATSDR disponible en web:
http://www.atsdr.cdc.gov/es/csem/arsenic/docs/arsenic_csem_spanish.pdf
ACGIH = Conferencia Americana de Higienistas Industriales
Gubernamentales
EPA = Agencia de Proteccion del Medicamentos de EE.UU.
FDA= Administracion de Alimentos y Drogas de EE.UU.

NIOSH= Instituto Nacional para la Seguridad y la salud Ocupacional
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OSHA= Administracién de Seguridad y Salud Ocupacional de EE.UU.
TLV/ITWA  (valor umbral limite/tiempo promedio ponderado)=
concentracion de un tiempo promedio ponderado, para una jornada
laboral normal de 8 horas, o una semana laboral de 40 horas. Casi todos
los trabajadores pueden estar expuestos a estas concentraciones.

PEL (limite de Exposicion Permisible) = nivel mas alto que puede estar

expuesto un trabajador durante una jornada laboral de 8 horas.

e Dosis toxica
La dosis toxica de As inorganico en el adulto es 0.5 mg/kg
y la potencialmente mortal de 2 a 3 mg /kg, aunque existe
una gran variabilidad individual.
La dosis letal en humanos varia entre 1.5 mg/kg de peso
corporal (trioxido de diarsénico) y 500mg/kg de peso

corporal (&cido dimetilarsinico). ®

e Fuentes de contaminacion
El arsénico es liberado al ambiente por los volcanes, por
la erosion de los depoésitos minerales que contienen
arsénico y por diversos minerales metales como el
cobalto, niquel, oro, plomo, zinc.
En el siglo XIX, se usaba arsénico en pinturas y
colorantes para papel, ropa y papel tapiz.
El arsénico se usa ampliamente en la industria electronica
como arseniuro de galio y como gas arsina en los
componentes de los semiconductores.
El trioxido de arsénico en el afio 2003 se utilizo para la
fabricacion del compuesto arseniato cromado de cobre
(CCA), esencial para los conservadores de la madera.
Muchas estructuras exteriores de madera, como las que
se encuentran en los juegos infantiles han sido tratadas

con conservadores CCA. ®?
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El arsénico se ha usado y se usa actualmente en
productos medicinales, se utiliza en la quimioterapia y
para tratar la leucemia y la estomatitis.

La solucion de Fowler contiene un 1% de triéxido de
arsénico, en épocas pasadas fue utilizado para tratar
enfermedades cutaneas como la psoriasis y el eczema.

La arsfenamina (salvarsan) fue la primera cura efectiva
para la sifilis, hasta que fue reemplazada por los
antibiéticos.

El arsénico puede encontrarse en alimentos como la
comida de mar especialmente almejas, ostras, ostiones,
crustaceos y en ciertos peces de aguas frias que se
alimentan en el fondo marino, asi como en algas marinas.
Hay referencias sobre la presencia de muy altos niveles

de arsénico inorganico (MMA) en algas hijiki.

2.2.3.1 Exposicion al arsénico

El indice biologico de exposicion para la vigilancia de
la salud de los trabajadores es de: orina de 24 horas
< 100ug/L segiin NIOSH. @

Las fuentes ambientales de exposicion al arsénico
son: alimentos, agua, suelo y aire. ?

Los grupos poblacionales en riesgo de una sobre
exposicion al arsénico incluyen:

Trabajadores industriales.

Personas que trabajan con madera tratada con
arsenato cromado de cobre.

Personas que consumen agua de pozos privados
que tienen altos niveles de arsénico, en
determinadas &reas geograficas.

El feto de una madre que ha estado expuesta al

arsénico.
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Los efectos téxicos del arsénico dependen de la
naturaleza, extension de la exposicion (dosis), vy
particularmente de la concentracion de arsénico en
el momento de la exposicion, frecuencia de la
exposicién, duracion de la exposicion y el tipo de

arsénico presente durante la exposicion. %

2.2.3.2 Toxicocinética
e Absorcion

La inhalacion es la via de ingreso mas
importante del As y sus compuestos en una
exposicion  ocupacional. Esta via es
condicionada por el tamafo de particulas, por su
solubilidad y por la forma quimica del
compuesto.
En el aire del ambiente laboral metallrgico
predomina iAs* en forma de particulas y su
inhalacion  sigue las pautas de los
aerodispersoides: las particulas mas grandes se
depositan en el tracto respiratorio superior y
desde alli pueden ser removidas por las vibrisas
o por el moco hacia el exterior o al tubo digestivo
y en este, dependiendo de su solubilidad, se
absorben bien.
En el pulmon las particulas menores de 7 um se
absorben entre 75y 85%
El iAs®** es méas soluble en lipidos; el iAs®* se
absorbe mejor por el intestino y la absorcion de
ambos a lo largo de la via digestiva, disueltos en
agua, llega a 95%.
Por piel, los arsenicales hiumedos se absorben

bien; secos, su absorcion solo alcanza 2%.
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e Distribucion

Después de ser absorbido el arsénico llega a la
sangre y se une a globulinas. Su pos distribucién
dentro de las primeras 24 horas lo lleva, entre
otros 6rganos, a higado, pulmoén, rifién, bazo,
donde al acoplarse a los grupos sulfidrilo de las
proteinas se acumula. En el tejido 6seo compite
con el fésforo, lo desplaza y puede permanecer
alli durante afios. Una pequefia cantidad
atraviesa las barreras  placentarias vy
hematoencefélicas. Dentro de las siguientes 30
horas, se deposita en el cabello y uias.

Los niveles de As en secciones del pelo indican
el tiempo transcurrido desde el inicio de la

exposicion. ©

e EXxcrecion
El arsénico inorganico circulante tiene una vida
media de 6 horas. La de sus metabolitos es 7,4
para el MMA y 5,6 para DMA. Los porcentajes
de excreciéon renal son para el DMA de 50 a
70%, para el MMA de 15 a 20% vy alrededor del

20% se excreta sin metilar. ©

2.2.3.3 Toxicodinamia
La toxicidad de los compuestos arsenicales es
compleja y depende de la via de ingreso, de su
valencia y de su forma quimica. El iAs es el
responsable de la intoxicaciéon en el humano y la

arsina es el compuesto mas toxico’
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e Mecanismo bioquimico de accion

El arsénico actia formando enlaces covalentes
con el atomo de azufre de los grupos sulfidrilotiol,
reaccion importante porque condiciona que el iAs
ingrese a las reacciones bioquimicas solamente
en presencia de agua; de esta manera sus
compuestos solidos inorganicos no podran actuar
en el organismo hasta no ser reducidos. El
iAs* ingresa al  sistema  piruvato-oxidasa
ligandose a los grupos sulfidrilo de la proteina, de
lo que resulta un complejo anular muy estable. El
mecanismo de accién toxica del iAs°*no esta
plenamente  dilucidado; se acepta que
previamente es reducido a formas trivalentes.
Ademas, el iAs compite con el fosfato inorganico
en las reacciones de fosforilacion, produciendo
ésteres inestables. Otros estudios muestran que
desacopla la fosforilacion oxidativa compitiendo
con el fosforo en uno de los pasos de
conservacion de energia de la reaccion. Se ha
sugerido también su accion inhibitoria no
hidrolitica en la mitocondria ligada a funciones
energéticas. ©

e Biotransformacion
La investigacion actual demuestra que la
biotransformacion del arsénico y su capacidad de
metilacion varia y depende de su forma quimica,
de la dosis, del tiempo de exposicion, de una dieta
rica en metionina y proteinas y de la especie
expuesta. Aun no esta bien establecida toda la via

metabdlica, pero se sabe que su metabolismo
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ocurre en el higado con intervencién de procesos
secuenciales de metilacion oxidativa. Asi, la
biotransformacién del iAs*™ requiere de un primer
paso de metilacibn para obtener acido
monometilarsénico, MMA, y luego en una
segunda metilacion se alcanza el &cido
dimetilarsinico, DMA. La S-adenosinmetionina
actuaria como donador de los grupos metilo y el
glutation, un tripéptido no proteinico, como
principal agente reductor y detoxificador al donar

electrones y transportar al As. ®

Figura N° 03 Biotransformacién del arsénico inorganico. GHS

(Glutation Sulfhidrilotiol)

iAs"
| Membrana celular l
|
T Hepatocito A
Metitransferasa |
S-adenosilmetionina
0
Derivada MMA "
monometilado  ——® MMA ————> .4 \c0, |
GSH N
Metitransferasa || A
S-adenosilmetionina
Derivada oMa
dimetilado > DMA > (50-70%)

Fuente: revista Scielo

La imagen tomada fue tomada del sitio web  Scielo

disponible:http://www.scielo.org.pe/scielo.php?pid=S1025-
55832013000300014&script=sci_arttext.
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2.2.4 Cuadro clinico

Dependiendo del tipo de compuesto, del tiempo e intensidad

de la exposicion entre los principales signos y sintomas del

arsenicismo ocupacional se describe:

En mucosas, piel y faneras: irritacion, edema facial
acompafado de melanosis y descamacién, lineas de
Mees en ufias; hiperpigmentacion de pezones, cicatrices
de cuello y axilas o leucomelanodermias, que progresan
a hiperqueratosis palmo plantar o a enfermedad de
Bowen y pueden terminar en carcinoma de piel.

En el sistema nervioso: neuritis periférica simétrica,
neuropatia dolorosa en los segmentos distales de las
extremidades, con parestesias e hipofuncion motora,
encefalopatia, temblor y degeneracion axonal.

En el sistema gastrointestinal: anorexia, dispepsia,
nauseas, vomitos y diarreas. Ictericia, hepatomegalia,
Cirrosis, incremento de las transaminasas,
hemangioendotelioma.

En el rifdn: nefritis, cancer.

En sangre y sistema cardiovascular: disminucién en las
tres series, punteado basoéfilo, cariorrexis. Compromiso
miocéardico: ondas T anormales y prolongacion del
intervalo QT. Acrocianosis, acrodermatitis atrofiante.

En pulmédn: signos bronquiticos, patron obstructivo en la
espirometria; cancer.

En el sistema muscular: miopatia, rabdomidlisis.

Las manifestaciones clinicas producidas por los diversos

compuestos de este metaloide se pueden clasificar en

agudas y cronicas.
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a)

b)

Intoxicacion aguda

La intoxicacibn aguda es generalmente accidental,
debido a:

Ingestion: frecuentemente por anhidrido arsenioso o al
plomo.

Contacto local: mucocutaneos puede generarse irritacion,
aparicion de vesiculas desprendimientos de piel. Si la
distribucion es sistémica puede observarse exantema.
Inhalacion: el polvo y vapores que contengan arsénico
pueden producir irritacion de las vias respiratorias,
disnea, tos, etc. La inhalacion de arsina o hidruro de
arsénico (AsHs se manifiesta clinicamente tras un

periodo de latencia de unas 24 horas.

Intoxicacion cronica semeja a muchas enfermedades,
inclusive a una intoxicacion por plomo, se observa
frecuentemente en la poblacion ocupacional y no
ocupacional expuesta al arsénico. Los signos y sintomas
son: lesiones dérmicas, lesiones de mucosas, trastornos
del aparato digestivo, alteraciones cardiovasculares,
trastornos del sistema nervioso, trastornos
hematoldgicos, trastornos del sistema nervioso y efecto

cancerigeno.®

2.2.4.1 Cancer

La Agencia Internacional para la Investigacion del
Cancer (IARC) considera al arsénico dentro del
grupo |, un elemento de comprobado efecto
cancerigeno para el ser humano, la investigacion
ha demostrado muy fuerte asociacién con cancer
de pulmén y que la intensidad de exposicion

ocupacional se incrementa la mortalidad por otros
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2.24.2

2.24.3

canceres en los sistemas linfaticos vy

hematopoyéticos. &

Mutagenesis

En animales se reconoce efectos teratdgenos. En
trabajadoras expuestas al iAs se describe ruptura
cromosomica en los linfocitos y en mujeres con
terapia arsenical presencia de micronucleos,
aneuploidia, aumento en la frecuencia de
aberraciones  cromos6micas y en los
intercambios de cromatides, explicados por
hipersensibilidad de la tubulina una proteina
de los cromatides y del huso mitético al

arsénico. ®

Hidroarsenicismo croénico regional endémico
(HACRE)

Es una enfermedad ambiental presente en ciertas
regiones de los Andes australes de Sudamérica.
La enfermedad es causada por ingesta de agua
que ha atravesado formaciones geoldgicas con
alto tenor de sales arsenicales inorganicas.

Los sintomas del HACRE se caracterizan por una
secuencia de trastornos dermatolégicos que
incluyen hiperhidrosis, hiperqueratosis palmo
plantar y leucomelanodermia. Con el tiempo las
lesiones se agrietan y se tornan dolorosas hasta
la incapacidad y llegan a malignarse.

En algunas zonas del Peru, como cuenca alta del
rio Mantaro y otras, también existe este riesgo por
la presencia de arsénico en las aguas de rios,

riachuelos o0 puquiales contaminados por la
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2.2.5

2.2.6

industria minero metallrgica.

2.2.4.4 Blackfoot
Es una severa enfermedad vascular periférica de
las pequefias arterias de miembros inferiores,
cuyo resultado es gangrena progresiva. Su causa
es insuficiencia  arterial  subclinica  con
hipercoagulabilidad en la microcirculacion que
lesiona el endotelio arterial por proliferacion de

células musculares lisas. ®

Control bioldgico en el trabajador expuesto

El As en orina y en sangre son considerados como
biomarcadores de exposicion. El arsénico en orina es el
procedimiento mas fiable para manejar exposicion
ocupacional, el andlisis de As en cabello, o en ufas, es
utilizado como indicador de exposicion no reciente porque
sus métodos analiticos de cuantificacion, técnicamente, son
muy complejos como para aplicarlos rutinariamente y
tampoco diferencian al arsénico proveniente del organismo
del adherido a la superficie externa del pelo en su contacto
con el ambiente. El arsénico en cabello solo es un buen

indicador de exposicién antigua.

Métodos analiticos

Las pruebas de Ilaboratorio que se usan para la

determinacién de compuestos arsenicales son las

siguientes:

« Métodos colorimétricos: determinan cuantitativamente
niveles de As. Para ello usamos papeles reactivos y
medimos la intensidad de la coloracién producida.

o [Espectroscopia de absorcion atémica (EAA): es el
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método mas usado para investigar elementos minerales
debido a su gran precision y sensibilidad. El haz radiante
especifico para el As se corresponde con las longitudes
de onda a 193,7 197,2 nm. No obstante este método no
es capaz de distinguir entre especies pentavalentes,

trivalentes u organometalicas.

Los mejores indicadores biolégicos para la cuantificacién de
Arsénico son sangre, pelo y orina.

e Arsénico en sangre

La determinacién mediante concentraciones sanguineas
de Arsénico solo es util a los pocos dias de una
exposicibn aguda y no para la valoracibn de una
exposicion cronica. Esto se debe a la poca vida media
que tiene el As en sangre.

Niveles sanguineos menores de 7 pg/dl, se consideran
normales. Los niveles de As en sangre solo son
detectables durante las primeras 2 a 4 horas después de
la ingestion, después ninguna forma de As es detectable
en sangre o suero. No obstante es importante para
detectar un incremento de As por exposicion laboral, ya
gue un aumento de As en sangre indica exposicion

reciente a elevadas concentraciones del toxico.

« Arsénico en cabello.
Para la valoracion de exposiciones pasadas el mejor
indicador es el As en el pelo, o incluso en las ufias,
aunque la interpretacion de los datos se podria
complicar dandonos resultados erréneos debido a
posibles contaminaciones externas de la muestra. En el

cabello valores menores de 0,1 mg As/100g. Son
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considerados normales. Antes de la realizacion de
ninguna prueba para el analisis de la muestra, es
necesaria la preparacion de la misma. Para ello,
adicionamos a la muestra HNO3 concentrado
evaporando hasta sequedad para después llevar a un
horno mufla con objeto de incinerar la muestra. La
temperatura que se debe alcanzar es de
aproximadamente 425°C, la cual mantenemos 12 h. Tras
este periodo de tiempo se deberian obtener unas
cenizas blancas que humedecemos con agua para
posteriormente afiadir HCl o HNO3. Con ello se pretende
disolver totalmente las cenizas, agitando si fuera
necesario. Si las cenizas no fueran totalmente blancas
adicionamos HNO3 al 10%, evaporamos nuevamente y
repetimos el proceso de calcinacion en el horno mufla.
Cuando tenemos las cenizas blancas y disueltas
aforamos las muestras a 25 ml de una disolucion de 6M

HCI, quedando de esta manera listas para su analisis. @

Arsénico en orina

Para medir una exposicion actual o reciente el mejor
indicador que podemos usar es el Arsénico urinario,
debemos tener en cuenta que los pescados y moluscos
incrementan mucho la concentracion de As en la orina,
por lo que al hacer una analitica seria importante no
ingerir este tipo de alimentos durante al menos 48 h.
antes de su realizacibn. Teniendo en cuenta y
estudiando de manera mas detallada el As inorganico y
no el total, para no dar una sobreestimaciéon por la
elevada presencia de compuestos organoarsenicales en
orina, se podria decir que los valores normales de As en

orina serian de alrededor de 20 ug/l; mas de 200 pg/l
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indicarian una exposicién elevada y mas de 500 pg/I
serian concentraciones toxicas. @

Los valores referenciales de las concentraciones de
arsénico en orina de 24 horas son:

Expuestos no ocupacionalmente: 10 a 50 ug/L de orina.
Expuestos ocupacionalmente: hasta 100 ug/L,
concentraciones mayores deben ser investigadas.

Se debe tener en cuenta que el As desaparece a los
pocos dias de la exposicion y que la ingesta de
pescados, mariscos y moluscos incrementan de manera
notable la concentracion de As en orina de 200 hasta
1700 ug/L por lo que debe evitarse su ingestion por lo
menos 48 horas antes de hacerse el examen. ®

Segun ATSDR (2007) considera anormal que los valores
de arsénico total sobrepasen los 100ug/L.

La literatura internacional establece un limite de
tolerancia biolégica que no debe superar los 35ug/L de

Arsénico inorganico.

2.2.7 Espectrofotometria de absorcion atémica

La espectroscopia de absorcion atdbmica mide la cantidad de
luz que es absorbida por los &tomos del analito a la longitud
de onda resonante.

El arsénico forma hidruros covalentes volatiles por reaccion
con el Borohidruro de sodio en soluciébn &cida, y su
generacion como gas permite que sean transferidos a una
celda de cuarzo calentada a 900 °C donde se produce la
disociacién y atomizacion de los mismos. De esta forma, se
realiza la determinacién de arsénico por la generacion de

sus hidruros mediante el sistema de inyeccion de flujo FIAS.
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Figura N° 04 Variacion de la absorbancia en funcién de la

concentraciéon de analito.

Absorbancia

Concentraciin

Fuente: IBEROARSEN
Disponible en web:
http://paginas.fe.up.pt/~cigar/html/documents/Monografia2_000.pdf

La luz que se absorbe sigue la ley de Lambert Beer de

acuerdo con las siguientes ecuaciones simplificadas:

T=1/10

%A =100 - %T

A =log (10/1)

A=c¢cld

T = transmitancia, | = intensidad de la luz después de

atravesar la solucién conteniendo el analito, 10 = intensidad
de luz incidente, A = absorbancia, | = longitud de paso 6ptico
(cm), ¢ = concentracién del analito (mol L-1), € = coeficiente

de absorcién molar (L mol-1 cm-1). **

2.2.7.1 Generacion de hidruros
La técnica de absorcion atbmica con generacion de
hidruros permite cuantificar en el orden de ppb o
ultra trazas elementos como As, Se, Hg, Sn, Sb, Ge,
Bi y Te, que tienen la propiedad de formar el hidruro

correspondiente. La muestra disuelta en &cido
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diluido se mezcla con un agente reductor, tal como
una solucién de cinc y acido clorhidrico, cloruro de
estafio (SnCl2) o Borohidruro de sodio (NaBH4).
Esta reaccion produce H atémico que reacciona con
el As, Se, Hg, Sn, Pb, Sh, Ge, Biy Te en la solucién
para formar hidruros volatiles. EI Borohidruro de
sodio es el reductor mas utilizado.

Los hidruros volétiles como la arsina (AsH3) son
arrastrados por un gas portador como nitrdgeno a
una celda de cuarzo, que es calentada por una llama
de aire-acetileno a una temperatura optimizada para
producir la atomizacion del analito. Cuando los
gases pasan a través de este tubo calentado, ocurre
una descomposicion térmica, y se liberan los atomos

del elemento:

2 AsH3 — 2 AsO + 3 H2

Al pasar la luz emitida por la lampara a través del
conjunto de atomos, la absorcion crece a medida
gue éstos se producen, llega a un maximo y cae al
consumirse el analito y agotarse los atomos de la
celda de absorcion. Se puede registrar el maximo de
absorcion, que corresponde a la altura de pico, o el
area bajo la curva, para relacionarlas con la

concentracion del analito. (s

2.2.7.2 Mineralizacion
Previamente a la generacion de la arsina, la
muestra, en caso de contener materia organica,
debe ser sometida a un proceso de digestién para

destruir los compuestos organicos del As y oxidarlo a
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As (V). El As(V) presente en el mineralizado es luego
reducido a As(lll) por reaccion con yoduro de potasio
o cloruro de estafio, el que posteriormente es
convertido a arsina con Borohidruro de sodio.

Una molécula proteica, por ejemplo, por un
mecanismo de neutralizacion de cargas eléctricas o
por fendmenos de absorcion o adsorcion, forma con
los compuestos metalicos y no metalicos
combinaciones de elevado peso molecular en las
cuales desaparecen todas las caracteristicas propias
de los iones en solucion. En esas condiciones,
resulta improbable reconocer un elemento metélico
ya que no puede ionizarse suficientemente como
para producir una concentracion adecuada de iones.
Por ello es que se hace necesario destruir, disgregar
0 mineralizar la materia organica.

La mineralizacién de la materia organica es un
proceso de combustion en el cual todo el carbono se

transforma en C02. 9

2.2.8 Tratamiento de intoxicaciones arsenicales

La terapéutica en la intoxicacion oral aguda se fundamenta
en la aspiraciéon y lavado gastrico con volumen controlado,
tratamiento del shock, del edema pulmonar y del dafio del
miocardio o hepético.

El tratamiento de eleccion eficaz en el tratamiento es el
BAL® (Dimercaprol) que libera el arsénico de las
combinaciones enzimaticas reanudando la actividad
bioquimica y favoreciendo su eliminacion al aumentar su
solubilidad al unirse con el BAL ®, reduciendo su toxicidad.
Se utiliza a dosis de 1.5 a 3 mg/kg/dosis, segun severidad

puede resultar beneficiosa. En general el primer dia una
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dosis cada 4 horas distanciando las dosis en los dias
siguientes hasta la desaparicion de los sintomas.

El BAL ® debe administrarse tanto a pacientes sintomaticos
como asintomaticos que hayan tomado una dosis toxica o
cuando cuantificamos arsenurias superiores a 200 mg/l.
También se puede administrar acido dimercaptosuccinico
gue es analogo al BAL® ya que es también eficaz y ademas
menos toxico.

En intoxicaciones cronicas se debe administrar penicilamina
(Cupripen ®), 250 mg cada 6 horas.

Para intoxicaciones por arsenamina ninguno de los
tratamientos anteriores es eficaz ya que en estos casos
debe realizarse una transfusion de sangre para evitar la
hemolisis 0 hacer exanguinotransfusion.

Para el resto de los casos el tratamiento es sintomatico
prestando especial atencion al shock, hipotension y arritmias
(no es aconsejable administrar quinidina o procainamida

pues el As prolonga el intervalo QT), al coma, etc. @

2.3 Definicién de Términos Basicos

Arsénico

Elemento quimico cuyo simbolo es As, de color gris y brillo
metalico, se presenta raramente solido, principalmente en
forma de sulfuros.

Implementar

Poner en funcionamiento o aplicar métodos, medidas, etc., para
llevar algo a cabo.

Arsina

Es un compuesto inorganico gaseoso a temperatura ambiente,
es inflamable y altamente toxico, constituido de hidrogeno y
arsénico.

Espectrofotometria de Absorcion Atémica (EAA)
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Es el método mas usado para investigar elementos minerales
debido a su gran precisidon y sensibilidad.

Determinacion

Accion de determinar o determinarse. La determinacion de los
objetivos constituye el paso previo para poder hablar de
eficacia en el ambito publicitario; la determinacion de la filiacion
gue por naturaleza corresponda al adoptado no afecta a la
adopcion.

Metaloide

Son elementos que se encuentran en la region intermedia de la
tabla periddica de elementos, entre los metales y no metales.
Intoxicacion

Reaccion fisioldgica causada por un veneno, o por la accion de
una sustancia toxica o en mal estado; el téxico puede
introducirse oralmente o a través de los pulmones o la piel.
Contaminacion

Es la introduccion de sustancias en un medio que provocan
gque este sea inseguro o0 no apto para su uso. El medio puede
ser un ecosistema, un medio fisico o un ser vivo.

Analito

Especie quimica, componente (elemento, compuesto o i6n) de
interés analitico de una muestra.

Orina puntual

Orina que se colecta durante el momento del muestreo.
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3.1

CAPITULO Il
METODOLOGIA DE LA INVESTIGACION

Tipo de Investigacion

Esta investigacion es aplicada, ya que se siguieron los
procedimientos para la determinacion de arsénico en orina.

De campo porgue se trabajo en el laboratorio quimico toxicolégico
CENSOPAS Instituto Nacional de Salud.

Correlacional ya que con la diferencia de los resultados de arsénico

total con el arsénico inorganico se pudo hallar el arsénico organico.

3.1.1 Método
El presente estudio se rigié por el método cientifico para la
determinacion de arsénico en orina.
Inductivo; ya que se trabajé con 4 muestras y los datos que

se obtuvieron permitieron elaborar las conclusiones.

3.1.2 Técnica

a) Implementacion de la metodologia analitica para la
determinacion de arsénico total en muestras de orina.
Se implementd una metodologia analitica para
determinar el contenido de arsénico total, para ello se
realizé la digestion de la muestra empleando reactivos
gue puedan destruir la materia organica de la muestra,
una vez destruida la materia organica se procedié con el
andlisis, se realiz6 la pre reduccion del arsénico V hacia
arsénico Il para luego reducir ambas formas a arsénico
en forma de hidruros, el cual se determinara en el equipo

de absorcién atdémica.
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3.1.3

b) Implementacion de la metodologia analitica para la
determinacion de arsénico inorganico en muestras de
orina.

Se implementara una metodologia analitica para
determinar el contenido de arsénico inorganico, para ello
se realizara la pre reduccién del arsénico V hacia
arseénico |l para luego reducir ambas formas a arsénico
en forma de hidruros, el cual se determinara en el equipo

de absorcién atémica.

Disefio

No experimental; porque no se alteraron las variables de
estudio.

Se trabaj6 el método transversal, porque la informacion
recogida se realiz6 en el mes de julio a octubre.

Descriptivo; porque este trabajo presento los pasos seguidos
de las técnicas y procedimientos que se realizaron para la

cuantificacion de resultados.

3.2 Poblacion y Muestreo de la Investigacion

3.2.1

3.2.2

Poblacion
Constituida por cualquier persona propensa a estar expuesta

a la contaminacién por arsénico.

Muestra

Se usO 4 muestras de orina humana para la determinacion
de arsénico.

La muestra seleccionada estuvo conformada por 4 personas
elegidas aleatoria, que seran utilizadas para delimitar el

método.
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3.3 Variables e Indicadores

Variable Independiente (X)

VARIABLE INDICADORES

Determinacién de e Control estdndar (5ppb + 15%)
arsénico total y e Control muestra Biorad
arsénico inorganico Rango (53.4 a 80.2 ug/L).

Variable Dependiente (Y)

VARIABLE INDICADORES

Presencia de e Concentracion de arsénico total
arsénico en la orina en la orina (valores maximos
de la poblacion permisibles 10 a 50 ug/L).

e Concentracion de arsenico
inorganico en la orina (valor
maximo permisible 35ug/L).

e Concentracion de arsénico

organico

3.4 Técnicas e Instrumentos de Recoleccién de Datos

3.4.1 Técnicas
3.4.1.1 Determinacién de arsénico total en orina
Este método tiene por objetivo estandarizar el
procedimiento, los materiales y equipos necesarios
para la determinacion de arsénico total en muestras
de orina con la técnica de digestion asistida por
microondas, Generacion de hidruros, Inyeccion de

flujo y Absorcion atémica.
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Principio del método

Las muestras de orina fueron previamente
digestadas por microondas con persulfato de
potasio para convertir quimicamente cada
especie de arsénico a una forma quimica comudn
antes del analisis para el arsénico total.

Luego de la digestion, las muestras fueron pre-
reducidas con una solucion de reduccion
conteniendo 5%(w/v) de loduro de Potasio (KI) y
5%(w/v) de &cido ascorbico (C6H806) y se dejo
gue las muestras tratadas reposen a
temperatura ambiente 30 minutos antes del
andlisis. Los hidruros de los metales volatiles
fueron generados en medio acido por adicion de
boro hidruro de sodio, el hidruro volatil fue
arrastrado por una corriente de gas inerte y
atomizado en una camara de cuarzo
previamente calentada y colocada en el camino
optico de la radiacién que absorbié el arsénico a
193,7 nm. La cuantificacion se efectudé por

interpolacién en una curva de calibracion.

Preparacion de la muestra

Para homogenizar la muestra de orina se agito
manualmente, y se invirtié el frasco varias veces
durante un minuto evitando la formacion de

espuma, luego se dejé en reposo de 30 minutos.

Después de homogenizar la muestra se preservo

con HNO; concentrado.
Rango de trabajo

Para una muestra de orina de 1 ML, el rango
optimo de trabajo se encuentra en el rango de 1
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pg/L a 20 pg/L de arsénico. Para muestras mas

concentradas se haran diluciones.
Precision del método

Menor al 20% respecto a la reproducibilidad.
Limite de deteccién del método

El limite de deteccién del método sera de 5.00
ug/L

Interferencias

La presencia de algunos metales en altas
concentraciones puede reducir
significativamente la eficiencia de la generacion

de hidruros para el arsénico.

Lectura de las muestras en el SISTEMA FIAS-
AA

Se colocaron en tubos conicos de polipropileno
de 50 ml los blancos y la curva de calibracion, y
en tubos de 15 ML las muestras y controles,
luego se colocaron todos los tubos en el
automuestreador del sistema para su analisis.
Las condiciones del sistema FIAS-AA fueron las
siguientes:

Temperatura de la celda: 900 °C

Flujo de gas de arrastre (Argén): 70 — 100 L/min
Flujo de la solucion de HCI 10%: 9 -11 ML/min
Flujo de la solucién de NaBH4: 4 -7 ML/min
Verificacion de sensibilidad: Una solucion de 10
ugAs/L debe dar una absorbancia de 0.200 +/-
20%.
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La lampara de Descarga sin Electrodo EDL debe
ser encendida unos 30 minutos antes para que
se caliente y se estabilice.

Probar el sistema de inyeccion de flujo.

Encender la celda de cuarzo.

Ingresar la informacion de las muestras,
estandares y controles en el software del equipo,
probar la sensibilidad del sistema y comenzar

con el andlisis.

Célculos

El resultado se obtuvo directamente en
microgramos por litro de orina, debido a que se
ingreso la alicuota de la muestra tomada (1 ML)
y el volumen de enrase (10 ML) en el software

del equipo.

Si el blanco reactivo (BK-R) daba un valor
considerable (Mayor al limite de deteccién) se
debié sustraer dicho valor al resultado de todas

las muestras analizadas.

Si una muestra daba un resultado mayor al
punto mas alto de la curva de calibracion, se
deber& tomar una alicuota menor a 1 ML de las

muestras
Control de calidad

Control de la Precision

Todas las muestras fueron digestadas por
duplicado, queda establecido que la desviaciéon
estandar relativa (DER) debe ser menor del
20%.
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Control de la contaminaciéon

Se ensayd un blanco de reactivos por cada
grupo de muestras, estos valores resultaron
cercanos a cero o menores al limite de deteccion

del método.
Informe de resultados

Las muestras con un contenido menor a 7.5 ug
As/L, se reportan como menor al limite de

deteccion.
Materiales

Fiolas de 25, 50y 100 ML.

Frascos de polietileno de 125 ML.

Probeta graduada de 50 ML.

Dispensadores de volumen fijo de 5y 10 ML.
Micropipetas de volumen variable de 100, 1000
pL. y de 0.5,5.0 ML.

Puntas de pipetas de 1y 5 ML.

Pipetas volumétricas de 1, 2, 3,4, 5,10y 25 ML

de capacidad.
Reactivos

H20 libre de arsénico.

HNOS3 concentrado (71%)

HCL concentrado (37%)

Solucion de pre reduccion (KI 5% y Acido
ascorbico 5%)

Solucion para digestion (persulfato de potasio
3%)

Solucion de Borohidruro de sodio 0.2% en
NAOH 0.05%.

Solucién estandar de arsénico de 1000 pg/ML
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b)

Disolucion de trabajo de arsénico de 10 ugIML,
Pipetear 1,00 ML de la solucién patron de 1000
Mg/ML en una fiola de 100 ML y aforar con acido
nitrico 0.5%.

Disolucion de trabajo de arsénico de 0.1 pg/ML,
Pipetear 1,00 ML de la disolucion de 10 pg/ML
en una fiola de 100 ML y se diluye hasta dicho

volumen con &cido nitrico 0.5%.

Desarrollo del método de ensayo

Toma de muestras

La muestra de orina puntual fue colectada en un
frasco polietileno de 125 ml.

Se afadié como preservante &cido nitrico.

La muestra de orina permanecid refrigerada
entre 4° a 8°C durante su transporte vy

almacenamiento.

Tratamiento de la muestra

Se prepard una solucion de persulfato de potasio

3%, esta solucion tuvo solo 1 dia de vigencia.

Se tom6 1 ML de la muestra de orina y se coloco
en el tubo de teflon del equipo microondas,
adicionando 9 ML persulfato de potasio
(K2S20s).

Se realizé la digestion asistida por microondas
de esta solucién, segun los pardmetros de la
tabla 03.

Se trasvaso las muestras digestadas a tubos de
50 ml, enjuagando el envase de teflon con acido

nitrico al 10% vy vertiendo el contenido al tubo
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para la recuperacion total de la muestra,
cuidando de que el volumen no llegue a mas de
15 ML.

Tabla N° 03 Parametros de digestion por microondas

Pardmetros de digestién por microondas
# T (min) T (°C)
1 10:00 140°C
2 05:00 200°C
3 15:00 200°C
4 Ventilacién por 10 min -

c)

d)

Fuente: CENSOPAS

Blanco de reactivos

Se tom6 1 ML de agua destilada, y todos los
reactivos y soluciones utilizados en el
procesamiento de las muestras y queda lista

para ser analizada en el equipo.
Muestras de controles de orina

Se considerd que el volumen de la alicuota a
tomar sea el adecuado para que al momento de
leerlo en el equipo quede dentro del rango de
trabajo, el tratamiento es el mismo que para las

muestras, considerar segun tabla 03.

Se considera como control de proceso (Biorad
lote 69171 rango 53.4 a 80.2).
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e)

f)

Control estandar 5 ppb, considerado como
control de calibracion no se realiza dilucién y se

acepta un error + 15%.

Preparacion de la curva de calibraciéon
Se colocan en fiolas de 50 ML las alicuotas de la
solucion stock 100 pg/L de arsénico como se

indica en la tabla 4.

Tabla N°04. Preparacion de la curva de calibracion

Solucién Alicuota Volumen de Estandar As pg/L
Stock pg/L mi Enrase, ml (ppb) [ ] final

0 0.0 50 0.0
100 0.5 50 1.0
100 1.0 50 2.0
100 2.5 50 5.0
100 5.0 50 10.0
100 10.0 50 20.0

Fuente: CENSOPAS

g) Pre-reduccion del arsénico

Todas las muestras, estandares y controles
pasaron por pre reduccibn antes de ser

analizadas por absorcion atomica.

e Pre-reduccion del arsénico en las muestras,

blancosy controles

Se tom¢ alicuota de 5 ML para las muestras y

el blanco en tubos de ensayo de 15 ML; para el
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caso de los controles se tom6 un volumen tal
gue el resultado esperado este dentro de la

curva de calibracion.

Se les agregd 2 ML de la solucion de pre-
reduccion (Solucién de acido ascorbico 5% e
Yoduro de potasio 5%), y 3 ML de acido
clorhidrico concentrado.

Se dejo en reposo toda la mezcla al menos 30
minutos a temperatura ambiente.

Luego se enras6é los tubos con agua
desionizada, la muestra estaba lista para ser
analizada por el sistema de Inyeccion de flujo-
Absorcion atémica.

e Pre-reduccion del arsénico en los estandares
En este caso las alicuotas se tomaron a partir
de una solucion stock de arsénico de 100 ug/L
indicadas en la tabla 4, en fiolas de 50 ML.

Se les agregd 5 ML de la soluciéon de pre-
reduccion (Solucion de acido ascoérbico 5% -
Yoduro de potasio 5%), y 5 ML de acido
clorhidrico concentrado.

Se dej6é en reposo toda la mezcla al menos por

45 minutos a temperatura ambiente.

Luego se enraso las fiolas con agua, la muestra
estaba lista para ser analizada por el sistema

de Inyeccion de flujo-Absorcidon atbmica.

3.4.1.2 Determinacion de Arsénico Inorganico en Orina
Este método tiene por objetivo estandarizar el
procedimiento, los materiales y equipos necesarios

para la determinacion de arsénico inorganicos en
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muestras de orina con la técnica de Generacion de

hidruros, Inyeccion de flujo, Absorcion atomica.
e Principio del método

Las muestras de orina fueron pre-reducidas con
una solucion de reduccion conteniendo 5%(w/v)
de loduro de Potasio (KI) y 5%(w/v) de acido
ascorbico (C6H806) y se dejo que las muestras
tratadas reposen a temperatura ambiente 30
minutos antes del andlisis. Los hidruros de los
metales volatiles fueron generados en medio
acido por adicion de Borohidruro de sodio, el
hidruro volatil fue arrastrado por una corriente de
gas inerte y atomizado en una camara de cuarzo
previamente calentada y colocada en el camino
optico de la radiacion que absorbera el arsénico
a 193,7 nm. La cuantificacion se efectlo por

interpolacién en una curva de calibracién.
e Limite de deteccion del método

El limite de deteccién del método sera de 1.67

ug/L.

e Materiales
Tubos de ensayo de polipropileno
Fiolas de 25 ML
Fiolas de 100 ML
Frascos de polietileno de 125 ML
Pipetas volumétricas de 1, 2, 3,4, 5 y 10 ML de
capacidad.
e Reactivos
El agua debe estar libre de arsénico.

Acido nitrico concentrado (71%)
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b)

Acido clorhidrico concentrado (37%),

Solucién de pre reduccion (Yoduro de potasio
5% - Acido ascorbico 5%)

Solucién de Borohidruro de sodio 0.5% en
hidroxido de sodio 0.125 %.

Solucién estandar de arsénico de 1000 pg/ML
Disolucién de trabajo de arsénico de 10 pgIML,
Pipetear 1,00 ML de la solucién patrén de 1000
pug/ML en una fiola de 100 ML y aforar con acido
nitrico 0.5%.

Disolucién de trabajo de arsénico de 10 pgIML,
Pipetear 1,00 ML de la solucién patrén de 1000
Mg/ML en una fiola de 100 ML y aforar con acido
clorhidrico 0.5%.

Desarrollo del método de ensayo

Toma de muestras

La muestra de orina puntual es colectada en un

frasco de polietileno de 125 ML.

Se afiadi6 como preservante 1 ML de acido
nitrico.

La muestra de orina permanecio refrigerada
entre 4° a 8°C durante su transporte y
almacenamiento.

Tratamiento de la muestra

Se trasvaso una alicuota de 1 ML de muestra a

un beaker de 25 ML de capacidad.

Todas las muestras, estandares y controles se
pre reducir antes de ser analizadas por

absorcion atomica.
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3.4.2

Se les agreg6é 2 ML de la solucién de pre-
reduccion (Solucion de acido ascoérbico 5% e
Yoduro de potasio 5%), y 3 ML de acido

clorhidrico concentrado.

Se le agrego 4 ML de agua destilada, llegandose

a un volumen final de 10 ML.

Instrumentos
Equipo microonda Anton Paar con capacidad de operacion

maxima hasta 240°C

Equipo de absorcion atbmica con automuestreador y sistema

de generacion de hidruros sistema FIAS 100 -AA
Lampara de descarga sin electrones EDL de arsénico.

Plancha de calentamiento con capacidad de operacion de
140 a 250° C.
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CAPITULO IV

PRESENTACION, ANALISIS E INTERPRETACION DE RESULTADOS

4.1 Resultados
Tabla N° 05 Valores estandares

Muestra / estandar Concentracion
estandar (ug/L) Absorbancia (A)
Blanco 0 0.0020
Estandar 1 ug/L 1 0.0244
Estandar 2 ug/L 2 0.0500
Estandar 5 ug/L 5 0.1242
Estandar 10 ug/L 10 0.2523
Estandar 20 ug/L 20 0.4762
Grafica N° 01 Curva de Calibracién
Calibracion arsenico total ug/L
0.6000
0.5000 y =0.0239x + 0.0036
R*=0.9992 .-*"
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Fuente: Elaboracion propia

Ecuacion de la calibracion, buena recta ya que RZ2 salio 0.9992
Ecuacién de calibracion
Abs. =0.0239 x Conc As tot + 0.0036

Coeficiente de correlacion 0.9992
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4.1.1 Determinacion de arsénico total en orina

Tabla N° 06 Determinacién de arsénico total

Concentracion

Concentracion

Alicuota| Dilucion A de la As Total
Muestra mi muestra muestra diluido As Total ug/L
1 1 30 0.0161 0.5230 15.6903
2 1 30 0.0159 0.5146 15.4393
3 1 30 0.0280 1.0209 30.6276
4 1 30 0.0161 0.5230 15.6903
Estandar 5ppb 1 0 0.1117 4.5230 4.5230
Control Bio rad 1 30 0.0520 2.0251 60.7531

Fuente: Elaboracion propia

Grafica N° 02 Concentracién de As Total

Concentracion As Total ug/L
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Fuente: Elaboracion propia

La muestra 3 tuvo una concentracion de arsénico total mayor a las demas

muestras.
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4.1.2 Determinacién de arsénico inorganico en orina

Tabla N° 07 Determinacién de arsénico inorganico

; Concentracion | Concentracion
Alicuota
Dilucién Adela As Inorganico | As Inorganico
Muestra mi muestra muestra diluido ug/L
1 1 10 0.0165 0.5397 5.3974
2 1 10 0.0159 0.5146 5.1464
3 1 10 0.0258 0.9288 9.2887
4 1 10 0.0150 0.4769 4.7698
STD 5ppb 1 0 0.1125 4.5564 4.5564
Control Bio rad 1 10 0.0522 2.0334 20.3347

Grafica N° 03 Concentracién de Arsénico inorgénico

Fuente: Elaboracion propia

Concentracion As Inorganico ug/L
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Fuente: Elaboracion propia

La muestra 3 tuvo una concentracion de arsénico inorganico mayor a las

demas muestras.
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4.1.3 Arsénico organico en orina

Tabla N° 08 Concentracion de arsénico organico

As. total As. inorganico As. organico
Muestras ug/L ug/L ug/L
1 15.6903 5.3974 10.2929
2 15.4393 5.1464 10.2929
3 30.6276 9.2887 21.3389
4 15.6903 4.7698 10.9205
Control Bio rad 60.7531 20.3347 40.4184

Fuente: Elaboracion propia

Grafica N° 04 Concentracion de As Total, inorgéanico y orgénico

Arsénico en orina
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Fuente: Elaboracion propia

La diferencia de arsénico total y arsénico inorganico nos dio como

resultado la concentracién de arsénico organico.
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4.2 Andlisis e Interpretacion de resultados

En grafico N°01 se aprecia que la curva de calibracion realizada
con los estandares de arsénico es valida tanto para el caso de
arsénico total y para el arsénico inorganico, debido a que en ambos
casos la determinacion final se realiza en el arsénico liberado de la
muestra.

Para el caso de la determinacién del arsénico total, se observa que
es necesario realizar la digestion de la muestra en un sistema de
condiciones extremas de presion y temperatura como el horno de
digestion microondas, debido a que la mayor cantidad de arsénico
se encuentra unida a grupos organicos como por ejemplo el
monometilarsénico (MMA) o el dimetilarsénico (DMA) los cuales tal
como estan no pueden ser analizados directamente en el sistema
de generacion de hidruros-absorcién atémica.

La diferencia del resultados de arsénico total y arsénico inorganico
nos dio como resultado de arsénico orgénico en ug/L

Los valores encontrados de arsénico en orina en las muestras
procesadas no representan un riesgo para la salud de las personas
estudiadas, esto indicaria que las personas estudiadas no estan
expuestas a arsénico.

La digestion por microondas permite la disolucién total de las
muestras de orina debido a que el arsénico forma muchas especies
organicas las cuales son dificiles de extraer por otros métodos.

La reduccién directa con acido ascoérbico y yoduro de potasio sélo
puede generar hidruros a partir del arsénico inorganico, sin
embargo las formas arsenicales no son analizadas por esta

metodologia.
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DISCUSION

Segun la investigacion realizada por Paul Alfonzo, en su estudio
“Evaluacion de arsénico en orina de pobladores adultos del distrito
de lte. Tacna”, (2012) Pera. concluyé que el promedio de la
concentracion de arsénico obtenido, en orina de pobladores adultos
del distrito de Ite, es de 36,4918 ug/g de creatinina. Excede el
Limite de Tolerancia Biologica establecido por la Direccion General
de Salud de las Personas del Ministerio de Salud (DGSP/MINSA).
En el presente trabajo los resultados obtenidos de las muestras
procesadas indican que las personas estudiadas no estan

expuestas a arsenico.

En el estudio realizado por Edwin Flores, Flores Espinoza,
Robert Pérez Bobadilla, Javier Eduardo, titulado “Determinacién
de arsénico, por absorcion atomica, en agua de consumo humano
proveniente de Sedapal, de cisterna y de pozo del distrito de
puente piedra”’, (2009) Lima. indica la concentracion maxima
permisible dada por la Norma Técnica Peruana (50 ug/L) y OMS
(10 ug/L) hallandose la concentracion promedio de arsénico en el
agua de consumo humano proveniente de pozo fue de 22,40 ug
As/L, la cual esta por encima del limite permisible establecido por la
Organizacion Mundial de la Salud (OMS) y por debajo del limite
permisible dado por la Norma Técnica Peruana (NTP 214.003.87).
En la investigacion realizada el promedio de arsénico total de las
muestran nos indica arsénico Total 19 ug/L, se podria decir que los
valores normales de As en orina serian de alrededor de 20 ug/L;
mas de 200 ug/L indicarian una exposicion elevada y mas de 500

ug/L serian concentraciones toxicas.
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En la investigacion realizada por Carmen Lovey y Maria
Giménez, titulado “Arsénico Total en orina: Evaluacion de
poblaciéon expuesta en la provincia de Chaco”, (2008) Argentina.
indica que las concentraciones de arsénico en las muestras de
orina estan en el rango entre 46,7 a 2431 ug/L, mientras que las de
agua entre 30 a 1443 ug/L. El analisis entre las mismas presenta
una correlacion positiva. Esto nos sefiala el peligro al que esta
expuesta la poblacion. En el presente trabajo la determinacion de
orina total de las muestras analizadas nos dio como resultados un
promedio dentro del limite permisible segun la Norma Técnica

Peruana.

Segun la investigacion realizada por Alexandra Galetovic titulado
“Arsénico en el agua de bebida: un problema de salud publica”,
(2003) Brasil. concluye que la OMS recomienda un valor para agua
de bebida es 10 mg As/L y la EPA reducira el valor guia para
arsénico en el agua de bebida de 50 pg/L para 10 pg/L. en el
presente estudio siguiendo estos limites de concentracion de
arsénico nos indicaria que el promedio hallado de 19ug/L se

encuentra concentraciones normales para personas no expuestas.
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CONCLUSIONES

En el presente trabajo se aplic6 una metodologia analitica para la
determinacion de arsénico en orina utlizando la técnica de
espectrofotometria de absorcion de atdémica con generacion de

hidruros.

Con la metodologia analitica se consiguié determinar las
concentracion de arsénico total en orina, donde todas las muestras
se encuentran por debajo de los valores maximos permisibles,
establecido por la guia técnica peruana con el criterio de expuestas

no ocupacionalmente que tiene como rango 10 a 50 ug/L.

Con la metodologia analitica se consiguié determinar las
concentraciones de arsénico inorganico en orina, segun la literatura
internacional establece un limite de tolerancia biolégica que no
debe superar los 35ug/L de Arsénico inorganico, estableciendo que
todas las muestras se encuentran por debajo de los valores

maximos permisibles.

La presencia de arsénico en orina esta conformada por los
componentes de arsénico inorganico y arsenico organico, ambos
dan como resultado el arsénico total. Al relacionar la concentracion
del arsénico total con el arsénico inorganico nos dar4d como
resultado la concentraciéon de arsénico organico. Encontrandose
gue todas las muestras se encuentran por debajo de los valores

maximos permisibles.
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RECOMENDACIONES

Es muy importante que las muestras, blancos y controles tengan el
mismo tiempo de reposo durante la pre-reduccion que los

estandares de la curva de calibracion.

La curva de calibracion para la determinacion de arsénico es lineal
solo hasta los 20 ug/L, debido a que a mayores valores de
concentracién de arsénico, la curva ya no es lineal, y se reportaria
resultados no correctos, se recomendaria usar muestras mas

diluidas.

Se recomienda probar otras técnicas de digestion con &cidos
inorganicos, en plancha de calentamiento sin el uso de horno
microondas, debido a que este es un equipo de alto costo y que
deberia adoptarse otra alternativa mas accesible ante la falta de
este equipo.

Se recomienda realizar otros estudios relacionado a la cantidad de
arsénico inorganico y de arsénico organico en las personas de una

poblacién expuesta a agua contaminada con arsénico.

Se recomienda realizar un estudio sobre la presencia de arsénico
inorganico y su relacion con el consumo de agua contaminada con
arsénico debido a que en el agua la contaminacion se da por

presencia de arsénico inorganico y no por arsénico organico.

Se recomienda estimar la relacion de arsénico inorganico versus
arséenico organico en la poblacion no expuesta y compararlas con
los mismos indicadores en una poblacién expuesta para estudiar la

variacion de estos indicadores en ambas poblaciones.
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ANEXOS

Figura N° 05 Muestras de orina

Fuente: Elaboracion propia

Figura N° 06 Equipo de digestion por microondas

Fuente: Elaboracion propia

Figura N° 07 Equipo de espectrofotometria de absorcién atébmica

Fuente: Elaboracion propia
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ANEXO

Titulo del Proyecto de Tesis: IMPLEMENTACION DE UNA METODOLOGIA ANALITICA PARA DETERMINAR
ARSENICO EN ORINA

MATRIZ DE

Presentado por: Valencia Cochachi Abigail

CONSISTENCIA

PROBLEMA TIPO Y NIVEL METODO ¥
GENERAL OBJETIVO GENERAL HIPOTESIS GENERAL DE DISENO DE VARIABLES SOBLACION Y MUESTRA
INVESTIGACION | "N VESTIGACION
. Variable .
iSe podra Implementar una | Se podria implementar una | Tipo . . de Métodp . de Independiente (X) Poblacién:
implementar  una metodologia analitica para | metodologia analitica para | Investigacion | Investigacion | Determinacién de o
metodologia determinar  arsénico en | determinar arsénico en orina. arsénico total e | Constituido por
analitica para orina. Cientifico inorganico cualquier persona
determinar arsénico Hipotesis Especificas _ _ Indlcadore§: propensa a estar
L - Aplicada Inductivo Control estandar [
en orina? Objetivos Especificos Gontrol BIORAD expuesta  a a
H.E.1: se podria determinar De campo Disefio de contaminacion por
O.E.1: Determinar arsénico | arsénico total en orina con la Investigacién ] arsénico.
total en orina con la | metodologia implementada. | correlacional Vanablg
Dependiente (Y) Muestra:

metodologia implementada.

O.E.2: Determinar arsénico
inorganico en orina con la
metodologia implementada.

O.E.3: Relacionar la
concentracion de arsénico
total con el arsénico
inorganico en orina.

H.E.2: se podria determinar
arsénico inorganico en orina
con la metodologia
implementada.

H.E.3: Se podria relacionar
la concentracion de arsénico
total con el arsénico
inorganico en orina.

No
experimental

Transversal

Descriptivo

Presencia de arsénico
en la orina de la
poblacion.
Indicadores:
Concentracion
Total.
Concentracion
Inorganico.
Concentracién
orgéanico.

de As

de As

de As

Se usO 4 muestras de
orina humana para la

determinacién de
arsénico.

Persona seleccionadas
aleatoriamente para

delimitar el método
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