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RESUMEN

Introduccién: En la zona sur del Perq, las concentraciones de Arsénico
en el agua de consumo son elevadas, ya sea por razones geogenicas 0
antropogénicas; lo que constituye un riesgo para la salud de sus
pobladores.

Objetivo: Determinar las concentraciones de Arsénico en orina de
pobladores adultos del distrito de lte.

Materiales y métodos: El método utilizado en la presente investigacion,
para determinar la concentracion de Arsénico total (AsTot) en las
muestras de orina, fue el de Espectrofotometria de Absorcion Atémica con
Generacion de Hidruros (EAAGH). Se trabajo con 141 muestras; las
concentraciones de AsTot, se ajustaron al valor de la creatinina excretada
en orina.

Resultado: El promedio de la concentracién de arsénico obtenido, en
orina de pobladores adultos del distrito de Ite, es de 36,4918 pg/g de
creatinina.

Conclusién: La concentracion promedio de arsénico por gramo de
creatinina excretada, en orina de pobladores adultos del distrito de lIte,
excede el Limite de Tolerancia Bioldgica establecido para dicho elemento
(20ug/g de creatinina).

Palabras claves: Arsénico, Limite de tolerancia biolGgica, creatinina,

Espectrofotometria de absorcién atdmica con generacion de hidruros.



ABSTRACT

Introduction: In southern Peru, the Arsenic concentration in drinking
water is high, due to anthropogenic or geogenic reasons, this fact is a risk
for its inhabitants’ health.

Objective: Determine the concentrations of arsenic in urine in Ite district
adult inhabitants.

Materials and methods: The method used in this investigation to
determine the concentration of total Arsenic (AsTot) in urine samples was
atomic absorption spectrophotometry with hydride generation (AASHG).It
was worked with 141 samples; AsTot concentrations were adjusted to
value creatinine excreted in urine.

Results: The average concentration of arsenic, that was found in urine in
Ite district adult inhabitants, is 36, 4918 pg/g creatinine.

Conclusion: The arsenic concentration in urine in Ite district adult
inhabitant exceeds the biological tolerance limit established for that item
(20 pg/g creatinine).

Key words: Arsenic, Biological tolerances limit, creatinine, Atomic

absorption spectrophotometry with hydride generation.



INTRODUCCION

El Arsénico esta presente en pequefias cantidades en toda la
corteza terrestre, en un promedio de 2 ppm, bajo la forma de mineral y
principalmente como impureza de otros minerales 3. Ademas puede
estar presente en el agua, el aire y los seres vivos, especialmente

marinos &

Esta presente como materia de desecho en muchos minerales;
puede ser liberado al ambiente por la actividad volcanica, la erosién de

depdsitos minerales y por diversas actividades humanas ©.

Se usa en la agricultura (plaguicidas), en la industria (acero,
ceramica, etc.) y en la extraccion o purificacion de otros minerales
(mineria). Su importancia, ademas de su empleo industrial, se debe a su
presencia natural en altas concentraciones en el agua de determinadas

regiones geogréaficas 2.

La ingestion de Arsénico en el agua de bebida es una fuente de
exposicidn muy importante para algunas poblaciones, por lo que puede
ser un grave problema de salud publica. Este problema ha sido descrito

en Taiwan, Chile, Argentina, Pert, México e India; en todas las regiones



afectadas por su presencia en el agua de bebida superando varias veces

el limite maximo permisible para el agua de bebida (50pgAs/L) ©.

América Latina es uno de los principales productores mundiales de
Arsénico, siendo responsable de un 29% de la produccién mundial, la que
es estimada en 52,800 T. M. al afio. Los principales productores en la

regién son Chile (11, 000 TM/afio) y Pert (4, 500 TM/afio) ©°.

Con excepcién del Arsénico elemental, la absorcibn de los
compuestos arsenicales se realiza con facilidad a través de la piel, los
pulmones y el tracto gastrointestinal. Aunque este metal se encuentre en

los tejidos en pequefias cantidades, no tiene funcién fisiologica ©.

Sus efectos adversos sobre la salud son muy variados y van desde
lesiones de la piel, hasta cuadros clinicos graves de los sistemas
gastrointestinal, circulatorio periférico y nervioso. Es también un agente

carcinégeno, pues causa cancer de piel y de pulmén “9.

Se encuentra ampliamente distribuido en la naturaleza, los
organismos vivos y en variadas actividades laborales humanas. Dada su
amplia distribucion en el ambiente, particularmente en el continente
americano, aun cuando haya sido estudiado en detalle en muy variados
aspectos clinicos y ambientales, se estima recomendable mantener una

especial atenciéon sobre los diversos aspectos relacionados con la salud

36)



El presente trabajo de tesis “EVALUACION DE ARSENICO EN
ORINA DE POBLADORES ADULTOS, DEL DISTRITO DE ITE. TACNA
2012"; cuyos resultados significan un aporte al Ministerio de Salud y
demas instituciones interesadas en el tema; tiene como objetivo general,
Determinar las concentraciones de Arsénico en orina de pobladores

adultos del distrito de Ite — Tacna, en el afio 2012.



CAPITULO |

PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

1.1. DESCRIPCION DEL PROBLEMA

El Arsénico, es un metaloide ampliamente distribuido en la
atmosfera, en la hidrosfera y en la biosfera. Si bien una gran cantidad
presente, en el medio ambiente, proviene de fuentes naturales
(meteorizacion, actividad biolégica, emisiones volcanicas), existe una
importante contribucién a partir de actividades antropogénicas, tales
como procesos industriales (mineria, fundicibn de metales,

plaguicidas, conservantes de la madera, etc.) @,

El origen natural del Arsénico en Ameérica del Sur esta
relacionado con el volcanismo y la actividad hidrotermal asociada de
la cordillera de los Andes que atraviesa de norte a sur muchos paises,

entre ellos, el Per ©,

En la mayoria de estos paises, este metaloide esté presente en

el agua, principalmente en el agua subterrdnea, como Arsénico



geogeénico. El cual pasa al entorno por disolucién natural, desgaste de

rocas o actividades mineras ©.

Se estima que en los paises de América del Sur, entre ellos
Chile y Peru, en donde el problema se conoce desde hace décadas;
aproximadamente cuatro millones de personas utilizan agua

contaminada con Arsénico (>50pg As/L de agua) “?.

En el Perl, su presencia en el ambiente y en las fuentes de
agua para consumo humano se debe a factores naturales de origen
geoldgico y actividades antropogénicas que involucran la explotacion

minera y refinacion de metales por fundicion.

El distrito de Ite, se encuentra aproximadamente a 95 Km de la
capital del departamento de Tacnha, a una altitud de 175 msnm; donde
el rio Locumba, que es la principal fuente hidrica que abastece al
distrito, presenta altos niveles de contaminacion. De acuerdo a los
reportes de analisis fisico-quimicos y tomando como base la norma de
la Superintendencia Nacional de Servicios de Saneamiento
(SUNASS) y Ley General de Aguas, el contenido de Arsénico en el rio
Locumba (aprox. 200ug/L), en todos los casos supera la normas

establecidas para consumo humano (50ug/L) ©.

El agua del rio Locumba, proviene de la laguna de Aricota, la

misma que es alimentada por los rios Salado y Callazas que pasan



por el volcan Yucamane, que podria ser la fuente de contaminacion

natural de Arsénico de esta agua ©.

Sin embargo, es necesario mencionar que la empresa minera
Southern Per Copper Corporation (SPCC); durante 35 afos utilizé 21
kilometros de cauce del rio Locumba para descargar los relaves de
sus minas Toquepala y Cuajone, contaminando la bahia de lte, al
arrojar residuos téxicos de la actividad minera que estan compuestos

por metales pesados (entre ellos, el Arsénico) “2.

En las personas, las formas primarias de exposicién al
Arsénico son por inhalaciéon e ingesta de alimentos o agua, se ha
demostrado en diversos grupos de edad y en distintas areas del
mundo, que este contacto cronico y en algunos casos agudo esta
asociado con el desarrollo de cancer de higado, pulmones, vejiga,
piel, rilones, utero, prOstata, entre otros; asimismo, problemas de
salud a nivel cardiovascular , dermatoldgico, pulmonar, inmunolégico,
hepéaticos, neurolégicos, reproductivo y endocrinolégicos, ademas, se
ha asociado con parto prematuro, abortos espontaneos, vy
morbimortalidad neonatal e infantil 12526365357 " nrononiéndose una

relacion dosis dependiente %9,

Como bioindicador de exposicion de Arsénico (As) se sugiere

la medicion de Arsénico total (AsTot) urinario, ya que la concentracion



de As en orina, parece ser el mejor indicador de la exposicion
reciente, o de hace pocos dias, a As organico e inorganico. Los
niveles de Arsénico total en orina generalmente se reportan como
microgramos de Arsénico por gramo de creatinina (ug As/g creatinina)
para ajustar la concentracion o dilucién de la orina debido a una

variacion en la ingesta de liquidos @.

En el Perd, la Direcciébn 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 Biologica (LTB) de 20 ug As/g

creatinina 9,

1.2. FORMULACION DEL PROBLEMA

El problema general se ha expresado mediante la siguiente

interrogante:

¢.Cudles son las concentraciones de Arsénico en orina de

pobladores adultos del distrito de Ite?

Y mas especificamente a través de las siguientes

interrogantes:



1. ¢Las concentraciones de Arsénico en orina superan el Limite
de tolerancia biolégica, en pobladores adultos del distrito de

Ite?

2. ¢Existen diferencias entre el Limite de Tolerancia Biologica
segun edad, sexo y tiempo de residencia en pobladores adultos

del distrito de Ite?

1.3. JUSTIFICACION

El arsénico, si bien es un elemento ubicuo —vigésimo 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 OMS 49,

La presencia de arsénico en aguas para consumo humano por
disolucién natural, desgaste de rocas o actividades mineras constituye
una amenaza para la salud publica “?. En el Perd, la poblacién mas
afectada es la que se encuentra dispersa en el area rural, que en la
mayoria de los casos consume agua sin ningun tratamiento y

desconoce al riesgo al que esta expuesta “Y.



El distrito de Ite, tiene como principal abastecedor hidrico al Rio
Locumba, este a su vez presenta varios problemas sobre la calidad
del recurso hidrico, considerandosele a Ite como uno de los distritos
gue exceden los limites maximos permisibles para el parametro de
arsénico en agua de consumo humano en el 2011(LMP - Arsénico:
0.05mg As/L), segun la Direccion General de Salud Ambiental

(DIGESA-Tacna).

Conocer la realidad, mediante el andlisis toxicoldgico, de los
niveles de concentracion de arsénico en orina de los habitantes del
distrito de Ite; asi como también valorar los riesgos para la salud de
esta poblacién exige plantear alternativas de intervencion y cambio,
tomando en cuenta, que en las particularidades propias de esta
realidad, existen elementos comunes que son compartidos por
muchos municipios afines, pero ademas permite la participacion de la
poblacion, asi como la utilizacion y direccionalidad adecuada de los
recursos existentes en las municipalidades en beneficio de la

comunidad.

Tratando de contribuir a la solucién de este problema es que
se presenta este trabajo de investigacion. Aportando asi datos
preliminares y Uutiles para realizar estudios epidemiolégicos en el

futuro.



1.4. OBJETIVOS

1.4.1. OBJETIVO GENERAL

Determinar las concentraciones de Arsénico en orina de

pobladores adultos del distrito de Ite.

1.4.2. OBJETIVOS ESPECIFICOS

1. Comparar la concentracion de Arsénico en orina con el limite
de tolerancia biologica establecido para dicho elemento, en

pobladores adultos del distrito de Ite.

2. Diferenciar el limite de tolerancia biol6gica segun edad, sexo y

tiempo de residencia, en pobladores adultos del distrito de Ite.

1.5. HIPOTESIS

1.5.1. HIPOTESIS GENERAL

Los pobladores adultos del distrito de Ite tienen

concentraciones elevadas de Arsénico.

10



1.5.2. HIPOTESIS ESPECIFICAS

1. La concentracion de Arsénico en orina de pobladores adultos

del distrito de Ite, supera el Limite de Tolerancia Biologica.

2. Existen diferencias entre el Limite de Tolerancia Biologica

segun edad, sexo y tiempo de residencia; en pobladores

adultos del distrito de lte.

1.6. DETERMINACION DE VARIABLES

1.6.1. VARIABLE

v' Concentracion de Arsénico en orina.

11



1.6.2. OPERACIONALIZACION DE LA VARIABLE

Variable Definicion Indicador Categorizaciébn  Escala
Indicador .
Analisis por Permisible < 20
biologico de /g de creatinina*
Concentracion espectrofotometria Hg'9
exposicion de
de Arsénico renico en de absorcién atdbmica No Permisible = Razoén
en orina cores con generacién de 20 pglg de
hUMANoS hidruros creatinina*

Fuente: Elaboracion propia.

* Segun Limite de Tolerancia Biolégica establecido por la Direccién

General de Salud de las Personas / Ministerio de Salud del Peru

(DGSP/MINSA, 2011) 9,

12



1. 6.2.1. Variables sociodemograficas

Variable Definicion Indicador Categorizacién Escala
_ Adulto Joven: 18 —
Tiempo
_ L 24 ainos.
transcurrido desde Segun afnos
el nacimiento cumplidos en el Adulto: 25 - 59
Edad Razén
hasta el momento momento de la afos.
del estudio, encuesta
Adulto Mayor: = 60
medido en afios .
anos.
Caracteristicas
fenotipicas Segun sexo
Masculino
Sexo observadas en los biolégico de Nominal
Femenino
pobladores objeto pertenencia
de estudio
_ . Menor igual a 25
Cantidad de afios
Tiempo vivido en afios.
residiendo en el
Tiempo de el distrito objeto de
distrito de Ite Entre 26 y 48 aflos.  Razdn
residencia estudio hasta la

hasta el momento _
fecha actual Mayor igual a 49

de la encuesta .
afnos.

Fuente: Elaboracion propia.

13



CAPITULO I

MARCO TEORICO

2.1. ANTECEDENTES

Con la finalidad de tener mayores elementos de juicio se reviso

los siguientes trabajos de investigacion referentes al tema de estudio:

Internacionales:

Las investigaciones realizadas en el extranjero, ponen de
manifiesto el elevado riesgo sanitario ambiental, por la presencia de
arsénico proveniente de fuentes naturales y como resultado de

procesos industriales:

Claudia Gajardo y Luna Vidal el 2009, en Chile, realizaron un
estudio intitulado “Evaluacion del riesgo toxicolégico por arsénico
mediante el uso de orina como biomarcador’. Evaluaron el riesgo

toxicoldgico, al que esta expuesta la poblacion seleccionada, usaron



la orina como biomarcador de exposicion reciente al metaloide.
Encontrando que las concentraciones de AsTot urinario,
correspondientes a dos muestreos realizados entre 31 individuos
seleccionados de Socaire - Chile, entregan como promedio el valor de
238 (pg/L); dicho valor supera 10 veces el promedio para las
muestras de la ciudad control, correspondiente a Calama (25 ug/L).
Llegando a la conclusion que, en Socaire existe una situacion de
riesgo toxicologico, debido a que la concentracion de AsTot urinario
obtenido a partir de las muestras, cumplen con la condicion de toxica
segun el Instituto Nacional de Toxicologia y Ciencias Forenses de

Sevilla y el Area de Toxicologia de la Universidad de Sevilla Y.

Julio Navoni, Diana De Pietri, Susana Garcia y Edda Villaamil
el 2008, en Argentina, en su estudio intitulado “Riesgo sanitario de la
poblacion vulnerable expuesta al arsénico en la provincia de Buenos
Aires”; analizaron la concentracion de arsénico, en agua recolectada
de las localidades de la provincia de Buenos Aires, Argentina, y su
relacion epidemioldgica con factores de susceptibilidad y patologias
asociadas. Los resultados obtenidos muestran que las
concentraciones de arsénico en agua se ubican en un rango amplio,
desde 0,3 hasta 187 pg/L, con una mediana de 40 pg/L. El 82% de las
muestras presentaron niveles de arsénico superiores al valor limite

aceptable de 10 pg/L, y mas de la mitad de ellas provenian de agua
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de red. Concluyendo que la caracterizacion realizada a través del
indice compuesto de salud sintetiz0 el riesgo sanitario de la
exposicion al arsénico de la poblacion con niveles de carencia

socioeconémica de una amplia region de la provincia de Buenos Aires

(39)

C.A. Lovey y M. C. Giménez el 2008, en Argentina, realizaron
un estudio intitulado “Arsénico total en orina: Evaluacion de poblacion
expuesta en la Provincia del Chaco”. El objetivo de este estudio fue
validar un método para la determinaciéon de arsénico total en orina y
analizar la correlacion existente entre los niveles de arsénico hallados
en poblacion expuesta y los encontrados en las aguas subterraneas
utilizadas para el consumo. Se utilizé el procedimiento normalizado de
espectroscopia de absorcién atomica acoplada a generacién de
hidruros para la determinacion de arsénico total en ambas muestras.
Los resultados nos muestran que las concentraciones de arsénico en
las muestras de orina estan en el rango entre 46,7— 2431 ug/L,
mientras que las de agua entre 30 — 1443 ug/L. El analisis entre las
mismas presenta una correlacion positiva (r =0,74; p menor al 0,05).
Llegando a la conclusién de que el método analitico propuesto resulta
adecuado para la evaluacién de la exposicibn a arsénico total en
muestras de orina y que sus niveles hallados en la poblacion

expuesta y los encontrados en las aguas subterraneas, presentan una
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correlacion positiva, o que sefiala el peligro al que esta expuesta la

poblacion ©2.

Alexandra Carabantes y Nilda de Fernicola el 2003, en Brasil,
realizaron un trabajo de revision titulado “Arsénico en el agua de
bebida: un problema de salud publica’. Concluyendo que la
exposicibn ambiental al arsénico es un problema de salud publica
debido a que afecta a un gran niumero de poblaciones en el mundo y
por tratarse de un agente carcinogénico para humanos. Debido a los
diferentes grados de susceptibilidad de los individuos frente a un
mismo agente toxico se hace importante el desarrollo de
biomarcadores, para que sea posible lograr la prevencién de efectos

nocivos relacionados con la ingestién de arsénico 2.

Nacionales:

Las investigaciones que se realizaron en el Perl ponen de
manifiesto la presencia de arsénico en el medio ambiente, sin
embargo existe una carencia de estudios que determinen los niveles
de concentracion de este metal en personas expuestas

incidentalmente.

Carlos Cabrera y Helen Calla el 2010, en Lima, realizaron el

estudio intitulado “Calidad del agua en la cuenca del rio Rimac, sector
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de San Mateo, afectado por las actividades mineras”, cuyo objetivo
general fue conocer los efectos que ha presentado la calidad del agua
del rio Rimac frente al desarrollo de la actividad minera en el distrito
de San Mateo de Huanchor ubicado en la provincia de Huarochiri del
departamento de Lima. La investigacion en la calidad del agua ha sido
desarrollada en un tiempo de diez afios tomando como patrones de
analisis a los iones metalicos. Concluyeron que metales como el
cadmio, plomo, manganeso, arsénico Yy fierro eran los elementos que
tenian que recibir un tratamiento correctivo, ya que Ssus
concentraciones en las aguas del Rimac eran mayores a lo

establecido en los estandares de calidad de agua ®V.

Edwin Flores y Javier Pérez el 2009, en Lima, realizaron un
estudio intitulado “Determinacidén de arsénico, por absorcion atomica,
en agua de consumo humano proveniente de SEDAPAL, de cisterna 'y
de pozo del distrito de Puente Piedra”, cuyo objetivo general fue
determinar la concentracibn de arsénico en agua de consumo
humano proveniente de SEDAPAL, de cisternas y de pozo en el
distrito de Puente Piedra - Lima. Se encontré que la concentracion
promedio de arsénico del total de muestras provenientes de
SEDAPAL fue de 9.13 pg As/L y el total de muestras provenientes de
cisterna fue de 5.04 pg As/L, los cuales no excedieron Ila

concentracibn maxima permisible dada por la Norma Técnica Peruana
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214.003.87 (50 ug As/L) y la Organizacién Mundial de la Salud (10 ug
As/L). También se hall6 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 (NTP 214.003.87). Se observa
que el 100% de las muestras supera el limite permisible establecido

por la OMS %9,

Jonh Astete, Maria del C. Gastafiaga, entre otros. El 2010, en
Cusco, realizaron un estudio intitulado “Riesgos a la salud por
exposicion a metales pesados en la provincia de espinar-cusco-2010",
cuyo objetivo general fue determinar las caracteristicas de salud de
las poblaciones aledafias a actividades mineras en la Provincia de
Espinar- Cusco en relacion a la exposicion a Metales Pesados. Se
encontré entre otros resultados, que el 4.7% de los 502 pobladores
muestreados para determinar arsénico en orina, presentaron valores
por encima del limite de referencia (20 pg/g de creatinina), siendo en
su mayoria mujeres; la concentracion promedio para este metaloide
obtenida en orina fue de 9.51 pg As/g creatinina. Concluyeron que
existen evidencias de contaminacién ambiental por metales pesados y

presencia de enfermedades transmisibles en ésta poblacién .
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Willy Ramos, Carlos Galarza, Ferdinand de Amat, entre otros;
en el 2006, en Lima, realizaron un estudio intitulado “Queratosis
arsenical en pobladores expuestos a relaves mineros en altura en San
Mateo de Huanchor: Sinergismo entre arsenicismo y dafio actinico
cronico”, con el objetivo de determinar la prevalencia de queratosis
arsenical en una poblacion de altura (3 290 msnm) expuesta a relaves
mineros con arsénico y que posean dafio actinico cronico. Se
encontrd6 8 casos de queratosis arsenical en una poblaciéon de 119
personas expuestas a relaves mineros con dafio actinico cronico (tasa
de prevalencia de 6,7 casos por 100 habitantes). La edad promedio
de los pacientes fue 38,63 + 25,90 afios y 75% de casos fueron de
sexo masculino. Llegaron a la conclusion que la queratosis arsenical
es una patologia frecuente en pobladores del distrito de San Mateo de
Huanchor de Lima expuestos a relaves mineros en altura. El dafio
actinico cronico podria tener un efecto sinérgico para el desarrollo de

cancer de piel en las lesiones arsenicales ©°
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2.2. BASES TEORICAS

2.2.1. Generalidades del Arsénico:

El arsénico, es un elemento quimico de color gris
ferroso, con brillo metalico, cuyo numero atomico es 33y peso
atémico 74.92 “9. Fue descubierto en el siglo XIIl por Alberto
Magno (aunque se cree que se empleé mucho antes como

adicién al bronce para dar un acabado lustroso).

Paracelso (1493-1541) lo introdujo en la ciencia médica.
Schroeder en 1649, public6 dos métodos de preparacion del
elemento. Pedro Abano, en el siglo XV, describe por primera
vez sus efectos toxicos. En lo siglos siguientes, su uso quedo
en manos de charlatanes y brujos, ademas del que diera la
nobleza y la jerarquia eclesidstica para exterminar a sus

enemigos “%°.

Se encuentra en la naturaleza libre y combinado en un
gran numero de minerales, generalmente se encuentra en la
forma pentavalente. Existe en cuatro estados de oxidacion:
Arsina (As™), Arsénico metaloide (As®), Arsenito(As™) vy

Arseniato (As*®) 9.
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Los compuestos inorganicos trivalentes de arsénico mas
frecuentes son: el trioxido de arsénico, el arsenito sédico y el
tricloruro de arsénico. Los compuestos inorganicos
pentavalentes son: el pentoxido de arsénico, el acido arsénico
y los arsenatos, como el arsenato de plomo y el arsenato de

calcio.

Los compuestos organicos también pueden ser pueden
ser trivalentes o pentavalentes, y en ocasiones consisten en
formas metiladas como consecuencia de la biometilacién por
los microorganismos presentes en el suelo, en el agua dulce y

en el agua salada “V.

En general, el arsénico inorganico es mas toxico que el
organico. Aunque los compuestos organicos se consideran
menos toxicos que los inorganicos, algunos derivados del
arsénico que contienen grupos metilo o fenilo, muy usados en
agricultura, causan preocupacion por los efectos sobre la salud
de animales de experimentacién. Entre estos compuestos se
encuentran el &cido monometilarsénico (MMA) y sus sales, asi
como el acido dimetilarsinico (DMA) y sus sales, y el

Roxarsone (acido 4-hidroxi-3 nitrobencenoarsonico).
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Por otra parte, la arsenobetaina y la arsenocolina son las
formas organicas del "arsénico de los peces" y son
relativamente no téxicas para los humanos. El gas arsina es el

compuesto de arsénico mas téxico (exposicion aguda) .

El promedio del arsénico en la corteza terrestre es de 2
ppm no obstante, la distribucion es muy heterogénea. Se
encuentra frecuentemente en aguas naturales. Este llega a

ellas por la erosién de rocas superficiales y volcanicas 2.

Los compuestos arsenicales organicos (Arsfenamina 6
Salvarsan) fueron empleados como medicamentos,
especialmente en el tratamiento de la sifilis y de la amebiasis,
en la actualidad no tienen aplicacibn médica. Las lesiones
cutaneas resultantes de su empleo terapéutico para la sifilis en

la era preantibiética, eran bien conocidas por los dermatdlogos.

Los compuestos arsenicales inorganicos tienen una
variada utilizacion en la industria. El tridxido arsenioso es
empleado como veneno para ratas, insecticidas, en la
fabricacion de ceramica y pintura, como colorante y en la
taxidermia. El arsenito de sodio tiene funciones como herbicida,

garrapaticida y langosticida ®.
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2.2.2. Limites de exposicion:

2.2.2.1. Limite de tolerancia bioldgica (LTB)

El término limite de tolerancia biolégica (LTB) fue
propuesto por Elkins (1967) y se refiere al valor limite
establecido para el indice utilizado en el control
biolégico vy, por lo tanto, aplicado a los agentes toxicos
inalterados, productos de biotransformacion,
alteraciones de actividades enzimaticas y otros
parametros bioquimicos que podran ser aceptados sin

gue haya riesgos a la salud de la persona.

El establecimiento del limite de tolerancia
biolégica (LTB) tiene como meta principal verificar si
existe seguridad en cuanto a que ocurra
contaminacion por un agente quimico, en exposiciones
presentes 0 incluso pasadas, evitandose posibles

efectos adversos a la salud de las personas “?.
Norma Nacional:

En el Perd, la Direccion General de Salud de las

Personas del Ministerio de Salud (DGSP/MINSA) ha
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establecido los limites de tolerancia biologica (LTB),
para la evaluacion de Arsénico total (AsTot) en orina de
pobladores expuestos de manera ocupacional y no
ocupacionalmente los cuales se manifiestan en la tabla
N° 01. A concentraciones mayores debe ser
investigada la procedencia de dicho arsénico para su
control inmediato y determinar el estado de intoxicacion

de la persona 9.

TABLA N° 01

LIMITES DE TOLERANCIA BIOLOGICA PARA LA EVALUACION DE
ARSENICO TOTAL (ASTOT) EN ORINA. SEGUN NORMA NACIONAL

R. M. N° 389-2011-MINSA

Exposicion Microgramos de Microgramos de

Arsénico por litro de  Arsénico por gramo de

orina (ug/L) creatinina (ug/g)
No ocupacional 50 pg/L 20 pg/g
Ocupacional 100 pg/L 50 ug/g

Fuente: Elaboracion propia

25



Norma Internacional:

Para la determinacion del arsénico total urinario,
los limites de tolerancia biologica (LTB) recomendados
por organismos internacionales, son dados en su
mayoria para personas expuestas ocupacionalmente,
ya que ellos consideran que cada pais tiene una
realidad diferente y debe establecer su propio LTB para
pobladores expuestos no ocupacionalmente. Los
valores establecidos segun Norma Internacional para

LTB se presentan en la tabla N° 02.
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TABLA N° 02

LIMITES DE TOLERANCIA BIOLOGICA PARA LA EVALUACION DE

ARSENICO EN ORINA. SEGUN NORMAS INTERNACIONALES

Exposicion Organismo Limite de Tolerancia

Biolégica (LTB)

OMS (Organizacion Mundial 50 pg As/L orina

de la Salud, 2004) (AsTot)

ACGIH (American

Conference of 50 ug As/g

_ creatinina (As y sus
Ocupacional

Governmental Industrial )
metabolitos)

Hygienists, EE.UU - 2005)

ATSDR (Agency for Toxic
100 pug As/L orina
Substances and Desease
(AsTot)
Registry, EE. UU - 2007)

Fuente: Elaboracién propia
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2.2.2.2. Limites ambientales

El arsénico ingresa en pequefas cantidades al

cuerpo humano a través del agua, aire y alimentos ®®.

El establecimiento de los limites ambientales
esta de acuerdo con las concentraciones que se han
verificado en diversas partes del mundo en donde no
se han detectado efectos adversos en la salud de la
poblacibn expuesta. A diferencia de los limites
ocupacionales, que han sido objeto de frecuentes
estudios de diferente naturaleza y de constantes
evaluaciones, los limites ambientales generales todavia

necesitan de mayores evaluaciones.

Con el tiempo, estos podran sufrir alteraciones
importantes debido a nuevos hallazgos o cambios en
las condiciones en que hoy se presenta el arsénico.
Los valores limites establecidos para el arsénico en el

ambiente general son los siguientes:
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TABLA N° 03

LIMITES DE ARSENICO EN EL AMBIENTE GENERAL

Fuente Organismo Valores limite
permisibles
(VLP)
OMS (Organizacion 10 pg As/L de
Mundial de la Salud, 2004) agua

Agua potable (Arsénico

total MINSA (Ministerio de
o 10 pg As/L de
Salud) DS N° 031-2010-

agua
SA.
Ambiente de trabajo
MINSA (Ministerio de
(Arsénico elemental y 0.01 mg As/m®
Salud) D.S. N° 015-2015-
compuestos aire
SA.
inorganicos)
2 ug As/Kg de
Alimentos (Arsénico OMS (Organizacién peso corporal
inorganico) Mundial de la Salud, 2009) (Ingesta diaria

tolerable)

Fuente: Elaboracion propia
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2.2.3. Fuentes de exposicién:

2.2.3.1. Fuentes de contaminacién en el medio ambiente

Dentro de los factores de riesgo medio ambiental

a tener en cuenta se menciona:

v Agua contaminada por desechos industriales.

v Fuentes contaminantes como son las empresas
minero-metalUrgicas.

v Alimentos contaminados por desechos industriales
(peces y moluscos) asimismo provenientes de
tubérculos y hortalizas, irrigadas con agua
contaminada y por uso de plaguicidas.

v’ Zonas con presencia de fuentes naturales.

Se puede mencionar algunas condiciones que

pueden incrementar el riesgo de intoxicacion:

v" En cuanto a los estilos de vida el habito de fumar. La
susceptibilidad individual que hacen a una persona
vulnerable a la enfermedad (hipersensibles o

atopicos).
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v Personas con enfermedades de la piel, pulmonares,
cardiovasculares, hepaticas o renales.
v Ingesta accidental de productos quimicos, derivados

se arsénico 9,

2.2.3.2. Fuentes de contaminacién en el ambiente

ocupacional

El riesgo mas importante que se halla en la
exposicién ocupacional, es al arsénico inorganico
predominantemente relacionado con actividades
industriales especificas como son la mineria,
metalurgia, fabricacion de vidrios, plaguicidas,

agricultura, entre otros.

En este sentido, la ausencia o incumplimiento de
normas de salud y seguridad en el trabajo, condiciones
de trabajo inseguras, falta de capacitacion al trabajador
sobre los riesgos que implica para su salud la actividad
gue realiza y la falta de uso de equipos de proteccion
personal - EPP (respiradores, ropa de trabajo. entre

otros) condicionan mayor riesgo de intoxicacion.

El indice Bioldgico de Exposicién para la vigilancia

de la salud de los trabajadores es de: orina de 24 hrs <
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100 pg/L (National Institute for Occupational Safety and
Health - NIOSH), y el |Ilimite de exposicion
recomendado de acuerdo al D.S. N° 015-2005-SA, es:
0.01 mg /m? de aire (arsénico elemental y compuestos

inorganicos, excepto hidruro de arsénico) *®.

2.2.4. Toxicocinética:

2.2.4.1. Absorcién

Las vias de absorcion con mayor énfasis son:
oral, respiratoria y cutanea, por estar ellas mas

relacionadas a las formas de exposicion.

Como el arsénico se encuentra en el aire como
particula, la absorcion a través de los pulmones implica
dos procesos: la deposicion de las particulas en la
superficie del pulmon, y la absorcion del arsénico del

material depositado.

Los factores que influyen en el grado de
absorcion de los pulmones: son la forma quimica,
tamafo de particula y la solubilidad. Las particulas de

mas de 10 ym de diametro son en su mayoria
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depositadas en las vias respiratorias altas
(nasofaringe), las particulas entre 5 y 10 ym se
depositan en la traquea, y las particulas con un
diametro menor de 2 ym penetran significativamente en

los alvéolos .

En los trabajadores expuestos a polvos de
trioxido de arsénico en las fundiciones, la cantidad de
arsénico excretado en orina fue aproximadamente de

40 a 60% de la dosis estimada inhalada “®°®"

Los compuestos arsenicales organicos parecen
absorberse bien por via respiratoria, debido que un
factor critico de la absorcion es la liposolubilidad, con la
cual se puede penetrar distintas membranas biol6gicas
gue se interponen. Se observd una absorcion muy
rapida (tiempo de 2,2 minutos), 92% del total cuando se

instilé dimetilarsenato en pulmones de ratas.

Los datos en humanos y animales indican que
mas del 90% de la dosis ingerida de arsénico trivalente
0 pentavalente disuelto se absorbe en el tracto
gastrointestinal. El acido dimetilarsénico, el acido

monometilarsénico, los compuestos organicos de
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2.24.2.

arsénico en pescados y mariscos son absorbidos entre

un 75% a 85% @,
Distribucion

La informacién sobre la distribucién en humanos
es principalmente de datos de necropsias. Se distribuye
en todos los tejidos del cuerpo, se encuentra en mayor
concentracion en el higado y rifién, pero también se
encuentra en mauasculos, huesos, corazén, pulmones,

pancreas, bazo, cerebro, piel, cabellos y ufias ©.

Los datos sobre los efectos del estado de
oxidacion y nivel de exposicion de arsénico en la
distribucion en tejidos indican que los niveles de
arsénico en los rifiones, higado, bilis, cerebro, huesos,
piel y la sangre son de 2 a 25 veces mas para las
formas trivalentes que para las formas pentavalentes y

aumentan en gran medida a dosis mas altas ©V.

El As® muestra un comportamiento parecido al
del fosfato, pero difiere con este en la estabilidad de
sus ésteres. Los ésteres del acido fosférico son
estables, lo que permite la existencia del acido

desoxirribonucleico (ADN) y la adenosina 5-trifosfato
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(ATP). En cambio, los ésteres &cidos de As™ son
hidrolizables. Las enzimas pueden aceptar al arsenato
e incorporarlo en compuestos como el ATP, pero los
compuestos analogos formados se hidrolizan
inmediatamente, por ello, el arsenato puede inactivar el
metabolismo oxidativo de la sintesis del ATP. En
contraste, el As* tiene alta afinidad por los grupos
tioles de las proteinas y puede inactivar una variedad
de enzimas, como la piruvato deshidrogenasa y 2-
oxoglutarato  deshidrogenasa. En  cambio, el
monometilarsenato (MMA) y el dimetilarsenato (DMA)
no forman enlaces fuertes con las moléculas bioldgicas
humanas. Esto explica por qué su toxicidad aguda es

menor que la del arsénico inorganico 9.

El Arsénico inorganico atraviesa la barrera
placentaria y produce concentraciones importantes en
el feto. Altos niveles de arsénico fueron encontrados en
higado, rifibn y cerebro en la autopsia de infantes
nacidos prematuramente. El arsénico fue detectado en
leche materna en dos estudios, en uno de ellos
realizado por la OMS, se hall6 concentraciones de

0.00013 a 0.00082 ppm y en el otro realizado en
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2.2.4.3.

mujeres andinas expuestas a altas concentraciones en
agua de consumo humano se  encontr

concentraciones de 0.0008 a 0.008 ppm de arsénico **

32, 52)

Metabolismo

Dos procesos estan involucrados en el
metabolismo: primero, las reacciones de
oxidacion/reduccién que convierten el arsenato y el
arsenito, segundo, son las reacciones de metilacién
gue convierten el arsenito a MMA y DMA ambos
compuestos metilados. De esta manera el cuerpo
humano tiene la habilidad de cambiar el arsénico
inorganico a formas organicas menos téxicas (MMA y
DMA) y esta es excretada mas rapidamente en la orina
gue las formas inorganicas. El metabolismo de arsénico

en nifilos es menos eficiente que en los adultos.

Es posible que en la exposicion de arsénico a
largo plazo, la metilacibn y excrecion sean mas
eficientes en varios meses de exposicion. Se cree que

este mecanismo tiene un limite de dosis superior, que
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cuando se satura, resulta una mayor incidencia de la

toxicidad del arsénico.

La reduccién de arsenato a arsenito puede ser
mediada por glutation. Estudios in vitro muestran que el
glutation forma complejos con arsenito y arsenato,
oxidando al glutation y reduciendo al arsenato en la
reaccion glutation-arsenato. El principal sitio de
metilacion es el higado donde este proceso es mediado
por enzimas que utilizan S-adenosilmetionina como co-

sustrato @9,

El proceso de metilacién es considerado como
un mecanismo de desintoxicacién, ya que las especies
metiladas del arsénico son menos toxicas que el
arsénico inorganico y se logra una menor acumulacién
de arsénico inorganico en los tejidos. Este proceso de
metilacion al ser enzimatico podria saturarse con
elevadas dosis de arsénico lo que resulta una mayor
acumulacion de arsénico inorganico en los tejidos. Sin

embargo todavia no hay estudios que avalen eso.
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2.2.4.4. Eliminacién

La eliminacién del arsénico se da por la orina y
heces. También se excreta en leche materna, ufas,
cabellos y bilis. La proporcién relativa de As*™, As™,
MMA y DMA en la orina puede variar dependiendo de
la forma administrada, tiempo después de Ila
exposicién, via de exposicion y cantidad de dosis. En
general el DMA es el principal metabolito, con niveles
més bajos de arsénico inorganico (As™®y As™) y MMA.
En los humanos la proporcion relativa usualmente es
40% a 60% de DMA, 20% a 25% de arsénico

inorganico y 15% a 25% de MMA (¢:59),

2.2.5. Toxicodinamia:

Se cree que los compuestos de arsénico ejercen su
efecto toxico a través de varias formas de accion. La
interferencia con la funcion enzimatica se puede originar a
partir de la union del grupo sulfhidrilo del arsénico trivalente o

por sustitucion del fosfato .

Los compuestos de arsénico mas toxicos son los

trivalentes, mientras que los pentavalentes tienen escaso
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efecto sobre la actividad enzimatica. El arsénico inhibe la
actividad de la succinico deshidrogenasa y desacopla la
fosforilacion oxidativa; este proceso estimula la actividad de la

ATPasa mitocontrial.

El arsénico inhibe las funciones energéticas de las
mitocondrias por dos vias diferentes: compite con el fosfato
durante la fosforilacion oxidativa e inhibe la reduccién del NAD
acoplada a la energia. La inhibicion de la respiracion
mitocondrial reduce la produccion de ATP en la célula y
aumenta la formacién de perdxido de hidrégeno, el cual puede
causar un estrés oxidativo a través de la produccién de

especies reactivas del oxigeno "

Aunque un arsénico trivalente sobre una base molar
(As®*, arsenita) es por lo comin de 2 a 10 veces mas
agudamente toéxico que el arsénico pentavalente (As>,
arsenato), se sabe que ocurre interconversion in vitro, y el
espectro completo de la toxicidad del arsénico ocurre después

de una exposicion suficiente a cualquiera de las dos formas.

Los microorganismos marinos pueden contener grandes
cantidades de organocompuestos arsénicos trimetilados

absorbibles, como la arsenobetaina, asi como una variedad de

39



azucares de arsénico. La arsenobetaina no tiene efectos
toxicos conocidos cuando se ingiere en especies de mamiferos
y se excreta en la orina sin cambios; los azlcares de arsénico

se metabolizan parcialmente a acido dimetilarsinico ).

Se pueden producir intoxicaciones agudas y cronicas.
Las primeras, muy graves, son ahora muy poco frecuentes,
mientras que las cronicas han adquirido un nuevo
protagonismo debido al problema causado en numerosos
lugares por el consumo de agua con alta concentracion de

arsénico ©9.

2.2.5.1. Intoxicacion aguda

En minutos u horas después de la exposicion a
grandes cantidades (decenas a cientos de miligramos)
de compuestos arsénicos solubles se afectan muchos

sistemas .

La intoxicacibn aguda se caracteriza por la
aparicion de un cuadro gastroenteritico grave con
nauseas, vomitos, dolor abdominal y diarrea
coleriforme, con sequedad y ardor en la boca y

garganta y disfagia. La filtracion capilar difusa,
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2.2.5.2.

combinada con pérdida de liquidos gastrointestinales,

puede ocasionar hipotension, choque y muerte.

Ademds, por accion directa, se produce una
disminucion de la contractiidad miocéardica con
taquiarritmias. Los sintomas neurolégicos comienzan
con debilidad y calambres musculares, con depresion
del SNC y coma. También puede haber una
insuficiencia hepatica y renal y el fallecimiento se
produce por fallo multiorganico. Si el paciente no fallece
puede aparecer una polineuropatia mixta 1 6 2
semanas después. Entonces aparecen también
lesiones cutaneas con eritema, hiperpigmentacion e

hiperqueratosis 1724,

Intoxicaciodn crénica

La intoxicacion cronica ha sido observada en
medio profesional, en pacientes tratados a largo plazo
con medicaciones arsenicales y por consumo habitual
de agua de pozo con alta concentracién de arsénico

49 E| envenenamiento crénico por arsénico también
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desencadena una constelacion de sintomas y signos

multisistémicos .

Los sintomas que aparecen inicialmente son
poco caracteristicos. Puede haber o no alteraciones
gastrointestinales, y una serie de trastornos
inespecificos, principalmente anorexia, pérdida de
peso, debilidad y malestar general. Otros sintomas
pueden hacerse mas o menos evidentes, facilitando el
diagnéstico:  dermatitis,  estomatitis,  neuropatia
periférica con incoordinacion y paralisis y alteraciones

hematoldgicas.

Los trastornos cutaneos desarrollados
tipicamente después de afios de exposicién, incluyen
una hiperpigmentacion e hiperqueratosis involucrando
palmas y plantas. La polineuropatia puede terminar con
un cuadro de ataxia y pardlisis. Hay anemia con
leucopenia, fendmenos de mal absorcion e insuficiencia
hepatica lesional con esteatosis, necrosis centrolobular
y cirrosis. También es frecuente la ictericia obstructiva
provocada por el incremento de tamafio del higado.

Puede aparecer una miocardiopatia y una insuficiencia
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2.2.5.3.

renal. Existe una arteriopatia generalizada con necrosis

distales (2%,

Carcinogénesis:

El arsénico es un reconocido carcinégeno
humano relacionado con el cancer de los pulmones,
piel y vejiga .

Existe una asociacion causal entre la inhalacion
de arsénico y el cancer de piel y de pulmén. Otros
estudios indican que la exposicion por ingestion
ocasiona cancer en o6rganos internos. En los seres
humanos su exposicién prolongada provoca una serie
de anomalias caracteristicas en el epitelio cutaneo que
van desde la hiperpigmentacibn hasta la
hiperqueratosis. En las zonas queratésicas pueden
surgir dos tipos de cancer de piel inducido por el
arsénico: los carcinomas de células basales y los

carcinomas de células escamosas 7.

Intoxicacién con gas arsina

El envenenamiento con gas arsina produce un

patrén distintivo de intoxicacion dominado por sus
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profundos efectos hemoliticos. Después de un periodo
de latencia que puede durar de 2 a 4 horas posteriores
a la inhalacion (dependiendo de la magnitud de la
exposicion), puede ocurrir hemodlisis intravascular

masiva.

Los sintomas iniciales pueden incluir malestar,
cefalea, disnea, debilidad, nauseas, vomito, dolor
abdominal, ictericia y hemoglobinuria. La insuficiencia
renal oligarica, aparece con frecuencia en un periodo
de 1 a 3 dias. En las exposiciones masivas los efectos
letales sobre la respiracion celular pueden ocurrir antes

del desarrollo de insuficiencia renal “®.

2.2.6. Diagnostico:

2.2.6.1. Criterio diagnéstico

Epidemioldgico: Exposicion ocupacional, personal y
ambiental de fuentes contaminantes (fuentes
industriales y actividades minero metallrgicas) y

natural.
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Clinico: Manifestaciones compatibles con intoxicacion

por arsénico.

Laboratorio: Los indicadores biolégicos de exposicion

gue se consideran son:

Concentraciones de Arsénico en orina de 24 horas

(valores referenciales).

v/ Expuestos no ocupacionalmente: El Limite de
tolerancia biologica es de 50 pg/L de orina 6 20 ug
As/g creatinina; debiendo ser investigada a
concentraciones mayores la procedencia de dicho
arsénico para su control inmediato y determinar el
estado de intoxicacion de la persona 1%,

v' Expuestos ocupacionalmente: El Limite de tolerancia
bioldgica es de 100 pg/L de orina 6 50 pg As/ g
creatinina; concentraciones mayores deben ser
investigadas, tomar medidas oportunas en el trabajo,
evitar la exposicion y determinar el estado de

intoxicacién del trabajador ©* 37,

2.2.6.2. Definicién de caso

Caso probable: Cuadro clinico similar al descrito mas

antecedente epidemioldgico positivo.
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2.2.6.3.

Caso confirmado: Caso probable mas nivel de

arsénico en orina mayor al valor de referencia 2.

Diagnostico diferencial

v Sindrome de Guillain Barré.

v Polineuropatias  predominantemente  sensitivas
(diabetes mellitus. alcohol, talio e intoxicacion
cronica por plomo).

v Encefalopatia de Wernicke.

v Meningitis de Liquido Céfalo Raquideo claro (viral).

v’ Intoxicacion alimentaria por sustancias quimicas
(mercurio, cadmio, hierro, bromato de potasio).

v Gastroenterocolitis (salmonelosis, colera, toxinas
marinas).

v" Anemia aplasica.

v" Anemia hemolitica aguda.

v" Insuficiencia renal (tubular).

v Leishmaniosis cutaneas, (Uta).

v Otras lesiones dérmicas ulcerosas @* 2749,
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2.2.6.4. Exdmenes auxiliares

Laboratorio

Se consideran las siguientes  pruebas

complementarias:

v' Hematologicos: Hemograma completo (busqueda de
anemia, leucopenia, trombocitopenia o punteado
basofilo).

v’ Electrolitos séricos: Sodio, potasio, cloro (en caso de
deshidratacion aguda 0 problemas
gastrointestinales).

v Pruebas de funcién hepética (Transaminasas
Glutdmico Pirtvica y Oxalacética, Bilirrubinas totales
y Fosfatasa alcalina).

v Pruebas de funcién renal: Dosaje de Urea, creatinina

sérica y urinaria, depuracion de creatinina.

Imégenes

No existen examenes auxiliares especificos para
intoxicacion por arsénico, por lo cual deben ser
solicitadas segun complicaciones. Cabe sefalar que el

arsénico inorganico es radiopaco y una radiografia de
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abdomen puede mostrar el material en el tracto

gastrointestinal después de una ingestién aguda ®®.
Andlisis toxicoldgico

Los efectos téxicos a largo plazo del arsénico
son consecuencia principalmente de la exposicidon a su
forma inorganica; por lo tanto la determinacion
toxicologica pretende evaluar la exposicion a los
compuestos de este elemento, presentes en el
organismo. Siendo la prueba de orina la mas confiable
para determinar su exposicion reciente y de sus

compuestos.

Se debe tener en cuenta que el arsénico
desaparece a los pocos dias de la exposicién y que la
ingesta de pescados, mariscos y moluscos incrementan
de manera notable su concentracion en orina de 200
hasta 1700 pg As/L por lo que debe evitarse su
ingestion por lo menos 48 horas antes de realizarse el
examen. Asimismo la muestra a considerar en
expuestos no ocupacionalmente es de orina de 24

horas 0 la primera orina de la mafiana y en expuestos
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ocupacionalmente considerar la muestra a partir de la

dltima jornada laboral ¥,

También se realiza para la valoracion de
exposiciones pasadas (6 a 12 meses) analisis en
cabello y ufas, aunque los resultados podrian ser
erréneos debido a posibles contaminaciones externas
de la muestra. No obstante en el cabello valores
menores de 0,1 mg As/100g de cabello son

considerados valores referenciales ¢” %9,

2.2.7. Tratamiento:

El tratamiento depende de la via de intoxicacién por

arsénico, considerandose de esta manera:

2.2.7.1. En caso de contacto ocular

Realizar el lavado de la zona afectada con

abundante agua por 15 minutos.

2.2.7.2. En caso de contacto dérmico

Retirar toda la ropa contaminada y disponerla

como un residuo téxico (bolsas amarillas), realizar el
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2.2.7.3.

2.2.7.4.

lavado de la zona afectada con abundante agua y
jabon por 15 minutos, y de tener alguna herida realizar

la curacién con sustancia antiséptica.
En caso de inhalacion de gas arsina

Trasladar a la persona a un érea
descontaminada y brindar medidas de soporte
(oxigeno, manejo electrolitico, etc.). Realizar pruebas
adicionales para verificar que no haya dafio sistémico,
asimismo solicitar evaluacion por otras especialidades
segun criterio clinico. Esta intoxicacién puede causar
hemodlisis masiva o Insuficiencia renal, en esos casos
estd indicada la exanguinotransfusion o hemodialisis
respectivamente en los establecimientos del tercer nivel

de atencién del sector salud segtn casos 2%,

En caso de ingestién

Dentro de la primera hora de ingerido el
metaloide se debera considerar el lavado gastrico sin
carbon activado por no adsorber metales, asimismo no
esta indicado el uso de catarticos debido a la diarrea

profusa generada en los casos agudos ©¥.
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2.2.7.5.

En caso de que no se pueda conseguir su
eliminacion, evidenciando restos de arsénico en la
radiografia abdominal (imagen radiopaca), puede estar
indicada la irrigacion intestinal con Polietilenglicol via
oral en nifios 25 cc/hora y adultos 1000 cc/hora,
balanceado en solucion electrolitica, hasta que las

heces sean liquidas y claras.

Tratar el cuadro diarreico y deshidratacion, se
administrara fluidos intravenosos para restaurar la
hidratacion adecuada, mantener el flujo urinario, y
corregir el desbalance de electrolitos. Observar
continuamente el ingreso/egreso para evitar una

sobrecarga de fluidos.

En caso de insuficiencia renal aguda revisar los
electrolitos regularmente. De ser necesario administrar
oxigeno y transfusiones de sangre, de existir
taquicardia ventricular y fibrilacion manejar segun

corresponda “®.
Tratamiento con quelantes

Dimercaprol (BAL, British anti-Lewisita, 2-3

dimercaptopropanol). Se administra 3 — 5 mg/Kg
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intramuscular (IM) cada 4 a 6 horas por 2 dias, luego
se continda c¢/12h por 7-10 dias y luego se prefiere
continuar con Succimer o Penicilamina hasta que el
paciente se recupere. No puede ser aplicado por via
endovenosa ya que este medicamento contiene aceite
de mani en su composicion y esta contraindicado en

personas alérgicas al mani.

Succimer (DMSA, acido 2-3
dimercaptosuccinico). Indicado en pacientes que
toleren la via oral y se encuentren hemodinamicamente
estables. Dar 10 mg/Kg oral cada 8 horas por 5 dias,
continuar cada 12 horas por 2 semanas o hasta que el

paciente se recupere.

D-penicilamina: Ha sido usada a dosis de 250
mg, via oral cada 8 horas por 10 dias inicialmente, se
realizan controles de arsénico en orina de 24 horas, se
deja recuperar durante una semana y Si persiste
elevado el valor reportado se repite otro ciclo de 10

dias 7.
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2.2.8. Biomarcadores:

Un marcador biolégico o biomarcador se puede definir
como un indicador que sefala un acontecimiento o una
situacion en una muestra o sistema bioldgico y proporciona una
medida de la exposicion, el efecto o la susceptibilidad “9.
Como ejemplos de biomarcadores son: la sangre, algunos
liquidos del cuerpo como la orina o la saliva y algunos tejidos,
la presencia o cantidad de un determinado xenobidtico sefiala
los cambios medibles, ya sean estos bioquimicos, fisioldgicos o

morfologicos, que se asocian a la exposicion a un toxico.

El uso de biomarcadores tiene una finalidad practica,
donde esta involucrada la salud de las personas, manejando
indices de exposicion, de efecto y de susceptibilidad, validos
para la toma de acciones correctivas de salud y minimizar o

suprimir el efecto del toxico .
2.2.8.1. Biomarcadores de exposicion a arsénico

Un paso crucial en el proceso de valoracion de
riesgo en la salud, es el de demostrar la exposicion de
las personas a sustancias téxicas. Un biomarcador de

exposicion valora la dosis interna determinando el
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agente o subproductos de biotransformacion en medios
biolégicos, indicando que el téxico ha entrado al
organismo. Por lo tanto, los biomarcadores de
exposicidn, proporcionan informacion cuantitativa sobre
la exposicibn y detectan el ingreso de toxicos al
organismo, indicando la concentracion de los
xenobidticos y sus metabolitos en los medios

biolégicos.

Los biomarcadores de exposicion son utilizados
como indices de impregnacion por arsénico, la
medicion de dicho elemento puede realizarse en
cabellos, ufias y orina; siendo la medicion urinaria la
mas importante, ya que por via renal es eliminado entre

el 70% y 90%.

a) Orina: La concentracion de arsénico en
orina, parece ser el mejor indicador de la exposicion
reciente, o de hace pocos dias, a su forma organica e
inorganica, habiéndose utilizado tradicionalmente el
arsénico total (AsTot) en orina para valorar dicha
exposicion @7, Los valores normales de AsTot en orina

estan dentro del rango de 5 — 50 ug As/L. de orina.
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Dicho rango se considera normal en sujetos no
afectados por ingestion de alimentos del mar o por

exposicién en ambientes laborales 9.

Segun el Instituto Nacional de Seguridad e
Higiene en el Trabajo de Espafia (INSHT, 2009), con
fines de mayor precision y cuando es posible, se
recomienda la recoleccion de la primera orina de la
mafana. Sin embargo, la medida cuantitativa de la
exposicion a partir de muestras puntuales puede verse
afectada por la variabilidad en la produccion de orina,
debido a factores como la ingestion de liquidos, la
temperatura excesiva, el consumo de medicamentos,
etc., que pueden producir efectos de concentracién o
dilucion de la orina, y afectar asi al resultado de los
indicadores. Por esta razén, es necesario corregir estos
resultados, refiriéndolos a la concentracion de alguna
sustancia con mecanismo de excrecion renal similar al
del compuesto de interés y cuya eliminacion se
mantenga razonablemente constante a lo largo del

tiempo
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En algunas ocasiones, los resultados de los
indicadores se refieren a la concentracion de creatinina,
medida en la misma muestra, expresandose los
resultados en peso del indicador por unidad de peso de
creatinina. El valor de referencia para AsTot urinario

sobre base a creatinina, no debe superar a 20 pg/g .

Se rechazardn las muestras de orina muy
diluidas (creatinina < 0,3 g/L) y las muy concentradas
(creatinina > 3,0 g/L), debiendo repetirse en estos

casos la toma de muestra (OMS/ACGIH, 2005).

b) Sangre: Como la vida media del As inorganico
y organico en la sangre es corta, en episodios o
exposiciones de pequefia duracion, el contenido en la
sangre refleja el grado de la exposicién solo para un
periodo corto después de la absorcion, siendo
importante, en la interpretaciéon de los resultados, el
lapso de tiempo entre el inicio de la exposicion y el
muestreo. La Organizacion Panamericana de Salud

(OPS), propone un rango de 1 — 3ug As/L de sangre ©.
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c) Unas y Pelo: Dado que el cabello y las ufias
crecen lentamente, su andlisis puede dar una
indicacion de la exposicion pasada a arsénico; Sin
embargo debido a que estas muestras se encuentran
expuestas al medio ambiente, una determinacion
cuantitativa de arsénico, podria dar una alteracion en
los resultados. Las concentraciones normales de AsTot
encontradas en ufias estan en el rango de 300 — 900

ug/kg y pelo en el rango de 300 -1750 pg/kg 2.
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CAPITULO Il

MARCO METODOLOGICO

3.1. TIPO Y DISENO DE LA INVESTIGACION

El estudio se identifica como Investigacion Aplicada, debido a
que aplica los conocimientos a la solucion de un problema practico

(Avila Acosta, 1988).

Asi mismo para efectos de la contrastacion de la hipétesis, se
utilizé el disefio no experimental, transversal y correlacional. El
estudio responde al disefio no experimental, porque no recurre a la
manipulacion de alguna de las variables de estudio, sino que estas se
analizan tal y como suceden en la realidad. Responde a los estudios
transversales en tanto la informacion recogida se realiz6 en un solo
periodo. Y responde a los estudios correlacionales, debido a que la
investigacion se orienta a relacionar las variables involucradas en la

presente investigacion.



3.2. LUGAR DE EJECUCION

El presente trabajo de investigacion se desarroll6 entre los
meses de septiembre del afio 2012 a Febrero del afio 2013.

La recoleccion de muestras de orina en pobladores adultos se
llevd a cabo en el Distrito de Ite, de la Provincia Jorge Basadre
Grohmann y del Departamento de Tacna.

La determinacion de arsénico en orina, se realizd en el
Laboratorio de Control de Calidad, de la Planta de Tratamiento de
Calana de la Empresa Prestadora de Servicios de Saneamiento (EPS-
TACNA).

La determinacion de creatina en orina, se realiz0 en el

Laboratorio Clinico VIDALAB, de la Clinica Internacional de Tacna.

3.3. POBLACION Y MUESTRA

3.3.1. Poblacion

La poblacion para el presente estudio estuvo
conformada por 2203 habitantes adultos, de ambos sexos del
distrito de Ite. Fuente: Estimaciones y proyecciones de

poblacion por sexo, segun Departamento, Provincia y Distrito;
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Instituto Nacional de Estadistica e Informatica — INEI - Perq,

2012.

3.3.2. Muestra

Para la determinacion del tamafio de muestra, se

procedi6 en dos fases:

Primera fase: Se obtuvo el tamano muestral mediante la

ecuacion de Cochran para poblaciones conocidas:

N.z° +p=q
n = ——
e«(N-1) + Zpq

Donde:

n: Tamafio de la muestra =¢7?

N: Poblacion objeto = 2203 (numero total de
habitantes adultos del
distrito de Ite en el afio
2012)

z: Nivel de significacion = 1.96 para el 95% de
confianza

p: Probabilidad de éxito =50 %
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g: Probabilidad de fracaso =50 %

e: Error =0.08

Reemplazando en la férmula, la muestra estuvo
constituida por 141 pobladores adultos del distrito de lte.
Siendo la seleccion de dicha muestra estadisticamente

correcta, confiable y aceptable.

Segunda fase: Obtenido el tamano muestral de la

poblacion objeto, se procedié a elegir el tamafio estratificado

mediante la ecuacion de Kish:

En donde fh es la fraccion del estrato, n el tamafio de la
muestra = 141, N el tamafio de la poblacion elegida = 2203, sh
es la desviacion estandar de cada elemento del estrato h, y K
es una proporcién constante que nos dara como resultado una

n Optima para cada estrato.

Reemplazando en la formula anterior, la fraccion del
estrato = 0.0640. Y se determind para cada estrato poblacion

Urbana y Rural.
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TABLA N° 04

ESTRATIFICACION MUESTRAL

Muestra Categorizacion  Poblacion  Estratificacion
Pobladores Urbana 1124 72
adultos del distrito
Rural 1079 69
de lte
Total 2203 141

Fuente: Elaboracion propia

3.4. TECNICAS E INSTRUMENTOS PARA RECOLECCION DE DATOS

3.4.1. Técnicas de recolecciéon de datos

3.4.1.1. Encuesta:

Es una técnica para recopilar informacion
tomando una muestra de la poblacién objetivo, que
consiste en aplicar un conjunto de preguntas
normalizadas, denominado cuestionario. En la
presente investigacion se utilizé para determinar cada

una de las variables sociodemogréficas (edad, sexo y
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tiempo de residencia), en pobladores adultos del

distrito de lte.

3.4.1.2. Espectrofotometria de Absorcion Atémica con

Generador de Hidruros (EAAGH):

La técnica de absorcion atomica con
generacion de hidruros, permite cuantificar en el
orden de particulas por billon (ppb) o ultratrazas
elementos como el arsénico, selenio, mercurio, entre
otros; que tienen la propiedad de formar el hidruro

correspondiente.

La muestra disuelta en &cido diluido se
mezcla con un agente reductor, tal como una
solucion de borohidruro de sodio (NaBH,). Esta
reaccion produce hidrégeno atomico que reacciona
con el arsénico en la solucion para formar hidruros
volatiles. El borohidruro de sodio es el reductor mas
utilizado.

Los hidruros voléatiles como la arsina (AsH3),
son arrastrados por un gas portador como nitrégeno

a una celda de cuarzo, que es calentada por una
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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.

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 del pico, o el
area bajo la curva, para relacionarlas con la
concentracion del analito.

La cuantificacion de las diferentes especies
de As puede realizarse separandolas antes de la
formacion del hidruro mediante procedimientos como
la cromatografia, o bien a través del cambio en las
condiciones de formacion de los hidruros como

tiempos de reaccion y reactivos especificos .
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Preparacion de la muestra

Previamente a la generaciéon de la arsina, la
muestra en caso de contener materia organica, debe
ser sometida a un proceso de digestion para destruir
los compuestos organicos del arsénico y oxidarlo a
As®*. El As® presente en el mineralizado es luego
reducido a As®*" por reaccion con cloruro de potasio o
yoduro 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 metdlicos y no metalicos
combinaciones de elevado peso molecular en las
cudles desaparecen todas las caracteristicas propias
de los iones en solucion. En esas condiciones,
resulta improbable reconocer un elemento metalico
ya que no puede ionizarse suficientemente como
para producir una concentracién adecuada de iones,
por ello es que se hace necesario destruir, disgregar

0 mineralizar la materia organica.
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3.4.1.3.

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

se transforma en CO, @,

Método colorimétrico para la determinacion

cuantitativa de creatina en orina (Wiener lab.)

La creatinina, compuesto sumamente
difusible, se elimina del organismo casi
exclusivamente por filtracion renal. Su determinacién
en suero u orina, asi como el clearance de creatinina
endogena constituyen parametro importantes para el

diagnéstico de diferentes afecciones renales.

Método

La creatinina reacciona con el picrato alcalino
en medio tamponado, previa desproteinizaciéon con
acido picrico, obteniéndose un cromégeno que se

mide a 510nm.

Reactivos provistos

Reactivo 1: Acido picrico 41,4mmol/l.
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Reactivo 2: Buffer glicina/NaOH 1 mol/l, pH
final 12,4.

Standard: Solucion de creatinina 20mg/l.

Precauciones y estabilidad

Los reactivos son para uso diagndstico “in

vitro”. El reactivo 2 es caustico.

Los reactivos provistos son estables a
temperatura ambiente hasta la fecha de vencimiento

indicada en su empaque.

Muestra: Orina

a) Recoleccién: Puede emplearse orina de 24
horas o la primera orina de la mafana. Su
recoleccion debe efectuarse en un recipiente
perfectamente limpio mantenido en el refrigerador
(2-10°C) durante el tiempo de la recoleccion. Medir
la diuresis, tomar una alicuota y efectuar una
dilucion 1:50 de la misma. En caso de que la diuresis
sea la primera de la mafiana, multiplicar el volumen
medido por 12 para calcular la cantidad de creatinina

eliminada durante 24 horas.
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b) Estabilidad: Orinas destinadas a esta
determinacion pueden mantenerse hasta 4 dias en

refrigerador (2-10°C) sin agregado de conservantes.

3.4.2. Instrumentos para larecoleccion de datos

La espectrofotometria de absorcidon atomica con
generacion de hidruros para la cuantificacion de arsénico en
orina, instrumento validado por Carmen Lovey y Maria

Giménez. Argentina (2008).

El método colorimétrico para la determinacion
cuantitativa de creatina en orina, presenta una confiabilidad

analitica, validada por Wiener Laboratorios (2000).

3.4.2.1. Material Biolégico:

v' Muestras de orina.

3.4.2.2. Materiales de vidrio y plastico:

v’ Beakers de 100, 250, 400 y 600 mL.
v’ Celdas para espectrofotdémetro.
v Conservador tipo cooler, marca Rubbermaid.

v’ Fiolas de 50, 100, 500 y 1000 mL.
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v’ Frascos estériles de polietileno.

v Micropipetas de 100 ul y 1000 pl.

v’ Pipetas volumétricas de 1, 5y 10 mL.
v Pizetas.

v Probetas de 100 mL y 250 mL.

v' TermOmetro de laboratorio.

v Tips para micropipetas.

v' Tubos de ensayo de 10 y 20 mL.

3.4.2.3. Otros Materiales:

v Gel refrigerante.

v" Plumén marcador.

v Cinta adhesiva.

v’ Etiquetas.

v' Mascarillas protectoras.

v' Guantes descartables.

3.4.2.4. Equipos:

v Balanza analitica, marca Sartorius.

v/ Campana extractora, marca Labconco.

v Espectrofotometro de absorcion atémica con
generador de hidruros, marca Thermo Scientific,

modelo ICE 3000.
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v Espectrofotémetro de absorcion UV-visible, marca

Unicom Optics, modelo 2100C.

3.4.2.5. Reactivos:

v Acido clorhidrico concentrado - HCI - al 37%,
grado A.C.S. Merck.

v Agua bidestilada y ultrapura, grado A.C.S.

v" Borohidruro de sodio - NaBH, -, Merck.

v' Estandar Arsénico - As - 0,5 mg/l, Merck.

v" Hidréxido de sodio - NaOH-, Merck.

v Kit para la determinacion cuantitativa de creatinina
en orina, método colorimétrico. (Wiener Lab.)

v Sachet de acido ascérbico - C6H806 - M0075,
HACH.

v Yoduro de potasio - IK - al 10%, Merck.

3.5. PROCEDIMIENTOS DE RECOLECCION DE DATOS

3.5.1. Presentacion del estudio:

A cada poblador seleccionado se le entreg6é un diptico,

con el objetivo de brindar una informacion clara y precisa,
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acerca del arseénico, riesgos para la salud y la importancia de

Su participacion en la presente investigacion.

Posteriormente a aquellos habitantes que mostraron
interés en participar en el estudio, se les leyd y entrego
ademas, un formato de consentimiento informado (Anexo 2)
sobre el objeto del estudio, inocuidad del muestreo,
confidencialidad de los datos obtenidos y posibilidad de recibir
mayor informacién acerca del presente estudio si asi lo

desease.

Fig. 1 Presentacion de la investigacién y firma de consentimiento

informado.

3.5.2. Recoleccion de muestras

Una vez obtenido el consentimiento informado a

participar en el estudio por parte del poblador seleccionado,
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éste respondioé brevemente a una encuesta, para completar los
datos requeridos en el formato de recoleccion de informacion
(Anexo 1); que permiti6 conocer los aspectos
sociodemograficos de la poblacion en estudio: edad, sexo y

tiempo de residencia

Ademas a cada poblador se le entregd una hoja de
instrucciones para la recoleccion de la primera orina de la
mafana para su posterior dosaje de arsénico (Anexo 3) y un
recipiente para la muestra de orina. Por ultimo, se fij6 con el
poblador la hora y fecha de la segunda visita para recoger la

muestra de orina.

Fig. 2 Frasco estéril colector de orina.

Al formato de recolecciéon de informacion, formato de
consentimiento informado y al recipiente se les asigné un

mismo cAdigo numérico para permitir su posterior identificacion.
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En la fecha y hora fijada, se recogié en el domicilio de
cada poblador, la muestra de orina debidamente rotulada. Para
la recoleccién y manipulacion de las muestras de orina se

utilizaron guantes protectores.

Para evitar errores por la contaminacion externa se
utilizaron guantes sin talco y recipientes de polietileno
transparentes certificados para recogida de muestras para
analisis de elementos traza que garantizan que estén libres de

contaminacion.
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Fig. 3 Recepcién de muestras de orina.

3.5.3. Transporte de muestras

Para trasladar las muestras al laboratorio se emple6 una
nevera tipo cooler, marca Rubbermaid, con refrigerantes y

termdémetro. Es necesario mantener las muestras en
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refrigeracion, sin congelarse, hasta su andlisis a una

temperatura de 4 a 7 °C.

Todas las muestras de orina debidamente rotuladas
fueron inmediatamente trasladadas después de su recoleccion
al laboratorio de analisis clinico VIDALAB, para Ila
determinacién de creatinina; y luego, para el dosaje de
arsénico, al Laboratorio de control de calidad — Planta de
tratamiento de Calana, Empresa Prestadora de Servicios de

Saneamiento (EPS - Tacna).

Fig. 4 y 5 Izquierda: Laboratorio de analisis clinico VIDALAB, de la clinica

Internacional Tacna. Derecha: Laboratorio de control de calidad, de la
EPS -Tacna.
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FLUJOGRAMA N° 01

RECOLECCION Y TRANSPORTE DE MUESTRAS

Presentacion del estudio
(entrega del diptico).

|

Lectura y firma del formato
de consentimiento informado

!

Recoleccion de datos
sociodemogréaficos de la
poblacién en estudio.

!

Entrega de la hoja de
instrucciones y del recipiente
estéril para la recoleccion de la
muestra (primera orina de la
mafana)

!

( ( Recoleccion, ) \

Dosaje de arsénico
(Laboratorio de
control de calidad,
EPS - Tacna)

rotulado y transporte

de las muestras de
orina para su

analisis respectivo:
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3.5.4. Andlisis de muestras

a)

Espectrofotometria de absorcion atémica con

generacion de hidruros (EAAGH)

Para la determinacion de arsénico en las muestra de
orina, se utilizé el método de EAAGH, validado por Carmen

Lovey y Maria Giménez. Argentina (2008).

Limpieza de material:

Todo el material de vidrio utilizado en el andlisis,
después de lavarlo con detergente, se mantuvo sumergido
varios minutos en acido nitrico al 50 % (viv) vy

posteriormente enjuagado con agua destilada.

Fig. 6 Limpieza del material (Tratamiento con HNO3

concentrado)
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Preparaciéon de la muestra

Las muestras de orina trasladadas al laboratorio de
control de calidad de la EPS — Tacna, se trataron con
0,5mL de acido nitrico (HNO3), para reducir su viscosidad,
concentracibn en sales y evitar una proliferacion
microbiana; luego fueron conservadas en refrigeracion
hasta proceder con el analisis de arsénico. Las muestras

de orina se homogeneizaron antes de ser analizadas.

Fig. 7 Muestras de orina previas a refrigeracion

Analisis de arsénico

El procedimiento utilizado para el andlisis de
arsénico en las muestras de orina, es el que se menciona a

continuacion:
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Se pipeted 10mL de orina y se coloco en una fiola
de 50mL de capacidad. Se afiadio 5mL de acido clorhidrico
concentrado (HCl;). Se afiadi6 ademas, 1 sachet de acido
ascorbico (M0075), agitandose durante un minuto Yy
reposando por dos minutos mas. Por dltimo se agregd 5mL
de yoduro de potasio (IK, al 10%), agitdndose por 30
segundos y se aforé con agua destilada hasta completar un
volumen de 50mL. La solucién queda lista para su lectura,
en el espectrofotobmetro de absorcion atomica con
generador de hidruros, marca Thermo Scientific, modelo

ICE 3000.

e
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Fig. 8 y 9 Izquierda: Preparando las muestras de orina, para su analisis.
Derecha: Lectura de las muestras de arsénico en el espectrofotémetro de

absorcion atdmica con generador de hidruros, marca Thermo Scientific.
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Obtencién de la curva de calibracion

Para obtener la curva de calibracion, se preparé tres
soluciones estandar para calibracion, donde se utilizd6 una
solucion patron de arsénico (0,5mg/l), acido clorhidrico
concentrado (HCl.) y yoduro de potasio (IK) al 10%; segun
los volimenes que se indican en la tabla N° 05,
procediendo a aforar cada una de las fiolas con agua

destilada, hasta completar un volumen de 50mL.

TABLA N° 05

PREPARACION DE LOS ESTANDARES PARA LA CURVA DE

CALIBRACION

Volumen del Volumen de

Estandar Volumen
estandar patron: HCI
para de IK al
0,5mg/l de concentrado
calibracion 10% (mL)
arsénico (mL) (mL)
Fiola 1 1 5 5 Aforar cada fiola con
agua destilada, hasta
Fiola 2 3 5 5
completar un
Fiola 3 5 5 5 volumen de 50 mL

Fuente: Elaboracion propia
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Fig. 10 Soluciones de arsénico para elaborar la curva de

calibracion.

Cada una de las fiolas con las soluciones estandares
para calibracion, se llevaron para la lectura de
absorbancia y concentracion de arsénico en el
espectrofotometro de absorcion atbmica con generador de
hidruros (EAAGH), marca Thermo Scientific, modelo ICE

3000; segun el programa de lectura indicado.
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TABLA N° 06

LECTURA DE LAS SOLUCIONES ESTANDARES PARA

CALIBRACION EN EL EAAGH

Estandar para Absorbancia Concentracion de
calibracion (Abs) arsénico (ug/l)
Fiola 1 0,209 10
Fiola 2 0,489 20
Fiola 3 0,702 30

Fuente: Elaboracion propia

Con las absorbancias y concentraciones obtenidas
se elabord la curva de calibracion para arsénico, necesaria
para interpolar las absorbancias de las muestras de orina
analizadas, obteniéndose asi las concentraciones de

arsénico para cada muestra de orina analizada.
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Fig. 11 Curva de calibracion para arsénico

b) Método colorimétrico para la determinacion cuantitativa

de creatinina en orina

Para la determinacion cuantitativa de creatinina, se

utilizé la técnica validada por Wiener laboratorios (2000).

Procedimiento

En tubos de ensayo marcados: B (blanco), S
(standard) y D, (Desconocido orina), se coloco las
siguientes sustancias quimicas, en los volimenes

indicados a continuacion:
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TABLA N° 07

METODO COLORIMETRICO PARA LA DETERMINACION

CUANTITATIVA DE CREATININA EN ORINA

B (blanco) S (standard)

D, (Desconocido

—mL- —mL- orina) —mL-
Standard 0 0,5 0
Orina diluida
0 0 0,5
(1:50)

Agua destilada 1 0,5 0,5

Reactivo 1 2 2 2
Reactivo 2 0,5 0,5 0,5

Fuente: Elaboracion propia

Luego de afadir a cada tubo,

las sustancias

quimicas anteriormente indicadas, se procedié6 a mezclar

por inversién. Se incubd durante 20 minutos a temperatura

ambiente. Luego se leyd la respectiva absorbancia en el

Espectrofotbmetro de absorcién UV-visible, marca Unicom

Optics, modelo 2100C; llevando a cero el equipo con agua

destilada.
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Fig. 12 Tubos de ensayo, listos para la lectura de su

absorbancia.

Fig. 12 Lectura de la absorbancia, en el espectrofotometro

absorciéon UV-visible.
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FLUJOGRAMA N° 02

ANALISIS DE ARSENICO

TRATAMIENTO DE LA MUESTRA PREPARACION DEL ESTANDAR
10mL de muestra 1,3y5mL de
(orina tratada con estandar de
0,5mL de HNO3) arsénico (0,5mg/L)

MINERALIZACION MINERALIZACION
(5mL HCl.. + 1 sachet Afadir a cada fiola
de acido ascorbico + (5mL HCl.. + 5mL de IK)

5mL de IK)
DILUCION DILUCION

(Enrasar con agua (Enrasar cada fiola con
destilada hasta 50mL) agua destilada hasta

50mL)
LECTURA LECTURA

ESPECTROFOTOMETRO DE
ABSORCION ATOMICA CON
GENERADOR DE HIDRUROS, MARCA
THERMO SCIENTIFIC, MODELO ICE
3000
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FLUJOGRAMA N° 03

DETERMINACION DE CREATININA

PREPARACION DEL

BLANCO

1mL de agua
destilada

|

2mL del
Reactivo 1

|

0,5mL del
Reactivo 2

|

PREPARACION DEL PREPARACION DEL

ESTANDAR

0,5mL de
estandar

|

0,5mL de
agua destilada

!

2mL Rvo. 1 +
0,5mL Rvo. 2

|

DESCONOCIDO

0,5mL de orina
diluida (1:50)

|

0,5mL de
agua destilada

!

2mL Rvo. 1 +
0,5mL Rvo. 2

|

Incubar 20 minutos
a temperatura

Incubar 20 minutos
a temperatura

Incubar 20 minutos
a temperatura

ambiente ambiente ambiente
LECTURA LECTURA LECTURA

ESPECTROFOTOMETRO DE

ABSORCION UV - VISIBLE MARCA
UNICOM OPTICS, MODELO 2100C
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3.6. PROCESAMIENTO Y ANALISIS DE DATOS

3.6.1. Procesamiento de datos

El procesamiento de datos se hizo de forma
automatizada con la utilizaciobn de medios informaticos. Para

ello se utilizo:

v Excel, aplicacion de Microsoft Office, para el ordenamiento

de los datos obtenidos. Y con Excel, las tablas y los analisis
efectuados seran trasladados a Word, para su ordenamiento

y presentacion final.

v El soporte informatico Statistical Product and Service

Solutions (SPSS) 15° Edicién, para el analisis y calculo

estadistico de las variables; como tablas de contingencia y
frecuencia, prueba de Chi cuadrado, t de student, correlacion

de Pearson, ANOVA.

3.5.2. Andlisis de datos

Se utilizaron técnicas y medidas de la estadistica

descriptiva e inferencial.
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En cuanto a la estadistica descriptiva, se utiliz6:

v/ Tablas de frecuencia absoluta y relativa (porcentual). Estas
tablas sirvieron para la presentacion de los datos
procesados y ordenados segun sus categorias, niveles o

clases correspondientes.

v Tablas de contingencia. Se utilizaron este tipo de tablas para
visualizar la distribucion de los datos segun las categorias o
niveles de los conjuntos de indicadores analizados

simultaneamente.

En cuanto a la estadistica inferencial, se utilizo:

v Prueba Chi (X?. Con el fin de probar la inferencia o
independencia de criterios. En este sentido, la prueba
efectuada y la decision para la prueba de hipotesis, se basa
en el criterio del p — valor. Esto es si p valor es mayor que
0.05, entonces, las variables son independientes; en otras
palabras, no hay relacion entre las variables. Por el contrario
si p — valor es menor que 0.05, entonces, para efectos del
estudio; se asume que las variables estan relacionadas entre

e

Sl.
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v Prueba t de Student. Se utilizé para la comparacion de
medias entre el promedio de concentracion de arsénico en
orina excretada y el limite de tolerancia biolégica (LTB),
teniendo como fundamento que un valor p <0,001, nos indica
que las medias que fueron comparadas son

estadisticamente diferentes.

v Correlacion de Pearson. Empleado como modelo estadistico
para medir la relacidn entre la concentracion de arsénico por
gramo de creatinina y los valores dados a la variables
sociodemograficas cuantitativas (edad y tiempo de

residencia).

v ANOVA. Analisis de la varianza; el cual asume que los datos
provienen de poblaciones normales las que podrian diferir
Gnicamente en sus medias. Aplicado para analizar la
diferencia de medias de concentraciones de arsénico por
gramo de creatinina en orina segun edad, sexo y tiempo de

residencia.

v/ Contraste de hipo6tesis. También denominado test de
hipotesis o prueba de significacion, es un procedimiento para
juzgar si una propiedad que se supone en una poblacion

estadistica es compatible con lo observado en una muestra
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de dicha poblacion. Se emple6 para determinar si la
concentracion media de arsénico, en orina excretada por la
poblacion adulta del distrito de Ite supera el Limite de

Tolerancia Bioldgica permisible (>20 ug As/g creatinina).
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CAPITULO IV

RESULTADOS Y DISCUSION

4.1. RESULTADOS:

Los resultados obtenidos se han distribuido en tablas y graficos

estadisticos para la mayor comprension de los mismos:

TABLA N° 08A

CONCENTRACION DE ARSENICO POR GRAMO DE CREATININA EN

ORINA DE POBLADORES ADULTOS DEL DISTRITO DE ITE

Concentracion

) Concentracién Concentracién de arsénico Edad Tiempo de

CODIGO de arsénico de creatinina < Sexo residencia
(ug/l de orina) (g/l de orina) (Lg/g de (afios) (afios)
creatinina)

YTMO001 12.210 0.9 13.567 36 F 36
MCRO002 39.220 0.7 56.029 45 M 20
BVV003 25.840 1.2 21.533 54 F 41
JCV004 59.130 1.1 53.755 19 M 19
STMO005 19.255 1.3 14.812 37 F 37
JFCO006 14.165 1.1 12.877 42 M 42
LVV007 37.915 1.2 31.596 60 F 26




TABLA N° 08B

CONCENTRACION DE ARSENICO POR GRAMO DE CREATININA EN

ORINA DE POBLADORES ADULTOS DEL DISTRITO DE ITE

Concentracioén

Concentracién Concentracién Tiempo de

CODIGO de arsénico de creatinina de arsenico Egad Sexo residencia
(ug/l de orina) (g/l de orina) cgggt/?nidnea) (afios) (afios)
GTGO008 23.935 1.4 17.096 20 F 20
NJTO09 11.345 0.9 12.606 18 F 18
PTGO010 30.250 1.4 21.607 31 F 31
YQQO011 47.010 1.1 42.736 28 F 21
KMQO012 54.335 1.1 49.395 23 M 23
EMCO013 26.465 0.9 29.406 25 M 25
MYS014 26.835 1.0 26.835 35 F 12
RCCHO015 50.235 0.9 55.817 59 F 29
JMPO016 22.575 1.0 22.575 23 M 23
LMCO17 30.315 1.4 21.654 44 F 12
PPV018 39.115 0.7 55.879 24 M 24
JMVO019 46.755 0.8 58.444 27 M 6
YLV020 37.530 1.3 28.869 29 F 11
MSQO021 34.505 1.4 24.646 31 M 22
MQTO022 33.575 1.1 30.523 38 M 38
MMAO23 29.110 1.1 26.464 22 M 22
JMM024 34.270 0.9 38.078 49 F 38
RMCO025 55.345 0.9 61.494 67 F 46
DCP026 21.210 1.3 16.315 56 F 26
SGA027 16.190 1.1 14.718 43 M 43
ECCHO028 45.075 0.9 50.083 27 F 27
EMMO029 38.920 0.7 55.600 28 M 5
JACHO030 62.350 1.2 51.958 66 F 43
GAIO31 42.370 1.3 32.592 31 F 31
LOCHO032 27.075 1.2 22.563 37 M 37

92



TABLA N°08C

CONCENTRACION DE ARSENICO POR GRAMO DE CREATININA EN

ORINA DE POBLADORES ADULTOS DEL DISTRITO DE ITE

Concentracioén

Concentracién Concentracién Tiempo de

CODIGO de arsénico de creatinina de arsenico Egad Sexo residencia
(ug/l de orina) (g/l de orina) cgggt/?nidnea) (afios) (afios)
RAJO33 25.915 1.3 19.935 44 F 44
LSG034 45.530 0.9 50.589 63 M 41
APCO035 46.640 0.8 58.300 55 M 55
JCHMO036 38.120 1.4 27.229 29 F 29
YGCO037 53.460 1.0 53.460 26 F 26
VMCHO038 41.185 0.7 58.836 36 M 10
SCF039 14.630 1.0 14.630 64 M 43
JAC040 33.675 1.3 25.904 69 F 69
SMQO041 35.765 1.2 29.804 24 M 24
GDF042 46.625 0.9 51.806 58 F 31
GMS043 20.990 1.1 19.082 53 M 53
PAMO044 53.825 1.1 48.932 38 F 38
ESCO045 44.265 0.9 49.183 25 M 25
LPHO46 34.255 21 16.312 49 M 27
ITMO047 39.585 1.4 28.275 33 F 8
MTC048 14.525 0.6 24.208 39 F 39
MCHP049 49.245 0.9 54.717 66 M 66
JEMO50 39.870 0.8 49.838 54 M 21
MCAO051 27.570 0.9 30.633 64 M 38
DBC052 44.060 0.7 62.943 22 F 4
FMPO053 39.015 1.3 30.012 28 F 28
DCP026 39.575 1.3 30.442 44 F 44
MFPO55 52.375 1.0 52.375 52 F 52
LMCO056 32.290 0.9 35.878 45 M 45
JLCO57 47.565 0.9 52.850 34 F 34
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TABLA N° 08D

CONCENTRACION DE ARSENICO POR GRAMO DE CREATININA EN

ORINA DE POBLADORES ADULTOS DEL DISTRITO DE ITE

Concentracioén

) Concent,ra_cién Concentr_ac_ién de arsénico Edad Tiempo d_e
CODIGO de arsénico de creatinina ~ Sexo residencia
(ug/l de orina) (g/l de orina) cgggt/?nidnea) (afios) (afios)
MVRO058 16.355 1.1 14.868 68 M 39
LLMO59 47.115 1.1 42.832 37 F 21
MACO060 24.665 1.3 18.973 72 F 55
GAS061 14.135 0.9 15.706 43 M 26
RCHMO062 29.090 1.2 24.242 46 F 15
REHO063 54.535 0.9 60.594 61 F 25
GRMO064 53.285 0.9 59.206 59 M 30
AMCO065 16.455 0.6 27.425 51 M 22
RCCO066 33.105 1.3 25.465 28 F 7
SQAO067 48.115 1.1 43.741 27 F 27
JCHAO068 25.915 1.2 21.596 19 M 19
PRCO069 35.735 1.2 29.779 39 M 39
OAAO070 37.350 0.7 53.357 38 F 38
LRSO71 39.510 0.8 49.388 43 F 16
YSS072 19.165 1.0 19.165 62 F 39
FCHMO073 54.565 1.7 32.097 51 F 27
MACHO074 38.020 0.8 47.525 48 F 48
MHRO75 28.635 1.2 23.863 70 F 35
JCHRO76 25.225 1.4 18.018 68 F 32
MQMO77 47.505 0.9 52.783 30 F 11
BACHO78 45.995 1.0 45.995 18 M 18
DCTO079 22.015 0.7 31.450 60 M 40
AVMO080 35.720 0.8 44.650 54 M 41
JMLO81 34.845 0.8 43.556 57 F 26
YTZ082 53.545 1.0 53.545 42 F 19
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TABLA N° 08E

CONCENTRACION DE ARSENICO POR GRAMO DE CREATININA EN

ORINA DE POBLADORES ADULTOS DEL DISTRITO DE ITE

Concentracioén

) Concent,ra_cién Concentr_ac_ién de arsénico Edad Tiempo d_e
CODIGO de arsénico de creatinina ~ Sexo residencia
(ug/l de orina) (g/l de orina) cgggt/?nidnea) (afios) (afios)
SQMO083 29.775 1.0 29.775 37 M 37
EMF084 37.690 0.8 47.113 48 F 48
RMHO085 37.535 1.2 31.279 36 F 15
YQLO086 48.320 0.9 53.689 41 M 41
EACHO087 29.725 0.9 33.028 26 M 26
HMCO088 38.570 1.1 35.064 31 F 7
MMHO089 46.265 1.0 46.265 25 M 25
HQTO090 44.830 1.0 44.830 62 F 34
VCV092 63.025 0.9 70.028 25 M 25
SHQ092 28.405 1.1 25.823 41 M 41
HCEQ93 34.955 1.2 29.129 54 M 27
MBY094 17.555 1.2 14.629 62 M 62
YQHO095 48.235 0.8 60.294 45 F 45
GSCHO096 19.915 0.8 24.894 19 F 19
YCHJO097 32.475 0.9 36.083 45 M 14
MPMO098 47.550 1.0 47.550 64 M 26
JTHO099 47.605 0.9 52.894 59 F 59
WPP100 55.435 1.0 55.435 36 F
SHM101 37.335 1.5 24.890 31 M 4
VUC102 16.540 0.9 18.378 27 M 27
LAP103 39.680 1.1 36.073 32 F 32
CMT104 26.855 1.3 20.658 58 F 30
RMA105 47.495 1.0 47.495 45 F 22
JYP106 44.665 1.2 37.221 53 F 21
JCHY107 29.590 1.2 24.658 46 M 46
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TABLA N° 08F

CONCENTRACION DE ARSENICO POR GRAMO DE CREATININA EN

ORINA DE POBLADORES ADULTOS DEL DISTRITO DE ITE

Concentracioén

) Concent,ra_cién Concentr_ac_ién de arsénico Edad Tiempo d_e
CODIGO de arsénico de creatinina ~ Sexo residencia
(ug/l de orina) (g/l de orina) cglélgt/?nidnea) (afios) (afios)
CPM108 55.375 0.9 61.528 60 F 37
NCHM109 52.175 0.9 57.972 26 F 26
RCN110 37.530 1.1 34.118 49 M 27
LTCH111 49.420 1.0 49.420 24 F 24
MLR112 26.185 0.7 37.407 34 M 3
MYT113 29.155 0.6 48.592 64 M 64
YCHG114 25.525 1.1 23.205 47 F 36
KACH115 16.475 1.2 13.729 56 M 27
PPM116 39.055 1.1 35.505 48 M 30
GLD117 54.820 1.0 54.820 21 M 21
SPM118 37.315 0.9 41.461 21 F 21
EMY119 44.565 0.8 55.706 45 F 45
MHC120 28.395 1.3 21.842 51 M 44
JRG121 39.875 0.7 56.964 38 M 38
EFQ122 17.210 0.9 19.122 35 F 11
MCCH123 34.220 0.7 48.886 58 F 32
GLQ124 30.845 1.2 25.704 25 F
JQL125 54.130 0.9 60.144 22 M
AQH126 24.255 1.3 18.658 31 F 31
SLLT127 19.160 1.1 17.418 40 M 40
CQLL128 42.915 1.2 35.763 61 F 45
GLA129 18.935 1.4 13.525 44 M 22
RUP130 16.345 0.9 18.161 38 M 12
YJP131 25.250 1.4 18.036 32 F 32
PMQ132 52.010 0.9 57.789 60 M 41
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TABLA N° 08G

CONCENTRACION DE ARSENICO POR GRAMO DE CREATININA EN

ORINA DE POBLADORES ADULTOS DEL DISTRITO DE ITE.

. . .. Concentracién .
Concentracion Concentracion . Tiempo de
de arsénico Edad

CcODIGO de arsénico de creatinina o Sexo residencia
(ng/g de (anos)

(ug/l de orina) (g/l de orina) creatinina) (afios)
VPL133 50.330 1.0 50.330 20 M 20
MMA134 31.465 0.9 34.961 49 M 21
MMT135 21.835 1.0 21.835 37 F 37
DVZ136 55.230 0.9 61.367 19 M 19
MMC137 17.575 1.0 17.575 26 M 26
YPT138 25.315 1.4 18.082 47 M 47
MMP139 34.110 0.9 37.900 41 F 8
PCHP140 51.755 0.9 57.506 39 F 15
RCG141 32.530 1.3 25.023 27 F 27
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TABLA N° 09

ESTADISTICOS DESCRIPTIVOS DE LA CONCENTRACION DE
ARSENICO POR GRAMO DE CREATININA EN ORINA DE

POBLADORES ADULTOS DEL DISTRITO DE ITE. TACNA 2012

VARIABLES . . ERROR
DEPENDIENTES ESTADISTICOS ESTADISTICO TIPICO
Media 36,4918 1,30381
Intervalo de
confianza parala  Limite inferior 33,9141
3 media al 95%
CONCENTRACION
DE ARSENICO POR Limite superior 39,0695
GRAMO DE Mediana 34,1180
CREATININA :
Desv. tip. 15,48187
Minimo 12,61
Maximo 70,03

Fuente: Elaboracion propia

Interpretacion estadistica: En la tabla N° 09 se puede apreciar los
estadisticos de la concentracion de arsénico por gramo de creatinina, en
orina de pobladores adultos del distrito de Ite, donde el promedio de la
excrecion de Arsénico por gramo de creatinina corresponde a 36,4918
ug/g con una desviacion estandar de 15,48187 ug/g y un error tipico de la
media de 1,30381 ug/g, la mediana indica que el 50 % de las
concentraciones esta por encima de 34,1180 ug/g; ademas de encontrar
la concentracion minima de arsénico en orina en 12,61 ug/g y el valor

maximo de 70,03 ug/g, otro estadistico hallado es el intervalo de
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confianza al 95 %, donde el limite inferior corresponde a 33,9141 ug/g y el

limite superior corresponde a 39,0695 ug/g.
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TABLA N° 10

COMPARACION DE MEDIAS ENTRE LA CONCENTRACION DE

ARSENICO POR GRAMO DE CREATININA EN ORINA SEGUN LIMITE

DE TOLERANCIA BIOLOGICA EN POBLADORES ADULTOS DEL

DISTRITO DE ITE. TACNA 2012

Valor de prueba =20

Variables
dependientes : Diferenci 95% Intervalo de
Sig. .
t Gl (bilateral) ade confianza para la

(t de Student para medias diferencia

una muestra) Inferior Supreno Inferior Superior Inferior  Superior
CONCENTRACION
DE %RRSEI\’;I(I)CSEPOR 12,649 140 0,0001 16,49179 13,9141 19,0695

CREATININA

Fuente: Elaboracion propia

Interpretacidon estadistica: En la tabla N° 10 se puede apreciar la

comparacion de medias entre el promedio de concentracién de arsénico

en orina excretada y el limite de tolerancia biolégica, donde comparando

se puede encontrar una diferencia de medias de 16,49179 ug/g con un

intervalo de confianza de 95%, para la diferencia inferior de 13,919141

ug/g y superior de 19,0695 ug/L, analizando el valor t de Student que

presenta un valor de 12,649 con 140 grados de libertad y un valor p

<0,001, esto quiere decir las medias que fueron comparadas son

estadisticamente diferentes.
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TABLA N° 11

DISTRIBUCION DEL LIMITE DE TOLERANCIA BIOLOGICA POR
EXCRECION DE ARSENICO POR GRAMO DE CREATININA EN ORINA

DE POBLADORES ADULTOS DEL DISTRITO DE ITE. TACNA 2012

LIMITE DE TOLERANCIA FRECUENCIA o
BIOLOGICA ") PORCENTAJE (%)
LTB No permisible (>20 ug/L) 114 80,85
LTB Permisible (<20 ug/L) 27 19,15
Total 141 100,00

Fuente: Elaboracion propia

GRAFICO N° 01

DISTRIBUCION DEL LIMITE DE TOLERANCIA BIOLOGICA POR
EXCRECION DE ARSENICO POR GRAMO DE CREATININA EN ORINA
DE POBLADORES ADULTOS DEL DISTRITO DE ITE. TACNA 2012

LTB No permisible (>20 ug/L) B LTB Permisible (€20 ug/L)
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Interpretacién estadistica: En la tabla N°11 y grafico N° 01, se
puede apreciar la distribucion de la excrecion de arsénico en orina por
gramo de creatinina; donde el 80,85 % de la poblacion adulta supera el
limite de tolerancia biolégica permisible, mientras que el 19,15 % se

encuentra dentro del limite de tolerancia biologica permisible.
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TABLA N° 12

DISTRIBUCION POR FACTORES SOCIODEMOGRAFICOS DE

POBLADORES ADULTOS DEL DISTRITO DE ITE. TACNA - 2012

FACTORES PORCENTAJE
SOCIODEMOGRAFICOs ~ TRECUENCIA (") (%)

Grupo etéreo

Adulto joven 82 58,16
Adulto 37 26,24
Adulto mayor 22 15,60
Sexo
Masculino 66 46,81
Femenino 75 53,19
Tiempo de residencia
Menor igual a 25 afios 56 39,72
Entre 26 a 48 afios 76 53,90
Mayor igual a 49 afios 9 6,38
Total 141 100,00

Fuente: Elaboracion propia
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GRAFICO N° 02

DISTRIBUCION POR FACTORES SOCIODEMOGRAFICOS DE

POBLADORES ADULTOS DEL DISTRITO DE ITE. TACNA - 2012

Grupo etareo

Adulto mayor 15,60 %

Adulto

Adulto joven 58,16 %

Sexo

Femenino 19 %

Masculino
Tiempo de residencia
Mayor igual a 49 afios

Entre 26 a 48 afos ,90 %

Menor igual a 25 afios

Interpretacién estadistica: En la tabla N° 12 y grafico N° 02, se
puede apreciar la distribucion por factores sociodemograficos de los
pobladores adultos del distrito de Ite. En primer lugar el grupo de edad de
mayor frecuencia corresponde a adulto joven con un 58,16 %, seguido del
adulto propiamente dicho con un 26,24 % vy finalmente con menor
frecuencia el grupo adulto mayor con un 15,60 %. En segundo lugar, en

cuanto al sexo, el 53,19 % corresponde al sexo femenino, mientras que el
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46,81 % corresponde al sexo masculino. Finalmente en cuanto al tiempo
de residencia el grupo que presenta entre 26 a 48 afios de residencia es
el de mayor frecuencia con un 53,90 % seguido de menor igual a 25 afios
de residencia con un 39,72 % y por ultimo con menor frecuencia el grupo

mayor igual a 49 afios de residencia con un 6,38 %.

105



TABLA N° 13

DISTRIBUCION POR LIMITE DE TOLERANCIA BIOLOGICA DE
EXCRECION DE ARSENICO EN ORINA SEGUN GRUPOS DE EDAD

EN POBLADORES ADULTOS DEL DISTRITO DE ITE. TACNA - 2012

Limite de Tolerancia Biologica (LTB)

Grupo de edad LTB no permisible LTB permisible Total
n % n % N %
Adulto joven 66 80,49 16 19,51 82 100,00
Adulto 32 86,49 5 13,51 37 100,00
Adulto mayor 16 72,73 6 27,27 22 100,00
Total 114 80,85 27 19,15 141 100,00

Fuente: Elaboracion propia

Chi*=1,704 gl=2 Valor p = 0,027

Realizando la prueba estadistica de Chi cuadrado de
Homogeneidad encontramos un valor del Chi cuadrado de 1,704 con 2
grados de libertad con un valor p < 0,05 por lo que si existe diferencia

estadistica significativa entre ambos grupos.
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GRAFICO N° 03
DISTRIBUCION POR LIMITE DE TOLERANCIA BIOLOGICA DE
EXCRECION DE ARSENICO EN ORINA SEGUN GRUPOS DE EDAD

EN POBLADORES ADULTOS DEL DISTRITO DE ITE. TACNA - 2012

100% -
90% -
80% -
70% -
60% -

M LTB permisible

50% - ..
’ ,49 ¢ LTB no permisible

,49 i .
40% - ,73

30% -
20% -

10% -

0%

Adulto joven Adulto Adulto mayor

Interpretacion estadistica: En la tabla N° 13 y grafico N° 03 se
puede apreciar la distribucién por LTB segun grupo de edad donde dentro
del grupo de adulto el 86,49 % se encuentra dentro del grupo de LTB no
permisible, por otro lado dentro del grupo de adulto joven el 80,49 % se
encuentra dentro del grupo de LTB no permisible y finalmente dentro del
grupo adulto mayor el 72,73 % se encuentra dentro del grupo de LTB no

permisible.
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TABLA N° 14

DISTRIBUCION POR LIMITE DE TOLERANCIA BIOLOGICA DE
EXCRECION DE ARSENICO EN ORINA SEGUN SEXO EN

POBLADORES ADULTOS DEL DISTRITO DE ITE. TACNA 2012

Limite de Tolerancia Biologica (LTB)

SEXO LTB No permisible LTB Permisible Total
n % n % n %
Masculino 51 77,27 15 22,73 66 100,00
Femenino 63 84,00 12 16,00 75 100,00
Total 114 80,85 27 19,15 141 100,00
Fuente: Elaboracién propia
Chi® = 1,026 gl=1 Valor p = 0,311

Realizando la prueba estadistica de Chi cuadrado de
Homogeneidad encontramos un valor del Chi cuadrado de 1,026 con 1
grado de libertad con un valor p > 0,05 por lo que no existe diferencia

estadistica significativa entre ambos grupos.
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GRAFICO N° 04

DISTRIBUCION POR LIMITE DE TOLERANCIA BIOLOGICA DE
EXCRECION DE ARSENICO EN ORINA SEGUN SEXO EN

POBLADORES ADULTOS DEL DISTRITO DE ITE. TACNA 2012

100% A
90% -
80% -
70%
60% - M LTB permisible
50% A LTB no permisible
2os - 7,27 ,00

30% -
20% -

10%

0%

Masculino Femenino

Interpretacion estadistica: En la tabla N° 14 y grafico N° 04, se
puede apreciar la distribucién por LTB segun sexo, dentro del sexo
femenino el 84,00 % se encuentra dentro del grupo de LTB no permisible,
por otro lado dentro del sexo masculino el 77,27 % se encuentra dentro

del grupo de LTB no permisible.
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TABLA N° 15

DISTRIBUCION POR LIMITE DE TOLERANCIA BIOLOGICA DE
EXCRECION DE ARSENICO EN ORINA SEGUN TIEMPO DE
RESIDENCIA EN POBLADORES ADULTOS DEL DISTRITO DE ITE.

TACNA 2012

Limite de Tolerancia Biol6gica (LTB)

Tiempo de residencia  LTB no permisible LTB permisible Total
n % n % n %
Menor igual a 25 afios 51 91,07 5 8,93 56 100,00
Entre 26 a 48 afios 57 75,00 19 25,00 76 100,00
Mayor igual a 49 afios 6 66,67 3 33,33 9 100,00
Total 114 80,85 27 19,15 141 100,00

Fuente: Elaboracion propia

Chi’ = 6,628 gl=2 Valor p = 0,036

Realizando la prueba estadistica de Chi cuadrado de

Homogeneidad encontramos un valor del Chi cuadrado de 6,628 con 2

grados de libertad con un valor p < 0,05 por lo que existe diferencia

estadistica significativa entre ambos grupos.
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GRAFICO N° 05

DISTRIBUCION POR LIMITE DE TOLERANCIA BIOLOGICA DE
EXCRECION DE ARSENICO POR GRAMO DE CREATININA EN ORINA
SEGUN TIEMPO DE RESIDENCIA EN POBLADORES ADULTOS DEL

DISTRITO DE ITE. TACNA - 2012

100% 1~
90% -
80% -
70% -
60% -

50% - o079 B LTB permisible

20% 1 5,00% LTB no permisible

,67 %
30% -

20% -
10% A

0%

Menor igual a Entre 26 248  Mayorigual a
25 afios afios 49 afios

Interpretacion estadistica: En la tabla N° 15 y grafico N° 05, se
puede apreciar la distribucién por LTB segun tiempo de residencia donde
dentro del grupo Menor a 25 afios de residencia el 91,07 % se encuentra
dentro del grupo de LTB no permisible, por otro lado dentro del grupo
entre 26 a 48 afos de residencia el 75,00 % se encuentra dentro del
grupo de LTB no permisible y finalmente dentro del grupo Mayor a 49

afos el 66,67 % se encuentra dentro del grupo de LTB no permisible.
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GRAFICO N° 06

RELACION ENTRE LA EDAD Y LA CONCENTRACION DE ARSENICO
POR GRAMO DE CREATININA EXCRETADA EN ORINA DE

POBLADORES ADULTOS DEL DISTRITO DE ITE. TACNA - 2012
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Fuente: Elaboracion propia

Interpretacién estadistica: En el presente grafico, se puede
apreciar la relacion entre la concentracion de arsénico en orina y la edad
donde la linea de relacién existente y la dispersion se muestran poco
dispersos y siguen una relacién o correlacién, con una ecuacion = 0,044,

esto quiere decir existe relacion entre estas dos variables.
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GRAFICO N° 07
RELACION ENTRE EL TIEMPO DE RESIDENCIA Y LA
CONCENTRACION DE ARSENICO POR GRAMO DE CREATININA
EXCRETADA EN ORINA DE POBLADORES ADULTOS DEL DISTRITO

DE ITE. TACNA 2012
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Fuente: Elaboracion propia
Interpretacién: En el presente grafico, se puede apreciar la
relacion entre la concentracibn de arsénico en orina y tiempo de
residencia donde la linea de relacion existente y la dispersion se muestran
poco dispersos y siguen una relacién o correlacién, con una ecuacién =

0,022, que esto quiere decir que existe relacion entre estas dos variables.
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CONTRASTE DE HIPOTESIS

Hipotesis planteada:
La concentracidon media de Arsénico en orina excretada por la poblacion
adulta del distrito de Ite — Tacna supera el Limite de Tolerancia Bioldgica

permisible (>20 ug/g).

Ho : La media de Arsénico es menor o igual a 20 ug/g

H: : La media de Arsénico es Mayor a 20 ug/g

Media de la Muestra = 36,4918

Desviacion Tipica de la Muestra = 15,4819

Tamafo de la Muestra = 141

95,0% inferior limite de confianza para la media: 36,4918 + 2,15887

Hipotesis Nula: media = 20,00

Alternativa: mayor que 20,00

Estadistico t calculado = 12,6489

p-Valor = 0,001

Se rechaza la hipotesis nula para alpha = 0,05.
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Este andlisis muestra los resultados de realizar el contraste de hipotesis
referente a la media (mu) de una distribucion normal. Las dos hipétesis a

considerar son:

Hipotesis Nula: mu = 20,0

Hipotesis Alternativa: mu > 20,0

Dada una muestra de 141 observaciones con una media de 36,4918 y
una desviacion tipica de 15,4819, el estadistico t calculado es igual a
12,6489. Puesto que el p-valor para el test es inferior a 0,05, la hipotesis
nula se rechaza para el 95,0% de nivel de confianza. Los limites de
confianza muestran que los valores de mu soportada por los datos son

superiores o iguales a 34,3329.
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4.2. DISCUSION:

El arsénico es un elemento quimico de distribucién variada
sobre la corteza terrestre, su excrecion en orina es un indicador
biolégico de exposicion a dicho metal. ElI arsénico se encuentra
incrementado y distribuido particularmente en las aguas del rio
Locumba, que es la principal fuente hidrica que abastece al distrito de
Ite; no obstante, se puede encontrar otras fuentes que producen un
riesgo de exposicion para los pobladores que habitan este distrito. El
presente estudi6 trata de determinar si las concentraciones de
arsénico en orina de pobladores adultos del distrito de Ite, exceden el
limite de tolerancia biolégico establecido para dicho elemento. Es asi

gue analizamos los siguientes resultados:

La concentracion de arsénico por gramo de creatinina
excretada, en orina de pobladores del distrito de Ite, en promedio
corresponde a 36,4918 resultado que difieren del presentado por
Astete y Gastagfiaga, en habitantes de la provincia de Espinar -
Cusco, que contemplan un valor medio de 9,51 ug As/g de creatinina
@ En el mismo estudio se encontré que los valores de arsénico en
agua de consumo, estaban por debajo de los estandares establecidos

para agua de consumo humano por el D.S. 02-2008 — MINAM y D.S.
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031-2010-SA (10 pg/L); a diferencia de la evaluacion de arsénico en
agua de consumo en el distrito de Ite, donde los resultados exceden
dichos estandares establecidos (aprox. 200 pg/L) ©. Considerando
gue existe un coeficiente de correlacion elevado entre Ia
concentracion de arsénico en el agua (ug/L) y en la orina (ug/g
creatinina) ¥, y siendo ademas el agua una fuente de exposicion
importante para ambas poblaciones; es que esta diferencia, explicaria
la desigualdad entre los niveles de arsénico en orina de pobladores
del distrito de Ite y de la provincia de Espinar, aunque debemos
caracterizar otros factores sociodemograficos propios de cada

comunidad.

En cuanto a la comparacibn de promedios entre la
concentracion de arsénico en orina (36,4918 ug As/g de creatinina) y
el limite de tolerancia bioldgica (20 pg As/g de creatinina), se obtiene
un valor p <0,001, esto quiere decir que las medias comparadas son
estadisticamente diferentes. Con la prueba de contraste de hipétesis,
se determind que la concentracibn media de arsénico por gramo de
creatinina excretada en orina, supera el valor del limite de tolerancia
Bioldgica, demostrado con un valor p< a 0,05 al 95 % de confiabilidad.
Resultados similares fueron presentados por Gajardo y Vidal, en

pobladores de Socaire - Chile, donde el promedio para la
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concentracion de arsénico en orina fue de 238 ug/L; dicho valor
supera al LTB (50 pg/L), establecido por las autoridades competentes
de ese pais (MINSAL D.S. 594/2005) @Y. Socaire al igual que Ite, son
pueblos en los cuales no existen tratamientos para abatir las
concentraciones de arsénico en el agua de bebida; donde los valores
para arsénico en agua de consumo en socaire (280 pug As/L agua) y

en Ite (200 pg As/L agua), son elevados.

La excrecion de Arsénico en orina, en un 80,85 % de la
poblacién adulta del distrito de Ite, supera el limite de tolerancia
bioldgica permisible; mientras que el 19,15 % de la poblacion en
estudio se encuentra dentro del limite de tolerancia bioldgica
permisible. Resultados que difieren con los encontrados por Astete y
Gastagfiaga, en la provincia de Espinar — Cusco, donde el 4,7 % de
los pobladores muestreados para determinar arsénico en orina,
presentaron valores por encima del limite de referencia (20 pg/g de
creatinina) ®. Al decir que existe una correlacién positiva entre la
concentracion de arsénico en agua Yy su excrecion en la orina, como
se expresd anteriormente, podemos decir que esta desigualdad en
porcentajes se justifica, en que el promedio de arsénico en el agua de
consumo de Espinar (20,13 pg/L) es 10 veces menor que el valor de

este metaloide en el agua de bebida de Ite (aprox. 200 pg/L).
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Por otro lado, en los factores sociodemograficos de los
pobladores adultos del distrito de Ite; se observa que el grupo de edad
de mayor frecuencia, corresponde a adulto joven con un 58,16 %,
siendo la poblacion mas representativa en nuestro estudio; seguido
del adulto propiamente dicho con un 26,4 % y finalmente con menor
frecuencia el grupo adulto mayor con un 15,6 %. Se describe que el
sexo femenino presenta ligero predominio, con 53,19 %, a diferencia
del sexo masculino con un 46,81 %. En cuanto al tiempo de
residencia el grupo mas representativo es el de entre 26 a 48 afos,
con un 53,90 %, seguido de menor igual a 25 afios de residencia con
un 39,72 % y por ultimo con menor frecuencia el grupo mayor igual a

49 afios con un 6,38 %.

Respecto a la distribucion por limite de tolerancia biolégica
segun sexo, en el género femenino, el 84,00 % se encuentra dentro
del grupo de LTB no permisible; por otro lado en el género masculino,
el 77,27 % se encuentra dentro del grupo de LTB no permisible. Al
realizar el analisis estadistico se obtuvo un valor de p > 0,05 por lo
gue ambos grupos no presentan diferencia estadistica significativa, si
bien existe un ligero predominio de las mujeres respecto a los
hombres. Resultados similares se obtuvieron por Astete y Gastafaga,

en la provincia de Espinar — Cusco, donde el porcentaje de mujeres
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gue superaban el LTB fue de 60,83 % y el de hombres que superaban
el LTB fue de 39,17 %. Se ha observado que algunos toxicos, entre
ellos el arsénico, presentan respuestas diferentes dependiendo del
sexo del organismo expuesto y algunas de estas diferencias se
pueden explicar en base a las diferencias hormonales entre los dos
sexos, Yy los efectos que estas hormonas tienen en los procesos de
absorcion, distribucion, biotransformacion y excrecién, especialmente
la presencia 0 ausencia de testosterona o0 estrogeno. Estas
diferencias se pueden atribuir también a las diferencias en la actividad

de enzimas de biotransformacién que estan bajo control hormonal “®.

Podemos afirmar que la edad y el tiempo de residencia, se
relacionan con el limite de tolerancia biologica con un valor p < 0,05.
En cuanto al tiempo de residencia, dentro del grupo Menor a 25 afios,
el 91,07 % superan el LTB no permisible. Por otro lado dentro del
grupo de adultos, el 86,49 % se encuentra dentro del grupo de LTB no
permisible. En ambos casos podemos observar que los grupos mas
jovenes segun el tiempo de residencia (menor a 25 afios) y segun la
edad (adultos), son los que presentan un mayor porcentaje, al superar
el limite de tolerancia biolégica para arsénico en orina. Esto se puede
explicar, porque las personas que se encuentran en las edades

extremas de la vida, como los ancianos, son mas vulnerables a una
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acumulacion del arsénico en el organismo (higado, rifidn, musculos,
huesos, pulmones, cabellos y ufias), por lo que la excrecién en orina
puede encontrarse en niveles bajos . Sin embargo, no existen

estudios con los cuales podamos comparar los resultados obtenidos.

Realizando la prueba de correlacién entre la concentracion de
arsénico con edad y tiempo de residencia, se muestran éstas poco
dispersos (con una ecuacion igual a 0,044 y 0,022, respectivamente),
siguiendo una relacién o correlacion negativa que nos indica que
probablemente a mayor edad y tiempo de residencia, menor es la
concentracion de arsénico excretada. Estos resultados complementan
la informacién expresada anteriormente, donde se menciona que a
medida que aumenta la edad y el tiempo de residencia, se van a
encontrar menores niveles de arsénico en orina, ya que este
biomarcador se considera como indicador de exposicion reciente. No
obstante, no se han encontrado estudios con los cuales podamos

comparar los resultados obtenidos.
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Primera:

Segunda:

Tercera:

Cuarta:

CONCLUSIONES

El promedio de la concentracién de Arsénico en orina de
pobladores adultos del distrito de Ite, es de 36,4918 ug/g de

creatinina.

La concentraciéon promedio de arsénico por gramo de
creatinina excretada (36,4918 pug/g), en orina de pobladores
adultos del distrito de Ite, excede el Limite de Tolerancia
Bioldgica, establecido por la Direccion General de Salud de

las Personas para este elemento (20ug/g de creatinina).

Existen diferencias significativas entre el Limite de Tolerancia
Bioldgica segun la edad de los pobladores adultos del distrito
de Ite; siendo el grupo de adultos (86,49 %), la poblacion

mas vulnerable.

Existen diferencias significativas entre el Limite de Tolerancia
Bioldgica segun el tiempo de residencia de los pobladores
adultos del distrito de Ite; siendo el grupo de adultos con un
tiempo de residencia menor a 25 afos (91,07 %), la

poblacion mas vulnerable.



Quinta:

No existen diferencias significativas entre el Limite de
Tolerancia Biologica segun el sexo de los pobladores adultos
del distrito de Ite; encontrandose una ligera predominio del
género femenino (84,00 %), frente al género masculino

(77,27 %).
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RECOMENDACIONES

Se recomienda, monitorear a los pobladores del distrito de Ite, y de
manera especial, a aquellos que superan los limites de exposicion
permitidos; para asi poder evidenciar posibles patologias y el impacto en
la salud de la poblacion. Asi mismo, es necesario realizar estudios para
medir la concentracidon de As inorganico y otras especies, ya que las
formas trivalentes del As son las mas tdxicas y que causan mayor dafo

en la salud de las personas.

Al estar considerado el distrito de Ite, como una zona agricola, es
necesario evaluar las concentraciones de arsénico en alimentos, para
determinar la calidad de estos y asi adoptar las medidas de proteccion

ambiental que impidan su contaminacion.

Concientizar y alertar a la poblacion y autoridades, respecto a la
contaminacion del agua por Arsénico, porque aun es materia de
contingencia en la actualidad; ya que hay localidades principalmente
rurales, que no cuentan con plantas de abatimiento para dicho elemento,

como es el caso de lte.



La poblacién afectada que habita en localidades rurales desconoce
el riesgo al que estan expuestos, es por ello, que se hace necesario que
las autoridades encargadas, deban involucrar a la comunidad, ademas de
promover programas para la prevencion, control y tratamiento de riesgos
para la salud asociados al consumo de agua de bebida con altos niveles

de Arsénico.
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ANEXOS

ANEXO 1: FORMATO DE RECOLECCION DE INFORMACION
UNIVERSIDAD NACIONAL JORGE BASADRE GROHMANN
FACULTAD DE CIENCIAS DE LA SALUD

E. A. P. FARMACIA Y BIOQUIMICA

EVALUACION DE ARSENICO EN ORINA DE POBLADORES
ADULTOS DEL DISTRITO DE ITE. TACNA - 2012

FECHA : / / (dia / mes / afio)

CODIGO

EDAD

SEXO ; Masculino Femenino
TIEMPO DE RESIDENCIA : (anos).
ARSENICO TOTAL EN ORINA: (Hg/L).
CREATININA EN ORINA : (g/L).
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ANEXO 2: FORMATO DE CONSENTIMIENTO INFORMADO
UNIVERSIDAD NACIONAL JORGE BASADRE GROHMANN
FACULTAD DE CIENCIAS DE LA SALUD

E. A. P. FARMACIA Y BIOQUIMICA

EVALUACION DE ARSENICO EN ORINA EN POBLADORES ADULTOS DEL
DISTRITO DE ITE. TACNA - 2012

FECHA: (dia/mes/afio) [/ |/

A QUIEN CORRESPONDA:

Declaro libre y voluntariamente que mi nombre es

con DNI N° y que acepto participar en el presente proyecto de

investigacion, cuyo objetivo es determinar los niveles de concentracion de arsénico en

orina de varones y mujeres adultos del distrito de lIte.

Se me ha indicado que la presente investigacién no significa riesgo alguno para mi
integridad personal y que se mantendrd en reserva mi identidad; ademéas de que daré

una muestra de orina de 24 horas.

Se me ha informado explicitamente que soy libre de retirarme del estudio en el momento
en que asi lo decida y estoy consciente de que puedo solicitar mayor informacién acerca

del presente estudio si asi lo deseo.

DATOS DEL PACIENTE: Huella digital

CODIGO

TELEFONO:

FIRMA
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ANEXO 3: HOJA DE INSTRUCCIONES PARA EL PACIENTE

EXAMEN DE DOSAJE DE ARSENICO EN PRIMERA ORINA DE LA MANANA
UNIVERSIDAD NACIONAL JORGE BASADRE GROHMANN
FACULTAD DE CIENCIAS DE LA SALUD

E. A. P. FARMACIA Y BIOQUIMICA

EVALUACION DE ARSENICO EN ORINA DE POBLADORES ADULTOS DEL
DISTRITO DE ITE. TACNA - 2012

Esta prueba se realiza con el objetivo de controlar la cantidad de arsénico que puede
haber en su organismo por ello es importante que cumpla con las indicaciones que
aqui le detallamos. Si tiene alguna pregunta consulte con la persona que le esta

realizando la prueba.

1.- A usted se le ha entregado un envase estéril para que recolecte su primera orina de

la mafana.
2.- El primer chorro de la orina debe desecharlo en el water.

3.- Debe contener la orina y el segundo chorro depositarlo directamente en el frasco

proporcionado.

4.- El frasco debe llenarse por lo menos la mitad de su capacidad, no exceder las tres

cuartas partes del mismo.

5.- Tenga cuidado de no mojar ni contaminar con tierra la boca del envase estéril que se
le ha entregado, luego de taparlo guardelo en un ambiente frio para entregarlo a la

misma persona que le proporcioné el envase.

6.- No olvide usted debera entregar su muestras de orina mafana

alas de la mafana.

SI CUMPLE CON LAS INDICACIONES LOS RESULTADOS REFLEJARAN SU REAL
ESTADO DE SALUD
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