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El aumento de las poblaciones humanas y la concentracién de las .
mismas en nicleos urbanos han llevado a que los desechos que
éstas generan sean dispuestos de una forma u otra en el ambiente
circundante. En los tltimos afios se ha demostrado que los efluentes
cloacales colectan no sélo los desechos fisioldgicos provenientes de
esas poblaciones, sino también los metabolitos de los farmacos que
se consumen, los productos relacionados con el cuidado personal,
los productos de limpieza, los plaguicidas, los herbicidas, etc. Todos
estos residuos se vuelcan, tratados o no, en los sistemas acuaticos
superficiales proximos, que paradéjicamente luego sirven como fuente
de agua de bebida.

El presente trabajo resume en forma esquematica los farmacos
encontrados en los cuerpos de agua superficiales de distintas partes del mundo y los primeros trabajos realizados en la
tematica en nuestro pais. Como ejemplo se toma la deteccion y actividad bioldgica del 17X-etinilestradiol, componente de las
pastillas anticonceptivas y su efecto sobre la biologia de especies de peces autoctonas.
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The growth of human populations and their concentration in urban areas have led to the fact that the wastes they generate
are disposed into the surrounding environment. In recent years it has been shown that the sewage discharges contain not only
the physiological waste from these populations, but also the metabolites of drugs consumed, personal care products, cleaning
products, pesticides, herbicides etc. All of these wastes are dumped, treated or not, in the surrounding surface water systems,
which paradoxically are used as source of drinking water.

This paper schematically summarizes the pharmaceutical products found in surface water bodies around the world and the
studies done on this respect in our country. As an example the detection and biological activity of 17X-ethinylestradiol,
component of birth control pills, is described and its effects on the biology of native fish species.

los efluentes cloacales colectan no
s6lo los desechos fisiolégicos, sino
también los metabolitos de los far-

cursos naturales y el descarte de los
productos de desecho.

En términos de calidad de vida,
el desarrollo de la civilizacién pue-
de definirse como el conjunto de las
El desarrollo ha llevado también

acciones que el ser humano realiza
con los recursos disponibles para
mejorar las condiciones de vida de
los individuos. Sin embargo, a pesar
de que este concepto lleva implici-
ta la idea de bienestar y la mejora
en la calidad de vida, estd asocia-
do también con los efectos adversos
vinculados con el mal uso de los re-

al aumento de la expectativa de
vida, al aumento de las poblaciones
humanas y también a la concentra-
cién de las mismas en nicleos urba-
nos. Los desechos (gaseosos, liqui-
dos y sélidos) que éstas generan son
dispuestos de una forma u otra en el
ambiente circundante. En particular,

macos que se consumen, los pro-
ductos relacionados con el cuidado
personal, productos de limpieza,
plaguicidas, herbicidas, etc. volcan-
dose, tratados o no, en los sistemas
acuaticos superficiales préximos,
que paraddjicamente luego sirven
como fuente de agua de bebida.
Esto llevd, por ejemplo, a que en el
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ano 2010, 1.800 millones de perso-
nas tuvieran acceso a agua insegura
desde un punto de vista sanitario y
1.200 millones mas estuvieran ex-
puestos a agua potencialmente no
segura (Onda y col., 2012).

En la Figura 1 puede verse, de
forma esquemdtica, un diagrama de
las vias de llegada de metabolitos
enddgenos (ej. hormonas) y produc-
tos de uso medicinal y veterinario, a
los cuerpos de agua asociados con
las poblaciones humanas. De esta

forma, estos productos no sélo lle-
gan, como muchas veces se presu-
pone, por medio de desagiies clan-
destinos provenientes de las fabricas
que los utilizan, sino también desde
los desagiies hospitalarios y los des-
aglies domiciliarios.
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Hoy es sabido que mu-
chos de los productos far-
macéuticos no son com-
pletamente metabolizados
por el organismo y de esta
forma son excretados por
heces y orina tanto en su
forma original como sus
formas metabolizadas
(Boxall y col., 2012). El
mismo tipo de razona-
miento puede usarse para
nuestras propias hormo-
nas ya que muchas de
ellas son excretadas en su
forma natural o conjuga-
das (Ankley y col., 2007;
Kamrath y col., 2014).
Estos compuestos son co-
muinmente agrupados en
siete grupos: 1) antibioti-
cos, 2) hormonas esteroi-
deas, 3) anti-inflamatorios
no esteroideos y analgé-
sicos, 4) neurofarmacos,
farmacos  cardioactivos,
reguladores del metabolis-
mo de lipidos y diuréticos
(Boxall y col., 2012; Fab-
bri, 2015). Por consiguien-
te, todos estos compuestos
terminaran, finalmente,
desechados a través de los
desaglies cloacales domi-

ciliarios.
Desaglie
- m;PUEDEN ENTONCES
_ ESTOS  COMPUESTOS
(clandestino) | A; cANZAR LOS RiOS,
LAGOS Y MARES?

En la dltima década,
estudios realizados prin-
cipalmente en Norteamé-
rica, Europa y Asia, han

Figura 1

demostrado que, efectiva-
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mente, estos compuestos se hallan
presentes en los efluentes cloacales
y, aln mas, que las plantas de tra-
tamiento convencionales son inefi-
cientes en la remocién de este tipo
de sustancias (Ternes y col., 1998).
Tales estudios revelan que tanto en
los efluentes cloacales crudos y trata-
dos, como en las aguas superficiales
son detectados un gran nimero de
compuestos farmacéuticos, produc-
tos para el cuidado personal (PPCPs,
de acuerdo a su nombre en inglés:
Pharmaceuticals and Personal Care
Products), productos de uso veteri-
nario, asi como hormonas naturales
y sintéticas (Liu y col., 2009; Gall y
col., 2011; Boxall y col., 2012; Blair
y col., 2013; Fabbri, 2015). Inclusi-
ve, (ltimamente se han encontrado
evidencias de la presencia de estos
compuestos en aguas marinas cos-
teras (Zou y col., 2011; Munaron
y col., 2012; McEneff y col., 2014;
Rocha y col., 2014). Este tipo de
sustancias son liberadas continua-
mente por las plantas de tratamien-
tos cloacales y reciben el nombre de
contaminantes pseudo-persistentes

(Daughton, 2002). Estudios recien-
tes, demuestran que estos compues-
tos estan presentes en los efluentes
cloacales y aguas superficiales de
distintas localidades de las provin-
cias de Buenos Aires y Cérdoba, en
Argentina (Elorriaga y col., 2013g;
2013b; Valdés y col., 2014a; 2014b)
en niveles comparables a los publi-
cados para otras partes del mundo
(Tabla 1).

B;REPRESENTAN  UN  RIESGO
PARA LA SALUD DE LOS ECOSIS-
TEMAS?

Una de las primeras evidencias
sobre el potencial efecto que los
efluentes cloacales podrian tener so-
bre los ecosistemas acuaticos surgié
en Inglaterra hace ya mas de treinta
anos atrds cuando pescadores de-
portivos notaron que los ejempla-
res de un pez emparentado con la
carpa comun, Rutilus rutilus, que se
pescaban en una pileta de estabili-
zacion de efluentes cloacales y en el
rio Tamesis, aguas abajo del sitio de
descarga, presentaban génadas que

tenian tanto tejido testicular como
ovérico, condicién que se conoce
como “intersexos” (Sweeting, 1981).
Este hecho no sélo caus6 un fuerte
impacto y preocupacion en la opi-
nién publica sobre el volcado de los
efluentes cloacales a los rios, sino
que también mostré la importancia
de los peces como organismos cen-
tinela.

Posteriormente, una gran canti-
dad de estudios ha confirmado que
los peces expuestos a efluentes cloa-
cales desarrollaban alteraciones en
determinadas funciones asociadas
con la reproduccién. Otro de los
efectos observados ha sido la induc-
cién, en machos, de la sintesis y se-
crecion de una proteina producida
normalmente por el higado de las
hembras, la vitelogenina (Sumpter,
1995; Sumpter y Jobling, 1995). La
exposicién de peces, colocados en
jaulas en distintos sectores de rios
del Reino Unido inducia la produc-
cién de tal proteina y los niveles
séricos de esta proteina en machos
guardaban relacién con la distancia

Tabla 1. Concentraciones detectadas de diferentes farmacos hallados en efluentes cloacales y aguas superficiales
de Argentina y otras partes del mundo.

Efluente (pg/L)

Agua superficial (pg/L)

Argentina’ Otros paises” Argentina’ Otros paises®
Accion Farmaco Min | | Max | Min | | Max | Min | | Max | Min | | Max
Anticonceptivo
| EE, 0,03 [-|019{0001]-]0010] - |-]0,043] 0,001 -] 0015
Anticonvulsivo, antineurdlgico vy antimaniaco
| carbamazepina [ 0,08 [-[071] 015 |[-] 63 [o001|-| 077 [0014|-] 11
Beta-bloqueante (tratamiento de deficiencias cardiacas)
Atenolol 007 |- 1,74 001 [-] 013 Jo00|-] 032 |0017]-] 024
Analgésico antinflamatorio
Ibuprofeno 010 |-[11210002|-] 850 |056]|-|816 | — |-] 3,
Diclofenac 0,15-1050{ 0,81 |-] 33,9 [001]-] 0,56 | 0,006 | - 1,8

'Elorriaga y col., 2012; Elorriaga y col., 2013; Valdés y col., 2014a; Valdés y col., 2014b.
2Atkinson y col., 2012; Corcoran y col., 2010; Gracia-Lor y col., 2011; Halling-Serensen y col., 1998; Kaplan,
2013; Manickum y John, 2013; Ternes, 1998.
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de la jaula al sitio de descarga del
efluente (Sumpter, 1995; Harries y
col., 1997). Estos, junto con otros
tipos de alteraciones, fueron luego
demostrados en otras especies y en
distintas localidades en diversas par-
tes del mundo (Bahamonde y col.,
2013)

En el momento en el que se des-
cubrieron los efectos mencionados,
el agente causante del mismo no era
conocido. Como primera aproxima-
cién para su identificacion, se ensa-
yaron distintos farmacos con reco-
nocida actividad estrogénica en ma-
miferos y posteriormente se verifico
que lo eran también en peces y que
se hallaban presentes en los efluen-
tes cloacales (Sumpter y Jobling,
1995). Gracias a estos estudios, el
proceso de feminizacién hallado,
fue atribuido directamente a la pre-
sencia de estrégenos en el ambiente
como el estradiol (E,) y estrona (E,),
productos de la excrecién fisiol6-
gica normal vy, fundamentalmente,
el 17a-etinilestradiol (EE,) que es el
principio activo de las pastillas anti-
conceptivas y que posee mayor po-
tencia bioldgica que los estrogenos
naturales (Desbrow y col., 1998).

Posteriormente, un estudio de
campo de siete afios de duracion,
realizado en el drea de lagos expe-
rimentales de Canada (del inglés,
ELA) en la provincia de Ontario,
demostré que exposiciones croni-
cas del pez Pimephales promelas,
a concentraciones ambientales de
EE, (entre 5y 6 ng/L) son capaces de
conducir al colapso de la poblacién
de dicha especie (Kidd y col., 2007).
Ensayos en laboratorio también han
demostrado que la exposicion a EE,
o efluentes no diluidos puede llevar
a la feminizacién de los individuos
de una poblacién, demostrando
también que estos efluentes pueden
afectar también el proceso de dife-
renciacion sexual en peces (Lange y
col., 2008; 2011).

Existen ain muy pocos datos so-
bre las concentraciones de farmacos
como el EE, en efluentes cloacales
y aguas superficiales de Argentina
(Tabla 1). La concentracion hallada
para este compuesto en zonas proxi-
mas a la descarga cloacal de Chas-
comds, por ejemplo, arroj6 valores
de 43 ng/L, valores relativamente al-
tos si se los compara con los publi-
cados para otras zonas del mundo.
Igualmente son escasos los estudios
realizados con especies autéctonas.
En tal sentido estudios realizados
con el “tosquerito” (Jenynsia lineata),
muestran que concentraciones de E,
de 50 ng/L pueden inducir alteracio-
nes en la expresion del gen que co-
difica para una variante cerebral de
la aromatasa (Guyén y col., 2012),
enzima que convierte la testosterona
en estradiol y que se sospecha esta
involucrada en procesos de diferen-
ciacién sexual de ese 6rgano. Por
otro lado, estudios realizados en el
pejerrey bonaerense (Odontesthes
bonariensis), una especie muy apre-
ciada por los pescadores deportivos
de la regién pampeana, y que pre-
senta una determinaciéon genética
del sexo muy labil (el sexo es princi-
palmente determinado por la tempe-
ratura a la que son expuestas las lar-
vas durante las primeras 6 semanas
de vida), demuestran que 50 pg/g de
E, y 0,1 pg/g de EE, en el alimento
son capaces de aumentar la expre-
sion génica de la variante gonadal
de la aromatasa, enzima relacionada
con la diferenciacién ovdrica e inhi-
biendo la de 11B-hidroxiesteroide-
deshidrogenasa, enzima relaciona-
da con la diferenciacion testicular,
hecho que condujo a la feminiza-
cién de la mayor parte de los indi-
viduos (Pérez y col., 2012). Otros
experimentos realizados reciente-
mente también en condiciones de
laboratorio con las llamadas madre-
citas, Cnesterodon decemmaculatus
demuestran, para esta especie, la
induccion de intersexos cuando se
los expone a concentraciones de EE,

en el agua de 100 ng/L o mayores
(Young y col., datos no publicados).
Tomados en su conjunto, estos da-
tos indican la vulnerabilidad de las
especies autoctonas a la presencia
de EE, en el ambiente y por tanto
el riesgo que los efluentes cloacales
pudieran representar para los am-
bientes acuaticos.

H;HAY ALGO QUE PODAMOS
HACER?

En resumen, todos los estudios
expuestos muestran evidencias con-
cretas que los efluentes cloacales
representan un riesgo para los eco-
sistemas acuaticos y que los peces
o cualquier otra grupo animal que
tenga un ciclo de vida acuético, re-
sultan un blanco sensible a la accién
de las hormonas o farmacos presen-
tes en esos efluentes. En los paises
desarrollados, se han invertido gran-
des esfuerzos en estudiar los efectos
que los efluentes cloacales pueden
inducir sobre los ecosistemas acua-
ticos. De esta forma, el tratamiento
de los efluentes cloacales ataca es-
pecificamente a la eliminacién de
micro-contaminantes con demos-
trados efectos adversos, permitiendo
una reduccién sensible del impacto
en los cuerpos de aguas receptores
(Eggeny col., 2014).
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