B UNIVERSIDAD 7
%ﬁ DE LA REPUBLICA \O\ PEDE'CIBA
¥  URUGUAY ( Geociencias

0%

Universidad de la Republica
PEDECIBA Geociencias

Tesis de Maestria

ESTUDIO DEL RIESGO GEOAMBIENTAL POR PRESENCIA DE
ARSENICO EN LOS PRINCIPALES ACUIFEROS DEL SUDOESTE DEL
URUGUAY Y SU POSIBLE IMPACTO EN LA SALUD HUMANA DESDE UN
ABORDAJE GEOMEDICO.

Autor: Lic. Mariano Ernesto Caceres Happel

Orientador: Prof. Dra. Nelly Mafnay

Montevideo, Uruguay

29/06/2022



Tribunal

Dr. César Goso
Dra. Elena Alvareda

Dr. Pablo Gamazo



Agradecimientos

En primer lugar, quiero agradecer a Nelly Mafiay por su apoyo, guia y la gran oportunidad
de trabajar con un gran equipo.

A los miembros del tribunal por sus correcciones y aportes que han enriquecido y
mejorado este trabajo.

A Marcela Gomez por su invaluable guia y ayuda con el tratamiento de los datos

A OSE y Meuvir por la disposicién a colaborar en este trabajo y a Mariela Garau y Rafael
Alonso por su asesoramiento con los datos de cancer.

A Carlos Schulz, Natalia Loyola, Raul Celador y Carina Arroyo por todo el aprendizaje y
experiencia sobre el arsénico en aguas subterraneas en la Provincia de La Pampa,
excelentes profesionales y personas.

APaulina Pizzornopor el continuo apoyo, conocimiento y compaferismo que ha hecho de
este camino mas sencillo de transitar.

AVirginia, Abigail y Analiapor la ayuda, consejos y asesoramiento y su incondicional
apoyo, y afortunadamente metiendo presion cuando hacia falta.

Y a mi familia,por todo el apoyo y la ayuda constante que siempre los ha caracterizado.



indice

AGTAAECTMIENTOS .o 11
Yo oy OO \Y;
Publicaciones derivadas de eStatesSiS: . ..o Vil
RESUMIBN ... e e VIl
A ST ACT e X
INAICE UE IMAGENES ...ttt Xl
e [oTo o TN =Y o] YR XVI
CAPITULO 1 INTRODUCCION . ..ottt sesesee s s sessesenessssasesens 1
RO 011 1)V 1 4
1.1.2 ODJELIVO GENEIAL ... 4
1.1.2 ObjetiVoS €SPECITICOS ...uuuiii e e 4

1.2 Estrategias para 1a iNVESHIQACION ............oiiiiiiiiiiiie e e e e 4
CAPITULO 2 GENERALIDADES. ..o oottt 6
2.1 Fundamentos teoricos de la INVEStGACION .........ccooieiiiiiiiiiii e 6
2.2 Generalidades del @rSENICO ...........uiiiiiiiiiiiii et 8
A R o 1S3 (o] = YAV o 1= 8
A © ¥ {1 41 Tox- RSN 9
2.2.2.1 Especies iNOrganicas de arSENiCO .............uuiiiiiieeieieiiiiiie e e e e e e e e e e e s 10
2.2.2.2 ESPECIES Organicas de ArSENICO ........ccceiiiiiiiiiiii e e e e e s 12

2.2.3 0currencia €n €l ambDIENTE ..........oiiiiiiiiiiii e 12
2.2.3.1 Ocurrencia y movilidad del arsénico en aguas............ccceeeeeieeiieeiiiiiiiiieeeeeeeee e 15

2.2.4 Arsénico en la salud HUMANEA ...........uviiiiiiieiiiii e 16
2.2.4.1 Toxicidad del AS Y SUS ESPECIES .....ciieiiiiiieiiiie ettt e e 19

2.2.5 Antecedentes de AS €N AQUE .....ccoeeeiuieiiie e eee et e e e e et e e e e e et e e e aara s 20
2.2.5. 1 EN @I MUNO ... 20



2.2.5.2 SU €StUAIO €N UTUGUALY ... 22

2.3 Métodos de muestreo y andlisis para arsénico en aguas subterraneas................cccccoeeeen... 24
2.3.1 MELOUOS dE CAIMPO. .....uuiiiiiiiieiee ettt e e e e e ettt e e e e e e s et bbb e et e e e e e e e bbb e e e e e e e e e e e e nnnnnnes 24
2.3.2 MEtOAOS A€ ANALISIS ... ..eieeieiiee ettt e e e e e e 25

CAPITULO 3 CONTEXTO LOCAL ..ttt eae v 28

3.1 Ge0I0gia U8 18 ZONA ....eeeeiiiieeieeee e a e e 28

3.1.1 Basamento cristalino paleOproterOZ0ICO ... ....uvuvvvreerieiieeieeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeees 29
3.1.1.1 TerrenO Piedra ARE ...... ... 29
T B O V1= o o7 1 T PP OPP PP 30

2 o 1o [foTo T=To] (oo | - TP U PP P TPTPPPPRTT 33
3.2.1 Provincia hidrogeol0gica ParanaenSe ............oocuuiiiiiiieeiiiiiiiiieee e 34
3.2.2 Provincia Meridional.............uoiiiiiiiiiieee s e e et 35
3.2.3 PrOVINCIA COSTEIA. ...eeeiieiiiiiiiiiiiiiieieeieeeeee ettt ettt ettt et e e ettt ettt ee ettt et e e e e e e e e e e e e eneeeeeees 35

3.3 Incidencia de Cancer en 1a PODIACION.............uuiiiiiiiiiiii e 37

CAPITULO 4 MATERIALES Y METODOS .......coiioieieeeeeecteeeeee ettt 40

o R = = Toto o1 F= Tt (o T I o L= P (01 41
4.1.1 Datos quimicos en agua SUDLEITANEA..............uuviiiiiii e 41
4.1.2 Datos epidemiolégicos de incidencia de CANCEr ............coeuviiiiiiiececiiiee e 41
4. 1.3 DALOS SOCIAIES. .....eeiiiieeiiiitte ettt e e e e e e e e e e 41

4.2 DEPUraCION dE A0S ......cceiiiiiiiiie e e e e e e e e e 42
4.2.1 Datos quimicos en agua SUDLEITANEA..............uuviiiiii e e 42
4.2.2 Datos epidemiolégicos de incidencia de CANCEN ............ocvvviiiiiiieeeeeeie e 44
4.2.3 DALOS SOCIAIES. .....eeiiiieeiiiiitee ettt e et e e e e e e e e e 46

4.3 Procesamiento de 10S A0S .........oouuiiiiiiieieiiieiiie e 47
4.3.1 Mapas de denSidad............coii i 47
4.3.2 Evolucion temporal de niveles de arsénico €N POZOS .........cceeveieeiieiiiiiiiiii e 48
4.3.3 ANAISIS ESTAISTICO. ....cciiiiiiie et e e e e a e e e 48

4.3.3.1 Andlisis estadistiCo deSCrPLIVO ......ccceeeeeeieeeiee e 49



CAPITULO 5 RESULTADOS Y DISCUSION . ....coo ettt 51

5.1 Mapas de deNSIHAT ........ccooiiiiieeeee e 51
5.2 Evolucion temporal de valores de arsSEniCO.............eeeiiiiiiiiiiiiie et e e 52
5.3 ANAIISIS ESAAISTICO. ... .uuiiiiiieiiiiiiiite ettt e e e e e e e et e e e e e e e 55
5.3.1 Resumen de variableS NUMETICAS .........uuiiiiiiiiiiiiiiiiii e 55
5.3.1.1 DAtOS GEOGUIMICOS ....ceeiiiuiiiitiiiteee e e e ettt e e e e e e e s sttt e e e e e e e s s asbb b e e e e e e e e e s e nnnbbbneeeeeas 55
5.3.1.2 DALOS AE CANCEN ....eeiiieeiiiiiiieiee et ettt e e e ettt e e e e e e e e et e e e e e e e s e nnnbbbeeeeeeas 58

5.3.2 CAICUIO A€ COMEIACION......eeeiiiiee ettt e e e e e e e e e e naneees 59
5.3.2.1 Correlacion geoquimica y fiSiCOQUIMICA. .........ceeiiiiiiiiiiiiiie e 60
5.3.2.2 COrTelaciOn AS-CANCET ........uuiiiiiiieeeeiieiiieee e e e ettt e e e e e e s a e e e e e e s e nnnbaeeeeeeas 61

RS B L= To (=S o] o T ST PPPPPPPPPPPPPPPP 61
5.3.3.1 ReGIreSiON N@aL.......cccoiiiiiiiiiiiiie e e e e eeee s 62
5.3.3.2 MOdelOS LOGIt Y PrODiL .........uuuiiiiiiiiii e 62

5.3 PSIM ettt e s 63

5.4 DISCUSION ...ttt ettt oottt oo o4 oo ettt e e e e e e bbbttt e e e e e e e e e e e e e e e 64
5.4.1 Mapas de denNSIHAU: ........couuiiiiii e e 64
5.4.2 Variacion temporal eI AS ......coi oo 65
5.4.3 COITRIACION ....eeiiiiiiiiiii ettt e e e ettt e e e e e e r e e e e e e s e annnes 66

5.5 CONCIUSIONES ...ttt e e oo a ettt e e e e s e et e e e e e e s e e e e e e e e 68
5.5.1 SODIE 10S GALOS ..ottt 68
5.5.2 Sobre tratamiento @StadiStICO............uuiiiiiiieii e 69
5.5.3 Consideraciones finales sobre los resultados de este estudio..............cccvvveveeeeeiiiinnnne. 69
5.5.4 LIiMItaciones Y fOrtal@zZas .......cccoeciiiiiiiiiiii e e 70
BIBLIOGRAFIA ...ttt ettt ettt ettt eteeteetestenaeeae e 72
AN X O A e e et e e e e e eera s 89
ANEXO B .ot e e et e e eera s 92
ANEXO € e ettt e et e e e e e e e 99
ANEXO D e e e e e e et a e e e 102



ANEXO E .o 104

AN EX O F oo 106
ANEXO G oot 107
ANEXO H o e 113
ANEXO | e 125

Publicaciones derivadas de esta tesis:

Mafiay, N., Pistén, M., Caceres, M., Pizzorno, P., &Buhl, V. (2019). An overview of environmental arsenic
issues and exposure risks in Uruguay. Scienceofthe total Environment, 686, 590-598.

Avances de este trabajo de tesis fueron presentados en varios eventos cientificos:

MEDGEO20109:

Manfay, N., Buhl, V., & Caceres, M. (2020, October). Arsenic health risk studies in Uruguay with a Medical
Geology approach: advantages and difficulties. In ISEE Conference Abstracts (Vol. 2020, No. 1).
https://ehp.niehs.nih.gov/doi/10.1289/isee.2020.virtual.P-0309

MEDGEO2021:

Geoenvironmental risk study due to the arsenic presence in the main aquifers of the Southwest of Uruguay
and its possible impact on human health from a geomedical approach.Presentacion oral mediante
webinar.https://medicalgeology.org/webinars/

International Student Conference on Medical Geology and Environmental Health Latin
America Edition. SEGH. Oct. 2021.

Geoenvironmental Risk Study Due To The Arsenic Presence In The Main Aquifers Of The Southwest Of
Uruguay And Its Possible Impact On Human Health From A Geomedical Approach.Presentacion
videograbada.https://www.medicalgeology.org/wp-content/uploads/International-Student-Conference-
MGEH.-LA-Edition.pdf

Vi


https://ehp.niehs.nih.gov/doi/10.1289/isee.2020.virtual.P-0309
https://medicalgeology.org/webinars/
https://www.medicalgeology.org/wp-content/uploads/International-Student-Conference-MGEH.-LA-Edition.pdf
https://www.medicalgeology.org/wp-content/uploads/International-Student-Conference-MGEH.-LA-Edition.pdf

Resumen

Los niveles de arsénico geogénico en las aguas subterrdneas que pretenden abastecer a
la poblacién, son un tema de preocupacion muy reciente en Uruguay dada la evidencia
cientifica internacional de efectos adversos, como el cancer, provocados por niveles de As
en el agua superiores a los recomendados por la Organizacion Mundial de la Salud (10
HgL-1).

Los estudios geoquimicos-ambientales sistematicos requieren del aporte no solo de las
geociencias y la quimica, sino que ademas, deben integrar aspectos de salud, con un
enfoque desde la Geologia Médica, para evaluar este tipo de influencia de factores
geoldgicos y ambientales naturales, en la distribucion geografica de los problemas de
salud.

El objetivo general de investigacion de este estudio, es encontrar relaciones entre la
distribucion espacial de los niveles de arsénico en las aguas subterraneas con los
reportes de incidencia de cancer asociados a este elemento, a través de herramientas
SIG y herramientas estadisticas, asi como evaluar la situacion actual sobre el agua
potable disponible y calidad de los datos sobre el cancer en el pais.

Fue seleccionada un éarea de estudio con base en los datos geoquimicos y
epidemiologicos disponibles recolectados del proveedor oficial de agua OSE, el programa
de vivienda rural MEVIR y el Registro de Cancer de la Comision Honoraria de Lucha
Contra el Cancer(CHLC) con un total de 209 pozos estudiados. Después de las fases de
procesamiento de datos y su depuracion, realizamos analisis posteriores utilizando
herramientas GIS, elaborando mapas de calor y herramientas estadisticas para evaluar
posibles correlaciones entre los niveles de arsénico y la incidencia de cancer. Se
consideraron muchas variables como los tipos de cancer asociados con As y otros
parametros de calidad del agua ademas del As (pH, Fe, F, nitrdgeno como nitrato (NO3-
N), nitratos, sulfatos, TDS, salinidad, conductividad eléctrica, alcalinidad total). EI valor
indicador de nivel maximo de As en agua subterrdneade los datos recolectados fue de
110 pgL™.

Usando el enfoque de Geologia Médica, podemos demostrar que es posible superponer
datos geoquimicos con datos epidemioldgicos cuando estan bien georreferenciados,
proporcionando una base cientifica para estimar los riesgos para la salud.Sin embargo,
con base en los datos registrados disponibles actualmente, y considerando las maltiples
causas del cancer, las relaciones encontradas en este estudio entre el arsénico y el
cancer en Uruguay, no han sido estadisticamente significativas en contraste con varios
casos reportados a nivel mundial. No obstante, existen investigaciones que no han
hallado esta correlacién reportando otros factores que pueden incidir en la mitigacion de
los efectos del As en la poblacion consumidora. Por lo tanto, es necesario seguir
investigando sobre este tema en Uruguay recomendando la armonizacion de los registros
de cancer con mas informacion ambiental asociada al caso clinico, y mas estudios sobre
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los aportesnutricionales, susceptibilidad individual en relacion con los niveles de arsénico
en el agua consumida.

El autor considera que los datos publicos disponibles en la actualidad han servido para
avanzar en el conocimiento —sin precedentes en el pais-a los efectos de dar una visién
general del problema en un momento dado en una zona amplia.Este estudio tiene un gran
potencial para ser aplicado en areas mas reducidas donde se pueda generar una
recopilacion mas detallada no solo de la informaciénhidrogeoquimicasobre la presencia
de arsénico de origen geogénico, sino también del alcance y repercusiones en la salud de
la poblacién que lo consume.

Palabras claves Arsénico, Cancer, Mapas de Riesgo, Uruguay



Abstract

Geogenic arsenic levels in groundwater intended to be supplied for the population is a
matter of very recent concern in Uruguay given the international scientific evidence of
adverse effects such as cancer, caused by higher levels of As in water than those
recommended by the World Health Organization (10 ugL™).

Systematic geo-chemical-environmental studies require the contribution not only of
geosciences and chemistry but also, must integrate health aspects, with an approach from
Medical Geology, to evaluate this type of geological and natural environmental factors
influence, in the geographical distribution of health problems.

The general research goal of this study is to find relationships between the spatial
distribution of arsenic levels in groundwater with the reports of cancer incidenceassociated
with this element, through GIS tools and statistical tools, as well as to evaluate the current
situation about the available drinking water and cancer data quality in the country.

Was selected a study area based on the geochemical and epidemiological available data
collected from the official water supplier OSE, the rural housing program MEVIR, and the
Cancer Registry of the Honorary Commission for the Fight Against Cancer(CHLC) with a
total of 209 wells studied. After data processing and cleaning phases, we
madesubsequent analysis using GIS tools, preparing heat maps, and statistical tools
to evaluate possible correlations between the arsenic levels and the cancer
incidence.Manyvariables were considered such as cancer types associated with As and
other quality water parameters besides As (pH, Fe, F, nitrogen as nitrate (NO3-N), nitrates,
sulfates, TDS, salinity, electrical conductivity, total alkalinity) .The maximum indicator value
for arsenic level in groundwater from the data collected was 110 pgL™.

Using the Medical Geology approach, we are able to show that it is possible to overlap
geochemical data with epidemiological data when they are well georeferenced, providing a
scientific basis for estimating health risks. However, based on the currently available
recorded data and considering the cancer’s multiple causes, the relationships found in this
study between arsenic and cancer in Uruguay have not been statistically significant in
contrast to several cases reported worldwide. Nevertheless, there are studies that have
not found this correlation, reporting other factors that may influence the mitigation of the
effects of As in the consuming population. Therefore, it is necessary to continue
researching on this topic in Uruguay, recommending the harmonization of cancer registries
with more environmental information associated with the clinical case, and more studies
on nutritional contributions, individual susceptibility in relation to arsenic levels in water
consumed.

The author considers that the public data currently available have served to advance
knowledge - without precedent in the country - to give an overview of the problem at a



given time over a wide area. This study has great potential to be applied in smaller areas
where a more detailed compilation can be generated not only of hydrogeochemical
information on the presence of arsenic of geogenic origin, but also of the extent and
repercussions on the health of the population that consumes it.

Keywords Arsenic, Cancer, Risks maps, Uruguay
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CAPITULO 1 INTRODUCCION

La Geologia Médica es una disciplina emergente a nivel internacional que involucra el
campo de las Geociencias vinculado con las Biociencias (Sellinus et al., 2004).
Representa un enfoque de gran valor por ser un abordaje multidisciplinario y mas versatil
a la hora de afrontar problemas relevantes de salud en nuestro pais como es la
prevalencia de algunos tipos de cancer, y ver su relaciébn espacial con factores
geoambientales naturales asociados a esta enfermedad, como es la presencia de
arsénico (As) en aguas subterraneas.

Es por esa razdn que este trabajo de Tesis de Maestria busca establecer de manera
pionera estas relaciones geomédicas para sentar las bases de futuras investigaciones en
la misma linea, fomentando y promoviendo el trabajo multidisciplinario entre estudiantes y
profesionales de las geociencias y las biociencias que histéricamente han estado
trabajando siempre por separado.

Hoy en dia el As es un elemento reconocido como toxico para la salud humana, ubicado
en el primer lugar de la lista de sustancias peligrosas elaborada por la Agencia para
Sustancias Toxicas y el Registro de Enfermedades (ATSDR) (ATSDR, 2007, 2016) y es
reconocido como sustancia cancerigena para seres humanos por la Agencia Internacional
de Investigacion en Cancer (IARC) (IARC, 2012), si bien ha tenido diversos usos a lo
largo de la historia de la humanidad (De la Rosa Hernandez, 2018).

La ocurrencia y movilidad del As en el ambiente y especialmente en el agua subterranea,
puede venir condicionada por varios factores, entre los que se encuentran el clima, la
litologia y el plan de manejo del acuifero que determinan las condiciones geoquimicas
para que el As se libere y sea movilizado (Bissen & Frimmel, 2003). La velocidad de
disoluciéon de un mineral dependera de su composicion, la temperatura y contenido de
CO- del agua circulante (Damiano et al., 2015). Las concentraciones tipicas de As en
aguas superficiales suelen ser inferiores a 10 pgL*y frecuentemente menores a 1 gL,
en su forma organica de baja toxicidad debido a la metabolizacion por parte de los
organismos presentes(Cubadda et al., 2017). Durante el ciclo hidrolégico el agua de lluvia
puede arrastrar el As atmosférico, asi como las primeras escorrentias pueden liberar las
particulas del suelo y estas atrapar sales y contaminantes. En las aguas lacustres, en
condiciones neutras y acidas, la retencion de As mediante éxidos de Fe puede reducir su
presencia en solucién. En las aguas subterraneas, el As como otros solutos se moviliza
en respuesta al flujo del agua y su interaccion con las fases solidas del acuifero. (Cortina
et al., 2008)



La Organizacion Mundial de la Salud (OMS/WHO) establece una recomendacion de valor
limite de 10 pugL™* de As para agua de bebida (WHO, 2010), mientras que en Uruguay el
limite actual es de 20 pugL*(UNIT, 2010), siendo dicha norma aprobada por un comité
especializado conformado por el Instituto Uruguayo de Normas Técnicas (UNIT), Obras
Sanitarias del Estado (OSE), la Unidad Reguladora de Servicios de Energia y Agua
(URSEA), la Direccién Nacional de Aguas (DINAGUA), entre otros, mediante el Decreto
N° 375/011 del 3 de noviembre de 2011 (PE, 2011). Este valor fue establecido
considerando los riesgos que presenta para la salud, estipulando un valor objetivo de 10
ugL? para 2021. Este valor fue prorrogado por el Ministerio de Salud Publica (MSP) por 2
anos (Dell’ Onte, 2021)

La presencia de As en el agua subterrdnea es un fendmeno natural que se presenta en
todo el mundo, superando muchas veces el limite recomendado para la salud humana.
Este elemento consumido a través del agua de bebida ha constituido un serio problema
de salud publica, incluyendo el cancer en multiples poblaciones como son los casos de
Bangladesh, India (Centeno et al., 2007) o Argentina y Chile como ejemplos cercanos a
nuestro pais (Litter et al., 2008; Litter, 2010; Smedley & Kinniburgh, 2012). Sin embargo,
hay que tener presente la posibilidad de la existencia de As de origen antropogénico, que
si bien su presencia es de caracter mas local (Lillo, 2008, 2020), puede constituir un gran
problema ambiental y de salud (Oyarzun Mufioz et al., 2010)
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Imagen 1.1Resumen de la distribucion mundial de problemas documentados de As en agua
subterranea (>50 pgL?) y el ambiente. Fuente: (Smedley & Kinniburgh, 2005)



En Uruguay aparecen los primeros trabajos publicados disponibles sobre la presencia de
As en agua en 2007 (Manganelli et al., 2007) y con un abordaje desde la Geologia Médica
en 2010 (Mafay, 2010). La presente tesis representa la primera investigacion que encara
retrospectivamente, la presencia de arsénico en agua de bebida de Uruguay y su posible
impacto a la salud en el desarrollo de cancer, centrando su estudio en la zona Sur y Oeste
del pais.

Con relacion al cancer en Uruguay, la situacién epidemiol6gica muestra una tendencia a
la baja en las Ultimas décadas, sin embargo marca una tendencia comparable en sus
tasas de incidencia a los paises desarrollados, mientras que sus tasas de mortalidad son
aun mas elevadas (Barrios & Garau, 2017). La Comision Honoraria de Lucha Contra el
Céancer (CHLC) es la responsable del relevamiento de casos en el pais, utilizando
determinados parametros de registro periédico.

Segun fuentes oficiales, el 73% de los servicios suministrados por OSE en Uruguay
provienen exclusivamente de agua subterranea, y es parte del suministro para otro 12%,
con la salvedad que no se corresponde al abastecimiento del mismo porcentaje de la
poblacién. Esto es asi porque Montevideo junto con el area metropolitana abarca 1,7
millones de habitantes abastecidos por agua superficial, a los cuales habria que sumar las
poblaciones de casi todas las capitales departamentales que también son abastecidas de
esta forma. En cuanto al porcentaje de agua producida y distribuida, el 90% del volumen
proviene de fuentes superficiales, mientras que el 10% restante corresponde a aguas
subterraneas. Segun datos de 2016, los volumenes suministrados de agua potable fueron
322.7 millones de m®afio de agua superficial y 33.8 millones de m%afo de agua
subterranea (OSE, 2021).

Por lo tanto, es conveniente focalizar la investigacion en el consumo de agua subterranea
y estudiar si la presencia de este elemento asi como otros con caracteristicas que
pueden resultar nocivas para la salud pueden representar un riesgo a la poblaciéon
afectada.

Con los resultados de esta investigacion, se podra comparar la situacion de Uruguay en
relacion con otros paises de la region y el mundo y contar con elementos cientificos que
permitan tomar acciones de prevencion y control asi como de remediacion.



1.1 Objetivos

1.1.1 Objetivo general

Evaluar los niveles de As de origen natural en aguas subterrdneas destinadas al
abastecimiento de la poblacion en la region Sudoeste del Uruguay, y encontrar
relaciones estadisticas entre estos niveles de arsénico con los reportes de
incidencia de cancer asociados a este elemento en el area estudiada.

1.1.2 Objetivos especificos

Generar una base de datos sobre la presencia de As en agua subterranea en el
area de estudio.

Desarrollar y elaborar mapas de riesgo ambiental para la salud humana en dicha
region.

Buscar una posible relacion de la distribucion espacial del As con los tipos de
cancer que se han asociado a la exposicion ambiental al As internacionalmente.
Ofrecer una herramienta metodologica accesible y practica para futuros estudios de
riesgos a la salud, debido a factores geoambientales con un enfoque
multidisciplinario.

1.2 Estrategias para la investigacion

Se obtienen los datos geoquimicos del agua subterranea utilizada para
abastecimiento de la poblacion, asi como los datos registrados en funcion de la
situacion epidemiologica del cancer en el pais. Estos datos se solicitan a los
organismos encargados de dichas areas.

Se define el area de estudio en funcion de los datos disponibles facilitados, ya que
posteriormente se requiere cruzar esta informacion entre si.

Se evallan los criterios de seleccidn para el tratamiento estadistico y finalmente se
hace foco en aquellos lugares donde se pueda obtener una mayor cantidad de
informacion de calidad.

Se aplica el tratamiento estadistico a los datos buscando relaciones entre los
elementos de los datos geoquimicos con los datos de As, y el As con los tipos de
cancer asociados a este.

Se realizan mapas de riesgo aplicando herramientas SIG con los niveles de
arsénico en aguas subterraneas.

Se establecen las pautas y criterios a seguir en relacién con el cancer para su
aplicacion en futuras investigaciones.



En el presente trabajo, el lector tendrd una introduccidén general a los principales aspectos
gue atafien a este estudio, una presentacion de la metodologia aplicada para su
desarrollo en base a los objetivos y resultados esperados, para luego pasar a los
resultados obtenidos y una discusion de los mismos en funcidon de otros trabajos de
investigacion en el mundo, para finalmente presentar las conclusiones.



CAPITULO 2 GENERALIDADES

2.1 Fundamentos tedricos de la investigacion

El entorno natural puede afectar la salud humana y ambiental en multiples formas. Las
rocas y minerales, de forma natural transfieren elementos al aire que respiramos, el agua
gue bebemos, y la comida que ingerimos. Dichos minerales y oligoelementos que se
transfieren al ambiente pueden resultar beneficiosos por su calidad de nutrientes
esenciales tales como el calcio (Ca), hierro (Fe), magnesio (Mg), potasio (K), etc. o
toxicos por sus efectos adversos a la salud humana como el arsénico (As), plomo (Pb),
cadmio (Cd), mercurio (Hg), etc. (ATSDR, 2007, 2016).

La geologia local o regional, puede aportar sustancias quimicas que, naturalmente
pueden disolverse bajo condiciones de oxidacion/reduccion en las aguas subterraneas
como es el caso del As (Smedley et al.,, 2002), que afecta la salud de millones de
personas en todo el planeta siendo un cancerigeno humano reconocido
internacionalmente (WHO, 2010; IARC, 2012). Como consecuencia, se requiere abordar
la investigacion de estos problemas desde la Geologia Médica que surge como disciplina
emergente a nivel internacional, para estudiar la influencia de los factores de riesgo
geoldgicos y ambientales naturales en la distribucién de problemas de salud de los seres
humanos y los animales (Finkelman et al., 2005). Como campo cientifico multidisciplinario,
la Geologia Médica integra las geociencias con las biociencias, para dar solucion o
prevenir una amplia gama de problemas de salud ambiental que pueden ser inducidos por
factores geologicos naturales (Centeno et al., 2007; Hasan, 2021).

Como antecedentes notorios se encuentras el Atlas de Iran de Geologia Médica basado
en la distribucion de yacimientos minerales y los casos de cancer en todo el pais (M.I.M.,
2004). En el mismo se muestran mapas superpuestos de los distintos elementos
presentes en los yacimientos y 24 tipos de cancer, ademas de una descripcion de las
propiedades del elemento, la mineralogia presente, su presencia en el ambiente y
aplicaciones, los efectos en la salud asi como los riesgos a exposicion laboral, los niveles
permitidos y la geologia y distribucion del elemento en el pais. Ademas se van
intercalando resefias de los tipos de cancer que se usan en los mapas.

Otros estudios mas especificos buscan relacionar algunos elementos con determinado
problema surgido, como el radén a nivel doméstico y su relacién con el cancer (Auvinen et
al., 1996), que a su vez estos estudios sirven para una mejor planificacion territorial
(Pereira et al., 2003), el amianto a nivel ambiental (Billon-Galland et al., 2007) y otros
elementos en aguas de bebida (Rapant & Krémova, 2008; Voutchkova et al., 2015), como
en animales (Govasmark et al., 2005).



Los estudios de linea de base son fundamentales para poder establecer variaciones a lo
largo del tiempo, y en este sentido se ha venido avanzando en la realizacion de mapas
geoquimicos de multiples elementos como lo es el ejemplo de Portugal (Inécio et al.,
2008). Entre las compilaciones mas completas se encuentra el Atlas Geoquimico de
Europa (Salminen, 2005) que contiene datos analiticos sobre més de 50 elementos de
agua corriente, sedimentos de corriente y tres horizontes del suelo en 26 paises, lo que
ha permitido la realizacion de evaluaciones de riesgo usando estos datos (Rapant et al.,
2008).

Dado su caracter multidisciplinario, la Geologia Médica posee multiples posibilidades de
estudio (Mafay, 2010; Barber, 2011; Centeno et al., 2014):

e Efectos sobre la salud de oligoelementos, metales y metaloides.

e Impactos regionales y globales del polvo natural (incluido el estudio de
nanoparticulas)

e Patologia quimica y ambiental de enfermedades asociadas con el medio ambiente
natural.

¢ Nuevos enfoques analiticos para el estudio de agentes geoquimicos y ambientales
naturales.

e Investigacion sobre aspectos beneficiosos para la salud de los materiales
geologicos naturales.

e Gestion de riesgos, comunicacion de riesgos y mitigacion de riesgos en geologia
medica.

e Aplicaciones de teledeteccion y SIG.

o Estudios de epidemiologia y salud publica basados en mapas de riesgo.

e Cambio climatico.

e Investigacion clinica y toxicolégica sobre biomarcadores de exposicion.

e Geologia médica veterinaria

e Estudios de biovigilancia y biomonitoreo apoyados en la geologia médica.

Como se ha mencionado en el primer capitulo, siendo la Geologia Médica una disciplina
emergente que involucra, entre otros campos, a las Geociencias, es que se busca por
medio de este trabajo abordar una problematica ambiental y de salud humana como lo es
la presencia de As en agua subterrdnea y su relacién con la incidencia de algunos tipos
de cancer, con herramientas multidisciplinarias y versatiles acorde a lo que se espera del
avance y tendencias de las geociencias (Barber, 2011; Selinus et al., 2016; Finkelman et
al., 2018; Finkelman & Centeno, 2020)



2.2 Generalidades del arsénico

2.2.1 Historia y usos

Al arsénico se lo conoce desde la antigiiedad, y de ahi su larga historia vinculado a la
humanidad, y por tanto su evolucién epistemoldgica. La palabra “arsénico”, proviene del
latin arsenicum, a su vez del griego dpoevixov (arsenikon) adaptada del siriaco <uacid
(zarniqa), y a su vez del persa medio “zarniq” cuyo significado es “de color dorado”, en
referencia al trisulfuro de arsénico de color amarillento (oropimente) y usado como
pigmento en la antigledad. Su nombre se remonta incluso al antiguo irani “zarna-’
(dorado), de raiz Proto-Indo-Europea “*ghel-” (brillar) con derivados refiriendo a materiales
brillosos y oro. En China se lo nombraShén, representado por el simbolo de piedra y el

fonético que representa el sonido de shen (##) (OED, 2019)

Fue usado en la alquimia para la transmutacion de otros metales en oro, para elaborar los
primeros bronces en la Edad de Bronce hace mas de 4000 afos, ya que este le daba la
fortaleza necesaria que requeria el cobre con el que se combinaba. También se ha usado
como depilatorio, veneno, pigmentos como el Paris Green, utilizado por grandes pintores
como Monet o Van Gogh entre otros, y también como insecticida por su gran toxicidad.
Entre su amplia variedad de usos también se cuenta el medicinal como la solucion de
Fowler descubierta en 1786 a base de arsenito de potasio, usado para tratar malaria,
sifilis, eczemas, asma, psoriasis, etc, posteriormente en 1910 Paul Ehrlich con su droga
Salvarsan™ muy eficaz contra la sifilis, siendo mas tarde sustituida por la penicilina
(Hughes et al., 2011).

El As es reconocido hoy en dia como téxico para la salud humana (ATSDR, 2007, 2016) y
como sustancia cancerigena nivel | (IARC, 2012).
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Imagen 2.1Arriba a la izquierda, lata de pigmento “Paris Green”. Fuente: Wikipedia.en. Arriba a la derecha,
solucion de Fowler. Fuente: (Gasque, 2013). Debajo, muestra de Salvarsan de 1936. Fuente: Science
History Institut.

2.2.2 Quimica

El As como tal es un elemento quimico, cuyo nimero atomico Z es 33. Su peso atdmico
estandar es 74,921595 (Holl & Litter, 2010; Meija et al., 2016), es un metaloide
perteneciente al grupo 15 y periodo 4 de la tabla periédica (ATSDR, 2007).

El As en agua, aire y suelo, puede estar presente en distintos estados de oxidaciéon (—lll,

0, lll, V) y en formas inorganicas y organicas como puede verse en la tabla 2.1 (Litter et
al., 2008; Holl & Litter, 2010; Hughes et al., 2011).



Tabla 2.1Especies de As natural orgénico e inorganico. Fuente: (Litter & Morgada, 2009; Biihl, 2017)

arseniato - [As(V)] AsOs*
arsenito - [As(111)] AsOs*
acido acido MMA CH3AsO:zH:2
metilarsonico monometilarsénico
acido acido cacodilico DMA (CH3)2AsOOH
dimetilarsinico
oxido de - TMAO (CHs)3AsO
trimetilarsina
ion - TMA+ (CHs)4As®
tetrametilarsonio
arsenobetaina - AsB (CH3)3As*CH2COOr
arsenocolina - AsC (CH3)As*CH2CH20H

2.2.2.1 Especies inorganicas de arsénico

En el agua se encuentra generalmente como especie disuelta formando oxoaniones,
predominando los estados de oxidacion (lll) y (V) y menos frecuentes los estados 0 y (-111).
Su estado de oxidacién es controlado fundamentalmente por las condiciones redox del
medio (potencial redox, Eh) y el pH (imagen 2.2), de este modo también su movilidad,
siendo el As(lll) el mas movil y toxico de los predominantes.

El As tiene la particularidad de ser muy movil en los valores de pH tipicos de aguas
subterraneas (pH 6,5-8,5). Bajo condiciones oxidantes predominard el As(V) sobre el
As(lll), en aguas subterraneas pueden estar presentes ambos estados de oxidacién, en
funcidén de la entrada de As al sistema, las condiciones de oxido-reducciéon (redox) y la
actividad bioldgica (Litter et al., 2008; Shankar et al., 2014).

Loa calculos termodinamicos revelan que las especies del As(V) a pH = 7 son mas
abundantes en suelos, esperando que las especies de As(lll) sean mayoritarias en suelos
anoéxicos a pH < 7 (Sadiqg, 1997).
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Imagen 2.2 Diagrama Eh-pH de especies acuosas de As en el sistema As - Oz - H20. Fuente: (Litter et al.,

2008; Litter & Morgada, 2009)

El As(V) aparece como HzAsO4 y sus correspondientes productos de disociacion (H2AsO4
, HASO2 y AsO4* ; pKal: 2,3; pKa2: 6,8 y pKa3: 11,6), mientras que el As(lll) aparece
como H3AsOz3 y sus correspondientes derivados protoliticos dependiendo del pH (H4AsO3*
, H2AsOs , HAsO3?* y AsO3* ; pKal: 9,2; pKa2: 12,7) (Smedley & Kinniburgh, 2002; Lillo,

2008).
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Imagen 2.3 Especies de As(lIl) en funcién del pH y especies de As(V) en funcion del pH. Fuente: (Litter et al.,

2008; Litter & Morgada, 2009)

11



2.2.2.2 Especies organicas de arsénico

Las especies organicas son los compuestos en los que el As (V y lll) estd unido a un C
por medio de un enlace covalente. Una de sus fuentes es de origen biolégico por medio
de reacciones de metilacion del arsenito y arsenato inorganico en organismos terrestres y
marinos a través de su metabolismo. Estos compuestos son de toxicidad moderada y
entre ellos se encuentran el &cido monometilarsénico, acido dimetilarsinico (Abbas et al.,
2018), el 6xido de trimetilarsina y el idntetrametilarsonio (Chung et al., 2014). A su vez
sirven de precursores para compuestos mas complejos y de muy baja toxicidad como los
arsenolipidos, principalmente la arsenobetaina y arsenocolina, asi como los
arsenoazucares (Cubadda et al., 2017).

2.2.3 Ocurrencia en el ambiente

En la naturaleza el As se encuentra usualmente combinado con azufre (S) y otros
metales, y rara vez como cristales puros. Cuando este aparece es de fractura desigual y
se deslustra con rapidez cuando se expone al aire (As nativo). Se encuentra
principalmente en sus formas altamente tdéxicas como arseniuros y arsenatos. El mas
importante es la arsenopirita (FeAsS), y otros como el rejalgar (As2S3) y oropimente
(AssSs) llegan a tener hasta un 70% de As en su composicion, lo que los convierte en
importantes menas para este elemento.

Imagen 2.4: A la izquierda As nativo, a la derecha arsenopirita con cristales blancos de siderita. Fuente:
(‘Mundo Mineral’, 2011)
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Imagen 2.5: A la izquierda oropimente, a la derecha Rejalgar. Fuente:(mineralesweb, 2008)

De forma nativa suele encontrarse en formas botroidales asociado con minerales como el
cinabrio, la plata, la baritina (Lagomarsino, 2010) o el cobre (Filippou et al., 2007). La lista
de compuestos abarca mas de 200 especies minerales diferentes (HOll & Litter, 2010)
aunque su presencia es importante en un 10%, son principalmente de origen hidrotermal y
secundario (Susaeta, 2002), en la tabla 2.2 se muestra un resumen de los mas
importantes. En la corteza terrestre su abundancia es del 5x10-*% ampliamente distribuido
en la atmosfera, hidrésfera y biosfera (Litter et al., 2008).

Ademas del As nativo, arseniuros y arseniatos, también se lo encuentra como arsenito y
en sulfuro, 6xido, sulfato y sulfosal. Los arseniatos son los mas frecuentes y estan
presentes en un 60% del total y con los fosfatos tienen comportamientos similares. Con
un 20% aparecen los sulfatos y sulfosales (Bundschuh et al., 2008(a)).

Al ser la quimica del As afin a la del S se lo puede encontrar en la estructura cristalina de
los sulfuros, siendo la pirita el mas abundante aunque sus concentraciones suelen ser
variables, (incluso dentro del mismo mineral) (Smedley & Kinniburgh, 2002). Al contacto
con el aire, el sulfuro se oxida con rapidez liberando el As al ambiente. La oxidacion de la
arsenopirita, como se ve en la reaccion (I) puede servir como modelo de estas reacciones.

() 4FeAsS + 1302 + 6H20 — 4Fe?" + 4AsO4% + 4S04% + 12H*

13



Tabla 2.2: Concentracién de arsénico en los minerales mas comunes. Adaptado de (Litter et al., 2008)

Pirita 100-77.000
Pirrotina 5-100
Sulfuros Galena 5-10.000
Esfalerita 5-17.000
Calcopirita 10-5.000
Hematites Hasta 160
Oxidos Oxidos de Fe Hasta 2.000
Oxihidréxido de Fe(lll) Hasta 76.000
Magnetita 2,7-41
Fossfatos Apatita <1-1.000
Cuarzo 0,4-1,3
Silicatos Feldespato <0,1-2,1
Biotita 14
Anfibol 1,1-2,3
Calcita 1-8
Carbonatos Dolomita <3
Siderita <3
Yeso/anhidrita <1-6
Sulfatos Barita <1-12
Jarosita 34-1.000

Esta reaccion libera As y sulfatos y acidifica el medio por la oxidacion del hierro Fe(ll) y la
precipitacion de HFO o Schwertmanita, permitiendo a su vez la adsorcion por parte de
estos compuestos, del As liberado e inducir la formacién de escorodita (FeAsO4.2H20)
(Plant et al., 2003).

Tampoco es extrafio encontrar As en minerales formadores de roca primarios y
secundarios como cuarzo, feldespatos, plagioclasas, biotita, anfiboles, piroxenos,
hiperstena y olivino, como también en la magnetita, ilmenita, pirrotina y apatito. La
similitud de los radios i6nico entre el As y el silicio Si(IV), aluminio Al(lll), Fe(lll) y titanio
Ti(IV) podria explicar la alta concentracion en la magnetita e ilmenita por medio las
sustituciones.
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2.2.3.1 Ocurrencia y movilidad del arsénico en aguas

A los efectos del estudio planteado, es importante conocer el comportamiento del As en el
agua destinada al consumo humano.

La afinidad del As por las fases soélidas en condiciones alcalinas comunes a las areas
aridas impide que este elemento esté presente en las aguas superficiales en este tipo de
clima, acumuldndose en cambio en sedimentos (Camacho et al., 2011). Sin embargo esas
condiciones aridas y semi-aridas donde la recarga del acuifero es limitada y normalmente
el mismo esta sobreexplotado, un pH alcalino y una litologia rica en particulas volcanicas
en los loess o aluviones predispone a una fuerte contaminacién de As y flior (F) en el
agua potable (Alarcon-Herrera et al., 2013).

Tenemos el As en los minerales, dentro de su estructura cristalina o adsorbido, pero
interesa conocer como es que llega al agua subterranea. La presencia de elevadas
concentraciones de As en el agua subterranea esta estrechamente ligada a los
fenomenos de transferencia de fase o dilucion en el agua, que dependeran del régimen
hidrogeoldgico y paleohidrogeologico del acuifero, asi como de las condiciones
geoquimicas tales como el potencial redox, pH, presencia de materia organica, iones
competitivos con el As en los sitios de sorcion y minerales de arcilla (Bissen & Frimmel,
2003; Lizama et al., 2011). La explotacion de un acuifero cambiaria las condiciones
geoquimicas del mismo, por lo que podria favorecer la liberacion del As al medio y
mostrar variaciones temporales en las concentraciones de este elemento.

El tiempo de residencia del agua del acuifero condicionara la tasa de pérdida del As por
flujo, lo que significa que a menor tiempo de residencia mayor pérdida de As por flujo. La
velocidad de transporte para el As(lll) y As(V) se explica por la relacion entre el transporte
de solutos, el grado de adsorcion y la naturaleza de las isotermas de adsorcion de estas
especies arsenicales.

Los principales mecanismos geoquimicos para la liberacion y movilizacion de As en el
agua serian los siguientes:

e La oxidacién de sulfuros, por la cual se da también la readsorcion y coprecipitacion
del As por la precipitacion de Fe como sulfatos y 6xidos, esto provoca que la
movilizacion no sea importante.

e La disolucion de minerales en condiciones de acidez que provoca la movilizacion
del arsénico adsorbido, mecanismo mucho mas efectivo que la desorcién, como los
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estudios al respecto realizados en Finlandia porParviainen y colaboradores en
2012 (Parviainen et al., 2012).

e La desorcion a pH elevado en condiciones oxidantes, en valores mayores a 8,5.
Este aumento generalmente viene como consecuencia de procesos de
meteorizacién e intercambio i6nico combinado con un aumento de salinidad en
condiciones é&ridas y semiaridas. En estas condiciones es uno de los mecanismos
mas efectivos en la movilizacion del As. Ademas trae asociado la liberacion de
oxianiones como vanadatos, fosfatos, uranilos y molibdatos.

e La desorcion y disolucion de As relacionadas con cambios a condiciones
reductoras, provocaria la transformacion de As(V) fuertemente adsorbido en
condiciones oxidantes a As(lll) mas débilmente adsorbido.

e La desorcion por reducciéon de superficie especifica en la fase soélida, se da
mayormente en los Oxidos e hidroxidos de Fe al cambiar a cristales de mayor
tamafo y por tanto generar una reduccién de la superficie especifica liberando
parte del As adsorbido, principalmente As(V). Hay estudios al respecto como los
llevados por Dixit y Hering (Dixit & Hering, 2003).

e La desorcion por reduccion en la carga de superficie de la fase solida, cuando los
oxidos pasan de condiciones oxidantes a reductores y sufren cambios estructurales
gue pueden producir cambios netos en la carga de superficie.

La presencia de especies como los 6xidos de manganeso puede aumentar la velocidad
de oxidacion de As(lll) (Litter et al., 2008).

2.2.4 Arsénico en la salud Humana

A los efectos de conocer los diferentes aspectos que involucran al As y sus efectos
adversos a la salud humana, primero hay que referirnos y resaltar algunos conceptos
claves como son los factores de su emision al ambiente y la exposicion de la poblacion a
través de los diferentes medios (agua, aires, suelo, alimentos). Segun la Autoridad
Europea de Seguridad Alimentaria (EFSA), la emision como tal esta relacionada con la
accion y efecto de emitir, e implica las descargas de gases, particulas, olores, polvo,
calor, etc. dentro del ambiente (EFSA, 2019).

La exposicidon es la accion y efecto de exponer, y significa el contacto de un organismo
con una sustancia toxica (fisica o radiativa) que puede ser a través de diferentes vias:
inhalatoria, dérmica, digestiva y parenteral, siendo la inhalatoria y digestiva las mas
significativas como punto de entrada al organismo. Otra definicién segun la EFSA es la
concentracion o cantidad de una sustancia particular que es absorbida por un individuo,
poblacién o ecosistema en una frecuencia especifica por una determinada cantidad de
tiempo (EFSA, 2019).
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Sin embargo, para que un compuesto o elemento pueda ser emitido, este debe estar
geodisponible, o sea que este elemento o compuesto puede ser liberado al ambiente por
medio de procesos mecanicos, quimicos o biologicos gracias a la accién de procesos
endogenos y exdgenos de alteracion y meterorizacion (imagen 2.6).
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Imagen 2.6 Estadios del ciclo geoguimico de un elemento o sustancia quimica, establecidos entre su
abundancia natural en los materiales de la corteza terrestre y su toxicidad en el organismo de un individuo
receptor. Adaptado de: (Pacheco, 2011)
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Por otra parte la biodisponibilidad de un elemento o compuesto quimico es la fraccion del
mismo que esta disponible para su absorcidén por parte del organismo. Es el grado en el
gue una sustancia o elemento quimico de una determinada fuente potencial esta libre
(disponible) para moverse hacia (entrar) o desde (salir) de un organismo, y depende tanto
de factores fisiolégicos como exdgenos al mismo tiempo. La biodisponibilidad depende en
gran medida de las especies o formas geoquimicas en que se encuentre la sustancia en
el medio, y puede ser afectada por propiedades quimicas del suelo, tales como el pH,
contenido y tipo de arcilla, contenidos de materia organica, 6xidos de Fe, Al y manganeso
(Mn), potencial redox, capacidad de intercambio catidnico, cationes y aniones solubles
(Pacheco, 2011). Para Semple y colaboradores, un compuesto biodisponible es aquel que
esta disponible libremente para atravesar la membrana celular de un organismo desde el
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medio que el organismo habita en un tiempo dado, implica que esta disponible en lo
inmediato. Asi mismo define al compuesto bioaccesible como aquel que esti
biodisponible en este momento, asi como el que se encuentra potencialmente
biodisponible (Semple et al.,, 2004). A su vez Ljung y colaboradores en su trabajo
concluyeron que la diferencia en la bioaccesibilidad entre los elementos se debe a
diferencias en el origen, el comportamiento de sorcion y la dependencia del pH. Por tal
motivo factores como la dependencia del pH del metal y el contenido de arcilla del suelo
también son importantes para determinar la bioaccesibilidad (Ljung et al., 2007).

Yang y colaboradores, en 2002, estudiaron la influencia de varias propiedades fisicas y
guimicas del suelo (6xidos de Fe y Mn, pH, capacidad de intercambio catiénico, carbono
inorganico y organico total y tamafio de particula) en la adsorcién, secuestro y
bioaccesibilidad relativa de As(V), utilizada esta Ultima como un sustituto de la
biodisponibilidad oral. El secuestro fue medido por la reduccion de la bioaccesibilidad con
el tiempo. Sus resultados indican que la bioaccesibilidad y, por lo tanto, potencialmente la
biodisponibilidad de As(V) soluble que se agrega a los suelos (es decir, el peor escenario
de biodisponibilidad) se reduce significativamente en algunos suelos con el tiempo (luego
de 6 meses), particularmente aquellos con pH mas bajo (<6) y contenido de oxido de Fe
mas alto (Yang et al., 2002).

La presencia de arsénico en el ambiente puede deberse tanto a fuentes naturales a traves
de la meteorizacion, actividad biolégica, emisiones volcanicas, como actividades
antropicas tales como procesos industriales, uso de biocidas, conservantes de maderas
(CCA) e incluso emisiones liquidas y gaseosas de vertederos de residuos domiciliarios
(Pinel-Raffaitin et al., 2007). Dentro de las fuentes naturales que aportan arsénico, las
MAas comunes son las rocas volcanicas, ya sea por erosion de estas, o emision de ceniza
de los aparatos volcanicos, también las rocas sedimentarias marinas, los depdsitos
hidrotermales y sus aguas geotermales asociadas. Se incluye al petroleo y carbdn
llegando al ambiente a través de su quema.

Los oxidos de Fe, Mn y Al son las fuentes y sumideros mas importantes de As en los
acuiferos debido a su elevada presencia, quimica y tendencia a cubrir otras particulas. El
As es un elemento utilizado en la prospeccion de yacimientos principalmente de oro,
también relacionado con granitos presentandose como arsenopirita U otros
sulfoarseniuros, asociado con wolframio (W) y/o estafio (Sn) y otros elementos en skarns,
pegmatitas y filones de cuarzo y stockworks tanto en los granitos como en las rocas
metamorficas encajantes. En ambientes sedimentarios, al As se lo encuentra asociado a
oxidos y oxihidréxidos de Fe y Mn como también de Al, tanto dentro de la estructura
cristalina como adsorbido en la superficie mineral. También puede ser adsorbido en los
bordes de arcilla (Bundschuh et al., 2008(a)).
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En la tabla 2.3 se observa que no existe una diferencia importante en los valores de
arsénico en rocas acidas como bésicas.

Tabla 2.3 Rangos tipicos de las concentraciones de arsénico en rocas, sedimentos, suelos y otros depoésitos
superficiales. Adaptado de (Litter et al., 2008)

ultrabasicas 0,03-15,8 arenas aluviales 1,0-6,2
(Bangladesh)
basicas 0,06-113 arcillas aluviales 2,7-14,7
Rocas igneas (Bangladesh)
intermedias 0,09-13,4 sedimentos de lago 0,5-44
acidas 0,2-15 till glaciales 1,9-170
Sedimentos no
cuarcita 2,2-7,6 consolidados promedio mundial 5
sedimentos en rio
corneanas 0,7-11 limos de rios y lagos <1-72
Rocas filitas y pizarras 0,5-143 limos loésicos 5,4-18
metamorficas (Argentina)
esquistos/gneis <0,1-18,5 sedimentos de margen 2,3-8,2
continental
anfibolita y greenstone 0,4-45 mezcla de suelos 0,1-55
lutitas marinas/fangolitas 3-15 (hasta 490) turba y pantanos 2-36
lutitas (dorsal atlantica) 48-361 turba hasta 9
. . Suelos .
lutitas no-marinas 3-12 suelos acidos 1,5-45
sulfatados
areniscas 0,6-120 suelos cercanos a 2-8.000
depositos de sulfuros
calizas/dolomias 0,1-20,1 sedimentos de lago 80-1.104
contaminados (mineria)
d‘Rocats . fosforitas 0,4-188 sedimentos del tanque 396-2.000
sedimentarias de relave (mineria)
formaciones de Fe 'y 1-2.900 o suelos contaminados 120-52.600
sedimentos ricos en Fe Depositos por los relaves
superficiales
evaporitas 0,1-10 contaminados sedimentos 0,38-1.260
(yeso/anhidrita) contaminados por la
industrias
carbones 0,3-35.000 suelos debajo de 1,3-4.770

fébricas de productos
quimicos

2.2.4.1 Toxicidad del As y sus especies

Los estados de oxidacion del arsénico que predominan en la naturaleza en aguas
naturales son el As(lll) y As(V), y con menos frecuencia el As(0) y As(-111). En condiciones
oxidantes el As(V) predomina sobre el As(lll). En general en las aguas superficiales el
As(V) se metaboliza a través de los organismos presentes en la misma a sus especies
organicas, mientras que en aguas subterraneas dependera de la entrada de As al
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sistema, las condiciones redox y la actividad biologica. La especiacion dependera del Eh y
pH prevalente. El As (lll) es mas mdvil y toxico que el As(V) aunque esta presente en
forma minoritaria en aguas, suelos y seres vivos. De las especies inorganicas
mencionadas, el As(-1ll) es la mas toxica, aunque su presencia es muy limitada y solo se
presenta en pH muy bajo (<2). Las reacciones de metilacion convierten al arsenito y
arsenato en compuestos metilados de toxicidad moderada, y estos a su vez son
precursores de especies organicas mas complejas de muy baja toxicidad como los
arsenolipidos y arsenoazucares (Ng, 2001; ATSDR, 2007; Litter & Morgada, 2009).

2.2.5 Antecedentes de As en agua

2.2.5.1 En el mundo

Como se ha adelantado en el primer capitulo, a nivel mundial se dan varios casos donde
el nivel de As en el agua utilizada para el abastecimiento a la poblacién supera decenas
de veces los limites sugeridos por la OMS, con las consiguientes consecuencias a la
salud. Se han reportado multiples casos donde la presencia de arsénico ha constituido un
problema de salud como ser en Bangladesh, India (Centeno et al., 2007), Taiwan,
Thailandia, China, Hungria, Vietham, Nepal, Myanmar, México, Argentina, y Chile, asi
como en menor medida en otros paises. En algunos paises como China, el origen de la
exposicion al As, también se debe a la quema de carbon mientras que en otros como
Bangladesh, Argentina, etc. tiene un origen geogénico (Smedley & Kinniburgh, 2012).

Numerosos trabajos tratan la problematica del arsénico en el agua alrededor del mundo a
través de diversos enfoques, desde trabajos generales donde se da un panorama general
de la situacion (Bhattacharya et al., 2011; Shahid et al., 2018), la realizacion de mapas de
riesgo y la evaluacion de este (Winkel et al., 2008; Rodriguez-Lado et al., 2013; Shakoor
et al., 2015; Parviainen et al.,, 2015; Rasool et al., 2015; McGrory et al., 2017;
Bhattacharya et al., 2017), hasta como es la relacion entre el As y otros elementos
presentes en el medio estudiando, su movilidad y reactividad (Ravenscroft et al., 2004;
Postma et al., 2007; Fendorf et al.,, 2010; Burgess et al., 2010; Mahanta et al., 2015;
McArthur et al., 2016; Li et al., 2016) y su variablidad temporal (Yadav et al., 2014; Ayotte
et al., 2015). Otros enfoques incluyen el riesgo de la contaminacién en la produccion de
alimentos (Hugq et al., 2006; Brammer & Ravenscroft, 2009; Fransisca et al., 2015) o como
es metabolizado por bacterias del suelo (Paul et al., 2015) asi como su mitigacién y
estudio del manejo del problema (Jiang et al., 2012; Katsoyiannis et al., 2014; Bhowmick
et al., 2018).
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Cada regién en si presenta sus particularidades, mientras algunas muestran ciertas
relaciones entre el As y otros elementos, en otras no es tan clara la relacion y lo mismo
ocurre con su comportamiento en el medio.

También en Latinoamérica existen numerosos trabajos tanto de investigadores regionales
como extra-regionales, enfocandose principalmente en zonas donde el problema de los
niveles de As ya ha sido evaluado como peligroso por los altos valores que presenta en
varios paises (Bhattacharya et al., 2008) y en particular Chile (Romero et al., 2003; Diaz
et al., 2004; Richtera et al., 2004; Leybourne & Cameron, 2008), Argentina (Carlos J.
Schulz et al., 2005; Smedley et al., 2005; Nicolli et al., 2012; Barranquero et al., 2017;
Celador Martinez & Schulz, 2018), México (Reyes-Gomez et al., 2013; Gonzalez-Horta et
al., 2015) o Peru (George et al., 2014; Meyer et al., 2017). El enfoque dado por estos
trabajos es similar al resto del mundo tratando de abarcar la mayor cantidad de
parametros a estudiar.

En Argentina, Chile, Pera y México se conoce el problema hace décadas, donde se ha
dado el desarrollo del Hidroarsenicismo Crénico Regional Endémico (HACRE), descrita
para los efectos producidos por el consumo cronico de arsénico en agua de bebida. Entre
los problemas que presenta dicha enfermedad se encuentran la hiperqueratosis (imagen
2.7) y otras alteraciones dérmicas (imagen 2.8), cancer de vejiga y pulmon, ademas de
patologias vasculares, diabetes, hipertension arterial, etc. (Litter, 2010; Naujokas et al.,
2013; Hong et al., 2014).

Imagen 2.7: Hiperqueratosis palmar y planta. Fuente: (Sl, 2011)

Segun indica la OMS (WHO, 2018), la hiperqueratosis se produce tras la exposicion
minima de aproximadamente 5 afios y pueden ser precursores de cancer de piel. El
arsénico y sus compuestos han sido clasificados por el Centro Internacional de
Investigaciones sobre el Cancer (CIIC) como cancerigeno para humanos.
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Imagen 2.8: Pigmentacion en tronco y cuello. Fuente: (SI, 2011)

Uno de los casos mas embleméaticos por afectacién de arsénico a nivel mundial fue el de
Bell Ville, Cordoba, Argentina, a principios del siglo XX. Debido al gran nimero de casos
en la localidad, la patologia pas6 a llamarse "enfermedad de Bell Ville" hasta 1913,
cuando Goyenechea relaciono las patologias observadas con el consumo de agua con As
(Goyenechea, 1917). Ayerza la describe en detalle y la denomina "arsenicismo crénico
regional endémico" (Ayerza, 1917), obteniendo su nombre actual de Tello en 1951 (Tello,
1951).

Otro caso relevante fue en Las Laguneras, México, donde el mal manejo de los recursos
hidricos provocé la concentracion y contaminacién de los acuiferos locales provocando en
la poblacion graves casos de envenenamiento, agravados debido a la pobreza en la que
viven los habitantes al dia de hoy (Albores et al., 1979; Méndez-Gomez et al., 2008).

2.2.5.2 Su estudio en Uruguay

Las consecuencias del consumo de As a través del agua subterranea en Uruguay es un
problema de muy reciente preocupacion y muy poco estudiado como problema de salud
ambiental en nuestro pais. Si bien los primeros datos sobre el estudio del As datan de la
década del 30 del siglo XX por el Dr. Fabregat (Fabregat, 1939), los mismos son
enfocados Unicamente desde su importancia médica por los efectos adversos a la salud
humana. Recién en 1990 hubo un acercamiento de caracter mas ambiental por parte de la
Universidad de la Republica-FQ y del Dr. Pedro Jauge en su tesis doctoral sobre la
toxicidad del As inorganico (Jauge, 1991).

Ya en este siglo, es cuando el estudio del As ambiental empieza a tener relevancia en el
pais, no solo por sus efectos a la salud cuando se presenta en bajos niveles de
exposicién, sino también por su impacto en el ambiente, desde un enfoque mas quimico-
ambiental. Paralelamente estos hallazgos coinciden con el surgimiento de la Geologia
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Médica como disciplina a nivel internacional y su foco en el abordaje multidisciplinario
(Centeno et al., 2007).

En Uruguay como se ha mencionado en el capitulo previo, la normativa sefiala un valor
maximo de 0,02 mg/l (20 ugL™?) de arsénico total para el agua de consumo humano
(UNIT, 2010), esta es adoptada por OSE en lo que refiere a la distribucion del agua
potable a la comunidad. Al no contar con antecedentes en Uruguay y desconocer el
posible riesgo a la salud por exposicién ambiental de la poblacién, surgen los primeros
trabajos de investigacion en esta area referidos al contenido de arsénico en los sistemas
acuiferos Chuy, Raigon y Mercedes (Goso et al.,, 2006; Manganelli et al., 2007), ya
observandose puntos de muestreo con valores fuera de la norma para la época (50 pugL ™)
y los valores recomendados por la OMS de 10 pgL™?, ademas de variaciones en la
distribucién horizontal y vertical del arsénico. Otro enfoque fueron investigaciones con
abordaje desde la Geologia Médica estudiando estos valores anémalos y su riesgo para
la salud humana y ambiental (Mafay, 2010), apareciendo Uruguay referido en el trabajo
de revision que se hizo a nivel Iberoamericano donde se daba cuenta de la situacion en
ese entonces (Bundschuh et al., 2008(b)).

Recientemente se comenzo a trabajar de manera multidisciplinaria en esta problematica,
como lo muestra el estudio sobre el sistema acuifero Raigon (Mafay et al., 2013) donde
han colaborado profesionales e investigadores de las ciencias quimicas y de las ciencias
de la Tierra de Uruguay y Espafa. EI mismo muestra que para la fecha de realizacion del
estudio el 80% de los valores de arsénico del muestreo (N=37) superaban la
recomendacion de la OMS de 10 pgLt y un 11% superaba los 20 pgL™ permitidos en la
normativa uruguaya.

Sumado a ello, las nuevas tecnologias analiticas han permitido detectar niveles cada vez
mas bajos en las diferentes matrices biol6gicas y ambientales, asi como la determinacion
de especies toxicoldgicamente relevantes para la salud que han permitido avanzar en el
conocimiento y generar estos antecedentes geolégicos y de salud ambiental en Uruguay
(Buhl et al., 2015; Kordas et al., 2016). Esto ha llevado a la investigacion de nuevas
técnicas para la deteccion de As que puedan ser llevadas a cabo en Uruguay (Buhl, 2017)
para el monitoreo de poblaciones especialmente en riesgo por su exposicion laboral y
otras fuentes no ocupacionales (Buhl et al., 2017). La preocupacion también recae sobre
el sector productivo sensible al uso de agua para la produccién de alimentos, tal es el
caso de la produccion de arroz, donde se ha estudiado la presencia de As tanto en agua
(Falchi Castell et al., 2018), como también en suelo y el mismo grano de arroz (Verger,
2015; Roel et al., 2022). Su relaciéon con otros elementos presentes en el agua también
viene siendo estudiada, dando hasta el momento una fuerte correlacion positiva entre el
As y el F para algunos pozos analizados en la regién noroeste (NO) del pais (Machado et
al., 2019). Asimismo se han desarrollado estudios de efectos con multiples metales en
escolares (Kordas et al., 2018; Donangelo et al., 2021). Sobre la distribucion de As en
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todo el territorio uruguayo, se ha realizado modelosmediante técnicas de Machine
Learning utilizando datos suministrados por OSE durante 2018 y 2019, logrando obtener
una distribucién modelada de los valores de As en acuiferos de Uruguay para dicho
periodo de tiempo (Wu et al., 2021).

2.3 Métodos de muestreo y analisis para arsénico en aguas subterraneas

2.3.1 Métodos de campo

La finalidad de un protocolo o procedimiento validado para el muestreo de aguas es lograr
gue los resultados obtenidos en laboratorio sean representativos del acuifero muestreado,
y comparable a otros puntos de muestreo. Las muestras recolectadas deben ser
representativas del sistema a estudiar, tomandose todas las precauciones para garantizar
gue, en cuanto sea posible, las muestras no sufran ningin cambio durante el intervalo
comprendido entre el muestreo y el analisis.

Los protocolos pueden variar en funcion de lo que se quiere analizar, y cada laboratorio
tendra un protocolo establecido para la toma y conservacion de muestras para garantizar
la fiabilidad de los datos finales.

Los métodos de toma existentes son numerosos. El principal condicionante que debe
imponerse al método elegido es que altere lo menos posible las caracteristicas fisico-
guimicas del agua. Estas alteraciones se deben fundamentalmente a tres causas:

1. Laaireacion
2. La desgasificacion
3. La mezcla de aguas correspondientes a diversos niveles.

En general, las limitaciones respecto a la eleccién de un sistema u otro se refieren a
consideraciones relativas al caudal minimo necesario y al tamafio del equipo.

En Uruguay los métodos para toma de agua recomendados son los descriptos en las
normas ISO 5667-1, UNIT-ISO 5667-3, UNIT-ISO 5667-5, UNIT-ISO 5667-16, UNIT-ISO
19458 y UNIT 856.

Para el caso especifico del analisis de As las muestras deben ser preservadas
inmediatamente después del muestreo. Esto se realiza, generalmente, por la acidificacion
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con &cido nitrico, HNOs, 0,15% v/v. Para muestras con alta capacidad reguladora, se
debe aumentar la concentracion del acido (0,5% v/v).

En caso de la utilizacién de la técnica de generacién de hidruros asociada con alguna
técnica espectroanalitica, se recomienda la acidificacion con 0,5% v/v de acido clorhidrico,
HCI, grado para elementos traza (Silva & Cimnelli, 2009).

2.3.2 Métodos de Andlisis

Los métodos de determinacién de As han tenido cambios importantes desde el desarrollo
del método clasico de Gutzeit y los posteriores, fotométricos con azul de molibdeno y
espectrofotométrico con dietilditiocarbamato de plata hasta los instrumentales modernos.
Hay métodos disponibles para identificar y determinar el As total, arsenito y arsenato
(Martinez & Gasquez, 2005).

El método espectrométrico de absorcion atomica electrotérmica (ETAAS) seccion 3113B,
es el meétodo de eleccion cuando hay ausencia de interferencias abrumadoras
(SMEWW3113, 2018). En cambio se prefiere utilizar el método de generacion de
hidruro/absorcion atomica (HG-AAS) seccion 3114B, cuando existen interferencias que no
pueden superarse mediante técnicas electrotérmicas estandar (por ejemplo,
modificadores de matriz, correccion de fondo) (SMEWW3114, 2018).

El método del dietilditiocarbamato de plata (AgDDTC) 3500-As.B, en el que se genera gas
arsina por reacciéon con borohidruro de sodio en solucidon acida, es aplicable a la
determinaciéon de As inorganico total cuando las interferencias estan ausentes y cuando la
muestra no contiene compuestos de metilarsénico. Este método también ofrece la ventaja
de poder identificar y cuantificar arsenato y arsenito por separado al generar arsina a
diferentes pH (SMEWW3500, 2018).

El método de espectroscopia de emision de plasma acoplado inductivamente (ICP)
seccion 3120, es util a concentraciones mas altas (mas de 50 pgL?) (SMEWW3120,
2018), mientras que el método de \espectrometria de masas ICP (ICP-MS) seccién 3125,
es aplicable a concentraciones mas bajas si el cloruro no interfiere (SMEWW3125, 2018).
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Tabla 2.4 Requisitos para la toma de agua y acondicionamiento. Fuente: (Montoya, 2013)

Enfpﬂ Ls Parametro Recipiente Acondicionamiento Tiempo maximo
Parametro
Temperatura Anzlisis 2 pie de pozo Anzlisis 2 pie de pozo -
Salidos en . . -
Suspensidn Polietilena 1000mL Refrigeracian [4- 5% C) 24 haras
Conductividad P .
Eléctrica Anzlisis 2 pie de pozo Andlisis 2 pie de pozo 24 horas
pH Anzlisis 2 pie de pozo Anzlisis 2 pie de pozo -
Afiadir 1mL de Sulfsto de Manganoso, 1mlL,
Botella especial para solucion ionizada, 1mL acido sulfirico
Oxigeno Disuelto DO concentrado
Salidos en . . -
Suspension Palietileno Refrigeracian [4- 5% C) )
Turbidez Polietileno 200 mL Refrigaracion [4- 5° C) 24 horas
Fisicos — Quimicos [T =] HMO2 s ph < 2 1 mes
|| Alcalinidad/Acidez | Polietileno o Vidrio Refrigeracidn [4- 5° C) 24 horas
Inorganico EEVGIY Paolietileno (1000 mL}) Filtro 0.45 pm,Refrigeracian [4- 5° C) 1 mes
lanes . . s -
MH'!,I'DF-ITEBF-IIJE' Potasio Palietilzno (1000 mL) Filtro 0.45 pm. Refrigeracion [4- 5% C) 1 mes
) ) . Hastz 48 h si CE>
Calcio Palistilena (1000 mL) Refrigeracian [4- 5% C) 70 mS/em
Magnesioc Palietilena (1000 mL) Filtro 0.45 pum ,Refrigeracion [4- 5% C)
Carbonatos Paolietileno (1000 mL}) Refrigaracion [4- 5° C)
Bicarbonatos Palietilena (1000 mL) Refrigeracion [4- 55 C)
Cloruros Palietilena (1000 mL) Filtro 0.45 pum ,Refrigeracion [4- 5% C) 1 mes
Sulfatos Paolietileno (1000 mL}) Filtro 0.45 pm ,Refrigeracian (4- 5% C} 1 samana
Refrigeracion (4- 5% C).NaOH a pH > 12; 0.6 14 dizs
[Cianura) | Cianuro Polietileno (500 mL) £ acido ascoarbico
[Aniones) | Fluoruro Polietileno (500 mL) Refrigeracion [4- 5 C) 1 mes
Polietileno o Vidrio ph=2 o refrigeracion filtrado 2 0.45pm v
Nitrato (1000 mL) refrigeracion 2 4-5 * C 24/ 48 horas
Facfore V:‘:‘:;"E[;f:j”rc":ga"du Refrigaracidn (4- 5° C) 24 horas
Filtrar sellado 0.45 pm, acidificaraph = 2
Polietileno o Vidrio con acido nitrico concentrado y refrigerar 1 mes
(N Cadmio (500 mL) [4-5*=C)
Filtrar sellado 0.45 pm), acidificar 2 ph < 2
Polietileno o Vidrio con Acido nitrico concentrado v refrigerar 1 mes
Zinc (500 mL) [4-5°C)
Paolietileno o Vidrio Filtrar sellado 0.45 pm, acidificara ph = 2 y 1 mas
Hierro (500 mL) refrigarar (4 -5 = C)
Polietileno o Vidrio Filtrar sellado 0.45 pm, acidificaraph=< 2y 1 mas
Selenio (500 mL) refrigerar (4 -5 ® C)
Polietileno o Vidrio Filtrar sellado 0.45 pm, acidificaraph< 2y 1 mes
Arsénico (500 mL) refrigerar (4 -5 * C)
Polietileno o Vidrio Filtrar sellado 0.45 pm, acidificaraph =2y 1 mes
Cromo (500 mL) refrigerar (4 -5 * C)
Polietileno o Vidrio Filtrar sellado 0.45 pm, acidificaraph < 2 y 1 mas
Cobre (500 mL) refrigarar (4 -5 = C)
Polietileno o Vidrio Filtrar sellado 0.45 pm, acidificaraph=< 2y 1 mas
MNiguel (500 mL) refrigerar (4 -5 * C)
Polietileno o Vidrio Filtrar sellado 0.45 pm, acidificaraph< 2y 1 mes
Plomo (500 mL) refrigerar (4 -5 * C)
Filtrar [0.45 pm), acidificar a ph < 2 con
HMO3 y adicion de K2Cr207 hasta una © Samanas
Botella de Vidria concentracion de 0.05% vy refrigerar (4 -5 *
Mercuric (1000) mL )
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El método colorimétrico empleado en los kits de deteccidn consiste en la comparacion
mediante una carta de colores de la tonalidad obtenida para la reaccion ante la presencia
de As, dando este una idea del rango de valores de As presente en el agua. Son métodos
econémicos y rapidos de facil utilizacion (Melamed, 2005). Aparatos mas sofisticados
combinando la colorimetria con la absorbancia ofrecen una lectura del rango de valores
de forma electronica.

En este marco, la tesis se desarrolla teniendo en cuenta al valorar los datos, estas
consideraciones sobre los métodos de muestreo y andlisis para arsénico en aguas
subterraneas.

Tabla 2.5Tabla resumen de los limites de deteccién (LD) analiticos para arsénico en los métodos
mencionados

Método analitico Rango LD Fuente
ETAAS | Absorcion Atdmica Electrotérmica 0.10-10 |0.1 (Mafiay et al., 2009)
AAS-HG | Absorcion Atémica - Generacién de Hidruros 5-40 1 (Armienta et al., 2009)
AgDDTC | Dietiditiocarbamato de plata 5-200 1-10 |(Esparzaetal., 2009)
ICP Plasma Acoplado Inductivamente 0.010-1 |0.003 |(Farias, 2009)
ICP-MS | Espectrometria de Masas por ICP 0-5000 (Barros et al., 2009)

L_ I AALlama

AA Generacion de Hidruros

[ ICP - Emisién Radial

_ |CP - Emision Axial

AA Horno de Grafito |

ICP-Ms T,

100 10 1

0.1

001

0.001

Imagen 2.9 Cuadro comparativo de los rangos aproximados de los limites de deteccion en pgL-1. Fuente:
(Barros et al., 2009)
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CAPITULO 3 CONTEXTO LOCAL

A continuacién se da un panorama general de la geologia, hidrogeologia y epidemiologia
del area de estudio. El area de estudio fue seleccionada en funciébn de los datos
geoquimicos y de cancer disponibles que fueron utilizados en la investigacion. Dicha zona
se ubica en parte de la regidon Sur y Oeste del pais, abarcando los Departamentos de
Canelones en el extremo Suroriental de la misma, ademas de Florida, San José, Colonia,
Flores, Soriano, Rio Negro y Paysandu, el Departamento de Salto en el extremo
Noroccidental es considerado para el mapa de riesgo por poseer dos valores de As en
agua.

A Referencias

Area de estudio
* Localidades estudiadas
©® Capital

Quebracho

Conchillas
Tarariras, Rosago

Colonia Valdnse, *

Imagen 3.1 La regién sombreada es el area de estudio definida a partir de los datos recabados.

3.1 Geologia de la zona

La zona abarca parte de lo que se denomina Terreno Piedra Alta (Bossi et al., 1993) y
Terreno Tandilia (Bossi et al., 2005), incluyendo los sedimentos de la Cuenca Santa Lucia
(Veroslavsky et al., 2003; Montafio, M. et al., 2006) y Cuenca Litoral (Goso Aguilar &
Perea Negreira, 2003), ademas de sedimentos recientes. Siendo que la mayoria de los
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pozos estan ubicados sobre las cuencas, se subdividio la geologia del &rea en Basamento
Cristalino y Cuencas con el fin de simplificar la descripcion de ambos.

[ Area de estudio

® Capital

* Localidades estudiadas

nidades Geoldgicas

"] Corredor tectonico Santa Lucia - Aigua - Merin
"] Cuenca Litoral

Cuencas Cenozoicas

. [ Provincia Magmatica Parand - Etendeka
Subcuenca Devonica

I Subcuenca Gondwanica

[ Terreno Nico Perez (Metacraton)

%\ B Terreno Piedra Alta (Craton Sensu Stricto)

José Enriq8

o

4 + ) 75 150 km
RVIDEQ * DI

Imagen 3.2: Seccion del mapa geoldgico del Uruguay que comprende al area de estudio. Extraido y
modificado de DINAMIGE.

3.1.1 Basamento cristalinopaleoproterozoico

3.1.1.1 Terreno Piedra Alta

El Terreno Piedra Alta (TPA) (Bossi et al., 1993) se desarrolla al Oeste de la Zona de
Cizalla Sarandi del Yi (ZCSY), y estd conformado por tres cinturones, de rumbo
aproximado E-O, compuestos por rocas supracorticales vulcano-sedimentarias e intruidos
por complejos de tipo TTG (Tonalita-Trondjemita-Granodiorita), y son definidos como
Cinturones Andresito, San José y Montevideo, de Norte a Sur respectivamente. Estan
intercalados con escamas tectonicas compuestas de granitos de anatexis y migmatitas,
con vergencia al Sur y de 10 a 30 kms de espesor, con origenes diversos, denominadas
Fajas Feliciano, Florida y Ecilda Paullier, de Norte a Sur respectivamente. Si bien en 2005
se define al Terreno Tandilia (TT) (Bossi et al., 2005), cuyo limite al Sur es la Zona de
Cizalla de Colonia y esta conformado por el cinturon Montevideo, algunos autores no
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aceptan esta nueva division manteniendo la original en base a evidencias estructurales y
geocronoldgicas (Oyhantcabal et al., 2011) asi como paleomagnéticas (Rapalini et al.,
2015).

Otras unidades presentes en el TPA son: la Formacion Cerros de San Juan, una
secuencia vulcanosedimentaria de grado bajo, fuertemente deformada por intrusiones
graniticas y correlacionable con la Fm Paso Severino perteneciente al Cinturon San José
(Maheshwari et al., 2010). La unidad Ojosmin constituida por tremolititas, gabros a
hornblenda, una serie metamorfica vulcanosedimentaria, magmatismo riolitico y un haz de
filones traquiticos (Bossi & Pifieryro, 2014) con edades transamazoénicas (2100 + 100 Ma.)
al igual que todo el TPA, y el Haz de filones de microgabro subparalelos de rumbo N70E
de mas de mil metros de longitud individual y 20 metros de potencia media, con paredes
planas, paralelas y verticales y edades obtenidas por dos métodos: Ar-Ar de 1727 + 2 Ma.
(Teixeira et al., 1999) y U-Pb en Baddeleyita de 1790 £ 5 Ma. (Halls et al., 2001).

Espacialmente la unidad de mayor extension es la denominada Faja Florida (Bossi et al.,
1993), un complejo granito-gneissico desarrollado entre los cinturones Andresito y San
José (al Norte y Sur respectivamente), con anatexitas granitoides foliadas con
megacristales de microclina, generados por fusion parcial en nucleos ovoides.

3.1.2 Cuencas

Las rocas precambricas de Uruguay constituyen el basamento sobre el cual se
desarrollan las cuencas fanerozoicas: Cuenca Norte (De Santa Ana, 2004) y Lineamiento
Santa Lucia-Aigua-Merin (SaLAM) (Veroslavsky et al., 2003) que agrupa las cuencas de
Santa Lucia y de la Laguna Merin ademas de otras de menor importancia (Montafio et al.,
2006).

Luego de la sedimentacion Devonica y tras un periodo erosivo, comienza la
sedimentacion en la cuenca Norte a partir del Carbonifero Superior-Pérmico Inferior,
sedimentos que luego son cubiertos por rocas efusivas cretacicas de 150 a 115 Ma.
(Féraud et al., 1999; Muzio, 2003) y sedimentos modernos (De Santa Ana, 2004), ademas
de la inyeccion de mudltiples filones capas a profundidades entre 300 y 1000 metros.
Durante esta etapa se desarrollé el Lineamiento SaLAM, un extenso corredor estructural
con direccién ENE a NE que alberga importantes acumulaciones y registros geoldgicos de
edad Jurasico-Cretacico Temprano (Veroslavsky et al., 2003).

Durante el Cretacico tienen lugar episodios de sedimentacion que generan depdsitos de
importantes espesores tanto en la Cuenca Norte (Formaciones Guichén y Mercedes)
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(Goso Aguilar & Perea Negreira, 2003), como en las Cuencas de Santa Lucia y Laguna
Merin (Formaciones Migues y Mercedes).

La Formacioén Migues, reconocida por Jones en 1956 (Jones, 1956) en la Fosa Tectbnica
de Santa Lucia en el departamento de Canelones y elevada al rango formacional por
Bossi en 1966 (Bossi, 1966) contiene conglomerados y areniscas arcésicas finas a muy
finas y abundantes pelitas depositadas en ambiente lacustre y fluvial, alcanzando
espesores mayores a los 2.000 m en las fosas tecténicas del SaLAM

La Formacién Guichén, en base a los relevamientos de Lambert en 1940 (Lambert, 1940)
fue definida por Bossi en 1966 (Bossi, 1966) (Cretacico Medio a Superior) como una
secuencia sedimentaria constituida por areniscas conglomeradicas hasta peliticas.
Areniscas feldespética a arcésicas, medias a finas, arcillosas, de color rojizo depositadas
en ambiente fluvial, no superando los 100 m de espesor. Segun Goso en 1999 (Goso,
1999) esta unidad muestra la predominancia de litofacies arenosas sobre las
conglomeradicas y las peliticas. Cuando el substrato basaltico esta muy cercano (borde
oriental y norte) estas areniscas presentan silicificacion. Las relaciones de contacto de la
Formacion Guichon son discordantes en la base con los basaltos de la Formacion Arapey.
En el tope, dependiendo de la porcién de cuenca que se considere, las relaciones de
contacto son discordantes con conglomerados y areniscas de la Formacion Mercedes
(Cretacico Superior); o con limolitas de la Formacion Fray Bentos (Oligoceno); con
areniscas de la Formacion Salto (Plio-Pleistoceno) o con depdésitos cuaternarios. El
contenido paleontolégico de la Formacion Guichdén esta representado por restos muy
completos de un cocodrilo pequefio y cursorial, Uruguaysuchus, y muy escaso Yy
fragmentario material de dinosaurios, los que estarian dando una edad Aptiense (~110
Ma.) para la formacion.

La Formacion Mercedes (Goso Aguilar & Perea Negreira, 2003) (Cretacico Superior),
también de ambiente fluvial, esta integrada por arenas finas a medias, areniscas finas,
gruesas y conglomeradicas de color dominantemente blancuzco a rosado, con cemento
generalmente arcilloso y calcareo con presencia de lentes calcareos. Presenta en gran
parte de su extension procesos de ferrificacion. Algunos autores han separado este manto
ferrificado denominandolo Formacioén Asencio (Bossi & Navarro, 1991), Goso en 1999
(Goso, 1999) agrupa a estas litofacies ferrificadas bajo la denominacion
edafoestratigrafica de Geosuelo del Palacio y lo mantienen dentro de la Formacion
Mercedes (Goso Aguilar & Perea Negreira, 2003). Estos depédsitos han sufrido intensos
procesos de ferrificacion (corazas ferraliticas y paleosuelos agrupadas en el Miembro del
Palacio), generacion de calcretas (de aguas subterrdneas y pedogenéticas que integran la
Fm. Queguay) Yy silicificacion, durante el Terciario temprano (Eoceno-Paleoceno)
(Montarfio, M. et al., 2006).
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La cobertura cenozoica esté representada por unidades de distinto origen, con espesores
gue alcanzan en algunos casos los 90-100 m. Esta cobertura esté integrada por varias
formaciones:

- Fm. Fray Bentos (Oligoceno): Definida originalmente por Bossi en 1966 (Bossi,
1966) son rocas limosas con variaciones en el contenido de arcilla, arena fina y
calcareo, ambiente continental con transporte edlico. Se desarrolla en
practicamente todo el litoral uruguayo desde Bella Union en el N, hasta el NE del
departamento de Treinta y Tres.

- Fm. Camacho (Mioceno): Definida por Bossi en 1966 (Bossi, 1966) son areniscas
finas y medias, cuarzosas; areniscas muy finas, niveles arcilloarenosos finos,
masivos, lumaquelas a matriz arenosa fina, mal seleccionadas, cemento calcareo,
ambiente marino. Sprechmann y colaboradores (Sprechmann et al., 2010)
identifican una edad Burdigaliense (mioceno temprano) en ostreidos de la
formacion mediante el método &'Sr/%Sr.

- Fm. Raigon (Plioceno-Pleistoceno): Definida por Goso y Bossi en 1966 (Goso &
Bossi, 1966) son arenas gruesas y conglomeradicas y limos con carbonato de
calcio, arcillas y arcillas-arenosas de colores gris y gris verdoso en la base. Las
caracteristicas litofacioldégicas permiten asignarle una depositacion en ambiente
transicional y continental fluvial (Preciozzi et al., 1985; Spoturno et al., 1993).

- Fm. Salto (Pleistoceno): Definida por Bossi en 1966 (Bossi, 1966) esta integrada
por varios ciclos sedimentarios dominantemente granodecrecientes. Son psamitas
y ortosefitas, cuarzosas, de colores dominantemente rojos y rosados,
ocasionalmente silicificadas. Es interpretada como la parte relictual oriental de un
extenso cortejo aluvio fluvial con depocentros en la mesopotamia argentina. Datos
radimétricos dan una edad de 90.000 afios (Iriondo & Krohling, 2001) para estas
litologias en territorio argentino.

- Fm. Chuy (Pleistoceno Superior): Definida por Goso en 1972 (Goso, 1972) son
areniscas medias y gruesas con estratificacion paralela, cuarzo feldespéticas y
granos redondeados, intercaladas con areniscas finas friables de color blanco;
subordinadamente pelitas arenosas y areniscas arcillosas de color verde; y son
depositadas en un ambiente transicional, marino costero.

- Fm. Dolores: Definida por Goso en 1972 (Goso, 1972) esta compuesta de
sedimentos fundamentalmente peliticos marrones, arcillo-limosos, de moderada
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seleccion, macizos a finamente laminados, que hacia el tope resultan
predominantemente arcillosos con moteados verdosos y de geometrias tabulares
gue colmatan planicies. Los fosiles de tortugas, mamiferos y moluscos de agua
dulce encontrados en otras regiones de Uruguay en esta unidad han permitido
asignarle una edad Pleistoceno tardio (Ubilla et al., 1999).

Fm. Villa Soriano: Definida por Goso en 1972 (Goso, 1972; Antdén & Goso, 1974) se
desarrolla sobra la costa del Rio de La Plata y est4 formada por arenas desde
gruesas a muy finas, algunos niveles peliticos con alto contenido de moluscos,
muchos de ellos con las valvas desarticuladas; con algunos ejemplares en posicion
de vida (Tagelusplebeius) con un muy buen estado de preservacion a los que
deben agregarse lentes de cenizas volcanicas citadas por (Serra, 1943; Martinez &
Ubilla, 2004).

Fm. Libertad (Pleistoceno): Definida por Bossi en 1966 (Bossi, 1966) son arcillas
limosas marrones con carbonato de calcio y arcillas limosas marrones
respectivamente. Ocupa una extension considerable en los departamentos del SW
desapareciendo gradualmente hacia el N. Las condiciones de sedimentacion se
han interpretado como el deslizamiento de materiales de origen edlico, en un clima
de pluviosidad concentrada.

3.2 Hidrogeologia

En Uruguay, dada la conformacién geologica del subsuelo, existen varias regiones que
ofrecen la posibilidad de explotar los recursos hidricos subterraneos. Por un lado, en
aquellas cuencas sedimentarias que poseen unidades en el subsuelo con buena
porosidad y permeabilidad, permitiendo que el recurso agua se aloje en los poros
(acuiferos porosos). Y por otro lado, es posible extraer agua subterranea en areas
constituidas por rocas cristalinas, en donde el agua se almacena en diaclasas y fallas
interconectadas (acuiferos fisurados) (Montafio, M. et al., 2006).

El territorio se divide en tres Provincias Hidrogeolégicas concordando con la Carta
Hidrogeoldgica del Uruguay a escala 1:200.000 (Heinzen et al., 1986; Collazo & Montafio,

2012):

3

o%

o

>

o

>

Provincia Hidrogeolégica Paranaense
Provincia Hidrogeoldgica Meridional
Provincia Hidrogeoldgica Costera
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A su vez cada provincia se divide en subprovincias, en funcion del comportamiento
hidrogeolodgico de los materiales del subsuelo a nivel local, a una escala de mayor detalle.
En este trabajo se consideraron las unidades acuiferas presentes dentro del area de
estudio y que se mencionan dentro de las subprovincias a las que pertenecen.

Dominio Hidrogeolégico y Posibilidades de Alumb iento de Agua

Acuiferos porosos con alta o media posbilidad para agua subteranea

Acuiferos porosos con baja posibilidad para agua subteranea

Acuiferos fracturados y/o niveles de alteraciéon-disolucion con alta a media posibilidad de agua subterranea
Acuiferos porosos o fracturados, locales, con baja posibilidad para agua subterranea

Acuiferos casi imporoductivos o no acuiferos

BEAS L

ARGENTINA

1:4.000.000
0 50 100
F +
0 80 160

Imagen 3.3 Principales acuiferos del Uruguay. Adaptado del visualizador geominero de la Direccion
Nacional de Mineria y Geologia (DINAMIGE).

3.2.1 Provincia hidrogeol6gica Paranaense

Se corresponde con la denominada geoldogicamente Cuenca Sedimentaria Norte a la que
se agrega un alto del basamento cristalino denominado Isla Cristalina de Rivera (o Islas
Cristalinas de Minas de Corrales y Vichadero). Posee 6 subprovincias:

e Subprovincia Precambrica de Minas de Corrales-Vichadero.
e Subprovincia Devonica.

e Subprovincia Pérmica.

e Subprovincia hidrogeoldgica Juro Triasica.
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e Subprovincia Cretacica. Pueden distinguirse en esta subprovincia 2 unidades
hidrogeologicas de importancia.

o Una, constituida por los basaltos de la Formacién Arapey (Cretacico)

o La otra, constituida por los sedimentos cretacicos permeables de las
Formaciones Mercedes y/o Guichdn, segin se encuentren en conjunto o por
separado y presente en la zona litoral del area de estudio.

e Fm Mercedes esta constituida por arenas finas y medias,
areniscas finas, gruesas y conglomeradicas de color
dominantemente blancuzco a rosado, con cemento
generalmente arcilloso y calcareo con presencia de lentes
calcareos y limos arenosos que se comportan como
acuitardos, semiconfinando en muchas ocasiones el acuifero o
condiciondndolo como acuifero multicapa.

e Fm Guichoén esta constituida por areniscas conglomeradicas a
peliticas, de permeabilidad variable. El acuifero Cretacico se
encuentra tanto semiconfinado como confinado y libre.

e Subprovincia Cenozoica Estéa representada en la region litoral (O-NO del pais), por
el Acuifero Salto. Este acuifero esta constituido por sedimentos arenosos a
conglomeradicos de edad Pleistoceno pertenecientes a la Formacién Salto. El
Acuifero Salto es un acuifero poroso y libre, con un espesor maximo de 30 m. La
transmisividad que presenta es de 50 m?dia, con un coeficiente de
almacenamiento de 0,20. El caudal especifico es de 2,54 m3/h/m.

3.2.2 Provincia Meridional

Se agrupan dentro de la Provincia Meridional todas las rocas precambricas (excluyendo la
Subprovincia Precambrica incluida en la Provincia Paranaense), las cuales presentan un
comportamiento heterogéneo desde el punto de vista hidrogeoldgico, constituyendo
sistemas acuiferos fisurados, en los que el agua circula y se acumula principalmente en
fracturas, fallas y planos de debilidad. Las caracteristicas de estos sistemas no son las
mismas para toda el area, sino que por el contrario son extremadamente cambiantes, y su
caracterizacion debe realizarse localmente (Montafio, M. et al.,, 2006). Estos sistemas
acuiferos estan presentes en el basamento cristalino paleoproterozoico de area de
estudio.

3.2.3 Provincia Costera

En esta Provincia Hidrogeolbgica se incluyen acuiferos constituidos por formaciones
geoldgicas desde cretacicas a cenozoicas. Los de edad cenozoica estan representados
por el Sistema Acuifero Raigdn y el Sistema Acuifero Chuy, y los acuiferos cretacicos
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sedimentarios constituidos por las Formaciones Mercedes y Migues (Sistema Acuifero
Joanic0) (Gagliardi & Montafio, 2003).

El Sistema Acuifero Joanic6 es del tipo multicapa. Los niveles permeables que lo
constituyen corresponden a arenas finas a gruesas y mezcla de gravas y arenas, con
presencia ocasional de matriz fina pertenecientes a las formaciones Mercedes y Migues y
se sitlan aproximadamente entre 30 y 120 m de profundidad. Este acuifero se comporta
como semiconfinado en la mayor parte del area, estando su techo constituido por
materiales cenozoicos con espesores de 10 a 50 m y su piso por materiales de baja
permeabilidad que corresponden a la formacién Migues.

En el area de mayor desarrollo del acuifero Joanico se obtienen los mayores caudales del
departamento de Canelones: mas del 25% de los pozos perforados extraen caudales
mayores a 15 m®/h y mas del 40% extraen caudales mayores de 10 m%h (Gagliardi &
Montafio, 2003).

El Sistema Raigon, de alta productividad, constituye un acuifero sumamente importante
porque representa la mayor reserva de agua subterranea del sur del pais. Esta
estructurado como un conjunto sedimentario de edades Terciario-Cuaternario dispuestas
en una antigua cuenca de sedimentacion (Cuenca Santa Lucia). Las Formaciones
Camacho (Mioceno superior) y Fray Bentos (Oligoceno superior a Mioceno superior)
conforman la base impermeable del acuifero: la primera en la parte sur del area de
desarrollo del acuifero y la segunda en la parte norte. La formacion Libertad (loess de
edad Pleistoceno) constituye en gran parte del area el techo del acuifero, que abarca una
importante extension superficial (1.800 km?), semiconfinando a Raigén, con un espesor
gue varia entre 12 y 17 m. El comportamiento hidrogeoldégico del acuifero Raigon es
asimilable al de un acuifero semiconfinado. Los caudales de las perforaciones que lo
captan son en general mayores a 20 m3h y alcanzan, ocasionalmente, valores mayores a
los 30 m?/h; las profundidades varian entre 30 y 40 m.

Las aguas subterraneas extraidas en acuiferos de la Provincia Meridional (acuiferos
fisurados, Basamento Cristalino) son clasificadas como bicarbonatadas sodicas, no
presentan en general problemas de calidad, existiendo anomalias solamente en cuanto al
contenido en Na con rangos de 270 a 445 ppm en el Departamento de Montevideo
(Montafio et al., 2001).

Dentro de la Provincia Costera, las aguas del acuifero Raigébn se clasifican como
bicarbonatadas sddicas, duras a muy duras, pero que no presentan problemas de
potabilidad. La dureza total tiene una media de 160 ppm con extremos de 60 a 380 ppm
de CaCOs
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Las aguas de la subprovincia PrecAmbrica tienen similares caracteristicas que las de la
Provincia Hidrogeoldgica Meridional: son clasificadas como bicarbonatadas sédicas, no
presentan en general problemas de calidad.

En cuanto a la subprovincia cenozoica, el acuifero Salto no presenta limitantes respecto a
la calidad de sus aguas para uso en abastecimiento publico (consumo humano) o riego,
clasificadas como bicarbonatadas calcicas (Montafio, M. et al., 2006).

3.3 Incidencia de Cancer en la Poblaciéon

Esta tesis se basa en los datos recogidos del informe "SITUACION EPIDEMIOLOGICA
DEL URUGUAY EN RELACION AL CANCER. Incidencia del cancer en el quinquenio
2011-2015. Tendencia de la mortalidad por cancer hasta 2017" donde se refiere que las
muertes por cancer constituyen aproximadamente un cuarto (24.6%) del total de las
defunciones registradas en Uruguay cada afio (CHLC, 2019). La dinamica de la incidencia
y de la mortalidad es compleja por la heterogeneidad de las tendencias en los distintos
sitios. No obstante y en términos generales puede decirse que esta dinamica sigue con
cierto desfasaje temporal aquellos cambios ocurridos unos afios antes en los paises mas
desarrollados. Esto es particularmente notorio en los canceres mas importantes por su
frecuencia.

En términos generales el riesgo de padecer o morir por cancer depende de la edad y de
una secuencia de eventos independientes en probabilidad, del momento a lo largo de la
vida y el grado de exposicion a ciertos agentes fisicos, quimicos y bioldgicos,
potencialmente carcinogénicos.

El consumo de agua con niveles de As de riesgo para la salud humana y de manera
prolongada puede dar lugar a la aparicion de algunos tipos de cancer, entre ellos el
cancer de piel tipo melanoma y no melanoma, vejiga y pulmoén, aunque también hay
evidencia limitada de que puede causar cancer de rifién, higado y préstata (WHO, 2010,
2018). La IARC ha clasificado al As y compuestos de As como carcindgeno para humanos
(Grupo 1) (IARC, 2012).
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Tabla 3.1 Tipos de cancer asociados al As considerados en este trabajo de tesis y otras patologias
asociadas al As. (Abernathy et al., 2003; WHO, 2018)

Pulmén
Higado

Tipos de cancer asociados al Vejiga
arsénico considerados en este
trabajo. Piel melanoma

Piel no melanoma
Rifion
Gastroenteritis

Manifestaciones neurologicas

Otras patologias asociadas al

L. Diabetes
arsénico

Enfermedades cardiovasculares

Otros...

En el periodo 2011-2015 registrado en el Registro Nacional de Cancer se muestran 80894
casos incidentes de tumores malignos, esto representa un promedio de unos 16179 casos
nuevos cada afo (incluyendo al cancer de piel distinto al melanoma).

El cancer de piel no melanoma es el tumor maligno mas frecuente en algunas
poblaciones, particularmente en aquellas que poseen fototipos claros de piel, no obstante
existe consenso internacional en que es muy dificil registrarlo exhaustivamente ya que la
mayor parte de las veces no requiere internacion y se resuelve en el propio consultorio del
dermatodlogo (CHLC, 2019). De acuerdo a los estandares internacionales este cancer
suele excluirse de las estadisticas oficiales por las dificultades que ofrece su registro.
Tampoco se incluyen en estas estadisticas los canceres in situ, y solo se consideran los
invasores (Barrios & Garau, 2017).

Con la excepcion formulada mas arriba (cancer de piel no melanoma), los 4 tipos de
cancer mas frecuentes en el Uruguay son los mismos que aguellos que se observan en
los paises desarrollados. El perfil demografico, el estilo de vida occidental y tal vez los
patrones genéticos dominantes, son posiblemente las causas principales de esta
analogia. Estos son los canceres de mama (femenino), de prdstata, de colon-recto y de
pulmén, que en este periodo dieron cuenta de casi la mitad del total de los canceres
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(49%), siendo que dos de estos también pueden ser causados por el As como se ha
mencionado antes.

En particular, entre los canceres mas frecuentes en hombres se encuentran dos
asociados al As (IARC, 2012; Barrios & Garau, 2017), el cancer de prostata es el mas
frecuente seguido por el cancer de pulmén. No obstante, en lo relativo a la mortalidad
sigue siendo el cancer de pulmon la causa de muerte mas importante en hombres (aprox.
1000 por afio entre 2011 y 2015). En el caso de las mujeres no se evidencia un cancer
particular asociado con el As entre los mas frecuentes para el sexo.

El nimero de casos incidentes de cancer de prostata tuvo un aumento importante en
nuestro pais desde 1991 hasta mediados de la primera década de este siglo, pasando de
900 casos por afio a unos 1400 en ese intervalo. A partir de 2004 la tasa de incidencia
parece haberse estabilizado e incluso muestra una leve (aunque no significativa)
tendencia al descenso.

Las tasas de mortalidad estandarizadas por edad por cancer (todos los sitios reunidos)
han descendido significativamente en el periodo 1990-2017. Considerando los canceres
mas importantes por su frecuencia, se observan descensos significativos aunque de
distinta magnitud en las tasas de mortalidad estandarizadas por edad (CHLC, 2019), entre
los asociados a arsénico:

e Los tumores de pulmén y pristata en hombres.
e Aumentos significativos de la tasa estandarizada de mortalidad se observan en el
cancer de pulmén en mujeres, y de pancreas, riidén y melanoma en ambos sexos.

Si bien en nuestra region hay estudios que asocian directamente el componente
ambiental del consumo de As con el desarrollo de cancer, como por ejemplo estudios de
caso Yy control de cancer de vejiga y exposicion al As (Ferreccio et al., 1998; Bates, 2004),
no es el caso de Uruguay, en el cual aun no hay estudios epidemiolégicos que asocien la
exposicion al As natural y el desarrollo de cancer. No obstante existen estudios del efecto
de bajas dosis de As en las capacidades cognitivas de los nifios (Desai et al., 2018), o
predictores dietarios (Kordas et al., 2016).
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CAPITULO 4 MATERIALES Y METODOS

Dados los objetivos planteados en esta investigacion, se requiridé contar con datos
disponibles y verificables de niveles de As en los pozos de suministro de agua a la
poblacion y de casos de incidencia de ciertos tipos de cancer asociados al As, y que
ambos fueran pertenecientes a una misma zona o region de estudio, a los efectos de
elaborar mapas de riesgo ambiental para la salud humana por contaminacion de As en
aguas subterrdneas y buscar relaciones significativas entre los niveles de este elemento
guimico y los datos de incidencia de cancer reportados. Por tales motivos se recurrié a
fuentes oficiales para obtener dichos datos, como los delMovimiento de Erradicacion de
la Vivienda Insalubre Rural, hoy dia llamada Comision Honoraria Pro Erradicacion de la
Vivienda Rural Insalubre (MEVIR) y de Obras Sanitarias del Estado (OSE) para los datos
geoquimicos, asi como los de la Comisién Honoraria de Lucha Contra el Cancer (CHLCC)
y del Instituto Nacional de Estadistica (INE) para datos epidemioldgicos y sociales
respectivamente. Se mantuvo contacto personal con sus técnicos o jerarcas y se obtuvo
los datos oficiales amparandose en la "Ley sobre el derecho de acceso a la informacion
publica" Ley N° 18381 del 2008 y su decreto reglamentario Dec. 232/010 del 2 de agosto
del 2010.

Datos quimicos,

Recopilacion epidemiologicos

y sociales

1A P Datos .
DepuraC|On Datos quimicos e Datos sociales

Mapas de Célculos

Procesam ientO densidad estadisticos

Imagen 4.1 Esquema de flujo de trabajo
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4.1 Recopilacion de datos

4.1.1 Datos quimicos en agua subterranea

Se solicitaron datos de muestreo de pozos y andlisis de agua a MEVIR y OSE, que
incluyen analisis analiticos de As y otros elementos, métodos de campo y laboratorio,
datos del pozo, fecha de muestreo entre otros pardmetros. Una vez observados aquellos
pozos con anomalias de As en el muestreo preliminar de boca de pozo (>20 pgL™?), se
solicito los datos de laboratorio obtenidos de los mismos para tener una confirmacion de
los valores. Los pozos de OSE con estas anomalias fueron analizados varias veces en el
periodo 2008-2017. Por su parte los datos de las muestras de pozos de MEVIR ya traian
este valor para aquellas muestras que habian dado valores fuera de la norma en el
andlisis preliminar.

4.1.2 Datos epidemiologicos de incidencia de cancer

Los datos de cancer fueron extraidos del 1V Atlas de Incidencia del Cancer en el Uruguay
2014 para el periodo 2007-2011 (Barrios et al., 2014) informacion disponible en la pagina
web de la CHLCC. Se han considerado al cancer de riiidn e higado a pesar de la
evidencia limitada sobre su generacion a causa del As, esto debido a la escasez de datos
gue puede provocar enfocarse en los principales tipos de cancer asociados al As.

Asimismo, se mantuvieron reuniones informativas con los autores y se realizaron las
capacitaciones para un mejor aprovechamiento de los datos disponibles (bioética y
métodos cuantitativos).

4.1.3 Datos sociales

Los datos sociales fueron seleccionados del la encuesta nacional de 2011 realizada por el
INE. En principio se obtuvo toda la base de datos relativa a este censo para su posterior
tratamiento y seleccion de las variables a utilizar.
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4.2 Depuracion de datos

4.2.1 Datos quimicos en agua subterranea

Las variables obtenidas en los datos de OSE y MEVIR pueden observarse en la tabla A.1
del anexo A

Al tratarse de fuentes de datos distintas, los métodos de andlisis difieren en este caso.
Para el andlisis preliminar, los organismos consultados utilizaron métodos colorimétricos
por medio de equipos portatiles (kit), mientras que en laboratorio los analizaron por medio
de espectrometria de absorcion atémica de llama con generacién de hidruros, vy
espectroscopia de absorcion atomica electrotérmica (HG-AAS y ETAAS), pudiendo
compararse los resultados entre si. De los datos de laboratorio de OSE se obtuvieron
nuevas variables (tabla A.2 anexo A).

Conjuntamente con los datos quimicos de los pozos fueron suministrados datos sobre el
perfil constructivo de algunos pozos de OSE, de donde su pudo obtener otro conjunto de
variables (tabla A.3y A.4 anexo A). En la mayoria de los casos se cuenta con los datos de
la profundidad del pozo.

Se cre6 una nueva tabla unificada con todos los parametros analizados por cada
organismo, los cuales figuran en la tabla 4.1, dejando vacios los datos faltantes. En la
columna de niveles de As (As kit) figuran 3 tipos de datos los cuales fueron considerados
en el siguiente orden de importancia:

» Valores promedio de laboratorio cuando los valores de kit superan los de la norma
y se realizaron varios andlisis a lo largo del tiempo (periodo 2008-2017).

» Valores de laboratorio cuando los valores de kit superan los de la norma (=20 pgL
1) y solo se tiene un valor.

> Valores obtenidos por kit y dentro de la norma (<20 pgL™?), no hay datos de
laboratorio.

!Los datos quimicos fueron transcriptos y se anonimizaron los datos obtenidos de MEVIR.
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Tabla 4.1: Variables explicadas utilizadas en la tabla unificada. N indica cantidad de valores de cada

variable
[ e W ek
Departamento 9 Division territorial
Incluye ciudades, pueblos, parajes, puntos especificos y
Localidad 113 alrededores de determinada localidad (radio de 5 kms)
X.UTM 209 Coordenada Este
Y.UTM 209 Coordenada Norte
Perforacion 209 Nombre identificador
Profundidad util 89 Parametro constructivo del pozo
Caudal 98 Parametro hidrogeoldgico del pozo
Nivel estatico 61 Parametro hidrogeolégico del pozo
Nivel dinamico 61 Parametro hidrogeolégico del pozo
pH 206 Parametro quimico del agua
Salinidad 100 Parametro quimico del agua
SDT 100 Parametro quimico del agua
Conductividad 205 Parametro quimico del agua
Alcalinidad total 100 Parametro quimico del agua
As kit 207 Valores de arsénico obtenidos por kit
Sulfatos 100 Parametro quimico del agua
F 100 Parametro quimico del agua
Nitratos 100 Parametro quimico del agua
NOsz_N 100 Parametro quimico del agua
Construccion 57 Afio de construccion del pozo
Fe 128 Parametro quimico del agua
Mn 28 Parametro quimico del agua
Zn 28 Parametro quimico del agua
Na 28 Parametro quimico del agua
K 2 Parametro quimico del agua
Ca 2 Parametro quimico del agua
Mg 2 Parametro quimico del agua
Pb 28 Parametro quimico del agua
As 58 Parametro quimico del agua
Cd 28 Paradmetro quimico del agua
Cr 28 Paradmetro quimico del agua
Se 25 Paradmetro quimico del agua
Cu 28 Paradmetro quimico del agua
SiO2 7 Pardmetro quimico del agua
Fecha andlisis 101 Fecha de andlisis en laboratorio




4.2.2 Datos epidemioldgicos de incidencia de cancer

Se cre6 unanueva tabla unificada para transferir los datos obtenidos del Atlas de cancer,
del cual se seleccionaron los datos de los 6 tipos de cancer que pueden asociarse a la
exposicion al arsénico (Pulmon, vejiga, piel no melanoma, piel melanoma, higado y rifién).

De la informacion disponible, se recurrié a aquella de los cuadros departamentales en los
gue se encuentran casos de cancer mas frecuentes (6rganos humanos mas afectados)
donde se registra la enfermedad para cada ciudad y zona rural?.

Cada tipo de cancer fue dividido por sexo de los pacientes, y se agreg6 una columna con
los datos de poblacion de la localidad surgidos del censo del INE 2011, ademas de las
coordenadas geograficas de cada una de ellas.

Se calcularon tasas para unificar valores y poder compararse entre las distintas
localidades. El resumen de las variables se puede observar en la tabla 4.2.

Ademas de los valores netos para el periodo 2007-2011, las tasas fueron calculadas
segun la ecuacion para cada columna de valores netos:

. Valor Neto de casos 10000
= E 3
asa Poblacién Local

Para la seleccion de las localidades utilizadas para los estudios realizados en este trabajo,
se tomO en cuenta el tipo de estudio a aplicar para considerar diferentes criterios de
seleccion:

1) Para el célculo de parametros estadisticos dentro de los datos geoquimicos y de
cancer se utilizaron la totalidad de los datos recabados. Esto incluye todos los
pozos obtenidos depurados y las localidades con reportes de cancer presentes en
el area de estudio reportadas en el Atlas de Cancer.

2) Para el estudio de regresiones y Propensity Score Matching (PSM) se utilizaron los
pozos en un radio de 5 km desde las localidades mas proximas a estos. Los pozos
en areas rurales o fuera de este rango se consideraron que no ofrecian influencia

2L os datos disponibles que se muestran son valores absolutos y si bien no se pudo acceder a las fichas
individuales de los pacientes, se mantuvieron conversaciones con los autores del Atlas (Dra. Mariela Garau
e Ing. Rafael Alonso) para esclarecer algunos puntos para la elaboracion de nuestra planilla.
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en su composicion al suministro de la localidad. Los datos geoquimicos fueron
promediados para cada localidad en particular.

3) Para el estudio de correlaciones entre arsénico y cancer solo se consideraron las
localidades que poseian ambos tipos de datos (geoquimicos y de cancer).

Tabla 4.2 Variables obtenidas del Atlas de Cancer, ademas de otras adicionadas para facilitar el
tratamiento. N indica cantidad de valores de cada variable

Departamento 18 Division territorial
Localidad 116 Nucleo urbano
X 116 Coordenada Este
Y 116 Coordenada Norte
Pulmén H 116
Pulmén M 116
Vejiga H 116
Vejiga M 116
Piel no melanoma H 116
Piel no melanoma M 116 Datos absolutos de cancer en
Piel melanoma H 116 hombes (H) y mujeres (M)
Piel melanoma M 116
Higado H 116
Higado M 116
Rifion H 116
Rifion M 116
Poblacién 116 NuUmero de habitantes por localidad
PH_10000 116
PM_10000 116
VH_10000 116
VM_10000 116
PNMH_10000 116
PNMM_ 10000 116 Tasa calculada para cada tipo de
cancer en hombres (H) y mujeres
PMH_10000 116 (M)
PMM_ 10000 116
HH_10000 116
HM_10000 116
RH_10000 116
RM_10000 116

45



4.2.3 Datos sociales

La base de datos del INE fue sometida a un proceso de revision y depuracion3, en que
finalmente se obtuvieron los datos de las localidades estudiadas. Las variables presentes
en el censo 2011 estan agrupadas en 3 grandes grupos: Vivienda, Hogar, Pesonal. Cada
grupo se divide en varios subgrupos como se detalla a continuacion:

e Vivienda
o Identificacién
Tipo de vivienda y ocupacién
Datos de la vivienda particular ocupada
Categoria de la vivienda

o O O

e Hogar
Identificacion
Tenencia
Habitaciones utilizadas con fines residenciales
Servicio higienico
Servicio de cocina
Calefaccion
Confort y equipamiento del hogar
Personas que integran el hogar
o Necesidades basicas insatisfechas
e Personal
o ldentificacion
Sexo y edad
Relacion de parentesco
Ascendencia étnico-racial
Situacion conyugal
Migracion
Educacioén
Actividad laboral
Fecundidad
Discapacidad
Otras variables agregadas

0 O 0O O O O O O

0O O 0O 0O 0O 0 0O O 0 O

Al revisar los grupos y subgrupos de variables en el censo, se optd por descartar aquellas
variables en las que se presupone que no influye en los valores de cancer reportados.
Esto implicé descartar todas las variables presentes y crear una nueva con la suma de los
habitantes de cada localidad considerada (89 localidadesen total). Si bien existen
variables que podrian hacer pensar en una influencia en la incidencia de cancer, no se
tiene una individualizacién epidemioldgica con la que se puedan parear.

3 Se utilizo el programa R para el andlisis estadistico presentado en esta tesis.
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48 s/ reportes de cancer

13 s/ As

Imagen 4.2 Resumen de las localidades consideradas en el estudio y los datos que se poseen de ellas.

4.3 Procesamiento de los datos

4.3.1 Mapas de densidad

La tabla unificada de datos quimicos y epidemiolégicos fue utilizada en el programa SIG*
para la creacion de un mapa con los datos de la columna "As kit", el cual contiene los
datos promediados de los analisis de As, cuando a un pozo se le han realizado mas de un
analisis para controlar sus niveles de As incluyendo los que tienen un analisis de
laboratorio,ademéas de los datos de kit para aquellos pozos en los que no se repitio
analisis. Se separaron los valores en rangos, 0-10, 10-20, 20-50 y >50 utilizando los
siguientes criterios:

> Ellimite 10 pgL* es el valor maximo sugerido por la OMS

> El limite 20 pgL™? es el valor maximo permitido en la normativa uruguaya.

> El limite 50 pgL* es el valor maximo que existia anteriormente en Uruguay y es el
valor actual en algunos paises de la region.

Se mapearon los valores de arsénico mediante puntos con escalas de colores, esto
permiti6 una primera visualizacion de los valores que superan la norma, asi como de
aquellos que pueden tener errores de georreferenciacion, pudiendo depurarse estos
puntos erréneos.

4QGIS version 3.10 "A Corufia” en Windows 10
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Serealizdé un mapa de calor o heatmap para la estimacion de densidad de Kernel. Debido
a la variabilidad espacial del arsénico en los pozos muestreados, se probaron 2 radios de
influencia de 5y 10 kms del pozo, optando por el de 10 kms para lograr una transicion
mas suave entre pozos para la escala de mapa utilizada. Los valores de As que se
consideraron son los valores por kit para aquellos en los que no se tienen valores de
laboratorio, tomandose el valor medio del rango medido. Para los valores de laboratorio
se hace un promedio en caso de haber mas de una medicién en el tiempo.

Con los datos epidemiolégicos se cred una capa de puntos para cada tipo de cancer
separado por sexo. Los datos de cancer utilizados fueron las tasas calculadas
anteriormente y se les aplic6 una clasificacion por cuantiles para la clasificacién por
colores.

4.3.2 Evolucion temporal de niveles de arsénico en pozos

Se grafico la evolucion temporal de los niveles de As de aquellos pozos que cuentan con
mas de un analisis en el periodo estudiado (2008-2017). Esto solo fue posible para
aquellos pozos que ademas de contar con datos de kit, cuentan con al menos un analisis
de laboratorio.

4.3.3 Andlisis estadistico

Para trabajar con los calculos estadisticos se cred una tabla unificada, para lo que fue
necesario crear nuevas variables (tabla A.4 anexo A) con los datos obtenidos de los
perfiles constructivos.Usando la carta geolégica y los perfiles geoldgicos de algunos
pozos asi como las medidas de profundidad de los mismos, se pudo deducir de que
acuiferos es probable que se extrae el agua en varios pozos, ademas de a que cuenca
pertenece o si se encuentra en el basamento cristalino (tabla A.5 anexo A). Debido a la
carencia de datos geolégicos de la mayoria de los pozos, muchos de ellos no pudieron
ser asignados con seguridad, por lo que fueron agrupados sin distincion de acuiferos
(Indeterminado) o sin asignar ubicacion (sd = sin datos).

A la columna acuifero se agregaron aquellos en los que se encuentran los pozos, para lo
gue se consider6 la ubicacion sobre el mapa geolégico del Uruguay y el perfil de los
pozos en caso de tener el dato. Para los que no poseian este dato se consideré solo la
geologia del area, la profundidad del pozo y la descripcion del pozo mas cercano. A la
columna cuenca se agregaron no solo las cuencas sedimentarias y acuiferos a los que
pertenecen los pozos segun su ubicacion en la carta hidrogeolégica, sino también
aquellos ubicados sobre el basamento cristalino y otros que no pudieron asignarse a
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ninguno de los anteriores por poseer informacion insuficiente o confusa (tabla A.5 anexo
A).

4.3.3.1 Analisis estadistico descriptivo

Resumen de las variables numéricas

Se calcularon diferentes estadisticos descriptivos tales como la media y el desvio
estandar para cada subtabla, tanto para variables numéricas como categéricas.Se
realizaron los mismos calculos para cada subtabla nueva (boca de pozo, elementos
mayores, menores y trazas).

Visualizacion de los datos

Para analizar la distribucion de densidad del As, se utilizaron distintas herramientas
graficas. En particular, se presentan los graficos boxplots, violines, histogramas y
densidad para la distribucion de As en los acuiferos.Ademas se hicieron diagramas de
puntos de los valores de As en funcién de cada elemento quimico presente en los analisis
de agua, de las variables fisicoquimicas y de la presencia de cancer total y por cada tipo
de cancer estudiado.

Calculo de correlacion

La correlacion lineal y la regresion lineal simple son métodos estadisticos que estudian la
relacion lineal existente entre dos variables. El coeficiente de correlacién cuantifica que
tan relacionadas estan las variables. Los modelos de regresion lineal estiman la
correlaciéon entre una variable explicativa y la variable dependiente, manteniendo
constante el resto de las variables introducidas en el modelo especificado. Si en dicho
modelo el coeficiente de la variable explicativa resulta significativo (<0,05), indica que esta
variable se encuentra correlacionada con la variable dependiente o explicada.

Se comparé al As con cada analisis quimico presente en los datos y se evalué su
correlacion usando el coeficiente de correlacion de Pearson. Para datos tomados en boca
de pozo, se consideraron aquellos cuya cantidad superé el 75% del total de datos, esto
debido a la gran cantidad de datos faltantes por proceder de diferentes fuentes.
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Se hizo una evaluacién de la correlacion por Pearson de los valores de As, promediados
en los casos que habia mas de un valor, para cada tipo de cancer en las localidades en
las que habia ambos tipos de datos.

Regresion lineal, logit y probit

Se chequed los supuestos del modelo como se observan en el anexo I.

Para estos célculos se crearon nuevas variables dummies para cancer total y los
diferentes tipos de cancer. Para el estudio de céncer total se probd afiadiendo a la
variable As, otras variables para observar si estos nuevos modelos generados mostraban
algun cambio en la significancia de la relacion de nuestra variable de interés (As) con
respecto a cancer total.

Propensity Score Matching (PSM)

El PSM es una técnica estadistica en la que un caso llamado de tratamiento se empareja
con uno o mas casos de control, basado en el puntaje de propension de cada uno.
Usando el método de vecino mas cercano, se tomo cada localidad de donde se tienen
datos de cancer y arsénico como individuos de tratamiento, y creando una variable
dummy mostrando la presencia o no de abastecimiento de agua subterranea, para
obtener nuestro grupo de control sin presencia de arsénico en agua. Para esto se
afadieron localidades que poseen datos de cancer pero son abastecidas por agua
superficial (cursos de agua), ya que no tenemos presencia de As inorganico en agua de
superficie. Dado que la literatura sefiala que existen diferencias en la prevalencia de
cancer entre hombres y mujeres (Llobet et al., 2008; Jiménez et al., 2009), se realiza un
analisis separando la muestra por sexo. Se aplicé el método para cada tipo de cancer
separado por hombres y mujeres tal cual aparece en el atlas de cancer. La eleccién de las
covariables se realiz6 en funcion de los datos que se habian recolectado de los datos de
pozo, siendo seleccionadas algunas que fueron analizadas en todos los pozosy estan
presentes en los célculos de correlacion (pH, Salinidad, SDT, Conductividad).
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CAPITULO 5 RESULTADOS Y DISCUSION

5.1 Mapas de densidad

Con los datos de niveles de As de los 209 pozos de suministro de agua considerados se
elaboré un mapa de densidad o heatmaps. De los 211 pozos originales se eliminaron 2
por errores de georreferenciacion®. Con las tasas de incidencia de los 6 tipos de cancer
asociados al As (pulmén, piel melanoma y no melanoma, vejiga, rindbn e higado)
considerados en este estudio, las cuales fueron calculadas a partir del Atlas de Céncer
para las localidades disponibles en el mismo, y que estuvieran dentro del area de estudio
(41 localidades consideradas), se elaboraron mapas de puntos, los cuales fueron
superpuestos a los mapas de densidad.

Fueron generados 12 mapas (anexo B), de los cuales 6 son para incidencia de los seis
tipos de cancer en hombres y 6 para incidencia de los seis tipos de cancer en mujeres.
Este tipo de mapas sirven para una rapida visualizacion de zonas donde realizar estudios
a mas detalle, asi como observar el estado general del area de estudio, tal como ocurre
en el Atlas de Geologia Médica de Iran (M.1.M., 2004) donde se superpone la distribucion
de la incidencia de cada tipo de cancer reportado en el pais, junto a la distribucion de
anomalias geoquimicas y potencial minero, dando una base para futuros estudios mas
detallados y especificos.

De los mapas generados en este trabajo no se observa una relacion espacial clara entre
la ubicacion de los reportes de cancer y los niveles altos de As. Sin embargo permite una
rapida visualizacion de los lugares donde se encuentran las zonas mas comprometidas en
niveles de As como lo es al Sur del area de estudio, y casos mas puntuales al Oeste.
Debe considerarse que este es el resultado de promediar valores de As para el periodo
del que se obtuvieron datos (2008-2017).

Con respecto a los casos de cancer, el de higado cuenta con muy pocos casos en el area
tanto para hombres como para mujeres. El cancer de pulmdén se observa con mas
frecuencia en el Sur para los hombres, mientras que para mujeres su distribucién es mas
homogénea y con valores mas bajos. El cancer de piel melanoma esta mas distribuido en
el Oeste para las mujeres aunque sus valores son menores que para los hombres que
muestran valores mas puntuales y elevados. El cancer de piel no melanoma muestra
valores elevados y en el Sur tanto para hombres como para mujeres. El cancer de rifion
muestra una distribucién relativamente homogénea y de valores bajos para hombres y

5Se utilizé en este caso el SRC EPSG:32721 (WGS 84 / UTM zona 21S) para todos los datos (quimicos y
epidemioldgicos) dentro del software Qgis.
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mujeres. El cancer de vejiga muestra valores mas altos en hombres pero al igual que el
anterior, su distribucion es relativamente homogénea. Estos mapas pueden verse a mas
detalle en el anexo B.
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Imagen 5.1 Niveles de As junto a incidencia de cancer de piel no melanoma para hombres y mujeres por
separado. Mapas de muestra, los cuales pueden verse a mayor detalle en el anexo B.

5.2 Evolucién temporal de valores de arsénico

Graficando todos los valores de As tomados a lo largo del periodo de tiempo considerado
en los 26 pozos con remuestreo, se observa una tendencia general a la baja entre los

afios 2008 y 2017.

Referencias

®  Pozos con remuestreo
[ Area de estudio

® Capital

Unidades_Geologicas
[ Corredor tectonico Santa Lucia - Aigua - Merin
[T Cuenca Litoral

Cuencas Cenozoicas

[ Provincia Magmatica Parana - Etendeka
[ Subcuenca Devonica
[0 Subcuenca Gondwanica

[0 Terreno Nico Perez (Metacraton)

I Terreno Piedra Alta (Craton Sensu Stricto)
(]

0 50

Imagen 5.2 Localizacién de los pozos con remuestreo sobre el mapa geoldgico.
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Evolucion temporal de todos los pozos
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Imagen 5.3 Gréfico de la evolucion temporal de los niveles de arsénico en los pozos con mas de un analisis.
Abarca un rango entre 3y 17 andlisis, con una media de 11 sumando un total de 281 analsis de laboratorio.

Una segregacion de estos pozos por Departamentos y ubicacion en la unidad geoldgica,
sigue mostrando un comportamiento similar, en algunos mas acentuados que en otros,
esto también un poco influenciado por el volumen de muestras en cada uno de los
Departamentos y ubicaciones. Rio Negro muestra la tendencia mas marcada mientras

gue Soriano la menor, Colonia se muestra mas irregular debido al poco volumen de
informacion. De la cuenca Litoral es de donde se tienen mayor numero de datos y

muestra de forma mas fiable una tendencia a la baja, mientras en el resto este patrén no

es tan claro.

A nivel individual se puede destacar que su comportamiento muestra una tendencia a un

patrén sinusoidal, con mayor o menor variacion, y rangos variables (10-30 pgL™), llegando

en muchos casos a fluctuar en los limites de la normativa para los valores de As,
volviéndose algunos de ellos aptos para consumo por ciertos periodos de tiempo. Esto

puede observarse en el anexo C.
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Evolucion temporal pozos por Departamentos
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Imagen 5.4 Evolucién temporal de los niveles de As segregados por Departamentos donde se encuentran
los pozos remuestreados y poseen analisis de laboratorio.
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Imagen 5.5 Evolucién temporal de los niveles de As segregados por ubicacién en el sustrato. Basamento:
Basamento cristalino paleoproterozoico; Litoral: Cuenca litoral; Salam: Hace referencia solo a la cuenca
Santa Lucia; sd: Pozos que no se pudo determinar ubicacion.

54



5.3 Analisis Estadistico

5.3.1 Resumen de variables numéricas

5.3.1.1 Datos geoquimicos

Del total de los 209 pozos analizados se desprende que la mayoria se encuentran en el
Departamento de San José, siguiéndolo Canelones y ya con menos cantidad Soriano,
Colonia, Florida, Rio Negro, Paysandu, Flores y Salto.

Tabla 5.1: Cuadro resumen de la cantidad de pozos por Departamento, acuifero identificado y ubicacién
sobre el sustrato. Los histogramas pueden observarse en el anexo D.

San José :74 Indeterminado :95 Basamento: 54
Canelones:53 Cretacico:28 Litoral : 42
Soriano :19 Guichén : 4 SalaM :111
Colonia :17 Mercedes :20 Sin datos : 2
Florida :15 Raigén :62

Rio Negro:15

(Otros) :16

Con respecto al acuifero de donde extraen el agua, poco menos de la mitad no pudo
determinarse con los datos que se poseian. Del resto, mas de la mitad sacan agua del
acuifero Raigon.

Siguiendo en concordancia con los datos anteriores, la ubicacion geolégica de la mitad de
los pozos se da sobre la Cuenca de Santa Lucia perteneciente al Lineamiento SaLAM.
Del resto, la mitad estan sobre el Basamento cristalino y la Cuenca Litoral.

55



Tabla 5.2 Cuadro resumen de elementos mayores en los pozos de los andlisis suministrados (en mgL™).

‘ Sulfatos  Nitratos Nitrégeno Na K Ca Mg SiO»
Media 189.10 20.54 4.57 147.80 1.95 53.00 9.50 15.43
SD 37.59 13.48 3.10 90.27 2.76 74.95 13.44 30.04

n 100 100 100 28 2 2 2 7

Tabla 5.3 Cuadro resumen de elementos menores en los pozos de los andlisis suministrados (en mgL™2).

‘ = Fe Mn Zn
Media 0.45 0.06 0.03 0.05

SD 0.40 0.10 0.01 0.02

n 100 128 28 28

La columna “As” es el As medido en laboratorio en las muestras que dieron por fuera de la
normativa uruguaya durante el testeo in situ. La columna “As prom” es el As promedio de
los andlisis de laboratorio en conjunto con los datos de boca de pozo.

Tabla 5.4 Cuadro resumen de elementos trazas en los pozos de los analisis suministrados (en pgL™?). La
columna As* muestra Gnicamente los valores de laboratorio. La columna As prom muestra los datos de
arsénico promedio calculado considerando los valores de boca de pozo (kit) y analisis de laboratorio.

Pb As* Cd As prom. Cr Se Cu

Media 2.00 29.84 0.40 15.89 2.04 3.68 60
SD 0.00 19.01 0.00 14.41 0.19 0.75 0.00

n 28 58 28 207 28 25 28

De los parametros resumidos, ninguno tiene valores medios ni valores comprendidos
dentro del 75% de los datos que estén por encima de la norma, a excepcion de los
valores de As considerando Unicamente los analisis de laboratorio de los pozos que
fueron remuestreados por tener valores iniciales mayores a 20 pugL™?. Los datos de As al
ser solo de aquellos que dieron anomalias es l6gico que se tengan valores altos, sin
embargo en el promedio de todos los pozos, estos valores quedan en un rango aceptable.
Los boxplots de las tres tablas anteriores pueden verse en el anexo E.
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Boxplots para la distribucién de arsénico en los acuiferos
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Imagen 5.6 Boxplots para la distribucion de arsénico desglosado por acuiferos y aquellos que no pudieron
ubicarse.

Se usa el As promedio para mostrar la distribucién de este elemento en los acuiferos de
donde se extrae el agua. Cuando se separan los datos por acuiferos identificados se
observa que de los pozos que extraen agua del acuifero Mercedes, casi la mitad estan
por fuera de la norma. La mayoria de los valores mas altos no pudieron ser asignados a

ninguno de los acuiferos presentes salvo una muestra de Raigon y otra del cretacico en la
cuenca de Santa Lucia.

Grafico de violines para la distribucién de arsénico en los acuiferos
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Imagen 5.7 Grafico de violines para la distribucion de arsénico desglosado por acuiferos y agquellos que no
pudieron ubicarse.

La gréfica de violines permite visualizar el comportamiento de los valores de arsénico para
cada acuifero y los pozos que no pudieron ser ubicados. Al igual que lo que se observa en
los boxplots, el ensanchamiento de los violines muestra el valor de la mediana de los
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datos, a lo que hay que agregar la distribucion de la densidad de los valores. Para el caso
del acuifero Raigon, su densidad muestra valores estratificados, informacion que se
pierde mediante el uso de boxplots. Sin embargo esta estratificacion de valores se debe a
la forma de considerar los valores de kit. Los valores de kit son valores de rangos, por lo
tanto se consider6 el valor medio de estos para su estudio, y esto generd una serie de
valores especificos sin continuidad entre ellos. La estratificacion de valores es el reflejo de
estos valores especificos. Una gréfica de densidad de estos datos puede verse en el
anexo E.

5.3.1.2 Datos de cancer

Tabla 5.5 Valores netos de incidencia de cancer para todas las localidades en conjunto, desglosados por
tipo de cancer (pulmon (P), vejiga (V), piel no melanoma (PNM), piel melanoma (PM), higado (H), rifion (R)),
afadiendo el sexo (hombre (H), mujer (M)) de la poblacion.

PH PM VH VM PNMH PNMM

Media 8.32 0.93 | 2.49 | 0.15 9.24 6.59

SD 9.44 2.10 3.61 0.57 12.71 9.80

n 41 41 41 41 41 41

| PMH PMM HH HM RH RM
Media 0.10 0.17 | 0.02 | 0.02 0.56 0.17

SD 0.49 0.50 0.16 0.16 1.64 0.54

n 41 41 41 41 41 41

Los valores de tasas de cancer muestran una predominancia del cancer de pulmdn, vejiga
y piel no melanoma en hombres, mientras que en mujeres hay una predominancia clara
de cancer de piel no melanoma. La distribucion de localidades por Departamentos
reportadas con casos de cancer en el Atlas y que quedan comprendidas en el trabajo de
tesis pueden verse en el anexo F, al igual que los boxplots de valores netos de casos de
incidencia de cancer. Sin embargo hay que tener en cuenta el sobredimensionamiento de
casos que pueden darse en localidades grandes debido al influjo de pacientes de zonas
rurales y localidades mas pequefias que se atienden en las grandes urbanizaciones. En
localidades muy pequefias puede darse una situacion inversa, de subdimensionamiento
debido al subregistro o generalizacién del registro de tipo de cancer.
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Tabla 5.6 Tasas calculadas por cada 10.000 habitantes de la tabla de valores netos de incidencia de cancer.
Desglosados por tipo de cancer (pulmén (P), vejiga (V), piel no melanoma (PNM), piel melanoma (PM),
higado (H), rifién (R)), afiadiendo el sexo (hombre (H), mujer (M)) de la poblacion.

PH PM VH VM PNMH PNMM
Media 16.19 1.69 4.96 0.52 19.87 13.79
SD 12.39 3.03 6.46 1.90 30.10 19.54

n 41 41 41 41 41 41

PMH PMM HH HM RH RM

Media 1.96 0.79 0.32 0.41 1.43 0.86

SD 9.38 2.22 2.03 2.61 3.35 2.56

n 41 41 41 41 41 41

Valores de tasa calculada para cancer por 10.000 habitantes

150 A

100 7 .

Tasax 10.000 hab.

D_#%- TR

PH P VH VI PNMH  PNMM  PMH PIMM HH HI RH RM
Cancer

Imagen 5.8 Boxplots de las tasas calculadas de la incidencia de cada tipo de cancer para hombres y
mujeres. Desglosados por tipo de cancer (pulmén (P), vejiga (V), piel no melanoma (PNM), piel melanoma
(PM), higado (H), rifidn (R)), afiadiendo el sexo (hombre (H), mujer (M)) de la poblacion.

5.3.2 Célculo de correlacion
El coeficiente de correlacion cuantifica la relacién entre variables, y el primer paso para

esto es visualizar los datos mediante graficas de puntos, también llamados diagramas de
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dispersion o scatterplot. Con estos diagramas se puede ver si existe correlacion positiva,
negativa, inexistente o no lineal. El coeficiente de Pearson es adecuado para datos de
escala de razén o intervalo.La correlacién de Pearson se aplica a variables cuantitativas
que tienen una distribucion normal. Sin embargo en el libro Handbook of Biological
Statistics (Mcdonald, 2009) se menciona que sigue siendo bastante robusto a pesar de
la falta de normalidad. Solo si el p-value es significativo se puede aceptar que existe
correlacion, y esta sera de la magnitud que indique el coeficiente.

Para los datos que se poseen, los scatterplot de los valores de incidencia de cancer para
los 6 tipos estudiados en funcién de los valores de arsénico no estarian mostrando una
correlacion, distribuyéndose en forma de nube o de manera horizontal, mostrando que los
valores de incidencia de cancer no dependerian de los niveles de arsénico en el agua.

Comparacion arsénico vs Piel no melanoma Hombres Comparacion arsénico vs Piel no melanoma Mujeres

100 -

Tasa 10000 (PNMH)
Tasa x10000 (PNMM)

6 1b Zb EID 6 1b Z‘D EID
Valores de arsénico (pg/L) Valores de arsénico (pg/L)

Imagen 5.9 Scatterplot para el cancer de piel no melanoma. Se puede observar a mas detalle junto al resto
de tipos de cancer en el anexo G.

5.3.2.1 Correlacion geoquimicay fisicoquimica

El cuadro de correlacion de Pearson para el As en funcién de variables con las que se
contaban con suficiente cantidad de datos de boca de pozo y laboratorio.

Tabla 5.7 Cuadro resumen de los indices de correlacion de Pearson para el arsénico en funcion de
variables fisicoquimicas. Los mismos muestran una correlacion positiva y son estadisticamente significativos
para tres parametros medidos.

pH Salinidad Conductividad Alcalinidad T. Sulfatos F Nitratos | Nitrégeno Fe
As 0.34 0 0.02 0.24 0.07 0.36 -0.15 -0.18 -0.05
n 204 99 204 98 99 99 99 99 127
p-value 0 0.97 0.77 0.02 0.51 <0.01 0.15 0.08 0.56
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Del cuadro se desprende que las Unicas variables que resultaron estadisticamente
significativas para un nivel de confianza del 95% han sido el pH, alcalinidad total y fldor.
En todos los casos la correlacion fue positiva. Mediante la visualizacion a través de
scatterplots aplicando una relacion logaritmica de base 10 para suavizar la varianza se
observa una relacion directa entre estas variables con el As. Esto puede verse a mas
detalle en el anexo H.

5.3.2.2 Correlacion As-cancer

Se calcularon los coeficientes de correlacion de Pearson para el As en funcion de las
tasas calculadas de incidencia de los distintos tipos de cancer entre hombres y mujeres.
Sin embargo, no se tienen valores de incidencia de todos los tipos de cancer para todas
las localidades que presentan valores de As, tal es el caso con el cancer de higado del
cual no se tienen registros para dichas localidades, pero si para otras sin datos de As. Los
niveles de confianza calculados para el cancer de pulmon, vejiga y piel melanoma en
mujeres, asi como piel no melanoma en hombres muestran que deben ser considerados
en futuros estudios por su alto porcentaje.

Tabla 5.8 Cuadro resumen de los coeficientes de correlacién de Pearson para el arsénico en funcién de las
tasas de incidencia de cancer calculadas (pulmén (P), vejiga (V), piel no melanoma (PNM), piel melanoma
(PM), higado (H), rifién (R)), afladiendo el sexo (hombre (H), mujer (M)). En el mismo no se observan
relaciones estadisticamente significativas con ninguna de las variables consideradas pero si algunas a
considerar en futuros estudios.

PH PM VH VM PNMH PNMM PMH PMM HH HM RH RM

As 0.02 0.33 -0.01 0.27 0.23 0.15 -0.01 0.23 Sin Sin 0.11 0.16
datos datos

P- 0.92 0.09 0.95 0.17 0.24 0.46 0.95 0.24 0.58 0.41

5.3.3 Regresiones

El andlisis de regresion es una técnica estadistica con la que podemos analizar la relacion
existente entre dos mas variables independientes y la variable dependiente que estamos
estudiando. Es importante destacar que debemos interpretar los resultados en términos
de correlaciones entre variables y no de causalidad entre las mismas. Para establecer
causalidad es necesario tener muy claro el sentido del efecto, es decir, si la variable X
afecta a Y o al revés. Para establecer una relacion de causalidad entre variables es
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necesaria aplicar estrategias de identificacibon mas sofisticadas que permitan aislar el
efecto del la variable X sobre la variable Y.

Se aplicaron estas técnicas para buscar una relacion entre el As y el cancer, utilizando
para ello regresiones lineales, logisticas y probabilisticas, tomandose en este caso el
cancer total (sin discriminar entre hombres y mujeres, ni entre tipos de cancer).

Primero se graficaron los datos para ver si la presencia o no de cancer de cada localidad
muestra algun patrén con los niveles de arsénico reportados.

Tenemos que de un total de 89 localidades consideradas, 48 de ellas no reportan casos
de cancer y 41 localidades si reportan casos de cancer. 13 localidades del total no poseen
analisis de agua, fueron tomadas del censo 2011 considerando el Atlas de cancer. Lo que
puede observarse es que las localidades que reportan casos de cancer poseen valores de
arseénico mayormente por debajo de la normativa actual.

5.3.3.1 Regresion lineal

Cuando la variable dependiente es discreta (en este caso, binaria/dicotdmica/dummy) la
estimacion por minimos cuadrados ordinarios (MCO) suele presentar algunos problemas
tales como:

Falta de normalidad

Falta de homocedasticidad
Estimaciones fuera del intervalo [0,1]
Falta de representatividad del R?

Los mismos fueron chequeados en el anexo | mediante graficos obtenidos por
procedimientos expuestos en un curso de bioestadistica (Vinuesa, 2017).

5.3.3.2 Modelos Logit y Probit

Los modelos Logit y Probit son modelos econométricos no lineales donde la variable
dependiente es dicotomica. Estan estrechamente relacionados entre si, y mientras el
analisis Probit es adecuado para estudios experimentales, la regresion Logit lo es para
observacionales. EIl analisis Probit informa de las estimaciones de los valores efectivos
para las diferentes tasas de respuesta (incluyendo la dosis efectiva para la mediana),
mientras que la regresion logistica o andlisis Logit informa de las estimaciones de las
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razones de las ventajas (odds ratios) para las variables independientes, segun la
documentacion del programa estadistico SPSS.

Siendo que la variable cancer fue convertida a una variable categoérica, se aplico el
modelo Logit en primer lugar.

El modelo Probit se basa en la distribucién normal acumulada. Se mide la relacion entre la
intensidad de un estimulo y la proporcion de casos que presentan una cierta respuesta a
dicho estimulo. Puede usarse cuando se tiene una respuesta dicotémica que podria estar
influenciada o causada por los niveles de una o varias variables independientes.

Comparando modelos

El calculo de modelos para la relacion entre el arsénico y cancer total no muestra una
asociacion estadisticamente significativa entre ellos. La introduccion de otras variables en
los modelos (tabla 1.1 anexo I) no modifican sustancialmente los coeficientes obtenidos en
primera instancia y conservando la no significancia estadistica de las variables
consideradas. Una posible explicacion es el bajo numero de observaciones; cuando este
es bajo es mas dificil no rechazar la hipétesis nula, es decir, la hipétesis nula de que el
coeficiente de la variable explicativa es diferente de 0 y se torna mas dificil de capturar. A
mayor tamafio de muestra, mas pequefios son los efectos que podemos encontrar, con un
poder estandar fijado en 0.80.

5.3.4 PSM

Un puntaje de propension o Propensity Score Matching es la probabilidad de una unidad
gue se le asigne a un tratamiento particular dado un conjunto de covariables observadas.
Las puntuaciones de propensién se utilizan para reducir el sesgo de seleccién, al
equiparar los grupos basados en estas covariables. Como primer paso es realizar una
regresion logistica y elegir las covariables adecuadas asociadas con el tratamiento y el
resultado. En este caso no se tuvo buenas covariables que pudieran dar un resultado
positivo al andlisis por PSM como se pudo ver en el estudio de las regresiones anteriores.

Otro problema a considerar es el tamafio del grupo de control, que se sugiere sea de
mayor tamafio (Real Gatius, 2016), no siendo este caso donde el tamafio del grupo
control (localidades sin As) es mucho menor al grupo tratamiento (localidades con As).

Si bien este trabajo intentd realizar una exploracion a través de este método, resulta
necesario un estudio mas especifico de las variables a utilizar que se dispongan, asi
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como de los sujetos de estudios, que en este caso habian sido las localidades donde se
tenian datos de cancer y/o arsénico.

Tabla 5.9 Comparacion entre los modelos Lineal, Logit y Probit con sus coeficientes estimados y errores
estandar.

Modelo lineal Modelo logit Modelo probit

Intercepto 0.08 -2.52" -1.44™
(0.12) (0.99) (0.48)

As <0.01 <0.01 <0.01
(<0.01) (0.02) (<0.01)

R? <0.01

Adj. R? <-0.01

Num. obs. 89 89 89

AIC 114.47 114.44

BIC 119.44 119.42

Log Likelihood -55.23 -55.22

Deviance 110.47 110.44

"p <0.001; "p <0.01; p < 0.05

5.4 Discusion

5.4.1 Mapas de densidad:

La realizacion de mapas de distribucion espacial del As (y cualquier otro elemento
geoquimico) resulta de suma importancia como primer acercamiento a la problematica a
analizar, como bien se observa en el trabajo de Morales y colaboradores donde se hace
una revision critica de la geoquimica del As proveniente de recursos geotérmicos y
emisiones volcanicas en Latinoamérica sefalando la necesidad del desarrollo de mapas
SIG para comprender la naturaleza del problema (Morales-Simfors et al., 2020), o la
identificacion de la magnitud del riesgo mediante un mapeo usando métodos
geoestadisticos de probabilidad “probaility kriging” tal como lo realizan Raju vy
colaboradores estudiando la presencia de mercurio (Hg) en agua subterrAnea para
suministro humano en una regiéon de India, dentro de la llanura aluvial del Ganges
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mostrando la probabilidad de exceder los limites recomendados por la OMS en ciertos
sectores de la region estudiada (Raju et al., 2019). El trabajo de Voutchkova y
colaboradores sobre la exposicion a oligoelementos importantes en el metabolismo vy el
tratamiento de trastornos mentales y osteoporosis post-menopausica como el iodo (1), litio
(Li) y estroncio (Sr) respetivamente, en el agua subterranea potable de Dinamarca, hace
uso de estas herramientas cartograficas realizando un mapeo geoquimico de estos
elementos, que pueda ser util para futuros estudios epidemioldgicos respecto a la baja
exposicion cronica a estos elementos (Voutchkova et al., 2015).

También en el aspecto epidemiolégico hay que seguir profundizando no solo el registro
general de casos de incidencia y mortandad como se viene trabajando con el Atlas de
cancer del Uruguay (Barrios et al., 2014) mapeando por Departamentos y generando
tablas de casos por localidades, sino entrar més al detalle en este registro, tal el caso del
Atlas de Céancer de vejiga de Chile (Joannon, 2015) donde se mapea no solo por
regiones, lo que en Uruguay equivaldria a Departamentos, sino que también por comunas
debido a las caracteristicas propias de cada lugar, y teniendo en cuenta el sesgo por una
mayor variabilidad debido al menor numero de habitantes es que recomiendan usar
aglomeraciones de comunas en que las estimaciones resulten significativas, resultando
en un mayor detalle de la distribucion de los casos.

Un mapeo geoquimico es fundamental para cualquier trabajo sobre riesgo ambiental y a
la salud humana, como se ve en el trabajo de Bhowmik y colbaoradores con la realizacion
de mapas de riesgo a la salud humana por exposicién a la contaminacion de metales
trazas en fuentes de agua para consumo humano en Paquistan, usando Regresion
Ponderada Geograficamente (GWR) y ocho predictores espaciales relevantes y mitigando
los efectos de las grandes distancias de muestreo a través de la incorporacion de
variaciones locales de las concentraciones de los metales trazas en los modelos de
prediccién (Bhowmik et al., 2015). Por esta razon se necesita una base de datos completa
y en constante actualizacion sobre geoquimica de los diferentes ambientes (suelos, agua,
etc) asi como de la flora y fauna local que pueda mostrar sefiales de posibles
afectaciones o indicios de anomalias que puedan poner en riesgo la salud humana.

5.4.2 Variacion temporal del arsénico

La variacién temporal del As encontrada en este estudio, asi como su variabilidad en la
distribucion espacial va en concordancia con otros estudios realizados en otras partes del
mundo.

El trabajo delConsejo Nacional de Ciencia y Tecnologia-Centro de Investigacion en
Materiales Avanzados, Unidad Durango, Durango, México (Martinez-Cruz et al., 2020) en
la ciudad de Durango, México, muestra que la variacion local de As y F a nivel espacial y
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temporal estaria influenciado por depdsitos aluviales y rocas &acidas del basamento como
riolitas y tobas, ademas de factores locales como la extraccién, precipitacion vy
evaporacion.

También el trabajo de Revuelta y colaboradores (Revuelta et al.,, 2003) realizando
muestreos mensuales, encuentran que los niveles de As en la Provincia de Valladolid,
Espafia, no varian con el nivel de agua en los pozos, tampoco los niveles de P o Fe estan
asociados a altos niveles de As, ni muestra relacion con la conductividad. Las condiciones
de Eh/pH hacen suponer que la concentracion del As esta regulada por procesos de
adsorcion-desorcion permitiendo la solubilizacion o retencion del este elemento. Las
variaciones del As a lo largo del afio de muestreo siguen en muchos casos un patrén
sinusoidal visto en los resultados de esta tesis a una escala mayor de tiempo.

Mas proximo en la region destacan varios estudios en Argentina como el de Sierra y
colaboradores (Sierra et al., 2018) en la cuenca del arroyo Claromecoé en la provincia de
Buenos Aires, donde mediante una parcela experimental estudiaron la variabilidad del As
y F, integrando estudios hidrogeoldgicos con técnicas hidroquimicas y geofisicas
permitiendo identificar variaciones laterales y verticales de los valores de ambos
elementos, asi como la influencia de la alcalinidad en los contenidos totales de estos. Si
bien no se trata de una variabilidad temporal ya que fue un estudio puntual, sirve para
visualizar el comportamiento espacial del As y permite sospechar que su distribucion varia
con el tiempo. También en este sentido se observa en el acuifero Toay - Santa Rosa —
Anguil - Catrilo, Speluzzi - Gral. Pico — Dorila — Trili y algunos acuiferos menores como lo
mencionan en un trabajo de Gia y Tullio (Giai & Tullio, 1998) para lo que es la provincia de
La Pampa, asi como el trabajo de Schulz y colaboradores (C. J. Schulz et al., 2005)
remarcando los factores condicionantes del comportamiento generalmente erratico del As
como son el espacio (factores climaticos, geoldgicos y geomorfologicos) y el tiempo
(cronoldgico), dependiente del primer factor, fundamentalmente de la lluvia. Asi mismo el
trabajo de Carrica y Albouy (Carrica & Albouy, 1999) en el partido de Puan, Provincia de
Buenos Aires, muestra que la distribucion espacial del As y F es anarquica y por lo
general de forma independiente a la salinidad y profundidad, variaciones hidroquimicas
estacionales relacionadas con la ocurrencia y magnitud de las precipitaciones aunque el
comportamiento del As es algo mas estable pero erratico. Al igual que con este trabajo de
tesis, no hay un patron de distribucion espacial respecto a los niveles de As y este
ademas puede variar con el tiempo, a escalas que como se puede ver pueden ser
mensuales o anuales y a escala local esta variacion se hace mucho mas visible.

5.4.3Correlacioén

Como se observa en la tabla de correlaciones del As con algunos parametros
geoquimicos y fisicoquimicos, la correlacion del As con el pH y F va en concordancia con
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el trabajo de Machado y colaboradores (Machado et al.,, 2019) tomando como base el
muestreo de 48 pozos distribuidos en diferentes acuiferos del pais asi como sobre el
basamento cristalino donde encuentran una fuerte correlacion positiva entre el As total
con el Fy el pH, también del As(V) con los sulfatos no asi del As total, tal como ocurre en
este trabajo donde la correlacién con sulfatos no es significativa contando con 99 datos
para dicha relacion.

La correlacion con los datos de cancer que se tienen no dio ninguna relacion significativa
a pesar de contar con antecedentes a nivel mundial como estudios de caso y control en
Chile sobre la causalidad del As en el cancer de pulmén (Ferreccio et al., 1998) donde
algunas ciudades en la region del desierto de Atacama (I-111) fueron expuestas entre 1950
y 1970 a niveles de As que alcanzaron los 800 ugL™? en el agua potable, estando los
niveles a la fecha del estudio en 40 pgL™ . El estudio fue realizado sobre casos de cancer
de pulmén y dos grupos de controles hospitalarios, uno con cancer no relacionado al As 'y
otro grupo sin cancer, pareandose los casos con los controles por edad y sexo ademas de
realizar encuestas sobre residencia, empleo y salud. Los datos de As los tomaron de las
compafias de agua. Estimando el nivel de exposicion de manera individual y controlando
los factores de confusion o confundidores como pueden ser otras causas de cancer,
llegan a observar que la mediana de As en el agua potable a lo largo de la vida de los
pacientes fue significativamente mayor entre los casos.

Sobre el cancer de piel en la regidon de Antofagasta realizaron un estudio ecolégico mixto
con poblacion expuesta al As en la Region de Antofagasta y no expuesta en la region
Metropolitana de Santiago del 2009 al 2013 (Montalva Redon, 2016). El estudio fue
realizado sobre la Enfermedad de Bowen, una lesidon cutdnea pre-cancerosa particular,
encontrando que la incidencia cruda de esta enfermedad es mucho mayor en Antofagasta
gue en Santiago y es mas frecuente encontrarla en areas no fotoexpuestas en
Antofagasta. Las concentraciones en Antofagasta entre 1930 y la fecha del estudio
fluctuaron entre 860 pgL* (1958-1970) y 10 pgL™' (1995 en adelante). También
relacionado con esta zona esta el estudio de Steinmaus y colaboradores (Steinmaus et
al., 2013), otro estudio de caso-control sobre el riesgo muy alto de contraer cancer de
pulmén o vejiga en esta regidn hasta 40 afios después de haber sido expuestos sus
habitantes a altas dosis en el agua potable entre 1958 y 1970.

A pesar de no estar incluidos en este estudio, se destaca la presencia de altos niveles de
As en tejidos cardiovasculares y el dafio en estos tejidos debido al consumo de agua
contaminada en la region de Antofagasta (Solar et al., 2012) e incluso puede observarse
la relacion del As en bajas dosis con la incidencia de accidentes cerebrovasculares en el
estudio de Ersbgll y colaboradores, un estudio de cohorte en las ciudades de Copenhage
y Aarhus en Dinamarca, cuyos individuos participaron del estudio de cohorte “Danish Diet,
Cancer and Health” del cual se han extraido multiples trabajos (Ersbgll et al., 2018),.
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A pesar de la evidencia sobre la relacion entre arsénico y algunos tipos de cancer, existen
otros estudios que demuestran lo contrario, tal como se observa en el trabajo de Bedaiwi
y colaboradores (Bedaiwi et al., 2021) con la colecta de datos transversales tomados del
National Health and Nutrition Examination Survey (NHANES) en Estados Unidos de
America. En este caso considerando As en orina y fuentes de agua, se concluye que no
encontraron una asociacion significativa entre la incidencia de cancer de piel melanoma,
no melanoma vy los niveles de As urinario. Tampoco se encontr6 una diferencia
significativa entre la fuente de agua (municipal o no) y el melanoma o quienes no tenian
cancer. Sin embargo las fuentes de agua no municipales fueron asociadas al cancer no
melanoma y podrian tener un papel en el desarrollo de melanoma considerando ademas
gue el estudio tiene algunas limitaciones como su propio disefio, el bajo nimero de
pacientes con melanoma, etc.

El estudio de Baastrup y colaboradores (Baastrup et al., 2008) basado en el estudio
prospectivo de cohorte danés “Danish Diet, Cancer and Health” en las ciudades de
Copenhage y Aarhus en Dinamarca, tampoco encuentran una relacién significativa con el
cancer de pulmon, vejiga, higado, rifidn, prostata o colorrectal, o cancer de piel tipo
melanoma excepto piel no melanoma en el que altas concentraciones de As se asociaron
a un bajo riesgo.

No obstante, los niveles en agua que inciden directamente en generacion de cancer, no
siempre se describen especificamente relacionandose los casos reportados. En el articulo
de Martinez y colaboradores (Martinez et al., 2011) Uunicamente se menciona 50 y 100
ugLt en la inducciéon de cancer por As. En nuestro caso Unicamente tenemos 6 pozos
>50y uno >100 ugL™.

Un aspecto a considerar en futuros estudios sobre la relacién entre el As y el cancer en
Uruguay es el aporte de selenio (Se) como posible antagonista del As, tal como lo
muestran el estudio de Chen y colaboradores (Chen et al., 2007) donde se observa que
los bajos niveles de Se en sangre se correspondian con un alto riesgo de lesiones
cutaneas premalignas, a cualquier nivel de As. En la ATSDR (ATSDR, 2007) se sostiene
este antagonismo entre el Se y el As. Sin embargo Sun y colaboradores (Sun et al., 2014)
proponen dos mecanismos en los que interaccionan el As y el Se demostrando lo
contrario para niveles altos de Se.

5.5 Conclusiones

5.5.1 Sobre los datos
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Si bien los datos epidemiolégicos disponibles publicamente sobre cancer en Uruguay
fueron generados con otros objetivos, los mismos estan limitados a ciertas localidades, y
no hay un seguimiento georreferenciado de los pacientes.Esto nos genera una limitante
cuando se quiere profundizar en un estudio de este tipo en una region mas acotada.
Ademés en el registro original de la CHLC no se han considerado las exposiciones
ambientales como variable.

El uso de datos geoquimicos publicos mediante el pedido de informacion publica a los
organismos competentes, genera un cierto riesgo de sesgo de seleccidn por conveniencia
de los datos pedidos. No obstante, se puede contar con registros histéricos que permiten
estudios evolutivos de los niveles de los diferentes componentes del agua. Estos registros
son una buena base para estudios mas detallados en regiones mas acotadas y con
andlisis propios.

5.5.2 Sobre tratamiento estadistico

Un acercamiento estadistico mediante el uso de herramientas modernas y de libre
acceso, permite una mayor explotacion de los datos disponibles por un mayor numero de
investigadoresde diversas ramas. Sin embargo, esto también requiere de un mayor
esfuerzo en la capacitacion continua sobre el uso de estas herramientas y la
comunicacion de los resultados.

La integracion de herramientas SIG junto a estudios de caracter geoquimico y
epidemiologico resulta indispensable para la comprension del comportamiento de los
diferentes elementos y enfermedades estudiadas en lo que se refiere a su
comportamiento a nivel espacial, tanto en un momento determinado como en su evolucion
en el tiempo.

La realizacibn de mapas utilizando la superposicion de los datos epidemiologicos de
cancer actuales con los valores de As, resulta insuficiente para una correcta interpretacion
a largo plazo debido a la gran dispersion que muestran los datos de cancer asi como la
gran variabilidad espacial y temporal de los valores de As. Por esta razén es imperante la
necesidad de una actualizacién periédica ininterrumpida de estos mapas en funcion de la
variabilidad del elemento que se este mapeando por parte de los organismos
competentes. Esto redundard en una optimizacion de los recursos destinados a
prevencion y remediacion de areas afectadas y por ende hacer foco en aquellas zonas
donde los niveles excedan los limites reglamentarios actuales.

5.5.3 Consideraciones finales sobre los resultados de este estudio

La fluctuacién que se observa en los diferentes pozos estudiados, no muestran un patron
en comun, sino que su comportamiento es aparentemente independiente de los otros.
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Esto lleva a que varios pozos fluctien a traves del limite reglamentario actual y provoque
qgue los pozos queden habilitados y deshabilitados en varias ocasiones segun se lo vaya
analizando.

Se deben considerar otros factores de confusion o confundidores al evaluar las
correlaciones y regresiones del As con otras variables. De acuerdo con este estudio,
donde los datos actuales no mostraron una asociacion significativa, entre los tipos de
cancer y los niveles de As, no se puede descartar la influencia de otros factores tanto
geoquimicos como sociales y de salud, que puede estar enmascarando otro resultado.

Es necesaria la implementacion de una base de datos geoquimica del territorio nacional,
gue centralice tanto datos de agua y suelos, como atmosféricos, que permitan el cruce de
datos y se favorezca su uso en trabajos multidisciplinarios. Asimismo deberia disefiarse
una base de datos epidemioldgica abierta, que conserve la identidad de los individuos
pero que permita la georreferenciacién de cualquier patologia junto a informacién de
caracter nutricional, laboral, etc., que puedan aportar mayor informacion y enriquecer los
resultados.

Se requiere de mas estudios que puedan seguir aportando informacion respecto al As y
su relacion con el cancer y otras patologias en Uruguay, considerando otras variables que
pudieran no haber sido consideradas en este trabajo.

Es necesario profundizar el conocimiento en el comportamiento del As en los diferentes
acuiferos, buscando diferencias entre ellos y explorar posibles causas naturales o
antropicas que pudieran ser condicionantes.

5.5.4 Limitaciones y fortalezas

El estudio presentd ciertas limitaciones que se pudieron observar como el formato actual
de los datos que no permite exportarlo de manera directa a bases de datos, por lo que
hay que transcribirlos a otros formatos que permitan analizarlos. Asimismo, parte de esta
informacion esta georreferenciada de manera parcial o aproximada. La ausencia de
informacion de caracter ambiental en el ambito de la salud, dificulta la busqueda de
relaciones de enfermedades con el ambiente en el que vivimos, como tampoco esta
disponible o no existe informacién centralizada y armonizada sobre datos reportados de
prevalencia de otras enfermedades que puedan asociarse al As. Por ser un trabajo de
caracter mas general y que busca sentar una base para futuros estudios, se pierde
especificidad y detalle en el estudio de determinadas relaciones, areas de estudio o
herramientas.

Sin embargo, ell estudio cuenta con ciertas fortalezas como son la fiabilidad de las fuentes
de datos oficiales utilizadasasi comoel uso de herramientas gratuitas que lo vuelve
accesible a cualquier persona con acceso a una computadora e internet. La buena
disposicion de los organismos e instituciones a colaborar con la investigacién brindando
informacion, ha sido de gran importancia como el intercambio académico con
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investigadores del area de toxicologia, hidrogeologia y quimica analitica tanto a nivel
nacional como internacional.

Finalmente, el caracter holistico del estudio en Uruguay, buscando acercar disciplinas que
histéricamente han trabajado por separado y proveer herramientas accesibles para
futuras investigaciones y/o relevamientos por parte de la comunidad cientifica y/o
responsables de la gestidn publica.
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ANEXO A

Tabla A.1 Variables obtenidas de los datos suministrados por OSE y MEVIR

Departamento ID muestra
Localidad Propietario
Perforacion Este
Cuadrante Norte
Coordenadas Fecha de Muestreo
Profundidad util Teléfono
Caudal pH
Nivel estético Salinidad
Nivel dinamico Conductividad
pH SDT
Conductividad As
Alcalinidad total Fe
As SOq4
F
NOs
NOs-N
As
As Lab (Cristar-Ecotech)
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Tabla A.2 Variables de los analisis quimicos del laboratorio de OSE para las muestras con anomalias de As.

Muestra

Departamento

Localidad

Perforacion

Fecha
Extraccion

Fecha Andlisis

Fe

Mn

Zn

Na

K

Ca

Mg

Pb

As

Cd

Cr

Se

Cu

SiO2
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Tabla A.3 Variables de los perfiles constructivos de algunos pozos de OSE.

Departamento

Perforacion

Geologia

Construcciéon

Hidrogeologia

Afio construccién

Tabla A.4 Variables obtenidas a partir de los perfiles constructivos, datos de profundidad y ubicacion.

. No asignado a un acuifero debido a falta de
(vacio) . .
informacién y que puede dar lugar a dudas.
L Corresponde a sedimentos cretacicos en la cuenca
Cretacico .
de Santa Lucia.
Acuifero

Guichoén Corresponde a sedimentos de la Fm. Guichén.
Mercedes Corresponde a sedimentos de la Fm. Mercedes.

Raigoén Corresponde a sedimentos de la Fm. Raigon.

Tabla A.5 Criterios para nombrar las ubicaciones donde se encuentran los pozos de agua.

Denominacion bajo la que se asignan los pozos
gue no pueden asignarse a una cuenca

Basamento . : .
sedimentaria debido a estar emplazados en el
basamento cristalino.
Litoral Corresponde a la cuenca cretacica desarrollada en

el litoral del Rio Uruguay.

Corresponde solo a la porcion de la oriental
Salam (cuenca Santa Lucia) de la cuenca Santa Lucia-
Laguna Merin.

Corresponde a ubicaciones confusas en el borde

sd
de cuencas.
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ANEXO B

En este anexo se muestran los mapas de densidad generados con los valores de As en
aguas subterrdneas, con la superposicién de mapas de puntos con las tasas de incidencia
para cada tipo de cancer considerado en este trabajo desglosado por sexo.
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Imagen B.1: Mapas de densidad generados para los valores de arsénico con la superposicion de cada tipo

de cancer en hombres y mujeres.
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ANEXO C

Evolucién temporal de cada pozo con mas de un analisis en el periodo considerado.
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ANEXO D

Pozos por Departamento
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Imagen D.1 Histograma para la cantidad de pozos por Departamentos.
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Imagen D.2 Histograma para la cantidad de pozos por acuiferos asignados.
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Pozos por Ubicacion
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Imagen D.3 Histograma para la cantidad de pozos por su ubicacion geolégica.
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ANEXO E

Valores de elementos mayores
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Imagen E.1 Boxplots para los elementos mayores obtenidos de los datos de analisis de los pozos.
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Imagen E.2 Boxplots para los elementos menores obtenidos de los datos de andlisis de los pozos.

104



Valores de elementos trazas
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Imagen E.3 Boxplots para los elementos trazas obtenidos de los datos de analisis de los pozos.

Grafico de densidad para la distribucion de arseénico en los acuiferos
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Imagen E.4 Gréfico de densidad para la distribucion de arsénico en los acuiferos a los que fueron asignados
cada pozo.La gréfica de densidad es otra forma de visualizar lo que muestra la gréfica de violines, con la
diferencia de que la estética es mas saturada visualmente por lo que puede resultar no tan claro el
comportamiento individual de cada acuifero en este caso
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ANEXO F

Valores netos de incidencia de cancer
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Imagen F.1: Boxplots para los valores netos de incidencia de cada tipo de cancer.

Localidades con incidencia de cancer por Departamentos
Localidades reportadas en el Atlas de Cancer con los tipos de cancer analizados.
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Imagen F.2 Cantidad de localidades reportadas en el Atlas de cancer del Uruguay dentro del &rea de
estudio para los tipos de cancer considerados.
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ANEXO G

Gréfico de tasa de incidencia de cada tipo de cancer en funcion de los valores de arsénico
obtenidos en localidades donde se cuentan con ambos datos.
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Comparacion arsénico vs Vejiga Hombres
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Comparacion arsénico vs Piel no melanoma Hombres
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Comparacion arsénico vs Piel no melanoma Mujeres
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Comparacion arsénico vs Piel melanoma Hombres
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Comparacion arsénico vs Higado Hombres
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Comparacion arsénico vs Rifion Hombres
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Imagen G.1 Gréfico de puntos para el arsénico con cada tasa de incidencia de cancer para hombres y
mujeres en localidades donde se tenian ambos datos.
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ANEXO H

Como se ve a continuacion, de losscatterplot iniciales no se observa alguna relacion, sin
embargo aplicando una relacion logaritmica de base 10 se observa con la relacion directa

entre las variables.
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Valores de alcalinidad total (mg/L)

YWalores de alcalinidad total log10 (mg/L)
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Comparacion arsenico vs fluor
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Imagen H.1 Grafico de As en funcion del pH, alcalinidad total y F en valores normales como en logaritmo de

base 10.
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Comparacion arsenico vs hierro
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Comparacion arsénico vs Conductividad
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Comparacion arsénico vs Sulfatos
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Comparacion arsenico vs nitratos
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Comparacion arsénico vs manganeso
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Comparacion arsénico vs sodio
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Yalores de calcio (mg/L)

Yalores de magnesio (mg/L)

100-

50-

Comparacion arsénico vs calcio

20

30

G0
Valores de arsénico (pg/L)

Comparacion arsénico vs magnesio

ki
o
1

10-

(8]
1

30

60
Valores de arsénico (pg/L)

Acuiferos
Cretacico
- Guichaon

*  Indeterminado

*  Mercedes

Raigon
an
Acuiferos
Cretacico
*  Guichon
* |ndeterminado
*  Mercedes
Raigon
a0

121



Comparacion arsénico vs plomo
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Comparacion arseénico vs cromo
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Comparacion arsénico vs cobre
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Imagen H.2 Gréfico del As en funcién del Fe, salinidad, conductividad, sulfatos, nitratos, NOz-N (nitrdgeno),
Mn, Zn, Na, K, Ca, Mg, Pb, Cd, Cr, Se, Cu, y SiO2
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ANEXO |

Residuals vs Fitted » Normal Q-Q
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Imagen |.1 Validacién de los supuestos de la regresion lineal.

La siguiente explicacion se expone en el curso de (Vinuesa, 2017) para la interpretacion
de las graficas, la cual sirve de guia para la interpretacion de los datos de este estudio.

e La primera gréafica (arriba izda.) nos ayuda a decidir si las variables estan
linealmente relacionadas. Si es asi, no deberia de existir una relacion sistematica
entre los residuos (errores) y los valores predichos (ajustados). Es decir, el modelo
deberia de capturar toda la varianza sistematica de los datos, dejando sélo
ruido estocastico sin explicar. Por tanto, esta grafica debe de verse como “las
estrellas en el firmamento”, sin un patron claro de asociacion. Si es asi, sugiere
ademas que se cumple el supuesto de homocedasticidad.

No es el caso con los datos actuales ya que aparecen alineados, lo que descartaria la
linealidad del modelo.

o Lasegunda es la gréafica de quantil-quantil normal. Los puntos deberian seguir la
diagonal si los residuos estan normalmente distribuidos. Si aparecen patrones tipo
“S” 0 “banana”, posiblemente necesitemos ajustar otro modelo.

En este caso el patron se presenta como 2 lineas paralelas, por lo que los residuos no
estarian normalmente distribuidos.
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e La tercera grafica es como la primera, pero wusando una escala
diferente, V|residuos estandarizados|, y sirve para comprobarlahomocedasticidad,
la cual se cumple si los puntos forman una banda estocastica en torno a la
horizontal.

En este caso tampoco se estaria cumpliendo esta condicion.

e La Jdltima grafica (abajo, dcha.) trata sobre laidentificacion de puntos
influyentes, aberrantes y con efecto palanca. Vemos que la observacién 22 es
la que tiene el mayor residuo estandarizado, no se logra distinguir cual tiene la
mayor Cook-D y la 27 tiene el mayor efecto palanca.

o oObservaciones influyentes: son aquellas con un impacto desproporcionado
en la determinacion de los parametros del modelo. Se identifican usando la
distancia de Cook, Cooks—D. Son de preocupar los puntos con Cooks—D>1.

o punto aberrante: es una observacion que no es predicha satisfactoriamente
por el modelo de regresion (con un valor positivo o negativo grande del
residuo)

o oObservacion con alto efecto palanca tienen una combinacion inusual de
valores predictores. Es decir, son aberrantes en el espacio predictor.

Las dos gréficas de la primera fila son las mas importantes.
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Tabla .1 Comparacion de los modelos lineal, Logit y Probit utilizando varias variables adicionales ademas

del As. En este caso tampoco se observa una relacion estadisticamente significativa.

Intercepto

As

pH

Salinidad

SDT

Conductividad

Fe

Alcalindiad
total

Sulfatos

Nitratos

NO3-N

Modelo
lineal

0.08

(0.12)

-0.00

(0.00)

0.04

(0.04)

-0.01

(0.01)

0.00

(0.02)

0.00

(0.00)

0.47

(1.67)

-0.00

(0.00)
-0.00
(0.00)
0.04
(0.29)
0.34
(0.18)
-1.51

(0.82)

Modelo
logit

-2.52"

(0.99)

-0.01

(0.02)

0.27

(0.20)

-0.06

(0.07)

0.04

(0.05)

0.00

(0.00)

2.14

(7.94)

-0.00

(0.00)
-0.01
(0.02)
0.19
(2.20)
2.25
(2.03)
-9.96

(8.97)

Modelo
probit

-1.44"

(0.48)

-0.01

(0.02)

0.14

(0.12)

-0.04

(0.04)

0.02

(0.03)

0.00

(0.00)

0.90

(4.86)

-0.00

(0.00)
-0.00
(0.01)
0.09
(1.19)
1.32
(1.01)
-5.85

(4.48)

Modelo
lineal
R? 0.17
Adj. R? 0.05
Num. obs. 89
AlIC
BIC
Log
Likelihood
Deviance

Modelo
logit

89

117.89

147.75

-46.94

93.89

Modelo
probit

89
117.85
147.71

-46.92

93.85

"p < 0.001; "p <0.01; 'p <0.05

127



	Agradecimientos
	Índice
	Publicaciones derivadas de esta tesis:
	Resumen
	Abstract
	Índice de imágenes
	Índice de tablas
	CAPÍTULO 1 INTRODUCCIÓN
	La Geología Médica es una disciplina emergente a nivel internacional que involucra el campo de las Geociencias vinculado con las Biociencias (Sellinus et al., 2004). Representa un enfoque de gran valor por ser un abordaje multidisciplinario y más vers...
	Es por esa razón que este trabajo de Tesis de Maestría busca establecer de manera pionera estas relaciones geomédicas para sentar las bases de futuras investigaciones en la misma línea, fomentando y promoviendo el trabajo multidisciplinario entre estu...
	1.1 Objetivos
	1.1.1 Objetivo general
	1.1.2 Objetivos específicos

	1.2 Estrategias para la investigación

	CAPITULO 2 GENERALIDADES
	2.1 Fundamentos teóricos de la investigación

	Como se ha mencionado en el primer capítulo, siendo la Geología Médica una disciplina emergente que involucra, entre otros campos, a las Geociencias, es que se busca por medio de este trabajo abordar una problemática ambiental y de salud humana como l...
	2.2 Generalidades del arsénico
	2.2.1 Historia y usos
	2.2.2 Química
	2.2.2.1 Especies inorgánicas de arsénico
	2.2.2.2 Especies orgánicas de arsénico

	2.2.3 Ocurrencia en el ambiente
	2.2.3.1 Ocurrencia y movilidad del arsénico en aguas

	2.2.4 Arsénico en la salud Humana
	2.2.4.1 Toxicidad del As y sus especies

	2.2.5 Antecedentes de As en agua
	2.2.5.1 En el mundo
	2.2.5.2 Su estudio en Uruguay


	2.3 Métodos de muestreo y análisis para arsénico en aguas subterráneas
	2.3.1 Métodos de campo
	2.3.2 Métodos de Análisis


	CAPÍTULO 3 CONTEXTO LOCAL
	3.1 Geología de la zona
	3.1.1 Basamento cristalinopaleoproterozoico
	3.1.1.1 Terreno Piedra Alta

	3.1.2 Cuencas

	3.2 Hidrogeología
	3.2.1 Provincia hidrogeológica Paranaense
	3.2.2 Provincia Meridional
	3.2.3 Provincia Costera

	3.3 Incidencia de Cáncer en la Población

	CAPÍTULO 4 MATERIALES Y MÉTODOS
	4.1 Recopilación de datos
	4.1.1 Datos químicos en agua subterránea
	4.1.2 Datos epidemiológicos de incidencia de cáncer
	4.1.3 Datos sociales

	4.2 Depuración de datos
	4.2.1 Datos químicos en agua subterránea
	4.2.2 Datos epidemiológicos de incidencia de cáncer
	4.2.3 Datos sociales

	4.3 Procesamiento de los datos
	4.3.1 Mapas de densidad
	4.3.2 Evolución temporal de niveles de arsénico en pozos
	4.3.3 Análisis estadístico
	4.3.3.1 Análisis estadístico descriptivo
	Resumen de las variables numéricas
	Visualización de los datos
	Cálculo de correlación
	Regresión lineal, logit y probit
	Propensity Score Matching (PSM)




	CAPÍTULO 5 RESULTADOS Y DISCUSIÓN
	5.1 Mapas de densidad
	5.2 Evolución temporal de valores de arsénico
	5.3 Análisis Estadístico
	5.3.1 Resumen de variables numéricas
	5.3.1.1 Datos geoquímicos
	5.3.1.2 Datos de cáncer

	5.3.2 Cálculo de correlación
	5.3.2.1 Correlación geoquímica y fisicoquímica
	5.3.2.2 Correlación As-cáncer

	5.3.3 Regresiones
	5.3.3.1 Regresión lineal
	5.3.3.2 Modelos Logit y Probit
	Comparando modelos


	5.3.4 PSM

	5.4 Discusión
	5.4.1 Mapas de densidad:
	5.4.2 Variación temporal del arsénico
	5.4.3Correlación

	5.5 Conclusiones
	5.5.1 Sobre los datos
	5.5.2 Sobre tratamiento estadístico
	5.5.3 Consideraciones finales sobre los resultados de este estudio
	5.5.4 Limitaciones y fortalezas


	BIBLIOGRAFÍA
	ANEXO A
	ANEXO B
	ANEXO C
	ANEXO D
	ANEXO E
	ANEXO F
	ANEXO G
	ANEXO H
	ANEXO I

