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RESUMEN 

Se realizó un estudio. in ·vitro de la absorción de arsenito y 

arseniato de~sodio [As(III) y As(V)J en intestino delgado de rata. 

Se encontró que la absorci6n de los dos compuestos arsenicales 

estudiados fue más eficiente en yeyuno y de manera similar en 

!leen; mientras que en duodeno fue menos eficiente. 

Al incrementar hasta 25 veces la concentración de los 

compuestos de arsénico, se mantuvo constante el porcentaje de 

absorción del arsenito y arseniato de sodio en las dos secciones 

intestinales. La concentración absorbida a los 60 minutos aumentó 

proporcionalmente con el aumento de concentración. 

Los resultados anteriores sugieren que estos compuestos de 

arsénico se absorben principalmente a través de difusión simple. 

El tiempo de vida media promedio (min) para la absorci6n de los 

compuestos arsenicales estudiados fue de 59.3 para As(III) y 86.l 

para As(V) en duodeno y de 57.7 para As(III) y 72.1 para As(V) en 

yeyuno. En ambas secciones intestinales el so 

concentración inicial del As(III) se absorbe después de 

de la 

hora. 

Al comparar la absorción de los dos compuestos de arsénico en 

cada sección intestinal, se encontró que en duodeno as1 como en 

yeyuno el As(III) y el As(V) muestran una diferencia significativa 

(p<0.01) en sus velocidades de absorción. 



cuando se comparó la absorción de cada compuesto en las dos 

secciones intestinales, se encontró que el arsenito de sodio se 

absorbe prácticamente a la misma velocidad en duodeno y yeyuno, ya 

que no hay diferencia significativa en sus velocidades de 

absorción. sin embargo, el arseniato de sodio mostró velocidades 

de absorción distintas en duodeno y yeyuno, con un nivel de 

significancia de (p<0,01) • 

La acumulación de As(III) en yeyuno fue aproximadamente 3 veces 

mayor que la observada para As(V). 

Se conocen una gran cantidad de estudios de la toxicidad de los 

compuestos de arsénico, tambi~n se ha investigado su metabolismo y 

el impacto en la salud de poblaciones expuestas a este ·tipo de 

tóxicos. Sin embargo, se han realizado pocos estudios de los 

mecanismos y velocidades de absorción. 

Los compuestos de (As(III)] son más t6xicos que los de [As(V)], 

este trabajo muestra que el As(III) se absorbe más rápido que el 

As(V). Este resultado permite recomendar que en las zonas donde el 

agua para consumo humano esté contaminada con arsénico, se oxigene 

periódica y abundantemente de manera que la proporción de As(III) 

en este liquido disminuya. 



INTRODUCCllJ>.I 

En nuestro pa1s, han surgido desde la década anterior numerosos 

grupos ecologistas, preocupados por los problemas de contaminaci6n 

que se ha generado por la explotación de los recuses naturales, el 

uso no racional de combustibles fósiles, el empleo indiscriminado 

de plaguicidas y la gran producción industrial de desechos t6xicos 

que se emiten al ambiente. 

Sin embargo, actualmente poco se conoce realmente de la 

gravedad del problema, ya qu.e en general carecemos de información 

suficiente sobre el tipo y niveles de contaminación en el aire, 

agua y alimentos. 

Entre la gran variedad de contaminantes presentes en el 

ambiente, la contaminación por metales ocupa un lugar muy 

importante. Es bien sabido, que la concentración de este tipo de 

contaminantes se ha incrementado debido a la actividad 

antropogénica; sin embargo, si consideramos ünicamente la 

concentración natural, la exposición ambiental generalmente es 

mayor a través de los alimentos y bebidas que a través del aire. 

Los metales son elementos constituyentes de la corteza 

terrestre. En regiones donde algunos metales son mAs abundantes, 

la concentración natural es relativamente elevada; su presencia en 

agua de bebida y alimentos es de gran interés, pues se pueden 

absorber y causar danos a la salud. La concentración de metales en 

e 1 aire de regiones no contaminadas antropogénicamente, es en 
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general muy peq~eñ~ y de poca relevancia sanitaria. 

El arsénic·o es uno de los contamiantes metálicos que se 

encuentra-de manera natural en el medio ambiente, la presencia de 

concentraciones muy elevadas de este metaloide en aguas de origen 

subterráneo usada para beber, ha producido efectos graves en la 

salud de varias poblaciones. También se ha descrito que la 

toxicidad del arsénico depende de su estado de oxidación, siendo 

el [As (III)] mAs t6xico que el [As (V)]. 

En nuestro país, la contaminación por arsénico es regional, y 

muy localizada. Hasta el momento, se ha ubicado y estudiado el 

problema de contaminación por arsénico en la "Comarca Lagunera11
, 

donde se han registrado un gran número de casos de intoxicación 

crónica por este elemento, lo que representa un problema de salud. 

Entre los estudios que se realizan para investigar los efectos 

tóxicos de algQn compuesto, la absorción es uno de los más 

importantes, ya que una sustancia puede ser potencialmente tóxica, 

pero si no se absorbe no inducirá efectos nocivos sobre la salud 

de los organismos vivos. 

Actualmente, los estudios de absorción se realizan de manera 

cuantitativa. En el caso de metales como el arsénico, se cuenta 

con métodos anal1ticos como la espectroscopia de absorción atómica 

que permiten estimar la concentración de este elemento en material 

bio16qico, lo que facilita medir e investigar exactamente las 

velocidades de absorción y obtener datos cinéticos detallados con 



los cuales podemos conocer los mecanismos de la absorci6n. 

IU!SENICO, 

El nombre de este elemento procede del nombre latino "arsenicum", 

y éste del griego "arsenJkón", de "arsen11
, varonil, masculino, 

macho, su símbolo qu1mico es As (Trifonov & Tr1fonov, 1980). 

ANTECEDENTES HISTORICOS. 

Algunos compuestos de arsénico, en especial ciertos sulfuros como 

el oropimente (As
2
S

3
) y el rejalgar o sandarajo (As

4
S

4
), eran bien 

conocidos por los griegos y los romanos. El oropimente se conocta 

también con el nombre de ttarsénico 0 • Plinio el Viejo y oiosc6rides 

describieron la toxicidad de esas sustancias. No se sabe quién fue 

el primero en obtener el arsénico elemental; este logro se 

atribuye generalmente al alquimista Alberto Magno. Sin embargo, 

fue A. Lavoisier quien demostró que el arsénico era un elemento 

qu1mico independiente, ya que generalmente se le confundía con el 

arsénico blanco u óxido del mismo (Trífonov & Trifonov, 1980). 

El arsénico ha jugado un papel prominente en el desarrollo de 

la medicina asi como en la historia del mundo. Hipócrates, según 

se afirma, fue el primero en indicar su uso como agente medicinal. 

Durante la Edad Media y el Renacimiento, el arsénico (agua tofani) 

fue el veneno favorito de la élite social de la época. En la 

actualidad, el arsénico continúa utilizándose con fines suicidas y 

homicidas (Mack, 1983). 



se_ dice. qu~ Napole~~ fue envenenadO y que ~urió intoxicado por 

arsénico, m~en~ras. estaba·· exilia~o en la isla de Santa Helena. 

Es~~ ~~~6~~~-~!!'.~.:·:~-~~~--;~~-\mdamen~~~.~-::·poi el co'ntenido de arsénico 

encontrado ·en.:mueStras de -:pelo-. del _:e'mperador (Leslie & -Smith, 

1978). 

PROPIEDADES'QUIMICAS., 

El arsénico;- -As; es un no .matar: o metáloidB que·-pel-tenece at grupo 

VA de la tabla periódica; las valencias principales de este 

elemento son -J, o, +l y +5. Cuando se calienta el arsénico 

elemental a presión atmosférica sin oxigeno, sublima y forma un 

gas amarillo; en cambio, cuando se calienta en presencia de aire 

el vapor se oxida produciéndose un humo blanco que corresponde a 

trióxido de arsénico. Durante su oxidación se nota un persistente 

olor parecido al ajo. En su forma metálica, este elemento no es 

atacado fácilmente por agua, soluciones alcalinas, o ácidos no 

oxidantes. 

Este metaloide forma una gran variedad de compuestos 

inorgánicos y derivados orgánicos; por ejemplo, la arsina (AsH
3

) 

que es un hidruro gaseoso extremadamente tóxico, haluros, óxidos, 

sulfuros, arseniuros (que se forman al combinarse con otros 

metales) y compuestos organoarsenicales, entre otros (Cotton 

Wilkinson, 1964; Kirk & Othmer, 1978; Fowler, et al., 1980). 

Los compuestos más comunes de arsénico inorgá.nico t.rivalente 

son el trióxido de arsénico (As,p
3
), arsenito de sodio (NaAs0

2
) y 



tricloruro de arsénico (AsC1
3

) • Los compuestos inorgánicos 

pentavalentes son el pent6xido de arsénico (As205), ácido arsénico 

(H
3
Aso,) y 

[Pb
3

(As0
4

)
2
J, 

arseniatos, por ejemplo, arseniato 

y arseniato de calcio [Ca
3

(As0
4

) 
2
]. Los 

de plomo 

compuestos 

orgánicos más comunes son el ácido arsan1lico (C
6
HaAsN0

3
), ácido 

metilars6nico áciao dimetilars!nico (6cido 

cacod!lico) [(CH
3

)
2
AsO(OH)] y algunos compuestos organoarsenicales 

presentes en los alimentos de origen marino, como arsenobeta!na 

¡ (CH,J
3
As+CH

2
COO-], arsenocolina [(CH,J

3
As+CH

2
CH

2
0H-X-], 6xido de 

trimetilarsina [ (CH,J
3
As=OJ y trimetilarsina [ (CH

3
>,As] (Cotton & 

Wilkinson, 1964; Kirk & Othmer, 1978; Fowler, et al., 1980; 

vahter, 1980). 

DISTRIBUCION. 

El arsénico es un elemento ubicuo en la naturaleza, se le 

encuentra en minerales, yacimientos de carbón, suelos, aguas, 

plantas y aire. El contenido de este metaloide en la corteza 

terrestre es 1. 5-2 mg/kg; ocupando el veinteavo lugar en 

abundancia en relación a otros elementos (NAS, 1977). 

son alrededor de 150 minerales, a partir de los cuales se 

extrae el arsénico; de éstos, los que presentan una mayor 

concentración son generalmente los arseniuros de cobre, plomo, 

plata y oro o los sulfuros, entre 1os cuales se encuentran la 

arsenopirita (FeAsS), el rejalgar (As
4
S

4
) y el oropimente (As

2
S

3
). 

Generalmente, las formas oxidadas de arsénico se localizan en 

depósitos sedimentarios, encontrándose también pequefias cantidades 

5 



de arsénico elernentai-' (Kirk - & Othmer, 1978; Fowler. et al. , -1980; 

WHO, 1981.). 

usos,' 

campo de -la 

agricultura; como ejemplo de compuestos inorgá.nicos de arsénico, 

tenemos el arseniato de calcio que fue utilizado. hasta l.960 para 

controlar el gorgojo del algodón y el gusano de la hoja del 

cultivo citado; sin embargo, el empleo en esta aplicación ha 

desaparecido virtualmente, as1 como también el uso del arseniato 

de plomo como plaguicida en la siembra de frutos. Los derivados 

organoarsenicales más empleados para este fin son: metilarsonato 

monosódico (MSMA), metilarsonato disódico (DSMA), ácido 

dimetilars6nico (ácido cacodllico) (DMMA) y ácido arsénico. De los 

compuestos anteriores, los que se usan como herbicidas son el 

ácido cacodllico, MSMA y DSMA, el más importante de éstos es el 

MSMA, pues se aplica extensivamente en los campos de algo.d6n para 

el control de hierbas y otras malezas. 

Otra aplicación de los derivados organoarsenicales es como 

desfoliantes. Se tiene por ejemplo, el ácido arsénico que sirve 

como desecante de las hojas del algodón aplicándose antes de ser 

cosechado, y el ácido dimetilarsinico (agente azul), el cual fue 

usado durante la guerra de Viet-Nam con propósitos militares, 

esparciéndolo sobre la vegetación (WHO, 1981). 

El ácido arsan11ico se emplea en avicultura y porcicultura como 

6 



aditivo de alimento; también se utilizan soluciones de arsenito de 

sodio como antiparasitario en baftos para ovejas y cabras y para el 

control de hierbas acuáticas. 

Los compuestos arsenicales también fueron usados en 

preparaciones para uso medicinal y veterinario. Un ejemplo de 

estos compuestos es la solución de Fowler (arsenito de potasio al 

1 %) que fue muy popular para el tratamiento de leucemia, 

psoriasis, asma bronquial crónica y como tónico. uno de los 

medicamentos organoarsenicales más famosos al principio de este 

siglo fue la arsfenamina, conocida también como salvarsan o 

compuesto 606 usado en contra de la sífilis. 

En cuanto a las aplicaciones industriales, podemos mencionar al 

trióxido de arsénico refinado que se emplea corno decolorante y 

agente aclarador (para eliminar el tinte verdoso en la producción 

de botellas de vidrio y otro tipo de cristalería) y al ácido 

arsénico que se incluye en la formulación de sales para 

preservativos de madera. 

El arsénico metálico se utiliza fundamentalmente en aleaciones 

con plomo y en menor grado con cobre; por ejemplo: el cobre 

arsenical deoxidado y fosforizado se emplea para la manufactura de 

tornillos de separación y refuerzo, cabezas de bielas y placas 

para intercambiadores de calor y tubos condensadores. 

El uso potencial para arsénico metálico de alta pureza se ha 

incrementado notablemente en la industria electrónica, 
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especialmente en aplicaciones de dispositivos semiconductores. 

cuando se hace la aleación de arsénico con aluminio, galio e indio 

se forman los compuestos semiconductores III-V de los cuales los 

arseniuros de galio e indio son los más importantes. El uso 

principal del arseniuro de galio es para la producción de diodos 

emisores de luz {LEOS), pero también se utiliza para producir 

diodos tünel, emisores infrarrojo, diodos varactores 

(condensadores variables controlados por voltaje, empleados por 

ejemplo, en sintonizadores de televisores manejados a control 

remoto), lascrs y ventanas de lasers. El arseniuro de indio se ha 

utilizado para producir efecto Hall, dispositivos infrarrojos y 

también como lasers experimentales (Kirk & Othmer, 1978). 

EXPOSICION AMBIENTAL Y OCUPACIONAL, 

La concentración natural de arsénico en el ambiente, se modifica 

por la emisión antropogénica en nuestro entorno, siendo su fuente 

principal la que proviene de la refinaci6n de minerales no 

ferrosos; de plantas industriales en las cuales se usa como 

combustible carbón con alto contenido de arsénico y también de 

insecticidas y plaguicidas agrícolas (Jelinek Corneliussen, 

1977). Una porción de este arsénico que se acurnul.::i en las tierras 

de cultivo, puede ser captado por las plantas y animales, 

incluyendo algunos sistemas acuáticos y marinos, llegando 

finalmente al hombre a través de la cadena alimenticia. El hombre 

y en general todos los organismos vivos están expuestos 

ambientalmente a través del aire, alimentos y agua (NAS, 1977). 
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La química del arsénico en el ambiente es compleja e involucra 

un gran nümero de reacciones de transformación, la mayoría de las 

cuales se realizan mediante un intermediario bioquímico. una 

excepción es la conversión arsenito-arseniato, que puede ser 

química o microbiológica (WHO, 1987). La formación de 

alquilarsinas, principalmente metilarsinas, es .una parte 

importante del ciclo ambiental del arsénico. Una gran diversidad 

de organismos encontrados en el suelo y el agua son capaces de 

metilar arsénico; el material inicial puede ser arsenito, 

arseniato, ácido metilarsónico o ácido dimetilarsfnico, la 

metilaci6n produce dimetilarsina o trirnetilarsina (Woolson, 19BJ). 

Además de la exposición ambiental, el ser humano está expuesto 

ocupacionalrnente al arsénico cuando su actividad productiva está 

relacionada con procesos en los cuales se emita algún derivado de 

arsénico. 

Aire. 

La química que presenta el arsénico en el ambiente es muy variada, 

ya que además de presentar varios estados de oxidación; también se 

transforma en compuestos volátiles al metilarse (Brirnblecombe, 

1979). 

En áreas no contaminadas, la cantidad de ars6nico inhalado por 

día es alrededor de o.os µg o menos (considerando que se inhalan 

al día cerca de 20 m3 de aire) (WHO, 19Bl). 



Las actividades humanas que más contribuyen a la liberación de 

arsénico en el aire son la miner1a, la fundición y refinación de 

minerales metálicos, así como la extracción de carbón mineral de 

los yacimientos (Gabor & caldea, 1977). También el quemado de 

combustibles es una fuente importante de contaminación, aunque 

realmente es el carbón el principal contaminante, ya que se han 

encontrado niveles de arsénico de aproximadamente 25 ppm; durante 

el quemado de este combustible se liberan de o. 08 a 16 µg de 

arsénico por gramo de carbón (Philip, 1985); además del tipo de 

contaminación descrito anteriormente, la incineración de residuos 

s6lidos (domésticos, mercados, industriales y hospitales) 

contribuyen de manera importante (Brimblecombe, 1979). 

La aportación de fuentes agr!colas y procesos tales como el de 

las desmontadoras de algodón, son de aproximadamente la misma 

magnitud que la debida a la combustión (Philipp, 1985). 

En el área rural de Inglaterra se examinaron e.lementos 

atmosféricos entre 1954 y 1974. Durante la segunda parte de la 

década de los cincuentas, los niveles de arsénico fueron 

aproximadamente de a ng/m3 y decrecieron ligeramente a menos de 5 

ng/m3 en los años setentas, siguiéndose el patrón estacional de 

altos niveles en invierno y valores bajos durante el verano. 

Además se realizaron experimentos muy cuidadosos para distinguir 

entre particulas de arsénlco y el arsénico en fase de vapor 

(part!culas de tamafio <O.OS micras). El arsénico en fase de vapor 

contribuye en un pequefio porcentaje a la concentración del 
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arsénico atmosférico, dado que los compuestos con presiones de 

vapor menores de 10-11 atm · están asociadas predominantemente con 

otras partículas; el trióxido de arsénico estable en el aire tiene 

una presión de vapor de s6lo 6 x 10-12 atm; sin embargo, se 

observó que la proporción de part1culas en la fase de vapor estaba 

relacionada inversamente con la temperatura del aire. A pesar de 

las bajas concentraciones de arsénico en la fase de vapor y de sus 

tiempos de vida relativamente cortos, esta especie es muy 

importante en la distribución de arslmico entre las pequei'ias 

particulas de aerosol (Brimblecombe, 1979). 

En general se ha informado que las concentraciones atmosféricas 

de arsénico están en un intervalo entre 0.06 y 1.4 µg/m3 (Philipp, 

1985). se han registrado concentraciones de arsénico atmosférico 

desde 0.019 ng/m3 en el Antártico, 1.4 ng/m3 en montafias de 

Bolivia, y hasta 2 .2 y 5. 5 ng/m3 en el humo de volcanes en 

erupción (Brimblecombe, 1979). 

Durante la primera mitad de este siglo, en lugares como Estados 

Unidos, se extendió el uso de insecticidas que contenían arsénico 

en el cultivo de tabaco, lo que produjo un incremento en el 

contenido de arsénico en los productos obtenidos de este cultivo. 

A mediados de siglo, se encontraron niveles de hasta 52 (mg/L) 

(como As
2
0

3
) en los cigarros americanos, posteriormente, en la 

década de los sesentas el nivel de arsénico se redujo hasta a 

(mg/L) (como As
2
0

3
) en los cigarrillos, debido a la disminución en 

el empleo de compuestos de arsénico en la agricultura (Holland & 
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Acevedo, 1966). 

Alimentos. 

Además de la contaminación de los alimentos por el arsénico, 

debida a la actividad antropo9érlica, se adicionan compuestos de 

arsénico en las fórmulas alimenticias para ganado porcino y en 

avicultura; ésto se hace porque estimulan el crecimiento de estas 

especies o para prevención o tratamiento de enfermedades. 

Con excepción de los alimentos marinos, los niveles de arsénico 

en los comestibles humanos son generalmente bajos. En Suecia, 

durante 1972 se realizó un estudio extensivo de las 

concentraciones de arsénico en productos comestibles. Se 

encontraron los niveles siguientes: <0.05 mg As/kg en huevo, 

<O.OS-0.25 mg As/kg en fruta fresca y <0.05 a l mg As/kg en los 

cárnicos (excluyendo pollo). La mayorta de las muestras contenian 

menos de O. 25 mg As/kg, pero las muestras de carne de pollo 

contenian de 0.26-5 mg As/kg (Luten, et al., 1982). En Estados 

Unidos se han establecido limites de tolerancia para subproductos 

comestibles de pollo, pavo y cerdo¡ por ejemplo, el limite de 

tolerancia para arsénico en el huevo es de O.OS (mg/L) (Jelinek & 

Corneliussen, 1977). 

En los crtistáceos, el intervalo normal de concentraciones de 

arsénico (via hümeda) fue de 1 a so mg As/kg; sin embargo, algunas 

especies que se alimentan en el fondo del mar contienen arriba de 

100 mg As/kg (v!a hOmeda) (Luten, et al., 1982). Tomando en cuenta 
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los datos de consumo de alimentos de origen marino, se estima que 

el promedio diario de ingesti6n de As· orgánico es de 15-20 µg de 

As (principalmente como arsenobeta!na) (WHO, 1987) y puede llegar 

hasta 50 µg de As, dependiendo de la ciudad y región; si se 

consumen diariamente este tipo de alimentos, la ingestión puede 

ser de 135-1,500 µg de As orgánico (Vahter, 1988). 

Desde el comienzo de este siglo se conocía la presencia de 

concentraciones muy altas de arsénico en ciertos peces y 

crustáceos (Chapman, 1926) • sin embargo, fue hasta 1977 cuando se 

identificó a la arsenobeta1na, compuesto análogo a la betaina, 

como la forma principal de arsénico en un tipo de langosta 

(Edmonds, et al., 1977). Actualmente, se ha identificado a la 

arsenobeta1na como la forma principal de arsénico en la mayor1a de 

los animales marinos que se usan como alimento humano (WHO, 1987). 

También se han encontrado pequeñas cantidades de arsenocolina 

(Norin, et al., 1983; Lawrence, et al., 1986) trimetilarsina 

(Whitfield, et al., 1983) y óxido de trimetilarsina (Norin, et 

al., 1985a), en algunos peces y crustáceos; en las algas se han 

detectado derivados hidrosolubles y liposolubles de arsénico 

orgánico (Klumpp & Peterson, 1981). En el alga Ecklonia radiata, 

se han encontrado diferentes formas metiladas de arsénico 

que son derivados de ribofuranósido (Edmonds & Francesconi, 1983). 

Es muy probable que los precursores de la arsenobeta1na se 

formen a lo largo de la cadena alimenticia. 

En la mayoría de los peces y crustáceos, comercialmente 
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importantes, s6lo el, 15 t 'del As total se encueritra como As 
.: __ '.: 

F-1anj.ak, inorgánico cLunde; •"i973'( Bi:OOke· ;··.EVan's, 198:1; 1982; 

Norin et al:,_, :- .... 1985b) ~"' sin·'P ·~~b~~~~-: -:·i~ ·-"cémtribUci6n del As 

inoré;Jánico : ~~~v·~~-i~-~-t~''.·;- ·:~~_. .. :: ·-~Ii~~¡,~~:~ ·.'de :::"9~~~~~n marino a la 

. r~9eSti6h -~t.Ó:t,~-¡-:~-:~~=¡~'.~:¡¡: · 6s ___ de ;\i-~f~j~'.~~~ci ~-~-~--:r-Sénico inorgánico por 

_d!a (WHO<- 1987). -, -. ~--

En algunas regiones al este·._: d0 .:.ASia~ es -comlín comer ciertos 

tipos de algas marinas- que ,~pr~-~e~t~~ ·-altas concentraciones de 

arseniato y arsenito, por- lo que_~-'la in9esti6n de ars~nico puede 

ser mayor (Shinagawa et al., 198~1,·· ·Tainbién se ha informado de 

casos de intoxicación debido al consUmo de kelp (un alga marina), 

ya que posee un alto contenido de.arsénico, de o.6 a 58 mg/kg (en 

base seca) (Walkiw, et al., 1975). 

A pesar de que los alimentos de origen marino tienen una 

concentración alta de arsénico, no se han presentado efectos 

tóxicos en los seres humanos que consumen este tipo de ~limentos 

en gran cantidad; lo anterior puede explicarse, porque el arsénico 

orgánico se acumula menos que el arsénico inorgánico (Freeman et 

al., 1979; Fowler & Unlil, 1978). 

En el cultivo de la vid, se han utilizado fungicidas que 

contienen compuestos de arsénico, por lo que se tiene un nivel 

elevado de este elemento en las uvas y el vino (Crecelius, 1977). 

En los Estados Unidos se analizaron 9 vinos producidos entre 

1949 y 1974, encontrándose que ten1an concentraciones de arsénico 
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en un intervalo.de 0.02.y.o.11 mg/L (Noble, et al., 1976). 

Durante el proceso de termentaci6n del vino, se producen 

cambios en ~as especies qu!micas de, arsénico; aproximadamente el 

60 %~-del A~+:s- -s~~- reduce a As +J, no hay metilaci6n del As +J, ni 

desmetilación del MAA (ácido metilars6nico) (Crecelius, 1977). se 

anal1Zaron muestras de vino tinto y blanco procedentes de 

California, E. u., para determinar niveles y formas de arsénico; 

el 74 % de las muestras rebasaron la concentración de o.os mg/L, 

encontrándose concentraciones de hasta o.53 mg/L. La mayor parte 

del arsénico presente estaba en forma trivalente, también se 

encontró arseniato, pero no se detectaron especies metiladas 

(Noble, et al., 1976). 

Alemania y Canadá han fijado un limite máximo aceptable para 

arsénico en el vino que corresponde a o. 2 mg/L, mientras que en 

Estados Unidos no existe todavia un limite para arsénico en esta 

bebida, por lo que se toma el de o.os mg/L, (que corresponde al 

limite establecido para el agua de bebida publicado por la OMS 

(Organización Mundial de la Salud) (Noble, et al., 1976). 

Aqua. 

La concentración de arsénico en agua varia en las diferentes 

partes del mundo, la presencia del metaloide en este liquido 

generalmente es de origen natural; sin embargo, puede aumentar 

debido a la contaminación generada por el hombre. 
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En aguas -, natura res_ s-e_ ha ~epo~tado la presencia de cuatro 

diferentes fornías de . ars'énii:::~i '. arsen'i.ato, arsenito, ácido 

metilarS6nico· , y áqido dim_eti1ars!_n_ico; encontrándose en mayor 

Prop_orc16n- las éspecies ·-.inOiqánicas ·caraman & Foreback, 1980) • La 

coné:entraci6n ·-de· ei:it-as ~~~Pe~Cie~_~y~~~a en .función de la- región y 

orig~n de esas aguas. Por ejemplo, en muestras de aguas 

subterráneas 9ue contienen poca cantidad de ox!qeno-, se encuentra 

en mayor~p~~porci6n,el A~ (III); en cambio, en aguas superficiales 

la cantidad de As (V) - es -mayor, pues la cantidad de oxigeno 

disuelto es más alta (Andreae, 1977; Special Report, 1980). 

El fitoplancton y las bacterias marinas son capaces de 

biotransformar el arsénico; en el caso de las bacterias se ha 

observado que la reducción sucede en aguas superficiales, donde la 

productividad bacteriana es alta y factores como temperatura, 

presión, oxigeno disuelto y nutrición no son tan restrictivos como 

en la profundidad del mar (Johnson, 1972). 

En cuanto al fitoplancton, se ha observado un incremento en la 

reducción de arseniato a arsenito; las algas marinas en cambio, 

producen la reacción inversa, ya que catalizan la oxidación del 

As(III) (Braman & Foreback, 1973; Johnson & Burkc, 1978). 

El uso de energla geotérmica puede producir una severa 

contaminación por arsénico. En aguas geotermales de Japón, los 

niveles de ars6nico están en un intervalo de 1. e a 6. 4 mg/L, a 

c1tfcr..:'n:::-i.1 de lus corrientes de CJgu.is vecinas, que sólo contienen 

aproximadamente 0.002 mg/L. En Baja California, México, se 
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descarga una planta -geotérmi~a en· un _;depósito n~tUral. de agua, por 

lo que el nivel natural'·:.de· ···ars.éniC:a· ·ca':'oo2 ··mgfLJ, se increment6 

alrededor de mil veces; se _ci:J.;I.cula qu~ ·la.·em-isi6n·de1 metaloide al 
. - -_-, .-

medio- ambiente es de aproxilnadamente ·60--k~/d!a~-c eñciOntI-ándose el 

As(III) inorgánico en mayor proporci6n (WHO, 1981). 

También se han encontrado concentraciones altas de arsénico en 

aguas termales de Nueva Zelanda, cuyos niveles son superiores a 

8.5 mg/L (WHO, 1981). 

En agua para consumo humano, el limite máximo de arsénico que 

recomienda la Organización Mundial de la Salud (OMS) es de O.OS 

mq/L (USEPA, 1975), este criterio ha sido aceptado por la mayoria 

de los organismos gubernamentales de regulación. Sin embargo, en 

un documento más reciente de la Agencia de Protección Ambiental de 

los E. u. (USEPA), se propone disminuir a sólo 0.0022 µg/L (éste 

limite aún no ha sido aceptado) (USEPA, 1980). Este último limite 

representarla un riesgo de canear de (10- 6
); ésto significa que, 

por cada millón de habitantes expuestos al agua contaminada por 

arsénico, en la concentración mencionada, existiria un caso de 

cáncer atribuible a este tipo de exposición (Carson, et al., 

1986). 

Existen varias regiones alrededor del mundo, en las cuales la 

concentración de arsénico en el agua es muy superior al limite 

máximo permisible; por ejemplo en Antofagasta, Chile, el agua 

suministrada a esta población, proveniente del r1o Toconé, 

presenta concentraciones entre 0.6 y o.a mg/L de arsénico (entre 

17 



al. 197~); ' ;; ; • · :·.,;.~; 

- <'o"'.:~:, - :;(~/:.· -~''.,'. ,•,_ 

En ~~~~~~~~,~~~~j~~~~~:~·~; ~~:~~;:~~\~~~?~~i~~-i~;~:~~·~'~P~:~~~*o~-~/~: ~-~:..-..~ a_rs~nico en 
agua '.de--.P~z~~: :a~t~sia~Os·;, ~n .-un -int~~~-a·i'~(·d~::_c~~é-entraci6n de o. 01 

a · 1-~'82 · --mq / 1/--(-qt;~' · ~-~---,:-h~~t~~ -j-9~~~~~:¿~~:--~~-;~f: ,:~t~ -i t~it~- -rec;~endado) 
(Tseng, 1977) • 

En Waverley, Nueva Escocia, Canad<i; después de haberse 

registrado dos casos de intoxicación crónica severa como 

consecuencia de la contaminación por ars6nico del agua 

subterránea, se analizó el contenido del elemento mencionado en el 

manto freático, descubriéndose 29 pozos que conten1an niveles de 

arsénico superiores a o. 05 mg/L. El muestreo se realizó cada tres 

meses durante un ano; observándose un intervalo de concentraciones 

de o. 06-1. 40 mg/L (rebasAndose hasta 28 veces el limite 

recomendado) (Hindmarsh, et al., 1977). 

En Monte Quemado, poblado pequeno perteneciente a la provincia 

de Córdoba, Argentina, la población está expuesta crónicamente al 

arsénico a través del agua de bebida. Se tienen informes de casos 

de intoxicación en esta región desde 1913, pero realmente fue 

hasta 1955 cuando un médico local reconoció la ocurrencia de 

enfermedades endémicas de la piel y también de cáncer, 

demostrándose posteriomente que eran causadas por la presencia de 

arsénico en el agua. El análisis del agua de cuatro pozos indicó 

que l.:i concentración de arsénico estaba en un intervalo de 

0.87-0.99 mg/L que representa hasta e veces el nivel máximo 
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permitido en: Argentina (0.12 m9/L) (Asto1fi, et al., 1981). 

Posteriormente, se instal6 una planta de tratamiento para reducir 

el-contenido de arsénico en el agua, sin embargo, no ha disminuido 

mucho la-_ incidencia .de enfermedades arsenicales. 

En la Comarca Lagunera (noreste de Durango y suroeste de 

Coahuiia) México, se tienen informes desde 1960 de casos de 

intoxicaci6n crónica por arsénico. Estudios epidemiológicos 

realizados en las colonias Miguel Alemán y Eduardo Guerra de la 

ciudad de Torreón, Coahuila, revelaron que más del 61 % de los 

moradores de las colonias estudiadas presentaban síntomas de 

intoxicación arsenical, lo cual fue corroborado mediante 

determinaciones de concentración de arsénico en muestras 

biológicas y en agua, encontrándose que la concentración de este 

elemento en el agua del pozo seleccionado tenia un contenido de 

3. 98 mg/L de arsénico (aproximadamente 80 veces mayor que el 

limite establecido por la OMS) (Espinoza, 1963; Viniegra, et al., 

1964; cantellano, et al., 1964). 

Posteriormente, en 1979 se informó de otro estudio en dos 

poblaciones de la Comarca Lagunera. En esta ocasión fueron 

seleccionados El Salvador de Arriba, coahuila (población expuesta) 

y san José del Viñedo (población testigo); a estos poblados se les 

suministraba agua de origen subterráneo con una concentración 

media anual de arsénico de 0.41 mg/L (8 veces mayor que la máxima 

permisible) y o.oos mg/L (10 veces menor que el limite 

establecido) respectivamente. En estos poblados se realizó una 
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encuesta en el 33 \ de las viviendas, observándose que el 68.2 % 

de los encuestados de la población expuesta y -~l - 5.3 de los 

encuestados de la poblaci6n testigo presentaban signos o sintomas 

atribuibles al ,arsériic~. -T-arñbiéri Se __ -ob~erv6~ que la frecuencia de 

otroS -signos y s1'1tomas-- de etiolog1a -diversa fue mayor en el 

poblado expuesto a concentraciones altas de arsénico (Albores, et 

al, 197_9.; cebriáÍi, et al., 1983). 

En un -estudio efectÜado recientemente en las once ciudades que 

conforman la Región Lagunera, se analizaron muestras ?e agua de 

128. pozos. Se informa que en esta región, la contaminación por 

arsénico es muy severa, ya que la concentración de arsénico total 

en las muestras está en un intervalo de o.oos a 0.624 mg/L (hasta 

12 veces mayor que el limite permitido). También se encontró que 

el 50 % de las mismas rebasan la concentración de o. 05 mg/L 

(limite establecido por la OMS) y que la población expuesta a 

concentraciones altas de arsénico es de aproximadamente 400, ooo 

personas (Del Razo, et al., 1990). 

En el estado de Chihuahua, también se han encontrado algunos 

caso de intoxicación crónica por arsénico debido al consumo de 

agua de origen subterráneo contaminada, cuya concentración de 

arsénico fue de 10 mg/L (200 veces mayor al limite recomendado por 

la OMS). Al examinar a las personas que utilizaban el agua para 

beber, preparar alimentos y bañarse, se observaron lesiones 

dérmicas, principalmente quaratosis palmoplantar. A pesar de que 

.La concentración de arsénico era muy alta, no produjo en los 
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individuos que la consumian sintomas de intoxicación aguda (Vidal, 

et al., 1979) • 

Posiblemente el nümero de personas intoxicadas crónicamente por 

arsénico en el pals sea mayor, pero no se tienen informes. Sólo se 

cuenta con casos aislados, ya que no se han realizado estudios 

epidemiológicos, con excepción de la Comarca Lagunera. Por lo que 

es necesario realizar análisis de agua e indicadores de exposición 

en zonas donde exista sospecha de este tipo de contaminación, 

ubicar los mantos acuosos con niveles altos de arsénico y evitar 

su consumo antes de un tratamiento adecuado. 

EXPOSICION OCUPACIONAL. 

La ruta más coman de la exposición ocupacional a los compuestos 

tóxicos, es a través de la inhalación principalmente, sin embargo 

también suele presentarse mediante la ingestión y la absorción 

dérmica (WHO, 1981). 

Los trabajadores expuestos ocupacionalrnente a los derivados de 

arsénico, son los empleados en industrias extractivas, donde se 

benefician minerales no ferrosos (especialmente el cobre}, en la 

extracción y utilización de carbón mineral, en la producción y uso 

de plaguicidas, herbicidas y desfoliantes usados en agricultura y 

con fines forestales, en plantas de tratamiento de madera, 

fábricas de muebles y carpinterlas, asl como en la producción de 

vidrio y componentes electrónicos (Wagner, et al, 1974; NAS, 

1977). 
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Los limites de exposici6n permisibles.para ars~nico in~rgánico 

en un medio ambiente' o~upacionai, son .los· -··siguientes: en los 

Estados Unidos es de o.Ol. ~g····AS/m3 ; 'e1 i'.i~·¡~~- eq~Í.~~'iente en la 

Unión Sovi6ticá es de mg As/m3 ·(JO veces: mayor que .. el l1mite. en 

19s ~.u.), e~--SU.eci-a ~~ Cte- o::>o~.-·m~--·A~·/~3 ··{s-··_-'~~6~~:·:~~·ay~~ a'1· limite" 

permitido en los E.U.) (Vahte:.0; M;, ~~~8), y :n Mé~i,;;,,e~ .de o.os 

mg As/m3 (5 veces mayor al. limite permitido Ein los E.U .• (Escobar, 

et al., 1964). 

Los niveles de exposici6n se estiman casi siempre, ~idiendo la 

concentración de arsénico en aire, pero esta es una medida burda, 

ya que la cantidad de arsénico que se absorberá por los pulmones 

depende realmente del tamai\o de partícula y de la forma quimica 

del arsénico (Vahter, et al., l.986). Se considera que la fracción 

respirable está constituida por partículas menores a 5 µm, la 

fracción no respirable está constituida por partículas mayores 

(WHO, 1981). 

En el medio ambiente ocupacional, las part1culas que contienen 

arsénico son relativamente de gran tamai\o, por lo que se depositan 

principalmente en las vlas superiores del tracto respiratorio 

(cavid.J.d nasal, nasofaringe, laringe, tráquea y bronquios) 

(WH0, 1981). 

Entonces, para tener una medida más real del nivel de 

exposición, es necesario conocer, además de la concentración de 

~rsénico en aire, la distribución del tamafio de particula. 
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En Rumania, las fuentes principales de emisión de arsénico son 

la~ fundidoras y refiner1as rle minerales; se encontró en un área 

c~rcan.a a , Una ·de estas plantas una concentración diaria promedio 

de·. ar.Sé~I-~~ de_ 3. 6 µ.g/m3 (Gabor & Coldea, 1977). 

''.·En una planta productora de arsenito de sodio, se encontró que 

la fracci6n respirable de arsénico en aire estaba entre el 20 % Y 

el 38 \de la cantidad emanada (Perry, 1948). También se informa 

que en una fundidora de cobre en E. U. , en el área de mayor 

exposición (hornos de reberberaci6n, chimeneas y almacenamiento), 

s6lo el 32 % del arsénico en el aire era respirable, ya que el 

tamaf'io de partícula era menor a 5 micras, a diferencia del área 

del convertidor en la cuál la fracción respirable era de 

aproximadamente el SO% (Smith, 1977). 

Al realizar un estudio para clasificar el tamaf'io de partícula, 

separándolas en tres grupos (menores a 1. 1, entre 1.1 y 7 y 

mayores a 7 µ.rn) , se observó que la fracción mayor de arsénico 

estaba constituida por part!culas de tamafio respirable, por lo que 

la tendencia para el arsénico es que el contenido de arsénico en 

las partículas, aumenta a medida que disminuye el tamaño de 

partícula (Smith, 1976). sin embargo, se encontró en otro estudio 

que las partículas no respirables, se absorben más eficientemente 

que las respirables, aproximadamente 100 % versus 60 % (Smith, et 

al., 1977). 

Lo anterior puede explicarse porque si el trabajador no usa una 

mascarilla que retenga la fracción no respirable, esta fracción 
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también ingresará al organismo, ya que las ·particul~s- de tamano 

mayor a 5 µ.m, son evacuadas del tracto respiratorio mediante 

transporte mucociliar, llegando al tracto gastrointestinal, en 

donde- se absorben finalmente (WHO, -1981) ._ 

Ahora bien, Para medir el grad0 de exposición a un compuesto 

t6xico, se utilizan indicadores biológicos, en el caso del 

a~sénico, la orina resulta ser un indicador conveniente, ya que 

este elemento se excreta principalmente a través de este fluido 

(WHO, 1981). 

En la exposición ocupacional al arsénico, aparentemente no 

funciona la orina como indicador de la exposición; se reporta en 

un estudio realizado en trabajadores de una fundidora, que hubo 

poca correlación entre el arsénico suspendido en el aire y la 

concentración de arsénico total en la orina (Pinto, et al., 1976). 

El arsénico inorgánico, trivalente como pentavalente, se 

biometila en el organismo y produce los metabolitos siguientes: 

ácido metilars6nico (MM.A) y ácido dimetilarsinico (DMA), que se 

consideran como productos de la detoxificaci6n (Vahter, et al, 

1984). 

En la orina, se encuentran las diferentes especies de arsénico 

en aproximadamente las proporciones siguientes: (DMA) 51-65 %, 

(MMA) 20 % y As inorgánico 15-27 % (Smith, et al, 1977; Tam, et 

al., 1979). En la exposición ocupacional, la proporción de las 
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especies mencionadas es independiente del grado de exposición; a 

su vez, las formas metiladais presentan mejor correlación con el 

arsénico suspendido en aire, cuando se compara con el arsénico 

total, ya que este Qltimo incluye pequenas cantidades de arsénico 

provenientes de la ingesta de alimentos (Smith, et al., 1977). 

En general, se puede concluir que el arsénico en aire provee un 

estimado de la exposición v1a inhalación, pero para conocer la 

exposición ocupacional total, los metabolitos de arsénico en orina 

son un mejor indicador, ya que proporcionan un estimado más real 

(Vahter, et al. 1986). 

EFECTOS DE LA IHTOXICACION ARSENICAL. 

La piel es el órgano critico coman en personas expuestas 

ocupacional, ambiental o terapéuticamente a compuestos de arsénico 

inorgánico, desarrollándose síntomas eczematoides en palmas y 

plantas con varios grados de severidad. Si la exposición continúa, 

se presentarán lesiones dérmicas crónicas, que dependerán de la 

concentración y duración de la exposición (Fowler, et al., 1980). 

El arsénico induce lesiones de la piel tales como dermatosis, 

que pueden incluír erupción, pigmentación o hiperqueratosis 

leucod6rmicas y finalmente puede desarrollarse cáncer de la piel y 

enfermedad de Bowen. También se han presentado efectos sobre el 

sistema nervioso, en particular del sistema nervioso periférico, 

desórdenes en el corazón y sistema circulatorio, por ejemplo 

electrocardiogramas anormales. Además se han encontrado cambios 
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hematol6gicos después de la' exposic~~n al arsénico, que están 

caracterizados por anemia y leucopenia •. La ane~i~ es .similar, a la 

anemia cipláStiCa desde el p~i!lto_ : d6 viSta ... he'!'~tol6gico, a 

diferencia de la anemia causa1:1a-0 Por:-e1-- ºg"a·s-·ar-Sina;'-:qUe Se debe a 

hemólisis {Fowler, et al., 1980). 

Efectos agudos. 

Los compuestos de arsénico irritantes y vesicantes, tales como el 

trióxido de arsénico, tricloruro de arsénico y los gases de guerra 

arsenicales, producen daños severos al tracto respiratorio después 

de inhalarlos. Los síntomas incluyen tos, disnea y dolor on el 

tórax. cuando se presenta una intoxicación aguda después de la 

exposición al polvo, se observa irritación de la piel o de las 

membranas mucosas, por ejemplo, dermatitis de la cara y párpados, 

irritación de la mucosa nasal, laringitis, bronquitis ligera y 

conjuntivitis (Fowler, et al., 1980), 

El gas arsina es un poderoso tóxico hemol1tico, que se 

encuentra en algunos procesos industriales. La intoxicación por 

este gas se caracteriza por náusea, vómito, dolor de cabeza, 

deficiencia respiratoria y hemoglobinuria (Fowler, et al., 1980). 

Los efectos de la intoxicación aguda por arsénico son náusea, 

vómito, diarrea, inflamación y ulceración de las membranas mucosas 

y daHo al higado con hematuria. La diarrea sanguinolenta (melena) 

puede desarrollarse posteriormente con dolores abdominales, 

polidipsia, vértigo, deshidratación, calambres musculares, 
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cianosis, delirio y convulsiones. Eventualmente, debilidad 

marcada, shock, parálisis muscular, daf\o al h1gado y rif".16n y 

muerte debida a la falta de circulación (Philipp, 1985). 

Se han presentado un gran número· de suicidios, homicidios e 

intoxicaciones, debido a la ingestión accidental o intencional de 

arsénico. En Japón, durante el afio de 1955, se intoxicaron niftos 

lactantes al consumir leche en polvo contaminada con un alto 

contenido de arsénico, proveniente de los fosfatos, resultando 

12;131 intoxicados y 130 muertes entre los infantes afectados. Los 

s1ntomas encontrados en este caso de intoxica.ci6n aguda fueron: 

insomnio, fiebre, anorexia, inflamación del hfgado, melanosis y 

aiteraciones de la función cardiaca. Posteriormente, de nuevo en 

Japón, en 1956, se informó que alrededor de 200 personas se hab1an 

intoxicado con salsa de soya contaminada con arsénico. Los 

s!ntomas comunes fueron edema facial, anorexia, síntomas en el 

tracto respiratorio superior, lesiones de la piel, signos 

neurológicos e inflamación del hígado (Tsuchiya, 1977). 

Los efectos a largo plazo después de la supervivencia a la 

intoxicación aguda de arsénico se han estudiado muy poco, 

(Philipp, 1985). Sin embargo, se informa que al realizar exámenes 

consecutivos en nifios, intoxicados en su infancia con leche 

contaminada, se ha obsevado la pérdida de agudeza auditiva 

(Fowler, et al, 1980). 

Se informa que la dosis letal (ingerida) de trióxido de 

arsénico en humanos, está en el intervalo de 70 a 180 mg (Fowler, 
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et al, 1980). 

Erectos é::frónicos ~ 

La intox-icaci6n- - cr6nica -por arsénico se presenta con mucha 

frecuencia entre trabajadores, (generalmente la exposición es por 

inhalacion, a largo plazo), está caracterizada por perforación del 

tabique nasal, lesiones de la piel y membranas mucosas, neuritis 

periférica y un riesgo excesivo de cáncer pulmonar. En algunos 

casos, se han registrado desórdenes del sistema circulatorio y el 

hígado (Pinto, 1978). 

En una metalúrgica de Torreón, coahuila, se realizó un estudio 

de la sintomatolog1a de intoxicación arsenical entre los 

trabajadores, encontrAndose: anorexia, sabor metálico, dolor 

epigástrico, diarrea, calambres en las extremidades, 

conjuntivitis, cefalea, insomnio, pigmentación difusa bronceada, 

ulceración del tabique nasal e hiperqueratosis palmar (Escobar, et 

al., 1964). También se estudió a la población que viv1a en dos 

colonias que colindaban con la metalúrgica, encontrándose lesiones 

dérmicas palmoplantares con parestesias discretas en miembros 

superiores e inferiores, astenia moderada, adinamia y anorexia; 

pigmentación en cuello y tórax, dolores abdominales generalizados, 

conjuntivitis y fiebre. Los casos mas graves presentaron además, 

ataque intenso al h1gado, atrofia muscular y neuritis periférica 

(Cantellano, et al., 1964). 

También se han tenido noticias de desórdenes respiratorios y 
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del sistema nervioso- en, ~if\os que viv1an cerca· de una·_planta de 

ener91a_·en. Novaky, Checoslovaquia, en la cual-se-utilizaba-carbón 

como combustible; observándose en los mBnores, Un detérioro 

mOderEldé:i- de- la ·audiciión (Bencko, et al., - 1977). 

As! mismo, se han registrado un gran nfunero de casos de 

intoxicación cr6nica endémica, causados por el consumo de aqua de 

bebida con .alto contenido de arsénico. El problema mencionado es 

regiOnal; -por lo que se ha presentado en lugares muy localizados, 

como son: Córdoba (Argentina), Antofagasta (Chile), Tainan 

(Taiwan), y La Comarca Lagunera en México. 

Los s!ntomas comunes, que se han presentado en todas las 

regiones mencionadas, son lesiones dérmicas que se manifiestan 

como hipopigmentaci6n e hiperpigmentaci6n, as1 como 

hiperqueratosis palmar y plantar. También se han comunicado varios 

tipos de cáncer cutáneo, corno carcinoma epidermoide, carcinoma 

basocelular, carcinoma intraepidérmico, formas combinadas de los 

tipos mencionados y variantes de la enfermedad de Bowcn (Borgofio, 

et al., 1977; Tseng, et al., 1968; Shu Yeh, et al., 1968; Astolfi, 

et al., 1981; Ccbrián, et al., 1983). 

Sin embargo, además de las lesiones dérmicas mencionadas, se 

presentan desórdenes vasculares, pero s6lo en ciertas regiones; se 

informa que en Chile se observaron casos de s1ndrome de Raynaud, 

hipertensión, infarto al miocardio y trombosis mesentérica 

(Borgofio, et al., 1977), y en Taiwan se presentan casos de 

enfermedad de pie negro (blackfoot disease) que produce gangrena 
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de las extremidades (Tseng, et al., 1968). 

Otro_ tipo de slntomas pi;o~ucto de la exposición crónica al 

arsénico en el agua de bebida son los cólicos abdominales, náusea, 

dolor· ·epigá;strico, diarrea crónica, dolor de cabeza, edema, tos 

cr6nica y herpes en los labios (Borgono, et al., 1977; Albores, et 

al., 1979). 

MECANISMOS DE TOXICIDAD. 

Los primeros trabajos efectuados sobre los meca.nisrnos de 

toxicidad, se realizaron para comparar los efectos del arsenito y 

arseniato, y la posibilidad de que las formas trivalentes y 

pentavalentes se interconvirtieran en los tejidos. 

Actualmente, se ha establecido que los arsenitos y los 

arseniatos actúan de manera muy diferente. 

Los arsenitos, deben sus efectos tóxicos a su habilidad para 

combinarse con los grupos sulfhidrilo (-SH) , estos grupos pueden 

ser parte de una apoenzima, un sustrato, un cofactor o algO.n 

intermediario. 

La primera acción molecular de los arsenitos es la inhibición 

de la glucólisis y el ciclo de Krebs. El arsenito, se combina con 

los dos grupos sulfhidrilo del ácido lipoico, este ácido es un 

cofactor esencial para la descarboxilaci6n oxidativa enzimática de 

cetoácidos como el piruvato, cetoglutarato y cetobutirato, al 
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inhibirse los cetoácidos mencionados, ya no es posible que se 

formen el Acetil CoA, succinil CoA y Propionil CoA, que son 

intermediarios importantes del metabolismo, por lo que una de las 

consecuencias más importantes de la inhibición de este cofactor 

enzimático es una disminución o inhibición de la glucólisis y el 

ciclo de Krebs (Webb, 1966; Murray, et al., 1988). 

DESCARBOXILACION OXIDATIVA DEL PIRUVATO 
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Otra. de las acciones importantes de los compuestos arsenicales 
. -· -

trivalentes a nivel molecular, es que reaccionan con los grupos 

-SH de las proteínas, de manera que inhiben los sistemas 

enzimáf:icO-s esencia.les para el metabolismo celular. La reactividad 

de un grupo -SH particular sobre una proteína, depende de la 

localización del grupo -SH, de los factores estéricos, de la 

repulsión electrostática, de los ángulos de enlace y de la 

flexibilidad de la prote1na (Webb, 19G6), 

La reacción general, de un óxido de arsénicC? con los 

sulfhidrilos de.las prote.i~as.és la .siguiente: 

S-Prote!nas 

R-As-o + 2. HS-Proteina ---> R-As( 

S-Prote!nas 

Ahora bien, los compuestos arsenicales pentavalentes inhiben la 

producción de ATP en la gluc6lisis, por lo que el efecto nobre 

este ciclo metabólico, es que actúa como desacoplaP:or. El 

arseniato (As04 J-} es muy parecido al fósforo inorgánico (Pi) en 

estructura y reactividad. En la reacción catalizada por 

gliceraldehido J-fosfato deshidrogenasa, el arseniato puede 

reemplazar u.l fosfato atacando el intermediario tioéster que es 

rico en energía, como puede observarse más adelante en la 

comparación de las estructuras de las biomoléculas mencionadas. 

El producto de esta reacción, 1-arseno-J-fosfoglicerato es 

inestable, comparado con el l,J-difosfoglicerato. 

El 1-arseno-J-fosfoglicerato y algunos acil arsenatos s~ 
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hidrolizan . muy rápido y;~ espontáneamente, Por tanto, la reacción 

neta en .P_r.~s~·nc~!'.l .~'.:~e .. .:~~·s~:~~a~:~{ e~; 

presencia de a~seniato, se 

se forma normalmente en la 

fosfoglicerato. 

·: C::oill>ARAcrciN· DE Í.As ESTRUCTURAS 

o lÍ 
\\¿/· 

1 
H-C-OH 

1 ' 2-
c~20P03 

Gliceraldehido 

3-fosfato 

1,3-difosfogli- l-Arseno-3-fosfo-

cerato (1,3-0PG) glicerato 

Por tanto, el arseniato desacopla la oxidación y fosforilaci6n 

por la formación de un acil arseniato altamente lábil. Esta es la 

razón por la que el fosfato, a diferencia del arseniato produce 

biomoléculas muy estables cinéticamente hablando, además de que 

produce compuestos ricos en energia, como el ATP, que se utilizan 

en otros ciclos metabólicos. (Strier, 1988). 
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ABSORCION. 

La ··absorción. se·-define como _el .proceso mediante el cual una 

su~ta~~i:a:/¡e .ni~~V~:\i~~~·~·, ~l·,,·.~'it'¡o ···de. ad~-i~-i~-t~~-~i6n, atraviesa una 

-=-'-'..:.--;;_·;,_ .'." -=;-=:.:\:;~~~-~,,,::-,:: ".'::~~~¡;:_-,_~~.==-.;;-.- -~~~~-

Para-.~~- -.¡J: ;'.~-- ~:~~~~·~~¡~:~: :~~¡~~~tj'i_~éi66 :~~;,. ('~~-~~~-~:~¡~ , . aje'na al ser 

organismo, debe 

Este paso es un transporte molecular que 

pu~~ª-. ~ea~_izarse por difusión simple, transporte facilitado o 

transporte·· activo (Haley, 1987). 

Un factor determinante en la absorción, es la· vascularidad del 

sitio de absorción. Ya que la velocidad del flujo sanguíneo es 

mucho mayor que la del flujo linfático, lo que realmente determina 

la velocidad de absorción en la mayoría de las sustancias es la 

cantidad del flujo sangu1neo a través de los tejidos sobre el lado 

interno de las membranas biológicas (Levine, 1973). 

Las rutas principales de absorción son la v1a gastrointestinal, 

el tracto respiratorio y a través de la piel; pero la absorción 

puede ocurrir a través de otras v1as. otras formas de ingreso de 

sustancias al organismo es por administración intramuscular, 

intravenosa y subcut~nea (Levine, 1973}. 
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ABSORCION GASTROINTESTINAL, 

La mayoría de las sustancias t6xicas se absorben por el tracto 

gastrointestinal, esto se debe a que la mayor1a de los tóxicos del 

medio amiente entran a la cadena alimenticia, y posteriormente se 

absorben del tracto gastrointestinal. El grado y velocidad de 

absorción están influenciadas por la solubilidad, formación de 

complejos con los alimentos, susceptibilidad a la acción de 

enzimas digestivas, tiempo de vaciado gástrico e inducción de 

emesis en el caso de sustancias irritantes (Klaassen, 1980; Haley, 

1987). 

El tracto gastrointestinal puede considerarse como un tubo que 

va a través del cuerpo, sin embargo, su contenido se considera 

exterior al mismo. Por lo tanto, aün cuando los tóxicos estén 

dentro del tracto gastrointestinal no producen dafio al individuo 

sino hasta que se absorben, a menos que el compuesto sea cáustico 

o muy irritante al tracto gastrointestinal (Luckey & Venugopal 

1977). 

La velocidad con la que se transporta un tóxico o cualquier 

material a través de las membranas celulares, está limitada por su 

liposolubilidad (que se mide por el coeficiente de partición 

lipido/agua), su gradiente de concentración a través de la 

membrana, y la permeabilidad de la misma. En general, no se tiene 

claro el mecanismo o mecanismos por los cuáles se absorben los 

compuestos insolubles en 11pidos. La mayoria de los tóxicos que se 

absorben activamente en el tracto gastrointestinal se absorben por 
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.. 
difusión·:·si~ple. (Klaasset\¡ 19.s.o) • 

'·'' - e·'-- :--~(\'.~_::;·~>·,::~::,-,·.-· 
~~-- 't6·kic~{:-~a· '.~i:;s-Ól:-b~X:á; en~ la : parte dar tractO qastrointe'stinal 

en la 6~¡¡;,ifü';tk ~~:¡~, ferina :~As llip~soluble. yi;c'~ue' el jug~ 
9~~~f~~~~,'i~~'~l~-~:~i6, i~~-~(~:~o~~~~-i~~ _ ·lh-tes~~n~~:- e~ :.e~~~ --~E!Utr~~~ la 

llp~~:~~Ü~Üi~~d ·.·~·~ u~ ~6xi~o. pu~de dife~ir marcadamente en estas 

a~s Areas de~ tracto gastrointestinal. 

También es de extrema importancia la estabilidad de los 

compuestos qu1micos. Un tóxico puede alterarse por la acción del 

ácido, enzimas o flora intestinal para formar un nuevo compuesto 

que puede diferir en toxicidad del compuesto original. 

La absorción de metales es despreciable en el estómago, la 

mayor absorción del material digerido ocurre en el intestino 

delgado, en particular en la porción media, donde se absorben la 

mayoría de los metales, siendo máxima la absorción en el yeyuno e 

1leon. Por el contrario, en el duodeno, el ajuste rápido del 

equilibrio osmótico provoca que la absorción neta sea 

mínima. (Klaassen, 1980). Por ejemplo, después de la ingestión 

oral, el plomo se absorbe alrededor del 10%, manganeso 4%, cadmio 

1.5% y cromo 1%. Si el compuesto es muy tóxico, esta p€queña 

cantidad de absorción puede producir efectos serios (Fowler, et 

al., 1980) . 

El tracto gastrointestinal de los rnamiferos tiene sistemas de 

transporte especializado para la absorción de nutrientes y 

electrolitos. Hay un sistema transportador para la absorción de 
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glucosa y galactosa, tres sistemas de transporte separados para la 

absorción de aminoAcidos, un-sistema de transporte activo para la 

absorción de pirirnidinas, y sistemas de transporte separados para 

la absorción de fierro, calcio y sodio. 

Algunos tóxicos metálicos pueden absorberse por estos mismos 

sistemas de transporte especializado¡ por ejemplo, el talio se 

transporta por el sistema que normalmente absorbe fierro, el plomo 

puede absorberse por el sistema que normalmente transporta calcio 

y el manganeso compite por el sistema de transporte de fierro. 

La alteración de la motilidad gastrointestinal puede afectar 

también la absorción de los tóxicos. Un decremento de motilidad 

tiende a incrementar la velocidad total de absorción, mientras que 

un incremento de motilidad intestinal tiende a disminuir la 

absorción. Esto se debe a la gran capacidad absortiva del segmento 

proximal del intestino delgado, pues casi la mitad del ároa total 

de la mucosa se encuentra en la cuarta parte del segmento proximal 

del intestino delgado. Por tanto, si el tóxico permanece en la 

parte proximal del intestino delgado por un periódo largo de 

tiempo, se absorberá más. 

La absorción de un tóxico en el tracto gastrointestinal depende 

también de las propiedades f lsicas del compuesto, en especial de 

la velocidad de disolución. si el tóxico es relativamente 

insoluble, el compuesto tendrá contacto limitado con la mucosa 

gastrointestinal y por lo tanto se absorberá poco. si el tamano de 

part1cula es grande, se absorberá mucho menos por difusión ya que 
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la velocidad de disolución es proporcional .al tamafio de partícula. 

Esta es la raz6n por la cual el mercurio metálico sea poco t6xico 

cuando se ingiere oralmente, y qu~ el __ trióxido de arsénico 

finamente dividido sea significativamente más tóxico que el 

- material en polvo de grano gJ'.aildE!:, -_ya qúe cantidades apreciables 

del Qltimo se eliminan en las heces sin disolverse. 

Las interacciones entre metales también son importantes, un 

metal puede alterar la absorción de otro: el cadmio disminuye la 

absorción de zinc y cobre, el calcio disminuye la at?sorci6n de 

cobre, y el magnesio dismiuye la absorción de los fluoruros. El 

EDTA y otros agentes quelantes incrementan la solubilidad y 

absorci6n de los metales, por tanto es conveniente no administrar 

un quelante oralmente mientras el metal esté presente en el tracto 

gastrointestinal (Shanker, 1971; Klaassen, 1980). 

Como hemos visto, la absorción o transferencia de iones 

metálicos a través del tracto gastointestinal, depende a?emás de 

su modo de captación de otros factores, que pueden caracterizarse 

como fisicos, fisiológicos y no especificas. 

INTESTINO DELGADO. 

El aparato digestivo está formado por la boca, la faringe, el 

esófago, el estómago, los intestinos delgado y grueso y varias 

glándulas voluminosas situadas afuera del tubo digestivo 

(salivales, higado, vesícula biliar y páncreas) que vacían sus 

secreciones en el (Ham, 1970). 
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Cada segmento del tracto gastrcinteStinal realiza una función 

especifica durante la digesti6n y la absorción de nutrientes, 

fármacos o sustancias t6xicas (Klaassen, 1980). cuando se 

investiga la absorción, generalment& se estudia este fenómeno de 

transferencia de material en. el _intestino delgado, ya que es 

justamente en este 6rgano donde se absorben en mayor proporción la 

gran mayor!a de las· sustancias que llegan al tracto 

gastrointestinal. Para -entender por qué el intestino delgado 

presenta la mayor capacidad absorti va de todo el tracto 

gastrointestinal, es necesario revisar la estructura y el arreglo 

de la mucosa intestinal. 

Fig, I-1, CAPAS DE LA PARED DEL TRACTO GASTROINTESTINAL 
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La estructura del tracto gastrointestinal v~ria_enormemente de 

re9i6n a re9i6n, pero existen características comunes en la 

or9anizaci6n general del tf7ji~~· ;E!1 ia-· ~;91:1;"~: I~i_ se muestra la 

estructura de capas de _la pared del tracto gastrointestinal. En 

esta figura podemos ubicar , ia-- capa serosa y las partes 

constitutivas de la capa mucosa dentro del lumen instestinal. 

La capa mucosa esta formada de un epitelio, la lámina propia, y 

la muscularis mucosae (m11sculo de la mucosa) • La mucosa varia 

enormemente de una parte del tracto digestivo a otra, s~n embargo, 

es en el intestino delgado precisamente donde el recubrimiento 

epitelial de la capa mucosa presenta un arreglo único que permite 

al intestino realizar su función primordial de absorción. Estas 

caracter1sticas excepcionales en el arreglo de la mucosa proveen 

al intestino delgado de los medios para incrementar el área 

superficial de su epitelio (Levine, 1973; Berne & Levy, 1988). 

A simple vista, la superficie mucosa está apilada haci.a arriba 

en pliegues, que en el hombre se conocen como pliegues de 

Kerckring. Estos pliegues son más numerosos y profundos en el 

intestino delgado que los pliegues del epitelio gástrico; con la 

presencia de estos pliegues, se incrementa la superficie 

intestinal aproximadamente tres veces con respecto a la superficie 

serosa. si estos pliegues se observan con un microscopio óptico, 

observamos que surgen de ellos pequeñas proyecciones delicadamente 

fruncidas llamadas vellos. Estas proyecciones añaden un incremento 

relativo adicional de 10 veces ~n el a.rea de la superficie 
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luminal. Los vellos individuales están alineados con las unidades 

absortivas primarias -células epitel.iales- y con células copa, 

células que secretan moco, ver figura I-2. Visualizadas con un 

microscopio electrónico, la superficie libre de la célula 

epitelial en la frontera luminal muestra un arreglo de estructuras 

parecidas a los dedos, llamadas microvellos. se ha estimado que 

hay alrededor de 600 microvellos por célula, y esto produce otro 

incremento de 20 veces en el área superficial relativa del 

epitelio. 

{
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Fig. I-2 DIAGRAMA DE DOS VELLOS SECCIONADOS 
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La presencia de los pliegues, vellos y microvellos incrementan 

de manera sorprendente el área superficial del intestino. Si 

comparamos el área plana de la superficie serosa del intestino con 

respecto al área de la mucosa intestinal, encontramos que no 

existe proporción, ya que el área de la mucosa es aproximadamente 

600 veces mayor, la gran capacidad absortiva del intestino se debe 

precisamente al aumento tan desmesurado de su área superficial. De 

ah1 que si penetra cualquier sustancia en el epi talio 

gastrointestinal, se absorberá en mayor proporción en el intestino 

delgado; siempre y cuando la molécula sea liposoluble y no 

ionizable, o bien sea un electrollto débil ácido o básico. 
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Fig. I-J INCREMENTO DEL AREA SUPERFICIAL DEL INTESTINO DELGADO 
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En la figura I-3 se ilustra el. intesino delgado del hombre, que 

mide aproximadamente 280 cm'~e largO y 4 ~m de diámetro, gracias a 

la presencia de los plieques, v9llos y microvellos, presenta un 

área superficial disponible· para la absorción de aproximadamente 

200 m2 
(Levine, 1973). 

El intestino delgado está dividido en tres secciones que son el 

duodeno, yeyuno e 1leon. Estas partes se pueden diferenciar 

anatómicamente en el tracto gastrointestinal; sin embargo, desde 

el punto de vista de la absorción esto no es trascendente. Lo que 

resulta determinante para explicar las distintas absorciones que 

se observan en las tres secciones intestinales, son las 

diferenicias morfológicas que presentan los vellos en estas tres 

partes del tracto gastrointestinal. 

Los vellos en el duodeno y yeyuno del hombre alcanzan 

longitudes de o.s a 1 m, dada la gran invaginación que presentan 

estas estructuras. Se ha estimado que hay aproximadamente de 10 a 

40 vellos por mm2 de superficie mucosa. En el duodeno proximal, 

los vellos son frecuentemente anchos y en forma de crestas, 

especialmente en esta porción de la mucosa atraviesan extensamente 

las glándulas de Brunner o nódulos linfáticos, lo que produce una 

distorsión marcada del patrón villoso 11 normal 11 • En la parte distal 

del duodeno y en el yeyuno proximal, los vellos son normalmente en 

forma de hojas o dedos. En la parte más· distal del yeyuno y en el 

íleon, los vellos tienen forma de dedos. Los vellos son más altos 

en el duodeno distal y en el yeyuno proximal, su altura disminuye 
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a medida que nos aproximamos distalmente hacia la válvula 

ileocecal. De manera que los vellos del Ileon distal tienen 

aproximadamente ·la mitad .de __ la altura que· los vellos del yeyuno 

próxiina-1. 

Se han encontrado variaciones significativas en la longitud de 

los_ ~ellos. entr~-otras-especies de mamlferos. Por ejemplo, en los 

perros---10S vellos son: mucho mas largos que en el hombre. sin 

embargo, -en.- -los· mamiferos pequei\os como las ratas, ratones y 

hamsters, los vellos son de la misma altura o más largos. que en el 

hombre, pero el espesor total de toda la pared intestinal, 

incluyendo las capas submucosa y muscular, es mucho menor en estos 

animales (Trier, 1968). 

Las diferencias morfológicas y las distintas longitudes de los 

vellos a los largo del intestino delgado, permiten explicar las 

diferencias de absorción que se observan en las tres secciones 

intestinales. 

La mucosa intestinal es un tejido muy activo metab6licamente, 

presenta una velocidad de captación de oxígeno igual a la del 

hígado y posee una gran capacidad de regeneración. 

cuando se forman nuevas células, éstas migran a lo largo del 

vello para salir fuera de la extremidad del mismo. En este proceso 

de migración, las células se diferencian en células absortivas con 

microrvellos y microcálices, el microcálix es una extensión 

externa del microvello. 
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La constante salida de las células se torna en un mecanismo de 

defensa, pues remueve .los tóxicos metálicos unidos a 

lnacrotuolécul8s celulares. Pequeflas cantidades de materiales 

!lltament~ tó,XiCos matan las primeras células epiteliales con las 

cu~fles --e~tr-ari- e~ -contacto, pero se regeneran rápidamente, ya que 

son _reemplazadas en dos o tres dlas. Esta eliminación. de células 

epiteliales-viejas (10 10 en el hombre), permite al cuerpo, liberar 

el exceso de metales o de sus sales y es una buen~~ defensa para 

algunos t6Xicos que pueden ser secuestrados -_~n las células 

epiteliales (Luckey, & Venugopal, 1977). 

ESTRUCTURA DE LAS HEHDRANAS, 

La absorción implica en general el transporte a través de 

membranas, por lo que a continuación revisaremos su estructura. 

Las membranas son estructuras lipoideas que estan· constituidas 

principalmente de proteínas y fosfollpidos. Los fosfol1pidos 

tienen una cabeza polar y dos cadenas no polares de grupos acil 

grasos. La mayorla de las moléculas de fosfollpido en las 

membranas biológicas presentan una estructura de bicapa lipídica, 

ver figura I-4. 

Las protelnas de las membranas biológicas se encuentran 

asociadas con los fosfol 1pidos de la membrana de dos formas 

principalmente: 

1) Por interacciones de carga entre la cabeza polar del 

fosf ol!pido y los residuos ácidos o básicos de los aminoácidos de 
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las protetna~, y 

2) Por interacciones hidrof6bicas de las cadenas no polares del 

fosfol1pido con los residuos hidrof6bicos de los aminoácidos 

proteir.osª 

A 

(no polar) 

B 

Cadtnas d1 reAduos d• hlároCl:ll' • 
burDSnopola/H 

8Atstru¡;lurddetnilrnol¿OJ1adoe 
fw,lolif!Kl<i oa l.1 mom1>r,1n,1 
oco~lnc.1~0 l,1lcr.;ldhdkuhna 
{lolcitin..11 

6 f;11ructura IN bu::apadp lo~ lo1lo~p1dcs 
dll 1.1 mombran.1 los CJtn.ilos mpro•mntan 
Llc:atm1aPOl.irdollo~lc¡j:¡1do lm; '1eil5 

~~~=:'!anw.!:s 9=~:. '.: 
Prore:na,po11téncin 

(e"'1:..is1e<1s) 

lodol1pido 

8 r. "4n<Jolo 1!0 1no~.;1rco fluido do 1.:1 mombrilnil 
- Las pro1añas lnl&9faloS eslan emboblaas 
onlam.:JTrÍ:dolablCé!Jladn~pldM 

-laspio1en.ispon1éncaso5lanasoaacras 
conlatilbnapolardallOSfoil;mSo 

FIG. I-4 ESTRUCTURA DE BICAPA Y DE MOSAICO FLUIDO DE LA MEMBRANA 
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En la figura I-4 se muestra el modelo de "mosaico fluido" de la 

membrana. En este modelo se considera que las proteínas presentes 

en la membrana pueden ser integrales y periféricas. Las proteínas 

integrales o intrínsecas esta.n embebidas en la bicapa de 

fosfolípidos y presentan interacciones hidrof6bicas importantes 

con el interior de la membrana; mientras que las. proteínas 

periféricas o extrinsecas están asociadas con la superficie de la 

bicapa de fosfolípidos y se mantienen unidas a la bicapa mediante 

interacciones de _carga. De manera que las membranas celulares son 

estructuras fluidas en las cuales muchas de las moléculas 

constituyentes se difunden libremente en el plano de la membrana; 

de tal forma, que la mayoría de los lipidos y protelnas se mueven 

libremente en el plano de la bicapa, pero cambian de dirección 

desde un lado a otro de la membrana a velocidades muy pequeñas. 

Esto es menos probable que ocurra cuando una porción grande 

hidrofílica tenga que ser arrastrada a través del interior no 

polar de la bicapa de llpido. sin embargo, en algunos casos los 

componentes de la membrana no se difunden libremente en el plano 

de la membrana. 

Los componentes principales de las membranas celulares animales 

son fosfo11pidos que contienen colina, como las lecitinas y las 

esfingomielinas, también astan presentes los aminofosfollpidos 

como la fosfatidilserina y la fosfatidiletanolamina. Otros 

fosfo11pidos que están presentes en pequeñas cantidades son el 

fosfatidilglicerol, fosfatidilinositol y la cardiolipina. La 

composición protéica de las membranas dependerá de la función que 

47 



realicen, ya que pueden encontrarse más de 100 prote1nas 

constituyentes diferentes que funcionan como ,_·erizini~s, - 'proteínas 

transportadoras, receptores de !1c;irmona~, ~· · reée"pt.ói:-es para 
==- .: - '··-· 

los 

neurotransmisores y ant1genos. 

Por O.ltimo, las membranas biológicas ~ brÍn"dan una barrera 

permeable para la mayor1a _de las molé!=ulas hidrosolubles, ya que 

presentan una baja solubilidad en el medio ambiente no polar del 

interior de la bicapa lip1dica de las membranas biol69icas (Berne 

& Levy, 1988). 

SISTEMAS DE TRANSPORTE. 

El tráfico de moléculas a través de las membranas biológicas puede 

llevarse a cabo mediante diferentes sistemas de tr~nsporte, entre 

los cuAles podemos distinguir entre transporte pasivo, es decir 

difundiéndose simplemente entre las moléculas que conforman la 

membrana, mientras que el paso de otras moléculas requieren de 

prote1nas transportadoras espec1f icas en la membrana. 

DIFUSION SIMPLE. 

La difusión simple o transporte pasivo ocurre espontáneamente, una 

de las caracteristicas de este tipo de transporte, es que en todo 

momento depende directamente de la concentración del soluto. El 

transporte pasivo de un soluto es el resultado de la simple 

difusión del soluto como respuesta a un gradiente de concentraci6n 

o electroquímico. De manera que la difusión lleva a un estado en 
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el cual la concentración de las especies en difusión es constante 

en espacio y tiempo. As1, la difusión a través de las membranas 

celulares tiende a igualar las concentraciones sobre ambos lados 

de la membrana. La velocidad de difusión a través de una 

superficie plana es proporcional al área del plano y a la 

diferencia de concentración de la sustancia que se difunde sobre 

los dos lados del plano. La primera ley de Fick de la difusión 

establece que: 

J = - DA:.;- lll 

donde: 

J ~ velocidad neta de difusión 

A =··.área del .. plano 

{i- ~ gradiente. de ~oncentraci6n a través del plano 

D =. constante de propoi:cionalidad, llamado coeficiente de 

difusi6n 

La ecuación cu contiene un signo menos, este signo indica la 

dirección de la difusión. Las moléculas fluyen de una 

conceñtraci6n mayor a una menor. 

Si resolvemos la ecuación cu para D obtenemos: 

D=~ 
A~ 

dx 

moles/seg 

cm 2 moles/cm3 

cm 

121 

D puede considerarse como proporcional a la velocidad con la cual 

la molécula puede moverse difundiéndose en el medio que la rodea. 
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Para moléculas de -soluto esféricas que son más grandes que las 

moléculas del disolvente que· las rodea, A. Einstein obtuvo la 

siguie-nte ecuación: 

O~ kT/(6llr11) (31 

donde 

k: = 9~n~_~a.D:t.~~·~e-~~~-l~~man 
T te~p.eratura fib~oluta 

r = r_adio. molecular 

~ viscosidad.del.medio 

(kT es proporcional a la energ1a cinética promedio·de una molécula 

de soluto). 

La ecuación <31 se conoce como relación Stokes-Einstein y el 

radio molecular definido por esta ecuación se conoce como radio de 

Stokes-Einstein. Para moléculas grandes, la ecuación C3l predice 

que o será inversamente proporcional al radio de la molécula que 

se está difundiendo. 'ia que el peso molecular (w) es 

aproximadamente propúrcional a 

proporcional a (w) tn. 

' r ' D debe ser inversamente 

Desde el siglo pasado, la impermeabilidad relativa de la 

membrana a la mayoria de las sustancias hidrosolubles se atribuyó 

a su naturaleza lipoidal, esta hipótesis fue demostrada mediante 

experimentos en los cuales compuestos solubles en disol.ventes no 

polares entraban a la células más fácilmente que las sustancias 

hidrosolublco de peso molecular sim.ilnr. La proporción de 

solubilidad del salute en aceite de olivo a su solubilidad en agua 
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se_us6 como medida de la solubilidad en disolventes no polares. A 

esta raz6n se. le conoce como coeficiente de reparto aceite/agua. 

Para compuestos con el mismo coeficiente de reparto, la 

permeabilidad disminuye a medida que se incrementa su peso 

molecular, de manera que la bicapa lipídica de la membrana es la 

barrera principal para la sustancia que perinea la membrana por 

difusi6n simple. 

En el caso de moléculas hidrosolubles, se observó que este tipo 

de moléculas muy pequen.as y sin carga, pasaba a través de la 

membrana mucho más rápidamente que lo que predecía su solubilidad. 

Por ejemplo, el agua permea la membrana mucho más f Acilmente que 

moléculas mayores con coeficientes de reparto similares. Algunos 

investigadores piensan que las membranas contienen pequenos poros 

que permiten pasar al agua y a pequenas moléculas solubles en 

agua. otros creen que las moléculas muy pequetlas hidrosolubles 

pueden pasar al exterior disolviéndose efectivamente entre las 

moléculas adyacentes de fosfolipidos en la región ocupada por las 

mismas cadenas de ácidos grasos. Sin embargo, algunos experimentos 

sugieren que las prote1nas de la membrana son las responsables de 

la permeabilidad tan alta al agua que presenta la membrana. 

Debido a su carga, los iones son relativamente insolubles en 

disolventes 11pidos. La difusión iónica a través de las membranas 

ocurre a través de canales de prote1na que atraviesan la membrana. 

Algunos canales son altamente espec1f icos con respecto a los iones 

que permiten pazar, mientras que otros permiten pasar a cualquier 
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ion por . debajo de ci~rto · tamano. Estos :canales -protéié:os e:Stán 

reguladOs ·por difer·~ncia·~-· .d-~_ · pc;teri~ia1 en la- ·, nte'mb:l:-ana, por 

neurotransmisores 

Levy, ·1988) • 

Al9unas sustancias entran o abandonan la;-, células por medio de 

transportadores espec!f leos o canales que son prote!nas de la 

membrana plasmática. Este tipo de transporte se conoce como 

transporte mediado por prote!nas o simplemente transporte mediado; 

estos sistemas de transporte mediado incluyen el transporte nctivo 

y los procesos de transporte facilitado. La diferencia principal 

entre estos dos procesos es que el transporte activo es capaz de 

bombear uno. sustancia en contra de un gradiente de concentración 

(o potencial electroqu1mico), mientras que el transporte 

facilitado tiende a equilibrar la sustancia a través de la 

membrana. 

Las propiedades básicas del transporte mediado son las 

siguientes: 

1) Moléculas de liposolubilidad y peso molecular similares se 

transportan más rápido que por difusión simple. 

2) La velocidad de transporte muestra una cinética de saturación: 

al aumentar la concentración del compuesto transportado, la 

velocidad del transporte se incrementa, hasta una concentración en 

la cual ya no se observa incremento en la velocidad de transporte. 
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En· este punto, se dice que el sistemá '~e .. tr~~SpOrté. eStá .. :saturadO 

con el compuesto transportado. 
.. 

3) La proteína mediadora esp~ciri~idad .. qulmica: 

0.nicamente las molóculas con la estructura qulrnica necesaria se 

transportan. La especificidad de la mayoría de los sitemas de 

transporte no es absoluta y, en general, es más amplia que la 

especificidad de la mayor1a de las enzimas. La glucosa se 

transporta por difusión facilitada, pero también puede ser 

transportada por las mismas protetnas que transportan galactosa, 

manosa, xilosa, L-arabinosa y otros azúcares. Sin embargo, los 

procesos mediados también poseen estereoespecificidad, de manera 

que el sistema que transporta o-glucosa, de ninguna forma 

transporta L-glucosa. 

4) Moléculas relacionadas estructuralmente pueden competir para 

transportarse. Típicamente la presencia de un sustrato 

transportador disminuirá la velocidad de transporte de un segundo 

sustrato por competencia de la protelna transportadora. Esta 

competencia es análoga a la inhibición competitiva de una enzima. 

5) El transporte puede inhibirse por compuestos no relacionados 

estructuralmente a los sustratos de transporte. Un inhibidor puede 

enlazarse a la prote1na transportadora, de manera que disminuya su 

afinidad normal por el sustrato transportado. Los sistemas de 

transporte activo, que necesitan algün enlace metabólico, pueden 

inhibirse mediante inhibidores metabólicos. La velocidad de 

transporte del Na"" fuera de las células por el Na•, K·-ATPasa se 
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TRANSPORTE.:FACILIT.AOO. 

_Al -t'r-an~p·c/~t~, _-:fa_ci_~~t~do _también· se. le conoce corno difusión 

~ª-'?_~l_i t~~da·, 6curr~- v la uri transporte de protelna que no está 

aCoPiad"o a --enei:'91a metabÓlica. El transporte facilitado posee· las 

pr~piedadeS mencionadas anteriormente, excepto que este transporte 

qenGrallÍ\ente no se deprime por inhibidores metabólicos. Dado que 

no_ está acoplado a energ1a metabólica, los procesos de transporte 

facilitado no pueden mover sustancias sin carga en contra de un 

gradiente de concentraci6n o iones en contra de un gradiente de 

potencial electroqu1mico. Los sistemas de transporte facilitado 

actúan para igualar concentraciones o potenciales electroquimicos 

de iones en el citoplasma y fluidos extracelulares de las 

sustancias que transportan; la velocidad de transporte muestra una 

cinética de saturación. 

Los detalles moleculares de los procesos de transporte ~ediados 

por proteínas no han sido entendidos totalmente, sin embargo, la 

evidencia sugiere que la mayoría de las proteínas transportadoras 

atraviesan la membrana y son rnultiméricas. Se ha postulado un 

modelo hipotético para las protclnas que transportan monosacáridos 

en la membrana de los eritrocitos humanos. Se postula que esta 

protelna es un tetrámero, y que los cambios contorrnacionales de la 

proteina, inducidos por el enlace al monosacárido, permiten a la 

molécula de azúcar entrar y abandor)ar la cavidad central, ver 

l. ~.yt..L u ..... 

54 



Protefna transportadora en la membrana 

(estructura de tetr~mero) 
Citoplasma 

FIG. I-5. MODELO HIPOTETICO DE UNA PROTEINA TRANSPORTADORA 

TRANSPORTE ACTIVO. 

Los procesos de transporte activo presentan la mayor ia de las 

propiedades del transporte facilitado, pero adem6s, pueden 

concentrar sus sustratos en contra de gradientes de potencial 

electroquímicos. Esto requiere de energía, de manera que los 

procesos de transporte activo deben estar acoplados a energía 

metabólica de alguna forma. Los sistemas de transporte activo 

pueden usar ATP, directamente, o pueden acoplarse de manera 

indirecta al metabolismo, de manera que los procesos de transporte 

activo se inhiben con cualquier sustancia que interfiera con la 

energia metabólica. 
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El transporte mediado es análogo en muchos aspectos a una 

reacci6n química catalizada enzimáticamente. cuando el proceso de 

t::ranspor~e se encuentra en estado estacionario a través de la 

membrana plasmática, el flujo unidireccional desde e1 citoplasma 

al f1uido extracelular, es exactamente igual al flujo 

unidireccional desde el fluido extracelular al citoplasma. Ya que 

el influjo es igual al ef lujo, no hay flujo neto a través de la 

membrana plasmática, y la concentraci~~ celular. es constante en el 

estado estacionario (Ariens, et al., 1978; Styer, 1988; .Berne 

Levy, 1988). 
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OBJETIVOS 

Hasta el momento hemos mencionado algunas caracterlsticas 

importantes del arsénico desde el punto de vista de la exposición 

ambiental, los efectos crónicos y agudos y los mecanismos de 

toxicidad. También se han descrito los factores que determinan la 

absorci6n intestinal, las caracter1sticas más sobresalientes del 

intestino delgado y los diferentes sistemas de transporte. Sin 

embargo, para caracterizar adecuadamente la absorción de una 

sustancia tóxica, es necesario formular tres preguntas: 

¿Cómo determinar si una sustancia se absorbe? 

¿Cómo se lleva a cabo la absorción? y 

¿Con qué velocidad se absorbe?. 

Para contestar las preguntas anteriores, nos hemos planteado 

1os siguientes objetivos: 
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--'---~' -~----·. 

l.) DETERMINAR. SI EX.ISTÉN DIFER~CIAS DE. ABSORCIOt( DEL ARSENITO y 

ARSENIATO DE SODIO ENTRE LAS • DISTIN~AS ~ECCIONE~ DEL ¡NTESTINO 

DELGADO DE RATA. 

2) ENCONTRAR SI LA ABSORCION DEPENDE DEL ESTADO DE OXIDACION DEL 

ARSENICO. 

3) DETERMINAR EL TIPO DE TRANSPORTE QUE USAN LOS COHPUESTOS DE 

ARSENICO ESTUDIADOS PARA ABSORBERSE. 

4) DETERMINAR SI EXISTEN DIFERENCIAS EN LA VELOCIDAD DE ABSORCION 

ENTRE EL ARSENITO Y ARSENIATO DE SODIO. 

58 



DESARROLLO EXPERIMENTAL 

REACTIVOS. 

Los reactivos utilizados --fUe~O~ -~~~ild:Ó-~~º-áJiá-i_1-t_~-éO. ---~--. 

As o -99. s % resublimado de E; M~rcl<: (D~rmst~dt, RFA). 
2 3 .· ;"~-·' . - : .. _', ;;' 

NnHAso
4
.7H

2
0 -98.6 % de J. T. Baker (PhiÚisburg, USA). 

Tabletas de NaBH
4 

(Alfa products). 

NaCl, KCL, MgS04.7H20, NaHzP04.H20, C
6
H10p6 . (c;jlucosa), 

NaHC0
3

, CaC1
2

, HCl, HN0
3 

y H
2
S0

4
• 

Gas carbógeno (mezcla de 95 % de o
2 

+ 5 % de co
2 

)". 

SOLUCIONES. 

Solución Tyrode (pH = 7.4) 

Cantidades para preparar 1,000 mL: 

NaCl e.o g 

KCl al 10 % 2.0 mL 

Mgso
4

• 7H
2
o al 10 % 2.6 mL 

NaH
2
P0

4
• 2H

2
0 al 5 % 1. 3 mL 

glucosa 1.0 g 

NaHC0
3 1.0 g 

CaCL
2 

l. M 1.8 mL 

Solución de arsenito de sodio (As (III)]: 

se prepararon soluciones de 80 a 2, 000 (mg/L) a partir de 

As2o3 disuelto en agua basificada con NaOH, neutralizando 

posteriormente a pH de 7.0 con HCl concentrado. 
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Solución d_e a_rsen.iati:>'·_d_e sodio [~s (V)']: 

Se prepararoÍl_-_-soiúcio~e's ;:_de ;--B0,0·a-- ~, 000 - (mg¡L) a- -partir- de 

Na
2
HAs0

4 
~~~~~~ dis0.1V~~ndo.·: est'a sa1·- ·en: ··agua.· 

~nstruments, _I~c~ 

Agitad~r magnético, 

Estufa de vac!o 

Cámara de absorción 

Jeringa con aguja larga, 

Micropipetas. 

Pipetas volumétricas. 

Matraces volumétricos. 

Tubos Eppendorf. 

Hilo de seda. 

MATERIAL BIOLOGICO, 

Intestino delgado de ratas Wistar macho. 
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PREPARACION DEL TEJIDO, 

Se usaron ratas Wistar macho de diez a catorce semanas de edad, 

cuyo peso estaba en el intervalo de 214 - 371 q; los animales 

fueron alimentados con nutricubos Purina y 

Veinticuatro horas antes del sacrificio, 

alimento, dejándoles libre acceso al aqua. 

agua "ad libitumº. 

se les retiró el 

Posteriormente, el 

animal fue sacrificado por dislocación cervical (Wilson & Wiseman, 

1954). 

Inmediatamente después del sacrificio, se expusieron las 

visearas mediante una laparotom1a (efectuando un corte a través de 

la linea alba de la pared abdominal (Olds & Olds, 1979) . Las 

diferentes secciones del intestino delgado, se ubicaron tomando en 

cuenta las referencias anatómicas siguientes: 

-Duodeno. Se localiza después del estómago, su forma 

caracter1stica es de una 11 0 11 y rodea una parte de la cabeza del 

páncreas, esta sección intestinal termina en la flexión 

duodeno-yeyuno (la flexión se reconoce porque el intestino delgado 

comienza a enrollarse en el mesenterio). 

-Yeyuno. Esta parte del intestino delgado es la de mayor 

longitud, se encuentra enrollada y suspendida por el mesenterio, 

que en esta sección del intestino posee arterias. 

-Ileon. se le ubica antes del ciego, entre la unión ileocecal 
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y el O.?--timo dobl~s ·del ·yeyuno; e.sta sección es ·.muy _similar a;t 

... duodeno, ya· 'que tampoco está enrollada -'~"~. el mesenterio. 

(Permezel,._.1971·;. Baker, et al., 1979;. Olds ~·, 01as·, 1979; Fox, et 

i~-~ :-t"~es segmentos del iriteátino, se lavaron con 

·_solución. Tyro~e (Livin9stone, 1970) oxigenada con gas carbógeno 

(95 % o
2 

é+ s % co
2

) (Smith & Taylor, 1957) • El lavado se realizó 

intr0duciendo el émbolo de una jeringa en el lumen intestinal, 

pasando varias veces soluci6n Tyrode, hasta dejar. libre de 

residuos alimenticios el intestino. Las secciones limpias, se 

conservaron en solución Tyrode a una temperatura inferior a 4°C, 

durante un periodo máximo de 4 hoi:-as. (Wilson & Wiseman, 1954; 

Bamford, 1967). 

Los estudios de la transferencia de sustancias a través de la 

pared intestinal, generalmente se realizan en órgano aislado; 

dicho transporte puede llevarse a cabo en condiciones ae~6bicas o 

anaer6bicas (Wilson & Wiseman, 1954; Bamford, 1967). 

Nuestro estudio se realizó en condiciones aeróbicas, por lo que 

los "sacos invertidos" de las secciones intestinales se 

mantuvieron oxigenadas con gas carbógeno. En los "sacos 

invertidos", el lado mucoso queda a la vista y el lado seroso 

queda hacia adentro del intestino. Con la inversión del intestino, 

el lado mucoso quedará suspendido en la cámara intermedia, y por 

lo tanto recibirá unn. mayor oxigenación, esto es necesario ya que 

el lado mucoso es la parte más activa de este tejido (Wilson & 
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La inversión d~i~· int·~st_ino_·s~ ~e.a1~z6 con .ayuda de una varilla 

de vidrio .:.de l.'~ 4 ~ ·:d~. :_,di6.me~.ro .. ~y -~º cm ·.dé <ta~go ¡ teniendo la 

precaución . de~_ no _ p_~~~:~:rª~--~-~-1~_:-.~ej~id~ ~~l. .-~e~li:za~--- ;st_~_- operación, 

ade-m6S -de trabiljal: ccon raí>"idéz jlara eVitar :1a desnaturalizaci6n 

del tejido (Wilson & Wiseman, 1954). 

8 

. .:.::::-E 
;:;_ r··· - ....... ,. 

FIGURA D.1 DIAGRAMA DE LA CAMARA DE ABSORCION 

volumen de la cámara exterior 260.9 ml 

volumen de la cámara intermedia s:i. 4 ml 

volutnen de la cámara interior 1.2 ml 

(A) muestreador y soporte (B) soporte 

(C) orificio libre (D) burbujeador 
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CAHARA DE ABSORCION, 

La cámara: de '-abs<;J:rci6n que se utiliz6 es .una~ modificaci6n de la 

cáma·ras tip·Ó··'·-~Wils:~n/.- Smith----~·& : T~y1;;;r_~--'Y_:,·cr.Bne_- & _Wilson·._ (Wilson, 

19 56 i .- Smi th .. _, _-'.l'~Y~~r ~-, ._1-9_~~--;.,~~~~f:~-rj'~-: ~ _:~~11·~~n~ ~ ( 1~--~~.rJ ~~ ª~':JU9:~-~ se 

muestra en la .. figura _D. L\.; 

·.· 
El d~~po~-i-~iv_~ __ s_e ~-n~_~g~-~~ de· dos 

cámaras per~anerl.tes-__ y ~Un·a:-~ ,te~_C_~~a __ .:;,CJU.~~ -~·ºº~~~_sf?~-"~~--- a la del 

interior del 11 saco fnvertfdo". · 

La cámara exterior fue· la más grande y-·. contaba· con :un ·_tapón 

fijo de neopreno. Esta cámara se usó· p'ara pr'oPorcionar un baño de 

temperatura constante mediante un flUido - que ingresaba 

constantemente por {E) y salia por (S). Los extremos (E) y (S} 

estaban conectados a un baño de temperatura constante, que 

aseguraba una temperatura de '37°C 1ºc. La pared exterior de la 

cámara intermedia se insertó en el tapón de la cámara exterior. La 

cámara intermedia se formó entre una pared de vidrio y la pared 

intestinal del "saco invertido". Esta cámara intermedia tiene un 

tapón de neopreno móvil en el cual se insertaron los siguientes 

elementos: 

(A) tubo de vidrio en forma de embudo de seguridad. 

(8) tubo de acero inoxidable, con gancho en un extremo. 

(C) tubo de vidrio. 

(D) jeringa de tuberculina recortada, sin émbolo y aguja 

aplanada. 
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El tubo (A) se diseñ6 en forma de embudo de seguridad para 

evitar derrames durante el muestreo, en el extremo inferio~ de 

este tubo se insert6 el -fragmento del intestino; el tubo (B) 

funcionó como soporte para sujetar el saco; el tubo (C) es un 

orificio libre, sirvió para mantener constante la presión en la 

cámara intermedia; la jeringa (O) funciona como burbujeador, la 

aguja se aplan6 para formar burbujas más pequetias, mejorar la 

oxigenación y mantener el tejido en condiciones aeróbicas. En la 

cámara intermedia se colocaron las soluciones arsenicales, 

oxigenando de manera continua con gas carbógeno a través del 

orificio (D). 

La cámar~ interior quedó formada por el espacio que define el 

lado mucoso del "saco invertido11 • con el lado mucoso hacia afuera, 

se mejora la oxigenación de este tejido tan sensible. De manera 

que se tuvo un transporte del lado mucoso a seroso del intestino 

(M-S). AdemAs, el movimiento de u~a sustancia del lado mucoso al 

seroso conduce a la sustancia al interior del saco en el cual se 

detecta fácilmente debido al pequeño volúrnen del fluido y al grado 

tan pequeño de dilución (Schanker, 1971). De esta cámara se 

extrajeron las muestras, para determinar la cantidad de arsénico 

que atravesaba la pared intestinal durante el experimento. La 

muestra se tomó a través del orificio (A). 

MONTAJE DEL TEJIDO EN LA CAMARA DE ABSORCION. 

Se tomaron 5 cm de cada sección de intestino invertido; --se inSei-t6 

aproximadamente 1 cm de tejido en la parte inferior de (A) y se 
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amarró con hilo de seda. El saco se formó amarrando el extremo 

libre del intestino, y se fijó en el gancho del soporte (B) _(Crane 

& Wilson, 1958) • 

El intestino se llenó con 1.2_ m~- de_so_~~ciC?ry __ TY!'.ode_-__ oxige11ada, 

mientras que en la cámara intermedia el volumen fue: ·mayor; 

generándose un gradiente de concentración de arsénico a través de 

la membrana, con lo cuál aseguramos el fenómeno de-transporte a lo 

largo del experimento. 

PREPARACION DEL EXPERIMENTO DE ABSORCION, 

Se colocaron en la cámara intermedia JO mL de ~olución, Tyrode, y 

se agitó durante JO minutos usando un agitador magnético, para que 

la solución adquiriese la misma tempe~atura- del baño. 

simultáneamente, se burbujeó la solución c_on gas·_ carbógeno para 

oxigenar el tejido y asegurar un pH de 7.4 (Crane & Wilson, 1958). 

Para realizar el estudio de absorción gastrointestinal en 

órgano aislado, fueron seleccionados los compuestos inorgánicos, 

arsenito de sodio [As(III)) y arseniato de sodio [As(V) J, (que son 

las especies inorgánicas más comunes en agua. (Braman y Foreba?k, 

1973), 

Las soluciones arsenicales de diferente concentración [SO, 240, 

500, 1,000 y 2 ,ooo ppm (mg/L)], se prepararon adicionando a la 

cámara intermedia el volumen necesario de una solución concentrada 

(1,000 6 10,000 mg/L) de arsenito o arseniato de sodio, teniendo 
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la precaución de retirar el ·mismo volumen antes de .la· adición, 

para mantener constante el volumen de la· cámara ihterm~dia. 

Después de preparar la solú_ci6n __ arsenical;_:- '~se'~ ~hC>J."?:_ogerliz6 -

mediante agitación durante tres -minutos, se tomaron: de .. i'~~ccáltlilra 
~- .~,- - -

intermedia alícuotas por duplicado para - ~. ·dat~·rinin¡r '.~' :; la 

concentración inicial de arsánico en la solución Tyrode~ 

Posteriormente, se sumergió el 11 saco inverido" en la cámara 

intermedia, burbujeando carbógeno y manteniendo constante la 

temperatura a J7°c durante todo el experimento {Bamford, 1967). 

El muestreo se realizó en la cámara interior, tomando por 

duplicado allcuotas de 10 µL a intervalos regulares de tiempo, 

(Esto corresponde a muestrear en el lado seroso del intestino, lo 

que nos ofrece una medida directa de la cantidad de arsénico que 

se ha transportado a través del intestino en los diferentes 

tiempos de muestreo) (Schanker, 1971). 

La muestra se extrajo con una jeringa provista de aguja larga 

(13.4 cm) de punta roma, que se introdujo por el orificio (A) 

penetrando siempre a la misma profundidad. El volumen total 

muestreado fue de o. 2 mL en los exper imantes de cinco horas de 

duración, y de 0.12 mL en los experimentos que se realizaron 

durante dos horas. 

Al terminar el experimento, se tomaron de la cámara intermedia 

muestras alícuotas por duplicado, para determinar la concentración 
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final de a:i:-sén~co, 'est~ ,moÍlitoreo' se ·reali·za ~~ el:-.. lad~ mucoso.:_del 

intestino; .. 
_.,_-;-, .. -

·/:; :'.,~·;;-"~-~ (·.;~ - --,- -· " ·_ -<::~:·~··: 

oETERHrNAcíoii oE · Aiisilfico~ 

. .. ,:·: :~ -:_· ~:: :- - ' .. . 
La determinac.i6n cuantitativa del arsénico se realizó mediante 

esp.e_ctrofotome~r1a · _d~ absorción atómica (AAS) • Acoplada a un 

generador ·de hidruros; para producir el gas arsina (ASH
3

) se us6 

borohidruro de sodio (NamJ
4
), manteniendo una atmósfera inerte en 

la cámara del generador, pasando un flujo de nitrógeno. La arsina 

se descompone a 300°C, gracias a esta propiedad se determina el 

arsénico. Se us6 una linea de resonancia de 193,7 nrn, con lámpara 

de descarga sin electrodos (EOL). 

REACCIONES DE REDUCCIOll DEL ARSENICO 

8H
3
As0

4 
+ 2BH

4
- + 2 H+ 8H 3~~~-3 +. 2H~B03 + 2H2o 

(CRC, 1985; Charlot, G., 1971) •. 

------ ---::'.a·--i;0~- ·~/~~~e,~3 
-~·"' 

;~~;:,A~~; <t::?t13·~p3 

~:,;;:¡}\· . 
•:'; 

.,. - ;',·( 

<·.,~.~:.·'.; •);·: <: .. ::·.:·.::' > 
Después de haberse formado )a ~J:.~i~~-' .. ~-~ .. º i~ Cámara de reacción 

del espectrof ot6metro de ~bso~~-i~~;;:/ atómica·; se descompone 

térmicamente al ser arrast~acta .por:: ei': f1:UJ~ del gas inerte hasta 
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el tubo de cuarzo (localiz~do ~n el quemador), donde finalmente se 

obtiene arsénico elemental, (Demitras, et al.,1973; Nekrasov, 

e.v.¡ 1975) 

-DESCOMPOSICION TERMICA DE LA ARSINA 

o 
2AsH

3 
~ 2As0 + 3H

2 

Determinacfón"de arsénico en solución. 

A las muestras alícuotas obtenidas de la cámara interior, no se 

les di6 ningün tratamiento, se adicionó directamente al vaso de 

precipitados que laG conten1an, 5 mL de H
2
0 + 5 mL de HCl al 50%, 

a continuación se virtió esta mezcla en la cámara del generador de 

hidruros, agitándose durante 40 segundos y se dejó caer una 

pastilla de borohidruro de sodio. La concentración de arsénico en 

la muestra se determinó comparando el área de los espectros de 

absorción con las áreas de los espectros de una gráfica patrón. 

Determinación de arsénico en tejido. 

Se desmontó el fragmento de intestino de la cámara de absorción y 

se lavó. Previamente a la determinación de concentración de 

arsénico en tejido, se determinó la humedad, secando el fragmento 

de intestino a soºc en estufa de vacfo. 

Posteriormente, se digirió el intestino seco con una mezcla de 

ácidos 1:2:4 en volumen de HC10
4

, H
2
S04 y HN0

3
, respectivamente 

(Gorsuch, 1959); la determinación cuantitativa de As en el residuo 
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de la digestión, se reaiiz6 como se describe ·en .. el inciso 

anterior. 

Sensibilidad del método analítico:··· 

La sensibilidad. del - mlÍtodo>z anaÚtié~'~ -qüe". -ccse ,~fotilh6 

(espectroscop1a de absor¿i6n --~t6inica-::'i:on ·_g.eneraci·~n: dé' h-ié:lr~ros·: y 

l~mpara de :c~todo huec~:>, ~~-rm1t·e :~~~n ·.·1~rit~~~a·Í:~·,:·-J~·-:~-:·tr~~~j·d.- ~~ 
. . ·'.· --· . _ ... --·- ·. 

o_. oos-o. o,J_ m~:J~í~. _con_ una c¿~-~entfaC=i.6n ____ CáX:~Cteri~tiC~' dB o~ 0002 

mg/L(Varian; 1979). 
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DISE/ilO EXPERIMENTAL 

ESTUDIO PRELIMINAR DE LA ABSORCION. 

__ ·-__ : _____ --:·;_ 

se- investig6 la absorción intestinal en ·yey~no- dB rata de· dos 

compuestos de arsénico inorgAnico •. s~· irl~~b6 ··~:f yeym;o durante s 

horas en una soluci6n de arsenito d-~ s~di~---_-[i~--~cIÍI{1'-~ o arseniato 

de sodio (As (V)) a una concentracipn _inicbl:_de so mg/L, tomando 

muestras cada treinta minutos durante el transcurso del 

experimento. 

ESTUDIO DE ABSORCION EH LAS TRES SECCIONES INTESTINALES. 

Se incubaron por separado el duodeno, yeyuno e 1leon, en 

soluciones de arsenito o arseniato de sodio a una concentración de 

so mg/L. en solución Tyrode, muestreando cada 20 minutos durante 

las dos horas en que se realizó el experimento. 

ESTUDIO DE VARIACIOH DE CONCENTRACIONES. 

a) Duodeno. Se incubó esta sección intestinal en soluciones 

de arsenito o arseniato de sodio respectivamente, aumentando 

aproximadamente 6 veces la concentración, desde 80 hasta 500 mg/L, 

durante este experimento se tomaron muestras por duplicado de la 

cámara interior en periodos de veinte minutos durante 2 horas. 

b) Yeyuno. Se incubó esta parte del intestino en soluciones 

de [As {III)] o {As {V)] aumentando 25 veces la concentración de 

las soiuciones de arsénico inorgánico, desde so hasta 2 000 mg/L. 
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las soluciones de arsénico inorgánico, desde 80 hasta 2 00~ mg/L. 

De la cámara interior, se tomaro·n muestras poi;.:·. ~up.1ica~~ cada 

veinte minutos. 

··coNCENTRACION DE ARSENICO EN TEJIDO. 

Después de concluir los experimentos anteriores, se tpmaron los 

ºsacos invertidos" y se determinó la concentración de· arsénico en 

tejido. Los detalles experimentales para la determinación de la 

concentración de arsénico en tejido se describen en la página 69. 
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DESARROLLO EXPERI~E~TAL PAR~ EL ESTUDici DE LA ABSORCION 

INTESTINAL DE As CIIll Y' As !Vl 

RATA W!STAR 
MACHO ADULTA 

DI5ECCION DEL 
INTESTINO DELGADO 

INVERTIR LA 
SECCION 

INTESTINAL 

T MENOR A 4 ° C 

SOL TYRODE DXIGENAOP 
CON GAS CARBOGENO 

?OICIONAR ARSENICO 
TEMPERATURA = 37 ° C 

BURBUJEAR CARBDGENO 

MONTAR EN LA 
CAMARA DE 
ABSORCION 

TOMAR MUESTRA 

l
¡----7 c~~A 1 ~0u~IN 

1 LAVAR, 5.ECAR 

Y DIGERIR 

EL INTESTINO 

CUANTIFICAR 
ARSENICO 
POR AAS 



... .. 

DISENO EXPERIMENTAL PARA EL ESTUDIO DE LA ABSORCION 

iÍ' 
OETE~HINAR EL TIEMPO OPTI110 1 '¡:1 

OE EXPCRl11tNTACIDN f-~----, 

ES7UDIO OC AB50RCI0"< EN LAS TRES 

SECCIONES OE1- INTfSTlNO OELGROO 

ESTUDIO DE VAl'HRCION 

DE CONCENTR'°ICIONCS 

CALCU!.AR Pi:iRAMETROS 

CINETJCOS DE LA ABSORC(ON 

CUANTIFICAR A1 EN TEJIDO 

AL f JNAL DEL EXPERIMENTO 

O[T[RHINAR LAS OIFERCNCIRS 

OC ABSCRClON ENTRE [L A1 11111 Y EL A• IYI 

EN LAS DISTINTAS SECCIONES DEL INTESTINO DELCiROO 

DETERHlNAR EL SISTEMA OC TRANSPORTE 

DEL Asllflt,T AtlVJ 

DETERHlN¡:¡R LAS VELOCIDADES DE ABSORCION 

DEL ARSENITO Y ¡:Ú~SENIRTO DE 50010 

EN DUODENO l' YETU'°'O DE Rl'ITA 

DETERMINAR LA AClJHULRCION OC A1 

EN l.~ MUCOSA INTESTINAL. 



RESULTADOS y· DISCUSION 

ESTIMACION DEL TIEMPO .OPTIMO DE EXPERIHENTACION CON YEYUNO IN 

VITRO. 

Para estimar 1a absorción de arsénico en el intestino, usamos el 

parámetro 11 porcentaje de absorci6n11 ,_ que se dSfine como: 

Donde 

et = concentraci6n de As al tiempo t, (lado seroso) • 

c
0 

= Concentraci6n inicial de As. 

En la tabla 1.1 se muestra el estudio de la absorción 

intestinal de arsenito y arseniato de sodio [As(Ill) y As(V)] en 

yeyuno de rata durante 5 horas. En esta tabla observamos que para 

el [As(III)], hasta los 120 minutos se mantiene un cambio 

apreciable en la absorción de este compuesto; en el inte-rvalo de 

los 120 a los 180 minutos el incremento de absorción es constante. 

A los 180 minutos se inicia el equilibrio, permaneciendo constante 

la absorci6n desde los 240 minutos lo que implica que no existe un 

gradiente de concentración en la membrana. 

La existencia del equilibrio de concentraciones en ambos lados 

del intestino se corroboró experimentalmente al final del 

experimento. En la tabla 1. 2 se muestran las concentraciones de 

drsenito de sodio obtenidas a los JOO minutos, aquí se observa que 
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TABLA l. 0 1 ABSORCIOl.f DE ARSENITO Y ARSENIATO DE 60010 EN YEYVNO DE RATA 

'º 
" 
-" 
120 

"º 
180, 

210 

240 

270 

"º 

ARSENICO {III) ARSEHICO (V) 

TABLA 1.:z CONCEHTMCIOH PIHAL DE ARSENCO EN EL LADO SEROSO Y MUCOSO DE YEYUNO DE RATA 

LADO KUCOSO 

LADO SEROSO 

ARSEHICO {IIIJ ARSENICO (V) 

COHCENTRACION FINAL DE ARSEllICO EN (mg/L) 

EXPERIMENTO 

74.6 

74.6 

69.7 6J.3 

6J.4 

59.7 

59.7 

Lll.O COHCE?M'HACIOJIES f:H AMaos LADOS DEL INTESTINO FUERON DETERMINADAS A LOS 300 MINUTOS 
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la concentra~-~~~, de aZ::ilénié~',es -~ª misma en ambos lados de la 

me~bra~á· bf~i6~Í.~~~,~~o~:-.--lo cual-podemos asegurar que en el sistema 
"--":> 

ya _no ~~~s~;a ~un·.·g~a-diente de concentración. 

L~ _P~.~~e:~~ia -del e~ilibrio se puede visualizar fácilmerite al 

ob89rvar la fiqura l, que muestra el porcentaje de absorci6n en 

yeyui1o. En la curva que corresponde al As(II'I), vemos que el 

equi_librio inicia a los 180 minutos y la absorción del arsenito de 

sodio es prácticamente constante desde los 210 minutos. 

En la misma tabla l.l observamos que para [As(V)], se mantiene 

una diferencia apreciable en la absorción del arsénico hasta los 

180 minutos, posteriormente a los 210 minutos el sistema alcanza 

el equilibrio. En la tabla 1.2 se muestran las concentraciones de 

arsénico al final del experimento. Se encontró que también como en 

el caso del As(III), las concentraciones de As(V) en ambos lados 

de la membrana fueron las mismas, lo que permite asegurar que el 

sistema habla llegado al equilibrio. si observamos de J;lUevo la 

figura 1, en la curva que corresponde al As(V) se nota claramente 

que el equilibrio se alcanzó a los 210 minutos. 

De las observaciones anteriores, podemos concluir que el 

equilibrio de concentraciones se alcanza a diferentes tiempos para 

cada estado de oxidacitn, siendo menor el tiempo que requiere el 

As(III) para llegar al equilibrio. 

Ahora bien, cuando se absorbe un tóxico, atraviesa la membrana 

biológica, llega al torrente circulatorio y posteriormente se 
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o .... ~-'-~~-1-~~~~~1--~~~~-1-~~~~-+~~~~__, 
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ílCURA 1 PORCENTAJE DE ABSORCION DE As(lll) Y As(V) EN YEYUNO DE RATA, EL TEJIDO SE INCUBO 
DURANTE 5 HORAS A 37ºC, EN SOLN. TYROOE ADICIONADA CON 80 mg/L DE ARSENITO O ARSENIATO DE SODIO 
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ESTA Tf<\\~ »* ~rn~ 
SAl.i~ !.%: !J ~~~rnTECA 

distribuye, biotransforma y elimina; de manera que en realidad 

casi siempre existe un gradiente de concentración a lo largo de la 

membrana biológica, y podemos pensar que el tóxico se absorbe ad 

Jnfinltum, siempre y cuando el sistema de transporte que utilice 

el tóxico para atravesar la membrana biológica sea un transporte 

no mediado, esto es, se transporte mediante difusión simple. 

Dicho lo anterior, y simplificando el problema, esto es 

pensando que el sistema de transporte que utilizan los compuestos 

arsenicales estudiados es un transporte no mediadp, resulta 

deseable mantener el sistema en estudio, C!n las condiciones má.s 

parecidas a la realidad, esto es en condiciones fuera del 

equilibrio de concentraciones, por lo que el tiempo ütil del 

modelo experimental utilizado es aquél en el que el sistema se 

encuentra lejos del equilibrio de concentraciones." 

De manera que con el modelo experimental que estamos utilizando 

para estudiar la absorción de los compuestos de .arsénico 

inorgánica, el tiempo ütil de experimentación es menor a 120 

minutos para As(III) y menor a 180 minutos para As(V). De ah1 que 

para realizar los estudios de absorción en ambos estados de 

oxidación, decidimos restringir a 120 minutos el tiempo de 

experimentación. 

Es importante mencionar que observamos cambios macroscópicos de 

las características de la membrana biológica y también en la 

apariencia de la solución. Desde los 150 minutos la solución 

empezó a enturbiarse y el color del fragmento intestinal se tornó 
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ma.s claro; posiblemente en este momento, la viabilidad de la 

membrana bol6gica era menor. A los 300 minutos, al finalizar el 

experimento, la estructura de la capa mucosa del intestino se 

habla modificado, el tejido se notaba ma.s turgente y parecia que 

el epitelio intestinal se estaba desprendiendo, posiblemente 

porque hubo cambios estructurales en el mQsculo de la mucosa que 

es el encargado de mantener la organización estructural del 

epitelio (Ham, 1970; Berna y Levy, 1998). 

El determinar el tiempo 1ítil del modelo experimental, nos 

permite asegurar que el sistema se encuentra fuera del equilibrio, 

permitiendo con esto mantener un gradiente de concentración y por 

tanto se favorece el transporte de material a través de la 

membrana biológica. Además, se está experimentando dentro del 

intervalo de tiempo en el que no se observaron cambios 

macroscópicos en el intestino, por ende se puede asegurar la 

viabilidad de la membrana biológica. De manera que el tiempo 

óptimo de experimentación para ambos estados de oxidación es de 

120 minutos. 
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ESTUDIO DE ABSORCION EN LAS TRES SECCIONES INTESTINALES. 

En esta parte del estudio .de absorción, se describeri las 

diferencias de absorción ln v1tro de dos compuestos de arsénico 

ino-rgáriiCh -~~--duodeno, yeyuno e 11e~n. 

En· las tablas 2 y 3, se muestran los resultados del estudio de 

absorción de las tres secciones de intestino delgado de rata. En 

la tabla 2 que corresponde a la absorción mostrada por el arsenito 

de ·sodio [As(III)], observamos que hasta los 60 minutos, la 

absorción de duodeno es marcadamente diferente a la absorción 

mostrada por yeyuno e 1leon. A los 80 minutos, las diferencias de 

absorción entre las tres secciones intestinales son menores; a los 

120 minutos persiste la diferencia de absorción entre duodeno y 

yeyuno y también entre duodeno e !leen; sin embargo, ya no existe 

una diferencia apreciable entre la absorción de yeyuno e !lean. 

En la figura 2, se muestran las curvas exper imental":s de la 

absorción de arsenito de sodio, obtenidas para duodeno, yeyuno e 

!lean. Aquí observamos que la diferencia de absorción entre yeyuno 

e !lean es muy pequefia, mostrando curvas de absorción similares; 

sin embargo, en el caso de duodeno, se aprecia que la absorción es 

menor con respecto a yeyuno e !lean. Dicho de otra manera, el 

As(III) se absorbe más eficientemente en el yeyuno, y en forma 

parecida por el íleon, a diferencia del duodeno que muestra una 

absorción menos eficiente. 

La tabla 3, muestra la absorción del arseniato de sodio 
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(As (V)] ·en las tres secciones de" intestino delgado de rata. En 

esta tabla, observamos que yeyuno e 1lé:on muestran absorciones 

similares hasta los 80 minutos; a los· 100 ·y 120 minutos la 

absorción mostrada por yeyuno e ~l~o~ es ligeramente distinta. Sin 

embargo, la absorción que presenta el duodeno con respecto a 

yeyuno e ileon, es marcadamente inferior a lo largo de todo el 

experimento. 

En la figura 3, se muestran los porcentajes de absorción de 

As (V) en las tres secciones del intestino delgado de rata. Se 

observa en esta gráfica que la absorción mostrada por yeyuno e 

ileon es similar, tornándose ligeramente mayor esta diferencia a 

partir de los ea minutos. En el caso del duodeno, la absorción de 

este segmento intestinal es mucho menor con resp~cto a yeyuno e 

ileon en todo el intervalo de tiempo que duró el experimento. 

Es importante destacar que la diferencia de absorción entre las 

tres secciones intestinales estudiadas, es notablemente mayor 

cuando se expone el tejido al arseniato de sodio. Obviamente, el 

As (V) sigue un patr6n de absorción semejante al mostrado por el 

As(r~r), pero en el duodeno la absorción del arsenito de sodio es 

más eficiente. 

Ahora bien, las diferencias de absorción observadas entre los 

dos experimentos independientes para ambos estados de oxidación 

[(III) y (V)], se deben muy probablemente a las diferentes 

absorciones que mostraban los tejidos. Aún cuando se usaron las 

mismas longitudes del tejido para realizar los experimentos, 
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TABLA l ASSORCION DE· ARSDUATO DE SODIO,. EK. DD008H01 YF.YUNO E ILEDN O! RATA 
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generalmente los f ragrnentos intestinales mostraban diámetros 

intestinales diferentes; recordemos que utilizamos tejidos de 

animales diferentes con caracter1sticas similares, y por tanto 

poseían diferentes capacidades de absorción. Por lo que además de 

medir el fragmento de intestino, seria· conveniente también pesarlo 

y dividir la absorción entre el peso del fragmento intestinal, con 

el objeto de normal.izar (minimizar las diferencias de absorción 

observadas) la absorción; o bien, estimar el área de absorción de 

cada fragmento intestinal. 

Del análisis anterior, es claro que el duodeno es la parte del 

intestino delgada que presenta la absorción menos eficiente, esto 

puede explicarse debido a las diferencias morfológicas de los 

vellos a los largo del intestino. Generalmente los vellos en el 

duodeno proximal tienen forma de crestas, en el duodeno distal y 

en el yeyuno proximal tienen forma de hojas o dedos, de manera que 

en estas partes del intestino, los vellos presentan más 

invaginaciones, lo que da como resultado que la capacidad 

absorti va del yeyuno sea mayor que la observada para el duodeno 

(Trier, 1968). 

Ahora bien, en duodeno la absorción del arsenito de sodio es 

más eficiente que la observada para el arseniato de sodio. Lo 

anterior puede explicarse tomando en cuenta el modelo de membrana 

de mosaico fluido y mediante el mecanismo de la difusión i6nica; 

este tipo de transporte ocurre a través de los canales de protelna 

presentes en la membrana. Ya que el As(III) es capaz de formar 
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complejos con prote1nas que presentan grupos sulfhidrilo -SH, 

posiblemente esto favorezca el tranSporte del arsenito de sodio, 

por tanto es factible que la diferencia de absorción entre los dos 

estados de oxidación observada en duodeno debe posiblemente a 

la interacción del arsenito de sodio con las prote1nas presentes 

en la membrana, y por esto se transporta más fácilmente este 

compuesto a través del epitelio intestinal (Berne & Levy, 1988). 

Con respecto a la absorción mostrada por yeyuno e ileon, 

podemos considerar que prácticamente no existe diferen9ia, por lo 

que decidimos restringir las observaciones en el siguiente 

experimento de variación de concentraciones, y estudiamos los 

efectos de concentración utilizando ünicamente duodeno y yeyuno. 
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ESTUDIO 

;,:~:;\', ,.,:t;'°-!'" 

A) . DIFERENCI/I . oE::.AssoRcION .;,DE ARSENITO ·:.Y ARSENIATO DE soDIO EN 
.. ;.~·.;i: . -~(.:.: <,:~'< -.'<; ·('" -'.';','."" 

DUODENO.•,, _, :. •,e ·;ce.. ;'0'/. - ;_ ;~ ._7.~- _ • _ ':' ~·-':'· 0•,'/· ··~•,-: 
-.. _~;~:-.:~ '°;;'.""''·''--;o~:::- : .;~: , -~¿ ''"' (;_:Ji~- ~;;::,~ ' )~; _-¡~-:;~_;i ,;' -~:~_' ,,-)i,-_-' 

Se estUd.i6~;1~/~b~~rc::!6ri ~l'h~~~.ítrQ:!de·i~~~~:~ii~t9~fy~~afBBiiiÍlt~~~ de ~sodi0 
en du~dério :-d'Ei' ~;~t'~~)~'.~'¡:¡~ihf-~~d-~-,:h~~t·~~{~~;;~-~-;,~~~~-~~:.~i~---- :~i~~~:ri.tr~ci6n 
inicial -~~--l~~-~-~~~~~~~f·ó~-:~~-~'.~;-~~~'~ifú;~-t~~-~:,l:~~J%;\ .. -~;.'. :~'.?:~~~------

' ' _;~)::.'~--; ·:, ,'{_;·:·.:-il· __ º-' =:.-' :;~~- - ~el~~/~~./;;:~-: 

En· 1as tabl.~s ;4;; s y);· ,¡;¡: .. ;.11~.;tr~* {¡~ ái:i'sor'ciici~es dé As cm> 
' ·:·' :.': :."'· ,' 

y As (V) eri duodeno de· rata a· diferentes Concentraciones iniciales 

de arsénico. 

En las tablas 4 y 5 observamos que la absorción mostrada por 

As(III) es similar para las concentraciones iniciales de 80 y 240 

mg/L; sin embargo, en la tabla 6 observamos que la absorción 

disminuye cuando la concentración inicial de arsénico es de 500 

mg/L. En las tablas 4, 5 y 6 observamos que la absorción mostrada 

por As(V) es similar a las diferentes concentraciones ini~iales. 

Ahora bien, si comparamos la absorción que presenta el As(III) 

con respecto al As (V), es claro que cuando las concentraciones 

iniciales son de ao y 240 mg/L, la absorción del As(III) es más 

eficiente. La diferencia de comportamiento se observa cuando la 

concentración inicial es de 500 mg/L, pues a esta concentración 

las absorciones que muestran ambos estados de oxidación son 

similares. Esta diferencia de comportamiento se debe a la 

la disminución de absorción que muestra el arsenito de sodio. 
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TASLA 4 ABSORCIOI! DE All:S!HITO Y ARBEff?ATO DI SODIO, EH DUODDiO Dt RATA 
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F!CURA 4 PORCENTAJE DE ABSORCION OE As(lll) Y As(V), EN PREPARACJON DE OUOOENO DE RATA. 
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ABSORClOlf DE ARSOUTO Y ARSDllATO DE SODIO, IJf OUCDEHO DI! RATA 
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TABLA 6 

t (111in) 
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AIJSORCIOH· DE ARSENITO Y ARSDIATO DE SODIO, EK OUObtHO D.! RATA 
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FIGURA 6 PORCENTAJE 0( ABSORCION OE As(HI) y As(\I), EN PR(PARACION m: DUODENO OE RATA. 
EL TEJIDO SE INCUBO 2 llORAS A 37ºC EN SOLN. TYROOE, AOlCJONAOA CON !>DO mg/L DE As{llt) O As{V) 
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Las f !guras 4, 5 y_ 6, muestran el P?rce11:t~j e de absorción de 
. - ~' - - .· .. ' ·- .· ,._- . -·. -

As(III). y As(V). en duodeno de rata. 

En las_: ffghras y _s se· muestra la- absorción del As(III) y 

As(V) _a __ so Y._ 2:40_ ·mg/L, _en :estas ;-.9ráficas observamos que el 

arsenitO ·(Je- sOdio ·e As (Iir) J ise -absoi-be -de· manera más eficiente que 

el ·arseniato de sodio [As(V) ]. Sin· embargo, en la figura 6 que 

muestra la absorci6n de las soluciones arsenicales cuando la 

concentración inicial es de 500 mg/L, observamos que la absorción 

de ambos estados de oxidación en el duodeno, es prácticamente la 

misma. 

Para observar claramente porque a 500 mg/L se obtienen 

absorciones similares para ambos estados de oxidación en duodeno, 

se graficaron los porcentajes de absorción para cada estado de 

oxidación variando las concentraciones iniciales, estas gráficas 

se muestran en las figuras 6A y 68. 

En la figura 6A se muestra la absorción de AG(III) en duodeno. 

Al observar esta gráfica vemos que la curva punteada corresponde a 

la concentración inicial de 500 rng/L, la curva de esta 

concentración se encuentra por debajo de las curvas de 

concentración menor, por lo cual ahora s1 nos resulta claro que a 

500 rng/L la absorción del arsenito de sodio se deprime. 

Ahora analicemos lo que sucede con el arseniato de sodio. En la 

figura GB, se muestra el porcentaje de absorción de As (V) en 

duodeno a diferentes concentraciones iniciales. Es claro que en 
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esta gráfica observamos que la absorción mostrada por el arseniato 

de sodio- en duodeno, es similar a las tres concentraciones 

estudiadas; sin embargo, la pequefia diferencia en la absorción que 

Se-observa al aumentar la concentración del arseniato de sodio no 

muestra depresi6n en la absorci6n a 500 mg/L, ya qu~ las tres 

curvas se encuentran en orden creciente de absorci6n· - al aumentar 

la concentración. 

Del análisis del las gráficas anteriores, ahora si resul.~a· m~y_ 

claro que las absorciones similares para As(III) y }\s(V) a 500 

mg/L observado en la figura 6, se debe únicamente a la depresi6n 

de la absorci6n mostrada por el arsenito de sodio. 

Es importante aclarar que el estudio de variaci6n de 

concentraciones en duodeno, se realizó ünicamente con tres 

concentraciones. En el estudio de variación de concentraciones 

realizado en yeyuno, se utilizaron cinco concentraciones. 

El haber realizado el estudio de variación de concentraciones 

en duodeno s6lo con tres concentraciones, se debió a la dificultad 

que presentaba el montaje del duodeno en la cámara de absorción. 

Esta sección intestinal es mucho más corta que el yeyuno, y si 

durante el montaje se perforaba la membrana intestinal, era 

necesario sacrificar otro animal, lo que implicaba perder un dia 

de trabajo experimental, por esta razón el estudio de variación de 

concentraciones en duodeno se realizó ünicamente con tres 

concentraciones diferentes. 
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B) DIFERENCIA DE ABSORCION• DE· ARSENITO Y ARSE!!IATO ,DE SODIO EN 

YEYUNO. 
- '·~-\<!-

Se estudl6 '1a' a~~<)~ci~ri ln~~lt,:~ ci¡; \¡,r~;;~i.t;; y ~~;s2niat~ d<i .. sodio 

en- y~yu-1:1~· -_de __ -;-~ta··;~~i~u;~nt~·ridci'0l·k~~~~,,:/2·;-;.::_~~~~~·~~tii,~:f_-~ol1~6entr·ac~t'On 
inic1a1 ·~.~ ii~~i~i>~i~t~:1'de21i:~~$f~.?~~·t~r,~'i€,~ ·~&. ,.'cé· • > 

\;·"-. "···. ·:. ~-~ )t;::---·'.T:~·--~-. ::(~" i~~.~ ·.-:-r"'.,. 

En l'iis-:tcibí8S' ·7 ,_:_a, 9,, 10 y i¡ ·-~'~-~·~:~~~t~~~ las" ·~b~oi:'ciones de 
>~· ', -/-- ,.,; • _·--,-,_ \ '-;- - ' ' : . ~,-_ : ._,;- . ,. .- . •º.-- - ',.e; : ,' ,,-

AS (i'Ir)_-:_y--As. <Y> ·e_ri'· ye~no de- ·~ata_· _a diferen~es ~()~ce~trá.9ion~-s 

inicialeS de.arsénico. 

En las tablas 7, B, 10 y 11 observamos que ~a abBorci6n 

mostrada por el arsenito de sodio en yeyuno, es similar a so,· 240, 

1,000 y 2,000_ mg/L. Por lo que en general podemos decir que a las 

conceñtraciones mencionadas, la absorción mostrada por el As(IIX) 

es similar e independiente de la concentración inicial. 

Sin embargo, al observar la tabla 9, notamos que a 500 mg/L se 

registra un. - comportamiento diferente en la absorción de este 

compuesto. A esta concentración observamos que la absorción en 

yeyuno se deprime, este fenómeno se observó anteriormente cuando 

analizamos la absorción mostrada por el duodeno. 

Si_ ahora analizamos el patrón de absorción que presenta el 

arseniato de sodio mostrado en las tablas 7, B, 9, 10 y 11, 

observamos que la absorción de este compuesto es similar a todas 

las concentraciones estudiadas, por lo que la absorción del As(V)' 

es similar e independientemente de la concentración inicial. 
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FIGURA 7 PORCENTAJE DE, ABSORCION OE M(UJ) Y As(Y}, EN PREPAAACJON DE YEYUNO DE RATA. 
EL TEJIDO se INCUBO 2 HORAS A J7ºc EN SOLN. TYROOE. AOICtONAOA CON eo mq/l DE As(IU) o "4(V}. 
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TABIA 9 ABSORCION DI ARS!lllTO Y ARSEHU.TO DE SODIO, EN YnUHO DE RATA 

54.:1 

ARS0.tCo (Y) _ 

DI ABSORClON 

EXPERIMENTO 
-.-: ~K· 

o;o 

2:1.:i :11.7 :13.0 

:150:1 

;c1.1 ·:n:s 37,j¡; 

.• 9.5 52,5_ 51.0 

56.3 -, ti.O 

uo 75.5 u.2 a1.o n.1 

PREPARACION DI.YEYUNO !ll _soui •. _~~01, ADictotfADA coN 500 mq/L 'oE A•(IIl), ~ A•(VJ, ·T-nºc. 
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FlCURA 9 PORCENT.UE DE ABS~RCION' DE ~c~go~ As~~~·1a~~R~~~º~9~~ ;~~~)~E!~!~ 
EL TEJIDO SE INCUBO ~ ~ORAS A 37 e EN so,LH. • 
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'TABLA 10 

t ·c111in> 

- 10~ ·' 

UD 

A8SORCIOH DE ARSENITO Y ARSENIATO Dt: SODIO, EN TEYDNO OE RATA' 
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i~~:-s6·:,~~ 
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76.6 
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2 PROK 

e º"º 
.~5.8 24.3 

37,3 39.J 

-u-.-.,.-_ ·. __ 52.2 

-61.e- ~_59.~ 

65~6 70.2 

72.5 

''·U.;2'-. :;-2~~;.-·, .-~-~ .. ~~-. 21.9 

'~2;.7~' "'-- "'¡i.-~- -:-_~--;;,4- ---~ 
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FrCURA 10 PORCENTAJE OE ABSORCION DE As{lll) Y As(ll) •. EN PREPARACtON DC YEYUNO DE RATA. 
EL TEJIDO sr. INCUBO 2 HORAS A J7°c EN SOLN. TYRODE:, ADICIONADA CON '·ººº fTl9/L DE As(lll) o As(V}. 
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FIGURA 11 PORCENTAJE Dt ABSORCION .DE As(111) Y At{V), EN PREPARACION DE YE.WNO DE RATA. 
El TE'JIOO SE IN~UBO ~ HORAS 4 37ºC _EN SOLN. TYROOE, ADICIONADA CON 2,000 mg/t. OE As{UI) O A.:.(V) 
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En ias. figt.ira~_:· 7t __ B, ~~.__y· 11:- obs_ervamo_s claramente que en 

yeyuno, el_-. ~r~~:i¡-~~: .~·e -sodio· es_ ·e1 compuesto que se absorbe de 
' - ; ;__; . ·,;c.·,=.-." ~""': ~' 

manera más : é't.icient'!!. 
: ·:·'.'::·: •"' 

--·s~n~.·-.;m·~;á;g=o~ ;_\--~J.< Obsé-rvar- la figura - 9 encontramos que a soo 

mg/L,' ·,:ia -;~bs~r~i6ri ~en,~:yeyuno es similar para ambos estados de 

ox¡~~-c·¡¿~>~~s~~-~-,si~~aci6n también se observó en duodeno para la 

misma·concentraci6n~ 

Con - el ,·'objeto de aclarar porque a 500 mg/L la absorci6n en 

yeyuno es Similar para ambos estados de oxidaci6n, se graficaron 

los: po.~~entajes de absorción para cada estado de oxidación a las 

diferentes concentraciones. Estas gráf leas se muestran en las 

figuras 9A y 98. 

La figura 9A muestra el porcentaje de absorción de As(rII) en 

yeyuno a diferentes concentraciones. En esta gráfica observamos 

que la curva de porcentaje de absorción a 500 mg/L (curva continua 

de símbolos cuadrados), está localizada por debajo de las curvas 

de concentraciones diferentes, ya sean de concentración mayor o 

menor. Por lo que el fenómeno de disminución de absorción de 

As(III) observado anteriormente en duodeno, ocurre a la misma 

concentración en yeyuno. 

Al observar la figura 98 que muestra los porcentajes de 

absorción de As(V) en yeyuno a diferentes concentraciones, notamos 

que las curvas de absorción son similares e independientes de la 

concentración inicial. 
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FIGURA 98 PORCENTAJE DE ABSORCION DE A'l{V) EN YEYUNO DE RATA, A OIF[RENTES CONCENTRAC1Dm:s. 
LQS VALORES SON EL PROMEDIO DE 1. EXPERll.4[NTOS CON ANIMALES DIFERENTES 0( CARACT(RISTICAS 511.111.AR(S. 
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Del anál_isiS anterior es claro que las, a_~sOrciones ·-simi~.areS de 

As(III) Y--·As(V) en yeyuno, .mostr~daá eri-_1a:- ~igura 9 se deben 

exclusivamente a la disminución de absOrCion· que presenta el 

As(l:IIL en yel'Uno a 500 mg/L. 

Para =~éXpiié-~r por qué se observa en duodeno y yeyuno un 

deCr~ni.ent.o '--,-~~·n ·,ia · absorci6n del arsenito de sodio, cuando la 

Concentr·a~i6n' ·ÍnÍci~l es de 500 mg/L, es necesario recordar que el 

-A~(Í.Irj es ~~~J:lo _i:nas tóxico que el As(V); a continuación se 

muestra· una.tabla de la toxicidad relativa de As(III) Y.As(V). 

TABLA DE TOXICIDAD RELATIVA 

TOXICIDAD RELATIVA DE AS(III) Y AS(V) EN DIFERENTES SISTEMAS 

Efecto 

Oral Loso en ratas 

rntraperitoneal LD
75 

en ratas 

Trypanosoma gambiense LD
50 

ED50 Inhibición de crecimiento 

en células He La 

Dosis 

As(III) 

10 

4.5 

0.15 

0.13 

As(V) 

100 

14-18 

8.9 

Diferencia 

en potencia 

mgKg-1 10 

mgKg- 1 J.1-4.0 

mmolKg-1 59.J 

15.4 

ED50 Disminución en la síntesis 

de fosfoenol piruvato 2.0 12.0 mM 

ED50 Disminución en la saturación del grupo 

hemo de la triptofano pirrolasa 75 200 2.6 

Tomado de (Del Raza, et al., 1990) p.150. 

Del análisis de esta tabla, es claro que el As(III) es más 

tóxico que el As(V), por lo que el decremento en la absorción que 
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se observó para el As(III) en duodeno y yeyuno, puede expl~carse 

porque posiblemente cuando la concentración era d~ 500 mg/L, las 

células de la membrana biológica ya estaban intoxicadas, o 

simplemente el experimento 2 mostró valores bajos en el porcentaje 

de absorción en ambas secciones intestinales (ver tablas 6 y 9). 

El fenómeno de depresión de la absorción que hemos observado no se 

observa a concentraciones mayores, puesto que al aumentar la 

concentración del arsenito de sodio ya no se observa en yeyuno el 

decremento en la absorción. Para determinar si realmente esta 

depresión de absorción observada se debe a que uno de los 

experimentos resultó ser de absorción baja, es necesario realizar 

más repeticiones de este eKperimento. 

* Las gráficas mostradas en las figuras 1 a 11, 6A, 6B y 9A y 

98, se construyeron con el paquete Sigmaplot versión 3.1 de Jandel 

Scientific Co. En estas figuras los puntos mostrados corresponden 

al promedio de dos experimentos independientes realizados con 

animales diferentes de caracter1sticas similares_ Las· curvas 

mostradas en estas graficas corresponden a la curva de mejor 

ajuste, calculadas a partir del método de m1nimos cuadrados, 

utilizando la ecuación y = axb donde b = 2. La fórmula anterior 

describe una curva parabólica. 
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SISTEMA DE TRANSPORTE DE ARSENITO Y ARSENIATO DE SODIO EN DUODENO 

Y YEYUNO IN VITRO. . '•· ' _. 
'.' ; 

"/.,-,, 

se encontró en ·.~os_ :res_ul~~~~S\.:desc~itos anteriormente, que el 

arsenito. de'" Sodio_ se /a·b~~-rb-~-~-:~rf':CnlaiOr-'Pr.0Po~ci6n que el arseniato 

de sodio~ siendO~ -m!S __ ~f~~i~_~te _-lá_ absorción en yeyuno y de manera 

simi:Iar en --e_l 1_Ie0n. _- E~to permite conocer únicamente la cantidad 

de material que ha cruzado la membrana biológica en un tiempo 

determinado. 

sin embargo, nuestro interés es conocer cómo se lleva a cabo el 

transporte de los compuestos de arsénico para absorberse en el 

intestino, por lo que es necesario determinar el sistema de 

transporte que utilizan el arsenito y arseniato de sodio para 

atravesar el epitelio intestinal. 

En la tabla 12 se muestra el efecto de la concentración sobre 

la absorción de As(III) y As(V) en duodeno de rata. En esta tabla 

observamos que a cualquier tiempo la absorción mostrada por el 

arsenito de sodio es similar a 80 y 240 mg/L, disminuyendo 

ligeramente cuando la concentración inicial es de 500 mg/L. si 

observarnos la absorción que presenta el arseniato de sodio, vemos 

que para este compuesto, la absorción de As(V) a cualquier tiempo 

es similar a las tres concentraciones estudiadas. 

En la figura 12.1 se muestra el porcentaje absorbido de 

arsenito de sodio a los 60 minutos en duodeno de rata a diferentes 

concentraciones. En esta gráfica observamos que aparentemente a 
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TABLA 12. EFECTO DE LA CONCENTRACION SOBRE LA ABSORCION DE 
ARSENITO Y ARSENIATO DE SODIO EN DUODENO DE RATA 

t (min) 

20 

40 

60 

80 

100 

120 

t (min) 

20 

40 

60 

80 

100 

120 

80 240 

80 240 
- .. e-- .. -,. 

" 16.5 
0 --_,0:-c-' ''-::O._· 

,:28.2 
41,5 
52,7 

. 61.3 

.68.5 

500 

PORCENTAJE ABSORBIDO EN EL INTESTINO 

18.6._ 2Ll 24.6 

24. 3 29.9 30.6 

31. 7 36.l 39.8 

36.6 45.9 46.7 

47. 3 57.2 59.2 

60.5 60.3 72.2 

LOS VALORES DE ABSORCION SON EL PROMEDIO PARA DOS ANIMALES 
DIFERENTES CON CARACTERISTICAS SIMILARES. 

PREPARACION DE DUODE!lO EN SOLN. TYRODE, ADICIONADA CON As(III) O 
As(V) A DIFERENTES CONCENTRACIONES, T = 37ºc. 
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FIGURA 12.2 PORCENTAJE ABSORBIDO OE ARSENIATO DE SODIO A LOS 60 MINUTOS EN DUODENO OE RATA. 
lOS TE.J!OOS SE ltJCUBARON 2 HORAS. A J7°c EN SOLN. nRoOE, AOICIONANOO CONC. DIFERENTES CE As{V). 
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soo mg/L, e1 porcentaje absorbido disminuye ligeramente; sin 

embargo, si observamos el primer y el cuarto punto de la gráfica 

{que corresponden a BO- y 240 mg/L respectivamente), vemos que 

muestran porcent.ajes similares ~ los correspondientes a 500 mg/L, 

por lo que probablemente el segundo y el tercer punto de la 

gráfica presentaron valores muy altos de porcentaje absorbido. 

En la figura 12.2 se muestra el porcentaje absorbido de 

arseniato de sodio a los 60 minutos en duodeno de rata a 

diferentes concentraciones. En esta gráfica observall!os que el 

porcentaje absorbido de As (V) es el mismo a cualquier 

concentración. 

Del an6lisis anterior, podemos decir que en duodeno, la 

cantidad absorbida de As(III) y As(V) por unidad de tiempo se 

mantiene constante y la absorción no se modifica al aumentar la 

concentración inicial. 

En la tabla 13 se muestra el efecto de la concentración sabre 

la absÓi:-ci6n de arsen.lto de sodio en yeyuno ~de rata a diferentes 

concentraciones iniciales. En esta tabla se observa de nuevo que a . 

500 mq/L el porcentaje absorbido de ar~enito de sodio muestra un 

ligero descenso; sin embargo, al analizar la figura 13 que muestra 

los datos del porcentaje absorbido de As(III) a los 60 minutos, a 

diferentes concentraciones iniciales observamos que obvi~mente el 

porcentaje absorbido de arsenito de sodio en yeyuno es constante e 

i ncl0pcndi~nte de la concentración inicial. 
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En la tabla 14 se muestra el efecto de la concentración sobre 

la absorción del arseniato de sodio en yeyuno de rata a diferentes 

concentraciones iniciales. En esta tabla observamos que el 

porcentaje absorbido de As(V) en el intestino se mantiene 

constante a cualquier concentración. LO anterior se muestra 

c1aramente en la figura 14, en esta figura se observa que el 

porcentaje absorbido de As(V) a los 60 minutos en yeyuno es 

simi1ar en todas las concentraciones estudidadas. 

Ahora bien, con los resultados anteriores tenemos l~ evidencia 

de que la absorción del As(III) y el As(V) en el duodeno y el 

yeyuno ocurre mediante un proceso de transferencia no saturable, 

ya que a pesar de que la concentración inicial de los compuestos 

de arsénico se aumentó hasta 25 veces, se encontró que la cantidad 

de arsénico absorbida por unidad de tiempo siempre se mantuvo 

constante. El sistema de transporte no mostró en ningún momento 

evidencia de saturación ya que a pesar del aumento de 

concentración inicial, no se detectó una baja considerable del 

porcentaje absorbido de As(III) y 1\s(V) en las dos secciones 

intestinales estudiadas. 

Las figuras 15.1 y 15.2 muestran la concentración de As(III) y 

As(V) en duodeno, después de 60 minutos. En ambas gráficas se 

observa claramente que al aumentar la concentración inicial de 

arsénico, la cantidad absorbida se incrementa en la misma 

proporción del aumento de la concentración inicial, por lo que la 

absorción de As(III) y 1\s(V) en duodeno es directamente 
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TAOLA 14 Err!C'tO DE L\. COMCEHTRAC.lOff SOBJlE LA ABSORClOH DE Aa (VI IN YEYUMO DE RATA 

CONCOITRACióN lfflCIAL DE As (V) DI (.g/LI ... ·tCIOO 2 '" 
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AGURA 14 PORCENTAJE ABSORBIDO OE ARSENIATO DE 50010 A LOS 60 MINUTOS EN YEYUNO oi=- RATA 
LOS TEJIDOS SE ll~CUBARO/l 2 HORAS A J7°C EN SOLN. TYROOE. AO!C!ONANDQ CONC. DIFERENTES oi As(V) 
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proporcional a la concentración ini~ial. de_. lós compuestos 

arsenicales; exhibiendo una ~elaciOn lineal que muestra 

correlaciones de r ~ o.98 y r ~ 0.99 pci.ra ·~~1;1enit:o. de sodio -Y 

arseniato de sodio en duodeno.resPeCtiva~~nte. 

En las figuras 16. l y 16.2 se muestra la concentración de 

As (III) y As(V) en yeyuno, después de 60 minutos. En ambas 

gráficas se observa nuevamente que la absorción de arsénico para 

ambos estados de oxidación, muestra una relación lineal entre la 

concentración inicial de los compuestos de arsénico y !ª cantidad 

absorbida, o~servándose correlaciones de r ~ 0.99 y r ~ 0.98 para 

As(III) y As(V). 

Ahora bien, se mencionó que la absorción de As(III) y As(V) en 

duodeno y yeyuno muestran un sistema de transporte no mediado o 

pasivo, ya que al aumentar la concentración de arsénico no se 

present6 el fenómeno de saturación que es t1pico de los sistemas 

de transporte mediados. 

En la figura 17 se muestra un sistema de transporte mediado, en 

el cual se observa claramente el efecto del incremento de 

concentración de glucosa en eritrocitos humanos. En esta gráfica 

se observa que la velocidad de transporte de la glucosa exhibe una 

cinética saturable, ya que la velocidad de transporte se 

incrementa hasta que la concentración de glucosa es de 

aproximadamente 15 mM, a partir de esta concentración ya no se 

observa incremento en la velocidad de transporte. En este punto se 

observa una meseta que indica que el sistema de transporte 
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(generalmente una prote.1rici) se encuéntra saturad~ con ·el· ·compuesto 

transportado, y ·a partir de esa- concentraci6n; la- cantidad de 

glucosa transportada es constante (Stein, 1967; Berne & Levy, 

1988). 

Ahora bien, es claro que los compuestos de arsénico inorgánico 

se absorben a través del intestino mediante difusión simple, ya 

que muestran una relación lineal entre la concentraci6n inicial y 

la cantidad absorbida, además de que nunca se observó el fenómeno 

de saturación y por ende el sistema de transporte que ~tilizan el 

arsenito y el arseniato de sodio para permearse en el intestino es 

un sistema de transporte no mediado o pasivo, que corresponde a 

una difusión simple; por lo tanto la absorción está limitada 

exclusivamente por la concentración del compuesto a perrnearse y no 

depende de la presencia de una molécula transportadora. 

* Las gráficas mostradas en las figuras 12 .1, 12. 2, 13, 14, 

15.1, 15.2, 16.1 y 16.2 mostradas en esta sección, se con~truyeron 

con el paquete Sigmaplot versión 3 .1 de Jandel Scientific Ce. En 

estas gráficas cada punto corresponde a un experimento 

independiente. Las rectas trazadas muestran la linea de mejor 

ajuste, calculadas por el método de m.1nimos cuadrados utilizando 

la ecuación de una recta. 
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VELOCIDAD DE TRANSPORTE DE ARSENITO Y ARSENIATO DE SODIO EN 

DUODENO Y YEYUNO. 

se encontró que el arsenito y ars-eniato _de Sodi<?- s~ -·a~sor~B-:i en el: 

intestino principalmente a través de difusión simple. De manera 

que para calcular los parámetros cinéticos de la absorciOn 

utilizamos una cinética de primer orden, las ecuaciones que 

describen este tipo de transporte son las siguientes: 

ln (Co-XJ - ln co = - Kt 

ln(Co/Co-XJ = Kt 

Donde 

Co = Concentraci6n inicial, al tiempo t
0

, (lado mucoso). 

co-X = concentraci6n al tiempo t, (lado mucoso) 

X= Concentración absorbida al tiempo t, (lado seroso). 

(5) 

(6) 

(7) 

(B) 

Los parámetros cinéticos de una difusión simple son la 

constante de velocidad de permeaci6n K y el tiempo de vida media 

t
1
n; ya que estamos estudiando exclusivamente la absorción, la 

constante se ~onoce como constante de la velocidad de absorción Ka 

{Ritschel, 1982; 1984). 
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En la tab1a 15.1 se muestra la absorci6n de As(III) en duodeno 

expresada como ln (Co/Co-X), a diferentes concentraciones 

iniciales en función del tiempo. A partir de los datos mostrados 

en esta tabla y utilizando la ecuación 161 se calcularon los 

parámetros cinéticos, mostrados en la siguiente tabla. La ecuación 

mencionada tiene la forma de una recta de manera que mediante la 

recta de regresión lineal, se obtiene de la pendiente el valor de 

la constante de la velocidad de absorción Ka; finalmente a partir 

de este va1or se calcula el t
1
n mediante la ecuación 1eJ. 

En la tabla 15. 2 se muestran los parámetros cinéticos de la 

absorci6n de As(III) en duodeno de rata a diferentes 

concentraciones. En esta tabla observamos que los valores de la 

constante de velocidad de absorción Ka y del t
1
n son similares en 

todos los experimentos; sin embargo, los parámetros cinéticos del 

experimento 3 son los que muestran mayor dispersión ya que el 

error estándar de la constante Ka presenta el valor más grande. 

La tabla 16.1 muestra la absorción de As(V) en duodeno 

expresada como ln (Co/Co-X) , a diferentes concentraciones 

iniciales en función del tiempo; a partir de estos datos se 

calcularon los parámetros cinéticos que se muestran en la tabla 

siguiente. 

La tabla 16.2 muestra los parámetros cinéticos de la absorción 

de As (V) en duodeno de rata. En esta tabla observamos que los 

parámetros cinéticos son similares para todos los experimentos. 

Sin embargo, los parámetros obtenidos del experimento 5 muestran 
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o,.uu _ 0.2149 

cOHC~ -ilrici.u.. , .. "• .. . STO .. : Tl/2 .. , TJ.Ú . --
l9CJ/L) :,h-11 (h) (•in¡ 

' :o .. 441 1;572 ····•l y .. -0.441 t. 1.0241 
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y• -o.!IU t + t1.'8l6 
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y• -0.525 t + l.Oll!I 
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ma.yor dispersi6n,-'ya que el ·error estándar ·-de -la ·xa es m~s grande 

y el c0eficiente de correlaci6n r presenta el ~.valor. más peqUefio. 
- -«'-- ~ ; . 

La-~.-tabla ~11.1--- muestra la absorción. de~_·:·:~s_-JIIl) -en yeyuno 

~expresada como ln (Co/co-X) , a difel:-entes ·conce-ntraciones 
'._- __ ,e 

iniciales en función del tiempo; con estos datos se calcularon los 

parámetros cinéticos que aparecen en la siguiente tabla. 

En la tabla 17. 2 se muestran los parámetros cinéticos de la 

absorción de As(III) en yeyuno de rata. Podernos observar en esta 

tabla que los experimentos 2, 3 y 10 muestran mayor dispersión, ya 

que sus coeficientes de correlación presentan los valores más 

bajos y el error estándar de la constante K
8 

muestra los valores 

más altos. 

La tabla 18.l muestra la absorción de As(V) en yeyuno expresada 

como ln (Co/Co-X), a diferentes concentraciones iniciales en 

función del tiempo; a partir de estos datos se calcularon los 

parámetros cinéticos que se presentan en la tabla siguiente. 

En la tabla 18. 2 se muestran los parámetros cinéticos de la 

absorción de As(V) en yeyuno de rata. En esta tabla observamos que 

los valores de la constante Ka y del t
1
n son muy similares para 

todos los experimentos; sin embargo, en este grupo de datos los 

experimentos 6, a y 9 son los que presentan mayor dispersi6n, ya 

que son los experimentos que muestran los coeficientes de 

correlación más bajos y valores grandes en el error estándar de la 

constante Ka. 
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En las tablas anteriores puede observase que los parámetros 

cinéticos I<a y tu
2 

en duodeno y yeyuno, son similares en todas 

las concentraciones, y no dependen de la concentración inicial del 

compuesto de arsénico. Por ejemplo, los valores de la constante k 8 

para 1a absorci6n de As(III) son 0.713 h- 1 a eo mg/L y o.622 h-1 a 

500 mg/L en duodeno, y 0.814 h-1 a 80 mg/L y 0.823 h-1 a 2,000 

mg/L en yeyuno. Estos resultados muestran que efectivamente, la 

absorción del arsenito y arseniato de sodio en duodeno y yeyuno 

sigue una cinética de primer orden. 

sin embargo, el análisis de las tablas anteriores no permite 

observar si existen diferencias en las velocidades de absorción 

entre duodeno y yeyuno para cada uno de los compuestos de arsénico 

estudiados, por lo que en la tabla siguiente se muestran los 

promedios de la constante ka y del tiempo de vida media t
112 

La tabla 19 muestra los parámetros cinéticos promedio de la 

absorci6n de As(III) y As(V), determinados en órgano ais.lado. En 

esta tabla vemos que el arsenito y el arseniato de sodio se 

absorben a velocidades diferentes en ambas secciones intestinales. 

En duodeno el tiempo de vida media promedio para la absorci6n de 

As(III) es de 59.57 minutos, mientras que para el As(V) el tiempo 

de vida media promedio es de 89.25 minutos, esto significa que en 

duodeno el arsenito de sodio se absorbe a velocidad mayor. En 

yeyuno el arsenito de sodio también se absorbe a mayor velocidad 

que el arseniato de sodio, ya que el As(III) tiene un tiempo de 

vida media promedio de 60. 02 minutos, y el As (V) presenta un 
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TABLA 19. PARAMETROS CINETICOS PROMEDIO DE LA ABSORCION DE 
As(III) y As(V), DETERMINADOS EN ORGANO AISLADO 

DUODENO 

As(III) Ka t1/2 t1/2 As(V) Ka· t1/2 .t112: 

(h-1) (h) (min) (h°'1) (h) (mini .. 
PROM. 0.110 1.028 59.57 PROM. 0,403 •. 1.486 's.9;25 
n=6 n:;.6:,. 

(±DE) (±0.20) (±0.22) (±13.22) (±0;99)', C;t~.3q) (±~8.22) 

ECUACION: y = mt +·b 

YEYUNO 

As(III) Ka t1/2 t1/2 As(V) Ka t1/2 t1/2 

(h-1) (h) (min) (h-1) (h) (min) 

PROM. 0.721 1.000 60.02 PROM. 0.577 1. 257 75.50 
n=-10 n=10 

(±DE) (±0.14) (±0.22) (±13.18) (±0.15) (!0.25) (!15.08) 

ECUACION: y = mt + b 
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tiempo de vida media promedio de 75.50 minutos. 

Ahora bien, en esta misma tabla observamos que en duodeno y 

yeyuno, el arsenito de sodio se absorbe prácticamente a la misma 

velocidad en ambas secciones intestinales. Si ahora comparamos las 

velocidades de absorción del arseniato de sodio en duodeno y 

yeyuno, observamos que se absorben a velocidades diferentes en las 

dos secciones intestinales, este compuesto muestra un tiempo de 

vida media promedio de 89.25 minutos en duodeno, y en yeyuno el 

tiempo de vida media promedio es de 75.50 minutos. 

Es importante recordar que los experimentos se realizaron en 

6rgano aislado, e in vitro, de manera que los parámetros cinéti~os 

promedio nos dan una idea aproximada de lo que sucede en un 

organismo vivo o en un experimento in situ, esto es porque la 

permeabilidad de la membrana en un experimento de este tipo es 

diferente, en general bajo estas condiciones experimentales la 

permeabilidad de la membrana aumenta (Schanker, L, 1971). 

Por tanto, los parámetros cinéticos promedio mostrados en la 

tabla 19 presentan valores más altos que si se hubieran 

determinado in situ, sin embargo son un buen indicador de las 

diferencias de absorción que existen en las dos secciones 

intestinales. 

En la tabla anterior se mostraron los promedios de los 

parámetros cinéticos calculados a partir de cada experimento 

independiente. 

125 



PORCDfTAJE: NO A!ISORBIDO PROXEDIO DE .b(III) 'l A•(V} D' OUCOIXO. 

0000111'0 

ARBl!:Hia> (Ill) AP.Sl!:HICO (V) 

POR~.UI "º ADSORBIDO . (aiñ)~ PROKZDIO " 
0,-1.1 PROl<ZDIO ,. D.l,J 

o taa.oo " o.oo) tao.oo ,. O.DO) 

' '-· 71',52 ,. 6,1J) ,. 4.UJ .. ,u.:i5~- =c~'i.~::iai:· :11~'11:. (t•Jo:U) 
:_:J~·-" 

41.71,· (ÚJ.71) 64,13 ·,'(a.4.o.4) 

Jl,U·. '~- 9_.151 .. : 51.93 .. 
i• l.J9) 

31.!12 (UO,ll).'.o; 4!1,42 ,. 1,15)-
. '~" .. 
·'2'5,'79• ,. 7.7:1) ]7.70 ,. 1.111 

U>S VALOUI SON EL PROMEDIO DI 6 A!fIKALES (t O,l, I 

TAIJU 21. l'ORCEKTAJE NO ABSORBIDO PROHZDIO DJS: .UltIIJ Y .U(V) EH Yntmo, 

Y BY UNO 

ARSICllla> CirI) AlUllDIICO (VJ 

PORCDfTUK H0 ABSORBIDO 

t (ain) PROMEDIO (t O.E.) (.1 O.E.) 

(i 0.00) (t 0.00) 

(UO,UJ (t 6.49) 

(U0.19) (t?,511 

(t 9.41) (ta.OS) 

(t?.!IJ) (tl.]2) 

(t 9.16) (i6.5l) 

{.I 7.Jl) (t 1.64) 

LOS VALORES SON EL PRmfEDIO DE 10 AH'lMAL1W lt D.I.) 

126 



-.·.·--·· .- ·,·;-· 

Ahora bién, ·- en~S'i8s· · tclblas ·-:qlle se_ -muestran a··.-.-continuaci6n ·Se 

presen~a ~:_:~1 :~p~~~-~~~t·a·j~,·--n~-, ~-b~-or~ÍdC/--·p~o~~di-6~- · c~~--:-o~-,~:~-.> --~~ ám.bOS 

c~mpuestos .. : _de"-· 8rs~nic0 · e~· duodeno y. yeyuno'. reS~~ct!va~-~nt~: 

Las tablas 20 y 21 muestran el valOr prOniedio de la ·---~~~~~ci6n 

de c!rseni to y arseniato de sodio en duodeno y yeyuno 

respectivamente. Observe que en la tabla 20 los valores de 

porcentaje no absorbido son el promedio de 6 animales (:!: D. E.) / 

mientras que en la tabla 21 los valores de porcentaje no absorbido 

son el promedio de 10 animales(± O.E.). 

Con los datos de las tablas anteriores se construyeron gráficas 

semilogar!tmicas del porcentaje no absorbido promedio de la 

concentración inicial de As(III) y As(V) para cada sección 

intestinal, en forma de nornogramas de cálculo. 

En estas gráficas el tiempo de vida media se muestra con una 

linea punteada, este parámetro cinético se localiz.::i gráficamente 

trazando una linea paralela al eje X en 'l 50 y se lee 

directamente el valor en el eje de las X; o bien, se calcula 

utilizando los parámetros del ajuste, e interpolando a Y = log 50~ 

La Ka se obtiene de la pendiente, a este valor se le hacen las 

conversiones de tiempo y las transformaciones logar!tmicas 

pertinentes para tener la constante Ka en las unidades usuales 

(Ritschel, 1984). Estas gráficas son muy útiles ya que permiten 

comparar gráficamente las diferencias de absorción que presentan 

compuestos distintos. 
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En las figuras 18.l y 18.2 se muestra el porcentaje no 

absorbido de la concentración inicial de As(III) y As(V) en 

duodeno de rata a diferentes tiempos. Al inspeccionar estas dos 

gráficas se aprecia inmediatamente que la absorci6n de ambos 

compuestos de arsénico sigue una cinética de primer orden, ya que 

el -coeficiente de correlación de ambos ajustes es r l!:. 0.99. 

También observamos que en duodeno el arsenito de sodio se absorbe 

a mayor velocidad que el arseniato de sodio, ya que el tiempo de 

vida media que presenta el As(III) es menor que el mostrado por el 

As(V). 

En las figuras 19.1 y 19.2 se muestra el porcentaje no 

absorbido de la concentración inicial de As(III) y As(V) en yeyuno 

de rata a diferentes tiempos. En estas gráficas también observamos 

que la absorción de estos dos compuestos siguen una cinética de 

primer orden, ya que los coeficientes de correlación de estos 

ajustes muestran valores de r ~ 0.99. En yeyuno se repite 

nuevamente el patrón de absorción observado para duodeno~ ya que 

el tiempo de vida media que muestra al arsenito de sodio es menor 

que el observado para el arseniato de sodio. 

Al observar las cinéticas de absorción de As(III) y As(V) en 

duodeno y yeyuno, es evidente que las cinéticas de absorción del 

arseniato de sodio muestran menor dispersión de los valorea 

promedio en ambas secciones intestinales. 

Las constantes de velocidad de absorción, Ka mostradas en la 

tabla 19, son mayores que las constantes determinadas in situ para 
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la absorción de tres compuestos ·organoarsenicales en intestino 

delgado de _'rata. Se informa que_ la velocidad de absorción 

intestinaL es- de t~¡2- ~s7' min y K8= 0.478 h-
1 para carbasona, 

tu
2

=- '194 _min. y Ka= o-~:226 h-1 para triparsamida y t
112

= 201 min y 

Ka= 0.201· h-~ pára ácido cacodilico; estos compuestos se absorben 

principalmente por difusi6n simple (Hwang & Schanker, 1973). 

Las constantes de velocidad Ka para la absorción de As(III) y 

AB(V), determinadas experimentalmente es este trabajo son las 

siguientes: 0.709 y 0.483 (h-1
) en duodeno y 0.721 y ?·577 (h-1

) 

en yeyuno respectivamente. Estas constantes muestran que los 

compuestos de arsénico inorgánico que hemos estudiado se absorben 

más rApido que los compuestos organoarsenicales. 

• Las gráficas mostradas en las figuras 18 .1, 18. 2, 19.1 y 

19. 2, se construyeron con el paquete Sigmaplot versión 3. 1 de 

Jandel Scientific Co. En las gráficas que se presentan para 

duodeno cada punto es el promedio de 6 animales ± la desviación 

est&ndar; en las gráficas que se muestran para yeyuno cada punto 

es el promedio de 10 animales ± la desviación estándar. Todos los 

animales utilizados fueron diferentes con caracteristicas 

similares. 

Las rectas trazadas en las gráficas anteriores corresponden a 

la linea de mejor ajuste, y se calcularon por el método de rn1nimos 

cuadrados utilizando la ecuación de una recta. 
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Hemos observado que en . ~1:1od~l_"l,0 Y<Ye~~º.:· ~"~~B~.en diferencias en las 

velocidades de absorci6n. -,P~!'."-~ ~~-~~~~~é'?.~~,~-e~~~·:_~c!~-~· ~rf!én:i:co; y que 

aparentemente el -As(III). se abS:orbe ··á- la misma-- velocidad en las 

dos secciones iflte~tin~les." 

Sin embargo, para establecer si realmente existe diferencia en 

las velocidades de absorción de los compuestos de arsénico 

estud~ados, es necesario comparar las rectas de ajuste del 

porcentaje no absorbido de la concentración inicial de As(III} y 

As (V) en cada sección intestinal, o de un solo compuesto en las 

dos secciones intestinales mediant-e una prueba de paralelismo. 

Esta prueba se utiliza para conocer si dos lineas obtenidas 

mediante regresión lineal son paralelas. 

Este procedimiento compara las pendientes de dos lineas de 

regresión, L(l) y L(2) y usa los parámetros calculados de cada 

regresión lineal. Los parámetros que se requieren en la 

comparación son m (pendiente), s (desviación estándar), ssx (suma 

de los cuadrados de x) y N (no.mero de datos)¡ la prueba usa la t 

de Student, calculada a partir de los parámetros mencionados 

anteriormente para las lineas (1) y (2). si el valor calculado 

excede el valor tabular de t, la pendiente difiere 

significativamente y la hipótesis de paralelismo se rechaza 

(Tallarida & Murray, 1981). 

En nuestro caso la información que brinda esta prueba nos 
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permitió determinar si el ·l\s(III).: y· el l\s(V) · se:· absorben a 

velocidades diferentes ~.en ·Cada:·_. secci6n . ,-i~~a':~~-i~J;{· x:.¡:·:. también· 
• ~ . ' - :· ' ., ¡- " -

comparar la absorción de cad8 6omP.i;.~~t~-> d~:·~ ~~-~é~ic~- e~ la~-' dos 

secciones ·intestinales. -~~~~ -'.~:~~~i:~;j~.:._;j~::_·_: ~,-i --
' ---. ---- --- ::·::"'-~ ~·::'.' 

La figura 20.1 muestra las liñ.8a6:'--~d~·,-re9resi6n del -porcentaje 

no absorbido de la concentración inicial de l\s(III) y l\s(V) en 

duodeno de rata a diferentes tiempos. Al comparar las pendientes 

de las lineas de As(III) y As(V) en duodeno mediante la prueba de 

paralelismo, se encontr6 una diferencia significativ.JJ (p<O.Ol) 

entre las pendientes, por lo que efectivamente en duodeno el 

arsenito y el arseniato de sodio se absorben a velocidades 

diferentes. 

La figura 20.2 muestra las rectas de regresión del porcentaje 

no absorbido de la concentración inicial de As(III) y As(V) en 

yeyuno de rata a diferentes tiempos. Al realizar la prueba de 

paralelismo entre estas dos rectas de regresión, se encontró una 

diferencia significativa (p<O. 01) entre las pendientes de estas 

rectas, por lo que en yeyuno el arsenito y el arseniato de sodio 

presentan velocidades de absorción distintas. 

se observó anteriormente que el arsenito de sodio se absorbe 

pra.cticamente a la misma velocidad en duodeno (tuz"" 59.6 min) y 

yeyuno (tvz= 60.0 min). En la figura 21.1 se muestran las lineas 

de regresión del porcentaje no absorbido de la concentración 

inicial de As(III} en duodeno y yeyuno de rata a diferentes 

tiempos. La prueba de paralelismo entre las pendientes de estas 
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lineas mostr6 qi.ie --no,_ hay diferencia significativa entre estas 
• e,•- :-::: ' -

pSndientes, por ~lo· 'qU:Ei ·-,efe_ctiVamente ·el arsenito de sodio se 

absorbe a la misma velocidad en las dos secciones intestinales. 

La figura- '21. 2 mllestra -las rectas d~ regresión del porcentaje 

no absorbido de la concentraci6n inicial de As (V) en duodeno y 

yeyuno de rata a diferentes tiempos. La prueba de paralelismo 

entre estas rectas mostr6 que hay una diferencia significativa 

(p<0.01) entre las pendientes de estas rectas, de manera que el 

arseniato de sodio se absorbe a velocidades diferentes en duodeno 

y yeyuno. 

* Las gráficas mostradas en las figuras 20.1, 20.2, 21.1 y 

21. 2, se construyeron con el paquete Sigmaplot versión 3. 1 de 

Jandel scientific co. Las rectas de regresión mostradas en estas 

grAficas corresponden a las lineas de mejor ajuste, calculadas por 

el método de m1nimos cuadrados utilizando la ecuación de una 

recta. 
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ACUHULACION DE ARSENICO EN TEJIDO. 

En la--tclbla 22 se muestra la concentraci6n -~~- _a~s~_n_~co·.~!1 y~yuno 

al ~~~al_ de los experimentos de· 120 -minutos. En esta tabla 

_observamos que la acumulación de As (III) en la membrana es 

aprox~madamente 3 veces mayor que la mostrada por el As(V). 

Este resultado llama mucho la atención, porque el arsenito de 

sodio se absorbe a mayor velocidad que el arseniato de sodio, y 

por tanto seria lógico pensar que el As(V) se acumulara más que el 

As(III), ya que este último compuesto se transporta más rápido en 

la membrana y por tanto tiene una estancia más corta en el 

intestino. 

Sin embargo, el fenómeno observado puede explicarse gracias a 

la habilidad del arsenito de combinarse con los grupos sulfhidrilo 

-SH, estos grupos puedan ser parte de una enzima, y dado que el 

intestino delgado posee en su lado mucoso una gran cantidad de 

enzimas (Harper, 1987; Gregory, 1965) probablemente la acumulación 

mostrada por el As ( III) en yeyuno se deba a que este compuesto 

arsenical se coordina con un gran número de grupos -SH presentes 

en las enzimas intestinales. 

El resultado anterior coincide con estudios de retención de 

As(III) y As{V) realizados en ratones, en los cuales se encontró 

que la retención en cuerpo entero fue de dos a tres veces mAs alta 

después de la exposición al As(III) comparada con el As{V) (Vahter 

& Norin, 1980). 
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TABLA 22~ CONCENTRACION·DE 'ARSENICOÚ:ii}EYUNO AL . FINAL DE LOS 
·EXPERIMENTOS DE 120·MINlJTOS;. 

No. DE MUESTRA 

1 

5 

8 

9 

10 

PROMEDIO 

(± O.E.) 

··coNCENTRACION DE 
--:-::::;z>< 

(µg/g) 

Í34.3< 

1390.0 :· 

139.7 

i4o';é(' 

143.o 

143.0 

151.0. 

164.0 

170.5 

170.5 

149.5 

(±13.77) 

As fili'YEYUNO 

(µg/g) 

33.6 

39.0 

39.6 

43.0 

45.0 

41·.o 

48.l 

51.5 

51.8 

57.8 

45.6 

(±7 .15) 

LA CONCENTRACION DE ARSENICO EN TEJIDO SE DETERMINO EN BASE SECA 

138 



· CONCLUSIONES 

~- ' - .,;.. .. -º 

El tiempo . tltU .del . mod~~~ ... xp~\.'imenta~ utilizado para . el estudio 

de a~~ói-~:~:~~- _ jf~-~--~~~:, 1~2-~_:/ ~:i'.:h.U~~~}i~t~-x~~§~-~- e·~~~do~ ~-!=l~. _ OX.i~~~i§n 
del arsénico; ;~~c•c;~ .. -. ·~·~.~;:.~":' .. -~~~ • .0;L ... ';.:_ . 

La ~~~~~~¡-¿-~-----~~:.:'. i~:~---~, -:~~-- ;~~~~m~:~¡~-~~~~ ·-~-a-~, ~;~~:~·i·i~~- ~:;:¡·~:~~ár{ico· ~ 
estudiados [A~(~II) y ·A~(Vl j fu~ 111ks·.é~iJ.bi~~te ~~ 1'~yu~~ ; de 

, ___ -- ' .. .' ·_: __ -; - -- · .. 
ma?téra· -s1mi1ar--en i1~D~; mient~~s clue ··en ·.-du-odeno -se óbserv6 una 

eficiencia menor. 

Al incrementar hasta 25 veces la concentraci6n de los 

compuestos de arsénico, se obscrv6 que el porcentaje de absorci6n 

del arsenito y arseniato de sodio en duodeno y yeyuno se mantuvo 

constante en todas las concentraciones estudiadas; sin embargo, 

cuando la concentraci6n fue de 500 mg/L se observó una ligera 

disminución. Al utilizar como indicador de absorción la 

concentraci6n de los compuestos de arsénico absorbida ~ los 60 

minutos, se observó un aumento proporcional de la absorción con el 

incremento de la concentración, por lo que la absorción de estos 

dos compuestos en ambas secciones intestinales es independiente de 

la concentración inicial. 

Estos resultados sugieren que el arsenito y el arseniato de 

sodio se absorben principalmente mediante un sistema de transporte 

no mediado o difusión simple, ya que la absorción no está limitada 

por el aumento de concentración. 
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El tiempo de vida media promedio (min) para la absorci6n de los 

compuestos arsenicales estudiados fue de 59.6 para As(IIX) y 89.2 

para As(V) en duodeno y de 60.0 para As(III) y 75.5 para As(V) en 

yeyuno. En ambas secciones intestinales el sot de 1a concentraci6n 

inicial del As(III) se absorbe después de l hora. 

se realizaron pruebas de paralelismo para comparar las 

pendientes de las lineas de regresión correspondientes al 

porcentaje no absorbido de la concentraci6n inicial de los 

compuestos cte arsénico. 

Al comparar la absorción de los dos compuestos de arsénico en 

cada sección intestinal, se encontró que en duodeno asl como en 

yeyuno hay una diferenica significativa (p<0.01) en las 

velocidades de absorción del arsenito y el arseniato de sodio. 

cuando se comparó la absorción de cada compuesto de arsénico en 

las dos secciones intestinales, so encontró que el arsenito de 

sodio no mostró diferencia significativa en las velocidades de 

absorción entre duodeno y yeyuno, de manera que este compuesto se 

absorbe a la misma velocidad en las dos secciones intestinales. 

Sin embargo, el arseniato de sodio s1 mostró diferencia 

significativa {p<0.01) en las velocidades de absorción entre 

duodeno y yeyuno. 

Al determinar la concentración de As en yeyuno al final de los 

experimentos de 120 min, se encontró que la acumulación de As(III) 

fue aproximadamente 3 veces mayor que la observada para As{V). 
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