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DETERMINACAO DE RESIDUOS DE INSETICIDAS CARBAMATOS EM ALI-
MENTOS INFANTIS UTILIZANDO BIOSSENSORES AMPEROMETRICOS A
BASE DE ENZIMAS ACETILCOLINESTERASES MUTANTES

Gilvanda Silva Nunes (1), Clara Virginia Vieira Carvalho Oliveira Marques (1),
Alicia Castillo (2), Mihaela Badea (3) & Jean-Louis Marty (4)

(1) Nacleo de Andlise de Residuos de Pesticidas, NARP, Departamento de Tecnologia Quimica, CCET, Universidade Federal
do Maranhéo - Av. Portugueses, s/n — Bacanga. 65080-040, S&o Luis, MA.
(2) Facultad de Ciencias Agrarias, UNNE, Sgto. Cabral, 2131, 3400 - Corrientes, Argentina.
(3) Faculty of Medicine — Transilvania University of Brasov — 56, Nicolae Balcescu St., 2200, Brasov, Romenia.
(4) BIOMEM Laboratoire, Centre de Phytopharmacie, Université de Perpignan - 52, Av. Paul Alduy. 66860, Perpignan, Franca
* Autor correspondente: vandasn@terra.com.br

ABSTRACT. Silva Nunes G.; Oliveira Marques C. V.; Castillo A.; Badea M.; Marty J. Determination of carbamate insecticide
residues in baby food by using amperometric biosensors based on mutant Acethylcholinesterase enzymes. Acta Toxicol.
Argent. (2005) 13 (2): 1-7. N-methylcarbamates (NMCs) are one of the most employed insecticide classes because of their low
persistence and moderate toxicity for warm-blooded living organisms. However, their presence in food can affect seriously the
human health, mainly kids whose defense systems are less mature against toxic chemicals. In this work, residues of some NMCs
were detected in infant formula by employing a conventional HPLC/UV method and also by using an acethylcholinesterase
(AChE)-based biosensor. The biosensor was based on screen-printed electrodes containing the electronic mediator 7,7,8,8-tetra-
cyanoquino-dimethane (TCNQ) and the NMC-sensitive genetically modified AChE (from Drosophila melanogaster) immobilized
on a polymeric matrix formed by poly(vinyl alcohol) bearing styrylpyridinium groups (PVA-SbQ). Inhibition constants for the NMCs
were also calculated and the relative enzyme inhibition was proportional to the pesticide content in the samples. Residues of
NMCs (carbaryl and aldicarb) were extracted from spiked samples by a miniaturized SPE method, and the resulting extracts were
analyzed by both methods. For biosensor analysis, the extract was 10-fold concentrated with N2 steam before dilution with
phosphate buffer. Recoveries varied from 80 to 85% (RSD: 5-12%) and from 56 to 91% (RSD: 6-26%), for HPLC and AChE-
biosensor, respectively. For carbaryl insecticide, a good correlation was observed between HPLC and biosensor methods. This
work has demonstrated the interesting potential of AChE-biosensors that may enormously improve the detection limit of anti-
cholinesterase pesticides and also be used for toxicological evaluations.

RESUMEN. Silva Nunes G.; Oliveira Marques C. V.; Castillo A.; Badea M.; Marty J. Determinacién de residuos de insectici-
das carbamatos em alimentos de bebés utilizando biosensores amperométricos basados en enzimas acetilcolinestera-
sas mutantes. Acta Toxicol. Argent. (2005) 13 (2): 1-7. Los N-metilcarbamatos (NMCs) son algunos de los insecticidas méas
empleados debido a su baja persistencia y moderada toxicidad para los organismos de sangre caliente. Sin embargo, su pre-
sencia en los alimentos puede afectar seriamente la salud humana, especialmente en los nifios, por sus defensas bajas para
los productos toxicos. En este trabajo, residuos de algunos NMCs han sido detectados en alimentos para bebés usando
HPLC/UV y un biosensor basado en la enzima acetilcolinesterasa (AChE). El biosensor fue del tipo de electrodos serigrafados,
conteniendo el mediador electrénico 7,7,8,8-tetracianoquinometano (TCNQ) y la enzima AChE mutante (Drosophila melano-
gaster), sensible a los NMCs y inmovilizada sobre una matriz polimérica formada por alcohol polivinilico, unidas a grupos esti-
rilpiridinicos (PVA-SbO). Las constantes de inhibicion para los NMCs fueron también calculadas, y la inhibicién relativa de la
enzima fue proporcional al contenido de los pesticidas en las muestras. Los residuos de los NMCs (carbaril y aldicarb) fueron
extraidos de las muestras usando un método SPE miniaturizado y los extractos finales, analizados por ambos métodos. Para
la determinacién con biosensor, el extracto, concentrado 10 veces con N2, fue diluido con tampdn fosfato. Las recuperacio-
nes variaron del 80 al 85% (RSD: 5-12%) y del 56 al 91% (RSD: 6-26%), para HPLC y AChE-biosensor, respectivamente. Se
observo una buena correlacion para carbaril entre ambos métodos. Este trabajo destaco el interesante potencial analitico que
tienen los AChE-biosensores, ya que los mismos pueden ampliar enormemente el limite de deteccion de los pesticidas anti-
colinesterasas y también ser usados en evaluaciones toxicologicas.

Keywords: carbamate insecticides; amperometric biosensor; baby food.
Palavras-clave: carbamatos; biosensor amperométrico; alimentos de bebés.
Palavras-chave: inseticidas carbamatos; biossensor amperométrico; alimentos infantis.

caras e demoradas.

INTRODUCAO

A principal estratégia no combate e prevencéo de
pragas agricolas tem sido ainda o intenso uso de
pesticidas!. Durante a Ultima década, a quantida-
de e variedade de pesticidas aplicados em frutas
e vegetais aumentou verticalmente. Entre os ali-
mentos propensos a se encontrarem residuos de
pesticidas encontram-se as formulacdes infantis,
nas quais o proprio processo de fabricacdo con-
tribui para a concentracao desses residuos. Com
0 intuito de monitorar eventuais residuos de pes-
ticidas no ambiente e em alimentos, métodos ana-
liticos tém sido desenvolvidos, e tais métodos sdo
baseados em técnicas cromatograficas, em geral

Os carbamatos compreendem uma importante
classe de pesticidas, notadamente devido a sua
baixa persisténcia no ambiente e baixa toxicidade
para mamiferos. Dentre os carbamatos, a classe
dos N-metilcarbamatos (NMC’s) tém sido uma das
mais conhecidas e utilizadas2. Similarmente aos
inseticidas organofosforados (OP’s), o modo de
acdo dos inseticidas NMC's baseia-se na inibicédo
da atividade enzimatica da enzima acetilcolineste-
rase, AChEZ4, Essa capacidade inibidora tem sido
explorada por nosso grupo de trabalho como prin-
cipio de funcionamento de biossensores altamen-
te sensiveis, capazes de detectar pequenas quan-
tidades desses contaminantes em alimentos>7 e



Acta Toxicol. Argent. (2005) 13 (2): 1-7

no ambiente8-11,
O principio de deteccdo dos

compostos anticolinesterases Eletrodo de
com biossensores é baseado na + camada enzimitica (no ET) [ refEeEr;r;.cm
g g e rams an || e SRSy
tratamento da amostra é minimo, Camada Camada /

i : condutora Eletrodo auxiliar (EA):
quando se utiliza o biossensor, e de prata de o :
consiste geralmente do ajuste do grafite

pH. A medida de inibicdo pode
ser feita diretamente mergulhan-
do-se 0 sensor na amostra, caso

Eletrodo Serigrafado

Eletrodo de trabalho (ET):
grafite modificado (4 mm)

esta seja liquida ou possa ser
liquefeita 67.10. A inibicéo relativa
€ determinada por comparacdo
com curvas de inibicdo construi-
das a partir de solugcBes padréo
dos inseticidas em estudo®-8.
Nesse trabalho, foi desenvolvido um biossensor
contendo uma enzima AChE geneticamente
modificada, altamente sensivel aos inseticidas
NMC’s selecionados (carbaril e carbofuran).
Outros resultados de pesquisa ja foram publica-
dos pelo NARP (Nucleo de Analise de Residuos de
Pesticidas, UFMA), utilizando enzimas mutantes
para melhorar a sensibilidade dos sensores em
relacdo a outros pesticidas, como por exemplo, o
inseticida OP metamidofés®11, além de outros
OP’s, como clorpirifés, clorpirifés oxon, clorpirifés
metilico oxon e paraoxon etilicol213, O objetivo
principal do presente trabalho foi preparar senso-
res o mais sensiveis possivel, para deteccdo de
residuos dos inseticidas selecionados em alimen-
tos infantis, e comparar as repostas com um
método analitico tradicional. O efeito de matriz
sobre o comportamento do biossensor foi estuda-
do durante a analise de amostras ndo-tratadas.

PARTE EXPERIMENTAL 5
MATERIAIS, REAGENTES E SOLUCOES

A enzima AChE comercial, extraida da enguia elé-
trica (ee), foi de procedéncia Sigma. A enzima
mutante AChE (dros) B-012 foi obtida por modifi-
cacao genética, no Laboratério de Genética Apli-
cada da Universidade de Toulouse, Franga, e imo-
bilizada no sensor serigrafado de trés canais, pre-
parado na Universidade de Perpignan, Franga.
Foi utilizado, como substrato enzimatico, o clore-
to de acetiltiocolina (ATChCI, Merck), tendo as
concentragfes das solucdes variado de 1 a 5
mmol L-1. Durante as reagles enzimaticas, o pH
do meio foi controlado com solugédo-tampéao fos-
fato, PBS (pH 7,5) (Merck).

Para construcdo dos eletrodos serigrafados, o
seguinte material foi usado: pastas de prata
(Electrodag PF-410, 423SS, 6037SS, marca
Acheson, Plymouth, Inglaterra) (preparo dos con-
tatos elétricos); grafite Timrex T15 (marca Lonza,
Basel, Suica) (preparo dos eletrodos auxiliar e de
trabalho); mediador eletroquimico tetracioanoqui-
nodimetano (TCNQ, Sigma), misturado ao grafite,
em presenca de uma solugéo a 3% (m/v) de hidro-

manualmente.

Figura 1. Eletrodo a serigrafia de trés canais: eletrodo auxiliar (grafite); eletrodo de refer-
éncia (Ag/AgCl), e eletrodo de trabalho (grafite modificado com TCNQ/HEC). A parte
central circular consiste do eletrodo de trabalho; nesta parte a enzima é imobilizada

xietilcelulose (HEC, 30% na pasta de grafite). O
procedimento de preparo dos eletrodos foi previa-
mente descrito®-1! e esta esquematizado na Fig. 1.
Para imobilizacdo enzimatica, foi empregada a
técnica de encapsulamento da enzima em um gel
de élcool polivinilico contendo grupamentos esti-
rilpiridinicos (PVA-SbQ, Tékio, Japéo). Foi prepa-
rada uma pasta enzimatica contendo 30 % (v/v)
de PVA-SbQ e 70 % (v/v) da solucdo da enzima
AChE (preparada em PBS pH 7,5). A atividade
enzimatica na solugéo de trabalho foi previamen-
te determinada pelo método espectrofotométrico
descrito por Ellman!4, modificado por Nunes et
al.1l. Um volume de 2uL da mistura PVA-SbQ +
AChE (dros) foi depositado manualmente na
superficie do eletrodo de trabalho, sendo que a
atividade final da enzima foi de 1mU/eletrodo. Em
seguida, os biossensores permaneceram em
repouso durante um periodo de no minimo 4 h sob
lampada de nebnio, a uma temperatura de 4°C.
Apo6s a fotopolimerizagéo, os eletrodos foram dei-
xados em repouso em refrigerador por no minimo
2 dias antes do uso10:11,

EQUIPAMENTOS, ACESSORIOS E MEDI-
DAS ANALITICAS

Para as medidas espectrofotométricas, foram uti-
lizados os seguintes equipamentos: espectrofotd-
metro diode-array, Hewlett-Packard, modelo 8451
A (Palo Alto, EUA) e espectrofotdbmetro UV-Vis
Beckman, modelo DU 520 (Beckman Intruments,
Inc., Fullerton, Califérnia, EUA). As medidas ele-
troquimicas foram realizadas com um potenciosta-
to classico, Methrohm, modelo 641 VA (Methrohm
AG Herisau, Suica), acoplado a um registrador
BD40 (Kipp & Zonen, Delft, Holanda). Para andlise
cromatogréfica, foi utilizado um sistema HPLC com-
posto de um detector espectrofotométrico, modu-
lo SPD-6\ (I variando de 195 a 700 nm), da Shimadzu,
acoplado a uma bomba binaria, modelo 110A
(Beckman Instruments, EUA). A eluicdo dos com-
postos foi efetuada em uma coluna Cis (Inertsil
ODS3, diametro de particulas de 5um, 250 mm de
comprimento e 4,6 mm de didmetro interno). A
corrida cromatogréfica foi desenvolvida no modo



isocréatico, com fase mével CH3CN/H20 (45:55, v/v).

EXTRACAO DOS PESTICIDAS

A metodologia foi baseada em um procedimento
de extragdo em fase solida (SPE) miniaturizado.
Amostras de alimentos infantis (creme de cenoura
e papinha de macd) foram adquiridas no super-
mercado local e analisadas no mesmo dia, sem
resfriamento. Apés pesagem (10g), procedeu-se a
extracdo em presenca de 10 mL da mistura meta-
nol/acetonitrila (1:1), sob agitacdo constante (300
PM, durante 10 min) em mesa agitadora. O extra-
to foi centrifugado e 5 mL do sobrenadante foi
coletado e imediatamente submetido a sucessivas
particdes liquido-liquido com 10 e 5 mL de diclo-
rometano. O extrato organico foi evaporado até a
secura em rotaevaporador e retomado com 0,5
mL de metanol, sendo entdo submetido a etapa
de cleanup em cartucho SPE Cis (500 mg,
Bakerbond-Baker, Califérnia, USA). Os eluatos
foram evaporados até a secura pela passagem de
uma corrente de N2, tendo sido os residuos sub-
metidos a dois tratamentos diferentes: 1) retoma-
dos com 1 ml da fase madvel (acetonitrila/agua,
45:55) e injetados diretamente no sistema HPLC/
UV, e 2) retomados com acetonitrila e diluidos dez
vezes com PBS pH 7,5, a fim de eliminar o efeito
do solvente, antes da andlise com o biossensor.
Todos os solventes utilizados nessa etapa foram
de grau residuo de pesticida (Merck, Augusburg,
Alemanha).

ENSAIOS DE RECUPERACAO

Algumas amostras foram fortificadas com con-
centractes de 0,1 e 0,5 mg Kg! dos pesticidas
carbaril e carbofuran, tendo sido depois submeti-
das ao procedimento de extracdo. 20 pL dos
extratos obtidos foram diretamente injetados no
sistema cromatografico; 500 pL foram diluidos
com PBS, para analise utilizando o biossensor. O
biossensor foi mergulhado no extrato final tampo-
nado, e a medida de inibicdo efetuada conforme o
procedimento esquematizado na Fig. 2. As con-
centracdes finais dos pesticidas presentes nas
amostras e as recuperacfes foram determinados
para ambos o0s métodos. As analises com
HPLC/UV foram realizadas em duplicata, e as com
0 biossensor, em triplicata.

RESULTADOS E DISCUSSAO _
RESPOSTA E CARACTERIZACAO
ELETROQUIMICA DOS BIOSSENSORES

O sensor eletroquimico continha, como mediador,
a espécie eletroativa tetracianoquinodimetano
(TCNQ). A interacéo entre o mediador e o substra-
to (acetiltiocolina, ATCh), responsavel pela cap-
tacdo dos elétrons gerados durante a reacdo de
hidrélise enzimatica, ja foi discutido em outros tra-
balhos®12, O uso desse mediador tem sido de
suma importancia na construcdo de sensores a
base de enzimas colinesterases, pois nesse caso,
o potencial de trabalho, que antes era na faixa de
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Figura 2. Esquema de inibigdo enzimatica. Os valores de
corrente foram registrados durante a reacéo E-S, em presenca
de tampdo PBS pH 7,5, antes e ap6s inibigdo. A inibicdo foi
efetuada mediante incubacéo do biossensor no extrato diluido,
contendo residuos dos inibidores (carbaril e aldicarb).

300-500 mV em presenca de outros tipos de ele-
trodos quimicamente modificados#-7, passou a ser
menor (~100 mV) pela modificacdo do eletrodo de
trabalho (grafite) com o TCNQ®9-13; isso tem contri-
buido significativamente para a reducgéo das inter-
feréncias eletroquimicas provocadas por materiais
eletroativos que porventura estejam presentes nas
matrizes analisadas. A reducéo desse efeito de matriz
€ muito importante, j& que os alimentos infantis a
base de vegetais em geral contém diversas
substéancias (proteinas, carboidratos, lipidios, etc),
que poderiam responder eletroquimicamente 910,
Um dos fatores que contribuem muito para a sen-
sibilidade dos sensores amperométricos € a forma
de fixacdo da enzima no eletrodo de trabalho. O
procedimento de fixacdo da AChE por encapsula-
mento em PVA-SbQ tem sido empregado com
sucesso por outros grupos de pesquisal® 16, e tem
levado a construcédo de sensores altamente repro-
dutiveis, uma vez que a camada biossensivel ndo
tende a se desprender dentro da solucéo do subs-
trato durante as medidas eletroquimicasi.
Trabalhos anteriores exploraram a fixacdo da
AChE com glutaraldeido®7; contudo, sabe-se que
esse agente de ligacdo cruzada, embora tenha a
capacidade de produzir biossensores bastante
robustos e estaveis, possui 0 inconveniente de
des-naturar parcialmente a AChE logo no momen-
to do preparo da pasta enzimatica, o que obriga a
imobilizar uma quantidade bem maior da enzi-
mal0.16,

REACAO ENZIMA-SUBSTRATO E
REERODUTIBILIDADE DOS BIOSSENSO-
RE

Inicialmente, foi efetuada a medida cronoampero-
métrica, utilizando-se um sensor contendo uma
AChE comercial (extraida da enguia elétrica, Sig-
ma), em potencial fixo de 100 mVv9-11, e sob agi-
tacao constante, para avaliar o comportamento da
corrente estaciondaria obtida durante 20 min de
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reacdo enzima-substrato (reacéo E-S). Observou-
se que, em tempos acima de 10 min, ndo houve
700000 variagdo significativa de corrente e que, apos 5
00000 min de reacdo E-S, os valores de corrente foram
500000 mais reprodutiveis do que os obtidos com os

demais tempos avaliados, com coeficiente de va-
400000 riacdo médio de 6,8 %. Foi escolhido, assim, o
300000 y = 66190x - 195,15 tempo de 5 min para medida do sinal resultante da
200000 R = 0.09994 reacdo E-S. ApOs estabilizacdo das medidas, a
100000

800000

Area

intensidade de corrente registrada variou entre
150 e 200 nA, sendo essa faixa adequada para os
ensaios de inibicdo da AChE (dros).

SENSIBILIDADE E SELETIVIDADE DOS
METODOS ANALITICOS

A Fig. 3 apresenta as curvas
analiticas obtidas para o inseti-
120 120 cida carbaril, utilizando as téc-
100 nicas analiticas por HPLC/UV
: . (a) e biossensor amperométrico
ik (b). As curvas apresentaram
conformacdes bem diferentes.
i Aquela obtida por HPLC/UV
: mostrou-se linear dentro de uma
gt faixa de trabalho mais ampla.
Q

a 2 4 L] 8 10 12
3A Concentration [ mg/l

100

Bl

Relative Inhikition | %
-

Relative Inhikition | %
%

Isto é particularmente interes-
5 19 15 #  sante quando se deseja anali-
3B Cpibaryl cone.t pul Cpibaryl cone.t pul sar amostras mais concentra-
das, como, por exemplo, amos-

i ” . N . L tras de formulagdes comerciais
Figura 3. Curva§ analiticas obtlda§ com solugdes _dllwdas de carbaril, l:lt'I|I2aI"I.dO-S€ ou mesmo de alimentos. Por
HPLC/UV (a) e biossensor amperométrico (b). Para o biossensor, a curva analitica foi con- .
struida a partir da inibicdo da enzima AChE (dros) B-012. No gréafico a direita, tem-se a OUU_O lado, a curva obtida com
faixa linear da curva de inibigéo. 0 biossensor apresentou uma

tendéncia logaritmica em con-

centracGes acima de 2,5 pg L1, e uma
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e de 6 a 26 % (n = 3) para analises com biossensor. CL: carbaril; CF: carbofuran. da enzima AChE prove-

Tabela 2. Recuperagdes médias obtidas apds extragcdo dos pesticidas e determinagao final medi- niente da DrOSOph”a
ante as duas técnicas analiticas. melanogaster, que a sen-
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sibilidade do mutante B-012 em relacao ao carba-
ril foi intensamente in-crementada, o que ndo oco-
rreu com o carbofuran. Assim, altera¢des na estru-
tura molecular da enzima podem ser realizadas,
ndo so visando ao aumento da sensibilidade do
sensor, mas também da sua seletividade.

EFICIENCIA DOS METODOS ANALITICOS

A Fig. 4 mostra um cromatograma obtido a partir
da analise por HPLC/UV de um extrato de creme
de cenoura fortificado com carbaril. O composto
foi eluido em ~ 9 min. O cabofuran foi eluido em
um tempo de ~ 7,5 min, sob mesmas condi¢fes
analiticas. Os co-extrativos, quando presentes,
estiveram em pequenas quantidades e foram elui-
dos em tempos de retencéo inferiores a 3 min, o
que indicou que a etapa de purificagdo dos extra-
tos nos cartuchos Cis foi adequada; os cromato-
gramas apresentaram-se, portanto, ‘limpos’, o
que facilitou a identificacdo e a quantificacdo dos
picos de interesse. Trabalhos anteriores ja
demonstraram a adequada sensibilidade do méto-
do por HPLC/UV para analise de residuos de inse-
ticidas NMC’s em alimentos, incluindo os selecio-
nados no presente estudo (5-7), muito embora o
método cromatogréafico mais sensivel, e, portanto,
mais indicado para esse tipo de andlise, seja ainda
aquele que envolve a derivagdo dos compostos
em pos-coluna e a sua deteccédo final por fluo-
rescéncial’. Contudo, esse equipamento é extre-
mamentecaro, e a andlise, laboriosa.

A Tab. 2 apresenta os dados médios de recupe-
racdo, apos extracao e andlise dos pesticidas nas
amostras. Nesse caso, foram analisados, por
HPLC, os extratos organicos, e pelo biossensor,
os extratos diluidos em PBS. As recuperacoes
variaram de 80-85 % (RSD: 5-12 %) e de 56-91
% (RSD: 6-26 %) para os métodos empregando
HPLC/UV e Dbiossensor, respectivamente.
Menores recuperacfes foram observadas para o
caso dos extratos analisados com o biossensor,
tendo sido as recuperacfes maiores (80-91 %)
para o inseticida carbaril, provavelmente em
funcé@o da maior sensibilidade da enzima mutante
em re-lacdo a esse composto (Tab. 1). E interes-
sante observar que maiores coeficientes de
variagdo foram obtidos com me-didas efetuadas
com o biossensor, 0 que pode ser atribuido aos
erros de diluicdo e ao procedimento de imobili-
zacdo enzimatica. Aqui, a enzima foi imobilizada
manualmente, o que pode ocasionar alguma flu-
tuacdo de resposta entre um sensor e outro. Tal
efeito ja foi observado em trabalhos anteriores®:19,
Convém mencionar que, no presente trabalho, a
deteccéo dos compostos utilizando o biossensor
foi feita nos extratos diluidos, pois o objetivo era
validar o sensor por uma técnica convencional de
analise e, neste caso, o procedimento de extracao
teve de ser igual para ambos os métodos. Porém,
0 biossensor também demonstrou aplicabilidade
quando utilizado diretamente na analise de amos-
tras com um minimo pré-tratamento: ajuste da
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Figura 4. Cromatograma HPLC/UV obtido de extrato de
creme de cenoura. Tempo total de elui¢cdo: 10 min. Condi¢6es
operacionais: coluna C18 (Inertsil ODS3); modo isocratico;
fase moével CH3CN/H20 (45:55, v/v); temperatura ambiente.
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Figura 5. Grafico de resposta dos métodos analiticos, avalia-
dos através dos ensaios de recuperacao para o inseticida car-
baril. Niveis de fortificagdo: 0,1; 0,3; 0,5 e 1,0 mg Kg-; amos-
tra: papinha de maca.

acidez com PBS pH 7,5. Para ilustrar o efeito de
matriz sobre a resposta do biossensor, a Fig. 5
apresenta os graficos de resposta, obtidos das
andlises efetuadas com o biossensor mergulhado
diretamente em amostras de papinha de maca, ou
utilizando os extratos cromatograficos. Todas as
amostras foram fortificadas com concentracfes
crescentes do inseticida carbaril. As inibices rela-
tivas foram calculadas e, para ambos 0s casos,
extrapoladas na curva analitica. A simulagdo das
condicdes leva ao estabelecimento de uma
situacdo ideal (curva IDEAL), na qual os valores de
concentracdo encontrados nos extratos analisa-
dos coincidem com os valores obtidos apés
extracdo. Na pratica, tal situacdo nédo é possivel
na maioria das vezes, pois perdas durante o pro-
cesso de extragdo podem ocorrer, além dos erros
instrumentais e do préprio analista. Aqui, obser-
vou-se que o procedimento de extracdo levou a
perdas, pois 0 mesmo extrato analisado pela téc-
nica HPLC (curva “extracdo-HPLC”) e pelo bios-
sensor (curva “extracdo-biossensor”) mostrou
concentracbes menores que as adicionadas.
Contudo, quando a amostra foi fortificada com
teores de carbaril abaixo de 0,3 ppm, o método
cromatografico subestimou ainda mais os resulta-
dos. Acima de 0,5 ppm, as recuperacdes foram
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ligeiramente menores nas analises com o biossen-
sor, muito provavelmente devido as sucessivas
diluicbes do extrato. Quando o alimento néo foi
submetido a nenhum processo de extragéo, tendo
sido diretamente diluido com o tampéo PBS pH
7,5 (curva “sem extracdo-biossensor”), um efeito
de matriz foi observado, com desvios de resulta-
dos para valores mais elevados, sobretudo em
maiores concentrac8es do inibidor. Como o pH do
meio estava dentro da faixa ideal para a atividade
da AChE, pode-se inferir sobre a possibilidade de
a amostra conter, além do carbaril adicionado,
que é um forte inibidor, alguns componentes natu-
rais que poderiam também provocar a inibicdo da
AChE. Tal afirmativa carece, entretanto, de com-
provacdo por comparacdo com outros tipos de
matrizes vegetais.

Apesar das medidas de inibicdo terem sido supe-
restimadas pelo biossensor, durante a analise de
amostras reais tamponadas, na pratica, pode-se
observar que a medida direta é viavel. O efeito de
matriz, entretanto, é um fator que deve ser levado
em consideracao, ja que este pode levar a resul-
tados falsamente positivos. Efeitos de matriz
sobre atividades enzimaticas podem ser observa-
dos também quando se empregam métodos imu-
noguimicos, como é o caso daqueles baseados
em ELISAL

CONCLUSAO

O presente trabalho teve como objetivo avaliar a
eficiéncia da utilizacdo de um biossensor ampero-
métrico para a deteccdo de residuos de insetici-
das carbamatos em alimentos infantis. Os resulta-
dos apresentados permitem-nos concluir que a
sensibilidade dos sensores baseados em enzimas
acetilcolinesterases mutantes pode ser substan-
cialmente aumentada, dependendo do tipo de
modificacdo genética realizada na estrutura da
molécula enzimatica. Assim, no presente estudo,
a modificacdo da enzima extraida da Drosophila
melanogaster fez melhorar o limite de detecc¢éo do
sensor em relacdo ao inseticida carbaril, da ordem
de partes por bilhdo para partes por trilhdo. O
contrario foi verificado para o inseticida carbofu-
ran, pois a enzima modificada mostrou-se pouco
sensivel a esse composto, sendo pouco inibida
até mesmo em concentragdes mais elevadas. Em
outras palavras, em um meio contendo residuos
desses dois pesticidas, um sensor contendo a
enzima mutante AChE (dros, B-012), investigada
nesses estudo, podera enxergar o carbaril e prati-
camente ignorar a presenca do carbofuran. Este é
um exemplo tipico de engenharia genética onde a
alteracdo na sensibilidade enzimatica pode
influenciar na seletividade do método.

Do ponto de vista de controle de qualidade, o uso
de técnicas bioanaliticas, como, por exemplo, as
que empregam ELISA e biossensores, para detec-
tar residuos de pesticidas em alimentos infantis
pode resultar em um meio de controle mais rapido
e eficaz, em func&o da sua elevada sensibilidade

e da relativa seletividade. Neste trabalho, o bios-
sensor eletroquimico foi empregado testado na
analise de amostras de alimentos infantis que nédo
sofreram nenhum tipo de tratamento (extracdo,
purificagcdo, etc.), simplesmente mergulhando-os
diretamente nas papinhas tamponadas, e medin-
do a inibicdo provocada pela presenca dos pesti-
cidas. O efeito de matriz, com valores de inibicéo
enzimatica em alguns casos superestimados,
pode levar a resultados falsamente positivos.
Contudo, o biossensor se mostrou extremamente
eficiente, na medida em que pode fornecer res-
postas rapidas com medidas relativamente sim-
ples, sendo adequado, inclusive, para a realizagdo
de estudos toxicolégicos e ecotoxicolégicos.
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ABSTRACT. Landeros, P; Reyes W.; Torres A. M.; Rojo F; Chulze S. N. Sphinganine/sphingosine (Sa/So) ratio and intake
of fumonisin contaminated tortillas in a Mexican population. Acta Toxicol. Argent. (2005) 13 (2): 8-11. The fumonisins are
mycotoxins relevant due to their toxicological effects on animals and humans. Based on the current knowledge of the mecha-
nism of action of fumonisins, the sphinganine/sphingosine (Sa/So) ratio is a valid biomarker of exposure in animal studies and
could also be useful in human studies if the ratio correlate with fumonisin intake. The Sa/So ratio was evaluated in a Mexican
population at three stages of maize based food (tortillas) consumption. A Sa/So ratio higher than 1 was found at the A (regular
consumption) and C (re-assumption of the regular consumption) stages, while during the B (stopping of the tortillas consump-
tion for two weeks) stage the Sa/So ratio was lower than 1. This report showed that there is an association between the intake
of fumonisin contaminated maize based foods and the elevation of the Sa/So ratio in human samples. Mexican population is
exposed with a continuous high consumption of maize based foods commonly contaminated with fumonisins.

Palabras claves: Etanol; metanol; jugos; bebidas amargos; GC-FID

RESUMEN. Landeros, P.; Reyes W.; Torres A. M.; Rojo F; Chulze S. N. Relacion esfinganina/esfingosina (Sa/So) y consumo
de tortillas contaminadas con fumonisinas en una poblaciéon Mexicana. Acta Toxicol. Argent. (2005) 13 (2): 8-11. Las
fumonisinas son micotoxinas relevantes debido a sus efectos en animales y humanos. Basados en el actual conocimiento
sobre el mecanismo de accién de las fumonisinas, la relacion esfinganina/esfingosina (Sa/So) es considerada un biomarcador
de exposicidn en estudios de animales y pudiera tambien ser (til en estudios de humanos si es correlacionada con el consumo
de fumonisinas. La relacion Sa/So fue evaluada en una poblacién mexicana en tres etapas de consumo de alimento a base de
maiz. Se encontrd una relacion mayor a 1 en las etapas A (regular consumo de tortillas) y C (una semana posterior al retorno
de consumo normal de tortillas), mientras que durante la etapa B (sin consumo de tortillas por dos semanas) la relacion Sa/So
fue menor a 1. El presente trabajo demostré que existe asociacion entre el consumo de alimentos a base de maiz contamina-
dos con fumonisinas y la elevacion de la relacién Sa/So en humanos. La poblacion mexicana esta expuesta a un consumo alto
y continuo de alimentos a base de maiz comunmente contaminados con fumonisinas.

Keywords: sphinganine, sphingosine, biomarker, fumonisins
Palabras claves: esfinganina, esfingosina, biomarcadores, fumonisinas

INTRODUCTION

The impact of mycotoxins on human and animal
health results in serious economic implications for
crop, livestock, and poultry producers, food and
feed processors, consumers, and for crop trading
between different countries affecting their national
economies.

Fumonisins are produced mainly by Fusarium ver-
ticillioides and F. proliferatum, two pathogens of
maize, so that these mycotoxins occur largely in
maize and maize based foods and feeds world-
wide and populations with high maize consump-
tion are exposed to these mycotoxins! 23,

Maize (Zea mays L) represents 51% of crop pro-
duction in Mexico*. The human consumption is
approximately 300 g/day providing 56% of the
calories and 47% of the proteins for the Mexican
population. Around 72% of the maize production
is transformed by a process call nixtamalization in
the manufacture of tortillas.

In Mexico, Desjardins et al.5 found F. verticillioides
in 61% of white maize samples intended for

human consumption; the strains isolated pro-
duced fumonisins at levels ranging from 10 to
9000 ppm. In another study maize samples col-
lected from the Jalisco State showed contamina-
tion with F verticillioides in 84% of the samples,
and the strains isolated produced levels of fumon-
isins ranging from 700 to 2280 ppmS§.

The nixtamalization process carried out in Mexico
from naturally contaminated maize, as raw materi-
al, was evaluated by Dombrink-Kurtzman and
Dvorak’. The results showed that fumonisin con-
tamination was detected in different products
including masa and tortillas. The mean levels for
Mexican and USA samples were 0.79 ppm and
0.16 ppm, respectively. Another study done in
Mexico showed an FB1 level of 7.2 ppm and FB2
0.14 ppm for maize; FB1 6.3 ppm and FB2 0.06
ppm for masa; and FB1 4.4 ppm and FB2 0.05 ppm
for tortillas®.

The fumonisins show a remarkable structural sim-
ilarity to the sphingoid base sphingosine and have



been found to inhibit sphingolipid biosynthesis at
the level of sphingosine (sphinganine) N-acyl-
transferase8. Based on current knowledge of the
mechanism of action of fumonisins, the sphinga-
nine/sphingosine (Sa/So) ratio is a valid biomarker
of exposure in animal studies® and could also be
useful in human studies if the ratio correlated with
fumonisin intake®, Due to the high incidence of
fumonisin both in maize and maize based foods in
Mexico the availability of a biomarker will be
essential for determining human exposure to
fumonisins, allowing evaluation at an individual
level, as recommended by WHO11,

The aims of this work were: - to categorize a pop-
ulation with different maize based foods (tortillas)
consumption in Mexico using an alimentary sur-
vey, - to determine the Sa/So ratio in the urine in
the different groups under study, - to determine
the levels of fumonisins in the tortillas consumed
by the population under study.

MATERIAL AND METHODS

A population of 38 volunteers including 23 males
and 15 females was chosen for this study. Groups
were divided according to the consumption of
maize based food as follows: high consumption (>
10 tortillas daily), medium consumption (4-10 tor-
tillas daily) and low consumption (< 4 tortillas
daily).

Sphinganine and sphingosine analysis. Urine
samples were collected at three stages, A) at the
beginning of the experiment (individual that con-
sumed the normal diet with high, medium and low
tortillas consumption), B) after two weeks without
consumption of any type of maize based foods
and C) one week after the re-assumption of nor-
mal tortillas consumption. Urine samples (10 ml)
were analysed within two weeks after collection,
keeping the samples at about 4°C before extrac-
tion and analysis. The urine samples were
analysed to determine sphinganine and sphingo-
sine concentration
according to methodolo-
gy described by Solfrizzo
et al.1® and analysed by

Acta Toxicol. Argent. (2005) 13 (2): 8-11

isin contamination according to the methodology
described by Shephardi3, modified by Doko et
al.14,

FB1 daily intake of the population. To estimate
the FB1 intake of the population under study, the
mean body weight was considered to be 67.3 kg.
Also the mean maize intake was calculated for
each group (high, medium and low consumers)
considered the g/day of tortillas calculated from
volunteer interviews, and the mean fumonisin B1
level detected in the tortillas. The intake was cal-
culated following equation of Qiu and Liul>,
Statistical analysis. Data on Sa/So ratio were
analysed using One way ANOVA to detect if there
was significant differences among tortillas con-
sumption (high, medium and low), fumonisin con-
tent of the tortillas, and between sex. To detect
significant differences among the consumption
stages (A, B and C) the data were analysed using
Friedman Repeated Measures Analysis of
Variance on Ranks. When the differences in the
mean values among the treatment groups were
greater than would expected by chance (P=0.001)
the Tukey's test was used for comparison among
stages.

RESULTS

The FB1 levels found in the tortillas, consumed by
volunteers during the A stage, ranged from 1.21 to
3.12 ppm. There were no significant differences
among the groups (high, medium and low tortillas
consumption) in the estimated mean fumonisin
intake and the Sa/So ratio (Table 1). Significant dif-
ferences by sex were not found in the Sa/So ratio,
being this values for female (n=15) of 1.15 + 0.21
and for male (n=23) of 1.23 + 0.31. Due to the lack
of significant differences in relation to sex and
consumption of fumonisins by the groups, the
evaluation on the Sa/So ratio was considered
according to the period in which the urine samples
were collected. In the first stage (A), the population

Table 1: Fumonisin content of tortillas samples donated per volunteers, mean fumonisin daily
intake and SA/SO ratio of volunteers involved in the study.

reversed phase HPLC
with fluorescence detec- M sp | Mean tortillas | Mean fumon-
Itilr?qri]t. W;_-Sh% Ogl#]ar};[rl]tlatlon Tortillaf_ Fgg?nttor- int?ke of \;zl- isin intake of f’la/So :aéig
Fumonisir; gnali/sis constmpton tillas (ppm) uI:we::esr gayg ug}lkolt;nteerz san =

. g bw per day
Thirty eight samples (20
tortillas by sample) a a a
donated by each V0|un_ High 121 + 08 445 53 ll4i 034
teer were analysed, 10
tortillas by sample during . a a a
the A stage and 10 dur- Medium 1.82+1.3 2.97 5.4 1.18+ 0.22
ing the C stage. The
samples were ground Low 312+1.2%2 1.48 464 1.23+0.312
and dried at 40 °C during

48 hs. Tortilla samples

were analyzed to deter-
mine the level of fumon-

A Obtained by multiplying the mean tortillas intake by mean fumonisin content of tortillas. sam-
ples. The same letter in a column indicates no significant differences (p< 0.05).
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Table 2: Fumonisin content of tortillas samples donated per volunteers, mean fumonisin daily
intake, and SA/SO ratio of volunteers at different stages of tortillas intake.

(NTD) has been shown in
populations from the
north of Mexico. This

Mean tor Mean fumon pgﬂ'zo'?[ﬁy %O'url1d |be rlelat}
- - ed to the high levels o
Mean FBs in | tillas intake | isin intake of Sa/So ratio fumonisin togwhich this
Stage t?nlllr‘a)s tg;ysc)lu/rlm(- voIt/J||(1teer- Mean = SD population could be
PP b gdg sug/kw per exposed. This is sup-

W per day dayA ported by Marasas et

a al.l” who reported that

A 2.05 2.97 6 1.19+£0.2 the NTD can be reduced
by folate supplementa-

b tion and explained the

B - 0 0 0.78 0.2 possible contribution of
fumonisin to this pathol-

c 1.75 2.97 51 1.08+0.22 | 09y, mainly in human
populations with a con-

Different letters in a column indicate significant differences according to Friedman repeated meas-

ures analysis of variance on ranks, Tukey test (p< 0.05).

evaluated consumed tortillas with a FB1 mean
level of 2.05 ppm, representing a mean fumonisin
intake of 6 ug/kg bw per day. In the second stage
(B) there was no fumonisin consumption because
the volunteers were private to eat corn based
food. At the third stage (C) the FB1 mean level in
the tortillas was 1.75 ppm representing a mean
fumonisin intake of 5.1 pg/kg bw per day. The
Sa/So ratio was higher than 1 in both A and C
stages, 1.19 and 1.08, respectively. We found sig-
nificant differences (p<0.05) in the Sa/So ratio
between these stages and B stage, which the
mean ratio was 0.78 (Table 2).

These results are relevant since they indicate that
a restriction in the consumption causes a reduc-
tion in the levels of the sphingoid bases in urine,
the ratio Sa/So being lower than 1 at the B stage.
In the C stage when the population returns to the
consumption of natural contaminated tortillas diet
the ratio Sa/So was higher than 1.

DISCUSSION

Although in the present study the levels of FB1
found in the tortillas consumed by the population
under study were relatively low compared to a pre-
vious survey on the same area (Reyes Velazquez,
personal communication), this study showed a
direct relation among FB1 intake and changes in
the Sa/So ratio, since it was demonstrated that
changes in the Sa/So ratio occurred when the
population stopped fumonisin intake and this ratio
went up again when the population resumed the
intake. Similar results were shown in studies on
rats®16. Due to the levels of consumption of maize
based food, Mexican population are exposed to a
continuous fumonisin intake. This condition could
explain the high Sa/So ratio detected in the popu-
lation under study.

Reports of oesophageal cancer in Mexico are
scarce but a high incidence of neural tube defects
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tinuous fumonisin expo-
sure. Data on the daily
consumption of fumon-
isin by the groups indi-
cate the toxicological
risk to which the population is exposed, since the
levels of fumonisin consumption are higher than 2
ug/kg bw/day, the provisional maximum tolerable
daily intake for fumonisins proposed by WHO?.
The increased Sa/So ratio as a biomarker for
fumonisin exposure has been largely demonstrat-
ed in animal studies and has been proposed as a
possible biomarker in human studies?0. This bio-
marker has been validated in animal studies by
demonstrating in pigs and rats a positive correla-
tion between the Sa/So ratio and the dose or time
of exposure to fumonisins through the diet1820,
The minimum level of fumonisins in the diet capa-
ble of eliciting the urinary Sa/So ratio increase in
rats was about 2 ppm, equivalent to 130 ug/kg
bw/day in short term experimentsi®. Lower levels
of fumonisins in the diet (1 ppm) also increased the
urinary Sa/So ratio in rats previously exposed to a
diet containing 10 ppm of FB120.

The mean level of fumonisins found in the tortillas
samples collected in Mexico, corresponding to a
mean fumonisin intake of 6 ug/kg bw/day, is about
24 times lower than the minimum level of fumon-
isins that elevated urinary Sa/So ratios in rats.
However, it is likely that the population under
study has been previously exposed to higher
fumonisin levels. Based on the present investiga-
tion it can be concluded that: human urine sam-
ples from Mexico showed mean Sa/So ratios high-
er compared to control populations from low
maize consumption regions (0.39, 0.35, 0.11, 0.20)
as was reported by Solfrizzo et al.2! and Casteg-
naro et al.22, The prolonged ingestion of maize
and maize-based products, presumably contami-
nated with fumonisins, may explain these results,
but the role of other confounding factors cannot
be ruled out.

The fumonisin intake by the population under
study was higher than 2 ug/kg bw/day, the level
established by the Joint FAO/WHO Expert



Committee on Food Additives (JECFA) 1. Also a
TDI of 2 pg/kg/day bw for fumonisins has been
recently confirmed by the Scientific Committee on
Food23, it must be taken into account that we have
included only tortillas in the fumonisin intake esti-
mation. Although tortillas are the main maize
based food consumed by the population, other
maize based foods could also contribute to the
Sa/So ratio higher than 1 found among the popu-
lation under study. The mean daily fumonisin intake
in the population under study was 10 times higher
than the values reported in populations from South
Brazil and North Argentina2! this can explain why
the authors did not found correlation between the
intake of fumonisin and the SA/SO ratio.

Based on our results Mexican populations could
be high exposed to fumonisin. Further studies
need to be done to validate Sa/So ratio as a bio-
marker in populations chronically exposed to
fumonisin levels.
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RESUMENES

Conferencia:,EVALUACIéN DE RIESGO A LA
INTOXICACION POR MICOTOXINAS.

DRA. ANA PACIN CIC, CIM-UNLU, FICTBC.

La evaluacion de riesgos esta basada en conoci-
mientos cientificos: (1) determinacion del peligro,
(2) caracterizacion del peligro, (3) evaluacion de la
exposicion, y (4) caracterizacion del riesgo.
Hablando de micotoxinas implica: = La estimacion
de ingesta de alimentos en especial aquellos de
mayor consumo por la poblacién. < ElI conoci-
miento del nivel de contaminacion de materia
prima, alimentos elaborados, y/o efecto de los
procesos ¢ Estimacién de la exposicion, expresa-
da como Ingesta Diaria para determinada/s mico-
toxina/s, que se compara con valores de Ingesta
Tolerable o Admisible Diaria (IDA).

Para estimar la IDA, se consideran los datos de
toxicidad animal relacionados con la toxicidad
cronica o con la dosis que no produce efecto: NEL
o NOEL; a las cuales se aplican factores de segu-
ridad y asi se llega a la IDA.

Esta evaluacion se continda con la Gestion, que
es la seleccién y aplicacion de las posibles medi-
das de control; y la Comunicacion del riesgo, que
es el intercambio de informacién y opiniones
sobre los riesgos, entre las personas encargadas
del control y otras partes interesadas.

Los objetivos fundamentales para realizar la eva-
luacién de riesgo a micotoxinas son:

1. Disponer de datos para establecer valores limi-
tes de seguridad, que eviten o por lo menos dis-
minuyan la posibilidad de micotoxicosis

2. aportar a la agroindustria un dato fidedigno para
ser utilizado en la comercializacion.

Para llevar a cabo este procedimiento es necesa-
rio que cada pais o region estime su ingesta de ali-
mentos con una determinada frecuencia y conoz-
ca los niveles de contaminacion, y la frecuencia de
los alimentos consumidos por la poblacion.

MESA REDONDA: TOXINAS DE FLORA-
CIONES ALGALES.

COORDINA: MARIA ISABEL YEANNES
(CONICET- UNMDP)

UNA REVISION DEL ESTADO DEL CONOCI-
MIENTO DE LAS FLORACIONES ALGALES
TOXICAS EN EL MAR ARGENTINO

Carreto, José | y Montoya, Nora. INIDEP

Durante la primavera de 1980 se produjo el primer
evento de intoxicacion y muerte de dos marineros
en la zona de Peninsula de Valdés, Argentina. La
presencia del dinoflagelado Alexandrium tamaren-
se, su aislamiento y analisis toxicolégico permitie-
ron identificarlo como el organismo productor de
las mencionadas toxinas. En la actualidad casi
todos los ecosistemas costeros de Argentina,
Uruguay y Sur de Brasil estan afectados por TPM.
A fines de verano de 1992, en la costa uruguaya
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se registré la primera floracion de Gymnodinium
catenatum, otra especie responsable de TPM.
Este parece ser un fendbmeno recurrente que por
mecanismos de transporte se detecta ocasional-
mente hasta la latitud de Mar del Plata. En ese
mismo verano, otra especie productora de TPM,
A. catenella produjo en la region del canal de
Beagle un brote de toxicidad de una magnitud no
conocida en otras partes del mundo (127 x103 Ig
STX eq.)

Aunque varias especies de diatomeas del género
Pseudonitzschia, potenciales productoras de
acido domoico fueron observadas en la region, el
primer brote de TAM fue detectado a mediados de
julio de 2000. Los estudios realizados permitieron
confirmar que las poblaciones naturales de
Pseudonitzschia australis contenian cantidades
significativas de acido domoico (TAM). También
pudo detectarse la presencia de acido domoico en
mejillones (Mytilus edulis) asi como en el conteni-
do gastrointestinal y el tejido muscular de la
anchoita (Engraulis anchoita) de esta region.

En el litoral de Argentina y Uruguay se ha detecta-
do la presencia de varias especies de dinoflagela-
dos del género Dinophysis potencialmente pro-
ductoras de Toxinas Diarreicas de Moluscos
(TDM). Ademas, recientemente se detecté el pri-
mer episodio de Intoxicacion Diarreica de
Moluscos (IDM) por consumo de cholgas colecta-
das en Golfo Nuevo y Golfo San José. El organis-
mo causal identificado como el dinoflagelado
Prorocentrum lima, confirmandose la presencia de
la toxina dinophysis-3 (DTX-3)

En este trabajo se presenta una revision del esta-
do actual de la ocurrencia de estos fendmenos en
el Mar Argentino.

TOXINAS MARINAS. FLORACIONES ALGALES

NOCIVAS
Karin Fulco. Centro Nacional Patagénico (CENPAT, CONICET)
Bvard. Brown 3700. Puerto Madryn, Chubut. fitoplan@cenpat.edu.ar

Las floraciones de microalgas nocivas constituyen
un problema econdémico y sanitario que afecta en
forma recurrente al litoral maritimo argentino. La
mayoria de las especies productoras de toxinas
son dinoflagelados plancténicos, microalgas ca-
paces de realizar fotosintesis que constituyen la
base de cadenas alimentarias marinas. Los orga-
nismos filtradores (principalmente bivalvos) con-
centran estas toxinas y las transmiten a los esla-
bones superiores de las cadenas alimentarias
(peces, aves y mamiferos marinos, ser humano).
En el mar Argentino se han detectado tres grupos
de toxinas capaces de afectar al ser humano:

- Toxinas paralizantes (VPM o PSP): producidas
por los dinoflagelados Alexandrium spp Yy
Gymnodinium catenatum, afectan a practicamen-
te todo el litoral maritimo argentino. Se conocen al
menos 26 derivados de la saxitoxina (STX):
Neosaxitoxina (NeoSTX), gonyaulatoxinas (GTX,),
decarbamoilgonyaulatoxinas (dcGTX) y N-sulfo-
carbamoiltoxinas (C). Provocan pardlisis muscular



debido al bloqueo de los canales de sodio volta-
je dependientes.

- Toxina amnésica (VAM o ASP): es causada por
diatomeas del género Pseudonitzchia. Fue detec-
tada en la zona de Mar del Plata, aunque hasta el
momento no se registraron intoxicaciones en
seres humanos. Es un aminoacido secundario, el
acido domoico (DA), que actla como agonista de
los receptores de glutamato, principalmente en la
region del hipocampo. Causa dafio neuroldgico
con pérdida de la memoria.

- Toxinas diarreicas (VDM o DSP): asociado con el
dinoflagelado Prorocentrum lima, productor de
acido okadaico (OA) y dinophysistoxina (DTX). Se
registraron episodios de intoxicacion en la zona
norte de Chubut. Actla inhibiendo la proteina fos-
fatasa, provocando diarreas. También es promotor
de tumores.

En el Laboratorio de Fitoplancton del CENPAT
(CONICET) se realizan estudios para determinar
los mecanismos que conducen a la iniciacion, per-
sistencia y declinacion de las floraciones de
microalgas nocivas.

TOXINAS DE FLORACIONES ALGALES, CIA-
NOTOXINAS

Diana Gonzalez. Toxicologia y Quimica Legal, Universidad
Nacional de San Luis. Chacabuco y Pedernera, San Luis. TE:
02652 43789 int. 112. e-mail: dgonza@unsl.edu.ar

La problemética del agua es un tema estratégico
para el bienestar de nuestros pueblos como estra-
tégico es el recurso. Esta intimamente vinculada a
las necesidades basicas y, junto con la alimenta-
Cién y la salud, se presenta como uno de los pro-
blemas de mayor complejidad e importancia.
Dentro de los criterios de calidad del agua, que
incluye caracteristicas bacteriolégicas, quimicas y
radiologicas, se suma hoy el aspecto relacionado
a la formacion de “blooms”, floraciones o creci-
miento desmedido de cianobacterias con la posi-
bilidad de produccion de compuestos quimicos
que alteran la calidad del agua y mas importante
aun la produccion de toxinas, dermatotoxinas,
neurotoxinas y hepatotoxinas, que representan un
serio riesgo para la salud humana y animal. Estas
cianobacterias conocidas también como algas
verde-azuladas son algas microscopicas que cre-
cen con suma facilidad en reservorios de agua con
altos contenidos de nutrientes producto de la acti-
vidad humana, efluentes industriales y cloacales,
residuos domiciliarios, etc., que pueden obser-
varse particularmente en las orillas como masas
de espuma verdosa.

MESA REDONDA: MICOTOXINAS
Coordina: Ana Maria Di Giulio (SENASA)

REGLAMENTACIONES SOBRE NIVELES DE
MICOTOXINAS. ESTADO ACTUAL

Farnochi Maria Cecilia. Departamento de Microbiologia e
Inmunologia. Facultad de Ciencias Exactas Fisico-Quimicas y
Naturales. Univ. Nac. de Rio Cuarto-Rio Cuarto-Cérdoba
Argentina. TE: 54-358-4676429 Email rnochi@exa.unrc.edu.ar
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La seguridad de los alimentos y el establecimien-
to de regulaciones para preservar la inocuidad de
los mismos constituyen una actividad compleja y
son muchos los factores a considerar al momento
de tomar decisiones. Las micotoxinas se encuen-
tran presentes en los alimentos como contami-
nantes naturales, motivo por el cual la salud publi-
ca se enfrenta a un gran problema, en particular
para aquellas micotoxinas carcinogénicas, las
cuales deberian excluirse de los alimentos tanto
como sea posible. A partir del descubrimiento de
las aflatoxinas, con el objetivo de proteger la salud
del consumidor, han sido implementadas regula-
ciones en varios paises del mundo para diferentes
micotoxinas tales como: aflatoxinas, tricotecenos,
fumonisinas, ocratoxina A, patulina, zearalenona
entre otras. La FAO ha jugado un rol importante en
la difusion de informacion sobre regulaciones
internacionales y se ha podido constatar que el
namero de paises con regulaciones se ha incre-
mentado en las Ultimas décadas de un modo con-
siderable: en 1981 era de 31, en 1987 ascendi6 a
56, en 1999 a 77 y en la actualidad 99 paises
poseen regulaciones al menos para algun tipo de
micotoxina, ademas nuevas regulaciones se van
incorporando y se espera que para el afio 2010 el
namero alcance a 120. Esto refleja la toma de con-
ciencia por parte de los gobiernos acerca de los
efectos potenciales de las micotoxinas sobre la
salud humana y animal como también su impli-
cancia sobre el comercio internacional.

MICOTOXINAS
Inés SOLA. (INTI)

En 2003 se realiz6 en el JIFSAN, Maryland, un
WORKSHOP INTERNACIONAL EN MICOTOXI-
NAS “En razon de armonizar el entrenamiento en
micotoxinas mundialmente” con los siguientes ob-
jetivos: proteccion de riesgos para la salud, acce-
sibilidad a entrenamiento en métodos de detec-
cion, conocimiento de las condiciones que llevan
a la formacion de micotoxinas, regulacion y pro-
gramas de monitoreo, cumplimiento con estanda-
res de comercio internacional, proveer oportuni-
dades para las naciones desafiadas econémica-
mente, entrenamiento de expertos regionales,
establecimiento de actividades educacionales
colaborativas, desarrollando un programa mundial
de aprendizaje a distancia, preparando materiales
educativos

Se aconsejo a los paises: desarrollar sistemas
integrados sustentables, de inocuidad alimentaria
para la reduccion de riesgo para la salud a lo largo
de toda la cadena alimentaria, desde el productor
primario hasta el consumidor. Idealmente, los pro-
gramas de relevamiento y monitoreo deberian ser
incorporados dentro de sistemas integrados de
inocuidad alimentaria. Incrementar la coordina-
cion de esfuerzos internacionales para desarrollar
programas de relevamiento y monitoreo sustenta-
bles, capacidad de laboratorios, sistemas de
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Certificacion, facilidades de inspeccidn, fortaleza
en negociacion, armonizar estandares para facili-
tar el comercio.

Riesgo de salud asociado con contaminacion con
micotoxinas: las micotoxinas son metabolitos de
hongos, los cuales interactdan con las células y
reducen su habilidad para sobrevivir, crecer, o a
veces llevar a cabo sus funciones normales.
Definicion alternativa — metabolitos secundarios
toxicos que causan enfermedad si son ingeridos
en cantidades suficientemente altas sobre un peri-
odo de tiempo suficientemente largo.

Se conocen mas de 300 micotoxinas, sin embar-
go, el nidmero que posee un riesgo importante
para la salud de humanos y animales es limitado.
1.Premisa Central de la toxicologia — “la toxicidad
depende de la dosis”. 2. Los estudios en labora-
torio no mimetizan los de exposicién en el campo.
3.La toxicidad potencial y la toxicidad confirmada
en el campo no son iguales. 4.Sin embargo exis-
ten grupos de alto riesgo, factores de susceptibi-
lidad, etc.

Cuales micotoxinas serdn peligrosas: 1.Aquellas
para las cuales la exposicion es alta! por ejemplo
presencia en alimentos consumidos en grandes
cantidades. 2. Aquellas que son muy toxicas! por
ejemplo tricotecenos macrociclicos. 3. Aquellas
que causan enfermedades en humanos o anima-
les, por ejemplo AFB1, FB1, DON. 4. Aquellas que
tienen mecanismos que podrian modificar la res-
puesta a enfermedades; por ejemplo AFB1, FB1
AFLATOXINAS: Causa enfermedades en animales
de granja en todo el mundo y enfermedades en
humanos. En animales de granja la reducion de la
ganancia de peso es uno de los problemas mas
comunes. Hepatotdxica en todas las especies tes-
teadas. Carcindgeno hepatico en roedores, tru-
chas, humanos (Grupo 1). Inmunosupresiva en
muchas especies. Su toxicidad se potencia por
endotoxinas. La carcinogenicidad hepatica en
humanos es agravada por los virus de hepatitis B
oC.

ACIDO CICLOPIAZONICO: Co-ocurre con aflato-
Xina en maiz y mani. Agudamente toxico. Afecta
el tracto GlI, higado, bazo, rifién, pancreas, glan-
dulas salivares, y muasculo. Podria haber estado
involucrado en la “enfermedad X de los pavos”.
Inhibidor especifico del transporte de calcio en
reticulo endoplamico y sarcoplasmico ATPase un
posible mecanismo de promocion tumoral.
OCRATOXINA A: Causa de nefropatias en porci-
nos y aves de corral (JECFA PTWI = 100 ng/kg
bw). Carcindgeno renal en raton (Grupo 2B). Se la
encuentra en sangre humana en Europa y Africa.
Envuelta en la nefropatia endémica de los
Balcanes. Mecanismo= disrupcién del metabolis-
mo de la fenilalanina.

FUMONISINAS: Hepatotdxica en todas las espe-
cies testeadas. Nefrotoxica en muchas (JECFA
PMTDI 2 ug/kg bw). Toxicidad aguda, para caba-
llos (ELEM) y cerdos (PPE). Carcinogénica para
ratas y raton (Grupo 2B). Promueve agudamente
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la iniciacion del cancer de higado cuando co-ocu-
rre con AFB1. Sospecha de estar envuelta en can-
cer y NTD (Defectos del Tubo Neural) en humanos.
Mecanismo = disrupcion del metabolismo de lipi-
dos

DEOXINIVALENOL: Bajas dosis causan vomitos
en cerdos, por eso DON es también conocido
como vomitoxina. Altas dosis causan rechazo del
alimento (JECFA DON PMTDI = 1 ug/kg bw; T-
2/HT-2 PMTDI = 60 ng/kg bw)). Causa elevada
IgA, conduciendo a nefropatias IgA. Asociado con
brotes de enfermedades en humanos manifesta-
das por problemas GlI. Inhibe la sintesis de protei-
nas; supresor del sistema inmune. En ratén, causa
superinduccién de citoquinas

Nefropatia Ig A: Forma mas comun de glomerulo-
nefritis. 20 a 40% de los pacientes desarrollan
estado final de falla renal dentro de 20 afios.
Podria el DON estar involucrado en la nefropatia
humana IgA?. Alteracién de expresion de citoqui-
na precede a la inhibicion de sintesis de proteina
por DON.

ZEARALENONA: Micotoxina Estrogénica que co-
ocurre con DON. Como el DON, es asociada
comunmente con problemas de performance ani-
mal, especialmente problemas reproductivos en
cerdos. Actla por binding con el receptor de
estradiol. Un metabolito (zearalanol) ha estado
siendo usado como un promotor del crecimiento
en cerdos y se ha sugerido que estaria involucra-
do en brotes de dearrollo precoz en humanos. Es
posible la exposicién a micotoxinas por otras vias
o rutas ademés de los alimentos. Existe un
potencial de interaccién entre micotoxinas y otras
toxinas o agentes infecciosos. El numero total de
micotoxinas es desconocido.

¢Estara subestimado el riesgo por micotoxinas
para la salud humana y animal?

EVALUACION DEL RIESGO DE EXPOSICION A
MICOTOXINAS A TRAVES DEL USO DE BIO-
MARCADORES. PREVENCION DE MICOTOXI-
COSIS

Chulze, Sofia Noemi.

Departamento de Microbiologia e Inmunologia. Facultad de
Ciencias Exactas Fisico-Quimicas y Naturales. Universidad
Nacional de Rio Cuarto-Rio Cuarto-Cérdoba Argentina. TE:
54-358-4676429 E-mail: schulze@exa.unrc.edu.ar

Los productos agricolas y subproductos deriva-
dos destinados al consumo humano y animal son
susceptibles de contaminacién con micotoxinas,
metabolitos secundarios producidos por especies
fangicas principalmente pertenecientes a los
géneros Aspergillus, Penicillium, Fusarium vy
Alternaria.

El consumo de productos contaminados con
micotoxinas producen efectos téxicos en anima-
les y en el hombre que varian dependiendo de los
niveles consumidos y de las especies afectadas.
La disponibilidad de biomarcadores de exposicién
a micotoxinas permite realizar estudios para lograr



una estimacion mas exacta del riesgo de exposi-
cion asociado con el consumo de alimentos con-
taminados, evaluar procesos de descontamina-
cion y el uso de adsorbentes para disminuir la dis-
ponibilidad de las micotoxinas en el tracto diges-
tivo.

Se han realizado estudios epidemiolégicos para
determinar la exposicion a aflatoxinas, midiendo la
formacion de aductos de aflatoxinas con albumi-
nas y DNA. Se ha determinado ocratoxina en
suero humano para estudiar la etiologia de la
nefropatia endémica de los Balcanes y tumores en
el tracto urinario.

Las fumonisnas representan un riesgo para la
salud humana y animal, por su toxicidad especie-
especifica, potencial carcinogenicidad y la inci-
dencia en maiz y productos a base de maiz. La
relacion esfinganina/esfingosina ha sido propues-
to como un biomarcador de exposicién a dichas
micotoxinas.

Entre los tricotecenos, deoxinivalenol ha sido
detectado en distintos cereales, trigo, avena,
cebada, maiz. Se ha propuesto la deteccién de
derivados glucuronidos de DON en orina como un
biomarcador de exposicion a deoxinivalenol.

MESA REDONDA: TOXINAS

BACTERIANAS
Coordina: Ricardo SOBOL. UADE

AMINAS BIOGENAS EN ALIMENTOS

Maria Isabel YEANNES. Investigador de CONICET. Docente-
investigador UNMDP. Preservacion y Calidad de Alimentos.
Departamento de Quimica. FCEyN. UNMDP. Funes 3350.
7600 Mar del Plata. TE: 54 223 4756167. FAX: 54 223 475
3150. E-mail: myeannes@mdp.edu.ar

Las aminas biégenas han sido asociadas con una
amplia variedad de brotes de origen alimentario
alrededor del mundo. Son compuestos biolégica-
mente y farmacolégicamente caracterizados por
la presencia de un grupo amino que pueden estar
presentes en los alimentos y que pueden tener
diferentes efectos sobre la salud del consumidor.
Se producen por descarboxilaciéon de los amino-
acidos libres mediado por diferentes microorga-
nismos (bacterias, hongos). Es muy conocida la
incidencia de la histamina en estos brotes y su
implicancia en los productos pesqueros, pero se
deben considerar otras aminas como la putresci-
na, cadaverina, espermina, espermidina que pue-
den estar presenten en los alimentos y que actdan
como potenciadores de la histamina, de alli la
importancia de considerar las aminas bidgenas y
no solamente histamina. Asimismo se considera a
los productos pesqueros como los que pueden
presentar este tipo de problemas sanitarios, pero
las mismas pueden encontrarse en otros alimen-
tos con alta concentracidon de aminoécidos libres,
con microorganismos con actividad descarboxi-
lantes y condiciones del medio adecuadas para el
crecimiento de los mismos. Las estadisticas a
nivel internacional ubican a los productos pesque-
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ros como los primeros en importancia, pero se
pueden encontrar en productos lacteos, fiambres,
vinos, cerveza, etc.

Generalmente se asocia la presencia de aminas
bidégenas, en especial histamina, con procesos de
deterioro, pero estas se pueden encontrar presen-
tes en productos fermentados o madurados en ali-
mentos de alto contenido proteico sin estar indi-
cando deterioro. Los productos de la pesca fer-
mentados o madurados pueden exhibir altas con-
centraciones de las mismas, al igual que quesos,
chacinados, salsa de soja, etc. En estos casos es
importante el estudio de la flora descarboxilante a
fin de poder controlar biotecnolégicamente el pro-
ceso sin llegar a superar los limites sanitarios.

BOTULISMO EN ARGENTINA

Rafael Alfredo Fernandez. Céatedra de Microbiologia, Facultad
de Ciencias Médicas, Universidad Nacional de Cuyo, Casilla
de Correo 33, Mendoza, Argentina. E-mail:
rfernand@fcm.uncu.edu.ar

El botulismo es una enfermedad neuroparalitica
de alta letalidad producida por la neurotoxina
botulinica (NTBo) elaborada por diferentes espe-
cies de clostridios (Clostridium botulinum, C.
argentinense, C. baratii, C. butiricum). Hasta hoy,
se han identificado 7 serotipos de toxina (A, B, C,
D, E, F G) y 4 subtipos (Af, Ab, Ba, Bf). Se reco-
nocen dos formas fisiopatogénicas de la enferme-
dad: la intoxicacién, que incluye el botulismo por
alimentos (BA), el iatrogénico (Bla) y el intencional
(BIn); y la toxiinfeccién, con el botulismo por heri-
das (BH), del lactante (BL) y el criptico (BC). En
todos los casos la enfermedad se produce por
accion principalmente periférica de la NTBo a nivel
de la placa mioneural donde inhibe la liberacion de
acetilcolina y produce pardlisis flaccida simétrica
descendente que puede llevar a la muerte por
paro respiratorio. El BA, intoxicacién clasica,
conocido desde hace siglos, se debe a la ingesta
de toxina botulinica preformada en un alimento,
contaminado con esporas de clostridios produc-
tores de NTBo (CPTB) y elaborado y conservado
de manera inadecuada. En el BH (EE.UU., 1942) y
el BL (EE.UU., 1976) la NTBo se produce “in situ”,
luego de la colonizacién de CPTB en una herida
infectada o el intestino de lactantes (menores de 1
afo de vida, con mayor frecuencia en menores de
3 meses). EI BC fue definido por el CDC
(EE.UU.,1978) en pacientes con sindrome botulini-
co y diagndstico de laboratorio, que no presenta-
ban antecedentes de ingesta de alimento sospe-
choso o herida. El Bla (en los ‘90) se deriva de la
utilizaciéon farmacoldgica de las NTBo en indivi-
duos que padecen distintos tipos de distonias
musculares y en cosmética.

El origen de la contaminacion es, quiza en todos
los casos, el suelo, principal reservorio de las
esporas de CPTB. En nuestro pais se estudiaron
2.009 muestras con 472 (23,5%) positivas para
CPTB con una multiplicidad de serotipos no
detectada en otras partes del mundo (A 56,7%, B
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15,3%, F 3,8%, G 0,4%, Af 3,6%, A+B 3,0%, A+F
0,2%, B+F 0,2%, no identificados 16,6%).

En Argentina se han producido hasta 2004, 86
brotes de BA, con 278 casos y una letalidad de
17,1% en los ultimos 10 afios. Causados 53,6%
por alimentos de origen vegetal, 10,5% de origen
animal y 35,9% mixtos; 81,7% de elaboracion
casera y 18,3% industrial.

Se han denunciado 4 casos de BH, y 4 casos de
botulismo en mayores de 1 afio sin antecedentes
de ingesta de alimentos toxicos o heridas (¢ cripti-
co?).

Desde 1982 se han registrado 336 casos de BL
(Capital Federal y provincia de Buenos Aires 95,
Mendoza 87, Neuquén 35, Rio Negro 29, San Luis
26, La Pampa 14, Coérdoba 13, San Juan 10,
Chubut 8, Tucuman 4, Catamarca 3, Salta 3, Jujuy
2, Corrientes 1, Entre Rios 1, La Rioja, Santiago
del Estero 1, Tierra del Fuego 1, Misiones 1, Santa
Fe 1).

Actualmente la NTBo es utilizada con fines tera-
péuticos en distintas distonias musculares espas-
maodicas, entre otras: estrabismo, blefaroespas-
mo, espasmo hemifacial, disfonia espasmddica,
torticolis espasmaédica, etc. y posteriormente en
cosmética para tratamiento del envejecimiento
facial como alternativa no quirdrgica para trata-
miento de las arrugas.

Causa preocupacion mundial la utilizaciéon de la
NTBo como arma biolégica, 1 g de toxina aeroso-
lizada es potencialmente letal para 1,5 millones de
personas, pudiendo diseminarse mas del 60% de
la dosis a la poblacion blanco utilizando como via
tactica misiles balisticos o spray aeronautico. Esta
es la causa de un relativo desabastecimiento mun-
dial de suero terapéutico antibotulinico.

ESCHERICHIA COLI PRODUCTOR DE
TOXINA SHIGA

Isabel CHINEN. Servicio Fisiopatogenia, Departamento
Bacteriologia, Instituto de Enfermedades Infecciosas - ANLIS
“Dr. Carlos G. Malbran”. Av. Vélez Sarsfield 563, Buenos Aires
(1281). E-mail: ichinen@anlis.gov.ar

Escherichia coli productor de toxina Shiga (STEC)
es un patégeno emergente relacionado a
Enfermedades Transmitidas por Alimentos, aso-
ciado a casos esporadicos y brotes de diarrea con
0 sin sangre, colitis hemorragica y sindrome uré-
mico hemolitico (SUH). Los principales mecanis-
mos de diseminacion de STEC son el consumo de
alimentos contaminados, el contacto directo con
animales y la transmision persona-persona. En
Argentina, el SUH es un importante problema
endémico de Salud Publica. La enfermedad cons-
tituye la primera causa de insuficiencia renal
aguda en la edad pediatrica y la segunda de insu-
ficiencia renal cronica y es ademas responsable
del 20% de los transplantes renales en nifios y
adolescentes. En el afio 2004, la tasa de inciden-
cia fue de 12,5 casos por 100,000 nifios < 5 de
afios. Esta tasa es 10 veces mas alta comparada
con la que presentan los paises industrializados.
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STEC es el principal agente etiolégico de SUH en
Argentina. La toxina Shiga (Stx) es el principal fac-
tor de virulencia en la patogénesis de las enferme-
dades asociadas a STEC. Existen descriptos 2
tipos de Stx, Stxl y Stx2, con similar actividad
toxica, pero antigénicamente distintas y con
mecanismos de regulacion diferentes. Sus genes
solo comparten el 58% de la secuencia. El grupo
de las toxinas Stx1 es relativamente homogéneo
aunque recientemente se ha descrito una variante.
El grupo de las toxinas Stx2 en cambio presenta
numerosas variantes, entre ellas Stx2c (Stx2vh-ay
Stx2vh-b), Stx2e, Stx2d y Stx2f. Varios sistemas
de PCR para la deteccién de los genes stx han
sido disefiados, tanto para diagnéstico como para
subtipificacion. Las cepas aisladas en nuestro
pais de origen humano, animal y de alimentos son
fundamentalmente productoras de Stx2. La intimi-
na y la enterohemolisina constituyen factores de
virulencia accesorios involucrados en la patoge-
nia. Es fundamental contar con un sistema de vigi-
lancia que permita monitorear la situacion epide-
mioldgica en nuestro pais a fin de promover las
estrategias de prevencion y control de este paté-
geno.

MESA REDONDA: CONTAMINANTES
ORGANICOS PERSISTENTES
Coordina: Graciela Edith DIAZ (UADE)

PCBs EN SABALOS DE LA CUENCA DEL RiO
DE LA PLATA: TOXICIDAD CAUSADA POR

CONGENERES ESPECIFICOS

Cappelletti, N; Colombo, J. C. Laboratorio de Quimica
Ambiental y Biogeoquimica. FCNyM. UNLP. Av. Calchaqui Km
23.5 (1888). Florencio Varela. B. A. Argentina.

E-mail: lacab@intervar.com.ar

Debido a su héabito detritivoro, el sdbalo maximiza
la ingesta de materia organica, incluyendo aportes
antropicos lo cual posibilita la bioacumulacion de
contaminantes hidr6fobos como los PCBs. El ana-
lisis de congéneres de PCBs con estructura y toxi-
cologia similar a las dioxinas (mono y no orto sus-
tituidos, “DLPCB”), permitié calcular la toxicidad
relativa (TEQ) presente en los tejidos de estos
peces. A partir de la concentracion TEQ se esta-
blecié el consumo tolerable aplicando las norma-
tivas y recomendaciones internacionales (Consu-
mo diario recomendado: WHO TDI). A partir de
este esquema, se determinaron concentraciones
TEQ en sabalos colectados en diferentes locali-
dades sobre el Rio de La Plata y Parand. Los valo-
res TEQ registrados en sébalos colectados sobre
el Rio de La Plata oscilaron entre 0.35-185 pgTEQ
g-1, observando los valores mas elevados en el
area Berazategui-Quilmes (2-185 pgTEQ g-1) lo
cual refleja los aportes de los efluentes como ruta
critica de contaminacién. En los sabalos prove-
nientes del Rio Parana se encontr6 mayor varia-
bilidad de concentraciones, oscilando entre
0.008-121 pgTEQ g-1, lo cual muestra que las
migraciones de estos peces constituyen un meca-



nismo importante de difusion de estos contami-
nantes. Considerando los niveles de WHO TDI de
4 pg kg-1 dia-1 los valores hallados indican un
consumo tolerable que puede oscilar entre 0.02 a
11 g kg -1dia-1 en el Rio de La Platay de 0.02
a 509 g kg -1dia-1 en sabalos colectados en el
Parana.

PLAGUICIDAS ORGANOCLORADOS EN ALI-

MENTOS INFANTILES

Villaamil Lepori, E.C.; Ridolfi, A.; Alvarez, G.; Rodriguez
Girault, M.E.; Mirson, D.; Ravenna, A.

Catedra de Toxicologia y Quimica Legal. Facultad de
Farmacia y Bioquimica. Universidad de Buenos Aires. Junin
956- Piso 7° (1113) Buenos Aires- Argentina -Tel/fax: (++54-
11) 4964-8283/4 e-mail: evillaam@ffyb.uba.ar

Los plaguicidas organoclorados (POC) se utiliza-
ron extensivamente en la agricultura, en el area
forestal y en la salud publica para el control de
plagas, sufren una muy escasa y lenta degrada-
cion y su consecuencia es la alta persistencia en
el medio ambiente y su acumulacién en la cadena
alimentaria.

Los nifios estdn expuestos a combinaciones de
plaguicidas aportados por los alimentos que pre-
sentan probables riesgos para la salud a largo
plazo. Diversos estudios sefialan la presencia en
los alimentos de POC, con significativa frecuencia.
Exposiciones prenatales y de nifilos pequefios, a
estas sustancias, se relacionan con una deficien-
cia en el desarrollo neurologico y bajo peso cor-
poral.

En Argentina se hallaron niveles elevados del
Heptacloro y su metabolito en productos de ori-
gen animal y no se hallaron datos de residuos de
POC en dietas infantiles.

El consumo de leche y productos lacteos es ele-
vado en lactantes y nifios pequefios, y en base a
los antecedentes existentes, se estima que pueda
superarse las IDAs recomendadas para algunos
de ellos. Por tal razon se decidi6 investigar la pre-
sencia de residuos de POC en alimentos reco-
mendados e indicados para lactantes y nifios
pequefos y calcular la ingesta diaria estimada de
POC en estos alimentos y establecer su correla-
cién con la ingesta diaria admisible (IDA)

Se analizaron un total de 101 muestras de leches
y productos lacteos recomendados para lactantes
de las cuales 50 muestras fueron leches materni-
zadas y 51 yogures y postres lacteos obtenidos en
el mercado local. Para su extraccion se utilizé el
método de la FAO/OMS (1994) y para su investi-
gacion cromatogréafica por Cromatografia gaseosa
con detector de captura de electrones. La evalua-
cion de riesgo se efectud considerando grupos de
plaguicidas de acuerdo a FAO.

En las leches maternizadas el plaguicida que se
hall6 con mayor frecuencia fue el Heptacloro mas
su epoxido, 57% de las muestras, le sigue en
importancia la suma de Hexaclorociclohexanos (-
HCH, ,-HCH y %0-HCH) el 54%, el DDT (op’DDE,
pp’DDE, op’DDT y pp’ DDT) 32% y las Aldrinas
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(Aldrin y Dieldrin) 32%.

El Lindano fue el plaguicida hallado con mayor
concentracion maxima en leche (0,125 pg/ml), le
sigue en importancia el grupo del Heptacloro
(0,074 pg/mil).

Sobrepasan la IDA, teniendo en cuenta las con-
centraciones maximas, los lactantes de 3 Kg de
peso corporal y una ingesta diaria de 450 ml de
leche, los siguientes grupos de POC: Heptacloro
111 veces, Aldrinas 3 veces y Endrin 2,3 veces. El
Lindano contribuye solo con el 0,2 veces la IDA 'y
el DDT 0,004 veces.

Considerandose las concentraciones medias y
medianas de los POC en leches, las ingestas esti-
madas decaen por debajo de las IDAs recomen-
dadas, no siendo asi en el caso del Heptacloro ya
que supera la IDA 18 y 13 veces respectivamente.
Esto dltimo indica un probable alto riesgo de
exposicion de los lactantes al Heptacloro y su
epoxido.

En los productos lacteos los Unicos POC que
aportan cantidades que superan la IDA fueron el
Heptacloro y el Endrin. Considerando la concen-
tracion maxima hallada, el Heptacloro supera la
IDA 6 veces y el Endrin 3 veces. Para las concen-
traciones medias y medianas, solo el Heptacloro
aporta porcentajes considerables: 81% y 60%
respectivamente.

MESA REDONDA: RIESGO 3
TOXICOLOGICO EN LA PRODUCCION DE

ALIMENTOS
Coordina: Teresa M. FONOVICH. (Escuela de Ciencia y
Tecnologia, UNSAM)

ACIDOS GRASOS TRANS Y CLA. EFECTO

SOBRE LA SALUD HUMANA

Claudio BERNAL. Investigador Adjunto CONICET. Profesor
Asociado Bromatologia y Nutricién. Facultad de Bioquimica y
Ciencias Biolégicas. Universidad Nacional del Litoral. Ciudad
Universitaria Paraje “El Pozo” s/n. CC 242. (3000) Santa Fe

Durante los ultimos afios, han sido objeto de gran
atencion los efectos bioquimico-nutricionales de
los acidos grasos (AG) isoméricos (geométricos
y/o posicionales).

Los isdbmeros geométricos trans de los AG (AG-t)
presentan una conformacion espacial lineal que
hacen que, en ciertos aspectos quimicos y biol6-
gicos, estos isbmeros se asemejen a los AG satu-
rados. Los AG-t son sintetizados por las bacterias
del rimen de animales poligastricos, no obstante,
los aceites parcialmente hidrogenados son la
mayor contribucion dietaria de los mismos. El con-
tenido de AG-t en los alimentos es muy variado
pudiendo llegar a maximos del 50% de los AG
totales en margarinas, shortenings y grasas de
panificacién. Por otro lado, los Conjugados del
Acido Linoleico (CLA) son AG dienoicos derivados
del &cido linoleico, que se caracterizan por modi-
ficaciones isoméricas posicionales (9,11 6 10,12) y
geomeétricas (cis/trans) de sus dobles enlaces. Los
mismos son generados por las bacterias del
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rimen y coldnicas, por ello se encuentran natural-
mente en la carne de rumiantes, leche y productos
lacteos derivados, y también pueden ser forma-
dos industrialmente. Existen previsiblemente 8
isdbmeros CLA, pero el c9,t11-CLA y el t10,c12-
CLA son los mas importantes.

El consumo de isomeros de AG puede potencial-
mente tener un elevado impacto sobre la salud y
sus efectos pueden ser muy diferentes depen-
diendo del tipo de isébmero que se esté conside-
rando. Un alto consumo de AG-t aumenta el
colesterol de las lipoproteinas de baja densidad
(LDL-C), reduce el colesterol de las lipoproteinas
de alta densidad (HDL-C) y aumenta los niveles de
Lipoproteina a (Lp-a), incrementando la incidencia
de enfermedades cardiovasculares y aterosclero-
sis. También los AG-t pueden interferir con algu-
nas etapas del metabolismo del Acido Linoleico y
Araquidonico pudiendo conducir a una inhibicién
de la sintesis de PUFAs y de este modo interferir
en la formacién de eicosanoides y alterar la com-
posicion y propiedades bioldgicas de membranas.
A nivel experimental, numerosas alteraciones han
sido reportadas, entre ellas, en un modelo dietario
experimental para el estudio especifico de los
efectos de los AG-t, hemos demostrado hipertri-
gliceridemia con acumulo de triglicéridos en higa-
do, alteraciones en la digestibilidad, en la utiliza-
cion energética de la grasa dietaria y en el meta-
bolismo de la glucosa y lipidos. Mientras numero-
sas acciones deletéreas han sido atribuidos a los
AG-t, efectos positivos y negativos han sido
reportados sobre los CLA.

Los CLA, a nivel experimental, han mostrado efec-
tos preventivos sobre la carcinogénesis y accio-
nes benéficas sobre el metabolismo glucidico en
animales diabéticos. Ademas, poseen capacidad
para modular el metabolismo lipidico actuando
como hipolipemiantes, reduciendo el contenido de
grasa corporal e incrementando la masa corporal
magra. Por estos atributos, han sido comercial-
mente utilizados para su incorporacién en la
industria alimentaria y farmacéutica como suple-
mentos dietarios y ayudas ergogénicas. Sin
embargo, ha sido demostrado que los CLA pose-
en diversos efectos adversos, como apoptosis del
adipocito, induccién de resistencia insulinica aso-
ciado a hiperinsulinemia, hepatomegalia y estea-
tosis. A nivel humano, muy escasos estudios fue-
ron reportados sobre los efectos de los CLA.
Mayores investigaciones deben ser realizadas
para esclarecer los efectos positivos y/o negativos
de los isbmeros de AG, no obstante es importan-
te limitar su indiscriminado uso a los fines de pre-
venir los efectos claramente conocidos sobre la
salud humana.

PROBABLE METABOLISMO NO OXIDATIVO
DE INDIGOTINA (132) EN UN MODELO ANI-

MAL
Teresa M. FONOVICH de SCHROEDER. Escuela de Ciencia y
Tecnologia. Universidad Nacional de Gral. San Martin. Avda.
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Gral. Paz entre Albarellos y Constituyentes (INTI) edificio 23.
(1650) San Martin. Buenos Aires. Email:
tfonovic@unsam.edu.ar

El uso de colorantes alimentarios se ha ido res-
tringiendo en los ultimos afios de manera desigual
en diferentes paises, sobre la base de pocos estu-
dios de toxicidad, los que en ocasiones han mos-
trado resultados disimiles. Recientemente se ha
demostrado la conjugacion de diferentes sustan-
cias (como el etanol y la anilina) con lipidos. El
objetivo del presente trabajo fue estudiar la proba-
ble conjugacion del colorante indigotina (132) con
lipidos en el higado de un modelo animal: rata
Wistar, luego de inyeccién intravenosa del mismo
en solucion salina. Diferentes estudios cromato-
gréaficos y fisicoquimicos de extractos lipidicos de
higado en los que se encontro6 el colorante y ensa-
yos realizados “in vitro” con extractos de higado,
confirman que el mismo sufri6 modificaciones en
su solubilidad a su paso por este 6rgano. Estos
resultados nos permiten sugerir su probable con-
jugaciéon con fosfolipidos, aunque no podemos
descartar que el colorante pueda también ser sus-
trato para otras reacciones enzimaticas que lleven
por ejemplo a la pérdida de grupos sulfonato, ya
que ambos tipos de modificaciones conducen a
un incremento de su solubilidad en lipidos. La
administracion de una dosis Unica del colorante
por via oral demostré que el mismo se incorpora
rapidamente en el higado. Los resultados del pre-
sente estudio indican la necesidad de continuar
esta linea de investigacion. El siguiente objetivo
sera el estudio del metabolismo de indigotina,
cuando se administra por via oral junto con el ali-
mento, durante periodos prolongados y en dosis
similares a las presentes en los alimentos que
consume la poblacién humana.

MIGRACION DE SUSTANCIAS DE LOS ENVA-
SES A LOS ALIMENTOS

Alejandro ARIOSTI — INTI-Plasticos

La migracién de componentes y residuos de los
materiales de envase a los alimentos es un fend-
meno cuya evaluacion y control es de la mayor
importancia, ya que produce la incorporacién a
los mismos de sustancias no deseadas. La migra-
cién debe estar acotada, para que no genere cam-
bios indeseables de la composicion del alimento,
asi como de sus caracteristicas sensoriales, ni sea
un riesgo para la salud del consumidor. La migra-
cion no se produce por el mismo mecanismo en
todos los materiales de envase. En los materiales
poliméricos, principalmente los plasticos, existe
una transferencia de masa por difusion a través de
la matriz polimérica hacia el alimento. El fendbme-
no inverso de la migracion, la sorcion de compo-
nentes del alimento en la pared del envase plasti-
co, puede traer cambios indeseados en el produc-
to envasado, y su estudio es de especial interés
en los envases plasticos retornables.

La migracion, tanto total como especifica de alguin
componente, es uno de los aspectos de la eva-
luacién de la aptitud sanitaria de un envase ali-



mentario, cualquiera sea el material con que esta
fabricado. Sin embargo hay otros factores a tener
en cuenta: la inclusion de todos los componentes
del material en listas positivas, el contenido maxi-
mo de mondémeros y aditivos en la pared del enva-
se, la aptitud sanitaria de los pigmentos utilizados
en su coloracion, y las posibles variaciones de
caracteres sensoriales de los alimentos.

RESUMENES DE LA SESION DE
POSTERS

1-STAPHYLOCOCCUS AUREUS: CAPACIDAD
ENTEROTOXIGENICA DE CEPAS AISLADAS
DE ALIMENTOS Y MANOS DE MANIPULADO-
RES

Staphylococcus aureus: entorotoxigenicity of
strains isolated from foods and foodservice per-

sonnel hands

Gubbay1 L., Galanternikl L., Escolarl M., Cabrera Durango2
J., Degrossi3 C.

1 Laboratorio Lamyc, 2 INAL-ANMAT, 3 Universidad de
Belgrano, Buenos Aires, Argentina — Billinghurst 1237, Bs.
As., Argentina. e-mail: lamyc@pccp.com.ar

Se realizd un estudio prospectivo con el fin de
investigar la produccién de enterotoxinas (ET) en
cepas de Staphylococcus aureus (SA) aisladas de
alimentos listos para consumir y de manos de
manipuladores, tomadas de comedores fabriles y
locales de expendio de comidas de ciudad de
Buenos Aires y alrededores desde el 1/5/2002 al
15/11/2003. Se investigd la presencia de SA en
439 alimentos y 336 hisopados de manos (agar
Baird Parker, Gram, catalasa, coagulasa, DNAsa y
APl STAPH) y utilizé el sistema miniVIDAS
(bioMérieux) para la deteccién de ET. Se aislaron
59 cepas de SA de alimentos y 33 de hisopados
de manos, coagulasa y DNAsa positivas. En 33
cepas (de 19 alimentos y 14 hisopados) se estudié
la capacidad de producir ET, siendo 20 positivas
(60,6 %0). De las aisladas de hisopados, 9 (64,3%)
fueron enterotoxigénicas, siendo 5 de estos aisla-
mientos de manipuladores con lesiones en
manos. Un total de 11/19 cepas de alimentos
(57,9%) fueron enterotoxigénicas, con 3 aisla-
mientos de mozzarella en envase cerrado. La alta
proporcion de cepas enterotoxigénicas resalta la
importancia de la capacitacién de los manipulado-
res en Buenas Practicas y principalmente habitos
de higiene para prevenir brotes de enfermedades
transmitidas por alimentos por este microorganis-
mo

2-ARSENICO, PLOMO Y NiQUEL EN AGUAS
SUBTERRANEAS DE LA REGION CENTRO-
OESTE DE LA PROVINCIA DEL CHACO

Arsenic, lead and nickel in groundwater of the central-west
region of the Province of Chaco

Blanes, P. S.; Benitez, M. E.; Giménez, M. C.

Facultad de Agroindustrias. UNNE. Cdte. Fernandez 755
(3700) Pcia. R. S. Pefia . Chaco. Argentina. Tel./Fax. (03732)
420137. e-mail: patriciablanes@hotmail.com
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En publicaciones previas hemos reportado la pre-
sencia de arsénico, en aguas subterraneas de
consumo en el centro-chaquefio, en concentra-
ciones que superan el valor guia admitido por el
Caddigo Alimentario Argentino.

En este trabajo se determinan niveles de As, Pby
Ni en aguas subterraneas del centro-oeste de la
Provincia y se evalla la posible correlacion entre
dichos metales.

El analisis de arsénico se realiz6 por EAA con
generacion de hidruro; plomo y niquel por EAA
previa quelacién y extraccion con APDC/ MIBK.
[APHA, AWWA, WFF, (1992)].

El 81.4% de las muestras sobrepasé los 0.01
mg.L-1 de As recomendados por la OMS vy el
32.2% supero los 0.05 mg.L-1 establecidos por el
C.A.A. (méax: 0.25 mg.L-1, media: 0.05 mg.L-1; n=
59). El contenido de plomo (media: 0.03 mg.L-1;
n= 38) fue inferior a 0.05 mg.L-1 (C.A.A.) pero el
81.6% excedid los 0.01 mg.L-1 recomendados
por la OMS. El 89% de las muestras exhibe nive-
les de niquel inferiores a 0.02 mg.L-1 admitidos
por la OMS (media: 0.01 mg.L-1; n= 27).

Los valores de correlacion fueron muy bajos (Pb-
As: r= 0.13; Ni-As: r= 0.28, p-valor > 0.05), por lo
tanto no se puede afirmar que exista correlacion
significativa entre los niveles de As, Pb y Ni en las
muestras analizadas.

3- ACUMULACION Y DISTRIBUCION

DE CADMIO Y PLOMO EN LA ALMEJA
ANTARTICA LATERNULA ELLIPTICA
Accumulation and distribution of cadmium and
lead in the Antarctic clam Laternula elliptica
Vodopivez, C.1; Curtosi, A.1; Marrero, J.2; Smichowski, P.2;
Pifieiro, A.3;Villaamil Lepori, E.C.3

1 Instituto Antartico Argentino, Cerrito 1248 (1010) CABA, Tel
/Fax: E-mail: quimica@dna.gov.ar. 2 Comision Nacional de
Energia Atomica, San Martin, Bs. As. 3 Catedra de
Toxicologia y Quimica Legal — FFyB. UBA

El objetivo de este estudio ha sido evaluar la acu-
mulacion y distribucion de Cd y Pb en la almeja
antartica Laternula elliptica, a fin de valorar su
posible empleo como futuro recurso alimenticio.
Fueron recolectadas 20 muestras compuestas,
por cinco ejemplares c/u, durante el verano austral
2003/04, en los alrededores de la estacion Jubany.
Los ejemplares fueron agrupados por tallas, disec-
cionados en cuatro tejidos (glandula digestiva
(GD), rifién, branquia y musculo) y liofilizados los
cuales fueron tratados en horno de micro ondas y
cuantificadas por ICP OES. Ambos elementos
mostraron concentraciones decrecientes (ug g-1
peso seco) en el siguiente orden: rifion (Cd: 129 +
27,Pb: 68 £35)>GD (Cd: 11+ 3, Pb: 1,4 £ 0,6) >
branquia (Cd: 2,9 = 0,8, Pb: 0,7 £ 0,3) > musculo
(1,5 1,0, Pb: 0,3 = 0,05). En todos los casos los
contenidos medios de metales resultaron signifi-
cativamente diferentes entre los tejidos examina-
dos (P< 0,01). Las regresiones lineales fueron sig-
nificativas entre concentracion y talla para el Cd
en musculo, branquia y GD (P< 0,01). Se detecta-
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ron marcadas acumulaciones en rifion y GD. Los
valores medios en musculo (la porcion comestible)
son similares a los reportados para especies de
areas templadas y comercializados en el mercado
internacional

3-ARSENICO TOTAL E INORGANICO EN
ALGAS ANTARTICAS

Total and inorganic As in Antarctic algae
Vodopivez, C.1; Curtosi, A.1; Dinoraz Vélez2, Rosa Montoro2,
Silvia Farfas3, Patricia Smichowski3

1 Instituto Antartico Argentino, Cerrito 1248 (C1010AAZ)
CABA quimica@dna.gov.ar 2 Instituto de Agroquimica y
Tecnologia de Alimentos. Laboratorio de Contaminacién
Metalica. Apartado de Correos 73 46100 Burjassot, Espafia. 3
Comision Nacional de Energia Atdmica, Av. Gral. Paz 1499
(B1650KNA) Bs. As.

El continente antartico presenta una amplia

En este trabajo se presenta una sintesis de estu-
dios realizados con Cyanophyta o algas verde-
azuladas considerando la capacidad que poseen
de formar blooms o floraciones con produccién de
metabolitos volatiles, entre ellos Geosmina, que
alteran los caracteres organolépticos del agua y
fundamentalmente por la capacidad de producir
metabolitos de gran importancia toxicolégica en el
medio ambiente como hepatotoxinas y/o neuroto-
xinas, de altisimo riesgo para la salud humana y
animal.

Se realizaron cultivos y aislamientos en medio Z8,
CG/ EM para el analisis de compuestos volatiles y
ensayos de toxicidad aguda en ratones.

1.- Resultados obtenidos con muestras ambienta-
les

variedad de algas marinas las cuales cum- Clanobacterias dentificacién | Produccion de geosmina | Formacién
plen un rol critico en la cadena alimenticia Muestn | Asamientoy | _ Extracein Andliss de
de los ecosistemas costeros. Si bien dife- Amblental | cutvo CGEM Sensorial | floraciones
rentes estudios han reportado niveles de —

elementos traza en especies de macroalgas | Anbanasoioides t + 1689/100mg | + t
antarticas, la informacion disponible para As | Anabena circinals - + ND - 4

es limitada. En el presente trabajo se deter-

mind la concentracion de As total e inorgéa-

nicos hallados en nueve especies de macroalgas
antarticas (6 feéofitas y 3 rodofitas), recolectadas
durante el verano austral 2002/03 en las cercanias
de la estacion Jubany, isla 25 de Mayo, islas
Sethland del Sur, Antartida. Las muestras fueron
secadas a 80°C hasta peso constante, molidas y
digeridas con una mezcla &cida en horno de
microondas. El As total fue cuantificado por ICP
OES. Para la determinacién de As inorganico se
realizd una digestion acida de la muestra, y tras la
extraccion del arsénico inorganico con solventes
organicos, (retroextraccion en medio acido) se
procedi6 a la cuantificacion mediante FI-HG-AAS.
Los niveles de As total variaron en un amplio
rango con valores minimos de 5.8 ug g-1 peso
seco (ps) en Myriogramme sp., y maximos de
151.8 ug g-1 (ps) en Himantothallus grandifolius,
pero mostrando una clara tendencia dominante
donde: As total en feofitas > As total en rodofitas.
Los niveles de As inorganico mostraron menores
variaciones detectandose los valores minimos en
Myrriogramme sp (0.12 ug g-1 ps) y los maximos
en Phaeurus antarcticus (0.84 ug g-1 ps). Los altos
niveles de As total, hallados en algunas especies,
parecen estar asociados a las caracteristicas geo-
quimicas locales, mientras que los relativamente
bajos niveles de As inorganicos sugieren la exis-
tencia de eficientes mecanismos metabdlicos para
la sintesis de compuestos organoarsenicales.

5- TOXINAS CIANOBACTERIANAS: EXPE-
RIENCIAS EN LA PROVINCIA DE SAN LUIS
Gonzélez, D. M.1, Silva, P. G.1, Echenique, R. 0.2 y Silva
H.J.1

1.- Universidad Nacional de San Luis, dgonza@unsl.edu.ar,
2.- Universidad Nacional de La Plata.
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Los ensayos de toxicidad aguda en ratones con
muestras liofilizadas procedentes de las floracio-
nes fueron negativos.

2.- En experiencias realizadas con Nostoc sp y
Tolypothrix sp, dos géneros con aplicaciones bio-
tecnolégicas, mediante inyeccion intraperitoneal
de biomasa algal suspendida en solucion fisiologi-
ca se observaron signos compatibles con apopto-
sis en higado.

COMUNICACIONES LIBRES

BEBIDAS ENERGIZANTES ¢{UN RIESGO PARA

LA SALUD?

Edda C. Villaamil Lepori

Catedra de Toxicologia y Quimica Legal. Facultad de
Farmacia y Bioquimica. Universidad de Buenos Aires. Junin
956- Piso 7° (1113) Buenos Aires- Argentina -Tel/fax: (54-11)
4964-8283/4 e-mail: evillaam@ffyb.uba.ar

Son asi llamadas las bebidas mezclas embotella-
das o enlatadas que contienen extractos de plan-
tas, azlcar y otras sustancias. Los ingredientes
principales de la mayoria de estas bebidas son:
taurina, cafeina, guarana, ginseng, glucuronolac-
tona y vitaminas. Algunas poseen minerales, ino-
sitol y carnitina, entre otras sustancias.

Suelen consumirlas mayoritariamente los jévenes,
solas o combinadas con alcohol, en discoteca.
También esta muy extendido su consumo, entre
los estudiantes en época de examenes, para con-
centrarse mejor y por deportistas.

En Argentina se comercializan mas de 10 marcas
de estas bebidas, importadas y de elaboracion
nacional. Estan autorizadas por ANMAT
(Administracion Nacional de Medicamentos



Alimentos y Tecnologia Médica) como suplemen-
tos dietarios y son de venta libre en la mayor parte
del pais.

En otros paises se las considera refrescos cafei-
nados, otros incluyen la leyenda con alto conteni-
do de cafeina o los definen como suplementos
dietarios. La OMS sugiere que se las considere
bebidas estimulantes.

Ciertos paises han restringido la venta de estas
bebidas o han implementado campafas disuasi-
vas para los usuarios que las combinan con alco-
hol. Varios municipios y/o provincias de la
Argentina han limitado el expendio de estas bebi-
das y otras pretenden hacerlo.

Mediante la Disposicién 3634 /2005 de ANMAT
del 8 de julio de 2005 en Argentina la cantidad de
cafeina permitida pas6 de 35 mg a 20 mg por
cada 100 mL.

Un estudio realizado en atletas, a los cuales se les
administr6 bebidas energizantes que contenian
taurina, se observo durante el ejercicio una mayor
resistencia.

El consumo de las bebidas energizantes aumenta
el riesgo de infarto y de trastornos cardiolégicos,
especialmente cuando se asocia al etanol, ya que
pueden causar hipertension y provocar muerte
subita. La mezcla de cafeina y alcohol provoca
cuadros de deshidratacion con el consiguiente
riesgo cardiaco y renal.

Segun diferentes informes técnicos estiman que
no se generarian efectos estimulantes sobre el
SNC por la interaccién entre cafeina y taurina. La
interaccién mas importante es en la accion diuré-
tica entre la cafeina y taurina la cual puede estar
aumentada por ingesta de etanol.

Expertos en salud consideran a las bebidas ener-
géticas no seguras. ¢Debemos preocuparnos?
Las bebidas energizantes aportan ingestas de tau-
rina tales, que cuando contiene la maxima con-
centracion, corresponde a ingestas comprendidas
entre 2,5 y 30 veces la méaxima aportada por los
alimentos (400 mg/dia).

Respecto a la glucuronolactona los consumidores
regulares (1 envase/dia) de bebidas energizantes,
ingieren tal cantidad (625 mg) que excede la
ingesta normal (1,2 mg/dia) en mas de 500 veces.
¢ Cual es larazén de la adicion de tales cantidades
de taurina y glucuronolactona a las bebidas ener-
gizantes?

Segun opinibn de expertos internacionales es
posible una interaccién de los constituyentes de
las bebidas energizantes, las cuales no han sido
bien estudiadas.

EFECTOS DE LOS XENOBIOTICOS SOBRE LA
SECRECION Y COMPOSICION DE LA LECHE.
ESTUDIOS REALIZADOS CON EL 2,4-D EN
RATAS

Stirtz N., Evangelista de Duffard A.M., Duffard R.
Laboratorio de Toxicologia Experimental (LATOEX). Facultad
de Ciencias Bioquimicas y Farmacéuticas. Universidad
Nacional de Rosario. Suipacha 570. 2000 Rosario. Argentina.
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Los xenobidticos pueden tener el efecto potencial
de actuar sobre alguno de los procesos que inter-
vienen en la produccion, secrecién y constitucion
de la leche -un sistema altamente regulado en el
que intervienen hormonas, neurotransmisores y
estimulos de la cria y de la madre- ejerciendo
modificaciones que redundan en la calidad o can-
tidad de la leche producida. Para evaluar el efecto
del herbicida acido 2,4-diclorofenoxiacético (2,4-
D) durante la lactancia, se trataron ratas madres
en el dia postparto 1, con distintas dosis del her-
bicida a través de diferentes vias de administra-
cién. No se observaron efectos toxicos aparentes
sobre las madres tratadas aunque si, disminucio-
nes en la ganancia de peso corporal de las crias
(hasta el 50 % en algunos casos) y retardo en el
dia de apertura de los ojos. Se determiné una rela-
cion constante entre la concentracion de 2,4-D en
el suero de la madre / concentraciéon de 2,4-D en
la leche. 2,4-D también produjo disminucién del
contenido de lipidos totales, asi como variacion en
el perfil de acidos grasos poliinsaturados (funda-
mentalmente araquidénico y docosahexanoico) de
la leche materna, alteraciones que podrian ser
causales de los efectos adversos observados en
las crias de madres expuestas al 2,4-D a través de
la leche.

EVALUACION DE LA CONTAMINACION CON
METALES EN ALGAS Y MARISCOS DEL
GOLFO SAN JORGE (ARGENTINA)

Pérez, Adrianal; Farias Silvia S2.; Perez Laural; Strobl
Analial; Adriana Pifieiro3; Clara Magdalena Lépez3; Fajardo
Maria Angélical.

1-CRIDECIT, Fac. Ciencias Naturales, Universidad Nacional
de la Patagonia San Juan Bosco. Comodoro Rivadavia.
Chubut. 2- Comisién Nacional de Energia Atémica, Unidad de
Actividad Quimica, Centro Atdmico Constituyente.- Av. Gral
Paz 1499, 1650/San Martin. 3- Catedra de Toxicologia y
Quimica Legal. Facultad de Farmacia y Bioquimica.
Universidad de Buenos Aires. E-mail de contacto: aape-
rez@sinectis.com.ar.

En la costa patagdnica Argentina existe una gran
variedad de moluscos bivalvos, que son recolec-
tados como recurso alimentario y distintas espe-
cies de algas reconocidas por su valor nutritivo.
El objetivo fue cuantificar los niveles de Pb, Cry
Cd en los Aulacomya ater (cholga) y Mytilus edulis
platensis (mejillén) bivalvos y en Porphyra colum-
bina (alga roja), determinar las concentraciones de
macroelementos (Ca, Mg y P), microelementos
(Fe, Zn, Cu, Cr, Mo, Mn y Se), elementos ultratra-
za (Ni, As, V, B y Co) y elementos no esenciales
(Cd y Pb) a fin de establecer la maxima cantidad
de bivalvos y algas que se podrian consumir y
que no representen un riesgo para la salud en fun-
cion de la Ingesta Semanal Provisonalmente
Tolerable (ISTP).

Las muestras fueron digeridas por via humeda.
Los analitos de interés se cuantificaron mediante
un espectrometro de plasma inductivo de argon
axial, multielemental simultaneo, provisto de
detector de estado solido y automuestreador. Cd,
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Pb, y Cr se cuantificaron por espectrofotometria
de absorcion atémica con horno de grafito.

Los sitios de muestreo fueron, Bahia Solano,
Punta Maqueda, zonas alejadas de la actividad
antropogénica y la desembocadura del Arroyo La
Mata, la cual recibe efluentes de la actividad
petrolera.

Las méximas concentraciones de elementos se
han encontrado en la desembocadura del Arroyo
La Mata, lugar considerado mas contaminado.
Los valores de cadmio y plomo hallados no supe-
ran los 10 pg/g ps propuestos como limites maxi-
mos por SENASA. Sin embargo se han observado
valores cercanos a la ISTP para el cadmio si se
consumen los bivalvos o las algas.

Si se ingieren tres cucharadas de alga seca y moli-
da, no se supera a la ISTP para el Cd y si cubren
la ingesta diaria recomendad de Vitamina C y un
porcentaje importante de algunos de los elemen-
tos esenciales para una mujer joven adulta.

COLORANTES Y EDULCORANTES EN ALI-
MENTOS QUE CONSUME PREFERENTEMEN-
TE LA POBLACION INFANTIL

Marcela lljutko

Escuela de Ciencia y Tecnologia. Universidad Nacional de
Gral. San Martin. Avda. Gral. Paz entre Albarellos y
Constituyentes (INTI) edificio 23. (1650) San Martin. Buenos
Aires. Email: iljutko@arnet.com.ar

El uso de aditivos alimentarios se ha incrementa-
do notablemente en los dltimos afios, debido prin-
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cipalmente a la necesidad de conservar los ali-
mentos de produccién industrial. Diferentes aditi-
vOs se usan para dar color o reforzar el color de
algun ingrediente (colorantes), o como sustituyen-
te del azlcar (edulcorantes). El objetivo del pre-
sente trabajo fue evaluar a través del rétulo, el
contenido de colorantes (cualitativamente) y edul-
corantes (cuali y cuantitativamente) en golosinas,
jugos y polvos para preparar jugos, gelatinas, mer-
meladas y gaseosas, disponibles para la venta en
mercados y supermercados de los partidos de
Vicente Lo6pez y San Martin en el periodo
2004/2005. Entre los colorantes mas utilizados en
mermeladas y gelatinas se encuentran algunos del
grupo de los azoicos que se encuentran prohibi-
dos en otros paises (ejemplo: amaranto (123) en
Estados Unidos). En el caso de los edulcorantes
no nutritivos se utilizan ampliamente sacarina
(954), ciclamato (952), aspartame (951) y acesulfa-
me K (950). Las bebidas gaseosas, los jugos y los
polvos para preparar jugos, contienen en su
mayoria estos aditivos, independientemente de
que se trate de productos rotulados como “light”
0 no.

Nuestros resultados sugieren que de esta manera
la mayor parte de la poblacién y en particular la
poblacion infantil, que consume preferentemente
estos alimentos, se expone diariamente a estos
aditivos alimentarios sin saberlo, y sin tener cono-
cimiento alguno acerca de posibles efectos adver-
sos que los mismos puedan causarles.
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VI CONGRESO LATINOAMERICANO DE MUTAGENESIS, CARCINOGENESIS Y
TERATOGENESIS AMBIENTAL
XIV CONGRESO ARGENTINO DE TOXICOLOGIA
XXIV JORNADAS INTERDISCIPLINARIAS DE TOXICOLOGIA

Ciudad de Mendoza, 1 al 4 de noviembre de 2005

Miércoles, 2 de noviembre / Wednesday, 2nd
11:30 - 12:30

CONFERENCIA / LECTURE
SALA / HALL: MAGNA

El siguiente resumen corresponde a la presenta-
cion que reemplazd a la de Rene Sotomayor /
The following abstract corresponds to a presenta-
tion that was in place of that of Rene Sotomayor

EPIDEMIOLOGIA MOLECULAR EN CANCER
GASTRICO
Molecular epidemiology in gastric cancer

Helena Groot de Restrepo y Maria Mercedes Torres.
Laboratorio de Genética Humana. Universidad de los Andes

La genética toxicolodgica estudia los agentes qui-
micos fisicos o biolégicos que interfieren con el
ADN o con los procesos celulares normales, y los
puede clasificar como agentes genotoxicos. La
célula que ha sido agredida por estos agentes,
puede seguir alguno de estos caminos: si hay
reparacién normal del dafio en el ADN, la célula
vuelve a su estado normal, si hay demasiado dafio
la célula muere, y si hay reparacion defectuosa o
insuficiente, aparecen las mutaciones. Estas
mutaciones pueden originarse tanto en las células
germinales como en las somaticas. Si ocurren en
las células germinales, no afectan a la persona en
dénde aparece la mutacion, pero ésta si es trans-
mitida a su descendencia y a generaciones futu-
ras. En células soméaticas, se afecta la persona en
quien ocurre la mutacién, no se transmite a su
descendencia, y puede constituir uno de los
pasos en la aparicién de un cancer. Los estudios
sobre poblaciones humanas expuestas a sustan-
cias genotoxicas deben hacerse bajo el concepto
de epidemiologia molecular, en donde ademas de
evaluarse el aspecto epidemioldgico tradicional,
debe incluirse el uso de marcadores bioldgicos o
biomarcadores que indiquen algunos pasos inter-
medios del proceso que lleva a la aparicién de un
cancer antes de que ello ocurra.

El cancer Gastrico (CG), una de las principales
causas de mortalidad por cancer en Colombia, es
una enfermedad de etiologia compleja, que invo-
lucra factores ambientales y de susceptibilidad
genética como polimorfismos en enzimas encar-
gadas de la desintoxicacion de xenobidticos
(Glutationes, Citocromo p450), enzimas involu-
cradas en la reparacion de ADN (XRCC1), y facto-
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res inmunogenéticos (IL1B y FNT). Su incidencia
mundial es variable lo que puede ser atribuido a la
distribucion diferencial de estos polimorfismos en
las poblaciones. En el presente estudio se evaluo
la asociacion de factores ambientales y genéticos
con CG en dos poblaciones étnicamente diferen-
tes, Bogotéa (I) y Cauca (ll). La delecién homoci-
gética de las enzimas Glutation S-transferasas M1
(GSTM1) y T1 (GSTT1) fueron determinadas por
PCR y por RFLP-PCR las variantes genéticas de
las enzimas CYP2E1 y XRCCL1. En la poblacion 1
se analizaron 111 donantes y 68 pacientes con
CG, y en la poblacion Il, 96 donantes y 46 pacien-
tes con CG. La asociacion entre los polimorfismos
y los factores ambientales fueron evaluadas
mediante andlisis de regresion logistica. En la
poblacién |, se observé asociacion entre las
variantes del gen XRCC1 (Arg/Arg 194 ) y CG
(OR:4.15; CI 95% [1.33 -12.9]), asimismo, el habi-
to de fumar y el consumo de comidas ahumadas
estuvo asociado con CG (OR:3.96; Cl 95% [1.61-
2.81]) y OR:2.75; Cl 95% [1.29- 5.87], respectiva-
mente). En la poblacion Il, el polimorfismo de dele-
cion de la enzima GSTM1 fue asociado con CG
(OR:5.45; CI 95% [1.72- 17.20]). Factores como
fumar, consumo de alcohol e infeccion con H.
pylori mostraron asociacién (OR: 6.70; Cl 95%
[2.20-2.30]) (OR:3.27; Cl 95% [1.14-9.4]) (OR:5.58;
Cl 95% 1.81-17.19]). La diversidad étnica en
estas poblaciones podria ser la causa de la varia-
cion en las frecuencias génicas de estos marca-
dores de susceptibilidad a cancer, y explicar par-
cialmente los resultados encontrados en estas
dos poblaciones. Los resultados confirmaron al
habito de fumar como un importante factor de
riesgo a cancer gastrico.

Viernes, 4 de noviembre / Friday, 4th
09:00 - 11:00

MESA REDONDA 14 / SYMPOSIUM 14
SALA / HALL: PLUMERILLO

INESTABILIDAD DE SISTEMAS GENETICOS
NO MENDELIANOS EN TUMORES HUMANOS
/ NO MENDELIAN GENETIC SYSTEMS INSTA-
BILITY IN HUMAN TUMOURS

Coordinador: NESTOR BIANCHI. Laboratorio de Genética
Molecular Poblacional, Instituto Multidisciplinario de Biologia
Celular (IMBICE). Argentina.

El siguiente resumen corresponde a la presenta-
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cion que reemplazd a la de Alberto Solari / The
following abstract corresponds to a presentation
that was in place of that of Alberto Solari

ESTUDIO DE TASAS MUTACIONALES DE
MICROSATELITES DE CROMOSOMA Y

A study on mutation rates of Y chromosome
microsatellites

Catanesi, C.1.

Instituto Multidisciplinario de Biologia Celular (IMBICE)
Laboratorio de Genética Molecular, C.C.403 (1900) La Plata,
ccatanesi@imbice.org.ar

El cromosoma Y presenta dos regiones pseudo-
autosOmicas y una region especifica masculina
(MSY). La regiéon MSY carece de homologia con el
cromosoma X y no sufre recombinacién con él,
por lo cual las mutaciones constituyen la Unica
fuente de variacion en dicha region. Los microsa-
télites localizados en la regién MSY son utilizados
en una amplia variedad de estudios y aplicaciones
como genética forense, estudios de inestabilidad
genética y estudios de filogenia. EI modelo de
mutacion por pasos, aceptado como mecanismo
de mutacién de los microsatélites autosémicos,
también se aplica a los de la region MSY. Segln
este modelo, los cambios ocurren por el agregado
0 sustraccion de una unidad de repeticién a un
alelo original, siendo la probabilidad de ganancia
mayor que la probabilidad de pérdida de una repe-
ticion, mientras que la ocurrencia de cambios de
dos o mas repeticiones es mucho menos frecuen-
te. El estudio de las tasas de mutacion de los
microsatélites de la region MSY es de gran impor-
tancia para una correcta aplicacion de estos mar-
cadores en estudios gendmicos y poblacionales.
En un estudio colaborativo realizado por el Grupo
Espafiol Portugués de la International Society of
Forensic Genetics (GEP-ISFG), se estimaron las
tasas de mutacion de 16 microsatélites de la
region MSY (DYS19, DYS385, DYS389l y I,
DYS390, DYS391, DYS392, DYS393, DYS437,
DYS438, DYS439, DYS460, DYS461, DYS635,
GATA H4 y GATA A10) mediante el analisis de
transferencias alélicas en pares padre-hijo. Se
obtuvo una tasa de mutacion de 1,998 x 10-3 para
todos los loci (95% Int. de Confianza 1.501 10-3 -
2.606 10-3), mientras que las tasas especificas de
locus variaron entre 0,824x10-3 (DYS438) y
6,873x10-3 (DYS439). La frecuencia de ganancia
de repeticiones representd el doble que la fre-
cuencia de pérdida. Ademas, se observé una ten-
dencia a una mayor mutabilidad en los alelos con
mayor nimero de repeticiones (>11), y un aumen-
to de la tasa de mutacion con la edad paterna.
Esta estrategia de analisis de la descendencia
masculina ha demostrado ser de gran utilidad en
la estimacion de tasas de mutacion especificas de
microsatélites de MSY.

El siguiente trabajo fue presentado en la Sesion
de Posters, seccion Analitica, el dia jueves 3 de
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noviembre. El correspondiente resumen que se
presenta a continuacion, fue omitido por error en
el Suplemento (Noviembre 2005) de Acta
Toxicoldgica Argentina dedicado e este congreso.

CUANT!FICACI()N DE ARSENICO
INORGANICO (Il Y V) Y METABOLITOS METI-
LADOS, ACIDOS MONOMETILARSONICO
(MMA) Y DIMETILARSINICO (DMA), EN ORINA
UTILIZANDO GENERACION DE HIDRUROS-
ESPECTROMETRIA DE ABSORCION ATOMICA
INYECCION EN FLUJO

Quantification of inorganic arsenic (lll y V) and
methylated metabolites; monomethylarsonic
acid (MMA) and dimethylarsinic acid (DMA) in
urine using flow injection hydride generation
atomic absorption spectrometry

Navoni J.A., Olivera N.M.; Lenzken S.C.; Villaamil Lepori E.C.;
Lépez C.M.

Céatedra de Toxicologia y Quimica Legal, Facultad de
Farmacia y Bioquimica-Universidad de Buenos Aires. Junin
956, (1113) Buenos Aires.

E-mail: Jnavoni@ffyb.uba.ar

El arsénico (As) es un contaminante natural que
afecta una amplia zona de nuestro pais. En los
ultimos afios, gracias a los estudios de especia-
cién se ha logrado un gran avance en el conoci-
miento sobre la toxicidad de las especies arseni-
cales.

La concentracion de (As) total urinario es un indi-
ce utilizado para evaluar exposicion reciente a
este toxico.

El objetivo del presente trabajo fue optimizar y
validar un método rapido para valorar el contenido
de arsénico total (Arsénico inorgénico: llly V) y sus
metabolitos, los acidos monometilarsdnico (MMA)
y dimetilarsinico (DMA)), responsables de la
accion toxica.

La metodologia aplicada incluy6 la derivatizacion
de las especies arsenicales (As lll, As V, MMA y
DMA) utilizando una solucion acida de L-Cisteina
al 4% y posterior valoracién mediante un sistema
de inyeccion manual REODYNE 7125 acoplado a
un generador de hidruros VARIAN VGA77, con
posterior cuantificacion, utilizando un equipo de
espectrometria de absorcién atémica VARIAN AA-
475 atomizacién por llama.

El coeficiente de variacion intra e inter-ensayo fue
de 11,00% y 14,15% respectivamente. El limite de
deteccion obtenido fue de 1,81 pg/l y el de cuan-
tificacién de 6,03 g/l

Si bien existen diversas metodologias para la
cuantificacion del arsénico total, el resultado obte-
nido requiere una adecuada interpretacion debido
a la posibilidad de sobreestimar el contenido por
especies Arsenicales no toxicas en las mismas.
La metodologia propuesta es U(til para evaluar la
exposicion al arsénico sin necesidad de utilizar
prolongados pretratamientos, de forma mas eco-
ndémica y rapida, evitando la sobreestimacion por
medicién de especies del arsénico organicas no
toxicas.



Los siguientes resumenes reemplazan a los que
aparecen en Acta Toxicoldgica Argentina volumen
13, Suplemento (Noviembre 2005), pagina 44, y
que contienen errores de impresion.

EFECTOS DEL PARAQUAT Y DEL PLOMO EN
LA ACTIVIDAD DE COLINESTERASAS EN DOS
ESPECIES DE INVERTEBRADOS ACUATICOS
Effects of paraquat and lead on cholinesterase
activity in two species of freshwater inverte-

brates

Kristoff, G., Cochoén, A. , San Martin de Viale, L.C., Verrengia
Guerrero, N. R.

Departamento de Quimica Biol6gica, FCEN, UBA. 4° piso,
Pabelldn I, Ciudad Universitaria, 1428. Tel/Fax: 4576 3342. E-
mail: gkristoff@gb.fcen.uba.ar.

La inhibicion de colinesterasas (ChE) ha sido utili-
zada por décadas para monitorear el grado de
exposicion a organofosforados y carbamatos. Sin
embargo, en los Ultimos afios, se ha reportado
que otras sustancias también pueden producir
una inhibicién apreciable de ChE. El mecanismo
de la inhibicion involucraria al sitio aniénico de la
enzima. En este grupo, se incluyen algunos meta-
les: Cd(Il), Cu(ll), Hg(ll), Pb(ll); detergentes y el her-
bicida paraquat, entre otros. Dado que, en inver-
tebrados no se ha estudiado el efecto del para-
quat sobre la actividad de ChE, nuestro objetivo
consistio en evaluar dicho efecto en dos inverte-
brados de agua dulce: Biomphalaria glabrata y
Lumbriculus variegatus, ambos recomendados
para estudios de toxicidad de aguas. La actividad
de ChE se midi6 segln el método de Ellman utili-
zando ioduro de acetiltiocolina como sustrato. Los
bioensayos realizados a un nivel de exposicion de
2,5 mg de principio activo/L mostraron, en B. gla-
brata, un aumento en la inhibicién de ChE con el
tiempo de exposicion, desde un 29% a las 24 hs
hasta un 46% a las 96 hs con fitoquat (formulado
comercial) y de un 16% a un 53% con paraquat
droga pura. Luego de transferir los caracoles a un
medio libre de herbicida por 48 hs, no se observo
recuperacion de la actividad enzimatica. En
Lumbriculus variegatus, en cambio, la inhibicion
enzimatica resulté transitoria. Se observé un 10 %
de inhibicién a las 24 hs que aument6 hasta el
30% a las 72 hs, pero a las 96 hs la actividad enzi-
matica retorno a los valores controles. Al exponer
por 48 hs a ambos invertebrados a 0,5 mg Pb(ll)/L,
se observo un 25 % de inhibicién en B. glabrata y
un 20 % en L. variegatus. Ante la exposicion con-
junta a plomo y paraquat se obtuvo un aumento
en la inhibicién enzimatica llegando a un 50% en
B. glabrata y a un 44% en L. variegatus. Estos
resultados muestran que al igual que en vertebra-
dos, paraquat y Pb(ll) inhiben inespecificamente a
las colinesterasas de estos invertebrados.
Considerando el efecto inhibitorio sobre ChE, los
ejemplares de B. glabrata resultaron ser mas sus-
ceptibles al paraquat que los oligoquetos.
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INHIBICION DE LA ACTIVIDAD DE COLINES-
TERASAS EN LUMBRICULUS VARIEGATUS Y
BIOMPHALARIA GLABRATA POR METILAZIN-
FOS

Inhibition of cholinesterase activity by azin-
phos methyl in Lumbriculus variegatus and
Biomphalaria glabrata

Kristoff, G., Verrengia Guerrero, N., Pechén de D’Angelo, A,
Cochén, A.

Departamento de Quimica Bioldgica, FCEN, UBA. 4° piso,
Pabellon 11, Ciudad Universitaria, 1428. Tel/Fax: 4576 3342. E-
mail: gkristoff@gb.fcen.uba.ar

El metilazinfos es un insecticida organofosforado
que actla como un inhibidor de las colinesterasas
(ChE). El presente trabajo tiene como objetivo
comparar el efecto del metilazinfos en la actividad
de ChE en dos especies de invertebrados acuéati-
COS:

Lumbriculus variegatus y Biomphalaria glabrata.
La actividad de ChE se midi6 seguin el método de
Ellman utilizando ioduro de acetiltiocolina como
sustrato. Al exponer por 48 hs a L. variegatus a
distintas concentraciones de metilazinfos, se
obtuvo una dosis de no efecto de 0,001 mg/L y
una concentracion inhibitoria 50 (CI50) de 0,006
mg/L. A dosis mayores a 0,05 mg/L la inhibicion
resultd del 90% llegando a un 99% de inhibicién
con 0,25 mg/L. La inhibicion enzimatica, depen-
diente de la dosis, se vi6 acompafiada por un
aumento de rigidez y de inmovilidad. Sin embargo,
no se observé mortalidad. Al exponer a B. glabra-
ta por 48 hs a distintas concentraciones de meti-
lazinfos se obtuvo una dosis de no efecto de 0,5
mg/L y una C 150 de 5,86 mg/L. Con una concen-
tracidon de 15 mg/L se observé una inhibicion de
ChE del 66%. Al evaluar como afectaba el tiempo
de exposicién en la inhibicibn enzimatica, se
observé en ambos invertebrados una disminucion
de la actividad a las 24 hs, haciéndose méaxima a
las 48 hs y permaneciendo constante durante el
tiempo ensayado (7 dias). Los bioensayos de
recuperacion, luego de exponer por 48 hs al insec-
ticida, mostraron en L. variegatus una recupera-
cion de la actividad de ChE a los 21 dias si la con-
centracion utilizada era la CI50, en cambio, si la
concentracion utilizada era 0,1 mg/L sélo se recu-
perd un 10% de la actividad. En B. glabrata luego
de estar expuesto por 48 hs a la CI50 se observo
un 25 % de recuperacion a los 21 dias. Los resul-
tados obtenidos muestran que ejemplares de L.
variegatus son mas susceptibles a la inhibicion de
ChE por metilazinfos que los del gastropodo. La
CI50 es 1000 veces menor y la dosis de no efecto
500 veces menor en L. variegatus que en B. gla-
brata. La actividad de ChE de L. variegatus podria
ser utilizada como biomarcador de exposicién a
metilazinfos, en aguas contaminadas aln a dosis
muy bajas del insecticida.

El siguiente resumen reemplaza al que aparece en
Acta Toxicoldgica Arg. vol. 13, Supl. (Nov. 2005),
pagina 48, y que contiene errores de impresion.
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NIVELES DE BIFENILOS POLICLORADOS
(PCBS) EN PLASMA EN LA POBLACION
GENERAL DEL AREA METROPOLITANA DE
BUENOS AIRES

Polychlorinated biphenyls (PCBs) levels in
blood plasma in general people from Buenos
Aires area

Ridolfi A.; Villaamil Lepori E.C. ; Rodriguez Girault M. E. Alva-
rez G. ; Mirson, D.; Bardoni, Natalia: Lépez, C.M.; *Sosa; G.
Céatedra de Toxicologia-Facultad de Farmacia y Bioguimica-
UBA-Junin 956 (113) Buenos Aires-Te/Fax: 54-11-4964-
8283/8284. Email: evillaam@ffyb.uba.ar

* Direccion de Salud y Asistencia Social- UBA

Los PCBs son un grupo de congéneres muy esta-
bles, poco biodegradables los cuales se acumulan
en la cadena alimentaria y responsables de conta-
minaciones y los consecuentes efectos sobre la
salud humana por su utilizacion en multiples
industrias.

Los niveles de PCBs en plasma o suero humano
han sido propuestos como indicadores de exposi-
cién tanto en el control de personas expuestas en
el &mbito laboral como a fin de estimar la conta-
minacién ambiental en la poblacion general.

Es escasa la informacion en nuestro pais sobre
los niveles de PCBs en medios biolégicos huma-
nos. En este trabajo se presentan las concentra-
ciones halladas en muestras de plasma de 55 indi-
viduos de ambos sexos con edades comprendi-
das entre 18 y 56 afios.

Se empled para el analisis de PCBs la técnica de
Janak, K y col. (1999) modificada, mediante
extraccion en fase sdlida con descomposicion de
lipidos on-column. Para la investigacion y cuantifi-
caciéon se empleé6 un GC/ECD, utilizando dos
columnas (HP-PAS 5 y HP-PAS 1701), como
estandar interno decaclorobifenilo y como testi-
gos una mezcla de los congéneres 28, 52, 101,
138, 153 y 180.

El valor medio de la sumas de congéneres investi-
gados en la poblacion estudiada fue 1,4 + 1,2 ppb
(ng/ml), con un rango de concentraciones com-
prendido entre no detectable (ND)y 6,0 ppb.

El 98% de las muestras contenian al menos uno
de los congéneres analizados. Los congéneres
que aparecieron con mayor frecuencia fueron el 28
y el 52 (87,3% respectivamente), siguiéndole el
180 (24%), 153 (20%), y el 138 y 101 (7,3% cada
uno). EI mayor rango de concentraciones de los
congéneres individuales fue el congéner 28 el
cual estuvo comprendido entre ND a 5,0 ppb. Le
sigue en importancia el 52 con un valor maximo de
2,6 ppb

El nivel medio de la sumas de congéneres de
PCBs hallado en este estudio se considera dentro
de los reportados para la poblacién general en la

El siguiente resumen reemplaza al que aparece
en Acta Toxicoldgica Argentina volumen 13,
Suplemento (Noviembre 2005), pagina 62, y que
contiene errores de impresion.
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ESTUDIO COMPARATIVO ENTRE LA
POBLACION GENERAL Y LABORAL DE SEIS
CONGENERES DE BIFENILOS POLICLORA-
DOS (PCBS) EN PLASMA HUMANO
Comparative study between general and wor-
king people of six polychlorinated biphenyls
(PCBs) congeners in human plasma

Villaamil Lepori E.C. ; Ridolfi A.; Rodriguez Girault M. E.;
Alvarez G. ; Mirson, D. El Kassisse, Y.

Catedra de Toxicologia-Facultad de Farmacia y Bioquimica-
UBA-Junin 956 (113) Buenos Aires-Te/Fax: 54-11-4964-
8283/8284. Email: evillaam@ffyb.uba.ar

Los PCBs son un grupo de mas de 200 congéne-
res muy estables, liposolubles y poco biodegrada-
bles los cuales se acumulan en la cadena alimen-
taria.

Los niveles de PCBs en plasma o suero humano
han sido propuestos como indicadores de exposi-
cion tanto en el control de personas expuestas en
el &mbito laboral como a fin de estimar la conta-
minacién ambiental en la poblacion general.

Es dificil la interpretacion de los resultados de los
niveles de los diferentes congéneres de PCBs en
plasma a fin de estimar un mayor o menor riesgo
de intoxicacion. Con el objeto de implementar una
herramienta que ayude a la interpretacion de los
resultados analiticos es que se presenta este tra-
bajo.

Se comparan los resultados obtenidos del estudio
de dos poblaciones: poblacién general y pobla-
cion laboral. En ambas poblaciones de empled
para el andlisis de los congéneres de PCBs la téc-
nica de Janak, Ky col. (1999) modificada, median-
te extraccion en fase solida con descomposicion
de lipidos on-column. Para la investigacion y
cuantificacion se empleé un GC/ECD, utilizando
dos columnas (HP-PAS 5 y HP-PAS 1701), como
estandar interno decaclorobifenilo y como testi-
gos una mezcla de los congéneres 28, 52, 101,
138, 153 y 180.

Auln cuando en ambas poblaciones la suma de
congéneres presenta casi iguales frecuencias,
98% de las muestras de la poblacién no expuesta
y 96% de la expuesta, los congéneres individuales
presentan diferencias importantes. En la pobla-
cién general los mas frecuente son los congéneres
28 y 52, mientras que en la expuesta cobran
importancia los congéneres mas pesados 138,
153 y 180 (50, 43 y 56% respectivamente)

Si comparamos las concentraciones medias de
ambas poblaciones encontramos diferencias sig-
nificativas (p<0,005) en el caso de los congéneres
52, 101, 138, 153 y 180 y no en el congéner 28,
siendo notablemente superiores los niveles
medios en el caso de la poblacion laboral.
Comparando ambos parametros, frecuencia y
valores medios seria posible diferenciar si la
poblacion estudiada pertenece a una u otra cate-
goria. Proyecto UBACyYT 075



