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Discurso de Presentacion
[Imo. Sr. Dr. D. Jesus de la Osada

Académico de numero electo






Excelentisimo Senor Presidente de la Academia de Farmacia Reino de Aragén
Ilmos. Sras y Sres. Académicos
Senoras y Senores:

Me resulta particularmente grato el encargo de nuestro Presidente y la Junta de
Gobierno de presentarles a la Dra. Maria Angeles Sanz Garcia.

Fue la casualidad buscada la responsable de que conociese a Maria Angeles. El
entonces director del Centro de Investigacion y Tecnologia Agroalimentaria (CITA)
del Gobierno de Aragon, el Dr. Gonzalez Bonillo, queria estrechar vinculos de inves-
tigacion de este centro con la Universidad. Hoy, afortunadamente, ya una realidad
consolidada gracias a la creacién del Instituto Agroalimentario de Aragén. Seria ¢l
quien me pidi6 que efectuase una visita para conocer de primera mano las instalacio-
nes, recursos y personal del centro y acudi gustosamente.

Llamé6 poderosamente mi atencion las posibilidades de colaboracion entre los
Laboratorios de Analisis y Asistencia Tecnologica del CITA y nuestra linea de investi-
gacion. A raiz de mi interés la persona que me mostr6 las instalaciones, Gloria Esto-
panan, me emplazé a un segundo encuentro para discutir los detalles concretos de
una posible colaboracién que también se ha puesto en marcha. Fue en esa segunda
visita cuando conoci a Maria Angeles, su formacién analitica y el tipo de trabajo que
realizaba. Poco a poco fui conociendo su trayectoria y sus inquietudes. Hechos que
me llevaron a invitarla a incorporarse a esta corporacion.

Quisiera aprovechar esta ocasién para presentarles algunos de los méritos profe-
sionales y la trayectoria cientifica de la Doctora Sanz, que le han hecho acreedora de
aspirar al rango de Académica correspondiente y que va a poner al servicio de esta
Corporacion junto con la vitalidad, iniciativa y talento que le caracterizan.

La Dra. Sanz realizé sus estudios universitarios en la Facultad de Farmacia de la
Universidad de Alcala de Henares donde se licencié en 1983. En 1998 con la Tesis
Doctoral titulada: «Determinacién de parametros indicativos de calidad proteica en
harinas de lentejas obtenidas mediante procesado» obtuvo el titulo de Doctor con la
calificacion de sobresaliente «cum laude». Su trabajo constituy6 un importante avance
a lo que durante anos ha sido una fructifera linea de investigacion dirigida por la Dra.
Amelia Hernandez Garcia.

Su posterior trayectoria profesional transcurrié en el campo bromatolégico entre la
industria agroalimentaria y 1a Universidad a partes iguales durante una década. En esa
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etapa docente, su actividad estuvo centrada en la docencia de Bromatologia y Analisis
Quimico de la Licenciatura de Farmacia en la Universidad de Alcald.

Posteriormente se incorporé al Instituto Tecnolégico de Aragén donde ejerciod
como titulada superior del Area Agroalimentaria. Con el devenir de los tiempos dicha
Area Agroalimentaria se transfiri6 al CITA y con ella, nuestra amiga y companera.
Por tanto desde 2005 Maria Angeles pertenece a este centro y serfa en 2014 cuando
fue nombrada responsable del laboratorio de Analisis de Residuos, Contaminantes y
Metabolitos. En su laboratorio se efectian ensayos de plaguicidas, fitohormonas, com-
puestos terpénicos y compuestos fendlicos de vegetales por tecnologias de vanguardia
como son las técnicas cromatograficas tanto de gases como liquidas con deteccion
mediante espectrometria de masas.

Su espiritu docente le ha acompanado a lo largo de estos anos porque ha seguido
participando en la formacion de profesionales en diversos planes de insercién profe-
sional asi como en centros de Formacion Profesional. Igualmente ha dirigido trabajos
fin de grado y de master en diversas titulaciones: Ingenieria, Medicina y Veterinaria.

Su inquietud por la actualizacién permanente le ha llevado a realizar mas de una
cuarentena de cursos para alcanzar mayor grado de pericia en su area profesional.

La Dra. Sanz ha participado como investigadora en 21 proyectos de investigacién
financiados por programas nacionales de la Direccién General de Investigacion Cienti-
fica y Técnica y del Gobierno de Aragon y de la Union Europea, donde ha demostrado
siempre su responsabilidad y capacidad investigadora. Igualmente ha participado en 6
proyectos de investigacion financiados por diversas empresas.

Su trayectoria como investigadora ha cristalizado en 13 trabajos publicados en
revistas de investigacion recogidos en bases de datos internacionales. Cabe citar entre
ellos: J of Chromatography, J of Agricultural Food Chemistry o Meat Science... Des-
tacan sus participaciones en 11 congresos dentro y fuera de Espana y en algunos de
ellos ha intervenido con ponencias.

Les ruego acepten ese somero bosquejo como muestra de los méritos por los que
la Doctora Sanz ha sido elegida.

En su discurso, la doctora Sanz ha hecho una revision exhaustiva de los contami-
nantes y nos ha concienciado como los productos de uso farmacéutico, dermatolégico
o abuso, cuando se usan por grandes grupos de poblacion, se convierten en agentes
presentes en rios y embalses. Son necesarias mejores técnicas de depuracion de aguas
para limitar esta presencia y su potencial impacto ambiental.

Hoy gracias a este discurso, también conocemos mejor la complejidad analitica
para detectar dichos compuestos.

Esta recopilacion se ha centrado en el andlisis de contaminantes emergentes, una
problematica que conoce por su actividad la Dra. Sanz, encaminada a proporcionar
alimentos mds seguros.

Mi mds sincera enhorabuena, por su discurso y por su trayectoria cientifica. Feli-
citacion que quiero hacer extensiva a su familia.

Al darle la bienvenida en nombre de todos los académicos de esta Academia quiero
manifestar el deseo de que su permanencia entre nosotros sea muy fructifera. Quienes
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le recibimos esperamos que su talento, su capacidad critica y creadora, su laboriosidad
y su entusiasmo encuentren entre nosotros el clima apropiado para el enriquecimiento
de las tareas académicas y para un mayor prestigio de esta Corporacion.

Dra. Sanz, Maria Angeles
Muchas felicidades!!!

Muchas gracias
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 Tustre Sra. Dra.
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Académica correspondiente electa






Excelentisimo Senor Presidente de la Academia de Farmacia «Reino de Aragén»
Ilmos. Sras y Sres. Académicos
Senoras y Senores:

Es para mi un gran honor y un motivo de satisfaccion ser recibida hoy como miem-
bro de esta Academia. En primer lugar, quiero dar las gracias al Ilmo. Dr. D. Jesus de
la Osada Garcia, por animarme a presentar mi solicitud, avalarme y aceptar hacer mi
presentacion. Igualmente agradezco al Ilmo. Dr. D. Pedro Roncalés Rabinal y al IImo.
Dr. D. Ignacio Andrés Arribas que me avalaran.

Alos miembros de la Academia quiero agradecerles haberme elegido para formar
parte de esta ilustre Institucion, valorando asi mi carrera profesional. Asumo la res-
ponsabilidad y el compromiso de contribuir a los fines de esta Academia, participando
con el esfuerzo y los conocimientos que pueda aportar.

Desde hace mds de una década trabajo en el Centro de Investigacion y Tecnologia
Agroalimentaria de Aragén, CITA, un organismo publico de investigacion pertene-
ciente al Departamento de Innovacién, Investigaciéon y Universidad del Gobierno de
Aragén. Me siento muy afortunada de pertenecer a un centro como éste, que persigue
como fin dltimo aportar beneficios a la sociedad. Tengo ademas el privilegio de formar
parte del Area de Laboratorios de Analisis y Asistencia Tecnolégica, un grupo multi-
disciplinar y cohesionado, al que le avala, ademas de una larga experiencia analitica,
una importante trayectoria en el ambito alimentario Aragonés.

Quiero tener un reconocimiento especial con la Dra. Amelia Hérnandez Garcia,
profesora titular de la Universidad de Alcala. Inicié con ella mi carrera de investigacion
y, desde entonces hasta hoy, he contado siempre con su amistad y su apoyo.

Mi agradecimiento también a mi familia, por alentarme en todo momento.

Mi carrera profesional siempre ha estado ligada a un laboratorio, aunando voca-
cién y destino. El estudio de los alimentos ha sido mi linea de investigaciéon durante
todos estos anos, aunque con diferentes enfoques: nutricion, calidad y seguridad de
los alimentos. Distintos objetivos para un mismo fin, que los alimentos sean nutritivos,
saludables y seguros.

El tema que presentaré a continuacion, titulado Contaminantes emergentes y cadena
alimentaria. Productos farmacéuticos, de cuidado personal y drogas de abuso, relaciona los
alimentos y la salud desde la perspectiva de su seguridad. En nuestra sociedad, ha sido
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necesario desarrollar sistemas de regulacién y control para asegurar el maximo nivel de
proteccion posible para la salud. Esto se ha conseguido a partir del desarrollo que han
experimentado las técnicas analiticas en las tltimas décadas, el mayor conocimiento de
la cadena alimentaria y, en base a ello, la implantacién de nueva normativa, en nuestro
pais, a nivel de la Unién Europea.

El tema se desarrollara de acuerdo al siguiente esquema. En primer lugar, trataré
todo lo concerniente a la Seguridad Alimentaria, para entrar a continuaciéon en el
concepto de contaminantes emergentes. Expondré luego como se realiza la trans-
ferencia de estos contaminantes a la cadena alimentaria, centrandome mads exhaus-
tivamente en productos relacionados con la farmacia: productos farmacéuticos, de
cuidado personal y drogas de abuso. Por ultimo, detallaré como realizar el analisis de
estos contaminantes.

MARIA ANGELES SANZ GARCIA



CONTAMINANTES EMERGENTES Y CADENA ALIMENTARIA.
PRODUCTOS FARMACEUTICOS, DE CUIDADO PERSONAL
Y DROGAS DE ABUSO

SEGURIDAD ALIMENTARIA

La seguridad alimentaria hoy dia es una preocupacién prioritaria de la poblacion,
debido fundamentalmente a la globalizacién de la produccion de alimentos y a las
crisis alimentarias surgidas en los paises industrializados.

El inicio de la concienciacion sobre la presencia de contaminantes en los ali-
mentos, podria atribuirse a Rachel Carson, una bi6éloga norteamericana que en 1962
publicé el libro Primavera silenciosa («Silent Spring») [1]. Denunciaba que el uso exten-
dido del DDT para eliminar mosquitos, ademads del de otros pesticidas, era la causa
de la desaparicion de muchas especies de pajaros, de ahi el titulo de su libro. Carson
fue duramente criticada por no tener en consideracién todos los beneficios que para
la sociedad tenia el uso de los plaguicidas en general y, mas concretamente, del DDT.
Anos mas tarde la historia le dio la razén y el DDT fue totalmente prohibido [2].

Por esos anos comenzaron las primeras investigaciones sobre la identificacion de
sustancias quimicas en los alimentos y el medio ambiente, asi como sobre las propieda-
des quimicas que tenian especial importancia en el desarrollo de sus efectos adversos;
entre ellas, su liposolubilidad, posible transformacion y su potencial de bioacumu-
lacion. Se demostr6 que la biomagnificacion era evidente puesto que los productos
quimicos se detectaban a mayores concentraciones en los depredadores superiores.

En paralelo, cuando las autoridades competentes fueron conscientes de la elevada
probabilidad de la existencia de productos quimicos en los alimentos, la FAO yla OMS
crearon, en 1961, una Comision mixta encargada de redactar el llamado Codex Alimen-
tarius, conjunto de normas y directrices sobre los alimentos, que sigue desarrollando
su trabajo en la actualidad. Aunque su aplicaciéon no es de obligado cumplimiento,
la mayoria de los paises la utilizan para establecer sus legislaciones; de esta forma, se
armonizaria internacionalmente la normativa sobre los alimentos, evitando posibles
abusos comerciales en los paises no industrializados.

El Codex Alimentarius [3] define un contaminante como cualquier sustancia no
anadida intencionalmente a un alimento, pero que esta presente en él como resultado
de las operaciones realizadas en agricultura, zootecnia y medicina veterinaria, asi como
durante su elaboracion, preparacion, tratamiento tecnolégico, envasado, transporte o
almacenamiento. El término residuo se restringe a aquellas sustancias que aparecen
en el alimento como consecuencia de un tratamiento realizado intencionalmente en
alguna fase de su produccién, como son los residuos fitosanitarios o plaguicidas y los
de medicamentos veterinarios. En ambos casos, se incluye tanto la sustancia activa
original aplicada, como sus metabolitos, posibles productos de transformacioén en el
medio, asi como el resto de componentes de la formulacién que puedan ser toxicos,
tanto para animales como para el hombre.

Contaminantes emergentes y cadena alimentaria. Produclos farmacéuticos, de cuidado personal y drogas de abuso
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Hay por tanto un matiz importante entre ambos conceptos y es, que los residuos
aparecen porque se ha aplicado intencionadamente algiin tratamiento con algin obje-
tivo, es decir, se sabe que puede existir, cosa que no ocurre y les diferencia de los
contaminantes.

La Union Europea (UE), en el ano 2000, publicé el llamado Libro Blanco de
Seguridad Alimentaria con el objetivo de establecer una politica comun sobre dicho
tema. Su desarrollo se plasmé en el Reglamento n°® 178 de 2002 [4] del Parlamento
y el Consejo Europeo.

Los principios basicos de la Seguridad Alimentaria europea son los siguientes:

1. Creacion de la Agencia de Seguridad Alimentaria Europea (EFSA), asi como
otras en cada uno de los paises miembros.

2. Control integro de la cadena alimentaria de cada alimento comercializado,
desde el cultivo o crianza de vegetales o animales hasta su llegada al consumidor.

3. Fijacion de responsabilidades de cada gestor de la cadena alimentaria. Se indica
que las empresas productoras son los responsables principales de la seguridad
de sus alimentos; que las autoridades nacionales deben controlar y garantizar
el cumplimiento de dicha obligacién, estableciendo Sistemas Nacionales de
Vigilancia y Control y, por tultimo, la EFSA debe proveer soporte cientifico y
técnico, y evaluar la capacidad operativa de las autoridades sanitarias nacionales.

4. Existencia obligatoria de un sistema de trazabilidad de cada alimento destinado
a consumo animal o humano, que permita su rapida localizacion y, si ha lugar,
retirada del mercado.

5. Analizar el riesgo toxico asociado al consumo de alimentos y legislar, en base
a los resultados obtenidos, sobre las sustancias nocivas que contienen.

6. Tomar cualquier decisién sobre Seguridad Alimentaria considerando el Prin-
cipio de Precaucion; aunque no haya confirmacion del riesgo de un alimento,
se debe realizar su retencién o retirada provisional del mercado.

El analisis de los riesgos asociados al consumo de alimentos es por tanto funda-
mental para conseguir la seguridad de los alimentos. Este analisis requiere diferenciar
tres términos relacionados pero diferentes, peligro, riesgo y seguridad.

Un peligro es el potencial de una sustancia, de una actividad o de un proceso
(fisico, quimico o biolégico) para causar dano o efecto adverso sobre la salud. Mientras
que un riesgo es la probabilidad de que el consumo de un alimento especifico pro-
voque un efecto adverso como consecuencia de la existencia en €l de un peligro. [5].

La Figura 1 es una infografia de la EFSA [6] que esquematiza de una forma muy
visual la diferencia entre ambos conceptos. Se puede ver un tiburén desde la playa o
una tormenta desde una casa; son dos peligros que pasarian a ser riesgos si se nada
cerca del tiburén o cuando se esta en un bosque durante la tormenta y/o se lleva algtin
material que atraiga las descargas eléctricas.

Por su parte se denomina Seguridad a la certeza relativa (mantenimiento del
riesgo en valores aceptables) de que el consumo de un alimento no producira ningtn
efecto nocivo.

MARIA ANGELES SANZ GARCIA



Figura 1. Infografia EFSA: Peligro vs Riesgo
(https://www.efsa.europa.eu/sites/default/files/images/infographics/hazard-vs-risk-2016.png [6]).

El analisis de los riesgos asociados al consumo de alimentos es un proceso formado
por tres etapas interrelacionadas. La primera es la Determinacion del Riesgo, responsabi-
lidad de los cientificos que deben identificar y cuantificar el riesgo, real o potencial,
resultante de la exposicion del hombre a los peligros contenidos en los alimentos. La
segunda etapa es la Gestion del Riesgo, de 1a que son responsables las autoridades sanita-
rias competentes que, en funcion de los datos cientificos, deben priorizar las sustancias
toxicas cuyo riesgo se debe evaluar, legislar y controlar los peligros existentes en los
alimentos y desarrollar e iniciar los Sistemas de Alerta y Alarma. La ultima etapa, es la
Comunicacion del Riesgo, es decir, intercambiar la informacién disponible de los posibles
riesgos con los consumidores, medios de informacion, etc. La situacion ideal es que
estas etapas sean correlativas, sin embargo, con frecuencia ha ocurrido a lo largo de
la historia que primero se han producido los problemas toxicolégicos en la poblacion,
antes de la identificacion del peligro (Figura 2).

Al ser imposible evaluar los riesgos de todas las sustancias potencialmente nocivas
contenidas en los alimentos es esencial establecer un orden de prioridad para anali-
zar el riesgo que supone su presencia. La metodologia para realizarlo considera los
siguientes datos:

1. Estimaciones y datos de toxicidad del compuesto, como la relacion estructura-
actividad, los estudios epidemiolégicos o los ensayos con animales e in vitro.

2. Estimaciones y datos de la exposicion del hombre a esa sustancia, como niimero
de alimentos en los que se encuentra, su concentracion, frecuencia de su con-
sumo, produccién y emisién del contaminante y su concentraciéon ambiental,
etc.

Contaminantes emergentes y cadena alimentaria. Produclos farmacéuticos, de cuidado personal y drogas de abuso
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Figura 2. Etapas del andlisis del riesgo.

En general, se da prioridad a las sustancias quimicas que reunen las siguientes
condiciones:

Tener toxicidad crénica
Estar en concentraciones muy bajas en los alimentos

Encontrarse en multiples alimentos de consumo muy frecuente

Una vez seleccionadas las sustancias que deben evaluarse de forma prioritaria, se
inicia el estudio para caracterizar su riesgo, cuyo objetivo es conocer y determinar el
riesgo asociado a su presencia en los alimentos. Ello requiere tres estudios:

1.

Caracterizar el peligro que supone su presencia en los alimentos, es decir, iden-
tificar su peligrosidad (tipo de toxicidad, naturaleza de sus efectos, relacion
dosis-respuesta, etc.), establecer los indices o pardmetros que cuantifican su
toxicidad y, por dltimo, determinar los Limites Maximos tolerables de su ingesta
0 consumo.

. Evaluar la exposicion de la poblacion a esa sustancia. Esto requiere, por una

parte, determinar o estimar el consumo medio de alimentos (tipos y cantida-
des), del individuo tipo de la poblacion y, por otra, analizar la concentracion de
la sustancia en los diferentes alimentos consumidos. A partir de ambos datos,
se calcula la ingesta total, real o previsible, de la sustancia.

. Con los datos obtenidos, se caracteriza el riesgo asociado a su presencia en los

alimentos y se fija el limite o Concentracion Maxima Tolerable de la sustancia
en cada alimento de la poblacién. Con frecuencia y para alimentos concretos,
se considera la mayor sensibilidad de los grupos de poblacién a los que se des-
tinan, como ninos o ancianos.

Por tanto, la identificacion del peligro que supone un compuesto quimico utilizado
en algin producto, es un paso necesario para determinar el riesgo que puede suponer
para la salud humana o el ambiente, pero no es la tinica base para evaluar riesgos o
para regular productos, por lo que es necesario empezar por comprender primero el
peligro para evaluar los riesgos [7].

La identificacion de un riesgo preferiblemente debe expresarse mediante un indi-
cador, que, idealmente, debe ser identificable, confiable, sensible, cuantificable y debe
proporcionar informacién sobre la naturaleza del riesgo (es decir, el agente y/o el
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proceso implicado) y la fuente del riesgo. Para la evaluacion del indicador, se debe
confirmar su pertinencia y su valor para predecir los problemas que afectan a la salud
humana, la sanidad animal, el bienestar de los animales o la fitosanidad. Por ello es
fundamental que existan herramientas y métodos analiticos para la deteccion y medi-
cién del indicador, y para realizar su monitorizacién de modo eficaz [8].

Tanto los contaminantes como los residuos quimicos, pueden tener propiedades
toxicologicas sobre los seres humanos o los animales. Sin embargo, como en nume-
rosas ocasiones es imposible lograr su ausencia total en los alimentos, la legislacion
europea establece unos niveles maximos en los alimentos. La Comision Europea es
la encargada de fijar estos valores maximos en todos los alimentos y piensos. En el
caso de los residuos se conocen como limites maximos de residuos (conocidos por
sus siglas como LMR) y corresponden a plaguicidas, es decir compuestos utilizados
como herbicidas, insecticidas, fungicidas, acaricidas, etc., y a medicamentos de uso
veterinario como antibiéticos, antiparasitarios, anabolizantes, hormonas, etc. En el
resto de contaminantes, se denominan Concentraciones Maximas Tolerables. En ambos
casos, son los valores mas bajos, razonablemente posibles, presentes en los alimentos
aplicando practicas correctas de fabricacion y buenas practicas agricolas y ganaderas.

Los principales contaminantes abi6ticos que en la actualidad tienen legislados un
contenido maximo, pueden tener tanto un origen biol6gico como quimico. De origen
biol6gico podemos citar las micotoxinas, es decir toxinas producidas por varias especies
de hongos que pueden crecer sobre los alimentos en determinadas condiciones como:
aflatoxinas, ocratoxina A, fumonisinas, patulina, etc. y las toxinas vegetales, como el
acido erucico, un acido graso monoinsaturado del grupo de los omega-9 que esta pre-
sente en altas concentraciones en las semillas de las especies de Brassicaceae (por ejem-
plo, la semilla de colza). Y entre los contaminantes de origen quimico estan los metales,
como estano, plomo, cadmio, mercurio y arsénico; las dioxinas y policlorobifenilos, los
conocidos como PCBs, que son compuestos organicos persistentes, que se acumulan
en la grasa de alimentos sobre todo de origen animal; los hidrocarburos aromaticos
policiclicos (HAPs), que son diferentes compuestos que se forman principalmente
durante la combustion incompleta de materia organica como gasolina y basuras, y
también en el tabaco, la carne preparada a la parrilla, etc.; los cloropropanoles, que
son compuestos que aparecen cuando se aplican temperaturas superiores a los 200 °C
sobre alimentos ricos en grasas, por ejemplo en el refinado de aceites; la melamina
y sus analogos estructurales, productos que pueden aparecer en un alimento por el
contacto con algunos materiales (plasticos, pegamentos, etc.), o que también pueden
ser el producto resultante de la degradacion de la ciromazina, utilizada como fitosani-
tario, medicamento veterinario y retardante de llama. Y los nitratos qué, aunque estan
presentes en el medio ambiente de forma natural como consecuencia del ciclo del
nitrégeno, sus niveles pueden alterarse por diversas actividades agricolas e industriales.

Una caracteristica de todos los contaminantes es que, aunque las concentraciones
en que se encuentran en los alimentos son bastante pequenas, del orden de pgL™! o
ngL!, pueden acumularse en los sedimentos y bioacumularse y biomagnificarse en los
organismos, llegando a incorporarse a la cadena tréfica. Ademas, hay que considerar
la presencia conjunta de distintos compuestos quimicos y de que haya interacciones
toxicas entre ellos, causando efectos de adicion, cuando el efecto es la suma de cada
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uno de los compuestos individuales; de potenciaciéon, cuando una cierta dosis que
no tiene un efecto adverso en si mismo, aumenta el daino por otra sustancia o agente
fisico; de sinergismo, cuando el efecto combinado es mayor del esperado por la suma
de los compuestos toxicos; o de antagonismo, cuando el efecto combinado sea menor
del esperado por la suma de los compuestos toxicos.

Para la regulacion de todos estos compuestos, la EFSA cuenta con el Panel sobre
Contaminantes en la Cadena Alimentaria (CONTAM), que es el que proporciona ase-
soramiento cientifico para la toma de decisiones sobre la fijacion de niveles maximos
de contaminantes y residuos en alimentos y piensos. A partir del dictamen de la EFSA,
la Comision, elabora un reglamento que establece, para residuos, un nuevo LMR o
que modifica o suprime un LMR existente. En los contaminantes establece o modifica
o suprime su Concentracion Tolerable Maxima Diaria o Semanal.

La Agencia Espanola de Consumo, Seguridad Alimentaria y Nutricion (AECOSAN)
representa a Espana en todo este proceso de elaboraciéon y revision de la legislacion
alimentaria en la UE. Para preparar la posicion de Espana en la Comisiéon Europea se
recopila informacién utilizando varias fuentes segun el caso [9]:

- Manteniendo reuniones con los actores implicados en la cadena alimentaria: el
Ministerio de Sanidad, Servicios Sociales e Igualdad, Ministerio de Agriculturay Pesca,
Alimentaciéon y Medio Ambiente, las autoridades de control oficial de las Comunidades
Autonomas, las asociaciones nacionales de la industria alimentaria, etc. Entre todos,
se valora la implicacion de cada medida de gestion del riesgo que estd en debate en
términos logisticos y econ6micos.

-Realizando estudios de dieta total, mediante analisis de contaminantes en alimen-
tos, de origen espanol o que se comercializan en nuestro territorio, y son consumidos
por la poblacion, asi como encuestas de consumo de alimentos de la poblaciéon.

- O bien, solicitando informes al Comité Cientifico de AECOSAN para evaluar un
determinado riesgo presente en un alimento para la poblacion espanola.

En resumen, la UE define y ejecuta todas las politicas y acciones necesarias para
garantizar la salud y, entre ellas, fija los LMR y los contenidos maximos de contaminan-
tes de todos los alimentos y piensos. Para las sustancias que se usan intencionadamente,
establece un balance equilibrado entre el riesgo y el beneficio de su aplicacion y, para
los contaminantes, mantiene los niveles tan bajos como sea posible, porque el fin es
alcanzar el alto nivel de proteccion del consumidor requerido en el articulo 152 del
Tratado de Funcionamiento de la Unién Europea [10].

CONTAMINANTES EMERGENTES

En los paises industrializados el rapido desarrollo de la ciencia y la tecnologia de
los alimentos, ha supuesto una mayor diversidad y complejidad de la cadena alimen-
taria que experimenta cada alimento comercializado, y una mayor probabilidad de la
existencia de sustancias nocivas en dichos alimentos.

Por ello, en 2007, la EFSA enuncié y definié un nuevo término, el de riesgo
emergente para la salud humana, animal y/o fitosanitaria. Se denomina asi al riesgo
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resultante de un peligro recientemente identificado en los alimentos al que pueda
darse una exposicion significativa y/o, si el peligro ya era conocido, que haya una
exposiciéon nueva o incrementada o bien haya un aumento de la sensibilidad de las
personas expuestas, como seria una depresion inmune [11].

En 2010 lIa EFSA estableci6 la Red de Intercambio de Riesgos Emergentes en
Seguridad Alimentaria (EREN), para intercambiar este tipo de informacién con todos
los estados miembros.

Por su parte, la Agencia de Proteccion Ambiental de Estados Unidos (EPA) define
un contaminante emergente como un compuesto quimico o un material que se carac-
teriza porque se percibe como un peligro potencial o real para la salud humana o el
medio ambiente o no estan establecidos sus efectos sobre la salud [12].

Que un riesgo sea nuevo significa que no existia antes, o que era un factor cono-
cido, pero ahora supone un riesgo debido a las nuevas investigaciones cientificas.
Logicamente, el riesgo aumenta si el nimero de situaciones de peligro que lo producen
aumentan, si la probabilidad de exposicion al riesgo aumenta o bien si se agravan sus
efectos sobre la salud.

Los productos quimicos susceptibles de estar asociados con los riesgos emer-
gentes para la salud humana, animal o vegetal, pueden proceder de tres fuentes
principales [13]:

- El primer grupo lo constituye la sintesis y elaboracion de productos quimicos.
Destacar respecto a este grupo que, segtin la Agencia Europea del Medioam-
biente, el volumen de produccion de productos quimicos en la UE aumento,
aproximadamente, en 200 millones de toneladas por ano en el periodo 2005-2011.

- El segundo grupo corresponde a las sustancias quimicas no producidas inten-
cionadamente. Aqui se incluyen las sustancias quimicas que se liberan al medio
ambiente, como consecuencia de actividades industriales o de otra indole, como
las relacionadas con la mineria, la explotacion de gas y petréleo, la transfor-
macion de energia, el transporte, las actividades urbanas y la eliminacién de
residuos.

En este grupo, se incluyen también las sustancias quimicas nocivas que se gene-
ran durante el procesado del agua, alimentos o piensos durante las diferentes
etapas de la cadena alimentaria, incluyendo el cocinado de alimentos.

— El tercer grupo es el de las sustancias de origen bioldgico, es decir, producidas
por un organismo vivo. Incluye los productos téxicos producidos por microor-
ganismos y los que se encuentran en ciertas especies vegetales y animales.

Por ultimo, indicar que las actividades humanas pueden aumentar la movilidad
o la cantidad de los componentes quimicos t6xicos, alcanzandose concentra-
ciones mas altas de las que se producirian si no se dieran esas circunstancias.

La EFSA es también la responsable de identificar y caracterizar los riesgos emer-
gentes y evaluar si existe riesgo real utilizando los métodos ya expuestos. No hay que
confundir la evaluacién de los riesgos emergentes con la evaluacion de los riesgos en
situaciones de emergencia o de crisis; estos tltimos se abordan mediante otros proce-
dimientos establecidos por la Comision Europea.
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Grdfico 1. Problemas emergentes entre 2010-2015 (EFSA, 2015. EFSA Supporting publication
EN-1067 [14]).

La sistematica del proceso de identificaciéon de riesgos emergentes tiene distintas
etapas. La primera consiste en identificar un problema emergente, es decir, un pro-
blema que ha sido detectado recientemente y requiere una investigacion mas profunda,
ya que la informacién disponible es todavia demasiado limitada para poder evaluar
si cumple con los requisitos de un riesgo emergente [14]. A continuacion, la EFSA
confecciona una lista priorizada de los diferentes problemas emergentes, para recopi-
lar entonces toda la documentacién e investigaciones posibles sobre cada problema y
elaborar el llamado informe preliminar. Para terminar, se realiza una evaluacion final
en la que se identifica el riesgo emergente, se dan las recomendaciones para posibles
actuaciones y se publica un informe final especifico del riesgo emergente [11].

El Grafico 1 representa el numero de problemas emergentes, entre los anos 2010-
2015, publicado en el Anuario 2015 por la Red de Intercambio de Riesgos Emergentes
(EREN) de la EFSA. Los clasifica en ocho categorias: peligros microbiol6gicos, conta-
minantes quimicos, actividad ilegal, biotoxinas, nuevas tecnologias, nuevas tendencias
de los consumidores, alérgenos y otros [14]. Como se observa, el mayor namero de
problemas a estudiar corresponde a los peligros microbiol6gicos y quimicos.

Se puede deducir de la tabla la gran diversidad de los peligros emergentes; podrian
deberse desde a patégenos emergentes, como al uso de nuevos componentes en ali-
mentos, a nuevas sustancias quimicas industriales o domésticas o a nuevos métodos de
produccion, procesado y manipulacion de alimentos. Por ello, es esencial la capacidad
de los organismos responsables de la inocuidad de los alimentos para reconocer y
detectar los riesgos emergentes debidos al consumo de alimentos.

En general los efectos de los contaminantes pueden ser muy diversos, desde causar
alteraciones del sistema nervioso central, reproductor o inmunolégico, a ser promoto-
res cancerigenos o de cambios mutagénicos. En los ultimos veinte anos, se estan inves-
tigando con mas exhaustividad los denominados disruptores endocrinos, compuestos
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que tienen la capacidad de alterar la funcion del sistema endocrino y, en consecuencia,
de causar efectos en la salud de un organismo y/o sus descendientes [15].

La presencia de acrilamida en alimentos es un ejemplo reciente de la identifica-
cién, caracterizacion y gestion del riesgo de un contaminante emergente (Figura 3).

ANALISIS Y GESTION DEL RIESGO DE ACRILAMIDA EN ALIMENTOS

ANO ORGANISMOS RESULTADOS ACTUACION
2002 Inicio: Suecia Por primera vez muestran datos de la presencia  Listado de datos en la web de
24 abril - Universidad- de acrilamida en alimentos la Administracion Sueca
Administracion
Conferencia de prensa en
Estocolmo
FAO/OMS Necesidad de datos Nuevos estudios para precisar
Comité Mixto Expertos la toxicidad y los efectos en
en Aditivos Alimentarios la salud
y Contaminantes de los
Alimentos
UE-Comité Cientifico de ~ Emite opinion cientifica Recomendacion de reducir
Alimentacion Humana los niveles en alimentos
2003 UE-EFSA-CONTAM Necesidad de datos Recomendaciones de
reduccion y requerimiento de
datos 2003-2006
2005 FAO/OMS Conclusiones del informe: Proseguir las actividades para
Comité Mixto Expertos - el cdncer es el principal efecto téxico reducir las concentraciones
en Aditivos Alimentarios - el consumo de alimentos con las de acrilamida en los
y Contaminantes de los concentraciones actuales puede ser alimentos
Alimentos preocupante
2007 UE-EFSA-CONTAM Informe de Recopilacion de datos 2003-2006  Requerimientos de datos
durante 2007-2009
2010 UE-EFSA-CONTAM Necesidad de un registro exhaustivo de datos ~ Requerimientos de datos
para su compilacién en una base de datos. durante 2010-2012
2013 UE-FFSA-CONTAM Tabla de alimentos con valores indicativos de Estudio de formas de
acrilamida basados en los datos de control reduccion de los niveles
entre 2007 y 2012
2015 UE-EFSA-CONTAM Verificacién efectos genotoxicos y carcinégenos — Preparacion de legislacion
en cualquier grupo de edad
2017 UE-Comision Aprobada la propuesta para reducir los niveles ~ Reglamento de Codigos de
19 julio de acrilamida précticas vinculantes,

Entrada en vigor en
primavera de 2018

Figura 3. Andlisis y Gestion del riesgo de acrilamida en alimentos (Elaboracion propia).
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La acrilamida es un monémero de vinilo que se utiliza industrialmente para pro-
ducir plasticos y tintes y que, en 1994, fue clasificado por la Agencia Internacional para
la Investigacion del Cancer (IARC) en el Grupo 2A, es decir, como probablemente
cancerigeno para humanos [16].

Una investigacion realizada en Suecia detect6 un aducto de hemoglobina y acri-
lamida en humanos, y después verificé el hallazgo en ratas alimentadas con alimentos
fritos. Por primera vez, se demostro y se cuantificé la formacion de acrilamida durante
la fritura o el horneado a temperaturas superiores a 120 °C, en patatas y productos
a base de cereales. El compuesto se formaba en los alimentos como consecuencia de
la reaccion de Maillard entre aminoacidos, principalmente asparagina, e hidratos de
carbono disponibles, durante el tratamiento térmico. La informacion de la deteccion
de altas cantidades de acrilamida en alimentos fritos fue difundida el 24 de abril de
2002, en una conferencia de prensa conjunta entre la Universidad de Estocolmo y
la Administracién Nacional para los Alimentos (NFA) Sueca [17], creando la légica
alarma de la poblacion.

En ese mismo ano, una reuniéon consultiva especial de expertos de la FAO y
la OMS examinaron los datos disponibles y concluyeron que era preciso realizar
nuevos estudios para evaluar debidamente la toxicidad y los efectos en la salud del
compuesto. En la UE, el Comité Cientifico de Alimentacion Humana, que era el
organismo anterior a la creacion de la EFSA, adopt6 una Opinion Cientifica sobre la
presencia de acrilamida, en la que recomendaba reducir su contenido en los alimen-
tosy, en 2003, publicé unas recomendaciones dirigidas a las industrias de alimentos, a
los restaurantes y a los consumidores para conseguir esa reduccién [18]. En 2005, un
Comité Mixto de Expertos en Aditivos Alimentarios y Contaminantes de los Alimentos
del Codex Alimentarius, formado por 35 expertos de 15 paises, elabor6 un informe
en el que concluian que, segun las pruebas realizadas en animales, el cancer era el
principal efecto toxico de la acrilamida y que el consumo de alimentos con dicho
contaminante en las concentraciones en que aparecia podia ser preocupante [19]. En
2007, 1a UE publica un Informe de recopilacion de datos de acrilamida en alimentos
entre 2003-2006 y requiere nuevos datos a los estados miembros durante el periodo
2007-2009. Nuevamente, en 2010, se instaba a los estados miembros a facilitar mads
datos para su compilacion en una base de datos [20]. En 2013, la EFSA publica la
concentracion de acrilamida en alimentos, en base a los datos de control entre 2007

y 2012 [21].

En 2015, la EFSA public6 la primera evaluacion completa del riesgo de la acrila-
mida en los alimentos. Expertos de la CONTAM confirmaron las evaluaciones anterio-
res de que la acrilamida en los alimentos aumentaba potencialmente el riesgo de desa-
rrollar cancer para los consumidores de todos los grupos de edad, ya que los estudios
en animales mostraban que tanto la acrilamida como su metabolito, la Glicidamida,
eran genotoxicos y carcinégenos, es decir danaban el ADN y causaban cancer [22]. El
pasado 19 de julio se ha aprobado en la Comisién Europea la propuesta para reducir
la acrilamida y esta prevista, para la primavera de 2018, la entrada en vigor de un
Reglamento que incluira unos Cédigos de practicas vinculantes, encaminados a reducir
la concentracion de acrilamida de los productos comercializados e, incluso, durante
su cocinado doméstico [23].
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Como acaba de constatarse, la colaboracion e intercambio de informacion entre
distintos organismos, ya sean publicos o privados, es basica para abordar la investigacion
de contaminantes emergentes.

Asi, por ejemplo, la Red NORMAN, creada en 2005 como proyecto financiado
por la Comision Europea a través del 6° Programa Marco, es desde 2009 una red
permanente que agrupa a laboratorios de referencia, centros de investigacion y otras
organizaciones relacionadas, con el objetivo de monitorizar compuestos emergentes
medioambientales, es decir, sustancias que se han detectado en el medio ambiente,
pero que normalmente no estan incluidas en los programas de monitorizacién ruti-
naria y, por ello, su comportamiento y sus efectos ecotoxicol6gicos no se conocen en
profundidad. La Red, con toda la informacién recopilada, ha elaborado una lista de
sustancias emergentes identificadas que, en su publicaciéon de 2016, alcanza casi los
1.000 compuestos [24].

Recientemente, a principios de 2017, la EFSA ha creado una base de datos, deno-
minada OpenFoodTox, que proporciona el acceso a mas de 1.650 resultados cientificos,
entre opinionesy conclusiones cientificas, sobre la toxicidad de mds de 4.000 sustancias
quimicas presentes en alimentos y piensos [25].

Por su parte, la EPA identifica y caracteriza los peligros para la salud de los pro-
ductos quimicos encontrados en el medioambiente a través de su Programa IRIS [26].

En la actualidad, el abanico de contaminantes emergentes es muy amplio, ya que
pueden provenir de compuestos utilizados para fines muy distintos, como productos
farmacéuticos, hormonas, productos de cuidado personal, antisépticos, detergentes,
tensioactivos, aditivos y agentes industriales, aditivos de la gasolina, retardantes de
llama, drogas de abuso, nanomateriales, etc., compuestos todos ellos que se van intro-
duciendo en el medio ambiente debido a la actividad humana. Sin embargo, su estudio
s6lo ha adquirido importancia en los tdltimos anos, cuando se ha tenido conocimiento
de sus posibles efectos en los ecosistemas naturales, principalmente en los organismos
acuaticos. Hay publicados numerosos estudios que demuestran los efectos nocivos
sobre organismos animales y vegetales, como cambios mutagénicos en sistemas bacteria-
nos, feminizacion, hermafroditismo, efectos adversos en la fecundidad y reproduccion
de peces, alteraciones en el crecimiento o en el sistema inmune, etc.

En resumen, podemos decir que los contaminantes emergentes son compuestos
organicos previamente desconocidos, o no reconocidos como tales, cuya presencia
en el medio ambiente y/o en los alimentos no es necesariamente nueva, aunque si
la preocupacion por sus posibles consecuencias para la salud de hombres y animales.
Tienen distinto origen y naturaleza quimica y como su presencia en el medio ambiente
no se considera significativa, en términos de distribucioén y/o concentracién, son con
frecuencia inadvertidos.

Actualmente, los contaminantes emergentes no estan incluidos en los programas
de vigilancia de rutina a nivel europeo, pero pueden ser candidatos para su futura
regulacion, dependiendo de la investigacion sobre su ecotoxicidad, los efectos poten-
ciales sobre la salud y los datos sobre su presencia en los diversos compartimentos
ambientales [24].
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TRANSFERENCIA DE CONTAMINANTES A LA CADENA ALIMENTARIA

Las vias de entrada de contaminantes a la cadena alimentaria son muy numerosas.
Las principales son el medio ambiente, ya sea a través del suelo, el agua o el aire, y los
sistemas de procesado de los alimentos y sus manipuladores. Ya que el agua es la fuente
principal de transferencia a la cadena alimentaria de los contaminantes emergentes que
desarrollaré a continuacién, productos farmacéuticos, de cuidado personal y drogas
de abuso, trataré esta via de acceso con mayor detenimiento.

En los paises desarrollados, el agua para el abastecimiento de la poblacién se capta
de las aguas superficiales: rios o embalses, fundamentalmente, y/o de las aguas subte-
rraneas o acuiferos. En ocasiones, se utiliza también agua del mar, previa desalinizacion.

Una vez captada, la legislacion exige que el agua sea sometida a un proceso de
potabilizacion, que se aplica en las denominadas estaciones de tratamiento de agua
potable (ETAP), antes de su distribucién a los consumidores. En este proceso de
potabilizacion, esencial e inevitable, se ha demostrado en las ultimas décadas que se
generan contaminantes emergentes derivados de las sustancias utilizadas en la desin-
feccion del agua.

Una vez utilizada el agua, se transforma en las denominadas aguas residuales que,
antes de su vertido al medio ambiente, normalmente una corriente superficial, se
transportan a las estaciones depuradoras de aguas residuales (EDAR), para someterlas
al proceso de depuracion. Las aguas resultantes de la depuracion se denominan efluen-
tes [27]. La Directiva 271 del Consejo Europeo, de 21 de mayo de 1991, diferencia
entre dos tipos de aguas residuales urbanas, las domésticas y las industriales, y define
los tratamientos que se aplicaran en las EDAR en funcion de esa diferencia [28].

En las aguas naturales, los principales contaminantes quimicos pueden tener un
origen natural o antropogénico. Entre los primeros, podemos citar los productos de la
digestion de animales, materias vegetales en descomposicion u organismos inferiores,
todos ellos sustancias organicas en suspension o coloidales que pueden interaccionar
con los cationes metdlicos del agua y formar particulas de mayor tamano que sedi-
mentan por el proceso denominado coagulacién natural; ello, junto a la destruccion
biol6gica de la materia organica del medio, constituyen la denominada autodepuracion
de las aguas. Sin embargo, la normalmente elevada contaminacién de las aguas por
sustancias asociadas a la actividad humana, provoca la saturaciéon de esa capacidad de
autodepuracion, lo que origina ademads otros problemas, como el consumo de oxigeno
disuelto, con la consiguiente anaerobiosis, modificacion del pH, turbidez, desarrollo
de microorganismos no habituales o modificacion y/o destruccién de la fauna y de
la flora acuatica.

Las aguas superficiales se contaminan sobre todo por el vertido de efluentes de
origen urbano, industrial o agricola.

Las aguas residuales de origen urbano estdan formadas por las aguas domésticas
(aguas resultantes de los inodoros, las mas contaminadas, de la higiene personal y
doméstica), las utilizadas en la limpieza urbana y, si ha lugar, las aguas pluviales. La
composicion de estas aguas varia ampliamente, cuali y cuantitativamente, a lo largo
del dia y segun las condiciones climaticas.
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Figura 4. Penetracion de contaminantes en acuiferos sublerraneos.
(Pérex Lopez, |, A. y Espigares Garcia, M. (1999). S.P. Univ. Granada. [29]).

Las aguas residuales de origen industrial tienen generalmente una composicion
mas especifica y directamente ligada al tipo de industria e, independientemente de
la carga o la contaminacion orgdnica o mineral, pueden presentar caracteristicas de
toxicidad propia segtn los productos quimicos utilizados y, en general, tienen una
composicion mds o menos constante.

Las aguas residuales agricolas constituyen una mezcla de aguas residuales domésti-
cas de la poblacion, junto con las del riego de las tierras y las del manejo del ganado.
La mejora en la productividad agricola y ganadera ha llevado al empleo de una gran
variedad de sustancias que, si bien tienen claros beneficios, conlleva la introduccion
de numerosos contaminantes en el agua.

Por su parte, las aguas subterraneas se contaminan con menos frecuencia y, casi
siempre, por procesos puntuales. Las principales fuentes de contaminacién son los
residuos agricolas, los posibles escapes de tanques subterraneos de almacenamiento
de sustancias quimicas y combustibles, las lagunas de residuos quimicos y el almacena-
miento subterraneo de residuos sélidos o radiactivos de bajo nivel.

La penetracién de contaminantes en el subsuelo (Figura 4) depende de las propie-
dades fisicas del compuesto y de las caracteristicas del medio. Los compuestos hidroéfilos
y liquidos a temperatura ambiente penetran rapidamente, mientras que los hidrofo-
bicos tienden a absorberse fuertemente en las particulas del suelo, lo que les resta
movilidad; otros compuestos pueden quedar incorporados en las sustancias htimicas vy,
posteriormente, ser arrastrados por las aguas de lluvia o riego. En las aguas subterraneas
la contaminacién quimica puede disminuir por mecanismos de degradacion bi6ticos
y abidticos, tanto en la fase liquida como en la fase adsorbida [29].
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Figura 5. Esquema de una Estacion Depuradora de Aguas Residuales, EDAR.
(Ayuntamiento de Zaragoza [30]).

De entre todas las vias de transferencia a la cadena alimentaria de los contaminan-
tes emergentes que expondré a continuacion, el tratamiento de las aguas residuales
es el proceso de control esencial. La Figura 5 muestra el esquema del proceso de
depuracién en una EDAR [30].

Las aguas residuales que entran en la depuradora, también denominada influen-
tes, se someten en primer lugar a un pretratamiento, de naturaleza mecdnica, para
eliminar las materias de mayor tamano, flotantes y en suspension, mediante procesos
de desbaste, desarenado, desaceitado y/o desengrase.

Tras esta fase las aguas pasan a través de tanques de sedimentacion para que se
depositen las materias s6lidas, que se recolectan en el fondo formando los llamados
lodos residuales primarios. El tratamiento primario consigue separar del 40 al 60% de
los s6lidos en suspension y el resultado es un agua con materia organica en suspension,
en forma coloidal, y la mayor parte de la materia organica disuelta.

El tratamiento secundario esta disenado para eliminar la mayor parte de la mate-
ria organica. Es un tratamiento fundamentalmente biol6gico que consiste en airear
intensamente las aguas para estimular el crecimiento de bacterias aerobias y otros
microorganismos, que se mantienen y desarrollan a expensas de la materia organica
presente, que se va oxidando a diéxido de carbono y agua. El método mas utilizado
es el denominado lodos o fangos activados que consiste en el desarrollo de un cultivo
bacteriano disperso en forma de floculos, que son los fangos activados. Los fangos con-
tienen gran numero de bacterias metabdlicamente activas, junto a levaduras, hongos,
mohos y protozoos. Un componente esencial de los lodos son especies de Zooglea, una
bacteria que forma masas floculantes en los tanques de aireacion.
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A continuacioén, las aguas pasan a tanques de sedimentacion para que se depositen
las materias solidas resultantes del tratamiento, que constituyen los lodos secundarios.

Los tratamientos primario y secundario no eliminan toda la materia organica bio-
degradable del agua, quedando ademds un 50% del nitrégeno y un 70% del fésforo
original, que pueden tener repercusiones en el ecosistema de vertido.

Los fangos se reciclan, en parte, al depoésito de aireacién, para mantener en €l
una concentracion suficiente de bacterias depuradoras y, el excedente, se separa del
sistema y se evacua hacia el tratamiento de los fangos. La digestion o estabilizacion
de los lodos obtenidos se realiza en un digestor anaerébico de lodos. Se distinguen
esencialmente tres fases: una fase de hidrolisis, una fase acida y una fase metanica en
la que las bacterias producen como resultado final di6xido de carbono y gas metano,
que se suele usar como combustible del digestor (para calentarle) y, a veces, para
proporcionar energia a la planta.

Los lodos residuales no digeridos, o lodos estabilizados, se reducen de volumen
mediante prensado y secado, y pueden usarse como abono, ser incinerados o utilizarse
para nivelar el suelo.

En la depuracién de las aguas se podria realizar un tratamiento terciario. Su obje-
tivo seria eliminar toda la materia organica y sustancias minerales en exceso, hasta
alcanzar una composicion similar a la de las aguas naturales, y la mayoria del nitrégeno
y el fosforo. Se realiza por métodos fisicos y quimicos, similares a los del tratamiento
para obtener agua potable. Es un tratamiento muy caro, por lo que no se utiliza de
forma habitual.

Hay que resaltar que en la depuracion del agua se eliminan fundamentalmente
sustancias en suspension y coloidales, pero que las sustancias disueltas que quedan en
los efluentes son una de las principales fuentes de contaminantes emergentes y, aunque
estan a bajas concentraciones, ademas de entrar a la cadena alimentaria, podrian, en
determinados casos, llegar a las agua de consumo. En la Figura 6 se esquematiza la
transferencia de los contaminantes en el medio ambiente, con las diferentes vias de
eliminacion y su interrelacion [31].

Una extensa revision publicada en 2016, indicaba que el sistema de lodos activos,
tiene capacidad para eliminar productos farmacéuticos y de cuidado personal en las
aguas residuales. Sin embargo, no hay acuerdo cientifico sobre la eficacia de esa eli-
minacion que depende de las caracteristicas fisico-quimicas de los compuestos, de las
condiciones ambientales estacionales (como la temperatura y las Iluvias), de la confi-
guracion del reactor biolégico y de los parametros de operacién (como el tiempo de
retencién del agua, del lodo y su pH) [32]. Asi, son muy numerosos los trabajos de
investigacion que han comprobado que los tratamientos convencionales son ineficaces
y que se logra una biodegradacion incompleta de los esos compuestos [33, 34].

Por otra parte, el uso en agricultura de los lodos estabilizados de las EDAR, aunque
presenta claros beneficios, como el aporte de nutrientes, constituye la via de entrada
en la cadena alimentaria de muchos contaminantes emergentes. Ademads, pueden con-
taminar las aguas subterraneas y afectar a los organismos terrestres y acudticos [35].
Un informe, publicado en 2010 en la Union Europea, ha previsto que la cantidad de
lodos que se generara en la unién en 2020 superara los 13 millones de toneladas, y
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Figura 6. Transferencia de contaminantes a distintos compartimentos ambientales.
(Ebele,A.J. et al. (2017) Emerging Contaminants 3, 1-16.[31]).

el 44% de ellos se utilizaran como abono en agricultura. El mismo informe estima
que en Espana se generardn mds de 1,2 millones de lodos y que un 70% se aplicaran
como abono [36].

En 2014 se public6 un trabajo en el que se realizaba un cultivo experimental de
zanahorias y batatas utilizando para regar aguas residuales a las que anadieron com-
puestos farmacéuticos de diferentes grupos terapéuticos: antiinflamatorios, antibioti-
cos, antiepilépticos, antihipertensivos y antilipémicos, entre otros. Se detectaron los
compuestos en las hojas y los tubérculos, en distintas concentraciones en funcion de
sus propiedades, como el coeficiente de reparto octanol-agua, pKa, pH, fuerza iénica,
biodegradacién... [37]. En la misma linea se public, en 2015, un trabajo de revisién
del efecto de la aplicacion de lodos a los suelos y el regado con efluentes de aguas
residuales [38].

En todos los estudios, las concentraciones encontradas de contaminantes emer-
gentes fueron bajas pero, estar expuestos de forma continua a su presencia, constituye
un riesgo para la salud, y se desconoce su impacto a largo plazo.

COMPUESTOS FARMACEUTICOS, DE CUIDADO PERSONAL Y DROGAS DE
ABUSO COMO FUENTES DE CONTAMINANTES
De entre la gran diversidad de contaminantes emergentes y, debido al entorno en

el que nos encontramos, he optado por centrar esta presentacion en los compuestos
mads relacionados con el drea de la farmacia.
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Compuestos farmacéuticos

Los compuestos farmacéuticos se usan ampliamente en medicina, humanay veteri-
naria, y acuicultura. Los principios activos que contienen estan disenados para producir
un efecto farmacolégico en el organismo implicado, pero su uso generalizado da lugar
ala descarga continua, tanto del producto original como de sus metabolitos a las aguas
residuales y, como resultado final, a su presencia ubicua en el medio ambiente. La
poblacion general son la fuente principal de aporte de este tipo de compuestos [39]
y no las industrias farmacéuticas como podria pensarse [40]. Como se ha comentado
anteriormente, la contaminaciéon con farmacos de los cultivos puede producirse a
través de los lodos de depuradoras, por el riego con efluentes de aguas residuales y/o
el estiércol de ganado, mientras que la contaminacién puede llegar a los animales al
ingerir los cultivos contaminados [37] [41].

Los compuestos farmacéuticos que pueden entrar en la cadena alimentaria son
de gran diversidad terapéutica y complejidad. Ademas de los medicamentos de uso
en humanos y veterinarios también hay que incluir los agentes de diagnéstico y los
suplementos nutricionales.

El consumo de farmacos varia mucho entre paises, hecho que depende de los
distintos sistemas normativos de salud de cada pais [39]. Se estima que se usan anual-
mente varios cientos de miles de toneladas de compuestos con actividad farmacologica
para el tratamiento de enfermedades humanas y animales, incluyendo ganaderia y
acuicultura [42]. Hay algunos firmacos en que el compuesto original tiene semivida
larga (como el antibiético Eritromicina, el antiinflamatorio Naproxeno y el antilipé-
mico Acido clofibrico) y permaneceran inalterados durante varios anos después de
su descarga [43], pero otras veces, son sus metabolitos los mas persistentes. Otro pro-
blema anadido es que su comportamiento en el medio ambiente puede ser diferente
del que se ha observado en los estudios con animales y humanos, al ser diferentes las
condiciones [44].

En la actualidad hay muchos trabajos sobre los productos farmacéuticos como
contaminantes emergentes, principalmente en medios acudticos, y los compuestos
que se investigan pertenecen a todos los grupos de accion terapéutica: analgésicos y
antiinflamatorios, reguladores lipidicos, antiepilépticos, tranquilizantes, antibioticos,
B-bloqueantes, antineoplasicos, medios de contraste para rayos-X, etc. A continuacién
comentaré algunos de los resultados obtenidos en investigaciones realizadas principal-
mente en Europa y en Espana en los dltimos anos.

En Suecia se realizé un estudio en 2005 sobre la presencia de antibidticos en las
plantas depuradoras y se obtuvo que los antibiticos mas detectados en los efluentes
fueron: Norfloxacina, Ofloxacina, Ciprofloxacina, Doxiciclina, Sulfametoxazol y Tri-
metroprim. Ademas, los cuatro primeros fueron también los mas detectados en los
lodos, con niveles de mg Kg~' de muestra seca [45]. Algunos trabajos han demostrado
que cuando se aplican lodos a los suelos hay mayor persistencia de antibiéticos que en
los medios acudticos, debido a que su adsorcion al suelo disminuye la disponibilidad
para su biodegradacion [46].

Otro grupo de farmacos muy estudiados son los antiinflamatorios. Un estudio en
Asia en 2010 demostré que el Diclofenaco habia sido la causa de la muerte de millo-
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nes de buitres en ese continente. El firmaco habia sido ampliamente utilizado como
medicamento para el ganado enfermo, especialmente vacas, que se dejaban en el
campo cuando morian y servian de alimento para las aves carroneras. El Diclofenaco
producia en las aves una insuficiencia renal aguda y morian en pocos dias. El resultado
fue la desaparicién casi total (97%) de tres especies de buitres, que ahora estdn en
peligro de extincién [47].

Otros antiinflamatorios muy estudiados son el Ibuprofeno y el Naproxeno. Un
estudio comparativo que se publicé en 2013 encontré las mayores concentraciones
en rios de Reino Unido, Canadd y Japén a niveles de pgL™! mientras que en otros
paises, de un total de catorce, no superaban los pgL™! o ngL™!, hecho que achacaron
a la diferente utilizacion de estos compuestos en cada pais [48]. En aguas subterraneas
los antiinflamatorios y analgésicos mas detectados han sido Ibuprofeno, Diclofenaco
y Paracetamol [49].

En 2016 se public6 una revision sobre la presencia de los antibioticos en medios
acuaticos de Europa [50]. Los autores citan que se han detectado en influentes y efluen-
tes de EDAR, rios, aguas subterrdneas y aguas de bebida. Dependiendo de la clase de
antibidtico y la matriz medioambiental, las concentraciones iban desde ngL™ a varios
pgL!. Las concentraciones de antibiéticos en los efluentes de los EDAR son la principal
entrada de estos compuestos en los medios naturales. Menores concentraciones habia
en los rios y las mds bajas en las aguas subterraneas por su mas dificil acceso, donde
la mayoria de los antibiéticos detectados son del orden de decenas de ngL!. En las
aguas de bebida se encontraron muy bajas concentraciones de estos compuestos lo
que es un dato tranquilizador. Las Quinolonas, Sulfonamidas y el Trimetroprim son
los antibioticos principalmente analizados y detectados, debido a su importancia en
medicina humana y veterinaria y a su persistencia en el medio acuoso. Por ejemplo,
algunas Fluoroquinolonas se excretan hasta en un 70% sin metabolizar y, este hecho,
se podria relacionar con la formacién de resistencia de microorganismos. Esta familia
de antibibticos tiene una alta afinidad por el suelo, los lodos, y los sedimentos y una
vida media que va desde 10,6 dias en aguas superficiales hasta 580 dias en los suelos.
Ademas, en algunos estudios se ha demostrado que la presencia de antibi6ticos en las
aguas residuales tiene un efecto negativo en el tratamiento biol6gico de las estaciones
depuradoras de aguas residuales [51].

A principios de 2017 se ha publicado un estudio bibliografico sobre tres compues-
tos: un antiinflamatorio, el Diclofenaco, y dos hormonas, una natural, 17-beta-Estradiol,
y otra de sintesis, 17-alfa-Etinilestradiol. El trabajo ha recopilado y analizado la infor-
macion publicada durante veinte anos, concretamente desde 1995 hasta 2015, y estudia
tanto las fuentes de contaminacién como los métodos de monitorizacién y de control
en todos los paises europeos. Los tres compuestos seleccionados estan incluidos en la
Decision de Ejecucion 495 de 2015 de la Union Europea, en la que se establecié una
lista de sustancias de observacion para hacer un seguimiento a nivel de la Unién en
las aguas, ya que la informacién disponible hasta el momento indicaba que podian
suponer un riesgo significativo para el medio acudtico, o a través de este, pero que los
datos eran insuficientes para determinar el riesgo real [52]. De la bibliografia analizada
han seleccionado 1.268 publicaciones, y han visto que entre los paises europeos que
estudiaban la contaminacién de medios acuaticos, Espana habia publicado el mayor
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numero de trabajos, un 19.2% (concretamente 285 publicaciones), seguida de Alema-
nia, con un 16.3% y luego Reino Unido, con un 12%. El resto de paises no superaron
el 10% de publicaciones cada uno. Los resultados de estos trabajos indican que en
las EDAR se eliminaban entre un 25 y un 40% de Diclofenaco y que la concentracién
media en los efluentes se situaba entre 0.002 y 2,5 pgL™". Sin embargo, la eliminacién
de las hormonas era mayor, del orden del 85% o superior, asi s6lo quedaban en los
efluentes nanogramos por litro [53].

En Espana se han llevado a cabo investigaciones en diferentes cuencas hidrogra-
ficas y sus correspondientes EDAR. En la del Ebro, un estudio recogi6 en 2005 agua
en nueve puntos seleccionados cerca de grandes poblaciones: Pamplona, Logrono,
Vitoria, tres puntos alrededor de Zaragoza vy, siguiendo el cauce, Monzon, Lérida y
Tortosa. Se concluy6 que en siete de las depuradoras la eliminacién de los compuestos
farmacéuticos no era adecuada. Los analgésicos y antiinflamatorios, como Ibuprofeno,
Diclofenaco, y Acido Mefendmico, se eliminaban en mas de un 80%, sin embargo
otros se eliminaban poco o nada como ocurria con el antiepiléptico Carbamazepina,
antibi6ticos macroélidos y Trimetroprim [54].

En 2010, en el rio Llobregat también se compararon los efluentes de las depu-
radoras municipales convencionales con los resultantes de realizar un tratamiento
terciario adicional empleando ultrafiltracion, 6smosis inversa y tratamiento UV, y se
analiz6 también el acuifero. En los efluentes del tratamiento convencional encontra-
ron valores medios superiores a los 1.000 pgL! de Atenolol (f-bloqueante), Diclo-
fenaco (antiinflamatorio), Furosemida e Hidroclorotiazida (diuréticos), Gemfibrocil
(regulador lipidico) y dos metabolitos del analgésico Metamizol. Si se realizaba el
tratamiento terciario disminuian los valores hasta situarlos proximos a los 100 pgL,
es decir, eran de un orden de magnitud inferiores, aunque comprobaron que s6lo un
pequeno nimero de compuestos, de los 170 estudiados, se eliminaban totalmente con
el tratamiento terciario. En el acuifero detectaron diez compuestos con valores medios
superiores a los 100 ngL™! [55].

También en 2010 en la cuenca del Ebro se analizaron 77 compuestos, entre far-
macos y metabolitos activos, tras el vertido de depuradoras. Para ello muestrearon
en 24 zonas de diferentes localizaciones. Los siguientes medicamentos se encontra-
ron en todas ellas: un analgésico, Propifenazona, un antiepiléptico, Carbamazepina,
dos antibiéticos, Claritromicina y Sulfadiazina, un f-bloqueante, Propanolol, un anti-
neoplésico, Tamoxifen y un metabolito farmacolégicamente activo del Acido Salicilico.
Respecto a los niveles de concentraciones se obtuvo que el caudal del Ebro tenia un
efecto de dilucién, y disminuia los niveles, alcanzandose concentraciones del orden
de ngL! [56].

En noviembre de 2016 se presentaron los resultados de un proyecto de investiga-
cién de la Universidad de Alicante sobre tratamientos para la degradacién y elimina-
cién de contaminantes emergentes. Entre los resultados obtenidos hallaron Ibuprofeno
y Carbamazepina en los rios Serpis y Segura, asi como Ibuprofeno en el Embalse de La
Pedrera, y Carbamazepina en los Embalses de Amadorio y Guadalest [57].

Estudios realizados en diferentes paises en aguas subterraneas concluyeron que
la Carbamazepina era el farmaco mas frecuentemente detectado, con un intervalo de
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valores maximos entre 40 y 570 ngL™! en Suiza, Austria, Alemania, Japén, USA [58],
Francia [59], Serbia y Espana [49].

Productos de cuidado personal

Los productos de cuidado personal incluyen geles, champtis, jabones, desodoran-
tes, lociones, cremas solares, cosméticos, pastas de dientes, perfumes, repelentes de
mosquitos, etc. [60], y contienen ingredientes principalmente de las siguientes clases
quimicas: filtros UV, fragancias, insecticidas, antimicrobianos y antifingicos, conservan-
tes y surfactantes [61]. El mercado de estos productos se ha incrementado exponencial-
mente ya que se usan con mucha frecuencia. Al igual que en el caso de los productos
farmacéuticos, los vertidos de efluentes son la principal fuente de contaminacion de
alimentos, pero una diferencia importante es que, al aplicarse externamente, no hay
cambios metabolicos previos a su liberacién al medio. Es decir, en las aguas residuales
solo existe el compuesto original, por lo que su complejidad analitica es menor, aunque
también puede transformarse en el medio ambiente. [60].

Muchos de estos compuestos se consideran como posibles contaminantes emer-
gentes de estudio prioritario debido a su persistencia y capacidad bioacumulativa en
el medioambiente y, por ello, son motivo de numerosos estudios [62].

Uno de estos compuestos es el Triclosan, un agente antibacteriano de amplio
espectro utilizado en numerosos productos, como jabones, pastas de dientes y desodo-
rantes. Debido a su extenso uso en los ultimos treinta anos es uno de los detectados
con mas frecuencia en los efluentes de las aguas residuales en USA, Canada, Europa,
Australia y Japon [63]. En Espana, un estudio reciente detect6 su presencia en los rios
Segura y Vinalopd, en Alicante [57].

Las fragancias se utilizan en numerosos productos, como detergentes, suavizantes,
geles, jabones, productos para la ducha, cuidado del pelo y del cuerpo y, por supuesto,
perfumes; se incluyen ademas en productos destinados a otros usos, como en pro-
ductos de limpieza de industrias y domésticas. El nimero de compuestos también es
extenso pero, entre ellos, el grupo de los denominados almizcles sintéticos son objeto
de numerosas investigaciones, tanto por su gran dispersion como por su relativamente
baja biodegradacion. Se han detectado en el medio ambiente e incluso ya en muestras
de leche humana [64]. Se ha estimado que el 77% de los almizcles usados acabaran
en las alcantarillas, una gran cantidad si tenemos en cuenta que sélo de una fragancia,
denominada Galaxolide, se produjeron en 2004 entre 1.000 y 5.000 t, Ginicamente
en Europa [60]. En Espana esta fragancia se analiz6 en acuiferos de Llobregat entre
2007-2008 y se detecté en un 98% de las muestras [55].

Otros ingredientes imprescindibles de numerosos productos de limpieza, cham-
pus y lociones son los surfactantes. Un estudio realizado entre 2007 y 2010 en el rio
Guadalete detect6 surfactantes en concentraciones variables y dependientes de los
periodos de Iluvia [65].

En general, los productos de cuidado personal se estin detectando en numerosos
paises tanto en influentes como en efluentes de aguas residuales, en aguas superficiales,
e incluso se han hallado en aguas costeras adyacentes a las estaciones de investigacion
de la Antartida [66]. En 2016 se ha publicado una amplia revision de articulos cien-

MARIA ANGELES SANZ GARCIA



Grafico 2. lendencia en la estimacion del consumo de drogas, 2006-2014. (UNODC, 2016. [68]).

tificos sobre la deteccion de compuestos de cuidado personal en paises de todos los
continentes. El Nonilfenol, un alquilfenol usado en los detergentes, Oxibenzona, usado
como filtro UV, Toxalide, una fragancia sintética y Triclosan, un antibacteriano, son los
compuestos que mas se han detectado en paises como Australia, Canada, USA, Chinay
seis paises europeos, entre ellos Espana. Las concentraciones mas altas correspondian
a aguas residuales de América del Norte y Europa, lo que podria indicar su mayor uti-
lizacién, aunque hay que considerar que no son muchos los trabajos en zonas menos
industrializadas. De la revision concluyen que los protectores UV, las fragancias almiz-
cladas tipo policiclicas, como el Galaxolide, y el Triclosan, deberian ser consideradas
como sustancias prioritarias para prevenir un impacto negativo en especies acudticas
y su entrada consecuente en la cadena alimentaria [61].

Drogas de abuso

Entre las se incluyen los cannabinoides, anfetaminas, opiaceos y la cocaina. La
metadona, aunque no es una droga ilicita, se suele incluir en los estudios porque se
usa para tratar la adiccion a la heroina [67]. Al igual que los productos farmacéuticos
y los de cuidado personal, numerosas drogas de abuso o ilicitas pueden ser contami-
nantes emergentes.

La Oficina de Drogas y Crimen de las Naciones Unidas (United Nations Office on
Drugs and Crime, UNODC) publica anualmente un informe mundial de drogas. En
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Grdfico 3. Estimacion del consumo de drogas en Europa en 2016.
(Elaboracion propia a partir de EMCDDA, 2016 [69]).

el de 2016 [68], se indica que uno de cada veinte adultos, o un cuarto de cada billon
de personas entre 15y 64 anos, usé al menos una droga en 2014. Indica también que
el consumo de drogas en Europa abarca una gama mds amplia de sustancias que en
anos anteriores y constata que, entre los usuarios de drogas, el consumo de polidrogas
es comun, con patrones de uso individuales que van desde el consumo ocasional hasta
el consumo habitual y dependiente. En cuanto al tipo de sustancias, la prevalencia
del consumo de Cannabis es aproximadamente cinco veces mayor que la del resto de
sustancias. El siguiente grafico (Grafico 2) muestra la tendencia en la estimacion del
consumo de drogas entre 2006 y 2014 que, como se observa, experimenta un aumento
progresivo en el nimero de consumidores, segun la UNODC.

Paralelamente, el Centro Europeo de Drogas y Toxicomanias (EMCDDA), recopila
informacion sobre el consumo de drogas y los patrones de su uso en Europa. Segtn
los datos publicados en 2016 [69], se estima que 88 millones de adultos, o algo mas de
una cuarta parte de las personas entre 15y 64 anos de la Unién Europea, han probado
drogas en algin momento de su vida. Del grafico (Grafico 3) se deduce que la droga
mas consumida es el Cannabis, seguida de Cocaina, Extasis y Anfetaminas. En todos
los grupos, el consumo de hombres es superior al de mujeres.

Las estadisticas se elaboran considerando los resultados de encuestas de pobla-
cién, de datos de incautacion de la policia y de informes médicos y forenses, y supo-
nen estimaciones indirectas de la prevalencia del consumo de drogas. En 2001, G.C.
Daughton, propuso que se podrian monitorizar las drogas y conocer el consumo local,
si se analizaban las aguas residuales; Zuccato y colaboradores en 2005 [70] fueron los
primeros en utilizar esta metodologia, que denominaron epidemiologia de las aguas
residuales. Las tomas de muestra se deben realizar en las aguas residuales antes y
después de entrar en las estaciones de tratamiento y los datos obtenidos permitirian
conocer la amplitud real del problema, detectar cambios en las tendencias de uso y,
ademas, conocer la eficacia de las depuradoras para eliminar estos compuestos. Los
autores aplicaron este método en Italia, en el rio Po y en los influentes de cuatro
depuradoras de su cuenca, para conocer el consumo de Cocaina, analizando tanto el
compuesto original como su principal metabolito, la Benzoilecgonina. Los resultados
detectaron la presencia de ambos compuestos en todas las muestras, siendo mayor la
concentracion del metabolito.

En otro estudio realizado entre 2006 y 2007, también se detecté Cocaina y sus
metabolitos en aguas urbanas y en rios de Bélgica [71].
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Figura 7. Sistema utilizado en la epidemiologia basada en aguas residuales.
(Adaptado de McCall, A-K. et al. (2016). Water Research 88, 933-947 [72]).

La Figura 7 muestra un esquema del proceso utilizado en la epidemiologia basada
en las aguas residuales. La estabilidad de los compuestos es un aspecto clave en estos
estudios, se requiere conocer los procesos de transformacion que tienen lugar, por
factores fisicos, quimicos y biolégicos, tanto en las aguas residuales como en las depu-
radoras y en las muestras hasta que se analizan [72].

La presencia de drogas de abuso en la cuenca del Ebro se investigé por primera vez
entre octubre de 2007 y julio de 2008. Se estudiaron 17 compuestos, entre principios
activos y metabolitos, pertenecientes a diferentes clases quimicas: Cocaina, Cannabinoi-
des, Opidceos, tipo Anfetaminas y Acido lisérgico. Las muestras se tomaron tanto de
aguas residuales como de efluentes en siete depuradoras y de quince puntos distintos
de la cuenca del Ebro. En todas las aguas residuales analizadas se encontr6 Cocainay
su principal metabolito, la Benzoilecgonina, asi como compuestos tipo Anfetaminas,
como la Efedrina y el Extasis. La eliminacién de los compuestos con los sistemas de
lodos activados se demostré incompleta y, por ello, se detectaron en el agua del rio,
aunque légicamente a concentraciones inferiores, del orden de ngL™ [73].

En 2012, entre los meses de marzo a mayo, se detectaron distintos biomarcadores
de Cannabis en aguas residuales de Castell6n y se concluyé que el nivel de eficiencia
en las depuradoras para eliminar este compuesto era del 86% [74].

En aguas superficiales del rio Turia se detectaron seis drogas de abuso en 22 puntos
de muestreo en el ano 2012 y siete en 31 puntos de muestreo en el 2013. El compuesto
detectado con mas frecuencia fue el metabolito Benzoilecgonina, coincidiendo las
mayores concentraciones y frecuencia de deteccion con los lugares de mayor densidad
de poblacién [75].

ANALISIS DE CONTAMINANTES EMERGENTES

Los articulos cientificos que analizan en el medio ambiente compuestos farma-
céuticos, de cuidado personal y drogas de abuso son muy numerosos. Esto ha sido
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Figura 8. Metabolismo de Cocaina y porcentaje de excrecion en orina.
(Castiglioni et al. (2008).Mass Spectrometry Reviews 27, 378— 394.[67]).

consecuencia de los avances en la tecnologia analitica que han permitido disminuir
los limites de deteccion y cuantificar concentraciones cada vez mas bajas, a nivel de
trazas. Solo aplicando estrategias de preparacion de muestras adecuadas y utilizando
una instrumentacion analitica avanzada, se pueden identificar y cuantificar contami-
nantes emergentes.

Como podemos deducir de lo ya expuesto, el analisis de estos compuestos es
de gran complejidad, fundamentalmente por las siguientes causas: la primera razén
es que no se debe analizar s6lo el compuesto original sino también sus metabolitos,
generalmente formas mas polares y solubles para facilitar la eliminacion; en segundo
lugar porque, en ocasiones, pueden existir excipientes o aditivos que acompanan a
los principios activos y ser también contaminantes emergentes; la tercera razon es que
los compuestos pueden modificarse en el medio ambiente en funcién de las caracte-
risticas del aire, suelo o agua, y un cuarto motivo es porque pueden reaccionar entre
ellos, dando lugar a otros compuestos. Por todo ello, la eficacia de las EDAR en su
eliminacion no puede medirse inicamente con la desaparicion de la molécula de ori-
gen, sino que hay que estudiar la formacion de subproductos durante el tratamiento
abidtico [43] [76] [77].

Por tanto, desde un punto de vista analitico, es importante, en un primer paso,
definir o concretar los compuestos que hay que analizar, para conocer sus caracteristicas
quimicas y aplicar una metodologia adecuada. Un ejemplo se muestra en la Figura 8 con
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los diferentes metabolitos de la Cocaina. Como se observa, hay siete metabolitos a partir
del compuesto original y otro metabolito mas, si la droga se toma con alcohol [67].

El procedimiento analitico consta de varias etapas consecutivas. La primera el
muestreo, que debe ser riguroso y adecuado para la obtencion de resultados represen-
tativos y del que no hablaré para no alargar excesivamente esta exposicion. Ya en el
laboratorio, la primera etapa es la preparacion de muestras, seguida de la separacion
de los analitos y de su identificacion y cuantificacion, siendo cada etapa critica para
obtener resultados de calidad.

Los procedimientos utilizados, aunque dependen del tipo de matriz, siempre debe-
ran necesitar técnicas de preparacion para la extraccion a niveles bajos (pgL™ o ngL™,
es decir partes-por-billén o partes-por-trillon).

En las muestras s6lidas, como suelos, sedimentos, lodos o estiércol, el proceso de
extraccion se realiza mediante alguna de las siguientes técnicas [77]:

- Extraccion liquida presurizada (PLE) también llamada extraccion acelerada
con disolventes (ASE), que combina altas temperatura, con presiéon elevada y
disolvente en estado liquido.

— Dispersion de la matriz en fase s6lida (MSPD), basada en la disrupcién y de la
muestra y homogeneizacion con un adsorbente, para extraerla con disolventes.

— Ultrasonidos (US): Ia muestra se pone en contacto con un disolvente y se usa
para la extraccion un bano o una sonda de ultrasonidos.

— Extraccion asistida por microondas (MAE), y la extraccion asistida por microon-
das asociada un medio micelar (MAME), que utilizan la energia de microondas.

Esta etapa es poco selectiva, es decir, extrae no s6lo los compuestos de interés
sino muchos otros compuestos que pueden interferir en las etapas posteriores, por
ello sera necesario purificar y concentrar el extracto bruto obtenido. Estos procesos,
que se utilizan también para muestras liquidas, pueden ser extraccién en fase solida
(SPE) o extracciones liquido-liquido (LLE). A partir de ésta se ha desarrollado la
microextraccion con disolvente (SME) que permite utilizar volimenes muy pequenos,
tanto de muestras como del disolvente extractante.

La extraccion en fase solida (SPE) tiene un uso muy extendido y utiliza un adsor-
bente s6lido que retiene los contaminantes. El mecanismo de acciéon puede ser de
diferentes tipos: de intercambio i6nico, de balance lipofilicos-hidrofilicos... en funcion
de las caracteristicas quimicas de los compuestos a analizar. Consiste en pasar la mues-
tra por un cartucho con el adsorbente, previamente acondicionado, que retiene los
compuestos de interés eliminando los compuestos no deseados mediante un lavado.
Finalmente, se eluyen selectivamente los compuestos retenidos. La extraccion en fase
solida puede realizarse manualmente (off-line) utilizando cartuchos, discos o placas,
o de forma automatizada (on-line), es decir, en conexion directa con el equipo de
deteccion; esta ultima posibilidad seria la de eleccion porque reduce al minimo la
intervencion del analista, que suele ser la parte analitica que requiere mas tiempo.
Otra posibilidad es utilizar la microextracciéon en fase sélida (SPME), que se basa en
la adsorcion de los compuestos por una fase solida inmovilizada sobre una fibra de
silice fundida. Cuando se alcanza el equilibrio, los compuestos adsorbidos se liberan,
bien por desorcion térmica o bien con disolventes organicos.
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Una vez extraidos y purificados los analitos objeto de estudio, generalmente hay
una etapa de evaporacion del disolvente para concentrar el analito, reconstituyendo
el extracto final antes de la siguiente etapa analitica.

Laidentificacion y cuantificacion de los extractos purificados, dados los numerosos
compuestos a determinar y sus bajas concentraciones, requieren el uso de técnicas
cromatograficas, casi siempre acopladas a un detector de masas. Suele ser muy comun
utilizar técnicas multirresiduos porque permiten el analisis simultineo de muchos
analitos conjuntamente, aunque, a veces, las diferencias quimicas entre los compuestos
buscados, hacen dificil encontrar un método de extraccion que tenga una alta eficacia
para todos.

Las técnicas cromatograficas permiten la separacion de los compuestos. Pueden
ser de gases o liquida, en funcién de como sea la fase movil y el utilizar una u otra
depende de las propiedades fisico-quimicas de los compuestos; asi, mientras las téc-
nicas de gases se aplican a compuestos mas volatiles y térmicamente estables, las de
liquidos son mas adecuadas para los compuestos mas polares. Cuando un compuesto
no reune los requisitos para ser separado por alguna de las técnicas de cromatografia,
se puede recurrir a la técnica analitica de derivatizacion que consiste en transformar
los compuestos buscados en otros con mejores caracteristicas desde el punto de vista
analitico como, por ejemplo, que sean mas estables térmicamente, o que se separen
mejor los picos cromatograficos de los compuestos analizados o que aumenten la
sensibilidad del detector.

Para la identificacién y cuantificacion, los detectores mas utilizados son los de
masas. La espectrometria de masas es una técnica con un fundamento sencillo, aunque
los equipos instrumentales son extraordinariamente complejos. Se basa en la obtencion
de iones a partir de moléculas organicas en fase gaseosa, lo que implica por tanto eli-
minar la fase movil en la cromatografia liquida. Esta fue la razén que hizo necesaria
una tecnologia mas compleja para liquidos y el desarrollo de la técnica fue bastante
posterior, cuando John Fenn y Toichi Tanaka, premios Nobel de quimica en 2002,
desarrollaron la tecnologia de Electrospray y la Desorcion laser suave, respectivamente.

Una vez que el compuesto se transforma en iones gaseosos, estos se van moviendo
por un campo magnético y separandose en funcion de la relaciéon entre su masa y
su carga (m/z). Existen diferentes tipos de detectores de masas pero, independien-
temente del tipo que se utilice, lo que se obtiene es un espectro de masas, que es
una representacion grafica bidimensional de la abundancia de los iones frente a la
relacién masa/carga (m/z). Los espectros proporcionan informacién valiosa sobre
el peso molecular, la estructura, la identidad y la cantidad de un compuesto y, como
cada compuesto es Ginico, se ioniza y fragmenta de forma caracteristica, por lo que se
dice, que un espectro de masas representa la huella quimica de la molécula ionizada
de un compuesto [78].

Para la identificacion, los espectros de masas se comparan con los de las bases de
datos de bibliotecas de espectros o con los patrones de referencia. También es posible
analizar so6lo iones preseleccionados programando su busqueda unicamente, y asi el
espectrometro actuaria como un detector selectivo, lo que se conoce con el nombre
de monitoreo seleccionado de iones (SIM).
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Figura 9. Formulas y Espectros de masas de Diclofenaco y Trciclosan.
(NIST Chemistry WebBook, NIST Standard Reference Database Number 69 [79]).

En la Figura 9 se incluyen los espectros de masas del antiinflamatorio Diclofenaco
y el antibacteriano Triclosdn, respectivamente [79]. Como se observa, a pesar de tener
una estructura quimica con dos grupos fenilo cada uno y un peso molecular bastante
similar, los espectros de masas son muy diferentes. Cada barra corresponde a un ion
y la altura indica la abundancia o cantidad asi que, como muestran los espectros, el
numero de iones formados en los dos compuestos es muy diferente.

Para la identificacion de compuestos se dispone de una nueva herramienta, la
espectrometria de masas multidimensional (MS-MS) o técnica tandem, que acopla
dos espectrometros en serie. En este caso, el primer analizador de masas aisla un ion
de interés de una mezcla, al que se denomina precursor. A continuacién, existe un
dispositivo que fragmenta el ion y un segundo analizador selecciona los fragmentos,
que ya s6lo corresponderan al ion inicial precursor. La siguiente figura (Figura 10)
representa los iones de Cocaina, obtenidos con MS-MS [67]. Se observan las fraccio-
nes m/z=182 y m/z=105, correspondientes a las rupturas caracteristicas marcadas con
circulos en el precursor, la Cocaina.

En resumen, el acoplamiento entre un cromatégrafo y un espectrémetro de masas
es probablemente la técnica multicomponentes mas ampliamente utilizada para el
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Figura 10. Fragmentos de masas de Cocaina.
(Adaptado de Castiglioni et al. (2008). Mass Spectrometry Reviews 27, 378 394. [67]).

analisis de contaminantes emergentes, porque auna la excelente capacidad de separa-
cién que ofrece el cromatégrafo, con la elevada sensibilidad y la capacidad de aportar
informacion estructural del espectrometro de masas.

Como conclusiones finales, indicar que los compuestos farmacéuticos, de cuidado
personal y las drogas de abuso pueden detectarse con las herramientas analiticas actua-
les, pero hay que continuar mejorando la tecnologia analitica, para disminuir los limites
de deteccion. Respecto a la presencia de contaminantes emergentes, las investigaciones
documentan que se encuentran en compartimentos medioambientales muy diversos,
y hay datos de que son suficientemente moéviles y persistentes como para ser transpor-
tados y llegar a la cadena alimentaria.

El coeficiente entre el riesgo de su presencia y el beneficio de su utilizacion debe
tener el valor mas bajo posible y, de momento, los datos sugieren que a través del agua
de bebida hay un riesgo exiguo para la salud humana [80]. Puesto que no se puede
evitar la utilizacion de estos compuestos, es necesario invertir en seguir desarrollando
tecnologias para conseguir minimizar o eliminar el mayor nimero de contaminantes
posibles en agua y alimentos y alcanzar el objetivo tltimo de preservar la salud de los
consumidores.

Gracias.
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