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A) DESCRIPCION DE LA SOLICITUD

A continuacion, se detalla la solicitud realizada por el Ministerio de Ambiente y Desarrollo
Sostenible de la Nacion, a través de la Direccion Nacional de Sustancias y Productos
Quimicos dependiente de la Secretaria de Control y Monitoreo Ambiental, a la Red de
Seguridad Alimentaria (RSA-CONICET):

El actual Ministerio de Ambiente y Desarrollo Sostenible de la Nacion, a través de la
Direccion Nacional de Sustancias y Productos Quimicos dependiente de la Secretaria de
Control y Monitoreo Ambiental, inicié en octubre de 2017 la ejecucion del Proyecto PNUD
ARG/17/010, “Programa Especial para el Fortalecimiento de las Capacidades Nacionales

para el Manejo de Quimicos y Desechos.”

Para cumplir con los objetivos propuestos en el documento del proyecto, se establecié como
una de las actividades principales (Actividad 5), la generacion de Instrumentos técnicos y

normativos para la gestion de los productos quimicos y sus desechos.

Entendiendo la situacion nacional en relacidn con el uso creciente de agroquimicos y a sus
efectos sobre la salud de los organismos y los ecosistemas, se considera imprescindible, la
recopilacién de informacion actualizada sobre los usos actuales y los efectos de ciertas

sustancias quimicas.

A tal efecto, se solicita a la Red de Seguridad Alimentaria (RSA-CONICET) la elaboracion
de tres informes cientifico-técnicos sobre los herbicidas ATRAZINA, PARAQUAT vy
ACETOCLOR, de amplio uso en Argentina, que son de importancia para la salud humana
y el ambiente, debido a su alta peligrosidad, y a su posible inclusién en los convenios
internacionales. De esta manera, los productos elaborados contribuiran a la toma de

decisiones por parte de las autoridades de aplicacion.”

Contenido

Cada informe técnico debera contener como minimo la informacion detallada a
continuacion, con el objetivo de que la misma sea considerada por los tomadores de

decisiones con relacion a los usos actuales de las sustancias elegidas:

- Metodologia de seleccion de trabajos cientificos previos sobre la sustancia a incluir en el

informe.
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- Caracterizacion de la sustancia: Nombre comun, nombre IUPAC, Numero de CAS,
propiedades fisico-quimicas de la sustancia, informacién sobre su clasificacion en cuanto a
peligros, propiedades toxicologicas y ecotoxicoldgicas, tipos de formulaciones y
concentraciones, principales metabolitos de degradacién, nombre comercial de los
productos y de sus productores, metodologias empleadas de aplicacion y/o uso, medidas
reglamentarias vigentes sobre uso autorizado y/o su prohibicién, estimacion de la cantidad
de producto producido, importado, exportado y utilizado, dinamica ambiental considerando

sus fuentes y reservorios, liberacion no controlada desde la cadena productiva.

- Datos de relevamiento que incluyan registros de concentraciones ambientalmente
relevantes en distintas matrices (agua, suelo, biota y aire) y sus potenciales efectos sobre
la biota. Informacion sobre bioacumulacion y biomagnificacion en las cadenas tréficas. Se
utilizaran datos de investigaciones realizadas en el pais. En los casos en los que no haya
informacion a nivel nacional, podran emplearse trabajos cientificos internacionales, pero

debera de estar justificada su eleccién.

- Usos permitidos y no permitidos (sin registro oficial para su uso primario): evaluacion de

los usos actuales permitidos, restringidos y/o prohibidos.

- Efectos sobre los seres vivos: efectos y dafios en especies acuaticas, terrestres y aquellas
gue se desplazan por el aire, impactos en la salud humana y efectos en mamiferos no
humanos. Estudios epidemiol6gicos que sustenten la eleccién y que sean de Argentina,
argentinos o de otros paises. Descripcién de incidentes en el pais, si los hubiese,
relacionados con la sustancia, incluidos los efectos adversos y el modo en que se utilizé la

formulacion de uso comercial disponible.

- Relevamiento de estudios sobre analisis de riesgo previamente realizados. Efectos

sinérgicos con otras sustancias de uso frecuente.

- Otra informacién de relevancia como: paises que no aceptan residuos de las sustancias
propuestas. Estados de uso y prohibiciéon en el mundo: Comunidad Econémica Europea,

E.E.U.U., paises asiaticos, otros (LMR de paises compradores).

- Niveles de referencia nacionales e internacionales propuestos para la proteccion de la

salud humana y de la biota acuatica.

- Recomendaciones y propuestas: lecciones aprendidas y acciones futuras a implementar

para minimizar el efecto de los herbicidas, objeto del presente informe.
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Para ello se pretende la produccion de informes técnicos basados en evidencia cientifica,
con grupos académicos de prestigio, que resulten en herramientas de valor para los

tomadores de decisiones politicas.

B) CONFORMACION DEL GRUPO AD HOC “ATRAZINA”
Coordinadores del grupo ad hoc:

e Dra. Ana Maria Gagneten. Docente e Investigadora de la Facultad de Humanidades y
Ciencias (FHUC), Universidad Nacional del Litoral (UNL), Santa Fe. Responsable del Lab.
de Ecotoxicologia (FHUC-UNL). Especialista en Ecotoxicologia Acuética y Contaminaciéon

Ambiental.

e Dra. Luciana Regaldo. Investigadora Adjunta de CONICET. Lab. de Ecotoxicologia,
Facultad de Humanidades y Ciencias (FHUC), Universidad Nacional del Litoral (UNL),
Santa Fe. Especialista en Ecotoxicologia y Gestion Ambiental.

Integrantes del grupo ad hoc:

e Dr. Pedro Carriquiriborde. Investigador Independiente de CONICET. Centro de
Investigaciones del Medioambiente (CIM-UNLP-CONICET), La Plata. Especialista en

Ecotoxicologia y Contaminacion Ambiental.

e Dr. Ulises Reno. Investigador Asistente de CONICET. Lab. de Ecotoxicologia, Facultad
de Humanidades y Ciencias (FHUC), Universidad Nacional del Litoral (UNL), Santa Fe.

Especialista en Ecotoxicologia y Gestion Ambiental.

e Dra. Silvina Vanesa Kergaravat. Investigadora Asistente de CONICET. Lab. de
Ecotoxicologia, Facultad de Humanidades y Ciencias (FHUC), Universidad Nacional del

Litoral (UNL), Santa Fe. Especialista en Quimica Analitica Aplicada al Ambiente.

e Dra. Mariana Butinof. Docente e Investigadora de la Facultad de Ciencias Médicas,
Universidad Nacional de Cordoba (UNC). Integrante del Grupo de Epidemiologia Ambiental
del Céancer y otras Enfermedades Cronicas. Especialista en epidemiologia comunitaria y

planificacién sanitaria.
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C) STAFF: RED DE SEGURIDAD ALIMENTARIA

CONSEJO NACIONAL DE INVESTIGACIONES CIENTIFICAS Y TECNICAS

Direccion

Carlos van Gelderen

Coordinacién General (CG)

Javier Pardo

Coordinador asistente

Maria Durrieu

Consejo Directivo (CD)

CIVETAN (Centro de Investigacion Veterinaria de Tandil) — Fac. Cs. Veterinarias UNCPBA.
Laura Moreno Torrejon - Paula Lucchesi

ICIVET — LITORAL (Inst. de Ciencias Veterinarias del Litoral) — Fac. Cs Veterinarias UNL.
Laureano Frizzo - Lorena Soto

IGEVET (Inst. de Genética Veterinaria “Ing. Fernando Noel Dulout”) — Fac. Cs. Veterinarias
UNLP.

Gerardo Leotta - Lucia Galli

INPA (Inst. de Investigaciones en Produccion Animal) — Fac. Cs. Veterinarias UBA.
Alicia Fernandez Cirelli - Alejandra V. Volpedo

INTA (Instituto Nacional de Tecnologia Agropecuaria)

Ricardo Rodriguez - Dante Bueno
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D) INFORME

ABREVIATURAS

A: Efectos antagonicos.

AC: Atrazina clorohidrolasa.
AChE: Acetilcolinesterasa.

AD: Efectos aditivos.

ADI: aditivos independientes.
AH: Alofanato hidrolasa.

ALS: Acetolactato Sintetasa.
AM: Atrazina monooxigenasa.
ARC: Arcillas.

ATZ: Atrazina.

BH: Biuret hidrolasa.

C: Carbono.

CAH: Acido ciandrico hidrolasa.
CASAFE: Cémara de Sanidad Agropecuaria y Fertilizantes.
CAT: Catalasa.

CEso: Concentracion Efectiva 50.

CIAATSs: Centros de Informacion, Asesoramiento y Atencion Toxicoldgica.

CLso: Concentracion Letal 50.

CO: Carbono organico.

CONICET: Consejo Nacional de Investigaciones Cientificas y Técnicas.
CT: Clase toxicoldgica.

DACT: Diaminoclorotriazina.

DDA: Dias después de la aplicacion.

DEA: Desetilatrazina.

DEAM: Desetilatrazina monooxigenasa.

DEDIA: Desetildeisopropilatrazina.

DEIA: Desisopropilatrazina.

DIDEA: Atrazina didealquilada.

DIHA: Desisopropilhidroxilatrazina amidohidrolasa.
DLso: Dosis Letal 50.

DTso: Tasa media de disipacion.

E.E.U.U.: Estados Unidos.

EAA: N-etilammelida amidohidrolasa.

EFSA: Autoridad Europea para la Seguridad Alimentaria.
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EPA: Environmental Protection Agency o Agencia de Proteccion Ambiental.
EPP: Equipo de Proteccion Personal.

ERAs: Ecological risk assessments o evaluaciones de riesgo ecolégico.
EROD: 7-etoxiresorufina-O-deetilasa.

ERS: Evaluacion de riesgos en salud.

FAO: Food and Agriculture Organization u Organizacion de Agricultura y Alimentos.
FBC: Factor de bioconcentracion.

GPx: Glutatién peroxidasa.

GR: Glutation reductasa.

GSH: Concentraciones reducidas de glutation.

GST: Glutation-S-transferasa.

GUS: Groundwater Ubiquity Score o indice de Riesgo de Lixiviacion a Aguas Subterraneas.
HAEA: Hidroxiatrazina etilaminohidrolasa.

HIATZ: 1-hidroxiisopropilatrazina.

HQ: Hazard Quotients o cociente de riesgos.

HyA: Hidroxiatrazina.

i.a.: Ingrediente activo.

IAIA: N-isopropilammelida isopropilamidohidrolasa.

IARC: International Agency for Research on Cancer.

IDA: Ingesta diaria aceptable.

IEA: indice de Exposicion Acumulada.

IEP: indice de exposicién a plaguicidas.

IIAT: indice de Impacto Ambiental Total.

ILE: indice de Intensidad de Exposicion.

IMS: indice de margen de seguridad.

INAL: Instituto Nacional de Alimentos.

INDEC: Instituto Nacional de Estadistica y Censos de la Republica Argentina.
INTA: Instituto Nacional de Tecnologia Agropecuaria.

Kd: Constante o coeficiente de adsorcion al suelo.

Kf: Coeficiente de Freundlich.

Koc: Constante de adsorcion al carbono organico.

Kow: Coeficiente de particion octanol-agua.

LMR: Limite méximo de residuos.

LOAEL: Lowest observed adverse effect level o menor nivel de exposicion al que un efecto adverso
es observado.

LOEC: Lowest observed effect concentration o concentracion mas baja a la cual se observa efecto.
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LPO: Peroxidacion lipidica.

MCC: Medicion de la circunferencia cefalica.

MDA: Niveles de malondialdehido.

MOS: Materia organica del suelo.

N: Nitr6geno.

NFPA: National Fire Protection Association o Asociacién Nacional de Proteccion Contra el Fuego.
NGAB: Nivel guia de calidad para agua de bebida.

NGAR: Nivel guia de calidad de agua para riego.

NGFP: Nivel guia de calidad de agua para la fuente de provision.

NGPBA: Nivel guia de calidad de agua para la proteccién de la biota acuatica.

NOAEL: No observed adverse effect level o mayor nivel de exposicién sin efecto adverso observado.
NOEC: No observed effect concentration o concentracion a la cual no se observa efecto.
NTP: National Toxicology Program.

OCDE: Organizacioén para la Cooperacion y el Desarrollo Econémico.

OMS: Organizacién Mundial de la Salud.

OSHA: Occupational Safety and Health Administration OSHA o Administracion de Seguridad y Salud
Ocupacional.

p.h.: Peso humedo.

p.s.: Peso seco.

PAR: Paraquat.

PC: Pasta concentrada.

PEG: Pequefio para la edad gestacional.

pKa: Constante &cida de disociacion.

QWoE: Enfoque de ponderacion cuantitativa de la evidencia.

RCIU: Retraso en el crecimiento intrauterino.

RMX: Mecanismo de resistencia multixenobidtico.

ROS: Reactive oxygen species o especies reactivas del oxigeno.

RSA: Red de Seguridad Alimentaria.

S: Efectos sinérgicos.

SC: Suspensién acuosa concentrada.

SE: Suspoemulsion.

SENASA: Servicio Nacional de Sanidad y Calidad Agroalimentaria.

SNVS: Sistema Nacional de Vigilancia de la Salud.

SOD: Superoéxido dismutasa.

SRHN: Subsecretaria de Recursos Hidricos de la Nacion Argentina.

t12: Tiempo de vida media.
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TBARSs: Sustancias reactivas al &cido tiobarbiturico.

TBDR: Texas Birth Defects Registry o Registro de malformaciones congénitas y anomalias
cromosémicas de base poblacional.

TC: s-triazina clorohidrolasa.

TH: s-triazina hidrolasa.

U.E.: Union Europea.

UP: uso posicionado.

USEPA: United States Environmental Protection Agency o Agencia de Proteccién Ambiental de
Estados Unidos.

USGS: United States Geological Survey’s o Servicio Geoldgico de los E.E.U.U.

WG: Granulos dispersables en agua.

WHO: World Health Organization u Organizaciéon Mundial de la Salud.
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INTRODUCCION

A continuacioén, se detalla el informe elaborado a solicitud del Ministerio de Ambiente y
Desarrollo Sostenible de la Nacién, a través de la Direccion Nacional de Sustancias y
Productos Quimicos dependiente de la Secretaria de Control y Monitoreo Ambiental, a la
Red de Seguridad Alimentaria (RSA). El contenido de este informe se describe en el indice
precedente; para su elaboracion se reunieron, examinaron y sintetizaron los trabajos
técnicos y cientificos referidos a “Atrazina” (ATZ) disponibles en Argentina y en los casos
en que no se encontraron referencias nacionales, se exploraron publicaciones de
distribucion y reconocimiento internacional. Se registr6 el vacio de informacion en ciertos
temas, y finalmente se realizd una revision critica integral de la informacién disponible y
actualizada. En la tabla 1 del ANEXO se explicitan los criterios de categorizacion empleados
para la seleccion de los documentos relevados e incluidos en el presente informe. Se
consider6 la relevancia, pertinencia, validez y rigurosidad cientifica de la bibliografia

disponible.

Al final de este informe, se presentan las Conclusiones y se proponen Recomendaciones.
Ademads, se brinda informacion sobre algunos aspectos del comportamiento ambiental de
la ATZ, los usos/aplicaciones, la toxicologia y la ecotoxicologia, las evaluaciones de riesgo
ecoldgico y sobre la salud humana, entre otros. Ciertas conclusiones parciales a lo largo

del texto fueron escritas con grafia diferente (cursiva) a los fines de resaltar su contenido.

Cabe aclarar que se ha organizado una base de datos (disponible en Mendeley
https://www.mendeley.com/), conteniendo informes técnicos y trabajos cientificos que
guedara a disposicion de la Red de Seguridad Alimentaria y del Ministerio de Ambiente y
Desarrollo Sostenible. Hasta el momento, la base cuenta con 1033 documentos cargados,
de los cuales 669 corresponden a ATZ. Asimismo, en forma conjunta con el grupo ad hoc
“Acetoclor y Paraquat’, se diseid una encuesta que ha sido enviada a numerosos
profesionales, técnicos y productores de ATZ, acetoclor y paraquat. Los resultados

obtenidos se explicitan en el presente informe.

Finalmente, se agradece a las instituciones de pertenencia de los autores (CONICET, UNL,
UNLP, UNC), al Ing. Agrénomo Horacio Acciaresi (INTA) y a los técnicos, productores y
profesionales que aportaron a este informe a partir de sus respuestas a las encuestas

anénimas realizadas.

15

0

woae BRAESONICET


https://www.mendeley.com/

“Atrazina: Caracterizacién de la sustancia, usos, monitoreo e impacto ambiental”

1. CARACTERIZACION DE LA SUSTANCIA

1.1. Identificacién y caracterizacion de la atrazina

La ATZ es un herbicida sistémico selectivo, fue patentado en Suiza en el afio 1958 y
registrado para uso comercial en los Estados Unidos (E.E.U.U.) en 1959. Desde principios
de la década de 1960, fue ampliamente usado en E.E.U.U., Australia, Sudéfrica, Venezuela
y la mayoria de los paises europeos para controlar la aparicion de malezas en cultivos,
principalmente de maiz, sorgo, cafia de azlcar, soja, trigo, anana y varios tipos de pasturas,
y el crecimiento de malezas acuaticas en lagos y estanques. En Argentina, el Servicio
Nacional de Sanidad y Calidad Agroalimentaria (SENASA) permite su uso sin restricciones

en cultivos de cereales, plantas forrajeras, cafia de azlUcary té, entre otros (SENASA, 1998).

El ingreso de la ATZ a la planta se produce principalmente por las raices, translocandose a
través del xilema con la corriente de transpiracién y acumulandose en los meristemas
apicales y hojas. Su mecanismo de accién herbicida (Figura 1.1) consiste en bloquear el
transporte de electrones del fotosistema Il durante la reaccién de Hill, provocando la
inhibicién de la sintesis de hidratos de carbono, la acumulacion de diéxido de carbono
dentro de la hoja, la peroxidacion de lipidos en las membranas, la destruccion de la clorofila
y reduccion de la reserva de carbono, lo que ademas deriva en el dafio de estomas y en la

inhibicién de la transpiracién (Marchi et al., 2008).
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Figura 1.1. Absorcién de ATZ en malezas (organismo blanco), durante la pre-emergencia, ocurre

principalmente a través de las raices y en la post-emergencia a través de las hojas. La ATZ inhibe la

fotosintesis en el organismo objetivo, bloqueando el transporte de electrones en el fotosistema |l.

(Modificado de Pereira de Albuquerque et al., 2020).

A continuacién, se describen los datos de identificacion de este herbicida organico

nitrogenado selectivo pre- y post- emergente de la familia de las triazinas (Supelco, 2020).

Estructura Quimica (Figura 1.2)

HN” “CHs
CHs N/l"*N
I N el iy

Figura 1.2. Estructura quimica de la ATZ.
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Férmula quimica

Nombre comun

Nimero CAS
Nombre IUPAC

Sinénimos

Masa molar (g mol™)

CsH14CINs

Atrazina

1912-24-9

1-cloro-3-etilamin-5-isopropilamin-2,4,6-triazina

2-cloro-4-(etilamin)-6-(isopropilamin)triazina
2-cloro-4-(etilamin)-6-(isopropilamin)-s-triazina

2-cloro-4-etilamin-6-isopropilamin-1,3,5-triazina

215,68

1.2. Propiedades fisico-quimicas de la sustancia pura

En la Tabla 1.1 se describen las propiedades fisicas y quimicas mas relevantes de ATZ.

Tabla 1.1. Propiedades fisico-quimicas de ATZ.

Propiedad Valor @
Presentacion Sélido
Olor Inodoro
Color Blanco, incoloro
pH a 18,5°C 6,27
Densidad a 25°C (g ml™?) 1,23
Densidad a 20°C (g ml™?) 1,187
Densidad relativa (agua = 1) 1,2
Solubilidad en agua a 20°C (mg L™?) 35

0
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24000 (acetato de etilo)

Solubilidad en solventes organicos a 20°C 28000 (diclorometano)

-1
(mg L) 4000 (tolueno)

110 (n-hexano)

Presion de vapor a 20°C (mPa) 0,039
Constante de Henry a 25°C (Pa m® mol?) 1,5x 10*
Constante acida de disociacion (pKa) 1,7
Coeficiente de particion octanol-agua a 27
pH =7y 20°C (Log Kow) ’
Punto de ebullicion (°C) Se descompone antes de la ebullicion

No se espera que se encienda por si

Punto inflamacion (°C) solo; no muy inflamable

Punto de fusion (°C) 175-178
aSupelco, 2020; PubChem, 2020; University Hertfordshire, 2020.

La solubilidad en agua se encuentra entre los pardmetros a tener en cuenta para evaluar el
potencial de disipacion del herbicida disuelto en esta matriz, ya sea por lixiviacion o
escurrimiento (Aparicio et al.,, 2015). Teniendo en cuenta esta propiedad, la ATZ es

ligeramente soluble en agua y altamente soluble en solventes polares.

A su vez, la capacidad de un plaguicida para evaporarse o permanecer en fase gaseosa
esta determinada principalmente por su presién de vapor. Torri (2015), clasifica la volatilidad
de una sustancia en funcién de los valores de presién de vapor en: volatilidad baja < 0,1 Pa
m? mol **; media 0,1-100 Pa m® mol ! y alta >100 Pa m® mol 1. ATZ es una sustancia poco
volatil, lo cual se deduce a partir de su baja presion de vapor y del bajo valor de la constante
de Henry (Puricelli, 2004). La volatilizacién es un factor que influye en la retencion del
herbicida en la hoja de la planta y en el suelo. ATZ entonces tendera a permanecer en el
suelo o bien a pasar a la fase acuosa del suelo, aumentando su persistencia (Aparicio et
al., 2015).
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La constante de disociacién acida de una sustancia expresada como pKa tiene influencia
sobre el grado de adsorcién del compuesto a los coloides del suelo, la degradabilidad, la
solubilidad en agua, la penetracién y la translocabilidad. Ademas, indica la tendencia de la
molécula a disociarse en soluciéon acuosa. Debido al bajo valor de pKa de la ATZ y a sus
propiedades ibnicas, es una base muy débil (Monaco et al., 2002). De esta manera, ATZ

existe predominantemente en forma neutra a un pH por encima de su pKa (1,7) (Figura 1.3).

cl pKatrazina = 1,7 cl
| 2 | .
H;C. .t HiC. .
HC-HN" N "NH-CH; HC-HN" N 'NH-GCH;
HiC~ H H3;C~
Atrazina

Figura 1.3. Equilibrio acido-base de la ATZ (Modificado de Dos Santos y Masini, 2015).

El coeficiente de particién octanol-agua expresado como logKowinfluye de forma importante
sobre la capacidad de movilizacion de los herbicidas en las plantas, en especial por via
apoplastica. Los herbicidas con valores intermedios de logKow (3 — 5) como la ATZ son los
gue se mueven con facilidad por el apoplasto, debido a la capacidad de penetracion de la
membranay su distribucion en los medios acuosos circundantes a ésta (Hsu y Kleier, 1996).
Por lo tanto, de acuerdo al valor para ATZ, este herbicida se acumula moderadamente en

los organismos.

Con respecto al destino ambiental de ATZ, otras propiedades son resumidas en la Tabla
1.2.

Tabla 1.2. Propiedades relacionadas al comportamiento ambiental. DT50: tasa media de disipacion.

Propiedad Valor

Vida media en agua superficial (dias) > 100 (20 °C)?
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Vida media en suelo (dias) 60°
Vida media en aire a 25°C (horas) 2,6°
Vida media en condiciones de laboratorio a 20 - 20-50¢
25°C (dias)
Degradacion en el suelo DT50 tipico (dias) 75°
Degradacion en el suelo DT50 laboratorio a 20°C 66°
(dias)
Degradacion en el suelo DT50 en campo (dias) 29°
Fotélisis acuosa DT50 a pH = 7 (dias) 2,6°
Hidrélisis acuosa DT50 a 20°Cy pH = 7 (dias) 86°
Adsorcién en suelo (Koc) 100°
Kf =3,2°
Freundlich
1/n=1,07°
indice GUS 3,06°

aFawell, 2011; PAndreu y Pico, 2004; ‘WHO, 1993; “USEPA, 1988; University Hertfordshire, 2020.

El tiempo de vida media (ti2) de una sustancia esta definido como el tiempo (en dias,
semanas o afios) requerido para que la concentracion del plaguicida después de la
aplicacion se reduzca a la mitad, descomponiéndose en otros productos (Comfort et al.,
1994), y es indicativo de su persistencia. La vida media se mide usualmente en laboratorio,
bajo condiciones controladas de temperatura, humedad y oscuridad. En condiciones de
campo, la temperatura del suelo, el contenido de humedad, el contenido de materia

organica y el pH cambian constantemente, lo cual influye en gran medida, en la tasa de
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degradacioén. Esta a su vez es diferente segun haya o no historia de aplicacién del herbicida.
Por lo tanto, y al igual que la mayoria de los indices de comportamiento ambiental, los

valores de vida media deberian considerarse como orientativos.

La persistencia se define como el periodo durante el cual los plaguicidas retienen sus
caracteristicas fisicas, quimicas y funcionales en el ambiente luego de su emision. La
persistencia es de gran importancia puesto que, junto con la movilidad, determina en gran
medida su comportamiento ambiental. Segln su persistencia, los plaguicidas pueden
clasificarse en: no persistente con una vida media menor a 30 dias, moderadamente
persistente con una vida media entre 30 y 100 dias y persistente cuando su vida media es
mayor a 100 dias (Kerle et al, 2007). Los valores de vida media de ATZ indican que este

herbicida es moderadamente persistente en suelo y agua.

La constante de adsorcion al carbono organico (Koc) permite normalizar la constante de
adsorcion al suelo (Kd) en base al contenido de materia organica presente en el mismo
(Aparicio et al., 2015). El Koc nos puede brindar una idea de la capacidad que posee un
herbicida de adherirse a las fracciones coloidales organicas del suelo. Este parametro es
importante para comprender el comportamiento de los herbicidas en suelos con alto
contenido de materia organica (Anzalone, 2007). Segun el Koc, los plaguicidas se clasifican
en altamente moviles cuando el Koc es menor a 10; mévil cuando esta entre 10 y 100;
moderadamente movil entre 100 y 1000; ligeramente mévil entre 1000 a 10.000; poco mavil
entre 10.000 y 100.000 e inmévil cuando el Koc es mayor a 100.000 (FAO, 2000; USEPA,
2006). En funcion de dicha clasificacién, ATZ es moderadamente movil teniendo en cuenta

el pardmetro Koc.

La adsorcion es generalmente descrita por medio de una isoterma. Las isotermas de
adsorcion indican como las moléculas adsorbidas se distribuyen entre la fase liquida y la
sdlida cuando el proceso de adsorcion alcanza un estado de equilibrio (Okeola y Odebunmi,
2010). Uno de los modelos de adsorcion més utilizado es el propuesto por Freundlich
(Cheng et al., 2008), el cual se expresa segun la ecuacion (1):

1 1)
log(q)=log Kf +HlogC

donde g es la cantidad adsorbida por unidad en peso de adsorbente, Kf es una constante

indicativa de la capacidad de adsorcion del adsorbente y n es una constante indicativa de
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la intensidad de adsorcién, la cual esta restringida a valores mayores que la unidad. Los
valores obtenidos a partir de la isoterma de Freundlich indican que ATZ es moderadamente
movil (Kortekamp, 2011).

Existen modelos que relacionan propiedades fisico-quimicas de los plaguicidas para
evaluar su destino ambiental. Uno de ellos es el indice de Riesgo de Lixiviacion a Aguas
Subterraneas (Groundwater Ubiquity Score o GUS, por sus siglas en inglés), el que
relaciona el Koc con la vida media de un herbicida en el suelo a través de la ecuacion (2):
(2)

GUS =logt %x(4—log Koc)
Un indice GUS menor a 1,8 indica que la sustancia es no lixiviable, un valor entre 1,8 y 2,8

es intermedio su comportamiento y un valor mayor a 2,8 indica que es lixiviable (Puricelli,

2004). El indice GUS indica que ATZ es una sustancia lixiviable.

1.3. Principales metabolitos de degradacion

Ambientalmente la degradacion de la ATZ puede ser mediada por fotdlisis, hidrolisis del
sustituyente cloro y/o N-desalquilacién por microorganismos (WHO, 2011; Salazar-
Ledesma et al., 2018). La via de degradacién microbiana de ATZ, predomina en suelos con
repetidas aplicaciones del herbicida en el tiempo, siendo los principales productos de
degradacién los metabolitos desetilatrazina (DEA) y desisopropilatrazina (DEIA)
(Radosevich et al., 1995; Saavedra, 2012). Por otro lado, la via de degradacién quimica, se
produce principalmente por hidrélisis en suelos sin historia de aplicacién de ATZ, generando
hidroxiatrazina (HyA) como metabolito (Khan y Saidak, 1981; Fuentes et al., 2003;
Saavedra, 2012).

En la Figura 1.4 se pueden observar las diferentes vias de mineralizacion de ATZ: via
hidrolitica, via oxidativa-hidrolitica y via del &cido ciandrico. Ademas, se presentan los
pasos enzimaticos que catalizan la conversién de ATZ al intermediario comun del acido
cianurico. Las enzimas que participan en las vias son: AC, atrazina clorohidrolasa (ATZA,
TRZN); HAEA, hidroxiatrazina etilaminohidrolasa (ATZB); IAIA, N-isopropilammelida
isopropilamidohidrolasa (ATZC, TRZC); AM, atrazina monooxigenasa (THCB, ATRA); TC,
s-triazina clorohidrolasa (TRZA); DEAM, desetilatrazina monooxigenasa; DIHA,

desisopropilhidroxilatrazina amidohidrolasa; EAA, N-etilammelida amidohidrolasa, TH, s-

0

woae BRAESONICET

23



“Atrazina: Caracterizacién de la sustancia, usos, monitoreo e impacto ambiental”

triazina hidrolasa (TRIA); CAH, acido cianurico hidrolasa (ATZD, TRZD); BH, biuret

hidrolasa (ATZE); AH, alofanato hidrolasa (ATZF, TRZF) (Hansen et al., 2013).
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Figura 1.4. Vias de mineralizacién de ATZ. Izquierda: Pasos enzimaticos que catalizan la conversion
de ATZ al intermediario com(n acido cianudrico. Derecha: via de degradacion del acido ciandrico.
Enzimas que participan en las vias: AC, atrazina clorohidrolasa (ATZA, TRZN); HAEA,
hidroxiatrazina etilaminohidrolasa (ATZB); IAIA, N-isopropilammelida isopropilamidohidrolasa
(ATZC, TRZC); AM, ATZ monooxigenasa (THCB, ATRA); TC, s-triazina clorohidrolasa (TRZA);
DEAM, desetilatrazina monooxigenasa; DIHA, desisopropilhidroxilatrazina amidohidrolasa; EAA, N-
etilammelida amidohidrolasa, TH, s-triazina hidrolasa (TRIA); CAH, &cido cianurico hidrolasa (ATZD,
TRZD); BH, biuret hidrolasa (ATZE); AH, alofanato hidrolasa (ATZF, TRZF) (Tomado de Candela,
2016).
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Las plantas tolerantes metabolizan la ATZ convirtiéndola a HyA y aminoacidos conjugados;
la HyA puede ser luego degradada por dealquilacién de las cadenas laterales y por hidrolisis
de los grupos amino resultantes sobre el anillo, con produccion de dioxido de carbono. Las
especies tolerantes, como es el caso del maiz, degradan este herbicida antes de que
interfiera en la fotosintesis. En plantas sensibles como avena, pepino y alfalfa, que no
pueden detoxificarse de la ATZ, la acumulacién de ésta provoca clorosis y muerte. Se ha
reportado que el maiz y el sorgo excretan alrededor del 50% de lo acumulado y metabolizan
el resto en forma de residuos insolubles que no son digeribles para ovejas y ratas, lo cual
indicaria que la degradacion final de los metabolitos de ATZ no ocurre en las plantas ni en
los animales, sino a través de la ruptura ulterior por accién de microorganismos (Bakke et
al., 1972).

La degradacién de ATZ de origen microbiano esta relacionada con la historia de uso. Se ha
demostrado la posible adaptacion de la microflora del suelo a la degradacion de ATZ
después de sucesivas aplicaciones. La presion provocada al incorporar un determinado
sustrato en forma reiterada sobre una fraccion de la poblaciéon microbiana estimula el
desarrollo de un sistema enzimatico que permite la degradacién completa del sustrato
generando mayor biodegradacion o mineralizacion acelerada (Hang y Nassetta, 2003;
Saavedra, 2012). Las bacterias atacan los sustratos solubles de modo que cualquier
proceso que reduzca la disponibilidad como lo es la adsorcién reduce la mineralizacién
(Hang y Nassetta, 2003). En este sentido, la mineralizacién microbiana contribuye
significativamente a la degradacion de los metabolitos de ATZ reduciendo su disponibilidad

para plantas y organismos (Winkelmann y Klaine, 1991).

La actividad microbiana varia durante el afio y es sensible a las condiciones de temperatura
y humedad del suelo (Cheyns et al., 2012; Saavedra, 2012). Cuanto mayor es la
temperatura y humedad, mayor es la velocidad de reaccion y por lo tanto mayor es la

constante de degradacion y menor es la vida media del producto (Martinez Perez, 1996).

En la superficie del suelo las condiciones favorecen la degradacion y retencion del
herbicida, pero el comportamiento del subsuelo es mas dificil de predecir y existen
resultados controvertidos. Sin embargo, Hang y Nassetta (2003) determinaron que la

degradaciéon de ATZ decrece con la profundidad en diferentes perfiles de suelo.
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En cuanto a la presencia de los metabolitos de ATZ en diferentes matrices, Montiel-Leon et
al. (2019b) informaron que la DEA, se encontraba en el rango de 10-187 ng L™ (mediana:
36 ng L™) en muestras agua potable. Ademas, los investigadores informaron que el 48%
de las muestras estaban por encima del nivel permitido por la Unién Europea (U.E.) (100

ng L™ 1) con respecto a la suma de ATZ y DEA (Montiel-Ledn et al., 2019b).

Shipitalo y Owens (2003) monitorearon durante seis afios concentraciones de ATZ, DEA 'y
DEIA en agua de escorrentia de siete cuencas hidrograficas de E.E.U.U. que presentaban
tres practicas de labranza diferentes. Observaron que los eventos de precipitaciones
tuvieron un efecto superior en las concentraciones de ATZ, DEA y DEIA, respecto a las
practicas de labranza. DEA fue el metabolito mas frecuentemente detectado, con una
concentracion promedio de 2,5 pug L™ comparado con 0,7 ug L™ para DIA. La ATZ excedi6
su nivel maximo de 3 ug L™ hasta 100 dias después de la aplicacion, mientras que DEA y
DEIA excedieron el nivel maximo de ATZ hasta 50 dias después de la aplicacion.
Finalmente, los autores concluyeron que la ausencia de monitoreos de metabolitos puede

resultar en una subestimacion del impacto ambiental del uso de este herbicida.

En el caso del metabolismo de la ATZ en humanos, estudios donde se utilizaron
microsomas de higado humano informaron que la DEA y DEIA fueron los principales
metabolitos. Ademas, se report6 la presencia de 1-hidroxiisopropilatrazina (HIATZ) (Lang
etal., 1997; Joo et al., 2010).

Otros estudios de exposicién de ATZ en humanos, informaron otros metabolitos tales como
ATZ didealquilada (DIDEA), HyA, diaminoclorotriazina (DACT) y conjugados de &cido
mercaptuarico (Jaeger et al., 1998; Buchholz et al., 1999; Swan et al., 2003; Bradman et al.,
2003; Olsson et al., 2004; Panuwet et al., 2008; Lucas et al., 2011) en muestras de orina

humana, semen y liquido amnidtico.

Estos metabolitos representan el resultado de la interaccion entre el herbicida y el ambiente.
Esta interaccion genera sustancias con un potencial toxicoldgico igual, similar o totalmente
diferente al de la sustancia original, lo que representa un problema a nivel normativo, ya
gue no solo se debe estudiar el comportamiento del herbicida en el ambiente, sino el
comportamiento y la naturaleza de las interacciones que establezcan los metabolitos

resultantes de la degradacion de la sustancia original.

Es escaso lo que se conoce referido a la persistencia y toxicidad de los productos de

degradacién, incluso existen respuestas contradictorias. Segun Stratton (1984), los
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metabolitos de degradacion presentan una toxicidad menor que la ATZ, mientras que
Winkelmann y Klaine (1991) postulan que el metabolito DEA es mas téxico. En muestras
ambientales, DEIA, DEA y DACT son los principales metabolitos de ATZ; mientras que en
mamiferos el herbicida se metaboliza principalmente en el mayor metabolito DACT
(Forgacs et al., 2013; Komsky-Elbaz et al., 2019). Segun la EPA (Environmental Protection
Agency, por sus siglas en inglés) (2006) y WHO (World Health Organization, por sus siglas
en inglés) (2011), la toxicidad de los metabolitos de ATZ es equivalente a la del herbicida

individual.

1.4. Tipos de formulaciones y concentraciones

Segun las bases de datos del SENASA de la Republica Argentina (SENASA, 2020), las
formulaciones comerciales de ATZ que se comercializan en territorio argentino,
corresponden al 3% (152 presentaciones comerciales) de 5165 formulaciones registradas
a enero de 2020. De las 152 presentaciones disponibles, siete (7) son mezclas de ATZ con
otros compuestos (S-Metolacloro; Simazina; Flumioxazin; Acetoclor; Metolaclor y

Mesotrione).

Las concentraciones de ATZ varian entre el 48, 50 y 90 % en formulados de ATZ sola,
siendo estas dos ultimas concentraciones las mas frecuentes (Figura 1.5). En el caso de

las mezclas (ATZ + otro compuesto) las concentraciones varian entre el 25 y 90%.

Ademas, las presentaciones comerciales pueden estar en suspension acuosa concentrada

(SC), como granulos dispersables en agua (WG) y suspoemulsién (SE) (Metolaclor + ATZ).
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=48 % de ATZ =50%deATZ = 90%deATZ

Figura 1.5. Diferentes concentraciones de ATZ que se pueden encontrar en formulaciones
registradas en SENASA.

1.4.1. Nombre comercial de los productos y de sus productores

En Argentina hay 30 empresas que tienen registrado a su nombre el principio activo de ATZ.
De esas empresas, veinticinco (25) son de origen chino, dos (2) son de capital argentino
(Atanor S.C.A.y Agrofina S.A) y el resto son de E.E.U.U. (1), Israel (1) e Italia (1) (SENASA).
En cuanto a la elaboracion de productos fitosanitarios, segin los registros del SENASA
(2020), en Argentina existen 211 plantas elaboradoras localizadas en 16 provincias. Segun
Garcia (2020), hay dos empresas, Atanor S.C.A. con plantas elaboradoras en Pilar y San
Nicolas (Buenos Aires), Rio Tercero (Cérdoba) y Monsanto Argentina S.R.L, con una planta
en Zarate, provincia de Buenos Aires, que sintetizan la ATZ y la comercializan a diferentes

paises de la region.

A su vez, estas empresas comercializan diferentes formulaciones con ATZ y venden el
principio activo a otras para la formulacién de productos. En la tabla 2 del ANEXO se

muestran las empresas y formulaciones de ATZ registradas en SENASA (2020).

1.5. Informacién sobre su clasificacion en cuanto a peligros

En esta seccidn se explicita la informacion aportada en las fichas de seguridad, los rétulos

de los envases de formulados y las empresas fabricantes de ATZ. Los estudios de efectos
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toxicoldgicos y ecotoxicoldgicos llevados adelante por diferentes grupos de investigacion a

nivel nacional e internacional se discuten en los apartados 5, 6 y 7 del presente informe.

1.5.1. Propiedades toxicologicas

ATZ se puede absorber por ingestién y puede alcanzar rapidamente una concentracion
nociva de particulas suspendidas en el aire cuando se dispersa. En los seres humanos, las
exposiciones de corta duracién provocan el enrojecimiento de los ojos. Si la exposicién es
prolongada o repetida puede producir dermatitis o sensibilizacién de la piel, y puede afectar

al higado (Instituto Nacional de Seguridad y Salud en el Trabajo de Espafia, INSST, 2020).

Por otro lado, segun el Reglamento N° 1272/2008 del Parlamento y del Consejo Europeo
(Parlamento Europeo y Consejo de la Unién Europea, 2008), sobre clasificacién, etiquetado
y envasado de sustancias y mezclas, ATZ tiene toxicidad especifica en determinados
organos frente a exposiciones repetidas (Categoria 2), puede provocar dafios en los
organos tras exposiciones prolongadas o repetidas (H373), produce sensibilizacion cutanea

(Categoria 1) y puede provocar una reaccién alérgica en la piel (H317) (Supelco, 2020).

La carcinogenidad de la ATZ fue clasificada por EPA, NTP (National Toxicology Program,
por sus siglas en inglés) y por IARC (2020) (International Agency for Research on Cancer,
por sus siglas en inglés) como no cancerigena para humanos. Hay mucha informacion
sobre efectos carcinogénicos en animales, pero insuficientes estudios en humanos
(PubChem, 2020).

1.5.2. Propiedades ecotoxicoldgicas

En cuanto a la ecotoxicidad de ATZ, es categoria 1 segun el Reglamento N° 1272/2008 del
del Parlamento y del Consejo Europeo (Tabla 1.3) y tiene como indicador de peligro los
codigos H400 (muy toxico para los organismos acuéticos) y H410 (muy téxico para los
organismos acudaticos, con efectos nocivos duraderos) (Supelco, 2020). Segun informacién
de la Guia de Productos Fitosanitarios de CASAFE (Camara de Sanidad Agropecuaria y
Fertilizantes) (2013), la ATZ con una formulacion al 48% es moderadamente toxico para

pecesy ligeramente téxico para aves; el formulado de Atrazina Dow Agro Sciences (al 50%)
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es ligeramente toxico para peces, mientras que el formulado Adama Essentials Atranex (al

90%) es moderadamente téxico para aves y peces.

Tabla 1.3. Categoria 1 de clasificacion de las sustancias peligrosas para el medio ambiente acuatico.
Segun Reglamento N° 1272/2008 del Parlamento y del Consejo Europeo.

Peligro acuatico a corto plazo (agudo)

96 h CLso (para peces) <lmglL?
48 h CEso (para crustaceos) <lmglL?
72 0 96 h CE=o (para algas u otras plantas acuaticas) <1mglL™?
Peligro acuatico a largo plazo (crénico)
NOEC o CEXx cronicas (para peces) <0,1mglL?
NOEC o CEXx cronicas (para crustaceos) <0,ImglL?
NOEC o CEx cronicas (para algas u otras plantas acuaticas) <0,1mglL™?

Ademas, se informa que es bioacumulable en Tilapia sparrmanii - 4 Semana - 3380 ug L™.
Factor de bioconcentracion (FBC): 6,1 (Supelco, 2020).

1.5.3. Clasificacion de seguridad y peligro de la atrazina

A continuacion, se muestran los pictogramas para clasificacion de seguridad y peligro de
ATZ, segun el Reglamento CE 1272/2008 (Figura 1.6), la Administracion de Seguridad y
Salud Ocupacional (OSHA, por sus siglas en inglés) y la Asociacion Nacional de Proteccion

Contra el Fuego (NFPA, por sus siglas en inglés) de E.E.U.U. (PubChem, 2020) (Figura
1.7).
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Peligro para la Salud Irritante Riesgo Ambiental

Figura 1.6. Identificacion de peligro para la ATZ segin CE 1272/2008.

NIVEL DE RIESGO INFLAMABILIDAD

4 - MORTAL 4 - DEBAJO DE 25 °C
3 - MUY PELIGROSO / 3 - DEBAJO DE 37 °C
2 - PELIGROSO 2 - DEBAJO DE 93 °C

1- POCO PELIGROSO 1 - SOBRE 93°C
0 - SIN RIESGO / N\ 0-NO SE
/QINFLAMABILIDAD INFLAMA
A\ 4

N\

/ RIESGOS \ 4
A LA SALUD 4 REACTIVIDAD

REACTIVIDAD

RIESGO RIESGO

ESPECIFICO ESPECIFICO 4 - PUED EXPLOTAR
SUBITAMENTE

OX - OXIDANTE 3 - PUEDE EXPLOTAR EN

CASO DE CHOQUE O

CALENTAMIENTO.

2 - INESTABLE EN CASO DE
CAMBIO QUIMICO VIOLENTO

1 - INESTABLE EN CASO DE
CALENTAMIENTO

0 - ESTABLE

COR - CORROSIVO
s -RADIOACTIVO

A - NO USAR AGUA
,_&@ - RIESGO BIOLOGICO

Figura 1.7. Identificacién de peligro para la ATZ segin OSHA. Clasificacién segun riesgos para la
salud (color azul) NFPA: 1- materiales que, en condiciones de emergencia, pueden causar una
irritacion significativa. Clasificacion segun riesgos de inflamabilidad (color rojo) NFPA: 1 - Los
materiales requieren un precalentamiento considerable, en todas las condiciones de temperatura
ambiente, antes de que pueda ocurrir la ignicién y la combustién. Clasificacién segun la
reactividad/inestabilidad (color amarillo) NFPA: 0 - Materiales que en si mismos son normalmente

estables, incluso en condiciones de incendio (PubChem, 2020).

1.5.4. Clasificacion toxicologica de las formulaciones comerciales de atrazina

registradas en Argentina
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Para la Argentina y segun las resoluciones N° 350/99 y N° 302/2012 del SENASA (2020),
de las 152 presentaciones comerciales registradas de ATZ, el 10, 49 y 41% son de clase

toxicolégica (CT) II, Il y IV, respectivamente (Figura 1.8).

Cuando se analiza la posible relacion entre las distintas CT y la concentracion de ATZ
presente en las formulaciones (sin considerar mezclas), no se observa una correlacion
significativa (Spearman r = 0,07 - p=0,36). Sin embargo, se aprecia que las formulaciones

de CT Il presentan en su mayoria una concentracion de ATZ de 90%.

10%

41%

CTIl @CTil @WeT v

Figura 1.8. Clase toxicologica (CT) de los formulados de ATZ registrados en SENASA.

En cuanto a las mezclas, en la Tabla 1.4, se puede observar que la mezcla de ATZ con

Simazina (herbicida de la clase de las triazinas) es la mas toxica (CT II).

Tabla 1.4. Formulaciones comerciales de ATZ en mezcla con otros compuestos. N° Reg: N° de
Registro en SENASA,; i.a.: Ingrediente Activo; CT: Clase Toxicoldgica. Conc.: Concentracion; Est.:
Estado para asegurar que las propiedades de las formulaciones no sean afectadas por el
almacenamiento. SC: suspension acuosa concentrada; WG: granulos dispersables en agua y SE:

suspoemulsion.

Ne° MARCA .
EMPRESA REG COMERCIAL i.a. CT Conc. Est.

ATRAZINA +
SIPCAM AGRICOLA S.A. | 34015 EXTRAZIN SIMAZINA 45+45 WG
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SIMTRAC ATRAZINA +
ATANOR S.C.A. 39286 ATANOR SIMAZINA 25+25 SC
BICEP PACK S-METOLACLORO
SYNGENTA AGRO S.A. | 32914 GOLD + ATRAZINA Il 96+90 WG
SUMMIT AGRO ATRAZINA +
ARGENTINA S.A. 35342 PLEDGE FLUMIOXAZIN i 40+4 sC
ADAMA
ADAMA ARGENTINA 37550 PARALLEL METOLACLOR + Il 32,4+33,6 SE
S.A ATRAZINA
PLUS
MONSANTO GUARDIAN X- ACETOCLOR +
ARGENTINA S.R.L. 36150 TRA ATRAZINA V[ 51.6+20,40 | SC
RAINBOW ATRAZINA +
AGROSCIENSES S.A. 39536 ARMAIZE MESOTRIONE v 76+12 WG

2. APLICACIONES Y/O USOS

Argentina es un pais mundialmente reconocido por su rol de proveedor de productos
primarios agropecuarios. Segun datos de la FAO (Food and Agriculture Organization, por
sus siglas en inglés) (2015), respecto de la utilizacién de herbicidas por superficie arable
por pais, Argentina esté en el segundo lugar de mayor utilizacion de herbicidas por hectarea

en sus sistemas productivos.

Sin embargo, este uso intensivo de herbicidas no se ve reflejado en un incremento en los
rindes por hectarea, comparado con otros paises como E.E.U.U., Alemania, Francia y
Dinamarca (Banco Mundial, 2015) donde hay una mayor eficiencia en la produccion de
granos por cantidad de herbicida empleado. Para visualizar esto los autores seleccionaron
paises del mundo que contaran con informacién sobre utilizacion de herbicidas (FAO, 2015)
y rendimiento por hectarea arable, para un mismo afio (Banco Mundial, 2015), y
encontraron que Argentina es el pais menos eficiente en producir granos (Tn de grano por

kg de i.a.) seguido de Chile y Brasil (Figura 2.1 a 'y b, en Aparicio et al., 2015).
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Kg de Herbicida / Ha sembrada
-9
1

Chile
Brasil
Alemania
Dinamarca
EE.UU.
Italia
Francia
Austria
Canada
Australia

Argentina

Figura 2.1. a) Kilogramos de herbicida por hectarea utilizado en cada pais (kg ha) (Tomado de

Aparicio et al., 2015).
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Figura 2.1. b) Toneladas de granos producidos por kg de herbicida utilizado en cada pais (Tn kg
1) (Tomado de Aparicio et al., 2015).

2.1. Marcos regulatorios vigentes, incluyendo uso autorizado, restringido y/o su

prohibicion (en Argentina/a nivel Internacional)
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Al analizar los regimenes regulatorios sobre el uso de ATZ, se pueden observar diferencias

en la regulacién adoptada por distintos paises. Segun Pesticide Action Network (PAN,
2020), ATZ esté prohibido en 37 paises (U.E.: 27 paises; Reino Unido; Cabo Verde; Chad;
Gambia; Mauritania; Niger; Palestina; Senegal; Oméan y Togo). Mientras que en la U.E. no

se permite el uso de ATZ, en los E.E.U.U. es un herbicida de uso frecuente en cultivos de

maiz y maiz dulce, donde se recomienda su uso en combinacion con otros productos

guimicos. En los E.E.U.U., los herbicidas se aplican en el 97% de las tierras sembradas con

maiz y la ATZ representa el 60% de los ingredientes activos utilizados (USDA, 2017).

A continuacién, se muestran distintas regulaciones respecto al uso autorizado, restringido

y/o prohibido de ATZ en diferentes paises del mundo (Tabla 2.1).

Tabla 2.1. Restricciones en el uso de ATZ en diferentes paises

Regidn Pais Restriccion Referencia
(Hansen et al.,
Estados Unidos Restringido | 2013; USEPA,
Norteamérica 2019)
, . (Hansen et al.,
Canada Permitido 2013)
Alemania, Austria, Bélgica,
Bulgaria, Chipre, Croacia,
Dinamarca, Eslovaquia,
Eslovenia, Espafia, Estonia, (OJEU, 2004;
Finlandia, Francia, Grecia, Prohibido Hansen et al.,
Europa Hungria, Irlanda, Italia, Letonia, 2013; PAN,
Lituania, Luxemburgo, Malta, 2020)
Paises Bajos, Polonia, Portugal,
Republica Checa, Rumaniay
Suecia.
Reino Unido Prohibido (PAN, 2020)
Bangladesh, Camboya, China,
Asia Indqnesia, Malasia, Mygnmgr, Permitido (Hansen et al.,
Pakistan, Sri Lanka, Tailandia, 2013)
Vietnam
(Australian
Pesticides and
Veterinary
Oceania Australia Restringido Medicines
Authority,2004;
Hansen et al.,
2013)
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Cabo Verde, Chad, Gambia;
Africa Mauritania, Niger, Palestina; Prohibido (PAN, 2020)
Senegal, Oman y Togo

(Hansen et al.,

México Permitido 2013)

Colombia, Cuba, El Salvador,
Honduras, Panama, Puerto Rico,
Republica Dominicana,
Venezuela
Antigua y Barbuda, Bahamas,
Barbados, Bermuda, Belice,

Costa Rica, Dominica, Permitido
Granada, Guatemala, Guyana,
Haiti, Jamaica, Nicaragua, Saint

Kitts y Nevis, Saint Lucia, San
Vicente y las Granadinas,
Surinam, Trinidad y Tobago,
Argentina y Brasil

América Latinay
El Caribe

(Hansen et al.,
2013)

(Resolucion N°
Uruguay Prohibido 104/016 de
DGSA)

Cabe destacar que en Argentina SENASA cuenta con un protocolo estandar de autorizacion
de registro especifico de fitosanitarios, cuyas recomendaciones de uso se plasman en la
experimentacion que llevan a cabo las empresas y se explicitan en la etiqueta/marbete del
ingrediente activo. Entonces, en este documento -etiqueta/marbete- se establecen las
pautas sobre el uso de fitosanitarios de los productos registrados en SENASA, se informa
sobre la clase de producto, marca comercial, toxicologia, ecotoxicologia, procedencia,
composicion, formas de aplicacién, fines para los cuales se recomienda su uso,
concentracion, dosificacion, si la formulacion contiene algin componente explosivo y/o
inflamable, afio de elaboracién, fabricante y las practicas de proteccion de cultivo
legalmente autorizadas en Argentina (Decreto N° 3489/58, Decreto N° 5769/59 vy

Resolucién N° 350/99 de la Secretaria de Agricultura, Ganaderia, Pesca y Alimentacion).

Por otro lado, debido a la persistencia de la ATZ, CASAFE (2013) recomienda restricciones
agronémicas de uso. En lotes con cultivos tratados con dosis superiores a 2,7 kg ha™* (Pasta
Concentrada = PC 90%) o0 4 L ha (PC 48%, 50%), esta entidad aconseja volver a cultivar
solamente sorgo 0 maiz. Cabe destacar que se utiliza una formulacion sélida para ser
aplicada como gel o PC luego de su dilucién en agua (UN y WHO, 2017). Cuando la dosis

0 36

woae BRAESONICET



“Atrazina: Caracterizacién de la sustancia, usos, monitoreo e impacto ambiental”

empleada ha sido menor a 2,7 kg ha® (PC 90%) o 4 L ha! (PC 48%, 50%), deberan
transcurrir de 4 a 6 meses para poder sembrar inmediatamente cualquier otro cultivo distinto
de sorgo o maiz. Ademéas, CASAFE aconseja para los plaguicidas, que los operarios no

reingresen al area tratada hasta que el producto haya secado de la superficie de las hojas.

Ademas, el uso de ATZ asi como de otros plaguicidas, determina periodos de carencia para
todos los cultivos de uso permitido (maiz, té, lino, sorgo, cafia de azucar). En este sentido,
entre la ultima aplicacién y la cosecha deberan transcurrir 45 dias. En el caso de que el
cultivo o sus subproductos se destinen a la exportacién, debera conocerse el limite maximo
de residuos (LMR) del pais de destino y observar el periodo de carencia que corresponda
a ese valor de tolerancia (CASAFE, 2013). Los periodos de carencia estipulados para la
ATZ y distintos cultivos se detallan en la taba 2.2 (SENASA, 2020).

Tabla 2.2. Cultivos y periodos de carencia (dias) informados para el uso de ATZ (SENASA, 2020).

Cultivos Periodo de carencia (dias)
Cafa de azucar (tallo

fresco) 45
Maiz (grano consumo) 45
Maiz (forraje) UP
Maiz dulce (grano

consumo) UP
Soja (grano consumo) UP
Sorgo (grano consumo) 45
Sorgo (forraje) UP
Té 45
Barbecho guimico Exento

UP: uso posicionado, se emplea para aquellos productos que por el momento de aplicacion no

amerita especificar tiempo de carencia.

En cuanto a la cantidad de residuo de ATZ en cultivo post-cosecha, SENASA (2020) informa

los limites establecidos para Argentina (Tabla 2.3).
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Tabla 2.3. Limites permitidos de ATZ por cada kg de cultivo.

Cultivos Residuos (mg kg™?)
Cafia de azucar (tallo
fresco) 0,25
Maiz (grano consumo) 0,25
Maiz (forraje) 15
Maiz dulce (grano
consumo) 0,25
Sorgo (grano consumo) 0,25
Sorgo (forraje) 15
Té 0,1
Barbecho guimico Exento

En cuanto al control y cumplimiento de lo declarado en la etiqueta/marbete y las
recomendaciones de CASAFE (2013), no se encontraron bases de datos o registros de
actividad de control a nivel nacional, lo que demuestra que posiblemente los productos son

comercializados en el territorio argentino, sin control de uso.

En lo que se refiere especificamente al control de las aplicaciones de fitosanitarios, la
competencia es de los gobiernos provinciales y municipales. Las restricciones/prohibiciones
en estos niveles del estado, se establecen en funciéon de la clase toxicoldgica de los
productos, regulando las formas de aplicacién y prohibiciones sobre el uso en areas
urbanas, periurbanas, protegidas o cuerpos de agua superficiales. En la tabla 3 del ANEXO
se presenta una sistematizacion de las diferentes legislaciones provinciales sobre el uso

agroquimicos (Secretaria de Agricultura, Ganaderia y Pesca de la Nacién, 2020).

2.2. Tecnologias de aplicacion (dosis, metodologias de aplicaciones

aéreas/terrestres, cultivos en los que se aplica, momentos de aplicacion)

CASAFE (2013) informa que la ATZ esta permitida en el uso pre- y post-emergente para

los siguientes cultivos (Tabla 2.4):
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Tabla 2.4. Momento de aplicacién y dosis de ATZ recomendadas para cultivos permitidos.

Cultivo

Momento de aplicacion

Dosis

Caria de azUcar

Pre-emergencia o post-
emergencia temprana

Segun concentracion (%)
de ATZ en el formulado
utilizado y el tipo de suelo,
las dosis varian entre 6 y
2,7L hat

Lino

Pre-emergencia,
inmediatamente después
de la siembra o post-
emergencia, cuando el
cultivo tiene entre 10y 12
cm de alturay las malezas
no mas de 4-6 hojas.
Cobertura total.

Seglin concentracién (%)
de ATZ en el formulado
utilizado, presentacion del
mismo Yy tipo de suelo, las
dosis varian entre: PC 50%
2 L ha'y PC 90% entre
0,9y 1,1 kg ha™, segun el
tipo de suelo.

Post-emergencia temprana
y pre-siembra con
incorporacion

Segun concentracion (%)
de ATZ en el formulado
utilizado y tipo de suelo, las
dosis varian entre 2,8y 1,3
kg halyde6a?2l ha'

Sorgo granifero — rafir

Pre-emergencia o post-
emergencia temprana

Segun concentracion (%)
de ATZ en el formulado
utilizado y tipo de suelo, las
dosis varian entre 2,2y 1
kgha'yde4,8a3,6Lhat

Pre-emergencia o en post-
emergencia de malezas
(malezas de hasta 2-3
hojas)

Segun concentracion (%)
de ATZ en el formulado
utilizado y tipo de suelo, las
dosis varian entre 5,3y 3,6
kgha'yde9,6a6,4L hat

*Para la zona tipica maicera (norte de Buenos Aires, sur de Santa Fe): si la fecha de siembra es

temprana (septiembre) o coincide con un periodo de escasas precipitaciones, se recomienda la

aplicacion de pre-siembra con incorporacion (siembra convencional). En siembras normales (fines

de septiembre - principios de octubre) la méas indicada es la aplicacion de pre-emergencia.

Si bien las dosis expresadas en la tabla 2.4 corresponden a formulaciones comerciales

registradas en SENASA y utilizadas en Argentina, el grupo de trabajo elabor6 una encuesta

destinada a técnicos, profesionales y productores agropecuarios que hacen uso de la ATZ

en distintas regiones del pais.

A continuacion, se exponen los resultados obtenidos a partir del andlisis de 82 encuestas

relevadas. Se observd que las dosis de aplicacion mas frecuentes de las formulaciones
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liquidas de ATZ fueron entre 1y 2 L ha (42%), entre 3y 4 L ha™ (27%) y entre 2y 3 L ha"
1 (23%) (Figura 2.2). En el caso de formulaciones granuladas, la dosis mas frecuente fue
de 1 a 2 kg ha™ (83%) (Figura 2.3). También se consulté por la dosis de aplicacién mas
frecuente del principio activo (ATZ), siendo las opciones de 1 a 2 kg ha'y 0,5 a 1 kg ha*

las mas seleccionadas (52% y 43%, respectivamente) (Figura 2.4).

42%

Figura 2.2. Dosis de aplicacion mas frecuente de las formulaciones comerciales liquidas de ATZ
(datos propios obtenidos a partir de las encuestas) Celeste <1 L ha *; Rojo 1 a2 L ha'!; Naranja 2 a

3Lha';Verde3a4lLhat

Figura 2.3. Dosis de aplicacion mas frecuente de las formulaciones comerciales granuladas de ATZ
(datos propios obtenidos a partir de las encuestas). Celeste <1 kg ha %; Rojo 1 a 2 kg ha %; Naranja

2a3kghal.
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Figura 2.4. Dosis de aplicacién mas frecuente del principio activo de ATZ (datos propios obtenidos

a partir de las encuestas). Celeste <0,5 kg ha’; Rojo 0,5 a 1 kg ha; Naranja 1 a 2 kg ha*.

Cabe destacar que, para el cultivo permitido y mas frecuente (Maiz), las dosis empleadas
de formulaciones granuladas coinciden con las recomendadas por SENASA. En el caso de
las formulaciones liquidas, los resultados de las encuestas dan cuenta que la dosis mas
empleada es entre 1 a 4 L ha, mientras que la recomendada en latabla2.4esde2 a6 L

ha™.

En cuanto a las tecnologias de aplicacion de ATZ, en aplicaciones terrestres se debe
emplear un caudal no inferior a 80 L ha, utilizando picos de abanico plano. Ademas, se
debe corroborar que los picos y sus componentes estén en buen estado y que la barra del
equipo pulverizador esté ajustada a la altura suficiente para garantizar una cobertura
completa. En el caso de aplicaciones aéreas, el volumen recomendado minimo a utilizar es
20 L ha (CASAFE, 2013).

En aplicaciones en bandas en cafia de azUcar, para tratar los surcos de 1 ha en bandas de
30 a 70 cm de ancho, se debe diluir el producto en un volumen de agua no inferior a los 30
L ha*. Antes de iniciar cualquier tratamiento, es imprescindible verificar el correcto calibrado
del equipo y el buen funcionamiento de picos (filtros y pastillas), reemplazando las partes
defectuosas. Ademas, se debe mantener el sistema de agitacion en movimiento en todo
momento (CASAFE, 2013).

Los resultados de las encuestas reflejaron que el 94% de las aplicaciones de ATZ se
realizan de forma terrestre con equipo autopropulsado y el 5% con mochila, mientras que

el 1% informa haber realizado aplicaciones aéreas de ATZ.
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2.3. Desvios de uso en Argentina

El uso de ATZ en barbechos de soja es el principal desvio de uso en Argentina, incluso en
pre-siembra anticipada a dosis variables: 250 g ha™* hasta 1 kg ha™* (Ustarroz, 2011). A su
vez, el uso no registrado incluye barbechos de cultivos distintos a la soja, incluso aquellos

gue cuentan con registro (Ej. maiz o sorgo) (Acciaresi, comunicacion personal).

A partir de consultas realizadas a un grupo de asesores técnicos de la zona de Bandera,
Santiago del Estero, Garcia (2020) informa las posibles causas de este uso desviado. Los
profesionales informaron que el creciente uso de la ATZ para el cultivo de soja se debe a
gue este herbicida es altamente residual, pudiendo ser utilizado para combatir malezas
resistentes a otros plaguicidas y tiene un costo de aplicacion relativamente bajo frente a
otros productos. Ademas, su comercializacion es generalmente bajo el rubro de los
genéricos, es decir, las marcas no juegan un rol importante y existen multiples ofertantes

del compuesto.

Los datos sobre el uso de ATZ en cultivos de soja fueron corroborados a partir de las
encuestas realizadas por el grupo de trabajo, donde se pudo observar, cuando se
preguntaba respecto a los cultivos donde aplica ATZ, que el 24% respondié en soja,
mostrando el desvio de uso mas importante; también se registré que la ATZ se aplica en

otros cultivos no permitidos como papa, algodon, trigo y girasol (Figura 2.5).

1%1%/_1% 4%

56%

Figura 2.5. Uso de ATZ en diferentes cultivos. Azul: Maiz; Turquesa: Soja; Naranja: Girasol; Verde:

Sorgo; Amarillo: Trigo; Rojo: Papa; Celeste: Algodon.
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Por otro lado, es importante considerar que las formulaciones de ATZ, asi como de otros
herbicidas, son empleadas en mezcla con otros fitosanitarios. En este sentido, Leiva y
Picapietra (2012) informaron que la ATZ puede reducir la eficacia del glifosato, asi como de
graminicidas selectivos post-emergentes (ejemplo haloxifop R-metil o cletodim).

Ahora bien, para el caso de la ATZ, en los ultimos afios (cuando aumentaron
exponencialmente los casos de biotipos resistentes a otros herbicidas) se incrementd de
manera significativa el uso fuera de registro, sin cumplir con lo establecido por SENASA.
Es un dato preocupante que hasta se llegan a realizar recetas agronémicas con
recomendaciones de ATZ aun para cultivos no habilitados para su uso (Acciaresi,

comunicacion personal).

2.4. Problemaéatica de las malezas resistentes a la atrazina

En relacién con las malezas resistentes a la ATZ, a nivel global se dispone de mapas
actualizados que informan sobre el avance regional de determinadas especies resistentes
durante los ultimos diez afios, los cuales permiten visualizar el avance de los diferentes

biotipos.

Para obtener informacion a nivel global, se recomienda consultar el siguiente link:
http://www.weedscience.org/Home.aspx. Este sitio cuenta con una base internacional de
malezas resistentes a herbicidas. En el mismo, se tiene acceso a mapas actualizados de
Argentina y otros paises, y es posible filtrar datos, consultar datos sobre malezas y sus
mutaciones, e informacién sobre distintos herbicidas y cultivos. Asimismo, estan disponibles

recursos y publicaciones relacionadas con la tematica.

Actualmente hay 521 casos Unicos (especies por sitio de accidn, es decir, el sitio especifico
de la enzima o la ruta especifica a la cual el herbicida se une o inhibe para cumplir su
funcion) de malezas resistentes a herbicidas en el mundo, representadas por 272 especies
dicotiledoneas y 249 especies de monocotileddneas). De ese total, se registran 74 especies

resistentes a la ATZ (51 dicotiledoneas y 23 monocotileddneas).

Las malezas resistentes a herbicidas se registraron en 94 cultivos en 71 paises. El sitio web
cuenta con 629 cientificos que han contribuido aportando nuevos casos a esta base de

datos.

43

0

woae BRAESONICET


http://www.weedscience.org/Home.aspx

“Atrazina: Caracterizacién de la sustancia, usos, monitoreo e impacto ambiental”

La Figura 2.6 muestra en colores la distribucion de malezas resistentes a herbicidas en los
distintos continentes y la Tabla 2.5 muestra el nimero de malezas resistentes en algunos

paises de América, donde se destaca la posicion de Argentina, con 28 especies resistentes.

1 W

Figura 2.6. Distribucion de malezas resistentes a herbicidas en los distintos continentes

(http:/mww.weedscience.org/Home.aspx).

Tabla 2.5. Niumero de malezas resistentes a herbicidas en algunos paises de América

(http://www.weedscience.org/Home.aspx).

PAIS NUMERO DE MALEZAS
RESISTENTES

Argentina 28

Chile 16

Brasil 52

Uruguay 2
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Paraguay 6
Bolivia 8
México 11
Colombia 13
Venezuela 13
Canada 68
E.E.U.U. 165

Se muestran algunos de los mapas interactivos disponibles en el sitio, algunos de los cuales

se comentaran a continuacion:

Incremento global de casos Unicos de resistencia
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Figura 2.7. Incremento cronoldgico de malezas resistentes a herbicidas a nivel mundial, en el periodo

1950-2020 (http://www.weedscience.org/Home.aspx).
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Figura 2.8. NUmero de malezas resistentes por sitio de accién: Triazinas (en azul). ACCase: Acetil

CoA carboxilasa (http://www.weedscience.org/Home.aspx).

Con respecto al numero de malezas resistentes por sitio de accién, la figura 2.8 muestra

que las Triazinas (en azul) pasaron de 7 en el afio 1975 a 74 en el afio 2020.

Especificamente, en la figura 2.9 se muestran el nimero de malezas resistentes a
herbicidas especificos. La ATZ posee el mayor nimero de malezas resistentes (66) seguida
por glifosato (51) y tribenuron-metil (45).
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Herbicidas Activos

Figura 2.9. Numero de malezas resistentes a 15 herbicidas especificos. La ATZ tiene el mayor

namero de malezas resistentes (66) (http://www.weedscience.org/Home.aspx).

Al realizar una busqueda para Argentina, segun el herbicida (ATZ) y el modo de accion
(Inhibidor del fotosistema Il), no se encontraron especies resistentes registradas. Esto
podria estar vinculado a la falta de carga de datos que brinden informacion actualizada

sobre esta problematica en nuestro pais.

3. ESTIMACION DE LA CANTIDAD DE PRODUCTO PRODUCIDO, IMPORTADO,
EXPORTADO Y UTILIZADO

Segun SENASA, en el periodo 2008-2019 se importaron 155.598.348,60 kg de ATZ
(principio activo) y en el periodo 2008-2018 se exportaron 57.418.382,80 kg (Figura 3.1).

En el ultimo afio registrado (2019), se importaron 14.210.720 kg de ATZ desde China y
E.E.U.U. y se exportd principalmente a paises como Brasil, Chile, Bolivia y Paraguay
6.658.153,54 kg de este herbicida (ultimo registro 2018). En la misma base de datos, se
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reportan 24.80.945 kg de ATZ+Simazina en concepto de exportaciones y 11.10.211,93 kg

de Acetoclor+ATZ en concepto de importaciones.

Por otro lado, segun la pagina web oficial del Instituto Nacional de Estadistica y Censos de
la Republica Argentina (INDEC), en el periodo 2008-2020 se importaron 39.840.087,86 kg
de ATZ. En cuanto a las exportaciones, los registros son intermitentes (2008, 2011, 2016),
con un total de 128.902,19 kg. Ademas, se registraron herbicidas a base de ATZ, Alacloro,
Diurén o Ametrina, acondicionados para la venta por menor. Para esta busqueda, se
reportaron 124.895.177,06 Kg exportados (2008-2017) y 170.688.294,26 kg importados
(2008-2020).

20500000 -
18500000 4
16500000 4
14500000 4
12500000 4

10500000 4

Kg de Atrazina
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Afos

Figura 3.1. Cantidad de ATZ importada (barras azules) y exportada (barras naranjas) por la
Republica Argentina en el periodo 2008-2019 (importaciones) y 2008-2018 (exportaciones)
(SENASA).

Estos datos muestran claramente que Argentina es un pais principalmente importador de
ATZ como principio activo. En la figura 3.2 se observan los kg de ATZ importados en el
periodo 2008-2019/2020, registrados por SENASA e INDEC.
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Figura 3.2. Cantidad de ATZ importada por la Republica Argentina en el periodo 2008-2019/2020,
segln las dos bases de datos consultadas. Barras naranjas: SENASA; Barras grises: INDEC
(SENASA e INDEC).

En cuanto a la cantidad de ATZ utilizada en Argentina, no se dispone de datos especificos
y actualizados, lo cual indica un vacio de informacion importante. Sin embargo, Alonso et
al. (2018) a partir de datos de CASAFE (2013) informaron que este herbicida era el tercer
compuesto mas utilizado en el pais, y los volimenes de uso estimados para la campafia
2013-2014 fueron de 62 millones de kg o L de ATZ.

4. COMPORTAMIENTO AMBIENTAL CONSIDERANDO SUS FUENTES Y
RESERVORIOS

4.1. Fuentes de ingreso al ambiente desde la cadena productiva

La principal fuente de ingreso de los fitosanitarios al ambiente es a través de las
aplicaciones agricolas. Como se mencion6 previamente si bien no hay datos precisos sobre
los volimenes de aplicacion, los volimenes de comercializacion de ATZ exceden las 10 mil

toneladas anuales y la mayor parte de ese herbicida es utilizado para el control de plagas
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en la agricultura extensiva.
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Ademas, los fitosanitarios pueden ingresar al ambiente a partir de liberaciones no
controladas en la cadena productiva o por falta/ineficiencia en la gestion propia del sistema

productivo.

La liberacion no controlada de ATZ, asi como de otros herbicidas, puede tener diversos

origenes:

* Limpieza de equipos en cursos de agua, reservorios de agua, tanques o instalaciones no
apropiadas.

» Comercializacién de herbicida fraccionado a usuarios no idéneos.

* Limpieza de envases.

* Descarte y quema de envases.

* Aplicaciones en dias ventosos.

* Equipos de aplicacion circulando con pérdidas.

» Alimacenamiento al aire libre.

» Envases deteriorados.

La continua generacion de envases desechados y la falta de propuestas para su
minimizacién y disposicion final adecuada se traducen en un problema incontrolado. La
reutilizacion, el lavado y el volcado de residuos en el ambiente, provocan una doble
contaminacion de recursos naturales (suelo y agua), como asi también la exposicion directa
del productor y su familia, quienes —dependiendo de la regiébn— pueden sufrir dafios
indirectos en su salud (UnIDA, 2007).

La disposicion de envases vacios en campo, sin control, agrava el problema, debido a que
son acumulados, arrojados a basurales y/o incinerados a cielo abierto. Se estima que
alrededor de 20 millones de envases vacios (aproximadamente 17.000 ton de plastico) se
generan cada campafa (o afio) (Segun informacion oficial del Ministerio de Agricultura,
Ganaderia y Pesca). De esta forma, no sélo el plaguicida remanente constituye un foco de
contaminacion, sino también los envases mismos, especialmente si son quemados (Vidal,
2014). En este punto, es importante mencionar que actualmente se encuentra en vigencia

la Ley N° 27.279/16, que establece los presupuestos minimos de proteccién ambiental para
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la gestidn de los envases vacios de fitosanitarios. Sin embargo, algunas provincias aln no
han avanzado en legislar al respecto. Aunque, cabe destacar las normativas y
procedimientos desarrollados en la provincia de Buenos Aires en los ultimos afios, en los
gue se establecen depdsitos de envases y su reciclado. También, en la provincia de Santa
Fe se avanzé en los Ultimos afios en la creacién de cooperativas y en la ejecucién de
proyectos de reciclado de envases de fitosanitarios. A su vez, CASAFE desarrolla

programas institucionales relacionados con esta tematica.

Por otro lado, una liberacién no controlada de los plaguicidas puede darse por condiciones
propias de aplicacion. Los residuos de fitosanitarios adheridos o depositados en las paredes
del equipo pueden ser llevados a la solucion del asperjado por otros herbicidas, fertilizantes
0 coadyuvantes gue actlan como solventes, aun meses después. En ocasiones, estos
problemas se presentan cuando se aplican fertilizantes foliares. Estos productos tienen la
capacidad de remover todo lo que esté incrustado en el tanque; en ese momento se suelen
ver los dafios incluso de productos usados 2 o 3 campafias atras, si no fueron
correctamente lavados. También influye el tipo de tanque de la pulverizadora: cuanto mas
lisos sean en su interior mas facil sera eliminar los restos de fitosanitarios de aplicaciones
anteriores. En este sentido, los tanques de acero inoxidable y los rotomoldeados corren con
ventajas sobre los de plastico reforzado en fibra de vidrio. En cuanto a su forma, lo ideal es
gue no tengan angulos marcados o “recovecos” donde se juntan restos de fitosanitarios.
Los riesgos seran mayores cuando se trabaja con polvos mojables o con floables (Gota

Protegida y Red de Conocimientos de Malezas, 2018).

Otra fuente potencial de contaminacion puntual, que puede influir en la liberacion no
controlada, esta relacionada con la produccion de los agroquimicos. En China se detectaron
altas concentraciones de ATZ en una region cercana a una industria productora de esta

sustancia (Sun et al., 2017).

Ademas, la aplicacion de fitosanitarios en areas residenciales, puede generar eventos de
mezclas con otros compuestos quimicos, que eventualmente pueden llegar a ingresar a
cuerpos de agua superficiales o subterraneas, causando diferentes alteraciones en el

recurso hidrico (Pérez et al., 2013).
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4.2. Niveles de atrazina registrados en distintas matrices (Argentina)

En esta seccidn se describen las concentraciones de ATZ reportadas para Argentina en
agua, sedimentos, aire, suelos, biota y alimentos, mediante relevamientos de campo de
acuerdo al comportamiento ambiental del herbicida bajo condiciones estipuladas de uso.
Los mismos se comparan con las concentraciones ambientales reportadas en otras
regiones del mundo. Los resultados de trabajos experimentales sobre los niveles de
acumulacién y disipacién del herbicida en las diferentes matrices ambientales, son
expuestos en la seccion que describe los procesos de transferencia, transformacion,

transporte y bioacumulacién de dicho compuesto.

En la tabla 4 del ANEXO se muestra la informacién relevada a partir del andlisis de 20
trabajos que evidencian concentraciones de ATZ registradas en distintas matrices

ambientales de Argentina, dos de ellos incluyen a Uruguay.

Del total relevado, 73 datos dan cuenta de las concentraciones de ATZ registradas en
sistemas acuaticos, incluyendo agua superficial, sedimentos, agua subterranea y biota.
Mientras que 26 datos dan cuenta de la presencia de este herbicida en el sistema terrestre,
incluyendo agua de lluvia y suelo. Es decir, hay aproximadamente tres veces mas

informacion de concentraciones de ATZ en ecosistemas acuaticos que en terrestres.

Cabe destacar que so6lo se cuenta con informacion referida a concentraciones de
metabolitos de ATZ (DEA, DEIA y HyA) en agua superficial, sedimentos y suelos de la

provincia de Buenos Aires.

Con respecto al relevamiento de ATZ en agua superficial, pudieron discriminarse dieciocho
registros en distintos sitios de la provincia de Santa Fe, 15 de la provincia de Buenos Aires,
11 de Cérdoba, 7 de Entre Rios, 2 de Tucuman y 1 de Misiones. A su vez, se cuenta con
informacion de concentraciones de ATZ en sedimentos de la provincia de Buenos Aires (6
registros) y Cordoba (5 registros). Respecto al relevamiento de ATZ en agua subterranea,

se encontraron dos registros, uno en la provincia de Buenos Aires y otro en Tucuman.

Cabe destacar que es escasa la informacién disponible a nivel nacional sobre
concentraciones de ATZ en la biota acuatica y terrestre. Al respecto, se encontraron
trabajos que documentan bioconcentracién de ATZ en peces de las provincias de Buenos

Aires y Entre Rios, también en localidades de Uruguay.
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En cuanto al sistema terrestre, se relevaron 26 registros que incluyeron concentraciones de
ATZ en suelos, asi como también en agua de lluvia de las provincias de Buenos Aires,
Santa Fe, Cérdoba y Entre Rios. Respecto a las concentraciones de ATZ relevadas en aire,

Nno se cuenta con registros a nivel nacional.

Como puede observarse del resumen precedente sobre la informacién recabada, la misma
es relativamente escasa para un pais donde la agricultura es una de las actividades
principales y ademas se encuentra concentrada en determinadas provincias mientras que

para otras directamente no se encontraron datos.

4.2.1. Concentraciones ambientales de atrazina en agua superficial, sedimentos,

agua de lluviay agua subterranea
4.2.1.1. Agua Superficial
Provincia de Buenos Aires

En la provincia de Buenos Aires, los principales cultivos son trigo, maiz, soja, girasol,
cebada y papa, y ATZ es uno de los herbicidas mas empleados en la zona. De Gerénimo
et al. (2014) realizaron un relevamiento de plaguicidas en aguas superficiales localizadas
en areas agricolas de dos subcuencas ubicadas en Azul y el Sureste de Buenos Aires. La
mayor ocurrencia de ATZ fue detectada en la cuenca Azul (100% de las muestras) con el
méaximo nivel de residuo registrado (1,4 pug L™). En la cuenca del sureste de Buenos Aires,
la frecuencia de deteccion fue del 88%, registrandose una concentracién maxima de 0,026
pg L

A su vez, se relevaron trabajos que analizan la presencia de plaguicidas en aguas
superficiales de 7 arroyos localizados en el partido de Tandil (Buenos Aires). La ATZ, junto
con el 2,4 D y el glifosato presentaron los valores maximos. Estos tres plaguicidas son
ampliamente utilizados en la zona, se emplean como herbicidas pre-emergentes sobre el
suelo recién sembrado, lo que incrementa la posibilidad de ser arrastrados por escorrentia
superficial, en comparacion con las aplicaciones post-emergentes. En estos sistemas, los
mayores registros de ATZ fueron obtenidos en el arroyo Napaleofu y Los Huesos (0,78 ug

Lty 2,3 ug L7, respectivamente) (Banda Noriega et al., 2018).
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En el arroyo Crespo (Balcarce, Buenos Aires) se detectaron concentraciones de ATZ en el
97% de las muestras. La maxima concentracion detectada fue 0,11 ug L™ (Pérez et al.,
2017). Valores superiores fueron registrados por Corcoran et al. (2020), quienes estudiaron
la distribucion y concentraciones de plaguicidas de origen agricolay urbano en el lago Brava
de la provincia de Buenos Aires, registrando valores medios de ATZ de 0,142 ug Lty 2,179
ug L™

Pérez et al. (2021) evaluaron el riesgo ecoldgico de 30 plaguicidas agricolas de uso actual
en la cuenca del arroyo Tapalqué, ubicada en la zona central de la provincia de Buenos
Aires (Regibn Pampeana). La cuenca recibe la influencia de diversos usos del suelo, como
el rural (agricultura extensiva, ganaderia extensiva y horticultura), minero (canteras de
calizas), industrial (relacionado principalmente con el cemento) y urbano (residencial,
recreativo y descarga de plantas de tratamiento de aguas residuales). El muestreo se
realiz6 durante los principales periodos de aplicacion de plaguicidas en la region (octubre,
febrero y mayo de 2014-2015). Los autores registraron ATZ en el 100% de las muestras
de agua superficial, con valores maximos de 0,135 pg L™. Mientras que los metabolitos
fueron detectados en porcentajes inferiores (89% DEA, 67% DEIA y 83% HyA). Los valores
maximos de metabolitos en agua superficial fueron 0,025 ug L*, 0,021 pg Lty 0,15 pug L2,
para DEA, DEIA y HyA, respectivamente.

Provincia de Santa Fe

En la provincia de Santa Fe, en un muestreo anual con periodicidad mensual, se registré
ATZ en el 75% y 100% de las muestras de agua superficial en tres sitios del arroyo
Colastiné, con concentraciones maximas de 0,13 ug L™, 0,86 ug L™y 1,73 pug L. Mientras
gue en el arroyo Corralito, se registrd este herbicida en el 100% de las muestras con

concentraciones maximas de 0,14 pg L™ (Regaldo et al., 2018).

En cuatro sistemas acuéticos periurbanos de la localidad de San Justo (Santa Fe) la ATZ
fue detectada en el 100% de las muestras de agua superficial, aunque los valores no
superaron los niveles guia propuestos para la proteccion de la biota acuética (valor maximo
registrado 1,03 ug L) (Méndez et al., 2019).

A su vez, en siete sistemas l6ticos del centro-sur de la provincia de Santa Fe, cercanos a

las localidades de Gessler, Caflada Rosquin, Las Bandurrias, Centeno, Clason, Lucio V.
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Lopez y Rosario, se registraron concentraciones de ATZ en el 100% de las muestras. Las
concentraciones maximas registradas en cada sistema fueron: 44 ug L™, 3pug L%, 4 ug L°
L 3pug Lt 18 ug L, 12 ug Lty 2 pug L, respectivamente. Los registros de ATZ en agua
superaron los niveles guia establecidos para la proteccién de la biota acuatica en el 40%
de las muestras. El maximo valor registrado fue 44 pg L™, superando 22 veces los niveles
guia (Frau et al., 2021).

Andrade et al. (2020) relevaron concentraciones de ATZ y otros plaguicidas en agua
superficial, luego de eventos de precipitaciones, en tres subcuencas de la regién central de
la provincia de Santa Fe. ATZ fue detectada en el 100% de las muestas. Las
concentraciones maximas registradas en los tres sistemas fueron: 3,4 ug L en el canal

Santa Maria, 1,3 ug L™ en el canal Colastiné y 0,7 ug L en el arroyo del Sauce.

Provincia de Cérdoba

Bonansea et al. (2013) evaluaron la distribucién temporal y espacial de la contaminacion de
plaguicidas en 5 sitios del rio Suquia, caracterizados por distintos usos de suelo, y en
diferentes periodos de aplicacion. La cuenca del rio Suquia se localiza en la region
semiarida de la provincia de Cordoba, nace en el embalse San Roque y corre
principalmente de oeste a este atravesando la ciudad de Cérdoba a lo largo de 40 km. En
esta cuenca, se registr6 una concentraciéon maxima de ATZ en agua superficial de 0,434
pg L2

Corcoran et al. (2020) estudiaron la distribucidn y concentraciones de plaguicidas de origen
agricola y urbano en los rios Suquia y Ctalamochita en la provincia de Coérdoba. Estas
cuencas son impactadas por la agricultura, pero el rio Suquia ademés se ve afectado por
descargas de aguas residuales municipales y escorrentias urbanas de la ciudad de
Cérdoba. El rio Ctalamochita presentd los siguientes valores medios de ATZ en los tres
sitios estudiados: 0,209 ug L™, 0,199 pug Ly 0,166 ug L. Mientras que en el rio Suquia,
los valores medios registrados en agua superficial fueron inferiores: 0,041 ug L™*, 0,038 ug
Lty0,121 ug L™
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Provincia de Entre Rios

Gagneten et al. (2020) analizaron la calidad del agua superficial de siete sitios de la cuenca
del A° Estacas (Entre Rios) ubicada en el norte de la provincia de Entre Rios. El sistema
productivo predominante es el ganadero-agricola, con ganaderia bajo bosque nativo. En
esta cuenca, ATZ fue detectada en el 82% de las muestras de agua superficial. Las
concentraciones maximas registradas en los siete sitios fueron: 0,2 ug L™?, 18 pug L™, 40 ug

LY, 86pugLt 16 gLt 08ugLty0,7ug L (Van Opstal et al., datos no publicados).

Provincia de Tucuman

En la provincia de Tucuman, la ATZ es empleada comunmente en el control de malezas
durante la brotacién y el macollaje de la cafia de azlcar. Estas fases se extienden desde
octubre hasta mediados de enero, con variaciones de acuerdo a las condiciones
ambientales y de manejo. Ademas del cultivo de cafia de azucar, en el centro-oeste de la
provincia también se cultiva maiz y soja con sucesion de trigo (De Geronimo et al., 2014).
En esta provincia se estudio el impacto de veintinueve plaguicidas sobre la calidad del agua
superficial de la subcuenca del arroyo Mista. ATZ fue el plaguicida méas detectado, con una
frecuencia de deteccion del 40% y un registro maximo de 0,324 ug L™ (De Gerdénimo et al.,
2014).

Portocarrero et al. (2016) relevaron las concentraciones de ATZ en agua superficial de los
arroyos Mista y Saladillo, pertenecientes a la cuenca del rio Sali, al este del sector cafiero
de la provincia (departamentos Cruz Alta y Leales). Los autores detectaron este herbicida
en el 100 % de las muestras, registrando concentraciones minimas y maximas de 0,0004
ug L*y 0,4 ug L?, respectivamente. Como puede observarse, al igual que en las regiones
agricolas pampeanas y del litoral argentino, en la llanura deprimida tucumana sub-himeda,
un porcentaje muy alto de las muestras de agua de cursos superficiales presentaron

concentraciones por encima del limite de deteccion.

Provincia de Misiones

En Misiones, los principales cultivos son la yerba mate (llex paraguariensis), el tabaco

(Nicotina tabacum), el té (Camellia sinensis), la forestacion de pino (Pinus pinea) y eucalipto
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(Eucalyp- tus globulus). En esta provincia se realizaron estudios de la calidad del agua
superficial de la microcuenca San Vicente. ATZ fue el plaguicida mas detectado, con una
frecuencia de deteccién del 80%, aunque sus concentraciones se registraron por debajo
del limite de cuantificacion (De Gerénimo et al., 2014).

4.2.1.2. Sedimentos

En Argentina, es menor la informacion referida a concentraciones de ATZ en sedimentos
con respecto a los datos registrados en agua superficial. Se cuenta con registros en el
arroyo Crespo (Balcarce, Buenos Aires), donde fue detectada en el 10% de las muestras,
con una concentracion maxima de 2 pug g* (Pérez et al., 2017), en el arroyo Carnaval (La
Plata, Buenos Aires), donde fue detectada en el 80% de las muestras, con una
concentracion maxima de 32,7 ug g (Mac Loughlin et al., 2017) y en el rio Suquia de la
provincia de Cérdoba donde los niveles evaluados estuvieron por debajo del limite de
deteccion del método empleado para sedimentos (Bonansea, 2015). Por otro lado, Pérez
et al. (2021) detectaron concentraciones de ATZ en el 33% de las muestras de sedimentos
recolectados en la cuenca del arroyo Tapalqué (provincia de Buenos Aires), con
concentraciones medias de 1 pg g*. Mientras que el metabolito HyA fue detecado en el

100% de las muestras, con una concentracion maximas de 17,3 ug g™.

4.2.1.3. Agua de lluvia

Alonso et al. (2018) registraron concentraciones de ATZ en agua de lluvia recolectada en
las localidades de La Plata (Buenos Aires), Hersilia (Santa Fe), Malvinas Argentinas
(Cérdoba) y Urdinarrain (Entre Rios). En cada provincia, la frecuencia de deteccion fue de
75%, 60%, 94% y 100%, respectivamente. El intervalo de concentraciones para la region
estuvo entre 0,1 ug L™y 26,9 ug L™, con un valor promedio de 0,93 ug L. Las maximas
concentraciones registradas fueron 0,49 ug L™ en Buenos Aires y Santa Fe, 26,9 ug L™ en
Coérdoba y 0,77 pg L™ en Entre Rios. El valor promedio para cada provincia fue 0,2; 2,1;

0,17 y 0,3 ug L™* para Buenos Aires, Cérdoba, Santa Fe y Entre Rios, respectivamente.

A su vez, Andrade et al. (2020) estudiaron los residuos de plaguicidas presentes en el agua
de lluvia que escurre hacia los cuerpos de agua dulce de sistemas agricolas. Las muestras

fueron recolectadas en zonas aledafias a tres subcuencas de la region central de la
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provincia de Santa Fe. En la zona cercana al canal Santa Maria, ATZ fue detectada en el
67% de las muestras, con registros maximos de 0,2 pg L™, mientras que en zonas lindantes
al canal Colastiné y al arroyo del Sauce, este herbicida se detecté en el 100% de las
muestras, con registros maximos de 1,36 ug Ly 2,5 ug L™?, respectivamente.

A nivel internacional, durante 2003 y 2004, se realizé un estudio de las concentraciones de
ATZ en la lluvia para cuatro estados de E.E.U.U. (Maryland, Indiana, Nebraska y California)
hallando frecuencias de deteccidén en general entre 81% y 94%, salvo para California que
sé6lo fue del 4% (Vogel et al., 2008). Las concentraciones maximas encontradas fueron de
0,008; 0,45; 6,58 y 19,0 ug L?* para California, Maryland, Indiana y Nebraska,
respectivamente, y las medianas <0,007; 0,026; 0,014 y 0,053 ug L, para los mismos

Estados.

4.2.1.4. Agua Subterranea

El recurso hidrico subterraneo constituye una fuente de agua importante tanto para
consumo humano, como para el desarrollo de las distintas actividades socioeconémicas,
por lo que su preservacion es sumamente importante. Se registraron trabajos que analizan
la presencia de plaguicidas en aguas subterraneas de la region Pampeana, partido de
Tandil, donde las caracteristicas edaficas y climaticas favorables permiten un intenso
proceso de agriculturizacion. Si bien esta regidn posee buena disponibilidad de recursos
subterrdneos aptos para diversos usos, los mismos presentan en muchos casos una
vulnerabilidad elevada por hallarse en acuiferos freaticos con escaso espesor de zona no
saturada y/o con su recarga en areas serranas. Los autores, luego de analizar 15 muestras
de agua subterranea obtenidas en perforaciones de establecimientos rurales, informaron
que no detectaron ATZ en esta matriz (Banda Noriega et al., 2018). Contrariamente,
Portocarrero et al. (2016) relevaron concentraciones de ATZ en agua subterranea del sector
cafiero este de la provincia de Tucuman, detectando ATZ en el 77% de las muestras, con

valores minimos y maximos de 0,0004 pug Ly 0,5 pg L™, respectivamente.

4.2.2. Concentraciones ambientales de atrazina en suelo

En la Tabla 4 del ANEXO del presente informe, se resume toda la informacién referida a las

concentraciones ambientales de ATZ en suelo, que a continuacién se discute:
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Los estudios en los que se han determinado concentraciones de ATZ en suelos de
Argentina son acotados y relativamente recientes. Los mismos muestran valores promedios

de 8,9 + 5,2 ug kg™ aunque pueden llegar a valores maximos de 66 pg kg™.

Por ejemplo, en un estudio realizado entre 2012 y 2014 se midieron las concentraciones
del herbicida en el suelo de diferentes sitios de las provincias de Buenos Aires, Cordoba y
Santa Fe. Los valores minimos y maximos, fueron no detectable (< 0,2 ug kg™?)y 7 ug kg™
para Santa Fe, respectivamente, mientras que los valores minimos, promedio y maximos
fueron 4; 14 y 66 pg kg*, respectivamente para Coérdoba y 6; 12 y 17 pg kg3,
respectivamente para la provincia de Buenos Aires (Alonso et al., 2018). Las frecuencias
de deteccién en este estudio fueron de 23%, 25% y 47% para las provincias de Buenos

Aires, Santa Fe y Cordoba, respectivamente.

En otro trabajo realizado entre 2014 y 2015, en 6 sitios ubicados en la cuenca del arroyo
Tapalqué, en el centro de la provincia de Buenos Aires, se midieron las concentraciones de
ATZ y tres de sus metabolitos (Pérez et al., 2021). En el suelo solo se encontraron trazas
de ATZ a niveles detectables, pero no cuantificables (limite de deteccion, LD= 0,1 ug kg'y
limite de cuantificacion, LC= 0,3 pg kg?) con una frecuencia del 33%. Sin embargo, se
hallaron concentraciones de su metabolito, HyA, a una concentraciéon minima, promedio y
méaxima de 2,30; 7,81 y 9,70 ug kg*, respectivamente, en el 100% de las muestras

analizadas. Otros metabolitos detectados, pero no cuantificados, fueron el DEA y DEIA.

En un estudio realizado en la estacion experimental INTA de Pergamino en 2015 con
muestras de suelos provenientes de un estudio de 9 afios, donde se compararon sistemas
de produccion agricola, uno sometido a rotacién de cultivo (trigo-soja-maiz) y otro a
monocultivo (soja) se midieron las concentraciones de ATZ a diferentes profundidades,
desde 5 hasta 100 cm (Caprile et al., 2019). Se encontré que en ambos tipos de sistemas
de produccioén las mayores concentraciones del herbicida se detectaron en los primeros 20
cm de suelo. En el sistema de rotacion las concentraciones hasta los 5y 20 cm fueron 2,92
y 2,88 pug kg?, respectivamente y para el monocultivo de 1,90 y 2,28 pg kg?,
respectivamente. Ademas, en ambos sistemas el herbicida se encontré6 en todos los

estratos analizados hasta los 100 cm.

A nivel internacional, en un estudio realizado en campos de Grenville (Ottawa, Canadd)
tratados durante 20 afilos con ATZ, las concentraciones promedio del herbicida oscilaron

entre 55y 102 ug kg?, y las de sus metabolitos 14 pg kg™ para DEA, entre 296 a 378 ug
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kg™ para HyA, entre 17 a 47 pg kg™ para la desetil-hidroxi-atrazina y entre 23 y 64 pg kg
para des-isopropil-hidroxi-atrazina (Khan y Saidak, 1981). Por otra parte, en un estudio
realizado en el valle de Rio Grande (Texas, USA), se hallaron concentraciones de ATZ en
muestras de suelo en concentraciones entre 0,11 y 25 pg kg™ (Garcia et al., 2001). En un
estudio realizado en Alemania entre 1993 y 1998, las concentraciones promedio
encontradas oscilaron entre 57 y 201 pg kg™® (Kramer et al., 2001). Las concentraciones
promedio y maximas de ATZ encontradas en suelos de China fueron de 5,7 y 113 ug kg™,

respectivamente con una mediana de 2 y una frecuencia del 57,7% (Sun et al., 2017).

De acuerdo a estos estudios se observa que en general las concentraciones promedio y
maxima en suelo de Argentina suelen ser mas bajas que las reportadas para Canada,

Alemania y China, pero similares a las halladas en la region de Texas en E.E.U.U.

4.2.3. Concentraciones ambientales de atrazina en aire

Los estudios en los que se han evaluado concentraciones de ATZ en el compartimiento aire
(atmosfera) en Argentina son sumamente escasos siendo el trabajo de Alonso et al. (2018)
el Unico publicado hasta el momento que ha abordado la tematica determinando las
concentraciones del herbicida en las precipitaciones himedas (lluvia). El trabajo muestra
gue pareciera existir una relacion entre las concentraciones de ATZ en el agua de lluvia 'y
las isohietas de precipitacion anual en la region, aumentando las concentraciones de este

a oeste a medida que los niveles de precipitacion anual disminuyen.

En comparacion, a nivel mundial se han realizado un gran nimero de estudios evaluando
las concentraciones de ATZ en la atmésfera, tanto en las precipitaciones himedas y secas
como en la fase gaseosa. Un estudio realizado en lowa (USA) entre 1987 y 1990 ya
reportaba concentraciones medias y maximas de 0,91 y 40 ug L™, respectivamente con una
frecuencia de 39,2% (Nations y Hallberg, 1992). Otro estudio que retne datos de monitoreo
de plaguicidas de uso corriente en la atmdsfera en regiones rurales de Canada entre los
afos 2004 y 2005, reporta no solo concentraciones de ATZ en agua de lluvia sino también
en el aire (Yao et al., 2008). Las concentraciones detectables en agua de lluvia se
encontraron entre 0,031 y 1,030 ng Lten 2004 y 0,012 y 5,79 ng L, con una frecuencia
de deteccién del 72% y 64%, respectivamente. Las concentraciones detectables en aire

variaron entre 0,018 y 7,12 ng m= en 2004 y 0,008 y 1,86 ng m= en 2005, con una
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frecuencia de deteccion del 50% y 33%, respectivamente. En un estudio realizado en
Francia en 2003, se encontraron concentraciones maximas de ATZ en aire de 25y 27 ng

m= en zonas rurales y de 1,9y 2,5 ng m= en zonas urbanas (Scheyer et al., 2007).

En Latinoamérica se encontr6 s6lo un estudio realizado en Chile, en el que midieron las
concentraciones del herbicida en aire en primavera, verano, otofio e invierno de 2015 y
2016 en la region agricola de Maule (Cortes et al., 2020). Las concentraciones detectadas
mostraron un promedio general de 0,147 ng m= con valores minimos y maximos entre

0,004y 2,10 ng m, encontrandose los maximos en la primavera.

Como puede observarse del relevamiento bibliografico realizado, existe carencia de
informacion respecto a concentraciones de ATZ en aire en Argentina. Las concentraciones
reportadas del herbicida en agua de lluvia en el Unico trabajo disponible, fueron
comparables a las reportadas para otras regiones agricolas del mundo. Lamentablemente
no se hallaron trabajos que hayan medido las concentraciones del herbicida en el aire, pero
basado en la similitud de los resultados de agua de lluvia, se podrian tomar como referencia
los valores de otras regiones agricolas del mundo con valores detectables oscilando entre
0,004y 27 ng m=,

4.2.4. Concentraciones ambientales de atrazina en biota

Los estudios de acumulacion de ATZ en biota con especies nativas de Argentina son
sumamente escasos y reducidos sélo a diferentes especies de peces. El valor maximo de
acumulacion de ATZ en peces fue de 895,4 ug kg™ peso himedo (p.h.) y valores promedio

de 72 + 120 pg kg™ p.h., con una dispersion muy amplia.

Entre ellos podemos mencionar un estudio donde se midi6é la acumulacion de diferentes
plaguicidas en el pez nativo, Jenynsia multidentata, colectados en el arroyo Pergamino
(Provincia de Buenos Aires) ubicado en el area agricola nicleo de Argentina (Brodeur et
al.,, 2017). En este estudio, se colectaron peces en tres sitios y durante dos meses
diferentes, la frecuencia de deteccion de ATZ fue muy baja hallando concentraciones
detectables del herbicida s6lo en un pez, lo que dio una frecuencia de sélo el 0,9%, pero a
una concentracion relativamente elevada de 574,1 pg kg™ p.h. En otro estudio, realizado
en la Provincia de Entre Rios, se evalud la concentracion de ATZ en Pacu (Piaractus

mesopotamicus) criado entre 2015 y 2016 en tajamares alimentados por arroyos que
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drenan lotes agricolas de la estacion experimental del INTA Parana o en piletones de
acuicultura alimentados con agua del Rio Parana en la localidad de La Paz (Brodeur et al.,
2021). Se detectd ATZ en el 100% de los peces del tajamar, con concentraciones entre
70,4y 105,6 ug kg™ p.h. y con un valor promedio de 86 + 12 ug kg™ p.h. Por otra parte, en
la estacién de piscicultura, el herbicida se detectd sélo en un 30% de los peces, a
concentraciones de 16,9; 25,3y 4,6 ug kg™ p.h., y con un valor promedio de 22 + 5 ug kg
! p.h. Gongalves et al. (2020) tomaron muestras de peces de la especie Astyanax
jacuhiensis del Rio Uruguay en dos puntos a la altura de la Localidad de Alvear (Provincia
de Corrientes) durante las cuatro estaciones del afio 2015 y a los que se le midi6 la
acumulacion de diferentes plaguicidas en el mlsculo. ATZ se detectd en todos los sitios y
estaciones del afio, con excepcion del muestreo de otofio en uno de los sitios. La
concentracion promedio fue 0,24 + 0,07 ug kg™ p.h. y la concentracion maxima fue 0,35 pg
kg?p.h.

Otro estudio donde se analizé la concentracién de plaguicidas en peces capturados en
cuatro sitios de Uruguay, dos en el Rio Uruguay, se encontraron concentraciones promedio
de ATZ de 1,6 ug kg™ p.h. y una frecuencia de deteccién de 16,1% (Ernst et al., 2018). Los
relevamientos de residuos en peces realizados por la Comisién Administradora del Rio
Uruguay entre 2012 y 2013 (CARU, 2014) y entre 2015 y 2016 (CARU, 2017) arrojaron
resultados diferentes. Las concentraciones promedio y maximas de ATZ en el primer
periodo fueron 0,50 + 0,08 pg kg™ p.h.y 0,6 pug kg™ p.h., con un 100% de ocurrencia,
mientras que en el segundo periodo si bien las frecuencias fueron similares, 98% y 91 %
para 2015 y 2016, respectivamente, las concentraciones maximas y promedio fueron
mucho mayores. La concentracion promedio y maxima en 2015 fue de 241 + 5 ug kg™ p.h.
y 895,4. ug kg™ p.h., mientras que en 2016 fueron 267 + 31 ug kg™ p.h. y 864,5 ug kg™

p.h., respectivamente.

No se hallaron para Argentina trabajos que hayan medido concentraciones de ATZ en otros

grupos de organismos.

A nivel internacional, las concentraciones del herbicida en peces se han reportado para
ejemplares de Hoplias malabaricus capturados en 2005 en el Lago Ponta Grossa (Estado
de Parana, Brasil), con una concentracion media y maxima de 4,08 y 9,59 ug kg™* peso
seco (p.s.), respectivamente y con una frecuencia de deteccién del 80% (Miranda et al.,
2008). En otro estudio realizado en el Rio Embarras (lllinois, USA) entre 2008 y 2009, se
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midi6 la acumulacién del herbicida y su metabolito DACT en la tortuga dulceacuicola Cherax
quadricarinatus (Douros et al., 2015). Las concentraciones promedio de ATZ oscilaron entre
0,03y 0,07 ug kg™ p.h. pero las del metabolito fueron aproximadamente 4 veces mayores
con valores medios entre 0,23 y 0,26 pg kg™ p.h. También en un estudio realizado en
relacion a plantaciones de banana, en Costa Rica durante 2006, se midi6 la acumulacion
de 70 plaguicidas, incluido ATZ, en muestras de sangre del yacaré Caiman crocodilus, pero
el herbicida no fue detectado en ninguna de las muestras (Grant et al., 2013). Otros estudios
analizaron la concentracion de ATZ en mejillones de agua dulce (Dreissena polymorpha)
trasplantados a 17 sitios en rio de Bélgica durante 2013 y luego utilizados para determinar
la acumulacién de 14 plaguicidas (Bashnin et al., 2019). Al igual que en el estudio previo,
ATZ no fue detectada en ninguna de las muestras. Finalmente, en un estudio realizado en
la cuenca del Rio Guaporé (Rio Grandedo Sul, Brasil) durante 2014 y 2015, en la que se
determiné la concentracion de plaguicidas en biofilm del epilimnion (Rheinheimer dos
Santos et al., 2020), se detectd6 ATZ y su metabolito DEA en el 100% de las muestras a
concentraciones con una mediana de 60,3y 8,7 ug kg™ p.h., respectivamente. Ademas, la
concentracion maxima acumulada del herbicida y su metabolito en el biofilm fue de 445,9y
22,3 ug kg™ p.h.

De todos los estudios relevados, puede verse que, si bien los valores poseen una gran
dispersioén, los niveles de acumulacién en peces de algunos sitios de Argentina se
encuentran entre los maximos reportados mundialmente en la biota acuatica. No se
encontraron trabajos que evallen la acumulacién de la ATZ en organismos terrestres
expuestos en condiciones de campo, bajo uso convencional del herbicida. Ello muestra un
vacio de informacion importante en cuanto a los niveles de acumulacion del herbicida en

organismos del ecosistema terrestre.

4.2.5. Residuos de atrazina en alimentos (permitidos segin SENASA, registrados en

alimentos)

Como se mencion6 previamente, en Argentina el control de los alimentos se lleva a cabo
por el SENASA'y el INAL (Instituto Nacional de Alimentos); el primero controla los productos
no procesados y el segundo los procesados. Por lo tanto, los registros de niveles de
plaguicidas en vegetales y animales los realiza el SENASA, aunque no se encuentran

accesibles al publico de forma directa.
63
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El SENASA, a través del Anexo | de la Resolucién 934/10, establece la tolerancia o LMR
de plaguicidas en productos y subproductos agropecuarios. La norma establece que
aquellos productos para los cuales no se haya establecido un LMR nacional del principio
activo, deben cumplir con los LMR aprobados por el Codex Alimentarius para el residuo de
gue se trate y la evaluacion de riesgo al consumidor realizada por la Autoridad de aplicacién
no debe indicar riesgos considerados inaceptables. Ademas, en caso de no existir un LMR
aprobado por el Codex Alimentarius para estos productos, se establece un valor por defecto

de 0,01 mg kg™ correspondiente al limite de deteccion del método de andlisis.

Para la ATZ, dicha norma solo establece LMRs de 0,01 mg kg™ para la soja (grano de
consumo), de 0,1 mg kg para el té, de 0,25 mg kg para el maiz, el maiz dulce y sorgo
(grano consumo) y la cafia de azucar (tallo fresco), y de 15 mg kg™ para el maiz y el sorgo
(forraje) (SENASA, 2016). Sin embargo, organismos internacionales como la Autoridad
Europea para la Seguridad Alimentaria (EFSA) ha recomendado a la Comision Europea,
sobre la base de la ingesta diaria aceptable (IDA = 0,005 mg kg™ de peso corporal) y la
dosis aguda de referencia (ARfD = 0,025 mg kg™), reducir los LMR para cereales de 0,1 mg
kg a 0,05 mg kg, (es decir, un orden de magnitud menor); ello pese a la solicitud de
Argentina de permitir una tolerancia de importacion para el maiz de 0,1 mg kg*. La
documentacién presentada por Argentina en dicha solicitud se basé en 19 pruebas
realizadas entre 2007 y 2008 en diferentes zonas de Argentina y sobre diferentes
variedades de maiz, en las que sdélo una de ellas excedi6 el limite de deteccién del método
(0,01 mg kg™?).

Por otra parte, la EFSA, considerd que no se requiere establecer LMR de ATZ en productos
de origen animal, dado que por los LMR establecidos para cereales, su alimento, y el
consumo diario de los animales, no se esperan residuos detectables del herbicida en dichos
productos (EFSA, 2015).

En Argentina, los estudios como el mencionado previamente suelen no ser de acceso
publico directo y los trabajos que evallan la concentracién de ATZ en vegetales y/o
animales comestibles son muy escasos. En cuanto a los residuos de ATZ en vegetales, se
puede citar un estudio realizado con frutas y verduras obtenidas de verdulerias de la ciudad
de La Plata y la Ciudad Auténoma de Buenos Aires (Mac Loughlin et al., 2018). De las 28
lechugas, las 41 naranjas, los 23 pimientos, los 10 tomates y las 33 zanahorias analizadas,

solo se detectd ATZ soélo en las naranjas a concentraciones entre 0,035 y 0,064 mg kg
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p.h. En un estudio similar pero realizado en Canada, donde se analizaron lechuga,
manzana, uvas y tomate, los residuos de ATZ fueron detectados sélo en lechuga con una
frecuencia del 33% y un intervalo de concentraciones entre 0,00025 y 0,0075 mg kg™ p.h.
(Montiel-Leon et al., 2019a), es decir, entre uno y dos 6rdenes de magnitud menor que las
concentraciones detectadas en Argentina. Como puede verse, los valores hallados en
Argentina superan el 0,01 mg kg establecido como LMR permitido en productos

agropecuarios no incluidos en el Anexo | de la Resolucién de SENASA.

No se han encontrado trabajos independientes que evallien en Argentina residuos de ATZ
en carne vacuna. Un trabajo realizado en la Ciudad de Benin (Nigeria) ha encontrado
niveles de ATZ en carne vacuna entre no detectable y 0,0002 mg kg™ p.h. con un promedio
de 0,00011 + 0,0001 mg kg™ p.h. en masculo, de no detectable a 0,00028 mg kg™ p.h.y
un promedio de 0,00012 + 0,00014 mg kg™ p.h. en higado, de 0,00005 a 0,00014 mg kg™
p.h. y una media de 0,0001 + 0,00005 mg kg™ p.h. en rifién, con un intervalo de 0,00008 a
0,00018 mg kg p.h. y promedio de 0,000117 + 0,000052 mg kg™ p.h. en lengua (Tongo y
Ezemonye, 2015). Estos estudios demuestran que la ATZ puede detectarse en los

productos de origen animal, aunque a concentraciones muy por debajo de los LMR.

Residuos de ATZ en musculo de peces dulceacuicolas de interés para el consumo han sido
evaluados por la Comisién Administradora del Rio Uruguay. Por ejemplo, en Prochilodus
lineatus (sabalo) capturados en el Rio Uruguay, las concentraciones promedio y maximas
de ATZ fueron 0,025 + 0,048 mg kg™ p.h.y 0,123 mg kg™ p.h., respectivamente en 2015
y 0,358 + 0,209 mg kg™ p.h.y 0,864 mg kg™ p.h., respectivamente en 2016 (CARU, 2017).
Estos valores exceden el LMR establecido por SENASA.

En la seccion referida a concentraciones de ATZ detectadas en aguas subterraneas, se
discute el riesgo potencial que puede representar para el agua de bebida. Sin embargo,
para Argentina s6lo se encontré un trabajo muy reciente (Mas et al., 2020), que mide
plaguicidas (incluida ATZ) en agua de represas y cisternas para consumo humano. Segun
estos autores, las concentraciones maximas de ATZ fueron 7,92 ug L™ en cisternas y 0,8
Mg L™ en agua subterranea. No existen trabajos publicados que hayan medido
directamente la presencia del herbicida en agua de red. En tal sentido, un estudio realizado
en Sudafrica demuestra que la ATZ puede ser encontrada en el agua de canilla a
concentraciones detectables pero inferiores a 0,01 ug L™ (Machete y Shadung, 2019). En

otro estudio realizado en agua de canilla de Montreal (Canada), se encontré que ATZ era
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omnipresente en todas las muestras en un intervalo de 0,030 a 0,196 ug Ly con un valor
medio de 0,049 pg L (Montiel-Leon et al., 2019b). Ademas, se hallo el metabolito DEA en
el intervalo de 0,010 a 0,187 pg L™* y con una media de 0,036 ug L™. Es importante

considerar que el limite permitido para agua de bebida en Canada es de 5 ug L™.

De acuerdo al presente relevamiento queda en evidencia que la ATZ es detectable en los
alimentos y el agua en ocasiones superando los LMR. Por otro lado, también queda de
manifiesto que la informacion disponible sobre los residuos en alimentos en Argentina es
deficitaria, en general no es de acceso publico y que deberian realizarse un mayor nimero
de estudios independientes tendientes a obtener esta informacién que es sumamente

relevante para la seguridad alimentaria de la poblacion.

4.3. COMPORTAMIENTO AMBIENTAL DE LA ATRAZINA
4.3.1. Dindmica en suelo, agua, aire y especies vegetales

Como puede apreciarse a partir de los numerosos trabajos de investigacion desarrollados
por grupos de investigadores y técnicos pertenecientes en su mayoria al Consejo Nacional
de Investigaciones Cientificas y Técnicas (CONICET), al Instituto Nacional de Tecnologia
Agropecuaria (INTA) y a las Universidades Nacionales de nuestro pais, desde hace varias
décadas, se ha acumulado gran cantidad de evidencia empirica —ademas de tedrica- sobre
la movilidad de ATZ (entre otros plaguicidas) en el suelo, aunque no puede afirmarse lo
mismo en relacion con otros compartimientos ambientales, tales como el agua, el aire y la
biota. El creciente interés en lograr mayor eficiencia de los plaguicidas se correlaciona con
la necesidad de obtener mayores rendimientos y, en consecuencia, mayor competitividad

en el mercado global.

El destino de un plaguicida es el resultado de interacciones complejas entre sus
propiedades fisicas y quimicas, las caracteristicas del suelo y las condiciones ambientales
(Bedmar et al., 2017). Es por ello que en este apartado se desarrollara el comportamiento
ambiental de ATZ en distintas matrices, considerando sus fuentes y reservorios.

Aparicio et al. (2015) resume en la Figura 4.1, los destinos posibles de ATZ, luego de su
aplicacién. En el mismo se muestran los procesos que pueden convertir a un plaguicida en

un contaminante: escorrentia, lixiviacion, migracion y volatilizacion (Hang, 2012).
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Figura 4.1. Esquema que representa los destinos posibles de la ATZ en el ambiente (Tomado de
Aparicio et al., 2015).

4.3.1.1. Dindmica en suelo

En general el destino de los herbicidas en el suelo, después de cumplir con su efecto
fitotoxico, depende ampliamente de sus interacciones con la fraccién sélida (Hang et al.,
1996 ay b; Hang et al., 2011). Inicialmente estas interacciones son de tipo fisico-quimico y
corresponden a procesos de adsorcion que definen la biodisponibilidad del compuesto y la
capacidad de transportarse en el perfil, con el riesgo de convertirse en contaminantes por
acumulacion en aguas subterraneas. La adsorcion a la matriz del suelo es considerada la
via inicial de los procesos de retencion (Bailey y White, 1970) que constituyen el conjunto

de mecanismos que retardan o anulan el desplazamiento del herbicida en el perfil del suelo.

Los herbicidas son adsorbidos en mayor o menor medida por los coloides organicos e
inorganicos del suelo, variando la participaciéon de cada uno segun las caracteristicas
guimicas del herbicida y las propiedades de los coloides del suelo (Barriuso et al., 1994a,
Laird et al., 1992 en Hang y Sereno, 2002). La adsorcién de un plaguicida por el suelo,
sintetizado en el coeficiente de adsorcion Kd (o Kf definido previamente como coeficiente
de Freundlich en la seccion 1.2.), ha sido citada como el proceso que posee mayor
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influencia en su comportamiento y destino en el ambiente (Green y Karickhoff, 1990; Gerstl,
2000). La adsorcion es la consecuencia de la interaccion entre el plaguicida y los coloides

del suelo, pudiendo ser reversible o irreversible (Aparicio et al., 2015).

En Argentina se ha estudiado el proceso de retencion en varios suelos; los primeros trabajos
se realizaron con la molécula de ATZ (Hang et al., 2000) y con ATZ acompafiada de

metribuzin (Daniel et al., 2002) o acetoclor y/o s-metolaclor (Bedmar et al., 2011).

Dado que las propiedades del suelo tienen un patron de distribucion espacial, es posible
zonificar areas de mayor a menor adsorcion (Becerra et al., 2013), permitiendo identificar
areas de mayor vulnerabilidad a dosis altas de herbicidas, para realizar una primera

aproximacion al manejo de agroquimicos.

A continuacion, se exponen brevemente algunos factores, numerados de 1) a 10) que

modifican la disponibilidad y persistencia de la ATZ en el suelo:

1) Efecto de la materia organica del suelo

Se considera que la materia organica del suelo (MOS) es el constituyente mas involucrado
en la retencion de ATZ. Sin embargo, por las caracteristicas quimicas de este herbicida es
arriesgado inferir un valor unico de indice de retencion o extrapolar valores de otros suelos.
Dentro de un perfil de suelo, la variabilidad de las propiedades fisicas, quimicas y biolégicas

puede modificar marcadamente la retencion de ATZ (Wang et al., 1992; Ma et al., 1993).

Las primeras interacciones herbicida-suelo, pueden ser seguidas por otras mas lentas y
mas irreversibles (Wauchope y Myers, 1985). Esto conduce a una estabilizacion de los
compuestos a formas menos disponibles (Koskinen y Clay, 1997) aumentando la
persistencia y los riesgos de contaminacion por transporte a aguas subterrdneas. El grado
de transformacion de la fraccién organica afecta la cantidad de ATZ que puede ser retenida
y la estabilizacion en el tiempo (Barriuso et al., 1994b). Por otra parte, el grado de

humificacion de la fraccion organica varia verticalmente en un perfil (Andriulo et al., 2000).

Por su parte, Daniel et al. (2002) realizaron estudios de laboratorio para determinar la
influencia de las propiedades superficiales y sub-superficiales de tres suelos
representativos de la pampa humeda de Argentina sobre la adsorcién de ATZ. El contenido

de carbono organico (CO) y el limo se relacionaron positiva y negativamente,
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respectivamente, con el coeficiente Kf de ATZ (r? = 0,93), mientras que el coeficiente Kd de
ATZ se relacion6 positivamente con el contenido de CO y negativamente con el limo y la

capacidad de intercambio catiénico (r>= 0,96).

Weber et al. (2004) en Becerra et al. (2013) reunieron informacién de 185 suelos incluyendo
valores de Kd y propiedades edaficas, y propusieron una ecuacién para estimar el indice
Kd de ATZ. La regresioén mdltiple propuesta: kg™ = 4,1 + 0,43 MOS (%) + 0,09 arcillas (ARC)
(%) - 0,81 (L kg™) Kd (L kg™*) = 4,1 + 0,43 MOS (%) + 0,09 ARC (%) - 0,81 pH, Kd (L kg™) =
4,1 + 0,43 MOS (%) + 0,09 ARC (%) - 0,81 pH, permitiria disponer de valores de Kd

estimados a partir de mediciones mas sencillas tales como pH, MOS y ARC.

2) Efecto de la composicion de la matriz mineral

Debe considerarse asimismo la composicion de la matriz mineral -distintas fracciones
granulométricas-, que puede ser homogénea en el perfil, o presentar fuerte heterogeneidad,
lo cual esta relacionado con el tipo de material originario del suelo (Hang y Sereno, 2002).
Moorman et al. (2001) en Hang y Sereno (2002) reportaron diferencias en la cantidad de
ATZ adsorbida y su variabilidad en el perfil, en suelos aluviales y loéssicos. Los suelos de
origen aluvial presentan una morfologia mas heterogénea en su granulometria que los
suelos loéssicos y las propiedades que se modifican en general son aquellas que regulan

la retencion de ATZ:

Argiustol tipico: Son suelos de origen aluvial que se desarrollaron a partir de materiales que
han sido depositados por una multiplicidad de vias de escurrimiento con caracter
esporadico y estacionario. El suelo Argiustol tipico recibe ATZ desde el afio 1989 ytiene

mayor capacidad de retencion de este herbicida.

Haplustol éntico: Son suelos desarrollados sobre sedimentos limo loéssicos a partir de
materiales de naturaleza edlica (loess) que han sido ligeramente redepositados o
modificados por escurrimiento superficial de caracter temporario. Este suelo no ha recibido

ATZ y la retencidon mayor se restringe al horizonte de superficie.

Es decir, el perfil Argiustol, tiene un mayor espesor de suelo con elevada retencién de ATZ
respecto al perfil Haplustol, donde la retencién mayor se restringe al horizonte de superficie.

Por otro lado, en ambos perfiles se registré un ligero incremento en profundidad de los
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indices de retencion, en el perfil Argiustol a partir de los 90 cm y a partir de los 52 cm en el

perfil Haplustol.

Por su parte, Hang y Sereno (2002) y Hang et al. (2005) estudiaron la adsorcién de ATZ en
dos perfiles de suelo. Los resultados mostraron que el coeficiente Kd estuvo correlacionado
positivamente con el total de CO, con el tamafio de fraccidén de suelo y con el pH, aunque
esta relacion puede ser explicada por su correlacién negativa con el contenido de CO, dado
gue un pH mayor a 6, la adsorcibn de ATZ es independiente del pH. Ademas, estuvo
correlacionado positivamente con el contenido de ARC, en especial en el perfil Argiustol
Tipico. Concluyeron que la retencion de ATZ en suelo superficial fue primariamente

dependiente del contenido de MOS, lo que esta relacionado con el manejo del suelo.

Los indices mas altos de adsorcion de ATZ corresponden a los suelos de Udoles de
regiones humedas, que también corresponden al este de la Argentina, con altos niveles de
ARCy MOS. Estas condiciones explican, en parte, el Kd y Kf més altos obtenidos. Por otro
lado, en los horizontes subsuperficiales se detect6 baja capacidad de adsorcion de ATZ. En

general, ambos indices disminuyen con la profundidad.

Hang (2012) grafica el comportamiento de ATZ en suelos argentinos, como se muestra a

continuacion (Figura 4.2).
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Figura 4.2. Variacion de la tasa de disipacion y vida media de ATZ en los horizontes superficiales y
subsuperficiales del suelo en los dos subérdenes de suelos argentinos (Ustolls y Udolls, en espafiol
Ustoles y Udoles) (Modificado de Hang, 2012).

70

0

-, [



“Atrazina: Caracterizacién de la sustancia, usos, monitoreo e impacto ambiental”

3) Efecto de la lipofilicidad

La lipofilicidad de los plaguicidas -como se expuso previamente-, se expresa como
coeficiente de particion octanol-agua (logKow) y favorece la adsorcion al CO del suelo. En
una amplia gama de suelos, la adsorcion de ATZ presentd una regresion positiva con el
contenido de CO del suelo. Gramatica et al. (2000) informaron un aumento en la sorcién de
triazina al CO del suelo con mayor tamafio molecular y transferencia de carga total en la

molécula (Portocarrero et al., 2019)

Bedmar el al. (2006) investigaron el proceso de retencién en dos perfiles de suelo tipicos
Argiudol. Kd y Kf se correlacionaron significativa y positivamente con el contenido de CO y
la retencion de ATZ, y negativamente con el pH. También hubo una correlacion positiva con

cationes intercambiables.

Estos resultados coinciden con los comunicados por Hang y Sereno (2002) y Daniel et al.
(2002), quienes encontraron alta correspondencia entre la adsorcibn de ATZ y la

distribucion de CO en el perfil del suelo, determinante de la retencién de ATZ.

4) Efecto de la profundidad

Daniel et al. (2002) también comunicaron que los valores mas bajos de Kf para ATZ a
medida que aumenta la profundidad indicarian una menor adsorcibn a mayores
profundidades y, por lo tanto, un mayor potencial de lixiviacion de este herbicida una vez
que ha pasado por las capas superiores del suelo. Ademas de esto, las poblaciones
microbianas tienden a disminuir con la profundidad en el perfil y, por lo tanto, la

biodegradacion de los plaguicidas es mucho mas lenta que en la superficie del suelo.

La retencion de ATZ depende del tipo de suelo: en suelo Haplustol aumenta la afinidad con
el suelo a medida que aumenta la profundidad, pero disminuye con la profundidad en suelo
Argiudol, aumentando el potencial de lixiviaciébn a medida que se aleja de los horizontes
superficiales (Aparicio et al., 2015). Considerando las propiedades del suelo, la persistencia
de ATZ en suelos del sudeste bonaerense se incrementaron al aumentar las dosis de
aplicacion de los herbicidas, relacionandose con los bajos contenidos de MOS y un elevado
pH (Fuscaldo et al., 1999).
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Lenardon et al. (2000) estudiaron la retencién de ATZ en los 40 cm superficiales de tres
suelos de la provincia de Santa Fe. La adsorcién de ATZ fue mayor en el horizonte de
superficie, reflejando la importancia de la MOS en la retencién del herbicida. La excepcion
fue un suelo de Parand (provicia de Entre Rios), donde Kd aument6 con la profundidad,
debido probablemente a la influencia de horizonte subsuperficial con alto contenido de la

ARC montmorillonita, y muy alta capacidad de intercambio cationico.

Por su parte, Daniel et al. (2002) encontraron los valores mas bajos de Kf a mayores
profundidades, indicando una menor adsorcidbn y por lo tanto mayor potencial de
escurrimiento una vez que la ATZ abandona la parte superficial del suelo. Tanto Kf como
Kd, fueron significativametne mayores en los primeros 20 cm, y estuvieron positivamente
correlacionados con el contenido de CO y negativamente con el pH dado que las formas
protonadas son mas rapidamente adsorbidas a los sitios de intercambio i6nico. Resultados

similares fueron obtenidos por Bedmar et al. (2006, 2011).

5) Efecto del tiempo luego de la aplicacién

Hang el al. (2010) observaron que la mayor lixiviacion de ATZ ocurrid en los primeros 30
dias después de la aplicacion (DDA). Luego de 110 DDA, se observé que el porcentaje de
lixiviacion de ATZ era entre 0,035y 0,14% y que en la primera capa del perfil del suelo sélo
se encontraban concentraciones detectables del herbicida. Este resultado estuvo en

concordancia con resultados de persistencia y adsorcion.

6) Atrazina: ¢Movil o persistente? Tasas de acumulacion en suelo, vida media

En estudios de lixiviacién en columnas de suelo sin disturbar del sudeste bonaerense se
determiné que ATZ resulté ser de movil a moderadamente movil y los factores de retardo
reportados estuvieron entre 7,5 a 8,8 (Bedmar et al., 2004) y 9,78 a 20,97 (Montoya et al.,
2006). Las pérdidas por lixiviacion estuvieron entre el 1 - 55% respecto al total agregado
(Bedmar et al., 2004; Montoya et al., 2006).

En la Pampa argentina, el transporte en desequilibrio quimico explica la deteccion de ATZ
en la solucion de lixiviacién a 1,2 m de profundidad tres afios después de la Ultima aplicaciéon

del herbicida (Caprile et al., 2017). Estos autores indican que dado que se observé que la
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absorcion de ATZ en el suelo depende de la concentracién (Daniel et al., 2002; Silva et al.,
2012), se esperarian porcentajes de lixiviacibn méas altos si aumentaran las dosis de
herbicidas. El resultado de Caprile et al., (2017) se encuentra asociado ademas a la alta
frecuencia de uso de ATZ, el bajo contenido de MO (por los afios de agricultura

implemenada en la region) y a la dinamica asociada a las precipitaciones.
La persistencia de ATZ en el suelo puede ser elevada con un ti> de 28-115 dias.

El contenido de materia organica determina la estabilidad de la ATZ en el suelo,
favoreciendo su adsorcion. Este proceso esta asociado a la estratificacion de la materia
organica fresca, preferencialmente en las fracciones mas gruesas del suelo > 50 ym (Hang
et al., 2003; 2007a). Asimismo, independientemente de las aplicaciones previas de ATZ, la
mineralizacion es mayor en la capa superficial (0-2 cm; 0-5 cm) que en las sub-superficiales
(2-5 cm; 5-10 cm) (Hang et al., 2007a; 2007b).

En suelos de Cordoba, los tiz fueron de 16 y 41 dias para suelos con y sin historia de
aplicacién de ATZ, respectivamente y de 31 y 40 dias para suelos con cultivo y con
cobertura natural respectivamente, a una profundidad de muestreo 0-20 cm. Esto sugiere
una interaccion diferencial entre los microorganismos degradadores de ATZ y diferentes
tipos de plantas (Hang et al., 2003; 2007 a y b), de ahi de la importancia de sefialar que las
experiencias se llevan a cabo bajo una diferente historia agricola y con ello la variabilidad

de los resultados.

Zubillaga et al. (2010) evaluaron el impacto de ATZ en la actividad biol6gica, determinando
que la actividad microbiana se vio afectada, en tanto que Delmonte et al. (1996 en Hang,

2012) indicaron que la MOS fue el principal factor que determind la persistencia de ATZ.

La persistencia de ATZ fue determinada ya en el afio 1996 por Delmonte et al. (1996 en
Hang, 2012), quienes indicaron que ATZ tuvo una persistencia de 223 dias en suelos con

menor cantidad de materia organica, luego de la aplicacion de dosis recomendadas.

En otro estudio, bajo cultivo de cafia de azlcar en la provincia deTucuman, se analizo el
lixiviado de ATZ en suelo: El factor de retardo estimado para ATZ oscil6 entre 8 y 14

unidades (De Gerénimo et al., 2014).
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7) Disipacion de ATZ

La disipacién de ATZ depende del tamafio de la fraccién del suelo. En promedio, la fraccion
de tamafio de suelo > 50 um disiparon (mineralizacién + estabilizacién) luego de 28 dias de
incubacioén el 57% de ATZ inicialmente aplicada, mientras que la fraccion de suelo <50 pm,
disip6 sdlo el 35%. ATZ fue rdpidamente degradada asociada a la adaptacién microbiana,
en los suelos que recibieron ATZ por mas de 10 afios. Otros factores relacionados con la
rapida degradacion de ATZ son: pH moderadamente acido, altas temperaturas y adecuada
humedad del suelo. La duracion de la accion de ATZ es de 2-6 meses (CASAFE, 2013).

Bedmar et al. (2017) comunicaron que las tasas de degradacion y la DT50 decrecieron con
la profundidad del suelo. La persistencia de ATZ vario entre 13 y 29 dias. Ademas,
confirmaron que la adsorcion es el principal proceso que determina la persistencia de ATZ
en los horizontes superficiales y subsuperficiales. Correlacion significativa positiva fue
encontrada por Bedmar et al. (2002) entre la concentracion de ATZ y su persistencia,

aplicada en los 15 cm superiores de tres suelos del sudeste bonaerense.

Por su parte, Caprile et al. (2019) estudiaron la secuencia maiz-soja-trigo/soja (R) y
monocultivo de soja (S) en el NO bonaerense. En agua y suelo se determind ATZ, entre
otros compuestos. Las cantidades perdidas por escurrimiento fueron muy pequefias en
relacion a las cantidades retenidas en el suelo. Cuando se relaciond la cantidad perdida y
retenida con respecto a la cantidad aplicada (acumulada luego de 9 afios), nuevamente, en
R, algunos plaguicidas quedaron mas retenidos (azoxistrobina, clorpirifos, 2,4-D) y otros se
perdieron menos en agua de escurrimiento (ciproconazol, ATZ). Debe tenerse en cuenta
gue la dinamica es diferente en el NO y en el SE bonaerense, con diferente tasa de
disipacion, aunque se encuentran patrones comunes: El mantenimiento de la calidad de
suelo a través de una elevada biomasa aérea de residuos sobre la superficie y de un
sistema poroso relativamente estable acompafiado de una reserva razonable de CO en el
espesor 0-5 cm promueve procesos biofisicos de degradacién que disminuyen el
intercambio de plaguicidas al agroecosistema y su entorno. Otros autores (e.g. Merini et al.,
2012) comunicaron niveles de atenuacién de ATZ estadisticamente significativos a los 21

dias.

Becerra et al. (2015) realizaron un andlisis geoespacial del indice Kd de ATZ calculado

segun cartas de suelos y muestreo en grilla y comunicaron gue la informacion de las cartas
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de suelos, para los atributos evaluados, no es sustancialmente diferente a la obtenida por

un muestreo actual.

Por su parte, Hang (2012) indic6 que la disipacién se caracteriza por la conjuncion de la
tasa de disipacion y del ti2. Ambos parametros pueden ser estimados bajo condiciones de
laboratorio y de campo. La autora comunica resultados de estudios bajo condiciones
controladas asi como un resumen de las caracteristicas de suelos, usos del suelo y

pardmetros de degradacion de ATZ (tasas de disipacién y ti2) para suelos argentinos.

En sintesis, 1) la disipacién de ATZ decrecié con la profundidad, 2) la vida media para el
horizonte A, varié entre 13 y 17 dias y 3) la degradacion de ATZ se incrementd con la
temperatura, sugiriendo una participacion significativa de la actividad microbiana

consistente con lo comunicado por Bedmar (2008) y por Hang y Nassetta (2003).

8) Efecto del pH

Fuscaldo et al. (1999) realizaron bioensayos de persistencia con avena, y sus resultados
mostraron que la persistencia de ATZ en suelos se incrementd con la materia organica y

con el pH.

Aparicio et al. (2015) resumen la afinidad de ATZ por el CO y el pH para los suelos
argentinos estudiados hasta el momento: los coeficientes de retencion de ATZ disminuyen
con la profundidad de suelo y se correlacionan positivamente con el contenido de CO y
negativamente con el pH del suelo. El contenido de CO y el pH del suelo juegan un rol muy

importante en el proceso de retencion de ATZ.

Ademas, Montoya el al. (2003) también encontraron que cuanto mayor contenido de CO
tiene el suelo, mayor es la capacidad de retencion de ATZ y sus metabolitos, ocurriendo lo

opuesto con el pH.

Rodriguez (2000) analiz6 el pH 6ptimo para algunos herbicidas y comunicé que a pH 4-6,
la ATZ posee una descomposicion lenta. La actividad de los herbicidas foliares que son
neutros (la mayoria de los productos de accién post emergentes) no es influenciada por el
pH de la solucién mientras que la actividad de los herbicidas de reaccién basica (ejemplo

las triazinas) puede ser reducida en soluciones acidas.
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El bicarbonato de sodio es un componente natural del agua en algunas areas, que reduce
la actividad de los herbicidas. Se han encontrado aguas con contenidos de 1600 mg L de
bicarbonato de sodio, pero el antagonismo sobre los herbicidas comienza ya a partir de los
300 mg L. En la region semiarida pampeana, los principales cationes son el calcio, el
magnesio y el sodio, y los principales aniones son los sulfatos, cloruros y bicarbonatos
(Rodriguez, 2000). Cabe aclarar que las experiencias tomadas para los diferentes sistemas
de labranza son para el SE bonaerense y para la regiébn semiarida en La Pampa. Es
importante destacar esos aspectos pues la naturaleza del manejo de suelos es diferente

para ambas regiones y con ello, la dindmica del herbicida.

9) Efecto del sistema de labranza

Como se observa en la Tabla 4.1, Los suelos bajo siembra directa presentan mayor

velocidad de lixiviacion que los suelos bajo labranza convencional.

Tabla 4.1. Coeficientes de adsorcién (Kd/Kf) y desorcién (Kf/Kd) de ATZ, segun tipo y profundidad

de suelo y sistema de labranza (tomado de Aparicio et al., 2015). N.A.: no analizado.

Suelo Profundidad Adsorcion Desorcion | Bibliografia
(cm) Labranza Siembra
convencional | directa
Argiudol 0-10 7,82 NA NA
tipico 10-20 7,64
(Balcarce) 20-30 4,48
30-40 5,29
Argiudol 0-10 6,09 NA NA
tipico 10-20 446
(Tres 20-30 4,96
Arroyos) 30-40 2,97
Argiudol 0-10 3,03 NA NA
tipico 10-20 3,16
(Dorrego) 20-30 2,64
30-40 2,06
Haplustol 0-18 NA 1,39 NA Daniel et
tipico 18-56 0,43 al., (2002)
(Colonia 56-90 0,92
Caroya) >90
Argiustol 0-5 NA 1,21 NA
tipico 5-41 1,36
41-81 0,45
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(Jesus >81 0,71

Maria)

Argiustol 0-5 NA 11,76 NA
tipico 5-26 12,34

(Gral. 26-51 5,64

alvarado) >51 5,55

Argiustol 0-5 NA 8,39 NA
tipico 5-26 8,46

(Tres 26-51 6,20

Arroyos) >51 4,85

Ademas, los suelos bajo siembra directa presentan mayor variabilidad en el potencial de
lixiviacién debido a las modificaciones en la porosidad que cada sistema de labranza
confiere. Sin embargo, en cuanto al total de pérdidas por lixiviacion, solo se observaron
diferencias entre sistemas de labranza en un suelo de textura mas gruesa y menor

contenido de materia organica.

Montoya et al. (2006) comunicaron que las propiedades del suelo son mas relevantes que
las practicas de labranza para el transporte de ATZ. La no labranza produjo deteccion
temprana de ATZ en efluentes, favorecido por la lixiviacion en suelos con poca materia
organica. El carbono orgénico del suelo es el principal responsable de la adsorcién, y por

lo tanto la principal herramienta para reducir la lixiviacion.

Una baja adsorcion en el suelo conduce a que ATZ esté disponible para la infiltracion. Por
lo tanto, las cinéticas de sorcidn son extremadamente importantes para modelar el

transporte de contaminantes hacia la subsuperficie.

10) Efecto de los microorganismos del suelo en la disipacion de la ATZ

ATZ, como otros plaguicidas, es susceptible a procesos de transformacion quimica y
biolégica al estar expuesta al ambiente. En el proceso de disipacion de ATZ, una vez
aplicada al suelo, la accion de microorganismos es tal vez el factor biético mas importante
en la degradacion de este herbicida, puesto que un grupo de microorganismos puede
utilizar este compuesto como fuente de nitrégeno y energia. La degradacion microbiana
conduce principalmente a la N-desalquilacion, formando DEA, DEIA, vy
desetildeisopropilatrazina (DEDIA); la posterior degradacion de estos productos produce 4-
amino-2-cloro-1,3,5-triazina. Aplicaciones sucesivas de ATZ a través del tiempo genera la
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existencia en el suelo de microorganismos adaptados, lo que se traduce en una mayor
capacidad de degradacion del herbicida denominando a estos suelos, “suelos adaptados”.
Estos microorganismos utilizan a ATZ y sus derivados como fuente de carbono (C) y
nitrogeno (N) (Candela, 2016).

Hang et al. (2003) comunican que podria existir un proceso adicional de degradacion,
denominado bioestimulacion. En suelos con antecedentes de uso frecuente de ATZ, existen
microorganismos que estan adaptados para producir una mayor degradacion del producto.
Estos utilizan el N del anillo triazinico de la molécula para su crecimiento. Por otro lado, en
soja, por ser leguminosa, habria una menor degradacibn de ATZ, dado que los

microorganismos dispondrian de una fuente importante de N mineral.

11) Efecto de la aplicacion repetida de ATZ

Investigaciones realizadas en Argentina coinciden en que en los suelos donde se ha
aplicado con anterioridad ATZ, su persistencia es menor. Su uso repetido en el campo es
el factor que determina su mineralizacion acelerada, lo que es explicado mayormente por
una adaptacion de las comunidades microbianas (Hang et al., 2003). La tolerancia de las
cepas de Rhizobium, aisladas de nédulos de raices de variadas legumbres, a los
plaguicidas, entre ellos ATZ, fueron variables: la mayoria de las cepas fueron tolerantes a
ATZ (Zabaloy y Gomez, 2005).

La adsorcion o persistencia de ATZ no debe desvincularse de la frecuencia e intensidad de
su uso. En tal sentido, Principiano y Acciaresi (2017) alertan sobre el uso indiscriminado
de ATZ y sefala que debe tenerse en cuenta que para el control de malezas asociados a
las secuencias de cultivos de la regién norte de la provincia de Buenos Aires ATZ puede
tener un coeficiente de impacto ambiental alto (EIQ>45) al hacerse un uso repetido a lo
largo del ciclo de crecimiento de los cultivos. Asi, el incremento en la frecuencia de especies
resistentes y tolerantes en la region, lleva a un intenso y alto uso de herbicidas a los efectos

de controlar dichas especies con el consecuente incremento en el impacto ambiental.
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4.3.1.2. Dindmica en agua. ¢ Riesgo para las aguas subterraneas?

La EPA alerta en relacion a los modos en que ATZ puede entrar al ambiente, que incluyen
principalmente, precipitacion, escorrentia e infiltracién. Estos comportamientos pueden
causar la contaminacion del suelo, del agua superficial y del agua subterranea, siendo una

amenaza para el equilibrio ecolégico (EPA, 2016).

ATZ es el compuesto de mayor frecuencia de deteccion en diferentes cuencas hidrograficas
argentinas (Figura 4.3). Esto se debe a su alta presion de uso y a sus altas movilidad y
persistencia, lo que determina que finalmente sea registrada en diferentes matrices y no
necesariamente luego de su aplicacion. Concentraciones de ATZ en ecosistemas acuaticos
de Argentina se desarrollaron en el apartado 4.2.1.1 y los peligros de su movilidad hacia

estos sistemas, en el punto 4.3.1.3.

Sudeste de
Bs. As.

Mista
(Tucuman)

San Vicente
(Misiones)

Azul
(Bs. As.)

0 10 20 30 40 S0 60 70 80 90 100
Porcentaje de Deteccion

Figura 4.3. Porcentaje de deteccién de ATZ en agua superficial de cuencas argentinas. (Tomado de
Aparicio et al., 2015).

Las tierras semiaridas de Argentina se caracterizan por agricultura intensiva con gran
consumo de plaguicidas, por eso la proteccién del agua subterranea de la contaminacion

antropogénica es de suma importancia.

79

0

RSA-CONICET

,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,



“Atrazina: Caracterizacién de la sustancia, usos, monitoreo e impacto ambiental”

La combinacion del uso de la tierra y de los factores hidrogeolégicos se conoce como la
vulnerabilidad del agua subterrdnea a la contaminacién. La vulnerabilidad del agua
subterranea es un concepto, no una propiedad mensurable y debe ser inferida a partir de

informaciéon mensurable.

Existen modelos que relacionan propiedades fisico-quimicas de los plaguicidas para
estimar su destino ambiental. Algunos son el Método de Screening de la EPA, el indice de
vulnerabilidad de aguas subterraneas (GUS) y/o el Método de Goss para estimar el

potencial de transporte por escurrimiento superficial (Aparicio et al., 2015).

Como se comentd anteriormente, el destino de los herbicidas después de cumplir con su
efecto fitotoxico en el suelo, depende ampliamente de sus interacciones con la fraccion
sélida (Hang et al., 1996 a y b). Inicialmente son de tipo fisico-quimico y corresponde a
procesos de adsorcion que definen la biodisponibilidad del compuesto y la capacidad de
transportarse en el perfil, con el riesgo de convertirse en contaminantes por acumulacion

en aguas subterraneas.

Segun Poérfido et al. (2014), existen antecedentes mundiales de su presencia como
contaminante en aguas subterraneas, fue registrada en el pais en la década del ‘60 y
actualmente es el 2° plaguicida mas utilizado. Segun el British Crop Protection Council
(2004) ATZ tiene una vida media de 41 dias y su movilidad depende de las poblaciones
microbianas presentes, temperatura, pH y practicas de labranza, por lo tanto, el movimiento

de ATZ en el suelo incide en la posibilidad de contaminar aguas subterraneas.

El riesgo potencial para el agua subterrdnea se incrementa cuando los suelos son
permeables y las napas son superficiales. Los suelos permeables que facilitan este proceso

pueden ser: arenosos, arcillosos cuarteados y céarsticos (APVMA, 2004).

Bedmar et al. (2013) coinciden con Montoya et al. (2006), y sostienen que la determinacion
de los parametros de adsorcion y disipaciéon de plaguicidas en el suelo permite un mejor
prondstico de los procesos y del potencial de contaminacion del agua subterranea.
Calcularon los indices de factor de retardo y de atenuacion log-transformado (AFT), a fin de
estimar el riesgo de lixiviacion potencial de ATZ, para suelos del SE de la provincia de
Buenos Aires. La utilizacién de indices tabulados determind un mayor riesgo de lixiviacion,

gue tendi6 a incrementarse a mayor profundidad segun el orden de los horizontes:
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C>B>A>perfil.! En este punto, es importante destacar que si bien existe una concordancia
de las tendencias, ambos grupos de trabajo (del Dr. Bedmar y de la Dra. Caprile) realizan
sus experiencias sobre ambientes bien distintos, por lo que la coincidencia es mas que

importante al tratarse de regiones con condiciones edafocliméicas distintas.

ATZ tiene movilidad entre media y alta en los suelos (Koc = 39-155). Los principales
productos clorinados de transformacion son entre moviles y muy méviles. En condiciones
de campo, la mayoria de los materiales se disipan desde la zona radicular, pero residuos
trazas de ATZ se encuentran a profundidades mayores a un metro luego de un afio de
aplicacion. Por ese motivo se concluye que la ATZ y sus productos clorinados de

transformacion tienen el potencial de alcanzar las aguas subterraneas (CANADA, 2015).

También se model6 el potencial de ATZ en alcanzar las aguas subterraneas mediante la
estimacion de lixiviacion y modelo quimico (LEACHM, por sus siglas en inglés). La
concentracion mas alta de ATZ fue de 164 pg L™, en base al nivel de uso en maiz en
Quebec: 1,5 kg i.a. ha™.

Bedmar et al. (2011) mostraron que el grado de adsorcion de ATZ estuvo negativamente
correlacionado con el pH, lo que puede contribuir al aumento en la adsorcion de bases
débiles (como ATZ) en los horizontes superficiales, en relacién con los mas profundos. La
fuerte adsorcién encontrada en los horizontes superiores retarda el transporte de los
herbicidas hacia el agua subterranea. Sin embargo, los riesgos de la contaminacion del
agua subterranea se incrementan si los herbicidas pasan a los horizontes subsuperficiales,

en los cuales la adsorcion es principalmente controlada por la fraccion mineral del suelo.

ATZ tiene alta probabilidad de lixiviacion y moderada persistencia, y, por esto, se lo

cuantifico en casi todas las muestras de suelo y en todos los espesores. Se ha comprobado

1 El perfil del suelo es la ordenacion vertical de todos estos horizontes. Clasicamente, se distingue
en los suelos completos tres horizontes fundamentales que desde la superficie hacia abajo son:
Horizonte A, o zona de lavado vertical: Es el mas superficial y en él enraiza la vegetacion herbacea.
Su color es generalmente oscuro por la abundancia de materia organica descompuesta o humus
elaborado, determinando el paso del agua arrastrandola hacia abajo, de fragmentos de tamafio fino
y de compuestos solubles. Horizonte B 0 zona de precipitado: Carece practicamente de humus, por
lo que su color es mas claro (pardo o rojo), en él se depositan los materiales arrastrados desde
arriba, principalmente, materiales arcillosos, 6xidos e hidroxidos metélicos, etc. Horizonte Co
subsuelo: Esté constituido por la parte més alta del material rocoso in situ, sobre el que se apoya el
suelo, mas o menos fragmentado por la alteracion mecanica y quimica.
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su transporte en profundidad para las condiciones en donde se llevaron a cabo las

experiencias (Montoya et al., 2006).

Dado que uno de los usos permitidos de ATZ es la aplicacion en cultivos de cafia de azucar
(SENASA, 2016), Portocarrero et al. (2019) estudiaron el potencial de ATZ como herbicida
de pre- y post- emergencia, en suelos de la llanura aluvial salina de la provincia de Tucuman
cultivada con cafia de azucar. Del total de ATZ aplicada, se recuperé el 10% en el lixiviado.
Para una carga anual estimada de 100 mm, esta cantidad en el lixiviado excede los valores

internacionales de referencia para el agua de bebida.

La preocupaciéon por registrar y cuantificar el grado de vulnerabilidad de los acuiferos
subterraneos se comunica en Montoya et al. (2006). Estos autores mediante la construccién
de mapas de vulnerabilidad, concluyeron que el agua subterranea esta en “moderado a alto
riesgo de contaminacion” en el area de estudio. ATZ se cuantificé en agua subterranea en
concentraciones mayores a 0,1 pug L™. La contaminacién potencial del agua subterranea
depende de la variabilidad espacial y de las caracteristicas geomorfoldgicas e influidas
también por otras variables, tales como la intensidad en el uso del herbicida y de las

propiedades fisico-quimicas de los compuestos.

Por su parte, Caprile et al. (2017) consideran que deben profundizarse los estudios sobre
pérdidas de herbicidas por drenaje segun tipo ocupacion del suelo podrian resultar Gtiles
en el reconocimiento de practicas agricolas que mitiguen la contaminacion de acuiferos.
Esto es particularmente importante si tenemos en cuenta que el agua subterrdnea es la

principal fuente de agua para consumo humano en la regiéon (INDEC, 2010).

También se ha detectado ATZ en aguas subterrdneas de Nebraska, donde el agua de 41
pozos de monitoreo en un area agricola contenia ATZ en concentraciones de 0,01- 8,29 ug
L 1. Los suelos eran arenosos y bien drenados, y habian sido tratados con este herbicida
durante 15 afios con aproximadamente 5,5 g ha™* (Wehtje et al., 1983). No se detecté ATZ
en aguas subterrdneas en areas de produccion de maiz en el sur de Ontario (Frank y Sirons,
1979).

Considerando el coeficiente Koc y dada la vida media de referencia en el suelo, el indice
GUS promedio calculado para ATZ fue de 3,6, excediendo el valor de referencia de 2,8

establecido por Gustafson (1989), e indicando que es un herbicida lixiviador.
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En la misma linea argumentativa, Hang et al. (2010) registraron ATZ tres afios después de
su ultima aplicacién y, en algunos casos, supero los limites permitidos para agua potable,
segun la U.E., llegando a valores de 0,455 pug L™, en tanto que Vonberg et al. (2014) en
Hang et al. (2010), sefialan que ATZ es muy persistente en el suelo y que en Alemania la

siguen detectando en agua subterranea 20 afios después de haber prohibido su uso.

Por su parte Gaona et al. (2019) estimaron el riesgo potencial de lixiviacion de plaguicidas
al agua subterranea para establecer la posibilidad de contaminacién del agua subterranea
y el impacto ambiental de plaguicidas en una cuenca agricola de Argentina (cuenca del
arroyo Dulce al sureste de la provincia de Buenos Aires). Entre los plaguicidas utilizados en
los cultivos de maiz, los herbicidas fueron en general los de mayor riesgo de lixiviacién, en

tanto que ATZ y el acetoclor fueron los mas peligrosos.

Otros autores (Dalpiaz y Andriulo, 2017) comunicaron para ATZ que el indice USEPA/CDFA
la clasificé como lixiviable debido a que el valor de Koc fue < 300 L kg . También el indice

GUS la clasific6 como lixiviable debido a un valor > 2,8 (INA, 2002).

Bedmar et al. (2004) comunicaron que el menor valor de lixiviacién de herbicidas se
encontrd para los suelos de Balcarce (Buenos Aires) sugiriendo, al igual que otros autores,
gue el contenido de CO es el principal factor que controla la movilidad de ATZ en suelos.
Un minimo de 78 a 130 dias luego del tratamiento, fueron establecidos para ATZ. La
principal pérdida fue causada por transformacién de ATZ en diferentes metabolitos y otros

residuos no extractables.

Hang et al. (2010) estudiaron con lisimetros la lixiviacion de ATZ durante la produccion de
maiz en suelos de la pampa humeda argentina. Los resultados muestran que el transporte
de ATZ disminuye desde su tiempo de aplicacion. La mayor parte de la pérdida de ATZ en
el agua de drenaje ocurrio dentro de los 30 dias posteriores a la aplicacion del herbicida.

Por lo tanto, el periodo critico para el acuifero puede estar asociado con eventos de
precipitacién cercanos a la aplicaciébn de ATZ (antes y después) y al comienzo de la

temporada de crecimiento.

Prado et al. (2018) estudiaron la movilidad de ATZ y sus metabolitos en condiciones de
campo, en suelos cultivados con maiz durante un ciclo de cultivo y regados con agua
servida. ATZ se detectd en las muestras de suelo estudiadas y en el agua de percolacién

profunda hasta 2 meses después de su aplicacion, mientras que el metabolito HyA solo se
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detecto en el suelo 2 y 60 dias después de la aplicacion. El metabolito DEA solo se detectd
en el agua de percolacion 40 dias después de la aplicacién de ATZ. A pesar de la capacidad
del suelo para retener el herbicida, mas del 65% de la cantidad aplicada se lixivié con el
primer riego, debido a la gran cantidad de agua utilizada en el mismo. Para disminuir el
peligro de contaminacién de las aguas subterraneas, la aplicacion del herbicida debe
realizarse algunos dias después del riego, para permitir un mayor tiempo de contacto entre

ATZ Yy el suelo, y asi promover la adsorcion del herbicida.

4.3.1.3. Dinamica en agua. ¢ Riesgo para los ecosistemas acuéticos?

Aproximadamente el 1% de la ATZ aplicada en tierras agricolas puede finalmente ingresar
a los sistemas acuaticos cercanos a través de la escorrentia, el drenaje y los derrames. La
mayor pérdida de ATZ a través de la escorrentia superficial ocurre inmediatamente después
de la aplicacion y durante las lluvias torrenciales (Wu, 1980). En cinco rios que drenan areas
agricolas en Quebec se encontr6 que las pérdidas de ATZ varian de 0,1 a 2,9% de la
cantidad aplicada (Muir et al., 1978). El tipo de suelo influye en la pérdida de ATZ por
escorrentia superficial; por ejemplo, en 11 cuencas hidrogréaficas agricolas en el sur de
Ontario se encontraron pérdidas que iban desde un minimo de 0,33% de suelos arenosos

hasta un maximo de 1,93% de suelos arcillosos (Frank y Sirons, 1979).

Luego de ingresar a los ambientes acuaticos, la persistencia de la ATZ esta influenciada
por factores tales como la naturaleza del material sedimentario, el crecimiento de macrdfitas
y la actividad microbiana. En agua, este herbicida esta sujeto a degradacién por via
bioldgica, quimica y fotoquimica, habiéndose reportado para su tiempo de vida media

valores que varian entre tres dias (Kosinski, 1984) y ocho meses (Dewey, 1986).

Jones et al. (1982) han sefialado la relativamente rapida degradacion de la ATZ tanto en la
columna de agua como en sedimentos de ambientes estuarinos, con un tiempo de vida
media estimado que varia entre 3 y 30 dias, para la primera, y entre 15 y 35 dias, para el

material sedimentario.

La Figura 4.4 resume las vias mas comunes de contaminacion de ecosistemas acuaticos
epicontinentales. En la regiébn pampeana, asi como en el litoral argentino es muy comun
observar que los cultivos llegan hasta el borde mismo de los arroyos, lagunas y otros

cuerpos de agua dulce superficial. Por lo tanto, los procesos de lixiviacion y migracion, asi
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como la escorrentia son vias frecuentes de contaminacién de acuiferos. La volatilizacién,
la erosion edlica y la deriva de las gotas de plaguicidas que quedan en el aire durante y
luego de las aplicaciones, son fuentes de contaminacion del aire y eventualmente también

del agua.

DERIVA
EROSION EOLICA CONTAMINACION DEL AIRE
VOLATILIZACION

CONTAMINACION DEL SUELO

N

APLICACION

N AT

SCORRENTIA

- 'ﬁ/
) . {
LIXIVIACION \ 53 .
el CONTAMINACION

MIGRACION DEL AGUA

Figura 4.4. Posibles vias de contaminacion de plaguicidas en ecosistemas acuaticos y terrestres.

Cuando los plaguicidas alcanzan la superficie, una fraccién es interceptada/retenida por los
cultivos o rastrojos. Cuanto mayor es la acumulacion de residuos, es mayor su intercepcion,
y este proceso, es mas importante en compuestos apolares o de baja polaridad (Alletto et
al., 2010).

Sin embargo, el escurrimiento superficial es la principal fuente de la contaminacién de los
cuerpos de agua dulce superficial. Los plaguicidas que tienen alta adsorcion se transportan
unidos a los sedimentos de erosion; en cambio, los de alta solubilidad, se movilizan
disueltos en el agua. Las lluvias son el principal factor que controla las tasas de

escurrimiento, la erosion y la pérdida de plaguicidas.

Ademas, en la pampa ondulada, se encontr6 que la siembra directa, combinada con
monocultivo de soja promueven la formacion de estructuras laminares que disminuyen la
infiltracién y aumentan el escurrimiento. SENASA indica que ATZ como producto formulado
al 48% (y otras concentraciones) es moderadamente toxico para peces. Por lo cual se debe
evitar que el producto entre en contacto con ambientes acuéaticos. SENASA recomienda no

contaminar el agua de riego, ni tampoco receptaculos como lagos, lagunas y digues. No
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contaminar fuentes de agua cuando se elimine el liquido de limpieza de los equipos de

pulverizacion y asperjar el caldo remanente sobre campo arado o camino de tierra.

Los riesgos potenciales de la contaminacion de ecosistemas acuéticos seran descriptos

mas adelante, en este mismo informe.

Posibles herramientas a emplear para identificar contaminacion del agua.

Los Sistemas de Informacion Geografica (SIGs) combinados con el modelado son
herramientas eficientes para identificar el potencial de contaminacién no puntual o difusa
tanto para el agua superficial como la subterranea (Petersen et al., 1995, en Becerra et al.,
2013). En el caso particular de los agroquimicos, este tipo de estudios permitirian darles
una utilidad practica a los indices de adsorcion al interpretarlos en el contexto integrado
“suelo-ambiente-manejo”. EI cambio de escala de los estudios puntuales de adsorcion de
agroquimicos es un tema que ha sido abordado de diferentes formas, sin embargo, aliin no
hay estudios locales que consideren este cambio (Becerra et al., 2015). Estos autores
mostraron que la informacion de las cartas de suelos, para los atributos evaluados, no es

sustancialmente diferente a la obtenida por un muestreo actual.

4.3.1.4. Dindmica en especies vegetales

Comportamiento en los vegetales: ATZ es absorbida por las raices (el movimiento por
dentro de las malezas es xilematico) y en parte por las hojas de malezas de hoja ancha y
algunas gramineas, pudiendo utilizarse en tratamientos de pre-emergencia y post-
emergencia (CASAFE, 2013). Su accidn se orienta sobre todo a las malezas de hoja ancha
(latifoliadas) anuales. Algunas perennes solamente se pueden controlar con aplicaciones

de alta dosis. Es un herbicida incluido entre los “inhibidores de la fotosintesis”.

Especies sensibles: La tasa de fijacion del CO: se reduce hasta valores casi nulos después

de 1-2 dias de haber recibido la aplicacion.

Especies tolerantes: La tasa de fotosintesis no decrece tanto como en las sensibles, y

vuelve a valores normales a los pocos dias.

Especies resistentes: No tienen sitios de conjugacién donde el herbicida pueda ubicarse.
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4.3.1.5. Dindmica en aire

En las actividades agricolas y horticolas tendientes al control de las malezas, la mayoria de
los herbicidas se introducen en los campos cultivados o en general al ambiente como
aerosoles en una solucién diluida del producto comercial. La capacidad para evaporarse o
permanecer en fase gaseosa esta determinada principalmente por su presion de vapor. Se
conoce que la ATZ es una sustancia poco volatil, lo cual se deduce a partir de su baja
presion de vapor (0,039 mPa) y del bajo valor de la constante de Henry (1,5 x 10 Pa m®
mol™?) (Tabla 1.1). En este sentido, no es esperable que en la atmosfera se mueva a grandes
distancias una vez aplicada o que permanezca en suspension. Ademas de la baja
volatilidad, su vida media en aire también es relativamente baja (2,6 horas a 25°C) (WHO,
1993). Sin embargo, otros autores indican que aun en bajas concentraciones, la ATZ podria
transportarse a largas distancias por via atmosférica. En un trabajo realizado en Canada
por Waite et al. (2005) se estudiaron 10 herbicidas (entre ellos ATZ, alaclor, etalfluralina,
metolaclor, 2,4-D, dicamba, bromoxinil, MCPA, ftrifluralina y trialato) a lo largo de una
transecta de 500 km. La concentracion atmosférica también se analiz6 a varias altitudes, y
se identifico que algunos herbicidas representaron las fuentes locales, mientras otros, tales
como 2,4-D, dicamba, bromoxinil, MCPA y trifluralina fueron transportados por la atmdsfera.
Las cargas maximas de transporte atmosférico fueron de 73 kg para trifluralina y de 541 kg
para 2,4-D. La ATZ fue detectada soOlo en el 18% de las muestras y en bajas
concentraciones (0,26 ng m3). Segun Waite et al. (2005), su presencia se debe
probablemente no al transporte de uso local sino al transporte atmosférico a largas
distancias, desde E.E.U.U.

Debe considerarse ademas que la ATZ suspendida en el aire es susceptible a la fotdlisis
directa de la luz solar y a la accion del oxigeno atmosférico. Andreeva et al. (1987)
encontraron que, por accion de la fotooxidacion de 1,3,5-triazinas debida a la accién del

oxigeno atmosférico, pueden obtenerse nitro-1,3,5-triazinas.

Cabe destacar que no se encontraron trabajos de Argentina que midieran el transporte de
ATZ a largas distancias. Alonso et al. (2018), en un trabajo reciente, cuantificaron glifosato
y ATZ en agua de lluvia y en suelos de areas agroproductivas de la regibn pampeana
argentina (Figura 4.5). Colectaron muestras de agua de lluvia en areas urbanas con
diferentes grados de uso de la tierra y con una produccién extensiva de cultivos, y muestras

de suelo subterraneo de los sitios periurbanos. Los herbicidas se detectaron en el 80% de

0

woae BRAESONICET

87



“Atrazina: Caracterizacién de la sustancia, usos, monitoreo e impacto ambiental”

las muestras de lluvia en concentraciones media y maxima de 0,22 a 26,9 ug L, en suelos
se registré en el 32% de las muestras, en concentraciones de 7 a 66 ug kg'*. No encontraron
relacion entre concentracion en suelo y en la atmosfera. Los autores destacan la relevancia

de la contribucién de la lluvia a los niveles superficiales de los plaguicidas estudiados.

Sin asociacion con fuentes de
suelos locales

Deriva de gota

-

Gradiente de
« Concentracion

Erosidn Eélica + Volatilizacién

Muestras Colectadas
de Areas Urbanas y
Periurbanas

Contribucion a ambientes
acuaticos de superficie

Figura 4.5. Glifosato y ATZ en agua de lluvia y suelos de areas agroproductivas de la region
pampeana de Argentina (Modificado de Alonso et al., 2018).

El hecho de que las concentraciones de estos herbicidas persisten en el suelo (Aparicio et
al., 2013) indica que este puede ser una fuente eventual de remision a la atmdsfera (Alonso
et al.,, 2018). Efectivamente, dependiendo de las propiedades fisico-quimicas de los
compuestos activos, pueden producirse emisiones post-aplicacién, alcanzando pérdidas de
casi 90% del producto mediante volatilizacion que puede durar unos dias o durante
semanas junto con la accion de la erosion edlica que arrastra y finalmente levanta particulas
de suelo cargadas con plaguicidas. La ATZ y sus metabolitos se han detectado
predominantemente en fase de vapor (Cooter et al., 2002) e incluso a 200-300 km del

campo cultivado mas cercano (Thurman y Cromwell, 2000 en Alonso et al., 2018).

En un estudio extenso a nivel mundial, se detectdé ATZ atmosférica en el agua de lluvia en
Francia (Trautner et al., 1992), Polonia (Grynkiewicz et al., 2003), E.E.U.U. (Vogel et al.,
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2008), Alemania (Huskes y Levsen, 1997) e ltalia (Trevisan et al., 1993); con valores

maximos de 40 ug L™ registrados en los E.E.U.U. (Nations y Hallberg, 1992).

Debido a que la deposicion atmosférica de herbicidas a través de la lluvia en cuerpos de
agua superficiales y suelos, asi como en sitios urbanos de Argentina podrian constituir una
fuente de exposicion de la poblaciéon a estos contaminantes del aire, es necesario la
inclusion de plaguicidas en los niveles guia de calidad del aire y en los programas
nacionales de monitoreo, dado que se ha comprobado que se dispersan en regiones fuera

del area de aplicacion (Alonso et al., 2018).

Alonso et al. (2018) indica que la pulverizacion aérea produce una gota de menor tamafio
que un pulverizador terrestre y en consecuencia la deriva por aire es mayor (cae a una
velocidad diez veces menor que la terrestre). Ademas, las gotas pequefias se evaporan

mas rapidamente que las gotas de mayor tamafio.

Algunos autores comunican que las pulverizaciones dependiendo de la direccién e
intensidad del viento, y de la inversién térmica y otras variables climaticas, pueden alcanzar
grandes distancias. Teniendo esto en cuenta y dado que muy frecuentemente las
pulverizaciones se realizan en cercanias de establecimientos educativos, clubes deportivos
y otras instituciones sociales, seria recomendable disminuir esta brecha en el conocimiento,
realizando estudios de concentracion de ATZ en zonas urbanas y periurbanas. Se han
encontrado trazas de plaguicidas en areas no agricolas, asi como en la atmésfera, las
aguas superficiales y subterraneas (Postigo y Barceld 2015). A pesar que este herbicida
esta prohibido en la U.E. desde 2003 (Beth Sass y Colangelo, 2006), por la potencial
exposicion humana (Guzzella et al., 2006), se sigue utilizando porque no esta prohibido en

muchos paises, incluyendo a la Argentina.

Podria decirse que el amplio y reciente estudio desarrollado por Alonso et al. (2018) es “la
excepcion que confirma la regla”, dado que es el primero y unico de este tipo realizado en
Argentina. Sin embargo, dado el importante nivel de uso de ATZ que se detalla en este
informe, se recomienda realizar otros estudios de concentracion de dicho herbicida en aire
y cuantificar las distancias que alcanza desde el punto de aplicacion. En ese sentido, se
deberia avanzar en una red de experimentos en diferentes regiones y bajo distintas
condiciones ambientales y de tecnologia de aplicacién para cuantificar los efectos fuera del
blanco. Este es un punto clave y de mucho debate en la Comunidad, por los intereses

contrapuestos existenes.
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5. EFECTOS DE LA ATRAZINA SOBRE LA BIOTA

Comentarios preliminares: Numerosos estudios han demostrado la utilidad de los
organismos acudaticos y terrestres como modelos experimentales para la evaluacion de
efectos adversos de la ATZ. En la tabla 4 del ANEXO, se muestran las concentraciones de
ATZ registradas en matrices ambientales (agua superficial, sedimentos, agua subterranea,
agua de lluvia, biota y suelo) de Argentina y Uruguay. Estos datos dan cuenta de las
concentraciones ambientalmente relevantes, es decir, las que es posible encontrar en
diversos compartimientos ambientales. La relevancia de esta informacién radica en que
algunas investigaciones realizadas a escala de micro y mesocosmos utilizan
concentraciones de ATZ superiores a las que se registran en los ecosistemas acuaticos y
terrestres, por lo cual los datos de efectos en estos casos, deben tomarse con cautela. Sin
embargo, también es preciso indicar que las concentraciones registradas en campo pueden
ser muy inferiores a las que los organismos estan expuestos luego de eventos de
aplicaciones, y estas mayores concentraciones (tanto puntuales como difusas) ejercen su
efecto sobre la biota atn antes de que los procesos de degradacion, adsorcion, escorrentia,
lixiviacion, etc., disminuyan la biodisponibilidad para la biota, de la molécula de interés. Asi,
antes de que algunos o todos estos procesos ocurran, los organismos del agua, suelo y
aire pueden estar expuestos a concentraciones mayores a las registradas durante los
monitoreos que los grupos de investigacion realizan en lugares y momentos precisos en las

distintas matrices.

En Argentina, estos monitoreos son incompletos (registran sélo algunos plaguicidas),
discontinuos (se realizan generalmente durante los afios de ejecucion de los proyectos —
generalmente 1 a 3 afios), involucran solo algunos grupos biolégicos (en funcion de la
experiencia de los investigadores que desarrollan los proyectos) y se evaltan solo algunas
matrices (generalmente agua o sedimento, raramente suelo y practicamente nunca aire).
Contrariamente, en paises europeos y norteamericanos, los Estados realizan monitoreos
continuos durante décadas, de diversos contaminantes (incluyendo plaguicidas), en
distintas matrices y en diferentes compartimientos ambientales. Los entes gubernamentales
organizan y actualizan esta informaciéon que queda disponible en la web. Por ejemplo:
https://www.umweltbundesamt.de/en/data/air/air-data;
https://www.eea.europa.eu/publications/92-9167-001-4/page009.htmi;

https://www.mda.state.mn.us/groundwater-pesticide-water-quality-monitoring.
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La comunidad cientifica con estos datos disefia proyectos, realiza estudios y en base a ellos
elabora conclusiones y aconseja las modificaciones pertinentes a las distintas areas de
gobierno. Por su parte, las Agencias regulatorias establecen y hacen publicos, criterios
normativos que deben cumplirse para cada sustancia 0 compuesto en particular.
Finalmente, el Estado controla que tales criterios se cumplan. Este circulo virtuoso es al

gue Argentina deberia aspirar a disefiar, implementar y mantener intergeneracionalmente.

5.1. Efectos de la atrazina en invertebrados acuaticos y terrestres
5.1.1. Efectos de la atrazina en invertebrados acuéaticos
5.1.1.1. Efectos de la atrazina en insectos acuaticos

Belden y Lydy (2001) mostraron que la ATZ puede causar efectos nocivos subletales en

invertebrados, por ejemplo, en el insecto Chironomus tentans, en concentraciones de 200
ug L™

Por su parte, Graymore, et al. (2001) indicaron que este herbicida afecta a la sobrevivencia
y al crecimiento de insectos acuéticos. En estudios de laboratorio, concentraciones mayores
a 230 pg L* redujeron la eclosion, y produjeron desarrollo larvario aberrante, asi como la
disminucion de pupas de C. tentans. En estudios de campo, otras especies de quironémidos
se vieron afectadas por concentraciones de 20 pg L. Los efectos observados fueron:
disminucién en la abundancia, riqueza y diversidad de especies de insectos benténicos, lo
gue disminuyé significativamente con el aumento en la concentracion de ATZ (Dewey,
1986). Las especies no depredadoras tuvieron una disminucibn mayor que las
depredadoras, por la disminucién de la disponibilidad del recuso tréfico (fitoplancton,
macrdfitas, detritus) y de la disponibilidad de habitat que ofrecen las macrofitas.
Contrariamente, las especies depredadoras pueden buscar recursos tréficos y de habitat
por lo cual son menos afectadas. Es decir, para las especies no depredadoras, la ATZ
produjo efectos negativos directos e indirectos por disminucion del recurso tréfico o de
habitat. Por otro lado, cuando son expuestas a niveles mayores de ATZ, algunas especies
pueden emerger antes, modificando asi la disponibilidad de alimento para las especies que

de ellas se alimentan.

91

0

woae BRAESONICET



“Atrazina: Caracterizacién de la sustancia, usos, monitoreo e impacto ambiental”

5.1.1.2. Efectos de la atrazina en moluscos acuéaticos

Dos Santos y Martinez (2014) evaluaron los efectos bioquimicos y genotéxicos de los
herbicidas ATZ y glifosato por separado, como también su mezcla, en la almeja de agua
dulce Corbicula fluminea después de 96 h de exposicion. Los animales fueron expuestos a
2y 10 ug L*de ATZ (ATZ2 y ATZ10), 2y 10 mg L™ de RD (RD2 y RD10) y las siguientes
mezclas: 2 ug L* ATZ - 2 mg L* RD (AR2) y10 ug L* ATZ — 10 mg L™ RD (AR10). Como
puntos finales y biomarcadores, evaluaron las actividades de las enzimas EROD (7-
etoxiresorufina-O-deetilasa), GST (glutation-S-transferasa), SOD (Superéxido dismutasa),
CAT (catalasa), GPx (Glutation peroxidasa) y GR (glutation reductasa), ademas del
mecanismo de resistencia multixenobiético (RMX), y concentraciones reducidas de
glutation (GSH) y peroxidacion lipidica (LPO). Las branquias fueron mas susceptibles a la
accion de los herbicidas y los resultados mostraron que ATZ2 y ATZ10 causaron una
reduccion significativa en EROD y la mezcla una disminucion significativa en el EROD y el
RMX. Con respecto a las principales defensas antioxidantes, la actividad de la SOD
aumenté en las branquias de la almeja expuestas a ATZ10 y RD10. Sin embargo, la
exposicién a ATZ y RD por separado no aumentaron el dafio del ADN, la exposicion a AR2
y AR10 caus6 un aumento significativo en la ocurrencia de dafio en el ADN. En conclusion,
este estudio mostré que, si ambos herbicidas se aplican aislados para C. fluminea, ATZ
interfirié principalmente en la biotransformacion mientras que RD interfirid principalmente
en las defensas antioxidantes que conducen a la peroxidacion de los lipidos. Las mezclas

de herbicidas mostraron efectos antagénicos en las branquias del molusco.

Al estudiar el efecto de la ATZ en moluscos Gasteropodos entre otros invertebrados,
Graymore et al. (2001) presentaron un resumen de los efectos directos e indirectos en los
organismos acuaticos y en la estructura de la comunidad. Sostienen que la ATZ es el
herbicida de mas amplio uso en el mundo luego del glifosato ademas de ser econémico; es
registrado frecuentemente en aguas superficiales, y se documenté que afecta la
reproduccion de la flora y fauna acuatica, lo que impacta en la estructura de la comunidad
en su conjunto. Los autores proponen que no es conveniente utilizar un anico limite maximo
permitido global, como proponen muchos entes regulatorios. Proponen en cambio, que se
establezcan limites flexibles regionales, en linea con el riesgo potencial de contaminacién
para agua superficial y subsuperficial y en relacion con la fragilidad de los ambientes

acuaticos de cada regién. En su estudio, estos autores indican también que hay muy pocas
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investigaciones sobre efectos de la ATZ en moluscos gasteropodos. Estos organismos
pueden ser afectados por pérdida de habitat (se refugian en macréfitas) y de alimento (se

alimentan de perifiton y macrofitas), eslabones troficos muy sensibles a la ATZ.

5.1.1.3. Efectos de la atrazina en crustaceos acuaticos

Segun algunos autores, ATZ puede tener efectos desde leves a muy toxicos para los
organismos acuaticos. La concentracion efectiva media (CEso) reportada para cladoceros
es de 4,60 mg L * para Ceriodaphnia dubia, 12,37 mg L™ para Macrothrix flabelligera, 14,30
mg L™ para Ceriodaphnia silvestrii y hasta de 50,41 mg L™* para Daphnia magna. La CEso

para el copépodo Tigriopus brevicornis es 0,124 mg L (Stara et al., 2018).

En dos estudios de exposicion a la ATZ, los camarones Palaemonetes argentinus y
Gammarus kischineffensis generaron menor CAT, pero mayor actividad de SOD. La prueba
de toxicidad aguda en el camarén de agua dulce P. argentinus mostré una CLso 48 h de
8,90 mg L (Griboff et al., 2014).

Por su parte, Stara et al. (2018) expusieron al cangrejo de rio veteado Cherax destructor a
concentraciones ambientalmente relevante de ATZ correspondientes a 6,86 ug L™y al 10%
de la CLso 96 h (1,21 mg L™). Los resultados mostraron diferencias significativas (p < 0,01)
con los controles en parametros bioquimicos de la hemolinfa (lactasa, fosfatasa alcalina) y
actividad de SOD, asi como en la histologia de las branquias. La concentracién mayor
produjo disminucién de la movilidad, diferencias en el perfil bioquimico de la hemolinfa
(lactasa, fosfatasa alcalina, amonio, glucosa), biomarcadores antioxidadntes (SOD, CAT,
GR, GST, GSH), asi como modificaciones histologicas en el hepatopancreas y branquias.
Algunos efectos persistieron luego de un periodo de recuperacién de 14 dias sin ATZ. Estos
resultados proveen evidencia de que concentraciones ambientales de ATZ producen

efectos negativos en cangrejos dulceacuicolas.

En un trabajo muy reciente, Abdulelah et al. (2020) demostraron que concentraciones
ambientalmente relevantes de ATZ causan dafio en el ADN en las células de las anténulas
del cangrejo de rio norteamericano. Dado que este herbicida altera las respuestas
guimiosensoriales, el objetivo del mencionado estudio fue determinar el efecto de la ATZ
en las estas células, incluidas las neuronas sensoriales olfativas, ubicadas en las antenas

laterales de cangrejo. En este experimento los autores trataron cangrejos de rio durante 10
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dias con concentraciones ambientalmente relevantes de ATZ de 0, 10, 40, 80, 100 y 300
ug L para determinar si alguna célula tenia dafio en el ADN y por lo tanto podia estar
sufriendo apoptosis (una via de destruccion o muerte celular programada o provocada por
el mismo organismo, con el fin de controlar su desarrollo y crecimiento). Descubrieron que
las concentraciones mayores a 10 ug L™ de ATZ causan dafio al ADN en las células de las
anténulas laterales, incluidas las neuronas sensoriales olfativas, lo que conduce a
alteraciones en la quimiosensorialidad. Debido a que los cangrejos de rio dependen en gran
medida de la quimiorrecepcion para sobrevivir, los cambios en su capacidad para percibir
los olores que siguen a la exposicion a la ATZ, pueden tener efectos perjudiciales sobre el

tamafio de la poblacion.

Graymore et al. (2001) sostienen gue son escasos los estudios sobre los efectos de la ATZ
en crustaceos. La sobrevivencia del camarén Gammarus fascinatus adultos disminuy6 en
concentraciones mayores a 490 ug L. Estos camarones también pueden verse afectados,

sin embargo, al igual que los moluscos, por reduccion del recurso tréfico.

Por su parte, Demirci et al. (2018) sostienen que los estudios sobre la toxicidad de los
plaguicidas para organismos no blanco en general se centran en la CLso y en las respuestas
bioguimicas a plaguicidas individuales. Sin embargo, afirman que, para determinar posibles
riesgos ambientales, es importante probar los efectos combinados de los plaguicidas, como
por ejemplo insecticidas y herbicidas, que con frecuencia son utilizados juntos en areas
agricolas. En este marco, los autores investigaron los efectos téxicos del uso de once
concentraciones de ATZ (1 a 50 mg L) combinadas con los insecticidas endosulfan,
indoxacarb y tiametoxam en el crustaceo anfipodo G. kischineffensis. Estudiaron las
actividades de biomarcadores de estrés oxidativo, desintoxicacion y neurotoxicidad.
Comparado con ATZ sola, detectaron mayores actividades de GST, CAT y SOD
(biomarcadores de estrés oxidativo) cuando ATZ se combiné con endosulfan o indoxacarb.
Sin embargo, se determinaron valores de intervalos biologicos de referencia (IBR) [la
clasificacion de la concentracién de cualquier analito como patolégico o no implica que el
valor de la medicion sea comparado con valores de organismos similares, para lo cual es
necesario obtener IBR] mas altos en organismos en los que se utilizaron mezclas de
plaguicidas que en el uso individual. Segun estos resultados, las mezclas de ATZ y otros
plaguicidas pueden causar efectos sinérgicos y pueden ser evidencia de mayor toxicidad y

estrés oxidativo.
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Otros autores, por ejemplo, Bejarano et al. (2003) investigaron los efectos de la ATZ sobre
la reproduccioén y el desarrollo durante generaciones multiples del copépodo Amphiascus
tenuiremis. Los copépodos estuvieron expuestos cronicamente a tres concentraciones
nominales de ATZ: 2,5; 25, y 250 mg L™. Cabe destacar que estas concentraciones son
superiores a las ambientalmente relevantes. Los copepoditos individuales se criaron
durante dos generaciones (FO y F1) para lograr la madurez y el apareamiento en
micropocillos con 200 uL de solucién de ATZ. La supervivencia de copépodos en todos los
tratamientos y generaciones fue del 0,95%. El herbicida no afect6 el desarrollo hasta la
madurez reproductiva o el tiempo hasta la eclosién del huevo del copépodo. Sin embargo,
las fallas reproductivas aumentaron a lo largo de las generaciones al aumentar las
concentraciones de ATZ. Los fracasos reproductivos en los tratamientos con 0; 2,5; 25 y
250 mg L de ATZ fueron 11, 20 y 24% para el FO y 4, 9, 26 y 38% para el F1,
respectivamente. En comparacion con los controles, la produccion total de nauplios por
hembra se redujo en aproximadamente un 22% en las hembras FO expuestas a 250 mg L~
Lde ATZ, y en 23%, 27% y 32% en hembras F1 expuestas a tratamientos con 2,5; 25 y 250
mg L' de ATZ, respectivamente. El efecto combinado de insuficiencia reproductiva y
reduccion de la produccién de descendientes redujo significativamente el crecimiento de la
poblacién total en la generaciéon F1, incluso a concentraciones de ATZ menores que la

considerada segura para la exposicion cronica al agua de mar (26 mg L™).

En la literatura especializada son sumamente escasos los estudios de comportamiento, en
especial en organismos plancténicos. Gutiérrez et al. (2013) analizaron la toxicidad
conductual aguda de dos formulaciones comerciales de endosulfan y ATZ (Gesaprim 90
WDG® y Zebra Ciagro®, respectivamente) en el copépodo ciclopoide Mesocyclops
longisetus, frecuente en el valle aluvial del rio Parand, en las siguientes concentraciones:
para nauplios, 240 a 1.920 yg L™* de ATZ y 480 a 3.840 ug L™ para adultos. Se utilizaron un
total de 320 especimenes. ElI comportamiento estudiado fue la "Capacidad de escape"
debido a su importancia ecoldgica en interacciones naturales depredador-presa. Esto fue
investigado utilizando dos disefios experimentales: (1) un depredador simulado (un
dispositivo hidraulico) y (2) un depredador verdadero, el pez zooplanctéfago Cnesterodon

decemmaculatus.

Ambos plaguicidas resultaron altamente toxicos para adultos y nauplios en concentraciones

incluso relativamente bajas y similares a los encontrados en estudios de campo. En
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copépodos la supervivencia no sélo se vio afectada directamente sino también
indirectamente alterando su comportamiento de escape, que puede haber aumentado su
vulnerabilidad a la depredacién. La capacidad de escape medida con el depredador
simulado fue estimulada tempranamente (hasta 6 h de exposicién) pero inhibido més tarde
(después de 24 h de exposicidn). Los experimentos de depredacion con el pez depredador
coincidieron con estos resultados. En sintesis, los formulados de ATZ fueron altamente
toxicos para M. longisetus pues afectaron su tasa de sobrevivencia directamente a bajas

concentraciones e indirectamente por su alteracion en la capacidad de escape.

Otros autores, Moreira et al. (2014) compararon la sensibilidad de tres especies de
cladoéceros, D. magna, C. silvestrii y M. flabelligera, al herbicida ATZ Atanor 50 SC®,
ampliamente utilizado en cultivos de Brasil. Las pruebas de toxicidad aguda se realizaron
al valor nominal de concentraciones de ATZ de 2,25; 4,5; 9; 18; 36 y 72 mg Lt en C.
silvestrii y M. flabelligera y a 2,25; 4,5; 9; 18; 36; 72 y 144 mg L™ en D. magna. Las dos
especies que se encuentran naturalmente en los cuerpos de agua en Brasil fueron méas
susceptibles que D. magna, de distribucion holartica. Las concentraciones efectivas de ATZ
Atanor 50 SC® (CEso - 48 h) para las especies M. flabelligera, C. silvestriiy D. magna fueron
12,37 (¥2,67) mg L*, 14,30 (+1,55) mg Ly 50,41 (+2,64) mg L?, respectivamente. Ademas,
cuando la CEso observada para M. flabelligera y C. silvestrii se comparé con valores
publicados de CEso 0 CLso (mg L™) para varios organismos acuaticos expuestos a ATZ, se
comprobd que los dos clad6ceros fueron los mas sensibles al herbicida. Los autores
arribaron a la conclusion que dada la amplia distribucién de C. silvestrii y M. flabelligera en
regiones tropicales y subtropicales, estas especies nativas serian organismos de ensayo
valiosos en pruebas ecotoxicoldgicas, para el control de sustancias téxicas en aguas dulces

tropicales.

En artropodos, el sistema ecdiesteroide interviene en la ecdisis (muda) y la metamorfosis.
Controla por lo tanto la muda en insectos, cangrejos y otros artrépodos. Palma et al. (2009)
evaluaron la actividad ecdiesteroide de la ATZ, exponiendo a dafnidos y embriones a
concentraciones nominales de este herbicida (0,5; 5; 15 mg L) y determinaron el efecto en
la frecuencia de muda y anomalias en el desarrollo embrionario. Los resultados sugieren
que la ATZ indujo un aumento de anomalias embrionarias, promoviendo su toxicidad sin

interferir con la actividad ecdiesteroide del crustaceo.
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Es casi inexistente la informacion sobre la biodisponibilidad y posibles efectos de
plaguicidas adsorbidos a los sedimentos, y la biodisponibilidad de plaguicidas en particulas
en suspension y materia orgéanica disuelta. Sin embargo, Phyu et al. (2004) proporcionaron
datos de toxicidad considerando estos factores. Calcularon la toxicidad de las sustancias
de prueba siguiendo la Organizacion para la Cooperacion y el Desarrollo Econémico
(OCDE), mientras que el cambio en la biodisponibilidad se midi6 utilizando valores de CEso
basados en la medicion inicial de concentraciones de las sustancias en estudio. La toxicidad
aguda (48 h) de ATZ y molinato sobre Daphnia carinata se determiné en agua de cultivo
del claddcero y en agua de rio en ausencia y presencia de sedimentos. Las CEsp a las 48 h
(inmovilizacion) de ATZ para D. carinata oscilaron entre 224 y 26,7 mg L%,
respectivamente. Ambos quimicos fueron clasificados como de baja toxicidad aguda para
D. carinata. La presencia de materia orgénica disuelta y particulas suspendidas en agua de
rio no redujo significativamente la biodisponibilidad (medida como toxicidad) de la ATZ a D.
carinata en comparacion con la probada en agua de cultivo. La presencia de sedimentos,
sin embargo, redujo la biodisponibilidad (CEso 48 h) de ATZ en medio de cultivo de 24,6 a
30,7 mg L, y en agua de rio, de 22,4 a31 mg L™

5.1.2. Efectos de la atrazina en invertebrados terrestres

Novais et al. (2012) puntualizan que los antecedentes en relaciéon con los mecanismos
moleculares de respuesta a los plaguicidas son escasos y la informacion sobre tales
respuestas en los invertebrados del suelo es casi inexistente. Sin embargo, Enchytraeus
albidus (anélido, Oligochaeta) es una especie modelo en ecotoxicologia de suelos estandar
para la cual se conocen los efectos de muchos plaguicidas sobre la supervivencia, la
reproduccion y el comportamiento de evitacion. Se realizaron experimentos para investigar
las respuestas de transcripcion de E. albidus expuesto a tres plaguicidas: dimetoato
(insecticida), ATZ (herbicida) y carbendazim (fungicida), en un rango de concentraciones
gue inhiben la reproduccion en un 10%, 20%, 50% y 90% (CEio, CE20, CEso y CEoo,
respectivamente). La meta de este estudio fue identificar los procesos bioldgicos clave
afectados por cada compuesto y si estan relacionados con la dosis. Los tres plaguicidas
afectaron significativamente los procesos bioldgicos como la traduccioén, la regulaciéon del
ciclo celular o la respuesta general a estrés. La ATZ afectd el metabolismo de los lipidos y

esteroides (también por dimetoato) y el metabolismo de los carbohidratos (también por
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carbendazim). Los autores concluyen que los cambios en la expresién génica en estos
oligoguetos se alteraron significativamente después de 2 dias de exposicion de manera
relacionada con la dosis. Los mecanismos de respuesta fueron comparables con los de los
mamiferos, lo que sugiere que en todas las especies se conservan modos de accién. Los
presentes resultados indican el potencial de utilizar la expresién génica en la evaluacion de

riesgos.

5.1.2.1. Efectos de la atrazina en insectos terrestres

El estudio desarrollado por Marcus et al. (2016) sugiere que concentraciones de ATZ (2 ug
L, 20 ug L, 2 mg L?, 20 mg L) administrada en el alimento, tienen efectos significativos
en una variedad de rasgos del fithess de la mosca de la fruta, Drosophila melanogaster.
Los autores observaron que emergieron menor cantidad de adultos y aquellos que lo
hicieron, a una tasa menor y con tamafios del cuerpo alterados. Ademas, la longevidad
disminuy6 cuando fueron mantenidos con ATZ en alimento hasta adultos. Por su parte,
Figuera et al. (2017) investigaron si estos efectos se debian al estrés oxidativo. Para esto,
expusieron los embriones (6vulos recién fertilizados) de la mosca de la fruta D.
melanogaster a concentraciones de ATZ entre 10 y 100 ymol L™ en dieta hasta que se
convirtieron en moscas adultas (Vogel et al., 2015). Mientras que las larvas no mostraron
cambios en los niveles de ROS (Reactive Oxygen Species), las moscas adultas si, por lo
gue los autores concluyeron gue el desequilibrio rédox pudo haber estado relacionado a
cambios en el metabolismo después de la metamorfosis. Generalmente, las moscas
hembras fueron més sensibles al estrés oxidativo y mostraron mayores niveles de ROS y
capacidad antioxidante contra radicales peroxilo (ACAP) a una concentracion de ATZ de 10

umol L, mientras que la LPO no aumento hasta 100 ymol L™.

Por otro lado, la evidencia de la disminucién creciente de poblaciones de polinizadores ha
suscitado una gran preocupacién por las consecuencias en el ambiente y en la economia.
La principal amenaza para las abejas (Apis mellifera) es que, a pesar de no ser la poblacion
objetivo de los plaguicidas, los polinizadores estan expuestos a la ATZ y otros herbicidas a
través del polen, néctar, agua y polvo, particularmente en las vastas areas tratados con
herbicidas. En este marco, un estudio realizado por Helmer et al. (2015) comunica los
cambios en la peroxidacion de lipidos en abejas enjauladas expuestas a jarabe enriquecido
con dosis ambientales realistas de ATZ (1,25 a 5 ng™ por abeja) y no encontraron cambios
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significativos en sus niveles de TBARs. En otro estudio (Williams, 2016), las abejas
estuvieron expuestas a concentraciones de ATZ de 0,1 a 10 pg L™ durante 24 horas en
experiencias de laboratorio, mientras que las colmenas en el campo fueron tratadas
diariamente con 10 pyg L* de ATZ durante 28 dias. GPx y las actividades de GST
disminuyeron, mientras que los niveles de malondialdehido (MDA) aumentaron tanto en las

abejas del laboratorio como en la colmena de abejas en campo.

5.2. Efectos de la atrazina en vertebrados acuaticos y terrestres
5.2.1. Antecedentes internacionales

Existen numerosos estudios a nivel internacional que han evaluado los efectos de la ATZ
sobre los vertebrados, principalmente en relacion al medio acuéatico, siendo controvertidas
las posiciones de diferentes grupos de especialistas. Por un lado, autores como Tyrone
Hayes o Jason Rohr han llamado la atencion sobre la capacidad de este herbicida de afectar
adversamente la génada de los vertebrados a concentraciones ambientalmente relevantes
(Rohr y McCoy, 2010; Hayes et al., 2011). Por otro lado, autores como James Carr, Keith
Solomon, John Giesy y Glen Van Der Kraak quienes sostienen que el peso de la evidencia
indica que la ATZ no produce efectos adversos sobre los peces, anfibios y reptiles a
concentraciones ambientalmente relevantes (<100 pg L™), observandose efectos sélo a
nivel bioguimico o molecular que no se trasladan a efectos adversos sobre puntos finales
de mayor relevancia ecologica (Carr et al., 2003; Solomon et al., 2008; Van Der Kraak et
al., 2014; Hanson et al., 2019).

Los primeros estudios que evallan los efectos adversos de la ATZ sobre el ambiente se
remontan a fines de la década de los 60’s principios de la de los 70’s. Una de las primeras
revisiones sobre el potencial riesgo ecolégico de la ATZ sobre los ecosistemas acuaticos,
realizada unos 20 afios mas tarde, concluye que no debieran esperarse efectos adversos
a concentraciones menores a 0,02 mg L™ (Huber, 1993). En tal estudio, se utiliza a los
peces como representantes del grupo de los vertebrados y establece que los efectos letales
agudos evaluados para diferentes especies como CLs5-96 h van desde los 0,5 (pez
arlequin) a mas de 100 mg L™ (carpa “Crucian”), aunque la concentracion puede bajar a 0,2
mg L?! si los ensayos se realizan en estadios tempranos (embrién-larva). Las

concentraciones maximas que no producen efecto (NOECS) o las mas bajas que producen
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efecto (LOECs) para este tipo de respuesta pueden bajar hasta 0,1 mg L. Respuestas
agudas indicativas de estrés (incremento de niveles de hidrocortisona y glucosa) fueron
observadas en la carpa comun (Cyprinus carpio) a niveles tan bajos como 0,1 mg L*
durante 72 h. Para exposiciones a mas largo plazo (crénicas), los NOECs se reducen a
0,08 mg L™ en exposiciones de 28 dias o de 0,06 mg L para exposiciones de 306 dias. Se
observaron efectos del herbicida sobre el consumo de alimento y el comportamiento
reproductivo de tres especies de peces expuestos a 0,02 mg L durante 136 dias. Necrosis
e inflamacién hepatica y dafio renal, considerados por el mencionado autor aislados y de
menor relevancia ecoldgica, se encontraron a concentraciones tan bajas como 0,01y 0,005

mg L.

Sin embargo, estudios posteriores llamaron la atencion de la comunidad cientifica, y la
opinién publica, sobre la capacidad de la ATZ de alterar las génadas (desmasculinizacion
y feminizacion) de los anfibios (Xenopus laevis y Rana pipiens). Este no s6lo es un efecto
de relevancia ecolégica, dado que puede afectar directamente la reproduccion, si no que
fue observado a concentraciones del orden de las ppb (partes por billén) (0,0001 - 0,025
mg L™?), consideradas de relevancia ambiental (Hayes et al., 2002b; Hayes et al., 2003).
Dichos efectos no solo fueron observados en condiciones de laboratorio, sino que también
se observaron a campo en zonas de cultivo de maiz y donde se hallaron concentraciones
detectables de ATZ en el agua (Hayes et al., 2002a). Varios estudios posteriores

confirmaron estos hallazgos, incluso en otros grupos de vertebrados.

En un meta analisis donde se revisaron trabajos de todo el mundo sobre los efectos de la
ATZ en peces y anfibios, se encontr6 poca evidencia sobre que el herbicida causara la
mortalidad directa de estos grupos de organismos, pero se hallaron resultados indicando
gue el herbicida puede tener efectos indirectos y subletales (Rohr y McCoy, 2010). En
referencia a los efectos sobre el desarrollo, se observé que la relacién entre la
concentracion de ATZ y el momento de la metamorfosis de los anfibios fue generalmente
no monotdnica, mostrando que este herbicida puede tanto acelerar como retrasar dicho
proceso. Respecto al crecimiento, se encontré que redujo el tamafio de las larvas previo a

la metamorfosis en 15 de 17 estudios y en las 14 especies estudiadas.

En cuanto al comportamiento, se hall6é que la ATZ incremento la actividad de los anfibios y
los peces en 12 de 13 estudios, redujo los comportamientos antidepredadores en 6 de 7

estudios y redujo las capacidades olfativas de los peces, pero no de los anfibios. En cuanto
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a los efectos del herbicida sobre el sistema inmune, la ATZ se asocié con una reduccion en
33 de 43 criterios de valoracion de la funcion inmunitaria y con un aumento en 13 de 16
criterios de valoracion de infeccion. En relacién con la reproduccion, se vio que el herbicida
fue capaz de alterar al menos un aspecto de la morfologia gonadal en 7 de 10 estudios y
afecté constantemente la funcidon gonadal, alterando la espermatogénesis en 2 de 2
estudios y las concentraciones de hormonas sexuales en 6 de 7 estudios. La ATZ no afect6
a la vitelogenina en 5 estudios y aumento la aromatasa en sélo 1 de 6 estudios. Segun el
trabajo citado, los efectos de la ATZ sobre otros aspectos como el éxito reproductivo de
peces y anfibios, la proporcién de sexos, la frecuencia genética, las poblaciones y las

comunidades siguen siendo inciertos.

En una revisién posterior, aplicaron los nueve "criterios de Hill* (fuerza, consistencia,
especificidad, temporalidad, gradiente biol6gico, plausibilidad, coherencia, experimento y
analogia) para establecer relaciones de causa-efecto que permitan clasificar a la ATZ como
desorganizador endocrino capaz de desmasculinizar y feminizar las goénadas de
vertebrados machos (Hayes et al., 2011). Los resultados del andlisis, muestran evidencia
experimental sustentando que los efectos de la ATZ sobre el desarrollo de los machos son
consistentes en todas las clases de vertebrados examinadas y presenta un resumen de los
mecanismos por los cuales se justificaria que la ATZ actie como un desorganizador
endocrino para producir estos efectos. El trabajo demuestra que este herbicida
desmasculiniza las génadas masculinas produciendo lesiones testiculares asociadas con
un numero reducido de células germinales en peces teledsteos, anfibios, reptiles y

mamiferos, e induce una feminizacion parcial y/o completa en peces, anfibios y reptiles.

Estos efectos son fuertes (estadisticamente significativos), consistentes en todas las clases
de vertebrados y especificos. Las reducciones en los niveles de andrégenos y la induccién
de la sintesis de estrégenos, demostradas en peces, anfibios, reptiles y mamiferos,
representan mecanismos plausibles y coherentes que explican estos efectos. Se observan
gradientes bioldgicos en varios de los estudios citados, aunque las dosis umbral y los
patrones varian entre las especies. Dado que los efectos sobre las gbnadas masculinas
descritos en todos los estudios experimentales anteriores se produjeron solo después de la
exposicion a la ATZ, la temporalidad también se cumple aqui. Segun estos autores, los
efectos de la ATZ como desorganizador endocrino, que desmasculiniza y feminiza a los

machos de vertebrados, cumpliria los nueve “criterios de Hill’.
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En una primera revisién realizada por otro grupo de investigadores se concluye que, en los
informes publicados sobre los efectos de la ATZ en vertebrados acuaticos, su mayoria
realizados en anfibios, hay inconsistencias en los efectos reportados e inconsistencia entre
los estudios en diferentes laboratorios (Solomon et al., 2008). Dichos autores han arribado
a tal conclusion luego de haber reunido los resultados y las conclusiones de todos los
estudios de laboratorio y de campo relevantes en una revision critica y han evaluado la
causalidad utilizando procedimientos para la identificacion de agentes causales de
enfermedades y de eco-epidemiologia derivados de los postulados de Koch y las pautas de
Bradford-Hill. Como resultado de la revision, los autores sostienen que, basado en el
analisis del peso de la evidencia de todos los datos relevados, la hipétesis sobre que las
concentraciones ambientalmente relevantes de ATZ afectan la reproduccién y/o el
desarrollo reproductivo en peces, anfibios y reptiles no esta respaldada por la gran mayoria
de las observaciones. Las mismas conclusiones también son vélidas para las hipétesis de
apoyo, como la induccion de aromatasa, la enzima que convierte la testosterona en
estradiol. Asimismo, los autores sostienen que, para otras respuestas, como la funcion
inmunoldgica, la endocrinologia del estrés, el parasitismo o los efectos a nivel de la
poblacion, no hay indicios de efectos o hay tal escasez de datos de calidad que no se

pueden sacar conclusiones definitivas.

En una segunda revision realizada por el mismo grupo de investigadores, se desarroll6é un
enfoque de ponderacién cuantitativa de la evidencia (QWOoE) para evaluar tanto los estudios
utilizados con fines regulatorios como los de la literatura abierta, que informan sobre los
efectos del herbicida ATZ en peces, anfibios y reptiles (Van Der Kraak et al., 2014). En la
metodologia para el analisis de QWOE se incorporé una evaluacion detallada de la
relevancia de las respuestas observadas para los puntos finales aplicables directamente
relacionados con la supervivencia, el crecimiento, el desarrollo y la reproduccién, asi como
la fuerza y la idoneidad de los métodos experimentales empleados. Se asignaron
puntuaciones numéricas de fortaleza y relevancia. Los promedios de las puntuaciones de
relevancia y fuerza se utilizaron luego para resumir y sopesar la evidencia sobre que la ATZ
contribuye a respuestas ecolégicamente significativas en los organismos de interés. El
resumen se presentd graficamente en un diagrama bidimensional en el que se muestran
las distribuciones de todos los informes para una respuesta. Se evaluaron mas de 1290
respuestas individuales de estudios en 31 especies de peces, 32 anfibios y 8 reptiles. En

general, los resultados del QWoE mostraron que la ATZ podria afectar las respuestas de
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tipo biomarcadores, como la expresién de genes y/o proteinas asociadas, concentraciones
de hormonas y procesos bioquimicos (por ejemplo, induccion de respuestas de
desintoxicacién), en concentraciones que a veces se encuentran en el ambiente. Sin
embargo, estos efectos no se tradujeron en resultados adversos en términos de criterios de

valoracion apicales.

En una tercera revision, realizada recientemente, los autores mencionados actualizan su
evaluacion utilizando el mismo enfoque para incorporar al analisis nuevos estudios (Hanson
et al., 2019). Segun los autores, estos nuevos datos no identificaron nuevas respuestas ni
indicaron ningun efecto relevante de la ATZ. El nuevo analisis QWoE actualizado concluyo
gue este herbicida no afecta negativamente a peces, anfibios y reptiles, en concentraciones
ambientalmente relevantes (<100 pg L™?), lo cual es consistente con las conclusiones

anteriores (Figura 5.1).

. Porcentaje de eclosion

v Tiempo de eclosion

Tiempo o edad de la metamorfosis
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Figura 5.1. Resultado del andlisis QWOE en el trabajo actualizado de Hanson et al (2019).

Si bien todos los estudios mencionados previamente han sido realizados con el mayor rigor

cientifico, es evidente que las interpretaciones y la ponderacion final que hace cada grupo
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inclina la balanza hacia una visibn mas proteccionista y precautoria o una visibn mas
pragmética y de minimizacién del problema. Ello queda claramente visualizado al comparar
dos estudios de campo muy similares que ambos grupos realizaron en el “Cinturén del
Maiz”, la mayor area de uso agricola de ATZ en los E.E.U.U. En un caso, las anomalias
encontradas en las gonadas de los anfibios, se vinculan con los efectos observados en el
laboratorio y se las asocia a los niveles ambientales del herbicida (Hayes et al., 2002a),
mientras que, en el otro, también encuentran las mismas anomalias, pero sostienen que no

se correlacionan con los niveles ambientales de ATZ (Murphy et al., 2006).

5.2.2. Estudios realizados con especies nativas de Argentina

En Argentina el nimero de estudios realizados es mucho mas limitado. La toxicidad letal
aguda de la ATZ se ha evaluado en condiciones de laboratorio en peces nativos, mostrando
para el pejerrey (Odontesthes bonariensis) una CLso (y su limite de confianza del 95%) de
107,9 (18,03 - 197,8) mg L™* y de 5,23 (1,99 - 8,47) mg L a 48 h y 96 h de exposicion,
respectivamente (Lopez Aca et al., 2014). También se estimaron las CLso a 96h para las
especies nativas Piaractus mesopotamicus (pacu) (de Paiva et al., 2017) y para Rhamdia
quelen (bagre sapo) (Kreutz et al., 2008) encontrandose valores de 28,58 mg L™ y de 10,2
(9,1 - 11,5) mg L, respectivamente. Estos valores colocan al pejerrey bonaerense, una
especie nativa sensible a los contaminantes (Carriquiriborde y Ronco, 2006), al pacu y al
bagre sapo, dentro del intervalo de sensibilidades descrito para las especies de peces del

hemisferio norte mencionadas en el trabajo de Huber (1993).

Los efectos letales agudos de la ATZ también fueron evaluados en anfibios nativos,
encontrandose para el sapo comun (Rhinella arenarum) que la etapa mas sensible es la de
los estadios premetamorficos, respecto a estadios embrionarios o postmetamérficos, con
una CLso de 27,17 mg L™ a las 96 h de exposicion en una solucién del ingrediente activo,
pero reduciéndose a 2,32 mg L™ luego de 21 d de exposicion (Brodeur et al., 2009). En otro
estudio realizado con la rana Dendropsophus minutus expuesta por 96 h al formulado
Atanor 50 CS®, se obtuvo una CLso de 36,41 mg L™ (Gongalves et al., 2017). También se
ha evaluado la CLso en la especie Physalaemus cuvieri expuesta durante 96h al formulado
comercial “Atrazine 500 SC” reportandose valores de 19,69 mg L™ (Wrubleswski et al.,
2018).
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En cuanto a estudios de efectos subletales, se han descrito la inducciéon de enzimas del
sistema de defensa antioxidante (CAT, GPx y GST) y estrés oxidativo (LPO) en la branquia
de peces expuestos de forma subcrénica (14 d) a 0,01 mg L%, pero no a 0,002 o0 a 0,025
mg L™ en el sdbalo (Prochilodus lineatus), una especie caracteristica de la cuenca del Plata
(Paulino et al., 2012). Ello fue acompafiado de cambios significativos en los valores medios
de alteraciones tisulares a 0,002 y 0,025 mg L* y del indice de alteracion histopatoldgica a
0,025 mg L. No se observaron efectos significativos en los peces expuestos de forma
aguda (48 h). Los autores concluyen que la branquia de P. lineatus posee una baja
sensibilidad al herbicida en cuanto al nivel de las respuestas y que las mismas obedecen a
mecanismos inespecificos subcrénicos de defensa, hipotetizando que de persistir en el
tiempo podrian reducir la capacidad de captacion de oxigeno comprometiendo el

metabolismo general del organismo.

Otro estudio realizado con P. lineatus expuesto a 0,002 y 0,010 mg L de ATZ durante 24
y 48 h, hallaron que el herbicida se comporta como inhibidor de las enzimas de
biotransformacion (EROD y GST) y del sistema antioxidante (SOD, CAT y GPx), altera el
metabolismo hepatico y produce dafio genotdxico en diferentes tipos celulares ya desde la
concentracion mas baja ensayada (Santos y Martinez, 2012). Otro estudio con la misma
especie expuesta durante 48 y 96 h a 0,002 y 0,02 mg L* de ATZ, mostraron que el
herbicida fue capaz de incrementar la glucemia, alterar la respuesta antioxidante, la
actividad de la Ca*-ATPasa y la anhidrasa carbonica, causando una reduccion de los
niveles de hemoglobina e induciendo dafio en el ADN de los eritrocitos, también desde la

concentracién mas baja (de Andrade et al., 2019).

Otra especie nativa sobre la que se han realizado numerosos estudios sobre efectos
subletales inducidos por la ATZ es R. quelen, bagre sapo. En un experimento en el que se
evalué la capacidad del herbicida de alterar la respuesta del cortisol frente a un factor
estresante agudo adicional, no se observéd ningun efecto (Cericato et al., 2008). En otro
estudio similar, se sometié a los peces a una inyeccién de la hormona adrenocorticotropa
(ACTH) encontrando que los peces expuestos a ATZ (16% CLso) mostraron un aumento en
el cortisol plasmatico muy similar al de los peces de control (Cericato et al., 2009). En otro
estudio del mismo grupo, se evalud el efecto de la ATZ sobre la respuesta inmune innata
de la especie encontrando que el herbicida es capaz de disminuir la respuesta inmune

innata (indice fagocitico, aglutinacién de bacterias, actividad bactericida del suero, lisozima
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sérica y actividad de peroxidasa sérica total) de los alevines expuestos a un 10% de la CLso,
lo que podria aumentar su susceptibilidad a los patbgenos oportunistas (Kreutz et al., 2012).
El mismo grupo ha evaluado el efecto de la exposicion a ATZ (10% ClLso) sobre la
produccion de anticuerpos en peces inoculados con Aeromonas hydrophila inactivada
encontrando que el herbicida induce una inmuno-estimulacion generando una mayor
cantidad de anticuerpos especificos (Kreutz et al., 2014). Segun los autores, esto podria
ser perjudicial, ya que los peces que viven en agua contaminada con herbicidas podrian
tener concentraciones aumentadas de anticuerpos no especificos que podrian causar
lesiones tisulares. Otro grupo ha evaluado los efectos de exposiciones agudas (96 h) a
concentraciones subletales de 0,002; 0,010 y 0,1 mg L* sobre un conjunto de
biomarcadores, demostrando que el herbicida a concentraciones de 0,002 mg L™ puede
causar cambios histopatolégicos, bioquimicos vy fisiolégicos (Mela et al., 2013). En dos
estudios similares en el que juveniles o adultos de la especie fueron expuestos a
concentraciones subletales de entre 0,002 y 0,015 mg L™ de ATZ observaron diferentes
respuestas sobre parametros bioquimicos relacionados con el metabolismo energético y el
estrés oxidativo (Persch et al., 2017; Persch et al., 2018).

Los efectos subletales de la ATZ también fueron evaluados en P. mesopotamicus (pacu)
expuestos a concentraciones equivalentes a la CLso encontrando alteraciones
ultraestructurales a nivel histolégico en el higado y el rifién, pero no genotoxicidad a nivel
de la frecuencia de micronucleos (da Silva et al., 2011). En otro estudio, el mismo grupo,
evaluo los efectos del herbicida sobre diferentes biomarcadores en pacu, pero expuestos a
concentraciones subletales mas bajas (0,003 y 3,57 mg L), encontrando nuevamente que
induce alteraciones estructurales y ultraestructurales a nivel histolégico en el higado y el
rifién, pero esta vez acompafiadas de genotoxicidad a nivel de la frecuencia de
micronucleos en los eritrocitos (Delcorso et al., 2020). Ademas, evaluaron un periodo de
recuperacion encontrando que la mayoria de los efectos se revierten a excepcion de las
alteraciones a nivel renal. Es importante destacar que, pese a los efectos observados, no

se registré una pérdida de la ganancia en peso de los peces expuestos al herbicida.

En otra especie, Astyanax altiparanae, se han evaluado los efectos de la exposicion
subcrénica a concentraciones ambientalmente relevantes (0,0005; 0,001; 0,002 y 0,01 mg

L) del herbicida ATZ durante 30 d, induciendo dafio oxidativo, alteraciones histoldgicas y
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cambios en la relaciéon de las hormonas triyodotironina (T3) / tiroxina (T4), pero no de las
sexuales (testosterona -T- y estradiol -E2-) o de estrés (cortisol) (Destro et al., 2021).

Los efectos subletales de la ATZ evaluados en el anfibio nativo R. arenarum, mostraron
respuestas significativas a nivel del desarrollo desde concentraciones de 0,1 mg L%,
observandose un retardo de aproximadamente 1 d en el tiempo que le toma al 50% de las
larvas pasar del estadio 42 al fin de la metamorfosis. Tales respuestas no fueron
monotonicas sino en forma de “U”. Los efectos mas severos se vieron a partir de los 10 mg
Lt donde menos del 20% de las larvas lograron completar la metamorfosis (Brodeur et al.,
2009). Otro estudio posterior, también realizado con la misma especie, pero ensayando
concentraciones de ATZ entre 0,0001 y 1 mg L, mostraron también una respuesta no
monotonica del desarrollo y del crecimiento. Concentraciones entre 0,001 y 0,1 mg L*
aceleraron el tiempo de desarrollo en que el 50% de las larvas pasaron del estadio 25 al
39, 42y final de la metamorfosis siguiendo una curva concentracioén-respuesta en forma de
“U” y generaron larvas de mayor peso corporal siguiendo una curva concentracién-
respuesta en forma de “U” invertida (Brodeur et al., 2013). Alteraciones del comportamiento
natatorio de larvas P. cuvieri expuestas al formulado comercial “ATZ 500 SC” se informaron
con un NOEC y LOEC de 0,24 y 0,48 mg L™* (Wrubleswski et al., 2018).

Por otra parte, se han estudiado efectos genotéxicos en la especie D. minutus
encontrandose efectos significativos sobre dafio en el ADN tanto evaluado a través del
ensayo cometa como el ensayo de microntcleo a concentraciones de 9 mg L™ o superiores

luego de 96 h de exposicion (Gongalves et al., 2017).

En otro estudio realizado con R. arenarum en la que los embriones fueron expuestos de
forma continua o pulsatil a concentraciones de ATZ de entre 1y 30 mg L%, las respuestas
mas sensibles observadas fueron a nivel de efectos teratogénicos en la blastula (tapon de
vitelo persistente) luego de 24 h de exposicién a 15 mg L™ y de efectos neurotdxicos en el
estadio de opérculo completo (nado anormal y erréatico) luego de 24 h de exposicion a 20
mg L (Svartz et al., 2012).

También se han realizado estudios para evaluar efectos subletales de la ATZ en reptiles
empleando el yacaré overo (Caiman latirostris). Los huevos se expusieron tépicamente en
el estadio 20 de desarrollo a 0,2 mg L™ de ATZ y fueron incubados a temperatura formadora
de hembras, luego de la eclosién los animales fueron crecidos hasta el dia 10 de vida. Las

hembras expuestas al herbicida mostraron un incremento en el nimero de foliculos en
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estadio Il (mayor grado de desarrollo) comprendidos por ovocitos con un nucleo de mas de
16 um de diametro y completamente rodeado por células foliculares planas o cubicas.
Ademas, las hembras obtenidas de huevos expuestos a la ATZ mostraron los niveles
plasmaticos de testosterona significativamente mas bajos que las del grupo control (Stoker
et al., 2008).

Las conclusiones que pueden realizarse en relacion a estudios analizados sobre los efectos
de la ATZ en especies nativas de vertebrados son similares las de los trabajos de Van Der
Kraak et al. (2014) o Hanson et al. (2019) en cuanto a que es claro que la ATZ es capaz de
inducir efectos a nivel bioquimico e histol6gico pero que la evidencia a niveles de mayor
relevancia ecoldgica (crecimiento, reproduccion, supervivencia, etc.) y evaluados en
escenarios reales, son aun inexistentes, especialmente para Argentina. Sin embargo, dada
su capacidad de inducir la gran variedad de efectos descritos, el uso intensivo del herbicida
y la alta frecuencia con la que se lo detecta en el ambiente debiera primar un principio de

caracter precautorio y realizarse monitoreos de campo mas exhaustivos.

5.3. Efectos de la atrazina en aves

Las aves tienen el potencial de ser consideradas valiosos bioindicadores de la calidad de
los ecosistemas y del impacto ambiental de los contaminantes (Quero et al., 2016). Los
plaguicidas provocan la extincién local, cambios de comportamiento, pérdida de habitat y
disminucién de la poblacién de aves silvestres. En este sentido, debe restringirse el uso de
plaguicidas potencialmente letales y establecer un régimen de control dentro de las areas

protegidas.

En Argentina, se registr6 un trabajo donde evallan el dafio genético (frecuencia de
micronucleos y otras anomalias nucleares en eritrocitos) en comunidades de aves silvestres
de la provincia de Mendoza bajo diferentes gradientes de impacto antropogénico (Quero et
al., 2016). Otro trabajo, documenta las influencias de maodificaciones del paisaje (pastizales
y tierras de cultivo) sobre la riqueza y abundancia de comunidades de aves en la Pampa
ondulada (Cerezo et al.,, 2011). Cabe destacar que a nivel nacional no se registraron

trabajos que evallen particularmente los efectos de la ATZ sobre las aves.

Auln en el marco internacional, son escasos los trabajos que evallan los efectos de la ATZ

en aves. En las investigaciones gque se citan a continuacion se estudiaron los efectos en
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especies de codornices originarias del centro y este de Asia y otros taxones que pueden
ser utilizados como referencia. Por ejemplo, se han relevado trabajos de investigadores
japoneses que informaron los efectos de este herbicida sobre la diferenciacion sexual del
ovario de pollo, adjudicando dicha diferenciacién posiblemente a la induccién de la
aromatasa (enzima responsable de la biosintesis de los estrogenaos) en la génada derecha
(Matsushita et al. 2006). En E.E.U.U., Wilhelms et al. (2006) examinaron la toxicidad
reproductiva de la ATZ después de la exposicion in ovo de Coturnix coturnix japonica. Se
determinaron los indices de incubabilidad, la proporcidon de sexos y los efectos sobre el
crecimiento (hasta el dia 14). Ademas, se examinaron las concentraciones circulantes de
hormonas reproductivas (estradiol, progesterona y testosterona) y la histologia gonadal.
Una concentracion de 504 pg kg™ de ATZ ocasion6 una disminucién en el peso de las crias
alos 14 dias en un 13,1% en comparacion con los controles. Sin embargo, no se observaron
efectos adversos sobre la incubabilidad o la proporcion de sexos. En las aves hembras, 504
ug kg* de ATZ disminuy6 el peso de los ovarios y las concentraciones circulantes de
progesterona en un 48,3% y 73,3%, respectivamente, en comparacion con el control. Las
concentraciones de estradiol y testosterona no difirieron del control. En todas las dosis
ensayadas, la ATZ no ejercid efectos sobre el peso gonadal o las concentraciones
circulantes de estradiol, testosterona o progesterona en la codorniz macho. Los resultados
sugieren que la exposicion a este herbicida, in ovo, ejerce efectos sobre el sistema
reproductivo de las codornices japonesas jovenes. Sin embargo, no se presenta evidencia

de que induzca la feminizacion de los testiculos en las codornices macho.

En Pakistan, Hussain et al. (2011a) estudiaron los efectos patolégicos y genotéxicos de la
ATZ en machos adultos de codornices japonesas (Coturnix japonica). A estas aves se les
administré diariamente una dosis de ATZ de 0 a 500 mg kg™ de peso corporal (grupos A —
H) por via oral durante 45 dias. En dosis altas de ATZ observaron una disminucién
significativa en la ingesta de alimento, en el peso corporal, en el recuento de eritrocitos, en
la hemoglobina y en los valores de hematocrito en comparacion con el control. Los
recuentos de leucocitos disminuyeron significativamente a lo largo del experimento en los
grupos E — H (50-500 mg kg de peso corporal). En general, los testiculos de las aves
tratadas con ATZ eran comparativamente mas pequefios. Histolégicamente, los tabulos
seminiferos de los testiculos en el grupo H (500 mg kg™ de peso corporal) exhibieron un
numero reducido de espermatocitos, nucleos necréticos de espermatidas y un namero

menor 0 ausencia de espermatozoides. Los autores observaron hiperplasia biliar y

109

woae BRAESONICET



“Atrazina: Caracterizacién de la sustancia, usos, monitoreo e impacto ambiental”

degeneracion vacuolar en el higado, necrosis tubular renal leve y dafios en el ADN de
leucocitos y hepatocitos cuando fueron expuestos a la dosis mas alta de ATZ. En un trabajo
posterior, los mismos autores registraron en machos de C. japonica expuesta a similares
condiciones, una disminucion significativa en los valores séricos de proteina total, albamina
y testosterona el dia 45 de exposicién en todos los grupos tratados. Los resultados
demostraron que dosis altas de ATZ inducen alteraciones bioquimicas séricas significativas

y cambios morfoldgicos en el nucleo de los eritrocitos (Hussain et al., 2012).

Por otro lado, investigadores de China llevaron a cabo un mayor nimero de estudios
empleando como modelo biolégico a la especie Coturnix Coturnix coturnix. Qin et al., (2015)
definieron las vias por las cuales la ATZ ejercia efectos téxicos sobre el desarrollo ovarico
y el eje hipotalamo-pituitario-ovarico. Las codornices hembras se dosificaron por sonda oral
desde la inmadurez sexual hasta la madurez con 0, 50, 250 y 500 mg kg d* durante 45
dias. Observaron que la ATZ no tuvo ningun efecto sobre la mortalidad, pero redujo el
consumo de alimento y el crecimiento e influyé en los pardmetros bioquimicos. En particular,
se observé el desarrollo detenido de ovarios y oviductos en hembras que alcanzaron la
madurez sexual. Los autores atribuyen esta anomalia con la interrupcion del equilibrio
hormonal gonadal y el eje hipotalamo-pituitario-ovarico en las codornices hembras. Lin et
al. (2016), observaron en C. coturnix, bajo condiciones similares de exposicion, un
incremento significativo de alteraciones histolégicas y niveles séricos de creatina quinasa,
lactato deshidrogenasa y colinesterasa, ademas de una marcada alteracion en los
contenidos ionicos (Na*, K*, Ca®" y Mg?") y la disminucion de las actividades de ATPasas
(Na* - K* -ATPasa, Ca?* - ATPasa, Mg?* - ATPasa y Ca?* - Mg®* - ATPasa) en el corazon y
el higado de las aves expuestas a ATZ. También observaron que este herbicida suprimio
la transcripciéon de genes asociados a la transferencia de Na*, K™ (subunidades Na* - K* -
ATPasa) y Ca?" (subunidades de Ca?* - ATPasa) en estos 6rganos. En conclusion, la ATZ
indujo dafio cardiaco y hepatico al causar alteraciones ionicas, desencadenar la
transcripcién de los transportadores de iones y conducir a alteraciones histopatologicas y

funcionales.

Zhang et al. (2017), evaluaron lesiones hepaticas y el rol de las respuestas de defensa
mediadas por Nrf2 (Factor 2 relacionado con el factor nuclear eritroide 2) - factor de
transcripciéon critico que modula el mecanismo de defensa antioxidante-, en ejemplares

machos de C. coturnix expuestos a ATZ, bajo condiciones similares a las explicitadas en
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los trabajos anteriores (dosis de 0-500 mg kg?, incorporadas por sonda oral durante 45
dias). Los autores detectaron cambios histopatolégicos y ultraestructurales, estrés
oxidativo, factores relacionados con la apoptosis y la via Nrf2. La ATZ caus6 un dafio
mitocondrial irreparable y destruy6 la integridad morfo-fisiologica del higado de las aves
expuestas. El nivel mas bajo de ATZ (<250 mg kg™) activo la via de sefializacion de Nrf2
para proteger el higado contra el estrés oxidativo y la apoptosis mediante la mejora de la
actividad antioxidante. La concentracién mas alta de ATZ (> 500 mg kg?) indujo estrés
oxidativo y apoptosis a través de la disminucién de antioxidantes no enzimaticos, enzimas
antioxidantes y factores anti-apoptosis. Los autores sugieren que la hepatotoxicidad

inducida por ATZ se asocié con el bloqueo de la respuesta de defensa mediada por Nrf2.

Du et al. (2017), emplearon a la misma especie como organismo de ensayo (C. coturnix) y
estudiaron los receptores de xenobibticos hepéticos que son responsables de la
hepatotoxicidad inducida por ATZ mediante la regulacion de los sistemas enziméticos del
citocromo P450 (CYP450). Los resultados mostraron que la exposicién a ATZ causé dafio
por hepatotoxicidad y degeneracion del reticulo endoplasmico (RE), interrumpiendo la
homeostasis hepatica del CYP450. Este estudio también demostré que este herbicida
desencadend la transcripcion de las isoformas CYP450 mediante la activacién de la via
hepatica: receptor constitutivo de androstano / receptor X de pregnano (Por sus siglas en
inglés CAR / PXR). A su vez, Zhang et al. (2018 y 2019) revelaron un nuevo mecanismo de
nefrotoxicidad inducida por ATZ en esta especie, bajo condiciones similares de exposicion.
Ademas, evidenciaron efectos nefrotdxicos relacionados con la respuesta del sistema de
biotransformacion y desintoxicacion. El coeficiente renal se redujo, los indices bioquimicos
y morfoldgicos que reflejan la lesion renal aumentaron significativamente en las codornices
expuestas a ATZ. La histopatologia indicé que la exposicion a este herbicida causé
inflamacion de las células epiteliales tubulares renales y degeneracién del RE, lo que
sugiere que la exposicion a ATZ causa insuficiencia renal. A su vez, la ATZ desencadend
una reaccion de desintoxicacién de fase I, reflejada por el nivel elevado de GSH, la
actividad de GST, la regulacion positiva de las isoformas de GST (GSTa, GSTa3 y GSTtl)
y la GSH sintetasa (GCLC). Observaron que los transportadores ABC se activaron para
expulsar ATZ del cuerpo aumentando la expresion del gen MRP1 y P-GP. Acompafiando
estas alteraciones, los receptores nucleares (AHR, CAR y PXR) fueron activados por ATZ

de manera dosis-dependiente.
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Finalmente, Lin et al. (2018) evaluaron los mecanismos moleculares de neurotoxicidad
inducida por ATZ en C. coturnix. Los autores observaron aumentos en la inflamacion de las
células neuronales y en el porcentaje de mitocondrias dafiadas, evidenciando
malformaciones y degeneraciéon vacuolar mitocondrial, asi como disminuciones en las
crestas mitocondriales y en la densidad del volumen mitocondrial. Estos resultados
indicaron que la exposicion a ATZ puede causar trastornos neuroldgicos y lesiones

cerebrales en aves.

5.4. Efectos de la atrazina sobre comunidades acuaticas y terrestres (micro-

mesocosmos- campo)
5.4.1. Efectos de la atrazina sobre comunidades acuaticas
5.4.1.1. Efectos de la atrazina sobre microalgas

Son escasos los estudios que evaltan el efecto de la ATZ sobre especies de microalgas
aisladas a escala de laboratorio en microcosmos. Al respecto Regaldo et al. (2013)
estudiaron el efecto inhibitorio (%l) de ATZ sobre el crecimiento poblacional de Chlorella
vulgaris (concentraciones nominales: 0,01 [C1], 0,02 [C2], 0,04 [C3], 0,08 [C4], 0,16 [C5] y
0,32 [C6] mg L™). El %I registrado fue significativamente diferente entre C1, C2, C3y C4
versus C6 (p<0,05), aumentando significativamente con el tiempo de exposicién
(p<0,0001). A su vez, la tasa de crecimiento de C. vulgaris, fue afectada significativamente
en la mayor concentracion de ATZ (0,32 mg L), cuando se compara con el control (p<0,05).
Se observaron diferencias significativas entre los distintos tiempos de exposicion
(p<0,0001).

Contrariamente, el relevamiento bibliografico mostré un mayor nimero de estudios referidos
a los efectos de ATZ sobre un conjunto de poblaciones de microalgas que viven en la
columna de agua, es decir, sobre la comunidad fitoplanctdnica. Otros estudios, abordan
simultdneamente efectos sobre comunidades fitoplanctonicas y perifiticas (microalgas
asociadas a las macrofitas). En este apartado se resumen ambos grupos de

investigaciones.

Graymore et al. (2001) estudiaron los efectos de la ATZ en macrdfitas, fitoplancton y
perifiton. Concentraciones ambientalmente relevantes (<20 pg L™) afectaron a estas

comunidades. Por ejemplo, rangos de ATZ de 1-10 pg L™ afectaron la fotosintesis tanto en
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el fitoplancton como en el perifiton. Estas concentraciones se encuentran frecuentemente
en los arroyos que atraviesan areas cultivadas. A mayores concentraciones, 10-20 pg L7,
los autores registraron la muerte de especies no resistentes y la sucesion y reemplazo por
especies resistentes del fitoplancton. A concentraciones de hasta 500 pg L™, se inhibe la

fotosintesis casi completamente en todas las especies sensibles.

El patrén de respuesta del fitoplancton a la ATZ es una disminucién significativa de la
biomasa debido a una reduccién del crecimiento, junto con un cambio de la estructura, que
pasa a estar dominada por especies mas pequefias, que reemplazan a las mas grandes y
mas sensibles. Las cloréfitas fueron mas sensibles y las criséfitas mostraron ser mas

tolerantes.

Otros autores, Leboulanger et al. (2001) estudiaron las modificaciones del crecimiento
causadas por diversas concentraciones de ATZ y nicosulfuron sobre C. vulgaris, Navicula
acomo y Oscillatoria limnetica. En las tres especies se estudié la concentracién de ambos
herbicidas que reduce la tasa de crecimiento de algas a la mitad (CEso). Con fines
comparativos, los dos tdxicos se aplicaron a la concentracion de 10 mg L™ en microcosmos
inoculados con fitoplancton. Las abundancias relativas de las principales especies
fitoplanctonicas se midieron mediante el recuento de células de algas al comienzo y al final
de cada experimento. ATZ y nicosulfuron tienen diferentes modos de accién sobre el
metabolismo de las plantas: en el fotosistema Il y sobre la enzima ALS respectivamente,
por lo que los efectos fueron diferentes. El fitoplancton exhibié diversas sensibilidades,
dependiendo de la especie o herbicida, desde toxicidad aguda hasta mejoras en el
crecimiento. Por ejemplo, dentro de la comunidad, las diatomeas no se vieron afectadas
por la ATZ y el nicosulfuron, a excepcion de Stephanodiscus minutulus que fue sensible a

ambos, y Asterionella formosa que fue sensible sélo al nicosulfuron.

Estos resultados muestran que la fisiologia y los efectos especificos en diferentes
componentes del fitoplancton deben ser considerados cuidadosamente cuando se intenta
predecir el alcance de la accion del herbicida sobre el fitoplancton del ambiente natural
utilizando ensayos in vitro. Es necesario probar el efecto téxico en varias cepas cultivadas,
representativas de la mayor parte de la composicién taxonémica de las cepas naturales en
las comunidades, para tener en cuenta la amplia gama de sensibilidades y reacciones a la

contaminacién por herbicidas.
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Otros autores, como por ejemplo van den Brink (1995), describieron los efectos de bajas
concentraciones cronicas de clorpirifos (0,1 pg L) y ATZ (5 pg L), en microcosmos con
agua dulce durante siete semanas. La exposicion a ATZ provoco un ligero cambio en los
parametros fisico-quimicos: oxigeno disuelto, pH, alcalinidad y conductividad, lo que indica
una pequeia disminucion de la actividad fotosintética. Los autores describieron los efectos
sobre la dinamica del fitoplancton, del zooplancton y de macro invertebrados. No se registré

ningun efecto de esta baja concentracién de ATZ en la composicion de especies.

5.4.1.2. Efectos de la atrazina sobre el zooplancton

Graymore et al. (2001) indicaron que en ensayos de laboratorio Simocephalus serrulatus
no fue afectado a concentraciones altas de 500 ug L' ATZ, pero en estudios de campo, sus
poblaciones disminuyeron junto con la reduccién del fitoplancton, su fuente de alimento. La
composicion de especies zooplanctonicas se alterd, en especial por el reemplazo de
cladéceros y copépodos (por ejemplo, Diaphanosoma brachyurum y Tropocyclops

prasinus) por rotiferos, de menor tamafio.

Son escasas las investigaciones que abordan el efecto de plaguicidas sobre el zooplancton
en estudios de campo y mas escasos aun son los trabajos de biomonitoreo en ecosistemas
acuaticos periurbanos, presionados por la expansion de la frontera agricola. En el litoral
fluvial argentino, los herbicidas mas utilizados son el glifosato, 2,4-D y ATZ, que pueden
ingresar a los sistemas acuaticos por pulverizaciones directas, escorrentia, por deriva de
los campos cercanos o con las precipitaciones. En este escenario, Méndez et al. (2019)
estudiaron ecosistemas acuaticos periurbanos en la provincia de Santa Fe y en todas las
muestras de agua superficial registraron ATZ (en un rango que varié entre 0,024 ug L™y
1,028 ug L™) aunque sin superar los niveles guia. En el sitio y mes con mayor concentracion
de ATZ (S4), los claddceros estuvieron representados por una Unica especie (Moina
minuta). Existen evidencias que indican que el aporte continuo de concentraciones
subletales de plaguicidas puede producir cambios significativos en la estructura y dinamica
del zooplancton: modificaciones en la estructura de tamafios, reduccién del
macrozooplancton, pérdida de riqueza y diversidad con aumento en la abundancia de
especies mas tolerantes como los rotiferos y alteracién de los patrones de competencia

intrazooplanctdnica son algunas de las consecuencias mencionadas por Hanazato (2001).
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5.4.1.3. Efectos de la atrazina sobre el biofilm

El biofilm es el complejo conjunto de organismos -bacterias, hongos, algas, protozoos y
pequefios invertebrados- embebidos en una matriz de polisacaridos que se desarrolla
adherida a superficies vivas o inertes del ambiente acuético. La escorrentia agricola difusa
en los rios puede producir contaminacion por herbicidas durante periodos prolongados,
resultando en una exposicién cronica que tiene el potencial de alterar la composicion y
abundancia en los productores primarios del biofilm, como por ejemplo las diatomeas
benténicas. Determinar cdmo responden los taxones de diatomeas individuales a la
exposicion a herbicidas durante periodos de exposicién variados es esencial para evaluar
los impactos de los herbicidas en el ambiente. En este marco, Wood et al. (2017) estudiaron
las respuestas de varios taxones de diatomeas bentdnicas y sus efectos a nivel comunitario
durante 12 dias de exposicién a ATZ. Las comunidades de diatomeas se recolectaron de
dos sitios con historiales de exposicion diferentes; un sitio relativamente no contaminado
(Alligator Creek) y un arroyo cercano a practicas agricolas (Barratta Creek) conocido por
estar contaminado por ATZ y otros herbicidas. La composicion de la comunidad de
diatomeas y la proporcion de células sanas por taxén se evalu6é alos 0, 2, 3, 6,9y 12 dias

de exposicion al herbicida.

Los autores encontraron que el historial de contaminacion alter6 la respuesta de la
comunidad de diatomeas a la exposicion a la ATZ. En la comunidad de diatomeas de
Alligator Creek hubo un cambio en la composicidén hacia taxones mas tolerantes y la pérdida
de taxones sensibles en tratamientos expuestos al herbicida. El taxén sensible
(Gomphonema truncatum) fue el mas afectado. Por el contrario, la comunidad de diatomeas
del sitio contaminado Barratta Creek no se vio muy afectada por la exposicion a la ATZ. El
estudio muestra que, durante la exposicion crénica a la ATZ, algunos taxones demostraron
la capacidad de recuperarse a pesar de la respuesta de toxicidad inicial. La recuperacion
podria ser un rasgo importante para comprender el efecto ecolégico de exposicién a
herbicidas en especies de diatomeas en la naturaleza y para aplicar en indices de

biomonitoreo.

Recientemente, Bodean et al. (2020) realizaron experiencias a escala de microcosmos
exponiendo al biofilm a una concentracion real de 44 ug L de ATZ y 0,7 mg L de glifosato
(individualmente y en mezclas). Este valor de ATZ fue registrado en ambientes IGticos de la

Provincia de Santa Fe, donde superé 22 veces los niveles guias de calidad de agua
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canadienses establecidos para la proteccion de la biota acuatica (CCME, 2008: N.G.: 2 ug
L1). Los autores observaron que los cambios en la composicion a nivel de grandes grupos
reflejaron los efectos de estos herbicidas sobre el biofilm, favoreciendo el predominio del
grupo Cyanobacteria sobre el de Bacillariophyceae. Este efecto diferencial de la ATZ
(favoreciendo al grupo Cyanobacteria por sobre los demés grupos algales) representa un
importante factor de cambio en el funcionamiento e integridad del cuerpo de agua,

tratAndose de un grupo en el que existen especies potencialmente toxicas.

Algunos autores hallaron resultados que indican poca o nula influencia de la ATZ sobre el
biofilm (Guasch et al., 1998, 2007; Andrus et al., 2013; Dalton et al., 2015; Bodean et al.,
2020) y también postulan una posible adaptacién de parte de las especies que reciben de
manera continua concentraciones de ATZ en el ambiente, remarcando la capacidad de
aumentar la tolerancia de las comunidades ante una exposicion cronica. En los tratamientos
en los que se realizé la adiciébn de ATZ se registraron concentraciones reales promedio
entre 43 y 46 ug L™ en el tiempo inicial (T0), concentraciones entre 36 y 38 yg L™* a los 5
dias (T5) y concentraciones entre 32 y 34 ug L™ a los 7 dias (tiempo final) lo que estaria
evidenciando una alta persistencia de este herbicida en el agua en el tiempo ensayado
(Bodean et al., 2020).

En el estudio mencionado, la densidad de Cyanobacteria se correlacion6 positivamente con
la concentracion de ATZ, siendo el grupo dominante durante gran parte de la experiencia
en los tratamientos con herbicidas, particularmente con ATZ, en los que el reemplazo por
Bacillariophyceae fue mas lento que en el resto de los tratamientos. Asimismo, Nelson et
al. (1996) sefialan que la exposicion crénica del perifiton a concentraciones de ATZ como
las halladas frecuentemente en los sistemas acuaticos, pueden inhibir su crecimiento
durante periodos de pulsos con mayor concentracion de ATZ caracteristicos de los eventos
de escorrentia. La literatura consultada indica una vida media de 742 dias en aguas
superficiales (Canadian Water Quality Guidelines, 2008). Este hecho reviste particular
importancia si consideramos lo mencionado por Pratt et al. (1997) en relacion a que la ATZ
es lo suficientemente persistente en los ecosistemas acuaticos a concentraciones
biol6gicamente activas como para producir cambios significativos en la estructura y funcién

de las comunidades nativas (especialmente algas y otros microorganismos).

116

0

woae BRAESONICET



“Atrazina: Caracterizacién de la sustancia, usos, monitoreo e impacto ambiental”

5.4.1.4. Efectos de la atrazina sobre interacciones parasito-hospedador

En un estudio desarrollado por Gustafson et al. (2015) comunican los efectos de
concentraciones ambientalmente relevantes de ATZ (0, 3, 30 pg L™) sobre el
establecimiento y desarrollo de un trematodo (Halipegus eccentricus) en un hospedador
intermediario, el caracol Physa acuta, y en un segundo hospedador intermedio, el ostracodo
Cypridopsis sp. Ademas, probaron los efectos interactivos de la ATZ y el parasitismo en la
supervivencia de caracoles y ostracodos. Los resultados indicaron que la ATZ afecta
negativamente a los trematodos mediante la alteracion de las interacciones huésped-
parasito. Aunque este herbicida no afect6 la supervivencia de los caracoles no infectados,
actué sinérgicamente con el parasitismo para reducir la longevidad de los caracoles
infectados. Como resultado, el namero de cercarias (es decir, trematodos larvales)
producidos por caracoles fue 50,7% (3 ug L)y 14,9% (30 ug L™) en relacion con la menor
supervivencia. La combinacion del menor nimero de cercarias y de la infectividad de
metacercarias en el tratamiento con ATZ de 3 y 30 ug L™, redujeron el nimero neto de

gusanos infecciosos producidos a 16,4 y 4,3% (respectivamente) en relacion con el control.

Estos resultados demuestran la naturaleza compleja de los efectos de plaguicidas sobre las
infecciones por trematodos e indican que estos parasitos pueden afectar a su primer y
segundo hospedador intermedio de manera diferente bajo diferentes concentraciones de
plaguicidas. Los autores consideran gque su trabajo tiene amplias implicaciones para la
transmisioén y conservacién de parasitos y proporciona un mecanismo comprobable para
comprender los motivos por los que la poblacién de trematodos disminuye en los humedales

contaminados.

5.4.2. Efectos de la atrazina sobre comunidades terrestres

La gran mayoria de las investigaciones sobre efectos de ATZ se desarrollaron sobre
organismos acudaticos; sin embargo, ATZ es también un potente tdxico para los sistemas

terrestres (Marcus y Fiumera, 2016).
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5.4.2.1. Efectos de la atrazina sobre la microbiota del suelo

Los suelos de manera natural son amortiguadores de contaminantes, ya que al pasar a
través de la zona vadosa se puede prevenir y/o retrasar su llegada al acuifero. Al infiltrarse
el agua a través de los poros del suelo, ésta moviliza a los contaminantes en forma disuelta
0 adsorbida, bajo fracciones coloidales o particulas dispersas en la fase acuosa que
favorecen el contacto con la matriz del suelo donde ocurren procesos fisicos, quimicos y
bioldgicos que definen el destino ambiental de los contaminantes. En el caso de la ATZ, al
ser una base débil, se encuentra en forma basica como molécula y sin carga formal en
suelos con valores de pH > pKa, y en esta condicién no es retenida electrostaticamente
sobre las superficies con carga neta negativa de algunos componentes del suelo (Dragun,
1998). La adsorcion es un proceso clave para que un compuesto esté disponible para ser
degradado por los microorganismos o bien, transportado hacia estratos mas profundos. Se
sabe que la adsorcion de ATZ ocurre principalmente en la fraccion orgénica del suelo (Paya-
Pérez et al., 1992; Dousset et al., 1994). Al respecto, se ha reportado que existe una gran
afinidad de la ATZ por los acidos humicos (Dutta et al., 2015), lo cual se incrementa en
funcion del grado de aromaticidad de las moléculas organicas (Kulikova y Perminova,
2002). Por otro lado, Loiseau y Barriuso (2002) determinaron que en la fraccion mineral fina
del suelo (particulas de tamano inferior a 20 um), es donde se adsorbe la mayor proporcion
de ATZ. Una vez que la ATZ es retenida en la zona vadosa, puede ser metabolizada por
los microorganismos del suelo (Ross et al.,, 2006). Esta degradacién microbiana es
considerada un atributo de la capacidad buffer de los suelos ante sustancias contaminantes
(Blum y Eswaran, 2004).

Los herbicidas que penetran el suelo pueden afectar el tamafio de la poblacion y la actividad
de los microorganismos del suelo. Estos son mas susceptibles a la influencia directa o
indirecta del herbicida en el suelo y son considerados los indicadores mas robustos de

estrés ambiental (Filip, 2002 en Baémaga et al., 2015).

Estudios in vitro indican que altas tasas de aplicaciones de algunos plaguicidas afectan la
diversidad funcional microbial, afectando la fertilidad del suelo y el crecimiento de las
plantas, lo que representa una gran amenaza para la sostenibilidad de los suelos agricolas.
Ademas, en algunos casos la estructura de la comunidad, su abundancia y actividad ha
sido afectada por el uso de plaguicidas. Sin embargo, las actividades de la microbiota del

suelo que no poseen sistema enzimatico para degradar particularmente plaguicidas podria
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ser mas afectada que aquellas capaces de degradarlos. Las enzimas que han sido
documentadas como afectadas por las aplicaciones de plaguicidas fueron ureasa,
peroxidasa, deshidrogenasa, enzimas antioxidantes, enzimas asociadas GSH, enzimas

ligninoliticas, fosfatasa y CAT (Ba¢maga et al., 2015).

El impacto de ATZ sobre la microbiota del suelo ha sido estudiado intensamente a nivel
internacional. Moreno et al. (2007) estudiaron el efecto de ATZ sobre la actividad microbiana
del suelo semiarido del sureste de Espafia. Los autores observaron un incremento en la
biomasa después del tratamiento con el herbicida, lo cual sugiere la capacidad de los
microorganismos para responder a ATZ y adaptarse. Henn (2009) en Esparza Naranjo
(2018), estudid el efecto de la aplicacion de ATZ en compost de Brasil sobre hongos
basidiomicetos (Pluteus cubensis, Polyporus sp., Gloeophyllum striatum y Pycnoporus
sanguineus). El mecanismo de toxicidad consisti6é en la inhibicion del crecimiento (43% P.
cubensis y 71,9% Polyporus sp.), clareamiento de las colonias (G. striatum) y reduccién de

adensamiento micelial (P. sanguineus).

En otro trabajo realizado en suelos arcillosos de Brasil tratados con ATZ, se observé luego
de los 6 meses de aplicacion una menor diversidad de la comunidad bacteriana y
uniformidad del suelo en comparacion con suelos no tratados, demostrando que los
indicadores biolbgicos se alteran frente a la perturbacién antropogénica (Godoi et al., 2014).
Por otro lado, en suelos y subsuelos de Grecia tratados con ATZ, se observé una mayor
tasa de biotransformacién de ATZ en los campos que ya habian sido tratados previamente
con el herbicida y que la tasa de biotransformacion fue mayor que para otro plaguicida
estudiado (metolaclor). Ademas, se observdé una mayor abundancia de bacterias Gram-
negativas (Vryzas et al., 2012). Por su parte, Bonfleur et al. (2015) luego de 21 dias de
aplicacion del herbicida en un Oxisol representativo de Brasil, observaron una disminucion
de la biomasa microbiana y un incremento de hasta 13 veces de la mineralizacion del
carbono del suelo y del cociente metabdlico microbiano debido al estrés causado por la
toxicidad de la ATZ. Liu et al. (2015) estudiaron los efectos del uso de ATZ en suelos del
sureste de China. Ellos observaron que la diversidad de los microorganismos del suelo se
mantuvo sin cambios, pero hubo un incremento en Actinobacterias y Proteobacterias.
Recientemente, Fernandes et al. (2020) estudiaron si la aplicacion de ATZ en suelos
Latosoles Tropicales de Brasil afecta la comunidad bacteriana del suelo. Como resultado

observaron que la comunidad bacteriana no mostré cambios significativos después de la
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aplicaciéon del herbicida. Esto puede deberse a que la ATZ puede inhibir algunos
microorganismos debido a su toxicidad, pero también estimular el crecimiento de otros
grupos, debido a que es una fuente de nutriente. Los autores concluyen que la microbiota
del suelo de los Lactosoles Rojos brasileros tienen la capacidad de adaptarse a la
exposicion inicial del herbicida, por lo que la estructura no cambia en el tiempo pero si causa

el aumento relativo de algunas familias.

Varios estudios recientes indican que la biodegradacion microbiana de plaguicidas es uno
de los métodos mas estudiados para su biorremediacién en diferentes componentes del
ambiente, incluido el suelo y los medios acuosos (Magbool et al., 2016). Respecto a esto,
se han aislado y caracterizado numerosas bacterias (Yang et al., 2005; Li et al., 2007; Anwar
et al., 2009; Hussain et al., 2009, 2011b), hongos (Badawi et al., 2009; Sene et al., 2010;
Mohamed et al., 2011; Peng et al., 2012; Deng et al., 2015; Peter et al., 2015), actinomicetos
(Eizuka et al., 2003) y levaduras (Salam et al., 2013), asi como también microalgas

(Dosnon-Olette et al. 2010) para la degradacion de plaguicidas.

Entre los microorganismos degradadores de ATZ, se destacan las bacterias Pseudomonas
sp., Rodococcus rhodochrous, Acinetobacter spp., Aerobacterium sp., Microbacterium sp.,
Bacillus sp., Micrococcus sp., Deinococcus sp. y Delftia acidovorans, como asi también un
consorcio de taxones incluyendo Agrobacterium tumefaciens, Caulobacter crescentus,
Pseudomonas putida, Sphingomonas vyaniokuyae, Nocardia sp., Rhizobium sp.,
Flavobacterium oryzihabitans y Variovorax paradoxus. Estas bacterias causan la
mineralizacion completa del anillo triazinico. Por otro lado, también se ha observado
degradaciéon de ATZ mediada por hongos a partir de diversas cepas de los géneros
Aspergillus, Rhizopus, Fusarium, Penicillium y Trichoderma (Sene et al.,, 2010),
Phanerochaete (Chrinside et al., 2011), Trametes (Bastos y Magan 2009), Lentinus
(Nwachukwu y Osuji 2007) Cladosporium (Gongalves et al., 2012). La degradacion se ha
descripto principalmente via mecanismo de radicales libres mediada por peroxidasas

extracelulares.

En Argentina, Cuadrado et al. (2008) aislaron y caracterizaron microorganismos capaces
de degradar ATZ de campos agricolas de la regién de la Pampa Humeda Argentina que
hayan tenido una exposicion previa prolongada al herbicida. Los resultados mostraron que
el 63% de los aislamientos pertenecian a las Proteobacterias, el 30% Actinobacterias y 7%

a Firmicutas. Estas tres asociaciones de bacterias mostraron una gran capacidad de
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degradacion de ATZ con 100% de remocion para concentraciones entre 25 y 500 mg L.
En otro trabajo se aislaron tres cepas bacterianas de suelos de la regiébn Pampeana con
capacidad de degradar ATZ (Fernandez et al., 2013). Esos suelos fueron cultivados con
maiz y tratados con ATZ durante 3 afios. Las cepas fueron bacilos Gram-positivas
inmoviles, caracterizadas como actinomicetos de la cepa Arthobacter sp. A partir de los
aislamientos se evidencio que las bacterias utilizaron ATZ como Unica fuente de nitrogeno
y sacarosa y citrato de sodio como las fuentes de carbono para su crecimiento. Mediante
cromatografia liquida de alta resolucién (HPLC, por sus siglas en inglés) se confirmé la
eliminacion completa del herbicida en el suelo. Por otro lado, Romero et al. (2014) han
estudiado la micorremediacibn de ATZ mediante hongos filamentosos silvestres
(Gliocladium roseum, Mucor alternans y Pycnidiophora dispersa), demostrando que estas
transformaciones en cultivos puros podrian predecir la degradacion natural del herbicida en

el ambiente.

5.4.3. Efectos de la atrazina sobre otros organismos no relevados en 5.1 a 5.4.2
5.4.3.1. Efectos de la atrazina sobre especies de macroalgas y macrofitas acuaticas

Dado que las macroalgas y las macrdfitas acuaticas tienen un rol clave en los ecosistemas
acudticos, como refugio y fuente de alimento para multiples organismos a continuacion se
resumen algunos trabajos que evallan efectos de ATZ sobre estos organismos acuaticos

no blanco.

Vallisneria americana se estudié en sistemas de mesocosmos de laboratorio para analizar
las respuestas de fluorescencia de la clorofila a 11 ug L™* y 110 ug L™ de ATZ después de
96 h de exposiciéon (Dantin et al., 2010). Los valores de la tasa de transporte de electrones
se redujeron significativamente en los mesocosmos que tuvieron exposicion a la ATZ a 110

ug L™.

Otras investigaciones han indicado que la ATZ podria afectar en gran medida a las
macrofitas acuaticas como Myriophyllum spicatum. Forney y David (1991) informaron una
reduccion del 60% en el crecimiento de esta especie expuesta a 1 mg kg™ de ATZ en
sedimentos a escala de mesocosmos. La CEso para el crecimiento de las hojas de M.
spicatum expuestas a ATZ fue de 1,104 ug L (Forney y David, 1981; Solomon et al. 1996).
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Lemna minor es una macrofita de agua dulce que se estudié por los efectos manifestados
ante la exposicion a ATZ. Después de una exposicion de 14 dias, la NOEC fue de 10 ug L°
!y la LOEC fue de 100 ug L™ (Rodgers et al., 1991 citado en Solomon et al., 1996).

El crecimiento foliar de Elodea canadensis tuvo una CEso informada de 80 ug L™ y de 163
ug L después de 28 y 42 dias de exposicion, respectivamente (Davis et al. 1980 en
Solomon et al., 1996). Potamogeton pectinatus mostré reducciones en la produccion de
oxigeno a 75 pg L™ en un estudio que utilizé exposiciones de 21 a 42 dias. Segln un informe
de Hoberg et al. (1991), Lemna gibba tuvo una CEso de 180 ug L™ después de 7 dias de
exposicion a ATZ (Forney y David, 1981, 1991).

Por su parte, Klementova et al. (2019) comunicaron que la ATZ, se encuentra en
concentraciones significativas en el ambiente. El estudio se centré no sélo en la evaluacién
de la toxicidad aguda y crénica del herbicida para L. minor y D. magna, sino también en sus
productos de degradacion fotocatalitica. Dicha degradaciéon fue muy rapida en
determinadas condiciones (cantidad suficiente de Fe (Ill) en el sistema de reaccion): mas
del 95% de la cantidad inicial de ATZ se elimin6 después de 30 min de irradiacion. Mientras
gue el ensayo de inhibicién del crecimiento para L. minor revel6 un valor de CEso de 128,4
ug L, el herbicida no afect6 a D. magna en el ensayo de toxicidad aguda. Sin embargo,
tanto la ATZ como el metabolito DEA afectaron negativamente el nimero de juveniles y el
nimero de camadas de neonatos de D. magna en el ensayo de toxicidad crénica. El
producto de degradacién DEA también tuvo un efecto negativo pronunciado sobre el
crecimiento de las plantas. La reaccion fotocatalitica de degradacién redujo el efecto

negativo de la ATZ en Daphnia, pero afectdé negativamente el crecimiento de Lemna.

En sintesis, del analisis se desprende que los efectos de la ATZ no se restringen a los
organismos blanco (malezas); que a concentraciones ambientalmente relevantes puede
causar efectos subletales en organismos acuéticos ya sea directamente, como
indirectamente por afectar al recurso trofico o al habitat, o alterando las relaciones

interespecificas.

Dado que algunos estudios en animales utilizan altas concentraciones de ATZ que
normalmente no se encuentran en el ambiente, se recomienda profundizar estudios

ecotoxicoldgicos con concentraciones ambientalmente relevantes.
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Asimismo, el relevamiento realizado demuestra que la mayoria de los estudios son
internacionales, pocos se llevaron a cabo en Argentina. Entre ellos, la mayoria se realizaron
con especies acuaticas en laboratorio y algunos con especies terrestres, tales como
lombrices e insectos. Estudios mas complejos, considerando comunidades o ensambles
comunitarios (perifiton, fitoplancton, zooplancton, biofilm), son escasos a nivel nacional e
internacional. Si tales estudios se realizan en microcosmos 0 en MesOCOSMOS en
laboratorio, los efectos pueden ser medidos con razonable precision; si se realizan en
campo, tienen mayor realismo ecoldgico, pero disminuye la posibilidad de establecer
relaciones de tipo causa-efecto. El informe comunica resultados de efectos de ATZ sobre
representantes de todos los niveles de organizacién biolégica y considera diversas tramas
troficas: productores (varias especies de microalgas fitoplanctonicas, macréfitas, perifiton,
biofilm), consumidores (varias especies de anélidos, micro y macrocrustaceos, zooplancton,
varias especies de insectos, de moluscos y de artropodos acuaticos y terrestres). Muchos
de los resultados relevados a nivel internacional y resumidos en el presente informe podrian

ser extrapolables a especies argentinas, que ocupan nichos y roles ecologicos similares.

Algunas de las especies estudiadas son filtradoras (por ejemplo, almejas, pulgas de agua,
copépodos), otras son detritivoras (por ejemplo, Hyalella, Gammarus, algunos cangrejos),
otras depredadoras (algunos copépodos, cangrejos, insectos acuaticos). Entre las
comunidades acuaticas, se contemplaron aquellas que se desarrollan adheridas a
superficies vivas o inertes del ambiente acuético (biofilm), sobre especies vegetales
(perifiton), o aquellas suspendidas en la columna de agua (zooplancton y fitoplancton).
Entre las macroéfitas las hay arraigadas (por ejemplo, Elodea) o flotantes (por ejemplo,
Lemna), pero todas ofrecen sustrato y alimento a las especies y otras comunidades. Entre
los organismos terrestres mencionados en este informe, las lombrices son fundamentales
como pre-mineralizadoras en el suelo (se alimentan de restos vegetales y liberan
compuestos mas simples biodisponibles para los vegetales) y cavan galerias, estructuras
fundamentales para la oxigenacion e hidratacion de los suelos; O2 y aire, fundamentales
para el desarrollo radicular de las plantas. Los insectos terrestres (por ejemplo, abejas)
prestan servicios ecosistémicos bien conocidos tales como la polinizacibn de muchas

plantas, de la cual dependen muchos cultivos que se busca proteger con el uso de ATZ.

La complejidad sucintamente descripta es minima en relacion con la complejidad real de

los ecosistemas terrestres y acuaticos. Los ecosistemas tienen estructura (componentes) e
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informacion (relaciones funcionales entre sus componentes). El alto nivel de uso de la ATZ,
sin dudas tiende a la simplificacion de los ecosistemas por dos vias: por la eliminacién de
parte de su estructura (componentes claves) o por la simplificacién de las relaciones entre

esos componentes (funciones).

5.5. Efectos de la atrazina en animales de laboratorio extrapolables al hombre

5.5.1. Sintesis de los estudios considerados validos para la clasificacion toxicologica

de atrazina

En animales de laboratorio se han estudiado ampliamente los efectos que la ATZ ocasiona
en el organismo, asi como su toxicocinética y toxicodinamia. Estos estudios se han
realizado en numerosos modelos animales; en este informe se consideran como
extrapolables a seres humanos aquellos estudios realizados en rata y ratén, conejo,

conejillos de india y/o perros.

Segun la OMS (Organizacién Mundial de la Salud), las formulaciones concentradas de ATZ
son clasificadas como Categoria lll, es decir, de peligrosidad moderada (WHO, 2010). Entre
los efectos en la salud que ocasiona esta descripto que actlia como irritante de ojos, nariz,
garganta y piel en distintas severidades segun el grado de exposicidén, que posee toxicidad
crénica acumulable en érganos blanco a largo plazo (ademés de nerviosos, respiratorios,
hematologicos y reproductivos) y que puede causar reacciones alérgicas a la piel,
funcionando como un sensibilizante dermal segun las clasificaciones descriptas por OSHA
y GHS (PubChem, 2020).

Segun la evaluacion de riesgos para la salud humana realizada por la EPA, se concluy6
gue la Dosis de Referencia para Exposicion Créonica Oral, (RfD, por sus siglas en inglés:
Reference Dose for Chronic Oral Exposure), era de 0,003 mg kg™ dia™ (IRIS, 1993). Para

estimar este valor, se trabaj6 en dos estudios de exposicion crénica:

¢ En un estudio de dos afos en ratas, por dosificacion mediante dieta, donde se reportd
un NOAEL (nivel de exposicion para el cual no se observan efectos adversos) = 3,5 mg kg
L diaty un LOAEL (nivel de exposicién minima para el cual se observan efectos adversos)
= 25 mg kg* dia!; con un factor de incertidumbre = 100, y ningln factor modificante (FM)
adicional para modificar el riesgo total (FM = 1). En este caso, el efecto evaluado en las

ratas fue disminucion de la ganancia de peso corporal.
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e Enun estudio de un afio en perros, por dosificacion mediante dieta, donde se reportd un
NOAEL= 4,97 mg kg dia?y un LOAEL = 33,65 mg kg* dia™ para machos y de 33,8 mg kg’
! dia® para hembras; con un factor de incertidumbre = 100, y ningin FM adicional para
modificar el riesgo total (FM = 1). En este caso, los efectos evaluados fueron toxicidad

cardiaca y dilatacibn moderada a severa del atrio derecho.

A) Ratas
Los estudios de la EPA se realizaron en grupos de ratas Sprague-Dawley, se
implementaron pruebas en individuos sometidos a distintas concentraciones de ATZ: 0; 0,5;

3,5; 25y 50 mg kg dia™® por dos afios.
Mortalidad

En los machos, la supervivencia se incrementd en relacion con la dosis y fue
significativamente mayor entre los grupos control y de dosis méxima. Por el contrario, la
supervivencia en las hembras se redujo en relacion con la dosis; y fue significativamente

menor en hembras que recibieron altas dosis en comparacion con los controles.

Resultados similares se observaron en estudios realizados por ECHA (2013), en donde
ratas SPF-Wistar (cepa Winkelmann, Pederborn) fueron sometidas a distintas dosis de ATZ
por catorce dias (rango de dosis desde 1800 mg kg™ hasta 3600 mg kg™) para determinar
la dosis letal 50 (DLso). En individuos expuestos a dosis maxima, la tasa de mortalidad fue
del 100% a las 24 horas, luego de haber estado en coma desde la cuarta hora de iniciado
el tratamiento. En individuos sometidos a dosis intermedias, la mortalidad varié entre un
40% a un 70% a los 14 dias de iniciado el tratamiento. En ratas sometidas a dosis minima,

solo se observé la muerte de un individuo a los 14 dias de iniciado el tratamiento.

Ademas, se observo que independientemente del nivel de dosis al que estaban sometidos
los individuos, en todos los grupos la preparacion causo apatia, redujo la frecuencia de la
respiracion y disminuyo la preparacion para el reflejo. Los sintomas mencionados ocurrieron
de 4 a 10 horas después de la aplicacién. Entre los animales que sobrevivieron mas de
siete dias, se observé un cambio en el pelaje (mostrandose excepcionalmente erizado y
aspero), y disminucion del aumento de peso en los grupos de minima exposicion y

exposicion intermedia-alta sin ningln otro sintoma notable.
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Peso corporal

El peso corporal promedio en ratas de ambos sexos disminuyé significativamente en
aquellos individuos sometidos a dosis de 25y 50 mg kg™ dia*. Los individuos que estuvieron
sometidos a la dosis maxima de ATZ tuvieron un mes de dieta de recuperacion; y en
comparacion con la ganancia de peso observada para los controles, los machos
presentaron una ganancia de peso del 315% y las hembras del 350%. Sin embargo, y a
pesar que la ganancia de peso fue mayor que la observado en el grupo control, los pesos
promedio finales de las ratas expuestas continud siendo notablemente menor que el de las
ratas del grupo control. Resultados similares fueron observados en estudios realizados por
ECHA (2013), para ratas de ambos sexos en donde a partir de dosis de 2860 mg kg™ los

animales sobrevivientes mostraban disminucién notable de peso corporal
Alteraciones del hemograma y otros parametros bioquimicos

En hembras recibiendo dosis méaxima, a partir del sexto mes de exposicion, los valores de
conteo promedio de glébulos rojos, hemoglobina y de hematocrito fueron menores que el
gue presentaban las ratas del grupo control. También se les observo aumento en el conteo
de plaquetas. En machos solo se observaron diferencias en el conteo de plaguetas en el
sexto mes, entre los grupos control y el de dosis maxima. Los machos no presentaron

diferencias con respecto al conteo de glébulos rojos, hemoglobina o hematocrito.

Se observaron diferencias significativas a los seis meses entre el grupo de maxima
exposicidn y el control en machos, en los valores medios de triglicéridos séricos. En el grupo
de ratas expuestas a 50 mg kg* dia los valores observados fueron menores que en el
grupo control. En las hembras, las diferencias se observaron en los niveles de glucosa: al
comparar con el grupo control, las ratas que estuvieron en exposicion a dosis maxima

presentaron diferencias significativas en los valores a partir del tercer mes.

En un documento sobre ATZ comunicado por la Reunién conjunta sobre residuos de
plaguicidas (JMPR, 2005) de la FAO se observo en ratas expuestas una ligera disminucién
de los parametros eritrocitarios. Lo mismo se observé en estudios realizados en conejos,

sometidos por 25 dias a dosis de 100 mg kg™.
Nefrotoxicidad y hepatotoxicidad

Al sacrificar los animales, se evalud el peso absoluto de higado y de rifidbn. En machos

sometidos a exposicibn maxima, el peso promedio de ambos érganos fue menor que el
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observado en el grupo control. Se observaron aumentos en las proporciones érgano-cuerpo
que fueron significativos, en animales expuestos a dosis maximas. Esto se consideré como

una consecuencia de la disminucion del peso corporal general de los individuos.

Lo contrario se observo en el documento presentado por JMPR de la FAO: en animales
expuestos de forma oral (DLso: 1870-3090 mg kg™), dérmica (DLso > 2000 mg kg™) o
inhalatoria (CLso > 5,8 mg L), el peso del higado y la deposicion de hemosiderina esplénica
aumentaron. En estudios realizados en conejos, sometidos por 25 dias a dosis de 100 mg

kg, se observé un aumento en el tamafio del bazo.

Segun IARC (IARC, 1999), se observd en diversos grupos de trabajo que la administracion
por via oral a razén de 100 a 600 mg kg* dia™ a ratas Winstar macho adultas durante 7 a
14 dias, inducia no soélo nefrotoxicidad si no también hepatotoxicidad. Entre los efectos
hepatotoxicos se observaron una reduccion relacionada con la concentracion de azucar en
la sangre, aumentos de la actividad de la alanina amino-transferasa y la fosfatasa alcalina
séricas y de los lipidos séricos totales. Entre los efectos de nefrotoxicidad, el informe incluye
proteinuria relacionada con la dosis, la reduccion de la depuracién de la creatinina y el

aumento de la produccion de electrolitos urinarios.
Disrupcion enddcrina

Se observé un aumento de hiperplasia acinar de la glandula mamaria e hiperplasia epitelial
de la préstata en individuos sometidos a dosis maximas de ATZ al compararlos con quienes
estuvieron en el grupo control. Las hembras sometidas a dosis de 25 y 50 mg kg* dia*
presentaron también un aumento de la hiperplasia mieloide en la médula 6sea tanto del
fémur como del esternén. Se inform6 de que los cambios en la médula 6sea, asi como el
aumento de la hematopoyesis extramedular en el bazo, eran secuelas relacionadas con los

fibroadenomas y adenocarcinomas mamarios.

En ratas de ambos sexos se observd degeneracion muscular (del musculo femoral),
degeneracién de retina y aumento de la necrosis centrolobular coagulativa en el higado al
comparar individuos sometidos a dosis maxima en comparacion a controles. Las hembras,
en particular, presentaron una incidencia mayor que los machos para las Ultimas dos

patologias.

Este herbicida ha sido sugerido como desorganizador enddcrino en ratas Sprague-Dawley

y Long-Evans ya que altera los tejidos reproductivos masculinos (Hayes et al., 2011) y
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femeninos (Cooper et al., 2000). La exposicion materna durante la lactancia suprime la
liberacion de prolactina inducida por la succion y ocasiona prostatitis en crias Wistar cuando
alcanzan la edad adulta (Stoker et al., 1999; Stoker et al., 2002). Ademas, la exposicién a
ATZ retarda el inicio de la pubertad en ratas Sprague-Dawley hembras sin afectar la
ciclicidad estrogénica ni la concentracion sérica de la hormona en la descendencia
femenina (Breckenridge et al., 2015). Se ha demostrado que la exposicion gestacional
durante 5 dias a ATZ retrasa el desarrollo de la glandula mamaria y el desarrollo en las
crias de las ratas Long-Evans hembras, efecto que persiste en la edad adulta (Rayner et
al., 2004). En otro estudio, estos autores encontraron que cuando las ratas Long-Evans,
gue mostraron un desarrollo anormal de la glandula mamaria después de la exposicion
durante 3 dias de gestacién a ATZ fueron criadas y se les permitié criar a sus crias, el
aumento de peso de sus crias se inhibi6 significativamente, lo que sugiere que fueron
incapaces de proveer un aporte nutricional adecuado a su descendencia (Rayner et al.,
2005). Por otro lado, Davis et al. (2011) informaron que no observaron efectos sobre el
desarrollo de las glandulas mamarias de la descendencia femenina cuando expusieron ATZ
a ratas Sprague-Dawley prefiadas en los dias 14 a 21 de la gestacion. A conclusiones
similares arribaron en otro estudio en el cual evaluaron la descendencia luego de
administrar ATZ a ratas Long-Evans prefiadas entre los dias 13 y 19 de gestacion (Hovey
et al., 2011). Sin embargo, Davis et al. (2011) observaron reduccion del peso corporal y
retraso de la pubertad en la descendencia. En ratas Sprague-Dawley, Eldridge et al. (1999a,
1999b) encontraron que la exposicion oral a ATZ por largo tiempo (6 meses) induce un
inicio méas temprano de tumores de las glandulas mamarias, pero estos tumores parecen
ser el resultado de la senescencia (envejecimiento) ovarica prematura inducida por ATZ. Lo
que estos trabajos concluyen es que como ATZ no tiene actividad estrogénica intrinseca,
es mas probable que la dosificacion del herbicida en el modelo animal estudiado, altere el
control de la ovulacion y el ciclo normal. A diferencia de lo que pasa en las mujeres, en la
senescencia reproductiva, las ratas exhiben celo permanente con una elevada secrecion
de estrégenos. Debido a esto los autores proponen que los tumores mamarios son
promovidos por el estrogeno propio del animal que no ovulan debido a que las

gonadotropinas son bloqueadas por el herbicida.

En E.E.U.U. existe una aparente superposicion entre las areas donde se aplica mucha ATZ
con mapas de prevalencia de obesidad de personas con un indice de masa corporal

superior a 30. Dado que la ATZ actla sobre el fotosistema Il de la membrana tilacoide de
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los cloroplastos, que tienen una estructura funcional similar a las mitocondrias, Lim et al.
(2009) investigaron si la exposicién crénica a bajas concentraciones de ATZ podria causar
obesidad o resistencia a la insulina al dafiar la funcion mitocondrial. Para lo cual, trataron
ratas Sprague-Dawley (n = 48) durante 5 meses con concentraciones bajas de ATZ (30 a
300 pg kg™ diat) en el agua potable. Un grupo de animales recibié una dieta regular durante
todo el periodo y otro grupo una dieta alta en grasas (40% de grasas) durante 2 meses
después de 3 meses de dieta regular. Se midieron varios parametros de resistencia a la
insulina. La morfologia y las actividades funcionales de las mitocondrias se evaluaron en
tejidos de animales expuestos a ATZ y en mitocondrias aisladas. La administracion crénica
de ATZ disminuy6 la tasa metabdlica basal y aumentd el peso corporal, la grasa intra-
abdominal y la resistencia a la insulina sin cambiar la ingesta de alimentos o el nivel de
actividad fisica. Una dieta alta en grasas agravé aun mas la resistencia a la insulina y la
obesidad. Las mitocondrias en el musculo esquelético y el higado de ratas tratadas con
ATZ estaban inflamadas con crestas rotas. La ATZ bloqued las actividades de los complejos
de fosforilacién oxidativa | y lll, lo que resulté en una disminucién del consumo de oxigeno.
También suprimi6 la fosforilacion de la enzima cinasa Akt mediada por insulina. Estos
resultados sugieren que la exposicion a largo plazo al herbicida ATZ podria contribuir al
desarrollo de resistencia a la insulina y obesidad, particularmente donde prevalece una

dieta alta en grasas.

Ademas, un estudio en India sobre ratas macho adultos Wistar evidencié estrés oxidativo y
dafio en higado y rifiones tanto en ratas normales como diabéticas a bajas dosis de ATZ
(300 pg Kg?) (Jestadi et al., 2014).

Recientemente, Ren et al. (2020) han resumido la informacion relevante relacionada a
agroquimicos y obesidad, encontrando que la administracion cronica de ATZ incrementa la
masa corporal sin cambios en la ingesta o niveles de actividad fisica. Como resultado, se
produce un incremento de la masa corporal y la grasa intra-abdominal pero no disminuye

la tasa metabodlica basal.

La ganancia de peso combinado con la alteracién de la reproduccion masculina en ratones
expuestos a ATZ (0,5 o 5 mg kg™ dia?) fue observada también en otro trabajo (Cook et al.,
2019). Ya a las dosis mas bajas del herbicida se observo disminucion de la movilidad
esperméatica a causa de alteraciones en el metabolismo. Estos efectos extrapolables al
hombre podrian causar graves efectos sobre los sucesos reproductivos y la generacion de
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descendencia. Previamente ya se habian reportado efectos reproductivos en ratas machos
Fischer (Kniewald et al., 2000) y Wistar (Victor-Costa et al., 2010) expuestas a ATZ.
Concentraciones mayores a 50 mg kg™ causaron disminucion del peso corporal, aumento
del peso suprarrenal y aumento transitorio del peso de los testiculos, seguido de atrofia
muscular. Ademas, observaron cambios morfologicos y efectos toxicos sobre el espermay

la movilidad.
Toxicidad parental

En otro estudio (IRIS, 1993), se sometid a ratas a distintas concentraciones de ATZ; y
después de la segunda generacion de individuos expuestos (FO y F1), se observé que los
pesos corporales fueron significativamente menores en ambas filiales para ambos sexos
en aquellos individuos que estuvieron expuestos a dosis maximas. También se observé que
la ganancia de peso se redujo significativamente en individuos expuestos a dosis maxima,

tanto para FO como para F1.

Basados en los efectos a dosis altas de exposicion, el LOAEL para toxicidad parental se
establecié en 34,97 mg kg dia™® para machos y en 37,45 mg kg* dia™® para hembras. El
NOAEL para toxicidad parental se establecié en 3,5 mg kg™ dia™ para machos y en 3,78

mg kg™ dia™ para hembras.

Estos mismos valores fueron reportados por el informe de JMPR; en donde los efectos
observados se asociaron exclusivamente a la pérdida de peso de los individuos de la FO y
F2. En este documento no registran efectos asociados a la fertilidad de los individuos
expuestos; sin embargo, si se observaron efectos asociados al desenlace de la gestacion
enratasy en conejos expuestos. En ratas gestantes, los valores de NOAEL para la toxicidad
del desarrollo fueron de 10 o 25 mg kg™ dia™ sobre la base de una osificacién incompleta
en varios sitios a partir de 70 o 100 mg kg™ dia™. En conejos, los valores de NOAEL para
toxicidad del desarrollo fueron de 5 mg kg! dia® con signos clinicos de aborto, la
disminucioén de la ingesta de alimentos y el aumento de peso corporal; y se observaron
aumento de las resorciones, la reduccion del tamafio de la camada y la osificacién
incompleta a 75 mg kg* pc por dia. En ambas especies, los efectos en el desarrollo se

observaron en dosis téxicas para las hembras.
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B) Perros

Los estudios se llevaron a cabo en grupos de perros Beagle en donde se realizaron pruebas
en individuos sometidos a distintas concentraciones de ATZ: Machos: 0; 0,48; 4,97 y 33,65
mg kg™ dia; Hembras: 0; 0,48; 4,97 y 33,8 mg kg™ dia™ por un afio (IRIS, 1993).

Cardiopatias

Se observé una degeneracion miocardica discreta, mas prominente en animales expuestos
a dosis maxima. Los signos clinicos que se refieren a la toxicidad cardiaca, tales como
ascitis, caquexia, respiracion dificultosa o poco profunda y electrocardiograma anormal
(latidos cardiacos irregulares y aumento de la frecuencia cardiaca, disminucion de los
valores de P-Il, complejos auriculares prematuros, fibrilacion auricular) se observaron por
primera vez ya a las 17 semanas de iniciado el estudio. El examen patolégico grueso reveld
una dilatacion de moderada a grave de la auricula derecha (y ocasionalmente de la
izquierda), que se manifestd microscopicamente como atrofia y mielosis (degeneracion del
miocardio auricular). No se observaron diferencias entre los individuos sometidos a

exposiciones intermedias.

Resultados similares se observaron en el informe presentado por JMPR, en donde se
observdé que los animales presentaron marcada toxicidad cardiaca a partir de una
exposicion diaria de 33,7 mg kg™. A partir de 5 mg kg* dia?, los individuos presentaban

disminucién de ganancia de aumento de peso.

C) Otros modelos animales

Corrosion / exposicion dermal

En un documento sobre ATZ comunicado por la Reunién conjunta sobre residuos de
plaguicidas (JMPR, 2005) de la FAO report6 que ATZ tuvo baja toxicidad aguda en ratas
expuestas de forma oral (DLso: 1870-3090 mg kg™), dérmica (DLso > 2000 mg kg™) o
inhalatoria (CLso > 5.8 mg L™). La ATZ no provocé irritacién en los ojos o en la piel en
conejos; pero si se observd que actuaba como un sensibilizante dermal en conejillos de

indias.

Segun estudios realizados por ECHA (2013) en conejillos de india Dunkin-Hartley con ATZ
96,9% aplicada de forma intradermal y epicutanea, se observaron reacciones positivas de
eritemas y formacion de edemas en el 100% de los individuos luego de 24 horas de inicio

del tratamiento (dosis a partir de 50% m/v en Alembicol D; un producto en base a aceite de
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coco que se lo consideré como excipiente). En individuos sometidos a menores dosis (25%
m/v), las reacciones observadas a partir de las 24 horas fueron Unicamente asociadas a

eritemas; y solo en un 60% de los individuos.
Sistemainmune

Cambios a largo plazo en el sistema inmune de ratones se observaron luego de exposicion
perinatal a ATZ (1250 ug L™?); se reportd que esta exposicion a edad temprana puede
resultar en alteraciones permanentes en el mencionado sistema (Holaskova et al., 2019).
Los autores observaron cambios en los T-independiente y no sobre los T-dependientes, es
decir la respuesta de anticuerpos a antigenos bacterianos. Al considerar estos resultados
sobre el posible riesgo de exposicién pre y neonatal a ATZ en humanos, se deberian revisar
las normativas referentes a los niveles de exposicién permitidas en humanos. La EPA ha
publicado los Margenes de exposicion (EPA, 2006) para muchos grupos, que incluyen a los
nifos, sin embargo, no se establecen criterios en caso de individuos expuestos en la

gestacion.
Genotoxicidad y carcinogenicidad

La JMPR acord6 gque es poco probable que ATZ sea genotoxica basada en estudios en
ratas y humanos; no es probable que sea carcinogénica para humanos y no es teratogénica.
En estudios a largo plazo de toxicidad y carcinogenicidad se obtuvieron los mismos

resultados que en los ensayos a corto plazo, pero mas consistentes.

Segun el ultimo informe de IARC (IARC, 1999), la exposicién a ATZ afectaria el sistema
enddcrino provocando desequilibrios hormonales; y plantea que los mismos parecen ser
significativos en la interpretacion de los posibles efectos cancerigenos en la glandula
mamaria. Sin embargo, la mayor parte de los trabajos que recopila se dirigieron a los efectos
de la ATZ en el eje hipotalamico-hipofisario-gonadal. Se expusieron trabajos que
concluyeron que los tumores mamarios asociados con la exposicion a la ATZ implican un
mecanismo no reactivo de ADN, mediado por hormonas. Para llegar a esa conclusion se
analizaron trabajos en donde se observd que ATZ produce tumores mamarios
(fioroadenomas, adenocarcinomas) soélo en ratas Sprague-Dawley hembra intactas
(aunque este efecto no se vio en ratas Fischer 344, ratones CD-1 ni en ratas Sprague-
Dawley ovariectomizadas) y no aumenta la incidencia de otros tipos de tumores; que la

exposicidn a ATZ afecta las vias neuroendocrinas del hipotalamo para acelerar el inicio de

0

woae BRAESONICET

132



“Atrazina: Caracterizacién de la sustancia, usos, monitoreo e impacto ambiental”

la senescencia reproductiva en las hembras de las ratas Sprague-Dawley, pero no en las
ratas Fischer 344 y que la ATZ no tiene actividad estrogénica intrinseca. Asi, este informe
considera que las pruebas analizadas no son suficientes para realizar extrapolaciones a

seres humanos y clasifica a la ATZ con categoria 3.

Esta clasificacion se contradice a la expuesta en el informe del afio 1991 (IARC, 1991); en
donde la ATZ recibe clasificacion 2B: potencial cancerigeno en humanos. En este caso, el
informe también sefala que la evidencia en humanos es inadecuada y que la evidencia en
animales es limitada; aunque plantea que los estudios analizados fueron consistentes con

los conocidos efectos de la ATZ sobre el eje hipotalamico-pituitario-gonadal.

Esta diferencia de criterio fue expuesta por Huff (2016), quien plantea que las sustancias
guimicas disruptoras endocrinas y los plaguicidas de uso a largo plazo deberian someterse
a pruebas de carcinogénesis de manera mas apropiada y exhaustiva en bioensayos a largo
plazo, y las exposiciones esencialmente criticas deberian comenzar en el Gtero; ya que los
organos endocrinos u hormonales se ven especialmente afectados durante la gestacion y
el periodo neonatal, y a pesar de esto las investigaciones que se llevan a cabo utilizan

sujetos ya adultos.

5.5.2. Efectos ocasionados por metabolitos derivados de la atrazina
Efectos neuroendocrinos

Con respecto a los metabolitos cloro-s-triazina de ATZ (DEA, DIA y DACT), mostraron un
perfil similar a ATZ sobre los efectos neuroendécrinos, con toxicidad oral aguda baja o
moderada en ratas (JMPR, 2005). Como con la ATZ, se observé que sus metabolitos
retrasaron el desarrollo sexual de ratas macho expuestas en los dias postnatales 23 a 53 a
dosis equivalentes de ATZ molar de 225 mg kg™ dia™® (DEA, DIA) y 212,5 mg kg™ dia*
(DACT), con NOAEL de 12,5y 6,25 mg kg™ pc por dia, respectivamente. La exposicion de
ratas hembras al DACT en los dias postnatales 22 a 41 retrasé el desarrollo sexual a dosis

equivalentes de ATZ molar de = 50 mg kg™ dia™, y el NOAEL fue de 25 mg kg pc por dia.

En estudios analizados por EPA (2018), se arribé6 a las mismas conclusiones: los
metabolitos de ATZ comparten un mecanismo neuroendocrino comun de toxicidad que

produce alteraciones tanto reproductivas como de desarrollo.
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En estudios de alimentacion a corto plazo en ratas, los efectos de los metabolitos fueron
similares a los observados para ATZ: reduccidon del aumento de peso corporal y la
disminucion de los parametros de los eritrocitos, asi como la interrupcion del ciclo estral
inducida por DACT. En estudios realizados en perros, los resultados fueron similares a los

de ATZ para exposiciones a DEA y DACT, en donde se observo toxicidad cardiaca.
Desarrollo prenatal y toxicidad parental

Para estudios de toxicidad en el desarrollo prenatal en ratas, se observé que tanto DEA,
DIA como DACT presentaban efectos similares a ATZ: aumentaban la incidencia de

esternones fusionados y/o de la osificacion incompleta a dosis de 25 a 100 mg kg d.

En otro estudio se expuso oralmente una mezcla de metabolitos de ATZ (ATZ, HyA, DEIA,
DEA y DACT) a ratas Long-Evans prefiadas, obteniendo una alteracion persistente en el
desarrollo de las gldndulas mamarias de la descendencia femenina, que no parecen estar

relacionados con el peso corporal ni con la edad de la pubertad (Enoch et al., 2007).
Nefrotoxicidad

También se observé que la accién de la HyA; otro derivado de la ATZ, no tiene el mismo
modo de accion o perfil de toxicidad que la ATZ y sus clorometabolitos (JMPR, 2005;
USEPA, 2018). El principal efecto de la HyA fue la toxicidad renal (debido a su baja
solubilidad en el agua, lo que dio lugar a la formacién de cristales y a una respuesta
inflamatoria posterior), y no hubo pruebas de que la HyA tuviera propiedades
neuroendocrinas perturbadoras. Ademas, la toxicidad oral aguda de la HyA en ratas (DLso,
> 5050 mg kg™) era inferior a la de la ATZ o sus clorometabolitos. También se observaron

cambios en los parametros de laboratorio de orina.

5.6. Bioacumulacién y biomagnificacion de atrazina en las cadenas tréficas acuéticas

y terrestres

Luego del relevamiento bibliografico se puede concluir que existen escasos estudios en

Argentina sobre bioacumulacién y biomagnificacién de ATZ en especies nativas.

En el estudio anteriormente mencionado en la seccién 4.2.4, realizado en la Provincia de
Entre Rios, donde se evalud la concentracion de ATZ en tejido muscular de Pacu (P.

mesopotamicus), se obtuvo un factor de bioacumulacién (relacién de la concentracién del
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contaminante en el animal acuatico y su concentracién en el agua en estado estacionario)
de 1 (Brodeur et al., 2021), lo cual indica que la concentracion de este herbicida en el pez
esta en equilibrio con la concentracion en el agua. Ademas, Brodeur et al. (2021) informaron
gue la ATZ es rapidamente eliminada a partir del pez y que no ocurre proceso de

bioacumulacion.

A nivel internacional, se han realizado diversos estudios sobre la bioacumulacién de ATZ
en peces. Uno de ellos sobre un pez de rio (Coregonus Fera) donde se observd una rapida
acumulacién en higado, cerebro, branquias, intestino y vesicula biliar con un factor de
bioacumulacion entre 1y 5. Mientras que obtuvieron una baja velocidad de acumulacién en
estbmago, sangre y musculo esquelético. Ademas, a partir de sus estudios concluyen que
existe una baja absorcion de ATZ a través de la piel (Gunkel y Streit, 1980). En otro estudio
realizado sobre higado, cerebro, corazon, gonadas y musculo de Tilapia sparrmanii, se
obtuvieron factores de bioacumulacién de ATZ en cada 6rgano en el rango de 0,9 a 20,
siendo la mayor acumulacion del herbicida en el ovario y en el higado, argumentando que
puede deberse a su alto contenido lipidico frente a otros 6rganos como por ejemplo el tejido
muscular (DuPreez y Van Vuren, 1992). En otro trabajo se estudid la acumulacién de ATZ
en el rifién de la carpa dorada (Carassius auratus) tratada con 1 mg L*y 10 mg L™ del
herbicida, obteniendo factores de bioacumulacién de 8,3 y 4,4, respectivamente. El mayor
factor obtenido a la menor concentracién de ATZ ensayada, sugiere una mayor eficiencia
en la acumulacion a bajas concentraciones del herbicida. Sin embargo, los autores
concluyeron que la ATZ es de baja bioacumulacién en el rifndn del pez estudiado (Meng et
al., 2011). Otro estudio en una carpa comin (Cyprinus carpio L) revel6 que la ATZ es
altamente acumulable en el bazo y en el higado (Wang et al., 2013a). Por ultimo, se
determiné ATZ en carne, higado, intestinos y branquias en cuatro peces (Tilapia zilli, Clarias
anguillaris, Synodentis budgetti y Heterotis niloticus) y se concluyé que la mayor
concentracion de ATZ se obtuvo en el higado para todas las especies de peces estudiadas
(Akan et al., 2019).

Suiy Yang (2013) mostraron diferentes capacidades de degradacion y bioacumulacion de
ATZ en raigras. El herbicida se carg6 desde la raiz pudiendo trasladarse adecuadamente a
la superficie y acumularse en los brotes, reduciéndose la concentracion del herbicida en el
suelo. Por lo tanto, se lo podria evaluar como un posible mecanismo de fitorremediacion de

ATZ en suelos contaminados. También se evalud el efecto de bioacumulacion y
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biodegradacion en un alga verde (Chlamydomonas mexicana) (Kabra et al., 2014). Los
autores vieron que la ATZ causa la inhibicion del crecimiento y acumulacion de clorofila en
la microalga. La disminucion de la fracciébn de acidos grasos poli-insaturado a baja
concentracion de ATZ (10 pg L™) indicé la posible adaptacion protectora de la microalga,
mientras que el incremento en el contenido de los &cidos grasos insaturados a mayores
concentraciones de ATZ (25 a 100 pg L™) revel6 dafio celular debido a la alta toxicidad del
herbicida. El contenido de carbohidratos en la microalga se incrementd debido al estrés por

la presencia del herbicida.

Otro estudio realizado por Jacomini et al. (2006), demostré la bioacumulacién de ATZ en
dos especies de bivalvos (Anodontites trapesialis y Corbicula fluminea) con un factor de
bioacumulacion comprendido entre 8 y 15. Observaron una rapida asimilacion de ATZ del
agua en ambas especies lo que indica que el nivel de equilibrio de bioacumulacion se
alcanzo rapidamente. Los 6rganos que mas acumularon ATZ fueron el manto mas el sifén,
la masa visceral y el pie mas los musculos; por lo que los autores lo relacionaron con la

exposicion al herbicida, su cantidad de lipidos y su flujo de hemolinfa, respectivamente.

En otro trabajo, Wang et al. (2014a) comunicaron la bioacumulacion de ATZ en dos
especies de lombrices (E. foetida y Metaphire guillelmi). Los resultados indicaron un factor
de bioacumulacion biota-suelo de M. guillerimi fue 5 veces mayor al de E. foetida. Esto es
atribuible al hecho de que la bioabsorcion por E. foetida es principalmente a través de la
adsorcion dérmica, mientras que la bioabsorcion por M. guillerlmi se ve afectada en gran
medida por los procesos intestinales, a través de los cuales la molienda fisica y los

materiales similares a los tensioactivos facilitan la desorcién de ATZ del suelo.

Por otro lado, estudios a nivel internacional han informado que la ATZ puede
biomagnificarse a través de la cadena trofica. Baranowska et al. (2008) estudié la eficiencia
en la aplicabilidad de un método analitico en la deteccién de ATZ en muestras de la cadena
trofica (suelos, raices vegetales, partes verdes de la planta, cereales y muestras de origen
animal). En todas las cadenas tréficas examinadas, la mayor concentracidbn de este
herbicida aparece en las plantas (partes verdes de los vegetales). En los tejidos animales,
la mayor concentracion de ATZ se localiz6 en la grasa. Ademas, se detecté ATZ en regiones
en donde el suelo no se tratd con este herbicida, lo cual supone que la ATZ es capaz de

traslocar en los ecosistemas.

136

0

woae BRAESONICET



“Atrazina: Caracterizacién de la sustancia, usos, monitoreo e impacto ambiental”

6. IMPACTOS DE LA ATRAZINA EN LA SALUD HUMANA

6.1. Impactos en la salud humana: intoxicaciones documentadas. La vigilancia de

intoxicaciones causadas por plaguicidas en Argentina

La toxicovigilancia es una herramienta fundamental de la evaluacion de riesgos para la
salud y de la efectividad de las medidas regulatorias (efectivo control) que hacen a la
seguridad de los productos quimicos en sus diversas etapas de uso. Debe permitir
determinar de qué manera las intoxicaciones estan afectando la salud de la poblacién, los
grupos de personas mas implicadas, el tipo y caracteristicas de las exposiciones de mayor
riesgo, los principales agentes quimicos o toxinas involucrados, entre otros factores
determinantes, con el objetivo final de orientar las acciones de prevencion y control que
disminuyan el efecto negativo a la salud de este tipo de agentes en los lugares donde se

identifican casos (Garcia, 2016).

Afirma Susana Garcia? (2016), “las intoxicaciones por plaguicidas de uso agricola,
constituyen, sin lugar a dudas, el problema principal en materia de epidemiologia de las

intoxicaciones en muchos paises de América Latina”.

En Argentina, las intoxicaciones por plaguicidas se encuentran entre las Enfermedades de
Notificacion Obligatoria (ENO) incluidas en el Sistema Nacional de Vigilancia de la Salud
(SNVS)3. En el aiio 2010 se cred en el pais el Programa Nacional de Prevencion y

Control de las Intoxicaciones por Agroquimicos® a partir de identificar que las

2 Responsable del Programa Nacional de Prevencion y Control de las Intoxicaciones — PRECOTOX-
(Ministerio de Salud de la Nacidn) y presidenta de la Sociedad Iberoamericana de Salud Ambiental.

3 La notificacion de las intoxicaciones por plaguicidas al SNVS, coordinada por la Direccion de
Epidemiologia del Ministerio de Salud de la Nacion, es obligatoria para los casos de brotes, segln
la Ley 15.465/1960 de Notificaciones Médicas Obligatorias y sus normas complementarias.

4 El Programa de Prevencién y Control de Intoxicaciones por Agroquimicos fue creado por
Resolucién (MSN) N° 276/10, con los siguientes objetivos: a) Identificar y relevar los factores de
riesgo asociados a las intoxicaciones por plaguicidas en el pais, con el fin de desarrollar respuestas
especificas tendientes a la mejora de la prevencion y control; b) Identificar el perfil de severidad de
los casos de intoxicaciones agudas por plaguicidas; c) Identificar la frecuencia, las circunstancias
de exposicion y las caracteristicas del paciente asistido (consulta telefénica, consultorio, internacién)
por exposicién o intoxicacion aguda que se incorpora a la Unidad o Sitio Centinela; d) Identificar la
frecuencia, las caracteristicas y la forma de uso de cada plaguicida asociado a un caso de exposicion
o intoxicacion aguda. Para ello, se prevé intensificar la vigilancia de las exposiciones e intoxicaciones
por plaguicidas a través del SNVS

Disponible en: http://servicios.infoleg.gob.ar/infoleglinternet/anexos/160000-
164999/164248/norma.htm
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intoxicaciones por plaguicidas han sido el principal motivo de consulta de los Centros de
Informacién, Asesoramiento y Asistencia Toxicologico (CIAAT®). Entre las acciones de
dicho programa se menciona “la preparacién de Boletines Informativos Trimestrales con la
informacion recibida, incluyendo los resultados obtenidos mediante andlisis de laboratorio,
los que seran enviados a las Direcciones de Epidemiologia provinciales, a los responsables

de las Unidades y Sitios Centinela y a todo profesional que lo requiera”.

La busqueda de informacion realizada para la elaboracion del presente informe da cuenta
de la ausencia de tales boletines en los sitios oficiales de acceso publico; su puesta a
disposiciéon seria de enorme utilidad con fines de vigilancia toxicoldgica a nivel nacional.
Asimismo, con la intencion de superar las limitaciones del presente informe asociadas a lo
anteriormente expuesto, se sostuvo una comunicacion durante el mes de enero del
corriente afio (telefénica y por correo electrénico) con la Lic. Marina Cecilia Orman, en su
rol de coordinadora de la Coordinacion de Salud Ambiental del Ministerio de Salud de la
Nacién (organismo del cual depende el Programa de Prevencion y Control de las
Intoxicaciones). En tales intercambios se solicit6 informacion sobre exposicion e
intoxicaciones causadas por plaguicidas (con o sin discriminaciéon por tipo de producto,
segun la disponibilidad de datos y/o informes elaborados por el organismo). Cabe

mencionar que a la fecha (marzo de 2021) no se ha recibido informacién de la citada fuente.

Argentina dispone desde 2014 de una normativa y su respectivo tutorial para la vigilancia
clinica y laboratorial de intoxicaciones a través del SNVS. El tutorial detalla, para cada
evento, la justificacion y objetivos de la notificacién, la modalidad, periodicidad y definicion
de caso (Ministerio de Salud de la Nacién, 2014). Esta normativa y su tutorial surgen de un
consenso entre la Red Argentina de Toxicologia y Area de Vigilancia del Ministerio de Salud
de la Nacién, consenso que cobra relevancia en materia de salud publica en términos de

su implementacion. Agrega, como herramienta para la vigilancia, la Planilla de Investigacion

5 Estos centros brindan un servicio de informacion toxicoldgica sobre medicamentos, sustancias y
productos quimicos o venenos de origen natural a profesionales y ciudadanos, personalmente o por
via telefénica o electrénica. También asesoran sobre prevencion, diagndstico y tratamiento de
intoxicaciones y desarrollan programas de educacidon comunitaria, capacitacién profesional y de
vigilancia de efectos adversos medicamentosos e intoxicaciones. Las consultas se registran en la
Ficha Unica de Registro de Consultas Toxicoldgicas de la Red Argentina de Toxicologia con los
siguientes datos: tipo y origen de la consulta, sexo y edad de la persona expuesta, motivacién de la
exposicion, uso del toxico, via de ingreso, severidad del efecto, mes de la consulta y jurisdiccién de

origen de la consulta
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Epidemiolégica Complementaria (PIEC®) especifica. Si bien los plaguicidas se encuentran
como “grupo de evento” a notificar, sélo los inhibidores de colinesterasas (plaguicidas
carbamatos y organofosforados) se incluyen en la vigilancia laboratorial’, por lo que no se
reporta en el SNVS informacién de exposicién o intoxicaciones discriminada para el/los

herbicidas de interés en este informe (ATZ).

Se analizan a continuacion los datos de intoxicaciones agudas por plaguicidas reportados
en una serie de diez afios en los Boletines Integrados de Vigilancia Epidemiologica
(Direccién Nacional de Epidemiologia y Vigilancia de la Salud, Ministerio de Salud de la
Nacién); informacion del SNVS, cuya fuente primaria de datos son las planillas C2 y SIVILA.
Se retuvieron los ultimos disponibles de cada afio del periodo seleccionado (2010-2019),
ya que sintetizan la informacion anual. Como ya se menciond, se trata de informacién
agrupada sin discriminacion por tipo de plaguicida; sin embargo, se ha valorado que permite
una aproximacion a la problemética de la exposicion e intoxicaciones por plaguicidas, en
ausencia de una informacién mas detallada a nivel pais, asi como sus alcances y

limitaciones.

La Tabla 6.1 expone el nimero de notificaciones totales por afio y por region durante el
periodo, segun la informacion disponible. En esta serie, entre los afios 2009 y 2012, las
notificaciones han sido discriminadas segun se trate de intoxicaciones con plaguicidas de
uso agricola, de uso doméstico o “sin especificar’, categoria que acumula la mayoria de los
casos durante este intervalo del periodo (el boletin del afio 2011 no discrimina aquellas “sin

especificar”).

6 La Planilla de Investigacion epidemioldgica complementaria (PIEC) especifica, cuando
corresponde, que se utiliza para registrar la informacion de la investigacion epidemiolégica realizada
(lugar probable de exposicidn, circunstancia accidental, laboral, intencional, ambiental, sospecha de
brote, embarazo, fallecimiento, sospecha de fuente de contaminacion) y puede ser utilizada como
ficha para las unidades centinela (Centros de Informacién y Asesoramiento Toxicolégico, en su rol
de unidades centinela de vigilancia de intoxicaciones)

" Ente los eventos incluidos en la vigilancia laboratorial, se incluyen como indicadores: Indicador de
efecto de plaguicidas inhibidores de las colinesterasas” e “Indicador de exposicién a plaguicidas
organoclorados”. El mencionado Programa de Prevencion y Control de Intoxicaciones por
Plaguicidas, prevé ampliar el nUmero de plaguicidas a vigilar en caso de ser necesario, situacion que
debiera contemplarse en la actualidad, atendiendo a los perfiles de plaguicidas de mayor uso en el

territorio nacional.
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Ademas, a partir del afio 2012, se cuenta con la informacion discriminada de casos
notificados y confirmados®. Se destaca la baja relacion entre casos notificados y casos
confirmados; lo cual despierta interrogantes acerca del funcionamiento de la vigilancia en
su conjunto. El nimero de casos reportados, no parece seguir un patrén, ni por regiéon ni en
el tiempo. Los Boletines N°433 y N°479, de 2018 y 2019 respectivamente, han reportado
sOlo eventos priorizados, asi, no se incluyen las intoxicaciones por plaguicidas entre los

mismos (dejando un importante vacio de informacion a este respecto).

Tabla 6.1. Intoxicaciones por plaguicidas notificadas en el Sistema Nacional de Vigilancia de la Salud.
Totales segun region y afio. Boletines Integrados de Vigilancia (BIV), periodo 2009-2019. NEA:
Noreste Argentino. NOA: Noroeste Argentino.

Region Total
Pais

Afo Centro Cuyo NEA NOA Sur
2009 671 194 363 817 29 2074
2010 375 150 314 202 41 1082
2011 371 85 81 127 15 679
2012 390 69 0 114 53 626
confirmados 282 1 0 a0 15 388
2013 358 140 274 345 33 1150
confirmados 282 2 0 152 17 453
2014 381 100 288 388 75 1232
confirmados 211 4 0 206 7 428
2015 344 64 434 459 126 1427
confirmados 198 1 0 276 8 483
2016 233 72 382 832 278 1788
confirmados 150 2 0 183 8 343

8 El Boletin del afio 2017 incorpora un apartado introductorio que aclara la siguiente informacion: A
partir de marzo de 2013 se ha incorporado una nueva metodologia que consiste en la integracién de
la informacién proveniente de los médulos de Vigilancia Clinica y Laboratorial del SNVS (C2 y
SIVILA), de manera tal de poder reflejar las notificaciones que han sido vertidas al sistema de
vigilancia en ambas estrategias para una serie de eventos, entre ellos, Intoxicaciones por
Plaguicidas. Los datos incluyen todas las notificaciones al sistema de vigilancia, tanto los casos
sospechosos como aquellos confirmados, los eventos en eliminacion y aquellos que se notifican sin
ninguna confirmacién o estudio complementario.
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2017 245 88 232 486 105 1156
confirmados 167 7 0 114 1 289
2018 s/d
2019 s/d

Fuente: elaboracion propia a partir de informacién reportada en los BIV.

En el Boletin N°102 (afio 2010), se analiza de manera comparativa la tasa de incidencia de
intoxicaciones segun provincias, regiones y grupos de edad, detallandose que: “la tasa de
notificacion pais para todos los grupos de edad es de 2,8 x 100.000 habitantes. En los casos
menores de un afo la tasa es hasta 9 veces mayor que el promedio pais para el resto de

las edades”. Se destaca el impacto de éstas en nifias y nifios.

Siempre segun la misma fuente, y para el periodo 2009-2012, las intoxicaciones notificadas
en la categoria de “plaguicidas de uso domeéstico” totalizaron 1681 casos, superando en
casi 60% a aquellas causadas por “plaguicidas de uso agricola” (1009 casos), dato por

demas llamativo, siendo Argentina un pais de larga tradicion agricola.

Se consultaron los Informes de Accidentabilidad Laboral correspondientes al rubro de
actividad “Agricultura, ganaderia, caza, silvicultura y pesca”, de la Superintendencia de
Riesgos del Trabajo, (Informe segun rubro de actividad, periodo 2010 a 2019). Tal como se
expone en la Figura 6.1, en el periodo analizado se reportaron entre 205 y 87 intoxicaciones,
y en conjunto, el periodo presenta una tendencia descendente en este motivo de accidentes

laborales.
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Figura 6.1. Intoxicaciones reportadas en el rubro Agricultura, ganaderia, caza, silvicultura y pesca,
Superintendencia de Riesgos de Salud. Argentina. NUmero de casos y linea de tendencia, periodo
2010-2019. Fuente: elaboracién propia a partir de los casos reportados por el Boletin Estadistico
Anual de Accidentabilidad por Sector (SRT, 2020).

El mismo organismo publicé un informe sobre empleo, proteccion social y condiciones de
trabajo de asalariados agrarios (SRT, 2014), que incluy6 entre sus obijetivos, analizar la
percepcion de los asalariados agrarios respecto de su estado salud. El estudio tomé una
muestra representativa, de base poblacional, de asalariados agrarios de 10 provincias de
Argentina (n=4.866 personas). Casi la mitad (47,9%) reportd estar en contacto con
sustancias quimicas, 28,2% considerd que el trabajo que realiza afecta su salud y el 6,4%
afirm6 haber tenido una enfermedad relacionada con el trabajo, diagnosticada por un
médico. Respecto de los principales signos o sintomas percibidos, 38,5% reportd irritacién
de mucosas por agroquimicos. Estos reportes contrastan con los datos de accidentabilidad
laboral de la propia SRT y del Boletin Integrado de Vigilancia Epidemiolégica, y son
coincidentes con lo reportado por la bibliografia en nuestro pais, respecto de condiciones
de salud de trabajadores agricolas de cultivos extensivos e intensivos (Butinof et al., 2015;
Franchini et al., 2016), aportando nueva evidencia al ya bien documentado subregistro de

intoxicaciones por plaguicidas en los sistemas de vigilancia de la salud, tanto en Argentina
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como en el continente®. Asimismo, se ha reportado ampliamente en nuestro pais el uso
insuficiente de Equipo de Proteccién Personal (guantes quimicamente resistentes, botas,
protectores de cara, delantales o mamelucos) (EPP) por parte de agroaplicadores, y la
relacion entre uso de EPP y condiciones de salud (Propersi, 2004; Souza Cazadinho y
Bocero, 2008; Martinez Borda, 2014; Butinof et al., 2015). Ello evidencia la debilidad de los
mecanismos de control de la efectiva implementaciéon de buenas practicas agricolas, al

menos en lo que respecta al uso de EPP.

En este marco, los Centros de Informacion, Asesoramiento y Atencion Toxicoldgica

(CIAATSs) cumplen un rol fundamental en su calidad de unidades centinela.

En el afio 2000 se publicé el primer informe estadistico de CIAATs en nuestro pais (Garcia
et al, 2000). Entre sus resultados, se reportd que los principales consultantes a los Centros
son las personas desde sus hogares (34%). La poblacion de 0 a 14 afios motiva el mayor
porcentaje de consultas (59%) y el grupo de 1 a 4 afios ocupo el primer lugar con un 37%
del total. El 72% fueron intoxicaciones no intencionales (54% accidentales). Los plaguicidas
de uso doméstico se asociaron al 12% de las consultas y los de uso agricola al 2%. El tercer
informe (Lopez Sarmiento et al., 2002), refuerza la procedencia desde la comunidad de las
consultas (64%), y el impacto en poblacién infantil (0 a 14 afios, 57% de los casos),
habiendo ocurrido el 86% de los eventos (de intoxicacidbn o exposicion) en el ambito
domeéstico, y aproximadamente el 80% de los que ocurrieron de modo no intencionales. Los
plaguicidas fueron el 3er agente involucrado en orden de frecuencia, ocasionando el 13%

de los eventos. No se encontraron informes posteriores a esta fecha (2002).

® Mena et al. (2004) citado por Garcia (2016) reportaron en Chile, en base al andlisis de casi 100.000
consultas (periodo 1995-2002) que el 64,2 % de las mismas provino de la residencia de los
pacientes, 30,8 % de instalaciones médicas, el restante 5 % corresponde a llamadas provenientes
desde el lugar de trabajo del interlocutor, instituciones educativas y lugares publicos, entre otros. En
el mismo sentido, en Argentina, Altamirano et al. (2004) publicaron un estudio sobre una poblacién
de 379 trabajadores rurales de cultivos de tabaco de la provincia de Jujuy; poniendo en evidencia
que el 25 % habia sufrido al menos un episodio de intoxicacién aguda por plaguicidas, de los cuales
el 49,5 % no habia concurrido a una consulta médica, indicando el importante subregistro de
intoxicaciones que existe en algunas poblaciones (Altamirano et al., 2004). En Costa Rica en el 2001
en el marco del desarrollo del Proyecto PLAGSALUD (OMS/OPS, 2013), se encontrd que el
porcentaje de intoxicaciones que no son registradas en el Sistema Nacional de Vigilancia
Epidemiolégica oscila entre el 82,2 % y el 97,8 %, y que el 26 % de los pacientes que recibieron
atencion médica fueron atendidos por médicos particulares o de empresas, sin que estos casos
fueran notificados al Sistema Nacional de Vigilancia Epidemioldgica.
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A fin de profundizar en el conocimiento de los eventos de intoxicaciones por plaguicidas
asistidos por los CIAATSs, particularmente causados por el herbicida ATZ de interés en este
informe, se contactaron referentes de diversos CIAATSs y laboratorios publicos y privados,

en varias provincias del pais. Los contactos han sido provistos por la Dra. Susana Garcia.

Se recibieron resultados del CIAAT dependiente del Departamento de Toxicologia del
Ministerio de Salud, Desarrollo Social y Deportes de la Provincia de Mendoza (Dr. Sergio
Saracco), del Centro Provincia de Referencia en Toxicologia, -CEPROTOX, Hospital
Interzonal Especializado en Toxicologia y Salud Mental de La Plata (Dra. Mariana Remes
Lenicov), del Departamento de Salud Ambiental, Ministerio de Salud de la Provincia de
Cordoba (Dra. Nilda Gait) y del CIAAT de La Plata, (Dra. Adriana Aguirre Celiz). Los cuatro
informes recibidos mencionan no contar con reportes de intoxicaciones en los que se
especifique a la ATZ como agente causal, sélo se ha discriminado informacién de

intoxicaciones causadas por Paraguat.

6.2. Relevamiento de estudios epidemiolégicos?®

A fin de aportar a la comprension de los trabajos de investigacion analizados a continuacion,

se incorporan los conceptos clave de exposicion, riesgo y vulnerabilidad.

Se ha definido la exposicion como el contacto en el tiempo y el espacio entre una persona
y uno o mas agentes biolbgicos, quimicos o fisicos (NCR, 1991). La palabra clave en la
definicion de exposicidon es contacto. Las personas estan “en contacto con”, “expuestas a”,
guimicos potencialmente peligrosos, agentes fisicos o biol6gicos en el aire, alimentos,
agua, suelo, polvo, productos, etc. (OPS, 2006). La exposicion a plaguicidas puede ocurrir
en el ambito laboral; asi la exposicién ocupacional es aquella que se produce al momento
de mezclar, aplicar o pulverizar con plaguicidas'!, y afecta a trabajadores agricolas. Cabe
destacar que se han documentado diferentes rutas de exposicion no ocupacional que

pueden comprometer a las comunidades colindantes a los cultivos o distantes de ellos, ya

10 En el marco de la realizacion de este informe, se construy6 una malla de analisis bibliografico que
detalla los objetivos, la poblacién con la que se trabajé, la metodologia utilizada y los principales
resultados de la bibliografia incorporada en esta seccién, entre otros aspectos de los estudios
incluidos.

11 Una revisién acerca de metodologias de evaluacion de la exposicion ocupacional a plaguicidas (y
el correspondiente peso en la exposicion de diferentes métodos de aplicacion, entre otras variables),
puede leerse en la tesis doctoral de Lantieri, (2018).
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sea por la volatilizacion de residuos de plaguicidas en el aire o de particulas en suspension
en el polvo ambiental (Deziel et al., 2015), mediante residuos en aguas y suelo (Loewy et
al.,, 2011), o en alimentos (Villaamil Lepori et al., 2013), siendo las vias de exposicion:
dérmica, inhalatoria, o digestiva (por ingestion).

Los estudios epidemioldgicos clasicos que han abordado la problematica de la exposicion
a plaguicidas plantean que sus efectos sobre la salud humana estan asociados a una
diversidad de factores: el tipo de plaguicida y su toxicidad, la dosis, las vias por las cuales
ocurre tal exposicion, caracteristicas propias del sujeto y en el caso del trabajo rural,
también la tecnologia de aplicacién, duracion y condiciones meteoroldgicas durante la
exposicion, la utilizacion de medidas de proteccién y las caracteristicas del entorno laboral
(Remor et al., 2009).

A su vez, el concepto de vulnerabilidad es caracterizado por algunos autores como un eje
fundamental en el estudio del riesgo (Barrenechea et al., 2000), entendido como una
situacion de cercania al dafio; no ajeno a la alteracion de los ecosistemas a partir de la
accion humana. Aqui, la vulnerabilidad aparece como un factor previo a la ocurrencia de un
dafio y con una presencia continua en el tiempo y el espacio, constituyendo su analisis una
parte central en los procesos de mitigacion y adaptacion del riesgo (Beck, 1998). En la
medida que la vulnerabilidad queda expresada como una nhocién dindmica vy
multidimensional se dificulta su cuantificacién. Si bien el concepto de vulnerabilidad ha sido
abordado desde distintos enfoques, hay consenso en la literatura en su referencia al
potencial de una entidad a sufrir un dafio como resultado de un evento o un proceso
particular (Cannon, 2017). Los/as nifios/as requieren una mencién especial. Al respecto,
en el Manual de Salud Ambiental Infantil para la ensefianza de grado en Escuelas de
Medicina (Ministerio de Salud, 2009), se expone que “las amenazas ambientales afectan a
todos los seres humanos, pero el impacto y el dafio es mayor en los nifios, quienes
presentan caracteristicas propias que los hace especialmente vulnerables”; detallando los
motivos por los cuales la vulnerabilidad es mayor en esta etapa de la vida: a) vias Unicas
de exposicion (transplacentaria y a través de la lecha materna ); b) la conducta de los nifios
(particularmente en las etapas de gateo y exploracion de los primeros afos de vida,
exploran con las manos y/o boca superficies y el suelo, potencialmente contaminados con
diversas sustancias); c) las caracteristicas anatdmicas y fisiol6gicas de los nifios (tienen

mayor superficie corporal en relaciéon a su volumen y mayor absorcidon dérmica; ventilan a
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mayor velocidad (mayor nimero de veces por minuto) que un adulto, condicién que los
expone mas a los agentes contaminantes aéreos; d) La cantidad de alimentos consumidos
por gramo de peso corporal de los nifilos es mayor que en los adultos; pero la diversidad es
menor, consumen mas lacteos, frutas y verduras. Cobran especial importancia, en este
sentido, los plaguicidas residuales en alimentos y agua de bebida; e) sus sistemas
corporales aun no estan completos, tienen mayor permeabilidad cutdnea, mayor absorcién
intestinal, una barrera hematoencefélica inmadura y mecanismos defensivos inmaduros

para la degradacion de toxicos.

Ayres el al. (2006) plantean que la nocion de vulnerabilidad no es el resultado de un
conjunto de aspectos meramente individuales, sino de aspectos fundamentalmente
colectivos y contextuales, asi como de los recursos disponibles que llevan a una mayor o
menor susceptibilidad ante la amenaza. Otros autores identifican en torno a la nocién de
vulnerabilidad, situaciones en las que estan presentes tres elementos (Carvalho de Mirada
et al., 2010): exposicioén al riesgo, incapacidad de reaccion por parte del sujeto/comunidad
afectada y dificultad de adaptacion ante la materializacion del riesgo. Siguiendo esta légica,
agregan los citados autores, la perspectiva social de la vulnerabilidad toma en cuenta la
disponibilidad de recursos y las estrategias (individuales, familiares y/o comunitarias) para
afrontar los impactos que les afectan. Se ha destacado también la diferencia entre el
enfoque de los estudios de vulnerabilidad social y vulnerabilidad ambiental (Carvalho de
Mirada et al., 2010). Mientras en la primera el analisis se centra en las personas, las familias
0 grupos sociales, en el segundo caso, se ha estudiado la vulnerabilidad desde el punto de

vista territorial, asi como en relacion con los espacios y territorios en el nivel local.

6.2.1. Evidencia Nacional

El analisis documental realizado no permitié identificar estudios epidemiol6gicos de
Argentina que enfoquen, de manera especifica, efectos de ATZ en salud humana; si hay
evidencia cuando la exposicién ocurre en combinacion con otros plaguicidas, entre
poblaciones de trabajadores agricolas (efectos en salud de la exposicion laboral a multiples
plaguicidas) y poblacion residente en vecindad de campos cultivados, asperjados con
plaguicidas de uso agricola. Cabe destacar que tratdndose de estudios que indagaron
exposiciones multiples, los efectos reportados no pueden ser atribuidos de manera
concluyente a la exposicion a ATZ.
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A diferencia de la informacion reportada en el apartado anterior, estos estudios abordan
aspectos de salud vinculados fundamentalmente con exposicion crénica, en la mayoria de
los casos a bajas dosis del herbicida. Ese tipo de exposicidn es la que afecta potencialmente

a las poblaciones, a través de las diferentes rutas descriptas.

Diaz et al. (2015) disefaron un estudio ecolégico que contempld la construccion de indices
de exposicion a plaguicidas considerando practicas laborales y de vida (y validandolos con
biomarcadores y la salud de sujetos laboralmente expuestos y sus familias). En este
estudio, describieron la distribucién espacial de la exposicion a plaguicidas en Argentina y
su asociacién con indicadores de carga de cancer. Los indices que se construyeron fueron

de exposicion a plaguicidas (IEP) y de impacto ambiental total (IIAT).

El segundo indice, el lIAT, fue construido para cada plaguicida siguiendo el propuesto por
(Fernandez et al., 2006). En este enfoque, la toxicidad es entendida como la capacidad de
una sustancia de producir un efecto adverso en un organismo o el ambiente por sus
caracteristicas intrinsecas de peligrosidad. La expresiéon para cada plaguicida es la
descripta en la ecuacion (3):

3)

IAT ={(A, + A, + A, )+ (Cat +Ca+Mu+Te+ Noca)+ (3x lag+ 2 x Isu+ Ispp) + (Re + [Pe x Apl])jCons

Y se desglosa en: Ab, el grado de toxicidad en abejas, Av, en aves, Ac, en organismos
acudticos, (Ab+Av+Ac), denotando a la ecotoxicidad; Cat: categoria toxicoldgica, Ca
de carcinogenicidad, Mu de mutagenicidad, Te de teratogenicidad, Noca de efectos
cronicos no cancerigenos, (Cat+ca+Mu+Te+Noca) denotando la toxicidad en humanos;
lag el impacto ambiental en el recurso hidrico, Isu en el recurso suelo, Ispp en otras
especies, y asi (lag+isu+ispp) denota al impacto en factores ambientales; Re a la
resistencia en plagas, Pe a la persistencia en el ambiente, Apl a la cantidad de aplicaciones,
(Re+ (Pe*Apl)) al aspecto ambiental del agroquimico; y por tltimo al consumo en el mercado

provincial.

El lIAT por individuo fue definido segun la ecuacion (4):

(4)
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A4 T.i h.n,

[IAT = ] y
Superficie depto,

donde el IIAT de cada plaguicida se calcula como la suma de las hectareas de todos los
cultivos tratados con esa sustancia para el periodo definido, multiplicado por el IAT y

dividido por la poblacion del Departamento.

Todos los indices fueron validados, y se realizaron andlisis de consistencia y confiabilidad.
La construccion de los mapas de exposicion y de mortalidad utilizé series longitudinales a

nivel departamental y archivos cartogréaficos de los Departamentos del pais.

Al analizar los resultados obtenidos del IIAT (Figura 6.2), se puede observar que la regiéon
del pais que posee, en promedio, los valores mas altos de IIAT es la pampeana, mas que
duplicando el valor promedio de indice para el Noreste del pais (2do lugar). Ademas, si bien
el glifosato fue el producto con mayor volumen de uso en nuestro territorio, la ATZ se
encontré dentro de los plaguicidas mas utilizados por region del pais. En otro estudio
realizado por Butinof et al. (2015), la ATZ fue mencionada por el 92,2% de los encuestados
(n=799) como uno de los herbicidas mas frecuentemente utilizados por agroaplicadores

terrestres en la provincia de Cérdoba.

Respecto del IIAT, se encontr6 asociacion significativa entre la distribucion de las tasas
ajustadas de mortalidad total en varones y las distribuciones para glifosato, 2,4-D, ATZ,
clorpirifos, cipermetrina y la mezcla piraclostrobin + epoxiconazol (coeficientes estimados
iguales a 0,26; 0,20; 0,25; 0,22; 0,21 y 0,21, respectivamente) (Butinof et al., 2017).
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Figura 6.2. Distribucion espacial del IIAT por departamento de ATZ. Fuente: Diaz et al. (2015).

Al analizar a nivel nacional y por region, las tasas de mortalidad ajustadas por cancer total,
para ambos sexos, y cancer de mama y de préstata, no se observaron diferencias entre los
valores promedio de las tasas por region y las del total del pais, para todos los tipos de
cancer. Las excepciones fueron en céncer total en mujeres y de mama, en la region de
Cuyo, donde ambos indicadores son casi un 30% superiores a los del pais; y la tasa de
mortalidad de céncer total en varones en el Noroeste del pais que supera en un 26% a la

nacional.
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Los indices de Exposicion Acumulada a plaguicidas (IEA) y de Intensidad de Exposicion
(ILE) fueron utilizados por Butinof et al. (2017), para valorar el nivel de exposicién entre
agroaplicadores laboralmente expuestos a plaguicidas en la provincia de Cérdoba. De 99
sujetos invitados a participar, se seleccionaron aleatoriamente 47 para conformar el grupo
de individuos expuestos; y 52 individuos formaron parte del grupo control. A través de un
cuestionario autoadministrado se relevaron, entre otros, antigiiedad en la tarea y condicion
de salud percibida. El 53% de los participantes respondid tener una antigtiedad en la tarea
de entre 6 a 20 afios, y el 19% tuvo mas de 20 afios de antigiiedad; y el 48% vivia a menos
de 500 metros de los campos cultivados. Con respecto a los sintomas reportados, se
observaron diferencias estadisticamente significativas entre el grupo control y el grupo

expuesto para sintomas generales, neurolégicos, dermatoldgicos y cardiorrespiratorios.

Entre el grupo de agroaplicadores, los casos de personas afectadas fueron entre un 17% a
un 32% mas que en los del grupo control, dependiendo de los sintomas. También se
observaron diferencias entre ambos grupos al analizar aberraciones cromosémicas en 100
células (1,038 + 0,898 para sujetos expuestos y 0,18 + 0,27 para controles (p<0,01)), al
analizar células binucleadas con micronucleo (6,555 + 1,323 y 3,826 + 0,71
respectivamente (p<0,01)) y al observar los resultados del ensayo cometa (144,735 +
32,825 y 123,609 + 117,1 respectivamente (p<0,01). Estos tres indicadores de
genotoxicidad, mas resultados de butirilcolinesterasa, mostraron correlaciones negativas

para los indices de IEA e ILE.

Gentile et al. (2012) evaluaron los efectos genotoxicos de los plaguicidas en trabajadores
rurales laboralmente expuestos en Rio Cuarto, Cérdoba. Se tomaron 20 individuos
expuestos y 10 controles sin exposicion, a quienes se les tomaron muestras de sangre para
analizar células binucleadas con microntcleo (CBMN) y el nimero total de microndcleos en
linfocitos (MNL). También se contaron 500 linfocitos para evaluar porcentaje de células con
1, 2,3y 4 nulcleos, y se calculd la tasa de proliferacién celular con el bloqueo de citoquinesis
(CBPI) para estimar los efectos citotdéxicos. Entre los herbicidas que los trabajadores
reportaron utilizar, la ATZ se encontraba en segundo lugar (luego del glifosato), con un
58,3% de uso. En los resultados de genotoxicidad, se observaron diferencias entre el grupo
control y quienes estaban expuestos para los resultados de células binucleadas con
micronucleo (7,20 £ 1,55y 15,15 £ 5,10 (p<0,0005)) y para el nUmero total de micronucleos
en linfocitos (7,40 + 1,35y 16,6 + 5,66 (p<0,0005)). Los valores de CBPI fueron similares

para ambos grupos. También observaron una correlacion positiva entre la edad de las
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personas expuestas y las variables CBMN y MNL; resultado que no mostr6 asociacion para
quienes integraban el grupo control. Resultados similares fueron expuestos por Mafas et
al. (2009) y por Peralta et al. (2011) al analizar dafio genético en personas expuestas a
plaguicidas (donde también ATZ fue descripto como uno de los plaguicidas mas utilizados

entre los agroaplicadores).

6.2.2 Evidencia Internacional

Se enuncian a continuacién los efectos de la exposicion a ATZ reportados en la literatura,
agrupados segun tipo de dafio y poblacion afectada. Fueron seleccionados algunos
trabajos, priorizando aquellos con mayor fortaleza metodoldgica para la comprension de la
causalidad, en al menos algunas de las dimensiones consideradas?. Junto a este informe
se entrega archivo de Excel con informacién adicional en algunas de las dimensiones de

los estudios.
Exposicion a ATZ y malformaciones congénitas

En la literatura revisada, un estudio de tipo caso control (Agopian et al., 2013) y un estudio
ecoldgico a gran escala (Winchester et al., 2009), reportaron asociacion entre exposicién a
ATZ en agua de bebida durante la gestacion y malformaciones congénitas, en E.E.U.U. Un
estudio de cohortes llevado a cabo en Francia (Chevrier et al., 2011) reporté asociacion
positiva entre exposicién a ATZ en agua de bebida durante el embarazo y retraso en el
crecimiento intrauterino (RCIU). Otros estudios no reportaron asociacion entre la exposicion

evaluada y los impactos estudiados.

Agopian et al. (2013) evaluaron la relacién entre la exposicién residencial a ATZ de
personas embarazadas y el riesgo de atresia o estenosis de coanas en sus hijas/os,
utilizando los datos del Texas Birth Defects Registry (TBDR, registro continuo de
malformaciones congénitas y anomalias cromosomicas de base poblacional, dependiente
del Departamento de Salud de Tejas, E.E.U.U.). El estudio, de tipo caso control, analizé los
datos del periodo 1999 y 2008 (casos: 372 / controles: 3.720). Para evaluar la exposicion

residencial a ATZ, se obtuvieron estimaciones anuales de los niveles de ATZ para todos los

12 Se categorizaron los trabajados retenidos en la blsqueda segun los siguientes criterios: tipo de
estudio, tamafio de la muestra, metodologia de evaluacion de la exposicion y de los efectos en salud,
explicita control de confusores o potenciales sesgos (siguiendo la propuesta de Mufioz Quesada et

al., 2013).
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condados de Texas del Servicio Geologico de los E.E.U.U. (USGS, United States
Geological Survey’s) para el periodo 1999-2007. Se consideraron los casos de diagndstico
postnatal de atresia o estenosis de coanas reportados en el TBDR. Los resultados de la
investigacion reportan un incremento significativo de atresia o estenosis coanal entre los
nacimientos de madres con altos niveles de exposicion a ATZ comparados con aguellos
con bajos niveles de exposicion (OR: 1,65; IC95%: 1,10-2,48). Los niveles de asociacion
ajustadas y no ajustadas entre categorias de exposicién encontradas en este estudio fueron
consistentes con una relacién dosis-respuesta a medida que los niveles de exposicion a
ATZ se incrementaron; se reportd asimismo una tendencia linear significativa al aumentar

los niveles de exposicion residencial a ATZ (p=0,002).

Otro trabajo del mismo grupo de investigadores (Kim et al., 2017), evalué la asociacion
entre la exposicion residencial de la madre a ATZ a través del agua de bebida, y el riesgo
de anomalias congénitas cardiacas, usando dos fuentes de datos independientes: el ya
citado TBDR y el Estudio de Prevencion Nacional de Defectos al Nacimiento (NBDPS, por
sus siglas en inglés). Disefiaron para ello dos estudios de tipo caso control. Del TBDR, se
incluyeron como casos los nacimientos de nifios con cualquier tipo de anomalia cardiaca
congénita entre enero de 1999 y diciembre de 2008 (n =18.291 casos no sindrémicos) y
4414 controles seleccionados aleatoriamente, entre 1999 y 2005. Del NBDPS se retuvieron
1620 casos con similar criterio diagnéstico y 1335 controles, nacidos durante el mismo
periodo. Los niveles de exposicion a ATZ en el agua de bebida se establecieron asignando
a cada mujer el correspondiente a su domicilio de residencia, segun estimaciones de niveles
de plaguicidas en el agua de bebida de su distrito, en ambos estudios independientes. Los
investigadores informaron ausencia de asociacion positiva entre niveles de exposicién a
ATZ y las anomalias congénitas cardiacas estudiadas. Advierten asimismo de posibles
sesgos por errores de clasificacion y una amplia proporcion de sujetos sin datos de
exposiciébn a ATZ, por lo que sugieren cautela al interpretar los resultados, asi como

continuar su estudio en futuras investigaciones.

Winston et al. (2016) abordaron el estudio de la potencial relacién entre exposicion materna
a ATZ en agua de bebiday la ocurrencia de hipospadias, controlando factores demograficos
y factores de riesgo de comportamentales; utilizaron las bases de datos del NBDPS,
mediante un estudio de casos y controles de base poblacional (casos: 343 / controles:
1.422). Como en los estudios previos, los niveles de ATZ en agua fueron tomados del USGS

para cada condado de residencia de la madre. Cuando los resultados fueron controlados
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por caracteristicas maternas, las asociaciones entre hipospadias y exposicion materna a
ATZ durante la ventana critica de desarrollo genitourinario fueron débiles o nulas (OR para
ATZ en agua de bebida=1,00; IC95%: 0,97 a 1,03 por 0,04 ug dia* de incremento; OR para
consumo materno = 1,02; IC95%: 0,99 a 1,05; por 0,05 ug dia® de incremento).

Otro estudio llevado a cabo también en E.E.U.U. se propuso investigar, a gran escala, si
los nacimientos producto de concepciones durante los meses de mayor concentracion de
plaguicidas en agua de bebida presentan mayor riesgo de anomalias congénitas, mediante
un disefio de tipo ecoldgico (Winchester et al., 2009). Los datos de embarazos y
nacimientos se obtuvieron de la base de datos de nacimientos de los Centros de Control de
Enfermedades (Centers for Disease Control-CDC, por sus siglas en inglés) durante el
periodo de 1996 a 2002 (30,11 millones de nacimientos). Para el mismo periodo se
obtuvieron las concentraciones de ATZ y de otros plaguicidas del agua potable, de la base
de datos del USGS; este organismo reporté patrones estacionales de concentracion de
plaguicidas en muestras de agua, con las mayores concentraciones durante los meses de
mayo Yy junio, indicando fuerte asociacion entre éstas y el uso de plaguicidas anualmente.
Consideradas en conjunto, (22 subcategorias de malformaciones), las tasas de ocurrencia
de malformaciones fueron mayores para los nacimientos de mujeres con fecha de ultima
menstruacion entre abril y julio, respecto de las otras (1621/100.000 vs. 1573/100.000
nacimientos p < 0,01). Considerados individualmente: tasas de ocurrencia de espina bifida,
anomalias del aparato circulatorio y respiratorio, malformaciones traqueo esofagicas,
gastrointestinales, urogenitales, labio leporino, adactilia, pie equinovaro, anomalias
musculoesqueléticas y Sindrome de Down fueron significativamente mas elevadas que en
otros meses del afio. Si bien estos resultados no permiten establecer asociaciones causales
entre exposicion prenatal a ATZ y otros plaguicidas y malformaciones congénitas, sugieren

la necesidad de profundizar su estudio.

En Francia, Chevrier et al. (2011) evaluaron la asociacion entre defectos del nacimiento y
biomarcadores urinarios de exposicién prenatal a ATZ y otros herbicidas utilizados en el
cultivo de maiz, incluyendo simazina, alaclor, metolaclor y acetoclor, mediante un estudio
de casos anidado en una cohorte de binomios madre/hijo (Cohorte PELAGIE). Esta cohorte
incluy6 3.421 mujeres embarazadas de Bretafia entre 2002 y 2006, enroladas en el estudio
antes de la semana 19 de la gestacion; se disefié una subcohorte aleatoria de 579 madres
y 601 neonatos, y grupos con resultados adversos al nacimiento, incluyendo anomalias

congénitas (n=88 anomalias mayores y n=26 anomalias en genitales masculinos:
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hipospadias, micropene y testiculo no descendido), RCIU, evaluado a través de los
indicadores pequefio para la edad gestacional, (PEG, n=189) y retraso en el crecimiento
cefélico segun medicién de la circunferencia cefélica (MCC, n=105), representando todos
los miembros de la cohorte con estas condiciones. Fueron evaluados, como factores de
exposicidn, ATZ y doce compuestos derivados de triazinas (metabolitos de diferentes vias
de degradacion), en muestras urinarias de las integrantes de la subcohorte y las madres de
todos los nifios con resultados adversos al nacimiento. Se recolectaron datos de los
municipios de residencia de cada mujer participante, al momento de incluirla en el estudio,
entre ellos, datos de actividades agricolas en su municipio del censo nacional agricola de
2002, especificamente, aquellos que tenian cultivos de maiz. La contaminacion del agua
potable con ATZ fue evaluada de forma rutinaria (2000-2002) hasta su afio de prohibicion
por la oficina de Asuntos Sociales y Sanitarios de Bretafia, para estimar el nivel promedio
de ATZ en agua de bebida durante el primer trimestre de la gestacién segun lugar de
residencia de la madre. La exposicién a ATZ a través del consumo de agua potable se
evalué multiplicando la concentracién promedio por el consumo reportado por cada mujer,
en el cuestionario de habitos de consumo relevado. Como ya se menciond, se valoraron
plaguicidas en muestras de orina (primera orina de la mafiana) de la subcohorte de 579
mujeres, y de las madres de nifios con anomalias congénitas mayores, anomalias genitales
masculinas, y RCIU (PEG y MMC), para determinar la presencia de 12 compuestos de
triazinas. En este estudio, las anomalias congénitas mayores no se asociaron con
biomarcadores de exposicidn a triazinas pero si con la exposiciéon a simazina (OR = 1,8;
IC95%: 1,0-3,5; p = 0,07). La exposicién a ATZ (cuantificacion de ATZ o alguno de sus
metabolitos especificos) se asocié con retraso en el crecimiento intrauterino, expresado
como PEG (OR = 1,5; IC95%: 1,0-2,2) y MMC (OR = 1,7; IC95%: 1,0-2,7). Se destaco la
presencia de ATZ o sus metabolitos en niveles detectables en orina de embarazadas, tres

afos después de la prohibicion de ATZ en la U.E.

Una revision bibliografica realizada por Goodman et al. (2014) que incluyé 22 estudios,
entre ellos los antes aqui listados, concluye que no existe evidencia suficiente para afirmar
asociacion entre exposicién materna a ATZ y resultados adversos de la gestacién. Entre
los argumentos esgrimidos, se menciona que la mayoria de los estudios analiza datos
agregados de exposicidn (y no de nivel individual). Los autores declaran que el estudio ha

sido financiado por la empresa Syngenta.
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Carcinogenicidad

Tal como ya fue enunciado, ATZ es clasificada por la IARC como grupo 3, es decir, no
carcinogénica para humanos (IARC, 1999). En una monografia mas reciente (IARC, 2014),
se recomienda con prioridad media su reevaluacién, dado el extenso uso y exposicién a la
gue estan sometidas las poblaciones humanas, en particular a través del agua de bebida.
ATZ fue clasificada como 2B (posible carcinogénico para humanos) en el afio 1991
(Monografia 53) y reclasificada como 3 (no carcinogénica) en 1999 (Monografia 73),
situacion similar a la ocurrida con la clasificacion de la EPA (entre 1999 y 2003, ATZ estuvo

clasificada como posible carcinogénico).

Bofetta et al. (2013) evalian mediante una revision sisteméatica la evidencia epidemiol6gica
disponible acerca de la posible relacion causal entre ATZ y canceres especificos; ello, para
aportar claridad a los reportes de la EPA y el Panel Cientifico Asesor (Scientific Advisory
Panel) acerca de la carcinogenicidad de ATZ. Incluyen en la revisién estudios acerca de los
siguientes tipos / sitios tumorales: ovario, es6fago, higado, mama, tiroides, leucemia de
células vellosas -un tipo particular de leucemia linfoide-, Linfoma No Hodgkin, prostata,
canceres infantiles, realizando un andlisis detallado de las fortalezas y debilidades (sesgos
o limitaciones) de cada estudio incluido en la revision. Concluyen falta de asociacion causal
entre ATZ e incidencia de canceres (global) o para tipos / sitios tumorales especificos, en

concordancia con la recomendacion actual de EPA.

En el mismo sentido, Freeman et al. (2011) estudiaron la incidencia de cancer entre los
agroaplicadores del Agricultural Health Study (AHS), estudio de cohortes prospectivo que
enrolé 57.310 agroaplicadores matriculados en E.E.U.U., entre 1993 y 1997, con el objetivo
de estudiar su posible asociacion con la exposicién a ATZ. Entre los 36.357 agroaplicadores
del AHS que reportaron utilizar ATZ, se diagnosticaron 3.146 canceres hasta 2007.
Concluyeron no haber encontrado evidencia consistente acerca del incremento de riesgo
de ocurrencia de cancer y exposicion a ATZ, ponderada en dias de uso del herbicida,
incluyendo los canceres de prostata y pulmén, dos de los sitios tumorales mas
frecuentemente diagnosticados en la cohorte. Reportaron un leve aumento de riesgo para
el cancer de tiroides, aunque aclaran que estos resultados se basaron en un nimero de
casos insuficiente para apoyar esta evidencia. Inoue-Choi et al. (2016) estudiaron la posible
asociacion entre la exposicién a ATZ procedente de agua de bebida y cancer de ovario

mediante un estudio de casos y controles (145 casos y 13.041 controles), anidado en una
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cohorte de mujeres posmenopausicas. La cohorte fue seguida a través del Registro de
cancer del estado (integrado al Instituto Nacional del Cancer), obteniendo asi el diagndstico,
tipo, estadia y morfologia de cada cancer incidente. Se elaboraron modelos categdricos, no
encontrandose evidencia de asociacién de tipo dosis-efecto entre los niveles de exposicién
a ATZ y la incidencia de céancer de ovario. Jowa y Howd (2011) llegan a similares

conclusiones respecto de ATZ y cancer de mama.
Disrupcion enddcrina

Con respecto a disrupcion endocrina, Cragin et al. (2011) analizaron la relacién entre la
exposicion a ATZ a través del consumo de agua y el funcionamiento del ciclo menstrual
(incluyendo caracteristicas propias del ciclo y los niveles hormonales asociados) en mujeres
premenopausicas de 18 a 40 afios de dos localidades de E.E.U.U., se evaluaron los efectos
producidos por ATZ y sus metabolitos. Los datos de las mujeres participantes se
recolectaron a través de un cuestionario y de un calendario menstrual, y se les tomé una
muestra de orina para evaluar metabolitos primarios de estradiol y de progesterona y
también evaluar la presencia de ATZ, metabolitos de clorotriazinas (DEA, DEIA, DACT),
mercapturato de ATZ y DEA mercapturato. Para evaluar la exposicién, se analizaron
muestras de agua tomadas del grifo de las casas de las mujeres, en donde se analizaron
los mismos herbicidas que en los analizados en orina. Entre los resultados observados,
aquellas mujeres que vivian en los municipios con elevadas concentraciones de ATZ en el
agua que consumian presentaron irregularidades en sus ciclos menstruales al compararlas
con el grupo control (p=0,003); ademas de reportar que era frecuente que pasaran mas de
seis semanas sin un periodo menstrual (p=0,01) (OR= 6,16; IC95%: 1,29-29,38). Las
irregularidades en los ciclos menstruales se asociaron a tres indices de exposicion
analizados: residir en las localidades con mayores concentraciones de ATZ en agua (OR=
4,69; 1C95%: 1,58-13,95); residir desde mas de 4 afios en la misma casa, ubicada en las
localidades con altas concentraciones de ATZ (OR=6,88; IC95%: 2,08-22,78) y la cantidad
de agua sin filtrar que consumian (< 2 vasos diarios: OR= 4,10; 1C95%: 1,24-13,51; >2
vasos diarios: OR= 5,73, 1C95%: 1,58-20,77). Ninguno de estos tres indicadores se asocio
con sangrado intermenstrual, duracion del ciclo menstrual (largo/no largo) o dismenorrea.
Tampoco se observaron diferencias estadisticamente significativas entre los metabolitos
hormonales analizados en orina; aunque los niveles hormonales fueron notablemente

menores en las mujeres de las localidades expuestas.
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Namulanda et al. (2016) analizaron la asociacion entre la exposicién entre menarquia
temprana y la exposicion en Utero de ATZ en la cohorte longitudinal de estudio de padres e
hijos de Avon (ALSPAC). Esta cohorte incluyé 14.775 nacimientos exitosos de mujeres de
Gran Bretafia entre 1991 a 1993; y a partir de los 8 afios de edad hasta los 17, se les envio
por correo cuestionarios a los nifios y niflas enroladas en el estudio para obtener
informacion sobre el inicio y la progresion de la pubertad. 3.682 fue el nimero de nifias de
entre 8 a 13 afios que cumplieron con contestar al menos un cuestionario completo
correctamente; y de ellas se tomaron un subconjunto aleatorio de 174 nifias que ademas
contaban con muestras analizables de orina materna gestacional (pedida como analisis de
rutina durante el embarazo), y 195 controles que cumplian con los mismos requisitos. En
las muestras de orina se analizaron ATZ y seis de sus metabolitos; pero debido a la baja
deteccion de ATZ y de los metabolitos, solo se utiliz6 DACT para los resultados asociados
a la exposicién (los niveles de deteccion en las muestras variaron entre 0,8% al 6,2% del
total de las muestras, mientras que DACT se detectd en el 58,3% de las muestras). Al
analizar la asociacion entre DACT vy el inicio temprano de menarquia, no se observaron
asociaciones estadisticamente significativas; sin embargo, la mediana de edad de las nifias
del grupo expuesto fue menor que el de las nifias del grupo control (11 (10,7-11,3) y 12.8
(12,3-13,3) respectivamente, p<0,0001).

Shrestha et al. (2019) estudiaron la asociacion entre plaguicidas especificos y la aparicion
de hipertiroidismo en aplicadores de plaguicidas pertenecientes a la cohorte AHS a quienes
se les hizo un seguimiento entre 1993 y 2016. Los datos de exposicion a plaguicidas y de
diagnéstico y sintomas asociados al hipertiroidismo fueron obtenidos a través de encuestas
realizadas a los participantes. Para poder validar los diagndsticos, se traté de obtener las
historias clinicas de los pacientes o entrar en contacto con sus médicos de referencia. De
una muestra total de 35.150, 271 presentaron hipertiroidismo (0,8%), y 829 con
hipotiroidismo que fueron censados a la edad del diagndstico (2,36%). Entre los plaguicidas
evaluados y el riesgo de desarrollar hipertiroidismo, quienes reportaron usar ATZ tuvieron
mayor riesgo que quienes no (p<0,05) (HR: 0,77 IC95%: 0,59-1,00).

LaVerda et al (2015), desarrollaron un estudio acerca de exposicién a ATZ e incremento de
peso entre los agroaplicadores enrolados en el ya citado estudio de cohortes prospectivo
(AHS); fundamentan su estudio en: a) una revision del afio 2012 del National Toxicology
Program de E.E.U.U., en la que se sustenta la hipétesis acerca del incremento de riesgo de
obesidad a través de alteracion del metabolismo por exposicion a quimicos incluyendo
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plaguicidas (por disrupcién endécrina); b) la posible coincidencia entre el aumento de las
tasas de malnutricion por exceso y el incremento en el uso de quimicos industriales; c)
resultados en estudios de laboratorio (animales) que sugieren que los plaguicidas inducen
aumento de peso; d) las hipotesis existentes acerca de mecanismos de accion de estos
ultimos que afectan procesos metabdlicos y por Ultimo, e) la necesidad de proveer evidencia
basada en humanos sobre la existencia o no de aumento de peso en adultos asociada a la
exposicion a plaguicidas. Se selecciond una submuestra de 8.365 agroaplicadores
(seleccionados de entre los 50.639 integrantes de la cohorte), controlando que no tuvieran
ninguna enfermedad o situacion de salud previa que pudiera condicionar su estado
nutricional, y al menos cinco afios de exposicion a plaguicidas. Los datos de condiciones
de salud, estado nutricional segtn indice de Masa Corporal (IMC) y otros relevantes fueron
tomados en diferentes momentos del estudio, pudiendo establecer una relacion temporal
entre la exposicion y las modificaciones en el IMC. Los investigadores concluyen asociacion
entre el incremento del IMC y la exposicion a ATZ (se destaca en el estudio la que se trata
de este plaguicida en particular), para todos los niveles de intensidad de exposicion

evaluados.
Enfermedad de Parkinson

Caballero et al. (2018) examinaron la relacién entre la exposicion residencial estimada a la
aplicacion de productos quimicos agricolas y la mortalidad prematura por la enfermedad de
Parkinson en el Estado de Washington. Los registros de mortalidad del Estado de
Washington para el periodo 2011-2015 fueron geo-codificados utilizando las direcciones
residenciales; se clasificaron como expuestos a quienes tuvieron su residencia en un radio
de 1.000 metros de tierras de uso agricolas. Entre los plaguicidas evaluados, se analizo la
exposicion a glifosato, paraquat, ATZ, diazinay a todos juntos. Se observo asociacion entre
muertes prematuras por parkinson y exposicién a glifosato (OR = 1,33; 1C95%: 1,06—1,67);

en los otros plaguicidas las asociaciones no fueron significativas.

James y Hall (2015) analizaron la asociacion entre la prevalencia de enfermedad de
Parkinson y los niveles de plaguicidas en aguas subterrdneas, teniendo en especial
consideracion la ATZ, en el estado de Colorado, E.E.U.U. A través de registros médicos de
pacientes de mas de 64 afios, se obtuvo informacion de 332.971 personas; entre las cuales
se identificaron como casos a quienes tuvieran un diagnéstico clinico de Parkinson. Usando

el cédigo postal de los casos, se realizaron andlisis de asociacién con datos obtenidos de
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entes nacionales que les proveyeron informacion sobre la calidad del agua y el nivel de
cuatro pesticidas detectados en el suministro: ATZ, simazina, alacloro y metolacloro. De los
datos recolectados, obtuvieron un indice de prevalencia de 1.263 casos cada 100.000
personas. Con los datos espaciales, se generaron mapas de distribucién geogréfica en
donde pudieron observar que en las zonas donde la tierra tenia un uso predominantemente
agricola, los indices de enfermedad de Parkinson fueron mayores. La asociacion entre el
nivel de plaguicidas en total en el agua subterranea y la ocurrencia de enfermedad de
Parkinson fue estadisticamente significativa (OR = 1,03; 1C95%: 1,02-1,04); y también
cuando se analizé ATZ de forma individual (OR = 1,04; IC95%: 1,03-1,05). Al mismo tiempo,
por cada afio de aumento de la edad, el riesgo de Parkinson aumenta en un 7% (OR = 1,07,
IC95%: 1,06-1,08).

En la tabla 5 del ANEXO, se presenta la informacién relevada sobre los impactos de la ATZ
en la salud humana. A su vez, la tabla 6 del ANEXO resume los estudios relevados en
diferentes paises donde se explicitan los efectos de la ATZ en la poblacion humana
expuesta, el tipo de exposicion, los impactos sobre la salud, las patologias estudiadas y las
clasificaciones regulatorias existentes. Finalmente, la figura 6.3 resume los efectos en salud

humana asociados a la exposicién a ATZ.
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Neurotoxicidad

James y Hall, 2015

Inmunotoxicidad

Meyer et al., 2017

Toxicidad
Reproductiva

Cragin et al., 2011

Toxicidad enddcrina
u hormonal

Cragin et al., 2011;
Jowa y Howd, 2011;
LaVerda et al, 2015;
Shrestha et al., 2019;
Vandenberg et al.,
2012

Toxicidad renal o
nefrotoxicidad

Lebov et al., 2016

Toxicidad al
desarrollo

Agopian et al. 2013,
Almberg et al., 2018;
Cheuvrier et al., 2011;
Wickerham et al.,
2012; Winchester et
al., 2009

Figura 6.3. Efectos en salud humana asociados a la exposicion a ATZ, reportados en la literatura.

Nota: se excluyen estudios que han analizado exposiciones mltiples, aun cuando se menciona ATZ

en la mezcla de plaguicidas.

7. RELEVAMIENTO DE PELIGROS Y RIESGOS EN LA SALUD HUMANA Y EL

AMBIENTE

7.1. Relevamiento de andlisis de riesgos en la salud humana previamente realizados

(en Argentina/ a nivel Internacional)

Segun propone la Organizacién Mundial de la Salud (OMS, 2017), el analisis de riesgos es

un proceso que incorpora tres componentes: evaluacion de riesgos, gestion de riesgos y

comunicacion de riesgos. El primero de dichos componentes, la evaluacion de riesgos,

consiste en analisis cientificos cuyos resultados constituyen expresiones cuantitativas o
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cualitativas de la probabilidad de que se produzcan dafios relacionados con la exposicion

a un producto quimico.

La evaluacion de riesgos en salud (ERS) se propone como una metodologia que permite
predecir y describir aquellas secuencias / procesos de eventos resultantes de la accién
humana que pueden modificar los niveles de exposicion de las personas a determinados
factores de riesgo, caracterizando a su vez la magnitud y gravedad de las consecuencias
en salud resultantes de dicha exposicion (Martin-Olmedo et al., 2016). Ello requiere de la
identificacion, recopilacion e integracion de informacién relativa a los peligros que supone
para la salud un producto quimico, la exposicion humana a dicho producto y las relaciones
entre exposicion, dosis y efectos adversos. Asi, la adquisicion de informacion apropiada
para un supuesto de interés constituye un reto fundamental en la evaluacion de riesgos
(OMS, 2017). Este tipo de evaluacion utiliza aproximaciones en base a estudios
toxicoldgicos, o resultados expresados en términos absolutos de riesgo si/no, de exceso de
riesgo (3-4 veces mas riesgos de), o de riesgo afiadido; aproximacioén que también ha sido
adoptada desde la epidemiologia para calcular el riesgo atribuible poblacional o carga de
morbi/mortalidad que podria evitarse si tras implementar una medida se pudiese disminuir
la distribucion del nivel de exposicion a un factor de riesgo en la poblacion del nivel
observado en la actualidad, a un nivel inferior deseable (escenario mas favorable) (Martin-
Olmedo et al., 2016).

Desde distintos organismos se han generado herramientas orientadas a apoyar la toma de
decisiones relativas a productos quimicos, mediante la evaluacion de la magnitud de los
riesgos potenciales para la salud humana en relacién con la exposicion a dichos productos
guimicos. Sin embargo, no todas las herramientas tienen en cuenta los tres componentes
gue deben ser incluidos en un andlisis de riesgos; y esto puede llevar a que el andlisis que
se realice sea incompleto o requiera de herramientas complementarias para que la
contribucién de la evaluacién sea realmente efectiva. En este sentido, la herramienta
generada por la OMS de Evaluacién de Riesgos para la Salud Humana (OMS, 2017) no
incluye elementos referidos a la gestién de riesgos ni a la comunicacion de riesgos.
Ademas, se aclara que esta herramienta es complementaria a la Herramienta de Evaluacién
de Riesgos Medioambientales desarrollada por la OCDE, documento donde se aclara que
los andlisis que proponen se centran principalmente en la evaluacién de riesgos

ambientales y no en evaluacién de riesgos para la salud humana (OCDE, 2020). A pesar
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de que ambos instrumentos se complementan, la gestion de riesgos y la comunicaciéon

siguen quedando relegados.

Otro ejemplo es el procedimiento de ERS de la USEPA; que ha sido un referente mundial
por su capacidad de cuantificar el riesgo y la utilizacion de modelos de dispersion de
contaminantes y de caracterizacion de la exposicién. No obstante, los resultados que se
obtienen con su aplicacion, especialmente como parte de las investigaciones de suelos
contaminados, corresponde a una estimacion numérica del riesgo teorico, centrdndose en
exposiciones actuales o futuras, y teniendo en cuenta todos los medios contaminados, sin
dirimir si realmente la poblacion potencialmente afectada puede o0 no entrar en contacto con
los peligros identificados. Por su disefo, utiliza en la mayoria de las ocasiones, estandares
de exposiciones genéricos (en inglés, default values), y no valores mas ajustados propios

de la poblacion especificamente afectada (Martin-Olmedo et al., 2016).

Todos los organismos citados coinciden en que el ERS debe seguir una serie de pasos. A

continuacion, se detalla un ERS modelo, propuesto por la OMS:

1) Planteo del problema. En esta etapa se debe relevar toda la informacion disponible del

producto de interés: caracterizacion fisico-quimica, peligrosidad, valores orientativos o de
referencia, rutas de exposicion, etc. Ademas, se debe caracterizar la poblacion sobre la cual
se desea realizar el analisis, para poder identificar grupos vulnerables, conocer la
preocupacion en las comunidades y poder evaluar si la informacion obtenida del producto
es extrapolable a la misma o no.

2) Identificacion de peligros. Caracterizacion de las propiedades toxicolégicas del

producto de interés, segun distintas organizaciones internacionales o nacionales. De esta
forma, se pueden estimar cuales son los potenciales efectos en la salud.

3) Caracterizacion del peligro/identificacion del valor orientativo o de referencia. Segun

organismos internacionales, buscar informacion sobre si existen valores de referencia o no
a partir de los cuales el producto de interés podria generar algun tipo de efecto sobre la
salud; y analizar si esas premisas se reflejan en las condiciones especificas de la poblacion
expuesta.

4) Evaluacion de la exposicion. En este punto, se evalia de qué forma las personas

pueden entrar en contacto con el producto quimico; y cuél es la cantidad y el tiempo de

exposicién probable que pueda producirse.

162

0

woae BRAESONICET



“Atrazina: Caracterizacién de la sustancia, usos, monitoreo e impacto ambiental”

5) Caracterizacion de riesgo. En este punto se realiza un analisis de la informacién

recopilada en los puntos anteriores, para comparar la exposicion estimada con el valor

orientativo o de referencia basado en salud.

Con respecto a ATZ, se analizaron en este informe tres trabajos de ERS. A nivel nacional
no se encontraron estudios de este tipo; sin embargo, el estudio de Cortes et al. (2020) se
realizé en el pais vecino de Chile. El objetivo de este trabajo fue evaluar los plaguicidas de
uso corriente en el aire (CUP), su distribucién espacial y fuentes potenciales, y estimar los
riesgos para la salud de la poblacién de interés debida a inhalacién atmosférica de
pesticidas. Para estimar la exposicion de inhalacién, utilizaron dos modelos mateméaticos y
sus respectivos indices: uno referido a un escenario de exposicion crénica y otro, a un
escenario de riesgos no-carcinogénicos. Partiendo de estos dos indices se calculé un
cociente de riesgos (HQ, por sus siglas en inglés: Hazard Quotients), donde se incluy6 el
nivel de exposicion aceptable del operador. El nivel de preocupacién del HQ se fijé en 1.0,
por lo que un valor HQ > 1 indic6 que podia haber un riesgo potencial. Ademas, se estimé
el efecto potencial de la exposicion acumulada para los plaguicidas que tienen un modo de
accién comun, para lo cual se calcularon indices de exposicion acumulada a través de un
indice de peligrosidad (HI, por sus siglas en inglés: Hazard Index). Entre los pesticidas
evaluados (n=38) solo 9 fueron detectados; entre ellos ATZ (con valores medios que iban
desde 4 a 2.100 pg m®). Ninguno de los compuestos analizados informé de una proporcion
de riesgo (HQ) superior a 1, indicando que, segun las mencionadas estimaciones, no hubo
riesgos significativos debido a la inhalacién del plaguicida; al igual que los resultados
calculados de HI. Sin embargo, se detectaron como poblaciones vulnerables a nifios y nifias
de 1 a 6 afios, en quienes se observd que las dosis de inhalacion de algunos de los
pesticidas fueron mayores que para el resto de la poblacion. Dentro de las limitaciones del
trabajo, se detect6 que solo se analizé exposicion por inhalacién, y que no se tuvieron en
cuenta otras vias de exposicion (como la dérmica o por ingestién). Ademas, tampoco se
tuvo en cuenta una potencial gestion de riesgos; ya que la conclusion del trabajo fue que
eran necesarios mas estudios para poder determinar de forma concluyente el impacto de

plaguicidas de uso corriente en el aire (CUPs) sobre la salud.

Gammon et al., (2005), realizaron un estudio similar en California (E.E.U.U.); desarrollaron

un indice de margen de seguridad (IMS), teniendo en cuenta valores de dosis diaria minima
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gue no causa efectos observables en animales (en este trabajo se partié de una exposicion
base en modelos animales de perros, rata, raton, conejos y anfibios; para obtener estos
valores). Un valor para IMS de 2100 se consider6 generalmente adecuado para proteger a
los humanos cuando se elige el valor de dosis diaria minima que no causa efectos
observables de un experimento animal y 210 cuando se elige un estudio humano. El indice
tuvo en cuenta cuatro aspectos: a) exposicion agregada (exposicion de todas las fuentes
no ocupacionales, es decir, la dieta, el agua potable, los usos del hogar y el jardin, etc.); b)
exposicion acumulativa del plaguicida mas otros con un modo de accién comun; ¢) efectos
de la exposicién en el tero y d) potencial de efectos de alteracién endocrina en los modelos
animales analizados. En humanos, se evalud exposicién ocupacional a ATZ durante la
mezcla, la carga y la aplicacién. Los valores de la dosis diaria absorbida fueron entre 1,8 a
6,1 ug kg d*; y los valores de IMS estuvieron comprendidos entre 820 y 2800. También se
calcularon valores tedricos de exposicion aguda a través de la dieta junto con residuos
secundarios, y agua; y se combiné la ATZ con los tres principales metabolitos de
clorotriazina. Los valores de IMS fueron superiores a 2000 para todos los subgrupos de
poblacidn. Por lo tanto, en el trabajo se concluye que la exposicion a ATZ a través de la

dieta es extremadamente improbable que resulte en un peligro para la salud humana.

Bennett et al. (1999) realizaron una serie de pasos para determinar la ERS de la ATZ,
analizando el impacto por diferencia de edades. El andlisis que realizaron incluy6: 1) una
caracterizacion del término fuente; 2) las concentraciones ambientales, establecidas
utilizando: a) datos de vigilancia, b) un modelo de destino y transporte, o ¢) alguna
combinacién de datos y modelos de vigilancia; 3) una determinacién de la relacién entre las
concentraciones ambientales y concentraciones de medios de exposicion humana, como el
agua del grifo, el aire interior y la comida y finalmente, 4) tasas de la absorcion humana de
estos medios contaminados, construidas para cada via de exposicion y subpoblacion de la
poblacién general; y estas dosis se multiplicaron por una dosis-respuesta (por ejemplo, el
factor de potencia del cancer) para determinar el riesgo. Los andlisis se plantearon sobre
una familia tipo, presentada como un estudio de caso. En este estudio, la dosis potencial
se basa en la tasa de absorcion de medios ambientales contaminados (explicados en otro
trabajo previo del equipo de investigacién) y para una evaluacion del riesgo de cancer, la
duracién de la exposicién se promedié sobre un periodo de vida de 70 afos. El riesgo
estimado de los parametros se realiz6 a través de modelos matematicos de distribucion de

probabilidades. Entre los resultados planteados se muestran los factores de bio-
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concentracién de varios organismos, las concentraciones de exposicion para distintas rutas
de exposicion, y parametros de exposicion diferenciando entre adultos y nifios segun sexo.
Se observé que la exposicion a la ATZ provenia de una variedad de fuentes y, por lo tanto,
identificaron la necesidad de trabajar con un modelo de exposicion multimedia de multiples
vias para proporcionar una imagen completa de la exposicion humana. Ademas,
observaron que de acuerdo al modelo de exposicién que habian planteado, era importante
considerar a los nifios y nifias como un subgrupo separado de la poblacion; ya que la
exposicion prevista basada en promedios de los parametros estudiados era 1,6 veces
mayor que en adultos segun el célculo correspondiente a lo largo de la vida; y esto resultd

significativo al compararlo con otras fuentes que generaban incertidumbre en los modelos.

7.2. Antecedentes sobre evaluaciones de riesgo ecoldgico (ERAs) para la atrazina

Como se ha mencionado varias veces a lo largo de este informe, la ATZ es un herbicida
que se ha venido utilizando a nivel mundial desde la década del '70. Desde entonces se
han realizado un gran nidmero de estudios para evaluar su potencial riesgo sobre los

ecosistemas, observandose un sesgo de los estudios hacia los ambientes acuaticos.

En el plano académico, una de las primeras revisiones sobre los potenciales riesgos de la
ATZ para los ambientes acuéticos fue la de Huber (1993). Sobre la base de la revision de
una extensa bibliografia, el autor concluyé que los efectos ecotoxicologicos de la ATZ sobre
los productores, consumidores y descomponedores, asi como sobre las funciones del

ecosistema, se vuelven observables a partir de niveles de 20 ug L™.

En un estudio posterior se utilizé el valor de 20 pg L™ para estimar el riesgo ecologico de la
ATZ al contrastarlo con las concentraciones del herbicida medidas durante dos afios en
tributarios de diferente orden de la Bahia de Chesapeake en E.E.U.U. (Hall Jr et al., 1999).
El estudio concluy6 que el riesgo ecolégico para la ATZ se juzgaba como bajo y que dicho
valor se superaba de forma muy extraordinaria y por periodos de tiempo muy cortos lo cual
permitia a la vegetacion acuatica (grupo mas sensible) recuperarse. Ademas, el estudio
concluyd que la comunidad de peces de esos tributarios presentaba un estado saludable

segun el indice de integridad biética desarrollado para dichos cursos de agua.

Contemporaneamente Solomon et al. (1996) realizaron una de las primeras evaluaciones

de riesgo ecolégica (ERA) para la ATZ siguiendo los lineamientos formales de la USEPA
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(1992). EIl trabajo tuvo por objetivo evaluar el riesgo ecoldgico de la ATZ sobre los
ecosistemas acuaticos de Norteamérica. En el mismo se realizé un analisis exhaustivo de
las propiedades de la molécula que determinan su distribucién ambiental, las intensidades
de usos y caracteristicas climaticas en diferentes regiones, concentraciones ambientales y
efectos en una gran diversidad de especies tanto de ambientes acuaticos dulceacuicolas
como marinos. Los efectos estuvieron principalmente enfocados a puntos finales
tradicionales para evaluar toxicidad aguda (Ej. CLso) y cronica (NOEC/LOEC) tanto a escala
de laboratorio como micro y mesocosmos, pero principalmente vinculada al modo de accion
del herbicida (no se conocian, por ejemplo, posibles efectos sobre el sistema enddcrino).
Por consiguiente, los organismos mas sensibles resultaron los fotosintéticos (Ej.
fitoplancton, macrdfitas). Sobre la base de un analisis probabilistico de la caracterizacion
del riesgo, el estudio concluye que, en la mayoria de las situaciones, la probabilidad de que
las concentraciones de ATZ en las aguas superficiales de Norteamérica superen el percentil
10 de la distribucion de sensibilidad de las especies es baja, y que dichas concentraciones
no representarian un riesgo ecolégicamente significativo para el medio acuatico. Sin
embargo, el estudio destaca que el riesgo es mayor en cuencas pequefias con uso

extensivo de pesticidas y en los cuerpos de agua que reciben drenaje de estas cuencas.

En otro estudio, se evalud el riesgo sobre la salud humana y los ecosistemas asociados al
uso de la ATZ especificamente para el estado de California, E.E.U.U. (Gammon et al.,
2005). Los autores no explican porque el estudio enfocé el riesgo ecoldgico sélo sobre la
posible feminizacion de los anfibios concluyendo que la evidencia no era suficiente y que
de existir dicho efecto se daria a concentraciones muy elevadas del herbicida.
Contemporaneamente se publico otra evaluacion de riesgo de la ATZ anicamente sobre los
anfibios (Solomon et al., 2005). La evaluacion se baso en los postulados de Koch y los
criterios de Hill como guia para la identificacion de agentes causales de enfermedades y
ecoepidemiologia. El estudio concluyd que no habia evidencia convincente que sugiriera
que la ATZ era capaz de causar efectos adversos sobre los anfibios mediados por

mecanismos endocrinos o de desarrollo.

Curiosamente, la evaluacion de riesgo realizada por Solomon et al. (2005) junto al trabajo
de Murphy et al. (2006), en el que se realiza un estudio de campo para evaluar el impacto
de la ATZ sobre la feminizacion de los anfibios y que concluye que no existe relacion entre

las concentraciones ambientales y la ocurrencia de ovocitos intratesticulares en las
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hembras de tres especies de anfibios, parecieran ser una respuesta a los estudios de Hayes
et al. (2002a) y Hayes et al. (2002b) en el que alertan sobre la capacidad feminizante de la

ATZ tanto en condiciones a campo como en estudios de laboratorio.

En respuesta a tal controversia, en 2010 se public6 un meta-analisis sobre estudios que
evallan efectos de la ATZ sobre vertebrados acuaticos y concluye que, aunque queda
mucho por aprender sobre los efectos de la ATZ, el analisis identifico varios efectos
consistentes de la ATZ que deberian sopesarse con los beneficios de su uso, y el
costo/beneficio de las alternativas al uso de este herbicida (Rohr y McCoy, 2010). Con el
mismo objetivo Hayes et al. (2011) realizaron una exhaustiva revisibn enfocada
particularmente en los efectos de la ATZ sobre el sexo de los vertebrados. El estudio
concluy6 que el herbicida posee un efecto demasculinizante sobre la gonada de este grupo
de organismos que es consistente para todos ellos, es significativo y es especifico. En
consecuencia, la ATZ deberia considerarse un desorganizador endocrino que
desmasculiniza y feminiza a los machos de los vertebrados porque ha cumplido con los

nueve “criterios de Hill”.

No tardd en llegar la respuesta de quienes habian considerado que no habia evidencia
consistente de los efectos de la ATZ sobre los vertebrados, realizando un trabajo basado
metodolégicamente en un analisis cuantitativo del peso de la evidencia. Sin embargo, en
este nuevo estudio los autores reconocen ahora los efectos adversos de la ATZ sobre los
peces, anfibios y reptiles, pero remarcan que sélo respuestas a nivel molecular o bioguimico
son inducidas a concentraciones de relevancia ambiental, pero que tales efectos no se
traducen consistentemente en alteraciones sobre puntos finales de relevancia ecoldgica
(mortalidad, crecimiento, reproduccion) (Van Der Kraak et al., 2014). M&s recientemente el
mismo grupo de investigacion realiz6 una actualizacién del andlisis, arribando a una
conclusién similar a la anterior, afirmando que la ATZ no afecta negativamente a peces,
anfibios y reptiles, a concentraciones de relevancia ambiental (<100 ug L™ de ATZ) (Hanson
etal., 2019).

En Latinoamérica se publicaron en el tltimo afio algunas ERAs genéricas sobre plaguicidas,
gue si bien incluyeron a la ATZ no estuvieron especificamente dirigidas a dicho herbicida.
Uno de los estudios evalué el riesgo de plaguicidas para ambientes acuaticos del sur de
Brasil empleando como datos de exposicién, las concentraciones medidas de los

plaguicidas en muestras del rio Vacari con las que se realizaron bioensayos de toxicidad
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con una especie exética, Danio rerio (pez cebra), y como puntos finales de efecto sélo
respuesta a nivel de diferentes biomarcadores (Acetilcolinesterasa -AChE-, TBARs, CAT y
GST). El unico resultado concluyente fue que ATZ fue uno de los dos plaguicidas mas
frecuentes y que en uno de los muestreos correlacionaria negativamente con la actividad
de la AChE (Severo et al., 2020).

Otros dos estudios estuvieron realizados en Argentina. Uno, mas amplio, evalu6 los
cocientes de riesgo sobre la base de concentraciones en aguas publicadas para 66 sitios
de la Region Pampeana y valores de concentraciones de no efecto agudo y crénico
tomados de una base de datos, mayoritariamente para especies exéticas de diferentes
grupos de organismos acuaticos (ej. vertebrados, invertebrados, algas). El riesgo crénico
total para cada sitio fue estimado a partir de la sumatoria de los cocientes de riesgo de cada
plaguicida y la contribucién de cada plaguicida como su cociente de riesgo sobre el cociente
de riesgo total para cada sitio. La conclusion del estudio es que el cociente de riesgo para
el total de los plaguicidas estudiados es >1 en el 41% de los sitios y que la ATZ se encuentra

entre los plaguicidas que mas contribuyen a dicho cociente (Iturburu et al., 2019).

En el otro estudio realizado en Argentina, se utilizaron como datos de exposicion las
concentraciones de los plaguicidas medidas en muestras de agua y sedimentos de un area
mas especifica, el arroyo Tapalqué, Provincia de Buenos Aires. Luego, los datos de
toxicidad aguda y crénica, para diferentes grupos de organismos representativos del
ecosistema, fueron también tomados de la bibliografia, y mayoritariamente basados en
especies exoticas. El riesgo crénico total fue estimado del mismo modo que en el trabajo
previo. El riesgo agudo se obtuvo como la sumatoria de las unidades tOxicas calculado
como el cociente entre la concentracion efectiva y la concentracion medida en el ambiente.
El estudio concluyé que no se identificé riesgo agudo, pero que uno de los metabolitos de
la ATZ (HyA) se encontré entre los plaguicidas mas frecuentes (>33%) y que el nivel de
riesgo crénico varié entre sitios, siendo la ATZ uno de los plaguicidas con mayor

contribucién (Pérez et al., 2021).

Desde el &mbito gubernamental, la Agencia Ambiental de Canada ha establecido niveles
guias para la proteccién la vida acuatica desde 1999. Estos limites estan desarrollados
sobre la base del andlisis de datos de toxicidad aguda y crénica con un factor de seguridad
de 0,1. Asi Canada ha recomendado un nivel guia s6lo para ambientes dulceacuicolas con

un valor de 1,8 ug L (EC, 1999). De un modo semejante, la Subsecretaria de Recursos
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Hidricos de la Republica Argentina elaboré también su propio nivel guia de calidad de agua
ambiente para proteccion de la biota acuatica correspondiente a ATZ (aplicable a agua
dulce) en 2003. Sin embargo, la derivacion metodoldgica del nivel guia fue algo diferente
ya que se baso principalmente en estudios de micro y mesocosmos y en el célculo de un

valor crénico final. El nivel guia desarrollado adopté un valor de 3 pg L™ (SRHN, 2003).

Por otra parte, en Europa se decidio eliminar en 2004 a la ATZ del Anexo | de la Directiva
91/414 de la Comunidad Econdmica Europea, exceptuando de dicha decision sé6lo a 4
paises para uso especifico en determinados cultivos hasta 2007 (CCE, 2004). Dicha
decision fue tomada basicamente como consecuencia de que los datos de monitoreo
disponibles no eran suficientes para demostrar que las concentraciones de ATZ o sus

productos de degradacion en las aguas subterraneas no superaban 0,7 ug L.

En los E.E.U.U., la EPA, publicé en 2016 un refinamiento de la Evaluacion de Riesgo para
la ATZ en el que luego de analizar cientos de estudios de toxicidad de la ATZ y més de 20
afios de monitoreo del herbicida concluyen que las comunidades de plantas acuaticas se
ven afectadas en muchas areas donde el uso de ATZ es mas intenso y existe un riesgo
crénico potencial para los peces, anfibios e invertebrados acuaticos en estos mismos
lugares (Farruggia et al., 2016). En el ambiente terrestre, existe riesgo para mamiferos,
aves, reptiles, plantas y comunidades de plantas en todo el pais para muchos de los usos
de la ATZ. De acuerdo a dicho estudio, los niveles de alerta por el riesgo crénico de la EPA
se superaron hasta en 22, 198 y 62 veces para aves, mamiferos y peces, respectivamente.
El estudio agrega que el espectro de especies y familias de plantas terrestres
potencialmente afectadas por el uso de ATZ a las tasas indicadas actualmente, e incluso a
tasas reducidas de 0,5y 0,25 libras. i.a./acre, sugieren que es probable que la biodiversidad
y las comunidades de plantas terrestres se vean afectadas por la exposicion fuera del
campo a traves de la escorrentia y la deriva de la pulverizacion. El estudio predice ademas
que concentraciones promedio de ATZ en el agua de 5 ug L™, o mas, durante varias
semanas producirian efectos reproductivos en los peces, mientras que concentraciones
promedio de 3,4 ug L por 60 dias tendrian una alta probabilidad de afectar la productividad

primaria y la estructura de la comunidad de plantas acuéticas (Figura 7.1).
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Figura 7.1. Resumen de las concentraciones de ATZ mas bajas que producen efectos adversos
(LOEC) sobre puntos finales de mortalidad, crecimiento, desarrollo y reproduccién en relacion a
concentraciones ambientales medidas y estimadas para diferentes escenarios (Modificado de

Farruggia et al., 2016).

Finalmente, en 2019 la USEPA realizé una revision vinculada a una Propuesta Interina de
Registro para analizar si la ATZ continla cumpliendo o no con el estandar de registro en la
Ley Federal de Insecticidas, Fungicidas y Rodenticidas (FIFRA). En su seccion de riesgo
ecoldgico se menciona que, en base al borrador de la evaluacion de riesgo ecolbgico
elaborado por la USEPA, la agencia identifico posible riesgo crénico para mamiferos, aves,
anfibios de fase terrestre, reptiles e invertebrados acuéticos (USEPA, 2019). El borrador de

la evaluacion de riesgos considerd las tasas de aplicacion maximas, reducidas vy tipicas.

En funcién de los antecedentes analizados puede observarse que la preocupacién sobre el
riesgo ecoldgico asociado al uso de la ATZ ha venido incrementandose en el tiempo y que
cada vez existe mayor cantidad de evidencia indicando que, tanto la intensidad de uso
actual, como la deteccion del herbicida en los diferentes compartimientos ambientales es
cada vez mas frecuente. Asimismo, las concentraciones se aproximan cada vez mas a las
gue producen efectos sobre los componentes y funciones de los ecosistemas. Ello, no sélo

asociado a su modo de accién como herbicida, sino también por medio de otros modos de
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accion diferentes y altamente sensibles actuando, por ejemplo, como desorganizador
enddcrino. Es interesante resaltar el enfoque de las ERAs realizadas en Argentina, donde
no se analiza la ATZ de forma aislada, sino en el contexto de muchos otros plaguicidas
presentes en el ambiente que de forma conjunta pueden contribuir a generar dafio

ecologico.

7.3. Efectos sinérgicos con otras sustancias de uso frecuente. Relevamiento de

evaluaciones de riesgo de las mezclas

7.3.1. Efectos sinérgicos de mezclas de atrazina y otros plaguicidas sobre

organismos no vertebrados

La aplicacion de productos fitosanitarios en mezclas cuyas interacciones son desconocidas,
pueden disminuir la eficiencia de los productos y/o causar impactos en el ambiente (Ferraz-
Silveira et al., 2020).

A partir de la encuesta realizada por el grupo de trabajo se indagé sobre los compuestos
mas utilizados en mezcla con ATZ y el motivo de esta practica. Los productos mas utilizados

en mezcla con ATZ se detallan a continuacion en la tabla 7.1.

Tabla 7.1. Principios activos utilizados en mezcla con ATZ, segln la encuesta realizada, ordenados
de mayor a menor segun la frecuencia de uso de las mezclas. Compuestos con la misma cantidad

de asteriscos (*), tienen la misma frecuencia de respuesta.

Principio activo | Tipo de Compuesto
Glifosato Herbicida
24D Herbicida
S-Metolacloro Herbicida
Picloram Herbicida
Acetoclor Herbicida
Dicamba Herbicida
Metalacloro Herbicida
Nicosulfuron** Herbecida
Sulfentrazone** Herbecida
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Cipermetrina* Insecticida
A-Cialotrina* Insecticida
Carbofurano* Insecticida

Por otro lado, segun los resultados de la encuesta, la ATZ se usa en mezcla para:

- Ampliar el espectro del fitosanitario aplicado.

- Dar efecto residual.

- Para obtener una mejor eficiencia en la aplicacion, por tener presencia de diferentes
tipos de malezas.

- Por Buenas Précticas Agricolas (BPA).

- Para obtener sinergia.

- Para disminuir aplicaciones.

Las ventajas mencionadas por los productores/asesores dan cuenta del conocimiento de
gue se producen interacciones entre fitosanitarios que aplican. Estas interacciones entre
dos 0 mas productos pueden ser aditivas (AD), sinérgicas (S) o antagdnicas (A). La mezcla
es AD cuando el efecto combinado de las dos sustancias es igual a la suma de los efectos
individuales. En el caso de mezcla S es cuando el efecto combinado de los dos téxicos es
mucho mayor que la suma de los efectos individuales cuando estan solos y A, cuando

aplicados juntos, interfieren entre si en sus acciones o cuando uno interfiere con el otro.

En la tabla 7.2, se muestra el relevamiento bibliografico de mezclas binarias de ATZ con

otros compuestos 0 contaminantes.

Tabla 7.2. Efectos de diferentes mezclas de ATZ, sobre bioindicadores. CL= Concentracion Letal 50;
CE= Concentracién Efectiva 50. AD= efectos aditivos; S=efectos sinérgicos; A= efectos antagénicos.

SE-= sin efecto; PF= punto final evaluado; E=Efecto.
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. Tipo de
ID Susnt]zrégllgen sustancia Bioindicador | PF Evaluado E Referencia| Mendeley | Grupo
en mezcla
Fitoplancton Cardery
1 Alacloro Herbicida (microalgas Biovolumen AD Hoagland, Si
epiliticas) 1998
2 Alacloro Herbicida Echinochloa Proteinas en s Akobundu Si 14
crus-galli cloroplastos etal, 1975
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. Selenastrum Zhao et al., .
3 Butaclor Herbicida capricornutum CEso S 2018. Si 1-1
4 Cadmio Metal | Eisenia foetida CLso s [Yengeta ] s 11
Dunaliella De Lorenzo
5 Clorotalonil Fungicida . CEso S y Serrano, Si 1-l
tertiolecta
2003
. - Ceriodaphnia . Phyu et al., .
6 Clorotalonil Fungicida dubia Reproduccion | AN 2011 Si 1-1
. " Anderson y .
7 Clorpirifos Insecticida | Hyalella azteca Clso S Lydy, 2002 Si 1-1
. CLso;
8 Clorpirifos Insecticida Chironomus Actividad S Belden y Si 1-l
tentans Lydy, 2001
AChE
9 Clorpirifos Insecticida | Eisenia foetida Clso S Yanz%leé al, Si 1-1
Dunaliella DelLorenzo
10 Clorpirifos Insecticida . CEso S y Serrano, Si 1-l
tertiolecta
2003
. ClLso; .
11 Clorpirifos Insecticida Chironomus Actividad S Jin-Clarck Si 1-1
tentans et al., 2002
AChE
12 Cobre Metal Desmodesmus Citotoxicidad SE Guidony et Si 1-1
communis al., 2020
Demeton-S- - Chironomus Anderson y .
13 metil Insecticida tentans Clso S Zhu, 2004 Si 1-1
o - Ceriodaphnia Banks et .
14 Diazinén Insecticida dubia ClLso S al., 2005 Si 1-1
o - Anderson y .
15 Diazin6n Insecticida | Hyalella azteca ClLso S Lydy, 2002 Si 1-1
Dimetilsulféxid Chlorella Contenidos El Jay, .
16 ) Coadyuvante vulgaris de Clorofila-a | AP 1996 S H
Dimetilsulféxid Selenastrum Contenidos El Jay, .
1 o] Coadyuvante capricornutum | de Clorofila-a AD 1996 Si L
Insecticida 'y . Schmidt et .
18 Endosulfan acaricida Daphnia magna ClLso S al., 2017 Si 1-1
Insecticida 'y Gammarus Estrés Demirci et .
19 Endosuifan acaricida kischineffensis oxidativo S al., 2018 Si L
Chlorella Contenidos El Jay, . i
20 Etanol Coadyuvante vulgaris de Clorofila-a AN 1996 Si 1-1
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Selenastrum Contenidos El Jay, . )
21 Etanol Coadyuvante capricornutum | de Clorofila-a AD 1996 Si L
Caenorhabditis Mortalidad; Garcia-
22 Glifosato Herbicida clegans Movilidad; AD Espifieira Si 1-1
9 Reproduccion et al.,2018
Poblacién Biomasa Bonfleur et
23 Glifosato Herbicida microbiana del . . AN Si 1-l
microbiana la., 2015
suelo
Ipomoea Biomasa Ferraz
24 Mesotriona Herbicida pomoez S Silveira et Si 1-
hederifolia Seca
al., 2020
25 Mesotriona Herbicida Amaranthus Biomasa S Chahal et Si 1-1
palmeri al., 2019
. . . Genotoxicida Felisbino et .
26 Mesotriona Herbicida Allium cepa d S al., 2018 Si 1-1
27 Metalacloro Herbicida Chlorella fusca | Crecimiento AN Ec;tnl;(l)algt Si 1-l
. ) Griggs y
28 Metalacloro Herbicida ECh'.nOSt.Oma Cal_pamdag de SE Belden, Si 1-l
trivolvis infeccién
2008
. . - Chironomus _ Pape- .
29 | Metil-paratiéon | Insecticida tentans Clso S Lindstrom y Si 1-1
Lydy, 1997
. L . Anderson y :
30 | Metil-paratién | Insecticida | Hyalella azetca ClLso S Lydy, 2002 Si 1-1
. . Chironomus Meno |, . Pape- .
31 Metoxicloro Insecticida Clso Lindstrom y Si 1-1
tentans s AD
Lydy, 1997
. . Contamiente L . Estrés Cheng et .
32 | Microplasticos Emergente Eisenia foetida oxidativo S al., 2020 Si 1-1
33 Nicosulfuron Herbicida PQdI§US Capamdgd S Reis et al., Si 1-1
nigrispinus Reproductiva 2018
. % de
. . Podisus o Menezes et .
34 Nicosulfuron Herbicida nigrispinus EcI05|_on, /0 S al., 2012 Si 1-
Sobrevivencia
. Coadyuvante . Schmidt et .
35 Nonilfenol S Daphnia magna Clso S al., 2017 Si 1-1
. o Lovejoy y
36 Paraquat Herbicida Drosophila Habilidad AN Fiumera, Si 1-1
melanogaster | para escalar 2019
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Drosophila Longevidad Lovejoy y
37 Paraquat Herbicida melanopaster de las S Fiumera, Si 1-1
9 Hembras 2019
o Insecticida 'y . Schmidt et .
38 Paration Acaricida Daphnia magna Clso S al., 2017 Si 1-1
. Insecticiday | Ceriodaphnia . Phyu et al., . i
39 Permetrina Acaricida dubia Reproduccion | AN 2011 Si 1-1
. Moore y
40 | S-Metolacloro | Herbicida Typha latifolia Longltyd_del S Locke., Si 1-1
coleoptilo
2012
% Inhibicién
del
. . Crecimiento Thorngren .
41 | Sulfentrazona | Herbicida Lemna minor (nimero y AD-| etla. 2017 Si 1-1
superficie de
frondas)
- Pseudokirchneri ) Thorngren .
42 | Sulfentrazona | Herbicida ella subcapita Clorofila-a AD-| etla. 2017 Si 1-1
Insecticidas Ceriodaphnia Choung et
43 Terbufos y P ClLso AD 9 Si 1-1
- dubia al., 2011
Nematicidas
44 A-Cialotrina | Insecticidas | Eisenia foetida ClLso S X\Ilag%leé Si 1-l

Si analizamos la bibliografia relevada, en cuanto a los efectos de las mezclas de ATZ y
otros compuestos en invertebrados, se puede observar que en el caso de la comunidad
fitoplanctdnica, las mezclas binarias de ATZ con herbicidas, pueden generar los tres tipos
de efectos (AD, Sy A). Carder y Hoagland (1998), evaluaron los efectos de la mezcla de
ATZ vy el herbicida Alacloro (AL) a concentraciones ambientalmente relevantes (12 y 150 pg
L't de ATZ; 5y 90 pg L™ de AL) sobre el biovolumen de microalgas epiliticas (que crecen
sobre rocas). Los autores informaron que las mezclas eran AD; la falta de interacciones
significativas se puede atribuir a los diferentes modos de accién de la ATZ y del AL. Sin
embargo, los autores advierten que la naturaleza aditiva de estos dos herbicidas debe ser
considera para el desarrollo de criterios para la calidad del agua. Otro de los herbicidas
reportados en la bibliografia es el Butaclor (BT), este compuesto tiene efectos S sobre la
CEso de Selenastrum capricornutum, cuando se combina con ATZ. Pseudokirchneriella
subcapita fue otra especie de microalga utilizada como bioindicador para evaluar los efectos
de mezcla de ATZ y Sulfentrazona (SU) (herbicida). La mezcla de estos compuestos mostro
efectos aditivos independientes (ADI) sobre la concentracion de clorofila-a. Los efectos ADI,

0

. RSA-CONICET |

175




“Atrazina: Caracterizacién de la sustancia, usos, monitoreo e impacto ambiental”

se dan cuando los compuestos actian de manera independiente y cada uno tiene modos

de accién diferentes (Thorngren et al., 2017).

Otros resultados, fueron reportados por Kotrikla et al. (2018), cuando evaluaron el
crecimiento de Chlorella fusca en mezcla de ATZ y metolaclor (MET) en concentraciones
inferiores a la CEso (80,2 y 131 pug L de MET; 23,8 y 47,4 ug L™ de ATZ). Los resultados
mostraron una reduccion de la toxicidad (efecto A). Las razones de la accién antagodnica
podrian ser una disminucion en la tasa de absorcién de los quimicos, formacién de
metabolitos no téxicos, aumento de las tasas de excrecidn, alteracion de la distribucion y

refuerzo de los mecanismos de desintoxicacion.

En cuanto a las mezclas ternarias de ATZ, Knauert, et al. (2008) realizaron ensayos en
mesocosmos para evaluar los efectos de la mezcla de ATZ y dos herbicidas (Isoproturén
(IS) y diuron (DIl)), tomando como variable respuesta la capacidad fotosintética del
fitoplancton. Los resultados del trabajo mostraron que los efectos de la mezcla son AD.
Ademas, los autores informan que los efectos decrecientes sobre la actividad fotosintética
durante el ensayo podrian explicarse tanto por una disminucién en las concentraciones de

herbicidas en el agua como por la induccion de tolerancia comunitaria.

Ademéas de mezclas de ATZ con herbicidas, en la bibliografia se reportan diferentes efectos
con insecticidas, fungicidas y coadyuvantes sobre microalgas. En el caso de los fungicidas
e insecticidas, cuando se mezcla ATZ+Clorotalonil (CL) y ATZ+Clorpirifos (CLO) causa
efectos S en la CEso de Dunaliella tertiolecta. Sin embargo, los efectos S en la mezcla de
ATZ y CLO, son informados a concentraciones 2400 ug L™ de CLO (concentraciones no
ambientalmente relevantes), mientras que para la mezcla ATZ y Cl, las concentraciones
ambientalmente relevantes en las que se observan efectos son menores, 225y 33,3 ug L™

respectivamente (DeLorenzo y Serrano, 2003).

Respecto a los coadyuvantes, El Jay (1996) inform6 efectos AD, para la mezcla de ATZ y

Dimetilsulféxido y ATZ y Metanol sobre el contenido de clorofila-a en S. capricornutum.

En cuanto a los efectos de las mezclas de ATZ y otros compuestos sobre especies de
invertebrados acuaticos, en la tabla 7.2 se puede observar que cuando la ATZ se mezcla
con insecticidas, el efecto de la mezcla es S. De las dos especies de cladéceros

mencionadas en la tabla 7.2, son de importancia y relevancia local los efectos de las
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mezclas sobre C. dubia, un microcrustaceo de distribucidon cosmopolita y neotropical que

puede ser encontrado en rios, lagos y lagunas del litoral fluvial argentino.

Diversos estudios han demostrado un aumento de la toxicidad de los compuestos
organofosforados en presencia de ATZ. Anderson y Lydy (2002) demostraron que
concentraciones 80 pg L™ de ATZ aumentaron significativamente la toxicidad aguda de tres
insecticidas organofosforados (OP) diazindn, CLO y Metil-Paration para el anfipodo Hyalella
azteca. Estos autores examinaron la toxicidad conjunta de la ATZ y los tres OP sobre H.
azteca y Musca domestica (insecto) para evaluar la toxicidad de mezclas binarias en las
gue la concentracion letal de cada OP se combind con concentraciones de ATZ de 0, 10,
40, 80 y 200 pg L para H. azteca y 0, 200 y 2000 ng mg* para M. domestica. Las
concentraciones de ATZ (240 pg L) en combinaciéon con cada OP causaron un aumento
significativo en la toxicidad de H. azteca en comparacién con los OP dosificados
individualmente. También se examing la actividad de la AChE para los OP individuales con
y sin tratamiento con ATZ. El herbicida en combinacioén con cada uno de los OP dio como
resultado una disminucion significativa en la actividad de AChE en comparacion con los OP
dosificados individualmente. Ademas, H. azteca que fueron pretratados con ATZ (= 40 ug
L) fueron mucho mas sensibles a los OP comparados con H. azteca que no fueron
pretratados con ATZ antes de ser expuestos al ensayo. Contrariamente a lo registrado para
el anfipodo H. azteca, la exposicion tépica a la ATZ no aumentoé significativamente la
toxicidad de OP para M. domestica. Los resultados de este estudio indican el potencial

aumento de toxicidad en organismos expuestos a mezclas ambientales.

Banks et al. (2005), informaron que a concentraciones de 5 ug L™ de ATZ en combinacion
con diazindn la toxicidad aguda a las 48 h de C. dubia, tuvo aumentos estadisticamente
significativos (p <0,05). Choung et al., 2011, informaron que la ATZ (10 pg L) aumento
significativamente la toxicidad del terbufos sobre C. dubia. Se considera que la mayor
toxicidad de estos insecticidas cuando se combinan con ATZ se debe a la induccion en la
actividad del citocromo P450 por la ATZ, lo que conduce a un aumento de la produccién de
metabolitos oxon que inhiben la actividad de la acetilcolinesterasa. Pape-Lindstrom y Lydy
(1997), Belden y Lydy (2001) y Mehler et al., (2008), demostraron una mayor
biotransformacion de CLO en el analogo de CLO-Oxon en Chironomus tentans cuando la
ATZ estaba presente. La actividad del citocromo P450, observada en C. tentans después

de la exposicion a ATZ, asi como la reducciéon de la AChE en C. tentans y H. azteca con
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exposicion combinada a insecticidas organofosforados y ATZ, respaldan aun mas este
mecanismo propuesto (Miota et al.,, 2000; Belden y Lydy, 2001; Jin-Clark et al., 2002;
Anderson y Zhu, 2004).

En el caso de los insecticidas organoclorados, Schmidt et al. (2017) informaron que
concentraciones de ATZ entre 2 y 40 ug L™ aumentan la toxicidad del Endosulfan (ENDO).
Similares resultados fueron informados por Demirci et al. (2018), donde detectaron mayor
actividad de GST, CAT y SOD (biomarcadores de estrés oxidativo) en G. kischineffensis
cuando la ATZ se combind con ENDO. Estos resultados sugieren que la mezcla de
plaguicidas conduce a la generacién de aniones superoxido y por lo tanto perdxido de
hidrégeno (H202), que provocan la activacion del sistema de defensa antioxidante

enzimatico para prevenir el dafio oxidativo (Bacchetta et al., 2014).

Las plantas vasculares acudticas y terrestres representan otras especies no blanco
utilizadas para dilucidar efectos de la ATZ en mezcla con otros compuestos. Sin embargo,
es importante resaltar que estas mezclas son a los efectos de dilucidar una interaccion en
el organismo target, pero que en términos de produccion estas mezclas de herbicidas son
inadecuadas y no son utilizadas en la produccion. En este sentido, Thorngren et al. (2017)
evaluaron el efecto de la mezcla de ATZ y SU, sobre el % de inhibicibn de crecimiento
especifico (nimero y superficie de frondas) de Lemna minor. Los autores reportan que los
herbicidas inhiben la fotosintesis, pero que compiten por los mismos sitios objetivo,
mostrando un efecto ADI. Ferraz Silveira et al. (2020) informaron efectos S, sobre Ipomoea
hederifolia a concentraciones de 250 + 10 g i.a. ha™ de ATZ + mesotrione (MESO),
respectivamente. Los autores reportan que la absorcion y/o translocacion no son
responsables de la interaccion S de estos herbicidas. Probablemente, estos efectos se dan
porque ambos herbicidas inhiben la transferencia de electrones en el fotosistema, lo que
resulta en estrés oxidativo con produccion de radicales reactivos de oxigeno que dafian los
componentes celulares. Similares resultados fueron reportados por Chahal et al. (2019) y
Felisbino et al. (2018), en cuanto a los efectos S de la mezcla (ATZ+MESO). Los autores
evaluaron la biomasa de Amaranthus palmeri y los efectos genotoxicos y mutagénicos en
células meristeméaticas de Allium cepa. Moore y Locke (2012) informaron efectos S, en
mezclas de ATZ y S-Metalocloro en tres concentraciones: 0,03; 0,3y 3 mg L™ de ambos
compuestos. Akobundu et al. (1975) reportaron que las combinaciones de ATZ y alaclor

(ALA) inhibieron gravemente la sintesis de proteinas, reduciendo su cantidad en los
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cloroplastos. Esta inhibicién parece ser también la base del efecto S de esta mezcla de

herbicidas sobre el “capin arroz” [Echinochloa crus-galli (L.) Beauv. var. frumentacea L.].

Uno de los bioindicadores mas utilizados para evaluar los efectos de los plaguicidas solos
y en mezcla es la lombriz roja E. foetida. Si analizamos la toxicidad de las mezclas binarias
de ATZ con otros compuestos podemos observar que, cuando se avalla la CEso, los efectos
son S (tabla 7.2). Yang et al. (2015) explican que este tipo de efectos en la mezcla de ATZ
+ CLO, podrian explicarse por una mayor biodisponibilidad de las sustancias tdéxicas debido
a que la ATZ puede acelerar la biotransformacion del CLO en especies analogas de mayor
toxicidad. Los contaminantes son absorbidos principalmente por el tegumento de la lombriz
en la prueba del papel de filtro, lo que resulta en una mayor difusion a través de los capilares
hacia el cuerpo de E. foetida. Por otro lado, Wang et al. (2016) encontraron respuestas
extremadamente sinérgicas a partir de la mezcla binaria de ATZ+A-Cialotrina (A-CIH) y la
mezcla ternaria de ATZ+CLO+A-CIH. Dado el rol fundamental de los anélidos, el aumento
en la toxicidad de las mezclas de plaguicidas puede conducir a efectos adversos en las
poblaciones de lombrices de tierra, amenazando el normal funcionamiento del ecosistema

del suelo.

Por otro lado, los resultados y conclusiones en cuanto a los efectos de las mezclas pueden
ser diferentes, si se cambia el compuesto y la variable respuesta. Cuando se aplico la
mezcla de ATZ + glifosato, se recuperé la biomasa microbiana del suelo y las cantidades
de residuos de **C extraibles y no extraibles fueron los mismos para ambos herbicidas a
los 63 dias. Estos resultados sugieren que el glifosato puede mitigar el efecto de la ATZ
(Bonfleur et al., 2015)

Una de las mezclas poco estudiadas, pero de suma importancia para analizar los impactos
del sistema productivo, es la interaccion entre la ATZ y los microplasticos. El uso de plastico
esta ampliamente difundido en las actividades agricolas, como mantillos de cobertura, silos
para almacenaje, residuos de envases, etc. El plastico residual se descompone facilmente
bajo la radiacién ultravioleta y por almacenamiento sin proteccion o cobertura forma
fragmentos de plastico con tamafios de <5 mm (microplasticos), que se acumulan en el
suelo agricola (Horton et al., 2017). En un trabajo reciente, Cheng et al. (2020) evaluaron
la toxicidad de la combinacion ATZ + Microplasticos (0,02 mg kgt y 2,0 mg kgt ATZ +
microplasticos 0,25% m/m), con efectos S. La presencia de microplasticos puede influir en

el transporte y transformacién de ATZ en el suelo y también en el metabolismo de ATZ de
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las lombrices de tierra a través de una serie de procesos de sorcién y desorcion, que luego

influyen en la acumulaciéon de ATZ en E. foetida.

Otras investigaciones sobre las mezclas con ATZ, fueron realizadas utlizando como
especie test a Caenorhabditis elegans. Garcia-Espifieira et al. (2018), evaluaron los efectos
de la mezcla de ATZ y GLI sobre este gusano nematodo. Los efectos observados para la
mezcla fueron AD para la letalidad, locomocion y fertilidad. Ademas, la mezcla ocasion6

respuestas toéxicas relacionadas con el estrés oxidativo en C. elegans.

Por otro lado, Reis et al. (2018) y Menezes et al. (2012) expulsieron a Podisus nigrispinus
(“chinche”), reportando efectos S de la mezcla de ATZ con Nicosulfuron (NIC). En estos
trabajos, se informan efectos reproductivos selectivos para estas especies. El nimero de
ovocitos maduros por ovario fue menor en las hembras expuestas a los herbicidas ATZ,
NIC y la mezcla de ambos. Los herbicidas no afectaron la longevidad y mortalidad de P.
nigrispinus, por lo tanto, son selectivos para este depredador. Los herbicidas pueden causar
efectos subletales y afectar a la reproduccion. Estudios como el de Soares et al. (1995),
han demostrado un efecto combinado de insecticida+herbicidas en depredadores naturales,

reduciendo la poblacion de estos insectos.

A su vez, Lovejoy y Fiumera (2019) informaron que la exposicién combinada de ATZ y
Paraquat (PAR) disminuy6 significativamente la longevidad de las hembras de Drosophila
melanogaster (“mosca de la fruta”). El estrés oxidativo y la funcién mitocondrial son factores
importantes en la longevidad y el envejecimiento. Aunque el estrés oxidativo no se midié
directamente en este estudio, el efecto S que se observé sobre la longevidad puede ser el
resultado del estrés oxidativo compuesto que cada sustancia quimica causa
independientemente durante un periodo de tiempo prolongado. En contraste, los mismos
autores observaron que la ATZ parece tener un efecto mitigador débil contra los efectos
negativos del PAR sobre la capacidad de trepar de D. melanogaster. Estos resultados,
muestran que se producen interacciones entre la ATZ y el PAR en D. melanogaster, y que

los efectos pueden variar segun la variable respuesta investigada.

Si tenemos en cuenta los efectos de las mezclas de ATZ con otros compuestos sobre el
fitoplancton, los invertebrados acuaticos, insectos, lombrices terrestres y plantas vasculares
(terrestres y acuaticas), se pueden observar respuestas S, A, AD y AN; es decir, el efecto

de las mezclas es dificil de predecir.
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Ninguno de los trabajos relevados, corresponden a Argentina.

Si se considera la importancia ecoldgica que las especies y las comunidades tienen para el
desarrollo y estabilidad de los ecosistemas, es de suma importancia generar conocimientos
sobre los efectos de las mezclas en especies no blanco nativas. Estos estudios arrojaran

datos locales, que permitirian realizar evaluaciones de riesgo mas certeras.

7.3.2. Efectos sinérgicos de mezclas de atrazina y otros agroquimicos sobre

vertebrados

Los estudios sobre la toxicidad de la ATZ en mezclas sobre diferentes especies de
vertebrados han venido siendo estudiadas desde finales de los 90’s. En la tabla 7 del
ANEXO se resumen los efectos sinérgicos de las mezclas de ATZ y otros plaguicidas sobre

vertebrados.

En uno de los primeros trabajos se evalud el efecto de la mezcla binaria (50:50) de ATZ y
alacloro, otro herbicida, sobre la toxicidad aguda de larvas de dos especies de anuros (Rana
pipiens y Bufo americanus) y dos especies de peces (Ictalurus punctatus y Onchorhynchus

mykiss) encontrando un efecto sinérgico de la mezcla (mas que aditivo) (Howe et al., 1998).

En otro estudio en el que se evalué el efecto de la mezcla binaria de ATZ con terbufés, un
insecticida organofosforado, sobre la tolerancia térmica del pez Cyprinella lutrensis, se
encontr6 que la mezcla reduce la tolerancia del mismo modo que los plaguicidas
individuales (Messaad et al., 2000). Sin embargo, los autores no discuten si el tipo de

interaccion es de tipo sinérgico.

También se ha estudiado el efecto de la mezcla binaria de la ATZ con 4-nonilfeno sobre
juveniles de salmoén (Salmo salar) hallandose que la mezcla con ATZ induce cambios sobre
la actividad de la Na'/K*-ATPasa, las concentraciones plasmaticas de Na" y CI, e
incrementa la mortalidad cuando son transferidos de agua dulce a salada, en comparacion

con los peces expuestos solo a 4-nonilfenol (Moore et al., 2003).

Algunos estudios se han enfocado en los efectos de la mezcla de ATZ con el nitrato, un
nutriente enriquecido para la fertilizaciéon de los campos. Un estudio se ha enfocado en los
efectos de esta mezcla binaria sobre efectos subletales en larvas de la rana Xenopus laevis.

Los autores observaron que el tipo de interaccion varié con la dosis siendo en algunos
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casos sinérgico y en otros antagonico por lo que concluyeron que las mezclas de productos
agricolas, incluso si son subletales, pueden ejercer efectos de mezcla negativos y no
necesariamente consistentes (Sullivan y Spence, 2003). En otro trabajo donde estudiaron
la misma interaccion entre la ATZ y el nitrato, pero sobre el desarrollo y la diferenciacion
gonadal de larvas de las ranas Xenopus laevis y Rana pipiens, se encontré que la mezcla
produjo cambios en la proporcidon de sexos que fueron mas marcados en respuesta a la

exposicion combinada de nitrato/ATZ (Orton et al., 2006).

Una de las interacciones mas estudiadas ha sido la del efecto de la ATZ sobre la toxicidad
del clorpirifos, un insecticida organofosforado, y los resultados que se han encontrado son
muy variados. Uno de los primeros trabajos estudio el efecto de esta mezcla en dos
especies de peces (Pimephales promelas y Lepomis macrochirus) y dos especies de
anfibios (Xenopus laevis y Rana clamitans). El trabajo encontro resultados diferentes en las
distintas especies. La mezcla incremento la toxicidad del insecticida en Xenopus laevis,
tuvo efectos A o0 S segun la respuesta estudiada en Pimephales promelas y no tuvo ningdn
efecto en las otras dos especies. Los autores concluyeron que las mezclas de estas dos
sustancias a concentraciones ambientalmente relevantes no representaban riesgo para los

vertebrados estudiados (Wacksman et al., 2006).

En otra serie de varios trabajos donde se estudi6 la interaccién entre la ATZ y el clorpirifos
se evalu6 por ejemplo el efecto de la mezcla sobre la capacidad del clorpirifos de inhibir las
enzimas AChE y carboxilesterasa (CBe) en el cerebro y en el masculo de la carpa comin
(Cyprinus carpio), encontrando que el efecto causado por la mezcla fue mayor que el
causado por la ATZ o el clorpirifos separados (Xing et al., 2010). Luego, los mismos autores
evaluaron también en dicha especie el efecto de la mezcla sobre las enzimas del sistema
antioxidante (SOD, CAT, GPx), dafio oxidativo (MDA) y alteraciones histopatoldgicas en el
higado y en las branquias (Xing et al., 2012a), encontrando inhibicién de las enzimas e
incremento del estrés oxidativo y del dafio tisular, pero semejante tanto para la exposicion
a la mezcla como para los plaguicidas por separado. Ademas, los autores evaluaron los
efectos de la ATZ, el clorpirifos y su mezcla sobre la expresién de diferentes genes y su
producto de expresion en distintos tejidos de este pez, como son las isoformas de la enzima
GST (Xing et al., 2012b), las proteinas de shock térmico (HSP60, HSP70, HSP90) (Liu et
al., 2013; Xing et al., 2013; Xing et al., 2015), la enzima inducible 6xido nitrico-sintetasa y

los niveles de oOxido nitrico (Wang et al., 2013b), las enzimas de biotransformacién de
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citocromo P450 (Familia de CYP1, actividad EROD y BROD) y N-desmetilasa y
eritromicina-N-desmetilasa (Fu et al., 2013; Xing et al., 2014), las enzimas de metilacién del
ADN (Ej. ADN metil-transferasa) y grado de metilacion del ADN (Wang et al., 2014b),
encontrando diferentes resultados segun el parametro evaluado, con resultados similares
para la mezcla respecto a los compuestos individuales y sin definir un modelo de interaccion

dado para la mezcla.

Otros autores, también evaluaron los efectos de la ATZ y el clorpirifos en mezclas binarias
sobre la actividad de la AChE, el comportamiento natatorio, malformaciones morfologicas y
la mortalidad, pero en estadios tempranos del pez cebra (Danio rerio) y evaluaron el tipo de
interaccion (Pérez et al., 2013). Los autores encontraron un efecto sinérgico de la mezcla

sobre la inhibicién de la AChE y el comportamiento natatorio.

En la misma especie de pez también se ha evaluado el efecto de la mezcla de ATZ con el
arsénico sobre indicadores de estrés oxidativo, genotoxicidad y teratogénesis, encontrando
gue la mezcla potencia los efectos de los compuestos individuales, especialmente en la
inhibicién de las enzimas antioxidantes, la induccion de lipoperoxidacion y dafio en el ADN

y la incidencia de edema y retraso del crecimiento (Adeyemi et al., 2015).

En otro estudio realizado con la carpa comun (Cyprinus carpio) se ha evaluado el efecto
conjunto de la ATZ con una cianotoxina, la microcistina (MC-LR), a nivel de alteraciones
histopatoldgicas en higados y branquias. Los sintomas en los individuos sometidos a la
mezcla fueron mas aparentes y graves que los de los peces expuestos a una sola MC-LR
0 a ATZ (Jiang et al., 2013).

En un estudio realizado con larvas de la rana Limnodynastes tasmaniensis, en la que se
evaludé la interaccién de las mezclas binarias y ternarias de ATZ con los herbicidas
metolacloro (familia de las cloroacetanilidas) y tiobencarb (familia del tiocarbamato,
inhibidor de la AChE) a concentraciones ambientalmente relevantes, no se encontraron
efectos sobre el desarrollo, el crecimiento o la relacion de sexos ni para los compuestos por

separado ni para las mezclas (Spolyarich et al., 2010).

Mas recientemente se evalud la interaccidon en mezclas mas complejas con sus metabolitos
DEA y DEIA vy los herbicidas acetoclor y metolacloro, comunmente hallados en ambientes
acuaticos de zonas agricolas, sobre la expresion de genes marcadores hepaticos de

feminizacion o desfeminizacion (receptor de estrogenos, Era y vitelogenina, Vtg) en una
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especie de pez (Pimephales promelas) y otra de anfibio (Rana pipiens), encontrando que
el herbicida aislado induce una respuesta de desfeminizacion en el pez y de feminizacion

en la rana, mientras que en la mezcla, el efecto desaparece (Ali et al., 2018).

Finalmente, la interaccion de la ATZ con el herbicida glifosato ha sido estudiada en relacién
a efectos esqueletales en embriones de la tortuga Podocnemis unifili, expuestos “in ovo”.
Los autores del trabajo concluyen que la exposicion simultanea a ATZ y glifosato no afecto
la presencia o gravedad de las malformaciones embrionarias y no se asocié con cambios

en el esqueleto apendicular de los embriones de P. unifilis (Hirano et al., 2019).

De los estudios de vertebrados evaluados se puede observar que la accion téxica de la ATZ
en mezclas binarias o ternarias con otros plaguicidas es compleja de predecir,
observandose resultados incluso contradictorios que van desde efectos sinérgicos a
antagénicos dependiendo por un lado de factores biolégicos como las especies y

respuestas evaluadas, o quimicos como los componentes y concentraciones de la mezcla.

No se han encontrado trabajos que evallen la mezcla de la ATZ en especies y escenarios

representativos de la Argentina.

8. MARCOS REGULATORIOS VIGENTES (EN ARGENTINA / A NIVEL
INTERNACIONAL)

8.1. Niveles de referencia nacionales e internacionales propuestos para la proteccién

de la salud humanay de la biota acuatica

En el afio 2003, la Subsecretaria de Recursos Hidricos de la Nacién Argentina publica el
desarrollo de Niveles Guia Nacionales de Calidad de Agua Ambiente correspondiente a
ATZ (SRHN, 2003). Cabe destacar que hasta el presente estas directrices no fueron
reglamentadas, tampoco actualizadas y se basan principalmente en estudios desarrollados
a nivel internacional. A continuacién, se resumen las directrices relevadas en este

documento y en el ambito internacional.

8.1.1. Niveles guia de calidad de agua para consumo humano

La informacién emergente del trabajo realizado por Ciba—Geigy Corp. (1986) ha dado lugar

al célculo de ingestas diarias tolerables para la ATZ por parte de la USEPA y de la OMS,
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que parten de considerar el NOAEL = 3,5 mg kg (de masa corporal) d*y 0,5 mg kg d?,
(masa corporal por dia) respectivamente. Tal calculo conduce a ingestas diarias tolerables
iguales a 35 pug kg (de masa corporal) d* (USEPA, IRIS, 1997) y a 0,5 ug kg (de masa
corporal) d* (OMS, 1995).

En Argentina, la derivacién del nivel guia de calidad de agua para consumo humano toma
como ingesta diaria tolerable (IDT) la calculada por la OMS. En este sentido, para efectuar
el célculo se considera una IDT igual a 0,5 pg kg (de masa corporal) d?*. Asumiendo una
masa corporal (MC) igual a 60 kg, un consumo de agua por persona (C)iguala2 L d*y un
factor de asignacion de la IDT al agua de bebida (F) igual a 0,1 (OMS, 1995), se establece
el nivel guia de calidad para agua de bebida (NGAB) segun la siguiente expresion: NGAB
<IDT *MC * F/C. Resultando:

NGAB (ATZ) < 1,5ug L

A nivel internacional, segun las directrices para la calidad del agua potable de Canada
(1993), la concentracion maxima aceptable de este herbicida en el agua potable es de 0,005
mg L™ (5 ug L). Cabe destacar que este nivel de referencia es aplicable a la suma de ATZ

y sus metabolitos.

Segun la OMS (2011), los metabolitos de cloro-s-triazina (DEA, DIA y DACT) comparten el
mismo modo de accidén que la ATZ y tienen un perfil toxicolégico similar. Por lo tanto, la
JMPR decidi6 establecer una IDA para este grupo. En tanto que la HyA se excluye debido
a que su modo de accion y perfil toxicoldgico son diferentes. La JMPR establecioé una IDA
de 0-0,02 mg kg de peso corporal basada en el NOAEL para ATZ de 1,8 mg kg™ de peso
corporal por dia observado en ratas. Se considera que este NOAEL protege las
consecuencias de los efectos neuroendocrinos y otros efectos adversos causados por la
exposicion prolongada a ATZ y sus metabolitos cloro-s-triazina. Aplicando esta IDA a un
adulto de 60 kg que bebe 2 L d* y asignando el 20% de la ingesta diaria total al agua de
bebida, se puede derivar un valor de referencia de 0,1 mg L™ para la ATZ y sus metabolitos

en el agua potable.

Para la HyA, la JMPR estableci6 una IDA de 0-0,04 mg kg™ de peso corporal basada en el
NOAEL de 1,0 mg kg™ de peso corporal por dia observado en ratas. Aplicando esta IDA a

un adulto de 60 kg que bebe 2 L d* y asignando el 20% de la ingesta diaria total al agua de
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bebida, puede obtenerse un valor de referencia de 0,2 mg L para la HyA en el agua de
bebida (OMS, 2011).

Por otro lado, la ingesta dietética maxima tedrica de ATZ, que se estima en 0,0003 mg kg™
de peso corporal por dia para un canadiense adulto, se basa en residuos de 0,1 mg kg™ de

alimentos (cebada, maiz, avena y trigo) consumidos en la dieta promedio (CCME, 1993).

La EPA, durante los ultimos 15 afios, ha obligado a monitorear a los solicitantes de registro
técnico de ATZ la presencia de este herbicida en el agua potable. EI Programa de Monitoreo
de ATZ llevado a cabo por los registradores técnicos, monitorea aproximadamente 150
sistemas comunitarios de agua superficial, principalmente en el Medio Oeste, para
determinar si las concentraciones de ATZ y sus sustancias quimicas degradadas estan
presentes en un nivel que potencialmente podria representar un riesgo para la salud publica

(Sitio oficial: https://www.epa.gov/ingredients-used-pesticide-products/atrazine).

8.1.2. Niveles guia de calidad de agua para la fuente de provision para consumo

humano

Los niveles guia argentinos para ATZ en la fuente de provision (NGFP) se elaboraron a

partir de considerar diferentes escenarios:

1. Fuente superficial con tratamiento convencional: visto que el tratamiento de potabilizacion
convencional no es efectivo en la remocién de ATZ, se especifica el siguiente nivel guia de

calidad (referido a la muestra de agua filtrada):
NGFP (ATZ) < 1,5ug L™

2. Fuente superficial con tratamientos especiales: se plantea como requerimiento la
verificacién de remociones de ATZ no inferior a 45%, especificandose el siguiente nivel guia
de calidad en la fuente de provision (referido a la muestra de agua filtrada):

NGFP (ATZ) < 2,7 ug L*

3. Fuente subterranea sin tratamiento o con tratamiento convencional (cloracion) u otra
técnica de desinfeccion: Para el caso de fuentes subterraneas con condiciones de aptitud
microbioldgica para consumo directo o que requieren un tratamiento de desinfeccion, se
especifica el siguiente nivel guia de calidad para ATZ en la fuente de provision (referido a
la muestra de agua sin filtrar):
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NGFP (ATZ) < 1,5 ug L™

4. Fuente subterranea con tratamientos especiales: Teniendo en cuenta los casos en que

se apliquen tratamientos especiales que puedan verificar remociones de ATZ no menores

gue 45 %, se especifica el siguiente nivel guia de calidad (referido a la muestra de agua

filtrada):

NGFP (ATZ) < 2,7 ug L™

En la tabla 8.1 se presenta la categorizacion de las fuentes de provision para consumo

humano segun las concentraciones de ATZ medidas en agua superficial y subterranea.

Tabla 8.1. Categorizacion de las fuentes de provision de agua para consumo humano en funcién de
las concentraciones de ATZ (Catz) (Tomado de SRHN, 2003).

FUENTE CATEGORIA CONDICIONES DE
CALIDAD

SUPERFICIAL Calidad apropiada con tratamiento convencional. Catz<1,5ug Lt (¥

SUPERFICIAL Calidad condicionada a la aplicacion de tratamientos | 1,5 ug L™t < Catz<2,7
especiales que verifiqguen remociones de ATZ no ug L1 (%)
inferiores a 45%.

SUPERFICIAL Calidad inapropiada. Requerimiento de acciones de | Catz > 2,7 ug L1 (¥)
restauracion de calidad de la fuente.

SUBTERRANEA | Calidad apropiada para consumo directo o para Catz<1,5 ug L (*)
cuando el uso esté condicionado a la aplicacion de
una técnica de desinfeccion.

SUBTERRANEA | Calidad condicionada a la aplicacion de tratamientos | 1,5 ug L™t < Carz<2,7
especiales que verifiqguen remociones de ATZ no ug L1 (%)
inferiores a 45%.

SUBTERRANEA | Calidad inapropiada. Requerimiento de acciones de | Carz > 2,7 ug L™ (*)
restauracion de calidad de la fuente.

(*) Referida a la muestra de agua filtrada. (**) Referida a la muestra de agua sin filtrar.

A nivel internacional, la concentracion maxima de ATZ aceptable en agua cruda para

suministro de agua potable, explicitada en las directrices para la calidad del agua potable
canadiense de 1987, es de 60 ug L™ (Health y Welfare Canada, 1987).

0

-, [

187



“Atrazina: Caracterizacién de la sustancia, usos, monitoreo e impacto ambiental”

8.1.3. Niveles guia de calidad de agua ambiente para la proteccion de la biota acuatica

(aplicable a agua dulce)

En las directrices argentinas, los niveles guia referidos a ATZ establecidos para la
proteccion de la biota acuética se basan en datos asociados a manifestaciones de toxicidad
cronica provenientes de estudios realizados a escala de microcosmos y mesocosmos. Los
efectos cronicos fueron considerados para las siguientes comunidades acudaticas:
fitoplancton, perifiton, bentos, macroéfitas, zooplancton y otros invertebrados. Cabe destacar
que las referencias consideradas fueron publicadas en la década del 80’ o a principios de
los anos 90’ por investigadores extranjeros. Actualmente, en Argentina existe una base de
datos considerable gque demuestra los efectos de la ATZ en diferentes especies y
comunidades representativas del litoral fluvial argentino. En base a esto, resulta interesante
y sumamente necesario revisar y actualizar este documento, considerando la informacion

relevada a nivel nacional.

En base a la informacion relevada por la SRHN (2003), el Valor Cronico Final (FCV)
establecido para la proteccion de la biota acuatica, aplicable a agua dulce superficial

(referido a la muestra de agua sin filtrar) es el siguiente:
NGPBA (ATZ) <3 ug L*

En el &mbito internacional, el nivel guia canadiense establecidos para la proteccion de la
biota acuética (aplicado a agua dulce sin filtrar) es de 1,8 ug L™ (CCME, 1989). En el afio
2008, las directrices canadienses informan que la concentracion de ATZ en agua dulce
superficial no debe exceder los 2 ug L™ para la proteccion de la vida acuatica (CCME, 2008).
Mientras que las directrices de Australia y Nueva Zelanda proponen un nivel guia menos
restrictivo para el mantenimiento de la calidad del agua dulce y marina de 13 ug L™ (Anzecc
y Armcanz, 2000).

8.1.4. Niveles guia de calidad de agua ambiente parariego

Las concentraciones maximas aceptables para ATZ en agua de riego quedan definidas por
las menores calculadas para los tres escenarios de riego considerados: 0,13 pug L™, para Tr
(tasa de riego efectiva anual) = 3500 m® ha*, 0,07 ug L?, para Tr = 7500 m® ha, y 0,04 g
L, para Tr = 12000 m® ha™.
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Se especifican, con caracter interino, los siguientes niveles guia para ATZ correspondientes
a agua de riego (NGAR) (referidos a la muestra de agua sin filtrar), para los escenarios

mencionados anteriormente:
NGAR: (ATZ) £0,13 ug L™ (para Tr = 3500 m® ha™)
NGAR: (ATZ) £ 0,07 ug L™ (para Tr = 7500 m® ha™)

NGARs (ATZ) < 0,04 ug L™ (para Tr = 12000 m* ha?)

A nivel internacional, la EPA de E.E.U.U. sugiere que la ATZ y triazinas en general deberian
tener limitaciones estrictas en cuanto a su presencia en el agua de riego. La informacién
disponible respalda una directriz provisional de 10 pyg L™ para el limite maximo permisible
de ATZ en el agua de riego aplicada por los sistemas de riego por surcos y aspersion en
agricultura (USEPA, 1977).

En el marco internacional, las directrices canadienses y de la USEPA de calidad del agua
correspondientes a ATZ para la proteccion de los usos agricolas mencionan un nivel guia
de 10 pg L™* para agua de riego y 5 ug L™ para agua de ganado (USEPA, 1977; CCME,
1989).

En la actualidad, no hay evidencia que indique que los suministros de agua industrial y el
agua para usos recreativos se verian afectados negativamente por los residuos de
plaguicidas cuando éstos se utilizan de acuerdo con las instrucciones de la etiqueta. Por lo

tanto, no se recomiendan las pautas de calidad del agua para estos usos (CCME, 2008).

8.1.5. Niveles guia de calidad de sedimentos para la proteccion de la vida acuéatica

Argentina no cuenta con niveles guia para la proteccion de la biota acuatica referidos a
concentraciones de plaguicidas en sedimentos. Con respecto a las normas internacionales,
si bien la norma canadiense de calidad de sedimentos contempla a distintos plaguicidas,

ésta no incluye ATZ.

Cabe destacar que no se registraron niveles guia nacionales para ATZ que contemplen la
calidad del suelo para la proteccidon del ambiente y la salud humana. Tampoco directrices

de calidad de residuos tisulares para la proteccién del consumidor de vida silvestre de biota
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En el marco internacional, la supervision de ATZ por parte de la EPA es dinamica e incluye
una reevaluacién periddica a través de la revision de registros. En septiembre de 2020, la
Agencia publico las decisiones de revision de registro provisionales para ATZ, propazinay
simazina. Los documentos relacionados con esta revision de registro se pueden encontrar
en el expediente: EPA-HQ -OPP-2013-0266. Por otro lado, en el expediente # EPA-HQ-
OPP-2013-0266, se proponen medidas mas estrictas para reducir la exposicion a ATZ y los
potenciales riesgos para el ambiente y la salud humana (Sitio Ooficial:

https://www.epa.gov/ingredients-used-pesticide-products/atrazine).

8.2. Acuerdos de restriccién y/o prohibiciéon

En el ambito internacional, la Cumbre de las Naciones Unidas para el Medio Ambiente y el
Desarrollo (Rio de Janeiro, Brasil, 1992), asi como la adopcion de la Agenda 21 y sus
Principios, marcaron un paso clave de consenso que posibilitd luego la concrecion de
diversos acuerdos internacionales sobre sustancias quimicas con criterio precautorio, como

por ejemplo el Convenio de Rotterdam y el Convenio de Estocolmo.

El Convenio de Rotterdam sobre el “Procedimiento de Consentimiento Fundamentado
Previo Aplicable a Ciertos Plaguicidas y Productos Quimicos Peligrosos” (Prior Informed
Consent Procedure for Certain Hazardous Chemicals in International Trade) entré en vigor
el 24 de febrero de 2004. La primera reunion de la Conferencia de las Partes se celebré del
20 al 24 de septiembre de 2004 en Ginebra. La Republica Argentina lo aprobé por Ley N°

25.278, siendo pais Parte del mismo desde el afio 2004.

La FAO, junto con el Programa de Medio Ambiente de las Naciones Unidas generan
Circulares PIC que se publican cada seis meses en junio y diciembre de cada afio, donde
se resumen las notificaciones y decisiones adoptadas en las reuniones llevadas adelante
en las Convenciones de Rotterdam. Respecto a las presentaciones de ATZ en el Convenio
de Rotterdam, se citan a continuacién en forma cronolégica las actuaciones realizadas
(Figura 8.1):

Circular PIC XXl de junio de 2005: La U.E. notifica sobre la medida de restriccion tomada
para el herbicida, en la cual se prohibe el uso de ATZ en aplicacibn como producto
fitosanitario desde el 10 de septiembre de 2004 excepto para algunos usos esenciales

(maiz, silvicultura y maiz dulce) en los cuales se permite su utilizacién hasta el 30 de junio
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de 2007. Esta medida se tomd ya que no se cumplia con los requisitos establecidos en el
Anexo Il y lll de la Directiva 91/414/EEC, especificamente la de poder garantizar la calidad
de agua subterrdnea con residuos de ATZ menores a 0,1 ug L™, debido al intenso y
extensivo uso del herbicida. En la reunién de la Convencién del 30 de abril de 2005 se

decide no incorporar a ATZ en el Anexo Il segun el pedido de la U.E.

Circular PIC XXXIX de junio de 2014: En la reunion de la Convencion del 30 de abril de
2005 se decide no incorporar a ATZ en el Anexo Ill segun el pedido de un pais de Oriente
Medio (Oman). Esta decision se toma ya que no se contiene la informacion requerida por
el Anexo | de la Convencion de la documentacion recibida entre el 1 de noviembre de 2013
al 30 de abril de 2014.

Circular PIC XLI de junio de 2015: En la reunién ce la Convencion del 30 de abril de 2015,
los paises de Sahel (Cabo Verde, Chad, Gambia, Mauritania, Niger, Senegal y Togo)
notifican sobre la medida tomada respecto a prohibir la ATZ en todas sus formulaciones a
partir del 8 de abril de 2015. Su fundamento se basé en el riesgo que el herbicida tiene

sobre la salud humana debido a su real riesgo de contaminar los cursos de agua.

El Comité de Examen de Productos Quimicos en su 13%reunion (octubre de 2017)
indica que se acordo que las notificaciones presentadas por la U.E. y los paises del Sahel
cumplian todos los criterios establecidos en el Anexo Il, con excepcion del criterio
enunciado en el parrafo b) iii), por lo que no se pudo llegar a un acuerdo al no contarse con
otros documentos justificativos. EI Comité decidié que no reanudaria el examen de las
notificaciones de medidas reglamentarias firmes respecto de la ATZ presentadas porla U.E.
y Cabo Verde, Chad, Gambia, Mauritania, Niger, Senegal y Togo hasta que las Partes

notificantes suministrasen informacién adicional.

Circular PIC XLVIIl de diciembre de 2018: En la reunién de la Convencion del 31 de
octubre de 2018, un pais Latinoamericano (Uruguay) notifica sobre las medidas

reglamentarias tomadas para ATZ y su etapa de verificacion.

Circular PIC L de diciembre de 2019: En la reunion de la Convencion realizada en el afio
2019, Uruguay notifica sobre la prohibicién de la ATZ en todas las formulaciones a partir
del 15 de diciembre de 2016, debido al riesgo para la salud humana que conlleva la

contaminacion del agua con este herbicida.
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Circular PIC LI de junio de 2020: En la reunién de la Convencion efectuada el 30 de abiril
de 2020, Turquia notifica una medida reglamentaria firme que implementa y esta en etapa

de verificacion.

Entra en vigencia el Convenio de Rotterdam

En la Unidn Europea se prohibe la ATZ < no se incorpora al Anexo Il

2004

En Australia se modifican los marbetes de ATZ, con restricciones de uso

2005

En Oman = la ATZ no se incorpora al Anexo || I

2008

En Cabo Verde, Chad, Gambia, Mauritania, Miger, Senegal y Togo se prohibe la ATZ |

2014

En Uruguay = no seincorpora |a ATZ al Anexo Il |

2015

[ En Uruguay se prohibe la ATZ I

2018

En EEU.LU. laUSEPA incorpora restricciones de uso y
propone medidas de control mas estrictas

2019

I En Turquia = no se incorpora laATZ al Anexo Il |

En E.E.L.U. la USERA incorpora restricciones de
uso y propone medidas de control mas estrictas

2020

En EE.UU. la USEPA presenta la Decisidon
Interina (ID) de Revisién de Reqistro para ATZ

G-
-ﬂmqufsm: de garantizar residuos de ATZ < 0,1 ug L' en agua wlm

Figura 8.1. Environmental Protection Agency USEPA (2020) Docket Number EPA-HQ-OPP-2013-

0266. www.regulations.gov

El Convenio de Estocolmo sobre Contaminantes Organicos Persistentes (COPs) del
Programa de las Naciones Unidas para el Medio Ambiente (PNUMA) firmado en mayo de
2001 que entré en vigor el 17 de mayo de 2004, es un instrumento juridico que tiene como
objetivo proteger a la salud humana y el ambiente, reduciendo o eliminando la produccion
y uso de los COPs. La Republica Argentina lo aprob6 por Ley N° 26.011/05. La Convencién

ha considerado la inclusiéon de doce COPs.

Cabe destacar que, en el aflo 2020, a partir del tratado de Asuncidn, el Protocolo de Ouro
Preto y las Resoluciones N° 43/03, 08/08 y 39/11 del Grupo Mercado Comun, se aprueba

en Argentina en el marco de la Resolucién GMC N° 08/08 la rebaja arancelaria para uno de
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los compuestos utilizados para la elaboracion de ATZ, la monoisopropilamina
(MERCOSUR/CCM/DIR. N° 70/19). La ATZ se produce mediante una reaccion de dos
pasos, cloruro ciandrico con monoisopropilamina, usando hidréxido de sodio como aceptor
de &cido (Schaefer, 2002). Este tipo de medidas, podria influir en una baja del precio de
produccion de ATZ, lo que llevaria a que las formulaciones con este herbicida sean mas
competitivas frente a otros fitosanitarios disponibles en el mercado argentino. La baja en
los costos de produccién podria causar aumentos en voliumenes aplicados y mayores

desvios de uso en el territorio nacional.

Estados Unidos. Environmental Protection Agency (EPA)

Las ultimas medidas regulatorias propuestas por la EPA en 2020, en 57 paginas y dos
anexos: Apéndice A: Resumen de Acciones Requeridas para ATZ y Apéndice B: Cambios
requeridos para los Marbetes de Productos de ATZ se resumen a continuacion
(Environmental Protection Agency (2020) Docket Number EPA-HQ-OPP-2013-0266.

www.regulations.gov):

La Interim Registration Review Decision, Case Number 0062, septiembre 2020 (Decisién
Interina de Revision de Registro, ID), describe las medidas de mitigacion propuestas para

prevenir posibles riesgos de ATZ y los fundamentos regulatorios de la ID de EPA.

En un esfuerzo por incrementar y mejorar la evaluacion biolégica de ATZ, se propusieron
numerosas modificaciones a los marbetes y registros. Se espera que estas restricciones
reduzcan el riesgo de exposicidon tanto de especies listadas como no listadas en peligro,
cuyos habitats o distribucién co-ocurren con el uso de ATZ. Entre las medidas propuestas

se destacan:
- Eliminar el uso en banquinas.

- Eliminar el uso en reservas incluidas en el Programa de Conservacion de Reservas
(CRP).

- Eliminar el uso en Coniferas, incluyendo todos los usos forestales.
- Restringir los usos de invierno, a ciertos cultivos y territorios.
- Eliminar el uso en Miscanthus y/o en cultivos para bioenergia.

- Restringir el uso en producciones arbéreas y viveros.
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- Requerir una zona buffer libre de vientos de 4,6 m en los margenes de: los bordes de los
campos, los bordes de rios y arroyos y de la linea de marea alta para todos los ambientes

marinos y estuariales.

- Respetar la misma zona buffer para proteger especies en riesgo, habitats criticos y/o los

ambientes de tales especies.

- 2013: EPA Plan de Trabajo Preliminar (por sus siglas en inglés, PWP) y Plan de Trabajo

Final (por sus siglas en inglés, FWP).

- 2016: Evaluacion Ecoldgica de Riesgo para la ATZ.

- 2018: Evaluacion preliminar de Riesgo para la Salud Humana.
- 2019: Actualizacién de Regulacién para ATZ.

- 2020: Interim Registration Review Decision en estado publico durante 60 dias. La EPA

completo el ID atrazine.docket.

- Establecer méaximos permitidos para mitigar el dafio acumulativo (alimento+agua de

bebida+exposicion residencial).

AEREA. Sustituir las aplicaciones aéreas por terrestres, utilizando formulaciones liquidas
para todos los usos registrados. Prohibir aplicaciones aéreas de todos los tipos de
formulaciones (pag. 32, EPA 2020).

MANEJO DE LA DERIVA DE GOTA: EPA establece la necesidad de introducir cambios en
los marbetes para reducir la deriva y establecer un umbral de proteccién para todos los
productos de ATZ, con el objetivo de reducir la exposicion a animales y plantas no blanco
y sus habitats que pueden co-ocurrir con areas de uso de ATZ. pag. 33, EPA 2020). Deben

eliminarse de los marbetes todas las referencias a volimenes medios de gotas.

- Incluir advertencias de posibles efectos sobre organismos no blanco en los marbetes,
por ejemplo, la proteccidn para los organismos polinizadores dado que la ATZ puede afectar

su forraje, sus habitats, asi como a otros organismos.

- 2017: EPA finalizé el Registro de Plaguicidas (PRN) sobre malezas resistentes a
herbicidas. Esta informacion sera incluida en la identificacion de todos los herbicidas. Se
destaca el incremento en numero y distribucion geografica de malezas resistentes. En
E.E.U.U. hay mas de 155 especies resistentes a uno o mas herbicidas. Este es un problema

complejo sin una solucién simple. Se requieren los esfuerzos coordinados de agricultores,
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extensionistas, investigadores de la Academia, sociedades cientificas y de profesionales y

de los usuarios y productores.

- La EPA disefi6 un programa educativo con materiales informativos para ser distribuidos
a los usuarios en los lugares de venta de ATZ, también disponible en internet. Incluye
informacion sobre manejo de malezas resistentes, cuencas vulnerables e informacion sobre
la ATZ.

- La EPA establecié dos programas de monitoreo: Programa de monitoreo de ATZ (AMP)
y el Programa de Monitoreo de Exposicién Ecolégica (AEEMP), fueron establecidos desde
2004. Se mide la concentracién de ATZ en cursos de agua que se utilizan como fuente de
agua de bebida. También se mide ATZ en cuencas sometidas a escorrentia desde cultivos
de maiz y sorgo, y en suelos vulnerables. La robustez y disponibilidad de estos datos

autoriza a la EPA a realizar estudios de riesgo ecoldgico.

- En abril de 2020, la EPA recibi6é un pedido de Syngenta Crop Protection para suspender
el requerimiento de monitoreo para el AEEMP durante 2020 debido a las dificultades para
realizar los monitoreos como resultado de las restricciones por la pandemia COVID-19. Esta
suspension es temporaria y aplica so6lo para 2020 debiendo retomar los monitoreos bajo el
programa AEEMP en 2021.

Préximos pasos y cronograma: Una Informacion de Registro Nacional anunciara la
disponibilidad de esta Revision de Decisiéon Interina de Registro para la ATZ. Luego estara

disponible la decision final sobre esta revision del registro de ATZ.

Medidas de Implementacion y Mitigacion: Luego de que se obtenga la Decision Interina de
Revision de Registro, los registrantes de ATZ deben proponer marbetes modificados segln
los cambios descriptos, que seran analizados dentro de los 60 dias. Para que el pedido se

procese, los registrantes deben incluir una declaracion jurada.

Una Evaluacién Biolégica para ATZ bajo el Acta de Especies Protegidas se present6 a fines
de 2020.
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Unién Europea

Uno de los casos mas significativos respecto a los acuerdos sobre el uso/prohibicion de
ATZ, es la U.E., donde en la actualidad hay reglamentaciones dispares sobre el
uso/prohibicion de este herbicida dentro de los paises miembros.

En cuanto a la prohibicién, un ejemplo es Francia, donde el uso de ATZ se restringio en el
afio 1991 para cultivos de maiz y sorgo solamente y en afio 1997 fue prohibido en areas no
agricolas. En el afio 1998, se sancionaron reglamentaciones para reducir la transferencia
de ATZ al agua, especialmente en determinadas cuencas hidrograficas. Situacion similar
vivio Reino Unido, donde se prohibian las aplicaciones de ATZ a menos de 15 m de un

curso de agua (Mahé et al., 2020).

En Francia, el anuncio de la prohibicién de la ATZ fue a finales de octubre de 2001 y tuvo
como fecha final de uso el afio 2003 (Miquel, 2003). Sin embargo, algunos paises se
adelantaron a las regulaciones europeas, como Alemania e lItalia, prohibiendo la molécula
a principios de la década de 1990 (Ackerman, 2007; Mahé et al., 2020).

8.3. Otra informacion de relevancia como: paises que no aceptan residuos de las

sustancias propuestas. Estados de uso y prohibicion en el mundo

Desde la introduccion de ATZ como herbicida a finales de la década de 1950, ha sido uno

de los pesticidas mas ampliamente usado en el mundo.

En Europa, la ATZ se us6 hasta principios de la década de 1990, cuando se prohibié o
restringié en la mayoria de los paises de la U.E. debido a que las concentraciones del
herbicida en agua potable excedieron los limites permitidos (0,1 pg L. En 2004, la
aplicacion de ATZ fue finalmente prohibida en los paises de la U.E. (Alemania, Austria,
Bélgica, Bulgaria, Chipre, Croacia, Dinamarca, Eslovaquia, Eslovenia, Espafia, Estonia,
Finlandia, Francia, Grecia, Hungria, Irlanda, Italia, Letonia, Lituania, Luxemburgo, Malta,
Paises Bajos, Polonia, Portugal, Republica Checa, Rumania y Suecia) (EU, 2004). Sin
embargo, debido a su persistencia en agua y suelo, se la sigue detectando luego de varios

afios de prohibicién (Lawa, 2019).

En Oceania, el gobierno australiano mediante las Autoridades Australianas de Medicina

Veterinaria y Pesticidas (APVMA, por sus siglas en inglés) modific6 en 2008 las etiquetas
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para el uso de productos con ATZ (https://apvma.gov.au/node/12371). Esto se realiz6 con
la intencién de reducir el riesgo de que el herbicida ingrese a las vias fluviales, actualizar la
informacion sobre los periodos de retencion e informacion adicional sobre la resistencia a
las malezas. Esto siguid a las acciones regulatorias tomadas en 1997, en donde se
cancelaba el uso industrial, de huertos domeésticos, de césped comercial y no agricola de
ATZ; e introduccion de zonas de amortiguamiento alrededor de cursos de agua o fuentes
de agua, eliminacion de usos en canales o desaguies y limites en la tasa de aplicacion para
reducir el riesgo del ingreso de ATZ a los cursos de agua. Publicaciones de APVMA del
2008 y 2010 informan que el uso de ATZ cumple con los criterios para el registro y

aprobacion de las nuevas etiquetas del herbicida.

En Africa, el Comité Permanente Interestatal para la Lucha contra la Sequia en el Sahel
(CILSS) decidio prohibir a los plaguicidas a base de ATZ desde 2015 mediante la resolucion
UNEP/FAO/RC/CRC.11/INF/10, en base a documentacion provista por los paises de Cabo
Verde, Niger, Togo, Gambia, Chad, Mauritania y Senegal. Principalmente la decision se

fundamento en los siguientes hechos:

« La fragil ecologia de estos paises caracterizada por lluvias torrenciales en suelo a

menudo pobres en materia organica y, por lo tanto, muy propensos a erosion y lixiviacion.

« Lafalta de un sistema de gestion ambiental con respecto a una franja de proteccién entre

los campos tratados y rios.

« El uso de agua superficial como agua potable para humanos y animales.

« El uso de agua subterrdneas como Unico reservorio de agua potable.

« La existencia de alternativas al uso de ATZ.

No se ha encontrado ninguna restriccién ni prohibicion en el uso de ATZ en Asia.

En Norte América, la ATZ se encuentra permitida en Canada; mientras que en E.E.U.U., la
EPA ha propuesto una mitigacién de riesgos con la incorporacion de restricciones (USEPA,
2019). Esto se debe a que la EPA ha identificado riesgos potenciales para la salud humana
debido al efecto por exposicién acumulativa asociada con el uso de ATZ en el césped
residencial y para los manipuladores ocupacionales que mezclan, cargan y aplican ATZ con
diferentes usos. Ademas, han documentado que el uso de ATZ presenta riesgos ecologicos
potenciales. Dentro de las propuestas se encuentran la reduccién de la tasa maxima de

aplicacion de ATZ en césped residencial y en el caso de los operadores un mayor control
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en los usos; restringir las aplicaciones aéreas a formulaciones liquidas y prohibir todos los
demas productos que se apliquen por avién; restringir la impregnaciéon de fertilizantes
secos; requerir un volumen minimo de agua para aplicaciones cercanas a las carreteras;
restringir las aplicaciones a césped por jardineria mediante mochilas para tratamientos
focalizados en lugar de spray de difusion; y prohibir la aplicacion mediante pistola
presurizada mecanicamente para nueces, maiz dulce y guayaba. Ademas, la EPA propone
medidas de reduccion de la deriva de la pulverizacion y revisién de etiquetas, con un mayor
control en la habilitacion y el registro del uso del herbicida. Con todas estas medidas se
espera reducir la exposicién ecolégica general y el riesgo potencial para especies no

objetivo.

A continuacion, se resume el trabajo de Dong et al. (2017) que ilustra un caso de restriccion
de ATZ en E.E.U.U. La preocupacion sobre el uso de este herbicida por su gran tendencia
a la lixiviacion y la escorrentia, determinaron prohibicién o restricciones sobre su uso en el
cultivo de maiz. En este pais, se utiliza labranza cero desde 2008, coincidiendo con el
aumento de las malezas resistentes al glifosato. Dong et al. (2017), examinaron como las
restricciones de uso de ATZ han impactado sobre la diversidad de practicas de manejo de

malezas por parte de los agricultores, en los cultivos de maiz de Wisconsin.

Los investigadores encontraron que la restriccion de la ATZ no impacto directamente en la
diversificacion de las practicas de labranza, sino que aumentd la adopcién de semillas
resistentes a herbicidas, aumentando la labranza cero, es decir, redujo la diversidad de las
practicas de manejo de malezas. Los autores manifiestan preocupacion en el sentido de
gue una politica regulatoria para abordar un problema (ATZ en el agua subterranea) ha
provocado respuestas de los agricultores que profundizan otro problema (malezas
resistentes a herbicidas) que a largo plazo también puede empeorar la calidad del agua
debido al aumento de la erosion del suelo. Esta consecuencia no deseada de la politica de
restriccion de la ATZ no era ni es inevitable, pero requerira educacion adicional, incentivos
y / o politicas para prevenir o mitigar estos resultados. En este marco, los autores proponen
aumentar los programas educativos de los extensionistas universitarios, desarrollando
métodos para manejar la resistencia a herbicidas, especialmente orientados a diversificar

los sistemas de labranza.

Respecto a América Latina y El Caribe, la aplicacién de ATZ esta permitida con algunas

restricciones, con excepcion de Uruguay que ha prohibido la importacién, registro y
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renovacion de productos sanitarios a base de ATZ mediante la Resolucion N° 104/016 de

DGSA del Ministerios de Ganaderia, Agricultura y Pesca.

9. HERBICIDAS SUSTITUTOS DE LA ATRAZINA

Ante la consulta acerca de las posibles moléculas sustitutas de la ATZ que actualmente se
estén empleando en la region, segun la encuesta realizada en el marco del presente

informe, los principios de herbicidas detectados y aqui listados en orden alfabético fueron:

1. 2,4 D+Glifosato 6. Isoxaflutol 11. Piroxasulfon

2. Biciclopirona 7. Linurén 12. Terbutilazina

3. Ciprosulfamida 8. Pendimetalin 13. Terbyne

4. Flumioxazina 9. Picloram 14. Tiencarbazona-metil
5. Glifosato 10. Prometrina

Dentro de la lista hay ingredientes activos de la misma familia quimica que la ATZ, pero que
por cuestiones de costo y conocimiento tienen mucha menor difusion. Entre ellos, puede
mencionarse: Terbutilazina y Prometrina. Las caracteristicas son similares a la ATZ y no
seria una estrategia adecuada buscar moléculas sustitutas en la misma familia quimica

(Acciaresi, comunicacion personal).

De considerarse la prohibicion de la ATZ debiera hacerse una cuidadosa evaluacién de los
riesgos asociados a las posibles moléculas sustitutas. Quiza la alternancia de varios
herbicidas diferentes, mas que una Unica opcion, podria brindar ciertas ventajas, tales como
incrementar los tiempos para los procesos naturales de degradacién de las moléculas y
reducir asi la acumulacion en los diferentes compartimientos ambientales, ademas de
prevenir los mecanismos de resistencia que desarrollan muchas malezas y que exigen la
aplicaciéon de dosis cada vez mas elevadas. Ademas, es importante realizar estudios
integrales de mercado, con el fin de prevenir desajustes por falta de competitividad de las

moléculas sustitutas.
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9.1. Nanoformulaciones de atrazina como alternativas de uso

Para el afio 2020, se estimé un aumento de medio millén de toneladas en la produccion
global de nanomateriales desarrollados con caracteristicas especificas para diferentes
aplicaciones (Rocha et al., 2015). Las estructuras quimicas de los nanomateriales utilizados
en la agricultura pueden modificarse segun el tipo de planta o suelo al que apliquen,
ofreciendo asi estrategias para la liberacion y entrega inteligente de agentes activos (Lowry
et al., 2019). La aplicacién de la nanotecnologia y la introduccién de nanomateriales en la
agricultura pueden contribuir al desarrollo sostenible y maximizar la produccién mundial de
alimentos (Kah et al., 2019).

Las formulaciones basadas en nanotecnologia tienen varios objetivos: i) incrementar la
dispersabilidad de los compuestos activos; (ii) liberarlos lentamente; iii) protegerlos contra
la degradacion prematura causada por factores ambientales; iv) la entrega directa de los
ingredientes activos de manera mas efectiva, permitiendo reducciones en las cantidades
utilizadas (Chhipa, 2019). De esta manera, utilizando cantidades mas pequefias de agentes
activos y liberandolos de forma controlada, estas formulaciones permiten que los agentes
permanezcan disponibles en los sitios objetivos durante periodos prolongados, en las
concentraciones requeridas para una accion eficaz. Esto aumenta la eficiencia, reduce la
toxicidad y ayuda a evitar la contaminacion ambiental. Ademas, estas formulaciones
también ayudan a reducir el nivel de exposicion de los trabajadores rurales a los

agroquimicos, disminuyendo asi los efectos sobre la salud (He et al., 2019).

Se han desarrollado varias nanoformulaciones cargadas con ATZ (nanocapsulas
poliméricas, nanoesferas y nanoparticulas de lipidos sélidos) con el objetivo de reducir tanto
los impactos ambientales como la cantidad aplicada (Grillo et al., 2012; Souza et al., 2012;
Clemente et al., 2014; Kah et al., 2014; Pereira et al., 2014; Oliveira et al., 2015a; Oliveira
et al., 2015b; De Oliveira et al., 2015). Estos efectos se logran porque el uso de técnicas de
encapsulacion brinda proteccion del agente activo contra la degradacion fisico-quimica y

microbioldgica (Pereira et al., 2014).

Los herbicidas de triazina se usan comunmente en combinaciones para aumentar la
efectividad del control de malezas. Para ello, se desarrollé un sistema compuesto por
nanocapsulas de poli (épsilon-caprolactona) (PCL) conteniendo ATZ, ametrina y simazina,
gue resultdé ser menos toxico, en comparacion con los herbicidas libres, en pruebas de

genotoxicidad con células de linfocitos humanos en concentraciéon 100 mg mL ! y Allium
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cepa en concentraciones 1, 10 y 100 mg L™ ! (Grillo et al., 2012). Clemente et al. (2014)
también evaluaron la toxicidad de nanocapsulas de PCL cargadas con ATZ y ametrina, en
bioensayos con Pseudokirchneriella subcapitata y Daphnia similis y en cultivos de linfocitos
a partir de analisis citogenéticos. Se observd que la encapsulacion redujo el dafio celular
en ensayos con cultivos de linfocitos, mientras que el uso de la formulacion condujo a una
menor toxicidad hacia la microalga, pero mayor toxicidad hacia el microcrustaceo, lo que

pudo deberse a la presencia de otros compuestos en la formulacién, como tensioactivos.

Pereira et al. (2014) encontraron que la ATZ contenida en nanoparticulas de PCL presentd
mayor eficiencia en el control del organismo blanco Brassica sp. y no causé dafio sobre Zea
mays (organismo no blanco), en comparacion con el herbicida libre. Ademas, se redujo la

movilidad de la ATZ en el suelo y se observé una disminucién de la genotoxicidad.

En bioensayos con Brassica juncea (organismo blanco), Oliveira et al. (2015a) encontraron
que las nanocépsulas de PCL cargadas con ATZ a concentraciones de 2000 y 200 g ha™
disminuyeron la fotosintesis general y el rendimiento cuantico maximo del fotosistema I,
indujeron la peroxidacion de los lipidos y causaron la inhibicion del crecimiento de la parte
aérea de la planta. El desarrollo de sintomas severos demostro la accion altamente efectiva
de este sistema aplicado en post-emergencia. En pruebas con un organismo no blanco (Zea
mays), las hanocapsulas de PCL vacias y cargadas con ATZ, a concentraciones de 2000 y
200 g ha?, no causaron ningln efecto persistente, lo que indica que este nanosistema
podria ser utilizado como una herramienta segura en control de malezas, sin afectar el

desarrollo del cultivo (Oliveira et al., 2015b).

En pruebas con nanocapsulas de PCL cargadas con ATZ, a concentraciones de 1,5; 10;
50; 100 y 200 mg kg * de suelo seco, sobre Enchytraeus crypticus, se observo que las
nanocdpsulas vacias no afectan a esta especie, mientras que las nanocapsulas cargadas
con ATZ presentaron efectos diferentes a los del herbicida libre, lo que podria explicarse
por diferentes mecanismos de absorcion, liberacion diferencial de la ATZ tras la

nanoencapsulacion o la combinacién de estos dos factores (Gomes et al., 2019).

Andrade et al. (2019) utilizaron Prochilodus lineatus para evaluar el efecto de PCL
nanoparticulas cargado con ATZ (2 y 20 ug L™ 1) y obtuvieron resultados satisfactorios,
cuando analizaron biomarcadores integrados. Los autores demostraron que la

nanoencapsulacion del herbicida protegia al pez de los efectos de la ATZ.
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De Oliveira et al. (2015) desarrollaron nanoparticulas soélidas lipidicas cargadas con ATZ en
combinacién con simazina, que demostraron ser eficaces contra Raphanus raphanistrum
(3y 0,3 kg ha'1), al tiempo que presentaban una menor toxicidad frente a organismos no
blanco. El uso del sistema redujo tanto la citotoxicidad hacia las células de fibroblasto 3T3
de rata (15,6, 31,25y 62,5 yg mL %) como la fitotoxicidad hacia Zea mays (3 y 0,3 kg ha™).
Jacques et al. (2017) evaluaron los efectos de estas nanoparticulas (0,025; 0,05; 0,1; 0,2y
0,25 mg mL™?) y también el de las nanocapsulas de PCL cargadas con ATZ (0,1; 0,2; 0,3;
0,4y 0,5 mg mL™) sobre Caenorhabditis elegans. En este trabajo los autores observaron
mayores efectos sobre el gusano cuando fueron expuestos a hanoformulaciones solas y
cargadas con ATZ y simazina. Los autores sugirieron que la actividad podria estar asociada
a la composicion de las nanoparticulas, lo que indica la necesidad de realizar mas estudios

ecotoxicoldgicos.

En un trabajo reciente, Chen y Wang (2019) desarrollaron y caracterizaron nanoparticulas
de poli (acido lactico-co-acido glicélico) cargadas con ATZ (considerando la morfologia, el
tamafio, la eficiencia de encapsulaciéon y el perfil de liberacién). Segun los autores, el
sistema de administracion de herbicidas desarrollado es prometedor para reducir el impacto
en el ambiente y minimizar los posibles dafios a los agricultores, aunque se necesitan mas

trabajos para evaluar su toxicidad en diferentes matrices.

Taverna et al. (2018) prepararon microesferas de lignina para la liberacion de ATZ,
presentando las microparticulas una liberacion eficiente del herbicida, asi como una menor
tasa de lixiviacién en el suelo, en comparacion con la ATZ libre. Aunque este sistema mostré

potencial de uso, sigue siendo necesario realizar bioensayos ecotoxicolégicos.

Gomes et al. (2019) exploraron recientemente el uso de la nanotecnologia en el sector
agroquimico, y sostienen que esta aproximacion tiene como objetivo aumentar la eficiencia
de los plaguicidas, a la vez que se administra el plaguicida en forma mas especifica,
reduciendo el volumen de aplicacion y, por lo tanto, su impacto o huella ambiental. Sin
embargo, el estudio de los posibles riesgos de estos nuevos nanoplaguicidas para

organismos no blanco es incipiente a nivel internacional e inexistente a nivel nacional.

Los autores estudiaron los efectos de una nanoformulacién de ATZ (nano-ATZ) sobre
invertebrados del suelo (organismos no blanco). El efecto se comparé con la formulacion
comercial (Gesaprim®) y ATZ (el ingrediente activo puro, i.a.), utilizando el i.a. en un rango

de concentracién de campo. Se estudid el efecto sobre lombrices Enchytraeus crypticus
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(Oligochaeta) como organismos no blanco. Los puntos finales evaluados incluyeron el
comportamiento de evitacion (2 dias), éxito de eclosién (11 dias), supervivencia y
reproduccion (basado ambos en la prueba estandar de reproduccion de enquitreidos (28
dias) y la prueba del ciclo de vida completo (46 dias). Los resultados mostraron que los
enquitreidos evitaron el suelo enriquecido con Gesaprim y ATZ (i.a.), pero no con nano-
ATZ. Si bien todos los tratamientos con ATZ afectaron el éxito de la eclosion (11 d, etapa
de desarrollo temprano), la toxicidad en etapas posteriores, medida en términos de
supervivencia y reproduccion (46 dias) mostré que Gesaprim era el menos téxico (CE1o
aprox. 200 mg kg ), seguido de nano-ATZ (CExo ca. 180 mg kg™ %) y ATZ (i.a.) (CEw ca.
100 mg kg~ 1). Estos hallazgos son importantes para los fines reguladores de
nanoplaguicidas, ya que muestran los efectos potenciales de la nanoformulacién en
comparacion con la ATZ comercial no nanoformulada actual en concentraciones de campo.
Faltan estudios con otras especies de prueba y rutas de exposicion, asi como las
consecuencias a mas largo plazo. En sintesis, los resultados mostraron que la formulacion

comercial fue la menos téxica, y que la nano-ATZ no fue mas toxica que la ATZ (i.a.).

Los estudios presentados en la literatura indican que la ATZ nano/microencapsulada tiene
el potencial de ser utilizada como una alternativa mas amigable con el ambiente, ya que
promueve una reduccion de la toxicidad debido a las caracteristicas del método de
liberacién. La nano/microencapsulacién del principio activo da como resultado una accién
eficaz contra los organismos objetivo, al tiempo que muestra una baja toxicidad para ciertas
especies no blanco. Sin embargo, las consecuencias ecolégicas de introducir
nanomateriales en el ambiente es aln un tema bajo analisis en la comunidad cientifica
internacional y lejos de haber arribado a conclusiones definitivas. Por ejemplo, la mayor
residualidad brindada por el microencapsulamiento, una ventaja agrondémica, podria
representar desde el punto de vista ambiental un problema si ello aumentara la persistencia
del herbicida en el ambiente. Por consiguiente, a pesar del potencial mencionado para la
ATZ nano/microencapsulada, se necesitan mas estudios ecotoxicolégicos con ATZ nano-
formulada, considerando otras especies representativas de ambientes acuaticos vy
terrestres. Ademas, es importante que estos nanosistemas se prueben en bioensayos que
simulen diferentes condiciones del suelo, humedad y temperatura (Pereira de Albuquerque
et al., 2020).
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9.2. Prohibicion de ATZ y aprobacidon de moléculas sustitutas en un marco

internacional

A lo largo de la historia, diferentes moléculas han sido autorizadas o retiradas del mercado
en funcion de su eficacia o peligrosidad. Desde el afio 2000, el numero de moléculas
eliminadas se vuelve mayor que el nUmero de moléculas aprobadas (Chauvel et al., 2012).
En Francia el anuncio de la prohibicion de la ATZ fue en octubre de 2001 y tuvo como fecha
final de uso el afio 2003 (Miquel, 2003). Si bien, en este pais es extensa la bibliografia sobre
el anuncio de la prohibicién de ATZ, poco se sabe respecto a las consecuencias, lo que
muestra que el tema se resolvio rapidamente sobre el terreno (Mahé et al., 2020). Luego
de su prohibicion, el sistema productivo de Francia puso en marcha diferentes estrategias,
como ser: sustitucion por otras moléculas, trabajo mecanico o control mixto de malezas que

han demostrado ser eficaces.

El control quimico de malezas del maiz se ha mantenido gracias a la aprobacion de otras

moléculas.

Una de las estrategias implementadas fue el tratamiento de pre-emergencia a menudo
asociado con tratamientos de post-emergencia que permitieron manejar adecuadamente
las malezas (Mahé et al., 2020). Por otro lado, el reconocimiento de la flora presente en la
parcela se convirtié en un insumo esencial para maximizar la eficacia del producto. Ademas,
aumenté la necesidad de conocer las condiciones climaticas para posicionar los

tratamientos y adaptar las dosis (Mahé et al., 2020).

La prohibicion de la ATZ, pilar del control de malezas en maiz, permitié6 ampliar la reflexiéon
sobre el manejo de los lotes. El objetivo de "cero malezas" ha sido rechazado (Mahé et al.,
2020), lo que permitié reflexionar sobre la reduccion de los impactos del control de malezas
en el ambiente. El retiro de la ATZ del sistema productivo impulsé la oportunidad de
introducir el control mecanico, potencialmente muy adecuado para el cultivo de maiz. Sin
embargo, esta practica parece no haber sido retenida por los agricultores (Mahé et al.,
2020). Esto esta relacionado con un mayor tiempo de trabajo, que debe ser altamente
eficiente, y depende de las condiciones climéticas. El control mecanico y quimico de las
malezas ha sido poco adoptado, principalmente por la inversion que representa la compra
de herramienta especificas y la dificultad para combinar las condiciones Optimas para

control quimico y mecanico de malezas de manera simultanea (Mahé et al., 2020), por el
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riesgo que presenta de degradacion edafica (erosion hidrica y/o edlica), la pérdida de

materia organica y estabilidad estructural, en distintas regiones.

Si bien las alternativas no quimicas han sido adoptadas por algunos agricultores, la ATZ ha
sido principalmente reemplazada por otros herbicidas. Cabe destacar que, para
implementar el principio de sustitucion, es necesario considerar un enfoque integral las
moléculas sustitutas. Ejemplo de no considerar los impactos de las moléculas sustitutas es
Italia, donde la ATZ fue prohibida en 1991: en el primer afio después de la prohibicion, otras
moleculas que funcionaron como sustitutas (terbutilazina, metolaclor y alaclor) fueron
registradas en altas concentraciones en el agua y con mayor costo ambiental al de la ATZ
(Giupponi, 2005).

Ackerman (2007) comparé la situacion de la produccion de maiz en Alemania e Italia, paises
para los que el uso de ATZ esta prohibido desde 1991, junto con E.E.U.U., donde todavia
se usa este herbicida. Después de 1991, no se observd ninguna disminucion en el
rendimiento de cultivos en Alemania e ltalia, incluso se evidencié un incremento de la
superficie sembrada en estos dos paises y un estancamiento en E.E.U.U. La prohibicion de
esta molécula, por lo tanto, no parece haber tenido una influencia significativa en la
produccién de maiz en Alemania e Italia. Este bajo impacto en el sistema productivo de
maiz fue acompafiado por alternativas para gestionar efectivamente las malezas. Sin
embargo, a nivel econémico es donde se evidencia la principal consecuencia de la
abstinencia de ATZ, dado que entre 2002 y 2010 los costos del control de malezas

aumentaron un 20% (Mahé et al., 2020).

Se puede observar que la elevada eficiencia y el bajo costo de la ATZ en las Ultimas
décadas condujo en Argentina y en otros paises a soslayar practicas de manejo mas
sustentables y sostenibles. Sin embargo, un elemento clave en los Ultimos viente afios es
el perfil de resistencia de las malezas, El sostenido uso de ATZ, como herbicida no resulta
ser el mas eficiente comparado con moléculas sustitutas, pero si de bajo costo y sin

resistencia detectada.

Para poder adaptar los sistemas productivos a los cambios de produccién y consumo, es
necesario redisefar los sistemas basandose en un “background” de conocimientos sobre
las malezas y su dinamica, asi como la combinacién de distintas técnicas agronémicas,
para poder producir a un bajo costo ambiental. También se trata de conciliar objetivos

econdmicos (costo de control de malezas, inversiones materiales), sociales (*) (tiempo de
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trabajo, eficiencia, mano de obra calificada, trabajo formal) y ambientales (biodiversidad,
emisiones de GEI). (*) En este sentido, el régimen de tenencia de la tierra es clave, dado
gue, sin una programacion en el uso del suelo y la dinamica de los contratos, es imposible

pensar en un cambio real en el sistema de produccion (Acciaresi, comunicacion personal).

10. CONCLUSIONES

Atendiendo a los puntos solicitados por el Ministerio de Ambiente y Desarrollo Sostenible
de la Nacién y de acuerdo al andlisis detallado de la informacién vertida en el presente

informe, este grupo de especialistas concluye que:

- El analisis de la informacion disponible sobre la comercializacion de la ATZ, indica que es
el tercer plaguicida mas usado en Argentina, en parte es importada y en parte es producida
nacionalmente, con volimenes de comercializacion mayores a las 10 mil toneladas
anuales. Si bien no se han logrado obtener datos precisos sobre los voliumenes utilizados
anualmente, el peor de los escenarios indicaria que dicho volumen de ATZ ingresa y se
distribuye en los diferentes compartimientos ambientales de nuestro pais afio tras afio

desde hace varias décadas.

- La encuesta realizada en el marco de este informe, demuestra que parte del volumen
comercializado no se utiliza de acuerdo a las reglamentaciones nacionales vigentes dado
gue se han detectado desvios del uso permitido, como por ejemplo su utilizacion en

barbechos y cultivos de soja, papa, algodén, trigo y girasol.

- Los estudios nacionales e internacionales analizados, demuestran que, de acuerdo a los
valores de vida media y las clasificaciones internacionales, la ATZ se comporta en suelos y
aguas de nuestra regiébn como una sustancia moderadamente persistente. Ademas, ha
demostrado ser moderadamente movil en los suelos y el indice GUS calculado para
suelos de Argentina indica que es una sustancia lixiviable, lo que supone un riesgo de

contaminacién de aguas subterraneas.

- La ATZ ha resultado ser un contaminante frecuente en todos los compartimientos
ambientales analizados en distintas provincias argentinas, pudiendo presentar frecuencias
entre el 50y el 100 %. Ademas, muchas veces las concentraciones exceden los limites
permitidos establecidos por organismos nacionales o internacionales. Esto permite deducir

gue es un contaminante pseudo-persistente en aguas epicontinentales porque dada la
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persistencia de la molécula, la frecuencia y los volimenes anuales de uso, se excede la

capacidad natural de depuracién del ambiente.

- Los estudios nacionales e internacionales relevados demuestran que la ATZ y sus
metabolitos son capaces de inducir efectos adversos sobre la biota. Los organismos
productores son los mas sensibles de acuerdo al modo de accion especifico de la molécula
(herbicida), pero también se ha probado que la ATZ es capaz de inducir efectos a nivel
subletal a través de otros modos de accidén sobre organismos no blanco de muchas
especies de invertebrados y afectando el desarrollo, crecimiento y reproduccién de
los vertebrados a concentraciones inferiores al nivel guia nacional establecido para
la proteccion de la biota acuética (3 ug L™). Si bien todos los autores coinciden en la
actualidad en que la ATZ induce la diversidad de efectos toxicos mencionados sobre
vegetales y animales, existe controversia respecto a si las concentraciones que producen
tales efectos son o no encontradas en forma habitual en el ambiente. Sin embargo, la
USEPA, de acuerdo a la version borrador de la Evaluacion de Riesgo Ecolégico (ERA) que
ha realizado, considera que existe evidencia suficiente para demostrar, bajo las condiciones
de uso en E.E.U.U., una alta probabilidad de que los niveles de exposicién ambientales

sobrepasen alos niveles de efecto, tanto en el medio acuético como en el terrestre.

- Este informe determiné la presencia de ATZ en diversos compartimientos ambientales,
gue se constituyen en fuentes de potencial exposicidon crénica de bajo grado para la
poblacién; un amplio abanico de consecuencias para la salud humana ha sido ya
establecido por organismos internacionales y en la literatura cientifico-técnica, aun cuando

algunos potenciales impactos se siguen estudiando dada su vasta difusion a nivel global.

- La legislacién argentina contempla umbrales de concentraciones de ATZ en agua (agua
para consumo humano, agua para riego y agua dulce superficial para la proteccién de la
biota acuatica), no asi para el resto de las matrices ambientales. Ante la escasez de estos
niveles guia, contamos con las referencias europeas, estadounidenses y canadienses. Sin
embargo, se cuenta con informacion —y en otros casos con vacios de informacién, como
gueda en evidencia en este informe— que los organismos decisores de politicas publicas
podran analizar para asegurar la generacién de niveles guia y la produccién de

materias primas y alimentos sin afectar la salud de la poblacién y del ambiente.

- El trabajo realizado en el presente informe permite identificar la falta de datos e

informacién en todo el territorio nacional sobre las concentraciones de ATZ y sus
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metabolitos en alimentos, biota, agua superficial y subterraneay aire, asi como estadisticas
de uso, datos epidemiolégicos de exposicidn, riesgo e impactos en la salud, falta de

evaluaciones de riesgo, entre otros aspectos ya sefialados.

- Finalmente se concluye que, si bien existen otros herbicidas que podrian reemplazar a la
ATZ en el control de malezas, es fundamental realizar un andlisis exhaustivo asociado al
riesgo ambiental sobre los ecosistemas y la salud humana, a los fines de garantizar

gue tales sustitutos generen el menor impacto negativo posible.

11. RECOMENDACIONES Y PROPUESTAS: LECCIONES APRENDIDAS Y ACCIONES
FUTURAS A IMPLEMENTAR PARA MINIMIZAR EL EFECTO DE LA ATRAZINA

En virtud de los problemas ambientales y de salud publica identificados y plasmados en las

conclusiones de este informe, se listan aqui una serie de recomendaciones y propuestas:
11.1. En cuanto alos usos y practicas de manejo

- La frecuencia y persistencia del herbicida detectadas en las matrices suelo, agua
subterranea, agua superficial y biota, determinan la necesidad de implementar acciones
e instrumentos de gestion que reduzcan los volimenes de ingreso del herbicida al

ambiente, entre ellos:

- Disminuir el volumen de comercializacion anual (produccidén e importacién). De esta

forma se reduciria el volumen de ingreso al ambiente.

- Promover alternativas de manejo de ATZ tendientes a implementar un menor nivel
de uso y/o su sustituciéon. Por ejemplo, la rotaciéon de productos permitiria diversificar
el tipo de herbicidas utilizados y reducir la tasa de resistencia a ATZ. La rotacién de
cultivos permitiria disminuir la pérdida de plaguicidas por escurrimiento y aumentar su
retencion en el suelo debido a una mejora en las propiedades edéficas con respecto al

monocultivo.

- Si bien se reconoce que tanto a nivel nacional como provincial se llevan adelante
capacitaciones para el manejo de plaguicidas, algunas medidas preventivas tendrian un
alto impacto positivo, por lo que se recomienda la promocién de actividades de
capacitacién de agentes sanitarios, productores agricolas y aplicadores. Asimismo, se

recomienda promover la educacién y la participacion responsable de la ciudadania, ademas
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del compromiso de los organismos de gestién y control, especialmente en regiones donde

la actividad agricola tiene gran importancia econémica y social.

- Recomendamos la difusién del contenido del presente informe con fines preventivos
en formatos y lenguajes culturalmente adecuados para diferentes publicos. Esto favoreceria

la toma de decisiones informadas y responsables.

11.2. En cuanto al riesgo para los ecosistemas y la salud humana

- Dada la cantidad de formulaciones de ATZ que son comercializadas en Argentina y los
diferentes efectos y riesgos para los ecosistemas y la salud humana que son informados,
esta Comision recomienda que se incrementen los estudios y determinaciones a nivel
nacional que permitan la actualizacién periddica de lainformacion sobre la toxicidad

y ecotoxicidad de las formulaciones con ATZ mas utilizadas en Argentina.

- Dadas las concentraciones ambientales sefialadas, los efectos sobre la biota y el nivel de
riesgo ecolégico asociado al uso de la ATZ que emana de las conclusiones de este informe,
se propone como medida preventiva la revision de su clasificacién toxicolégica,
ademas de establecer estrictas pautas de manejo hasta que se decida su prohibicién

o restricciones de uso.

- Se recomienda incrementar los estudios epidemioldgicos y de monitoreo de ATZ en

zonas rurales, urbanas y periurbanas.

- Serecomienda realizar una evaluacion de riesgo ecolégico y de la salud humana para

la ATZ, de acuerdo a los usos y la naturaleza ambiental propia de la Argentina.

11.3. Respecto a la falta de informacion

- Dada la falta de informacion identificada sobre la mayoria de los aspectos analizados en
relacion a la ATZ, pero extensible a otros plaguicidas, recomendamos: i) por un lado, la
implementacion de estrategias tendientes a asegurar a nivel nacional, como politica de
Estado (ej. a través de la creacién de un organismo cientifico-técnico autarquico), la
recoleccion de datos en forma sistematica y sostenida en el tiempo, en puntos
estratégicamente definidos en todo el pais, los que ademas debieran ser de acceso

publico, sobre: concentraciones ambientales y en alimentos, estado de salud de los
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recursos naturales y de la poblacién humana (gj. registro de intoxicaciones por plaguicidas,
registro de concentraciones de plaguicidas y sus metabolitos en biofluidos); ii) por otro lado
promover la realizaciéon de estudios estratégicos dirigidos a generar nuevos

conocimientos sobre aspectos ambientales de potenciales sustitutos de la ATZ.

- Fomentar la creacion de una Red Nacional de Laboratorios de Analisis de ATZ y
otros plaguicidas, integrada por Laboratorios de instituciones nacionales de referencia que
ya estén realizando determinaciones analiticas de plaguicidas en Argentina pertenecientes
a UUNN o de CONICET o de doble dependencia, que tengan experiencia en tales
determinaciones. Los laboratorios seleccionados a nivel nacional deberian ser fortalecidos
en cuanto a equipamiento y personal técnico y cientifico para potenciar sus capacidades de
analisis. Esta Red tendria la funcién de analizar muestras de distintas matrices ambientales
(agua dulce superficial y subterrdnea, sedimentos, suelos de producciones agropecuarias
y alimentos). La Red de Laboratorios Analiticos podria trabajar con el sistema de Doble
Ciego para generar una base de datos en red que esté actualizada, georreferenciada y

disponible on line.

- En particular, se recomienda fortalecer y dinamizar el Programa Nacional de
Prevencion y Control de las Intoxicaciones por Agroquimicos a fin de dotar de
informacidn oportuna acerca de las intoxicaciones por ATZ y otros plaguicidas en el territorio
nacional, a cada una de las jurisdicciones sanitarias del pais; e incorporar la identificacion
del tipo de plaguicida que produjo la exposicion/intoxicacion en la notificacién obligatoria
(laboratorial) al SNVS, para los plaguicidas de mayor prevalencia de uso agricola en

Argentina, entre ellos la ATZ, y no solo los inhibidores de colinesterasas.

- Se recomienda impulsar lineas de investigacion intersectoriales en las zonas de
mayor intensidad de uso de la ATZ, para determinar el movimiento de este herbicida en

agua superficial y subterranea a nivel macrorregional.

- Se recomienda realizar nuevos estudios de concentracion de ATZ en aire y cuantificar

las distancias que alcanza desde el punto de aplicacion.

- Se recomienda que los organismos del Estado gestionen el ingreso de los datos
registrados en Argentina, sobre la resistencia de malezas a las triazinas y a la ATZ en
particular, en sitios oficiales que cuentan con bases de datos actualizados a nivel

internacional. También se propone reactivar y dinamizar el accionar de organismos y

0

woae BRAESONICET

210



“Atrazina: Caracterizacién de la sustancia, usos, monitoreo e impacto ambiental”

dependencias existentes a nivel nacional, tales como el Sistema Nacional de Vigilancia y
Monitoreo de plagas (Sinavimo) y darle la funcionalidad pretendida en el manejo de la

informacion de la resistencia y prospectiva.

- Se recomienda impulsar programas y proyectos que tengan como finalidad evaluar
los efectos de la ATZ en el ambiente, no sélo considerando los mismos sobre las especies
nativas, sino también posibles procesos de bioconcentracion, bioacumulacion y

biomagnificacién del herbicida en la cadena trofica.

- Se recomienda profundizar el conocimiento de la diversidad y actividad de los
microorganismos involucrados en la degradacién de ATZ, el impacto de las practicas
agrondmicas sobre ellos y el comportamiento de la ATZ y sus metabolitos bajo distintas

condiciones climaticas.

- Promover el desarrollo e implementaciéon de tecnologias de biorremediacién

tendientes a revertir o reducir la carga ambiental de la ATZ.

- En el caso de que se considere el empleo de otras moléculas sustitutas de la ATZ, esta
Comisiéon recomienda que se tengan en cuenta los posibles costos mediante un
andlisis de mercado, y sus potenciales efectos toxicolégicos y ecotoxicolégicos, para

evitar que tengan consecuencias similares o peores.

11.4. En cuanto ala normativay fiscalizacién

- Considerando que en Argentina la ATZ es el tercer herbicida mas utilizado, es necesario
promover su empleo de acuerdo con las prescripciones, condiciones y registro de
uso gue establecen los marbetes, a fin de minimizar los riesgos ambientales. Por lo tanto,
se recomienda adoptar a nivel nacional y en cada jurisdiccién provincial y

municipal/comunal mayores acciones de control.

- Se recomienda rever y actualizar los niveles guia nacionales de calidad de agua para
ATZ y generar niveles guia para otras matrices de las cuales no se disponen
(sedimentos, material particulado, entre otros). Cabe destacar que hasta el presente las
normativas de la SRHN (2003) para calidad del agua no fueron actualizadas y se basan

principalmente en estudios desarrollados a nivel internacional.
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- Debido a que la presencia de ATZ en el aire y su deposicién atmosférica en cuerpos de
agua superficiales y suelos podrian constituir una fuente de exposicion de la poblacion a
este herbicida, es necesario disponer de niveles guia de calidad del aire para ATZ. A
su vez, se recomienda el monitoreo sistematico en distintas regiones, dado que se ha

comprobado su dispersion fuera del area de aplicacion.

- Se recomienda promover el cumplimiento de la Ley N° 27.279/16, la cual establece los
presupuestos minimos de proteccién ambiental para la gestion de los envases vacios de

fitosanitarios.

- Se recomienda impulsar el desarrollo de politicas publicas que promuevan la
importancia del establecimiento de franjas de no aplicacion de ATZ y otros
plaguicidas, o zonas de proteccién en areas periurbanas, cuerpos de agua, clubes,

escuelas rurales, entre otras.

- Para evitar los desvios de uso de la ATZ, esta Comision recomienda que no se realicen
recetas agronémicas de ATZ para cultivos no habilitados para su uso, y que se

intensifiquen los controles de uso en los cultivos con registro.

- Se recomienda promover la elaboracion de una ley de prepuestos minimos sobre la
gestién de agroquimicos en todo el territorio argentino, que permita determinar los

lineamientos basicos y generales de la actividad agricola.

Recomendaciones finales:

A los fines de brindar herramientas para discutir si la ATZ cumple o no con los requisitos
de informacion y criterios de seleccion explicitados en la Ley N° 26.011/05 y evaluar
su posible inclusién en el Anexo A (Eliminacion de Sustancias) o B (Restriccion de
Sustancias) referidos al Convenio de Estocolmo, esta comision luego de analizar el
Anexo D de la mencionada normativa, resume a continuacion las observaciones realizadas

en los siguientes puntos:

A nivel nacional, se cuenta con la siguiente informacién:
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- Caracterizacion del producto quimico (ATZ) y sus metabolitos de transformacion.
- Identificacion del producto quimico (ATZ): Nombres CAS e IUPAC y estructura quimica.

- Persistencia: segun la informacion relevada, el valor de vida media de la ATZ en agua es
mayor a los dos meses, superando lo establecido en el Anexo D, mientras que en tierra es
inferior a lo establecido en el mencionado Anexo. A su vez, no se disponen de datos

nacionales referidos al valor de vida media en sedimentos.

- Bioacumulacién: Es escasa la informacion disponible a nivel nacional sobre
concentraciones de ATZ en la biota acuatica y terrestre. Por lo tanto, recomendamos que
se profundicen los estudios sobre bioconcentracién, bioacumulacién y biomagnificacion de
ATZ.

- Hemos aportado pruebas de que la ATZ (sola o en mezclas) produce efectos toxicol6gicos

y ecotoxicoldgicos.

- En cuanto al potencial de transporte a larga distancia en el ambiente, se conoce que la
ATZ es una sustancia poco volatil, por lo que no es esperable que en la atmosfera se mueva
a grandes distancias una vez aplicada o que permanezca en suspension. Ademas de la
baja volatilidad, su vida media en aire también es relativamente baja, aunque destacamos
la relevancia de la contribucion de la lluvia a los niveles superficiales de ATZ. Sin embargo,
en un marco internacional, algunos autores indican que aln en bajas concentraciones, la
ATZ podria transportarse a largas distancias por via atmosférica. Cabe destacar que no hay
estudios realizados en Argentina que midan el transporte de ATZ a largas distancias, por lo

gue recomendamos que se profundice esta tematica.

En relacion con el Convenio de Rotterdam, esta Comisién recomienda considerar la
abundante informacion sobre Exposicion y Riesgo de la ATZ vertida en este informe para
elaborar una evaluacién de riesgo ecoldgico y de la salud humana que contemple
informacién sobre los usos y efectos de la ATZ en el territorio argentino, a los fines
de contar con herramientas que permitan evaluar la posibilidad y conveniencia de la

inclusion de la ATZ en el Anexo Ill de dicho Convenio.
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