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;Letal o benéfico?

Arsénico ¢qué piensa el lector al leer esta palabra? Seguramente supone
veneno y toxicidad, y tiene razén, de hecho el arsénico ha sido nombrado
el veneno perfecto. Sin embargo, como con las monedas, este conspicuo
elemento tiene otra cara. Como la de ser un farmaco con el que se
combate el cancer o la de propiciar un ambiente en el que vive un tipo
de bacteria que incluso en su ADN estd presente el arsénico, como se
reporté en un articulo recientemente publicado en el nimero 332 de la
revista Science. En este texto abordaré las dos caras de esta fascinante

sustancia que evoca tanto la vida como la muerte.
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¢Por qué el arsénico es un elemento tan peculiar?
Para hablar de las complejidades y efectos de esta sustancia es preciso
hacer una breve descripcién de sus propiedades mas elementales, y con
ello entender mdas adelante las consecuencias de ingerirlo o estar en
contacto con él

El arsénico es un elemento natural catalogado en la tabla peridodica
dentro del grupo de los metaloides; esto significa que puede presentar
tanto caracteristicas de los metales como de los no metales. Su lugar es
el 33, ya que posee 33 protones y 33 electrones y una valencia que
puede ser de -3 +3 y +5 (en relacién con la cantidad de electrones que
puede compartir con otro elemento). Estas caracteristicas, que nos indican
la cantidad de electrones en su dltima 6rbita, le permiten al arsénico
reaccionar con una gran diversidad de elementos para formar compuestos
estables que podemos encontrar en la naturaleza (ver tabla anexa al final
de la nota). Ademas, sus puntos de fusién, ebullicién y entalpia (cantidad
de energia que intercambia un objeto con el medio circundante) --
caracteristicas que se refieren a su capacidad para cambiar bajo distintas
condiciones ambientales, basicamente de energia-- muestran que el
arsénico no puede ser destruido ni eliminado del ambiente sino sélo
transformado en otras isoformas o moléculas que lo contienen. Por lo
tanto, en la naturaleza este elemento puede tener distintas presentaciones,
pero irénicamente es dificil encontrarlo en estado puro. El arsénico esta
ampliamente distribuido en la naturaleza, principalmente en dos formas:
arsénico Il (Aslll) y arsénico V (AsV) que difieren en su estado de
oxidacién; o sea el AsV estd mas oxidado que Aslll siendo este menos

toxico que su versién mas oxidada.
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En la imagen de la izquierda se ejemplifica al &tomo del arsénico. En la de la derecha
una molécula formada en el cuerpo humano llamada MMAV (CHsAsO,), resultado de la

interaccién con agua y un grupo metilo.

Un vinculo histérico

El arsénico se ha conocido y utilizado en todas las civilizaciones a lo
largo de la historia humana. El origen etimolégico de la palabra viene del
griego arsenikon y éste de arsen (varén), la palabra se interpretaba como
algo que supera al varén. Sin embargo, el origen de la palabra griega
proviene del vocablo sirio zarnikh que significa color dorado por lo que
posteriormente se le dio el nombre de oropimiente. La forma mas comin
de encontrarlo es en combinacién con otros elementos, la mas comin es

el sulfuro de arsénico (As.,S,).
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Gracias a sus propiedades fisico-quimicas y a su facil obtencion, este
elemento mostrd ser versatil y téxico por lo que se usé como plaguicida e
insecticida. Pero se descubrié que estar en contacto continuo con él (por
ejemplo en las minas), causaba la muerte. Por otro lado, los médicos lo
utilizaron hasta el siglo XIX y principios del XX para combatir infecciones
como la sifilis. Desde la Edad Media su popularidad como veneno se
consolidé ya que es inodoro, incoloro e insipido y al ingerirlo los
malestares se confundian con los del célera (una enfermedad muy
frecuente) y era dificil detectarlo en el cuerpo humano. En muchos de los
asesinatos llevados a cabo por la familia Borgia para obtener cargos de
la iglesia y territorios, se utilizé6 arsénico. También se cuenta el caso de la
muerte de Napoleén Bonaparte realizada por gente de su séquito; o el

caso del Rey George lll de Inglaterra, entre otros.

Mecanismos mortiferos del arsénico

Los efectos del arsénico en la fisiologia humana son distintos segin la
exposicién a altas dosis en un tiempo corto o a dosis bajas durante largo
tiempo. En el primer caso la manifestacion es inmediata: vémito, dolor

abdominal, diarrea, shock o muerte. En el segundo los malestares son
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menos visibles y el dafio se manifiesta hasta que un érgano se encuentra
muy enfermo por la ingesta del metaloide. Puede provocar inflamacién
intestinal, muerte de la mucosa intestinal, hemorragias internas o diarrea
con sangre; a nivel cardiovascular provoca cardiomiopatias que resultan en
shock o también cambios vasculares que ocasionan gangrenas o muerte
por enfermedades como la “enfermedad del pie negro” endémica de la
India. Pero tal vez una de las manifestaciones mas caracteristicas de la
exposicién al arsénico es el dafio a la piel, su pigmentacion cambia a
colores amarillo o naranja y se endurece, a esto se le llama queratosis.
Algunos sintomas se presentan tanto en exposiciones altas como en
bajas, en aquellos 6rganos y partes del cuerpo donde existe un continuo
recambio celular; es decir, se estdn formando constantemente nuevas

células, como en el caso de los epitelios del tracto digestivo y la piel.

Imagen donde se muestra la queratosis.

Para entender exactamente por qué el arsénico es tan dafiino debemos

adentrarnos en lo que sucede en las células cuando esta presente. La
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principal causa de los dafios se debe a que el arsénico es un agente
genotoxico o téxico a nivel del genoma, y clastogénico; esto es, que
puede provocar dafos de distintas clases y magnitudes en los
cromosomas; en pocas palabras, afecta multifactorialmente el ADN. Una de
las afectaciones surge a partir de la generacién de Especies Reactivas de
Oxigeno (ERO). Las ERO son moléculas que reaccionan facilmente con
otras y las oxidan, y con esto provocan su degeneracion. Ahora, ¢cémo se
originan estas moléculas a partir del arsénico? La respuesta proviene de
su composicién quimica, ya que como se menciond al inicio, el arsénico
presenta distintas valencias que le permiten compartir sus electrones con
otros elementos o compuestos para formar nuevos. El agua es una
molécula con la que reacciona facilmente, y una vez que interacciona con
ella se descompone en moléculas menos complejas pero que presentan al
oxigeno en un estado inestable, por lo que esta molécula de oxigeno
necesita interaccionar con alguna otra de una célula para regresar a un
estado estable. Si estas ERO se encuentran en una célula, tienen la
capacidad de interaccionar con el ADN, haciendo que se oxiden sus
componentes (nucleétidos) y por lo tanto afectando la integridad de la
célula. Cuando los cambios son detectados por la célula, pueden ser
eliminados por algunas proteinas y la manera en que lo hacen es
semejante a tener un listén (que representa al ADN) con nudos causados
por el arsénico que deben ser eliminados; para ello se usan unas “tijeras”
y se corta el sitio donde estd el nudo (que en realidad son proteinas
encargadas de cortar el ADN dentro de sus procesos de reparacién), pero
de esta manera tenemos un listén roto o inservible. En muchos casos el
ADN roto no es vuelto a unir o reparado y ya no es funcional y por lo

tanto dafa las células de manera muy grave (fig. 1). Pero en otros casos
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el ADN se puede reparar después de cortarlo y seguir funcionando de
manera normal. Una forma mas radical de dafio al ADN es cuando el
arsénico interacciona directamente con él dafando también a las proteinas
encargadas de mantenerlo integro e impidiendo su reparacion.

La capacidad del arsénico para unirse a diversas proteinas y al ADN
resulta de la propiedad de interaccionar facilmente con moléculas que
presentan una composicién quimica compatible con él; por ejemplo los
grupos sulfidrilo (SH), compuestos de un azufre y un hidrégeno. Los SH
estan presentes en muchas proteinas de las células y al interaccionar con
el arsénico hacen que su funcionamiento sea incorrecto. Otro ejemplo es
su afinidad para unirse con la guanina (uno de los cuatro nucleétidos del
ADN) ya que al interaccionar con uno de sus nitrégenos, provoca que se
entrecruce el arsénico con las cadenas de ADN dejandolas en un estado
disfuncional (fig. 1).

Como vemos, el arsénico puede afectar en diversas formas a la
célula, ocasionando toda esta gama de afectaciones en los epitelios y
érganos de eliminacién (como los rifiones o el higado) que a la larga

terminan por ser letales para los humanos y muchos otros organismos.
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Proteina 9

ADN

Fig. 1. Mecanismo del arsénico (As) para dafiar el ADN. La imagen de la izquierda muestra
la forma indirecta de dafarla por medio de la generacién de Especies Reactivas de
Oxigeno (ERO). La imagen de la derecha muestra la forma directa de dafiar el ADN al

unirse a él.

La otra cara de la moneda

Como mencioné al principio del articulo, el arsénico ha sido utilizado por
los médicos para combatir distintas enfermedades desde la época
renacentista, lo que se contrapone a su uso como veneno. Sin embargo,
en este caso también mata organismos o células. Actualmente su
utilizacion ha sido restringida ya que como mencionamos anteriormente,
pequenas dosis por tiempo prolongado conducen igualmente a la muerte.

A pesar de eso, los tratamientos para combatir algunos tipos de cancer,

El arsénico: historia de una pécima natural / CIENCIORAMA 8



especificamente las leucemias, consisten en provocar sélo la muerte de las
células cancerigenas con arsénico. Estos tratamientos se basan en que las
células malignas o cancerigenas presentan funciones y mecanismos de
regulacion distintos a las células normales. Uno de dichos mecanismos es
la alteracion de la via Hedgehog (la cual se encarga de mandar sefales
necesarias para el buen funcionamiento celular). Esta alteracién de la via
permite a las células cancerigenas tener ventajas sobre las normales,
puesto que el mal funcionamiento de la via impide que se mueran o se
diferencien las células sanas. Sin embargo, la administracién de triéxido de
arsénico en bajas concentraciones, hace que la via Hedgehog de las
células cancerigenas se afecte mas que en las sanas, y de alli la
posibilidad del combate de este tipo de cancer y posiblemente otros mas.

Otro aspecto que debo aclarar es que aunque es verdad que ciertas
bacterias son capaces de vivir en condiciones donde las concentraciones
de arsénico son muy elevadas, hasta el momento no existe organismo
alguno que pueda basar toda su existencia en el arsénico. En el articulo
publicado en la revista Science mencionado al comienzo, se decia que
estas bacterias sustituian el fosforo por el arsénico en todos los procesos
celulares. Esto parecia significar que su ADN estaba construido a partir de
arsénico y no de foésforo, el cual es esencial para la formacién del ADN y
para la existencia de todos los organismos vivos conocidos hasta el
momento. Este postulado se refuté posteriormente, ya que esta bacteria si
puede vivir en presencia del arsénico y aprovecharlo en ciertas
circunstancias, pero esto es muy distinto a decir que hay formas de vida
basados en el arsénico para la formacién de su ADN. Aunque esto no
significa que no se puedan tomar estas investigaciones de casos

anormales de sobrevivencia a altas concentraciones de arsénico, en la
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busqueda de organismos que pueden vivir en condiciones distintas a las
que normalmente existen en la Tierra como nuevas formas de vidas
terrestres o extraterrestres.

De esta manera, podemos concluir que el arsénico no es maligno o
benéfico, sus efectos sobre los seres vivos dependen de las condiciones y
el tipo de asimilacion que presente el organismo que tenga contacto con
él. Para el caso de los humanos, podemos observar que los efectos
dependen directamente de las concentraciones y el tiempo de exposicién.
En cambio otros organismos como algunas bacterias, pueden sobrevivir y
resistir en ambientes hostiles aun en concentraciones muy altas de
arsénico. Sea cualquiera de estas situaciones, hay que tener en cuenta
que el arsénico es muy comdn en el ambiente por lo que su presencia es
mas frecuente de lo que se piensa y sus repercusiones pueden ser muy

distintas.
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Anexo: Tabla de compuestos naturales que forma el arsénico con otros

elementos de la naturaleza

Compuestos Naturales

Nombre
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Oropimiente

Realgarita

Arsenopirita

Lollingita

Nicolita

Cobalto brillante

Esmaltita

Sulfuro de arsénico
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