X CONGRESO ESPANOL Y I IBEROAMERICANO DE SANIDAD AMBIENTAL

17

REPERCUSIONES SANITARIAS DE LA
CALIDAD DEL AGUA: LOS RESIDUOS DE
MEDICAMENTOS EN EL AGUA

HFEALTH IMPLICATIONS OF WATER QUALITY:
DRUGS RESIDUES IN WATER

Cristina Postigo Rebollo?, Meritxell Gros Calvo®, Maria José Lopez de Alda Villaizan?, Mira Petrovic®©,
Antoni Ginebreda Marti* y Damia Barcelé Culleres*®

aDepartamento de Quimica Ambiental, Instituto de Diagnéstico Ambiental y Estudio del Agua. (IDAEA), Consejo
Superior de Investigaciones Cientificas (CSIC)
PInstitut Catala de Recerca de ’'Aigua (ICRA).
“Instituci6 Catalana de Recerca i Estudis Avancats (ICREA)

RESUMEN

Este trabajo resume varios estudios de monitorizacion de firmacos y
drogas de abuso llevados a cabo en el medio ambiente acudtico de las
cuencas de los rios Llobregat y Ebro con el fin de evaluar la calidad
del agua en relacion a la presencia de estas substancias y su potencial
riesgo para la salud ambiental y publica. La identificacion de estos
compuestos aguas abajo del punto de vertido de las plantas depurado-
ras apunta a la descarga de agua residual tratada como la principal
fuente de emision de estos contaminantes en el medio acudtico.

El perfil de contaminacién por fairmacos fue bastante similar en
ambas cuencas. No obstante, los indices de riesgo (HQ) calculados para
los farmacos en diferentes niveles tréficos (algas, dafnidos y peces) in-
dican que los compuestos que presentan un mayor riesgo ecotéxico en
el Llobregat son el sulfametoxazol (antibidtico sulfamida) para las
algas, el gemfibrozil (regulador de lipidos) para las algas y los peces, el
acido clofibrico (regulador de lipidos) y la eritromicina (antibiético ma-
crolido) para los dafnidos, y el ibuprofeno (analgésico anti-inflamato-
rio) para todos los eslabones tréficos. En el Ebro, los compuestos mas
probleméticos son el sulfametoxazol para las algas, y la eritromicina, el
acido clofibrico y la fluoxetina (antidepresivo) para los dafnidos.

Los niveles de drogas de abuso (y sus metabolitos) determinados
en la cuenca del Ebro son aproximadamente uno y dos érdenes de
magnitud mds bajos respectivamente que los determinados en las
aguas de salida y de entrada a las depuradoras. Sin embargo, debido a
la falta de datos sobre su ecotoxicidad, no se han podido calcular indi-
ces de riesgo.

La presencia de estos compuestos (farmacos y drogas) en aguas
superficiales y de bebida aun no estd regulada y, por lo tanto, no
constituyen pardmetros de obligado control. Ain es imprescindible
seguir investigando para poder evaluar su posible efecto en la salud
humana.

PALABRAS CLAVE: formacos; drogas de abuso; niveles ambientales;
indices de riesgo; agua superficial; agua residual.

ABSTRACT

This manuscript summarizes the main results obtained in various mo-
nitoring studies conducted in the Llobregat and the Ebro River basins
to evaluate the occurrence of pharmaceuticals and drugs of abuse in
their aquatic environments and the potentially derived risks for envi-
ronmental and human health. The occurrence of these compounds in
surface waters, located downstream the point of discharge of sewage
treatment plants (STP), points out STPs effluents as the main source
of these substances in the aquatic environment.

Both river basins had similar pharmaceutical contamination pat-
terns. However, hazard quotients (HQ) calculated for three different
trophic levels (algae, daphnia and fish) pointed out sulfamethoxazol
(sulfamide antibiotic) for algae, gemfibrozil (lipid regulator) for
algae and fish, clofibric acid (lipid regulator) and erythromycine (ma-
crolide antibiotic) for daphnia, and ibuprofen (analgesic anti-inflam-
matory) for all investigated tropic levels, as the compounds with the
highest ecotoxicological risk in the Llobregat. In the Ebro River, the
most problematic pharmaceuticals were sulfamethoxazol for algae,
and erythromycine, clofibric acid and fluoxetine (anti-depressive) for
daphnids.

Levels of drugs of abuse measured in surface waters of the Ebro
River were one and two orders of magnitude lower than those obser-
ved in effluent and influent sewage waters, respectively. Lack of data
about their ecotoxicity does not allow calculation of HQ for these com-
pounds.

The presence of pharmaceuticals and drugs of abuse in surface and
drinking waters is not subjected to regulation; hence, they are not
considered priority pollutants to be included in monitoring programs.
However, due to their possible harmful outcomes in wildlife, research
on their potential effects in human health is indispensable.

KEY WORDS: pharmaceuticals; drugs of abuse; environmental occu-
rrence; hazard quotients; surface water; sewage water.
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INTRODUCCION

La presencia de farmacos y drogas ilegales en el medio
ambiente acuatico, puesta de manifiesto en los ultimos
anos, ha suscitado un gran interés tanto cientifico
como publico. La principal fuente de entrada de estas
substancias en el medio ambiente son las aguas resi-
duales tratadas o sin tratar que se vierten a los cauces
naturales, ya que su eliminacién en las plantas depura-
doras no es completa. Pero también el proceso de fa-
bricacion, los efluentes de hospitales, su deposicion di-
recta en el medio, y actividades agrarias y ganaderas,
contribuyen a su presencia en el medio acuético.

Los farmacos y las drogas de abuso son compuestos biol6-
gicamente activos y, por lo tanto, capaces de causar efec-
tos en los organismos vivos a ellos expuestos, como ha
quedado demostrado para la carbamazepina y el diclofena-
co? y algunos antibiéticos®. Sin embargo, a dia de hoy, la
ecotoxicologia de estos compuestos no esta suficiente-
mente documentada, y ain se desconocen los posibles
efectos ecotoxicoldgicos de muchos de ellos. Por esta
razon, la presencia de estos compuestos en las aguas am-
bientales y en las de bebida atin no esta sujeta a regulacion,
lo que implica que sus niveles no son de obligado control.

A continuacion se presentan varios trabajos de monitoriza-
cién de farmacos y drogas de abuso en el medio ambiente
acuatico de las cuencas de los rios Llobregat y Ebro, reali-
zados con el principal objetivo de evaluar la calidad del
agua en relacion a la presencia de estas substancias y su
potencial riesgo para la salud ambiental y publica.

MATERIALES Y METODOS

AREAS DE ESTUDIO Y TIPOS DE MUESTRAS ANALI-
ZADAS

Las zonas de estudio, asi como la localizacién de los

puntos de muestreo de aguas en ambas areas se mues-
tran en la figura 1.

Cuenca del rio Llobregat

El rio Llobregat discurre a lo largo de 157 km en direc-
cién N-SE hacia el mar Mediterraneo, captando las aguas
de un area de unos 5.000 km?. La cuenca de este rio esta
densamente poblada (~3 millones de habitantes), y apro-
ximadamente un 30% de su caudal se usa para producir
aguapotable. Junto a sus dos principales afluentes (el rio
Cardener y el rio Anoia), el Llobregat es un paradigma de
sobreexplotacion de los rios mediterraneos. La aporta-
cién continua de aguas residuales urbanas e industriales
es la principal presion sobre la calidad de sus aguas.

La zona de estudio engloba siete puntos de muestreo:
cuatro de ellos localizados en la parte media-baja del
rio Llobregat y tres en su afluente Anoia (Figura 1a).
En estos puntos se recogieron muestras puntuales de
agua en junio y noviembre de 2005 y en mayo de 2006.

Cuenca del rio Ebro

El rio Ebro fluye 910 km en direccién NO-SE hacia el
mar Mediterraneo, donde forma un delta de mas de
30.000 ha. El Ebro drena un area de 85.362 Km?, en la
que viven aproximadamente 2.800.000 personas. La ac-
tividad econémica en esta region se basa principal-
mente en la agricultura; aunque también presenta
zonas industrializadas en su parte centro-norte, cerca
de las ciudades de Zaragoza, Vitoria, Pamplona, Logro-
fio, Monzon y Lleida.

En esta cuenca se tomaron muestras integradas (24
horas) de agua de entrada y salida de siete estaciones
depuradoras de aguas residuales (EDAR), que, entre
todas, dan servicio a casi la mitad de la poblacién que
vive en la cuenca, y muestras puntuales de agua super-
ficial aguas abajo de los puntos de vertido de las EDAR
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FIGURA 1. Areas de estudio y localizacién de los puntos de muestreo: a) cuenca del LLobregat, b) cuenca del

Ebro.
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en ocho puntos del rio Ebro y siete de sus afluentes
(Zadorra, Arga, Huerva, Gallego, Cinca y Segre) (Figu-
ra 1b). Las campanas de muestreo se realizaron en oc-
tubre de 2007 y julio de 2008.

METODOLOGIA ANALITICA
Analisis de firmacos y drogas de abuso

La presencia de farmacos y drogas de abuso en las
muestras de agua se determiné mediante analisis por
cromatografia de liquidos acoplada a espectrometria
de masas en tandem (LC-MS/MS), previa filtracién y
preconcentracién de las muestras mediante la técnica
de extraccion en fase sé6lida (SPE).

En la cuenca del Llobregat se analizaron un total de 29
farmacos de diferentes grupos terapéuticos siguiendo
la metodologia desarrollada por Gros et al.*

En el Ebro se analizaron hasta 73 productos farmacéu-
ticos, y 17 drogas de abuso y metabolitos. El analisis de
farmacos se realizé siguiendo el método descrito por
Gros et al.?, y el de drogas de abuso y metabolitos
segin el método de Postigo et al.°®

Calculo del indice de riesgo (HQ)

El indice de riesgo (HQ) es una medida que se utiliza
para caracterizar el riesgo ecolégico potencial de un
contaminante. Segun las recomendaciones de la Direc-
tiva Marco del Agua’, el riesgo asociado a un contami-
nante se debe evaluar en tres taxones pertenecientes a
distintos niveles tréficos; en nuestro caso, algas, dafni-
dos y peces.

El indice HQ se calcul6 segun la expresion:

HQ - MEC
PNEC

donde MEC es la concentracion del compuesto medida
en el medio ambiente®, y PNEC la concentracion sin efec-
to previsible. El valor de PNEC corresponde al menor
valor de toxicidad aguda (EC,) descrito en la literatura
para el compuesto, dividido por un factor arbitrario de in-
certidumbre, en este caso 1000°. En aquellos casos en que
no se encontraron valores de EC, en la literatura, se utili-
zaron EC, estimadas mediante ECOSAR". Un indice HQ
superior a uno indica que la sustancia en cuestion podria
causar un potencial efecto negativo en el medio.

RESULTADOS
CUENCA DEL RIO LLOBREGAT

Las concentraciones de farmacos medidas en las aguas
de la cuenca del rio Llobregat variaron entre 0,01 y
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10 ng/L. Los mayores niveles, por encima de 5 ng/L, co-
rrespondieron a algunos antiinflamatorios no esteroi-
deos (NSAID) como el ibuprofeno y el diclofenaco, a
agentes reductores del colesterol, tales como el acido
clofibrico, gemfibrozil y bezafibrato y a dos antibi6ti-
cos, el sulfametoxazol y la ofloxacina. Estos compues-
tos se detectaron, ademas, en la gran mayoria de las
aguas analizadas; el diclofenaco, el gemfibrozil y el
ibuprofeno en el 100% de ellas. Unicamente seis com-
puestos (azitromicina, famotidina, fluoxetina, paroxe-
tina, mevastatina y pravastatina) se encontraron por
debajo de los limites de deteccién en todas las aguas
investigadas.

Para evaluar el riesgo ambiental que supone la presen-
cia de estos farmacos en las aguas investigadas, se cal-
cul6 el HQ de cada muestra considerando un modelo
aditivo de los hq individuales de los farmacos presen-
tes en la misma. La aportacién de cada farmaco al HQ
total para a) peces, b) dafnidos y c) algas se muestra en
la figura 2. Como era de esperar, cada nivel tréfico
mostré una sensibilidad distinta a los diversos farma-
cos. En el caso de los peces, el gemfibrozil, seguido del
ibuprofeno y el diclofenaco, son los que mas contribu-
yen al HQ, aunque la propifenazona y el bezafibrato
también presentan un efecto significativo sobre este
nivel tréfico. Los dafnidos, por otro lado, son mas sen-
sibles a la presencia de eritromicina, ibuprofeno y
acido clofibrico (este ultimo en el punto de muestreo
LL4) y, en menor medida, al diclofenaco, el acetamino-
fén y el sulfametoxazol. En el caso de las algas, el sul-
fametoxazol, seguido del ibuprofeno y del gemfibrozil
son los compuestos que presentan un mayor riesgo
ecotoxicoldgico.

Los factores de riesgo calculados para cada muestra,
suponiendo un modelo aditivo de los factores de ries-
go de cada farmaco presente en la misma, se muestran
en la tabla 1. HQs (media de las tres campafias) por de-
bajo de la unidad, indicativos de la no existencia de
riesgo ecotoxicoldgico, se observaron inicamente en
el punto de muestreo Al para todos los niveles tréficos
estudiados, en los puntos de muestreo LL1 y LL2 para
dafnidos y peces, y en el punto LL3 para dafnidos. Los
peores HQs se obtuvieron para el punto LL4, con valo-
res que excedian de uno a dos 6rdenes de magnitud el
valor limite. A2 y A3 presentaron una situacién inter-
media, con valores siempre por encima de 1 pero infe-
riores a 10. Las algas parecen ser el nivel trofico mas
sensible.

CUENCA DEL RiO EBRO

Farmacos

En la figura 3 se muestra el rango de niveles, y la con-
centracion mediana, para cada uno de los grupos tera-

péuticos estudiados en las aguas de entrada y salida de
EDARs, respectivamente. Tal y como se puede obser-
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FIGURA 2. Aportacion de cada farmaco a los factores de riesgo (HQ) determinados para a) peces, b) dafnidos y
¢) algas en los diferentes puntos y campaias de muestreo realizadas en la cuenca del rio Llobregat. Campaiias de
muestreo: 1) junio de 2005, 2) noviembre de 2005, 3) mayo de 2006.

TABLA 1. Factores de riesgo (HQ) para peces, dafnidos y algas en las diferentes muestras tomadas en la cuenca
del rio Llobregat. Campaiias de muestreo: 1) junio de 2005, 2) noviembre de 2005, 3) mayo de 2006

Puntos de muestreo

Campafia de muestreo Al A2 A3 LL1 LL2 LL3 LL4

HQ-Peces 1 0,11 3,33 4,55 0,45 0,31 0,88 11,10
2 0,12 2,24 2,30 0,69 0,71 1,86 7,85

3 0,11 1,34 1,88 0,73 0,59 0,89 9,22

Media 0,11 2,30 2,91 0,62 0,54 1,21 9,39

HQ-Défnidos 1 0,04 3,01 1,37 0,61 0,12 0,67 77,38
2 0,05 3,96 2,12 0,15 0,74 1,67 35,00

3 0,05 1,58 3,67 1,19 0,76 0,33 24,49

Media 0,04 2,85 2,35 0,65 0,54 0,89 45,62

HQ-Algas 1 0,07 1,10 3,10 0,71 0,82 0,95 103,02
2 0,32 2,14 1,52 0,85 0,96 2,33 2,56

3 1,15 22,82 11,36 3,88 3,90 3,88 11,51

Media 0,51 8,69 5,33 1,81 1,89 2,39 39,03
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FIGURA 3. Intervalo de niveles de farmacos, y concentracion mediana, detectados en a) aguas de entrada y b)

salida de EDAR en la cuenca del rio Ebro.

var, los compuestos detectados a mayores concentra-
ciones fueron los analgésicos antiinflamatorios
(NSAIDS), entre los cuales cabe destacar el acetamino-
fén o paracetamol, el ibuprofeno, el naproxeno, el ke-
toprofeno, el acido salicilico y el diclofenaco (hasta
casi 2 ng/L de concentracién mediana en aguas trata-
das y diez veces mas en las aguas de entrada); mientras
que los analgésicos de tipo fenazona y los opiaceos
(con la Unica contribucién de la codeina), se detecta-
ron a niveles considerablemente inferiores (concentra-
ciones medianas alrededor de los 200 ng/L, tanto en
aguas de entrada como de salida de EDARSs).

Otros grupos detectados a niveles significativos fueron
los antihipertensivos, los 3-bloqueantes, los antagonis-
tas H, y H, y los diuréticos, siendo el enalapril, el ateno-
lol, la ranitidina, la furosemida y la hidroclorotiazida los
compuestos mas representativos de cada grupo, respec-
tivamente, presentando concentraciones individuales
similares en aguas de entrada y salida de hasta 1-3 pg/L.

Los reguladores de lipidos y del colesterol y los anti-
bidticos mostraron gran ubiquidad en las muestras
analizadas, siendo el bezafibrato, la pravastatina y la
atorvastatina, y el sulfametoxazol, la ofloxacina, la ci-

profloxacina, la claritromicina, la azitromicina, la espi-
ramicina, el metronidazol y el trimetoprim los com-
puestos mas significativos, con niveles individuales
entre 40 ng/L y 2 pg/L. Por otro lado, los farmacos de
uso psiquiatrico, los 3-agonistas y el antidiabético gli-
benclamida, aunque se detectaron a niveles significati-
vamente inferiores que el resto de grupos menciona-
dos anteriormente (Figura 3), constituyen también una
de las clases mas ubicuas.

En el presente estudio también se evalué la eficacia de
eliminacién de cada compuesto en cada una de las
EDAR. Los porcentajes de eliminaciéon (%PE) de los
compuestos mas representativos dentro de cada grupo
terapéutico se recogen en la tabla 2. Estos resultados
se comentan en la seccién de discusion.

En las aguas de rio, a pesar de haberse detectado un
amplio espectro de sustancias, los niveles individuales
mas comunes para todos ellos oscilaron entre 10 y 100
ng/L, hasta un orden de magnitud por debajo de los de-
terminado en los efluentes de EDARs.

En la figura 4 se resumen los factores de riesgo (HQ)
estimados para algunos de los farmacos mas represen-
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FIGURA 4. Factores de riesgo (HQ) que presentan los
farmacos determinados en las aguas ambientales para a)
peces, b) dafnidos y c¢) algas en la cuenca del rio Ebro.

TABLA 2. Intervalo de porcentajes de eliminacion
(%PE) y el promedio (+%RSD) para los compuestos
mas representativos de cada grupo terapéutico en las
EDAR investigadas en la cuenca del rio Ebro

Compuestos Intervalo % PE % PE promedio (+RSD)
Sulfadiazina [43-98] 69 (£32)
Sulfametoxazol [30-92] 74 (£22)
Norfloxacina [30-98] 57 (£54)
Ofloxacina [20-99] 40 (+64)
Ciprofloxacina [37-99] 66 (£35)
Tetraciclina [40-89] 71 (£33)
Enalapril [83-99] 96 (x11)
Salbutamol [20-99] 60 (+44)
Famotidina [30-99] 50 (+59)
Ranitidina [50-98] 66 (£39)
Cimetidina [30-99] 50 (+64)
Glibenclamida [22-75] 46 (+39)
Nadolol [25-99] 60 (+51)
Atenolol [20-97] 59 (£50)
Bezafibrato [23-99] 69 (+39)
Gemfibrozil [30-99] 67 (£48)
Atorvastatina [40-80] 58 (+44)
Propifenazona [30-87] 44 (£68)
Ketoprofeno [40-100] 69 (+40)
Naproxeno [60-100] 86 (x13)
Ibuprofeno [65-100] 91 (=13)
Diclofenaco [30-100] 58 (+53)
Acetaminofen [96-100] 99 (+1)
Acido salicilico [82-99] 96 (+8)
Furosemida [20-96] 50 (+59)

tativos de cada grupo terapéutico. De acuerdo con los
resultados mostrados en la figura 4, el orden de sus-
ceptibilidad estimada en aguas de rio y efluentes de
EDAR fue peces < dafnidos < algas. No obstante, en las
aguas de rio algunas sustancias presentan mayor efec-
to en los dafnidos que en las algas. Los valores de HQ
calculados para las aguas de rio indican que los niveles
de farmacos detectados en estas matrices no inducen
ningun riesgo significativo, excepto en el caso de la eri-
tromicina (antibiético macroélido), el acido clofibrico
(regulador lipidos) y la fluoxetina (antidepresivo) para
los dafnidos, y el sulfametoxazol (antibi6tico sulfami-
da) para las algas. Por otra parte, tal y como cabia es-
perar, los HQ en las aguas residuales tratadas son ma-
yores que en las aguas de rio. De todas formas, en las
aguas residuales, solo la atorvastatina (regulador del
colesterol), presentaba cierto riesgo para los peces, la
eritromicina para los dafnidos, y el sulfametoxazol y la
tetraciclina para las algas. Algunas otras sustancias
presentaban valores cercanos a la unidad indicando
que el margen de seguridad es estrecho.

Drogas de abuso y metabolitos

Los niveles de drogas de abuso y metabolitos presen-
tes en las aguas de la cuenca del rio Ebro, asi como la
frecuencia de aparicion de cada analito en cada matriz
de agua investigada, se resumen en la tabla 3. Los com-
puestos mas abundantes en todos los puntos de mues-
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FIGURA 5. Niveles de drogas de abuso y metabolitos a) en las aguas tratadas de las EDARs estudiadas y b) en las
aguas superficiales muestreadas aguas abajo del punto de vertido de las EDAR en la cuenca del rio Ebro.

treo y en todos los tipos de agua investigados fueron la
cocaina y su metabolito mayoritario la benzoilecgoni-
na, y los compuestos de tipo anfetaminico efedrina y
éxtasis. Las sustancias detectadas con menor frecuen-
cia fueron los compuestos de tipo lisérgico, la heroina
y su metabolito exclusivo 6acetil morfina, y el A°te-
trahidrocannabinol (THC). En general, los niveles de
drogas y metabolitos determinados en aguas de rio
(unos pocos ng/L) fueron uno y dos 6rdenes de magni-
tud inferiores a los determinados en las aguas de salida
(ng/L) y de entrada a las EDARs (ng/L) estudiadas, res-
pectivamente. La eliminacion global de estos compues-
tos en las EDARs investigadas vari6 entre un 45 y un
95%. Algunos compuestos, como la cocaina y las anfe-
taminas, se eliminaron de manera muy eficiente
(> 90%), mientras que otros, como el éxtasis, la metan-
fetamina, y los metabolitos del LSD y del THC, nor-LSD
y THC-COOH, respectivamente, presentaron niveles
mayores a la salida de la EDAR que a la entrada.

En la figura 5 se pueden apreciar los niveles de drogas
de abuso medidos en las aguas de salida de las EDAR y
los registrados en las aguas superficiales tomadas

aguas abajo del punto de vertido. El menor factor de
dilucién de los compuestos objeto de estudio, por de-
bajo de 10, se observé para las aguas vertidas por la
EDAR 3 en el rio Arga, afluente del rio Ebro (EDAR3),
mientras que el mayor, que alcanza 1673, se determiné,
como cabia esperar, para las aguas de salida de la
EDAR 7 vertidas en el tramo bajo del rio Ebro, el mas
caudaloso.

DISCUSION
CUENCA DEL RIO LLOBREGAT

Los valores de farmacos determinados en estas aguas
fueron similares a los valores mas altos descritos ante-
riormente en este rio'! y en otros rios mediterraneos
como el Ebro en Espana'?y el Arc en Francia'?, resulta-
do de la gran presion demografica que sufre la parte
baja de la cuenca y su limitada capacidad de dilucién.

Al igual que se observo en la cuenca del rio Ebro, el
ibuprofeno, el diclofenaco, el acido clofibrico y sus de-
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TABLA 3. Niveles (ng/L) y frecuencia de aparicion de drogas de abuso y metabolitos en la cuenca del rio Ebro

Agua de entrada a EDAR Agua de salida de EDAR Agua de rio

Frec. (%) Concentracion (ng/L) Frec. (%) Concentracion (ng/L) Frec. (%) Concentracion (ng/L)

n=14 Mediana Rango n=14 Mediana Rango n=28 Mediana Rango
BE 100 1310,0  545,0-3790,0 100 114,6 4,1-510,0 100 11,4 1,4-346,0
Cco 100 384,0 195,0-961,0 93 16,8 1,9-31,1 100 14 0,4-59,2
CE 100 18,1 5,8-49,8 71 1,5 0,2-2,7 39 0,3 0,1-6,8
EPH 100 349,0  203,0-660,0 100 91,6 2,6-276,0 100 54 0,7-145,0
MDMA 100 20,4 3,5-180,0 100 12,7 3,3-120,0 64 1,0 0,2-11,8
AM 93 148,0 3,3-664,0 36 25,7 0,9-57,6 7 6,8 1,6-12,1
MA 14 4,6 0,8-8,4 43 1,3 0,5-7,6 14 0,4 0,3-0,7
HER - - - - - - - - -
MOR 100 94,4 54,2-166,0 79 46,4 5,4-80,5 11 9,8 6,5-10,8
6ACM 14 2,7 1,3-4,0 - - - - - -
LSD - - - - - - 43 0,2 0,1-0,7
Nor-LSD 7 43 43 14 0,4 0,4 32 0,4 0,2-0,9
0-H-LSD - - - - - - 4 0,3 0,3
THC 7 48,4 484 - - - - - -
THC-COOH 36 18,0 10,6-21,7 36 7,9 5,4-72,8 4 5,5 5,5
OH-THC 71 7,6 2,3-90,9 7 0,4 0,4 4 0,4 0,4

BE: benzoilecgonina, CO: cocaina, CE: cocaetileno, EPH: efedrina, MDMA: éxtasis, AM: anfetamina, MA: metanfetamina, HER: heroina, MOR: morfina, 6ACM: 6-acetil morfina, LSD: dieti-
lamida del 4cido lisérgico, nor-LSD: N-demetil-LSD, O-H-LSD: 2-oxo-3-hidroxi LSD, THC: A’-tetrahidrocannabinol, THC-COOH: 11-nor-9-carboxi THC, OH-THC: 11-hidroxi THC.

rivados, el sulfametoxazol, y la ofloxacina son los com-
puestos mas ubicuos, lo cual concuerda con su gran
volumen de distribucién en el mercado y su escasa bio-
degradacion en las plantas depuradoras!?.Sin embargo,
los niveles encontrados en esta cuenca son hasta un
orden de magnitud mayores que los del Ebro. Por otro
lado, ambos rios coinciden en la no presencia de famo-
tidina, paroxetina y mevastatin.

Los indices de riesgo calculados y la aportacion de
cada farmaco a estos indices, dependen fuertemente
del valor de toxicidad descrito en la literatura para
cada nivel troéfico. Asi, cuanto menor es la EC,; de un
farmaco en un determinado nivel tréfico, mayor es la
contribucion de este farmaco al indice de riesgo con-
junto calculado para esa muestra y nivel tréfico. La
mayor sensibilidad de las algas a los farmacos observa-
da en el rio Llobregat se repite también en el Ebro.

La presencia de drogas de abuso y metabolitos también
se ha investigado en esta cuenca, tanto en aguas residua-
les%%15" como en aguas superficiales y aguas de bebi-
da!41%, Al igual que se observo en la cuenca del Ebro,
estos compuestos no se eliminan completamente en las
EDAR estudiadas, 1o que favorece su presencia a niveles
de unos pocos ng/L en las aguas superficiales. Excep-
tuando la metadona, su metabolito EDDP* y el principal
metabolito de la cocaina, la benzoilecgonina'®, las con-
centraciones de drogas de abuso y metabolitos en las
aguas del rio Llobregat que se captan para la produccién
de agua potable se reducen hasta niveles no detectables
al final del proceso de potabilizacién. Los niveles deter-
minados en agua de bebida, por debajo de 3 ng/L. de me-
tadona y de EDDP y por debajo de 130 ng/L de benzoilec-
gonina, no representan un riesgo para la salud publica,

ya que la ingestién de 2L diarios de agua con estas con-
centraciones maximas de drogas a lo largo de 75 anos!®
representa un consumo total de 7 mg de benzoilecgonina
y 0,1 mg de EDDP y de metadona, cantidades estas que
resultan insignificantes si se tiene en cuenta que la ben-
zoilecgonina es 30 veces menos activa que la cocaina y
que una dosis tipica de cocaina son 100 mg, y que la dosis
tipica de mantenimiento de la metadona es de 25 mg.

CUENCA DEL RIO EBRO
Farmacos

Por lo que respecta a la eficacia de eliminacién de las
EDARSs, en general se observaron tres respuestas dife-
rentes segin los compuestos: (a) un aumento de con-
centracion tras el tratamiento (antibiéticos macrolidos
y los farmacos de uso psiquidtrico carbamazepina,
benzodiazepinas e inhibidores selectivos de la recapta-
cién de serotonina), (b) una eliminacién significativa
(> 80%) (analgésicos no esteroideos excepto diclofe-
naco, y el antihipertensivo enalapril), y (¢) una elimina-
cién de poco significativa a media (< 80%), donde se
incluyen el resto de farmacos investigados.

Los compuestos detectados con mayor frecuencia en
las agua de rio coinciden, en gran medida, con los mas
ubicuos en los efluentes procedentes de las EDAR, y
por lo tanto con los que presentan una eliminacién
media-baja. No obstante, a pesar de que los analgési-
cos no esteroideos se eliminan casi totalmente durante
los tratamientos aplicados en las EDAR, se detectan
ampliamente y a concentraciones significativas en las
aguas de rio debido a las elevadas cantidades que lle-
van las aguas residuales brutas.

Rev. salud ambient. 2011;11(1-2): 17-26



Cristina Postigo Rebollo, Meritxell Gros Calvo, Maria José Lopez de Alda Villaizan, Mira Petrovic, Antoni Ginebreda Marti y Damia Barcel6 Culleres

Los niveles observados en las aguas superficiales, bas-
tante inferiores a los determinados en las aguas resi-
duales tratadas, muestran factores de dilucién impor-
tantes que contribuyen a reducir los riesgos ambienta-
les derivados de la presencia de estos compuestos para
los organismos acuaticos.

La falta de datos sobre toxicidad crénica es uno de los
mayores impedimentos para realizar una estimacion mas
precisa del riesgo ambiental, ya que es méas probable que
los farmacos induzcan efectos crénicos que agudos. Sin
embargo, el uso de los EC50, para predecir los PNEC, es
una aproximacion ampliamente aceptada y utilizada'”.

Por otro lado, la evaluacion de riesgos en relacién a la
presencia de compuestos farmacéuticos en las aguas
se bas6 unicamente en los efectos toxicolégicos de los
compuestos individuales, sin tener en cuenta que en el
medio ambiente los fArmacos se encuentran en mez-
clas complejas de varias sustancias, hecho que deberia
tenerse en cuenta cuando se analizan efectos eco-toxi-
colégicos!®.

Drogas de abuso y metabolitos

La eliminacién incompleta de este tipo de compuestos
en las EDAR estudiadas en unos casos, junto con los
altos niveles determinados para algunas drogas de
abuso en las aguas residuales en otros, resulta en nive-
les de estos contaminantes en las aguas superficiales
en el rango de ng/L. En general, los niveles de estos
compuestos observados en las aguas de la cuenca del
Ebro, son del mismo orden que los descritos en estu-
dios similares llevados a cabo en Europa!%'%1%24 y Nor-
teamérica?%,

Las mayores concentraciones en agua superficial, por
encima de 200 ng/L, se detectaron en el rio Huerva
(RIO11) en ambas campafias de muestreo. Este punto
de muestreo esta localizado en el dltimo tramo del rio
Huerva antes de confluir con el Ebro en una de las
areas mas pobladas de la cuenca, Zaragoza. La crecien-
te presion urbana sobre el rio Huerva junto con su es-
caso caudal (14.35 m?/seg de maximo en 2008) expli-
can estos valores tan elevados. El resto de las mues-
tras de agua superficial analizadas presentaron niveles
totales de drogas de abuso por debajo de 100 ng/L,, y en
su mayoria por debajo de 25 ng/L, 1o cual indica la pre-
sencia de una carga constante de contaminacién a lo
largo del rio, resultado de la compensacion de las con-
tinuas aportaciones de agua residual tratada a lo largo
del rio con procesos naturales de eliminaciéon de estos
compuestos y caudales crecientes en direccioén a la de-
sembocadura del rio, que las diluyen.

La ecotoxicidad de las drogas de abuso ain no ha sido
investigada, por lo que no se pudieron calcular facto-
res de riesgo asociados a la presencia de estos com-
puestos en las aguas analizadas.
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