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Resumen

El Lago de Tota es una fuente hidrica de gran importancia a nivel regional y nacional dado su valor ambiental
y economico, este ultimo representado por actividades agricolas, pecuarias y piscicolas. Estas actividades
han contribuido a la contaminacion observada en la actualidad, siendo esta una problematica ambiental en
constante ascenso, donde la salud, el desarrollo de las comunidades y los procesos ecologicos, se han visto
afectados. De hecho, el Lago de Tota ha sido catalogado como uno de los ecosistemas mas amenazados
del planeta por la red mundial de humedales. A pesar de la problematica ambiental que representa la
contaminacion del Lago, son muy pocos los estudios que indagan acerca del dafio genético generado por la
exposicion a los agentes toxicos presentes en esta cuenca. A este respecto un modelo biologico 6ptimo para
estudios de genotoxicidad lo constituye el pez cebra, dada su alta homologia genética con el humano, asi
como su capacidad de regeneracion, adaptacion y respuesta inmune ante altas concentraciones de compuestos
quimicos como los plaguicidas. Esta revision se enfoca en reportes recientes sobre la contaminacion del
Lago de Tota y en el uso de modelos bioldgicos para estudios de genotoxicidad.
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Abstract

Tota Lake is a water source of great importance at a regional and national level given its environmental and
economic value, the latter represented by agricultural, livestock and fish farming activities. These activities
have contributed to the contamination observed at present, being an environmental problem in constant
rise, where the health, the development of the communities and the ecological processes have been affected.
In fact, Lake Tota has been classified as one of the most threatened ecosystems on the planet by the global
network of wetlands. Despite the environmental problems posed by the contamination of the Lake, there
are very few studies that investigate the genetic damage generated by exposure to the toxic agents present
in this basin. In this regard, an optimal biological model for genotoxicity studies is the zebrafish, given
its high genetic homology with humans, as well as its capacity for regeneration, adaptation and immune

Estudiante de Biologia. Octavo semestre, Grupo de Investigacion en Ciencias Biomédicas-UPTC, Escuela de Ciencias Bioldgicas.
Universidad Pedagogica y Tecnologica de Colombia, Tunja, Colombia.

Estudiante de Biologia. Noveno semestre, Grupo de Investigacion en Ciencias Biomédicas-UPTC, Escuela de Ciencias Bioldgicas.
Universidad Pedagogica y Tecnologica de Colombia, Tunja, Colombia.

PhD. Programa de Licenciatura en Biologia y Educacion Ambiental, Facultad de Educacion, Universidad del Quindio, Colombia.
Estudiante. Programa de Licenciatura en Biologia y Educacion Ambiental, Facultad de Educacion, Universidad del Quindio, Colombia.
PhD. Escuela de Ciencias Biologicas, Universidad Pedagogica y Tecnologica de Colombia, Tunja, Colombia

Autor de correspondencia: sandra.rondon0l@uptc.edu.co

65



Diego F. Jaramillo-Garcia - Natalia Rodriguez-Sosa - Marleny Salazar-Salazar
Carlos A. Hurtado-Montafio - Milena Rondon-Lagos

response to high concentrations of chemical compounds such as pesticides. This review focuses on recent
reports on Tota Lake contamination and the use of biological models for genotoxicity studies.

Keywords: Biological model, Contamination, Cytotoxic damage, Genotoxic damage, Lake Tota, Zebra fish.

1. INTRODUCCION

El lago de Tota es catalogado como la cuenca
con mayor extension en el pais y la segunda
en Suramérica. Se encuentra ubicado en el
Departamento de Boyaca especificamente entre los
municipios de Aquitania, Tota y Cuitiva [1]. Esta
cuenca hidrogréfica se caracteriza por presentar
servicios ecosistémicos de gran trascendencia para
lapoblacion, entre ellos se destaca: el abastecimiento
de agua para el consumo, actividades productivas
e industriales y el aprovisionamiento de alimentos
[2]. Actualmente es posible evidenciar una serie
de problematicas ambientales que repercuten en
la funcionalidad del Lago y, en consecuencia, en
las poblaciones que alli habitan. Dentro de las
principales fuentes de contaminacion del Lago
se encuentran la escorrentia de agentes quimicos
(plaguicidas) empleados en los cultivos de la zona,
especialmente de cebolla larga (Allium fistulosum)
[1], eutrofizacion que produce el deterioro de la
calidad del aguay las constantes fumigaciones [3].

Eluso persistente de plaguicidas se constituye
como un grave problema de salud publica a nivel
mundial, debido a la morbilidad y mortalidad
que estos agentes pueden causar. Dado que los
plaguicidas son sustancias que se han empleado
para prevenir, destruir, repeler o mitigar plagas
tanto en la agricultura como en la lucha contra
vectores, su uso ha traido beneficios, pero también
ha generado riesgos para el hombre, los animales
y el ambiente [4]. Considerando lo anterior, las
actividades agroindustriales representan un grave
problema de intoxicacion con 8245 intoxicaciones
reportadas en el afio 2013, seguido por 9214 en
2014 y 8732 casos para el 2015 [5].

Sin embargo, a pesar de la problematica am-
biental que representa la contaminacion del Lago
de Tota, son muy pocos los estudios que reportan
los efectos nocivos en la salud tanto humana como
animal, por lo que resulta indispensable indagar
acerca del dafo celular y genético que se podria
generar por el consumo y exposicion a los agen-
tes toxicos y quimicos presentes en esta cuenca.
A este respecto, un modelo biolégico dptimo
para estudios de genotoxicidad y toxicidad lo
constituye el pez cebra, modelo que ha adquirido
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gran importancia en los ultimos afios dada su
alta homologia genética con el ser humano, asi
como su capacidad de regeneracion, adaptacion
y respuesta inmune ante altas concentraciones
de quimicos como Arsénico, Plomo y glifosato.
El objetivo de esta revision es evidenciar los
estudios realizados hasta la fecha alrededor de
la contaminacién del Lago de Tota, asi como
los modelos bioldgicos propuestos para estudiar
los efectos nocivos de tal contaminacion en las
poblaciones humanas y animales.

2. LAGO DE TOTA

El Lago de Tota esta ubicado al oriente del de-
partamento de Boyaca, en la cordillera oriental de
los Andes Colombianos. Las cuencas hidrograficas
que surten al lago se encuentran en jurisdiccion de
los municipios de Aquitania, Tota y Cuitiva [6].
La cuenca cuenta con una extension de 201 km?
y el Lago abarca 60 km? aproximadamente [7],
por lo tanto, Tota es catalogado como el segundo
lago mas grande de Latinoamérica después del
Titicaca [8]. El aporte del Lago de Tota resulta
bastante representativo y de gran importancia para
todos los niveles de organizacion biologica que
alli se encuentran [9], ademas de ser una fuente
de recursos importantes para la economia y el
desarrollo municipal, departamental y nacional,
los cuales estan representados por la actividad
agricola, pecuaria y piscicola alli desarrollada [10].

2.1 Actividad Agricola

Predomina el monocultivo de cebolla larga
(Allium fistulosum) con un area sembrada en el
municipio de Aquitania de 1210 hectareas (ha) y una
produccion de 60500 toneladas en el afio 2018 [11].
Mientras que en el municipio de Tota y Cuitiva, la
produccion de cebolla es de 3000 y 1350 toneladas
respectivamente (Figura 1) y se estima que existen
alrededor de 2200 cultivadores de este producto en la
zona [12]. Ademas de la cebolla, se realizan cultivos
de papa (Solanum phureja), haba (Vicia faba) y
arveja (Pisum sativumy), y su produccion se encuentra
distribuida en el anillo de municipios que rodea el
Lago incluyendo a Aquitania, Tota y Cuitiva, con
una produccion de 200, 9000 y 70 toneladas de papa
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respectivamente. En lo que respecta a la produccion con 5 toneladas. En cuanto a la produccion de arveja,
de haba, la mayor produccioén se encuentra en el Tota produce 187 toneladas, Aquitania 28 toneladas
municipio de Tota con 115 toneladas, seguido de y Cuitiva 14 toneladas [11] (Figura 1).

Aquitania con 13 toneladas y finalmente, Cuitiva

Produccién agricola en el anillo de munciplos del lago de Tota
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Figura 1. Produccion agricola del anillo de municipios del Lago de Tota. La actividad agricola
desarrollada en Aquitania, Tota y Cuitiva esta distribuida en especies vegetales que corresponden
a Allium fistulosum, Solanum phureja, Vicia faba y Pisum sativum. Se evidencia predominio
del cultivo de cebolla larga en el Municipio de Aquitania, seguido de Cuitiva, mientras que en
el Municipio de Tota prevalece la produccion de papa criolla. Los datos de produccion de dichos
cultivos corresponden a la Evaluacion Agropecuaria Municipal realizada en el afio 2018 [11].

2.2 Actividad Pecuaria 12000 bovinos, 225 caprinos y 2300 ovinos,

mientras que en Cuitiva, la poblacion se distribuye

En las partes altas del lago se evidencian en 2050, 150 y 1100 individuos respectivamente.

actividades ganaderas, y segun el censo pecuario Tota por su parte, cuenta con 5780 bovinos, 250
nacional, el municipio de Aquitania cuenta con caprinos y 4800 ovinos [13] (Figura 2).

Nimero de individuos para actividad Pacuaria en el anllo de municipios del Lago de Tota
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Figura 2. Nimero de individuos para actividad pecuaria en el anillo de municipios
del Lago de Tota. La presencia de poblaciones de bovinos, caprinos y ovinos se encuentra
principalmente distribuida en los municipios de Aquitania, Cuitiva y Tota, siendo la poblacién
de bovinos y ovinos considerablemente alta especialmente para los municipios de Aquitania
y Tota. Los datos corresponden al Censo Pecuario Nacional realizado en el afio 2017 [13].
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2.3 Actividad Piscicola

Esta actividad se desarrolla en el municipio de
Aquitania con cercania al lago, alli se observan
jaulas flotantes para el cultivo de trucha arco iris
(Oncorhynchus mykiss) y se estima que para el afio
2018 se obtuvieron alrededor de 6000 individuos
en etapa alevina [14], en la cual ya no se necesita
el saco vitelino para su alimentacion y, por tanto,
es considerada una fase en la que los peces pueden
ser comercializados y alimentados por medios
artificiales [15].

3. CONTAMINACION DEL LAGO
DE TOTA

A pesar de los beneficios econémicos asociados
a las practicas agricolas desarrolladas alrededor
del lago de Tota, estas se han constituido en una
problematica ambiental en constante ascenso en
los Gltimos anos, donde la salud, el desarrollo de
las comunidades y los procesos ecologicos, se han
visto afectados. Las principales causas asociadas
a esta problematica ambiental incluyen tanto las

inadecuadas practicas agricolas como la ausencia
de informacioén alrededor del manejo de agentes
genotoxicos como lo son los plaguicidas. Las
fuentes de contaminacion son muy variadas y éstas
derivan de la utilizacion de agentes quimicos en
los cultivos, pérdida de fauna y flora debido a la
expansion de terrenos agricolas, uso inadecuado
de las fuentes hidricas, entre otros, causando la
pérdida de alrededor de 100 ha de su banco de agua
[16]. Lo anterior conllevo a que el lago de Tota
haya sido catalogado como uno de los ecosistemas
mas amenazados del planeta por la Red Mundial
de Humedales [17], debido no s6lo a las causas
anteriormente mencionadas, sino a la disminucion
de la transparencia en la columna de agua en los
ultimos quince afios [18]. La contaminacion del
recurso hidrico se debe principalmente al uso
de pesticidas y fertilizantes para los diferentes
cultivos agricolas que se desarrollan y que llegan
por escorrentia al lago (Figura 3A), vertimiento de
agua residuales de los municipios cercanos (Figura
3B), desechos de actividad pecuaria (Figura 3C)
asi como a la actividad piscicola empleando trucha
arcoiris (Figura 3D) [8].

Figura 3. Principales causas de contaminacion del Lago de Tota. A) Uso de agentes
toxicos para cultivos agricolas, especialmente Allium fistulosum. B) Vertimiento de aguas
residuales de origen doméstico e industrial provenientes de los municipios de Tota, Cuitiva 'y
Aquitania. C) Actividad pecuaria en cercania al lago. D) Desechos de actividad piscicola.

3.1 Uso de agentes toxicos para los cultivos
agricolas

Esta actividad se desarrolla principalmente en
los suelos en donde se encuentran los cultivos de
cebolla, donde anualmente se aplican alrededor de
430 toneladas de plaguicidas sin ningun control
en la dosificacion y en la frecuencia de aplicacion
[19]. Segun el estudio reportado por Pérez y cola-
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boradores (2016) [20] una practica comun entre los
agricultores es mezclar tres 0 mas agroquimicos
en una sola aplicacion, de tal manera que puede
contener al mismo tiempo fungicidas, fertilizantes,
bioestimulantes y adyuvantes. Entre los fungicidas
mas usados se encuentran antracol, ridomil y foli-
cur, catalogados con un nivel de toxicidad I'V segun
la agencia de Proteccion Ambiental de los Estados
Unidos (EPA, por su sigla en inglés). Dentro de los
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insecticidas mas comunes esta Malation, Furadan
y Roundup cuyo ingrediente activo es el glifosfato
el cual es empleado como herbicida. De acuerdo
con lo anterior, existe un riesgo latente relaciona-
do con que el conjunto de estas sustancias pueda
caer por escorrentia al lago y, por tanto, conducir
a la mineralizacion, turbiedad y eutrofizacion de
este [1], asi como a la afectacion en la salud de las
poblaciones expuestas, considerando la asociacion
de tales agentes con genotoxicidad. De manera
preocupante, se reporta que alrededor del 74% de
los agricultores nunca han recibido alguna capa-
citacion sobre uso y practicas adecuadas de este
tipo de sustancias [20], lo que los hace atin mas
susceptibles al desarrollo de enfermedades por
exposicion ocupacional a plaguicidas.

Finalmente, resulta importante mencionar
que el uso anual mundial de pesticidas fue de
2°700.000 toneladas para el afio 2012 con un gasto
aproximado de 56 mil millones de dolares [21],
sugiriendo un posible aumento de estas cifras en
el futuro debido al incremento de la poblacion
humana, y, por tanto, la seguridad alimentaria.

3.2 Uso de fertilizantes

La fertilizacion de los cultivos de la zona se
realiza principalmente con abonos organicos como la
gallinaza, cuya composicion se basa en heces, orina,
porcion no digerible de alimentos, microorganismos
de la biota intestinal, plumas y huevos rotos de
las gallinas [22], por lo que la gallinaza contiene
grandes cantidades de fosforo, nitrégeno, azufre
y muchas veces, residuos de antibiéticos. Cuando
este fertilizante se aplica en exceso, es posible que
las fuentes hidricas cercanas se contaminen por
escorrentias superficiales debido a la carga inorganica
y al aumento de organismos patogenos que contiene,
adicionalmente, las aguas subterraneas pueden
verse afectadas por nitratos al no ser asimilados por
el cultivo. El aire también resulta afectado, pues se
emiten olores cuando la gallinaza se humedece y
se constituye en un ambiente propicio para que las
moscas pongan sus huevos y larvas [23].

3.3 Vertimiento de aguas residuales

De acuerdo con el plan de ordenamiento terri-
torial departamental de Boyaca [24], el tratamiento
de aguas residuales representa uno de los proble-
mas ambientales mas criticos del departamento de
Boyac4, pues ocasionan contaminacioén de aguas
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superficiales y subterraneas generando modifica-
ciones fisicoquimicas y microbioldgicas, afectan-
do entre otros la salud humana. Por otro lado, la
Gobernacion de Boyaca [25] reportd en el 2012
el inadecuado tratamiento en la planta de aguas
residuales provenientes de Aquitania por incon-
venientes econémicos que impiden la operacion y
mantenimiento de ésta. Ademas, en el lago es po-
sible encontrar bacterias coliformes como E. Coli
[26], solidos suspendidos, compuestos organicos
biodegradables y refractarios, asi como también
solidos inorganicos disueltos, los cuales pueden
causar enfermedades, eutrofizacion, y problemas
relacionados con toxicidad y carcinogénesis [27].

3.4 Desechos actividad piscicola

Esta actividad empez6 a desarrollarse alrededor
del afio 1939 empleando trucha arcoiris, catalogada
como una de las 100 especies exoticas invasoras
mas dafinas del mundo. Su introduccion al lago
de Tota generd dafios a especies nativas, ademas
de representar un efecto negativo en la calidad del
agua. Expertos afirman que el método actual de
cultivo no es viable, pues conduce a un deterioro
de la calidad de agua para uso y consumo, pues los
restos de alimento junto con las heces producidas
por esta especie generan acumulacion de Fosforo
y concentraciones de amonio, asi mismo, con el fin
de combatir enfermedades, se producen grandes
cantidades de quimicos y antibidticos generando
el desarrollo de bacterias resistentes [28].

3.5 Actividad pecuaria

El deterioro y transformaciéon del paisaje
debido a este tipo de practicas es muy frecuente,
el sobrepastoreo conduce a la erosion de suelos
y agotamiento de nutrientes, se drenan los
humedales y se contaminan cursos de agua [29].
Ademas, las heces fecales de los animales generan
un aumento en la produccion de CO,, metano y
amoniaco alterando el ciclo del agua.

4. ESTUDIOS DE TOXICIDAD Y
GENOTOXICIDAD EN COLOMBIA
ASOCIADOS A CUERPOS DE AGUAS
CONTAMINADAS

A nivel nacional se han llevado a cabo estudios
de genotoxicidad para evaluar las condiciones del
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recurso hidrico, debido a la incertidumbre generada
principalmente alrededor de la calidad de agua
para consumo humano, pues en muchas ocasiones
las fuentes que abastecen a los acueductos vienen
cargadas con pesticidas, desechos industriales,
aguas negras y subproductos de la cloracion
[30]. Dicha carga contaminante afecta también
de manera directa la fauna y flora propias de
cada fuente hidrogréafica. La acumulacion y
presencia de pesticidas en matrices ambientales
y sus efectos también ha sido abordada en varios

estudios, usando principalmente el ensayo cometa
(EC) y el ensayo de micronucleos (MN) (Tabla
1). Estos ensayos (EC, MN) son aplicables a
cualquier poblacion de células eucariotas y se
perfilan como los marcadores de dafio genético
predilectos para la evaluacion de citotoxicidad en
aguas contaminadas a nivel nacional. Lo anterior
debido a su alta sensibilidad para detectar bajos
niveles de dafio al ADN, rapidez en el conteo de
las preparaciones, pequefio tamafio de muestra
requerido y flexibilidad [31].

Tabla 1. Estudios de toxicidad y genotoxicidad en Colombia relacionados

con aguas contaminadas.

Recurso hidrico

Agente evaluado . Ensayo Resultados obtenidos Referencias
estudiado
Efecto dependiente de dosis y
Laboratorio, tiempo de exposicion; la especie
. . . Ensayo de . . . .
Cloruro de mercurio bajo condiciones . | nativa (bocachico) fue mas sensi- [32]
Microntcleos (MNs) . o
controladas ble que la foranea (tilapia) a este
agente genotoxico.
El agua presentd niveles nocivos
de cromo, manganeso, plomo y
. Espectrofotometria  hierro, relacionados con las con-
Cadmio, plomo, cobre, , . . .
hi . . Cuenca alta del rio  de absorcion atdmica, centraciones de estos metales
1erro, zinc, magnesio, . . . . [33]
Bogota histologia de piel,  encontradas en la musculatura y
manganeso y cromo , . . s
musculo y branquias branquias del capitan de la sabana,
dichas concentraciones superaron
los limites permitidos por la EPA.
Pesticidas detectados en muestras
de agua: a-BCH, B-BCH, y-BCH,
Plaguicidas Ciénaga grande ftlel Cromatografia de aldrin y.h.eptacloro epoxido. todos
valle bajo del rio los pesticidas detectados en todas [34]
organoclorados b gases .
Sinu. las estaciones de muestreo se en-
cuentran sobre el limite permitido
por la ley colombiana
Se observo genotoxicidad a 37 °C,
pero no a 4 °C, este efecto es de-
L Aguas marinas de pendiente de la concentracion del
Extracto orgénico de . Ensayo cometa sobre o
orilla y mar adentro . . extracto, del sitio de muestreo y de [35]
agua de mar ~ linfocitos humanos . -
de Coveiias, Sucre la interaccion de estos dos factores.
La muestra orgdnica con menor ge-
notoxicidad fue la de mar adentro.
L 1
Muestras de aguas a muestra de agua de la quebrada
.. . . el Hato present6d el mayor efecto
Plaguicidas extracto con y sin tratamiento s
P . . Ensayo cometa genotoxico, la muestra de agua de [36]
organico de la Universidad de . X
S la planta de tratamiento presentd
Antioquia - .
una alta genotoxicidad relativa.
En las especies evaluadas se detec-
taron a-clordano, endrin y aldrin.
.. . Cromatografia de .
Plaguicidas Ciénaga Grande del . Las concentraciones encontradas
. e gases sobre tejido L . [37]
organoclorados Bajo Sinu. en las especies icticas de estudio

muscular

no representaron toxicidad letal
inmediata.
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Las concentraciones medias de Hg
en sangre de habitantes de Bocas

Ensayo de . . -
L . . , P 1
Mercurio, zinc, cobre,  Cuenca del rio San  Microntcleos (MNs), del Urs:, uertg'Cordollaa}y mina e
lomo y cadmio Jorge espectrometria de A.af:ran excedieron el limite per- [38]
P absorcién atomica misible (<5.8ug/L; EPA). Dafio en
el ADN en sangre de habitantes de
la mina.
Plaguicidas Presencia de plaguicidas orga-
organofosforados, . , Cromatografia de  noclorados/ organofosforados en
Ribera del rio . . o
organoclorados, . gases, test Michel el rio y en el tejido de los peces. [39]
Bogota (Suesca) . o
carbamatos, (plaguicidas) Organoclorados y etilentiourea en
ditiocarbamatos muestras bioldgicas humanas.
Indices de mutagenicidad positivos
>
Espectrofotometria (IM>2,0) para muestras colectadas
. -, . en temporada lluviosa en tres de
Aguas del rio Cauca de absorcién atomica, .
Metales pesados . los cinco puntos evaluados. Estos [40]

en Cali test Ames para o

. sitios presentaron a su vez las ma-
mutagenicidad .

yores concentraciones totales de

metales pesados en sus extractos.
Genotoxicidad representada por
la presencia de eritrocitos micro-
Cuenca del rio Ensavo de nucleados y la formacién de los
L Magdalena en el ~nsay cometas. Efectos negativos sobre

Plomo, cadmio, niquel Microntcleos, L o [31]
departamento de los recursos icticos, atribuidos a
. Ensayo cometa .

Tolima una alta descarga de contaminantes
considerados potenciales agentes
mutagénicos.

Incremento significativo de la ge-
notoxicidad en los tres sitios ana-
.. Planta potabilizadora lizados, lo que evidenci6 la pre-
Pesticidas, productos de . .
cloracién de agua, Pamplona, Ensayo cometa sencia de compuestos genotoxicos [30]
Santander que constituyen un riesgo para la
poblacion expuesta o consumidora
de estas aguas.
Las aguas de desecho de la cur-
Cromo, plomo, . tiembre indujeron dafio al ADN
Aguas residuales . .
sulfuros, cromatos de . Ensayo cometa, test en linfocitos humanos. Estas aguas
. . de la curtiembre - [41]
zinc y calcio en aguas Tasaicro. Clcuta Ames también aumentaron la tasa de mu-
residuales Jero, tagenicidad en la cepa TA98 de
Salmonella typhimurium.
Las aguas de desecho de la cur-
. Espectroscopia de  tiembre indujeron incremento en la
. Aguas residuales de . .
Cromo, plomo, cadmio, . absorcion atomica, mutagenicidad en las cepas TA98
la curtiembre San [42]

hierro, zinc y cobre . ,
’ y Faustino, Cucuta

test Ames, ensayo
cometa

y TA100 de Salmonella typhimu-
rium; asi como dano al ADN en
linfocitos humanos.

5. TOXICIDAD EN EL LAGO DE TOTA

La agricultura, puntualmente el monocultivo de
cebolla es sin duda la actividad que mayor grado
de transformacion genera sobre este ecosistema, ya
que como se indicod anteriormente, son multiples
los efectos que se presentan como consecuencia del
uso y manejo inadecuado de material organico, de
productos quimicos de uso agricola (plaguicidas)
y de las aguas de riego y escorrentia utilizados
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para esta labor productiva. Estos tres elementos,
sumados a la densidad e intensidad de cultivo son la
base de las tensiones ambientales en la cuenca [43].
Dichos efectos han sido evaluados principalmente
mediante caracterizaciones fisicoquimicas de agua
y sedimentos, estudios de toxicidad en algunos ver-
tebrados e invertebrados presentes en el cuerpo de
agua, y la caracterizacion de los plaguicidas usados
en la cuenca. Sin embargo, los estudios de genotoxi-
cidad realizados en el lago son escasos o nulos, por
lo que, a la fecha, la frecuencia y tipo de dafio celular
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y genético generado por la exposicion a las aguas
contaminadas del lago de Tota son desconocidos.

Dentro de los estudios realizados para eva-
luar los efectos de plaguicidas en esta cuenca,
se encuentra el estudio publicado recientemente
por Barrera y colaboradores (2019) [44], quienes
mediante la aplicacion de ensayos de toxicidad
aguda en Daphnia magna e Hydra attenuata,
evidenciaron letalidad negativa o no mayor al 6%
en estas especies. Sin embargo, a pesar de obser-
var baja toxicidad en la cuenca, fue identificada
gran cantidad de plaguicidas en los sedimentos
incluyendo dicloro difenil tricloroetano (DDT),
aldrin, dieldrin, ditiocarbamatos (maneb, manco-
zeb, metiram, propineb, thiram y ziram) y cloro-
talonilo. Considerando la ausencia de toxicidad
determinada por el estudio, los autores sugieren
explorar las afectaciones a largo plazo en comu-
nidades hidrobiologicas nativas e iniciar ensayos
de toxicidad cronica con cladoceros, monitoreo in
situ con microalgas, pruebas de bioacumulacion
y/o biomarcadores con O. mykiss (trucha arcoiris),
macroinvertebrados y perifiton.

Estudios adicionales encontraron trazas de los
plaguicidas clorotalonilo, myclobutanil y profenofos,
pero no de malation en muestras de cebolla junca
cultivada en la vereda Quebradas, municipio de
Aquitania [45]. De acuerdo con los autores, la
ausencia de malation en las muestras de cebolla pudo
deberse a diversos factores como alta volatilizacion
o baja persistencia del producto en plantas y suelo,
asi como a la rapida metabolizacion de este en la
fauna en general. A pesar de no encontrar malation
en los analisis quimicos de las muestras, efectos
caracteristicos por este producto en la salud de los
agricultores encuestados fueron observados, como
intoxicaciones, alteraciones dérmicas o cefaleas.
El malation es aplicado en los cultivos de cebolla
en la cuenca del lago con alta frecuencia [46]. Lo
anterior podria indicar que este plaguicida causa
efectos negativos a largo plazo por exposicion a bajas
concentraciones, en una dosis simple y/o multiple y
en forma repetida en el tiempo [45].

De resaltar que Mojica y Guerrero (2013) [47], a
pesar de la existencia de un plan de ordenamiento
territorial con abundante informacion de la
region referente a la calidad fisicoquimica y
microbiologica de las principales corrientes de
agua, evidenciaron escasa informacion disponible
sobre la evaluacion de residuos de plaguicidas en
matrices ambientales para esta cuenca. En este
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estudio la presencia de los plaguicidas malation,
difenoconazol, tebuconazol y clorotalonilo, fue
identificada en concentraciones por debajo del
limite de cuantificacion en aguas superficiales
de la cuenca del lago de Tota. Movilidad del
tebuconazol y difenoconazol por escorrentia
hacia el lago de Tota, asi como la presencia en
sedimentos de malation y clorotalonilo fueron
también identificados en otros estudios [48].

Estudios recientes realizaron la caracterizacion
de los agroquimicos y practicas agricolas de
uso frecuente entre agricultores con parcelas de
escorrentia hacia el lago, encontrando el uso de
183 agroquimicos principalmente para el cultivo
de cebolla larga, que comprenden 77 fungicidas,
21 insecticidas, 10 herbicidas, 56 fertilizantes
foliares, 5 fertilizantes quimicos, 5 hormonas y 9
adyuvantes, ademas del uso frecuente de cocteles
de agroquimicos [20]. Estos hallazgos evidencian
la existencia de un alto riesgo de contaminacion
del suelo y el agua en el area de influencia de la
cuenca, factores que simultdneamente pueden
aumentar el riesgo para la salud de los agricultores
y consumidores de agua y cebolla verde producida
en la region. Por lo anterior se hace necesaria la
realizacion de un monitoreo continuo de la calidad
del agua y de los posibles contaminantes como
herramienta para evaluar el impacto real de cada
uno de los riesgos potenciales identificados.

Hallazgos similares fueron reportados por L. Ro-
jas y colaboradores (2015) [49], quienes evidenciaron
el uso intensivo de pesticidas como propineb, profe-
nofos, deltametrina y carbofurano en la cuenca del
lago de Tota, asi como la alta solubilidad y movilidad
de oxadixyl (fungicida empleado con frecuencia en
actividades agricolas alrededor del cuerpo de agua)
en suelos de cultivo de cebolla. La solubilidad y
movilidad de este fungicida podrian conducir a la
contaminacion de aguas subterraneas y del agua
utilizada para consumo humano en la region [50].

De resaltar que el principio activo de los pla-
guicidas caracterizados e identificados con mayor
frecuencia en los diferentes componentes ecologicos
y biologicos de la cuenca del lago de Tota son nu-
merosos y variados (Tabla 2). Aldrin y dieldrin no
tienen informacion disponible del nivel de toxicidad
debido a que son insecticidas que estan descontinua-
dos y son de uso prohibido por parte de la EPA, lo
que da un indicio del estado de la regulacion del uso
de plaguicidas en Colombia y Boyac4, asi como de
la persistencia de estos compuestos en el ambiente.
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Tabla 2. Plaguicidas identificados en diferentes estudios sobre la cuenca del Lago de Tota.
Niveles de toxicidad seglin la agencia de proteccion ambiental (EPA): I, altamente toxico; 11,
moderadamente toxico; I11, ligeramente toxico y IV sin riesgo de toxicidad aguda [51].

Principio activo Grupo o tipo Uso - funcién  Nivel de toxicidad (EPA)  Referencias
DDT y congéneres Organoclorados Insecticida 111
Aldrin Organoclorado Insecticida No disponible
Dieldrin Organoclorado Insecticida No disponible o
Ditiocarbamatos Ditiocarbamatos Fungicida lalV
Clorotalonilo Benzonitrilo, clorado Fungicida 1
Myclobutanil Triazol Fungicida No disponible [45]
Profenofos Organofosforado, Clorado Insecticida 1I
Malation Organofosforado Insecticida 1
Difenoconazol Conazol, clorado Fungicida 11 [47]
Tebuconazol Azol, clorado Fungicida v
Propineb Ditiocarbamato Fungicida v
Mancozeb Ditiocarbamato Fungicida 1
Dimetomorf Morfolina, organoclorado Fungicida I 20
Glifosato Organofosforado Herbicida 1
Deltametrina Organofosforado, clorado Insecticida 11
Carbofurano Carbamato Insecticida I o
Oxadixyl Anilida, oxazalidina Fungicida 1 [50]

5. PEZ CEBRA (Danio rerio)

5.1 Caracteristicas generales

El pez cebra es originario del sur asiatico y
presenta una amplia distribucion. Se trata de
un teledsteo actinopterigio (Actinopterygii)
perteneciente a la familia cyprinidae que proviene
del linaje de peces con aletas radiadas, uno de los
dos grupos principales de vertebrados 6seos [52]
pues comprende mas de 3600 especies.

La organizacion del cuerpo del pez cebra
es similar al morfotipo general osteictio y la
disposicion general del sistema nervioso o de los
organos de los sentidos es aquel compartido por
la mayoria de los gnatostomos [53]. Este individuo
se caracteriza por presentar un tamafio reducido,
una tonalidad particular representada por tres tipos
de células: melandforos, xantéfitos e iridoforos,

ademas de contar con una linea lateral incompleta
que llega hasta la base de la aleta pélvica. Estos
peces cuentan con dimorfismo sexual pues los
machos tienden a ser mas pequefios que las
hembras, con aletas anales mas grandes, mientras
que, las hembras presentan vientre convexo y
abultado [54].

5.2 Pez cebra como modelo biolégico

El pez cebra es un organismo importante
como modelo para el estudio de los vertebrados
en una gran variedad de disciplinas biologicas,
debido a que presenta una serie de ventajas como
el desarrollo externo y la transparencia del embrion
que permiten estudios de su desarrollo temprano.
Adicionalmente, su alta fecundidad y répida
generacion facilitan los analisis genéticos y pueden
ser facilmente mantenidos en acuarios. Por ello,
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el pez cebra ha adquirido gran importancia en los
ultimos afios, ya que ha resultado ser un excelente
modelo en el estudio de diversas patologias y
enfermedades humanas, entre las que se encuentra
el cancer [55, 56], en quimica toxicologica, en
estudios de neurobiologia (neuroanatémicos y
neuroquimicos) [53] y en la evaluacion de los
efectos de las exposiciones ambientales a diversos
compuestos [57].

El pez cebra y el ser humano comparten
gran parte del genoma (aproximadamente el
70%) incluyendo 82% de genes asociados a
enfermedades como el cancer, Alzheimer,
Parkinson y cardiopatias [58] (Figura 4A). A este
respecto, se han realizado descripciones detalladas
de la anatomia del embrion y la larva del pez cebra,
y se han desarrollado metodologias robustas que
permiten la experimentacion. Dentro de tales
metodologias, la mutagénesis a gran escala ha sido
estudiada en este modelo biologico para indagar

acerca de las alteraciones cromosdmicas numéricas
(aneuploidia) y estructurales, la funcion de genes y
la heterogeneidad caracteristica de enfermedades
como el cancer (Figura 4B).

Este organismo, ademéas de poseer genes
similares a los humanos, también se destaca por
compartir un alto nivel de homologia fisiologica,
en donde se incluye el cerebro, el tracto digestivo,
la musculatura y el sistema inmune innato (Figura
4C), por lo que se calcula de forma aproximada
que se pueden reproducir en pez cebra ocho de
cada diez enfermedades humanas [59], incluyendo
la induccion de tumores en una amplia variedad
de 6rganos como el higado, el pancreas, el canal
intestinal, la piel, los musculos, la vasculatura
y los testiculos [60]. Adicionalmente es posible
inducir diferentes mutaciones genéticas o activar
vias de sefializacion mediante el uso de productos
quimicos.
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Figura 4. Caracteristicas del pez cebra como modelo biolégico. El pez cebra se constituye como un
excelente modelo bioldgico para estudios de toxicidad y genotoxicidad considerando que A) Comparte con
el ser humano aproximadamente el 70% del genoma. B) Capacidad de imitar el carcinoma humano, ya que

exhibe aneuploidia masiva y heterogeneidad en el mismo tumor. C) Comparte un alto nivel de homologia
fisioldgica, en donde se incluye el cerebro, el tracto digestivo, la musculatura, y el sistema inmune innato.

La incorporacion del pez cebra al listado
de animales empleados en los procedimientos
experimentales ha supuesto la consolidacion de
este modelo animal. Su uso se ha incrementado
debido a sus ventajosas caracteristicas, permitiendo
enfocar numerosas areas de estudio desde nuevas
perspectivas [61]. En diversos estudios de toxicidad
se ha determinado la capacidad que presenta el pez
cebra en su regeneracion, adaptacion y respuesta
inmune ante altas concentraciones de quimicos
como arsénico, plomo y glifosato [62].

Por ultimo, resulta importante destacar la
importancia del uso del pez cebra en las formas
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embrionarias como una alternativa para estudios
toxicolégicos, microbioldgicos, etnobotanicos y
neurolégicos, entre otros. Lo anterior debido a
la reduccion de costos y de residuos, reduccion
de dolor y angustia en los animales, asi como la
factibilidad al predecir efectos a corto plazo en
cada estudio [63]. Adicionalmente, su estudio
representa un gran valor para la salud y pre-
vencion, pues la exposicion humana a quimicos
ambientales se encuentra asociada a toxicidad
aguda y consecuencias a largo plazo, que inclu-
yen anormalidades congénitas, cronicas, cancer
e incluso, muerte [57].
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5.3 Pez cebra en estudios de Toxicidad
y Genotoxicidad

Durante décadas el pez cebra se ha empleado para
pruebas de toxicidad ambiental y calidad del agua,
siendo la primera especie de pez en la cual se desa-
rrollaron experimentos asociados a carcinogénesis.
Embriones de pez cebra expuestos a carcindgenos
exhiben una amplia variedad de neoplasias que se
derivan principalmente de tejidos epiteliales, mesen-
quimaticos y neurales, donde el higado representa el
principal 6rgano afectado por exposicion a este tipo
de agentes en cualquier etapa de desarrollo [64].

Muchos de estos agentes toxicos se introducen
en el medio ambiente, especialmente por medio
del vertimiento de aguas residuales en fuentes
hidricas y amedida que pasan los afios, la presencia
de estos agentes tiende a ser mayor. De acuerdo
con lo anterior, la contaminacion de ecosistemas
acuaticos y su efecto en las poblaciones que alli
se alojan, han sido reconocidas como una de las
principales emergencias ambientales actuales [65].

Considerando lo anterior, el pez cebra se
constituye en un excelente modelo bioldgico y en
un prototipo ideal para la evaluacion de los efectos
genotoxicos por exposicion ocupacional o ambiental
a sustancias quimicas [65], debido a su sensibilidad
a los contaminantes, sensibilidad evidenciada por
el dafio al material genético (rupturas, mutaciones
como inserciones y deleciones). A lo anterior se
suma que en la actualidad existen pocos modelos
animales en los cuales sea posible conocer los
efectos de la exposicion a sustancias toxicas [57].
De hecho, son varios los estudios que muestran
la utilidad del pez cebra en estudios bioldgicos.
Por ejemplo, M. Tye y colaboradores (2019) [66],
demostraron que las toxinas en solucion pueden
transportarse facilmente en peces a través de las
membranas permeables como epitelios branquiales,

mucosas nasales y orales, observando mejores
resultados en los embriones de pez cebra, debido
a que estos absorben de manera mas sencilla
dichas toxinas por la permeabilidad que posee
tanto su corion como sus membranas vitelinas.
Adicionalmente, los compuestos nocivos también
pueden ingresar al pez mediante el consumo de
alimentos que se encuentran contaminados con
agentes toxicos los cuales son absorbidos por su
intestino delgado. Mas aun, ha sido que el pez
cebra exhibe transferencia materna de compuestos
toxicos a los ovocitos los cuales conducen a una
alteracion en la expresion génica [66], lo que lo hace
alin més atractivo para estudios de genotoxicidad.

Por ejemplo, la utilidad de pez cebra en la
evaluacion de la citotoxicidad y genotoxicidad
del insecticida carbaryl ha sido recientemente
demostrada por M. Pandey y colaboradores (2015)
[67]. En este estudio se demostrd que la exposicion
a este insecticida induce citotoxicidad moderada
en las células de las branquias del pez cebra, asi
como alteraciones en el desarrollo temprano del
embrion [67]. Efectos genotdxicos fueron también
reportados en el pez cebra por exposicion al Cad-
mio, siendo observadas altas concentraciones de
este metal en las branquias, el higado, el misculo
esquelético y en el cerebro después de 21 dias de
exposicion [68]. Los anteriores hallazgos son muy
importantes teniendo en cuenta que este es uno
de los metales pesados presentes en el lago de
Tota [25]. Este metal presenta un efecto negativo
a nivel celular ya que ademas de activar algunos
protooncogenes e inhibir el sistema de reparacion
del material genético, también inhibe enzimas in-
volucradas en la respuesta al estrés oxidativo [68].

De la misma manera, el pez cebra ha sido usado
ampliamente como modelo para evaluar el dafio
genético y cromosomico generado por exposicion
a plaguicidas (Tabla 3).

Tabla 3. Estudios a nivel internacional de toxicidad
y genotoxicidad en pez cebra.

Agente evaluado I::tg:;idoe Ensayo usado Resultados observados Referencias
. , 1. Ensayo cometa. 2. o, .. . . . .
Carbamazepina, Rio Volturno. Ensavo de difusion Pérdida significativa de la integridad [65]
Diclofenaco Italia 4 . del ADN.

RAPD-PCR
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1. Absorcion de rojo

Laboratorio, neutro (NRU)
. condiciones ) Citotoxicidad moderada y muerte de
Carbarilo 2. Ensayo cometa. , . . [67]
controladas, . ., células branquiales por necrosis.
China 3. Liberacion de lactato
deshidrogenasa (LDH)
Laboratorio, Tasas elevadas de mortalidad en pez
. ici 1 289 9
Cadmio condiciones RAPD-PCR ce'brz? que alcanzaron 28% y 56% .de [68]
controladas, pérdida de peces en las concentracio-
Francia nes usadas.
P AEH . , . .
L 070 U .~ Ensayode Microntcleos Mayorinduccion de MNs en el control
Arsénico P.V Zimapén, (MNs) ositivo que en el control negativo [69]
Meéxico P d & '
Laboratori . .
AbOTalonio, .. La mortalidad no fue superior al 50%
. condiciones  Pruebas de toxicidad . . .
Nitrato de plomo en ninguna de las concentraciones uti- [70]
controladas,  aguda .
. lizadas.
Colombia
Laboratori .
aboratorio, 1. Pruebas de toxicidad .
. condiciones Efectos toxicos en el pez cebra en eta-
Glifosato aguda. . [71]
controladas, pas tempranas de la vida.
. 2. Ensayo cometa
Brasil
Laboratorio, Disminucion de supervivencia de los
lorpirif . N . | . -
. C orpirifos, condiciones Prucbas toxicidad aguda organismos eva uados, asi como dis [72]
diclorvos, diazinon controladas, minucion en la frecuencia cardiaca y
Estados Unidos la actividad larval.
1. Pruebas de toxicidad . ..
Rio Jialu, en  aguda Aguas residuales municipales cau-
Aguas residuales . ’ saron citotoxicidad y dafo oxidativo [73]
China 2. ELISA. significativo en el ADN del pez cebra
3. Citometria de flujo & p
Anormalidades en etapas del desarro-
llo, reduccidn en la tasa de eclosion y
. Rio Yangtze en la frecuencia cardiaca de los em-
t . > E t . .. 4
Sedimentos China nsayo cometa briones de pez cebra. Genotoxicidad (741
significativa en las muestras en rela-
cion con los controles.
Dailo significativo en ADN de todos
Laboratorio, los peces .tfatados con plaguicidas en
condiciones 1. Ensayo cometa. comparacion con el control. Aumen-
Monocrotofos 2. Ensayo Microntcleos  to en el porcentaje de cola de ADN [75]
controladas, . .
India (MNs) y en la frecuencia de MNs a medida
que aumentaba la concentracion del
compuesto.
Laboratorio,
Carbendazim, condiciones .. L. ..
.. . Pruebas toxicidad aguda ~ Maxima toxicidad [76]
dinitrotolueno, indol controladas,
Alemania
Disminucion en el recuento de eritroci-
tos, linfocitos, asi como en la concen-
Rio Ocoa 1. Ensayo de tracion de hemoglobina y porcentaje
Aguas residuales Colombiai Microntcleos (MNs) de hematocritos. Aumento de los re- [77]

2. Histopatologia

cuentos de trombocitos y neutrofilos.
Aumento de la frecuencia de MNs en
las especies icticas evaluadas.
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Magnesio, sodio, Lago Tbalur,

Efectos nocivos sobre el pez cebra

cloruros, sulfatos, . Analisis fisicoquimicos debido a las aguas contaminadas del [78]
. Bangalore, India
E. coli lago.
. L. Letalidad y teratogenicidad altas.
Sustancias quimicas/ , . .
efectos teratogénicos Rio Atoyac, Prueba de Riesgo potencial a lo largo de la cuen- [79]
México embriotoxicidad de peces  ca del rio por la influencia de la acti-

en agua contaminada

vidad agricola.

Relacionado con lo anterior, O. Béez y colabo-
radores (2004) [69], observaron alta frecuencia de
micronucleos (MN) en las células de las branquias
del pez cebra cultivada en agua con Arsénico (Fi-
gura 5). Estos resultados llevaron a los autores a
concluir que la exposicion prolongada a Arsénico
provoca dafios cromosomicos en el pez cebra (Fi-
gura 5A). El pez cebra ha sido también usado como

modelo para evaluar el efecto de dosis subletales de
Nitrato de Plomo (Pb (NO,),) [70]. Los resultados
de este estudio mostraron que el Nitrato de Plomo
es un agente teratogénico que incide altamente
en las malformaciones del pez cebra incluyendo
cifosis, lordosis, escoliosis, espina bifida, edema
pericardico, hemorragia cefalica, hipertrofia de
aletas caudales y vitelo adicional (Figura 5B).

Pb(NO;)

&

~ e | .. J

Genotoxicidad

..\

Edema pericirdico

Figura 5. Genotoxicidad y teratogénesis inducida en el pez cebra por exposicion a
agentes quimicos. A) Induccion de micronucleos (MNs) por exposicion a Arsénico (As). B)
Embrion con edema pericéardico producto de la exposicion a Nitrato de Plomo Pb(NO,), .

Estudios recientes indican que plaguicidas
como el glifosato afectan a los embriones del pez
cebra y permanecen en cuerpos de agua durante
aproximadamente 60 dias después de su aplicacion
[71]. De hecho, debido a que el pez cebra puede
bioacumular muchos contaminantes durante una
exposicion de 21 dias, tales exposiciones extensas
causan dafio al material genético (ADN) y a las
células hepaticas [73].

De resaltar que una practica muy comin entre
los agricultores del lago de Tota es la mezcla
de varios plaguicidas a la vez [20], practica que
resulta alarmante, considerando previos estudios
que indican el efecto mutagénico y genotoxico
que tales mezclas inducen en el pez cebra [76],
por lo que el uso de biomarcadores genéticos,
para determinar alteraciones relacionadas con
genotoxicidad, resultan de gran importancia en
nuestro departamento. Los estudios realizados
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hasta la fecha demuestran que el pez cebra es un
modelo bioldgico de gran importancia para el
desarrollo de estudios de toxicidad y genotoxicidad
por exposicion a fuentes hidricas contaminadas
como lo es el lago de Tota.

6. CONCLUSIONES

El lago de Tota comprende una serie de servi-
cios ecosistémicos de gran importancia, los que
se han ido deteriorando debido al amplio uso de
plaguicidas en los cultivos agricolas. Estas activi-
dades han contribuido a la contaminacion observa-
da en la actualidad, siendo esta una problematica
ambiental en constante ascenso, donde la salud, el
desarrollo de las comunidades y los procesos eco-
l6gicos se han visto afectados. Las investigaciones
realizadas hasta la fecha muestran la alta toxicidad
presente en el lago de Tota, donde muchas de las
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sustancias quimicas alli identificadas han sido
catalogadas como precursoras de enfermedades,
incluyendo cancer. Sin embargo, a pesar de la
problematica ambiental que representa la conta-
minacion del lago de Tota, son muy pocos los es-
tudios que reportan el dafio celular y genético que
se podria generar por el consumo y exposicion a
los agentes toxicos y quimicos presentes en esta
cuenca. A este respecto, un modelo para estudios
de genotoxicidad y toxicidad que ha adquirido
gran importancia en los ultimos afios dada su alta
homologia genética con el ser humano lo constitu-
ye el pez cebra. Aumentar nuestro conocimiento
acerca de los efectos toxicos y genotdxicos de las
aguas del lago de Tota permitird no s6lo adoptar
medidas para la proteccion y seguimiento de las
poblaciones expuestas sino el establecimiento de
programas educativos para el correcto manejo de
plaguicidas y para la proteccion de esta cuenca.
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