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• Nearly 800 public water systems serving 1.8 million 
people (USGS estimate) and unknown number of 
private water wells.

• Arsenic in chicken meat, especially after cooking 
(EHP, 2013)

• Urinary arsenic is correlated with rice consumption 
in US children (EHP, 2012).

• Arsenic in juices (consumer report , 2012) and wine 
(2015)

Arsenic exposure in the world Arsenic exposure in the U.S.

Arsenic exposure in the US and abroad
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Long‐term Health Effects

Skin lesions Neurological effects

Non‐melanoma skin cancers Hypertension

Internal cancers: Cardiovascular disease

Bladder Pulmonary disease

Kidney Peripheral vascular disease

Lung Mortality

Liver Reproductive effects

Prostate? Diabetes

Developmental effects

Health Effects of Arsenic Longitudinal Study 
(HEALS) Araihazar, Bangladesh

• 11,746 recruited in 2000, expanded to 35,000 

• 96% response rate

• Water samples from 12,000 wells 

• Urine samples collected every two years for 96‐98%

• Blood samples at baseline for 94%

• In‐person interview every two years 

• Field clinics

Columbia Superfund Research Program
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Arsenic Exposure and Chronic Disease Mortality in 
HEALS, 2000‐2009

23.5% deaths could 
be attributed to As 
exposure > 10 µg/L

Argos et al, The Lancet 2010
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quartiles
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Adjusted for age, gender, BMI, education level, smoking status, 
and visit‐to‐visit changes in urinary As

Stroke

Chen Y et al BMJ 2011, EHP 2013a, EHP 2013b, AJE
2013; Wu F, et al EHP 2015, Wu F, et al AJE 2013.
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Health effects of in utero and early life arsenic exposure

Farzan SF, TAPP, 2013

Windows of susceptibility

• Periods of time in the lifecourse when individuals may be 
more susceptible to the adverse effects of a toxic exposure

• Pregnancy
• Fetal life
• Infancy 
• Childhood
• Adolescence

Farzan SF, TAPP, 2013
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Baseline water As (n = 10,853) and urinary As (n = 10,549) with 
adjusted annual changes in systolic blood pressure (SBP) over 7 years of 
follow‐up in HEALS

Jiang J et al. EHP, 2015 paper of year, the Society of Toxicology (SOT).

Pregnancy urinary As and changes in BP (mmHg) per month over 
pregnancy among 514 women in the New Hampshire Birth Cohort Study

Abbreviations: SBP, systolic blood pressure. aCoefficient in relation 
to interaction between a 5‐μg/L increase in total urinary arsenic, 
MMA, DMA, or iAs and each month of gestation; adjusted for age 
at enrollment, pre‐pregnancy BMI, educational level, marital 
status, maternal smoking, parity, gestational diabetes, and number 
of blood pressure measurements per participant. bp‐Values for β12 
effect estimates. 

Farzan SF et al. EHP, 2015
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HEALS adolescents study

Correlation between mother’s urine As and water As = 0.75
Correlation between mother urine As and children’s urine As = 0.75 

Slide courtesy of T. Sanchez

Lifetime exposure and BP in adolescents (n = 720)

SBP (mmHg) DBP (mmHg)

N βa (95% CI) βa (95% CI)

Adolescent’s current urinary arsenic, µg/g creatinine

Tertile 1 (15.8‐71.2) 239 Ref Ref

Tertile 2 (71.3‐145.1) 240 0.3 (‐1.6, 2.1) ‐0.7 (‐2.3, 1.0)

Tertile 3 (145.2‐2886.9) 240 2.4 (0.5, 4.2) 1.0 (‐0.6, 2.6)

Early childhood exposure (average maternal urinary arsenic in urtero to 5 years of age, A1)

Tertile 1 (20.0‐132.4) 231 Ref Ref

Tertile 2 (132.5‐272.3) 232 2.2 (0.4, 4.1) 1.0 (‐0.7, 2.6)

Tertile 3 (272.4‐3073.8) 232 1.9 (0.01, 3.8) 0.6 (‐1.1, 2.3)

Childhood exposure (average maternal urinary arsenic at 5‐12 years of age, A2)

Tertile 1 (26.6‐117.5) 240 Ref Ref

Tertile 2 (117.6‐239.6) 240 1.2 (‐0.7, 3.0) ‐0.3 (‐1.9, 1.4)

Tertile 3 (239.7‐3221.0) 240 1.2 (‐0.7, 3.0) 0.2 (‐1.5, 1.8)

aAdjusted for sex, age (years), BMI, and adolescent’s education

Chen Y et al, Environmental 
Research, 2019

Results were similar using BAs or with 
additional control for BCd, Bse, BPb, and BMn
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SBP in relation to adolescents’ current urinary arsenic and 
maternal urinary arsenic at A1 (<5 years old)

Models were adjusted for sex, age (years), and BMI.

Chen Y et al, Environmental 
Research, 2019

Associations of weighted quantile sum regression index with SBP in 
overall and by BMI status 

WQS Weight

βa (95% CI) P Current UAs Maternal UAs at T1 Maternal UAs at T2

All 1.5 (0.3, 2.6) 0.01 0.53 0.35 0.12

BMI > 17.7 3.7 (1.9, 5.4) <0.01 0.40 0.45 0.16

BMI ≤ 17.7 ‐0.2 (‐1.7, 1.3) 0.78 ‐b ‐b ‐b

aβ was estimated mean change in SBP for a-unit increase in the WQS index, adjusted 
for sex, age (years), and BMI.
b Weights were not given because the association between the weighted index and 
SBP was not statistically significant.

Chen Y et al, Environmental 
Research, 2019
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Arsenic exposure and intellectual function in adolescents

Wasserman GA et al, Environ Int, 2018
Wasserman GA et al, EHP. 2007
Wasserman GA et al, EHP. 2011
Parvez F, et al, EHP, 2011
Wasserman GA, et al, EHP 2014

Wechsler Intelligence Scale for Children

Arsenic and Pregnancy Outcomes in Bangladesh

Shih et al. Environmental Research 2017. 158: 456–461
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Arsenic and Birth Outcomes in the US

Shih et al. Environmental Research 2020. e109182

Arsenic and Birth Outcomes in the US

Shih et al. Environmental Research 2020. e109182
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Arsenic Exposure in the United States

Ayotte et al. Environ. Sci. Technol. 2017, 51, 12443−12454

• Approximately 44.1 M 
people in the 
conterminous US use 
water from domestic 
wells

• Subset of this 
population with 
estimated arsenic 
concentration >10 
μg/L is 2.1 M (4.8% of 
domestic well users)

Linking environmental and public health data to 
evaluate health effects of arsenic exposure from 
domestic and public supply wells

• Working Group supported by the John Wesley Powell Center for Analysis 
and Synthesis, funded by the U.S. Geological Survey

• Collaboration between USGS geologists/geochemists and public health 
researchers to evaluate the health effects of arsenic exposure in the 
United States (PIs: Argos, Ayotte, Gribble) 

• Goal 1: Update arsenic map for conterminous US

• Goal 2: Evaluate health effects of arsenic exposure in US population

• Individual‐level birth outcomes (gestational age, birthweight) 
based on National Center for Health Statistics Birth Data for more 
than 10 million births in the US between 2014‐2016
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BiRCH cohort

• Bangladesh Environmental Research in Children’s Health (BiRCH; NIEHS 
R01 ES024423)

• Investigate the effects of in utero and early life arsenic exposure on 
thyroid and steroid levels, clinical characteristics, and DNA methylation 
in children

• 500 mother‐child pairs enrolled
• Pregnancies documented in the Health Effect of Arsenic Longitudinal 
Study (HEALS) cohort beginning in 2011

• Children of HEALS females were formally enrolled into BiRCH at age
5‐7 years (2014 ‐2016) 

• Clinical evaluation, laboratory‐based evaluation, and baseline 
questionnaire implemented

• Blood, spot urine, toenail clippings, saliva (including from both 
biological parents), naturally shed teeth

Selected Characteristics of BiRCH Cohort



6/8/2020

12

Fasting Plasma Glucose and Blood Lipids

Genetic Susceptibility to Arsenic Exposure

Pierce et al. (2012) PLOS Genet 8(2):e1002522
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Genetic Susceptibility to Arsenic Exposure

Pierce et al. (2019) PLOS Genet 15(3):e1007984.

Arsenic and DNA Methylation

Argos et al. (2015) Environ Health Perspect 123:64‐71.

PLA2G2C

SQSTM1SLC4A4

IGH
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Meta‐Analysis of Arsenic and DNA Methylation

Demanelis et al. (2019) Environ Health Perspect 127:57011.
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