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Resumen

Actualmente, la resistencia a los antimicrobianos es de gran interés a nivel mundial, debido a su impacto
en la salud animal y humana y en la contaminacién ambiental y a su costo econémico. Se presentan
diversos datos sobre la utilizacién de antibacterianos en la explotacion pecuaria; sobre el porcentaje de
antibacterianos detectados en el estiércol o en la orina animal, el tiempo que tarda en su degradacién
en el ambiente y la consecuente contaminacién de varios ambientes, y sobre el impacto en la fauna
salvaje. Se han descrito diferentes hipotesis sobre la resistencia a antimicrobianos, pero actualmente
existen evidencias que indican que la utilizacién desmesurada de los antibacterianos en la medicina
humana y la produccion pecuaria es el factor determinante para el desarrollo de dicho mecanismo en los
microorganismos.

Palabras clave: contaminacién de alimentos; farmacorresistencia bacteriana; medicina veterinaria;
profilaxis antibiotica. (Fuente: DeCS).

Abstract

Currently, antimicrobial resistance is of great interest worldwide, due to their impact on animal and human
health, also on environmental contamination and their economic cost. We present some data about the
use of multiple antibiotics in livestock farming; the percentage of antibiotics detected in animal manure
or urine; their degradation time on environment and the resulting contamination of several environments
and impact on wildlife.
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There have been described different hypotheses about antimicrobial resistance, but currently there are
evidences which indicate that excessive use of antibiotics in human medical care and the livestock
production are the determining factors for the development of these resistance, in the microorganisms,
whose emergence could have a crucial role.
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I. Introduccion

La Organizacion Mundial de la Salud (OMS),
la Organizacién de las Naciones Unidas para
la Alimentacion y la Agricultura (FAO) y la
Organizacién Mundial de la Salud Animal (OIE)
han mostrado especial interés en el preocupante
problema de salud publica relacionado con
el uso indiscriminado de antibacterianos, el
surgimiento de cepas bacterianas resistentes a
estos y su impacto en la salud humana y animal
(1). Desde el inicio de la era de los antibacterianos,
el incremento de la resistencia a estos ha sido
descrito ampliamente. Durante varias décadas,
la resistencia antimicrobiana se presenta como
una amenaza creciente para el tratamiento eficaz
de una amplia gama de infecciones causadas
por bacterias, parasitos, virus y hongos (2); esta
resistencia a antimicrobianos puede reducir la
eficacia de los medicamentos para tratamiento
infeccioso, como antibacterianos, antiparasitarios,
antivirales y antifangicos, tornando dificil el
manejo de las infecciones en humanos y animales
con este tipo de microorganismos resistentes (3).
Inicialmente, el problema fue resuelto con la
sintesis de nuevas substancias que fueron capaces
de controlar los microorganismos con resistencia a
antimicrobianos, pero después de la introduccion
en la clinica de cada nuevo medicamento, en un
periodo variable de tiempo (algunos en pocos
anos) surgen cepas resistentes de bacterias (4).

Elincremento de laresistenciaalos antimicrobianos
en distintos microorganismos se ha asociado a
la combinacion de diversos factores naturales
o artificiales; uno de estos es la capacidad de
intercambio genético existente entre las bacterias,
el cual genera una discusién sobre la transferencia
de genes de resistencia de microorganismos
presentes en animales a los seres humanos;
sin embargo, este proceso no ha sido facil de
comprobar. El uso indiscriminado de farmacos
permitidos y prohibidos (moléculas promotoras
de crecimiento), la aplicacion de dosis inferiores
a las necesarias para la prevenciéon terapéutica
de la enfermedad o, simplemente, para efectos
“productivos”, sin tener en cuenta el tiempo
de retiro del animal, gracias a la consecucion

de alimentos altamente nutritivos, generan la
aparicion de residuos de estos medicamentos en
los alimentos destinados para consumo humano,
convirtiéndose en un factor de riesgo importante
para la salud publica y un limitante para el
desarrollo econémico de cualquier pais; es por
ello que se han considerado por la FAO, la OIE y
la OMS como procesos relevantes en el desarrollo
de resistencia y objeto de vigilancia y control de
los requisitos que se debe exigir en los alimentos
destinados para consumo humano, principalmente
de tipo exportacién (1).

Por lo planteado, en esta revisién seran abordados
los principales origenes y consecuencias de
la resistencia a antimicrobianos en bacterias
asociadas a la salud animal, y su impacto en la
salud de los humanos.

Il. Materiales y métodos

Estarevisionde literatura se presentacomo resultado
de la ejecucién del proyecto de investigacion en
genes de resistencia a antibacterianos en medicina
veterinaria titulado “Deteccion de genes de
resistencia a betalactdmicos en aislamientos de
Staphylococcus spp., asociados a mastitis bovina”.
Se realiz6 una busqueda de publicaciones cuyo
contenido mostrara el origen de la resistencia
a antimicrobianos y su impacto en la medicina
veterinaria. Para seleccionar los articulos fueron
consultadas bases bibliograficas como Pubmed,
a través del centro Nacional de Informacién
Biotecnoldgica (NCBI), SciELO y Web de Ciencia.
Fue estipulado un limite en las fechas de las
publicaciones desde el ano 2004 hasta el ano
2014, utilizando los siguientes descriptores MESH:
Drug Resistance Bacterial, Antibiotic Prophylaxis,
Veterinary Medicine, Food Contamination. Los
registros obtenidos oscilaron entre 28 y 4546,
tras la combinacion de las diferentes palabras.
Se seleccionaron aquellos documentos que
indicaron sobre los aspectos microbiolégicos y
moleculares de la resistencia a antibacterianos
en el ambito veterinario y su impacto en salud
publica. Fueron considerados articulos de
investigacion original y de revision, disponibles
en inglés o espafiol. Ademas, fueron excluidos
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los trabajos que describieran modelos sin analizar
los resultados, que no presentaran los datos
del andlisis o rigor metodolégico, siguiendo las
directrices internacionales de CONSORT, STARD,
MOOSE, PRISMA y STROBE. Se incluyeron
algunas publicaciones fuera del rango de tiempo
mencionado, las cuales se emplearon como
referentes histéricos o tedricos.

A. Uso de los antibacterianos en la medicina
veterinaria

Después del descubrimiento de los antibacterianos
como principal tratamiento contra infecciones en
humanos, se introdujeron progresivamente en
medicina veterinaria. Animales como bovino s,
caprinos, ovinos, porcinos, aves y peces, e ntre
otros, tratados con antibacterianos para combatir
ciertas enfermedades infecciosas, son util i zados
para el consumo humano; por tanto, posiblemente
transfieran a los humanos cepas bacteriana s
resistentes (5). Pero en las dltimas décad a s,
algunos antibacterianos han sido utilizado s ,
particularmente, con un propdsito no terapéutico
en la medicina veterinaria (4, 6); un ejemplo de
ellos son los antibacterianos promotores d e |
crecimiento (APC), que fueron propuestos por
primera vez a mediados de los anos cincuenta,
cuando se descubrié que medicamentos como
la penicilina procaina y la tetraciclina, usados en
pequenas dosis (terapéuticas) en la alimentacion,
tienen la capacidad de incrementar el peso de
aves, cerdos y bovinos de corte en una proporcion
cercana al 5 % (7). Se supone que los APC acttian
modificando cuantitativa y cualitativamente la
microbiota intestinal, causando una diminucion
de microorganismos generadores de infecciones
(8, 9); sin embargo, se han postulado otros
mecanismos que explican el incremento del
crecimiento mediado por los antibacterianos: (a)
la reduccién en la produccion de metabolitos
de crecimiento microbiano, (b) reduccion de
la utilizacion microbiana de nutrientes y (c) el
aumento en la captacion de nutrientes a través
de la pared intestinal de animales a los que
se les suministra antimicrobianos, llevando al
aumento de la productividad (10). Por otro lado,
en un andlisis de 3000 raciones de alimentos

para cerdos, en los Estados Unidos, cerca del 25
% contiene concentraciones mas elevadas de los
niveles recomendados (11).

Estudios realizados por Vela et al., en el 2014,
reportan la presencia de residuos de betalactamicos
(penicilina  G), tetraciclinas (oxitetraciclina),
macrolidos  (eritromicina) y aminoglucésidos
(estreptomicina ) en musculo bovino, sugiriendo
la eleccion de métodos analiticos microbioldgicos
que apoyen la implementacién del ‘‘Programa
de Control de Residuos de Medicamentos
Veterinarios” en Colombia, contribuyendo a
garantizar la inocuidad alimentaria para proteger
la salud de los consumidores (12).

La administracion de diferentes antibacterianos
en la industria ha aumentado drasticamente la
resistencia a antimicrobianos en todo el mundo,
especialmente en la Unién Europea o en paises
como Estados Unidos y China. Por ejemplo, en
los Estados Unidos la cantidad de antibacterianos
usados en 2004 fue 108 veces mas que la utilizada
en 1950; parte del incremento es debido a que
los nivel es recomendados de APC en raciones
de alimento de cerdos y aves aumento de 4 ppm
(para antibacterianos de bajo espectro) y de 10
ppm (para los antibacterianos de amplio espectro),
en 1950, a 200 ppm utilizadas actualmente (13).
Segun el reporte de la FDA (Food and Drug
Administration of USA) generado en 2011, fueron
utilizadas méas de 13,5 toneladas de antibacterianos
para uso veterinario en animales de produccion,
dentro de los que se destacan representantes de
antimicrobianos como las tetraciclinas, penicilinas
y amino g lucdsidos (14), empleados en la
actualidad.

Por otra parte, existen varios datos en la literatura
sobre el uso inadecuado de antibacterianos en
la industria pecuaria y su implicacion negativa
sobre la salud animal y humana en el continente
americano y el mundo. Uno de los ejemplos para
destacar es el de la acuicultura, que se caracteriza
por la aplicacién de antibacterianos, como método
para el incremento de la produccion; en Chile, por
ejemplo, se ha reportado el uso de flumequina
(una fluoroquinolona utilizada exclusivamente en
acuicultura), la cual aumenté de 30 a 100 toneladas
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entre 1998 a 2002; este dato coincide con un
incremento en la produccién de salmén, que en
el mismo periodo aumento de 258 mil a 494 mil
toneladas, ubicando a Chile como el segundo
mayor productor de esta especie en cautiverio,
después de Noruega (15).

De acuerdo con Kemper et al. (16), en Alemania
los antibacterianos mas utilizados en tratamientos
terapéuticos y subterapéuticos en la industria
pecuaria son: betalactamicos (penicilinas naturales
y  semisintéticas:  amoxicilina,  ampicilina,
benzylpenicilina,  cloxacilina,  dicloxacilina,
flucloxacilina, meticilina, mezlocilina, nafcilina,
oxacilina, piperacilina, fenoxymetilcilina),
macrélidos (azitromicina, claritromicina,
clindamicina, eritromicina, roxithromicina, tilosina,
vancomicina),  sulfonamidas  (sulfadimidina,
sulfamethoxazole), trimetoprim, fluorquinolonas
(ciprofloxacina, ofloxacina), tetraciclinas
(clortetraciclina,  doxiciclina,  oxitetraciclina,
tetraciclina), y el antibacteriano Poliéter
(monensina); los antibacterianos que se encuentran
subrayados son utilizados principalmente como
medida terapéutica y subterapéutica en la industria
bovina y porcicola (13).

De igual forma, en la dltima década los animales
de compaiiia se han convertido en parte importante
de la sociedad, por lo tanto, el mercado mundial de
medicamentos para estos animales ha aumentado
significativamente desde el inicio de los anos
noventa. Algunos paises estan incrementando
la regulacién del uso de los antibacterianos en
animales de produccién debido al posible efecto
directo e indirecto en los humanos, pero esto no
ocurre con los animales de compaiia; algunos
autores consideran que los antibacterianos
usados para el cuidado de estos animales pueden
constituir un importante porcentaje (cerca del 50
%) del total aplicado a todos los animales, similar
a lo reportado en Dinamarca (17).

En algunos paises existen politicas para controlar el
uso de antibacterianos, principalmente, con fines
terapéuticos en animales. La mayoria de los paises
industrializados han generado politicas restrictivas
en su uso; dichas politicas surgieron de estudios que
presentaban a la comunidad cientifica la relacion

tangible entre el uso indiscriminado y el origen de
la resistencia a antimicrobianos (7); por ejemplo,
al final de los anos sesenta, surgié la preocupacion
sobre el aumento de resistencia, principalmente
bacteriana, y su posible relacién con el uso de
APC (16, 17). Segln la reglamentacién vigente
del Instituto Colombiano Agropecuario (ICA), se
recomienda no utilizar sustancias antimicrobianas
como promotores de crecimiento, cuando ellas se
empleen como agentes terapéuticos en medicina
humana o medicina veterinaria, de acuerdo con la
resolucién N.° 002341 (23 de agosto de 2007), por
la cual se reglamentan las condiciones sanitarias y
de inocuidad en la produccién primaria de ganado
bovino y bufalino destinado al sacrificio para
consumo humano; sin embargo, solo hay unos
pocos antibacterianos registrados como APC, lo
que dificulta su inspeccién.

En 1960 fue publicado el informe britanico Swann,
que alerté sobre el riesgo potencial de selecciéon
de bacterias resistentes en animales, las cuales
podrian ser ingeridas por los seres humanos (18);
el informe recomiend6 que no fueran usados los
antibacterianos como promotores de crecimiento,
por un posible efecto de resistencia cruzada. En
1970, la ex-Comision Europea (CEE) publicé la
directiva CEE 70/524, relacionada con los aditivos
en la alimentacion animal, donde se sefala que
solo pueden ser empleados como promotores los
antibacterianos que tengan un efecto comprobado
sobre el crecimiento de los animales, que fueran
activos contra las bacterias Gram-positivas y que
no promuevan la absorcion intestinal, para evitar
residuos en la carne (6); de esta forma, fue prohibido
en Europa el uso de tetraciclinas o betalactdmicos
como APC en la alimentacion animal (19).

En Colombia debe prestarse especial interés a la
reglamentacion sobre las condiciones sanitarias y
de inocuidad en la produccién primaria, como es
el caso de los documentos del Consejo Nacional de
Politica Econémica y Social (CONPES), en los que
se consolidan las politicas sanitarias y de inocuidad
para las diferentes cadenas: carne bovina y leche
(CONPES 3376), y la resolucién 1382 de 02 de
mayo de 2013, en donde se establecen los limites
maximo de residuos de medicamentos en alimentos
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de origen animal destinados para consumo
humano; dichas reglamentaciones posibilitan el
acceso a mercados internacionales, dentro de
cuyas exigencias para la comercializacion de este
tipo de productos se encuentra evitar al maximo el
uso de aditivos como antimicrobianos.

B. Contaminaciéon ambiental por antibacterianos

Ademas del uso directo y exagerado de los
antibacterianos en animales, existen evidencias
cientificas de contaminacion ambiental con
residuos de antibacterianos. Una de las principales
fuentes de contaminacion con estos productos son
las excretas de los animales, debido a que estos
no utilizan todos los antibacterianos presentes
en la alimentacion o en el tratamiento de las
infecciones, y un alto porcentaje son excretados.
Estudios realizados en diferentes especies animales
de produccion demuestran que, dependiendo
de la molécula, algunos antibacterianos pueden
ser excretados intactos entre el 30 % y el 90 %
(20). Algunos metabolitos son mas eficaces que
los compuestos de origen; por ejemplo, los
conjugados acéticos de sulfonamidas pueden
volver a sus compuestos de origen durante el

almacenamiento del estiércol (21). Un estudio
realizado en 126 muestras de estiércol de cerdos
en Shandong (China) determiné la presencia del
85 %-97 % de tetraciclinas, 52 % de sulfonamidas
y 5% de macrélidos intactos (22); resultados
semejantes fueron reportados en otros estados
de China (23) y en el Japon (24). De igual forma,
las tetraciclinas (especialmente oxitetraciclina
y clortetraciclina) han sido detectadas en todo
el mundo en muestras de lagos o de estiércol
de animales de granja (25). Normalmente, las
concentraciones de antibacterianos contenidos en
este material oscilan entre 1-10 mg-kg”' o L, pero
pueden llegar a niveles 1200 mg-kg' o L (19). En
este caso, han sido detectadas concentraciones
de hasta 216 mg-kg' en muestras de estiércol de
cerdos, bovinos y aves/pavos (13). Varios estudios
han confirmado que los antibacterianos usados en
animales de produccion estan presentes, ademas,
en suelo, en aguas superficiales y subterraneas
adyacentes a la produccién pecuaria (26).

La presencia de antibacterianos en el estiércol varia
dependiendo de la clase; el andlisis se encuentra
resumido en la Tabla I.

Tabla I. Concentracién de antibacterianos en estiércol de animales de granja. Adaptada de (12).

. . . . . Vida media en el .

Antibacteriano Tipo de estiércol Concentracion . Referencia
ambiente

Oxitetraciclina Estiércol de cerdos, | 136 mg-L" 21-35 dias (27)

Clortetraciclina pollos y pavos 46 mg-L! 100 dias

Tetraciclina 98 gL 100 dias (23)

Oxitetraciclina 354 mg-L"! 21-35 dias

Clortetraciclina Estiércol de cerdos 139 mg-L" 100 dias

Doxiciclina 37 mg-L" 100 dias

Sulfadiazina 7,1 mg-L" 8-30 dias

Tetraciclina Estiércol de cerdos 30 mg-kg" 100 dias (28)

Sulfonamidas 2 mg-kg' 8 — 30 dias

Tilosina Estiércol  fresco de| 0,11 mgkg! 2-21 dias (29)

Oxitetraciclina becerro 10 mg-kg’ 21-35 dias

Clortetraciclina Estiércol almacenado | 6,6 mg-kg" 100 dias (30)

Monensina de bovino 120 mg-kg’ 28 dias

Tilosina 8,1 mg-kg" 45 dias
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. . . ., . Vida media en el .
Antibacteriano Tipo de estiércol Concentracion . Referencia
ambiente
Oxitetraciclina Estiércol de vaca 0,5-200 mg-L" 21-35 dias (31)
Clortetraciclina Estiércol de cerdos 764,4 mg-L" 100 dias (24)
Clortetraciclina Estiércol  almacenado | 1 mg-L" ) (32)
100 dias
de cerdos
Oxitetraciclina Lagos de piscicultura 0,41 mg-L! 21-35 dias

Los anteriores reportes demuestran el impacto
generado por la dificil biodegradacién de la
mayoria de los antibacterianos, acumulandose
y dispersandose a lo largo de las explotaciones
pecuarias.

Cabe destacar que la aplicacion de estiércol es
una practica comun en muchas partes del mundo,
utilizdndose principalmente como un fertilizante
eficiente y economico; en Estados Unidos, este
material es aplicado con frecuencia, incluso
durante el invierno sobre la nieve (20). Un estudio
realizado por Vazquez-Vazquez et al. muestra que
ademas de proveer de materia organica y nutriente
de importancia agricola, como el nitrégeno, los
antibacterianos presentes en el estiércol pueden
prevenir, controlar e influenciar el grado de ataque
de patogenos en plantas (33).

En 2006 fue reportado que las operaciones
pecuarias en los Estados Unidos produjeron cerca
de 133 millones de toneladas de estiércol (34), de
las cuales la cria de 800 mil cerdos podria producir
mas de 1,6 millones de toneladas de residuos por
ano (35). De igual forma, se estima que el ganado
vacuno en los Estados Unidos genera entre 1,9 y
14,2 millones de toneladas de estiércol/dia (36).
Por lo tanto, la produccion de estiércol depende del
tipo de explotacién pecuaria. En este caso, se estima
un volumen promedio de estiércol fresco generado
por cada dia de 0,102 kg/pollos de engorde, 0.270
kg/pavo, 4.7 kg/cerdos de engorde, 22 kg/ganado
de engorde, 38 kg seco/vacay 68 kg/vacas lecheras
(37). Actualmente, existen varios mecanismos que
regulan la utilizacion o eliminacion del estiércol
procedente de las operaciones de alimentacién de
animales en confinamiento (CAFQO, sigla en inglés).
Por ejemplo, la EPA (Environmental Protection
Agency of USA) es la responsable por monitorear

y certificar las descargas de estos residuos de
produccién a los cuerpos de agua (superficial
y subterranea) producidos por las CAFO en los
Estados Unidos (38).

En Suramérica existen pocos datos confiables
sobre la produccién de estiércol animal; sin
embargo, se conoce que en Argentina el ganado
en confinamiento produce entre 350.000 vy
600.000 mg.aiio" de estiércol seco (39). A pesar
de su impacto, en Suramérica no existen agencias
estatales o leyes que regulen estrictamente el
vertimiento de estiércol de produccién animal
al ambiente; no obstante, existen iniciativas
de algunos paises en la busqueda del control
y prevencién de la contaminacion de cuerpos
de aguas (especialmente de agua potable); por
ejemplo, el Decreto 3930 de 2010 del Ministerio
de Medio Ambiente de Colombia, o el Decreto
2009/60 en Argentina, la Ley 19300 en Chile, la
Ley General de Equilibrio Ecolégico y Proteccion
Ambiental en México, entre otros (40).

Adicionalmente, ese tipo de fertilizante natural
tiene mucho interés en la agricultura debido a la
creciente demanda por alimentos organicos que
desde hace dos décadas estaenfasede crecimientoy
ha aumentado con mayor intensidad en los Gltimos
anos (41). Chee-Sanford et al. (42) sugirieron que
la aplicacién continua de estiércol llevara a una
tierra saturada de antibacterianos vy, asi, el agua
subterranea se puede tornar en una fuente potencial
de antibacterianos en la cadena alimentaria. Otros
autores, como Daughton C. et al. (2008), Angenent
L. et al. (2008), Pan X. et al. (2011), Chen Y. et al.
(2012) y Daniel I. et al. (2014), han demostrado que
las concentraciones de sulfonamida-sulfametazina
y de otros antibacterianos son mayores en un lago
rodeado por operaciones pecuarias intensivas que
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en los afluentes de estaciones de tratamiento de
aguas residuales en la misma area (43). Por lo
tanto, la utilizacién de estiércol como fertilizante
se puede convertir en una importante fuente de
contaminacion de antibacterianos en suelos, rios,
lagos y otros ambientes.

Las explotaciones acuicolas son otras fuentes
importantes de contaminacion por antibacterianos.
En la acuicultura moderna, las cajas y jaulas
flotantes se encuentran, por lo general, en
ambientes acudticos, ya sean naturales o artificiales,
habitadas por peces nativos y mariscos usados
también para consumo humano. Algunas de estas
especies se nutren de los alimentos no consumidos
o de las heces de los peces cultivados que se
acumulan debajo de las jaulas (44); de esta forma,
diferentes especies nativas de peces y moluscos
pueden ser involuntariamente expuestas a varios
antibacterianos, con la capacidad de transmitirlos
al tracto digestivo de sus respectivos consumidores
(44).

C. Biodegradacion

Existen diferentes estudios sobre la biodegradacion
de distintos antibacterianos después de su
utilizacion. Algunos autores han demostrado
que la mayoria de los antibacterianos tiene una
vida media (t1/2) prolongada de 68 a 137 dias,
aproximadamente, durante el almacenamiento del
estiércol o en el suelo. Algunos antibacterianos
pueden tener una vida media de un dia, como
en el caso de la clindamicina o la claritromicina,
o entre 37 y mas de 77 dias, en el caso de las
tetraciclinas o doxiciclinas en el estiércol de
diferentes animales de granja (45). Sin embargo,
la vida media de los antibacterianos en el estiércol
también depende del origen animal; por ejemplo,
antibacterianos como las tetraciclinas, detectados
en el estiércol de la vaca lechera, tienen una vida
media de 17,7 dias, mas prolongada que en el
estiércol del caballo, con 8,4 dias (46).

Diferentes tipos de procesos biologicos afectan la
persistencia de los antibacterianos; es asi como
la vida media de la clortetraciclina se incrementa
en el siguiente orden: compostaje> estiércol
almacenado >suelo. Se ha observado que la

vida media para la degradacion primaria de los
antibacterianos en suspensiones aerdbicas de
suelo-estiércol varia de 3.3 a 8.1 dias para la
tilosina, de 5.8-8.8 dias para olaquindox y de
13.1-26.9 dias para el metronidazol (47). Hektoen
et al. (48) demostraron que los antibacterianos
enterrados en sedimentos superficiales de lagos
(1-7 cm) pueden tener una vida media de mas de
300 dias; esto significa que los antibacterianos
pueden acumularse en el medio acudtico con
niveles peligrosos que pueden afectar comunidades
bentonicas, las cuales se pueden perpetuar a través
de la cadena trofica.

Existe un debate sobre la necesidad de obtener mas
andlisis para otros antibacterianos de diferentes
clases, con el fin de apoyar esta hipétesis y realizar
mas investigaciones para esclarecer las vias de
degradacion e identificacion de metabolitos
intermedios  producidos en este proceso.
Adicionalmente, las pobres recuperaciones
de antibacterianos asociados con las técnicas
bioquimicas de extraccién utilizadas (31 %-83
% de recuperacion) y efectos de la matriz (50 %
-90 %) pueden explicar en parte la variacién en
los resultados de diversos estudios (13). De la
misma forma, la falta de estudios en paises en via
de desarrollo, como en América Latina, propone
un panorama parcial de lo que esta ocurriendo
con la utilizacion, degradacién y presencia de
antibacterianos en la naturaleza.

D. Efecto de los antibacterianos en el ambiente y
su impacto en la salud puablica

Dentro de las principales preocupaciones por el
efecto que los antibacterianos puedan tener sobre
la salud humana se encuentra la posibilidad de
que niveles troficos enteros de bacterias podrian
ser eliminados en ecosistemas contaminados con
antibacterianos, o que bacterias con resistencia
a antimicrobianos puedan florecer en la cadena
alimenticia; por lo tanto, comunidades bacterianas
y fungicas del suelo, con una importante tarea
en el ciclo de nutrientes, podrian ser alteradas o
extinguidas (35).

Existen diferentes ejemplos en la literatura de como
los antibacterianos afectan los ecosistemas; ejemplo
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deello es el &cido oxolinico, normalmente utilizado
en la industria acuicola, el cual, demostrado por
pruebas de laboratorio, es extremamente téxico
para Daphnia magna, un crustaceo de agua dulce
de gran importancia tréfica, cuya capacidad
reproductiva es completamente destruida por este
antibacteriano (49). Por otro lado, la creciente
preocupacion por la muerte en masa de abejas
en todo el mundo ha llevado a realizar diferentes
estudios que demuestren el origen del problema;
un equipo de investigadores de la Universidad
de Yale indicé que los antibacterianos alteran
drasticamente el microbioma de las abejas (y en
general en los Hymenoptera), esencial para su
nutricion y desarrollo (50), afectando no solo la
produccién de miel, sino también la polinizacién
de centenas de especies de plantas, incluyendo
especies de importancia econémica.

E. Posibles mecanismos de la transmision de la
resistencia a antimicrobianos en bacterias

Desde el inicio de la era del antibacteriano, la
incidencia de la resistencia a esas substancias ha
sido descrita. Durante varias décadas, la resistencia
aantimicrobianos se ha convertido en unaamenaza
creciente para el tratamiento eficaz de una gama
cada vez mayor de infecciones causadas por
bacterias e, incluso, por otros microorganismos.
Los genes que codifican para la resistencia a los
antibacterianos fluyen desde y para bacterias
Gram-negativas y Gram-positivas, que habitan
nichos diferentes (4). La “hipétesis del reservorio”
presupone que determinada concentracion-limite
de antibacterianos es necesaria para inducir (o
seleccionar) y después mantener la resistencia;
asumiendo que los genes mutantes responsables
de la resistencia son fenotipicamente neutros,
pero que genera alguna incompetitividad por
las bacterias en la ausencia del farmaco (4). Las
pequenas dosis de antibacterianos usadas como
promotores de crecimiento podrian sustentar
la hipétesis del reservorio y el surgimiento
generalizado de la resistencia a antimicrobianos
en diferentes animales.

Igualmente, el tracto gastrointestinal en los animales
y la piel en los humanos han sido considerados
los lugares predilectos de la transferencia de genes

de resistencia; pero hoy otros nichos comienzan
a ser considerados importantes en este aspecto;
es asi como el intestino de animales salvajes
(especialmente roedores), de animales de compaiiia
y de peces, especialmente en explotaciones
pecuarias para la produccién de estos, representan
lugares donde el fenémeno puede ocurrir en
gran escala (4). En ciertos lugares, como la tierra
0 pequenos cuerpos de agua y, especialmente,
en areas donde se descarga o almacena materia
fecal, se podria presentar también este fenémeno.
Estudios metagenémicos recientes demuestran que
en el estiércol fresco de vaca existe alta frecuencia
de genes de resistencia a antibacterianos con
potencial dispersivo en la agricultura y en los
animales, con un potencial impacto sobre la salud
humana (51). Es por ello que el reservorio de
bacterias resistentes en animales de produccién
implica un riesgo potencial para la transferencia
de genes de resistencia en animales de consumo
para los seres humanos. Adicionalmente, se ha
demostrado que las bacterias con resistencia
a antimicrobianos pueden ser transferidas
directamente de animales a humanos, las cuales
podrian infectar el suelo, alimentos y aguas a través
de la aplicacion del estiércol en el campo agricola
(52, 53). En resumen, algunas infecciones en
seres humanos, causada por bacterias resistentes
provenientes de animales, se han convertido en un
factor de riesgo para salud publica.

IV. Conclusiones

A lo largo de los afios se ha tornado evidente
que la utilizacion de antibacterianos como
promotores de crecimiento en animales ha tenido
un impacto negativo sobre el ambiente y la
cadena tréfica, generado a partir de la presencia
de esos antimicrobianos, o genes de resistencia,
en los residuos biolégicos o productos de dichos
animales. Un factor de riesgo potencial para la
resistencia a los antibacterianos en humanos
puede ser causado por la transferencia de bacterias
que contengan genes de resistencia, presentes en
alimentos de origen animal.

Algunos antibacterianos son secretados a través
de fluidos animales, como orina y estiércol, en
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concentraciones significativas, los cuales son
dificilmente biodegradados en el ambiente, como
suelo, agua y cadenas troficas en general. Algunas
de las bacterias encontradas en el estiércol
pueden ser perjudiciales para los seres humanos,
y, adicionalmente, si estas son resistentes a los
antibacterianos podrian causar graves problemas
de salud publica.

El uso de estiércol de algunos animales en el sector
agroindustrial puede ser un factor de riesgo para la
salud humana, ante la necesidad de tratamientos
de enfermedades infecciosas, por la transferencia
de microorganismos (principalmente bacterias)
con genes de resistencia a antibacterianos.

Es importante considerar el control y la regulacion
de uso de antibacterianos en medicina veterinaria,
en especial aquellos empelados como APC.

El problema de la resistencia antimicrobiana se
ha extendido a todos los sectores agropecuarios
e industriales, los cuales han visto disminuir
los productos que cumplen con los requisitos
necesarios para ser avalados como productos
alimenticios de calidad y aptos para consumo
humano, afectando a paises cuya economia gira
alrededor de estos sectores.

La implementacién de buenas practicas vy
el cumplimiento de politicas sanitarias y de
inocuidad de los alimentos podrian minimizar el
uso indiscriminado de antibacterianos, mitigando
el problema de la resistencia antimicrobiana en la
practica veterinaria y en la salud humana.
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