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Introduccion

Debido a la intensificacion de los
sistemas de produccion avicolas, el
hacinamientoy la susceptibilidad
inmunoldgica de los animales, las
enfermedades microbianas fueron
aumentando afio a afio y, de igual
modo, el uso preventivo y terapéu-
tico de productos farmacolégicos
antimicrobianos.Esta situacion ha
puesto en alerta a la comunidad
cientifica al encontrar una relacion
entre el uso de antimicrobianos en
la cria de animales para consumo

y la resistencia bacteriana frente a
determinados antibioticos. Se reco-
noce que las bacterias resistentes
pueden transmitirse de los animales
de granja a los seres humanos a
través del consumo de alimentos
contaminados, mediante contac-
to directo con los animales o por
transmision ambiental; por ejemplo,
por contaminacién del agua o de la
tierra.

A pesar de la rapidez con que se han
introducido nuevos antibioticos,

las bacterias han demostrado una
notable capacidad para desarrollar
resistencia a esos farmacos. Por
ello, el 7 de abril de 2011, la Organi-
zacion Mundial de la Salud celebro
el Dia Mundial de la Salud con el
lema: “Combatamos la Resistencia a
los Antimicrobianos: Si no actuamos
hoy, mafiana no habra remedio”

LA RESISTENCIA A
LOS; ANTIMICROBIANDS

Si no actuamos hoy,
no habra cura mafiana
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Figura 1. Campaia para conmemorar el
Dia Mundial de la Salud (OMS, 07/04/11):
lema “combatamos la resistencia a los anti-
microbianos: si no actuamos hoy, mafiana

no habra remedio”.
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Figura 2.Cartel de agradecimiento a la
penicilina durante la Segunda Guerra
Mundial.
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Fleming (descubridor de la peni-
cilina, un antibidtico que permitié
salvar muchas vidas en la Segunda
Guerra Mundial, Figura 2, y que hoy
sigue en uso), en su visita a Espafia
en 1948, ya advertia: “Si la dosis es
demasiado pequeiia los gérmenes
no sucumbiran, y existe el peligro
de que resulten habituados a resis-
tir a la penicilina. Una vez que un
germen determinado ha resultado
adiestrado en esta forma para resis-
tir la accidén del farmaco, no pierde
facilmente esta propiedad”; y con-
tinuaba: “De este modo, el primer
paciente, gracias al uso irreflexivo
de la penicilina, seria moralmente
responsable de la muerte del amigo
mas querido”.

En avicultura algunos antibidticos
son utilizados en pequenas dosis
como aditivos promotores de cre-
cimiento (APC) en las mezclas de
alimento balanceado. Su funcién
principal se encuentra determinada
por la capacidad de evitar la prolife-
racion de organismos patogenos en
diferentes drganos, principalmente
en los del tracto intestinal. Basica-
mente, actuan modificando cuan-
titativa y cualitativamente la flora
microbiana intestinal, provocando
una disminucion de los microorga-
nismos causantes de enfermedades
subclinicas. Muchos estudios han
determinado que el consumo de
estos antibidticos en dosis menores
a las terapéuticas (subdosificacién)
generapresion de seleccion sobre
bacterias resistentes. Contrariamen-
te a lo que la poblacidn suele creer,
el principal riesgo de los antibidticos
sobre la salud publica no radica en
los residuos que puedan permane-
cer en la carne o huevos al ingerirlos
con los alimentos, sino en la resis-
tencia cruzada o multirresistencia

gue pueden generar los microbios
dentro del organismo de las propias
aves.

¢Qué es la resistencia antimicrobia-
na?

La resistencia antimicrobiana (RAM)
es la capacidad de los microorganis-
mos de producir mecanismos espe-
cificos que les permiten sobrevivir
en presencia de sustancias nocivas
para su desarrollo (antimicrobia-
nos). Esta capacidad es dindmica y
se presenta repentinamente, lo que
significa que una cepa de cualquier
microbio puede generar nuevas
resistencias a diferentes farmacos,
inhabilitando su funcién por pérdida
de efectividad.

Los microbios se reproducen a tasas
muy altas cuando se encuentran

en un ambiente favorable; entre
cada multiplicacién suelen ocurrir
alteraciones a nivel cromosémico
(mutaciones), que determinan algun
cambio en su conformacién o en su
comportamiento. Estos cambios son
transmitidos verticalmente duran-
te la propagacién del organismo,
generando cepas nuevas que con-
tienen los nuevos genes. Esta es una
de las formas mas comunes por las
gue un microorganismo adquiere
resistencia a un antimicrobiano, al
codificar proteinas o enzimas que le
confieren una defensa al alterar los
mecanismos de accion de los farma-
cos. Si bien toda clase de microbio
puede desarrollar resistencia, el ma-
yor impacto sobre las posibilidades
terapéuticas actuales ocurre espe-
cialmente en las bacterias. Ademas,
las bacterias tienen la capacidad de
transmitir los mecanismos de re-
sistencia entre diferentes especies,
mediante la re-
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plicacién y transferencia de material
genético extracromosémico (plasmi-
dos), es decir que pueden adquirir
resistencia de manera horizontal y
transmitirla mediante su multiplica-
cion en forma vertical sin presentar
mutaciones.

La resistencia antimicrobiana afecta
tanto a las personas como a los ani-
males. Existen numerosos patége-
nos que alteran la salud de ambos,
causando las llamadas enfermeda-
des zoondticas, ejemplos de éstos
son bacterias tales como Salmone-
lla (Salmonelosis), Campylobacter
(campilobacteriosis), Mycobacte-
rium (Tuberculosis) y Escherichiacoli
(Colibacilosis), entre otras. El princi-
pal problema del uso de antibidticos
en produccién animal es que se
puede perder su efectividad para el
tratamiento de estas enfermedades
zoondticas en las personas. Ademas,
muchos antibiéticos son usados co-
tidianamente en tratamientos para
enfermedades crdnicas, quimiotera-
pias, enfermedades inmunosupre-
soras y pacientes en didlisis renal,
es por esto que la pérdida de su
efecto antimicrobiano es una gran
amenaza para la salud publica. Para
la Organizacion Mundial de la Salud,
la RAM es una de las 10 cuestiones
de salud publica mas preocupantes
por la cantidad de enfermos que no
consiguen recuperarse, ya que los
farmacos disponibles son ineficaces
para combatir los gérmenes. Suma-
do a la problematica de la RAM, el
numero de antibidticos conocidos
en la actualidad es limitado, y no
hay grandes avances sobre el desa-
rrollo de nuevas clases de antibioti-
cos por parte la industria farmacéu-
tica que puedan combatir a estos
microrganismos resistentes.

Control y legislacién del uso de
antibidticos

Durante los Ultimos afnos y a partir
del estudio de las complicaciones
gue acarrea el consumo de anti-
bidticos en la produccion animal,

se comenzd a moderar y a legislar
su uso. En los principales merca-
dos consumidores de alimentos

de origen animal se incorporaron
restricciones a las importaciones de
productos de animales que hayan
consumido antibioticos durante su
crianza. En la Unién Europea las res-
tricciones al uso de APCantibidticos
rigen desde el aino 2006; varios afios
antes, otros paises de Europa como
Suecia (1986) y Dinamarca (1998)
ya habian prohibido el uso de APC

y clasificado a los antibidticos como
medicamentos sujetos a prescrip-
cion veterinaria, teniendo que en-
frentar la baja en los valores de los
indices de produccién y las pérdidas
econdémicas que condujeron.

Las organizaciones para la salud
estan avanzando en la exigencia de
una mayor intervencion y consulta
veterinaria para resguardar esta
importante herramienta que son

los antibidticos, mas alld de que se
tenga que resignar el indice de pro-
ductividad de los sistemas avicolas.
Recientemente,el IACG (Grupo de
Coordinacidn Interorganismos sobre
Resistencia Antimicrobiana- FAO,
OMS, OIE-) presentd un informe en
donde “se hace un llamamiento a
todos los Estados Miembros para
gueaceleren la elaboracion y aplica-
cion de planes de accidn nacionales
contra la resistencia a los antimi-
crobianos basados en el enfoque

de «Una salud»”; y “que eliminen
gradualmente el uso de antimicro-
bianos para estimular el crecimiento
de animales de cria, empezando por
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poner fin de inmediato al uso de
los antibidticos clasificados como
agentes antimicrobianos de impor-
tancia critica de mdxima prioridad
que figuran en la Lista de la Organi-
zacion Mundial de la Salud de Anti-
microbianos de Importancia Critica
para la Salud Humana” (IAGC, Abril
2019).

En nuestro pais, el Servicio Nacional
de Sanidad y Calidad Agroalimen-
taria (SENASA) creé el Programa
Nacional de Vigilancia de la Resis-
tencia Antimicrobiana en animales
destinados al consumo humano
para prevenir la generacién y di-
fusion de bacterias resistentes a

los farmacos. La medida estd con-
templada en la Resolucion SENASA
591 del 24 de noviembre de 2015,
publicada en el Boletin Oficial.En
ella se establece que las acciones
especificas a ejecutar incluyen aislar
las bacterias zoondticas (en el caso
de la produccién avicola Salmonella
spp.) a partir de muestras de mate-
ria fecal y determinar la sensibilidad
de las mismas ante la presencia de
antibidticos; comparar los resulta-
dos con experiencias anteriores y
por ultimo correlacionar la resisten-
cia con el uso de antibidticos en la
produccién agropecuaria.

A partir de los primeros resultados
de los andlisis realizados en el mar-
codel Programa de Vigilancia de la
Resistencia Antimicrobiana, SENA-
SA prohibid este afio(Resolucion
22/2019) la elaboracidn, distribu-
cion, importacidén, uso y tenencia
de productos veterinarios en todo
el pais, que contengan en su formu-
lacion el principio activo colistina 'y
sus sales, al encontrar niveles signi-
ficativos de resistencia.

La prohibicién de este antimicro-
biano en las especies animales se
basa también en la clasificacién por
parte de la Organizacidon Mundial de
la Salud (OMS) como medicamento
de “reserva”, debido a su impor-
tancia en la salud humana como
herramienta terapéutica eficaz en el
tratamiento de infecciones causa-
das por bacterias multi-resistentes
en humanos.Ademads, SENASA ya
comunicé que colistina no sera el
Unico que se sacara de circulacion,
sino que se realizara una retirada
paulatina de otros antibiéticos utili-
zados en produccion animal durante
los proximos meses. Esta medida se
suma a las prohibiciones y restric-
ciones en la utilizacion de diversas
sustancias en medicina veterinaria
como cloranfenicol (Res. SENASA
N2 253/95); avoparcina, bacitracina,
espiramicina, tilosina, virginiami-
cina y Carbadox (Res. SENASA N¢
256/2006); y nitrofuranos (Res.
SENASA N2 558/2010).

Los mercados organicos a su vez
también exigen una mayor interven-
cion por parte de los organismos de
regulacion; a nivel mundial la prefe-
rencia por estos productos libres de
cualquier fdrmaco se encuentra en
constante crecimiento y pertenece
a las ramas de consumidores con
mayor poder adquisitivo.

Existen varias empresas que ofrecen
carne aviar libre de fdrmacos como
producto diferenciado para satisfa-
cer a estos mercados, acompafia-
dos de otras premisas como mayor
bienestar animal y mayor firmeza de
la carne.
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Por su parte, a partir del Dia mun-
dial de los derechos del consumidor
de 2016 (15 de marzo), Consumers
International (organizacién inter-
nacional de consumidores) y sus
miembros de todo el mundo empe-
zaron a emplazar oficialmente a las
multinacionales de la comida rapida
a comprometerse globalmente a
dejar de servir carne de animales
criados mediante el suministro ha-
bitual de antibidticos destinados al
consumo humano (Figura 3).

Figura 3. Imagen ilustrativa de la mirada
de las organizaciones de consumo en el
dia Mundial de los Derechos del Consumi-
dor del 2016: resistencia a los antibiéticos.

El futuro de la produccién animal
sin APC

Actualmente, una gran proporcion
de los antibidticos usados en pro-
duccidn avicola se dosifica con el
alimento como APC, la fraccion res-
tante es utilizada para el control de
enfermedades de forma preventiva
o terapéutica. Ante la eventual reti-
rada de la mayoria de los antibioti-
cos en la actividad, el desafio de los
productores y de los profesionales
es encontrar productos alternativos
a los APCy variaciones en el mane-
jo que mejoren las condiciones de
higiene y bioseguridad en toda la
cadena de produccion de carney
huevos, ya que sera primordial bajar
la carga de las bacterias resistentes
tanto en los animales como en el
producto final que llegard al consu-
midor.

Se deberd trabajar también para
estimular es sistema inmune propio
de las aves ya que si se encuentran
en buenas condiciones se pueden
amortiguar los efectos adversos
sobre los parametros productivos
que causa un patégeno. En este
aspecto, el bienestar animal es
primordial, mejorando las condicio-
nes de alojamiento y de ambiente
de las aves (ventilacion y niveles de
temperatura y humedad) se podran
enfrentar con mayor entereza a la
enfermedad, debido a que el estrés
ambiental también repercute sobre
el sistema inmune.

Para efectivizar las mejoras en bio-
seguridad y el refuerzo en la inmu-
nidad animal, se debe trabajar a la
par con las personas responsables
de los establecimientos, instruyen-
do y acompafiando durante todo el
proceso para disminuir en la mayor
proporcion posible la prevalencia de
microbios en las granjas. Asimismo,
es necesario que se den diagnds-
ticos certeros ante la presencia de
signos de enfermedades y que se
receten los farmacos especificos
para combatir cada infeccion en
particular.

En cuanto a la alimentacion, se
debe poner especial atencién al ori-
gen de los ingredientes, buscando
gue se garantice la mayor inocuidad
posible en las partidas de cerea-

les y otros nutrientes. En muchos
estudios realizados sobre harinas
de origen animal como fuente de
proteinas o minerales se han detec-
tado altas cargas de bacterias pato-
genas. La conservacion deficiente
de algunos ingredientes origina la
proliferacion de diversos microorga-
nismos (y sus metabolitos) que van
debilitando la capacidad inmune de
los animales. La digestibilidad y la
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granulometria de las raciones son
fundamentales, ya que se debe
evitar que el pienso permanezca
demasiado tiempo en el tracto di-
gestivo una vez que se absorbieron
los nutrientes necesarios, evitando
gue sirvan como fuente de alimento
para las bacterias patogenas.

Por otro lado, se conocen muchas
formulaciones comerciales de APC
no antibidticos que se estan em-
pleando en los piensos y en el agua.
Estos productos incluyen diferentes
ingredientes y principios activos,
aungue los resultados de su aplica-
cion son muy variables dependien-
do del tipo de produccién (carne

o huevos) y del estado sanitario

de las aves y de las granjas. Como
alternativas al uso de APC se estan
estudiando sustancias que favore-
cen el equilibrio microbioldgico en
el intestino de las aves de diferentes
maneras:

- Modificando la poblacidn micro-
biana directamente, administrando
microorganismos benéficos (pro-
bidticos, mayormente Lactobaci-
llusspp.) o favoreciendo su creci-
miento (prebidticos, mayormente
oligosacaridos indigestibles).

- Modificando las condiciones
ambientales del tracto digestivo,
por ejemplo administrando acidos
organicos acidificando el medio,
promoviendo el desarrollo de orga-
nismos benéficos y limitando el de
los patégenos.

- Ejerciendo una accién antimicro-
biana administrando diferentes
extractos vegetales, los que al
mismo tiempo pueden favorecer el
crecimiento mediante otros meca-
nismos.

- Aumentando la digestibilidad del
pienso, a través de la incorporacion
de enzimas catalizadoras, favore-
ciendo el crecimiento y el indice de
conversion, evitando que el pienso
permanezca en el tracto intestinal
por demasiado tiempo.

La busqueda de alternativas es

un proceso largo y seguramente
costoso, pero se debe entender
gue forma una parte del proceso
integral por el cual se desplazaria el
uso de antibidticos o por lo menos
se disminuiria sélo al uso eventual
terapéutico. Cabe mencionar que
las partes implicadas, productores,
industria farmacéutica y de produc-
cion de alimentos, veterinarios, mé-
dicos y cientificos en general, tienen
opiniones diferentes respecto de la
conveniencia o no del empleo de
APC y discrepan sobre este proble-
ma de tan grandes repercusiones
econdmicas y sanitarias.

Conjuntamente a las mejoras en la
bioseguridad a campo y a las in-
vestigaciones que se lleven a cabo
sobre productos alternativos, se ne-
cesita de un firme compromiso por
parte de las organizaciones mun-
diales para la salud y de los Estados
en conjunto para tomar verdadera
nocién sobre el problemay, en con-
secuencia, activar los mecanismos
de legislacion de los farmacos en
cuestion, como asi también facilitar
las vias para la implementacién de
las alternativas que se estén investi-
gando.

Para solicitar las referencias
bibliograficas escribir un correo a:

bueno.dante@inta.gob.ar
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