Ll
-/
<
|_
(4
O
o
LUl
(o

Uso racional de Antibioticos

USO PRUDENTE DE
ANTIBIOTICOS EN

CUNICULTURA

Resumen de la Jornada celebrada en la FimaGanadera 2009

N

Los antibiéticos (antimicrobianos en senti-

‘ / do general) son principios activos de me-

_~ dicamentos con unas caracteristicas tan

singulares que hacen imprescindible que
su uso se lleve a cabo de una forma parti-
cularmente cuidadosa.

Esta singularidad se debe a que no sdlo actuan so-
bre las bacterias causantes de la enfermedad que
estemos tratando, sino que también lo hace sobre
las restantes bacterias que en ese momento exis-
tan en el animal tratado, especialmente sobre la
poblacion bacteriana intestinal. Esto es debido a
gue un nimero importante de antibiéticos, AB, son
eliminados a través del tubo digestivo, aunque se-
an administrados por via parenteral.

Esto se traduce en una seleccion gradual en la po-
blacién bacteriana intestinal, sobreviviendo las
bacterias capaces de crecer en presencia de las
cantidades de antibiético existentes en su hébitat,
lo que implica que se seleccionen aquellas que
disponen de algiin mecanismo de resistencia.

RESISTENCIA A ANTIBIOTICOS

Hay tres factores que influyen en la evolucion de
los microorganismos resistentes, estos son las
mutaciones en los genes bacterianos comunes,
una presion selectiva provocada por el mal uso de
grandes cantidades de antibiético, y por ultimo, la
seleccion natural hace que las bacterias eventual-
mente desarrollaran resistencia a practicamente
cualquier antibiético.

El concepto de resistencia, que indica que un me-
dicamento disminuye su actividad en un individuo
tras su uso prolongado, es bien conocido y acep-
tado, pero no resulta tan evidente cuando lo tras-
ladamos al resto de los sujetos que no se han tra-
tado aun directamente. Sin embargo, en el caso de
los antibidticos se produce realmente una “resis-
tencia a distancia”.

La resistencia es una propiedad codificada en el
material genético bacteriano “genes de resisten-
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cia” que se puede transmitir de manera vertical, a
las siguientes generaciones o de modo horizontal,
por medio de material genético intercambiado con
otras bacterias, de la misma especie o de especies
filogenéticamente alejadas, proximas fisicamente.
Por lo que las posibilidades de diseminacién de los
genes bacterianos de resistencia a los antimicro-
bianos son multiples.

La gran capacidad y eficacia de divisién de las bac-
terias hace que se desarrollen resistencias bacteria-
nas como consecuencias de las mutaciones en el
genoma del huésped o en algun elemento asociado
(plasmido, profago, etc.) eliminando la capacidad
de transportar al AB, destruyen o modifican al AB,
lo expulsan de la célula, o bien modifican al blanco.
En cuanto a la posibilidad de transferir esta nueva
capacidad, disponen de varios mecanismos entre
los cuales los mas conocidos son la conjugacion
entre microorganismos emparentados o no, por la
presencia de plasmidos conjugativos promiscuos,
la transducccién mediada por bacteriéfagos o la
transformacion, donde la simple lisis libera el ADN
que sera captado por una bacteria receptora.

PRINCIPALES PROBLEMAS DE LAS
RESISTENCIAS

A mediados del siglo XX la inmensa mayoria de las
infecciones causadas por bacterias se podian cu-
rar con los antibiéticos recién descubiertos (peni-
cilina y estreptomicina). En los afios 90 se detec-
tan en algunos enfermos bacterias resistentes a
todos los antimicrobianos conocidos. Asi la rela-
cion uso de antimicrobianos-aparicion de bacte-
rias resistentes es debida a que la presencia del
antimicrobiano favorece la supervivencia de bac-
terias resistentes previamente presentes en el indi-
viduo enfermo que, en le caso de ser unas bacte-
rias no patdgenas (intestinales), el paciente se
puede curar, pero este se

transforma en un reservorio

de bacterias resistentes; y ‘ ‘

en el caso de que sean bac-
terias patdgenas no se pro-
duce mejoria, 0 bien es ne-
cesario instaurar un nuevo
tratamiento. Esto puede

LOS ANTIBIOTICOS
TAMBIEN ACTUAN SOBRE

car la paricion de una infeccion por una bacteria
resistente llegandose a comprometer la salud de
los consumidores por la ausencia de tratamiento.

En la actualidad hay un importante nimero de pro-
blemas descritos, los mas significativos son:

e Staphylococcus aureus resistentes a meticilina
(MRSA / VISA)

e Enterococos resistentes a vancomicina
(VRE/GRE)

e Streptococcus pneumoniag resistentes a penici-
lina

¢ Mycobacterium tuberculosis multirresistentes

® Pseudomonas aeruginosa resistentes a carbape-
nemes/cefalosporinas

e Acinetobacter baumani resistentes a carbapene-
mes/aminoglucésidos

e Stenotrophomonas maltophilia multirresistentes

e Bacteroides fragilis resistentes a cefoxitina/clin-
damicina/metronidazol

e Enterobacterias resistentes a cefalosporinas de

32 generacion

e Campylobacter jejuni re-

sistentes a fluoroquinolo-

nas

e Salmonella Typhimurium

DT104 pentarresistente

(ACSSuT)

e Salmonella resistente a

provocar que se vuelva a la LAS BACTERIAS QUE EN ESE  ceftriaxona (ceftiofur)

ERA PREANTIBIOTICA, co-
mo consecuencia de la inefi-
cacia de estos tratamientos.

En sanidad Animal los anti-
microbianos son una herra-
mienta valiosa, pero tam-
bién en los animales es po-
sible detectar bacterias resistentes frente a todos
los antimicrobianos conocidos que puede provo-

MOMENTO EXISTAN EN EL
ANIMAL TRATADO

Todos estos problemas
¢estan relacionados con
el uso de antibiéticos en
animales?

La participacion en este fe-
ndmeno tanto de bacterias
patdégenas como no patégenas, asi como el hecho
de que muchas de ellas se mueven con relativa fa-
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cilidad entre animales y personas, hace necesario
que todas las actividades que se pongan en mar-
cha se apliquen en ambas esferas, humana y ani-
mal, ya que se encuentran indisolublemente uni-
das en este problema.

La causa principal de la seleccion y diseminacion
de bacterias o0 genes de resistencia es el uso in-
apropiado de antimicrobianos en las personas; pe-
ro su empleo en animales también contribuye al
establecimiento de una reserva de resistencia. Es-
to supone un peligro para la salud publica y, en
consecuencia, cuando no quede otra solucién pa-
ra preservar su eficacia para combatir las infeccio-
nes bacterianas en personas que restringir o prohi-
bir su uso, es légico pensar que estas medidas de-
ben aplicarse en la esfera animal.

ACTIVIDADES INTERNACIONALES
ENCAMINADAS A LA CONTENCION DE
LA RESISTENCIA A LOS
ANTIMICROBIANOS

Por todo esto es motivo de preocupacién mundial
la aparicion de la resistencia antimicrobiana y de
los organismos patdgenos que son resistentes a
los antimicrobianos. Depende de muchos factores
por lo que requiere un enfoque multidisciplinar,
siendo necesario concienciar a la poblacién sobre
los riesgos para la salud del uso incorrecto de los
antibiéticos y orientar su uso responsable. Tanto la
FAO, como la OMS, como la OIE, estan trabajando
el desarrollado estrategias para controlar la resis-
tencia a los antimicrobianos recomendando a los
gobiernos la toma de ac-

ciones inmediatas, pero

también, guiando esta ac- ‘ ‘

cion con consejos y apo-
yos técnicos y practicos.

El “Cédigo de practicas
para reducir al minimo y
contener la resistencia a

AL USO EXCESIVO DE
ANTIBIOTICOS PUEDE
IMPLICAR QUE SE

tarias, Industria Farmacéutica Veterinaria, Distri-
buidores de Medicamentos, Veterinarios y Produc-
tores de animales.

Por su parte, en la Unién Europea la lucha contra
la aparicién y la propagacion de la resistencia a los
antimicrobianos es una prioridad de la Sanidad
Publica, por lo que en 1999 establecié el “Plan de
prevencion de la amenaza microbiana”. Este es-
tablece que se necesita una estrategia global que
deberia estar basada en la determinacion del ries-
go, servirse de los conocimientos cientificos del
momento, respetar un plantea-
miento de cautela e incluir un
control coordinado y medidas e
investigacion preventivas, en
particular en los ambitos si-
guientes:

e control de la resistencia a los
antibidticos y de sus conse-

los antimicrobianos”, del SELECCIONEN AQUELLAS cuencias para las personas, pa-
CODEX, establece quees  BACTERIAS QUE DISPONEN ra los animales y en los alimen-

fundamental reducir al mi-
nimo los posibles efectos
adversos en la salud pu-
blica del uso de agentes
antimicrobianos en los
animales productores de
alimentos, en particular, el desarrollo de resisten-
cia a los antimicrobianos, procurando asegurar el
uso inocuo y efectivo de los medicamentos veteri-
narios antimicrobianos conservando su eficacia.
En este documento se establecen las recomenda-
ciones destinadas a impedir o prevenir la seleccion
de microorganismos resistentes a los antimicrobia-
nos en animales y seres humanos, definiendo las
responsabilidades de las Autoridades Reglamen-
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DE ALGUN MECANISMO DE
RESISTENCIA

tos;

e |ucha contra las enfermeda-

des infecciosas, tanto en los

servicios de asistencia sanitaria

como en la produccién animal;

e obtencién de nuevos produc-
tos farmacéuticos, terapéuticos y preventivos

¢ efectos de las medidas preventivas;

¢ |a obtencion de nuevos antibidticos y de produc-
tos alternativos;

* un mejor uso de los antibiéticos;

* los mecanismos de difusion y desarrollo de la re-
sistencia a los antibiéticos;

* la mejora de las précticas ganaderas a fin de me-
jorar la salud animal.
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Posteriormente en 2001 la Co-

mision propuso la estrategia ‘ ‘
comunitaria contra la resis-

tencia a los antimicrobianos,

que cuenta con cuatro areas
clave de actuacion:

1. Vigilancia: realizar un se-

ES NECESARIO
CONCIENCIAR SOBRE LOS clusiones sobre Resisten-
RIESGOS PARA LA SALUD

cialmente a nivel interna-
cional.

En Junio 2008 el Consejo
de Europa adopté las Con-

cias a Antimicrobianos, en
éstas se HACE UN LLA-

guimiento de la evolucion y DEL USO INCORRECTO DE MAMIENTO a los Estados

los efectos de las interven-

ciones mediante el estable-
cimiento o el refuerzo de sis-

temas precisos de vigilancia

de la resistencia a los antimi-
crobianos en los seres hu-

manos y los animales, y del
consumo de agentes antimicrobianos.
2. Prevencion de las enfermedades transmisibles
y control de las infecciones a fin de reducir la ne-
cesidad de utilizacion de agentes antimicrobia-
nos. Esto incluye el usoprudente de agentes an-
timicrobianos, lo que implica la necesidad de una
mejorinformacién sobre los productos para los
medicamentos antibacterianos autorizados, y la
promocién de acciones educativas y comporta-
mentales dirigidas a los profesionales y a la po-
blacion.

3. Investigacion y desarrollo de productos:
nuevas modalidades de prevencion y tratamiento
de las infecciones y un apoyo continuado a la in-
vestigacion de nuevos medicamentos y alternati-
vas.

4. Cooperacion internacional: la resistencia a
los antimicrobianos no respeta las fronteras. Una
estrategia eficaz precisa una estrecha coopera-
cion y consulta entre la Comision, los Estados
miembros y las demés partes interesadas, espe-
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LOS ANTIBIOTICOS Y
ORIENTAR SU USO
RESPONSABLE

miembros que garanticen
la aplicacion de las Reco-
mendaciones sobre la Utili-
zacion Prudente de los
Agentes Antimicrobianos,
con los fines de:

¢ Reforzar los sistemas de vigilancia y mejorar la
calidad de los datos de AMR y el uso de agentes
antimicrobianos de la salud humana y el sector
veterinario.

* Fomentar el uso prudente de antibiéticos en tan-
to que el sector humano y veterinario.

¢ Informar/divulgar los riesgos asociados al uso in-
adecuado de los medicamentos.

* Promover el desarrollo y el uso de directrices en-
caminadas al tratamiento de las principales pa-
tologias.

USO RESPONSABLE Y PRUDENTE DE
PRODUCTOS ANTIMICROBIANOS EN
CUNICULTURA

Los objetivos del uso prudente incluye una serie
de medidas y recomendaciones practicas destina-
das a evitar y/o reducir la seleccion de microorga-
nismos resistentes a los antimicrobianos en los
animales para:
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¢ mantener la eficacia y garantizar una utilizacion
racional de los mismos, con vistas a optimizar su
eficacia y su inocuidad para los animales (desti-
nados a la produccién de alimentos);

e cumplir con la obligacién ética y la necesidad
econémica de mantener a los animales en buen
estado de salud;

e prevenir/reducir todo lo posible, la transferencia
de microorganismos (con sus determinantes de
resistencia) en el seno de las poblaciones anima-
les;

e prevenir/reducir transferencia de los animales a
los seres humanos;

¢ mantener la eficacia de los productos antimicro-
bianos utilizados en medicina humana y prolon-
gar su utilidad;

e prevenir la contaminacion de los alimentos de

LOS ANTIBIOTICOS SON
MEDICAMENTOS
ADECUADOS QUE, USADOS
RESPONSABLEMENTE,
PUEDEN GARANTIZAR
ANIMALES SANOS Y
ALIMENTOS SEGUROS
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origen animal por residuos de productos antimi-
crobianos superiores al limite maximo de resi-
duos establecido;

e proteger la salud del consumidor garantizando la
inocuidad de los alimentos de origen animal en
relacion con los residuos de productos antimi-
crobianos y con la posibilidad de transmisién de
microorganismos resistentes a los productos an-
timicrobianos a los seres humanos.

EL VETERINARIO Y EL USO
RESPONSABLE DE ANTIBIOTICOS

La preocupacion de los veterinarios es promover
la salud publica y la salud y el bienestar animal.
Las responsabilidades de estos incluyen la preven-
cion, la identificacion y el tratamiento de las enfer-
medades de los animales. La promocién de méto-
dos de cria de animales, procedimientos de higie-
ne y estrategias de vacunacion racionales (buenas
précticas de produccion) puede ayudar a reducir al
minimo la necesidad de utilizar antimicrobianos en
la cria de animales destinados a la produccién de
alimentos. Los veterinarios sélo deben recetar pro-
ductos antimicrobianos a los animales de los que
se ocupan.

La utilizacién de productos antimicrobianos debe-
rd proceder a un examen clinico adecuado de los
animales y después recetar antimicrobianos so6lo
cuando sea necesario. La eleccién del antimicro-
biano mas apropiado debe basarse en:

¢ |a experiencia clinica del veterinario;



PARA ASEGURAR UNA
DOSIFICACION CORRECTA,
LA CONCENTRACION DEL

ANTIMICROBIANO SERA
AJUSTADA TENIENDO EN

CUENTA EL CONSUMO

DIARIO DE PIENSO Y AGUA
EN EL MOMENTO EN QUE SE
ESTA ADMINISTRANDO

e |a actividad contra los patdgenos considerados;

¢ |a conveniencia de la via de administracion;

¢ el conocimiento de la farmacocinética/distribu-
cion en los tejidos: el producto terapéutico se-
leccionado es activo en el lugar de la infeccion;

¢ ¢l historial epidemioldgico de la explotacion, en
particular en lo relativo a los perfiles de resisten-
cia a los agentes antimicrobianos de los patége-
nos considerados.

¢ ademas en caso de que no fuese efectivo el pri-
mer tratamiento antibiotico, reproduciéndose la
enfermedad, el segundo tratamiento debe basar-
se, en la medida de lo posible, en los resultados
de las pruebas de diagndstico.

¢ ¢l empleo de combinaciones de agentes antimi-
crobianos deberia estar respaldado cientifica-
mente. Las combinaciones de antimicrobianos
pueden utilizarse, por su efecto sinérgico, para
aumentar la eficacia terapéutica o para ampliar el
espectro de actividad.

Para la prescripcion del tratamiento el veterinario
debera indicar en la receta de manera precisa el
régimen de tratamiento, la dosis, los intervalos de
tratamiento, la duracién del tratamiento, el periodo
de suspensién. Asi como las cantidad de medica-
mento que se debe adquirir, segun la dosis y el nu-
mero de animales que deben ser tratados. La utili-
zacion no indicada de un medicamento (“off-la-
bel”), rutinaria en produccién cunicola, establece
en el veterinario la responsabilidad de definir las
condiciones de uso responsable en este tipo de
casos, incluido el régimen terapéutico, la via de

administracion y la duracién del tratamiento.
Respecto a los registros sobre los medicamentos
antimicrobianos los veterinarios deberan mante-
nerse de acuerdo con la legislacién nacional, y de-
berian repasar periodicamente los registros de las
explotaciones relativos al uso de antimicrobianos
veterinarios para asegurar que cumplen con sus
instrucciones, y usar estos registros para evaluar
la eficacia de los regimenes de tratamiento.

DECALOGO DEL PRODUCTOR Y EL USO
RESPONSABLE DE ANTIBIOTICOS

1. Ayudados por un veterinario, los productores
deberan aplicar los programas de sanidad y
bienestar en sus explotaciones (buenas practi-
cas de produccion) para promover la sanidad y el
bienestar animal, con especial énfasis en las me-
didas preventivas.

2. Utilizar los productos antimicrobianos Unica-
mente cuando hayan sido prescritos y de acuer-
do con lo indicado en la prescripcion.

3. Respetar los tiempos de espera.

4. Respetar las condiciones de conservacion de
los productos antimicrobianos en la explotacion,
de acuerdo con las instrucciones del prospecto y
del embalaje.

5. Eliminar el excedente de productos antimicro-
bianos de manera que no sea perjudicial para el
medio ambiente; los medicamentos deben utili-
zarse antes de la fecha de caducidad Unicamen-
te, para la enfermedad para la que han sido pres-
critos y, si es posible, consultando al veterinario
que los receto.

6. Llevar registros adecuados de todas las medi-
cinas utilizadas.

7. Aislar a los animales enfermos, cuando proce-
da, para evitar la transferencia de patogenos. Eli-
minar los animales muertos o moribundos rapi-
damente.

8. Respetar las condiciones de higiene relativas a
los contactos entre personas (veterinarios, cria-
dores, propietarios, nifios) y los animales trata-
dos.

9. Conservar todos los informes de laboratorio
relativos a pruebas bacteriolégicas y de suscep-
tibilidad; el veterinario encargado de tratar a los
animales debe tener acceso a estos datos.

10. Informar al veterinario responsable de los
problemas de recurrencia de la enfermedad.

Los veterinarios, junto con otros profesionales sanitarios, comparten la responsabilidad,
como sanitarios y como ciudadanos, de impedir que la era pre-antibiética vuelva a imperar
en nuestro mundo, y por ello estan obligados a cuidar los antibidticos con celo y dedica-
cion, colaborando asi en el mantenimiento de sus beneficiosas propiedades para nosotros
y para las generaciones venideras.
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