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RESUMEN

Actualmente, la resistencia a los antibidticos esta siendo un grave problema de salud ptblica a nivel mundial. El uso
de antibidticos en la ganaderia ha sido una de las causas responsables de la rapida propagacion de genes de
resistencia, siendo los alimentos de origen animal una de las principales vias de diseminaciéon. Por este motivo, es
necesario seguir un riguroso control y seguimiento desde la industria ganadera hasta la comercializacion de los
productos.
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ABSTRACT

Nowadays, antibiotic resistance is being a serious public health problem worldwide. Antibiotic use in livestock has
been one of the main responsible for the rapid spread of resistance genes, being food of animal origin one of the
main routes of dissemination. For this reason, it is necessary to follow a rigorous control and surveillance from the

livestock industry to the commercialization of the products.

Keywords: antibiotic resistance, livestock, food contamination.

INTRODUCCION

Durante cientos de afios, las enfermedades
transmisibles han sido la primera causa de morbilidad
y mortalidad a nivel mundial. El descubrimiento de
los antibidticos a principios del siglo XX, fue clave
para disminuir la gravedad de estas infecciones y, de
manera drastica, la mortalidad. A partir del descubri-
miento de la estreptomicina, se abri6 un nuevo
periodo conocido como la "Edad de oro" de los anti-
biodticos (1940-1990), debido a la enorme frecuencia
con la que se iban descubriendo antibidticos nuevos
(Karmakar and Gaitonde, 2019).

El problema surgid6 porque los antibidticos
comenzaron a utilizarse de forma masiva e inade-
cuada, tanto en humanos como en animales, pues se

observo que los tratamientos dejaban de ser eficaces.
La explicacion a esto fue encontrada al aislar bacte-
rias que mostraban ser resistentes a los antibidticos
utilizados (Tyrrell et al., 2019).

CONTAMINACION DE LOS ALIMENTOS DE
ORIGEN ANIMAL

Los alimentos pueden estar contaminados tanto
por microorganismos, parasitos, toxinas microbio-
logicas o productos quimicos. Son el medio de culti-
vo perfecto para el crecimiento de microorganismos,
de hecho el 90% de las toxiinfecciones alimentarias
son causadas por bacterias. Principalmente, originan
trastornos digestivos, aunque algunos de estos
patogenos pueden atravesar la pared intestinal e
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infectar otros organos, produciendo enfermedades
graves e, incluso, la muerte.

Solamente entre un 5-10% de las toxiinfecciones
alimentarias son debidas al consumo de alimentos
preparados en la industria. El resto se deben a
alimentos cocinados en el hogar, restaurantes,
hospitales, etc. (Moll y Moll, 2006).

Los alimentos de origen animal se han podido
contaminar en el matadero, por una mala manipu-
lacion en el procesado o por contaminacion cruzada.
Los alimentos crudos son los que tienen mayor ries-
go, pero si se cocinan durante el tiempo suficiente a
la temperatura adecuada, las bacterias mueren. Las
carnes son uno de los alimentos mas perecederos. Los
microorganismos contaminantes encontrados en las
carnes pueden ser transmitidos durante el procesado,
manejo, envasado y almacenamiento de las mismas
(principalmente por un almacenamiento a tempera-
tura y humedad inadecuadas) (Jay et al., 2009). Sin
embargo, es en el sacrificio donde se produce el
mayor riesgo de contaminacion, ya que durante la
evisceracion las cepas bacterianas del tracto intestinal
suelen entrar en contacto con la carcasa o superficie
del animal sacrificado (Caruso, 2018). El contacto de
los alimentos con las superficies de las maquinas y
equipos de procesado también supone un gran riesgo
de contaminacion, por lo que realizar una correcta
limpieza y desinfeccion es clave (Faille et al., 2018).

Medidas preventivas en la contaminacion de los
alimentos

Todas las enfermedades de transmision alimen-
taria se pueden prevenir con una adecuada prepara-
cion y manipulacion de los alimentos.

Las empresas alimentarias deben proporcionar
alimentos seguros y de calidad a los consumidores.
Para ello, deben implementar sistemas de gestion de
la calidad a lo largo de toda la cadena de produccion
de los alimentos. Segin el Reglamento (CE) n°
852/2004, todas las empresas del sector alimentario
deben tener un Sistema de Autocontrol para
garantizar la seguridad de los alimentos, desde la
produccion primaria hasta la puesta en el mercado o
consumo, es decir, desde los sectores agricolas,
pasando por las industrias de procesado y envasado
de alimentos, los medios de distribucion y el
mercado, restaurantes y locales de consumo
inmediato, caterings, etc.

Este Sistema de Autocontrol consta de:

1. Planes Generales de Higiene (o Prerrequisitos):
Son las condiciones necesarias antes y durante la
implantacion del Sistema APPCC (Plan de Anélisis
de Peligros y Puntos de Control Criticos). Consideran
los peligros provenientes del entorno de trabajo y las
posibles contaminaciones cruzadas.

- Control de agua apta para el consumo humano.

- Limpieza y desinfeccion.

- Control de plagas: desinsectacion y desratiza-

cion.

- Mantenimiento de instalaciones, equipos y
utiles.

- Certificacion de proveedores.

- Trazabilidad (rastreabilidad).

- Eliminacion de residuos.

- Capacitacion y formacion de manipuladores.

- Otros, segun las caracteristicas de la empresa.

2. Plan de Analisis de Peligros y Puntos de
Control Criticos (APPCC): Es aquel que permite
identificar, evaluar y controlar los peligros significa-
tivos para la inocuidad de los alimentos. Su cum-
plimiento asegura el control de los peligros mas
importantes para la seguridad de los alimentos a lo
largo de la cadena alimentaria. Estd compuesto por 7
principios basicos:

Principio I: Realizar un analisis de peligros.

Principio 2: Determinar los Puntos Criticos de
Control (PCC).

Principio 3: Establecer un limite o limites criticos
que deben ser cumplidos para asegurar que los
PCC estan bajo control.

Principio 4: Establecer un sistema de vigilancia
del control de los PCC mediante pruebas u
observaciones programadas.

Principio 5: Establecer las medidas correctivas
que han de adoptarse cuando la vigilancia
indica que un determinado PCC no esta
controlado.

Principio 6: Establecer procedimientos de
comprobacion para confirmar que el Sistema
de APPCC funciona eficazmente.

Principio 7: Establecer un sistema de documen-
tacion sobre todos los procedimientos y los
registros apropiados para estos principios y su
aplicacion.

UTILIZAC[ON DE ANTIBIOTICOS EN
GANADERIA

En los ultimos afios, se esta observando un
aumento en el nimero de brotes de enfermedades
infecciosas de transmision alimentaria relacionados
con la resistencia a antibidticos de los patdgenos
implicados en dichas enfermedades.

Desde mediados del siglo XX, los antibioticos se
han utilizado en el sector ganadero para la profilaxis
y el tratamiento de los animales de consumo. Durante
la Segunda Guerra Mundial, se comenzd a utilizar
penicilina de forma extensiva para tratar la mastitis
bovina y pocos afos después se empezaron a afadir
antibidticos, como estreptomicina o clortetraciclina, a
la alimentacion de pollos y cerdos para promover su
crecimiento (Xiong et al., 2018).

A dia de hoy, algunos farmacos estan totalmente
prohibidos (cloranfenicol, metronidazol, colchicina,
etc.), pero otros pueden ser utilizados dentro de unos
limites establecidos, como la tilosina, con un Limite
Maximo de Residuos (LMR) de 100 pg/kg en el
musculo, la grasa, el higado y el rifiéon, de 50 pg/kg
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en la leche y de 200 pg/kg en los huevos; o la
paromomicina, con un LMR de 500 pg/kg en el
musculo y de 1500 pg/kg en el higado y el riiidn,
segun el Reglamento (UE) n° 37/2010 de la
Comision. También ocurre que algunos firmacos
estan autorizados en unos paises y en otros no.

El problema surge debido a que, en los animales
utilizados para la produccion de alimentos, es mucho
mas eficiente tratar con antibidticos a todos los
animales, para prevenir que se contagien o se infecten
por algiun patdgeno, que tratar de manera individual
al animal enfermo. Ademas, para promover el
crecimiento y mejorar la eficiencia alimentaria, estas
sustancias se administran a los animales en
concentraciones sub-terapéuticas (aunque en Europa
fueron prohibidas para tal uso en 2006). El uso
prolongado de antibidticos en concentraciones sub-
terapéuticas se ha relacionado con un incremento de
genes resistentes en las bacterias, y estos genes pue-
den ser transmitidos a los humanos a través de otras
bacterias, el medio ambiente o alimentos contami-
nados (Argudin et al., 2017; Scott et al., 2018).

Luego los alimentos de origen animal pueden
actuar como vectores en la transferencia de bacterias
y genes resistentes (Verraes et al., 2013). De hecho,
la cadena alimentaria se puede considerar la principal
via de transmision (Van den Honert et al., 2018),
habiendo diversos estudios que han mostrado el
peligro que supone la ingesta de patdgenos resistentes
a antibioticos a través de los alimentos, pues se ha
visto un aumento considerable en el numero de
hospitalizaciones, al igual que en el riesgo de
enfermedades graves y mortalidad (Verraes et al.,
2013; Friedman, 2015; Gaudin, 2016). Esto puede
suponer un problema grave tanto para la salud
publica como para la salud animal. Recientemente, se
ha comenzado a utilizar el concepto One-Health, el
cual hace referencia a la gran conexidén que existe
entre las infecciones animales y humanas (Antdo et
al., 2018). Incluso, el National Antimicrobial
Resistance Monitoring System (NARMS) ha
propuesto un Plan de Vigilancia One-Health para
combatir la resistencia antimicrobiana, estableciendo
niveles de patdgenos y resistencias en distintos
reservorios y ofreciendo informacion que ayude a un
buen uso de los antibidticos tanto en animales como
en humanos (Mundaca-Shah et al., 2018).

Aunque los antibioticos pueden provocar alergias,
el riesgo mas preocupante es el desarrollo de estas
resistencias, pues puede dificultar el tratamiento
frente a la enfermedad infecciosa en cuestion. La
OMS ha reconocido la resistencia a antibidticos como
una de las tres mayores amenazas contra la salud
publica (Xiong et al., 2018).

Por lo tanto, se puede decir que el sector vete-
rinario ha sido responsable, en gran parte, de la rapi-
da propagacion de las resistencias antimicrobianas
debido al uso intensivo de estos compuestos en la
industria ganadera (Caruso, 2018). Sin embargo, una
correcta administracion de los antibidticos (duracion,

dosis, via de administracion y eleccion del antibidtico
adecuado), podria ser realmente efectivo en la dismi-
nucion de este problema (Antdo et al., 2018; Wu,
2018).

Actualmente, se estan estudiando otras alterna-
tivas al uso de antibioticos, como vacunas (Hoelzer et
al., 2018; Mundaca-Shah et al., 2018), probioticos
(Mingmongkolchai y Panbangred, 2017), fitoquimi-
cos (Lillehoj et al., 2018), inmunoglobulinas y pépti-
dos de defensa (Van Dijk et al., 2018) e incluso,
productos derivados de los propios microorganismos
(Seal et al., 2018).

MECANISMOS DE
ANTIBIOTICOS

RESISTENCIA A

La resistencia a los antibidticos se puede definir
como la capacidad que adquieren los microorganis-
mos de resistir ante los efectos bacteriostaticos y
bactericidas de los antibioticos que se utilizan para el
tratamiento de enfermedades infecciosas en humanos
y animales (Verraes et al., 2013). La resistencia
puede ser natural, es decir, la bacteria tiene una
caracteristica intrinseca que no permite que el
antibidtico actie correctamente, o adquirida, la
bacteria previamente si era susceptible al efecto del
antibiodtico. (Antdo et al., 2018)

Como hemos mencionado anteriormente, la
principal consecuencia de esto es que el tratamiento
propuesto para la enfermedad infecciosa no sea
eficaz. Es consecuencia de la evoluciéon microbiana,
es decir, de la capacidad de los microorganismos para
adaptarse a los cambios continuos del medio
ambiente.

Las cepas que adquieren la resistencia pueden
transmitirla verticalmente a las generaciones poste-
riores u horizontalmente a otras bacterias sensibles,
incluso aunque no sean de la misma especie o género.
Se puede ocasionar por cambios microevolutivos,
mutaciones puntuales en un par de bases nucleo-
tidicas, o por cambios macroevolutivos, modifica-
ciones mas complejas del material genético (inver-
siones, duplicaciones, inserciones, deleciones o
transposiciones).

Sin embargo, las mutaciones genéticas no son los
mecanismos que mas influyen en la propagacion de
resistencias a antibidticos, sino la incorporacion de
ADN foraneo, principalmente a través de la transfe-
rencia de plasmidos. Ademas, los plasmidos aumen-
tan la estabilidad de las bacterias portadoras.

Se han estudiado diversos mecanismos de
resistencia a antibioticos (Mandell et al., 2010):

- Alteracion enzimatica: Un ejemplo es la sintesis
de una enzima que inactiva el antibiotico. Este es el
caso de algunas bacterias que producen betalactama-
sas, que inactivan los beta-lactamicos, o de las que
sintetizan carbapenemasas, que hidrolizan una amplia
variedad de antibioticos.

- Disminucion de la permeabilidad de la
membrana bacteriana: La membrana externa de las
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bacterias gram-negativas, debido a su composicion
rica en lipopolisacaridos, es menos accesible por los
antibidticos hidréfobos que las bacterias grampositi-
vas. También se han observado mutaciones que alte-
ran las proteinas de membrana, los sistemas de
transporte electrénico o disminuyen el nimero de
porinas especificas, reduciendo asi la penetracion de
los antibioticos.

- Disminucion de la acumulacion del antibiotico y
aumento de su eliminacion: En algunas bacterias se
produce una expulsion activa del antibidtico por
medio de ciertas proteinas de membrana, disminu-
yendo asi su captacion y acumulacion.

- Alteracion de los sitios diana: Puede ocurrir
tanto en los sitios de union ribosémicos (inhibiendo
la capacidad para bloquear la sintesis proteica y el
crecimiento celular), en las enzimas diana (disminu-
yendo la afinidad) y en los precursores de péptido-
glucanos de la pared celular (disminuyendo la afini-
dad de union al antibiotico).

- Proteccion de los sitios diana: En el caso de las
tetraciclinas y las fluoroquinolonas se han detectado
genes de resistencia que actian como un sistema
proteccion de la diana.

- Sobreproduccion de los sitios diana: Produccion
excesiva de las enzimas de union, lo cual se ha
observado en la inhibicién de sulfamidas y
trimetropina.

- Evitacion de la inhibicion del antibidtico:
Algunas  bacterias mutan convirtiéndose en
auxotrofos, lo que les permite utilizar los sustratos
del entorno si su enzima sintética se encuentra
inhibida.

- Union al antibiotico: Originando sitios falsos de
union, para evitar que el antibiotico se ligue al sitio
diana.

Las bacterias pueden adquirir mas de un
mecanismo de resistencia a la vez, es lo que se
denomina multirresistencia.

CONTROL DE LA CALIDAD ALIMENTARIA

En Espafia se lleva a cabo el Plan Nacional de
Control Oficial de la Cadena Alimentaria
(PNCOCA), el cual recoge una serie de disposiciones
para establecer criterios de control armonizados para
todos los Estados miembros de la Union Europea.
Dentro de este, se encuentra el Plan Nacional de
Investigacion de Residuos (PNIR), que estudia la
utilizacion de sustancias ilegales en el tratamiento de
animales y la presencia de residuos en los productos
alimenticios.

También existe un Plan de Vigilancia de zoonosis
y agentes zoonéticos en humanos, animales,
alimentos y piensos, para poder controlar los brotes
de enfermedades de origen alimentario, asi como las
resistencias a antibioticos presentes en dichos agentes
zoonoéticos. Segun la  Directiva  2003/99/CE,
AECOSAN (Agencia Espafiola de Consumo,
Seguridad Alimentaria y Nutricion) es el organismo

encargado de recoger esta informacion a nivel
nacional y de comunicarse con la EFSA (Autoridad
Europea de Seguridad Alimentaria) para que se pueda
ejercer un control a nivel europeo. En 2013, se
estableci6 asi mismo el Plan estratégico y de Accion
para reducir el riesgo de seleccion y diseminacion de
las Resistencias a los Antimicrobianos (PRAN), y se
publico la Decision 2013/652/UE para el seguimiento
y notificacion de la resistencia a antibioticos de
bacterias zoonoéticas y comensales. Dicha Decision
implica la recogida de muestras de cepas bacterianas
por parte de los Estados miembros en distintas carnes
de origen animal (pollos, pavos, cerdos y bovinos) y
la realizacion de antibiogramas de las muestras reco-
gidas para conocer las resistencias antimicrobianas.

Con el objetivo de cumplir el Reglamento (CE)
882/2004, del Parlamento Europeo y del Consejo, de
29 de abril de 2004, sobre los controles oficiales para
garantizar la verificacion del cumplimiento de la
legislacion en materia de piensos y alimentos y la
normativa sobre sanidad ambiental y bienestar, en
diciembre de 2015 fue aprobado el tercer Plan
Nacional de Control Oficial de la Cadena Alimen-
taria (PNCOCA) para 2016-2020. En este documento
se encuentra recogida toda la informacién acerca de
los sistemas de control oficial que se deben realizar a
lo largo de toda la cadena alimentaria en Espaiia.

En el PNCOCA, los controles oficiales se
diferencian segun el ambito al que corresponden. Por
un lado, se realiza un control oficial en el ambito de
la produccion primaria y la calidad alimentaria,
conocido como MAPAMA (Ministerio de Agricultu-
ra, Pesca, Alimentacion y Medio Ambiente); y por
otro, se desarrollan distintos controles oficiales en las
fases posteriores, que corresponden al ambito del
Ministerio de Sanidad, Consumo y Bienestar Social.
En estas fases de post-produccion se realiza un con-
trol de los establecimientos alimentarios y alimentos
producidos o comercializados en el mercado intraco-
munitario con repercusiones en seguridad alimen-
taria, de las mercancias de uso o consumo humano
procedentes de terceros paises, asi como de los
alimentos puestos a disposicion del consumidor que
no impliquen repercusiones en seguridad alimentaria.

LEGISLACION APLICABLE

Mediante los Reglamentos 853/2004 y 854/2004,
de 29 de Abril de 2004, del Parlamento Europeo y del
consejo, se establecieron las normas especificas de
higiene y organizaciéon de controles oficiales de los
alimentos de origen animal. El 31 de octubre de
2013, la Comision aprobod el Reglamento (UE)
1079/2013, por el que se establecieron las medidas
transitorias para la aplicacion de los dos reglamentos
anteriores.

A nivel nacional, se implantaron el Real Decreto
640/2006 y el Real Decreto 1338/2011, para regular
las condiciones y medidas de aplicacion de las
disposiciones comunitarias en materia de higiene de
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la produccion y comercializacion de los productos
alimenticios.

En Espafia también se estan aplicando normativas
para el control especifico de los productos carnicos.
Entre estas destacan: Orden, de 14 de Enero de 1986,
por la que se aprueban las normas de calidad para
carnes picadas de vacuno, ovino y porcino destinadas
al mercado interior; Real Decreto 1376/2003, por el
que se establecen las condiciones sanitarias de
produccion, almacenamiento y comercializacion de
carnes frescas y derivados en establecimientos de
comercio al por menor; Real Decreto 1698/2003,
referente a la aplicacion de los Reglamentos
comunitarios sobre el sistema de etiquetado de la
carne de vacuno; y Real Decreto 361/2009, para la
regulacion de la informacién sobre la cadena
alimentaria que debe acompafar a los animales
destinados a sacrificio.

Para controlar los residuos de medicamentos
veterinarios en la produccion animal, en Europa se
han aprobado una serie de normas. Ya en el siglo
pasado se aprobd la Decision 98/179/CEE, donde se
fijaron las normas para la toma de muestras oficiales
en el control de sustancias y residuos en los animales
vivos y sus productos. Mediante el Reglamento (CE)
n® 470/2009, se establecieron los procedimientos
comunitarios para determinar los limites de residuos
de las sustancias farmacologicamente activas en los
alimentos de origen animal. El Reglamento (UE) n°
37/2010 de la Comision, es el relativo a las sustancias
farmacologicamente activas y su clasificacion refe-
rente a los limites maximos de residuos en los pro-
ductos alimenticios de origen animal. Este Regla-
mento ha sufrido ciertas modificaciones en 2018. En
2017, la Comisiéon aprobd dos reglamentos para el
cumplimiento del Reglamento (CE) n°® 470/2009, el
Reglamento de Ejecucion (UE) 2017/12, que hace
referencia a las solicitudes y peticiones para la
fijaciéon de los limites méaximos de residuos, y el
Reglamento (UE) 2017/880, para establecer las
normas de uso de un limite méaximo de residuos
establecido para una sustancia farmacologicamente
activa en un determinado producto alimenticio para
otro producto alimenticio de la misma especie o para
otras especies. La Comision también decretd el
Reglamento de Ejecucion (UE) 2018/470, para el
establecimiento de normas sobre el limite maximo de
residuos a considerar en el control de alimentos
derivados de animales tratados en la Unidon Europea.
Recientemente, se ha publicado el Reglamento (UE)
2019/4 relativo a la fabricacion, la comercializacion y
el uso de piensos medicamentosos, para controlar,
entre otras cosas, el uso de antibioticos en la
alimentacion animal.

En Espaia, mediante el Real Decreto 191/2018,
se ha implantado la transmision electronica de datos
de las prescripciones de los antibiéticos destinados a
animales productores de alimentos de consumo
humano.
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