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Resumen y Abstract IX

Resumen

El uso de antimicrobianos en animales productores de alimentos es uno de los
determinantes que contribuye a la aparicion de resistencia bacteriana en humanos. Se
realizé un estudio ecoldgico para describir las posibles relaciones existentes entre la
resistencia antimicrobiana de Escherichia Coli y Salmonella spp encontrada en aves de
consumo, con la resistencia antimicrobiana de estas bacterias en personas en Colombia.
En las E. coli aisladas de aves se encontr6 en general una resistencia alta a
lincomicinas, macrélidos, betalactamicos, y tetraciclinas, y en Salmonella spp una
resistencia alta a los macrolidos y betalactdimicos. En humanos se encontr6 una
resistencia alta para E. coli en Ampicilina- Sulbactam (SAM) la cual puede estar
relacionada con los altos porcentajes de resistencias a betalactdmicos en aves, asi como
su alto uso en avicultura. Los serotipos de Salmonella aislados para humanos
presentaron una mayor resistencia para tetraciclina, en cada uno de los afios analizados,
el cual puede estar a su vez relacionado con el alto porcentaje de resistencia a la familia
de las tetraciclinas por parte de la Salmonella spp en aves, asi como su constante uso en
estas explotaciones.

Palabras clave: Resistencia a antimicrobianos, E. coli, Salmonella spp, antibiéticos,
avicultura.

Abstract

The use of antimicrobials in food animals is one of the determinants that contribute to
bacterial resistance to humans. An ecological study was conducted to describe the
possible relationship between antimicrobial resistance of poultry Escherichia coli and
Salmonella spp. and antimicrobial resistance in people in Colombia. In E. coli isolated
from poultry was found high resistance to lincomycins, macrolides, beta-lactams and
tetracyclines and in Salmonella spp high resistance to macrolides and beta-lactams in
general. In humans, it was found a high resistance to E. coli in ampicillin-sulbactam
(SAM) which may be related to the high rates of resistance to beta-lactam antibiotics in
poultry, as well as its high use in poultry. Salmonella serotypes isolated for humans
showed greater resistance to tetracyclines, at each of the analyzed period, which can in
turn be related to the high rate of resistance Salmonella spp to the family of tetracyclines
in the poultry and its constant use in these farms.

Keywords: Antimicrobial Drug Resistance, E. coli, Salmonella spp, Anti-Bacterial Agents,

poultry
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Introduccioén

La resistencia bacteriana constituye en la actualidad un problema de salud publica, que
esta teniendo serias repercusiones sanitarias, sociales y econdmicas, los determinantes
de la resistencia bacteriana en la salud humana son amplios y complejos, y para su
abordaje se requiere una mirada integral de estos. En los ultimos afios ademas del uso
de antimicrobianos en medicina humana, el uso de antimicrobianos en medicina
veterinaria y en agricultura esta teniendo un impacto significativo en el incremento de la
ocurrencia de resistencia bacteriana en humanos (Graziani et al., 2008; Vieira et al.,
2011).

El incremento de la produccién de carne y huevos de aves esta correlacionado con un
incremento en el consumo per capita de éstos productos, estos cambios han llevado a
gue haya una produccién intensiva, en la mayoria de los casos en condiciones de
hacinamiento, lo cual hace que los animales estén mas expuestos a ciertos patdgenos
que pueden afectar su etapa de produccion, por lo cual se recurre al uso de antibiéticos
gque protejan a los animales contra estas bacterias, asi como que ayuden en el rapido
incremento de peso de éstos. Sin embargo, el uso indiscriminado de antibioticos en la
explotacion avicola ha incrementado la presentacion de bacterias resistentes por medio
de una presion selectiva, estas bacterias a su vez pueden presentar un riesgo para las
personas al transmitir su resistencia a antimicrobianos por consumo de estos alimentos o
por contacto, o por los residuos de antibi6ticos en los alimentos (Price et al., 2007).
Estas bacterias resistentes procedentes de animales productores de alimentos con
frecuencia llevan a la resistencia a una amplia gama de agentes antimicrobianos,
incluyendo los usados cominmente en los seres humanos, haciendo que las opciones
para tratamiento de enfermedades causadas por estas bacterias cada vez sea mas
reducida y a su vez mas costosa.

La E. coli tanto en animales como en personas es una bacteria comensal pero que en
algunas ocasiones puede convertirse en patégena causando una variedad de
infecciones, ésta bacteria se encuentra en el intestino de las aves de corral, ganado
vacuno, cerdos y se puede encontrar en alimentos de origen animal contaminados antes
0 después de su sacrificio (Hammerum & Heuer, 2009;Lutful, 2010). La Salmonella spp,
es una bacteria patégena en los animales y humanos, que frecuentemente en animales
después de una enfermedad aguda puede quedar en un estado latente, de esta manera
estos animales portadores sin que tengan ninguna sintomatologia excretan la bacteria en
sus heces, siendo asi un gran reservorio y una gran fuente de contaminacién de otros
animales, humanos y el medio ambiente (Gibert Perelo, 2010), la Salmonella spp es una
de las bacterias mas frecuentemente transmitidas por los alimentos de origen animal
(Cailhol et al., 2006).



2 Introduccién

En la primera parte se presenta el marco teérico en el cual se enmarca el problema
actual de la resistencia antimicrobiana en salud animal y humana. Se describe la
importancia y comportamiento epidemioldgico en animales y humanos de las bacterias E.
coliy Salmonella spp. Posteriormente, se presenta el disefio del estudio y los resultados.

Los resultados de este estudio pretenden contribuir en el entendimiento del
comportamiento de la resistencia bacteriana en explotaciones avicolas y su posible
relacion con la resistencia bacteriana en humanos, analizando datos de resultados de
resistencia antimicrobiana de laboratorios de diagndstico veterinario, que en su gran
mayoria no se analizan, para analizar los patrones de resistencia de E. coli y Salmonella
spp. A su vez se realiz6 una encuesta de caracterizacion de uso de antimicrobianos en
avicultura con el fin de conocer si existia una relacidén entre el uso de antibidticos en las
explotaciones avicolas y la presentacion de resistencia bacteriana tanto en aves como
personas. Los perfiles de resistencia en aves fueron comparados con los perfiles de
resistencia que presenta la Secretaria de Salud, de la vigilancia de resistencia
antimicrobiana en hospitales de tercer nivel en Bogota.



1.Analisis y formulacion del problema

Segun datos de la Federacion Nacional de Avicultores (FENAVI), en los dltimos tres
afos la produccion avicola en Colombia ha incrementado en un 13,5%, asimismo el
consumo per capita de carne de pollo ha aumentado, pasando de 11,6 kg/persona/afio
en 1997 a los 23,8 kg/persona/afio que se registraron en el 2011 y de huevos de 164
unidades al afio en 1997 a 234 en el 2011 (FENAVI, 2012). Este incremento en la
produccion de carne y huevos de aves va de la mano con un elevado nimero de
animales por metro cuadrado en los galpones, asi como la reduccion en el tiempo de
duracién de levante y engorde de los animales para el caso de los pollos de engorde. El
aumento de la intensidad en la produccion avicola en condiciones de hacinamiento
industrializado ha generado un mayor uso de antibiéticos como profilacticos, terapéuticos
y promotores del crecimiento (WHO, 2001).

En general, las mayores cantidades de antibidticos que se utilizan en la produccion
avicola se suministran como suplementos regulares para la profilaxis o para la promocién
del crecimiento en la alimentacion, dando lugar a la exposicién de un gran nidmero de
animales a dosis subterapéuticas de antibidticos, independiente de su estado de salud. A
su vez, es importante tener en cuenta que en la produccién avicola la identificacion de
unos pocos casos de enfermedad lleva a que se dé tratamiento a todos los animales para
evitar la propagacion de la infeccion y las pérdidas consiguientes (Dupont y Steele, 1987)

Cabe resaltar que en el campo de la medicina veterinaria, la falta de servicios
diagnésticos y la percepcién de un alto costo tanto de las asesorias veterinarias como de
las pruebas diagndsticas, hace que una gran parte del uso de antimicrobianos en
animales sea empirico y no tenga como fundamento pruebas de laboratorio que
demuestren la presencia de enfermedad, y en algunas ocasiones no esté recetado por un
profesional competente de esta area. Al igual que en la medicina humana, la aplicacion
deficiente e inadecuada de los mecanismos de regulacion sobre el suministro de
antimicrobianos contribuye a un uso excesivo e inapropiado de los mismos (WHO, 1997;
WHO, 2001), ademas se debe considerar que el ingreso econdmico de algunos
veterinarios esta constituido por la venta de medicamentos (WHO, 2001).

Este uso indiscriminado y sin ningun control de antibidticos en las aves de consumo
humano puede afectar la salud de las personas debido a la presencia de residuos de
farmacos en los alimentos y especialmente, por la presidén selectiva para la aparicion y
propagacién de la resistencia en las bacterias patdbgenas y comensales. Las
consecuencias de esa seleccion incluyen: un aumento del riesgo de que se trasmitan
bacterias patdgenas resistentes a las personas por contacto directo con los animales o a
través del consumo de agua o alimentos contaminados y la transferencia de genes
resistentes de la flora bacteriana animal a la humana (WHO, 2001; McEwen y Fedorka-
Cray, 2002). De igual manera, existe la teoria de que las bacterias comensales
transmitidas por alimentos pueden transferir sus genes de resistencia a la flora normal
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susceptible de las personas (Knobler, Lemon, Najafi& Burroughs, 2003), ademas se
debe tener en cuenta que muchos de los agentes antimicrobianos utilizados en la
agricultura tienen un andlogo en humanos, lo cual aumenta la probabilidad de que
bacterias patdégenas para los humanos que tienen reservorios en alimentos de origen
animal puedan desarrollar una resistencia cruzada a los farmacos aprobados para su uso
en medicina humana (Anderson, Nelson, Rossiter & Angulo, 2003; Dias de Oliveira,
Siqueira Flores, dos Santos& Brandelli, 2005).

En los ultimos afios se ha reportado un aumento de la resistencia antimicrobiana en
enteropatégenos zoonéticos (como Salmonella, Campylobacter y algunas cepas de E.
coli como el serotipo 0157: H7) y en bacterias comensales (como Enterococos, y E.
coli), lo cual es motivo de preocupacion para la salud humana debido a que estas
bacterias son mas susceptibles de ser transferidas a través de alimentos, agua o
contacto a los seres humanos, o0 en el caso de las bacterias comensales sus genes de
resistencia pueden ser transmitidos a las bacterias enteropatdogenas (McEwen &
Fedorka-Cray, 2002;Angulo, Nargund, & Chiller, 2004;0beng et al., 2011). Son cada vez
mas numerosas las pruebas del nexo entre el empleo generalizado de antimicrobianos
en el sector de los animales productores de alimentos y la aparicion de cepas resistentes
en seres humanos.En medicina veterinaria existen casos bien documentados de
bacterias del género Salmonella y otras entéricas gram negativas como Escherichia coli
gue pueden afectar también al hombre, siendo un elemento importante el enorme
potencial de intercambio genético que existe en el intestino, lo cual hace que estos dos
géneros representen los mayores riesgos de transferencia zoonética de resistencias
(Errecalde, 2004;Angulo et al., 2004;INFOSAN, 2008; Vieira et al., 2011).

En Colombia, al igual que en la mayoria de los paises en via de desarrollo, la resistencia
a los antimicrobianos en las personas es considerada un problema emergente para una
variedad de microorganismos causantes de infecciones, tanto a nivel hospitalario como
adquiridos en la comunidad. En el pais se han realizado varios trabajos de investigacion
donde se toman muestras de aves sanas o enfermas para estudiar la resistencia
antimicrobiana en aves de consumo humano, sin embargo existe un gran namero de
resultados de antibiogramas de aves de consumo en laboratorios de diagnostico
veterinario que en la mayoria de los casos no es procesada ni analizada, siendo ésta
una fuente importante de informacion del comportamiento de resistencia antimicrobiana
en la avicultura en el pais, que podria estar afectando el problema de la resistencia
antimicrobiana en humanos, con el fin de establecer en ambos puntos, los controles
necesarios.

Por tal razén, la pregunta general que se pretende responder a través de esta
investigacion es:

¢, Cudl es el comportamiento de resistencia antimicrobiana de Escherichia Coli y
Salmonella spp. encontrada en aves de consumo en Colombia y que repercusiones
puede tener ésta resistencia sobre la salud de las personas?

Las siguientes preguntas directrices orientaran el proceso de investigacion:

A cudles antimicrobianos son resistentes las bacterias Escherichia Coli y Salmonella
spp,aisladas de aves para consumo humano en Colombia?



Capitulo 1 5

A cuales antimicrobianos son resistentes las bacterias Escherichia Coli y Salmonella
spp, aisladas de personas en Colombia?

¢, Cuales son los antimicrobianos utilizados en la avicultura colombiana en los ultimos
afos?

¢ Existe alguna relacion entre el uso de antimicrobianos en la produccion avicola con la
aparicion de la resistencia antimicrobiana en aves y en personas en Colombia?



Uso de Antimicrobianos en Avicultura: Sus Implicaciones en Salud Publica




2. Justificacion

Con los actuales niveles de produccién y productividad de alimentos en Colombia y en el
mundo, se utilizan sistemas intensivos de produccién, los cuales van apareados por el
gran uso de medicamentos (biolégicos, fertilizantes, antibidticos). Si bien el uso
terapéutico de los agentes antimicrobianos en animales de produccién es importante
para promover su salud y proporcionar un suministro asequible de los alimentos de
origen animal, el uso de estos se hace de una manera desenfrenada, siendo esta una de
las causas principales de la resistencia antimicrobiana en las bacterias de los animales
domeésticos, lo cual es un problema tanto para la salud animal como la salud humana,
generando repercusiones econémicas importantes para ambos sectores.

En 1998 la Asamblea Mundial de la Salud, 6rgano plenario de la Organizacién Mundial
de la Salud (OMS), identifico la resistencia antimicrobiana como un problema de salud
publica que requiere intervencion inmediata y se instd a los Estados miembro a
implementar sistemas de vigilancia sostenibles para detectar agentes patdgenos
resistentes a los antimicrobianos. Asimismo, con el fin de orientar las acciones para
contener éste problema, la OMS generd una estrategia global en donde se recomiendan
intervenciones que pueden ser utilizadas para retardar la emergencia, asi como reducir la
diseminacion de la resistencia (WHO, 2001).

Teniendo en cuenta que la resistencia antimicrobiana es un problema multifactorial, estas
intervenciones deben dirigirse a todos los sectores involucrados, que incluyen desde los
pacientes, los distribuidores, los que prescriben, la agroindustria y la industria
farmacéutica (WHO, 2001). Por lo cual la OMS y la Organizacién Mundial de la Sanidad
Animal han recomendado implementar un sistema integrado y unificado de monitoreo y
vigilancia de la resistencia antimicrobiana, donde tengan en cuenta la participacioén de los
diferentes sectores (OPS-OMS, 2011).

En Colombia, desde el segundo semestre del 2011 se est4d implementando el programa
Colombiano Integrado para la Vigilancia de la Resistencia Antimicrobiana COIPARS en la
cadena avicola como modelo y con el objetivo de ser implementado mas adelante en la
producciéon bovina de carne, porcicola y acuicola, y su objetivo es monitorear la
resistencia antimicrobiana en bacterias zoonéticas e indicadoras provenientes de
diferentes origenes (animal, alimentos de origen animal y humanos), asi como monitorear
el consumo de agentes antimicrobianos en humanos y animales. El componente animal
estd dado por la identificacion y determinacion de resistencia a antimicrobianos de
aislamientos provenientes de casos clinicos animales realizados por el laboratorio del
ICA.

A diario llegan un gran numero de aves enfermas a los laboratorios, a las cuales se les
toman muestras para hacer aislamientos y antibiogramas que determinen la causa de
enfermedad de los animales, asi como los antibiéticos con los cuales pueden ser
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tratados, a su vez se reciben aves sanas recién nacidas para hacer pruebas de rutina
como es el test de Cervantes, en el cual uno de sus parametros es verificar la calidad
microbioldgica del pollito que se esta produciendo y comercializando, sin embargo en la
mayoria de los laboratorios ésta informacion estd siendo subutilizada, ya que no se le
realiza ningun andlisis que permita establecer el comportamiento de la resistencia
antimicrobiana encontrada, de ésta manera con este estudio se pretende compilar la
informacién de algunos laboratorios de diagndstico veterinario de diferentes afios, para
describir el comportamiento de la resistencia de la avicultura en Colombia y su posible
riesgo para la salud humana.

Con el analisis de los datos recolectados, esta investigacion aportar4 conocimiento de
interés sobre el comportamiento de la resistencia bacteriana en aves de corral y sobre
sus posibles repercusiones para la salud publica. Asi mismo, estos resultados serviran
de base en la implementaciéon de directrices y lineamientos a nivel nacional que
permitan controlar la diseminacion de la resistencia bacteriana a antimicrobianos, asi
como disminuir el impacto que ella tiene sobre la salud publica y la produccién avicola
con el fin de dar cumplimiento a las directrices de la OMS, asi como brindar apoyo a las
investigaciones que se estan realizando en resistencia antimicrobiana en animales y en
personas en el pais.



3.0Dbjetivos

3.1 Objetivo general
Describir el comportamiento de la resistencia antimicrobiana de Escherichia Coli y

Salmonella spp en aves de consumo humano, y sus posibles repercusiones sobre la
salud de las personas en Colombia

3.2 Objetivos especificos

= Describir la frecuencia de resistencia a antimicrobianos de Escherichia Coli y
Salmonella spp en la produccion avicola en Colombia

= Describir la frecuencia de resistencia antimicrobiana de Escherichia Coli y Salmonella
sSpp en personas en Bogota.

= |dentificar los antimicrobianos que mas se utilizan en avicultura colombiana y sus
practicas de uso

= Determinarsi existe una relacion entre el uso de antibiéticos en la produccién avicola
con la frecuencia de resistencia antimicrobiana en aves y la resistencia en humanos.
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4.Marco tedrico

4.1 Resistencia antimicrobiana

La resistencia a los antimicrobianos es un fenémeno biol6gico natural. Cada vez que se
ha puesto en uso un nuevo agente antimicrobiano en el @mbito clinico, se han detectado
a continuacién cepas de microorganismos resistentes (WHO, 2001). La resistencia se
entiende como el mecanismo mediante el cual la bacteria puede disminuir la accién de
los agentes antimicrobianos. Desde el punto de vista clinico, se considera que una
bacteria es sensible a un antibacteriano cuando la concentracion de éste en el lugar de la
infecciébn es al menos cuatro (4) veces superior a la concentracion inhibitoria minima
(CIM). Una concentracion por debajo de la CIM califica a la bacteria de resistente y los
valores intermedios como de moderadamente sensibles (Fernandez, Lépez, Ponce, &
Machado, 2003).

La base del desarrollo de la resistencia bacteriana estd en la seleccion de cepas
resistentes que producen ciertas concentraciones de antibiético, el antibiético no induce
resistencia, solamente selecciona (Errecalde, 2004), de esta manera todos los agentes
antimicrobianos tienen el potencial de seleccionar subpoblaciones de microorganismos
farmacorresistentes (WHO, 2001). Es una interferencia en el proceso de seleccién
natural, donde antes se seleccionaban las bacterias mas aptas para la supervivencia en
el sitio del organismo de que se trate, en presencia del antibacteriano, sobreviviran
solamente aquellas variantes capaces de resistir a las concentraciones de antibiético
presentes en ese lugar, de esta manera el antibiético se convierte en el primer factor de
seleccion (Errecalde, 2004). Con el amplio uso que se da a estos medicamentos, la
prevalencia de la resistencia a cada farmaco nuevo ha ido aumentando. Si bien este
fendmeno varia de una zona geografica a otra y también a lo largo del tiempo, de esta
manera tarde o temprano todo antimicrobiano termina generando resistencia (WHO,
2001)

El problema de la resistencia bacteriana en humanos es un problema multifactorial
(Figura 4.1), donde se deben tener en cuenta los factores de percepcion errada de que
todas las enfermedades deben ser tratadas con antibi6ticos, la automedicacién, la
propaganda y promocién que estimulan al paciente para que solicite estos medicamentos
a sus médicos o sean comprados sin ninguna prescripcion médica, asi como la falta de
cumplimiento de los regimenes o dosis. Otro factor importante, lo representan quienes
prescriben y dispensan antimicrobianos, donde se observa en muchos casos la falta de
conocimiento y capacitacion para realizar el diagnostico y tratamiento de diversas
infecciones o la falta de actualizacion de las personas que prescriben; y en cuanto a las
personas que venden los antimicrobianos no tienen una capacitacion adecuada y en
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muchas ocasiones no exigen la formula médica, asi mismo se puede detectar una falta
de acceso o utilizacion de medios diagndsticos apropiados, sumandose a este problema
el hecho de que tanto médicos humanos como veterinarios reciben incentivos
econdmicos por la prescripcién de un farmaco en particular; de esta manera se resalta
la falta de legislacion que ayude a ejercer un control en la prescripcion y venta de
antibiéticos, tanto en medicina humana como veterinaria(WHO, 2001; Knobler et al.,
2003).

Se calcula que en América del Norte y Europa, 50% del tonelaje de toda la produccién de
antimicrobianos se usa en animales de consumo humano, incluidas las aves (WHO,
2001). En el sector de la produccion animal se utilizan antimicrobianos para el
tratamiento de infecciones en animales de forma individual o colectiva; se administran
tratamientos profilacticos y metafilacticos para prevenir la propagacion de infecciones de
animales enfermos a sanos en una misma unidad de produccién; ademas, algunas veces
se emplean antimicrobianos para promover el crecimiento, en dosis mas bajas que para
tratar enfermedades. Los antimicrobianos promotores del crecimiento (APC) se afiaden a
los alimentos de los animales con el fin de aumentar su tasa de crecimiento y el
rendimiento productivo, los APC actuan reduciendo la microbiota intestinal normal (que
compite con el huésped por los nutrientes) y las bacterias intestinales patégenas (que
pueden aminorar el rendimiento al causar enfermedades subclinicas) (INFOSAN, 2008).

Se considera que la exposicion prolongada a dosis bajas de antimicrobianos tiene mas
probabilidades de dar origen a la aparicion de resistencias a éstos que el tratamiento o la
prevencién de infecciones con antimicrobianos en animales productores de alimentos
(INFOSAN, 2008), a su vez se ha considerado que tratamientos cronicos con un mismo
antibiéticos aumentaria la probabilidad de adquirir resistencia antimicrobiana (Marshall &
Levy, 2011).

El uso de agentes antimicrobianos en animales de producciéon es un asunto de especial
preocupacion debido a la posible amenaza para la salud humana, causada por el riesgo
de transferencia de bacterias resistentes o de genes de resistencia a antimicrobianos
(Orden G y de la Fuente L, 2001; WHO, 2001).La diseminacién de la resistencia puede
ocurrir por contacto directo con los animales o indirectamente, a través de alimentos,
agua, y la aplicacién de los residuos animales a los campos agricolas (Marshall y Levy,
2011).Por otra parte, se debe tener en cuenta que algunos agentes antimicrobianos que
se utilizan en la produccién de alimentos de origen animal, son similares a los utilizados
en medicina humana, lo que conlleva a que las bacterias resistentes de los animales,
también sean resistentes (resistencia cruzada) a antimicrobianos de uso humano
(Knobler et al., 2003; WHO, 2001).
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Figura 4.1 Multicausalidad de resistencia antimicrobiana en humanos

Legislacion y directrices - Falta de conocimiento y capacitacion para
realizar un Dx.y Tx. adecuado,
contribuyendo a practicas de prescripcion
inapropiadas.

- Unicas fuentes de informacién compafitas
farmacéuticasy las publicaciones
comercialesdelaindustria.

- Falta de actualizacién

- Falta de medios Dx.

- Temor de un mal resultado clinico

- Percepcion delas preferenciasy
demandas del paciente

- Incentivo econémico porla prescripcion
de un farmaco en particular

- Factores relacionados conel ambito de
trabajo en que se prescriben los

Ab ( no hay rotacion de Ab, o usan el
inadecuado por falta de cubrimiento)

- Percepcidn errada todas las
enfermedades deben serTx con
Ab

- Automedicacion

- Fallaen el cumplimiento de
régimeny dosis

- Percepcion que los
medicamentos mas nuevosy
mds caros son mas eficientes
- Propaganday promocion de
medicamentos dirigidas
directamente al publico.

- Carencia de legislacion y politicas
solidas que regulen el desarrollo,
autorizacidn, distribucion y venta de
los agentes antimicrobianos

Resistencia
Antimicrobiana
en personas

Pacientesy comunidad general

oueigonIWUY |2 udquIsald SaUIND

- Pacientes susceptibles
- Usointensivoy
prolongado de farmacos
antimicrobianos

- infecciones cruzadas

| Antibiéticos utilizados en Acuicultura yAgricultura I
l Uso de Ab en animales de consumo Ie

- Uso APC de unaclase

Similar alade los farmacos que se usan en medicina
humana

- Exposicion de un gran nimero de animales a dosis
subterapéuticas de antibioticos, independiente de su
estado de salud (uso profilacticoo APC).

- Personal encargadode suministrar los Ab no es apto
- Fallaen el cumplimientode régimen y dosis

Hospitales

- No tienenuna capacitacion
adecuada
- No exigen formula médica

v |2
uesuadsip
sauaind

9' Uso de Ab en Animales de compaiiia I

- Automedicacion
- Fallaen el cumplimientode régimen y dosis

Prescripcionde Aben veterinaria I

- Formulacidn por una persona que no es veterinario.

- Falta de conocimiento y capacitacion para realizar un Dx.y Tx adecuado.

- Unicas fuentes de informacién compafifas farmacéuticas y las publicaciones
comercialesdelaindustria

- Falta de actualizacion

- Falta de medios Dx

- Incentivo econdmico porla prescripcion de un farmacoen particular

(Ab=antibidtico, Tx. Tratamiento, Dx. Diagndstico)

Fuente: Autor

Entre los diversos usos de los antibidticos, en dosis bajas, los ciclos prolongados de
antibioticos en animales productores de alimentos crean presiones selectivas ideales
para la propagacién de cepas resistentes.Varias lineas de evidencia indican que el uso
de agentes antimicrobianos en animales productores de alimentos se asocia con
resistencia a los antimicrobianos de las bacterias aisladas de seres humanos. Walker et
al., (2000), reportado por Angulo F. J. et al en el 2004 report6 un brote en humanos de
Salmonella Typhimurium DT104 resistente a acido nalidixico en el Reino Unido en una
granja lechera donde las fluoroquinolonas se utilizaron en el ganado en el mes anterior a
la presentacion del brote en personas. Levy et al. (1976) reportado por Angulo F. J. et al
en el 2004 llevo a cabo investigaciones de campo para demostrar que el uso de
antimicrobianos en animales productores de alimentos puede afectar la resistencia
antibacteriana en personas. Ellos encontraron que la resistencia a la tetraciclina de E. coli
en muestras de heces de pollos aumenté una semana después de la introduccion de
tetraciclinas en la alimentacion animal. De igual manera, en este mismo periodo se
encontr6 que la proporcion de coliformes intestinales resistentes a la tetraciclina
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también fue mayor entre los miembros de la familia campesina que vivian en el lugar vy
se mantuvo mas alta que los coliformes intestinales de las familias control.

El reporte de Swann de Reino Unido de 1969, reconocio la posibilidad de que los APC
estuvieran contribuyendo en el aumento de las infecciones resistente a antimicrobianos,
después que en 1960 hubiera existido un incremento de la resistencia de Salmonella
multi-resistente. De esta manera se prohibié el uso de antimicrobianos que fueran usados
para terapéutica humana como promotores del crecimiento. La recomendaciéon fue
implementada primero en Inglaterra, luego en otros paises de Europa y en Canada. En
los dltimos afios antibidticos tales como bacitracina, avoparcina, bambermicina,
virginamicina y tilosina, han empezado a ser mas utilizado en la practica como
promotores de crecimiento, ya que no se utilizan en la practica humana, sin embargo
existe una relacion estructural entre algunos de estos agentes y los usados en la clinica
humana, haciendo que compartan un blanco bacterial Gnico, y que su uso genere
resistencia cruzada (Marshall & Levy, 2011).

Bruinsma et al., (2002), reportado por Angulo, F.J. et al en el 2004 demostrd que existia
una similitud genética en los aislamientos de Enterococos resistentes a vancomicina
(ERV) de cerdos, pollos, seres humanos sanos de la comunidad y pacientes
hospitalizados en los Paises bajos , realizada por medio de una subtificacion molecular.
La avoparcina es un glucopéptido antimicrobiano, que fue aprobado para su uso como
promotor del crecimiento en Europa en 1974 y fue prohibido por sus implicaciones en la
salud publica en 1997. El uso de avoparcina en animales productores de alimentos
resulté en la aparicién y difusién ERV en el tracto intestinal de éstos animales, que luego
eran transmitidas a los seres humanos comunmente a través del consumo de éstos
alimentos de origen animal, predominantemente a través de carne contaminada y de
aves de corral.

El tracto gastrointestinal animal y humano ha sido considerado como el lugar de eleccién
de las transferencias de resistencias. Otros nichos, han comenzado a ser considerados
de gran importancia en el intercambio de éste material genético, como el medio
ambiente; asi, ciertos lugares como la tierra, especialmente en zonas en que se
produzcan descargas de materia fecal, producto por ejemplo de la limpieza de corrales,
podria ser un lugar de transferencia de resistencia, al igual que los cursos de agua,
especialmente si se los vincula al vertido de desechos cloacales (especialmente si éstos
no han sido tratados previamente a su descarga), serian lugares ideales de intercambio
(Davies & Davies, 2010)(Errecalde, 2004). La propagacion de estas bacterias resistentes
se puede dar a su vez por movimiento de los animales portadores entre los rebafios o
entre paises, la uniébn de animales susceptibles en confinamiento, y el movimiento de
determinantes de resistencia a través de los ecosistemas por medio de vectores tales
como roedores, insectos y aves (McEwen & Fedorka-Cray, 2002). Estudios genéticos y
genodmicos de plantas de tratamiento de aguas residuales han demostrado que éstos
son ricos reservorios de genes de resistencia y organismos resistentes (Davies &
Davies, 2010); de ésta manera se puede ver como existe una amplia lista de
determinantes de resistencia antimicrobiana que a su vez estan relacionados entre si en
el proceso de difusion de la resistencia antimicrobiana (figura 4.2).
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Figura 4.2 Difusién de los antibidticos y resistencia a los antibi6ticos en la
agricultura, comunidad, hospital, plantas de tratamiento de aguas residuales, y
ambientes asociados.
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La prevalencia de microorganismos resistentes en animales destinados al consumo
humano tiene graves consecuencias, tanto para la salud humana como animal ya que
estas infecciones pueden ser de dificii manejo e incluso no responder al manejo
antimicrobiano afectando la morbilidad y mortalidad de ambas poblaciones(WHO, 2001).
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4.2 Tipos de resistencia antimicrobiana

Natural o intrinseca. Es una propiedad especifica de las bacterias, desarrollada en
forma natural en ausencia de mecanismos de presion de seleccion antimicrobiana, es
decir, su aparicibn es anterior al uso de los antibiticos, sus mecanismos
permanentes de resistencia estan determinados genéticamente y no estan
correlacionados con el incremento de dosis del antibiético. Los microorganismos que
producen antibi6ticos son por definicion, resistentes. En el caso de la resistencia
natural, todas las bacterias de la misma especie son resistentes a algunas familias de
antibiéticos y eso les permiten tener ventajas competitivas con respecto a otras cepas
y pueden sobrevivir en caso que se emplee cierto antibiético (Fernandez et al., 2003;
Gomez, Alvarez, & Lebn, 2004).

Como ejemplos de este tipo de resistencia se encuentra la resistencia de la
Pseudomona aeruginosa a las bencilpenicilinas, al trimetoprin sulfametoxazol y a los
macrolidos en razon a la baja permeabilidad de la membrana externa a las sustancias
hidrofébicas (para el caso de los macroélidos). La resistencia de los bacilos
gramnegativos aerébicos a la clindamicina; y la resistencia del Mycoplasma a los
antibioticos B-lactamicos debido a la ausencia del peptidoglicano en esta especie
(Gémez et al., 2004; Sussmann, Mattos, y Restrepo, n.d.),

Adquirida. La poblacion de bacterias sensibles normalmente puede volverse
resistente a los agentes antimicrobianos a través de cambios puntuales en el ADN
(mutacion) y seleccién, o mediante la adquisiciéon de informacion genética de otras
bacterias que codifiquen la resistencia (Sussmann et al., n.d.; Tenover, 2006). Este
ultimo evento hace que una bacteria pueda adquirir la resistencia a uno o varios
antibioticos sin necesidad de haber estado en contacto con éstos (Fernandez et al.,
2003). La mutacién y la seleccién, junto con los mecanismos del intercambio
genético, permiten a muchas especies de bacterias adaptarse rdpidamente a la
introduccion de agentes antibacterianos en su entorno. Aungque una Unica mutacion
en un gen clave bacteriano s6lo puede reducir ligeramente la susceptibilidad de la
bacteria huésped a ese agente antibacteriano, esto puede ser suficiente para permitir
su supervivencia inicial hasta que adquiera mas mutaciones genéticas o informacién
adicional que le dé mas resistencia. Sin embargo, en raros casos, una Unica mutacion
puede ser suficiente para conferir un alto nivel de resistencia clinicamente
significativa en un organismo (por ejemplo, resistencia de alto nivel a rifampicina en
el S. aureus o resistencia de alto nivel a fluoroquinolonas en Campylobacter jejuni)
(Tenover, 2006).

Mutaciones: éste tipo de resistencia se desarrolla debido a una mutaciéon en la
secuencia de bases del cromosoma, en donde la resistencia se trasmite de forma
vertical de generacién en generacion. Las cepas de bacterias portadoras de las
mutaciones que confieren resistencia, son seleccionadas por el uso de
antimicrobianos, que eliminan a las cepas sensibles, pero permiten que las cepas
nuevas resistentes sobrevivan y crezcan, a esta seleccion se le llama evolucion
vertical (Tenover, 2006).

Adaquisicién de nuevo material genético de otros microorganismos resistentes: ocurre
por la trasmision de material genético extracromosémico procedente de otras
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bacterias, para el cual la trasferencia de genes se realiza horizontalmente a través de
plasmidos u otro material genético movible como transposones, integrones y casetes
genéticos; esto no solo permite la trasmision a otras generaciones, sino también a
otras especies bacterianas (Tenover, 2006). Los plasmidos y transposones son
elementos genéticos méviles donde se transportan los genes de resistencia. Algunos
plasmidos y transposones poseen elementos génicos denominados integrones, que
les permite capturar varios genes exégenos, determinando la aparicion de una
resistencia a varios antibioticos (Sussmann et al., n.d.), denominandose ésta una
resistencia multiple, definida como la resistencia a tres o mas clases de farmacos
antibacterianos (Tenover, 2006).

4.3 Mecanismos de resistencia antimicrobiana

Las bacterias han desarrollado varios mecanismos para resistir la accién de los
antibioticos (Figura 4.3), los cuales pueden traslaparse, es decir, una bacteria puede
desarrollar resistencia a un antimicrobiano por mas de un mecanismo:

= Bombas de expulsién: este mecanismo se da por la posicién de un sistema de
expulsion activa, una especie de bomba expulsora que utilizan las bacterias para la
excrecién de productos residuales o toxicos, con la que a su vez puede eliminar también
a los agentes antibacterianos (Fernandez et al., 2003). Estas bombas estan presentes en
cada célula, se encuentran en la membrana externa de estas y operan tomando el
antibiotico del espacio periplasmico, expulsandolo al exterior, con lo cual evitan que
llegue a su sitio de accién. El principal papel de este mecanismo es mantener bajas las
concentraciones de sustancias toxicas dentro de la célula. Este mecanismo es
frecuentemente utilizado por las bacterias gramnegativas (Tafur, Torres, & Villegas,
2008).

Las bombas de salida pueden ser especificas para un farmaco (generalmente codificado
en plasmidos y por lo tanto transmisible) o inespecificas (generalmente expresadas en el
cromosoma bacteriano). Si se aumenta la expresién de una bomba inespecifica puede
generarse resistencia cruzada a mdultiples clases de farmacos empleandose un solo
mecanismo. Usualmente las bombas de salida causan pequefios aumentos en las CIM,
sin embargo, cuando aparecen simultAineamente varios mecanismos de resistencia, se
produce una resistencia clinicamente evidente (Tafur et al., 2008). Como ejemplo de este
mecanismo de resistencia se tienen algunas especies de gramnegativos como la E. coli,
gracias a un transportador denominado CmlA, es resistente a la tetraciclina, eritromicina,
algunas fluoroquinolonas y al cloranfenicol (Gémez et al., 2004).

= Disminucién de la permeabilidad de la pared bacteriana: En el caso de
resistencia natural, la disminucién de la permeabilidad de la membrana, constituye el
mecanismo a través del cual muchas bacterias gramnegativas naturalmente no permiten
el paso de moléculas hidrofdbicas (como la eritromicina o la oxacilina) por la presencia de
lipopolisacaridos en su membrana plasmatica externa. Los antimicrobianos hidrofilicos,
pequefios a su vez, si pueden ingresar por medio de porinas (GOmez et al., 2004), las
cuales son proteinas que forman canales llenos de agua través de la membrana externa,
su funcion es regular la entrada de algunos elementos hidrofilicos, entre ellos los
antibioticos (Tafur et al.,, 2008). Sin embargo, se puede presentar la pérdida o
modificacion (por mutacion) de estos canales de entrada llevando a la disminucién de la
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permeabilidad de la pared bacteriana (Fernandez et al., 2003), impidiendo el paso de
estos agentes al espacio periplasmico (Tafur et al., 2008). Este es el mecanismo
empleado por Salmonella typhimurium (OmpC) contra cefalosporinas de primera
generacién, Serratia marcescens, E. coli y Pseudomonas aeruginosa contra
aminoglucdsidos y carbapenems (Sussmann et al., n.d.)

» Produccidn de enzimas inactivantes de los antibioticos: las bacterias expresan
enzimas capaces de crear cambios en la estructura del antibiético haciendo que éste
pierda su funcionalidad (Tafur et al., 2008). De esta forma son inhibidos los
aminoglucdsidos y el cloranfenicol por la acetil transferasa, y el caso mas tipico, el de las
B-lactamasas, para el grupo de los beta lactamicos (Fernandez et al., 2003).

» Alteraciones del sitio de accidon: Algunos antibidticos ejercen su accion contra las
bacterias uniéndose a una proteina esencial para la supervivencia de estas, sin embargo
las bacterias pueden alterar el sitio donde el antibiético se une a la bacteria para
interrumpir una funcién vital de ésta. Este mecanismo es, principalmente, utilizado por
las bacterias grampositivas, especialmente Streptococcus pneumoniae resistente a
penicilina y Staphylococcus aureus resistente a meticilina. Para las bacterias
gramnegativas esta estrategia es menos frecuente (Tafur et al., 2008).

Figura 4.3 Mecanismos de resistencia bacteriana

Transferencia

Fuente: Modificado de Coates, Hu, Bax & Page, 2002
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4.4 Escherichia coli

La Escherichia coli es un bacilo gramnegativo perteneciente a la familia
Enterobacteriaceae, es el principal organismo anaerobio facultativo y es un habitante
normal del tracto digestivo tanto de animales como del hombre, sin embargo algunos
serotipos pueden volverse patdgenos debido a la presencia de algunos factores de
virulencia como adhesion, produccién de hemolisinas, endotoxinas, citotoxicidad entre
otros, produciendo diversos signos y lesiones debido a su invasién y al desarrollo de
alteraciones en diferentes organos (Castafio, Botero, Betancur, y Aricapa, 2008a;Hirsh y
Zee, 1999).

Se clasifica en diferentes serotipos de acuerdo al esquema original desarrollado por
Kauffmann, por el cual se identifica al antigeno somatico O (polisacéarido termoestable
que permite diferenciar a la bacteria en mas de 170 serotipos), el antigeno flagelar H
(proteico termolabil que diferencia los serotipos de cada serogrupo), el antigeno capsular
K y el antigeno para fimbrias F. En la mayoria de enfermedades producidas por esta
bacteria, la patogenicidad estd asociada con los genes de virulencia que codifican para
enterotoxinas, fimbrias y shigatoxinas. La deteccién de factores de virulencia, que son
Unicos para tipos particulares de E. coli patogénicas, es importante para la identificacion
y caracterizacion de las mismas. Con base en su mecanismo de patogenicidad y cuadro
clinico, las cepas de E. coli causantes de diarrea se clasifican en seis grupos: la
enterotoxigénica (ETEC), enteropatogénica (EPEC), enterohemorragica (EHEC),
enteroinvasiva (EIEC), enteroagregativa (EAggEC) y adherente-difusa (DAEC), estas dos
tltimas no han sido bien definidas. Las categorias difieren en su patogénesis y
propiedades de virulencia, y cada una comprende un grupo distinto de serotipos O:H.
(Achay Szyfres, 2001; Gyles, Prescott, Songer, y Thoen, 2004).

4.4.1 E. coli en aves de corral

= Patogénesis y enfermedad en las aves de corral:

La Colibacilosis es una enfermedad infecciosa, producida por la E. coli, la cual es
considerada una de las principales causas de morbilidad en la avicultura, e incluso de
mortalidad, llegando a estar por encima del 20%. Las enfermedades generadas por E.
coli son responsables de la mayoria de las pérdidas econémicas por causa bacteriana
para la industria aviar en el mundo. Aunque existen mas de 170 serotipos de E. coli, los
mas comunmente encontrados produciendo enfermedad en las aves son el O1, O2 y
O78; la identificacion serologica es ademas de complicada costosa y por lo tanto es dificil
determinar con exactitud el serotipo (Castario et al., 2008a).

La E. coli es un habitante comun del intestino de las aves de corral, puede encontrarse
10° unidades formadoras de colonias (UCF) de bacterias por gramo de heces, también
se ha aislado E. coli del tracto respiratorio, piel y plumas de aves enfermas como sanas.
En la microbiota cecal de pollos sanos de 10 a 15% de las cepas de E. coli son
potencialmente patdgenas. Una sola ave tiene un gran numero de diferentes tipos de E.
coli, obtenidas a través de la contaminacion horizontal del medio ambiente, mas
especificamente, de otras aves, heces, comida y agua. Por otra parte, los roedores
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pueden ser portadores de las E. coli patogénicas aviares y por lo tanto una fuente de
contaminacién para las aves. Algunos de los factores de riesgo de la colibacilosis son el
hacinamiento y la higiene de las granjas, otros factores de riesgo son la duracion de la
exposicion principal, la virulencia de la cepa, la raza y el estado inmunitario de las aves
(Lutful, 2010).

La colibacilosis incluye una variedad de infecciones localizadas o sistémicas, donde E.
coli puede estar involucrada como el agente infeccioso primario o secundario. La
infeccion con E. coli en mamiferos frecuentemente afecta el intestino, sin embargo en
aves, las infecciones mas notables ocurren fuera de este érgano (Perry, 2006). Las E.
coli patogénicas aviares causan un considerable numero de enfermedades en diferentes
edades de las aves. Tanto pollos de engorde como ponedoras pueden sufrir de
salpingitis aguda o cronica, la cual puede resultar de una infeccion de tipo ascendente
desde la cloaca, o de una infeccion del saco aéreo abdominal izquierdo, esta salpingitis
puede llevar a una pérdida de la capacidad de postura en las gallinas ponedoras. Una
gallina ponedora que padezca de ooforitis 0 salpingitis inducida por E. coli, puede infectar
sus huevos antes de la formacion de la cascara, a su vez existe riesgo de contaminacion
fecal durante el paso del huevo a través de la cloaca y también luego de ser puesto; esta
Ultima posibilidad es considerada como la principal ruta de infeccién para el huevo. Antes
de la incubacion, las E. coli patogénicas causan infecciones del saco vitelino y
mortalidad embrionaria. En pollos de engorde la E. coli patogénica puede producir
dermatitis necroética, también conocida como celulitis, que se caracteriza por una
inflamacién cronica del tejido celular subcutaneo en el abdomen y los muslos (Lutful,
2010).

La infeccion neonatal puede ocurrir de forma horizontal a partir del medio ambiente
(durante o poco después de la incubacion), o verticalmente a través de la gallina. En
estos casos se presenta onfalitis, septicemia y mortalidad de los pollitos hasta la edad de
tres semanas. Se puede observar aerosaculitis en todas las edades. Las E. coli
patégenas generalmente no causan enfermedad intestinal, sin embargo, se han aislado
E. coli enterotoxigénicas (ETEC) en aves de corral que presentan diarrea. Otra manera
de transmision de la E coli en las aves es por inhalacion de polvo contaminado con
materia fecal, el cual puede contener 10° UFC de E coli por gramo. Esta ruta aerogénica
de infeccidn se considera el origen principal de la colibacilosis sistémica o colisepticemia
(Lutful, 2010).

La septicemia también afecta a todas las edades, sin embargo estd descrita
principalmente en pollos de engorde. Es la forma mas prevalente de colibacilosis,
caracterizada por poliserositis. Causa depresion, fiebre y frecuentemente alta mortalidad.
Algunas posibles vias de infeccién para este cuadro son las infecciones neonatales, a
través de lesiones en la piel, infecciones de los érganos reproductivos o del tracto
respiratorio e inclusive infeccién per os (digestiva). Cuando la E. coli alcanza el sistema
vascular, infecta los 6rganos internos y el corazén, pudiendo causar falla cardiaca por
afecciéon del miocardio. Ocasionalmente también lleva a sinovitis y osteomielitis y en
raras ocasiones a panoftalmia. El coligranuloma o enfermedad de Hjarre se caracteriza
por la presencia de granulomas en el higado, los ciegos, duodeno y mesenterio. Esta es
una rara forma de colibacilosis, pero en granjas afectadas puede causar hasta un 75% de
mortalidad en aves (Lutful, 2010).
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= Tratamiento en aves:

En condiciones practicas, el tratamiento muchas veces es frustrante; la sensibilidad a
diferentes antibigticos varia con las diferentes variedades de E. coli, por lo que resultan
Utiles los andlisis de laboratorio para determinar la sensibilidad a los diversos productos
para elegir los mas beneficiosos. Puede ser una mejor opcion (si es posible y viable)
mover las aves a un ambiente mas limpio, en lugar de la medicacién (Castafio, Botero,
Betancur, & Aricapa, 2008b).

4.4.2 Salud Publica

= Fuentes de infeccion y transmision paralas personas

La fuente de infeccion son las heces de personas infectadas (principalmente personas
enfermas, en segundo lugar personas portadoras), asi como animales infectados y
objetos contaminados. El modo mas comun de transmisién es la via oro-fecal, de esta
manera el consumo de alimentos contaminados, incluidos los de origen animal, asi como
también frutasy vegetales y agua contaminada son un vehiculo comdn en las diversas
categorias de colibacilosis humana (Acha y Szyfres, 2001; Hubalek y Rudolf, 2010). En
el caso de epidemias de diarrea en nifios recién nacidos en jardines, es posible
considerar la transmision por polvo contaminado (Acha & Szyfres, 2001). La dosis
infecciosa minima es muy baja se ha encontrado en algunos casos que solo 70 células
pueden ser suficientes para generar enfermedad. Las cepas enterohemorragicas toleran
condiciones muy acidas (pH 2), temperaturas de 75°C y pueden sobrevivir por mas de
100 dias en los excrementos (Hubalek y Rudolf, 2010).

El serotipo O2:K1 aislado en infecciones del tracto urinario en humanos y de aves de
corral septicémicos presenta una alta correlacion fenotipica, haciendo posible su
diferenciacién solamente a través del contenido de sus plasmidos. En varios estudios se
ha concluido que las aves de corral pueden ser una fuente de infeccion septicémica con
el serotipo O78 (Chérifi et al., 1994). De forma inversa, puede producirse enfermedad en
aves recién nacidas mediante inoculacién subcutdnea con las cepas aisladas de
humanos O1, 02, 018 y O78. A su vez se han encontrado cepas verotoxigénicas (VTEC)
0157 en pollos de engorde, aunque no ha sido considerado como un reservorio
zoondticamente importante para este serotipo (Hubalek y Rudolf, 2011; Lutful, 2010).

= Enfermedad en humanos

E. coli es el gramnegativo mas frecuente aislado de cultivos de sangre en la practica
clinica, aunque las infecciones del torrente sanguineo representan sélo una pequefa
fraccion de todas las infecciones causadas por ésta bacteria, que a menudo se asocian
con una mortalidad significativa (Vieira et al., 2011).

La E. coli al ser ingerida, permanece en el epitelio intestinal y causa en general, cuadros
de diarrea que en casos graves pueden evolucionar a disenteria, colitis hemorragica (por
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cepas VTEC) (Schroeder, White, y Meng, 2004), sindrome urémico hemolitico (SUH) e
incluso a puarpura trombocitopénica, otras enfermedades que producen generalmente
esta bacteria son las infecciones renales . Las cepas que mas frecuentemente se
relacionan en casos de falla renal son: 0156, 026, 0111, 0103 y 0145, las cuales
causan anemia, trombocitopenia, insuficiencia renal, anuria, edema cerebral y pueden
producir una tasa de mortalidad de 3 a 5% (Hubalek y Rudolf, 2010). Algunas cepas
también pueden causar meningitis neonatales, septicemias, peritonitis, mastitis vy
neumonias (Gibert Perelo, 2010)

=  Tratamiento Humanos

De forma similar a otras infecciones, los antibidticos son utilizados para tratar las
enfermedades causadas por E. coli. Sin embargo, existe una discusion referente al uso
de estos en infecciones por E. coli que producen diarrea, ya que la mayoria de sintomas
causadas por la E. coliO157: H7 enterohemorragica (EHEC), son causadas por los
efectos de las shigatoxinas (Stx) por lo que al administrar al paciente una sustancia que
causa muerte bacteriana contribuiria a incrementar la liberaciéon de este tipo de toxinas y
podria agravar la enfermedad, incluso facilitando el desarrollo del sindrome urémico
hemolitico por la liberacion de estas toxinas (Brunton, Lazo,, & Parker, 2006) (Manning,
2010). En contraste, el uso de antibiéticos ha sido Util y eficaz para el tratamiento de
enfermedades causadas por E. coli enterotoxigénica y enteropatogénica (Manning,
2010).

En los casos de infecciones urinarias por lo general se utiliza amplicilina, aunque su
resistencia ha aumentado. Los aminoglucosidos por lo general no estan indicados para
el tratamiento de infecciones no complicadas del tracto urinario, sin embargo, como las
cepas de E. coli han adquirido resistencia a B-lactamicos, trimetoprim-sulfametoxazol, y
las fluoroquinolonas, el uso de los aminoglucésidos ha aumentado (Brunton et al., 2006).

4.4.3 E. coli resistente a antimicrobianos

Los aislamientos de E. coli son con frecuencia cada vez mas resistentes a la mayoria de
los antibidticos, incluyendo la ampicilina, quinolonas, aminoglucésidos y cefalosporinas
de tercera generacion (Vieira et al., 2011).

= Humanos:

A nivel hospitalario en Colombia se ha encontrado E. coli como uno de los gérmenes mas
frecuentemente aislados en las unidades de cuidado intensivo (UCI), con un bajo
porcentaje de resistencia a piperacilina/tazobactam y a amikacina y alta frecuencia de
resistencia a ciprofloxacina. La resistencia a ciprofloxacina se utiliza como marcador, ya
gue una vez una bacteria gramnegativa es resistente a este antibidtico debe
considerarsele resistente a las demas quinolonas (M. C. Miranda et al., 2006). En un
estudio realizado de julio de 2002 a julio del 2003 en un centro de atencion de salud en
Bogot4, 10 996 pacientes acudieron a consulta médica durante el tiempo de estudio, de
los cuales, 694 tuvieron diagnéstico de infeccién de vias urinarias y de estos pacientes
304 (44 %) se les realizaron urocultivos. El total de urocultivos realizados fue de 470, de
los cuales fueron positivos 296 (63 %) y negativos 174 (37 %). En los urocultivos
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positivos se aislo: Escherichia coli (88,9 %). El perfil de susceptibilidad encontrado para
Escherichia coli respecto a los agentes utilizados en el tratamiento de la infeccion de vias
urinarias en la poblacion de estudio, mostré las tasas de resistencia mas elevadas para el
grupo de agentes tipo Beta-lactdmicos, especialmente para Ampicilina 62,2% vy
Amoxicilina 61,1%, seguidos por Trimetoprim-sulfa 41%, cefalotina 24,5% vy
Fluoroquinolonas (norfloxacina 21,9% y ciprofloxacina 17,1%). Las tasas de resistencia
mas bajas se observaron para agentes como la Ampicilina sulbactam 12,5%, Amoxicilina-
Clavulanico 8,7%, Gentamicina 7,7% y  Nitrofurantoina. Los antibidticos de mayor
consumo en dosis diaria definida en este centro de salud fueron Trimetoprim-sulfa y
Nitrofurantoina, los cuales fueron prescritos para fines profilacticos, seguidos por las
Fluoroquinolonas (Murillo-Rojas, Leal-Castro, & Eslava-Schmalbach, 2006).

En un estudio realizado por el programa de vigilancia GREBO a partir de los aislamientos
realizados en las UCI de 14 hospitales de tercer nivel de Bogota, Colombia, entre el afio
2001 y el 2003. Se identificaron 18407 microorganismos durante los 3 afios en las UCI de
los 14 hospitales participantes, predominando los gérmenes Gram negativos (49,2 %). En
general los microorganismosmas frecuentemente aislados fueron S. aureus seguido de
E. coli, los sitios en los que se encontraron mayor niamero de aislamientos de E coli,
fueron secreciones de heridas 28,1%, liquido abdominal 22%, sangre 10,4 %, secrecion
traqueal 5,2%, y orina 4,1%. E colipresento una mayor resistencia a
Trimetropim/sulfametazol 46,2%, Ampicilina Sulbactam 44,9%, Cefazolina 24,6%,
Ciprofloxacina 22,2%, Levofloxacina 20,8%, Aztreonam 12,1%, y en menor cantidad a
Ceftriazona 7,8%, Cefotaxima 6,9%, Piperacilina/tazobactam 6,1%, Cefepime 4,4 %,
Imipenem 1,2%, Meropenem 1,1%, la alta resistencia a fluoroquinolonas en este estudio
se explica por su alto uso en el campo de la medicina (Alvarez, Cortes, Correa, & Leal,
2006)

= Aves de corral

En un estudio, llevado a cabo en el Universidad de Georgia en 1999, 97 de 100
aislamientos de E. coli aviar patogénica fueron resistentes a estreptomicina y
sulfonamida y el 87% de estas cepas de multiple resistencia antimicrobiana contenia un
integron de clase 1 intl1, el cual tenia multiples genes de resistencia a los antibioticos.
Resistencia antimicrobiana multiple también se ha asociado con el R-plasmidos
transmisibles.(Lutful, 2010).

Un estudio realizado en Espafia mostré que elaislamiento de E. colide pollos y cerdos
tanto sanos como enfermos resistentes a quinolonas es alto (de hasta un 45 % en cerdos
y un 90 % en pollos), lo que indica que estos antimicrobianos son ampliamente utilizados
en este pais de forma profilactica, y no sélo terapéutica, en pollos y cerdos. Ademas, se
ha sugerido que el alto porcentaje de cepas de E. coli resistentes a quinolonas aisladas
de humanos tanto sanos (24% en adultos y 26% en nifios) como enfermos (un 12% en
bacteriemias y de hasta un 17% en pacientes con infecciones adquiridas en la
comunidad) en éste pais, esta asociado a la alta tasa de resistencia a estos
antimicrobianos en animales (Orden G & de la Fuente L, 2001).

En un trabajo llevado a cabo en 62 granjas avicolas pertenecientes a una empresa
comercial ubicada en Santander- Colombia, se obtuvieron un total de 512 muestras entre
los meses de enero a abril de 2006, a partir de una poblacién total de 4’500.000 pollos de
engorde susceptibles a enfermedad respiratoria. De un total de 511 antibiogramas
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realizados en el estudio, se obtuvieron 453 aislamientos de E.coli. Al hacer el analisis de
los antibiogramas realizados a los aislamientos, se encontré que el grado de resistencia
antibidtica fue alto, ya que todos los antibiéticos estudiados presentaron una frecuencia
de resistencia por encima del 40%, siendo la ciprofloxacinala que presenta menor grado
de resistencia, mientras los valores mas altos se encuentran en la fosfomicina y la
sulfatrimetoprim. En total se encontré un 78,8% de aislamientos eran multirresistentes y
E. coli fue la bacteria aislada de mayor presencia al momento de realizar los aislamientos
bacterianos (Castafio et al., 2008a).

4.5 Salmonella spp.

El género Salmonella estd constituido por bacilos cortos gramnegativos no
esporoformadores, anaerobios facultativos, estrechamente relacionados morfolégica vy
fisiologicamente con los otros géneros de la familia Enterobacteriaceae a la que
pertenecen. Con la excepcion de las biovariedades Gallinarum y Pullorum, son méviles
gracias a sus flagelos peritriticos. Estos microorganismos crecen en un amplio rango de
temperatura (7°-48° C) a un pH entre 4 y 8, y con actividades de agua por debajo de
0.93 (Uribe & Suarez, 2006), estos bacilos producen enfermedad tanto en animales
como en personas (Brands, 2006)

El género Salmonella comprende un gran grupo taxondmico con mas de 2500
serovariedades reconocidas. Actualmente la serotipificacion de Salmonella se hace
siguiendo el esquema de White-Kaufmann-Le Minor, ésta clasificacién divide los
subtipos de Salmonella dentro de serotipos con base en la identificacion del antigeno de
superficie: antigenos somaticos (O), flagelares (H), y en circunstancias especiales de los
antigenos capsulares (Vi), ya que los antigenos capsulares solo lo presentan algunos
serotipos de Salmonella (tiphy y dubin) (Franklin et al., 2011), (OIE, 2004). La
serotipificacién es esencial para la vigilancia de enfermedades humanas y deteccién de
brotes, ya que tanto la virulencia y rango de hospederos pueden ser especificos para
cada serotipo de Salmonella aisladas (Franklin et al., 2011).

Frecuentemente se utiliza la nomenclatura recomendada por el Centro de Referencia e
Investigacion de Salmonella de la Organizacion Mundial de la Salud en el Instituto
Pasteur, que acorde con los hallazgos genéticos describe dos especies distintas:
Salmonella bongori y Salmonella enterica (antes Salmonella choleraesuis), ésta ultima
agrupa 2557 serovariedades y esta dividida en 6 subespecies (Uribe & Suéarez, 2006),
(Gil S, Maz6n R, Martin S, Urtiaga D, & Inza E, 2002), (Patrick & Francois, 2007):

| S. enterica

Il S. salmae

Il S. arizona
IV S. diarizona
V S. houtenae
VI S. indica

Cada subespecie contiene a su vez varias serovariedades (serotipos), la especie S.
enterica agrupa 2557 serovariedades. y la especie de S. bongori agrupa 22
serovariedades, a su vez cada serovariedad esta dividida en biovariedades (biotipos). La
Salmonella enterica subespecie enterica es la que mayor cantidad de serovariedades
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tiene (1531) (Patrick & Francois, 2007), en esta subespecie se encuentran casi todos los
serotipos que causan enfermedad en animales domésticos y humanos (Gyles et al.,
2004).

A su vez la Salmonella se puede dividir en dos grupos, de acuerdo a su patogénesis: a)
serovares adaptados al hospedero; y b) serovares con un amplio rango de hospederos
(Perry, 2006). EI primer grupo produce enfermedad sistémica en su respectivo
hospedero, y raramente causa enfermedad transmitida por alimentos en humanos
(Barrow, 2005). El serovar Gallinarum, con los biovares gallinarum y pullorum,
pertenecen a este grupo y producen frecuentemente enfermedad sistémica, acompafada
de una alta mortalidad (Perry, 2006). El segundo grupo comprende los serovares
restantes (mas de 2000), los cuales tienen un amplio rango de hospederos y son
frecuentemente responsables de casos de enfermedad transmitida por alimentos en
personas, aunque solo producen enfermedad sistémica en las aves bajo ciertas
circunstancias, como el hecho que sean animales muy jovenes o muy viejos, por la
exposicion a condiciones de estrés o0 su presencia con infecciones concomitantes
Salmonella Typhimurium y S. Enteritidis son los miembros de mayor relevancia en este
grupo (Barrow, 2005).

4.5.1 Salmonella spp. en aves de corral

Las infecciones por Salmonella spp. en aves son producidas por dos tipos de
microorganismos; las causadas por especies de Salmonellasméviles dentro de las cuales
estan S. Enteritidis, S. Tiphymurium, S, Hada, S. Heidelbergque ocasiona las
denominadas enfermedades paratifoideas en aves, estos tipos de Salmonellaspueden
infectar una amplia variedad de individuos incluyendo animales salvajes, domésticos e
inclusive seres humanos. En algunas ocasiones las infecciones producidas por
Salmonellas paratifoidespueden presentarse de forma asintomatica o producir
enfermedad en aves jovenes. El otro tipo de Salmonellas que produce infecciones en
aves son las causadas por Salmonellasinméviles en donde se encuentran la Salmonella
gallinarumcausante de la tifoidea aviar, la cual afecta principalmente a aves adultas, y
Salmonella pullorum que produce la pullorosis y afecta por lo general a aves jévenes;
aungue la motilidad en Salmonella pullorum es todavia controversial. En cuanto a las
cepas maviles hay que tener en cuenta las implicaciones que poseen en salud publica
(Mantilla, Pulido, & Jaime, 2010). Durante los ultimos 10-15 afios, S. Enteritidis ha sido el
serotipo mas comunmente aislado en aves de corral en muchos paises (Wray & Wray,
2000)

La Salmonelosis aviar en Colombia es una enfermedad de control oficial. Uno de los
objetivos especificos del CONPES avicola del 2007 es reducir la prevalencia de
salmonelosis aviar a través de la certificacion de granjas libres de Salmonella gallinarum,
pullorum y Typhimuriumdentro de una estrategia gradual, dando prioridad a granjas de
material genético para ir ampliando hacia otros sistemas productivos con el fin de mejorar
la sanidad de la produccién avicola y la inocuidad de sus productos, con el fin de
proteger la salud publica y mejorar la competitividad (CONPES, 2007).
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= Patogénesis y enfermedad en las aves de corral

La salmonelosis aviar es una enfermedad bacteriana altamente contagiosa que provoca
pérdidas econdémicas importantes por una disminucién en la produccién de huevo, baja
incubabilidad del mismo, asi como el costo de los tratamientos. Su periodo de incubacion
es de 4 a 6 dias y presenta una mortalidad variable del 4 al 50%. (“CONPES 3468,
Politica Nacional de Sanidad e Inocuidad para la Cadena Avicola,” 2007).

La salmonelosis aviar puede transmitirse horizontalmente a través de las heces, el
alimento, el agua, los insectos, la viruta o la paja de la cama (piso), la pelusa, el polvo,
herramientas, equipos y otros fomites; también por contacto con otros animales como
roedores, pavos, mascotas y el personal contaminado con la bacteria (Gibert Perelo,
2010)(Wray & Wray, 2000), las aves silvestres a su vez constituyen una importante
fuente de infeccion (Hall & Saito, 2008). La contaminacion de los huevos puede ocurrir
por la contaminacion de la céascara del huevo con las heces de las gallinas
contaminadas. La Salmonella en las heces puede penetrar los poros de la cascara del
huevo antes de la creacién de la cuticula del huevo que impide la invasién bacteriana a
éste. Por otra parte, la materia fecal adherida a la cascara puede contaminar el contenido
de los huevos cuando los huevos presentan grietas o cuando los huevos se rompen para
la preparacion de productos alimenticios. La trasmision vertical se presenta cuando se
contamina el huevo como resultado de una infeccién de los ovarios y el oviducto. Los
serotipos especificos de aves de corral S. gallinarum y S. pullorum son los principales
serotipos de transmision vertical. Sin embargo no es raro que S. Enteritidis colonice el
tracto reproductivo y conlleve a la contaminacion de los huevos (Wray & Wray, 2000).

La patogenicidad de la Salmonella depende de las propiedades invasivas y de la
capacidad de la bacteria para sobrevivir y multiplicarse dentro de las células,
particularmente los macréfagos. ElI principal sitio de multiplicacibn de estos
microorganismos es el tracto digestivo, lo cual puede resultar en una extensa
contaminaciéon del medioambiente debido a la excrecidon de bacterias a través de las
heces. Luego de la invasion a través de la mucosa intestinal, las tonsilas cecales y las
placas de Peyer, los organismos son ingeridos por macréfagos y posteriormente, a través
de vasos sanguineos Yy linfaticos se dispersan a o6rganos ricos en tejidos
reticuloendoteliales, como el higado y el bazo, los cuales son los principales sitios de
multiplicacién. Ante inadecuados mecanismos de defensa, se puede presentar una
segunda invasion y localizarse en otros érganos, particularmente en ovario, oviducto,
miocardio, pericardio, molleja, saco vitelino y/o pulmones (Lutful Kabil, 2010).

La enfermedad con S. pullorum se manifiesta predominantemente como una enfermedad
entérica, mientras que S.Typhimurium se asocia con signos de enfermedad sistémica.
Ambos biovares pueden causar infecciones sistémicas, agudas o crénicas, a diferencia
de S. pullorum, S. gallinarum es capaz de producir infeccidbn peraguda y anemia
hemolitica en aves jovenes y adultas (Lutful Kabil, 2010).

La fiebre tifoidea no se distingue de la pullorosis a menos que el agente etiolégico sea
aislado e identificado. Los signos clinicos en pollitos incluyen anorexia, diarrea,
deshidratacion, debilidad y alta mortalidad. En aves adultas, la fiebre tifoidea y la
pullorosis se manifiestan con anorexia, baja en la produccién de huevos, incremento de
la mortalidad, reduccion de la fertilidad y de la capacidad de incubacion. La S. pullorum
que infecta aves adultas puede no exhibir sintomatologia clinica (Lutful Kabil, 2010).
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Frecuentemente los animales son portadores y la infeccion en ellos se encuentra en un
estado latente. Esta forma subclinica de enfermedad es la mas frecuente e importante,
ya que se produce un fenémeno de comensalismo entre los diferentes serotipos de
Salmonella y el ave, sin que se produzca patologia, excretando la bacteria en sus heces,
conformando asi un gran reservorio y una fuente de contaminacion para otros animales,
los humanos y el medio ambiente (Gibert Perelo, 2010)(Wray & Wray, 2000),
constituyendo asi una de las principales causas de enfermedades transmitidas por
alimentos en humanos (Gibert Perelo, 2010); (Dunkley et al., 2009).

= Tratamiento en aves de corral

Muchos antibiéticos han sido utilizados solos o en conjunto con otros agentes
antimicrobianos y con la administracion de flora cecal proveniente de aves adultas con el
fin de una exclusibn competitiva y prevenir la infeccion o tratar los animales que
presentan salmonelosis clinica. Sin embargo la administracion de antibiéticos es
frecuentemente seguida de un desarrollo de resistencia y prolongada excreciéon de la
Salmonella (Wray & Wray, 2000). Aminoglucésidos como la gentamicina vy
fluoroquinolonas como la enrofloxacina son empleados para el tratamiento de la
infeccién en aves de corral. Sin embargo, en Colombia esta prohibido tratar los animales
con éstas Salmonellas, con el fin de evitar animales portadores que diseminen la
enfermedad, y tener granjas libres de la enfermedad como se menciona en el CONES
aviar del 2007.

4.5.2 Salud Publica

= Fuentes deinfeccién y transmisién paralas personas

Las especies no tifoideas de Salmonella se encuentran entre las causas mas comunes
de diarrea bacteriana en las personas. Estas especies generalmente se transmiten a las
personas por consumo de alimentos o por contacto directo con animales contaminados.
Los datos disponibles demuestran que la administracién de antimicrobianos a los
animales causa seleccion de la resistencia entre las especies no tifoideas de Salmonella
y asi reduce la eficacia de los tratamientos disponibles, desarrollando infecciones dificiles
de tratar (WHO, 2001)(Vieira et al., 2011)

Los hospederos que pueden transmitir la enfermedad a los humanos son las aves de
corral (especialmente S. Enteritidis: esta contamina los huevos en el ovario), roedores (S.
Typhimurium), bovinos (S. Typhimurium, S. Enteritidis y S. Dublin), cerdos (S. Derby),
ovejas (S. Montevideo), ratbn doméstico, aves sinantropicas (S. Typhimurium, S.
Enteritidis y otros serovares) y algunos vertebrados ectotérmicos (Hubélek & Rudolf,
2010). En reservorios secundarios como aguas de pozos, suelo, camas para crianza y
carcasas la Salmonella sobrevive durante periodos muy largos, pero no se multiplica
normalmente como en los sistemas digestivos de sus hospederos potenciales (Uribe &
Suérez, 2006)

Esta enfermedad es trasmitida por alimentos provenientes de animales infestados o
contaminado por las heces de un animal o persona infectada o por contacto directo con
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los animales enfermos o portadores (World Healt Organization, 2001), (Uribe & Suarez,
2006). La principal via de transmision son el consumo de agua o alimentos preparados
inapropiadamente de origen animal, incluidos los huevos, la carne y los productos
lacteos contaminados con S. Enteritidis, a su vez la Salmonella ha sido aislada de
productos frescos como en tomates (Hubalek & Rudolf, 2010), (Franklin et al., 2011).
Otros serovares que también han sido identificados como causa de infecciones
transmitidas por alimentos y que estan asociadas con el consumo de huevos crudos o
parcialmente cocinados son S. Typhimurium (PT141, PT49) y S. Heidelberg(Wray &
Wray, 2000).

En Canada se ha reportado a la S. Heidelberg como uno de los principales 3 serovares
gue afectan a las personas, la fuente de infeccion de éste serovar incluyen el consumo
de aves de corral, huevos y sus subproductos. Frecuentemente la S Heidelberg es
aislada de pollos sanos de granja, plantas de beneficio. También es aislado, aunque en
menor frecuencia, a partir de carne molida, de res, cerdo y pavo y de muestras clinicas
de diversas especies animales (Dutil et al., 2010).

La dosis infecciosa minima (MID) para el hombre es bastante alta (usualmente 106),
pero en el caso de algunas cepas de alta virulencia solo se requeririan 101 células
bacterianas para causar enfermedad. También puede ocurrir una transmision por
contacto directo con otras personas (Hubalek & Rudolf, 2010).

= Enfermedad en humanos

La Salmonellacausa un amplio nimero de manifestaciones clinicas en los seres
humanos como son fiebres entéricas, gastroenteritis, bacteriemia, infecciones
localizadas, y estado de portador crénico (Uribe & Suarez, 2006). Se presenta
gastroenteritis con un bajo periodo de incubacién (6 — 48 h), diarrea acuosa (10 dias
aproximadamente), dolor de cabeza, dolor abdominal, nauseas, vomito, fiebre,
generalmente asociada con la diseminacion hematogénica y linfatica del agente. Algunas
veces puede presentarse meningitis (especialmente en nifios) (Hubalek & Rudolf, 2010).
En aproximandamente 1-4% de pacientes inmunocompetentes, puede ocurrir
bacteremia, y un 5-10% de éstos individuos pueden tener otras complicaciones
extraintestinales, incluyendo infecciones del sistema nerviosos central, endocarditis,
artritis reactiva e infecciones del tracto urinario (Franklin et al., 2011)

La tasa de mortalidad es baja, cercana al 0.1%, y solo afecta a nifios, a personas
mayores, y personas inmunocoprometidas. Los serovares mas frecuentes son S.
Enteritidis (principalmente el fagotipo europeo PT4 y el americano PT8; estos han
protagonizado pandemias y panzootias en la década de 1990) y S. Typhimurium. Menos
comun es la presentacion de enfermedad por S. Virchow, S. Agona y otras especies
(Hubalek & Rudolf, 2010). Se estima que, en los Estados Unidos, pueden ocurrir 1.2
millones de infecciones de Salmonella no typhoidea al afio, resultando en 19.336
hospitalizaciones y378 muertes (Franklin et al., 2011).

=  Tratamiento en Humanos

En la mayoria de los casos de diarrea por Salmonella no es necesario un tratamiento
antibiotico porque éste puede prolongar la excrecién del microorganismo. Sin embargo,
también hay un gran nimero de casos en los que la Salmonella causa una infeccion
sistémica, en estos pacientes es preciso administrar antibidticos (INFOSAN, 2008)(Orden
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G & de la Fuente L, 2001). Los antibioticos mas utilizados para el tratamiento de esta
enfermedad son la ampicilina, gentamicina, sulfa trimetoprim y ciprofloxacina (Brands,
2006). En la actualidad los mas eficaces son las fluoroquinolonas y las cefalosporinas de
tercera generacién, en infecciones graves, presentandose problemas de resistencia por
su disminucion en la sensibilidad de las bacterias a las fluorioquinolonas (INFOSAN,
2008;0rden G y de la Fuente L, 2001). En el caso de los nifios, en los que las
fluoroquinolonas estan contraindicadas porque pueden causar lesiones articulares y para
los que, por lo tanto, a menudo el Unico tratamiento eficaz disponible son las
cefalosporinas de tercera generacion (INFOSAN, 2008).

4.5.3 Salmonella resistente a antimicrobianos

Como otros microorganismos, el problema de resistencia en Salmonella puede ser
confinado a una region geografica especifica, a un serovar especifico o incluso a un sitio
de produccion particular (Wray & Wray, 2000).

Humanos

En un estudio realizado en Antioquia, utilizando 91 cepas de Salmonella spp (entre las
cuales 37 aislamientos fueron de Salmonella enterica serovar Typhimurium y 23 de S
Enteritidis)aisladas de muestras clinicas durante el afio 2002 y 2003, se determiné que
un 48,4% eran cepas resistentes y de éstas un 91% eran multiresistentes a los
antibioticos empleados: 4,4% fueron resistentes al &cido nalidixico, 39,6% a la
ampicilina, 3,3% a la cefalotina, 16,5% a cloranfenicol, 7,7% a gentamicina, 14,3% a
kanamicina, 16,5% a estreptomicina, 37,4 a tetraciclina y 26,4% a sulfametoxazol.
Ademas, el serovar que mayor resistencia mostro fue Salmonella serovar Typhimurium
(Sanchez et al., 2004).

Vergara et al. (2002) analizaron un total de 107 cepas de bacterias enteropatégenas
aisladas de pacientes pediatricos en 4 hospitales de Colombia, siendo Salmonella sp. y
Shigella sp. las de mayor presentacion. Mostrando resistencia a ampicilina (72%),
trimetroprin-sulfametazole (88%) y tetraciclina (100%). Respecto a la resistencia de
Salmonella, 48% de las cepas presentaron resistencia a la ampicilina, 25% a trimetroprin-
sulfametazole, 25% a tetraciclina, 2% a furazolidona, 4% a norfloxacina y 95% a
cloranfenicol.

Aves

En un estudio realizado en aves ponedoras comerciales en Colombia que presentaron
cuadros de elevada mortalidad y disminucién en la produccion, se determind la
respuesta de 20 cepas de Salmonella grupo D (méviles e inmdviles) frente a 18
productos, con el fin de evaluar la respuesta de estas cepas frente a antimicrobianos
tanto de uso comun como restringido en avicultura (cloramfenicol). De estas cepas 13
eran inmoviles y 7 eran moviles. De las 20 cepas de Salmonella grupo D analizadas, se
pudo determinar una resistencia total frente a estreptomicina con 20 cepas resistentes
(100%), tetraciclina con 18 (90%), florfenicol con 13 (65%), ciprofloxacina con 6 (30%),
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enrofloxacina 6 (30%), norfloxacina 4 (20%). A su vez se encontré una sensibilidad media
para ciprofloxacina en 8 cepas (40%), enrofloxacina 6(30%) y para norfloxacina en 15
cepas (75%) (Mantilla et al., 2010).

En el estudio llevado a cabo por Donado en el 2009 donde se analizaron muestras de
hisoposde arrastre y muestras fecales en los galpones seleccionados de 70 granjas de
las regiones de Cundinamarca y Santander de explotaciones de pollos de engorde, la
Salmonella fue aislada de 27 granjas (41,4%) con una prevalencia positiva de Salmonella
spp del 65% en los 315 galpones muestreados. La S. Paratyphi fue el serovar de mayor
seroprevalencia (76,4%), seguida de S. Heidelberg (22,7%) Ninguna de las Salmonellas
aisladas fue susceptible a todos los antibiéticos analizados en el estudio. Las principales
resistencias se presentaron para ceftiofur (97,3%), Tetraciclina (95,5%), Acido nalidixico
(86,4%), estreptomicina (75,5%), enrofloxacina (73,6%), nitrofurantoina (73,6%) y
sulfametoxazol (70%). De igual manera en éste estudio se analiz6 la prevalencia y los
patrones de resistencia antimicrobiana de carne de pollo de supermercados
independientes y de una cadena de supermercados de Bogota, donde se encontrd una
resistencia(Donado Godoy, 2010).

Hay que destacar el aislamiento de cepas de S. Typhimurium DT104 con sensibilidad
reducida a ciprofloxacina en diversos paises, incluido Espafia. Este tipo de Salmonella es
capaz de producir enfermedades graves en el hombre y presenta resistencia a otros
antibioticos. También se han hecho aislamientos de esta bacteria en animales de
consumo. En el Reino Unido la aparicion y aumento de aislamientos de S. Typhimurium
DT104 con sensibilidad reducida a ciprofloxacina, ha sido precedido de la
comercializacion de enrofloxacina para su uso en el tratamiento y profilaxis de
infecciones en pollos y ganado vacuno. Sin embargo, a diferencia del Reino Unido, en los
Estados Unidos ningun aislamiento en humanos o animales de S. Typhimurium DT104
ha resultado ser resistente a fluoroquinolonas. Se ha sugerido que el limitado uso de
estos antimicrobianos en este pais es el responsable de la no aparicién de resistencia de
S. Typhimurium DT104 a las fluoroquinolonas, por lo cual, se ha recomendado una
restriccion de su uso en la practica veterinaria y una vigilancia activa para comprobar la
aparicion de resistencia a estos antibiéticos en serotipos zoondéticos de Salmonella
(Orden G & de la Fuente L, 2001).

A su vez se ha observado que después de que se introdujera el uso de fluoroquinolonas
para animales destinados al consumo humano se ha observado la aparicion de serotipos
de Salmonella con susceptibilidad reducida a esos farmacos en varios paises, como
Alemania, Espafia, la Federacién Rusa, Francia, Irlanda, los Paises Bajos y el Reino
Unido. Hay muy poca informacion de la repercusion de este tipo de resistencia en la
salud humana, no obstante, las consecuencias potenciales son causa de preocupacion.
Esta preocupacién ha sido respaldada por un brote de S. TyphimuriumDT104 resistente
a las quinolonas en Dinamarca, que culminé con la hospitalizacion de los pacientes
debido a fracasos del tratamiento (World Healt Organization, 2001).
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4.6 Estudios ecoldgicos

Los estudios ecoldgicos en epidemiologia se distinguen de otros disefios en su unidad de
observacién, ya que se caracterizan por estudiar grupos, mas que individuos por
separado. Frecuentemente se les denomina estudios exploratorios o generadores de
hipétesis. Se les llama también disefios incompletos debido a que, por emplear
promedios grupales, frecuentemente se desconoce la distribucion conjunta de las
caracteristicas en estudio a nivel de cada individuo (Borja, 2000).

Comunmente las unidades de observacion son diferentes areas geograficas o diferentes
periodos de tiempo en una misma area, a partir de las cuales se comparan las tasas de
enfermedad y algunas otras caracteristicas del grupo (Rothman, Greenland, & Lash,
2008)(Borja, 2000). Por lo tanto, dentro de cada grupo, no se conocera la distribucion
conjunta de cualquier combinacion de las variables a nivel individual ( por ejemplo: las
frecuencias de los casos expuestos, casos no-expuestos, 1os no casos expuestos, los no
casos no expuestos), todo lo que se conoce es la distribucion marginal de cada variable
( por ejemplo la proporcién expuesta y la tasa de la enfermedad) (Rothman et al.,
2008)

El principal problema que presentan los estudios ecologicos es la limitada inferencia
causal de este tipo de andlisis. Este problema de hacer inferencias individuales a partir
de estudios de grupo, se denomina “la falacia ecolégica”, y se refiere al error que se
comete cuando se aceptan asociaciones entre eventos cuando en realidad no existen,
siguiendo el supuesto de que los resultados obtenidos a partir de un estudio ecoldgico
serian los mismos que se obtendrian de un estudio basado en observaciones de
individuos (un supuesto implicito aqui es que el estandar de oro son los estudios de base
individual) (Borja, V., 2000).

4.6.1 Tipos de estudios ecoldgicos

Los estudios ecolégicos pueden ser clasificados en dos dimensiones: uno es por el
método de medida de exposicién y el otro es por el método de agrupamiento. De
acuerdo con la primera dimension el estudio ecoldgico es llamado exploratorio si no hay
interés en la exposicidn especifica o si el potencial interés no es medido, y es llamado
etiol6gico si la variable de exposicion primaria es medida y se incluye en el andlisis. De
acuerdo a la segunda dimensién, los grupo de un estudio ecoldgico pueden ser
identificados por lugar ( disefio de grupos multiples), por tiempo (disefio de serie de
tiempo) o por combinacién de lugares y de tiempo (disefio mixto) (Rothman et al., 2008):

= Disefios de grupos maltiple

Estudio exploratorio: En un estudio exploratorio de grupo multiple, se comparan las
tasas de enfermedad entre varias regiones durante el mismo periodo. El propésito es
buscar para los patrones espaciales que podrian sugerir un ambiente etiol6gico o una
hipétesis etioldgica mas especifica.
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Estudio etiolégico: En un estudio etiolégico de grupo mudltiple, se evalla la asociacion
ecologica entre el nivel de promedio de exposicion o la prevalencia y la tasa de
enfermedad entre varios grupos.

» Disefios de tendencia de tiempos:

Estudio_exploratorio: Un estudio exploratorio de tendencia de tiempo o de serie de
tiempo envuelve la comparacion de la tasa de enfermedad sobre el tiempo en una
poblacién definida geograficamente. Ademas de proporcionar representaciones graficas
de las tendencias temporales y series cronolégicas de datos también puede ser utilizado
para predecir las tasas y tendencias futuras.

Estudio etiolégico: En este estudio se evalla la asociacion entre cambios en el
promedio de los niveles de exposicibn o prevalencia y los cambios en la tasa de
enfermedad en una poblacién definida geograficamente. La inferencia causal de estudios
de tendencia de tiempo es frecuentemente complicado por dos problemas. El primero, es
el cambio en la clasificacién de las enfermedades y el criterio de diagndstico pueden
producir tendencias distorsionadas en las tasas observadas de enfermedad, las cuales
pueden permitir sesgos substanciales en estimar los efectos de la exposicion. Segundo,
podria haber un periodo de induccién/ latente entre la primera exposicién al factor de
riesgo y la deteccion de la enfermedad.

= Diseflos mixtos:

Estudio exploratorio: éste tipo de estudio combina las caracteristicas del estudio de
grupo multiple exploratorio y el estudio de tendencias de tiempo exploratorio.
Modelamiento de series de tiempo o andlisis edad-periodo-cohorte pueden ser utilizados
para describir o predecir tendencias en la tasa de la enfermedad para mdltiples
poblaciones.

Estudio ecoldgico: en éste estudio se evalla la asociacion entre el cambio en el nivel
promedio de exposicion o prevalencia y cambio en la tasa de enfermedad entre grupos.
Asi, la interpretacion de efectos estimados es mejorada porque dos tipos de comparacion
son hechas simultaneamente: cambio sobre el tiempo entre grupos y diferencias entre
grupos.




5.Metodologia

5.1 Tipo de disefo

Estudio epidemiolégico de tipo ecolégico mixto, que utilizd datos epidemiologicos
provenientes de diferentes fuentes primarias y secundarias para describir la frecuencia
de la resistencia antimicrobiana en aves de consumo humano en diferentes grupos
poblacionales. Los grupos fueron constituidos por unidades de tiempo (afios de
observacion), por regiones geograficas (departamentos) y tipo de explotacion (pollo de
engorde, reproductoras y ponedora comercial);correlacionados ademas con variables de
resistencia antimicrobiana en humanos de Bogota constituidas por unidades de tiempo
(afio de observacién) y antibidticos utilizados en medicina veterinaria.

Las razones por las cuales se emple6 la metodologia de un estudio ecoldgico en este
estudio son (Borja, V., 2000),(Rothman et al., 2008):

1.

2.

La unidad de analisis en este estudio esta representada por datos agregados.

La comparaciéon entre diversas areas permite la evaluacion de multiples niveles de
exposicion, lo cual puede ser imposible en una sola area geografica cuando se
tienen exposiciones casi homogéneas.

Este estudio constituye una de las primeras aproximaciones de tipo académico a la
problematica de la relacidon que existe entre resistencia antimicrobiana en animales
con la resistencia antimicrobiana en humanos en Colombia, por tanto el uso de un
estudio ecoldgico esta indicado segun la literatura, para realizar las primeras
exploraciones en asociaciones en el ambito grupal.

La facil disponibilidad de los datos es una de las ventajas comparativas que tienen
los estudios ecoldgicos respecto a otros.

Medidas limitadas a nivel individual. No se cuenta con medidas precisas de
exposiciéon a nivel individual para un gran nimero de sujetos. De esta manera, el
Gnico camino practico para medir la exposicion es realizando un estudio ecolégico.

Bajo costo.
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5.2 Seleccion de las bacterias a analizar

Se realizé una reunién con expertos tanto del area veterinaria (5 profesionales) como
humana (1 profesional) de manera separada, con el fin de llegar a un consenso de las
bacterias de interés comun que se iban analizar en el estudio. La lista de enfermedades
a evaluar por los expertos estaba conformada por E. coli, Enterococcus spp. ¥y
Salmonella spp.

Debido a la baja disponibilidad de datos a nivel nacional de prevalencias de bacterias en
aves de corral, y por sugerencia del Dr Tafur se escogio el estudio de Donado (2010) el
cual para la época era el mas reciente y el mas completo, para obtener el primer listado
de bacterias que seria llevado a consenso de expertos para escoger las bacterias de
interés comudn en medicina, y en medicina veterinaria a analizar en éste estudio. En el
estudio de Donado se evaluo la prevalencia, factores de riesgo y perfiles de resistencia
bacteriana de Salmonella spp., en granjas de pollos de engorde de los departamentos de
Santander y Cundinamarca, la prevalencia encontrada para Salmonella spp. en granjas
fue de 41,4% y ninguna Salmonella aislada fue susceptible a todos los antimicrobianos
testeados, encontrandose un importante porcentaje de multiresistencia. La segunda parte
del estudio de Donado consistié en evaluar la prevalencia, factores de riesgo y perfiles
de resistencia bacteriana de Salmonella spp.,E. coli y Enterococcussppen la carne de
pollo de muestras recogidas en supermercados en Bogotd, donde se encontré una
prevalencia de 26% para Salmonella spp., 87.5 y 93,5%para E. coli y Enterococcusspp,
respectivamente, donde casi el 98% de los aislamientos tuvieron resistencia
multiple(Donado Godoy, 2010).

5.3 Poblacion

El universo y la poblacion objeto estan conformados por los resultados de antibiogramas
realizados para E. coli y Salmonella spp. durante el periodo comprendido entre 2006-
2011 en sistemas de pollo de engorde, ponedora comercial y reproductoras de los
departamentos que reciben muestras los laboratorios de diagnéstico veterinario de donde
se recolect6 la informacion en éste estudio.

Las unidades de analisis son: 1) la division geopolitica departamental en la que se
agrupa el pais (Boyaca, Cundinamarca, Norte de Santander, Santander, Quindio, Tolima)
las cuales aportaron muestras de aves a los laboratorios veterinarios de donde se
recolect6 la informacién y de las que se aislo E. coli y Salmonella spp.realizando el
correspondiente antibiograma; 2) el tipo de explotacion avicola (pollo de engorde,
ponedora comercial y reproductoras); 3) los afios comprendidos entre el 2006 y 2011 de
los cuales se recolecto la informacion de resistencia antimicrobiana aviar para cada uno.
La informacién de los antibiéticos utilizados con mayor frecuencia en medicina veterinaria
también es utilizada en el estudio.
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5.4 Definicién de variables
En éste estudio se tuvieron en cuenta las siguientes variables:

= Resistencia Antimicrobiana: variable dependiente, cualitativa ordinal. La resistencia y
sensibilidad antimicrobiana de E. coli y Salmonella spppara el caso de los laboratorios
veterinarios es evaluada por medio del uso de difusién en disco de Kirby-Bauer. Los
sensidiscos utilizados para cada antibiograma dependen de su disponibilidad y estan
sujetos a los antibidticos que se utilizan en avicultura. Para el caso de resistencia de
Salmonella sppy E. coli obtenidos de una fuente secundaria, una gran parte de la
resistencia y sensibilidad antimicrobiana fueron evaluadas con el sistema Phoenix TM y
en una pequefa proporcion con el método de difusion en disco de Kirby-Bauer. Todos
los resultados se interpretan con base en criterios establecidospor el
InstitutodeEstandarizacién deLaboratorios Clinicos (CLSI).

Para evaluar la resistencia antimicrobiana de E. coli en humanos se utiliza en su gran
mayoria el de equipo MicroScan®, seguido por el equipo Vitek y el equipo Phoenix®,
s6lo algunas realizan los analisis microbiol6gicos de manera manual. A su vez tienen en
cuenta para el analisis los puntos de corte establecidos por el CLSI.

= Regidn geografica: variable independiente, cualitativa nominal. Los departamentos
gue enviaron muestras de aves a los laboratorios veterinarios de donde se recolectd
informacién. Los aislamientos y antibiogramas de E. coli fueron de Boyaca,
Cundinamarca, Norte de Santander, Santander, Quindio y Tolima, y los aislamientos y
antibiogramas de Salmonella spp. correspondian a Cundinamarca y Santander.

= Tiempo: variable independiente, cuantitativa discreta. El tiempo considerado para la
recolecciéon de la informacién en los laboratorios veterinarios estuvo comprendido entre
los afios 2006 y 2011. Para el caso de E.coli en humanos la informacién de los perfiles
de resistencia estaba disponible para los afios 2006 al 2010, y para Salmonella spp del
2008 al 2011.

= Tipo de explotacidon avicola: variable independiente, cualitativa nominal. Las
explotaciones que se incluyeron en este estudio fueron pollo de engorde, ponedora
comercial y reproductoras. Se tuvieron en cuenta los tres tipos de explotacién avicola
debido a que en el momento de descarte de las reproductoras a las 60 semanas y de las
ponedoras comerciales (80 semanas), estas son comercializadas como gallinas
campesinas para consumo humanao.

Antibidticos de uso veterinario: variable independiente, cualitativa ordinal. Para esta
variable se cuenta con los tipos de antibidtico que se utilizan con mayor frecuencia en las
granjas avicolas de Cundinamarca y Santander y los antimicrobianos registrados para el
afio 2011 en el ICA.
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5.5 Procedimientos

5.5.1 Instrumento de recoleccion

Se elaboré una base de datos en Excel ® 2010 y en SPSS version 20.0, en la cual se
incluyeron los campos de identificacion: antibiético, departamento, tipo de explotacion y
afio, donde se incluian los resultados de los antibiogramas de cada laboratorio veterinario
para los afios 2006-2011 de donde se recolect6 la informacion.

5.5.2 Fuente de informacion

Los procedimientos del proyecto estuvieron encaminados al cumplimiento de los
objetivos. De esta manera la recoleccion de la informacién se realiz6 de la siguiente
manera:

= Resistencia Antimicrobiana de E.coli y Salmonella spp. en aves de consumo

humano.

Esta informacion se recolectd de cinco laboratorios de diagnéstico veterinario que
fueron escogidos por conveniencia, al ser los que tenian disposicion de suministrar la
informacién solicitada: Laboratorio Nacional de diagnostico veterinario CEISA-ICA;
Laboratorio de Patologia Aviar de la Universidad Nacional de Colombia; Laboratorio de
Investigacién, Diagnédstico, y Control de Calidad (IDC); Laboratorio Servicios
Microbioldgicos Veterinarios (SERVET) y un laboratorio perteneciente a una de las
empresas productoras avicolas mas grandes de Colombia. Los cuatro primeros
laboratorios escogidos en este estudio corresponden al 44% del total de laboratorios que
prestan servicios de diagnéstico a terceros en toda Colombia, el ultimo hace parte de los
laboratorios de empresas que avicolas que se utilizan para control interno pero que no
prestan servicios externos a particulares, este corresponderia al 10% del total que hay en
Colombia. En estos laboratorios la mayoria de las muestras que se reciben son de
animales enfermos que por lo general estan presentando alguna variacibn en su
produccion o alguna sintomatologia especifica y de muestras de animales recién nacidos
de las cuales se requiere para verificar que el animal que estan vendiendo o comprando
se encuentra en buenas condiciones de salud y no va a representar un riesgo para su
granja.

El laboratorio del ICA y el de la Universidad Nacional entregaron la informacion de
resistencia y sensibilidad a antibiéticos en bases de datos en Excel. Para el caso de IDC
se revisaron los resultados de los antibiogramas de los afios 2006, 2007, 2008, 2009
2010 y 2011, los cuales estaban en medio magnético, con el fin de recolectar la
informacién de resistencia antimicrobiana de E. coli y Salmonella spp. en la base de
datos disefiada en Excel. En SERVET los resultados de los antibiogramas, se
encontraban en medio fisico, éstos fueron recolectados y tabulados en la base de datos.
Del laboratorio perteneciente a la empresa avicola, la mitad de la informacion fue recibida
en bases de datos organizadas y la otra mitad fueron resultados de cultivos y
antibiogramas, los cuales a su vez fueron organizados en una base de datos de Excel.
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Criterios de inclusion en la recoleccion de la informacion:

Resultados de antibiogramas de E. coli y Salmonella spp de los afios 2006, 2007, 2008,
2009, 2010y 2011.

Criterios de exclusion en la recoleccidn de la informacién:

Cuando en un antibiograma se presentaba un antibiético con doble resultado
diferente, por ejemplo se presentaba un antibiético X con un resultado sensible y a la
vez resistente, en éste caso no se tenia en cuenta el resultado.

Cuando se hacia un antibiograma para dos bacterias a la vez, en éste caso no se
tenia en cuenta los resultados completos del cultivo y antibiograma.

Para el caso de E. coli en los departamentos en los cuales se habian realizado 50
antibiogramas o menos entre el 2006 y 2011, no fueron tenidos en cuenta (Valle del
Cauca, Sucre, Cordoba y Meta), asi como los resultados de antibiogramas donde no
se reportaba la region de donde provenia la muestra, fueron excluidos del estudio.

- En los antibiogramas de E. coli, los antibidticos que habian sido utilizados en 100

antibiogramas o menos en el periodo comprendido entre el 2006 y 2011 fueron
excluidos del estudio.

= Resistenciade E.coli en Humanos en Bogota:

Esta informacion fue tomada de los boletines epidemiolégicos de resistencia bacteriana
de los afios 2007, 2008, 2009 y 2010 de la Secretaria Distrital de Salud, los cuales
recopilan la informacién del Sistema de Vigilancia. Esta informacion fue consolidada en
una base de datos de Excel ®.

En el afio 2005 la Secretaria Distrital de Salud, como parte del proceso de
implementacién de la tercera linea de la Politica de Prevencién, Control y Vigilancia
Epidemiologica de las Infecciones Intrahospitalarias, generé un convenio con la
Universidad Nacional de Colombia-Grupo para el control de la resistencia bacteriana en
Bogotd GREBO, con el fin de disefiar e implementar un sistema de vigilancia
epidemiolégica de la resistencia bacteriana en instituciones publicas y privadas de
segundo y tercer nivel de la ciudad, que informa periddicamente perfiles de resistencia a
nivel hospitalario y presenta marcadores y percentiles para las instituciones, utilizando el
software WHONET recomendado por la Organizacién Mundial de la Salud para tal fin. A
partir del afio 2007 la Secretaria Distrital de Salud, asumié el proceso de soporte técnico,
captura y consolidacién del Sistema de Vigilancia Epidemiolégica de Resistencia
Bacteriana (SIVIBAC) (Leal, Alvarez, Castillo, & Buitrago, 2008)

Durante el afio 2007 el SIVIBAC contd con 53 Unidades Notificadoras, de las cuales el
26% (14) fueron instituciones publicas y 74% (39) privadas; el 83%(44) de las
instituciones corresponden a Instituciones de alta complejidad, las nueve restantes
corresponden a instituciones de mediana complejidad (Leal et al., 2008).
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Durante los afios 2008 y 2009 el SIVIBAC cont6 con 55 Unidades Notificadoras, de las
cuales el 29%(16) son instituciones publicas y 71% (39) privadas; el 87.2% (48) de las
instituciones corresponden a instituciones de alta complejidad, las siete restantes
corresponden a instituciones de mediana complejidad (Henriquez, Leal, Ovalle, & Torres,
2010).

Durante el afio 2010 el SIVIBAC conté con 58 unidades notificadoras, de las cuales el
25,8% (15) son instituciones publicas y 74,1% (43) son privadas; el 86,2% (50) de las
instituciones corresponden a un nivel de alta complejidad, las 8 restantes corresponden a
mediana complejidad. De las 58 instituciones pertenecientes a la red distrital, 54 (93,1%)
utilizaban equipos automatizados; de estas, 32 (59,2%) contaban con el equipo
MicroScan®, 18 (33,3%) con el equipo Vitek 2; 4 (7,4%) con el equipo Phoenix® y las 4
instituciones restantes realizan los andlisis microbiolégicos de manera manual
(Henriquez et al., 2012).

El analisis de la informacion de resistencia se realizé a través del software Whonet 5.6
utilizando la seleccion “uno por paciente” y “solo el primer aislamiento”. Para el analisis
general se tuvieron en cuenta los puntos de corte establecidos por el Instituto
de Estandarizacion de Laboratorios Clinicos (CLSI) (Henriquez et al., 2012).

= Resistencia Antimicrobiana de Salmonella spp. en humanos

Esta informacion fue tomada de los datos estadisticos de la vigilancia en salud publica
del Instituto Nacional de Salud (INS) de los afios 2008, 2009, 2010y 2011.

El INS participa activamente con su grupo de microbiologia en el diagnéstico y vigilancia
de los agentes etioldgicos bacterianos causantes de la infeccién respiratoria aguda, la
enfermedad diarreica bacteriana, meningitis bacteriana aguda, micosis sistémicas
oportunistas, sindromes febriles bacterianos, asi como de otras enfermedades de
importancia en salud publica y la vigilancia de la resistencia bacteriana de estas
bacterias. Dentro de estos agentes se encuentra la vigilancia de la Salmonella en
personas y de su resistencia bacteriana.

= Antibidticos prescritos en Medicina Veterinaria

Este dato se obtuvo de los resultados de la encuesta realizada por Donado en su estudio
de “prevalencia, factores de riesgo y perfiles de resistencia en granjas de aves
comerciales”. La encuesta fue aplicada en cada una de las 70 granjas donde se tomaron
las muestras y fue respondida por el veterinario de cada granja(Donado Godoy, 2010).

Ademas se disefid una encuesta de caracterizacion de uso de antimicrobianos en la
avicultura (Anexo C), la cual fue utilizada para recolectar informacién basica sobre los
antibioticos mas usados en estas explotaciones, asi como practicas de su uso por parte
de los veterinarios en esta area. Se solicitd permiso en la Asociacion Colombiana de
Veterinarios y Zootecnistas especialistas en Avicultura (AMEVEA) con uno de sus
directivos, para que esta encuesta pudiera ser dirigida por ellos y asi fuera mas amplia y
facil su difusién; sin embargo esta solicitud nunca fue respondida, razén por la cual se
procedié a contactar a veterinarios que trabajaban en avicultura y se utilizé una base de
datos con 250 direcciones electrénicas de veterinarios de esta &rea. La encuesta fue
enviada via correo electronico a los 250 contactos junto con una carta de la Universidad
Nacional donde se explicaba que esta informacién Unicamente seria utilizada con fines
académicos. Este correo fue reenviado 3 veces con intervalos de una semana cada uno,
resaltando siempre la importancia de su participacion en el estudio, asi mismo se



Capitulo 5 39

aclaraba que se debia responder una encuesta por cada tipo de explotacién donde
trabajaran.

5.6 Analisis De La Informacidn

5.6.1 Procesamiento de datos

Luego de la recoleccion inicial de los datos en el programa Excel® 2010, los datos
fueron validados, organizados y procesados en el mismo programa y con apoyo de
herramientas del programa SPSS version 2.0. Los datos fueron primero organizados en
frecuencias absolutas y luego en frecuencias relativas para una mayor facilidad en su
manejo estadistico. Las frecuencias relativas de resistencia fueron calculadas tomando el
namero total de antibiogramas resistentes para X antibiético y dividiéndolo por el nimero
de antibiogramas totales que se realizaron para este antibiético X durante determinado
afo, departamento o tipo de explotacion, dependiendo la tabla de contingencia que se
estuviera organizando.

5.6.2 Analisis univariado

Se realiz6 un andlisis univariado de la ocurrencia de resistencia antimicrobiana de E. coli
y Salmonella spp. en aves de consumo humano por afios ( 2006 al 2011), departamentos
y tipo de explotacién, de manera individual, asi como por departamentos versus tipo de
explotacion, mediante un andlisis estadistico descriptivo para poder observar la medidas
de tendencia central, posicion y de dispersidn de los datos recolectados.

Se estimaron cuartiles y percentiles, media, mediana, varianza, desviacién estandar
(DE) y rangos de la resistencia antimicrobiana de E. coli y Salmonella spp.de aves de
consumo por afio, departamento y tipo de explotacion.

5.6.3 Analisis Bivariado

Para analizar la asociacion entre la resistencia antimicrobiana de E. coli y Salmonellaspp.
encontrada en aves de consumo con la resistencia antimicrobiana de estas bacterias en
humanos se realizaron pruebas de correlacion de Spearman, para el caso de E. colise
agrupo la resistencia por familia de antimicrobianos y se compararon Unicamente las
familias de antimicrobianos para las cuales habian sido evaluadas la resistencias
antimicrobianas tanto para aves como para humanos, las familias fueron Betalactamicos,
Cefalosporinas, Sulfonamidas, Aminoglucosidos y Quinolonas, la correlacion se
realizépara cada familia de antibi6ticos en los afios evaluadosy por el promedio total de
resistencia de los afios evaluados. Para Salmonella debido a que eran menos la
cantidad de antibiéticos utilizados en los antibiogramas en humanos y a que la mayoria
de antibidticos que se evaluaron en los antibiogramas en humanos eran similares para
aves, se utilizo la resistencia de los antibdticos utilizados para ambos casos, los cuales
fueron: AMP, CIP, TE y SXT, la correlacién se hizo para cada antibiético en los afios
evaluados y por promedio total de resistencia de los afios evaluados. La significancia fue
asumida por el valor-p < 0.05.
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Para los analisis se empled el programas SPSS version 20y Microsoft Excel® 2010

5.6.4 Analisis cualitativo

Se realizé un analisis cualitativo a la encuesta aplicada a los veterinarios, para saber qué
antibioticos se prescriben con mayor frecuencia en la avicultura y sus practicas de uso.
Las variables que se tuvieron en cuenta en este andlisis fueron: antibiéticos mas
utilizados segun tipo de explotacion, uso de antibiéticos como promotores de crecimiento;
uso de antibidticos como profilacticos, uso de antibidticos para tratamiento de
enfermedades, como se escogen los antibidticos a utilizar y quien los administra. Para el
analisis cualitativo de los datos, se organizé la informacién recolectada clasificando y
agrupando los datos, los cuales se describieron y luego analizaron.

5.2 Consideraciones éticas

Este estudio corresponde a una investigacion sin riesgo, que emple6 técnicas y métodos
de investigacion retrospectiva obteniendo la informacion de material documental, en la
que no se realizd ninguna intervencion o modificacion intencionada de las variables
investigadas. Se hizo analogia con la resolucién No. 008430 del 4 de Octubre de 1993,
Articulo 11, del Ministerio de proteccién Social.

El proyecto cont6 con el aval institucional de todas las entidades participantes de donde
se recolecto la informacion, a las cuales se les dirigié una carta por parte de la Maestria
en Salud Publica.
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6.6. Resultados

6.1 Bacterias a analizar:

De las reuniones realizadas con los expertos de manera separada para cada area —
veterinaria (5 profesionales) y humana (1 profesional) —, para escoger de la lista inicial
planteada las bacterias comunes en ambos sectores se concluyé lo siguiente:

Reunidén expertos area humana:

Se discuti6 que las tres bacterias del listado planteado (Salmonella spp., E. coli y
Entercocco spp.) eran de gran importancia en medicina humana y podian ser incluidas
en el estudio de resistencia antimicrobiana, sin embargo este listado quedo sujeto a
cambios dependiendo de las bacterias que fueran aisladas con mas frecuencia y de
mayor importancia en la avicultura. Los cometarios de la experta respecto a las bacterias
a analizar fueron:

Salmonella: “es una de las bacterias de mayor importancia en la salud publica debido a
su impacto econdmico y su transmisién a través de alimentos”.

E. coli: “Es el microorganismo mas aislado de todas las patologias que llegan a los
hospitales en Bogota. En los Ultimos afios se ha visto un aumento en la presentacion de
infecciones urinarias por E. coli resistente. En Colombia la mayoria de E. coli resistente
procede de la comunidad y muy pocas veces procede del hospital. Se ha encontrado una
gran presentacion de E. coli resistente a ciprofloxacina, aunque en los hospitales se tiene
restringido el uso de este antibibtico, éste es un perfil que circula en la comunidad y se
debe investigar de qué otras fuentes esta adquiriendo la resistencia a ciprofloxacina la E.
coli, entre otras resistencias que se han aumentado en los ultimos afios”.

Enteroccocos spp: “Es un habitante normal del ser humano, sin embargo a pesar de su
baja virulencia son la segunda causa de infecciones urinarias en pacientes hospitalizados
y pueden causar infecciones severas siendo responsables de colecistitis, colangitis,
peritonitis, septicemia, endocarditis y meningitis. Estos microorganismos se han
convertido actualmente en notorios patdégenos nosocomiales. En un estudio que se
realizé en el Hospital San Pedro Claverse encontré que un gran niamero de los pacientes
gue estaban en un servicio de hospitalizacion tenian Enteroccoco Vancomicino resistente
y no se entendia cémo se habia desarrollado esta resistencia ya que el paciente nunca
habia recibido tratamientos con Vancomicina, por lo tanto no fue un factor de riesgo
asociado, hasta ese momento se pensaba que Enteroccoco no era un problema. Pero en
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el dltimo afio se han presentado grandes problemas de resistencia con el Enteroccoco
fishum Vancomicina resistente del 30% en las comunidades y 19% en los pisos”.

Reunidén expertos area veterinaria:

Se resaltd la importancia zoonética de las tres bacterias, sin embargo cada una tiene
una diferencia de peso dependiendo de su via de transmisién. Los expertos comentaron:

Salmonella spp.: “es una bacteria de control oficial y se ha prohibido por tal el
tratamiento antimicrobiano cuando las aves estan infectadas con esta bacteria para evitar
gque las aves generen una infeccion latente y continden eliminando la enfermedad al
medio, recomendandose el fusil sanitario, para lograr granjas libres de Salmonella.Sin
embargo, se ha encontrado una evidencia de que esto no se esta cumpliendo. Asi mismo
tiene una gran importancia por su impacto zoonaético”.

E. coli: “en el sector avicola es la bacteria que mas se aisla”.

Enterococcusspp: en avicultura no se aisla con tanta frecuencia, sanitariamente en
animales no es un problema.

Listado de bactérias aanalisar:

Después de estudiar los aportes de cada uno de los expertos se llegd a la conclusién de
gue las bacterias a analizar en éste estudio serian:

a) Salmonella spp. debido a que es un agente patdégeno de transmision alimentaria de
importancia para la salud publica.

b) E. coli, la cual es un habitante normal del tracto gastrointestinal humano y animal, sin
embargo algunas cepas son patdgenas y pueden llegar a causar enfermedades graves
tanto en animales como humanos, a su vez tiene importancia por su caracter zoonético.

6.2 Resistencia antimicrobiana en aves de consumo
humano

En total se obtuvo informacién de 5 laboratorios, uno de referencia nacional de caracter
publico y cuatro privados. La informacién de resistencia no pudo ser recolectada para
todos los periodos en todas las instituciones, debido a que en algunos laboratorios no
estaba disponible en el momento en que ésta fue recolectada.

Los resultados de antibiogramas corresponden a un aislamiento realizado de cada
bacteria. Para el caso de Salmonella spp se realizaron antibiogramas para todos los
aislamientos, para E. coli en una pequefia cantidad no se les realizaron antibiogramas
como lo reportan dos de los laboratorios privados debido a que los propietarios o
veterinarios que remiten las muestras no lo consideran necesarios, no se pudo obtener la
informacion del total de aislamientos para saber el nUmero exacto de los aislamientos a
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los que no se les hace antibiograma, sin embargo en estos dos laboratorios afirman que
aproximadamente a un 5% de aislamientos anualmente no se les realiza antibiogramas.

Los aislamientos de E. coli y Salmonella spp, provenian de diferentes érganos de los
animales, sin embargo no se tuvo en cuenta en la recolecciéon de datos, ya que en
muchos casos ésta informacion no estaba en los resultados, y en otros no era clara, asi
mismo no era relevante en este estudio,

A continuacién se presenta el analisis descriptivo de la informacion de resistencia
bacteriana en aves de consumo humano. La informacion descriptiva de perfiles de
resistencia fue analizada tanto de forma global como de forma individual.

El nidmero de antibidticos utilizados para cada antibiograma oscila entre 5 y 15
antibioticos, su uso depende de su disponibilidad en el laboratorio, asi como de si el
cliente pide que se usen ciertos antibiéticos especificos en el antibiograma, razén por la
cual no se encontraran resultados de cada antibiético para todos los afios. También se
debe tener en cuenta que el porcentaje de resistencia se obtuvo dividiendo el nimero de
resultados resistentes por el nimero total de antibiogramas en los que se habia utilizado
cada antibiético para cada afio.

6.2.1 Perfiles de resistencia E. coli global en aves

En total se obtuvo informacién de 5255 antibiogramas de E. coli, de los 5 laboratorios
participantes, 117 antibiogramas para el afio 2006, 554 para el aifio 2007, 638 para el afio
2008, 1133 para el afio 2009, 1563 para el afio 2010 y 1250 para el afio 2011.Los
antibioticos que se tuvieron en cuenta de los antibiogramas para E. coli fueron:
Amoxicilina (AMX), Ampicilina (AMP), Cefalexina (CEF), Ciprofloxacina (CIP),
Cloranfenicol (CHL), Doxiciclina (DOD), Enrofloxacina (ENR), Eritromicina (ERI),
Estreptomicina (EST), Florfenicol (FFC), Fosfomicina (FOS), Fosfomicina-Trometamol
(FOT), Gentamicina (GEN), Kanamicina (K), Lincomicina (LMY), Magnasina (MAG),
Neomicina (NEO), Norfloxacina (NOR), Oxitetraciclina (OXI), Penicilina (PEN),
Tetraciclina (TE), Trimetroprin sulfametoxazol (SXT).

Unicamente 20 (0,38%) de las E. coli aisladas a las que les realizaron antibiogramas
durante el periodo de 2006-2011 fueron sensibles a todos los antibidticos que se
utilizaron en cada prueba. Los porcentajes de resistencia global de E. coli aislada para
cada agente antimicrobiano del 2006 al 2011, son presentados en la tabla 6.1. Los
antibioticos que fueron utilizados en mas del 50% de los antibiogramas durante el
periodo 2006-2011 fueron SXT, CIP, NOR, AMX, FOS, ENR, GEN, PEN, FFCy TE.

Al observar el total del porcentaje de resistencia durante el periodo de estudio, los
antibioticos a los cuales generd resistencia la E. coli que estan por encima del percentil
50 fueron ERI, LMY, PEN, OXI, DOD, EST, TE, AMX, CEF, AMP y SXT, de estos, CEF y
EST se utilizaron en menos del 10% de los antibiogramas realizados. El promedio de
resistencia mas bajo fue para la MAG, de 268 antibiogramas que se realizaron con éste
antibiotico en los 6 afos 11,54% de las E.coli fue resistente.

El antibi6tico para el que se reportd el nivel de resistencia mas homogéneo fue para la
LMY con valores entre 97,7% y 100% (DE: 0,92%). La mayor variabilidad en términos de
resultados de resistencia se reporto para la CHL, con valores entre 39,25% y 100% (DE:
29,30%), sin embargo se destaca que para el 2011 anicamente se utilizé este antibittico
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en un antibiograma al cual fue resistente, incrementando notablemente la variabilidad de
la resistencia presentada en los 6 afios observados.

Tabla 6.1 Patréon de Resistencia antimicrobiana de E.coli (2006-2011)

Antibid afio Total % R [2006-
tico 2006 2007 2008 2009 2010 2011 2011)
N Total |% R N Total [%R M Total %R N % R M Total % R M Total|% R M Total [% R
ANX 113 77,0% 545| 84,4% 627| 874%| 93s 73,9% 1417| 74,5%| 1233| 769%| 4870 79.0%
AMP 70 75,7% 454| 88,3% 567| 89,4%| 155 69,0% 80| 56,3% 91| 80,2%| 1417| 76,5%
CEF 62 67,7% 4| 100,0% 18| 722%| 15 53,3% 1] 100,0% 8| 75,0% 108| 78.0%
CIP 58 34 5% 515| 359% 10| 44 4%) 1038 42 7% 1552 41,1%| 1245| 369%| 5018 39.2%
CHL 47 37.7% 142| 296% 110 47 3% 276| 55,4% 1| 100,0% S76| 52,0%
DoD S5|  92.7% 88| 977%| 338 87,3% 215| 77,2%| 170 B1.8% 866| 87.3%
ENR 105 61,8% 498| 477% 522| 57,1%| 808 53,8% 1431| 46,8%| 1239 40,1%| 4805 51.2%
ERI a1 100.0% 111 96,4% 4 100,0% 197| 98,8%
EST 25| 100,0% 2| 100,03 44 81,8% 130 7463 215] 79.1% 416| 87,1%
FFC 66 19,7% 333 18.9% 631 250%| 812 18,7% 942| 256%| 631| 344%| 3415 256%
FOS 85 35,8% 550|  15.6% 554 15,4%) 1123 74,5% 12558| 24.3%| 1240| 38.8%| 4811| 24,3%
FOT 8| 250% gl 111% z 0,0% 296| 341% 315| 17,6%
GEMN 102 34,3% 495| 18.6% 585 16,1%| 845 17.5% 1255| 23,3%| 1132| 32.3%| 4514 23.7%
K 11 18,2% 34| 206% 44| 333%| 83 44 6% 1| 0,0% 273| 23,3%
LY 42| 100,0% 436| 99.3% 36 98,6%| 219 97 7% a7| 97.7%| 118| 992%| 1264| 98.8%
IMAG 15 31,6% 208 13.0% 1 00%| 38 13.2% 2| 00% 268 11,5%
HNEO 44 27,3% 466 22,7% 578 17.3%| 227 27,8% 20| 27.5% 78| 51,5%| 1473 307%
NOR 57 35,1% 511| 38.8% 582| 43,5%| 1070 42,1% 1512 42,3%| 1240| 37.8%| 4972 39.8%
0xl 44| 100,0% 434| 959% 562| 97.3%| 223 54,2% 407| 89,93 217| B2.0%| 1887| 83.3%
PEN 41| 100,0% 455 98.7% 4| 1000%| 796 53,1% 1139 98,2%| 1004| 97.4%| 3438 97.8%
TE 11 81,8% 70| 90.0% 6| 833%| 716 88,5% 1150 90,2%| 10i1| B85,6%| 2964| B86,6%
SKT 114 58,4% 535| 652,4% 630| ©7,9%| 1116 58,2% 1544| 58,7%| 1245 56,7%| 5184| g2.1%

La resistencia de los betalactamicos (AMX, AMP y PEN) y las tetraciclinas (DOD, OXI,
TE) se mantuvieron elevadas durante los 6 afios, la resistencia de las Quinolonas (CIP,
ENR y NOR) se encuentra dentro del percentil 25 y el percentil 50 de cada uno de los
afios analizados. Los fenicoles (CHL y FFC) presentaron una resistencia menor al
percentil 50, siendo mas alta la resistencia para la CHL que para la FFC en cada uno de
los 6 afios.

Los acidos fosfonicos (FOS, FOT Y MAG) presentaron una resistencia menor al percentil
25 durante cada uno de los 6 afios analizados. EI macrdélidos (ERI) y las lincosamidas,
mantuvieron una resistencia superior al percentil 75 en los 6 afios. La resistencia deE.coli
a la sulfonamida para todos los afios se encuentra un poco mas alta que el percentil 50,
exceptuando para el afio 2011 en el cual esta por debajo de este percentil. En cuanto a
los aminoglucésidos (EST, GEN, K y NEO) mostraron un comportamiento de resistencia
diferente entre ellos para cada afio.

El AMX, CIP y la NOR para el aflo 2007 y 2008 aumentaron, y desde el 2009-2011
disminuyeron gradualmente cada uno. El CHL, FFC y K mostraron un aumento
progresivo entre los afios. En el 2010 la E.coli habia disminuido el porcentaje de
resistencia para AMP, DOD, EST Y FOS, sin embargo este porcentaje se vuelve
aumentar para el 2011. En el caso de la FOS pasé de una resistencia del 15,6% en el
2007 a 38,8 % en el 2011. La resistencia a GEN disminuy6 para los afios 2007 y 2008,
sin embargo desde el 2009 ha aumentado pasando de 16,1% en el 2008 a 32,3% en el
2011. De igual manera la resistencia a NEO disminuy6é en el 2008, aunque para los
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ultimos afios de observacién aumento, especialmente en el 2011, pasando de 17,3% en
el 2008 a 61,5% en el 2011. Para OXI, PEN y TE se aprecia una disminucion en la
resistencia para el afio 2011, sin embargo sus valores de resistencia se encuentran por
encima del percentil 75.

Imagen 6.1 Patron de resistencia E. coli de aves de consumo.
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6.2.2 Perfil de resistencia de E. coli por tipo de laboratorio

Del total de antibiogramas de donde se obtuvo la informacion, 0,6% provenian del
laboratorio del ICA, el cual es un laboratorio de referencia para los laboratorios de
diagnédstico en Colombia, de este Unicamente se obtuvieron datos del 2006 al 2009. El
resto de la informacion fue recolectada de cuatro laboratorios privados. El porcentaje de
resistencia segun el tipo de laboratorio se observa en la tabla 6.2.

Al observar las resistencias por cada tipo de laboratorio se evidencia que en el ICA los
antibiéticos que presentaron una resistencia mayor fueron OXI, LMY seguido de NEO y
SXT los cuales tuvieron un porcentaje de resistencia superior al percentil 75. En los
laboratorios privados (LP) el porcentaje mas alto de resistencia se obtuvo para LMY,
ERI, PEN y OXI, TE y DOD. El antibiotico con el reporte de resistencia mas homogéneo
fue LMY (DE: 0% ICA 'y 0,93% LP) y el mas heterogéneo en ambos fue CIP en el ICA
(DE: 27,22%) y CHL en LP (DE de 28,30).

En el laboratorio del ICA no se evaluo la resistencia de CEF, EST, DOD, PEN ni ERI en
los antibiogramas realizados. Para los antibiéticos que fueron evaluados en ambos tipos
de laboratorios se encontré una diferencia significativa (P < 0.05) en el porcentaje de
resistencia antimicrobianatotal en las E. coli aisladas. Las diferencias de resistencia
antimicrobiana entre ambos tipos de laboratorios se encuentran en un rango que va
desde 1,29% en LMY a 47,5% en AMX; los antibidticos que muestran una diferencia
entre los dos tipos de laboratorio superior al percentil 75 son ENR, K, NEO, AMP y AMX,
los que presentan una diferencia inferior al percentil 25 son LMY, CIP, GEN y OXI. De los
16 antibidticos evaluados en los dos tipos de laboratorios, las E. coli a las que se les
realizé antibiogramas en los laboratorios privados presentaron una resistencia mas alta
que en el laboratorio del ICA al3 antibiéticos (GEN, OXI, TE, CHL, FOS, NOR, FFC,
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FOT, XST, ENR, K, AMP y AMX), En el laboratorio del ICA Gnicamente se presentd una
resistencia mas alta que en laboratorios privados para LMY, CIP y NEO.

Tabla 6.2 Porcentaje de resistencia de E. coli por tipo de laboratorio (publico y
privado)

Lab 2 e Total
orat ;::'l 2006 2007 2008 2009 2010 201
orio| " "IN [xR [N |xR |[N [xR [N |[xR |[N [xR |[N [xR [N |xR
s Tot Tot Tot Tot Tot Tot Tot
al al al al al al al
ICA | &M% | 1| 2r.3%| 13| 285%| 1| 0.0%| 4 250% 23] 31,0%
AP | 14| 286%| 15| 53.3%| 6| 50.02| 5| 40,0 40| 425%
CEF
CIP | 13| 53.8% | o0x| 5| 200% 18] 421
CHL| 8| a7.5% | 375%
DOD
ENR | 10| 40.02| 12| 33.3%| 5| 0.0% 27| 296%
EFRI
EST
FFC| 4| 0.0% B ®.7%| 3| 33.3% 1B B4
FOS | 8| 00x| 14| 214%| 3| 6e7%| 4| 0.0% 23 7.2
FOT 8| 25.0%| 4| 25.0%| 2| 00% 4| 214%
GEN 1| 00| 15| 267 ©| 00| 4| 250% 26| 19.2%
K 12|’ 12| .7%| 8| 0.0 2| 50.0% 32| 155%
LMY | 2| 100,02| 14| 1000 6| 100.0%2| 4 100,05 26( 100,02
MAG
NEO | 3| 32.3%| 12| 58.3%| 1| 00| 4| 75.0% 20[ 55.0%
NOR| 10| 5002 14| 214%| 6| 00%]| 3| e6.7% 33| 303%
ol 2[ 100,02 2[ 100,02
PEMN
TE 4| 85.72| 14| 786%| 5| 80.0%2| 5| 20,0 38| s16%
SHT | 14| 35.7%] 14| 429 1| 000%] 4] 75.0% 33| 455%

LAB | anx | 105 219x| 532| 855 626 875 932 741x| 47| 745:] 1233] 76.9:] 4845 7814
ORA | anP| 53] se4| 433| 295 561| 898 152] 63,7« 80| 563 91| 80.2:| 1382] 248
TOR| CeF | s2| 67.7% 4 100,0:2] 18] 72| 15] 533% 1[ 100,032 g| 75,0 108| 685%
10S ["CiF 43| 333%| 515] 359%| 603| 445:] 1035 42.8%| 1552 #41.1:<] 1245] 36,922 5004| 40,2

PRI FEarT 41| 293 12| 296% 10| 47.3%| 276| 55.4%| 1| 100,0%| 570] 456%
¥AD mRR 55| 92.72| 88| 97.7%| 338| 87| 25| 7r.22| 70| 818%| S66| 85.0%
OS e[ 96| 6e6| #87| 45,02 517] 57.67| 09| 538%| 130 1239 4573| 48.0%
ERI | #1]100,0%] 1| 96.4% 45| 100,0% 197 98.0%
EST Z5[100.0%2| 2| 100,0%| 44| 818 130| T46%| 25| 79.14| 46| 79.3%

FFC 62| 210 333| 189:| 625| 251 810| 236%| 942 256 631 34,43 3403| 2747
FOS 79| 278%| 536| 155 651 16,2:) 120| 246%| 1259) 24,3 1240| 3882 4735| 26,2

FOT 5 0,0x 1| 00| 236| 34,1 302| 3344
GEN 101] 34,724 480| 183 579| 16.2%| 942| 74| 1255] 23,32 32| 32,3:4) 4489 23.2%

K 1| 00| 22| 2277 138| 348 82| 4394 1] 00| 244| 365
LMY 41] 100,02 422| 99,3x| 385| 986 216| 97,7 87| 97,74 18] 99,2 1240| 98,7
MAG 19| 3162 208| 13,0:4 1] 00| 38| 13.2% 2| 00| 268 1424

NEO 41| 268| 454| 218 S7F| 17,3 224| 272%| 80| 275%| 78| 615 1454| 2354
NOR | 50| 36,0%| 497| 37.2%| 576| 43.9x| 1068| 42,122 1512| 42,334] 1240] 37.8%| 4943| 40,7
Oxl 42110002 434| 959 B62| 97,32 223| 94.2%| 407 899 217| 82,04 1885| 93,3
FPEMN 41| 100,024 455| 98,7 41100,0x4| 736| 93,124| 1133| 98,2:<] 1004| 97 43| 3439| 96,9
TE 56| 9294 1] 100,0:2|  713| 88,6 50| 30,2%| 101 8562| 2931] 883
SKT | 103 71,8 521| 63,0| 629 679 13| 582 1544| 58,7:<| 1245| 66,7| 5155 59,9
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6.2.3 Perfil de resistencia de E. coli por departamentos

En la tabla 6.3 se presenta el nimero de antibiogramas total que se encontré por

departamento para cada afio.

Tabla 6.3 Numero de Antibiogramas realizados por Departamento para cada afio

Departamento Afos

2006 2007 2008 2009 2010 2011
Cundinamarca 113 491 523 883 1154 1021
Santander 2 1 129 332 192
Tolima 2 55 107 10
Quindio 53 11 18
Norte de Santander 30 49 10
Boyacéa 2 6 7 38 7 8

Se presentan los resultados del porcentaje de resistencia antimicrobiana de E. coli de
manera individual para Cundinamarca y Santander en la Tabla 6.4 y 6.5 respectivamente,
que fueron los departamentos de donde mas se recibieron muestras para procesar en los
laboratorios de donde se tomd la informacion, los resultados individuales de los demas
departamentos, se encuentran en el Anexo A.

= Cundinamarca

Los antibioticos que mas se utilizaron en los antibiogramas para el departamento de
Cundinamarca del 2006 al 2011 fueron SXT, FOS, GEN, AMX, CIP, NOR, ENR, PEN,
FFC y TE. Al observar los resultados por departamentos, en Cundinamarca se encontré
una resistencia a LMY, PEN, ERI, OXI, TE, DOD, EST, AMX, AMP, CEF y SXT, superior
al percentil 50, el porcentaje de resistencia de la E. coli mas bajo se present6 para FOT.

El LMY fue el antibiético con el reporte de resistencia mas homogéneo, con niveles que
oscilan entre 97,6% y 100% (DE: 0,79). Los niveles mas heterogéneos de resistencia los
mostrd la MAG con valores entre 0% y 66,7% (DE 27,94%).

El LMY fue el antibidtico que presentd la resistencia méas alta en cada uno de los afios
evaluados, seguido por las tetraciclinas y los betalactamicos, de estos ultimos la PEN fue
el antibidtico que presentd6 mayor resistencia dentro de esta familia. De los
aminoglucosidos la EST presento una resistencia superior al percentil 50, contrario a la
GEN vy K que estuvieron por debajo de este percentil, durante los afios en que fueron
evaluados estos antibiéticos. Las Quinolonas mostraron una resistencia entre el percentil
25 y 50 durante cada uno de los 6 afios, encontrandose en la ENR una resistencia mayor
entre los tres antibiéticos evaluados de ésta familia.
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Tabla 6.4 Porcentaje de Resistencia antimicrobiana de E.coli (2006-2011) para el
departamento de Cundinamarca

ano

Antibié 2006 2007 2008 2009 2010 2011 Join)

tico [N |%R N %R NTotal |%R N |%R N |%R |NTotal |[%R |N  |%R
Total Total Total Total Total
Amx | 111| 78.4%| 483| s828%| 512 s69%| 768] 73.3%|1132| 72,3%| 1004| 76.2%| 4010
AMP 66| 78.8%| 391] 87.0%] as1| 8s9%| 1so] ss0%| 68| s515% 82| 80,5%| 1218
CEF 62| 67.7%| 4| 1000% 18] 722%| 13| 462% 8| 75,0%] 105
P sa| 352%| as53] 366%| a9s| as7%| 791 a1,5%| 1144 392%| 1017] 36,7%| 3954
CHL 18| aa.4%| 46| 565% 64
DOD a0 90,0% 81| o88%| 228] 833%| 110] 773%] 142 79.6%| s01
ENR | 102| 62,7%| 437] 483%| 432] 609%| e49] 52,9%| 1044] 245%] 1014] 39.6%[ 3678
ERI 20| 100,0%| 95| 95.8% 45 180
EST 20| 100,0% 2| 1000%] 43 67| 64.2% 81| 77,8%| 213
FFC 66| 197%| 284] 187%| 516| 27.9%| 633 714| 220%| 40| 33.0%/2753
FOS 82| 268%| 488] 166%| asa| 196%| 876 1148 248%| 1011] 36,3%| 4059
FOT 8| 25.0% ol 111%| 2 2| so.0% 21
GEN | 101| 33.7%| 4a4| 1901%| 470 17.9%| 85a| 183%| 1145| 245%| 1013] 32.7%| 4027
K 8| 250% 32 219% 120] 333%| 82 1| o.o%| 243
LMY 41| 100,0%| 373] 99,2% 300] 987%| 212 66| 98,5%| 110| 99,1%| 1102
MAG 19| 316%| 182] 137% 1| oox| 3 2| o, 207
NEO 42| 262%| a03] 231%] ae3] 175%] 220 %| 68| 26,5% 70| 61,4%[ 1266
NOR s3| 358%| aas8] 37.7%] ae7] 480%| 820[ 41,1%|1107] 395%| 1012 37.3%| 3907
oxi 43| 100,0%| 372] 957%] a55] 97,4%| 148] 9a6%| 103] 893% 81| 88.9%| 1202
PEN a0| 100,0%| 393] 985% 4| 100,0%| 632| 98.6%| 1040] 982%| 917| 97.2%| 3026
TE 8| 100,0%| 9] 899% 6| 83.3%| 632] 87,8%| 1005| 89,5%| 918 85,3%| 2638
sxt | 110] 700%| a72] e606%| s15| 67.4%| 868| s59,3%|1147| 62.4%| 1016] 583%| 4128

La AMP tuvo una disminucién de su resistencia para el afio 2009 y 2010, sin embargo
esta aument6 pasando de 51,5% en el 2010 a 80,5% en el 2011. En el afio 2011 los
antibioticos tuvieron un aumento de resistencia de mas del 10% comparados con el 2010
fueron: EST en un 13,6%, FFC en un 11%, FOS en un 11,5%, AMP en un 29% y NEO
en un 34,9%. Para los antibioticos en los cuales se presentd una disminucion de la
resistencia durante el afio 2011, ésta fue Unicamente de menos del 5% comparada con la
del 2010 y fue para: OXI, PEN, NOR, CIP, ENR, TE, SXT y ENR.

En el afio 2009 la MAG muestra un aumento de resistencia, sin embargo para este afio
solo se utiliz6 en 3 antibiogramas. Del 2008 al 2011 la CIP disminuy6 su resistencia
gradualmente. Aunque la K anicamente fue utilizada hasta el 2009 en los antibiogramas,
ésta muestra un aumento gradual en su resistencia en los afos evaluados.

= Santander

Para éste departamento Unicamente se encontraron datos desde el afio 2007. En los
afios 2007 y 2008, Unicamente se corrieron 2 y 1 muestras respectivamente para este
departamento. Los antibiéticos que mas se utilizaron en los antibiogramas para el
departamento de Santander fueron CIP, NOR, SXT, ENR, AMX, OXl, FOS, FFC y CHL;
la CEF no se utiliz6 en ninguno de los afios analizados.

La resistencia de E. coli para LMY, K, ERI, AMP, OXI, TE, AMX, DOD, PEN y EST fue
superior al percentil 50; la GEN fue el antibiotico que mostré la resistencia mas baja.
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El antibidtico en el que se reporto la resistencia mas homogénea fue la AMP, para los
tres aflos que se midié tuvo una resistencia del 100% (DE: 0,0%). Los niveles mas
heterogéneos fueron frente al ENR valores entre 0% y 100% (DE: 36,19%).

Tabla 6.5 Porcentaje de Resistencia antimicrobiana de E.coli (2006-2011) para el
departamento de Santander

Antihid = Total

tico 2006 2007 2008 2009 2010 2011

N Total |% R M Total |26 R N Total [%6 R N Total |% R N Total |2 R M Total |% R N Total |%R

AMX 2| 100,0% 1| 100,0% 66| 83,3% 230| 85,2% 193| 78,2% 492( 885,4%
AMP 2| 100,0% 1| 100,0% 2| 100,0% 5| 100,0%
CEF

ciP 2 0,0% 1| 100,0% 129| 48,1% 331| 46,8% 193| 35,8%

CHL 89| 48,3% 230| 55,2%

DOD 74| S5,5% 81| 74,1% 18| S4.7%

ENR 2 0,0% 1| 100,0% 80| 61,3% 311]| 52,7% 192 39,6

ERI 2| 100,0%

EST 42| 83,3% 117| 80,3%

FFC 2 0,0% 1 0,0% 83| 27.7% 176| 32,4% 70| 48,67

FOS 2 0,0% 1 0,0% 126| 21,4% 83| 16,9% 193| 51,3%

FOT 245| 347%

GEN 2 0,0% 1 0,0% 82 S,8% 91| 20,97

K 1| 100,0%

LMY 2| 100,0% 1| 100,0% 9| 100,0% 2| 1007

MAG 29| 10,3% 29| 10,3%
NEO 1| 50,0% 1 0,0% 4 50% 7| 33,3%
NOR 2 0,0% 1| 100,0% 129]| 46,5% 328| 50,3% 193| 38,3% 653

OXl1 2| 100,0% 1| 100,0% 55| 90,9% 246| S80,7% 119| 78,2% 423

PEN 2| 100,0% 68| 412% 83| 97.6% 68| 100,0% 221

TE 118| 54,1 74| 86,5% 192

SXT 2| 100,0% 1| 100,0% 128| 46,9% 321 47 4% 193| 482% 645

Los resultados para AMP, K, ERI y LMY muestran una resistencia del 100% sin embargo
el nimero de antibiogramas en los cuales se utilizaron éstos antibidticos fue muy bajo.
En general las tetraciclinas y los betalactdmicos fueron las familias de antibiéticos a los
cuales la E. coli en aves de corral presento una mayor resistencia. En cuanto a la PEN se
destaca su aumento de resistencia pasando en el 2009 de 41,2% a 100% en el 2011. De
los aminoglucésidos la EST mantuvo una resistencia superior al percentil 50 en los dos
afios que fue medida.

La ENR y la CIP presentan del 2009 al 2011 una disminucién gradual de sus niveles de
resistencia. En cuanto a la NOR se observa un aumento para el 2010, pero para el 2011
disminuye su resistencia en un 12%. Para el FFC se observé un aumento del 16,2% en
su resistencia durante el afio 2011 con respecto al afio 2010. La resistencia para SXT se
mantiene entre el percentil 25 y 50 en los tres ultimos afios analizados.
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= Comparacion niveles resistencia entre Cundinamarca y Santander

En el departamento de Santander no se evalué la resistencia de CEF en los
antibiogramas realizados. Para los antibiéticos que fueron evaluados en ambos
departamentos no se encontré una significancia estadistica (P> 0,05) entre los
porcentajes totales de resistencia.

Las diferencias de resistencia antimicrobiana entre ambos departamento se encuentran
en un rango que va desde 0,78% en ENR a 24,23% en AMP; no se tuvo en cuenta la
diferencia de la K, la cual fue la mas alta, ya que en Santander Unicamente se utilizé en
un angiograma. Los antibidticos que muestran una diferencia entre los dos
departamentos superior al percentil 75 son PEN, NEO, GEN y AMP, los que presentan
una diferencia inferior al percentil 25 son ENR, TE, CHL, ERI, OXl y DOD. De los
antibioticos evaluados en los dos departamentos, a los que la E. coli presento una mayor
resistencia en Cundinamarca que en Santander fueron: ENR, EST, FFC, FOS, GEN,
LMY, MAG, NEO, OXl y PEN; En Santander la resistencia fue més alta para AMX,
AMP, CIP, CHL, DOD, NOR, TE y SXT.

= Otros departamentos

Para el Tolima solo se encontré informacion de los afios 2006, 2007, 2008 y 2010. Se
encontraron varios antibiéticos con resistencia del 100% (PEN, EST, ERI, CHL y CEF).
La FOS fue el antibiético con el porcentaje de resistencia mas bajo (7,1%). La LMY
mostrd la menor variabilidad (DE: 5,34%) en el porcentaje de resistencia entre los afios
gue se analizé. Los antibiéticos con mayor variabilidad en sus resultados fueron ENR y
FFC (DE: 32,18 y 32,14% respectivamente).

Del Quindio se encontraron resultados de antibiogramas del 2009 al 2010. Los
antibiéticos que se analizaron para este departamento fueron PEN, TE, SXT, GEN, CIP
FOS, NOR, AMX, ENR FFC, los cuales se utilizaron en su gran mayoria los mismos para
cada antibiograma realizado en cada afio. El antibiético que presenté una mayor
resistencia fue la PEN (R: 100%) siendo constante este valor durante los afos
evaluados. La AMX, CIP, ENR, GEN, NOR y SXT habian mostrado una disminucion en
su resistencia en el afio 2010 comparada con la del afio anterior, sin embargo esta
vuelve a aumentar en el 2011. Para el caso de la GEN, esta presenta el mayor aumento,
pasando de 9,1% en el 2010 a 66,7% en el 2011. La FFC junto con la TE son los Unicos
dos antibidticos que disminuyen su porcentaje de resistencia para el 2011, FFC pasa de
77,8% a 33% y TE de 100% a 94%. El porcentaje de resistencia en la CIP y NOR es
exactamente igual, para la ENR el porcentaje varia de las otras quinolonas pero su
patrén es similar.

En Norte de Santander la MAG presento la mayor resistencia (100%), sin embargo ésta
solo fue medida en un afio. En el caso de los antibiéticos que fueron medidos en los afios
en que se recibieron muestras de este departamento (2009-2011), la DOD (89,7%),
seguida de la AMX (89%) y la OXI (86,4%) presentan los mayores porcentajes de
resistencia. Las quinolonas muestran un aumento de resistencia en el 2010 el cual
disminuye para el 2011, siendo para todas 60% en este afio. AMX presenta un aumento
progresivo de resistencia en el tiempo.
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En Boyaca los antibidticos que presentaron una resistencia superior al percentil 50 fueron
CEF, LMY y ERI con 100% de resistencia cada uno, seguido de OXI (95,24%) DOD
(90,97%), EST (90,48%), TE (77,42%) y AMP (75,79%). La PEN seguido de la OXI
presentaron los valores de resistencia mas homogéneos (DE 0,0% y 7,38%
respectivamente). Los demas antibidticos evaluados presentaron desviaciones estandar
superiores al 10%. Para la AMX se presenta un aumento progresivo de resistencia del
2009 al 2011.

Debido a que los antibidticos utilizados en los antibiogramas son diferentes en cada
departamento y a que no se tienen resultados de los antibiogramas para cada uno de
los afios observados, es dificil hacer una comparacion exacta de los patrones de
resistencia entre cada departamento para cada afio, sin embargo al observar el total de
la resistencia por departamentos se puede ver que hay patrones de resistencia similares
para cada uno de los antibiéticos.

6.1.1 Perfiles de resistencia de E. coli por tipo de explotacion

De los 5255 antibiogramas para E.coli de donde se tomd la informacién, 3444
pertenecian a aislamientos de pollo de engorde, 1168 de ponedora comercial, 377 de
reproductoras y 266 no reportaban el tipo de explotacion (NR). A continuaciéon se
presentan los resultandos para las explotaciones de pollo de engorde, ponedora
comercial y reproductoras, los resultados de las explotaciones que no reportan tipo de
explotacion se encuentran en el Anexo B.

= Pollo de engorde

Los antibidticos que mas se utilizaron en antibiogramas para aislamientos de E. coli
provenientes de pollo de engorde fueron SXT, CIP, NOR, AMX, NOR, ENR, GEN, PEN,
FFC, TE y OXI. El porcentaje de resistencia para este tipo de explotaciéon se encuentra
en la Tabla 6.6.

Los antibiéticos que presentaron una resistencia superior al percentii 50 en ésta
explotacion fueron ERI, LMY, PEN, OXI, DOD, TE, AMP, EST, AMX y CEF. La MAG
presentd el porcentaje de resistencia mas bajo y la mayor heterogeneidad en su nivel de
resistencia, con valores entre 7,7% y 40%. El antibiético con los resultados de
resistencia mas homogéneos fue la LMY con un rango entre 98,4 y 100%.

Los antibidticos de las familias de las tetraciclinas y los betalactamicos fueron los que
mostraron una resistencia mas alta. Los acidos fosfonicos presentaron una resistencia
por debajo del percentil 25 a excepciéon de la MAG para el afio 2006, la cual present6 una
resistencia del 40%.

De la familia de los aminoglucésidos, la GEN, K y NEO tuvieron porcentajes de
resistencia menores al percentil 50, a diferencia de la EST que tuvo porcentajes mayores
a este mismo percentil en cada afo. De las quinolonas, la CIP y la NOR tuvieron un
porcentaje de resistencia similar entre ellas, todos estuvieron por debajo del percentil 50.
En el caso de la ENR, aunque la mayor parte de su porcentaje de resistencia esta por
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debajo del percentil 50 (a excepcidn del resultado del afio 2006 que estuvo por encima),
en general éste fue el mas alto de las quinolonas.

La NEO present6é un aumento de resistencia desde el 2008 al 2011, entre el afio 2010 y
2011 present6 su mayor incremento (36,9%). La K solo se mide de 2007 al 2009 y
presenta un aumento progresivo con el tiempo, asi como la CHL y la FOS. La EST, la
OXl y la SXT, muestran una disminucién gradual de su porcentaje de resistencia durante
el tiempo.

Tabla 6.6 Porcentaje de Resistencia antimicrobiana de E.coli (2006-2011) Pollo de
engorde

Antibié o Total
e 2006 2007 2008 2009 2010 2011
%R M %R N %R N %R N %R 0] %R N %R

AMX 80| 82,5%| 285| 88,1%| 339 639| 76,1%| 991| 76,0%| 810| 83,7%| 3144| 82,6%
AMP 40| 85,0%| 239| 89,5%| 301 sa| 84,7%| 15| 93,3%| 31| 96,8%| 685 90.2%
CEF 53| 67,9% 12 7| 57,1% 2| 100,0%| 74| 77.1%
cip 34| 38,2%| 282| 415%| 339 743| 40,4%| 1110| 415%| 819| 38,0%| 3327| 41.9%
CHL 26| 42,3% 79| 32,9% 91| 45,1%| 242| s54,5% 438| 43.7%
DOD 8| 100,0%| 59|100,0%| 222| 91,4%| 138 81,2%| 94| 80,9%| s521| 90.7%
ENR 72| 68,1%| 266| 53,4%| 274| 682%| 545 52,3%| 1016| 47,3%| 816| 41,3%|2989| 55.1%
ERI 26(100,0%| 62| 98,4% 34| 100,0% 122| 98.5%
EST 14| 100,0% 10| 90,0%| 62| 82,3%| 141| 85,1%| 227| 89.4%
FFC s2| 21,2%| 183| 17,5%| 342| 31,3%| 539| 295%| 653| 254%| 369| 29,8%|2138| 25.8%
FOS s6| 35,7%| 288| 17,0%| 305| 216%| 785 22,8%| 857| 24,6%| 815| 39,5%| 3106| 26.9%
FOS- 257| 34,6% 257| 34.6%
GEN 78| 34,6%| 270| 20,0%| 303| 20,1%| 648 19.6%| 853| 264%| 711| 36,3%|2863| 26.2%

K 14| 21,4%| 76| 395%| 47| 53,2% 137| 58.0%
LMy 26| 100,0%| 232| g9,1%| 185| 984%| 90| 98.9%| 22|100,0%| 61|1000%| 616 99.4%
MAG 15| 40,0%| 100| 13,0% 26| 7.7% 141| 20,2%
NEO 26| 23,1%| 249| 22,1%| 306| 206%| 94| 266%| 15| 26,7%| 22| 636%| 712| 30,4%
NOR 35| 40,0%| 275| 42,5%| 306| 50,0%| 764| 40,83%| 1083| 425%| 817| 39,0%|3280| 42,5%
oxl 26| 100,0%| 235| 99,1%| 300| 98,3%| 118 93,2%| 292| 90,4%| 143| 83,2%|1114| 94,1%
PEN 26| 100,0%| 250| 99,6% 1|100,0%| 615| 92,7%| 811| 98,6%| 666| 97,7%| 2369 98,1%
TE 33| 97,0% s48| 89,1%| 827 90,4%| 669 854%| 2077 90,5%
SXT 79| 72,2%| 282| 64,5%| 344| 709%| 780| 56,0%| 1110| 54,8%| 818| 52,2%| 3413| 61,8%

= Ponedoracomercial

Los antibiéticos que mas se utilizaron en antibiogramas para aislamientos de E. coli
provenientes de ponedoras comerciales fueron SXT, AMX, GEN, FOS, NOR, CIP, ENR,
FFC, PEN, TE y NEO. Los porcentajes de resistencia antimicrobiana en ponedoras
comerciales se encuentran en la Tabla 6.7. Los antibidticos que presentaron una
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resistencia superior al percentil 50 en esta explotacién fueron LMY, PEN, ERI, OXI, TE,
DOD, EST, AMX, AMP y CEF. La FOT presento el porcentaje de resistencia mas bajo.

El antibi6tico con resultados de resistencia mas homogéneos entre los afos analizados
fue la LMY con un rango entre 96,6% y 100% (DE: 1,4%). Los resultados con mayor
heterogeneidad se presentaron para la MAG con valores entre 0,0% y 66,7% (DE
28,9%).

Tabla 6.7 Prevalencia de Resistencia antimicrobiana de E.coli (2006-2011)
Ponedora comercial

Antibié = Total
e 2006 2007 2008 2009 2010 2011
%R N %R N %R N %R N %R N %R N %R

AMX 22| 77,3%| 143| 81,1%| 161| 82,6%| 185| 68,6%| 325| 67,7%| 302| 62,6%| 1138| 73.3%
AMP 17| 88,2%| 121| 86,8%| 153| 850%| 83| 57,8%| 64| 469%| 59| 7129%| ag7| 72.7%
CEF 7| 57,1% 7| 57.1% 1| 100,0% 6| 66,7% 21| 70.2%
cp 14| 21,4%| 143| 287%| 149| 42,3%| 170| 60,6%| 325| 42,5%| 302| 35,1%|1103| 38.4%
CHL 15| 6,7%| 53| 226% 3| 66,7% 1| 00% 1|100,0%| 73| 39.2%
DOD 24| 91,7%| 13|100,0%| 87 s8| 74,1%| 56| 82,1%| 238| 841%
ENR 21| 57,1%| 128| 41,4%| 141| s52,5%| 167| 64,7%| 312| 49,0%| 299| 39,1%| 1068| 5C.6%
ERI 15/100,0%| 33| 90.9% 4| 100,0% 52| 97.0%
EST 6| 100,0% 2|100,0%| 32| 78,1%| 62| 66,1%| 57| 70,2%| 159 82.9%
FFC 7| 286%| 70| 200%| 157 22,3%| 185| 29,2%| 225| 23,6%| 184| 40,8%| 828| 27.4%
FOS 20| 5,0%| 143 140%| 137| 13,.9%| 205| 34,1%| 321| 240%| 302| 381%| 1228 21.5%
FOS- s| 0,0% 1| 00% 3| 33,3% g| 11.1%
GEN 22| 36,4%| 128| 16,4%| 159| 13,2%| 195| 12,8%| 321| 16,2%| 303| 27,1%| 1128| 20.4%

K 1| 00% 8| 250%| 38| 26,3%| 33| 303% 1| o00%| 81| 163%
LMY 15| 100,0%| 115| 99,1%| 07| 99,1%| 116| 96,6%| 62| 96,8%| 56| 98,2%| 471| 98.5%
MAG 4| 00%| 69| 17.4% i| 00% 3| 66,7% 2| 00% 78| 16,82
NEO 15| 33,3%| 128| 21,9%| 156| 10,9%| 120| 283%| 64| 281%| 52| 615%| 535| 30,7%
NOR 15| 26,7%| 141| 305%| 155| 45,2%| 185| 55,7%| 321| 455%| 302| 35.4%| 1119| 39,8%
oxi 15/100,0%| 121| 90.9%| 155| 955%| 87| 94,3%| 78| 885%| 55| 87,3%| 51| 92,7%
PEN 15| 100,0%| 128| 96,1% 3|100,0%| 85| 96,5%| 258| 97,3%| 235| 95,7%| 724| 97.6%
TE 18| 88,9% 1|100,0%| 82| 89,0%| 251| 90,0%| 243| 86,8%| 595 51,0%
SXT 21| 71,4%| 141| 61,7%| 159| 62,9%| 202| 67,3%| 322 71,1%| 303| 68,0%| 1248| 67,1%

Los antibidticos de las familias de las tetraciclinas y los betalactdmicos fueron los que
mostraron la resistencia mas alta. En general, los &cidos fosfénicos presentaron una
resistencia ubicada en el percentil 25 o por debajo de este, con excepcion de la MAG que
para el afio 2006 presentd una resistencia del 66,7% superior al percentil 50.

De la familia de los aminoglucésidos, la GEN, K y NEO tuvieron porcentajes de
resistencia menores al percentil 50, a diferencia de la EST que mantuvo porcentajes
superiores en cada afio. En el caso de las quinolonas, la CIP y la NOR tuvieron un
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porcentaje de resistencia similar entre ellas y en general todos estuvieron por debajo del
percentil 50.

La NEO present6é un aumento de resistencia desde el 2009 al 2011, entre el afio 2010 y
2011 se observa el mayor incremento (33,9%). La K solo se mide desde el 2007 al 2009
y presenta un aumento progresivo con el tiempo, asi como FOS y FOT. La AMP
disminuye su resistencia gradualmente en el tiempo comprendido desde 2006 al 2010,
sin embargo aumenta un 24,3% en el 2011 con respecto al porcentaje de resistencia del
afo anterior. La AMX, CEF, CIP, ENR, NOR y OXI muestran una disminucion gradual de
su resistencia durante el tiempo.

= Reproductoras

Los porcentajes de resistencia de E. coli provenientes de reproductoras se encuentra en
la Tabla 6.8. Los antibiéticos que mas se utilizaron en antibiogramas para aislamientos
de E. coli provenientes de reproductoras fueron FOS, AMX, CIP, GEN, ENR, NOR, PEN,
TE Y FFC.
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Tabla 6.8 Porcentaje de Resistencia antimicrobiana de E.coli (2006-2011)
Reproductoras

Antibié S Total
e 2006 2007 2008 2009 2010 2011
%R N %R N %R N %R N %R N %R N %R
AMX 3| 100,0%| 47| 702%| 17| 82.4%| 95| 684%| 74| 79,7%| 120| 67,5%| 356| 78.0%
AMP 2| 100,0% 4| 86,4% 3| 100,0% 0| 60,0% 100,0% 100,0% g| 91,1%
CEF 2| 00% a4l 00% 6| 16,7% 1| 100,0% 13| 29.2%
ap 33| 27.3%| 12| 250%| 104| 27.9%| 77| 35,1%| 123| 34,1%| 349| 29.9%
CHI 9| 333% 50,0% 6| 833% 19| 55,5%
DOD 8| 77.8% g 88,9%| 18|100,0% 8| s0,0%| 20| 850%| 65| 80.3%
ENR 3| 333%| 36| 417%| 16| 188%| 80| 4255%| 65| 32,3%| 123| 350%| 323 33.9%
ERI 2| 100,0% 7| 100,0% g[ 100,0%
EST 2| 100,0% 1|100,0%| 16| 62,5%| 19| 87.5%
FFC 3| 00%| 35| 257%| 17| 11.8%| 67| 32,8%| 45| 42.2%| 77| 416%| 244 257%
FOS 3| 33,3%| 49| 204%| 15| 200%| 108 21,3%| 69| 23,2%| 122 361%| 366| 25.7%
FOT 8l 125% g| 12,5%
GEN 1| 00%| 36| 167% 8| 1255%| 94| 12,8%| 69| 21,7%| 117| 22,2%| 325| 14.3%
K 1| 00% 2| 50,0% 3| 25.0%
LMY 18| 100,0% 5| 100,0% 5| 100,0% 1|100,0% 2| 100,0%| 31|1C0.0C%
MAG 14| 0,0% 4l 00% 18
NEO 20| 25,0% 6| 33.3% 5| 00% 1| 00% 4| s500% 36
NOR 24| 292% 6| 16,7%| 96| 250%| 68| 27,9%| 120| 358%| 314
oxl 1|100,0%| 21| 857% 83,3% 5|100,0%| 10| so0%| 18| 61,13 61
PEN 20| 100,0% 87| 95,4%| 58| 94,8%| 103| 99,0%| 268
TE 5| 80,0% 83| 855%| 59| 89,8%| 99| 83,8%| 246
SXT o| 66,7% o| 39,0% 1| 353% 0| 546% 1| 63,6% 2| 59,3% al 531%

Los antibidticos que presentaron una resistencia superior al percentii 50 en esta
explotacion fueron LMY, ERI, PEN, AMP, EST, OXI, TE, DOD, AMX, CHL y SXT. La
MAG presentd un porcentaje de resistencia de 0,0% para los 31 antibiogramas en los
gue se utilizd6 en los afos estudiados. Los antibidticos con el comportamiento de
resistencia mas homogéneo entre los afios analizados fueron LMY, ERI y MAG (DE:
0,0% para cada una). El antibiético que report6 el nivel de resistencia mas heterogéneo
fue la FFC con valores entre 0,0% y 42,2% de resistencia (DE: 16,91%).

Los antibidticos de las familias de las tetraciclinas y los betalactamicos fueron los que
mostraron la resistencia mas alta. La GEN present6 porcentajes de resistencia inferiores
al percentil 25 en cada uno de los afios analizados. EL FFC tuvo un aumento gradual en
el tiempo desde el 2009 al 2011, asi mismo la FOS aument6 del 2007 al 2011 y elCHL
para los afios en que fue medido

La NEO presentd un aumento de resistencia pasando de 0% en el 2009 y 2010, al 50%
en el 2011. La OXI tuvo una disminucidn en el porcentaje de resistencia pasando de 90%
en el 2010 a 61,1% en el 2011.
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= Comparacion niveles de resistencia entre tipo de explotaciéon

Aungue el numero de antibiogramas realizado para cada tipo de explotacion fue diferente
y en algunos casos ciertos antibigticos se utilizaron con menos frecuencia, el patréon de
resistencia para los tres tipos de explotacion en cada afio es similar entre los 3 tipos de
explotacion.En la Imagen 2 se muestran la comparaciéon de los promedios de resistencia
antimicrobiana de E. coli para los afios en que se recolect6 la informacién.

Imagen 6.2 Promedios de resistencia antimicrobiana de E.coli por tipo de
explotacion
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6.2.5. Perfiles de resistencia Salmonella spp.en aves

Para evaluar la resistencia antimicrobiana de Salmonella spp. se obtuvo informacion de
90 antibiogramas, provenientes Unicamente de los 4 laboratorios privados; no se obtuvo
informacién de resultados de antibiogramas de Salmonellaspp del laboratorio del CEISA.
ICA. En general se obtuvo informacién de 7 antibiogramas en el afio 2006, 14 en el afio
2007, 19 en el afio 2008, 3 en el afio 2009, 17 en el afio 2010 y 32 en el afio 2011. Para
Salmonella se tuvieron en cuenta todos los antibiogramas que se encontraron, asi como
todos los antibiéticos que se utilizaron en los antibiogramas, debido a que se encontr
muy poca informacién.Los antibiticos que se tuvieron en cuenta en los antibiogramas
para Salmonella fueron: AMX, Amikacina (AMK), AMP, CEF, Cefoperaxona (CEFOX),
CIP, CHL, DOD, ENR, ERI, Espiramicina (ESP), EST, FFC, FOS, FOT, GEN, K, LMY,
MAG, NEO, NOR, OXI, PEN, TE, SXT.

Los porcentajes de resistencia global de Salmonella sppaislada para cada agente
antimicrobiano desde el 2006 al 2011, son presentados en la Tabla 6.8.
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Tabla 6.8 Porcentaje de Resistencia antimicrobiana de Salmonella (2006-2011)

e ano Total %R
Antibio r—556¢ 2007 2008 2009 2010 2011 (2006-2011)
ixe %R N |%R_IN |%R |N %R [N [%R_ |N %R |N [%R
AMX 7| o.0%| 12| s83%] 17| 204%] 1|1000%| 16| 25.0%] 31| 355%| 84| 41,494
AMK 2| so.0% 5| 50,094
AMP s| o00%| 10| 700%| 8| soox| 1| oo0%| 2| scox| 1| oox| 26 283%
CEF s| 200% 1| 0.0% 5| 20.0%4
CEFOZ 2| 100,0% 5| 100,04
ap 1| o0%| 11| 273%| 14| 286%| 3| 333%| 17| oo%| 32| 31%| 78| 1544
CHL 1/100,0%| 4| 100,0% =00 0%
DOD 1| so0%| 6|1000%| 1| s0,0%| 1|1000%| 2| 333%| 11| 66,74
ENR 6| 66.7%| 12| 33.3%| 13| 308%| 2| 500%| 17| 11.8%| 32| 9.4%| 82| 33.7%
ERI 1| 100,0% 1| 100,0% 5| 100,04
ESP 2| 100,0% 3| 100,04
EST 1| 100,0% 1| 00%| 9|1000%| 11| 66,74
FEC s| o00%| 9| 222%| 17| 29.4%| 2| soo%| 17| 17.6%| 7| 28.6%| 57| 24.6%
FOS 5/100,0%| 14| 28.6%| 15| 467%| 3| 00%| 17| 11.8%| 32| 188%| 86| 34.34
GEN 5| 60,0%| 11| 36.4%| 11| 455%| 2| o00%| 17| 17.6%| 23| a43%| 69| 27,34
K 1] 100,0% 3| 333%| 1| 0,0% 5| 2247
LMY 1|100,0%| o|1000%| a|1000%| 1|1000%| 2|1000%] 1|i1000%| 18|/1000%4
MAG 1| 00%| 5| 200% s 10,094
NEO 1| 00%| 9| 11.1%| 8| 125%| 1| o00%| 2| oo%| 1| 00% 22| 3.9%
NOR 1] 00%| 12| 250%| 11| 182%| 2| o00%| 17| 00% 30| o0%| 73| 7.2%4
oxXI 1]100,0%| 9| 66.7%| 8| 50.0%| 1| 00%| 2|1000%| 10| 40,0%| 31| 59.2%
PEN 1/100,0%| 11|100,0%| 3|100,0%| 1|100,0%| 15| 93.3%| 17| 04.1%| 48| 97.9%
TE 2| 50.0%| 3| 333%| 1| 00%| 15| 200%| 20| 30,0%| 41| 30,7%
SXT 6] 333%| 13| 538%| 17| 47.1%| 3| 333%| 17| 17.6%| 32| 344%| 88| 36.6%

Al observar los porcentajes de resistencia durante el periodo de estudio, los antibidticos a
los cuales esta bacteria gener6 resistencia por encima del percentil 50 fueron LMY, ESP,
ERI, CHL y CEFOZ con una resistencia de 100%, seguido de PEN, DOD, EST, OXI,
AMK, K y AMX. El promedio de resistencia mas bajo fue para la NEO 3,4%. Los
antibioticos para los cuales fue reportado el nivel de resistencia mas homogéneo son
LMY, ESP, ERI, CH, CEFOZ y AMK (DE: 0,0%). La mayor variabilidad en términos de
resultados de resistencia se reportd para la K, con valores entre 0,0% y 100% (DE:
50,92%).

Los dos macrélidos que se midieron (ERI y ESP) presentaron un porcentaje de
resistencia alto (%R: 100%). La resistencia de los Betalactdmicos AMX y AMP tuvo una
amplia dispersion en los periodos evaluados, sin embargo para la mayoria de los afios se
mantuvo por debajo del percentil 50, a diferencia de la PEN que tuvo una baja dispersion
en sus resultados y en todos los afios se mantuvo por encima del percentil 75. Las
tetraciclinas muestran niveles de resistencia superiores al percentil 50 para todos los
afios evaluados, excepto para la OXI y TE analizadas en el 2009. La CIP y la ERN
mostraron un aumento en el 2009, sin embargo este disminuy6 en los dos siguientes
afos. La FOS tuvo una disminucion de su resistencia en los primeros afios, sin embargo
en el periodo 2009-2010 presenta un incremento gradual de su resistencia.
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6.2.6. Perfil de resistencia de Salmonella spp por tipo de
explotacion

De los 90 antibiogramas de Salmonella spp.con los cuales se obtuvo la informacion, 44
pertenecian a explotaciones de ponedoras comerciales, 40 a pollo de engorde y 5 a
reproductoras, solamente uno no reportaba a qué tipo de explotacion pertenecia.

Las 5 muestras procedentes de las aves reproductoras eran del afio 2011, de éstas
Unicamente se presento resistencia para la OXI (100%, N:2), y para la TE (20%, N:5). El
Gnico resultado de antibiograma de Salmonella spp. que no reportaba el tipo de
explotacion correspondia al afio 2008 y fue la Unica que tuvo una sensibilidad para todos
antibiéticos probados (AMX, AMP, CIP, FFC, FOS, GEN, NEO, NOR, OXI y SXT).

Los resultados de resistencia para pollo de engorde se presentan en la tabla 6.9 y de
ponedora comercial en la tabla 6.10.

Pollo de engorde

Los antibidticos que mas se utilizaron en antibiogramas para aislamientos de Salmonella
spp provenientes de pollo de engorde fueron SXT, CIP, NOR, AMX, ENR, GEN, PEN,
FFC, TE y OXI.

Los antibidticos que presentaron una resistencia superior al percentil 50 en este tipo de
explotacion fueron EST, PEN, DON, FFC, SXT, AMK, OXl y CIP. La AMP, CEF, CEFOZ
y NOR. Los antibiéticos con resultados de resistencia mas homogéneos fueron NOR y
OXI (DE del 0%), mientras que los que presentaron mayor variabilidad fueron CIP (DE:
48,99%), SXT (DE: 42,90%) y ENR (DE: 42,53%) CIP y ENR presentan el mismo
comportamiento de resistencia, aumentando para el afio 2009 y disminuyendo de nuevo
en el 2011. La PEN muestra una disminucién de resistencia para el afio 2011, al contrario
de la SXT, la cual aumenta su resistencia para este afio.
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Tabla 6.9Porcentaje de Resistencia antimicrobiana de Salmonella (2006-2011) en
pollo de engorde

SuiSaat 2006 2007 2008 2009 2010 2011 L
© In %R N |%R N %R N %R N %R N |%R N %R
AMX 2|  oo0%| 5| 200%| 1| 1000%| 7| 286%| 22| assu| 37| 38.8%
AMK 2| so0% 3| s0.0%
AMP 1| 00% 1| 0,0%
CEF 1| 00% 1| 0.0%
CEFOZ 2| o0% 2| 0,0%
CIp s| e00%| 1| 1000%] 8] o0%| 23] oox[ 37 400%
CHI
DOD s| 1000%| 1| 1000% 4| soo0%| 10| 83.3%
ENR 3| 333%| 5| e00%| 1| 1000%| 8| o0o0%| 23] oox%| a0 387%
ERI
ESP
EST 8
FFC 3| 333%] S| soox| 1| 1000%| 8| 125%] 1
FOS 3| 333%] S| eo00%| 1| oo0%] 8] 125% 23
GEN 1| 0.0% 8| o00%| 14
K
LMY
MAG
NEO
NOR 1| 00% 8| oo0%| 23 0,0%
OXI 9 -;i‘;:,'g
PEN 8| 100,0%| 14 96,43
TE 8| 125%] 14 241%
SXT 2| 100,0% 5| 80,0% 1| 100,0% 8 0,0%| 23 64,7%

Ponedora Comercial

Los antibidticos que mas se utilizaron en antibiogramas para aislamientos de Salmonella
sp de ponedoras comerciales fueron SXT, GEN, FOS, AMX, ENR, FFC, NOR, CIP, PEN,
AMP, NEO y OXI.

LMY, ESP, ERI, y CHL mostraron una resistencia del 100% cada una, seguidos de PEN,
EST, DOD, OXI, K, CEF y ENR que también se encuentran por encima del valor del
percentii 50. La NEO fue el antibiético al que Salmonella present6 una mayor
sensibilidad, seguido de la NOR. El antibiético con variabilidad menor del 10% en sus
niveles de resistencia fue ERI, siendo NOR y OXI los que presentan los resultados mas
homogéneos (DE del 0%). Los que presentaron una mayor variabilidad fueron CIP (DE:
48,99%), SXT (DE: 42,90%) y ENR (DE: 42,53%).

De los antibioticos de la familia de las betalactamicos que se analizaron, la AMX y la
AMP presentaron porcentajes de resistencia bajos en todos los afios, a excepcién del
2007. Por el contrario, la PEN muestra porcentajes de resistencia superiores al percentil
75 para cada afio. FFC y FOS mostraron un aumento gradual en su resistencia desde el
2009 al 2011.

En el 2009, se analizaron Unicamente 2 aislamientos de Salmonella sp en ponedoras
comerciales, una de ellas fue resistente a dos (ERI y PEN) de siete antibiéticos que se
analizaron y la otra fue resistente a solo uno (LMY) de diez antibiéticos utilizados en el
antibiograma.
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Tabla 6.10 Porcentaje de Resistencia antimicrobiana de Salmonella (2006-2011)
ponedora comercial

Antibié ano Total
; 2006 2007 2008 2009 2010 2011 NTotal | %R
teo I Sotal [%R N Total [% R N Total [% R N Total [% R N Total [% R N Total [% R
AMX 7| 0.0% 10| 70,0% 11| 36,4% o 222% al 250 ai| 30,79
AMK
AMP < 0,0% 9| 77.8% 7| 57,1% 1 0,0% 2] 50,0% 1 0,0% 24| 30,8%
CEF S| 40,0% 5| 40,0%

CEFOZ
CIP 1 0,0% 11| 27,3% 8| 12,5% 2 0,0% g 0,0% 4| 25,0% 35| 10.8%
CHI 1| 100,0% 4] 100,0% 5| 100,0%
DOD 2| s0,0% 1| 100,0% 1| 00% 1| 100,0% s| 62,5%
ENR 6| 66,7% gl 333% 8| 125% 1| 00% o 222% 4| 75.0% 37| 35.0%
ERI 1|1100,0% 11100,0% 2| 100,0%
ESP 2| 100,0% 2| 100,0%
EST 1] 100,0% 1 11 100,0% 3| 66,7%
FFC 5 0,0% 6| 16,7% 11 1 0,0% S 4] 25,0% 36| 12,2
FOS 5] 100,0% 11| 27,3% ) 2 0,0% =} 4] 25,0% 40| 34,6%
GEN 5| 60,0% 10| 40,0% 10 2| 0.0% S 33 4| 0,0% 4p| 30,6%
K 1] 100,0% 3 1 0,0% 5| 44,4%
LMY 11100,0% 9| 100,0% 4 11100,0% 2] 100,0% 11100,0% 18| 100,0%
MAG 1| 00% 5| 20,0% 6| 10,0%
NEO 1| 00% 9| 11,1% 7 1| 0,0% 2 1| 0,0% 21| 4,2%
NOR 1 0,0% 11| 27.3% 10 2 0,0% g 2 0,0% 35 7,8%
(8)] 1| 100,0% 9| 66,7% 7 1 0,0% 2|1 1 0,0% 21| 54,0%
PEN 1] 100,0% 11| 100,0% 3| 100,0% 1| 100,0% 7 1| 100,0% 24| 97,6%
TE 2| 50,00 3| 333% 1| 00% 7 1| 0,0% 14| 31,0%
SXT 6| 33,3% 11| 455% 11| 36,4% 2| 0,0% g 4| 25,0% 43| 28,9%

= Comparacion niveles de resistencia entre pollo de engorde y ponedoras
comerciales

Debido a que los antibioticos utilizados en el antibiograma varia un poco entre cada tipo
de explotacién es dificil hacer la comparacién por afos del patrén de resistencia. En la
Imagen 3 se muestran la comparacion de los promedios de resistencia antimicrobiana de
Salmonella spp para los afios en que se recolect6 la informacion.

Las diferencias de resistencia antimicrobiana entre ambos tipos de explotacion se
encuentran en un rango que va desde 0,4% en PEN a 50,0% en AMP; Los antibiéticos
gue muestran una diferencia entre los dos tipos de explotacién superior al percentil 75
son GEN, EST, CEF y AMP, los que presentan una diferencia inferior al percentil 25 son
PEN, AMC, SXT, FOS. De los antibi6ticos evaluados en las dos explotaciones, a los que
la E. coli presento una mayor resistencia en ponedoras comerciales que en pollo de
engorde fueron: PEN, FOS, NOR, OXIl, ENR, TE, GEN, CEF y AMP; En pollos de
engorde la resistencia fue mas alta Unicamente para AMC, SXT, DOD, FFC, y EST
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Imagen 6.3 Promedios de resistencia antimicrobiana de Salmonella spp. por tipo
de explotacién
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B % R pollo de engorde  ® % R ponedora comercial

6.3 Perfil de resistencia medicina humana

6.3.1. Perfil de resistencia antimicrobiana de E. coli en medicina
humana

La informacién de resistencia de E. coli en humanos fue recopilada de los boletines
epidemioldgicos de resistencia bacteriana de la Secretaria Distrital de Salud (SIVIBAC)
de los afios 2006, 2007, 2008, 2009 y 2010, el porcentaje de resistencia antimicrobiana
de las areas de neonatologia, pediatria y de adultos de las Unidades de Cuidados
Intensivos (UCI) se resume en la Tabla 6.11 y de las areas no UCl en la Tabla 6.12, de
hospitales de Il y Il nivel en Bogota.

Los antibidticos que se utilizan en los antibiogramas de E. coli en medicina humana son:
AMK, Amoxacilina - 4cido clavulanico (AMC), Ampicilina- Sulbactam (SAM), Aztreonam
(ATM), Cefazolim (CFZz), Cefepima (FEP), Cefotaxina (CTX), Ceftaxima (CAZ),
Ceftriaxona (CEFX), CIP, GEN, Imipenem (IPM), Meropenem (MEM), Erapenem (ERT),
Piperacilina Tazobactam (TZP) y SXT.
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Tabla 6.11 Resistencia Antimicrobiana de E. coli en Bogota SDS UCI

L Nivel Il de complejidad Nivel lll de complejidad

}?rﬂlbl 2006 2007 2008 2009 2010 Total 2006 2007 2008 2009 2010 Total Total % R UCI
oticos %R [N %R [N %R [N %R [N %R N %R N %R [N %R N %R [N %R N %R [N ¥R N %R

AMEK 57 3,5 103 1| 109 44| 106 4.5 115 2,6| 430 3,2]1538 2,6/2388 2,2|2110 1,8[2027 1,012457 1,7] 10921 19111411 2,5
AMC 115]| 18,8 115( 18,3 1354 1249) 1354 149] 1469 1609
SAM 51| 412| 122| 28,5| 103 354 62| 581 35| 413 373| 41,1)2005| 35,1|2358| 355|2102| 314|1724| 31,8|1731| 368 9920| 341]10283| 375
ATM 83| 13,5| 83 135 1161 124 11el| 124] 1244 115
CFZ 15| 35,4| 115] 334 1486 28/9| 1486| 288] 1601 3132
FEP 54 5,6 107 56| 107| 172 105 24,0| 115| 115( 488 1282|1807 5,9(2321 6,0|2105 4,8(2008 7,4|2431) 1158|10672 7,4]11160| 10,1
CTX 57 5,3 108 83| 104| 13,7| 104 22,7) 115| 115( 488 123)1363 6,3|1883 5,1|1455 5,5/1554 7.4|1811] 11,0{ 8110 7.2| 8588 9.8
CAZ 57 5,3 108 46| 108] 132( 108 22,0| 115] 115( 458 113511602 5,5/2132 5,7|2060 5,3/1875 7.,2|2401] 115(10170 7, 1]106868 R
CEFX 51 2| 85 42| 109] 132 108 2189 364| 10,3]1453| 10,3|18591 5,5|1842 53[1723 6,7 6909 72| 7273 8,8
CIP 58| 159| 120| 1s,7| 109| 110| 108| 27,8| 115| 148( 511 192|1927| 147|2296( 14,7|2057| 135|1996| 14,5|2404| 183(106880| 151]11i81| 172
GEN 58| 24,1| 129| 11,6| 109| 186| 108| 250| 115| 129( 520 185|2011| 10,1|2453( 12,1|2131| 10,6|2030 5,4|2401] 163[11026| 117]11546| 151
IPM 57 1,8 119 0,8| 109 14| 109 0,0] 115 0,0| 509 0,8]1546 1,0{2388 0,3|2117 0,1/2002 0,1]|2306 04| 10758 04]11268 0,6
MEM 31 3,2 62 ol 73 0,0 89 0,0 115 0,7| 370 C.B|1147 0,8/1283 0,5|1028 0,2|1310 0,1|2096 03| 6864 Cc4] 7234 0,6
ERT 5 2,0 115 2,0 1528 0,8| 1528 0,8] 1643 14
TZP 53| 115]| 116 2,6| 107 5,9| 105 81| 115] 111| 458 7.8]1534 4,712325 5,5|2085 5,1/15852 4,7|1283 67| 5625 5,3|10125 6,6
SXT 57| 56,1| 112| 42,9| 109| 412( 108| s0,8| 115| 524 502( 50,7|2034| 447|2436( 44,2|2149| 40,8|1952| 38,3|2084| 358( 10645 415]11147| 461

Al observar la resistencia en total para UCI se aprecia que es mas alta para hospitales de
Il nivel de complejidad que para los de Il nivel; éste mismo comportamiento se observa
para las areas No UCI a excepciéon de AMK, AMC, AMT, CFZ y CIP que son un poco
mas altas en Nivel Il de las No UCI.

Al comparar los promedios de resistencia antimicrobiana de E. coli entre UCIl y no UCI el
porcentaje de resistencia de los afios observados es mayor para las UCI, para la mayoria
de antibidticos, excepto para CIP y SXT para los cuales la resistencia es mas alta en
areas no UCI. El rango de diferencia entre UCI y no UCI esta entre 0,2% para MEM y
10% para CFZ

Tabla 6.12 Resistencia Antimicrobiana de E. coli en Bogota SDS Areas No UCI

Antib| Nivel Il de complejidad Nivel lll de complejidad Total % R
igtico 2006 2007 2008 2008 2010 Total 2006 2007 2008 2008 2010 Total NO UCl

s N ¥R N %R N %R N %R N %R N ¥R N %R N %R N ¥R N %R [N ¥R N #R N % R
AMK | 1172 251207 1,2| 1506 1| o4z 0.5( 2286 0,6| 7213| 1,24 14553 1,1{ 10088 1| 9898 08| B117 0,6| 10118 59987| 1,05
AMC 2258 81| 2258 8.1 5914 11] 8172| 9,55
SAM | 1047 4481204 3651|1284 43| B35| 41.3| 967| 37.,8| 5337| 40.5|15082) 32,7)10270| 34.2|10042) 352.2| 7183| 31,3| VETE 55812| 36,5
ATM 1276 7.5| 1276 7.5 3360 1] 4838) 8,325
CFZ 1412 21| 1413 21 5615 4] 7027) 213
FEP 555 4,8( 1038 65| 1318 57| S85 8| 1422 7| 5756 5,6] 13876 3.4 8487 4,3 7862 5,3| 9675 2| 56331) 5.5
CTX 1140 4,3 1180 52| 1584 5,1| 1007 6,8[ 2215 6| 6906 5,5] 10547 3.8 2 4,3 5613 5,3| 7599 8,8|38717| 5,14)45823( 5,32
CAZ 1127 4,2( 1105 52| 1471 4,9] 1083 6,7[ 2204 6| 7000 5,4) 13458 3 4,2 7824 53| 9658 950288 5|57288| 5.2
CEFX | 1085 4,6| 1037 49| 1098 6.6 4679| 5,375] 11867 3.4 4.6| 6426 52 35568| 4.15)40248| 4,76
CIp 1173) 22,5) 1235 22,4| 1068| 21,5| 2287| 20,9| 7187| 21,84) 14618| 23,2| 9838 22,5|8187 22,5\10121| 23,3|44626| 22,84] 51813| 22,3
GEN | 1234 1121319 12,5| 1089| 13,8| 2104| 11,7 718B0| 11,62) 15257 8,9[ 10618 11, 14,5/54303| 11 3|81483| 11,5
1IPM 1051 0.7[ 1146 03] 1055 05[ 2103 C,3| 6780| 0,48 14543 0,5[ 10168 0.2 0,2|52113 S5E2E3| 0,38
MEM| 301 0| 387 04| 578 03[ 1338 0,3| 2980| 0O,46| &S00 02| 362 0,2 0,2|26739 28713| 0,37
ERT 1235 0,5| 1235 0,5] 5339 0,3| 5338 6574| 0.4
TZP 9583 6| 1115 45| 1311 8| 867 5| 1236 6| 5622 5,9] 14560 3,3[ 10011 4,1| 9893 3,5 7815 - 4,8| 47210 12]52832| 5,51
SXT 1254 55| 1165 52,4| 1505| 48,8 1102 48,1 2104| 46,6| 7170) 50,38] 15581 43| 10682| 46,7|10276) 46.3) B047 45,5 54040| 46,16] 61210| 48,3

En general al comparar la resistencia antimicrobiana entre hospitales de Il nivel y Il nivel
en las UCIl y en las areas No UCI y entre las UCI las areas no UCI existe un patrén
similar de resistencia.
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Al analizar el promedio de resistencia para UClI y NO UCI de hospitales de nivel de
complejidad Il y Il Tabla 6.13, EI promedio de resistencia mas alto para todos los 5 afios
fue para SXT (47,2%), seguido de SAM (37%). A pesar de que CFZ no fue medida en
todo los afios, presentd un porcentaje de resistencia alto (26,2%) en el 2011 que fue el
Unico afo en el que se midid. Los antibidticos a los que la E. coli presento una resistencia
superior al percentil 50 fueron FEP, ATM, AMC, GEN, CIP, CFZ, SAM y SXT. Las
resistencias antimicrobianas entre afios presentan una baja variabilidad para los
antibioticos analizados, presentandose una DE entre 0,45% en AMK a 2,63 tanto en FEP
como en CAZ

Aunqgue a nivel general se ve una disminucion de la resistencia en el Ultimo afio, cuando
se observan los porcentajes de resistencia a nivel individual en las UCI de los hospitales
de Il nivel tanto en adultos, como en pediatria y neonatologia, se observa un aumento de
la resistencia en el afio 2010 para todos los antibiéticos

Tabla 6.13 Resistencia Antimicrobiana de E. coli en Bogota SDS (promedio UCly
NO UCI- nivel complejidad Il y III)

Antibid 2006 2007 2008 2009 2010 Total

tico [N %R N %R N %R N %R N %R N %R
AMK 17720 2,4| 13787 14| 13623 2,0| 11292 1,8| 14976 1,4 71398 1,8
AMC 9641 13,2| 9641 13,2
SAM 18185 38,5 13954 33,8/ 13531 35,5 9814 40,6| 10611 36,8| 66105 37,0
ATM 5880 11,1 5880 11,1
CFZ 8628 26,2 8628 26,2
FEP 16732 52| 12951 5,5| 13205 8,3| 10960 11,2 13643 5,9 67491 8,0
CTX 13107 49| 10817 5,8 10279 7.1 8278 10,6| 11740 9,3| 54221 7.5
CAZ 16245 46| 12845 27| 13488 6.9 11000 10,3| 14378 3,5| 67956 7,2
CEFX 14556 5,1 11669 49| 11840 7,0 9356 10,1 47521 6,8
cip 17776 21,6 13479 19,1| 13649 17,3| 4210 21,5| 14927 19,3| 64041 19,8
GEN 18560 13,6| 14519 10,8| 13826 13,2| 11427 14,8| 14697 14,0| 73029 13,3
IPM 17697 1,0| 13821 0,5| 13741 0,5 11107 0,2 13795 0,2| 70161 0,5
MEM 8379 1,1 5359 0,6/ 5159 0,2| 6425 0,1 11631 0,4| 36953 0,5
ERT 8217 09| 8217 0,9
TZP 17540 6,3| 13567 42| 13406 5,9| 10879 6,7| 7565 7,1| 62957 6,0
SXT 18966 50,8 14385 46,5 14039 443| 11210 48,1| 13747 46,1| 72357 47,2

6.3.2 Perfil de resistencia antimicrobiana de Salmonella en
medicina humana

En la Tabla 6.12 se observa el porcentaje de resistencia de Salmonella por serotipo. Esta
informacion fue tomada de la pagina de internet del INS del grupo de microbiologia a
partir de los datos estadisticos disponibles para vigilancia en salud publica(INS, 2011),
los aislamientos corresponden a casos presentados en todo el pais. Las Salmonellas
clasificadas como otros corresponden principalmente a Dublin, Agona, Muenster,
Branderup, Panama, Saintpaul y Derby.
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La Salmonella Tiphimurium fue el serotipo que mayor resistencia presentd en los cuatro
afios analizados-. Las resistencias mas altas de este serotipo fueron frente a TE, seguido
de AMP y CHL. Los serotipos que quedaron agrupados dentro del grupo “otros” tuvieron
una alta resistencia a TE en todo los afios analizados.

Tabla 6.14 Porcentaje de resistencia por serotipo de Salmonella

2008 2009 2010 i Slomedio | Exometio |

Antibioti — N — 0 — i { Resistencia RQSIS;QIIGI s.?.;.:.':.f.s o

oS Tu':hnm Er'uerm Typhy |Otras Tu.:hxm Er_werm Typhy |Otras Tu.:hnm Er_werm Typhy Otras | Tiphimurium enl:lilidis de R Total

urium | dis urium | dis urium | dis

AMP 344 2,1 0f 55 32 2 0f 3,8] 281 58 1,2) 3,3 299 72 0 6| 23,6 4,275 4,65 12,4
CXT 0,7] 07 0| 14 0f 05 0 0] 05 04 of 07 23 0 0 34 1,0 0,4 1,375 0,8
CAZ 33 0 0f 07 04 08 0f 05 03 0 0f 03 3 0 0f 26 2,0 0,2 1,025 1,0
cp 0 0 0 0 0 0 0 0] 05] 05 0f 03] 23 04 0f 26 0,7 0,225 0,725 0,5
CHL 18,5 0 0f 0,7 0 0 1| 09 124 04 0of 1,3] 21,8 0 0 3 13,2 0,1 1,475 4,5
TE 748 3.7 0f 17,1 3 3 0f 32,2 844 35,2 0f 17,5 78,2 7.6 0 23 60,1 5,875 22,45 27,2
SXT 24,51 0,7 0f 62 3 3 i 24 19,2 3,71 1,2) 23] 157 6,1 0 6| 15,6 3,375 4,225 7,2

6.3.3 Relacion entre resistencia antimicrobiana de E. coli y
Salmonella spp en aves de consumo y humanos

Se evaluo la correlacion entre la resistencia anticrobiana de E.coli y Salmonella spp. de
aves de consumo y humano y mediante la prueba de Spearman, la cual se aplican en
casos en donde no se verifica la normalidad de las distribuciones y cuando no se tienen
muchos registros. Al realizar el analisis de las correlaciones de Spearman entre la
resistencia antimicrobiana de E. coli por familias de antibiéticos por afio y por el
promedio total de resistencia no se observd ninguna correlacién significativa. De la
misma manera no hubo ninguna correlacion significativa de resistencia de Salmonella en
los antibiéticos comparados.

6.4 Antibidticos mas utilizados en aviculturay sus
practicas de uso

Se disefid una encuesta de caracterizacion de uso de antimicrobianos en la avicultura
(Anexo C), la cual fue utilizada para recolectar informacion béasica sobre los antibioticos
mas usados en estas explotaciones, asi como practicas de su uso por parte de los
veterinarios en esta area. Se solicit6 permiso en la Asociacion Colombiana de
Veterinarios y Zootecnistas especialistas en Avicultura (AMEVEA) con uno de sus
directivos, para que esta encuesta pudiera ser dirigida por ellos y asi fuera mas amplia y
facil su difusion; sin embargo esta solicitud nunca fue respondida, razén por la cual se
procedi6é a contactar a veterinarios que trabajaban en avicultura y se utiliz6 una base de
datos con 250 direcciones electronicas de veterinarios de esta area. La encuesta fue
enviada via correo electronico a los 250 contactos junto con una carta de la Universidad
Nacional donde se explicaba que esta informacion Unicamente seria utilizada con fines
académicos. Este correo fue reenviado 3 veces con intervalos de una semana cada uno,
resaltando siempre la importancia de su participacion en el estudio, asi mismo se
aclaraba que se debia responder una encuesta por cada tipo de explotacién donde
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trabajaran. Del total de encuestas enviadas, Unicamente respondieron 8 personas. A
continuacion se presentan los resultados de éstas encuestas (Anexo D).

Los veterinarios que participaron en la encuesta trabajan en granjas con diferente
ubicacién geografica, incluso algunos trabajan en mas de una regién del pais, los
departamentos donde estan ubicadas las granjas de los veterinarios que respondieron la
encuesta son: Cundinamarca, Valle del Cauca, Antioquia y Santander. Dos de las 8
encuestas corresponden a veterinarios que trabajan en granjas de pollo de engorde, dos
en granjas de ponedoras comerciales y cuatro en granjas de reproductoras. El nimero de
animales en las granjas de pollo de engorde oscila entre 130.000, en las ponedoras
comerciales entre 400.000 y 1.400.000, en las reproductoras entre 120.000 y 500.000

La frecuencia de los antibiéticos mas utilizados en la produccion aviar en las diferentes
explotaciones se encuentra en la tabla 6.15. S6lo una persona de las 8 que contestaron
no respondié a la pregunta sobre qué antibiéticos son los mas utilizados, argumentando
gue esta decision se toma previo a un antibiograma realizado.

Tabla 6.15 Frecuencia uso de Antimicrobianos

FOS
SXT
ENC
GEN
CIP
FFC
TIM
DOD
TIL
Ooxl
TLC
NOR
PEN- EST
FOS
ENR
CLT
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Clortetraciclina (CLT), Tiamulina (TIM), Tilosina (TIL), Tilmicocina (TLC), Enrociclina
(ENC), Penicilina-Estreptomicina (PEN-EST).

Las personas que determinan el tipo de antibiético que se debe utilizar, en qué casos y
como debe ser administrado, son el médico veterinario o el director técnico encargado de
la granja. En tres de las ocho encuestas respondieron que esta decision estaba de la
mano de los resultados del antibiograma y en una de ellas afirmaron que esta decision
también dependia de la experiencia de ellos y de su casuistica, aparte del veterinario a
cargo vy el resultado del antibiograma.

En seis casos, la persona encargada del suministro de los antibiéticos a los animales es
el administrador o supervisor de la granja, de estas seis encuestas, dos mencionan que
puede ser administrado por el veterinario, una los galponeros y otra tanto los galponeros
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como los administradores. En cuatro encuestas de las ocho realizadasse aclara que los
galponeros o los administradores reciben un entrenamiento o siguen instrucciones del
médico veterinario.

En siete encuestas se reporta que los antibidticos son administrados en agua, este medio
lo usan en pollo de engorde siempre para recepcion y tratamiento de enfermedades o
para terapias de choque, tratamientos o como profilacticos en la primera semana. En
ponedoras comerciales reportan que administran antibiéticos en agua para dar choques
antimicoplasmicos y en casos agudos o cuando hay contaminacién por E. coli o
Salmonellaspp. sistémicas. En reproductoras 3 de 4 encuestados utiliza éste medio para
administracién de antimicrobianos y dos de esos tres que respondieron que administran
los antibidticos por este medio reportan que lo hacen cuando los resultados del
antibiograma lo indican y el otro cuando las aves afectadas estan en condicién de tomar
suficiente agua.

En tres encuestas de ocho respondieron que administran el antibiético en el alimento,
cada una de estas encuestas corresponde a una explotacién diferente y mencionan que
lo hacen para dar terapias antimicopldsmicas preventivas, en la explotacién de pollo de
engorde menciona que esto se realiza en la primera semana de vida y algunas veces en
las reproductoras mensulamente.

En tres encuestas se encuentra que los antibiéticos son administrados via intramuscular,
dos de ellas son de granjas de reproductoras y una de ponedoras comerciales. En la
granja de ponedoras comerciales administran antibiéticos por ésta via en el caso que se
presente el “sindrome corizoide”, y en las granjas reproductoras reportan que lo hacen
cuando las aves estan muy afectadas y se debe asegurar que las aves reciban el
tratamiento (imposibilidad de tratamiento via oral).

Tres personas contestaron que utilizan promotores del crecimiento, cada respuesta
proviene de un tipo de explotaciéon diferente. La persona de las granjas reproductoras
gue los utiliza menciona que soélo los usa en la fase de levante (Erradien, Colistina y
Nistatina). En la granja de ponedoras comerciales afirman que los utilizan en periodos de
produccion (Avilamicina y Bacitracina de zinc), En la granja de pollo de engorde
mencionan que los manejan en el periodo productivo de preinicio e iniciacién del ave
(Bacitracina de zinc, Avilamicina y Colistina).

Tres de las ocho encuestas afirman que utilizan antibiéticos como profilacticos, de estas
dos son explotaciones de pollo de engorde y una de ponedora comercial, cuatro afirman
gue no lo hacen y en una no responden a ésta pregunta. Las dos explotaciones de pollos
de engorde explican en qué casos y cuales antibiéticos usan como profilacticos, en uno
de los casos afirman que siempre los utilizan para recepcion de los pollitos de 1 dia de
edad, los antibigticos que utilizan son FOS y ENC; para el otro caso donde los utilizan
mencionan que lo hacen en caso de altas contaminaciones en pollitos (septicemia
neonatal o pollitos a la primera semana de vida), lo realizan entre el dia 1 y 7 de vida del
pollito, los antibidticos utilizados para esta practica dependen de la sensibilidad
evidenciada en antibiogramas realizados a los pollitos de un dia, los utilizan en el
momento en que la calidad del pollito disminuye que por lo general varia con la época
del afio, en época de lluvias por ejemplo hay una disminucion de calidad, mas o menos
un 30-40% poblacidn se trata de manera profilactica mensualmente.
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En las 8 encuestas responden afirmativamente a la utilizacion de antibidticos para
tratamiento de enfermedades y en 6 aseguran que los procedimientos que se siguen
para escoger el antibiético a suministrar estan basados en cultivos y antibiogramas
realizados. En dos de estas encuestas aclaran que los antibiéticos administrados se
escogen basados también segun la calidad de los productos y los precios disponibles en
el mercado. En una de las encuestas se menciona que de acuerdo a la gravedad de los
animales estos se tratan a la par que se realiza el cultivo y el antibiograma; en otra se
especifica que generalmente se tratan con ENC o FOS y si no responden a dicho
tratamiento si se procede a hacer cultivo y antibiograma.

En cuanto a los antibiéticos mas utilizados para el tratamiento de enfermedades
mencionan la FOS, ENR, CIP, SXT y FFC; y en dos encuestas mencionan que el uso de
antibidticos para tratamiento varia mucho y depende del antibiograma y del
microorganismo presente.

A la pregunta que indaga sobre la cantidad aproximada de antibiético que manejan por
mes para el total de la produccion (como profilactico y para tratamiento de
enfermedades), una persona no responden, en dos encuestas comentan que es muy
dificil establecer esta cantidad ya que varia segun la edad de las aves y la condicién a
tratar; dos encuestas responden que se utilizan para tratamientos cuando se presenta un
evento sanitario y que hay meses donde no se utilizan, sin embargo no se tiene un
promedio mensual. En una de las encuestas proveniente de una granja de pollo de
engorde reportan que la cantidad de antibiéticos utilizados son: 37 litros de ENR al 20% a
la recepcion; en otra 0,1 g por huevo producido (en ponedoras comerciales); en una
encuesta de una granja de ponedoras comerciales responden que en un afio — en el
peor de los casos — se utilizan uno o dos veces antibiéticos, ya que son muy esporadicos
los casos de contaminacién por patdgenos.

6.5 Limitaciones

No se pudo recolectar los resultados de los antibiogramas de todos los afios en los
laboratorios veterinarios privados ya que en algunos no estaban disponibles los para el
total de afios a analizar. Asi mismo, se solicité permiso de recolectar la informacién en un
laboratorio mas en Bogota, sin embargo nunca respondieron a la solicitud enviada.

Seintentd recolectar la informacién de resistencia bacteriana de E. colide personas, de
otras regiones del pais, de grupos dedicados a documentar y caracterizar la resistencia
bacteriana, como el Centro Internacional de Entrenamiento e Investigaciones Clinicas
(CIDEIM, Cali) y el Grupo Nacional de Vigilancia Epidemioldgica en Cuidados Intensivos
(GRUVECO, Medellin), que se han creado como iniciativas propuestas desde la
academia, sin embargo no se obtuvo respuesta de los mismos.

Hubo dificultad en la aplicacion de la encuesta de -caracterizacion y uso de
antimicrobianos en la avicultura, debido a que en muchos casos el tema de uso de
antimicrobianos y su resistencia semantienen totalmente oculto, por lo tanto el nimero de
encuestas respondidas fue muy bajo, punto seguido puede haber un sesgo de
informacién debido a la poca transparenciaen algunos de los casos, y a que no estan
autorizados por las empresas para dar esta informacion, esto a su vez dificulté el andlisis
de la relacién entre el uso de antibi6ticos en la produccion avicola con la frecuencia de
resistencia antimicrobiana en aves.
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Debido a la limitacién de las mediciones, los estudios ecoldgicos son mas susceptibles a
sesgos que los estudios que se basan en observaciones individuales, entre estos sesgos
el mas importante es el de la falacia ecolégica, que es el error de hacer inferencias
individuales a partir de estudios de grupo, aceptandose asociaciones entre eventos
cuando en realidad no existen. La mayor parte del sesgo ecolégico se debe a la
dificultad de controlar factores de confusién en este tipo de estudio. La confusién en éste
disefio, ocurre por variables extrafias que no son de interés intrinseco pero que se
encuentran relacionadas con las medidas agregadas de la enfermedad o exposicion.
Pueden resultar en relaciones causales relacionadas con el factor de estudio y con otras
variables denominadas de confusion con la enfermedad en la poblacién de interés, este
sesgo ocurre en el proceso de seleccion, o en el de medicion o de errores de mala
clasificacion (Rothman et al., 2008)

Adicionalmente, muchas veces los estudios ecologicos estan sujetos a confusion
potencial por la falta de medicion de algunas covariables. Estas pueden ser covariables
que rutinariamente no son registradas en los reportes oficiales. Otro problema importante
gue se presenta en los estudios ecoldgicos es la determinacién de la secuencia temporal
entre la exposicion y la enfermedad. La mayor parte de los estudios ecolégicos son
transversales, es decir, tanto la enfermedad como la exposiciébn son medidas al mismo
tiempo (Borja, 2000).

A razon de lo anteriormente expuesto, se tuvo un riguroso andlisis e interpretacion de los
resultados encontrados en esta investigacion.



7 Discusion

La resistencia bacteriana constituye en la actualidad un problema de salud publica, que
esta teniendo serias repercusiones sanitarias, sociales y econdémicas, éste problema ha
venido aumentando sin control con el tiempo, debido principalmente a que es un
problema multicausal donde estan involucrados varios sectores los cuales no tienen
claridad sobre la magnitud del problema y a su vez se encuentran desarticulados.

El Dia Mundial de la Salud 2011 se centr6 en la resistencia a los antimicrobianos como
una manera valiosa de procurar que se establezcan y se hagan cumplir las medidas que
pueden reducir y prevenir la propagacion de las formas farmacorresistentes de las
enfermedades, a menudo letales (OPS-OMS, 2011). Parte de la explicacion al rapido
aumento de la resistencia antimicrobiana es el uso masivo de antibiéticos tanto del sector
salud como del agropecuario de ésta manera para poder abarcar éste problema desde
una manera mas integral es importante tener en cuenta todos los factores externos que
influyen en su presentacion, uno de estos es el uso de antimicrobianos en el sector
agropecuario especialmente en la avicultura.

Este es el primer estudio en el pais que utiliza informacion de varios laboratorios de
diagnéstico privados para observar el comportamiento de la resistencia en aves de
consumo, mostrando que la resistencia antimicrobiana en éste sector es alta, y que los
datos de resultados de antibiogramas que se tienen en éstos laboratorios son una fuente
importante de informacién para dar una mirada mas integral al comportamiento de la
resistencia antimicrobiana en explotaciones aviares en el pais.En este estudio se analizé
la informacion de resultados de antibiogramas de aislamientos de E. coliy Salmonella
spp, de varios laboratorios (1 publico y 4 privados), de los cuatro laboratorios privados
dos Unicamente reciben muestras y les hacen las pruebas requeridas, pero nhunca
analizan esta informacion, los otros dos laboratorios si hacen andlisis de sus datos ya
gue uno pertenece a una institucion educativa, y el otro pertenece a una de las
empresas productoras de aves mas grande de Colombia, sin embargo estos analisis no
son publicados.

Aungque no se pudo obtener la informacion de resistencia antimicrobiana de todos los
afos del ICA que es el laboratorio de referencia nacional, para los afios que se encontrd
informacién la diferencia entre los resultados de resistencia antimicrobiana entre el ICA
y laboratorios de diagnéstico privados fue significativa, siendo méas alta para los
laboratorios de diagnéstico privados que para el ICA. Lo anterior muestra que en el pais
puede haber una desinformacion de la verdadera magnitud de la resistencia
antimicrobiana en explotaciones aviares. Ademas las muestras que llegan a los
laboratorios de referencia del ICA por lo general son para reconfirmar una enfermedad
cuando las aves estan ya en muy malas condiciones, los veterinarios y avicultores muy
pocas veces envian muestras alli en algunas ocasiones porque temen que se
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implemente un fusil sanitario por lo cual prefieren primero agotar todas las posibilidades
con tratamientos antibioticos para que las aves se recuperen. Razon por la cual el
nimero de antibiogramas realizados en el ICA es mucho menor que en un laboratorio
privado

De los resultados de antibiogramas hay un gran nimero de estos a los cuales no se les
escribié el tipo de explotacion en el laboratorio y quedaron clasificados como explotacién
NR en éste estudio, para los cuales se presentaron resistencias antimicrobianas
importantes para AMC, AMP, CHL, OXI, PEN, TE y SXT, pudiendo afectar el andlisis de
resistencia por tipo de explotacion. Por mas que en cada tipo de explotacion se usan
antibioticos diferentes, los patrones de resistencia son similares tanto en pollos de
engorde, como en ponedoras comerciales y en reproductoras, pudiendo presentarse
estos resultados por resistencias cruzadas, o porque se estan usando mas antibiéticos
de los que se dice.

Se mostro que el perfil de resistencia general en aves es alto y aunque en éste estudio
no se encontrd6 una correlacion entre la resistencia antimicrobiana en aves con la
resistencia antimicrobiana en humanos, es dificil concluir que ésta resistencia no afecte
la resistencia en humanos como se ha demostrado en estudios realizados por Vieira, A,
et. al (2011),Jhonson, J, et. al (2005),ademas se debe teneren cuenta que las técnicas
para evaluar la resistencia son diferentes en medicina humana y en los laboratorios de
diagnéstico veterinario, de ésta manera seria importante hacer estudios moleculares que
confirmen si las cepas de bacterias aisladas de humanos no tienen ninguna relacién con
las cepas resistentes en aves de consumo.

El uso de antibiéticos en la producciéon de aves de corral es un factor de riesgo que
favorece la aparicion de cepas resistentes de E. coli y Salmonella spp (Obeng, Rickard,
Ndi, Sexton, & Barton, 2011) (Fasure & Akinyemi, 2012). En el presente estudio no se
pudo determinar la cantidad exacta de antibioticos utilizados en este tipo de explotacion,
ya que en el pais no se cuenta con un sistema que recolecte estos datos. La encuesta
realizada no aporté informacion suficiente, ya que algunas granjas no llevan un registro
de control sobre el uso de estos medicamentos, dificultando la estimacion de la cantidad
de antimicrobianos que se usan en campo; por otra parte, muchos veterinarios indican no
estar autorizados para dar este tipo de informacion. Se asume sin embargo, que el uso
de antibitticos es alto, debido en parte a los protocolos sanitarios que maneja este
sistema de produccion, los cuales sugieren el uso de antimicrobianos sin contar con un
previo diagnéstico en laboratorio, con el fin de evitar una rapida propagacion de la
enfermedad que se sospecha en el galpén, ya que las instalaciones y el gran nimero de
animales que se manejan podrian permitir transmisiones por contacto directo, a través de
fébmites o de vectores. En algunas granjas, los antibidticos son utilizados en bajas
cantidades como promotores del crecimiento, en otras se llevan a cabo tratamientos
profilacticos a todos los individuos desde la primera semana de vida, estos tratamientos
en masa se realizan frecuentemente debido a la facilidad que presenta la administraciéon
de antibidticos en el agua, lo cual causa el tratamiento innecesario de aves que no
estaban enfermas, aumentando el riesgo de acelerar el fenbmeno de resistencia
antimicrobiana

Aparte del uso de antibiéticos otros hallazgos sugieren que los complejos ecoldgicos y
factores genéticos pueden jugar un papel en la perpetuacion de la resistencia. Se ha
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encontrado resistencia (en particular, a la tetraciclina, eritromicina y ampicilina)
inherentemente en algunos animales libres de antibidticos, lo que sugiere que su
aparicion esta relacionada con otros factores, como la dieta, la edad del animal, tipo de
explotaciéon especifica, las variables de cohortes, y las presiones ambientales (Marshall &
Levy, 2011).

Existen varios estudios que afirman que estas bacterias resistentes en aves pueden
pasar a las personas por consumo 0 por contacto, asi se ha detectado que la resistencia
puede adquirirse por la transmisién de estos genes de resistencia a antibidticos, de esta
manera se han encontrado los mismos genes de resistencia en bacterias aisladas de
aves y humanos (Dias de Oliveira et al., 2005) , otros estudios sugieren que varias de
estas cepas resistentes a los farmacos en humanos son adquiridas por los seres
humanos de las aves cuando estas ya son resistentes (Johnson et al., 2007), de esta
manera un mayor consumo o contacto con estas bacterias resistentes puede aumentar
las posibilidades de adquirir los genes resistentes o la bacteria resistente a
antimicrobianos.

Los resultados de las encuestas mostraron que existe un uso de promotores de
crecimiento como Erradien, Avilamicina, Bacitracina de zinc, Tilosina tanto en granjas de
pollo de engorde como ponedoras comerciales, aunque éstos antibioticos no se utilizan
en la practica humana, existe una relacién estructural entre algunos de estos agentes y
los usados en la clinica humana, haciendo que compartan un blanco bacterial Unico, y
gue su uso genere resistencia cruzada; el uso de antibiéticos de uso en medicina
humana como Colistina y Nistatina como promotores del crecimiento puede generar
mayor posibilidad de resistencia a éstos antimicrobianos en la practica clinica en
personas (Marshall & Levy, 2011; Angulo et al., 2004).

La prevalencia de microorganismos resistentes en animales destinados al consumo
humano tiene graves consecuencias, tanto para la salud humana como animal ya que
estas infecciones pueden ser de dificii manejo e incluso no responder al manejo
antimicrobiano afectando la morbilidad y mortalidad de ambas poblaciones (WHO, 2001).
En las personas estos patdbgenos pueden necesitar tratamientos mas largos,
incrementandose asi el numero de personas infectadas que se movilizan de los
hospitales a la comunidad, o aumentando su estancia en el hospital elevando los costos
del tratamiento; cuando las infecciones se hacen resistentes a los agentes de primera
linea, se requeriran antimicrobianos mas costosos o incluso mas toxicos, (Angulo et al.,
2004; Knobler et al., 2003; WHO, 2001). En cuanto al sector agropecuario, este problema
puede generar tratamientos mas costosos, asi como la mortalidad en un gran nimero de
animales; a esto se suma la pérdida de confianza del consumidor en la inocuidad de los
alimentos, que afecta la demanda de tales productos y tiene consecuencias graves para
éste sector (WHO, 2001). Es por ello importante que la utilizaciéon de antibi6ticos esté
precedida de criterios sélidos, teniendo en cuenta el tiempo de retiro y descanso
requerido para que los animales pueda eliminar todos los residuos del medicamento
antes de ser trasladados a beneficio (Molero et al., 2007).

Son numerosas las evidencias que muestran que el uso indiscriminado de los antibidticos
en los animales, son una causa de resistencia antimicrobiana, sin embargo soluciones
radicales como la prohibicion en algunos casos no pueden ser el medio adecuado para la
disminucion de su uso, después de que la Comunidad Europea prohibié el uso de
antimicrobianos como promotores del crecimiento, se incrementaron las cantidades
consumidas de los antimicrobianos utilizados como terapéuticos, trayendo consecuencias
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no deseadas(J. M. Miranda et al., 2008). De esta manera lo mas importante en este caso
es implementar medidas que eviten el uso indiscriminado de los antibioticos, asi unas
buenas practicas de manejo y explotacion nunca deben ser sustituto del uso de
antimicrobianos. La responsabilidad del veterinario en este sentido deberd consistir en
utilizar los agentes antimicrobianos solo cuando sea necesario, lo que significa que el
régimen de tratamiento recomendado debera ser tan largo como sea necesario para
evitar un recrudecimiento de la infeccion, que a su vez podria incrementar la seleccién de
microorganismos resistentes, y tan corto como sea posible para limitar la duracion del
uso del medicamento solamente al periodo que sea necesario para lograr el efecto
terapéutico. Ello reducira al minimo la exposicién de la poblacién bacteriana al antibi6tico
y el impacto de los organismos patogénicos restantes.(Noa, 2004)

La Salmonelosis aviar en Colombia es una enfermedad de control oficial, y uno de los
objetivos especificos del CONPES aviar es reducir la prevalencia de salmonelosis aviar a
través de la certificacion de granjas libres de S. gallinarum, S.pullorum y S. typhimurium
dentro de una estrategia gradual, dando prioridad a granjas de material genético para ir
ampliando hacia otros sistemas productivos, se tiene prohibido el tratamiento de
animales con las Salmonellas anteriormente mencionadas, con el fin de evitar animales
portadores que diseminen la enfermedad. Sin embargo, en la practica cotidiana de la
avicultura, esto no se esta aplicando, ya que estos animales son tratados con una gran
diversidad de antibidticos, ya que si se implementa un fusil sanitario, es muy dificil que
reciban una ayuda por parte del gobierno para establecer de nuevo su galpén.

Segun FENAVI la produccion de pollo y de huevo aumento del 2006 al 2011 en un
20,94% y 17,86 % respectivamente en Colombia, esto va de la mano del aumento de
consumo percapita de pollo y huevo, para el caso del pollo paso de 20,1 en el 2006 a
23,8 (kg/afios/persona) en el 2011, y el huevo de 202 en el 2006 a 234
(unidades/afio/persona) en el 2011. Este aumento de consumo de pollo, incrementa el
riesgo de transmision de bacterias resistentes a los antimicrobianos que como ya se
menciond es alta en éste sector, éste incremento en la produccion de carne y huevos de
aves va de la mano con un elevado niamero de animales por metro cuadrado en los
galpones, asi como la reduccion en el tiempo de duracién de levante y engorde de los
animales para el caso de los pollos de engorde, generando un mayor uso de antibidticos
como profilacticos, terapéuticos y promotores del crecimiento(WHO, 2001)

En el estudio se tuvieron en cuenta los tres tipos de explotacidn aviar (pollo de engorde,
ponedora comercial y reproductoras) ya que en Colombia después de terminar su etapa
productiva tantos las gallinas comerciales como las reproductoras, son vendidas para
consumo humano sin embargo estas no entran dentro del consumo per-capita en
FENAVI, a su vez es importante conocer la resistencia antimicrobiana en ponedoras
comerciales ya que se ha demostrado que sus huevos pueden albergar E. coli y
Salmonella resistentes a antibioticos, las cuales pueden ser transmitidas después a las
personas durante su consumo (Musgrove et al., 2006) . (Arathy et al., 2011).

Segun el Censo de avicultura realizado en el 2002 la participacién de tipo de explotacion
en la avicultura por cantidad de aves encontradas el dia que se realiz6 el censo es en
Pollo de engorde 49,09%, ponedoras comerciales 45,23% y en Reproductoras 5,68%.
Los departamentos con mayor produccién de pollo de engorde son Cundinamarca,
Santader, Valle del Cauca y Antioquia. Los principales departamentos de produccion de
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ponedoras comerciales son Cundinamarca, Santander, Valle del Cauca, Tolima,
Antioquia y Cauca. La mayoria de aves reproductoras se encuentran principalmente en
Santander, seguido de Cundinamarca y Valle del Cauca (FENAVI-DANE, 2002). La
comercializacion de carne de aves y sus subproductos en Cundinamarca se realiza con
productos del mismo departamento y ademas con productos que llegan de otros sitios
del pais, asi como de otros paises como por ejemplo Estados Unidos de donde se han
importado en el 2012 6700 toneladas de pollo, estas multiples procedencias de los pollos
y sus subproductos hacen que sea mas dificil determinar de dénde puede llegar a
proceder una bacteria resistente que adquiera una persona.

En el caso de medicina humana la resistencia es medida con equipos automatizados
como MicroScan, Vitek y o Phoenix y solo 4 instituciones realizan los analisis
microbiol6gicos de manera manual por medio del uso de difusion en disco de Kirby-
Bauer. Para el caso de los laboratorios veterinarios en su gran mayoria Unicamente
miden la sensibilidad de manera manual por medio de los sensidiscos, siendo estas
pruebas menos sensibles que las que se corren en equipos automatizados. Sin embargo
esta prueba de difusién en disco es de bajo costo, y tiene la facilidad para modificar los
discos con los antimicrobianos de prueba cuando asi se requiera y se puede utilizar
como una prueba de deteccion frente a gran nimero de aislamientos (OIE, 2008)

La E. coli en aves presentd patrones similares de resistencia para algunas familias de
antibioticos en las cuales se evalué mas de un antibiético en los antibiogramas como es
el caso de los betalactdmicos, las tetraciclinas y las quinolonas. Debido a que algunos
antibioticos habian sido utilizados en menos de 100 antibiogramas en los afios de
observacion estos fueron excluidos del andlisis, sin embargo es importante mencionar el
comportamiento de la espiramicina (ESP) la cual Unicamente se midié en el afio 2007 en
74 antibiogramas de los cuales 65 fueron resistentes, este antibidtico pertenece a la
familia de los macrélidos en donde se encuentra la ERI que fue uno de los antibiéticos a
los que la E. coli presento una mayor resistencia junto con la LMY.

Algunos antibidticos presentaban altos porcentajes de resistencia debido a que se
utilizaron en muy pocos antibiogramas, afectando asi su analisis, por esta razén
antibidticos como AMX, ERI y K muestran una resistencia mas alta en Santander que en
Cundinamarca.

Los antibidticos mas utilizados en aves segun la encuesta realizada fueron FOS, SXT,
ENC, GEN, FFC, CIP, CLT, TIM, ENR, DOD, NOR y PEN-EST, al comparar estos
resultados con la encuesta realizada en el estudio de Donado (2010) se encontraron
algunas diferencias, las cuales tal vez se pueden atribuir a que en la encuesta que se
realiz6 en éste estudio la pregunta de qué antibidticos utilizaba con mas frecuencia era
abierta, los antibiéticos que mas utilizan en avicultura segun la encuesta que realiz6
Donado (2010) fueron utilizados como agentes antimicoplasmicos segun orden de
importancia fueron: Fosfato de tilmicosina (29,15%), tartrato de tilosina (23,2%),
Fumarato higrogenado de Tiamulina (8,35%), Lincomicina-estreptomicina (7,15%) y
tiamulina clortetraciclina ( 1,2%). Como agentes terapeuticos se encontrd: Enrofloxacina
(47,65%), Fosfomicina Calcica ( 44,4%), Ciprofloxacina (30,35%), Norfloxacina (11,3%),
Sulfadiazine (1,8%) y sulfametazine (1,8%) (Donado Godoy, 2010). En Colombia existen
1287 registros ICA de antibidticos para uso terapéutico en animales, de los cuales 491
(cerca del 40%) estan indicados para aves, estos suelen tener indicaciones conjuntas
para otras especies. Se cuenta con 220 registros con indicaciones exclusivas para aves,
aproximadamente el 17% del total de antibiéticos registrados en el ICA. Las familias de
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antibiodticos que presentan un mayor nimero de antibiéticos registrados fueron las
Quinolonas (124), Tetraciclinas (112), Sulfonamidas (61), Macrolidos (60),
Betalactacimos (27) y Aminoglucésidos (22) (Bejarano, 2010).

La SXT en humanos presenta la resistencia mas alta en E. coli, sin embargo aunque en
aves la SXT no presenta la resistencia mas alta ésta se encuentra sobre el percentil 50 o
encima de éste para todos los afios observados, en la encuesta realizada en el estudio
de Donado (2010) no fue uno de los que mas se utilizd, sin embargo en este estudio si lo
fue, y a su vez pertenece a la tercera familia con mas antibioticos registrados en el ICA.

La siguiente mayor resistencia de E.coli en humanos fue para SAM, la cual puede estar
relacionada con la alta resistencia a la familia de los betalactamicos que presenta la E.
coli en aves, y esta a su vez con el uso de PEN-EST, sin embargo al relacionarlo con el
namero de antibibticos que estan registrados, se esperaria que los encuestados hubieran
nombrado con una mayor frecuencia el uso otros principios activos de la familia de los
betalactamicos.

La CIP fue el otro antibiético en humanos para el cual la E.coli tuvo una resistencia alta,
en aves la resistencia de la CIP y a las demas quinolonas no fue tan alta comparada con
la resistencia de las tetraciclina, los betalactamicos, las lincomisinas y los macrélidos, la
resistencia de las quinolonas siempre estuvo entre el percentil 25 y 50%, se debe tener
en cuenta que de la familia de las quinolonas se encuentran el mayor nimero de
antibidticos registrados, asi como fue de las familias de antibi6ticos que se reportd usar
con mayor frecuencia, de esta manera se podria concluir que en este caso la resistencia
no solo se puede estar dando por la transmisién de bacterias resistentes, 0 sus genes,
sino que puede llegar a ser un efecto debido a la presencia de residuos de farmacos en
los alimento(WHO, 2001).

No existe una relacion con el uso de lincosamidas y macrdélidos y su alta resistencia en
aves. Las tetraciclinas no se miden en los antibiogramas de E. colien humanos por lo
cual no se puede hacer ningun andlisis de si tal vez su alta resistencia en E.colien aves
pueda afectar la resistencia de esta bacteria en humanos.

El diagnostico de Salmonella no se realiza en forma rutinaria en los laboratorios de
diagnéstico veterinario, esto se debe a que los métodos bacteriol6gicos tradicionales no
logran identificarla de manera rapida y segura, y el tiempo de cultivo es largo. Ademas
para poder aislar el microorganismo es necesario que las aves no hayan sido tratadas
recientemente, o transcurrida la fase de infeccidn aguda ya que en ciertos casos esto
evitaria aislar el microorganismo (Mantilla, 2009), asi mismo son muy pocos avicultores y
veterinarios que mandan aislar Salmonella en sus analisis y si lo hacen es méas por hacer
controles cuando ya han tenido el problema de Salmonella previamente identificado, a
diferencia del aislamiento de E.coli que es rutinario, por esa razén se encontraron tan
pocos aislamientos de Salmonella. En los laboratorios de diagnéstico veterinario, no se
realiza una serotipificacion de estas bacterias, Unicamente se hace la diferenciacion si
son maviles o no en algunos laboratorios, para éste estudio se tuvieron en cuenta todos
los resultados.

En cuanto a la resistencia a Salmonella en humanos esta se present6 por serotipo siendo
la de mayor resistencia la S. Tiphimurium seguida de la S. Enteritidis, de estas la S.
Tiphimurium junto con la S. gallinarum y la S. pullorumse encuentra dentro de los
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serotipos que se deben erradicar de las granjas avicolas con el fin de reducir la
salmonellosis aviar, segun el CONPES 2007, sin embargo no se tiene en cuenta la S.
Enteritidis la cual junto con la S. Tiphimurium son los serotipos que mas se transmiten
por alimentos de origen animal o persona infectada o por contacto directo con los
animales enfermos o portadores (WHO, 2001;Uribe & Suéarez, 2006;Hubalek & Rudolf,
2010),

La resistencia mas alta de Salmonella en humanos se obtuvo para las TE, aunque en
animales la resistencia de esta bacteria para la TE no fue la resistencia mas alta, la
resistencia de Salmonella a éste antibidtico en aves se mantiene por encima del percentil
50 excepto para el afio 2009, aunque la TE no fue mencionado como un antibiético de
uso frecuente en las granjas avicolas, pertenece a la segunda familia de antibiéticos que
mas presentan registros en el ICA siendo la Oxitetraciclina el principio activo con mas
registros, seguidos por Clortetraciclina y Doxiciclina, aunque la TE no se encuentra
dentro de estos tres primeros principios activos, se debe recordar que los antibiéticos de
una misma familia estan estructuralmente relacionados y pueden generar una resistencia
cruzada compartida, asi mismo se ha encontrado esta resistencia cruzada en antibioticos
gue no son de la misma familia.

La AMP es el antibidtico al que presenté mayor resistencia la Salmonella en humanos,
en aves este no es tan alto sin embargo los otros dos antibiéticos de la familia de los
betalactdmicos (AMX y PEN) presentan una resistencia alta, pudiéndose generar
resistencia cruzada. EIl CHL, presenta la tercera resistencia méas alta en humanos en las
Salmonellas aisladas, aunque en aves su resistencia también es alta no se puede
comparar ya que éste antibidticos se utiliz6 Unicamente en dos afios en cinco
antibiogramas en aves.

En los dltimos afios la OMS y la Organizaciéon Mundial de la Sanidad Animal han
recomendado implementar un sistema integrado y unificado de monitoreo y vigilancia de
la resistencia antimicrobiana, donde se deben tener en cuenta la participacién de los
diferentes sectores, la informacibn que se deberia recoger y analizar seria:
microorganismos enteropatégenos y organismos comensales en los sectores alimentario
y agropecuario (granjas, plantas de beneficio y puntos de venta al por menor), los
microorganismos enteropatdégenos aislados en las personas, y el uso de los
medicamentos antimicrobianos en las personas y los animales (OPS-OMS, 2011).

Paises como Canada, EE.UU., Australia y Dinamarca han puesto en marcha estos
programas integrados Yy unificados para la vigilancia de la resistencia a los
antimicrobianos. Estos programas integran los datos a lo largo de la cadena de la carne
de la produccion agropecuaria, las plantas de beneficio y los sectores de venta al por
menor con los datos de resistencia de poblaciones humanas (Donado Godoy, 2010). En
Colombia, desde el segundo semestre del 2011 se esta implementando el COIPARS

el cual integra la vigilancia de resistencia antimicrobiana provenientes de diferentes
origenes (animal, alimentos de origen animal y humanos), el componente animal esta
dado por la identificacion y determinacion de resistencia a antimicrobianos de
aislamientos provenientes de casos clinicos animales realizados por el laboratorio del
ICA, sin embargo por el momento no estan teniendo en cuenta los datos de los
resultados de los laboratorios de diagnéstico veterinario privados para incluirlos en el
andlisis de resistencia bacteriana.
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8 Conclusiones y recomendaciones

Debido a que los estudios ecol6gicos son mas susceptibles a sesgos, y estan sujetos a
confusion potencial por la falta de medicion de algunas covariables, las conclusiones que
se sacan de este estudio son muy generales, sin embargo, estas conclusiones pueden
servir como base para estudios individuales de resistencia antimicrobiana que
comprueben el efecto que causan el uso de antimicrobianos en la avicultura sobre la
salud publica. Lo que se quiere resaltar con éste estudio es la gran cantidad de datos que
existen en los laboratorios de diagnéstico veterinario, que no son procesados antes y
gue pueden ser una fuente importante para observar los patrones de resistencia en las
aves, en un sistema de vigilancia integrado.

La aparicién de la resistencia antimicrobiana es un fenémeno natural, que surge como
resultado del uso de los antibidticos, sin embargo éste proceso ha venido
incrementando debido al uso excesivo e inadecuado deéstos en diferentes ambitos. En
Colombia el aumento acelerado de resistencia esta ligado en una parte a que tanto en el
sector pecuario como en medicina humana ha habido un aumento acelerado del uso de
antibioticos debido a la falta de normas que regulen su venta y administracion, asi como
a una falta de conciencia y educacion de los problemas secundarios que trae la os
automedicaciéon y administracion de forma inapropiada de los antibiéticos. De esta
manera se requiere legislacion mas austera, y entes de control que vigilen y regulen la
venta de medicamentos, asi como una mejor educacion tanto para las personas que
prescriben, como para los pacientes y la comunidad en general sobre la importancia del
uso adecuado de los antimicrobianos.

De los resultados de éste estudio se concluye que existe una multiresistencia bacteriana
alta tanto para E. coli como para Salmonella spp en aves de consumo, la cual puede
estar relacionada con un uso inadecuado de medicamentos en la industria avicola, sin
embargo, en este estudio no se pudieron recolectar datos suficientes que sustenten esta
premisa, por lo tanto seria indispensable tener un sistema de vigilancia que recolecte
esta informacion con el fin de tener una mayor claridad de si existe o no una relacion
entre el uso inapropiado de antibidticos con la multiresistencia bacteriana alta en la
avicultura. El historial de uso de antibidticos y su resistencia que realizan algunos
médicos veterinarios en las granjas, es una fuente importante de informaciéon para la
vigilancia de la resistencia, sin embargo, importante implementar su aplicacién masiva.

Es indispensable que se implemente el uso de historias esta informacion podria ser
tomada de las granjas que tienen historias de antibioticos utilizados y sus resistencias, e
ir implementando el uso de este historial de uso de antibidticos utilizados y sus
resistencias, en las granjas que no lo hacen para tener mayor informacion.
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Aunque no hubo una correlacion significativa entre resistencia bacteriana de E. coliy
Salmonella spp de aves yde humanos, es importante realizar estudios moleculares que
analicen si estas bacterias multiresistentes pueden ser transmitidas a las personas por
consumo de la carne de estas aves, 0 por contaminacién de rios y tierras con la materia
fecal de estos animales infectados, afectando la salud de las personas, y los costos de
salud de los mismos.

Es importante hacer una actualizacion a algunos profesionales del area de la salud
humana y animal, donde se concienticen sobre la importancia del uso adecuado de
antimicrobianos, para que de esta manera antes de seleccionar un farmaco para
tratamiento se realice un diagndstico correcto, identificando el germen responsable con
ayuda de pruebas de laboratorio y haciendo pruebas de susceptibilidad del germen en
todos los casos antes de escoger el antibiético. Para el caso de medicina veterinaria
seria importante hacer un andlisis de la relacidon costo-beneficio del tratamiento de los
animales, asi como considerar los tiempos de retiro adecuados para evitar niveles de
residuos de farmacos violatorios en la carne.

Existe una gran cantidad de datos en los laboratorios veterinarios sin tabular, ni analizar,
gue podrian ser un insumo de gran valor, para analizar las frecuencias de resistencia
bacteriana en animales en los diferentes departamentos del pais. Esta informacion se
debe mantener de forma organizada y es importante que los laboratorios veterinarios
mantengan los resultados de los antibiogramas en medio magnético teniendo varias
copias de estos para evitar que se pierda la informacién, o que se dafie cuando esta esta
Gnicamente en fisico.

El uso de sensidiscos en cada andlisis de sensibilidad que hacen los laboratorios
veterinarios depende de su disponibilidad en el laboratorio y/o en algunas ocasiones de
las exigencias del cliente que a su vez puede depender de los antibidticos que utilizan en
la granja, sin embargo deberian existir unos antibioticos marcadores de resistencia para
unas bacteria indicadoras de alta importancia segun cada especie animal, con el fin de
hacer un mejor analisis del comportamiento de la resistencia en el pais. De esta manera
es esencial que la red de laboratorios de referencia del ICA coordine y controle tanto las
pruebas de sensibilidad a los antimicrobianos, como las bacterias indicadoras y los
antibioticos marcadores en cada especie animal.

El personal técnico que trabaja en los laboratorios veterinarios deberia estar mas
capacitado e informado acerca de la resistencia antibacteriana y la importancia de hacer
adecuadamente las pruebas, para que no se presenten casos C€OmMO correr un mismo
antibiograma para dos bacterias de diferente especie al tiempo, lo cual no es util ya que
cada bacteria, por su diferencia genética va a presentar una resistencia diferente, de esta
manera no sera resultado util que indique en realidad con que antibiético se puede tratar
cada una de ellas.

En un programa integrado de vigilancia es importante tener en cuenta no solo los
resultados de los laboratorios de referencia, sino que a su vez se deberian analizar los
resultados de los laboratorios veterinarios privados los cuales podrian proporcionar
informacién sobre tendencias de resistencia de varias especies animales, de esta
manera instituciones como el ICA deberian solicitar a los laboratorios las bases de datos
de los antibiogramas, centralizando la informacion para analizarla. Asi mismo es
importante que exista un sistema de monitoreo que evalué las clases de antimicrobianos,
cantidades y el tipo de usos de los antimicrobianos en la industria avicola, y demas
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sistemas de produccion. De esta manera un programa de vigilancia integrado que tenga
en cuenta los diferentes sectores y actores es favorable para ayudar a la contingencia de
la resistencia en aves de consumo, y en otras especies animales, beneficiando las partes
interesadas dado el r4pido aumento en el consumo de proteina animal en Colombia, y las
nuevas normas y lineamientos que se deben cumplir en términos de explotacion donde
se exigen productos libres de bacterias resistentes para su comercializacién en el
exterior.

Es indispensable que la vigilancia se haga en la granja, tanto con animales sanos, como
enfermos, asi como en las canales en las plantas de beneficio, y que los resultados de
esta vigilancia sean publicados y dados a conocer en cada sector, con el fin de que las
personas que trabajan en el medio se enteren de lo que estd pasando y se generen
medidas sanitarias en conjunto.

La mayoria de médicos veterinarios del sector avicola son conscientes de las grandes
cantidades de antibiéticos que se utilizan en estas explotaciones, sin embargo la decision
de su uso no depende exclusivamente de ellos en la mayoria de las ocasiones, sino de
los duefios de las granjas, afectando de esta manera su uso, de esta manera es
importante instaurar capacitaciones no solo a los veterinarios sino también a los duefios
de las granjas donde se les ensefie que buenas practicas de manejo previenen la
entrada y transmisién de agentes patdgenos que afectan la sanidad de las granjas;
disminuyendo la cantidad de antibioticos que se puedan utilizar tanto para tratamiento,
como profilacticos y/o promotores del crecimiento, de esta manera la bioseguridad
proporciona un aumento de la productividad y del rendimiento econémico.
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Porcentaje de Resistencia antimicrobiana de E.coli (2006-2011) para el
departamento de Boyaca

ano
Antibié Total
tico 2006 2007 2008 2008 2010 2011
N Total |26 R N Total |2¢R N Total |2 R N Total |% R N Total |22 R N Total |2 R N Total |22 R
AMX 2 0,0% 5| 100,0% 714% 38| 52,6% 7L4% 8 67| 63,8%
AMP 2 0,0% 6| 100,0% 83,3% 5| 100,0% 100,0% 7 28| 75,8%
CEF 2| 100,0% 2
cip 2 0,0% 5| 40,0% 7| 28,6% 36| 25,0% 7 0,0% 7| 28,6% 64| 20,4%
CHL 2 0,0% 2 0,0% 4
DOD 1| 100,0% S| 88,9% 2| 100,0% 75,0% 16| 91,0%
ENR 2 0,0% 5| 80,0% 6| 50,0% 22| 40,8% 7| 28,6% 5| 60,0% 47| 43,2%
ERI 1| 100,0% 2| 100,0% 3| 100,0%
EST 1| 100,0% 2| 100,0% 7| 71.4% 10| 90,5%
FFC 3| 66,7% 7| 28,6% 35| 25,7% 4 75,0% 8| 50,0% 57
FOS 3 £ 0,0% 6| 16,7% 7| 14,3% 38| 23,7% 7| 28,6% 8| 37.5% 67
GEN 1| 100,0% 5| 20,0% 7 0,0% 38 7.9% 7| 42,9% 8| 50,0% 66| 36,8%
K 1 0,0% 2 0,0% 1 0,0% 1| 100,0% 5| 25,0%
LMy 1| 100,0% 6| 100,0% 3| 100,0% 7| 100,0% 2| 100,0% 7| 100,0% 26| 100,0%
MAG 2| 100,0% 2| 100,0%
NEO 1| 100,0% 6| 16,7% 7| 143% 7| 28,6% 2| 100,0% & 75,0% 27| 55,8%
NOR 2 0,0% 6| 33,3% 28,6% 38| 23,7% 7 0,0% 7| 42,5% 67| 21.4%
Oxl 1| 100,0% 5| 100,0% 85,7% 7| 100,0% 2| 100,0% 7| 857% 29| 85,2%
PEN 1| 100,0% 5| 100,0% 31]100,0% 5| 100,0% 1| 100,0% 43| 100,0%
TE 1 0,0% 1| 100,0% 31| 87,1% 5| 100,0% 11 100,0% 38| 77.4%
SXT 2 0,0% 6| 83,3% 7| 7L.4% 38| 57,9% 7| 57.,1% 8| 62,5% 68| 55,4%
Porcentaje de Resistencia antimicrobiana de E.coli (2006-2011) para el
departamento de Norte de Santander
Antibié 7 Total
tico 2006 2007 2008 2009 2010 2011
N Total |% R N Total (%R N Total |% R N Total |% R N Total (3¢ R N Total (%6 R N Total |26 R
AMX 11| 81,8% 27| 85,2% 10| 100,0% 48| 88,0%
AMP
CEF
cip 29| 55,2% 45| B83,3% 10| 60,0% 88| 59,5%
CHL 18| 44.43% 46| 56,5% 64| 50,5%
DOD 17| 94,1% 12| 75,0% 5| 100,0% 34| 89,7%
ENR 19| 63,2% 48| 68,8% 10| 60,0% 77| 64,0%
ERI
EST 10| 80,0% 10| 80,0% 20| 80,0%
FFC 14| 21 4% 28| 34,5% 1 0,0% 44| 18,6%
FOS 30 6,7% 10| 60,0% 40| 33,3%
FOT 48| 30,6% 48| 30,6%
GEN
K
LMY
MAG 6| 100,0% 6| 100,0%
NEO
NOR 30| 586,7% 48| B85,3% 10| 60,0% 89| 60,7%
oxi 13| 100,0% 46| 8S,1% 10| 70,0% 69| 86,4%
PEN 12| 50,0% 12| 50,0%
TE 11| 100,0% 11| 100,0°
SXT 29| 58,6% 48| 56,3% 10| 70,0% 87| 61,6%
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Porcentaje de Resistencia antimicrobiana de E. coli (2006-2011) para el
departamento de Quindio

Antibié afo Total
tico 2006 2007 2008 2009 2010 2011
N Total |% R N Total |%R N Total [%R N Total |%R N Total %R N Total [%R N Total |% R

AMX 52| 84,6% 11| 36,4% 18| 83,3% 81| 68,1%
AMP

CEF

cip 53| 52,8% 11| 18,29 18| 50,0% 82| 40,3%
CHL

ENR 39| 56,4% 11| 27,3% 18| 55,6% 68| 46,4%
ERI

EST

FFC 47| 12,8% 8| 77,8% 12 8,3% 68| 33,0%
FOS 53| 15,1% 11| 27,3% 18| 33,3% 82| 25,2%
FOT

GEN 53| 11,3% 11 9,1% 18| 66,7% 82| 29,0%
K

LMY

MAG

NEO

NOR 53| 52,8% 11| 18.2% 18| 50,0% 82| 40,3%
(0) (]

PEN 53| 100,0% 11|100,0% 18| 100,0% 82| 100,0%
TE 53| 98,1% 11]| 100,0% S4,4% 82| 97,5%
SXT 53| 67.9% 11| 18,2% 18| 50.0% 82| 454%




86 Uso de Antimicrobianos en Avicultura: Sus Implicaciones en Salud Publica

Porcentaje de Resistencia antimicrobiana de E.coli (2006-2011) para el
departamento del Tolima

Antibié L Total
= 2006 2007 2008 2009 2010 2011
N Total %R M Total [%R N Total |% R N Total |%R N Total |%R M Total |%R N Total (%R
AMX 55| 96,4% 107| 90,7% 10| 80,0% 172| 89,0%
AMP 2| 50,0% 55| 96,4% 98| 91,9% 10| 80,0% 166| 79,6%
CEF 1| 100,0% 1| 100,0%
cip 2| 50,0% 55| 30,9% 107| 25,2% 10| 20,0% 174| 31,5%
CHL 1| 100,0% 1| 100,0%
DOD 14| 100,0% 7| 85,7% 10| 100,0% 31| 95,2%
ENR 1| 100,0% 55| 41.8% 83| 37.3% 10| 30,0% 149| 52,3%
ERI 12| 100,0% 12| 100,0%
EST 5| 100,0% 9| 100,0% 14| 100,0%
FFC 44| 18,2% 107| 11,2% 10| 70,0% 161| 33,1%
FOS 2| o0,0% sS4  7.4% 92| 1,1% 10| 20,0% 158 7,1%
FOT
GEN 44| 13,6% 107 9.3% 10| 0,0% 61| 7,7%
K 2| 0,0% 22| 31,8% 24| 15,9%
LMY 55| 100,0% 57| 98,2% 10| 80,0% 122| 96,1%
MAG 24| 8,3% 24| 8,3%
NEO 1| o0.0% 55| 20,0% 107| 16,8% 10| 20,0% 173 14,2%
NOR 2| s50,0% 55( 30.9% 107| 24.3% 10| 30,0% 174| 33,8%
oxl 55| 96,4% 95| 98,0% 10| 80,0% 164| 91.4%
PEN 55| 100,0% 55| 100,0%
TE 2| 50,0% 2| s50,0%
SXT 2| 50,0% 55 74,5% 107| 70,1% 10| 50,0% 174| 61,2%
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B. Anexo:Resultados tipo de
explotacion NR
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Porcentaje de Resistencia antimicrobiana de E.coli (2006-2011) Tipo de explotacién

NR
ano
Antibié Total
— 2006 2007 2008 2009 2010 2011
%R [N %R [N %R N %R [N %R N %R N %R
AMX 8| 12,5%| 70| 857%| 110| 89,1%| 18| 812%| 27| 852% 1| 00%| 232| 39.0%
AMP 11| 182%| 72| 87,5%| 107| 88,8% 8| 75,0% 198| 67.4%
CEF 10| 400%| 57| 31,6%| 110 27,3%| 21| 52,4%| 40| 300% 1| o00%| 238 30.2%
cp 6| 16,7% 1| 100,0% 12| 58,3%| 27| 59,3% 4| 358.,6%
CHL 14| 100,0% 7| 85,7%| 10/100,0%| 11| 63,6% 42( 87,3%
DOD 9| 333%| 69| 406%| 91| 374%| 17| 47.1%| 38| 39,5% 1| 00%| 225| 33.0%
ENR
ERI 14| 100,0% 14| 100,0%
EST 5| 100,0% s| 80,0% 1| o00%| 11| 600%
FFC 4| 00%| 45| 17,8%| 115| 12,2%| 21| 286%| 19| 158% 1| 00%| 205| 12.4%
FOS 6] 00%| 70| 100%| 97| 31%| 25| 120%| 12| 167% 1| o00%| 211 7.0%
FOT 8| 25,0% 4| 250% 1| 00%| 28| 357% 41| 21,4%
GEN 1| 00%| 61| 180%| 115 96% 8| 125%| 12| 83% 1| o00%| 198 81%
K 10| 200%| 12| 167%| 29| 27,6% 1| 100,0% 52| 4L1%
LMY 1|100,0%| 71|100,0%| 64| 984% 8| 100,0% 2| 100,0% 146 99,7%
MAG
NEO 3| 33,3%| 68| 261%| 110| 164% 8| 50,0% 190| 31,4%
NOR 7| 286%| 71| 296%| 115 252%| 25| 480%| 40| 350% 1| o00%| 259 27,7%
oxl 2|100,0%| 57| 965%| 101 980%| 13|1000%| 27| 889% 1| o00%| 201 s06%
PEN 57| 100,0% 9| 66,7%| 12|100,0% 78| 88,9%
TE 11| 81,8%| 14| 786% s| 80,0% 3| 66,7%| 13| 76,9% 46| 76,8%
SXT 11| 36,4%| 71| 69,0%| 110| 709%| 26| 69,2%| 35| 57.1% 1| o00%| 258 s0.4%
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ENCUESTA CARACTERIZACION DE USO DE ANTIMICROBIANOS EN GRANJAS AVICOLAS EN COLOMBIA

MNota: Losresultados de la presente encuesta tienen fines exclusivamente académicos y por ningln motive se utilizaran nombre de personas juridicas o naturales,

5i maneja mas de una explotacion favor contestar una encuesta por cada una de las explotaciones, en diferente pestana,

Fecha de diligenciamisnto: Dia: Mes:

Ubicacidn de la granj Departamento: Municipio:

Tipo de Produccion:  Pollo de engorde

Ponedora comercial

Reproductora

MNimerc de animales gue manejz |z explotacion:

1. Liste segin frecuencia de uso los antibidticos que mas se utilizan en |3 explotacidn 1 2, 3 4 5. 8.
a. 9. 10. 1. 12, 13. 14, 15. 16 17 18 18
2. i0uién determina que tipe, cusndoy coma s utilizan los antibictices enlzgranjz™:

i0uign suminiztra los antibiotic lozanimalez?
4. iComazuministran los sntibistic
41 Agua £.1.1. En qué cazos:

2. Alimanto 2.1, En qué cazos:

4.3, Intra Musculzr. 4,21, En qué casos:

5. Utiliza promot Si E No: E

Sicontesto afirmativamente a |a pregunta 5 responder |as preguntas 6y 7; =i no, continue con |a pregunta 8.

roduc

&. {En que pericdos del

utiliza loz promo

7.iCusles promotores de crecimiento utiliza?

Sicontesto sfirmativamente 2 |2 pregunta B responder |a= preguntas S a 3 12; si no, continue con |2 pregunta 13.

8. Utiliza antibidtices come profildctic

iPara qué cazos utiliza los antibidticos come profilacticos?

10. {En qué periedo del ciclo productive utiliza los antibidtices come profilictices?

11. iCuzles zntibidticos utiliza coma profilacticos?

profilacticos?

Con qué frecuencia utiliza los antibidti

o

13. Utiliza antibigticos para tratamiento de enfermedadeas: Si No:

Si contesto sfirmativamente 2 |2 pregunta 13 responder |35 preguntas de |2 14 2 I3 15; =i no, continue con |2 pregunta 16.

:Qué procedimientos sigue usted pars escoger el antibidtico que va 3 suministrar?

15. iCuzles son los antibictic = utilizzdes pars tratamisnte de enfarmedades en su explotacion?

16. iAproximadaments cuil ez |2 cantidad de antibidticos que manejz =l mes por el total de su produccidn coma profildcticos y para tratamients de enfearmadad
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Preguntas 1 2 Encuesta 3 Encuesta 4 Encuesta 5 Encuesta 6 Encuesta 7 Encuesta 8
Cundinamarca (La Cundinamarca Valle (Yocots) Antioquia (Carmen de [Valle (Buga) Valle (Buga) Aplica a granjas ubicadas | Aplica a granjas ubicadas
Ubicacién mesa, Fusagasuga (Fusagasuga) Viboral) a nivel nacional Snelnaconal
Fundinamarna Gantandar |Pundinamerne Santandar]
Boyaca (Garagoa)
Tipode |polio de engorde 1 1]
explotacion |ponedora comercial 1 1
pproductora 1 1 1 1]
Numero de animales que maneja 3.500.000 pollo de
500.000] 130.000| 120.000 1.400.000 400.000] 400.000|engorde mensual 1.000.000]
1}Fosfomicina Fosfomicina Fosfomicina Tiamulina NR Fosfomicina Enrofloxacina Gentamicina
2lenrofloxacina Enrociclina Ciprofloxacina Clortetraciclina Ciprofloxacina Norfloxacina Florfenicol
Antibiéticos mas 2 Sulfatrimetropin Sulfatrimetropim Sulfatrimetropim Sulfa trimetropim  [Fosfomicina Oxitetraciclina
utilizados, 4]Florfenicol Gentamicina Enrofloxacina Gentamicina Tilmicosina
organizados por 5 Doxiciclina Penicilina-estrepton|Tiamulina
frecuencia de uso 6] Fosfomicina Tilosina
7| Florfenicol ciprofloxacina
8 Sulfatrimetropim
El Doxiciclina

Persona que determina que tipo,
cuando y como se utilizan los
antibidticos en la granja

Meédico veterinario,
segun antibiograma

El director técnico
v/o el veterinario

de granja

Meédico veterinario

Médico veterinario

La decision se toma
previo antibiograma

De acuerdo a nuestra

experiencia, casuistica
v antibiograma

(técnico responsable

del area)

El veterinario a
cargo

El veterinario a
cargo

Administrador

Los galponeros

Administrador de la

Personal capacitado

El supervisor de la

El supervisor de la

€l administrador de
granja entrenado para

El administrador de

granja entrenado para

encargado de la granja para la actividad granja, siguiendo la |granja (personal
ini 3 o5 : el proposito bajo el proposito bajo
Persona encargada del suministro (ornj; (galponeros, recomendacion del [operativo) Ll it LT i
los antibiéticos a los animales ) e i nSteUEciories ce
oordipadoies} Myz veterinario o e veterinaric o e
veterinario veterinario
Agua 1] 1 1| 1] 1 1] 1
pre para recepciony ch iMgyen ién por E. coli, |Cuando las aves afectadas | 12/2Pia5 G€ ChOqUe,
i Ioindican d Pastersila sistemicas 5 icid :
enfermedad 2 e agua ol
Medio en el En que casos NR semana
que se Alimen 1 1] 1]
e En que casos S6lo para choques anti Mg principalmente en mensual en algunas
terapias reproductoras
los antimicoplasmicas
ibiat preventivas primera
alos Intram 1] 1] 1
animales, y En que casos Sindrome corizoide Cuando las aves estan tan i e et
enque afectadas que hay que de forma marcada a las
@ =segurar que reciban svesy no permita que
casos tratamiento e e
slimento (imposibilided
de tto via oral). Solo en
aves reproductoras o
ponedoras comerciales.
Uso promotores de |g) 1 1 1
crecimiento: NO 1 m 1 1 1
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5i contesto afirmativamente a |2 pregunta 5 responder |as preguntas 6y 7; si ne, centinue con la pregunta &

Periodos del ciclo productivo

fme e NA NA NA Solo en fase de levar|NA Produccion Preinicio e iniciacion|NA
Erradine Avilamicina Bacitracina de zinc _|NA
Promotores de = = e =
.. - NA NA NA Colistina NA Zinc bacitracina Avilamicina
crecimiento que utilizan —— -
Nistatina Colistina
Usode antibidticos |51 |NR 1 bl bl
como profilacticos: |NO |NR 1 1 1 1
Si contesto afirmativamente a la pregunta & responder las preguntes 8 a Iz 12; si no, continue con |a pregunta 13
para recepcicn de los En case de altas
Casos en los que se pollitos de 1 dia de contaminaciones en
utilizan los antibioticos |NR edad NA NA NR NA pollitos (septicemia  [NA
como pmfileicticos neonatal o pollitos
primera semana de
Periodo del ciclo i :
- Recepcion al dia de .
productivo en los que NR NA NA NR NA Entredialy7 NA
- qeare edad
utilizan los antibicticos
DEpendera de 1a
sensibilidad
Antibidticos utilizados fosfomicina o evidenciada en
filacti NR - NA NA NR NA antibiogramas NA
como profilacticos enrociclina realizados a los
poliitos de un dis,
-l ts 13 Sok
Cuando la calidad del
pellite disminuye, por
a [y general varia con la
Frecuencia de utilizacion ) .
e siempre para epoca del afig, en
de los antibidticos como |NR - NA NA NR NA lluvias hay una NA
_— recepcidn e e
profildcticos disminucion de
calidad. O periodos
aproximados de tres
Uso antibidticos 51 1 1 1 1 1 1 1 1
para tratamiento de [y
Si contesto afirmativamente & |z pregunta 13 responder las preguntas de la 14 a la 15; si no, continue con lz pregunta 16
. Antibiograma generalmente se Resultados de antibiog(Inspeccion del lote, ide|Necropsia, cultivo y ani Dependiendo de la Cultivo y Cultivo y
Procedimientos HhEed utiliza enrociclina o gravedad tratamos 2 |antibiograma, entre antibiograma, entre
siguen para escoger el fosfomicina, si no a par gue rezlizamos |los que den o0s que den

antibiotico que va a

responden se hace
antibiograma y cultivo

suministrar

cultivo y antibiograma
0 esperamos resultado

sensibilidad popuesta
seguncalidad y precio
de productos

sensibilidad popuesta
seguncalidad y precio
de productos

Antibicticos mas Fosfomicina Fosfomicina Fosfomicina Sl e Fosfomicina I I
utilzados parz p depende depende
tratamiento de enrofloxacina enrofloxacina enrofloxacina Fosfomicina Ciprofloxacina Ciprofloxacina [ |
. ot antibiogrmam y antibiogrmam y
enfermedades ; : ; :
Florfenicol Sulfatrimetropim  |MICroOrganismo  microorganismo
Cantidad NR 37 litros de Para tratamientos  |0,1 g por huevo prod{En tode 1 afio, en el pueden haber es muy dificil es muy dificil

aproximadamente de

antibiéticos que se
maneja al mes por el
total de la produccion

como profilacticos y para

tratamiento de
enfermedades

enrofloxacina al
20% a la recepcion

se ytiliza cuando se
presente un evento
sanitario, no se
tiene promedio
mensual.

peor de los casos
utilize 1 o dos vez
antibidticos. ya que
son muy esporadicos

los casos de
contaminacién  por|
patdgenos
bacterianos

meses gue no se
usen otros que si,
depende del estado
sanitario

establecerlo, ya gue
varia segun edad de
las aves y condicion
atratar.

establecerlo, ya gue
varia segun edad de
las aves y condicion
atratar.
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