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Resumen

La resistencia bacteriana es una amenaza creciente para la salud publica mundial. El mal uso y uso excesivo de
antimicrobianos en personas y animales esta acelerando este proceso. En el caso de residuos antimicrobianos
en productos de origen animal, se sabe que producen reacciones alérgicas, asi como induccion de resistencia en
bacterias transmitidas por alimentos como Salmonella, Campylobactery Escherichia coli. Este estudio tuvo como
objetivo detectar la presencia de residuos de quinolonas en carne bovina de venta en mercados municipales de la
ciudad de Guatemala. Se obtuvieron 161 muestras para analisis. La deteccion de quinolonas se realiz6 por meto-
dologia de Inmunoensayo Asociado a Enzima (Elisa). Siete de 161 (5%) contenian residuos de quinolonas. Los
niveles medios (desviacion estandar) detectados fueron 16.497(1.69) pg/kg; ningtn limite fue superior al limite
maximo residual permitido (100 pg/kg). Este estudio indicod que existen residuos de antibidtico en algunas carnes
de res en Guatemala.
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Abstract

Antimicrobial resistance is an increasingly serious threat to global public health. The misuse and overuse of
antimicrobials in people and animals is an accelerating factor for this process. In the case of antimicrobial
residues in animal origin products, it is known that they cause allergic reactions as well as induction of resistance
in bacteria such as Salmonella, Campylobacter and Escherichia coli. This study aimed to find the presence of
quinolones residues in beef meat. A total of 161 samples were collected from municipal markets in Guatemala
City for analysis. Extraction and determination of quinolones was performed by Enzyme—linked Immunoassay
(Elisa) methodology. Seven of 161 (5%) contained quinolone residues. The mean levels (+SE) of quinolones were
16.497(1.69) pg/kg; no limit was superior than the maximum residual limit allowed (100 pg/kg) by FDA. Even
though none of the samples exceeded the upper limit it is important that some residues of quinolone were found.
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Introduccion

La resistencia bacteriana es una emergencia
publica mundial y representa una amenaza a la salud
humana y animal, generando una mayor morbilidad,
mortalidad, estancia hospitalaria prolongada, asi como
fuertes repercusiones economicas para el sistema sa-
nitario (Casellas, 2011). El principal factor de riesgo
para el desarrollo de resistencia bacteriana es el uso
inadecuado y abuso de los antibidticos en medicina hu-
mana y veterinaria (Meek, Vyas, & Piddock, 2015). En
el sector de la produccion animal los antimicrobianos
son utilizados como promotores de crecimiento, con
fines terapéuticos y profilacticos (Grande, Falcon, &
Gandara, 2000) siendo los principales grupos las te-
traciclinas, beta lactimicos, macrdlidos, quinolonas y
lincosaminas. Los antibioticos utilizados como promo-
tores de crecimiento suponen un mayor riesgo ya que
los mismos son utilizados por periodos prolongados de
tiempo en concentraciones sub terapéuticas facilitando
la presion selectiva de bacterias resistentes (Landers,
Cohen, Wittum, & Larson, 2012). Los residuos de estas
sustancias o sus metabolitos en la carne y otros alimen-
tos de origen animal pueden causar efectos adversos
en la salud de los consumidores (Landers et al., 2012).

Las quinolonas merecen un mayor escrutinio ya
que no solamente pueden tener un efecto directamente
toxico y producir reacciones de hipersensibilidad, sino
que ademas estan asociadas a una mayor induccion
de resistencia en bacterias transmitidas por alimentos
como Salmonella, Campylobacter y Escherichia coli
(Subbiah, Mitchell, & Call, 2016). Las mutaciones
bacterianas ante el uso de quinolonas pueden ocurrir
rapidamente, incluso durante la terapia antimicrobiana.
El uso excesivo y continuo de tan solo un antibidtico
perteneciente a esta familia de antimicrobianos puede
generar resistencia a todo el grupo de quinolonas, li-
mitando su efectividad en un futuro cercano (Bennett,
Dolin, & Blaser, 2014).

La deteccion de residuos de quinolonas en di-
ferentes productos de origen animal, desde carnes de
animales terrestres y acuicolas hasta productos de miel
de abeja (Chang, Wang, & Tsai, 2010; Karbiwnyk, Carr,
Turnipseed, Andersen, & Miller, 2007; van Vyncht et
al.,2002; Zhao, Li, Jiang, Li, & Shen, 2007), ha incre-
mentado la preocupacion en paises de la Union Euro-
pea, China y Estados Unidos resultando incluso en la
prohibicion del uso de enrofloxacina en varios sistemas
de produccion, tal como el caso de la avicultura (Food
and Drug Administration, 2005).
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La seguridad alimentaria exige la vigilancia y
control de sustancias y residuos, tanto de origen ani-
mal como vegetal, en toda la cadena alimentaria des-
de la produccién primaria hasta la distribucion final
(Garzon, 2009). Dentro de las técnicas existentes para
la deteccion de residuos de antibiotico se destacan el
empleo de biosensores por inmuno absorcion ligado a
enzimas (Elisa), asi como cromatografia de gases (GC),
cromatografia liquida de alta resolucién (HPLC) y cro-
matografia de gases acoplada a la espectrometria de ma-
sas (GC/MS) (Talero-Pérez, Medina, & Rozo-Nuiiez,
2014). El limite maximo residual (LMR) se define
como aquella concentracion aceptable de una sustan-
cia en los tejidos comestibles de un animal (musculos,
higado, rifiones, grasa, leche, miel y huevos) y que al
ser ingerida por el ser humano no constituye ningiin
riesgo para su salud. Los LMR se fijan para cada espe-
cie animal y para cada tejido siendo el LMR permitido
de quinolonas en el musculo de carne de vacuno de 100
ng/kg de acuerdo a lo establecido por la Administracion
de Alimentos y Medicamentos (FDA) de Estados Uni-
dos y la Autoridad Europea de Seguridad Alimentaria
(EFSA) (Garzon, 2009).

En Guatemala no existen leyes que regularicen el
uso de antimicrobianos en medicina humana y veterina-
ria. No obstante, la Organizacion Mundial de la Salud
(OMYS) y la Organizacion de Salud Animal (OIE) han
ofrecido directrices sobre el buen uso de antimicrobia-
nos bajo el enfoque de “una salud’, dada la interrelacion
entre salud humana y salud animal. Estas estrategias
internacionales priorizan entre sus objetivos mejorar
la vigilancia y la investigacion de la disponibilidad de
residuos en alimentos.

El presente estudio explord la circulacion de
quinolonas en carne de bovino expendida en merca-
dos municipales de la ciudad capital respondiendo a
dos preguntas de investigacion: ¢ Existe circulacion de
quinolonas en carne de bovino comercializada en los
mercados municipales de ciudad de Guatemala? y de
existir tales residuos, ¢Las cantidades de quinolonas
circulantes son cercanas al limite maximo residual? Se
espera que las respuestas a estas preguntas colaboren
a entender la disponibilidad de este importante grupo
de antimicrobianos en carne bovina expendida en Gua-
temala, dada la amenaza que la resistencia bacteriana
representa para la salud humana.

Presentacion del caso

Se realiz6 un muestreo no probabilistico por con-
veniencia recolectandose un total de 161 muestras de
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carne corte costillar de los 23 mercados municipales
ubicados en la ciudad de Guatemala durante los meses
de junio y julio del 2017. Se analizd costillar por ser util
para monitoreo a bajo costo. Fueron muestreados la to-
talidad de puestos de carne en cada mercado municipal.
Se pregunto a los vendedores de carne si conocian el
origen del rastro donde procedia la carne. Las muestras
fueron identificadas con lugar y fecha y conservadas
en una hielera para preservar una temperatura de 7°C.
Inmediatamente después de la recoleccion, las muestras
fueron trasladadas al Laboratorio de Desarrollo de Solu-
ciones Globales (DSG) en donde se realizo el analisis.

Los residuos de quinolonas se determinaron
mediante la metodologia Elisa usando la prueba Ri-
dascreen Quinolones/Elisa ® (R-Biopharm AG, Darm
stadt, Alemania). El ensayo se realizo de acuerdo con
las directrices del fabricante con un tnico analisis por
cada una de las muestras. La prueba mostr6 especi-
ficidad a ciprofloxacina (100 %), norfloxacina, enro-
floxacina, marbofloxacina, danofloxacina, difloxacina,
flumequin, ofloxacina (> 100%), sarafloxacina (43 %) y
acido oxolinico (24 %). El limite inferior de deteccion
de la prueba es de 10 ppb (10 pg/kg).

Los datos fueron tabulados en MS Excel analizan-
dose mediante el software XL STAT. Para las variables
categoricas se realizo descripcion de frecuencias y por-
centajes y para las variables continuas, se estim6 media
y desviacion estandar.

Siete muestras resultaron positivas a residuos de
quinolonas, equivalente al 5 % del total de carne de
bovino analizada (n = 161). Los niveles medios (des-
viacion estandar) de residuos de quinolonas fueron de
16.49 (1.69) pug/kg en muestras positivas. Ninguna de
las muestras presento un limite superior al limite maxi-
mo residual permitido (100 pg/kg). Otras 80 muestras
resultaron poseer trazas de quinolonas.

En relacion a la ubicacion de los rastros de donde
provienen las muestras de carne, los vendedores in-
formaron que 58/161 (36 %) ignora su origen, 38/161
(24 %) proviene de Petén y 14/161 (9 %) de Izabal y
Chinautla, respectivamente. El resto de muestras pro-
venian de Palencia, Retalhuleu, Jocotales, Villa Nueva,
San José Pinula y Escuintla. En 11 % de los casos los
vendedores se negaron a proporcionar el origen de la
carne. Del total de muestras que provienen de Petén,
5/38 (13 %) fueron positivas para residuos de quinolo-
nas. Del total de muestras positivas, 5/7 (71 %) prove-
nian de rastros del departamento de Petén.
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Discusion

Los residuos de antibidticos en los alimentos de
origen animal suponen un problema de salud publica
y un riesgo para la salud humana, ya que éstos han
sido relacionados con reacciones de hipersensibilidad,
asi como induccion de cepas resistentes (Nisha, 2008).
Teniendo en cuenta la importancia y las estrictas regu-
laciones en seguridad alimentaria, en muchos paises
se realizan periodicamente muestreos de residuos de
antibioticos en alimentos como aves de corral, ganado
y leche (Garzon, 2009). Respecto a residuos de antibio-
tico en ganado, en Turquia, Kaya, Yavuz, Akar, Liman
y Filazi (1992) informaron que la tasa de residuos de
antibioticos en bovino era del 18 % (15/85 muestras
analizadas). En Sudan, 52/300 (17 %) bovinos mostra-
ron resultados positivos para la presencia de antibi6-
ticos en uno o mas 6rganos en muestras post mortem
(rifion 10%, higado 7.66 % y musculo 3 %) (Alla, Mo-
hamed, & Abdelgadir, 2013). En Ghana, la prevalencia
total de residuos de antibidticos en alimentos de origen
animal fue del 21 % en 634 muestras analizadas (30
% en carne de res) (Donkor et al., 2011). Otro estudio
demostro que 60/104 (57%) muestras de carne de res
fueron positivas para quinolonas con niveles medios
(desviacion estandar) de 6.64 (1.11) pg/kg (Er et al.,
2013). En Egipto de 600 bovinos analizados, 2 % pre-
sento resultado positivo para residuos de oxitetracicli-
nas; 1 % por encima del LMR permitido (Morshdy,
El-Atabany, Hussein, & Darwish, 2013). Omotoso y
Omojola (2015) demostraron que mediante analisis
microbioldgico el 50, 55y 40 % de las carnes de res,
pollo y cerdo, respectivamente, fueron positivos para
la presencia de residuos de antibidticos. En Vietnam
se llevo a cabo un plan de seguimiento de antibidticos
residuales en alimentos de origen animal entre 2012 y
2013 obteniendo un 7 % de positividad en las muestras
de res analizada (Yamaguchi et al., 2015).

En Guatemala, no se conocian hasta ahora datos
de la circulacion de residuos de quinolonas en bovinos.
En comparacion con lo reportado en la literatura, se evi-
dencia un menor porcentaje de positividad de deteccion
de residuos de quinolonas (5 %). Esto puede deberse
a multiples factores entre los que cabe mencionar el
alto costo de las quinolonas en el mercado y su mayor
utilizacion en el sector avicola comparado con el sector
ganadero. Por otra parte, estos resultados estan sujetos
a la cantidad de muestras obtenidas y a la carencia de
repeticiones temporales y espaciales. Es preocupante
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que se encontraron residuos de quinolonas inicamente
con una muestra por sitio, sugiriendo que la probabili-
dad de encontrar residuos con muestreos mas extensos
seria mucho mayor a lo presentado en estos datos. Es-
tudios realizados en el pais han demostrado la presencia
de cepas de Salmonella sp y Campylobacter sp aisladas
en carne de pollo resistentes a enrofloxacina en un 52y
59 %, respectivamente, cifra mayor a la reportada en el
continente americano y otros continentes (Jarquin et al.,
2015) demostrando de manera indirecta la utilizacion
de quinolonas en el &mbito avicola veterinario.

Si bien la presencia de residuos de quinolonas
fue baja en este estudio, debe considerarse que sean
otros grupos de antimicrobianos los que se encuentren
circulando en mayor cantidad, por lo que estudios que
consideren su tamizaje son necesarios (Draisci et al.,
2001). En Guatemala la presencia de residuos de an-
tibidticos en productos para consumo humano ha sido
estudiada; Martinez (2009) demostr6 que 12 % de 48
muestras de leche procedentes de 16 fincas ganaderas
ubicadas en ocho departamentos (Chimaltenango, Chi-
quimula, Escuintla, Guatemala, Jutiapa, Santa Rosa,
Suchitepéquez y Zacapa) contenian residuos de be-
ta-lactamicos y tetraciclinas en tanto que Ramirez y
Miranda (2015) encontraron tetraciclina en pechugas
de pollo procedentes de una granja avicola ubicada en
ciudad de Guatemala con niveles por encima del LMR
permitido.

Nuestros resultados estan basados en las capaci-
dades del método Elisa, existiendo otras técnicas con
mayor sensibilidad y especificidad para la busqueda
de residuos de antimicrobianos, de alto costo y poca
disponibilidad en Guatemala, como la cromatografia
liquida y la espectrofotometria de masa (Blasco, Pico,
& Torres, 2007). No obstante el método Elisa es re-
comendado como una forma de tamizaje de muestras
de una poblacion carente de exploracion, como en el
presente caso que los esfuerzos no fueron dirigidos a
un ingrediente activo particular (enrofloxacina) sino
mas bien a la presencia de una familia de antibioti-
cos, dado que las reacciones cruzadas entre diferentes
antibioticos relacionados estructuralmente otorgaron
un aumento de la probabilidad de obtener un resultado
positivo de las muestras (Aga et al., 2005). Lo anterior
hace necesario continuar los esfuerzos de investigacion
de este grupo de antibidticos de forma singular, segun
los antimicrobianos con alta demanda comercial para
el area de veterinaria en Guatemala.

Las bajas cantidades de residuos encontrados po-
drian ser explicados ademas por un cumplimiento en
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el tiempo de retiro de estos farmacos, ya sea por parte
del productor o por exigencia del personal de rastro.
Es importante tomar en cuenta que la ubicacion de los
rastros de donde provenian las carnes fue proporcionada
por el vendedor al momento de la toma de muestra,
limitando asi la confiabilidad del dato. Cabe resaltar
que una tercera parte de las personas que ofrecen car-
ne de bovino en los mercados municipales de ciudad
de Guatemala ignoran la procedencia del producto. Lo
anterior es preocupante en términos de inocuidad de los
alimentos, debido a que la trazabilidad es una practica
que deberia ser habitual ofreciendo acceso a la infor-
macion de la ubicacion del origen y la trayectoria del
producto hasta el consumidor final (Neira, 2003). Sin
embargo, los esfuerzos gubernamentales de trazabili-
dad bovina se implementaron en Guatemala a partir del
2014 siendo éstos a la fecha inefectivos y por lo tanto
poco ttiles para medir resultados (Leal, 2016).

Por otra parte, el desconocimiento de la proce-
dencia de la carne analizada podria ser explicado por
la posibilidad de contrabando de carne de bovino al
pais, similar a otras actividades de este tipo consoli-
dadas en Guatemala (Galemba, 2012). Es sabido que
la mayoria de fincas productoras de ganado bovino del
pais se encuentran establecidas en la zona norte (Pérez,
Holmann, & Schuetz, 2006), por lo que esto explicaria
la cantidad de muestras positivas procedentes de Petén
en nuestro analisis.

En el pais existen varios rastros que no son apro-
bados por el Ministerio de Agricultura Ganaderia y
Alimentacion, debilitando el control, calidad e inocui-
dad del producto. Estudios que sean dirigidos a Petén
deben realizarse considerando que es el departamento
con mayor produccion de ganado en el pais. Lo anterior
significaria que en dicha area se estén utilizando anti-
microbianos de menor espectro y bajo costo diferente a
las quinolonas, con el fin de reducir el impacto econo-
mico ante los desafios que esta actividad presenta para
Centroamérica (Guillen, Pomareda, Umana, & Pérez,
1998).

Se considera que las muestras de carne obteni-
das durante el periodo de estudio excluyen los riesgos
para la salud en términos de la presencia de quinolonas,
aunque se desconocen datos de la exposicion cronica a
estos residuos. En términos de prevencion de la resis-
tencia a los antibidticos en humanos, la baja cantidad
de residuos de quinolonas observada en este estudio
representa un resultado positivo. Debe sin embargo
mantenerse un estricto control y monitoreo en el uso
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de antimicrobianos en el sector veterinario debido a que
en el pais no existen politicas de Estado ni leyes que
regulen su uso controlado. Los resultados obtenidos
son validos para una vision transversal del problema;
empero, los resultados pueden ser de mayor valor ante
un enfoque longitudinal, y, por lo tanto, ya verificada la
circulacion de quinolonas son necesarios los esfuerzos
en monitoreo continuo para prevenir niveles cercanos
al LMR.

La verificacion en la circulacion de quinolonas
en productos de origen animal en ciudad de Guatemala
abre la discusion sobre el uso de antimicrobianos en la
ganaderia guatemalteca, debido a la escasez de estu-
dios en este tema y a la necesidad de incrementar los
esfuerzos de investigacion sobre los antimicrobianos y
otros farmacos utilizados en la industria carnica (e.g.
clembuterol).
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