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RESUMEN

La exposicion de los antibidticos en las aguas constituye una preocupacion
ambiental donde se necesita metodologias integrales para sefializar de forma
temprana la probabilidad del riesgo. El objetivo del estudio fue describir la
ocurrencia ambiental de los antibidticos y su prediccion ecotoxicologica
mediante el programa computacional Gecotoxic®. Mediante el muestreo no
probabilistico por conveniencia se selecciono un articulo cientifico de revision
valorandose, el nimero de antibioticos y solo la ciprofloxacina, oxitetraciclina,
sulfametoxazol, trimetoprima y eritromicina (de 39) se representaron en los
cuatro continentes evaluados: Africa, América, Asia-Pacifico y Europa. Se
consider6 con otros estudios la limitacion correlacional entre los bioensayos,
datos de caracterizacion de fuentes tributarias, parametros fisico-quimicos y/o,
analisis de matrices ambientales asociadas. Se concluy6 que, la ecotoxicologia
de los antibidticos es predecible mediante el programa computacional
Gecotoxic®, pues considera la propia prueba de bioensayo de toxicidad media
que se analizo en el articulo seleccionado.

ABSTRACT

The exposure of antibiotics in water is an environmental concern where
comprehensive methodologies are needed to signal early the probability of risk.
The objective of the study was to describe the environmental occurrence of
antibiotics and its predictive ecotoxicological through the Gecotoxic® computer
program. By non-probabilistic sampling for convenience, a scientific review
article was selected assessing, the number of antibiotics and only ciprofloxacin;
oxytetracycline, sulfamethoxazole, trimethoprim and erythromycin (out of
39) were represented on the four continents assessed: Africa, America, Asia-
Pacific and Europe. Other studies considered the correlational limitation
between bioassays, tax source characterization data, physical-chemical
parameters and / or associated environmental matrix analyses. It was concluded
that the ecotoxicology of antibiotics is predictable through the Gecotoxic®
computational program, as it considers the medium toxicity bioassay test that
was analyzed in the selected article.
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INTRODUCCION

Uno de los retos tecnologicos para las
plantas de tratamientos de aguas residuales,
es la eliminacion total de los antibioticos
(contaminantes emergentes); y por ende,
el control de su probable ocurrencia en el
medio acuatico (Dixit et a/., 2015, Guo et al.,
2017). El uso inapropiado y excesivo de los
antibioticos, es perjudicial a la salud humana
y/o la biota acuatica (Mondal et al., 2019). En
este ultimo caso, la principal preocupacion
ambiental que se genera, radica en los cambios
sobre la estructura genética (incluyéndose
fenotipos) de la comunidad microbiana dada
la prevalencia de genes de resistencia (Singer
et al., 2016; Larsson et al., 2018; Grenni et
al., 2018) de manera que, la exposicion de los
antibioticos finalizan comprometiendo el valor
de uso del propio recurso acuatico debido a
su descomposicion incompleta (Monteiro &
Boxall, 2015, Elgallal et al., 2016; Danner et
al., 2019).

Aproximadamente, 70 tipos de antibioticos
en concentraciones trazas se han hallado en
los ecosistemas acuaticos (Wang et al., 2016)
donde algunos efectos agudos y crénicos
pueden valorarse en organos blanco de los
peces mediante el analisis de biomarcadores
como por ejemplo; la glutation S-transferasas
(GST), glutation reductasa (GRed), estrés
oxidativo por la catalasa (CAT), glutation
peroxidasa (GPx), peroxidacion lipidica por
sustancias reactivas al 4cido tiobarbitlrico
(TBARS), indice de dafio genético (GDI),
anormalidades nucleares eritrociticas (ENA),
neurotransmision de la acetilcolinesterasa
(AChE) y la lactato deshidrogenasa (LDH)
(Ramesh et al., 2018; Rodrigues et al.,
2018). Sin embargo, la mayor prediccion
del dafio ocasionado por los antibioticos se
realiza mediante el andlisis de ocurrencia
(concentraciones) del medio acudtico o
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sedimentario (Kumar et al., 2019; Liu et
al., 2020) segin condiciones controladas
por los bioensayos de laboratorio (Guidi et
al., 2017; Khadra et al., 2019) o a nivel de
campo (Perussolo et al., 2019). Aunque, la
informacion significativa y disponible sobre
la presencia de los antibidticos en el medio
acuatico esta orientada para arroyos y los rios
(Peralta et al., 2018), continua la dificultad de
su cuantificacion debido, a la susceptibilidad
en su ocurrencia por la dependencia de las
condiciones ambientales (Greulich et al.,
2015) valiéndose mencionar, la necesidad que
reviste utilizar metodologias integrales y/o
combinadas que indiquen de forma temprana,
la aparicion de probables dafios en la biota
acuatica ante las propiedades fisico-quimicas
del ecosistema acuatico.

El objetivo del estudio fue describir la
ocurrencia ambiental de los antibioticos y el
caracter predictivo ecotoxicoldogico mediante
el programa computacional Gecotoxic®.

MATERIALES Y METODOS

A partir, de las palabras clave de interés se
orientd, a la seleccion no probabilistica por
conveniencia de un articulo publicado de
revision segun diferentes revistas cientificas
(tabla 1).

Tabla 1.

Titulo de la publicacion.

Revistas No. de
articulos

Total environmental science 5

Ecotoxicology and Environmental Safety 16

Chemosphere 12

Fish & Shellfish Immunology 11

Aquaculture 9

Environmental Pollution 5
Chemical Engineering Journal 5
International Journal of Biological Macromolecules 4
Journal of Hazardous Materials 4
Water Research 4
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Luego se filtro, considerandose solo el afio
2019 donde el articulo seleccionado fue:

e Antibiotic pollution in surface fresh
waters: Occurrence and effects. Science
of the Total Environment; 664, 793—
804. Doi: http://dx.doi.org/10.1016/j.
scitotenv.2019.01.406

Mediante el método cuantitativo tedrico
lo6gico-historico y los métodos cuantitativos
empiricos por observacion y medicion,
ademas, del uso de la técnica cuantitativa
analisis de documento (Ej.: tabla / articulo
publicado de seleccidon) se agrupd para este
estudio, el nimero de antibidticos usados por
continente: Africa, América, Asia-Pacifico y
Europa.

Asimismo, de la valoracion del reporte
sobre la concentracion efectiva (CE,) de los
antibioticos donde su probabilidad de dafio
estd dada bajo las condiciones ambientales
de ocurrencia se recomendd, el programa
computacional Gecotoxic® (Argota et al.,

Tabla 2.
Uso de antibioticos.

2019) por ser una metodologia integral entre
la caracterizacion de fuentes contaminantes
tributarias, analisis de pardmetros fisico-
quimicos, andlisis en biomarcadores,
determinacion del contaminante (antibiotico)
en cualquier matriz de interaccion y la propia
medicion del ensayo de toxicidad experimental
que se utilizo.

Se utilizo el programa estadistico profesional
Epidat 4.2 para el tratamiento de los datos
donde los estadigrafos que se midieron fueron
el analisis de la varianza (diferenciandose los
promedios de grupos, a través de la prueba de
contraste multiple de rango: Tukey HSD) y
el porcentaje. Los resultados se consideraron
significativos al 95% de nivel de confianza.

RESULTADOS

Latabla 2 muestra, el uso de antibioticos desde
uno hasta cuatro continentes donde existio,
diferencias estadisticamente significativas (F
=64,75; p=0,00).

1 continente

2 continentes 3 continentes 4 continente

Levofloxacina Ampicilina Amoxicilina Ciprofloxacina
Metronidazol Cloranfenicol Cefalexina Ocxitetraciclina
Acido nalidixico Doxiciclina Tetraciclina Sulfametoxazol
Cefapirina Sulfamethazine Sulfamerazina Trimetoprima
Cloxacilina Sulfadiazina ~ Norfloxacina Eritromicina
Meclociclina Sulfatiazol Ofloxacina

Oxacilina Sulfapiridina  Roxitromicina
Sulfadimetoxina Lincomicina  Clorotetraciclina

Tilosina Azitromicina

Enrofloxacina Claritromicina

Sulfapiridina

Tianfenicol

Enoxacina

Espiramicina

Sulfametoxipiridazina

Tilosina

16 10 8 5

Fuente: Danner et al., (2019).

Rev. Investig. Altoandin. 2020; Vol 22 Nro 1 78-86



Rossel Bernedo Luis Jhordan, Rossel Bernedo Luis Alberth, Ferro Mayhua Félix Pompeyo, Ferro Gonzales Ana Lucia & Zapana Quispe Ronal Reynaldo

La tabla 3 muestra, la representacion de los
antibioticos donde se encontrd, diferencias

estadisticamente significativas (F = 26,00;

Tabla 3.

Representacion de los antibioticos por continente.

No. Antibidtico Africa  América  Asia-Pacifico Europa
1 Amoxicilina X X X
2 Ampicilina X X

3 Cefalexina X X X

4 Cloranfenicol X X

5 Clorotetraciclina X X X
6 Ciprofloxacina X X X X
7 Doxiciclina X X

8 Eritromicina X X X X
9 Levofloxacina X

10 Metronidazol X

11 Acido nalidixico X

12 Oxitetraciclina X X X X
13 Sulfamethazine X X
14 Sulfametoxazol X X X X
15 Tetraciclina X X X
16  Trimetoprima X X X X
17 Cefapirina X

18 Cloxacilina X

19 Meclociclina X

20 Oxacilina X

21 Sulfadimetoxina X

22 Tilosina X

23 Enrofloxacina X

24 Sulfamerazina X X X
25  Sulfapiridina X
26 Tianfenicol X

27 Enoxacina X
28 Espiramicina X
29 Sulfadiazina X X
30  Sulfametoxipiridazina X
31 Sulfatiazol X X
32 Sulfapiridina X X
33 Lincomicina X X
34 Norfloxacina X X X
35 Ofloxacina X X X
36 Roxitromicina X X X
37 Tilosina X

38 Azitromicina X X
39 Claritromicina X X
Total 16 (41%) 21 (54%) 20 (51%) 23 (59%)
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p = 0,0002) pudiendo observarse, falta de
homogeneidad entre los continentes (tabla 4).
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Tabla 4.
Prueba de contraste multiple de rangos / Tukey
HSD.
Continente Grupos Homogéneos
Africa a
Asia-Pacifico b
América be
Europa C
Letras: significan diferencia de homogeneidad.
La tabla 5 muestra, el rango de concentracion representados  (12,82%) en los cuatro
efectiva media para los cinco antibidticos continentes.
Tabla S.
Rango de concentracion efectiva media para antibioticos.
Antibidticos  Africa América Asia-Pacifico Europa
Ciprofloxacina 0,509 — 14,331 0,03 -0,119 0,023 -1,3 0,15 -9,66
Oxitetraciclina 0,026 0,34 - 1,34 0,084 —-484 0,007 —0,68
Sulfametoxazol 0,414 — 53,828 0,106 — 1,9 0,001 — 14,3 0,326 - 11,92
Trimetoprima 0,137 -11,383 0,3 -0,484 0,062 -2,03 0,183 -1,1
Eritromicina 0,001 — 1,149 0,145-0,18 0,001 —2,91 0,121 —-1,7
DISCUSION presenten  concentraciones  significativas

Se observo que, la aparicion y el namero de
antibidticos no fueron repetitivo, ademas, de
la tendencia a disminuir entre los continentes
donde su orden segin el porcentaje
correspondio a: Europa > América > Asia-
Pacifico > Africa. Solo cinco antibidticos
estuvieron representados en los continentes
donde su rango de concentracion se considero
muy amplio.

Ante la variedad de los antibioticos hallados,
puede que algunos ecosistemas acudticos

(incluyendo sus metabolitos) que pudieran
incluso, ser mas elevadas pero, al no ser objeto
de investigacion, la probabilidad de dafio por
exposicion es desconocida.

Por ejemplo, el resultado de 479 articulos de
revision entre el afio 1996 y 2020 muestra
la identificacion y cuantificacion en sentido
general, sobre las concentraciones de antibidticos
haciéndose un posible andlisis solamente de
la discusion para su ocurrencia ambiental y
probables daios a la salud (Figura 1).
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479 results

Antibioti al resistance (AMR) re:

Figura 1. Bisqueda de informacion / ScienceDirect / antibioticos.

Sin embargo, un determinante clave para
controlar el desarrollo de resistencia a los
antibioticos, es registrar su entorno ambiental;
y luego, modificar si es necesario, las
configuraciones (requerimiento de andlisis)
donde resulta probable la ocurrencia de
seleccionderesistencia(Bengtssonetal.,2018).
A medida que se incorporan otros descriptores
paralabusquedarelacionadas conlos probables
dafios de los antibidticos, disminuye de forma

considerable la informacion disponible
(Figura 2) lo que demuestra, la necesidad de
integrar los hallazgos de los antibidticos y sus
metabolitos con parametros fisico-quimicos y
microbiologicos, medicion de biomarcadores
en organismos indicadores, determinacion de
exposicion en cualquier matriz de interaccion
y la propia medicion del ensayo de toxicidad
experimental.

Encuentra am’cu os con estos iérm‘\l‘.us
environmental determination, water, antibiotic, bioassay X m
Y Blsqueda Avanzada
352 results ordenado por relevancia | fecha
Encuentra articulos con estos términos
environmental determination, water, antibiotic, bioassay, physicochem E
 Bisqueda Avanzada
77 results ordenado por relevancia | fecha
Encuentra ar(cu os con estos 7é[mi|‘ﬂ§
water, antibiotic, bioassay, physico-chemical parameters, risk predictio E
¥ Bisqueda Avanzada
8 results sorted by relevance | date

Figura 2. Disminucion de registros—articulos cientificos / descriptores / revistas

indexadas.
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Finalmente, puede considerarse de forma
inicial, la realizacion de un muestreo basico
antes de establecerse un monitoreo histérico
(vigilancia) donde quede registrado la

Archive  Informacién  Ayuda

codificacion de variables mediante descriptores
de medicion real antes de tributarse los
antibidticos al medio acuatico (Figura 3a) y
luego, en la matriz receptora (Figura 3b).
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Figura 3a. Anélisis del residual (conteniendo probables concentraciones de
antibidticos) mediante el programa computacional Gecotoxic®.
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Figura 3b. Efecto ambiental (conteniendo probables concentraciones de
antibioticos) mediante el programa computacional Gecotoxic®.

Se concluye que, la ocurrencia ambiental de
los antibioticos y su probable aberracion en
el medio acuatico, es predecible de forma
programa

ecotoxicologica mediante el

computacional Gecotoxic®, el cual considera
incluso, la propia prueba de bioensayo de
toxicidad media que se analizo en el articulo.
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