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REVIEW ON PHARMACOLOGICAL ASPECTS TO BE CONSIDERED FOR THE USE OF ANTIBIOTICS
IN SHRIMP FARMING
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RESUMEN

La incidencia de enfermedades infecciosas en camarones ha incrementado el uso de
antibidticos como parte de la respuesta de los productores, buscando reducir las pérdi-
das causadas por los brotes bacterianos. Estos tratamientos carecen, muchas veces, de
los conocimientos sobre las propiedades farmacologicas de los productos. Se presentan
por ello, datos referentes a estas propiedades para la oxitetraciclina en camarones, al ser
uno de los antibidticos de mayor uso, ademas de datos sobre otros antibioticos.
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ABSTRACT

The incidence of infectious diseases in shrimp has increased the use of antibiotics
as part of the response of producers, seeking to reduce losses caused by bacterial
outbreaks. These treatments often lack knowledge concerning the pharmacological
properties of the products. Data for these properties for oxytetracycline in shrimp are
presented, being one of the most used antibiotics, in addition to data for other antibiotics.
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INTRODUCCION

La produccién acuicola mundial alcan-
26 90.4 millones de toneladas en 2012, co-
rrespondiendo 66.6 millones de toneladas a
especies comestibles, incluyendo la produc-
cion de camarones de cultivo. Esta ultima
represento el 9.7%; es decir, 6.4 millones de
toneladas (FAO, 2016; Morales y Cuéllar-
Anjel, 2014).

Datos mas recientes indican que la ofer-
ta mundial per capita de peces y mariscos,
incluyendo capturas y cultivos, alcanz6 un
maximo histérico de 20 kg en 2014, logrado
gracias al intenso crecimiento de la
acuicultura, que en la actualidad proporciona
la mitad de todos los mariscos destinados al
consumo humano (FAO, 2016).

Este incremento se debe en parte al
cultivo de camarones, el cual ha logrado im-
portantes niveles de produccion. Se trata de
animales ampliamente investigados, no solo
por estar presentes en multiples ambientes
acuaticos, sino ademas, por su rol historico e
importancia en la nutriciéon humana. El grupo
comprende al menos 14,750 especies, tanto
marinas como dulceacuicolas, siendo en la
actualidad el camardn blanco del Pacifico,
Penaeus vannamei, el mas cultivado a nivel
mundial, especie perteneciente a la familia
Penaeidae (Morales-Covarrubias, 2010;
Vogt, 2012; Morales y Cuéllar-Anjel; 2014;
FAO, 2016).

Este tipo de produccion acuicola, para-
lelo al incremento de su intensificacion, ha
dado lugar a una creciente incidencia e im-
pacto de patologias. Las empresas y granjas
camaroneras son constantemente afectadas
por enfermedades infecciosas, causadas por
diversos agentes etiologicos, incluyendo vi-
rus, bacterias, parasitos y hongos (Lightner,
1996; Bondad-Reantaso y McGladdery, 2001;
Lightner y Pantoja, 2001; Morales-
Covarrubias, 2010, 2103; Cuéllar—Anj eletal.,
2014; Pefia y Varela, 2016).

Como es de esperar, en estos ambien-
tes acuaticos coexisten habitualmente nume-
rosas especies de bacterias, que son consti-
tuyentes de la microflora normal del agua,
asi como de los fondos de los estanques y de
los camarones. Algunas de ellas son consi-
deradas como patogenos facultativos u opor-
tunistas. Como consecuencia de ello, las pa-
tologias bacterianas en el camardn son co-
munmente causadas por especies propias de
su ambiente acudtico (Prieto y Rodriguez,
1993; Morales y Cuéllar-Anjel; 2014).

Se han reportado multiples especies
bacterianas con niveles variables de virulen-
cia asociadas a eventos patologicos en ca-
marones, que incluyen tanto especies
intracelulares como extracelulares. Este he-
cho, en muchos casos, se traduce en altas
mortalidades (Frelier et al., 1992; Lightner,
1996; Martin et al., 2004; Aguirre-Guzman
etal.,2005; Morales-Covarrubias, 2010; Soto
et al., 2010; Gomez-Gil et al., 2015; Mora-
les-Covarrubias et al., 2015; OIE, 2016; Peiia
y Varela, 2016), generando efectos negati-
vos en la productividad.

El impacto por infecciones bacterianas
adquiri6 especial relevancia y gravedad des-
de 2009, donde se presentaron altas mortali-
dades de camarones en China, inicialmente
idiopaticas, para demostrarse posteriormen-
te que eran causadas por una cepa altamen-
te patogénica de Vibrio parahaemolyticus,
la cual es portadora de un plasmido toxigénico
(Tran et al., 2013). Posteriormente se repor-
td, ademas, una cepa de V. harveyi en Viet-
nam como portadora del mismo plasmido
(Kondo et al., 2015). Esta enfermedad se
propago a otros paises de Asia (NACA, 2012;
Tran et al., 2013; Cuéllar-Angel et al., 2014;
Joshi et al., 2014; Pantoja y Lightner, 2014;
Han et al.,2015a,b), causando grandes mor-
talidades en los camarones. La enfermedad
pasé al continente americano, para ser re-
portada en México en 2013 (Nunan et al.,
2014; Pantoja y Lightner, 2014; Soto-
Rodriguez et al., 2015; Varela y Pefia, 2016)
y en Centroamérica (Jun et al., 2016; Shrimp
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News, 2015), siendo probable que contintie
su dispersion hacia América del Sur.

Abordaje de las Infecciones Bacterianas

Como respuesta a la problematica
bacterial, se ha incursionado en diferentes
alternativas terapéuticas. Entre ellas, el uso
de sustancias naturales, tales como extrac-
tos vegetales con propiedades antibacteriales
(Villamar, 2000; Curiquén y Gonzélez, 2006;
Morales-Covarrubias, 2013; Pefia et al.,
2013), asi como el uso de antibidticos adicio-
nados al alimento (Prieto y Rodriguez, 1993;
Lightner, 1996; Prescott et al., 2000;
Errecalde, 2004; Prieto et al., 2005; Rodgers
y Furones, 2009; Morales-Covarrubias, 2013;
Han et al., 2015¢).

Como ocurre con otras especies de pro-
ducciodn, los antibioticos han sido utilizados
para el tratamiento de animales enfermos, ¢
incluso, cuando se considera necesario, para
tratar animales asintomaticos que conviven
con los enfermos, siendo esto un tratamiento
de tipo grupal profilactico (Errecalde, 2004).
El uso de farmacos antimicrobianos ha dado
resultados inconsistentes y erraticos, abrien-
do la puerta al desarrollo de resistencia por
parte de las comunidades bacteriales (Prieto
y Rodriguez, 1993; Errecalde, 2004; Santia-
go etal.,2009; Acar y Moulin, 2012; Flores-
Miranda et al., 2012; Han et al., 2015c).

La resistencia a los agentes antimi-
crobianos es un tema amplio y complejo, que
esta asociado a la capacidad de las bacterias
de adaptarse a las condiciones ambientales.
La resistencia es una herramienta natural de
la que se sirven las bacterias para sobrevivir
y reproducirse en el medio (Errecalde, 2004;
Garcia, 2004; Acar y Moulin, 2012; Martinez,
2012).

Cuando la causa de estas resistencias
es genética, los genes que la confieren pue-
den transmitirse de un organismo a otro por
mecanismos de transferencia horizontal, en
el que pueden intervenir tres procesos: con-
jugacion, transduccion y transformacion. De
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este modo, en cualquier ambiente, cuando las
condiciones son propicias, pueden surgir bac-
terias resistentes (Errecalde, 2004; Garcia,
2004; Acar y Moulin, 2012; Morales-
Covarrubias, 2013; Han et al., 2015c). Por
ejemplo, se ha reportado que la resistencia
que generan las bacterias a las tetraciclinas
se debe a una modificacion enzimatica codi-
ficada por transposones, pero el mecanismo
de resistencia mas comun en bacterias Gram
(+) es por expulsion activa (Santiago et al.,
2009).

Ante ello, el uso de farmacos requiere
de un abordaje cuidadoso, con el fin de no
incurrir en la generacion de nuevas resisten-
cias. El hecho de que una gran variedad o
cantidad de bacterias sea aislada de camaro-
nes enfermos, no significa necesariamente,
que estas sean las causantes de la enferme-
dad. Para establecer esta causa-efecto se
requiere demostrar la relacion del agente con
la patologia presente, cumpliendo con los pos-
tulados de Koch. En estos casos, es necesa-
rio aislar el patogeno en el organismo enfer-
mo, reproducirlo en un cultivo puro, replicar
la enfermedad cuando es inoculado en orga-
nismos sanos y reaislar el patogeno de los
organismos enfermos (Garcia, 2004; Gomez-
Giletal.,2015).

El tratamiento de las infecciones, asi
como el diseno de las terapias aplicables, de-
ben estar respaldados por demostraciones fir-
mes de las etiologias, asi como de la suscep-
tibilidad de las bacterias a los farmacos se-
leccionados, a las concentraciones requeri-
das y al tiempo de aplicacion (Prieto y
Rodriguez, 1993; Lightner, 1996; Errecalde,
2004; Han et al., 2015¢). Las antibioterapias
requieren establecer el agente causal, la res-
puesta a diferentes farmacos aprobados, la
seleccion del optimo, la determinacion de la
dosis, la duracion del tratamiento y el cumpli-
miento del periodo de retiro necesario para le
eliminacion del farmaco de los tejidos; pro-
ceso que debe ser realizado por un profesio-
nal calificado (Morales-Covarrubias, 2013;
Cuéllar-Angel, 2014). Adicionalmente, dicha
decision debe considerar una serie de aspec-



A. Varela-Mejias y R. Alfaro-Mora

tos farmacologicos. La farmacodinamica y
farmacocinética de los antibioticos en los or-
ganismos suele marcar la diferencia entre el
éxito o el fracaso terapéutico. Los resultados
in vitro no necesariamente se mantienen in
vivo (Katzung et al., 2016). Los estudios
farmacodindmicos y farmacocinéticos en
camarones no son abundantes, y sus conclu-
siones deben acoplarse a los ensayos in vitro,
principalmente los datos de concentraciones
maximas logradas, tiempo medio, tiempos de
eliminacion y areas bajo la curva obtenidos
para administraciones orales o intra sinus.

Por ello, se presentan algunos resulta-
dos obtenidos de estudios que se han realiza-
do para la oxitetraciclina (OTC) y otros
antibidticos de uso en acuicultura. Se debe
tener presente que estos farmacos no estan
necesariamente aprobados para uso acuicola
en todos los paises o regiones y, por lo tanto,
se deben seguir los lineamientos y reglamen-
tos legales locales para su uso.

Okxitetraciclina (OTC)

La oxitetraciclina es sintetizada por bac-
terias del género Streptomices. Es un anti-
biotico de amplio espectro cuyo uso en crus-
taceos no es nuevo. Se ha utilizado en aplica-
ciones orales para el tratamiento de infeccio-
nes por la bacteria Aerococcus viridans en
la langosta Homarus americanus (Bayer y
Daniel, 1987). También se usa en el trata-
miento de infecciones causadas por especies
Gram (-) y Gram (+), rickettsias, micoplasmas
y otras (Santiago et al., 2009; Morales-
Covarrubias, 2013; OIE, 2016). Ha sido re-
comendado en el tratamiento de infecciones
por la bacteria Hepatobacter penaei, cau-
sante de la enfermedad de la
hepatopancreatitis necrotizante (Lightner,
1996; Rodgers y Furones, 2009; Morales-
Covarrubias et al., 2012; Morales-
Covarrubias, 2013; Morales-Covarrubias y
Gomez-Gil, 2014; OIE, 2016).

Su mecanismo de accion consiste en la
inhibicion de la sintesis proteica. La molécula
se une a la subunidad ribosomal 30s, que impi-

de la unién de la aminoacil-tRNA al complejo
ribosomal de la bacteria; bloqueando asi la
incorporacion de los aminoacidos y el creci-
miento de la cadena polipeptidica (Santiago
et al., 2009; Bermudez-Almada y Espinosa-
Plascencia, 2012; Morales-Covarrubias, 2013;
Katzung et al., 2016). En el Cuadro 1 se pre-
sentan los valores determinados para algu-
nos parametros farmacocinéticos, asi como
sus respectivas vias de aplicacion y fuentes.

Gomez-Jiménez et al. (2008) reporta-
ron, asimismo, que la concentracion minima
inhibitoria (MIC) para 49 cepas de Vibrio sp
para la OTC vario entre 0.1 y 12.5 ppm. Por
su parte, Montoya y Reyes (2001) indican
que la acumulacion de la OTC en el musculo
de camarones alcanza limites cercanos a las
16 ppm, no pudiendo ser aumentada, asi se
aumente la dosis de aplicacion. Esto indica
que la biodisponibilidad de este farmaco no
es dosis-dependiente una vez logradala C, .
Este dato concuerda con los resultados de
Reed et al. (2004), quienes indican que los
parametros farmacocinéticos no varian
significativamente con la dosis.

Se pueden inferir algunos datos impor-
tantes con base al Cuadro 1. Por ejemplo, la
concentracion maxima alcanzada, indepen-
dientemente a la ruta de aplicacion, es mayor
en el hepatopancreas que en la hemolinfa,
indicando que este 6rgano acumula al farma-
co. Asimismo, la vida media del antibidtico
en el tejido hepatopancreatico es también
mayor que el determinado en la hemolinfa,
siendo un antibidtico cuya efectividad esta li-
gada al tiempo del area bajo la curva.

Debe destacarse que las condiciones del
medio en que se utilice la oxitetraciclina jue-
gan un papel de importancia en referencia a
la estabilidad de la droga, ya que en situacio-
nes de alcalinidad cabe la posibilidad de que
se forme un metabolito de tipo lactona que es
inactivo. Asi mismo, los medios acidos pue-
den llevar a la formacion de subproductos en
los que se den procesos de epimerizacion o
deshidratacion, capaces de inhabilitar la acti-
vidad farmacologica del antibiotico (ver Fi-
gura 1) (Delgado et al., 2003).
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Cuadro 1. Parametros farmacocinéticos de la oxitetraciclina (OTC) en camarones

Hemolinfa

Hepatopancreas

Cmax tmax AUC
(ng/ml) (h) (pgh/ml)

Cl Cmax

72 (mih) (ug/ml)

tmax

(h)

AUC

(ng
h/ml)

Cl
. ,
ta (ml/h) Via Fuente

4352 7.0 1109 919 0.04 1149

223.1

18.79 8 194.4

230.0 168 353.4

354 254 1410

14-
21

18.8 194.3

3222 0 266.1 20.7 53.6 41.0

2.0 223 78.0

2.0

192

48

144

9.0

1242 513 0  oral Faroongsarng et al.

(2007)
oral Bermtdez-Almada
etal. (2014)
Gomez-Jiménez et
al. (2008)
Morales-
Covarrubias ef al.
(2012)
Reed et al. (2006)
Rigos y Peter
(2015)
Bermudez-Almada
y Espinosa-
Plascencia (2012)
Chiayvareesajja et
al. (2006)
Reed et al. (2004)

oral

oral

oral

oral

631.6 14.6 299 IS

IS

Cmax Concentracion maxima alcanzada

tmax Tiempo transcurrido en alcanzar la concentracion maxima

AUC Area bajo la curva

tx Tiempo que tarda un farmaco en llegar al 50% de la dosis terapéutica

Cl Tiempo de aclaramiento del farmaco
IS intra sinus

Oxitetraciclina

Figura 1. Estructura de la oxitetraciclina. 1:
Carbono vulnerable a la formacion de lactonas
en condiciones alcalinas; 2: Grupo metilamino
epimeriza en condiciones acidas; 3: Deshi-
dratacion en condiciones acidas
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Se ha sugerido que la oxitetraciclina
mejora la conversion alimenticia y actiia como
promotora del crecimiento. Esto se supone
que es debido a un mejor aprovechamiento
de la sintesis de vitaminas, el adelgazamiento
de la pared intestinal y el mejoramiento de la
permeabilidad, con lo que también podria fa-
cilitar la absorcion de los alimentos. Ademas,
se propone que mejora la utilizacion del nitro-
geno aumentando la biosintesis de tejidos
nitrogenados (Sumano y Ocampo, 2006).
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Tianfenicol Cloranfenicol

Florfenicol

Figura 2. Estructura molecular del
cloranfenicol, tianfenicol y florfenicol (se se-
fialan sus diferencias)

Enrofloxacino

Dig
)

Ciprofloxacino

Figura 3. Estructura quimica de la
enrofloxacino (pro-droga) y ciprofloxacino.
Posicion 1: zona en la que se produce la
desalquilacion

La resistencia bacteriana hacia la fami-
lia de tetraciclinas se relaciona a tres meca-
nismos principales: la expresion de bombas
de eflujo, la inactivacion enzimatica del anti-
bidtico y la expresion de proteinas TET (del
inglés ten-eleven translocation) de protec-
cion ribosomal, para las cuales existe reporte
de 11 genes tet que codifican para estas pro-
teinas, siendo las proteinas Tet (O) y Tet (M)
las mas estudiadas (Jara, 2007; Done et al,
2015).

Florfenicol (FFC)
Antibidtico derivado del tiamfenicol. In-

cluye un grupo flior en la posicion del carbo-
no 3, lo cual hace a este antibidtico menos

susceptible a la inactivacion bacteriana por
acetilacion en el grupo hidroxilo, como si ocu-
rre en el ticanfenicol o el cloranfenicol (ver
Figura 2). Su efecto es considerado
bacteriostatico y de amplio espectro (Sumano
y Ocampo, 2006; USP, 2007). El mecanismo
de accion es por bloqueo de la subunidad
ribosdmica 50S dentro de las bacterias sus-
ceptibles, imposibilitando la accion de la
peptidil trasferasa y, por ende, evitando la sin-
tesis proteica adecuada. Su utilidad radica en
la eficacia que posee para el tratamiento de
Pasteurella piscicida, Aeromonas
salmonicida, Vibrio anguillarum 'y
Edwardsiella tarta.

Su estructura quimica es muy similar a
la del cloranfenicol de uso humano, pero su
uso no acarrea los efectos adversos a nivel
hematoldgico de este ultimo. Se ha determi-
nado que presenta un 95% de
biodisponibilidad, basada en datos de otras
especies como el salmon, teniendo un exce-
lente volumen de distribucion que le permite
una adecuada penetracion en los tejidos. Al
igual que otros antibioticos, se requiere llevar
a cabo estudios adecuados de farmacocinética
para predecir el comportamiento de la droga
en el cuerpo de los crustaceos (USP, 2007,
Santiago et al., 2009; Plumb, 2011).

La resistencia a este farmaco se puede
atribuir a mecanismos de eflujo, como muta-
ciones a nivel ribosémica que impidan su co-
rrecto accionar (Hilal-Dandan y Bruton,
2014).

Ciprofloxacino (CIPRO)

Se trata de una fluoroquinolona y perte-
nece a la segunda generacion de quinolonas.
Su mecanismo de accion esta enfocado en la
inhibiciéon de la ADN girasa y la
Topoisomerasa IV en las bacterias. A través
de esto consigue impedir una correcta ex-
presion del material genético, asi como re-
percutir sobre la capacidad de duplicacion del
ADN (Brugueras et al., 2005; Santiago et
al.,2009; Lemke y Williams, 2013).
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Cuadro 2. Regimenes terapéuticos recomendados para algunos antibidticos de uso en

acuicultura
Antibiotico Dosis (mg/kg de biomasa) Duracu')r(l dcilzsl)a terapia
Oxitetraciclina (OTC) 120-240 7-12
Ciprofloxacino (CIPRO) 10-15 7-12
Enrofloxacino (ENRO) 10-15 7-12
Florfenicol (FFC) 50-80 7-12

Fuente: Secretaria de Agricultura, Ganaderia, Desarrollo Rural, Pesca y Alimentacién. México (2004)

Su espectro de actividad es bastante
amplio, ya que incluye bacterias Gram (-)
aerobias y Gram (+), y algunos patogenos
entéricos como Pseudomonas y Serratia
marcescens. La actividad contra bacterias
de tipo anaerobias es nula (Brugueras et al.,
2005; Santiago et al., 2009).

Enrofloxacino (ENRO)

Es un farmaco que se desarroll6 en la
década de los ochenta para uso exclusivo en
veterinaria. Es una pro-droga, ya que a tra-
vés de un proceso metabolico de fase 1 sufre
una desalquilacion que lleva a la formacion
de CIPRO. Es asi que su mecanismo de ac-
cion se asume idéntico e incluye el mismo
espectro de actividad (Otero et al., 2001).

La principal variacion entre estas dos
drogas son los parametros farmacocinéticos,
ya que la biodisponibilidad de una pro-droga
es mayor que la de su metabolito activo. A
pesar de ello, los estudios cinéticos en cama-
rones son escasos, siendo necesario para un
mejor entendimiento del comportamiento de
esta droga, asi como la de su metabolito acti-
vo (Bent, 2006). Su uso es extra-etiqueta, lo
cual genera la necesidad de una adecuada
monitorizacion de residuos en el producto que
llega a consumo humano (Soto-Rodriguez et
al.,2006; Plumb, 2011).
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Segun muestra Soto-Rodriguez et al.
(2006), el uso de enrofloxacino y florfenicol
sobre larvas de Litopenaeus vannamei dis-
minuye la carga bacteriana de Vibrio
campbellii de forma significativa, teniendo
una LD, para enrofloxacino de 46.47 pg/ml
y para floranfenicol de 32.42 pg/ml.

Laresistencia a las fluorquinolonas por
parte de las bacterias se relaciona con alte-
raciones en las enzimas diana, y se origina en
mutaciones espontaneas de los genes gyrd y
gyrB que codifican las subunidades de la
ADN girasa y en los genes parC'y parE que
codifican las subunidades de la topoisomerasa
IV. También se reporta en algunas Gram (-)
la existencia de alteraciones en las porinas
de entrada, debido a una disminucion en su
expresion. Ademas, puede existir
sobreexpresion del gen norA, que codifica a
la proteina de membrana que interviene en el
mecanismo de eflujo activo de las
fluorquinolonas y algunas otras drogas (Ote-
ro et al., 2001; Santiago et al., 2009; Hilal-
Dandan y Bruton, 2014).

Actualmente se reporta resistencia cru-
zada entre las fluorquinolonas usadas en ani-
males y en aquellas de uso humano, lo cual
es un aspecto de importancia para la Salud
Publica (Otero et al., 2001).
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La utilizacion de antibidticos en cama-
rones requiere del cumplimiento de condicio-
nes que permitan obtener sus efectos tera-
péuticos, reduciendo los efectos indeseados,
minimizando la generacion de resistencias. Se
han desarrollado algunas guias para su uso
(Cuadro 2), donde se lista las dosis recomen-
dadas para algunos de estos farmacos, que
han demostrado su eficacia en brotes de en-
fermedades.

Reglas Basicas para el Manejo de
Antibioticos en Camaronicultura

Se han publicado algunas reglas que
marcan las pautas a seguir al momento de
elegir un antibiotico y utilizarlo en
camaronicultura (Chanratchakool et al.,
1995). Dentro de estas normas basicas de
usos se pueden enumerar las siguientes:

a) Antes de optar por aplicar terapias de
antibioticos, deben mejorarse las condi-
ciones del ambiente de los estanques en
que se cultivan los animales.

b) Laaplicacion de antibidticos debe reali-
zarse Unicamente cuando sea indispen-
sable, y de forma exclusiva ante infec-
ciones bacterianas.

¢) Se deben utilizar antibioticos a los cua-
les las bacterias implicadas sean sensi-
bles, por lo cual es necesario realizar
analisis previos de laboratorio.

d) Los antibidticos deben ser de reciente
preparacion, de fuentes de confianza y
disenados para uso en acuicultura.

e) Lasdosisde antibidticos deben utilizar-
se cumpliendo con los dias de aplicacion
recomendados para cada uno de ellos.

f) Eltratamiento debe concluirse con sufi-
ciente tiempo de retiro antes de la cose-
cha, a fin de asegurar la eliminacion de
los antibitticos de los tejidos del cama-
ron.

Residuos de Antibidtico en Productos de
Consumo y su Impacto en la Salud Hu-
mana y Ambiental

La falta de estudios cinéticos pone en
tela de juicio la cantidad de antibiotico que -

llega al consumidor, asi como la cantidad que
queda en el ambiente. Los limites maximos
de residuos (MRL) son un marco de refe-
rencia que debe ser acatado en pro de ga-
rantizar la seguridad (Hernandez, 2005).

La presencia de antibidticos en los ali-
mentos puede conllevar a la aparicion de ce-
pas resistentes como consecuencia de una
exposicion a estos farmacos en dosis
subterapéuticas. Es claro que la presion se-
lectiva que se ejerce sobre los
microorganismos presentes en la flora
gastrointestinal humana puede llevar a la apa-
ricién de infecciones de dificil control, debido
principalmente a la presencia de resistencia
cruzada a los diferentes antibidticos de las
categorias terapéuticas de uso en acuicultura,
los cuales también son de uso humano
(Hernandez, 2005; Santiago et al., 2009).

En el estudio de Roque et al. (2001) se
muestra a la OTC como el antibiético con
mayor resistencia por parte de bacterias del
género Vibrio en producciones acuicolas en
el noroeste del Pacifico mexicano. Otros es-
tudios reportan la presencia de plasmidos de
resistencia en cepas de Vibrio parahaemo-
Iyticus causantes de AHPND, aisladas en
Meéxico (Han ef al., 2015c).

El impacto a nivel ambiental también es
un factor de interés, ya que parte de los
antibioticos puede permanecer en el sedimen-
to, ya sea porque no es consumido por el ca-
mar6n o porque a pesar de ser ingerido, par-
te del mismo es eliminado sin cambio a tra-
vés de las excretas (Capone et al., 1996). La
acumulacion de antibiodticos en el sedimento
es dependiente de las caracteristicas del
sustrato y las condiciones hidrograficas del
medio. Existen estudios que demuestran que
las concentraciones de OTC disminuyen con-
forme aumenta la profundidad, quedando
mayores concentraciones a nivel de superfi-
cie (Samuelsen et al., 1992).

Un aspecto importante que debe sefia-

larse es que la presencia de medios donde
abunde una alta cantidad de cationes como
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Ca™, Mg*?, Al"? o Fe* puede llevar a la for-
macion de quelatos en presencia de OTC y
acomplejar a las quinolonas, llevando a la
inactivacion de las mismas o imposibilitando
su correcta absorcion por parte del crusta-
ceo (Delgado et al., 2003; Sumano y
Ocampo, 2006; Lemke y Williams, 2013;
Hilal-Dandan y Bruton, 2014).

Sosa et al. (2013) indican que las
metodologias utilizadas para la determinacién
de antibidticos en camarones deben ser es-
pecificas, sensibles, exactas, precisas, prac-
ticas y rapidas. Las revisiones publicadas
generalmente no siguen protocolos similares,
lo que dificulta la comparacion entre disefios
experimentales y sus resultados. Las
metodologias de aplicacion, por ejemplo, uti-
lizan rutas orales e intra sinus
(Chiayvareesajja et al., 2006; Faroongsarng
et al.,2007), lo que incrementa la dificultad
de comparacion.

CONCLUSIONES

e Existe la necesidad de estudios
farmacocinéticos en camardn para es-
tablecer los tiempos correctos de uso de
antibioticos, asi como el retiro adecuado
dependiendo del producto y su formula-
cion.

e La aplicacion de antibioticos debe ser
supervisada por profesionales califica-
dos, ya que se requiere una clara com-
prension de los aspectos farmacodina-
micos y farmacocinéticos implicados.

e Las terapias deben ser disefiadas de
modo que se optimice su absorcion y dis-
tribucion.

e Los tiempos de retiro de los productos
tratados deben ser estrictamente vigilados
y cumplidos para evitar el ingreso de pro-
ductos con residuos de antibidticos a las
cadenas de distribucion de consumo.
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