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Determinacion de residuos de antibioticos en musculo, higado y
rindn de cuyes comercializados en cuatro ciudades del Pert

Determination of antibiotic residues in muscle, liver and kidney of guinea pigs
marketed in four cities of Peru

Juana Ampuero-Riega!, Siever Morales-Cauti'?

RESUMEN

El objetivo del presente estudio fue determinar la presencia de antibidticos en higa-
do, rifion y musculo de cuyes de crianza intensiva en cuatro ciudades del Peru. Para ello,
se evaluaron 410 muestras de carcasas, evaluando el higado, rifién y musculo de cada
carcasa. Las muestras fueron tomadas en la etapa de oreo en expendio y remitidas al
laboratorio a 4 °C. La técnica utilizada fue la microbioldgica de difusion en agar con la
cepa Bacillus subtilis ATCC 6633 como cepa sensible; asi mismo, se utilizé como control
positivo un disco comercial de enrofloxacina de 5 pg de potencia. Las placas fueron
incubadas a 37 °C durante 24 horas y luego se midi6 el diametro de las zonas de inhibi-
cion de crecimiento bacteriana, con la regla de Kirby-Bauer. Se obtuvo frecuencias de
halos de inhibicion al crecimiento bacteriano de 28.54 +4.37% (117/410) en muestras de
rifion, de 27.07 +4.3% (111/410) en musculo, y de 26.59 +4.28% (109/410) en higado. El
estudio demuestra una elevada frecuencia de antibidticos en musculo, higado y riiidn de
carcasa de cuy en expendio para el consumo humano en tres de cuatro ciudades del Pert.
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The aim of this study was to determine the presence of antibiotics in the liver,
kidney and muscle of guinea pigs of intensive breeding in four cities of Peru. For this, 410
carcass samples (liver, kidney and muscle) were evaluated. The samples were taken
during the air-drying stage ready for sale and sent to the laboratory at 4 °C. The technique
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used was the microbiological agar diffusion with the Bacillus subtilis ATCC 6633 strain
as the sensitive strain and a commercial enrofloxacin 5 pg disc as a positive control. The
plates were incubated at 37 °C for 24 hours and then the diameter of the zones of inhibition
of bacterial growth was measured with the Kirby-Bauer ruler. Frequencies of bacterial
growth inhibition halos 0f28.54 +4.37% (117/410) were obtained in kidney samples, 27.07
+4.3% (111/410) in muscle, and 26.59 +4.28% (109/410) in liver. The study shows a high
frequency of antibiotics in muscle, liver and kidney of guinea pig carcass on sale for
human consumption in three of four cities in Peru.

Key words: antibiotics, guinea pig, meat, residues

INTRODUCCION

El cuy (Cavia porcellus) es una espe-
cie endémica de la region andina, y es una
importante fuente de proteina animal para los
pobladores de las zonas rurales. Esta espe-
cie es sensible a padecer de diversas enfer-
medades perjudicando su productividad (Mo-
rales, 2013). Las enfermedades infecciosas
causan diversas lesiones en diversos orga-
nos y tejidos (Morales et al., 2007; Matsuura
etal.,2010; Morales, 2013,2017). Por lo que,
el uso de antibioticos se ha convertido en una
alternativa esencial frente a muchas enfer-
medades, siendo usados por los productores
a veces de manera inadecuada (Sachi ef al.,
2019), tanto en tiempo como en concentra-
cion, generando problemas de presencia de
residuos de antibioticos en los tejidos corpo-
rales (Ujueta y Araque, 2016; Ramatla et al.,
2017; Sarker et al., 2018).

Existen reportes en el pais de 15-18%
de mortinatalidad (Jiménez y Huaman, 2010),
causando pérdidas econdmicas de hasta 53%
por morbilidad y 95% por mortalidad en crian-
zas formales (Morales et al., 2007). Los re-
portes de brotes infecciosos evidencian
patogenos como Salmonella enterica,
Bordetella bronchiseptica, Diplococcus
pneumoniae, Yersinia pseudotuberculosis,
Streptococcus pyogenes, Pasteurella
multocida, Escherichia coli, Clostridium sp,
Streptococcus zooedpidermicus, Rickettsia,

Chlamydia y Mycoplasma, entre otros (Mo-
rales, 2013, 2017; Oka et al., 2000;
Samanidou et al., 2007), como causantes de
enfermedades que van a requerir tratamien-
tos antibioticos utilizando concentraciones y
tiempos definidos.

Dentro de los antibiéticos mas usados,
estan las fluoroquinolonas, antimicrobianos
sintéticos ampliamente utilizados en medici-
na veterinaria, con metabolismo hepatico y
excrecion renal (Giguere y Fowling, 2013),
con un periodo de retiro 28 dias (Sumano y
Ocampo, 2006). Ademas, estan la cefalexina
con eliminacion renal y tiempo de retiro aproxi-
mado de 7 dias (Sawant et al., 2005; Sumano
y Ocampo, 2006); la oxitetraciclina cuya eli-
minacion es por via renal con un tiempo de
retiro de 21 dias (Oka et al., 2000; Pérez-
Trallero e Iglesias, 2003; Agwuh y
MacGowan, 2006; Sumano y Ocampo, 2006;
Samanidou et al., 2007) y las sulfamidas-
trimetoprim con tiempo de retiro de 8 dias
(Sumano y Ocampo, 2006; Giguere y Fowling,
2013; Hyo-Ju et al., 2018).

Se dispone de una norma sanitaria con
los limites maximos de residuos de antibidticos
que pueden contener los productos animales,
lo cual permite identificar su inocuidad (EIl
Peruano, 2016); sin embargo, no existe la vi-
gilancia sanitaria adecuada en los productos
animales destinados al consumo humano, de
modo que los residuos de los medicamentos
usados profilacticamente en los animales pue-
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den llegar al consumidor a través de la cade-
na alimenticia, provocando reacciones
alérgicas, resistencia bacteriana y otras for-
mas de toxicidad aguda (Medina et al., 2008;
Ramatla et al., 2017). La OMS, sugiere que
las industrias agropecuarias, piscicultora y
alimentaria dejen de utilizar antibioticos
sistémicos, teniendo como finalidad preser-
var la efectividad de los antibioticos para la
medicina humana (OMS, 2018); evitando el
desarrollo de resistencias bacterianas (Pra-
do et al., 2002; Riedl y Casillas, 2003;
Woodward, 2005; Hyo-Ju et al., 2018).

La OMS (2018) indic6 que los antibio-
ticos considerados de maxima prioridad y de
importancia critica son las quinolonas,
cefalosporinas de tercera generacion,
macroélidos y cetdlidos, glicopéptidos y
polimixinas, previniendo de esta forma el in-
cumplimiento de los tiempos de retiro de los
medicamentos utilizados sobre los animales
de consumo humano (Kabir et al., 2004). En
el Perq, la Ley de Inocuidad de los Alimen-
tos, aprobada mediante Decreto Legislativo
N,° 1062 (EI Peruano, 2008), presenta la
Norma Sanitaria que establece los Limites
Maximos de Residuos (LMR) de medicamen-
tos veterinarios en alimentos de consumo
humano mediante la Resolucion Ministerial
N.° 372-2016/MINSA (El Peruano, 2016).
Ante esto, el objetivo del presente estudio fue
determinar la posible presencia de antibidticos
en carcasas de cuy comercializados para el
consumo humano.

MATERIALES Y METODOS

Lugar de Estudio

El muestreo se realizd en centros de
abastos de Cajamarca, Chiclayo, Huancayo
y Lima, y el procesamiento de las muestras
serealizo en el Laboratorio de Microbiologia
y Microscopia de la Universidad Cientifica
del Sur en Lima.
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Poblacion Muestral

La toma de muestras fue al azar a par-
tir de cuyes beneficiados para el expendio.
El tamafio minimo de muestra se calculd
mediante la férmula para proporciones en
poblaciones no finitas, tomando en cuenta una
proporcion referencial de 56% (Omotoso y
Omojola, 2015) y un error de 5%, resultando
en 379 muestras. Sin embargo, por disponibi-
lidad de recursos y muestras, y a fin de hacer
mas representativo el estudio, se procesaron
410 carcasas (higado, rifion y musculo).

Muestras y Analisis

Se tomaron muestras de rifién, higado y
musculo de cuyes beneficiados durante la
etapa de oreo en centros de abasto de cuatro
localidades (Huancayo, Chiclayo, Lima y
Cajamarca), donde el beneficio es de tipo irre-
gular y no formal. El muestreo fue al azar en
base a la disponibilidad de animales benefi-
ciados en los dias de muestreo programados.
Las muestras fueron colocadas en bolsas con
cierre hermético dentro de cajas térmicas con
refrigerantes, manteniendo una temperatura
aproximada de 4 °C, y se remitieron al labo-
ratorio para su procesamiento.

Se utilizo la técnica microbioldgica de
difusion en agar Mueller Hinton, la cual per-
mite la difusion de diferentes moléculas, en-
tre ellas, los antibacterianos y como cepa sen-
sible el Bacillus subtilis ATCC 6633. Como
control se utilizé un disco comercial de
enrofloxacina de 5 ug de potencia. Esta téc-
nica microbioldgica permite la difusion de los
potenciales residuos de antibidticos presen-
tes en musculo, higado, y rifion, basandose
en la inhibicion el crecimiento bacteriano de
la cepa patron, pudiéndose medir el diametro
de inhibicion (Espitia, 2016).

Para estandarizar la densidad del indculo
se uso una suspension de sulfato de bario (0.5
de la escala de McFarland) como estandar.
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Se agregaron 0.5 ml de una solucién de BaCl,
0.048 M (BaCl, 2H,0 al 1.17% P/V) a 99.5
ml de una solucion de H,SO, 0.18 M (0.36N)
(1% V/V) en constante movimiento para
mantener la suspension. Se verifico la densi-
dad correcta del estdndar usando un
fotocolorimetro, cuya absorbancia a 625 nm
fue 0.08 a 0.10 para el estandar 0.5 de la
escala de McFarland. Luego se distribuye-
ron de 4 a 6 ml en tubos con tapa rosca o
tapa de jebe.

Se seleccionaron 4-5 colonias de
Bacillus subtilis ATCC 6633 con un ansa de
siembra y se colocd en un tubo que contenia
4 ml de caldo tripticasa de soya y se incuba-
ron a 35-37°C, hasta lograr la turbidez del
estandar 0.5 de la escala McFarland. Luego
de 15 minutos, se sumergio un hisopo estéril
en la suspension, se gird varias veces presio-
nando firmemente sobre la pared interior del
tubo por encima del nivel del liquido para re-
mover el exceso de indculo, para finalmente
sembrar en estrias en tres direcciones dife-
rentes. Pasados 5 minutos, se colocaron den-
tro de los orificios las muestras de higado,
rifion y misculo trituradas previamente en un
mortero; asimismo, se coloco el disco control
de enrofloxacina y se incub6 por 24 horas a
37 °C. Luego de la incubacion, se midi6 el
diametro de las zonas de inhibicion bacteriana
con laregla de Kirby-Bauer para cada mues-
tray disco control. Se consider6 como resul-
tado positivo a las muestras con zona de inhi-
bicion mayor o igual a 2 mm y resultado ne-
gativo a zona de inhibicién menor a 2 mm o
inexistente.

Analisis de Datos

La presentacion de resultados se reali-
76 en tablas de frecuencia con sus respecti-
vos porcentajes ¢ intervalo de confianza al
95%. La asociacion entre la variable depen-
diente (residuos de antibioticos en tejidos eva-
luados) e independiente (Localidad) se hizo a
través de la prueba de Chi cuadrado, utilizan-
do el paquete estadistico STATA 12.0.

RESULTADOS

Se encontro la presencia de residuos de
antibioticos en las muestras de higado, mus-
culo y rifion, mediante la técnica microbio-
l6gica de difusion; siendo validado por la pre-
sencia del halo de inhibicion producido por el
antibacteriano control (enroflo-xacina). La
frecuencia de halos de inhibicion en los tres
organos se muestra en el Cuadro 1, habiendo
en promedio 27.40% de muestras positivas a
residuos de antibioticos, sin diferencia esta-
distica entre 6rganos.

A nivel de las muestras evaluadas se-
gun localidad, ninguna de las muestras pro-
venientes de Huancayo evidencio la presen-
cia de residuos de antibioticos, a diferencia
de las muestras de cuyes de Chiclayo que
revelaron 81.25% (273/336) de positividad.
Las muestras de Cajamarca y Lima tuvieron
niveles menores de presencia de residuos de
antibidticos (Cuadro 1). Los resultados se
pueden atribuir al uso inadecuado de los
antibioticos por parte de los productores y
personal veterinario de las granjas de cuyes.

Las frecuencias de muestras positivas
por localidad, segin el 6rgano muestreado se
presentan en los Cuadros 2, 3 y 4. En todos
los casos, las muestras provenientes de cuyes
de Huancayo fueron negativas a residuos de
antibioticos, y las muestras provenientes de
Chiclayo presentaron las mayores frecuen-
cias de positividad.

DiscusioN

En el presente trabajo se evidencio la
presencia de residuos de antibiéticos en
27.4% (337/1230) de las muestras analiza-
das de 40 carcasas de cuyes (Cuadro 1) lis-
tas para su expendio al publico. Existen re-
portes similares, debido a que este tema es
vigente y de prioridad en el pais y en el mun-
do. Asi, se reporta 49% (73/149) y 16.5%
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Cuadro 1. Frecuencia de presentacion de residuos de antibioticos en muestras de

musculo, higado y rifién en 410 carcasas de cuy en expendio

Muestras Muestras positivas .
) - 7 + 1C (95%)

Organo

Musculo 410 111 27.07 4.30

Higado 410 109 26.59 4.28

Rifion 410 117 28.54 4.37

Total 1,230 337 27.40 2.49
Localidad!

Lima 264 6 2.27 1.80

Chiclayo 336 273 81.25 4.17

Cajamarca 150 58 38.67 7.79

Huancayo 480 0 0 0

Total 1,230 337 27.40 2.49

1 Se consideran 3 muestras por carcasa (musculo, higado y rifién) para este andlisis

Cuadro 2. Porcentaje de muestras de higado positivas a la presencia de residuos de
antibioticos segun localidad (n=410)

Muestras positivas

Localidad' Numero . +1C (95%)
n %

Lima 88 3 3.4 3.8
Chiclayo 112 88 78.6 7.6
Cajamarca 50 18 36.0 13.3
Huancayo 160 0 0 0
Total 410 109 26.59 4.28

1 Asociacidn estadistica significativa entre el érgano vy la localidad (p<0.05)
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Cuadro 3. Porcentaje de muestras de musculo positivas a la presencia de residuos de
antibidticos segun localidad (n=410)

Muestras positivas

Localidad' Nuamero " % +1C (95%)
Lima 88 0 0 0
Chiclayo 112 93 83.0 7.0
Cajamarca 50 18 36.0 13.3
Huancayo 160 0 0 0
Total 410 111 27.07 4.3

! Asociacidn estadistica significativa entre el érgano vy la localidad (p<0.05)

Cuadro 4. Porcentaje de muestras de rifidén positivas a la presencia de residuos de
antibidticos segun localidad (n=410)

Muestras positivas

Localidad! Numero " % +1IC (95%)
Lima 88 3 34 3.8
Chiclayo 112 92 82.1 7.1
Cajamarca 50 22 44.0 13.8
Huancayo 160 0 0 0
Total 410 117 28.54 4.37

! Asociacion estadistica significativa entre el érgano vy la localidad (p<0.05)

(40/242) de muestras positivas en plantas de
beneficio municipal en Colombia y México,
respectivamente (Acosta et al., 2014; Espitia,
2016), 43.4% (92/212) de muestras positivas
aresiduos de antibioticos en musculo, higado
y rifién en Bogota (Ujueta y Araque, 2016),
45% en pollos, especialmente por enroflo-
xacina (Hyo-Ju et al., 2018), y en leche cru-
da y pasteurizada en El Salvador (Barrera y
Ortez, 2012). El problema de residuos de
antibidticos no es dependiente de la especie
animal, sino corresponde a las malas practi-
cas de manejo de los antibiéticos en la inten-

cioén de prevenir o controlar enfermedades
infecciosas (Sumano y Ocampo, 2006; Sarker
etal.,2018; Kabrite et al.,2019; Sachi et al.,
2019).

Ademas de la técnica microbioldgica de
inhibicion en placa, existen otras técnicas, al-
gunas mas sofisticadas (Sachi et al., 2019).
Asi, Acosta et al. (2014) utilizaron la técnica
de cromatografia liquida de alta eficiencia
para determinar muestras de musculo de bo-
vino positivas a oxitetracicilina, técnica que
permite cuantificar los niveles de antibioticos
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y comparar con los limites permisibles inter-
nacionales como los declarados por la Unién
Europea. Guerrero et al. (2009), de otra par-
te, analizaron muestras de leche cruda co-
mercializada en mercados del distrito del
Callao empleando el método presuntivo para
antibidticos B-lactamicos y tetraciclinas de
IDEX Laboratories, el cual cumple con los
limites de sensibilidad de residuos de la FDA

Uno de los 6rganos mas estudiados con
la intension de determinar la presencia de
residuos de antibioticos es el musculo (Acosta
et al.,2014; Espitia, 2016; Ujueta y Araque,
2016; Hyo-Ju et al., 2018; Paredes, 2018).
La mayoria de las sustancias son eliminadas
rapidamente del tejido muscular, por lo que
las muestras de mtsculo positivas evidencian
mayormente un nivel farmacolégico que un
nivel de residuos (Koenen-Dierick et al.,
1995).

El rifién es un 6rgano que forma parte
de la carcasa de los cuyes. En este estudio,
28.54% (117/410) de las muestras analiza-
das resultaron positivos a la presencia de re-
siduos de antibioticos, siendo 82.14% de las
muestras de Chiclayo (Cuadro 4). En otras
especies existen numerosos reportes de pre-
sencia de residuos de antibidticos en este or-
gano; por ejemplo, Medina et al. (2008) re-
portaron 41.9% (26/62) de muestras positi-
vas en cerdos y Noroiia (2017), quién encon-
tro 59.3% (16/27) de muestras positivas en
bovinos de Quito, Ecuador.

En este estudio, el rifién presentd una
relativa mayor frecuencia de casos con resi-
duos de antibidticos en comparacion con el
musculo y el higado (Cuadro 1); debido a que
el rifion cumple un papel determinante sobre
la cinética de los farmacos, especificamente
sobre su proceso de eliminacion. El rifion se
encarga predominantemente de excretar la
droga original o sus metabolitos hidrosolubles,
activos o inactivos producidos en el higado, y

Rev Inv Vet Peru 2021; 32(1): e19508

su participacion en el metabolismo es relati-
vamente pequeia (Arguedas, 1997; Sachi et
al.,2019).

Este estudio reporta que 26.59% (109/
410) de las muestras de higado resultaron
positivas a la presencia de residuos de
antibioticos (Cuadro 2). Los resultados coin-
ciden con lo reportado por diversos autores
que encontraron el higado como un 6rgano
adecuado para la busqueda de residuos de
antibioticos (Valiente, 2002; Medina ef al.,
2008; Albujar, 2015). Estos resultados se de-
ben a que la mayoria de los farmacos pasan
por el proceso metabolico (oxidacion, reduc-
cidn, hidrolisis y conjugacion) por las enzimas
que se encuentran fundamentalmente en el
higado. Sin embargo, hay un reducido nume-
ro de farmacos que son excretadas sin
modificarse (Del Arco, 2008).

La alta frecuencia de residuos de
antibidticos en las muestras analizadas cobra
mayor importancia dado que tanto el higado
como el rifién son considerados parte de la
carcasa del cuy. El estudio presenta la nece-
sidad del pais de establecer normas para el
uso de antimicrobianos en la produccion in-
tensiva de cuyes, y disponer de pruebas vali-
dadas para su vigilancia (Sachi et al., 2019),
a fin de prevenir y controlar la presencia de
estos residuos que comprometen la inocuidad
de la carcasa de cuy y ponen en riesgo la
salud publica.

CONCLUSIONES

e Se confirma la presencia de residuos de
antibioticos en musculo, higado y rifién
de carcasa de cuy en expendio para el
consumo humano en tres ciudades del
Pert.

e Los resultados demuestran que no se
esta cumpliendo el tiempo de retiro de
los antibiodticos tras su aplicacion en los
animales.
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