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Abstract

The frequency of resistance to different antimicrobials was studied in 122 strains of Salmonella obtained
from bovine feces, animal excreta recycled for animal feeding and in bovine mesenteric lymph nodes. Strains
were tested for resistance to 10 antimicrobials by the disk diffusion method described by the National
Committee for Clinical Laboratory Standards. Resistance to one or more antimicrobials was observed in 73
(59.8%) of the tested strains. Forty-nine (67.1%) of these strains showed multiple resistance. Resistance to at
least one of the tested antimicrobials was found in 26.3% of the strains from bovine feces, 69% from recycled
manure, and 59.4% from lymph nodes. Resistance to tetracycline (57.4%) was the most commonly detected,
followed by streptomycin (22.1%) and chloramphenicol (20.5%). No strains exhibited resistance to cepha-
lothin or nalidixic acid. Of the 16 resistance patterns identified, 14 (87.5%) contained a resistance determi-
nant for tetracycline and 10 (62.5%) for streptomycin. Twenty out of the 25 examined serovars of Salmonella
showed resistance to at least one of the tested antimicrobials, and 15 showed multiple resistance. Results
emphasize the need to regulate the use of antimicrobials in animal husbandry in Mexico, as well as improve
a program for monitoring the drug resistance in Salmonella isolates from different sources in an attempt to
identify the trends of antimicrobial resistance and control its dissemination.
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Resumen

Se investigé la resistencia a 10 antimicrobianos en 122 cepas de Salmonella aisladas de heces de bovinos,
excrementos de animales empleados para consumo animal (reciclados) y de ganglios linfiticos mesentéricos
de bovinos. La resistencia fue probada utilizando el método de difusién en disco, descrito por el National
Committee for Clinical Laboratory Standards (NCCLS). Se encontré resistencia a uno o mis de los
antimicrobianos en 73 (59.8%) cepas, de éstas, 49 (67.1%) presentaron resistencia multiple. De acuerdo con
la fuente de aislamiento, 69% de las cepas de reciclados, 59.4% de las pertenecientes a gangliosy 26.3% de las
de heces, resultaron resistentes. La resistencia a tetraciclina (57.4%) fue la mis cominmente detectada,
seguida por la de estreptomicina (22.1%) y cloramfenicol (20.5%). Ninguna cepa exhibié resistencia a
cefalotina ni al 4dcido nalidixico. Se identificaron 16 patrones de resistencia, 14 de los cuales incluian a
tetraciclinay 10 a estreptomicina. De los 25 serotipos de Salmonella estudiados, 20 mostraron resistencia a por
lo menos 1 de los antimicrobianos y 15 presentaron resistencia miltiple. La alta frecuencia de resistencia
encontrada subraya la importancia de vigilar y reglamentar el uso de los antimicrobianos en la industria
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pecuaria y de estudiar sistemdticamente el comportamiento de Salmonella ante estos agentes con el fin de
identificar sus tendencias al respecto y controlar su diseminacién.

Palabras clave: ANIMAL, RESISTENCIA A ANTIMICROBIANOS, SALMONELLA.

Introduccion

El frecuente aislamiento de cepas de Salmonella que pre-
sentan resistencia a uno o varios antimicrobianos a partir de
fuentes humanas es considerado como alarmante y se ha
constituido como un importante problema de salud ptibli-
ca.**1%1827 Se han descrito brotes de salmonelosis humana
causados por cepas resistentes en Estados Unidos, 214172426
Nueva Zelanda," Canadi,’ Gran Bretana,*?® Africa,'® In-
dia® y Brasil.”® En muchos de estos eventos, el origen de las
cepas estuvo asociado con los animales y, en algunos casos, a
los alimentos consumidos por estos tiltimos.

Aunque existe controversia respecto a si es en el ambien-
te animal o en el humano donde se generan primordial-
mente las cepas resistentes,'** se reconoce que en ambos se
dan condiciones para su surgimiento y persistencia.**

Se considera que el empleo de dosis subterapéuticas de
antimicrobianos en la dieta animal con fines profilicticos o
para promover su desarrollo, es una practica que fomenta
la aparicién y diseminacién de cepas resistentes en el medio
ambiente>'%?! y en la cadena alimentaria.”®

En las explotaciones animales ubicadas en el estado de
Jalisco es comun el uso de antimicrobianos con los fines
antes citados y, a diferencia de otros paises, en México, no
existe un reglamento que lo regule.

Por otra parte, en el pais se carece de un sistema o
programa de vigilancia sobre el comportamiento de bacte-
rias patégenas ante los antimicrobianos que permita cono-
cer su situacién y tendencia, datos indispensables para
detectar y combatir el problema.

El presente trabajo fue realizado con el propésito de
conocer la ocurrencia de resistencia a 10 antimicrobianos
en aislamientos de Salmonella hechos a partir de fuentes
animales.

Material y métodos
Cepas de Salmonella

Se estudiaron 122 cepas de Salmonella obtenidas durante
el desarrollo de una investigacion llevada a cabo entre
noviembre de 1989 y marzo de 1993 en 82 granjas localiza-
das en 5 regiones del estado de Jalisco, México. Las cepas de
Salmonella fueron serotipificadas en el Instituto Nacional de
Diagnéstico y Referencia Epidemiolégicos (INDRE) de la
Secretaria de Salud (SS) y conservados en medio de agar de
soya y tripticaseina a temperatura ambiente por no mds de
4 meses antes de ser sometidas a las pruebas de susceptibili-
dad y sujetas a s6lo 2 resiembras. Los serotipos de Salmonella,

* Becton Dickinson and Company, Cockeysville, Maryland, USA.
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su numero y su fuente de aislamiento se presentan en el
Cuadro 1.

Pruebas de susceptibilidad a los antimicrobianos

La susceptibilidad a los antimicrobianos fue probada
mediante el método de difusién en disco descrito por
Bauer et al.,! con lasrecomendaciones hechas por el National
Committee for Clinical Laboratory Standards (NCCLS)."*

Las cepas fueron estudiadas empleando unidiscos* con
los siguientes antimicrobianos: ampicilina (Amp), 10 mcg;
dcido nalidixico (An), 30 mcg; cefalotina (Cef), 30 mcg;
cloramfenicol (Clo), 30 mcg; estreptomicina (Est), 10 mcg;
gentamicina (Gen), 10 mcg; kanamicina (Kan), 30 mcg;
neomicina (Neo), 30 mcg; sulfametoxazol-trimetroprim
(SxT), 25 mcg; tetraciclina (Tet), 30 mcg.

Las zonas de inhibicién del desarrollo mostradas por las
cepas fueron interpretadas de acuerdo con los categorias
establecidas por el NCCLS."

_
Cuadro 1
SEROTIPOS DE Saimonella POR FUENTE DE AISLAMIENTO

Heces
de bovinos  Aves

Reciclados*
Cerdos

Ganglios

Serotipo linfdticos  Total

S. typhimurium
S. senflenberg
S. hadar

S. oranienburg
S. anatum

S. derby

S. heidelberg

S. duesseldorf
S. enteritidis

S. give

S. brandenburg
S. choleraesuis
S. muenchen -
S. bovismorbificans 1
S. infantis -
S. saint-paul -
§. tennessee -
S. agona -
S. kentucky -
§. london -
S. minnesota
S. montevideo
S. newport

S. poona

S. monofisica
Total 19 41 30 32 122
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* Excrementos de animales empleados para alimentacion animal.
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Cuadro 2
RESISTENCIA DE Salmonella A LOS ANTIMICROBIANOS ESTUDIADOS SEGUN FUENTE DE AISLAMIENTO

Resistencia a

Niimero de cepas ~ Niimero (%) Total de resistencia
Fuente estudiadas de cepas resistentes 2° 3-4 5-6 mailtiple
Heces de bovinos 19 5 (26.3) 3 (60.0)® -< - 3 (60.0)
Reciclados de aves 41 27 (65.8) 11 (40.7) 8 (29.6) 2 (7.4) 21 (77.8)
Reciclados de cerdos 30 22 (73.3) 10 (45.4) 2(9.1) 1 (4.5) 13 (59.1)
Ganglios linfiticos 32 19 (59.4) 10 (52.6) 2 (10.5) - 12 (63.1)
Total 122 73 (59.8) 34 (46.6) 12 (16.4) 3(4.1) 49 (67.1)

*Numero de antimicrobianos.

¢No se detectd.

R

Resultados

Se encontrd resistencia a por lo menos uno de los
antimicrobianos probados en 73 (59.8%) aislamientos (Cua-
dro 2). Todas las fuentes aportaron cepas resistentes, los
reciclados y ganglios linfaticos fueron los principales contri-
buyentes.

Nueve (7.4%) de las cepas resultaron susceptibles a todos
los agentes y 65 (53.3%), mostraron un comportamiento
intermedio o moderadamente susceptible a algunos de los
antimicrobianos (estos datos no se presentan en cuadros).

La frecuencia de resistencia multiple que se encontré fue
importante (Cuadro 2). De las 73 cepas resistentes, 49
(67.1%) presentaron resistencia a 2 o mds antimicrobianos
y entre 59.1% y 77.8% de las cepas resistentes obtenidas de

® El (%) de cepas multirresistentes se obtuvo al considerar el nimero de cepas resistentes.

cada fuente, resultaron multirresistentes; treinta y cuatro de
estas tltimas (46.6%) lo fueron a 2 agentesy las 15 restantes
(20.5%) a 3 o mas.

En relacién con la resistencia mostrada por Salmonella,
seguin el antimicrobiano probado y la fuente de aislamiento,
se encontré resistencia a tetraciclina (57.4%), estreptomicina
(22.1%), cloramfenicol (20.5%), ampicilina (8.2%) y
sulfametoxazol-trimetroprim (7.4%) (Cuadro 3). Al consi-
derar tinicamente las cepas resistentes aisladas de las diver-
sas fuentes, se observé que 95.9% de las cepas, presentaron
resistencia a tetraciclina, 60% de las cepas aisladas de heces
de bovinos y 40.9% de reciclados de cerdos mostraron
resistencia a cloramfenicol, en tanto que 66.7% de los
aislamientos hechos a partir de reciclados de aves resultaron
resistentes a estreptomicina.

,.

Cuadro 3
RESISTENCIA DE Salmonella SEGUN ANTIMICROBIANO Y FUENTE DE AISLAMIENTO -
‘Porcentaje de resistencia al considerar Porcentaje de resistencia al considerar
el nimero de cepas estudiadas por fuente solo el mimero de cepas resistentes por fuente
HB RA RC GL Total HB RA RC GL  Total

Antimicrobiano (n=19) (n=41) (n=30) (n=32) (n=122) (n=3) (n=27) (mn=22) (n=19) (73)
Tetraciclina 26.3 58.5 73.3 59.4 57.4 100.0 88.9 100.0 100.0 959
Estreptomicina -2 43.9 13.3 15.6 22.1 - 66.7 18.2 263 37.0
Cloramfenicol 15.8 19.5 30.0 15.6 20.5 60.0 29.6 40.9 263 342
Ampicilina - 14.6 10.0 3.1 8.2 - 22.2 13.6 5.3 13.7
Sulfametoxazol-Trimetroprim - 4.9 10.0 12,5 74 - 7.4 13.6 21.0 123
Gentamicina - 7.3 3.3 - 3.3 - 11.1 4.5 - 5.5
Kanamicina - 9.8 - - 3.3 - 14.8 Co- - 5.5
Neomicina - 9.8 - - 3.3 - 14.8 - - 5.5
Acido nalidixico - - - - 0.0 - - - - 0.0
Cefalotina - - - - 0.0 - - - - 0.0

HB = Heces de bovinos. RA = Reciclados de aves. RC = Reciclados de cerdos. GL = Ganglios linfaticos. R ‘

* = No se detecto.
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Se identificaron 16 patrones de resistencia entre las 73
cepas resistentes (Cuadro 4). Los 3 patrones mis frecuen-
temente encontrados correspondieron a Tet, Tet-Clo y
Tet-Est, los dos primeros se detectaron en todas las fuen-
tes. Patrones que inclufan resistencia a 5 o 6 antimicrobianos
s6lo fueron detectados en aislamientos de reciclados de
aves y de cerdos.

Es importante destacar que de los 16 patrones, 14 in-
clufan resistencia a tetraciclina y 10 a estreptomicina.
Asimismo, de 16 patrones observados, 12 se presentaron
en cepas de reciclados de aves.

De los 25 serotipos de Salmonella estudiados, 20 mostra-
ron resistencia a por lo menos 1 de los antimicrobianos;
de éstos, 15 resultaron con resistencia multiple (Cuadro
5). Diecinueve serotipos fueron resistentes a tetraciclina y
en 17 de ellos se encontré que todas sus cepas fueron
resistentes al mismo agente. Once de los serotipos tam-
bién exhibieron resistencia a cloramfenicol y 7 a
estreptomicina. Ningun serotipo presenté resistencia a
acido nalidixico y a cefalotina, sélo algunas cepas de S.
hadar, S. senftenbergy S. typhimurium mostraron resistencia
a kanamicina y neomicina.

Al considerar dnicamente los serotipos con 5 o mas
cepas estudiadas, se encontré que sélo S. hadary S. duesseldorf
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Cuadro 4
PATRONES DE RESISTENCIA DE Salmonella A LOS ANTIMICROBIANOS ESTUDIADOS SEGUN FUENTE DE AISLAMIENTO
Reciclados
Heces de bovino Aves Cerdos Ganglios linféticos Total

Patron de resitencia (19)¢ (41) (30) (32) (122)
Tet® 2 (10.5) © 3(7.3) 9 (30.0) 7 (21.9) 21 (17.2)
Est E 2 (4.9) - - 2 (1.6)
SxT - 1(2.4) - - 1 (0.8)
Tet - Est - 6 (14.6) 2 (6.7) 4 (12.5) 12 (9.8)
Tet-Clo 3 (15.8) 5 (12.2 8 (26.7) 3(9.4) 19 (15.6)
Tet-SxT - - - 3 (9.4) 3(24)
Tet - Est - Clo - 1(2.4) - - 1 (0.8)
Tet - Est- Amp - 1(24) - - 1(0.8)
Tet-Est- Gen - 1(24) - - 1(0.8)
Tet - Clo - SxT - - - 1(3.1) 1 (0.8)
Tet - Est - Clo - Amp - 2 (4.9) - 1(3.1) 3(24)
Tet - Est - Amp - SxT - 1(2.4) 1(3.3) - 2 (1.6)
Tet - Est - Kan - Neo - 2 (4.9) - - 2 (1.6)
Tet - Amp - ST - Gen - - 1(3.3) - 1(0.8)
Tet-Est-Clo - Amp - SxT - - 1(3.3) - 1(0.8)
Tet - Est - Amp - Gen - Kan - Neo - 2 (4.9) - - 2 (1.6)
Total 5 (26.3) 27 (65.8) 22 (73.3) 19 (59.4) 73 (59.8)

* Numero de cepas estudiadas en cada fuente.

® Tet = Tetraciclina; Est = Estreptomicina; SxT = Sulfametoxazol - Trimetroprim; Clo = Cloramfenicol; Amp = Ampicilina;

Gen = Gentamicina; Kan = Kanamicina; Neo = Neomicina; An = Acido nalidixico; Cef = Cefalotina.

¢ Numero (%) de cepas con cada patron.

4No se detectd

presentaron multirresistencia en todas las cepas examina-
das (Cuadro 6). Por su parte, S. typhimurium, S. senfienberg,
S. derby, S. heidelbergy Salmonella monofésica presentaron
resistencia a, por lo menos, uno de los agentes en mas del
50% de sus cepas. De las 9 cepas resistentes de S. typhimurium,
8 (88.9%) exhibieron multirresistencia, una de ellas con
resistencia a 6 antimicrobianos. S. hadary S. choleraesuis
también mostraron en una de sus cepas resistenciaa 6y 5
antimicrobianos, respectivamente.

Discusion

Los resultados muestran que Salmonella presente en las
fuentes animales investigadas y localizadas en Jalisco, co-
muinmente exhibe resistencia a los antimicrobianos pro-
bados.

La alta frecuencia de resistencia y multirresistencia de-
tectada (Cuadros 2y 3) posiblemente es debida, como lo
indican otros autores, ”® al amplio uso de los antimicrobianos
que con fines profildcticos y de promocién de crecimien-
to se emplean en la crianza animal. Este uso, que no esta
reglamentado en México, junto a la facilidad de transfe-
rencia conjugativa de plismidos R entre especies bacterianas,
han sido sefialados como probables responsables de la



seleccion de cepas que presentan pldsmidos que codifi-
can la resistencia a uno o varios antimicrobianos.®

La resistencia exhibida por Salmonella a cada uno de
los antimicrobianos y los patrones de resistencia identifi-
cados fueron reveladores (Cuadros 3 y 4). La frecuente
recuperacién de cepas resistentes a tetraciclina y
estreptomicina en el presente estudio es similar a los
resultados consignados por otros autores para cepas ais-
ladas de humanos***% y de diversas fuentes anima-
les*3572° y que usualmente se atribuye a la presion selec-
tiva ejercida por la continua administracién en dosis
subterapéuticas de estos agentes en los alimentos para
consumo animal.>"121820 E] hecho de que de 16 patrones
de resistencia identificados, 14 incluyeran a tetraciclina y
10 a estreptomicina, reitera el impacto que tiene el em-
pleo de estos 2 antimicrobianos en la explotacién pecua-
ria para la seleccién de cepas resistentes en el ambiente
animal.

Por su parte, la resistencia a cloramfenicol (15 -30%) y
ampicilina (3.1%-14.6%) ademds del aislamiento de ce-
pas multirresistentes que conjugaron a estos 2 agentes y al
sulfametoxazol-trimetroprim, poseen especial importan-
cia debido a que si estas cepas llegaran a infectar al
hombre, el valor terapéutico de tales antimicrobianos,

Cuadro 5
RESISTENCIA DE Salmonella SEGUN SEROTIPOY ANTIMICROBIANO
Niimero
de cepas

Serotipo resistentes Tet® Est Clo Amp SxT Gen Kan Neo An  Cef
S. hadar 12 12(100.0)* 12(100.0) -¢ 2(16.7) - 1(8.3) 2(16.7) 2(16.7) - -
S. senflenberg 9 7(77.8) 4(444) 2(22.2) 1(11.1) 2(22.2) - 1(11.1)) 1(111y - -
S. typhimurium 9 9 (100.0) 6 (66.7) 5 (55.5) 5 (55.5) 2(222) 1(11.1) 1(11.1y 1(11.L) - -
S. derby 6 6 (100.0) 1(16.7) - - - - - - - -
S. duesseldorf 6 6 (100.0) - 6(100.0) - - - - - - -
S. heidelbeig 5 5 (100-0) - 4(80.0) - 1(20.0) - - - - -
S. oranienburg 4 4(100.0) 1(25.0) - - 1(25.0) 1(25.0) - - - -
S. anatum 3 3 (100.0) - 1(33.3) - - - - - - -
S. choleraesuis 3 3 (100.0) 1(33.3) 1(33.3) 2(66.7) 2(66.7) 1(33.3) - - - -
S. bovismorbificans 2 2(100.0) - 2(100.0) - - - - - - -
S. tennessee 2 2 (100.0) - - - - - - - - -
S. brandenburg 1 1(100.0) - - - - - - - - -
S. enteritidis 1 - - - - 1(100.0) - - - - -
S. give 1 1(100.0) - 1 (100.0) - - - - - - -
S. infantis 1 1(100.0) - 1 (100.0) - - - - - - -
S. kentucky 1 1(100.0) - 1(100.0) 1(100.0) - - - - - -
S. london 1 1 (100.0) - - - - - - - - -
S. muenchen 1 1 (100.0) 1 (100.0) - - - - - - - .
S. saint-paul 1 1 (100.0) - - - - - - - - .
S. monofésica 4 4(100.0) - 1(25.0) - - - - - - -
Otros ¢ 0 - - - - - - - - - -
Total 73 70 (95.9) 27(370) 25(342) 10(13.7) 9(123) 4 (5.5) 4 (5.5) 4(5.5) 0.0 0.0

* Vease el Cuadro 4 para claves de abreviaciones

® Numero y % de cepas resistentes .

¢ No se detecto.

dIncluye a S. agona, S. minnesota, S. montevideo, S. newport 'y S. poona

que usualmente se emplean para tratar la salmonelosis
sistémica, se veria disminuido considerablemente.’

Cuadro 6
RESISTENCIA DE Salmonella ALOS ANTIMICROBIANOS
DE ACUERDO AL SEROTIPO ESTUDIADO
Nuimero de cepas Nﬁmem(%)decepas
Serotipo estudiadas Resistentes ~ Multirresistentes
S. typhimurium 16 9 (56.2) 8(88.9)*
S. senfienberg 15 9 (60.0) 5 (55.6)
S. hadar 12 12 (100.0) 12 (100.0)
S. oranienburg 10 4 (40.0) 2 (50.0)
S. anatum 8 3 (37.5) 1(33.3)
S. derby 8 6 (75.0) 1(16.7)
S. heidelberg 7 5 (71.4) 5 (100.0)
S. duesseldorf 6 6 (100.0) 6 (100.0)
§. enteritidis 6 1(16.7) 0(0.0)
S. give 5 1 (20.0) 1(100.0)
S. monfisica 5 4 (80.0) 1(25.0)
Otros® 24 13 (54.2) 7 (53.8)
Todos los serotipos 122 73 (59.8) 49 (67.1)
* % obtenido al considerar el numero de cepas resistentes.
® Incluye 14 serotipos.

O —
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La alta prevalencia de cepas multirresistentes y la gran
diversidad de patrones de resistencia encontrados en los
aislamientos de reciclados de aves es compatible con el
uso constante de alimentos medicados en la industria
avicola y con los sistemas intensivos de crianza emplea-
dos, condiciones que favorecen el surgimiento y
diseminacién de cepas resistentes en el ambiente aviar.’

Llama la atencién que las 6 cepas de S. duesseldorfy las
12 de S. hadar estudiadas resultaran multirresistentes y
que este 1ltimo serotipo junto con S. typhimurium, S. derby
y S. heidelberg (con més del 50% de resistencia) se encuen-
tren entre los 12 serotipos mas frecuentemente aislados
de alimentosy de humanos en México durante el periodo
de 1982 a 1992.15

La alta frecuencia de resistencia encontrada y el riesgo
que existe de que estas cepas lleguen al hombre a través
de la cadena alimentaria, subrayan la necesidad urgente
de reglamentar y vigilar el uso de los antimicrobianos en
la industria pecuaria y a dar seguimiento sistemdtico al
comportamiento que bacterias como Salmonella presen-
tan a los diversos agentes antimicrobianos empleados en

las poblaciones humana y animal.
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