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| INTRODUCCION

La mastitis es una de las més prevalentes y costosas
enfermedades que afligen a los rodeos lecheros en todo
el mundo (Steveneld et al.2011). Las pérdidas econdmi-
cas asociadas con las mastitis se atribuyen a un descen-
so en la produccion y calidad de la leche, aumento de la
tasa de refugo, costos del tratamiento y efectos adversos
sobre la fertilidad y la prefiez temprana (Hertl et al., 2014).
Recientemente, el uso de antibiéticos en los animales de
produccion se ha puesto bajo un creciente escrutinio, con
el principal argumento del aumento del riesgo de resis-
tencia de patdgenos importantes para la salud publica. La
resistencia antimicrobiana es de preocupacién mundial y
ha conducido a un aumento de atencion con relacion a un
empleo racional de antibiéticos tanto en humanos como
en animales. Cuanto mas se emplee un antimicrobiano
especifico, mas probablemente es que poblaciones de
patdgenos resistentes se desarrollen tanto en bacterias
patdgenas como en comensales en un numero de ani-
males que va en crecimiento en la poblacion expuesta
(MARAN 2021). La industria ganadera ha sido recono-
cida como una de las fuentes principales de resistencia
antimicrobiana en bacterias patégenas, probablemente
debido a la cantidad de antimicrobianos empleados en
ese sector. Se ha hipotetizado que tanto patégenos,
como material genético que codifica para la adquisicion
de resistencia, puede haber saltado especies y pasar de
los animales a los humanos.

Durante la pasada década el uso de los antibidticos
en animales de produccién ha sido un frecuente topico
de discusion en los Paises Bajos. El desarrollo de RAM
que supuestamente resulta del uso de antimicrobianos
en la agricultura, se ha transformado en problema de sa-
lud publica a nivel global. Como consecuencia de ello,
el Ministerio de Agricultura decidié en 2010 que el uso
total de antibidticos en animales de produccion deberia
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ser reducido un 20% en 2011, 50% en 2013 y 70% en
2015. Esta reduccién en relacién al uso total de 2009.
El objetivo de esta presentacion es describir el progreso
y las consecuencias de la reduccién en el uso de anti-
bi6ticos en la industria lechera y discutir los argumentos
esgrimidos para conducir esta reduccion a nivel de esta-
blecimiento lechero.

Reduccion del uso de antibidticos en
establecimientos lecheros de los Paises
Bajos.

La investigacion neerlandesa en casi 100 rodeos le-
cheros durante varios afios ha reportado que casi el 70%
de las definidas (como) dosis diarias animales (DDDA) de
antibidticos estaban relacionadas con la salud de la ubre,
siendo 24% de DDDA para las mastitis clinicas, solamen-
te (Kuipers et al., 2016). Medidas preventivas, mejora del
manejo y sanidad han confluido para reducir el nimero
de casos de mastitis contagiosa y conducido a un cambio
en la etiologia que ha sido observada en las infecciones
intramamarias. Corrientemente, en la mayoria de los ro-
deos patdgenos oportunistas ambientales, incluyendo los
coliformes, son la principal causa de mastitis clinica. El
consumo de antibidticos en los tambos es relativamente
pequefio en comparacién con otras especies pecuarias,
aun considerando la amplia variacién entre granjas, in-
dicaria que es factible una reduccion de su uso. En un
estudio reciente en Bélgica, también fue demostrada la
amplia variacién del uso de antibiéticos entre tambos
(Stevens et al., 2016).

La salud de la ubre esta asociada con el manejo de
las mastitis, en el cual el tratamiento de la vaca seca in-
dividual ha sido una parte importante durante afios. Para
preservar la ubre frente a nuevas infecciones intramama-
rias durante el periodo seco, el tratamiento de la vaca
seca individual ha sido considerado durante mas de 50
afios como uno de los cinco puntos del programa de pre-
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vencion de mastitis. El objetivo del tratamiento de la vaca
seca es reducir la prevalencia de infecciones intramama-
rias eliminando infecciones eventualmente presentes al
secado y previniendo nuevas infecciones que puedan
ocurrir durante el periodo seco. Desde 2012 el uso de
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Figura 1. Uso de antibiéticos, reportados como dosis diaria animal (DDDA)
para la terapia de la mastitis clinica y al secado en los Paises Bajos.
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Figura 2. Uso total de antibiéticos en las especies animales en Paises
Bajos de 2004 a 2021. El grafico muestra dosajes diarios definidos por ani-
mal (DDDA) para pavos (violeta), terneros de carne (azul), pollos (naranja)
cerdos (verde claro) y ganado lechero (verde oscuro). Tomado de Nethmap
Maran 2022.
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las vacas secas ha sido reemplazado por el tratamiento
selectivo de ciertas vacas.

La prohibicion del uso preventivo de antibiéticos sig-
nificaba que un importante tratamiento de la vaca seca,
previniendo nuevas infecciones durante el periodo seco,
no era mas permitido. Como resultado, los granjeros ho-
landeses fueron forzados a usar el tratamiento selectivo
de la vaca seca (TSVS) antes que el tratamiento general
de las vacas secas (TGVS). El umbral de contaje de cé-
lulas soméaticas (CCS) para seleccionar las vacas para
el TSVS estaba basado en el estudio de simulacion de
Scherpenzeel et al. (2106) y se asumi6 que seria un op-
timo intercambio entre una reduccion en el uso de anti-
bi6ticos para la salud de la ubre versus un riesgo incre-
mentado de nuevas infecciones intramamarias (/IM). Se
decidio que a vacas multiparas con un CCS> 50.000 cel/
mLy a vaquillonas de primera cria con CCS>150.000 cel/
mL les fuera permitido ser secadas con antibi6ticos. El
intervalo entre el registro del ultimo ordefie y el secado
no deberia ser mayor a 6 semanas.

Alo largo de los Ultimos afos el uso de antimicrobia-
nos en la industria lechera neerlandesa decrecié (Figura
2) y particularmente la introduccion del tratamiento se-
lectivo de la vaca seca tuvo un importante papel en esto
(Figura 1).

Aunque la reduccion del uso de antimicrobianos al se-
cado llevara probablemente al aumento de infecciones
intramamarias a nivel de vaca individual, fue implemen-
tado con éxito en Paises Bajos, sin efectos draméticos
sobre la salud de la ubre. En los tres ultimos afios, sin
embargo, parece haber un moderado incremento en los
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Figura 3. Uso de cefalosporinas en hospitales desde 2007 a 2016. Se muestran tres tipos de hospitales: universitarios, generales y hospitales-escuela.

Tomado de Nethmap Maran 2022.
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contajes celulares y nuevas infecciones intramamarias la caida en el uso de antimicrobianos fue mas significa-
posparto. tiva (Figura 2). Como puede verse por los datos longitu-

Estos cambios se hicieron realidad por la coopera- dinales, el uso de antimicrobianos en las otras especies
cion constructiva entre los granjeros y los veterinarios de  fue aun mayor al comienzo. En general, un descenso de
campo, respaldados por los principales interesados. En  aproximadamente 70% se ha logrado en todas las espe-
las especies productivas, otras que las vacas lecheras, cies.
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Figura 4. Promedio de CCS en el tanque en Paises Bajos de 2006 a 2022.
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Figura 5. Porcentaje de vacas con valores altos de CCS individuales desde  Figura 8. La relacion molecular de ESBL/AmpC producida por Escheri-

2018 a 2022. chia coli de humanos, animales, alimentos y ambiente. Los principales
componentes analiticos se muestran en las muestras de arranque de las
2 frecuencias génicas ESBL/AmpC por huésped reservorio. Tomado de

Dorado-Garcia et al., 2016.
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Figura 6. Espectro de resistencia extendida a los betalactdmicos en
aislamientos de E. coli de cuatro especies animales. Tomado de Nethmap Figura 7. Espectro de resistencia extendida a los betalactamicos en E. coli
Maran 2021. de casos clinicos en humanos. Tomado de Nethmap Maran 2022.
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Al contrario de la caida del uso de antimicrobianos en
animales de produccion, ha habido un importante aumen-
to en el uso de cefalosporinas en los hospitales (Figura
3).

Se observa un aumento casi lineal en los Ultimos 10
afos en todos los tipos de hospital que también estuvo
presente en cefalosporinas de primera, segunda y terce-
ra generacion.

Consecuencia de la reduccion en el uso de
antimicrobianos en los establecimientos
lecheros.

A pesar de la significante caida en el uso de la tera-
pia de secado en los tambos holandeses, el status ge-
neral de la salud de la ubre en sus rodeos lecheros vino
mejorando hasta 2018. El contaje de células somaticas
en el tanque se muestra en la Figura 4, cayendo desde
aproximadamente 220.000 cel/mL en 2006 hasta aproxi-
madamente 180.000 cel/mL en 2018, con un incremento
en los ultimos tres afios hasta aproximadamente 190.000
cel/mL en 2022.

El reciente incremento del CCS en la leche del tanque
también se refleja en un aumento del porcentaje de vacas
con alto contaje individual como se aprecia en la Figura 5.
El porcentaje de vacas con contajes altos aument6 desde
un 16% en 2018 a aproximadamente 19% en 2022.

Generalmente, la caida en el uso de antimicrobianos
resulta también en una reduccion de la resistencia an-
timicrobiana en los aislamientos bacterianos de los ani-
males de producciéon. Como se muestra en la figura 6,
la presencia de un amplio espectro de resistencia a los
betalactdmicos cay6 significativamente en todas las es-
pecies productivas y particularmente en aves. También
los patrones de resistencia antimicrobiana de varios an-
tibiéticos mostraron un descenso en aislamientos bacte-
rianos de multiples especies de animales de produccion.

En contraste con la caida del espectro de resistencia
extendida a los betalactamicos en aislamientos de anima-
les huéspedes, existe actualmente un incremento de ese
espectro de resistencia extendida a los betalactamicos
en E. coli aislada de casos clinicos humanos (Figura 7).

Reflexion sobre los argumentos usados
para llevar a cabo la reduccion en el
uso de antimicrobianos en animales de
produccion.

Durante la década pasada el uso de antibi6ticos en los
animales de produccién ha sido un tdpico de discusion
frecuente en los Paises Bajos y en todo el mundo. Las
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diferencias en la cantidad total de antibiéticos usados en-
tre medicina humana y medicina veterinaria han llevado
aintensas discusiones. En 2006 el uso de antibiéticos en
medicina humana en Holanda era casi el menor en com-
paracidn con los otros paises europeos, mientras que su
uso en medicina veterinaria era mayor en comparacion
con los paises vecinos. El desarrollo de RAM resultan-
te del uso agropecuario de antimicrobianos que podrian
impactar en el tratamiento de enfermedades humanas
se ha convertido en problema global y fue usado como
argumento en la decisién de forzar una reduccion de su
empleo en animales de produccién. Sin embargo, des-
pués de muchos afios de implementar politicas para el
uso de antimicrobianos en animales de produccion y una
subsiguiente reduccion de la resistencia antimicrobiana
en patdgenos aislados de animales, debe ser debatido si
la resistencia observada en los patdgenos animales esta
realmente afectando a los humanos ya sea a través del
contacto directo 0 mediante la cadena alimenticia. Estu-
dios mas recientes basados en precisos datos de pobla-
ciones secuenciadas indicarian que hay relativamente
poca transmision tanto de bacterias como de material ge-
nético entre especies animales o entre animales y huma-
nos (Dorado-Garcia et al., 2016). Los resultados de esta
investigacion se muestran en la Figura 8. Se muestra la
relacion molecular de ESBL/AmpC producida por Esche-
richia coli en humanos, animales, alimentos y ambiente.

Los resultados de los principales componentes ana-
lizados en muestras de frecuencias génicas de ESBL/
AmpC por huésped-reservorio estan indicados con colo-
res diferentes y estan representados por una representa-
cion pictdrica de las especies huésped. Los resultados in-
dican que la mayoria de las especies hospederas tienen
su propio cluster de genes ESBL que no se transfiere a
otras especies. Indicando que muy poca o ninguna trans-
ferencia génica ESBL bacteriana tiene lugar. Similares
resultados fueron reportados en 2019 por Mughini-Gras
etal.

Debe concluirse que la reduccion en el uso de anti-
microbianos en los animales reduce la resistencia anti-
microbiana en las bacterias aisladas de esos animales,
pero muy poco en la reduccion de esa resistencia en bac-
terias aisladas en huéspedes humanos.

No solamente en lo concerniente a la salud publica se
usé este argumento en favor de la reduccién del uso de
antimicrobianos en animales de produccién, hubo tam-
bién fuertes argumentos contra la reduccién del uso en
estas especies. Se argumentd que la no aplicacion del
tratamiento de la vaca al secado tenia un efecto detri-
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mento sobre la salud de la ubre eliminando una parte im-
portante en la prevencion de actuales o nuevas infeccio-
nes intramamarias. En Holanda por ejemplo, un estudio
de comienzos de los 90’ mostraba que la no aplicacion
del tratamiento al secado conducia a una inaceptable alta
incidencia de mastitis clinicas (Schukken et al., 1993),
que fue confirmado en un meta-analisis de Halasa et al.
(2009). También se argumentd que la reduccion del uso
de antimicrobianos en el secado aumenta el riesgo de
mastitis clinica a nivel de vaca individual (Scherpenzeel
et al., 2014). Aparentemente se esperaba que la terapia
antibidtica tuviera una gran influencia en la salud de la
ubre.

Como fue mostrado en las figuras 4-5, aparece que
el efecto negativo a nivel de rodeo de reducir el uso de
antimicrobianos, fue relativamente pequefio. El criterio
del CCS elegido para seleccionar las vacas para el tra-
tamiento al secado tuvo un efecto limitado sobre la salud
de la ubre, mientras que el efecto sobre la cantidad de
antimicrobianos usados fue grande (Scherpenzeel et al.,
2016a, Rowe et al. 2023). EI argumento econdémico em-
pleado para justificar la reduccién en el uso de antimicro-
bianos mediante la aplicacion de tratamientos selectivos
en lugar de generales trajo en casi todos los escenarios
un beneficio (Scherpenzeel et al., 2017). El aumento del
CCS en la leche del tanque y el porcentaje de vacas con
altos CCS lleva a la pregunta si la reduccion de la terapia
al secado ha sido demasiado rigurosa.

La reduccion del uso de antimicrobianos en los ani-
males de produccion ha sido exitosa y resulté en una re-
duccién de la resistencia antimicrobiana en bacterias ais-
ladas de los animales que parecié ser econdmicamente
atractiva y resultd en un rodeo lechero relativamente sa-
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Figure 9. Representacion pictorial de las tendencias observadas en el uso
de antibiéticos en las especies animales y humana y las tendencias de
resistencia antimicrobiana en bacterias aisladas de hospederos animales y
humano.
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ludable. Sin embargo, los argumentos que fueron usados
tanto a favor como en contra de la reduccion del uso de
antimicrobianos aparecen como incorrectos. Por un lado
fue demostrado que la predica mejora de la salud publica
no se materialice, por otro lado el predicto incremento de
mastitis y la reduccion de la salud de la ubre se materiali-
ce parcialmente en los Ultimos afios. Lo correcto se hizo,
pero claramente por razones equivocadas.

| biscusion

El uso responsable de antimicrobianos en animales
de produccién es primordial para el mantenimiento de
la salud animal. La década del largo proceso en el uso
cuidadoso de antimicrobianos en los establecimientos
lecheros resultd en aproximadamente 65% de reduccion
en el uso de estos y subsecuentemente a un descenso en
la resistencia antimicrobiana en bacterias aisladas de los
animales. Sin embargo, la esperada reduccion de la re-
sistencia antimicrobiana en bacterias de importancia para
la salud humana no fue observada en la Ultima década.
Por otro lado, una relacién muy similar fue observada en
humanos: un aumento en el uso de antimicrobianos re-
sulté en un incremento en la resistencia en bacterias cul-
tivadas a partir de casos clinicos humanos. Este hallazgo
inesperado resultd en un cruzamiento de tendencias en
lugar del predicto movimiento paralelo de las tendencias
como se muestra en el figura 9.

La salud mamaria bovina es una preocupacién de los
productores lecheros y sus veterinarios y también un di-
namico campo de investigacion. Hay una mejora continua
de nuestro conocimiento con respecto a esta enfermedad,
y este incremento en nuestro conocimiento impactara en
los protocolos que se usan en tambos. La investigacion
sobre el uso 6ptimo de antibiéticos en los tambos ha re-
sultado en protocolos especificos para cada granja para
el tratamiento y prevencion de la mastitis bovina (McCu-
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Figura 10. Factores de riesgo conocidos asociados con el riesgo de infec-
ciones intramamarias en vacas lecheras.
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bbin et al. 2022). El uso corriente de antibiéticos en los
establecimientos lecheros se reducira significativamente
en la mayoria de los paises. El desafio para la profesion
veterinaria es guiar a los productores para hacer una co-
rrecta eleccién para reducir el uso de antimicrobianos sin
resultar en un aumento de la enfermedades y sufrimiento
de los animales del establecimiento.

En la figura 10, se resume el conocimiento actual so-
bre los factores de riesgo que llevan a un aumento de las
infecciones intramamarias. El uso de antibi6ticos para la
vaca seca protegera la glandula mamaria contra nuevas
infecciones, pero la ausencia de un escudo antibitico no
necesariamente conduce a una tasa més alta de infec-
ciones intramamarias. Modificando los factores de riesgo
conocidos para infecciones intramamarias puede lograr-
se un bajo riesgo similar de nuevas infecciones que tam-
bién estan presentes cuando se usan antimicrobianos en
el secado.

Es esencial tener en cuenta la importancia del manejo,
nutricion la higiene durante la transicion hacia el periodo
seco. Estas adaptaciones de manejo no solamente son
beneficiosas para la salud de la ubre sino también para
mejorar la performance total de la vaca fresca, incluyen-
do la performance reproductiva, la salud de las pezufas,
la performance metabdlica y la produccién de leche. En
general, la inversion en trabajo extra para mejorar el ma-
nejo se retribuye con menor gasto en antibidticos y mayor
performance del rodeo.

A partir de este y otros desarrollos de manejo, se torna
claro que el rol del veterinario en la granja sera de impor-
tancia creciente para desarrollar programas especificos
para cada granja relativos a la prevencién y tratamien-
to de las mastitis. La mejora en el uso cuidadoso de los
antibioticos es un ejemplo del mayor involucramiento del
veterinario en los establecimientos lecheros. El rol del ve-
terinario en desarrollar protocolos especificos de rodeo e
individuales sera una parte esencial del manejo moderno
de establecimientos lecheros. La educacion continua de
los veterinaries dedicados a lecheria es por lo tanto de
gran importancia para permanecer siendo valorados por
los productores en su practica veterinaria.

| concLusIONES

En los ultimos diez afios, el uso de antimicrobianos en
los tambos ha descendido draméticamente en los Pai-
ses Bajos y muchos otros paises. Se ha observado una
disminucion relacionada en la resistencia antimicrobiana
en los patégenos animales. Sin embargo, no estuvo pre-
sente un decremento en la resistencia en patégenos hu-
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manos, resultado en la conclusion de que las poblaciones
humana y animal son mayormente independientes en lo
relativo a la resistencia antimicrobiana. Un aumento mo-
derado a nivel de rodeo y de vaca individual en el CCS
lleva a la pregunta si una reduccion ulterior del uso de
antimicrobianos esta garantizada.
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