Cdmo acceden los residuos a la naturaleza y cuales son sus efectos

Repercusion sanitaria en el

MEDIO AMBIENTE

del consumo de antibioticos




Al medio ambiente se vierten de forma continua residuos
de antibidticos de consumo humano, no incluidos en la
legislacion de regulacion, que van a parar a través de las
aguas residuales urbanas a las Estaciones Depuradoras de
Aguas Residuales, donde pueden resistir al tratamiento y
expandirse a través de la reutilizacion agraria de los lodos.
Son sustancias que siguen siendo activas y producen
efectos diversos en los organismos del medio receptor
(aguas superficiales, aguas profundas y suelo) a través de
exposiciones a largo plazo. El estudio de su
comportamiento ambiental y de sus efectos potenciales
solo estd regulado por la legislacion de medicamentos. La
solicitud de autorizacién y registro de los medicamentos
por las agencias europeas incluye la obligacion de evaluar
el riesgo ambiental de los medicamentos de forma previa a
su autorizacién de comercializacién. Por ello, existe una
necesidad de realizar estudios ambientales de
monitorizacion de los residuos de medicamentos en varios
compartimentos ambientales, asi como una valoracion de
sus efectos potenciales, sopesando si las concentraciones
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ambientales suponen un riesgo ambiental.

Problematica ambiental

del consumo de
antibioticos

Almedio ambiente receptor llegan un
gran cimulo de sustancias quimicas de
origen antropogénico que no se en-
cuentran incluidas en la legislacién ac-
tual, pero que no por ello dejan de tener
importancia ya que son sustancias de
produccién continua y uso masivo que,
por tanto, se estdn vertiendo de forma
continua al medio. Estamos hablando
delas especialidades farmacéuticas. Se-
gun el informe anual emitido por el Con-
sejo General de Colegios Oficiales Far-
macéuticos, el mercado de medicamentos
adscrito al Sistema Nacional de Salud
(consumo por recetas) representa mas

del 90% de las ventas en farmacias en Es-
pana ™. Los grupos terapéuticos que ocu-
pan los primeros puestos de consumo
entre todos los registrados en Espafia
(Agencia Espafiola de Medicamentos y
Productos Sanitarios, AEMPS) son los
ansioliticos e hipnéticos, con un incre-
mento de casi un 103% en el periodo
comprendido entre 1997 y 2006, segui-
do por los antiinflamatorios no esteroi-
deos (ibuprofeno, diclofenaco y aclofe-
naco) y, en tercer lugar, los antimicro-
bianos (Figura 1).

De un total de 200 antibiéticos apro-
bados a nivel nacional, un 52% se desti-
na a consumo humano (uso terapéuti-
coy profilactico, 10% hospitalario y 90%
de la comunidad) y el 48% restante se
emplea para uso veterinario (uso tera-
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péutico y profildctico). Espaia esuno de
los principales paises consumidores de
antimicrobianos de uso humano de la
Union Europea ¥, el tercero segtin fuen-
tes de la Red Europea de Vigilancia de
Consumo de Antimicrobianos (Europe-
an Survillance of Antimicrobial Con-
sumption). Ademds, su poblacién con-
sume, sobre todo, antibidticos de am-
plio espectro, que son los que tienen un
mayor impacto en el desarrollo de re-
sistencias.

Enelano 2009, el 62,6 % del consumo
de antibidticos se concentra en el sub-
grupo de las penicilinas. Los subgrupos
mas utilizados después de las penicili-
nas son las quinolonas (12,2%), los ma-
crélidos (9,7%) y las cefalosporinas (7,9%)
(Figura 2).

Como alcanzan el medio
ambiente

Los antimicrobianos alcanzan el me-

dio principalmente a través de las aguas
residuales tras su uso terapéutico do-
méstico. Otras rutas menos relevantes
incluyen el desecho descontrolado de
los residuos domésticos y hospitalarios
de antimicrobianos no utilizados, o su

vertido a través de los efluentes que pro-
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Figura 1. Consumo de los grupos terapéuticos mas frecuentes dentro del SNS en Espana [2].

Al medio ambiente
receptor llegan un gran
cumulo de sustancias
quimicas de origen
antropogénico que no se
encuentran incluidas en
la legislacion actual,
como los residuos de
productos farmacéuticos

ceden delas industrias farmacéuticas "\
En general, una vez administrados y tras
ser metabolizados, se excretan en suma-
yor parte como el compuesto parental
original y, en menor porcentaje, como
metabolitos . A través de las aguas re-
siduales, estos desechos van a parar a las
Estaciones Depuradoras de Aguas Resi-
duales (EDARs). La cantidad de residuos
de antibiéticos presente va a depender
de la frecuenciay cantidad de su dosifi-
cacion (pautas de consumo), el tipo de
patrén de excrecién del compuesto ori-
ginal, su metabolismo, la afinidad del
farmaco o sus metabolitos a ser absor-
bidos por la materia orgdnica (propie-
dades fisicoquimicas del principio acti-
vo) yla capacidad de transformacién me-
tabdlica de los microorganismos de las
EDARs ©

Tras el tratamiento en estas estacio-
nes depuradoras, los efluentes, y con
elloslos residuos de antibiéticos, alcan-
zan directamente los rios y demds ma-
sas de aguas superficiales, asi como sus
sedimentos . De la misma manera, los

Figura 2. Consumo de antibi6ticos en Espafa en 2009 con cargo al SNS expresado en dosis diarias

definidas por 1.000 habitantes y dia [1].
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lodos generados durante el tratamiento
también pueden contener estos residuos,
que pueden alcanzar el compartimento
terrestre mediante las practicas actua-
les de reutilizacion de lodos de EDAR en
suelo agrario 9.

Lodos de depuradora

El compartimento terrestre recibe es-
tos residuos de medicamentos tras la
reutilizacion de los lodos de depurado-
ras como enmienda orgdnica en suelo
agrario. Enlos tltimos afios se estd pro-
duciendo un incremento en la produc-
cion de lodos de depuradora como con-
secuencia de la aplicacién dela Directi-
va91/271/EEC", que obliga al tratamiento
de las aguas residuales a todas aquellas
localidades con una poblacién superior
alos 2.000 habitantes. Como resultado,
la produccion de lodos procedentes de
depuradoraha crecidoun 41% en Espa-
fa desde la transposicion al ordena-
miento juridico espafiol de la directiva
europea mediante el Real Decreto Ley
11/1995 "y su aplicaciéon mediante el
Real Decreto 509/1996 "' hasta 2007. Po-
demos entender como se cierra el ciclo
si tenemos en cuenta el modelo de ges-
tién de estos subproductos, siendo una
de sus soluciones la reutilizacién agra-
ria de estos lodos "*'¥. La composicion
de los lodos, aunque variable, los con-
vierte en una fuente de materia organi-
cay de elementos fertilizantes para su
utilizacion en la actividad agraria. En Es-
pafia, en el afio 2007, el 66,7% de los lo-
dos procedentes de depuradora se des-
tinaba a usos agricolas "*. El uso del lo-

do en aplicacién agricola tiene riesgos

de contaminacion del medio ambiente,
especialmente del suelo. Las dosis de
aplicacion deben fijarse de acuerdo a las
caracteristicas agronémicas, la acumu-
lacién permitida de metales en los sue-
los y las exigencias en nutrientes de los
cultivos ™. No existe alusion a la pre-
sencia deresiduos de contaminantes or-
géanicos de origen antropogénico y, por
lo tanto, tampoco a los residuos de an-
tibidticos.

Muchos de ellos son persistentes y re-
sisten a los tratamientos de depuracién,
pero aquellos que no lo son, debido a su
aportacion continuada al medio am-
biente, pueden tener el mismo poten-
cial de exposicion que los verdadera-
mente persistentes, ya que su velocidad
de transformacion/eliminacién puede
ser compensada por lavelocidad de re-
puesto del contaminante.

Espafa es uno de los principales paises
consumidores de antibidticos de uso humano
de la Unién Europea, sobre todo de antibi6ticos
de amplio espectro, que son los que tienen mayor
impacto en el desarrollo de resistencias

Los estudios existentes sobre la pre-
sencia de residuos de medicamentos se
han orientado ala caracterizacién de es-
tos residuos en los efluentes de depura-
doras, como principal fuente de emision
al medio tras su consumo humano "
Por regla general, no se tiene en cuenta
lalinea de lodos que se genera durante
los sistemas de tratamiento. Sin embar-
go, es precisamente en esta linea de lo-
dos donde, dependiendo delas propie-
dades fisico-quimicas de los diferentes
grupos de antimicrobianos, pueden que-
dar retenidos en mayor o menor medi-
da "9, Se ha podido demostrar en algu-
nos estudios publicados porla comuni-
dad cientifica que antimicrobianos como
el sulfametoxazol y la roxitromicina pue-
den ser eliminados de los efluentes con
una eficacia del 40 y 65%, respectiva-
mente "?. Una fraccién puede ser de-
gradada por el tratamiento, pero en su
mayor parte finalizan en la linea de lo-
dos que se genera como subproducto
durante el sistema de tratamiento de las
aguas residuales. Se han referenciado
residuos de antibiéticos con una fuerte
afinidad por la materia en suspension a
concentraciones que oscilan desde 1,4
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a 2,4 mg/kg peso seco de lodo tratado.
También han comenzado a detectarse
otros antimicrobianos, entre ellos el sul-
fametoxazol, la trimetoprima o la azi-
tromicina ""'*]. En Espafia, la monitori-
zacion ambiental se estd centrando en
los farmacos de mayor consumo huma-
no, y se encuentra orientada funda-
mentalmente hacia la valoracion de
efluentes de depuradoras y aguas su-
perficiales ". No existen muchos estu-
dios avalados por cientificos espafoles
querealicen un seguimiento de estos re-
siduos enloslodos, ni de suimpacto tras
sureutilizacién en suelos agricolas.

Los datos muestran una gran hetero-
geneidad asociada a numerosos facto-
res como densidad de poblacién, pau-
tas de consumo o tipo de sistema de tra-
tamiento de las aguas residuales . Los
antimicrobianos que se detectan con
mayor frecuencia en lodos son los ma-
crolidos (32-195 pg/kg), las fluoroqui-
nolonas (40-886 ng/kg) y las sulfona-
midas (0-31 pg/kg) "'#. Se han detec-
tado en suelos agricolas a concentraciones
maximas de 500 pg/kg ' por su acu-
mulacién en suelos. Sirva como ejem-
plo el caso de las tetraciclinas, que han
llegado a alcanzar valores de 86 -118 mg
tetraciclina/kgy4,6-7,3 mg clortetraci-
clina/kg #*!,

Efectos medioambientales

de la presencia de residuos
de antibidticos

Aunque la concentracion de farmacos
en los lodos puede ser muy baja pg/Kg,
muchos de ellos contintian siendo acti-
vos en el medio, sobre todo en el caso de
los antibiéticos. Y nos encontramos con
que, al no ser sustancias peligrosas pa-
ralasalud publica, como los pesticidas,
no han sido sometidos al mismo scree-
ningrespecto al estudio de sus posibles
efectos adversos sobre el medio ambiente.
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Una vez administrados y tras ser metabolizados van a
parar, a través de las aguas residuales tratadas y los
lodos, al medio ambiente a bajas concentraciones

Durante décadas se estdn vertiendo al
medio a bajos niveles pero de una ma-
nera continua, por lo que los organis-
mos del medio sufren una exposicion
crénica a estos compuestos.

Uno delos principales problemas que
podria estar generando la exposicion
crénica a los antimicrobianos es la in-
duccion en la aparicion de resistencias,
bien dentro del propio sistema de trata-
miento, bien una vez liberados en el me-
dioreceptor, entre las poblaciones bac-
terianas de origen humano y las pobla-
ciones naturales del ecosistema . De
esta forma, bacterias patégenas o no,
pueden servir como reservorios de ge-

nes de resistencia y contribuir de este
modo ala evolucion y diseminacion de
estas resistencias en el medio. A partir
de aqui, las poblaciones bacterianas re-
sistentes pueden transmitir genes res-
ponsables de la resistencia, frecuente-
mente insertados en elementos moviles
(plasmidos, transposones e integrones),
de manera individual o agrupados den-
tro de estas estructuras (multi-resisten-
cias), a otros microorganismos patoge-
nos o no, que estan compartiendo el mis-
mo ambiente. De aqui pasan alos animales
y alimentosy de estos al hombre, gene-
rando una espiral que en cada ciclo au-
menta su peligrosidad '*7.
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Diferentes organismos internaciona-
les han alertado sobre el incremento en

la aparicion de resistencias bacterianas
a antimicrobianos *', y en los ultimos
10 anos se han puesto en marcha nu-
merosas iniciativas, como la Red Euro-
peade Vigilancia de la Resistencia a los
Antibiéticos (EARSS), el Laboratorio
Central de Referencia parala Resisten-
cia alos Antimicrobianos (CRL-AR), el
Grupo Cientifico Asesor en Resistencias
Antimicrobianas (SAGAM-EMEA) o el
Grupo de Trabajo sobre Resistencia An-
timicrobiana (OIE, FAO, OMS). A nivel
nacional, cabe destacar la creacion de
la Red de Vigilancia Veterinaria de Re-
sistencias a Antimicrobianos. Los tlti-
mos avances en este campo han per-
mitido priorizar los antimicrobianos
que se consideran criticos para preser-
var la salud, tanto de personas como de
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animales (cefalosporinas, macroélidos,
penicilinas, quinolonas y aminoglucé-
sidos), detectandose la necesidad de
poner en marcha medidas que permi-
tan mitigar la diseminacién de las re-
sistencias frente a ellos y mantener asi
su eficacia terapéutica. Entre estas me-
didas seria necesaria la existencia de
una gufa de préctica clinica de consen-
so amplio que incorpore criterios para
un uso racional de los antibiéticos, co-
mo por ejemplo, la prevalencialocal de
la resistencia “.

La vigilancia de la resistencia bacte-
riana se ha realizado, en la mayoria de
los casos, con microorganismos aisla-
dos de muestras clinicas, pero es im-
portante estudiar también las bacterias
aisladas de muestras ambientales con
objeto de conocer cudl es su posible pa-
pel como reservorio de genes codifica-
dores de resistencia . El mecanismo
de aparicién de resistencias en el me-
dio ambiente todavia no ha sido muy
estudiado. Recientemente se han de-
tectado, en rios contaminados con qui-
nolonas, bacterias con genes que con-
fieren resistencia a las quinolonas 5"
yensuelo *, ytambién se ha podido ob-
servar larelacion existente entre las bac-
terias resistentes en rios y en efluentes
de EDARs ..

No obstante, hasta el momento no se
ha podido probar que los bajos niveles
de antibidticos encontrados en el medio
puedan o no puedan ejercer una presion
nisobre las poblaciones bacterianas am-
bientales, ni sobre la dispersion de los
genes de resistencia .

Necesidad de un estudio

de campo

Aunque los estudios de riesgo realiza-
dos en otros paises sugieren que los ni-
veles de antimicrobianos en el medio no
suponen un riesgo para la salud huma-

Aunque la
concentracion de
farmacos en los lodos
puede ser muy baja,
muchos de ellos
continuan siendo
activos en el medio,
sobre todo los
antibioticos

na ', la verdad es que actualmente en
Espafa no existe una caracterizacién en
este sentido. Nisiquiera se han estudia-
do de una manera exhaustiva los nive-
les que alcanzan en el suelo a través de
la reutilizacion agraria de los lodos.

Anivel nacional, es un tema emergente
que ha sido desarrollado en dreas pun-
tuales de la Peninsula®, por lo que re-
sulta de interés incrementar la informa-
cion al respecto en otras dreas. Por eso,
el propdsito de este estudio es analizar,
porunlado, la presencia de residuos de
antibiéticos de uso humano en los lodos
procedentes de las plantas de tratamiento
de aguas residuales y, por otro, el po-
tencial de inducir la aparicién de resis-
tencias bacterianas en las principales
poblaciones bacterianas consideradas
en medicina humana.

Objetivos del estudio

Los principales objetivos de la presente
investigacion se centran bdsicamente
en: a) establecer los niveles de emision
enloslodos procedentes de EDARs, co-
mo principal fuente emisora de residuos
de antimicrobianos utilizados en clini-
ca humana que alcanzan el medio am-
biente de manera indirecta tras su reu-
tilizacion agraria; y b) realizar una valo-
racion del incremento o emergencia de
resistencias en poblaciones bacterianas
deloslodos de EDARsy delos suelosre-
ceptores.
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Metodologia

Seleccion de los antimicrobianos obje-
to de este estudio

Laseleccién de antibi6ticos se realizo
atendiendo a tres variables: grado de
consumo en medicina humana, capaci-
dad de resistir a los tratamientos de de-
puracion de las aguas residuales o per-
sistencia, y nivel de resistencia bacte-
riana que presentan de acuerdo con los
datos obtenidos por el grupo del Servi-
cio de Enterobacterias del Centro Na-
cional de Microbiologia.

Se seleccionaron inicialmente, del gru-
po delas tetraciclinas, la tetraciclina; del
grupo de las sulfonamidas, el sulfame-
toxazol; del grupo de las quinolonas, la
ciprofloxacina, y del grupo de los beta-
lactamicos, la amoxicilina o, en su de-
fecto, el acido clavuldnico (el anillo be-
ta lactamico de la amoxicilina es facil-
hidrolizable
beta~lactamasas, y sin embargo el 4ci-

mente frente a
do clavuldnico es resistente a la accién
de estas enzimas).

Identificaciony seleccion de los puntos
de emision. Toma de muestras

Se han identificado como fuentes de
emision los lodos procedentes de EDARs.
El drea de estudio ha sido la comunidad
auténoma de Castillay Leén. Se han ob-
tenido muestras de dos EDARs: una EDAR
disenada para servir un niimero de e-h
>15.000, y una EDAR disefiada para ser-
vir un nimero de e-h <15.000. Las mues-
tras se obtuvieron durante el mes de ju-
lio de 2011. La planificacion y el desa-
rrollo de los planes de muestreo se realizé
teniendo en cuenta la norma UNE EN
de calidad del agua: UNE-EN ISO 5667-
13:1998 &V,

Preparacién de las muestras
Se han procesado siguiendo las reco-
mendaciones indicadas en el método

EPA 1694: Pharmaceuticals and perso-
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nal care products in water, soil sediment,
and biosolids by HPLC/MS/MS ¥, con
modificaciones realizadas a partir de la
bibliografia cientifica 1.

Andlisis cromatogrdfico

Se utilizé un HPLC 2695 (Waters) con
horno de columnas, inyector autémati-
co y espectrémetro de masas 3100 MS
(Waters). Se ha utilizado una columna
Gemini-NXC18 (5pum 110 150x4.6 mm)
de Phenomenex. Las condiciones cro-
matogréficasy del detector utilizadas se
han basado en el método EPA 1694 &
paralaseparacion de los antibiéticos de
los grupos 1 (ciprofloxacina y sulfame-
toxazol) y 2 (tetraciclina).

Los iones utilizados para la cuantifi-
cacién y sus tiempos de retencién apa-
recen en la Tabla 1.

La calibracién del equipo parala cuan-
tificacion de los residuos se realizé me-
diante la realizacién de curvas de cali-
bracién para cada uno de los antibiéti-
cos en estudio mediante el método de
adiciones en matriz dopada, a diferen-
tes concentraciones en progresion geo-
métrica y seleccionadas en funcién del
rango de concentracién esperada en con-
diciones ambientales.

Tabla 1. Antibidticos en estudio, iones
utilizados para su cuantificacion y sus
tiempos de retencion en la matriz utilizada.

m/z tR
Tetraciclina 445,2 13,75
Ciprofloxacina 332,2 15,14
Sulfametoxazol 254,2 19,36

Screening genérico deresistencias. Ca-
racterizacion ampliada y entorno ge-
nético de resistencias

Se han analizado las mismas dos mues-
tras de lodos del objetivo anterior. Para
ello, se preparé un homogeneizado de
loslodos cogiendo cinco puntos del mis-
mo y preparando diluciones 1:10y 1:100.
Se sembraron 200 pL de este homoge-
neizado en placas de Mac Conkey y Mac
Conkey suplementado con antibiético
(acido nalidixico, sulfonamidas, tetraci-
clinay cloranfenicol). Antes de la lectu-
ra de resultados se mantuvieron en in-
cubacién a 37° C durante 24 horas.

Para la identificacion de las colonias,
y dado que la morfologia de las mismas
era muy similar, se optd6 por llevar a ca-
bo la identificacion de una colonia de
cada una de las placas de MacConkey.

Se realiz6 una identificacién molecu-
lar basada en la amplificacién y secuen-
ciacién del ADN16S ribosomal. Una vez
obtenida la secuencia, se comprobé la
identidad utilizando BLAST.

Resultados y discusion

Los niveles de residuos de antibiéticos
presentes en los lodos considerados en
este estudio se encuentran por debajo del
Iimite de deteccion del método analitico
empleado para cada uno de los antibié-
ticos en estudio (Tabla 2).

La ausencia de residuos de estos anti-
biéticos podria ser debida a un descenso
en los niveles de consumo de antibi6ti-
cos en medicina humana durante los me-
ses estivales ***>%, E]l uso de antibidticos

Tabla 2. Resultados obtenidos en los lodos estudiados. Limites de deteccion, limites de
cuantificacion y porcentajes de recuperacion para cada antibiotico.

Antibiotico LD (mg/Kg)  LQ (mg/Kg) % Recuperacion Lodo 61 Lodo 62

Tetraciclina 0,585 1,123 66 < LD < LD
Sulfametoxazol 0,0033 0,011 100 <LD <LD
Ciprofloxacina 0,567 1,888 85 <LD <LD
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en Espania tiene un marcado carécter es-
tacional, presentando el maximo en los
meses invernales. La estacionalidad afec-
ta fundamentalmente a los antibiéticos
que se emplean para infecciones de las
vias respiratorias, como penicilinas, ce-
falosporinas ymacrdlidos . La ausencia
de tetraciclina y sulfametoxazol en los lo-
dos podria responder a diferencias de
consumo, como pudimos observar en la
introduccion (Figura 2).

Hasta el momento se ha realizado po-
cos estudios sobre la presencia de resi-
duos de antibiéticos enlodos proceden-
tes de EDARSs. Los estudios de seguimiento
ambiental de este tipo de residuos se han
desarrollado hasta ahora en los influen-

La ausencia de residuos de antibioticos en los lodos
estudiados es debida a variaciones estacionales en el
consumo de estos medicamentos

tes y efluentes de EDARs, confirmando
su ausencia o describiéndose sus nive-
les en dichos efluentes "*2**". Sin em-
bargo, en muchas ocasiones elhecho de
que no se encuentren presentes en los
efluentes no permite descartar que ha-
yan sido eliminados, ya que se pueden
encontrar en los lodos. Se ha observado
que, en funcion de sus propiedades fisi-
co-quimicas, pueden presentar una ma-
yor o menor afinidad por la materia or-

gdnica, cationes, metales, etc. Y en fun-
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cion a su vez de estas caracteristicas es-
pecificas, los residuos de los medica-
mentos se van a distribuir a lo largo de
las lineas de tratamiento de las EDARs,
bien en la linea de aguas o bien en la li-
nea de lodos.

Por ejemplo, los antibiéticos que se
han seleccionado para este estudio de
campo presentan por regla general una
elevada capacidad de adsorcién aloslo-
dos, constituyéndose esta via como su
principal ruta de eliminacion de las aguas
tratadas '**. Se ha detectado ciproflo-
xacina a niveles de 1,4 - 3,1 mg/Kg peso
seco, niveles de 86 -118 mg tetracicli-
na/Kgde tetraciclina, y para el sulfame-
toxazol, niveles que pueden alcanzar 31
png/kgpeso seco enlodos "' 120222338 Vs
interesante aun es su persistencia en sue-
los tratados con lodos ", donde se van
acumulando en las capas superficiales
del suelo con una movilidad limitada y
un reducido potencial de alcanzarlas ca-
pas fredticas.

Los resultados obtenidos en los estu-
dios de resistencia han resultado negati-
vos para las especies y grupos de anti-
biéticos incluidos en este estudio. Una
de las causas podria ser el tratamiento a
elevadas temperaturas que sufrenloslo-
dos de depuradora para poder ser reuti-
lizados cumpliendo los criterios sanita-
rios referentes a microorganismos ¥, con-
firmandose el cumplimiento de los criterios
microbiolégicos. Unicamente se obser-
v6 crecimiento de colonias correspon-
dientes a la bacteria Pseudomonas pseu-
doalcaligenes. Esta especie bacteriana for-
ma parte de los biofilms que se utilizan
enlos procesos bioldgicos de depuracion
de agua. Existen pocos trabajos que re-
flexionen sobre el papel que puedan ju-
gar estas bacterias una vez alcanzan el
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medio ambiente, sobre todo en la resis-
tencia a antibidticos y su dispersion. La
resistencia fenotipica a los antibiéticos
en bacterias de biofilms seria positiva des-
de el punto de vista del funcionamiento
del sistema de tratamiento, que directa-
mente podria proteger el medio receptor
de la liberacién de antibiéticos *. Aun-
que, por otra parte, una vez en el medio
ambiente podrian favorecer la dispersion
delaresistencia ®”. No obstante, hasta el
momento no se hapodido probar que las
concentraciones extremadamente redu-
cidas de antibiéticos en el medio puedan
0 no puedan ejercer una presion sobre
las poblaciones bacterianas ambientales
o sobre la dispersién de los genes de re-
sistencia *.

Conclusiones

Los trabajos desarrollados en este es-
tudio nos permiten alcanzar varias con-
clusiones. Porunlado, queloslodos es-
tudiados no presentan niveles detecta-
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La informacion generada en estudios de campo puede

servir de base cientifica para la toma de decisiones por

los grupos de trabajo de las agencias del medicamento
y por las instituciones gestoras de los lodos

bles con el procedimiento empleado. Y
que esta ausencia de residuos de anti-
biéticos se puede relacionar con unare-
duccién en el consumo de antibidticos;
esto es, la cantidad de residuos de anti-
bidticos que podrian alcanzar el suelo
tras, por ejemplo, una reutilizacion agra-
ria deloslodos como enmienda organi-
ca depende de las variaciones anuales
de consumo. Este hecho podria ser una
variable a tener en cuenta en la planifi-
cacion de la gestion de los lodos proce-
dentes de depuradoras, de tal manera
quelareutilizacién deloslodos en cam-
pos de cultivo se pudiese realizar en épo-
cas del afio con menor cantidad de resi-
duos de antibiéticos.

Por otrolado, estudios de campo simi-
lares al presentado en este articulo ofre-

cen informacién muy importante sobre

Latinstock

las concentraciones ambientales reales
delos antibidticos en los diferentes com-
partimentos ambientales, asi como so-
bre su distribucién y dindmica en el me-
dio. Esta informacién puede servir de ba-
se cientifica para la toma de decisiones
porlos grupos de trabajo de las agencias
europeas del medicamento, con objeto
de valorar el riesgo ambiental (evalua-
cion del riesgo ambiental) de los medi-
camentos en proceso de autorizaciéon de
comercializacién. Es obligatorio, por par-
te de la empresa farmacéutica que pre-
senta un medicamento en solicitud de
registro y autorizacién de comercializa-
cién a la correspondiente agencia na-
cional del medicamento, presentar su
evaluacién de riesgo ambiental *”, reali-
zada por expertos conforme a unos do-
cumentos o guias técnicas . En muchas
ocasiones, la estimacién de este riesgo
conforme alas guias requiere un estudio
de campo que permita determinar la si-
tuaciénreal de ese medicamento tras su
llegada al medio en las condiciones am-
bientales en las que se esta utilizando.

Por otra parte, este estudio supone un
paso innovador en los campos de las re-
sistencias bacterianas y de los residuos
ambientales de antibi6ticos, pues es la
primera vez que se intentan relacionar
ambos hechos pararellenar un vacio in-
formativo alli donde, como hemos vis-
to anteriormente, lo habia. ¢
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