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RESUMEN

Los probioticos se han consolidado como una de las alternativas naturales al uso de los
antibidticos promotores de crecimiento en animales, pues no generan efectos colaterales y
producen mejor digestibilidad, ganancia en peso y mayor indice de conversion alimentaria. Es
por esto que el objeto de esta revision es destacar la importancia de los probidticos como
alternativa al uso de los antibioticos como promotores de crecimiento (APC) en animales, so-
portado en diferentes estudios realizados en animales de granja; para esto se hizo una revision
del empleo de los antibioticos como aditivos en la alimentacién animal, y de sus consecuencias
en la generacién de cepas bacterianas antibioticas multirresistentes, ademas de su posterior
efecto residual en los alimentos, hasta llegar a la prohibicion de su uso en la Union Europea
en el ano 2006.
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ABSTRACT

Probiotics have become one of the natural alternatives to replace the use of antibiotics that stimulate growth in
animals, without collateral effects and providing a better digestibility, weight gains and a higher alimentary con-
version index. Therefore, the objective of this revision is to acknowledge the importance probiotics have as an
alternative for antibiotics as growth promoters in animals, based on several studies performed in farm animals.
For this, a history journey since the moment antibiotics have been used as additions to animal feeding and its
consequences on the generation of multi-resistant to antibiotics bacterial strains has been made, plus a follow up
to their residual effect on food, until the banning of the use of such antibiotics in the European Union, in 2006.

Key Words: probiotics, antibiotics, growth in animals.

_/

RESUMO

Os probiéticos se consolidaram como uma das alternativas naturais ao uso dos antibiéticos promotores de
crescimento em animais, sem gerar efeitos colaterais e produzindo neles melhor digestao, ganho em peso e
um maior indice de conversio alimentaria. E por isto que o objeto desta revisio é destacar a importincia dos
probidticos como alternativa ao uso dos antibidticos como promotores de crescimento (APC) em animais,
suportado em diferentes estudos realizados em animais de granja; para isto se realizou um percurso histérico
desde o emprego dos antibidticos como aditivos na alimentagao animal e suas consequéncias na geragao de ce-
pas bacterianas antibidtico multirresistentes, ademais, de seu posterior efeito residual nos alimentos; até chegar
a sua proibicao pela Unidao Europeia no ano 2006.

Palavras importantes: probiodticos, antibioticos, crescimento em animais.
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INTRODUCCION

El descubrimiento de los antibioticos como promotores de crecimiento en la produccién animal
se remonta a finales de 1940, cuando Stokstad y Jukes adicionaron residuos de clortetraciclina a la
alimentacion de pollos para facilitar la absorcién de la vitamina B12, y generaron en ellos resultados
importantes: ganancia en peso, alta resistencia a infecciones y una rapida conversién alimentaria, entre
otras (Brezo, Haren y Hanekamp, 1999). Desde entonces el uso de antibidticos como promotores de
crecimiento se extendid a otras especies animales, hasta que se incluy6 directamente en el alimento
(Stokestad y Jukes, 1950).

Sin embargo, su empleo continuado genero preocupaciones a los consumidores debido a la cantidad
de residuos que quedan en la carne de los animales y en sus productos, sin contar con la resistencia
generada en algunas cepas bacterianas por la administracion continuada. A partir de este momento
se inicié una busqueda de alternativas de remplazo a los antibidticos promotores de crecimiento, y
se postularon los probioticos como una alternativa viable, por ser un producto natural y sin riesgo
para la salud del consumidor.

La mayoria de los autores coinciden en definir los probiodticos como aditivos alimentarios consti-
tuidos por microorganismos vivos, que al consumirse en cantidades adecuadas producen un efecto
benéfico en la fisiologia y la salud del hospedero, a partir del mejoramiento que hacen en el equilibrio
microbiano del intestino.

Por todo lo anterior y dado el auge de produccion limpia en todas las areas, es conveniente revisar la
importancia de los probioticos como futuro remplazo a los antibiéticos promotores de crecimiento
en la produccién animal.
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El uso de antibidticos en animales de granja

Algunos de los problemas mas recurrentes en las practicas de manejo intensivo en los animales de
granja son los desbalances causados por la presencia de bacterias entéricas, las cuales provocan dis-
minucion en la digestion y absorcion de nutrientes y, por lo tanto, el retardo en la produccion (Arm-
strong, et al., 1988) (Parker et al.,1987), sin contar con otros factores exdgenos que pueden provocar
la ruptura del equilibrio intestinal, como las diarreas que disminuyen considerablemente la barrera
inmune, al posibilitar a los patogenos, la implantacion, la adhesion y la proliferacion en las células epi-
teliales del intestino. Esta problematica suscitd la suplementacion de las dietas con antibioticos, que
inicialmente parecian ser efectivos como promotores del crecimiento. Sin embargo, el uso desmedido
de estos compuestos generd cepas multirresistentes a los antibiéticos que han llegado a interferir
con el uso de los antibidticos de uso veterinario (Linton, et al., 1988;Torres et al., 2002).

Disminucion del uso de los antibioticos generadores de resistencia

En 1969, el investigador Swann alertaba del posible riesgo de seleccién de bacterias resistentes en los
animales que posteriormente pudieran ser consumidos por los seres humanos, y era enfatico en evi-
tar el uso de antibidticos como promotores de crecimiento animal, que pudieran también emplearse
en medicina humana por el efecto de reacciones cruzadas que estos eventualmente pudieran generar.

Actualmente, la mayor preocupacion radica en el riesgo potencial por su uso en los animales produc-
tores de alimento y su contribucion a favorecer el desarrollo de enteropatogenos resistentes a los
antibioticos en el tracto intestinal (Christina et al., 2003; Gunther, 2003; Levin, 2007). Seglin National
Institute of Allergy and Infectious Diseases (NIAID), esta resistencia antibiética generada en los mi-
croorganismos se transmite en la progenie de forma directa a través de los genes, o a través de los
plasmidos, a otras especies.

A mediados de los afos setenta, la Union Europea (UE) adopté medidas para prevenir el uso de
antibiéticos de importancia médica como impulsores del crecimiento. En la década de los noventa,
se observo la diseminacion de cepas de Enterococcus con resistencia de alto nivel a la vancomicina en
muestras de alimentos, aguas residuales y heces de humanos y de animales sanos en diversos paises
europeos (Aarestrup, 1995;Torres, et al., |994; National Academy Press, 1998).

Desde 1970, el Reino Unido, Francia, EE. UU. y Dinamarca (Martel et al., 1993; Fedorka-Cray et al.
1998; Aarestrup, et al., 1998a, 1998b) han desarrollado programas de vigilancia en temas relacionados
con resistencia microbiana, considerando el impacto que ha generado el uso de antibiéticos promo-
tores de crecimiento especialmente contra Salmonella entérica serovar Typhimurium DT 104,y han
encontrado resistencia superior al 30 % a todos los antimicrobianos empleados.

La Comision de Agricultura de la Union Europea, en diciembre de 1998, prohibié el uso de cuatro
antibiéticos promotores de crecimiento: Bacitracina de zinc, Espiramicina, Virginiamicina y el Fosfato
de tilosin, debido a la posible seleccion de bacterias resistentes a los antibioticos y a la transmision a
otras de los genes que determinan dichas resistencias (FAO/WHO, 2002)

La preocupacion de los consumidores aumenté tras la publicaciéon de algunos trabajos cientificos que
presentaban datos en apoyo de estas hipotesis; esto condujo a un proceso de retirada progresiva de
los antibioticos promotores de crecimiento tal cual como se muestra en tabla |. Por este motivo,
desde el afo 2006 la Unién Europea instaurd la total prohibicion del uso de antibiéticos promotores
de crecimiento en la alimentacién animal, impulsando la investigacion en la aplicacion de alternativas
naturales a los antibiéticos, como lo son los probioticos (Hutcheson, 1987).
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Tabla I. Proceso de retirada de antibioticos
promotores de crecimiento en la alimentacién animal

1945- | La Union Europea publica las primeras advertencias del riesgo de desarrollo de resistencia bacterianas y
1960 | demostracion de su transmision vertical y horizontal.
1960 [ Comienza el uso de antibidticos en piensos (penicilina, streptomicina, tetraciclinas)

El comité Swann recomienda imponer restricciones al uso de antimicrobianos en pienso, para permitir

1969 . . -
solo aquellos no usados como terapéuticos en medicina humana y veterinaria.

1970 | La mayoria de las recomendaciones Swann se llevan a la practica en el Reino Unido.

Relajacion de las recomendaciones Swann. Se permite el uso como APC de espiramicina y tilosina, a pesar

1975 . -
de tener andlogos en la medicina humana.

1984 Los granjeros suecos solicitan a su Gobierno la prohibicion de los APC a causa de las preocupaciones de
los consumidores.

1986 Prohibicion de los APC en Suecia fundamentada en el desarrollo de resistencias y en sus efectos “insegu-
ros” a largo plazo.

1993 Primeros estudios que muestran una relacién entre el uso de avoparcina y el aumento de transicion de
enterococos resistentes a vancomicina, antibiético del mismo grupo (glucopéptidos).

1995 Suecia y Finlandia entran en la Union Europea con permiso para mantener su prohibicién de los APC.

Prohibicién de la avoparcina en Dinamarca.

1996 | Prohibicion de la virginiamicina en Dinamarca y de la avoparcina en Alemania.

La UE prohibe la avoparcina

s La OMS concluye que “ es esencial sustituir el uso de los APC”
La UE prohibe la ardamicina como APC, por riesgos de resistencias cruzadas, y el uso desde 1999 de
1998 |°tres 4 antibioticos (virginiamicina, bacitracina Zn, fosfato de tilosina, espiramicina), como medida de pre-

ocupacion.
Dinamarca prohibe todos los APC.

El comité cientifico permanente de la Comisiéon Europea CE recomienda el abandono de los APC que
1999 [ puedan ser usados en medicina humana o veterinaria y que puedan promover la resistencia cruzada.
Se prohiben el uso de inhibidores (olaquindox, carbadox) por motivos de salud laboral.

2000 La industria farmacéutica se opone judicialmente a la decision de la CE, sin resultado.

2001- |[Retirada de seis sustancias anticoccidiosicas (amprolio, idem+etopabato, metilclorpindol,
2004 idem+metilbenzocuato, arprinocina,nicarbacina.)

Prohibicion del uso de los restantes APC (Avilamicina, flavofosfolipol, salinomicina, monensina).

2006 i . L L
Los dos ultimos podran seguir siendo empleados en pollos como coccidiostatos.

Tomado de Cepero, 2007

El concepto de probiotico probablemente data de 1908, cuando el investigador Eli Metchnikoff sugirio
que la larga vida de los campesinos en Bulgaria era el resultado del consumo de los productos de
leche fermentada que contenia bacterias acido lacticas, las cuales en su mayoria presentan actividad
probiodtica (Metchnikoff, 1908).

En sentido estricto el término probidtico significa “para la vida”, a diferencia de los antibiéticos “contra
la vida” (Reid et al.,2003). Esta definicion se usé por primera vez por Lilly y Stillwel (1965), para describir
los metabolitos producidos por un organismo que estimulaba el crecimiento de otro (Gupta et al., 2009).

Seglin la FAQ, los probidticos son definidos como un cultivo de microorganismos vivos que consu-
mido en cantidades adecuadas beneficia al animal, mejorando el equilibrio de su microbiota intestinal.

Para que un microorganismo sea designado como probiotico debe cumplir unas determinadas carac-
teristicas, resumidas por Ewing y colaboradores en1994:
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I. Seguro para el animal, sin causar enfermedad ni toxicidad.
2. Resistente al pH gastrico y a las sales biliares

3. Capacidad de colonizacion del intestino: solo algunas cepas se adhieren al epitelio intestinal. Esto
es necesario para lograr una exclusion competitiva eficaz.

4. Capacidad de inhibir el crecimiento de patogenos tanto Gram positivos como Gram negativos;
uno de ellos son los serotipos de Escherichia coli patogénicas, al producir acidos u otras sustancias
que inhiban su crecimiento.

5. Ser estable durante el proceso de produccion, comercializacion y distribucion para que pueda
llegar vivo al intestino (Pardio, Krzysatof, Waliszewsk y Robledo, 1994).

6. Estables y viables durante el almacenaje. Hay que tener en cuenta si el microorganismo usado es
aerobio o anaerobio para conservarlo adecuadamente.

Santoma, en el afio 1999, anota otras caracteristicas: tener una elevada capacidad de multiplicacion,
debido al rapido transito digestivo; tolerancia a altas concentraciones de acidos grasos volatiles en
ciego e intestino grueso; resistencia a los antibioticos mas usados y capacidad germinativa, en aquellos
casos de bacilos esporulados.

Segln Crawford, para que los probidticos sean efectivos, deben incrementar el nimero de organis-
mos benéficos, sin causar enfermedad en el huésped y, a la vez, reducir el nimero de los efectos de
los organismos causantes de la enfermedad. Los cultivos indefinidos de probioticos han mostrado mas
eficacia que los formados por un solo microorganismo; cuanto mas variada sea la composicién del
probiotico sera eficaz contra mas microorganismos, se podra usar en diferentes especies de animales,
tendra menos efectos adversos y cumplira mejor con las caracteristicas ideales de un probiético
(Chapman et al., 2011).

Los géneros mas usados como microorganismos probidticos son Lactobacillus, Bifidobacterium, Entero-
coccus, Bacillus, Streptococcus, y algunas levaduras como Saccharomyces (Badmaev et al., 2000; Orla et
al, 1917;Klein et al., 1998).

Mecanismos accion de los probiético

Los probiéticos deben cumplir funciones en el hospedero, una vez se han incorporado en la alimenta-
cion, entre las que se incluyen: la disminucion del pH intestinal, liberacién de metabolitos protectivos
como los acidos grasos, el peroxido de hidrégeno y bacteriocinas, entre otras, que previenen el creci-
miento de patogenos, como Candida albicans, Clostridium perfringens, Escherichia coli, Klebsiella pneumo-
niae, Proteus vulgaris, Pseudomona aeruginosa, Psudomona flourescens, Salmonella typhosa, S. schottmuelleri,
Shigella dysenteriae, S. paradysenteriae, Sarcina lutea, Serratia marcescens, Staphylococcus aureus, Enterococ-
cus faecalis, Lactococcus lactis, Vibrio cholerae o parahaemoliticus (Vimala et al., 2006). Los probidticos,
ademads, ayudan a la regulacion de la movilidad intestinal y la produccion de moco (Gupta, et al, 2009).
También, usan mecanismos enzimaticos que modifican los receptores de toxinas y los bloquean, pre-
viniendo la colonizacién de patégenos por competencia. (Vandenbergh, 1993).

Seglin German y colaboradores en el 2001, entre la estrategias mas importantes de los probioticos se
encuentran: la adhesion a la pared del tracto digestivo que evita la colonizacién de patégenos, compite
con ellos por los nutrientes y los sitios de adhesion, y la produccion de sustancias antimicrobianas,
como el acido lactico, que afectan las membranas celulares de microorganismos patogenos alterando
su permeabilidad, y los niveles de pH y de oxigeno que los hacen desfavorables a los patégenos (Fuller
et al., 1989;Hoyos et al., 1990)
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Nurmi y Randala (2010) estudiaron el efecto de la exclusion competitiva generada por el consumo
de probioticos en una investigacion realizada en pollos.

Los pollos recién nacidos no heredan la microbiota del adulto; esta ausencia de microorganismos
benéficos que compitan con los patdgenos favorece la colonizacién de estos Ultimos, especialmente
de Salmonella. Pero cuando los pollos después del nacimiento eran inoculados con los contenidos
fecales de un adulto, la frecuencia de infeccion por Salmonella se redujo drasticamente, lo que indicaba
que habia una competencia entre las bacterias adquiridas del adulto y el patogeno (Freitas et al., 2003;
Nemeskery ,1983; Patridge, 1991).

Segln Fuller y Brooker (1980), la adherencia de la bacteria a las células epiteliales es realizada a través
de polisacaridos —moléculas de azlcares ramificados, que se extienden de la pared externa de la bac-
teria formando una estructura—, glicocalix o fimbrias, que involucran a la célula, igual que una colonia
de bacterias. La adherencia de las bacterias mediada por las fimbrias determina la localizacion de las
mismas en los diferentes ambientes y es el mayor determinante del inicio del proceso de progresion
de las enfermedades bacterianas, aunque, in Vitro, la adhesion puede ocurrir en ausencia de fibrina o
fimbrias (Nemeskery, 1983).

Fuller, Prutzai, y Tannock, (1990) demostraron que la adhesion de los microorganismos probidticos
reduce la poblacion de los patogenos y disminuye los efectos de sus toxinas, mejorando la ganancia en
peso Yy la conversion alimenticia. Williams (1991) demostré que el eje de fijacion del glicocalix, de los
patégenos, en muchos casos, puede ser una proteina denominada lectina, la cual se fija especificamen-
te a un carbohidrato como la manosa y a partir de esta union desencadena la respuesta inflamatoria
en el intestino (Sgouras, et al., 2004; Ushiyama, et al., 2003; Mack, et al.,1999; Davidson et al., 1976;
Wilson et al., 1988) .

Uso de probidticos como promotores de crecimiento

En varias investigaciones realizadas en animales se ha encontrado que los probidticos son una al-
ternativa de remplazo a los promotores de crecimiento, ya que al ser administrados en cantidades
adecuadas reducen la mortalidad y aumentan la conversion alimentaria (Pollmand, 1986) mejorando
la capacidad digestiva e incrementando el estado de salud del animal, sin contar que estimulan el cre-
cimiento de los microorganismos benéficos y suprimen los patégenos por competicion y produccién
de acido lactico. Los probiéticos son mas eficientes en las primeras semanas de vida de los animales;
especialmente en mamiferos, en el periodo posterior al destete (Freitas, et al., 2003).

Las preparaciones probidticas pueden ser administradas inmediatamente después del nacimiento de
los animales o en periodos en los que el productor espera la aparicion de enfermedades o mezcladas
con el alimento por periodos largos de tiempo (Vimala et al., 2006).

En experimentos realizados por Wenk y colaboradores (1990) observaron que al alimentar pollos
y cerdos con levaduras y Lactobacillus sp, incrementaba el crecimiento y la digestibilidad (Gambos,
1991).

Pollman, en 1986, resumié los resultados de diferentes investigaciones realizadas con alimentos inicia-
dores y terminadores en cerdos,y demostré una respuesta positiva sobre la ganancia diaria de peso
(73 % de los ensayos revisados) y la eficiencia en conversion alimenticia (90 % de los ensayos revi-
sados). Freitas y colaboradores (2003) encontraron que con el uso de un probiotico comercial que
contenia Lactobacillus acidophilus, Enterococcus faecium y Saccharomyces cerevisiae, se mejoré en un 5 %
la ganancia en peso vivo y la tendencia de conversién alimenticia al ser comparado con el antibidtico
comercial; resultados similares se encontraron en cerdos durante la etapa de crecimiento, atribuyen-
do al éxito del probiético la mejora de un 7 % en la digestibilidad de la proteina que contenian los
cereales (Gambo, 1991).
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Riopérez y Rodriguez (2001) realizaron experimentos con lechones de 4-5 semanas de edad que
indicaron que la administracion de un aditivo oral en el pienso estarter, constituido con cepas de
Lactobacillus acidophilus y Enterococus faecium, redujo significativamente la concentracion de bacterias
coliformes en ileon y ciego y provocé un aumento de lactobacilos en todo el tramo intestinal, que
evitaron las diarreas colibacilares posdestete y constituyeron una alternativa valida para sustituir a los
antibioticos prohibidos como promotores del crecimiento, al mejorar sensiblemente la relacion lacto-
bacilos/Escherichia.coli; de la misma manera Taras,Vahjen y colaboradores (2007), al usar Enterococus
faecium 'y Bacillus cereus, redujeron la incidencia de diarrea pos destete.

Estudios realizados en el afio 2010 han demostrado que el uso de mezclas de probioticos como
promotores de crecimiento obtienen mejores resultados que los aditivos usando un solo probioti-
co (Gunther, 2010). Asimismo, EtlevaVeizaj y colaboradores (2010), y Timmerman y colaboradores
(2004) evidenciaron que los ensayos usando probioticos combinados, incrementaron significativa-
mente el peso final corporal y el peso diario en pollos de engorde.

Gunther (1995) empled un producto probidtico, en pollitos en crecimiento, que tuvo influencia en la
ganancia de peso corporal y en la conversion alimenticia, lo que incrementé el primer indicador de
102,3 a 106,74 % y disminuyo el segundo de 98,42 a 95,26 % con respecto al grupo control.

Shubert y colaboradores (1999) también estudiaron el efecto de una cepa de Bacillus cereus en pollos
de ceba y encontraron una inhibicién de bacterias indeseables en el intestino. Ademas, demostraron
menor peso relativo de los organos digestivos, asociado a mayor rendimiento en las aves. En otro
experimento, estos autores evaluaron el efecto del probiético Toyoceryn en pollos de ceba. Para ello,
suministraron 50 y 100 mg/kg en la dieta y comprobaron que el peso final fue superior en 1.5 %y 2.1
% en animales tratados con respecto al control; asimismo, la conversion mejoré en 1,2 %y 2 %,y la
mortalidad disminuyé a 2,7 % y 4,5%, con respecto al control. Capcarova y Hascik usaron una mezcla
de probidticos de Lactobacillus delbrueckii ssp. bulgaricus, Lactobacillus acidophilus, Lactobacillus helveticus,
Lactobacillus delbrueckii ssp. lactis, Streptococcus thermophilus y Enterococus faecium, en pollos de engorde
y obtuvieron un aumento del calcio y el potasio, y decrecimiento de los triglicéridos, ademas de un
aumento del peso (Capcarova, et al., 201 1).

Saminem (1998) demostré que la microbiota bacteriana genera compuestos Utiles para la nutricion
del individuo; dentro de los compuestos que produce estan los acidos grasos de cadena corta que
aportan energia, ademas de vitaminas como Ky del grupo B, y algunos aminoacidos esenciales como
lisina. También, Onifade (1997) estudio el efecto de una dieta complementada con una cepa de leva-
dura S. cerevisiae en pollos de engorde, donde los grupos tratados mostraron una mejor ganancia de
peso vivo, conversion alimentaria y mayor rendimiento de canal.

Garcia y colaboradores (2002) obtuvieron una disminucion del colesterol total, de las lipoproteinas
de baja densidad y de la grasa abdominal en pollos de engorde que consumieron hidrolizado enzima-
tico de crema de levadura S. cerevisiae. Por otra parte, en un experimento con pollitas de remplazo
de la ponedora comercial en los primeros 42 dias de edad, se comprobo que en el grupo donde se
administraron Lactobacillus spp., se produjo un aumento significativo del peso vivo promedio de las
pollitas a los siete dias en comparacién con grupo control, el cual fue superior a los 42 dias con un
incremento del peso vivo promedio del 7,77 % y una mejora del 14 % en la conversion alimenticia, asi
como la reduccién de la mortalidad en un 2,1 %(Ramirez, et al.,2005). Todos estos estudios en pollos
de engorde apoyan estudios recientes (Ashayerizadeh, et al., 2009) donde se examiné el efecto de los
probidticos y prebioticos como promotores de crecimiento como aditivos en pollos de engorde, sin
poner en riesgo la salud del consumidor.

Existen varios estudios de probiéticos en otras especies, dentro de los cuales se nombraran algunos:
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Strompfova, Laukova y Ouwehand, en 2004, aislaron una cepa de Lactobacillus (AD); tras la admi-
nistracion oral a perros que sufrian enfermedades del tracto gastrointestinal, encontraron que redujo
el nivel mas alto de colesterol en el suero de la alanina aminotransferasa. En terneros de ceba, se ad-
ministro Saccharomyces cerevisiae y Aspergillus oryzae y se observo un incremento en la ganancia diaria
de peso hasta en un 20 % (Gonzalez, 1998)

En los peces y crustaceos (Bogut, et al., 1998), los estudios efectuados con BAL han reportado efectos
positivos en el crecimiento, sobrevivencia y eliminacion de patégenos en ellos.

Por todos los resultados encontrados, se evidencia que los probioticos son una de las alternativas
al remplazo de antibioticos promotores de crecimiento, cuyos resultados dejan una estela de lo que
podria ser un futuro con nuevos aditivos naturales y multiples beneficios.

CONCLUSIONES

El consumo de probidticos para la produccion animal ha aumentado considerablemente debido a los in-
numerables beneficios que genera en el hospedero. Las tendencias actuales en los sistemas productivos de
animales postula los probidticos como una buena alternativa de remplazo a los antibidticos promotores
de crecimiento, hecho evidenciado en los estudios ya mencionados. El consumo de probioticos en la ali-
mentacion animal es una de las formas de generar produccion limpia y desarrollo competitivo a gran escala,
sin efectos colaterales en el animal ni en sus productos, y con la ventaja de ser absolutamente naturales.
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