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RESUMEN:

Junto con el desarrollo de la industria acuicola, la presencia de enfermedades
ha sido uno de los temas relevantes a nivel mundial, debido al perdido
economico provocado producto de la mortalidad que generan. Las
enfermedades han estado siempre presente en los peces de cultivo.
Inicialmente, los patdgenos descritos correspondian a virus, bacterias y
parasitos que afectaban a los peces cultivados en agua dulce, pero junto con
el inicio de la produccion de peces en balsas jaulas en el mar, emergieron
nuevos patogenos, siendo los de mayor peligrosidad los virus, ampliamente
distribuidos en el mar y para los cuales no existe control a través de
medicamentos, y las vacunas hasta ahora disponibles no otorgan una completa
proteccion.

Desde los inicios de la salmonicultura en Chile, a principios de los 1980, los
salmones se han visto permanentemente afectados por patdégenos que
provocan enfermedad. Por ser los salmdnidos especies exoticas introducidas
como ovas desde el hemisferio norte, las principales enfermedadesque
afectan a estas especies son también exadticas, introducidas a Chile a través
de ovas infectadas. A partir de 1992, cuando Chile se posesioné en el
mundo como el segundo productor de salmones, después de Noruega, se
comenzo a registrar un incremento en la diversidad de patdégenos introducidos
al pais (Tabla 1). Sin dudas, la importacién de ovas es uno de los principales
riesgos identificados para la introduccion de enfermedades, razén por la cual
existen restricciones para su importacion por parte de la mayoria de los paises.

Tabla 1: Patégenos exoéticos reportados parala salmonicultura en Chile.
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FECHA PATOGENO

1970 Renibacterium salmoninarum (BKD) (Wood, 1970)

1983 Necrosis Pancreética Infecciosa (IPN; VR-299) (McAllister & Reyes, 1984)

1989 Piscirickettsia salmonis (SRS) (Bravo & Campos , 1989)

1992 Yersinia ruckeri (ERMD) (Bravo, 1992)

1993 Flavobacter psychrophilus (RTFS) (Bustos et al. 1995)

1995 Aeromonas salmonicida atipica (Bravo, 1995)
1995 Nucleospora salmonis (Bravo, 1995)
1998 Necrosis Pancreatica Infecciosa (IPN; Sp).

2000 Streptococcus sp.

2003 Vibrio ordalii (Colquhoun et al, 2004)

2004 Listonella (Vibrio)anguillarum

Francisella piscicida (Birkbeck et al., 2007)
2006

2007 Anemia Infecciosa del Salmon (ISA) (Godoy et al.,2008)

En sus inicios, la salmonicultura en Chile fue altamente dependiente de la
importacion de ovas (Fig.1), pero en la medida que nuevos patdogenos
fueron introducidos al pais, las restricciones para la importacion de ovas
fueron mas severa, incentivando la produccibn de ovas nacionales.
Actualmente, Sernapesca solo permite su importacion desde paises en los
cuales no hay presencia de patdgenos de alto riesgo para los salménidos en
Chile, destacandose Tasmania; Islandia y Dinamarca. Entre los patégenos de
alto riesgo para la salmonicultura Chilena se destaca la enfermedad viral
Pancreas Disease (PD), no presente en el pais.
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Figura 1: Produccion de ovas nacionales versus ovas importadas.




En la Tabla 2 se listan los paises desde donde Chile importé ovas de las
especies salmonideas sometidas a cultivo. En la tabla 3 se listan las
enfermedades presentes enlos paises proveedores de ovas.

Tabla 2: Paises desde los cuales se han importado ovas de salmdénidos

para Chile.
Especies Salmonideas Paises
Salmon del Atlantico Noruega, Escocia, Irlanda, Islandia, lIslas Faroe, Suecia,
Dinamarca, Canada, USA.
Trucha arcoiris Noruega, Suecia, Finlandia, Islandia, UK, USA.
Salmon Coho USA, Canada.
Salmoén Chinook USA, Nueva Zelanda

Tabla 3: Enfermedades presentes en los paises proveedores de ovas

Pais Enfermedades

Noruega IPN; ISA; VHS; PD; BKD; Furunculosis; Vibrio salmonicida; Piscirickettsiosis.

Escocia IPN; ISA; PD; BKD; furunculosis; Vibrio salmonicida; Piscirickettsiosis.

Dinamarca IPN; VHS; BKD; Furunculosis; RTFS

Irlanda ISA; PD; Furunculosis; Vibrio salmonicida; Piscirickettsiosis; RTFS.

Islas Faroe ISA

Finlandia IPN; VHS; BKD; Furunculosis

Islandia BKD; Furunculosis

Canada IPN; IHN; VHS; ISA; PD; BKD; Furunculosis; Vibrio salmonicida;
Piscirickettsiosis; Nucleospora salmonis.

Estados Unidos IPN; IHN; VHS; ISA; BKD; Furunculosis; Piscirickettsiosis; Nucleospora
salmonis; Myxobolus cerebralis.

Para el control de las enfermedades causadas por bacterias y parasitos se
utilizan quimioterapicos. El uso de quimicos para el control de patégenos en los
cultivos de peces tiene una larga historia en el mundo, la cual se inicio con la
utilizacion de bafios con sal para el control de ectoparasitos. Los primeros
registros del uso de formalina para el control de infecciones causadas por el
protozoo flagelado Costia (Ichtyobodo) datan de 1909. Otros desinfectantes
como el cobre y el verde de malaquita entraron en escena en los afios 1920 y
1930, y los compuestos de amonio cuaternario lo hicieron en los afios 1940. El
uso de agentes antibacterianos para el control de las enfermedades
infeccionas en peces data de fines de los afilos 1930, cuando las
sulfamerazinas fueron introducidas a Los Estados Unidos. En los afios 1950
fue introducida en Norteamérica y Europa la oxitetraciclina para el control de
las enfermedades bacterianas en peces, y en los afios 1970 el acido oxolinico
fue introducido en Japdn para uso en acuicultura (Alderman & Michel, 1992).

En la medida que nuevas drogas fueron desarrolladas para el control de las
enfermedades infecciosas en el hombre, estas fueron estudiadas para su
aplicacion en veterinaria y luego a la acuicultura. Sin embargo, a pesar de la
enorme expansion de la industria acuicola a través del mundo, y a pesar de la
amplia variedad de farmacos sugeridos en la literatura cientifica como
adecuados para su uso en acuicultura, la variedad de productos veterinarios



legalmente disponibles para los cultivos de peces es limitada. El uso de
antibacterianos para el control de las enfermedades en organismos acuaticos
ha sido ampliamente cuestionado en los ultimos afos, debido a la informacién
disponible sobre el desarrollo de resistencia de las bacterias a ciertos
antibacterianos; al efecto de los quimioterapicos en el ambiente acuatico, y a
la percepcion por parte del consumidor frente al uso de farmacos en los
productos de la acuicultura (Alderman, 2002).

En Chile, los farmacos autorizados para la acuicultura estan listados en el
“‘Reglamento de Productos Farmacéuticos de uso exclusivamente Veterinario”
(Decreto N°139/1995 del Ministerio de Agricultura). Los farmacos para uso en
peces y sus Limites Méximos Residuales (LMR) autorizados en Chile se
presentan en la Tabla 4

Tabla 4: Restricciones en el uso de antimicrobianos parala
salmonicultura en Chile.

Antibacteriano LMR Antiparasitario LMR
Oxitetraciclina | 100 pg/Kg | Benzoato de emamectina | 100 pg/Kg
Acido oxolinico | 50 pg/Kg Diflubenzuron 1000 pg/Kg
Flumequina 500 pg/Kg Cipermetrina 50 pg/Kg
Sulfas 100 pg/Kg Deltametrina 30 pg/Kg
Florfenicol 200 pg/Kg Azametifos 100 pg/Kg

Eritromicina 200 pg/Kg
Enrofloxacino 10 png/Kg
Amoxicilina 50 pg/Kg
Espiramicina | Ausencia*

Fuente: Sernapesca. (*) Se entiende por ausencia a los resultados obtenidos bajo el limite de
deteccion de la técnica de laboratorio empleada para la deteccién del farmaco.

Al igual que en otros paises, las sustancias prohibidas en Chile para uso
veterinario son: Esteroides (17 R-estradiol); Estilbenos; Nitroimidazoles;
Cloranfenicol; Nitrofuranos; Verde de Malaquita; Cristal Violeta; Verde Brillante
y metabolitos.

Como una forma de minimizar los riesgos en el uso de farmacos suministrado a
animales para consumo humano y como una forma de proteger la salud del
consumidor, los paises compradores han puesto restricciones. Los Limites
Méaximos Residuales (LMR) establecidos para la carne y piel de pescado por
Los Estados Unidos, la Unidén Europea y Japdn, son presentados en la Tabla
5.

Tabla 5: LMR establecidos para los farmacos en musculo de peces por
paises importadores.



Producto USA UE JAPON
Oxitetraciclina 200 pg/Kg| 100 pg/Kg | 200 pg/Kg
Acido Oxalinico Ausencia* | 100 pg/Kg | 50 pg/Kg
Flumequina Ausencia | 600 pg/Kg | 500 pg/Kg
Sulfonamidas Ausencia | 100 pg/Kg | 100 pg/Kg
Florfenicol Ausencia | 1000 pg/Kg| 200 pg/Kg
Eritromicina Ausencia | 200 pg/Kg | 200 pg/Kg
Enrofloxacino Ausencia | 100 ug/Kg | 10 pg/Kg
Amoxicilina Ausencia | 50 pg/Kg 50 pg/Kg
Espiramicina Ausencia | Ausencia | 200 pg/Kg
Benzoato de emamectina | Ausencia | 100 ug/Kg | 100 pg/Kg
Diflubenzuron Ausencia | 1000 pg/Kg | 1000 pg/Kg
Cipermetrina Ausencia | 50 pg/Kg 30 pg/Kg
Deltametrina Ausencia | 10 pg/Kg 30 pg/Kg
Azametifos Ausencia - -

Fuente: Sernapesca.

Para que el medicamento sea efectivo, el farmaco debe ser absorbido y
distribuido al sitio de infeccion. Algunos metabolitos originados por la
biotransformacion de algunos farmacos, pueden persistir en el cuerpo del pez
por un periodo mayor que el producto original y también ser excretados mas
lentamente que el compuesto original. El periodo de excrecion del farmaco es
dependiente de la temperatura del agua, por lo tanto el periodo de carencia de
un determinado farmaco es también dependiente de la temperatura del agua.
El periodo de carencia corresponde a los grados dias acumulados a los cuales
se alcanza el limite maximo residual (LMR) establecidos para cada farmaco
(Tabla 6). Es el periodo de espera que debe transcurrir entre la ultima
administracion del medicamento veterinario y la cosecha del animal tratado,
para consumo humano.

Tabla 6: Periodos de carencia recomendados por los laboratorios
farmaceéuticos para los farmacos comercializados en Chile.

Antibacterianof| Carencia Antiparasitario Carencia
Acido oxolinicol| 450 °d ||Benzoato de emamectina 0 °d
Flumequina 300 °d |||Peroxido de Hidrogeno 0°d
Oxitetraciclina 600 °d [|Deltametrina 10 °d
Eritromicina 500 °d (|Cipermetrina 30 °d
Florfenicol 300 °d [|Diflubenzuron 300 °d
Amoxicilina 300 °d

Farmacos utilizados en Chile por fase de desarrollo

Fase de agua dulce: Los medicamentos utilizados en esta etapa estan



relacionados principalmente con el control de hongos, parasitos vy
flavobacterias, que estan presentes en los cuerpos de agua dulce y que forman
parte de los patdégenos habituales de los peces silvestres. Como la mayoria de
estos patdégenos son externos, localizados en la superficie corporal y
branquias, los tratamientos empleados para su control corresponden a
desinfectantes aplicados a través de bafios.

Entre los patdégenos externos mas fastidiosos se destacan Saprolegnia sp,
flavobacterias e Icthyopthirius multifilis (Ich). Entre los parésitos internos,
Spironucleus sp. es el que provoca los mayores niveles de mortalidad en los
salménidos en la etapa de primera alimentacion, por lo que para su control son
empleados antiparasitarios suministrados oralmente. Nucleospora salmonis,
parasito microsporido intracelular, fue introducido a Chile a través de ovas
infectadas desde el estado de Washington. Se transmite horizontalmente en
el agua dulce y verticalmente en el interior de las ovas. No existen farmacos
efectivos para su control. Las enfermedades bacterianas de mayor impacto,
registradas en agua dulce son:

BKD: La bacteria intracelular Renibacterium salmoninarum fue registrada por
primera vez en salmoén coho cultivado en la Piscicultura de Polcura (Wood,
1970). A la fecha, no causa impacto severo en las tres principales especies
salmonideas cultivadas en agua dulce en Chile. De hecho, las especies mas
susceptibles son los salmones del Pacifico: salmén Pink, salmén Sockeye,
salmon Chum y salmon Chinook.

ERMD: La enterobacteria Yersinia ruckeri, causante de la enfermedad
entérica de la boca roja, ha sido mantenida bajo control gracias a la
aplicacion de vacunas a los alevines, previo a su contacto con el patdgeno, lo
gue ha permitido evitar el uso de antibacterianos al no registrarse brotes de la
enfermedad en los ejemplares vacunados.

RTFS: El sindrome del alevin de la trucha arcoiris causado por la flavobacteria
Flavobacter psychrophilus es una enfermedad septicémica de gran impacto en
la fase de agua dulce. Esta bacteria fue introducida a través de ovas
infectadas desde Dinamarca. Hasta ahora no se han desarrollado vacunas
efectivas para su prevencion, y el control se realiza a través de la aplicacion
de antibitticos via oral.

Fase Mar: Esta es la fase mas complicada, al registrarse las principales
pérdidas econdmicas de la industria producto de las enfermedades y los
mayores volumenes de antibiético usados para su control. A diferencia de lo
gue ha ocurrido en Noruega, donde se ha observado una notable reduccion en
el volumen de farmacos suministrados en los ultimos afos, gracias al desarrollo
de vacunas efectivas para la prevencion de las principales enfermedades que
afectan a los salmones en el Hemisferio Norte, la realidad Chilena es diferente.
Entre los patdgenos de mayor impacto para la industria nacional se destacan:

Piscirickettsia salmonis: Causante del Sindrome Rickettsial de los
Salménidos (SRS). Patégeno intracelular de alta peligrosidad para la
acuicultura, registrado practicamente desde los inicios del cultivo de salmones



en Chile. Es responsable de los altos volimenes de antibidticos reportados
para la acuicultura Chilena al no responder efectivamente ante los
antibacterianos actualmente disponibles en el mercado. Por el caracter
intracelular de P.salmonis, el SRS es considerado una enfermedad de tipo
cronica que se manifiesta frente a eventos de estrés y de condiciones
ambientales adversas para los peces, transformandose en brotes de caracter
agudo, con niveles de mortalidad que pueden superar el 30% en un corto
periodo de tiempo. En ausencia de vacunas efectivas para el control de P.
salmonis, los antibacterianos han sido hasta ahora el arma utilizada por la
industria salmonera para su control.

Renibacterium salmoninarum (BKD): Al igual que Piscirickettsia, esta
bacteria es intracelular, por lo que el control de la enfermedad no es
completamente efectivo con los antimicrobianos disponibles actualmente en el
mercado. Las mayores pérdidas economicas por esta enfermedad en el mar
ocurren en la Region XIlI.

Aeromonas salmonicida atipica: Enfermedad bacteriana de facil control a
través de antibacterianos, para la cual actualmente existen vacunas
disponibles en el mercado nacional. Fue registrada en salmoén del Atlantico en
la zona de Chiloé continental a partir de 1995 (Bravo, 1999) y actualmente esta
distribuida hacia otras areas incluyendo a dos importantes lagos en los que se
produce smolts.

Streptococosis: Enfermedad bacteriana asociada a Streptococcus phocae y
restringida al salmon del Atlantico. Fue registrada en el afio 2001, controlada
con antibacterianos y para la cual actualmente existen autovacunas disponibles
para su prevencion.

Vibriosis: Enfermedad bacteriana causada por Vibrio ordalii. Se registré por
primera vez en el verano del afio 2003 y restringida hasta ahora al salmon del
Atlantico. Es controlada a través de antibacterianos y también se han
desarrollado autovacunas para su prevencion.

Caligus: Parasito que provoca un severo impacto en los salmones de cultivo y
responsable de los volimenes de antiparasitarios utilizados por la industria
salmonera en el mar. Los primeros registros de este parasito en salmones de
cultivo datan de 1981 (Reyes & Bravo, 1983). A partir de 1997 es Caligus
rogercresseyi (Boxshall & Bravo 2000) el parasito mas fastidioso para el
salmon del Atlantico y trucha arcoiris, especies altamente susceptibles.

Efecto Ambiental de los medicamentos aplicados a los peces

A fines de los afios 1980 se comenz6 a observar una creciente preocupacion
por el posible efecto ambiental de la crianza intensiva de peces, con foco en la
salmonicultura. Uno de los principales cuestionamientos fue el extensivo uso
de antimicrobianos para el tratamiento de las enfermedades de peces y su
efecto sobre el desarrollo de resistencia de los patdégenos a los farmacos
usados para su control. Ademas de la preocupacién por parte del consumidor,



frente a la posibilidad de que peces, crustdceos y moluscos comercializados
contengan residuos que afecten su salud.

Cuando el alimento medicado es administrado a un lote de peces enfermos,
siempre hay una fraccion de peces que no come debido a su estado sanitario
precario, por lo que este alimento se pierde en el agua o es consumido por
peces silvestres que circundan las jaulas. Por otro lado, la estrategia de usar
tratamientos preventivos o el uso de antibacterianos como promotores de
crecimiento es una practica no aceptada en acuicultura, ya que solo contribuye
al desarrollo de resistencia bacteriana. La microflora intestinal normal de un
organismo tratado, puede verse alterada como resultado de una incompleta
absorcion de la droga a nivel intestinal, o como resultado de la excrecion de la
droga en una forma activa, via biliar.

Existe abundante literatura en la cual se documenta el efecto de la aplicacién
de compuestos germicidas en el ambiente acuético. En estos estudios se
sefiala que una parte importante de estos compuestos no son absorbidos y son
liberados al agua, en el cual pueden reaccionar con las moléculas presentes,
guedando inmovilizados en forma de compuestos que no representan un riesgo
para el desarrollo de resistencia bacteriana. Sin embargo una parte de los
compuestos no asimilados por el organismo objetivo puede quedar en forma
libre o representada en R-plasmidios bacterianos, los cuales se crean y pueden
conjugarse a bacterias de otras especies, que estén sometidas a la misma
presion selectiva (Ddlz, 1999).

El traspaso horizontal e interespecifico de informacién genética que permite a
las bacterias desarrollar resistencia bacteriana es una amenaza no solo para la
salud humana, sino para la condicion ambiental general en los ambientes
acuaticos, desarrollando condiciones en las cuales los tratamientos
terapéuticos tradicionales se van tornando cada vez mas ineficientes y la flora 'y
fauna silvestre se ve expuestas a agentes que disminuyen su capacidad de
competir y desarrollarse adecuadamente (Alderman & Hasting, 1998; Dolz y
col., 2000; Millanao, 2002). Hay que considerar que las bacterias se
multiplican a gran velocidad, doblando su nimero en 20 a 30 minutos, por lo
gue su capacidad de adaptarse a cambios ambientales y sobrevivir a
condiciones desfavorables a menudo resulta en el desarrollo de mutaciones,
gue le permiten a la bacteria sobrevivir a condiciones ambientales adversas.
La capacidad de una bacteria para adaptarse a los cambios en su
medioambiente y sobrevivir a estos es llamada resistencia. Desde un punto
de vista clinico, se considera que un microorganismo se ha hecho resistente a
un antibacteriano, cuando la concentracion o dosis, que era mas que suficiente
para inhibir el crecimiento o destruir al microorganismo, deja de ser efectiva
(Dolz, 1999).

Considerando que las sustancias antimicrobianas aplicadas en el tratamiento
de peces son solamente metabolizadas en un grado menor y que no es
permitida la presencia de residuos en el pez destinado a consumo humano
(LMR), se puede concluir que el 100% de los medicamentos utilizados debieran
terminar finalmente en el medio acuético.
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