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La presencia de contaminantes emergentes en aguas es cada vez mayor. Especialmente preocupan los antibiéticos, debido a que pueden dar lugar
a la apariciéon de bacterias resistentes, pero también a que dichos antibiéticos pueden afectar negativamente a los ecosistemas y a los organismos
que los habitan. Los antibiéticos empleados para el consumo humano terminan llegando a las estaciones depuradoras de aguas residuales (EDAR)
donde se ha visto que se eliminan solo en parte. Por este motivo, este estudio trata de determinar qué antibiéticos son los que se encuentran en las
EDAR y a qué concentraciones, y si una vez descargados sus efluentes en el medio ambiente, pueden provocar algun riesgo ecotoxicolégico para
los diferentes organismos acuaticos. De 17 antibiéticos analizados en los influentes de las EDAR, solo 3 fueron detectados en el 100 % de las mues-
tras analizadas (azitromicina, ciprofloxacina y ofloxacino), de los que, tras el proceso de depuracién, solo se detecté la azitromicina en el 100 % de
las muestras. El antibiético que se encontrd a una mayor concentracion en los influentes estudiados fue la claritromicina (2850 ng L"), mientras que,
tras los diferentes procesos de depuracion, en los efluentes, el antibiético que se encontré a una mayor concentracion fue la azitromicina (1110 ng
L"). Al realizar la evaluacién del riesgo ecotoxicoldgico de los efluentes, dos EDAR obtuvieron una valoracién del riesgo media para la claritromicina
y azitromicina, mientras que para el resto de EDAR, el riesgo resulté insignificante.
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The presence of emerging pollutants in waters is increasing. Antibiotics are of particular concern because they can lead to the emergence of resistant
bacteria, but also because these antibiotics can adversely affect the ecosystems and the organisms that inhabit them. The antibiotics used for human
consumption end up reaching the wastewater treatment plants (WWTP) where they are only partially eliminated. For this reason, this study tries to
determine which antibiotics are found in WWTPs and at what concentrations, and if once their effluents are discharged into the environment, they
may cause some ecotoxicological risk for different aquatic organisms. Of 17 antibiotics analysed in the influents of the WWTP, only 3 were detected
in 100 % of the samples analysed (azithromycin, ciprofloxacin and ofloxacin), of which, after the purification process, only azithromycin was detected
in the 100 % of the samples. The antibiotic that was found in a higher concentration in the influents was clarithromycin (2850 ng L"), while, after the
different purification processes, in the effluents, the antibiotic that was found in a higher concentration was azithromycin (1110 ng L. After evaluating
the ecotoxicological risk of the effluents, two WWTPs obtained a medium risk assessment for clarithromycin and azithromycin, while for the rest of
the WWTP, the risk was negligible.
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Introduccion

Existe una preocupacion cada vez mayor sobre los denomina-
dos “contaminantes emergentes”, se trata de compuestos de dis-
tinta naturaleza y origen, que se encuentran en el agua a diferentes
concentraciones y que, en su mayoria, no estan regulados (Barcelo
y Lopez 2008). Hay poca informacion acerca de los efectos que su
presencia puede acarrear tanto para la salud humana como para
la de los ecosistemas. Entre dichos contaminantes podemos en-
contrar: farmacos (como, por ejemplo, los antibiéticos), microplas-
ticos, residuos de productos de higiene personal y filiros
ultravioleta, entre otros (Rasheed et al. 2019).

Este trabajo se centra en los antibidticos, que son sustancias
organicas que pueden ser producidas a través del metabolismo se-
cundario de microorganismos o bien sintetizadas artificialmente o
semi artificialmente. Desde que Alexander Fleming descubrio6 la pe-
nicilina en el afio 1928 han disminuido las muertes producidas por
infecciones y desde entonces, el empleo de los antibiéticos no ha
parado de crecer a nivel mundial, observandose un incremento de
hasta en un 65 % entre los afios 2000 y 2015 (Klein et al. 2018).
Siendo empleados no sélo en el ambito humano, sino también en
otros como la ganaderia, la acuicultura y la agricultura (Fig. 1). En
humanos los antimicrobianos mas consumidos son las penicilinas,
macrolidos y fluoroquinolonas. Ocupando Espafia la cuarta posi-
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Figura 1. Diagrama de las principales fuentes de entrada de los antibiéticos a los ecosistemas.

Figure 1. Diagram of the main antibiotic sources into the ecosystems.

cién en cuanto a su consumo con respecto al resto de Europa, con
327 toneladas consumidas (datos de 2014), siendo unas 3821 to-
neladas el total consumido por Europa (JIACRA 2017). Afortuna-
damente los ultimos informes indican una disminucién del 7.2 % en
Espafa entre 2015y 2018 (PRAN 2018).

En ganaderia se estima que el consumo global en 2013 fue de
131 109 toneladas, siendo mayor que el consumo humano (Van Bo-
eckel et al. 2017). Dicho uso, en algunos paises, principalmente en
paises con relativamente bajos ingresos, no ha parado de crecer
desde entonces, ya que la demanda de proteinas animales por parte
de su poblacién es cada vez mayor. No obstante, para el afio 2030
se espera que dicha cifra pueda reducirse hasta 105 596 toneladas
(FAO 2020). En Europa los mas usados son las tetraciclinas, las
penicilinas y sulfonamidas, siendo Espafia el pais con mayor con-
sumo en 2014, con un total de 2964 toneladas, mientras que el total
consumido por todos los paises europeos fue de 8927 toneladas
(JIACRA 2017). Afortunadamente, en este sentido también se ha
observado una reduccion del 32.4 % entre los afios 2014 y 2017
en Espafia (PRAN 2018). Ademas, desde 2019 se ha comenzado
a controlar en Espafa las ventas de antibioticos para mascotas por
parte de farmacias y minoristas que hasta ahora no se estaban mo-
nitorizando (AEMPS 2019). Todas estas medidas implicaran una
reduccion en su consumo. En la acuicultura no existen estimacio-
nes sobre su consumo ya que en la mayoria de los paises no se
llegan a registrar, aunque si se sabe que los antibiéticos mas am-
pliamente empleados son florofenicol y oxitetraciclina (Rico et al.
2019). Mientras que en la agricultura se estima que la cantidad de
antibioticos utilizados para los cultivos es relativamente baja (0.2
al 0.4 %) en comparacién con las cantidades utilizadas en otros
sectores como en el de la ganaderia (FAO 2020).

Los antibioticos tras ser consumidos son metabolizados solo en
parte en el organismo, por lo que en su mayoria son excretados y
vertidos al medio ambiente a través de la orina o de las heces. Sin
embargo, en la mayoria de los casos los antibidticos consumidos
por los humanos van a parar a las aguas residuales. Dichas aguas
normalmente se depuran en estaciones depuradoras (EDAR), pero
estas no fueron disefiadas para eliminar antibiéticos, por lo que
estos compuestos en algunos casos no son completamente elimi-
nados y siguen estando presentes en sus efluentes (Szymanska et
al. 2019). Este hecho puede llegar a resultar peligroso para el ser
humano, los animales y para los ecosistemas. Primero porque se

ha demostrado que una exposicién prolongada a agentes antimi-
crobianos favorece el desarrollo de resistencias en bacterias a los
antibioticos mas consumidos (JIACRA 2017). Este hecho es uno
de los mayores peligros sanitarios a los que parecia que nos en-
frentdbamos en el siglo XXI antes de la aparicion del SARS-CoV-
2, donde anualmente morian 700 000 personas en todo el mundo
debido a la infeccién por parte de bacterias resistentes, estiman-
dose que para el afio 2050 ese numero podria aumentar a 10 mi-
llones (WHO 2019). Segundo porque las concentraciones a las que
en ocasiones se encuentran los antibidticos en matrices ambienta-
les, como el agua o el suelo, podrian afectar negativamente a los
organismos que los habitan. Son numerosos los estudios que
muestran alteraciones en las comunidades microbianas, algas, mi-
crofitas, macrdfitas, zooplancton, mosquitos y peces (Kar y Roy
2012; Larsson 2014; Minguez et al. 2016; Straub 2016; Gonzalez-
Pleiter et al. 2017, 2019; Huijbers et al. 2019, Kumar et al. 2019;
Kovalakova et al. 2020).

Por todas las complicaciones anteriormente descritas asociadas
al consumo abusivo de antibidticos, se ha observado que es vital
reducir al maximo su consumo a nivel global, asi como también ex-
pandir la vigilancia sistematica a todas las partes del planeta, desde
un enfoque integrador de todos los sectores en los que se consu-
men antibiéticos. Evaluando las complejas interconexiones entre
la salud y el bienestar de los animales, las personas, las plantas y
sus ecosistemas (OHC 2019). Pero, aunque esta vigilancia se ha
estado realizando desde hace mas de dos décadas en algunos pa-
ises para humanos y animales, la inclusion del medio ambiente en
estos esfuerzos es bastante mas escasa (Huijbers et al. 2019). Una
manera de poder evaluar la toxicidad potencial de los antibidticos
en los ecosistemas es mediante el célculo de su riesgo ecotoxico-
légico. A través de estos calculos, se estima si las concentraciones
de los antibidticos que encontramos en las diferentes matrices am-
bientales pueden resultar toxicas para los ecosistemas, facilitando
la prevencion y manejo de estos compuestos (Kar y Roy 2012;
Straub 2016; Rico et al. 2019).

Este trabajo pretende obtener un mayor conocimiento sobre la
cantidad de agentes antimicrobianos que encontramos en las
aguas del sureste espanol y las posibles consecuencias asociadas
a dicha presencia. Para ello, se han realizado diversos analisis
sobre la presencia de antibidticos en influentes y efluentes de
aguas residuales que llegan a las EDAR. Se ha tratado de estable-
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cer alguna correlacion entre diferentes tratamientos convencionales
que se producen en las diferentes EDAR estudiadas con respecto
a la mayor o menor eliminacion de antibioticos. Tras lo cual, se han
realizado analisis de los riegos ecotoxicologicos que tendrian las
concentraciones encontradas en los efluentes de las EDAR y en
las aguas superficiales analizadas.

Material y métodos

Para la realizacion de este estudio sobre la presencia y posibles
riesgos de la presencia de antibidticos en las aguas residuales de
la Regién de Murcia, se seleccionaron 11 EDAR (Fig. 2) con trata-
mientos de depuracion con fangos activos en las que algunas con-
taban con aireacion prolongada (EDAR 1-5), en las que el agua
residual es tratada en un reactor bioldgico con un cultivo bacteriano
en suspension; otras con una doble etapa (EDAR 6-8), en las que
se dispone de un tratamiento biolégico doble para disminuir la carga
de organica; otra con un tratamiento A20 modificado (EDAR 9), di-
sefiado para la eliminaciéon de materia organica, nitrégeno y fésforo;
y otras con biorreactor de membrana (EDAR 10-11), los cuales
combinan el tratamiento biolégico del agua por fangos activos con
un proceso de separacion soélido-liquido mediante una membrana
fisica. Las principales caracteristicas de cada una de las EDAR
analizadas, pueden encontrarse en la siguiente tabla (Tabla 1).

La Entidad de Saneamiento y Depuracién de Aguas Residuales
de la Region de Murcia (ESAMUR), llevo a cabo, varias campafas
analiticas (desde enero de 2011 hasta junio de 2017), en esas 11
EDARSs (Tabla 1), en las cuales se tomaron como minimo 3 mues-
tras compuestas en sus influentes y ofras tres en sus efluentes. Re-
cogidos los influentes y efluentes en la misma fecha. En dichas
muestras se analizaron antibiéticos de diferentes grupos terapéu-
ticos como los macroélidos, quinolonas, sulfonamidas y tetraciclinas
(Tabla 2). Todos ellos actian como agentes bacteriostaticos y/o
bactericidas contra un numeroso grupo de bacterias.

Los resultados de los analisis de las muestras recolectadas fue-
ron suministrados por ESAMUR. La metodologia empleada para
los analisis explicada brevemente fue la siguiente: Las muestras
fueron recogidas y conservadas a 4°C hasta que fueron procesadas
en el laboratorio (antes de que transcurrieran 24 h desde su reco-
gida). En el laboratorio se les afiadié una cantidad conocida de pa-
trones internos para mantener la trazabilidad de los andlisis y se
filtraron antes de proceder a su analisis. Se realizd una extraccion
en fase solida (SPE) de los antibioticos objeto de estudio. Para ello
se uso un sistema de preconcentracion “on line” junto con diferen-
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Figura 2. Mapa de localizacién de las Estaciones Depuradoras de Aguas
Residuales (EDAR) analizadas.

Figure 2. Location map of the analysed Wastewater Treatment Plants
(WWTPs).

tes disolventes. Una vez obtenidas las muestras limpias y concen-
tradas, se analizaron empleando cromatografia liquida acoplada a
espectrometria de masas. En los casos donde las concentraciones
han sido inferiores a los limites de deteccion del equipo empleado,
se ha usado como valor dicho limite de deteccion. De esta manera
se esta garantizando que se han medido las maximas concentra-
ciones que se podrian esperar en las muestras, avalando el princi-
pio de precaucién en cuanto a la posible contaminacion de las
aguas y su riesgo ecotoxicologico.

Los calculos de los porcentajes de eliminacion de los antibioti-
cos se realizaron asumiendo las concentraciones detectadas en el
agua de entrada de las EDAR como el 100 % de la concentracion,
y a ese porcentaje se les restaria el equivalente a las concentra-

Tabla 1. Datos sobre las fechas de los muestreos, la poblacién servida y equivalente, caudal, tipo de tratamiento, uso principal del agua producida y
cauce receptor de las Estaciones Depuradoras de Aguas Residuales (EDAR), (fuente: ESAMUR).

Table 1. Data on the sampling dates, served and equivalent population, flow, type of treatment, main use of produced water and receiving channel of the

Wastewater Treatment Plants (WWTPs), (source: ESAMUR).

EDAR de rrl:::::tar cos P:::‘a’;i:gn e';?j?\i:f;ﬁ?e Caudal (m?/a) Tipo de tratamiento Uso del agua Cauce receptor
EDAR 1 2016 19 265 17 293 1042 844  Aireacion Prolongada Riego Rambla de las Salinas
EDAR 2 2013 24 646 26 401 1536 681 Aireacion Prolongada Riego Rio Argos
EDAR 3 2015 15 496 17 210 672 031 Aireacion Prolongada Riego Rio Mula
EDAR 4 2015 19 996 53 597 1602 051 Aireacion Prolongada Dominio Publico Rio Segura
EDAR 5 2013 31876 43 586 1648 354  Aireacion Prolongada Riego Paraje Lidonero
EDAR 6 2015 41 447 62 342 2588649  Doble Etapa Riego Rio Guadalentin
EDAR 7 2015; 2016 72120 110 625 3394 317  Doble Etapa Riego -

EDARS8  2011; 2015; 2017 68 296 218 823 6093740  Doble Etapa Riego Rambla Salar Gordo
EDAR9 2015; 2016; 2017 375775 553 451 36952999  A20 Modificado Dominio Publico Rio Segura

EDAR 10 2013 9505 26 938 659 778  Biorreactor de Membranas  Dominio Publico Rio Argos

EDAR 11 2015 25173 21 806 2693086  Biorreactor de Membranas  Dominio Publico Mar Mediterraneo
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Tabla 2. Antibiéticos analizados en las aguas de las Estaciones Depuradoras de Aguas Residuales (EDAR) junto con su nimero de registro CAS (Chemical
Abstracts Service). Ademas, se indican los valores de CEso para peces y daphnias y LCso de algas, empleados en el analisis de riesgo ecotoxicol6gico
(obtenidos de la aplicacion ECOSAR 2.0).

Table 2. Antibiotics analysed in the waters of the Wastewater Treatment Plants (WWTPs), with their CAS registration number (Chemical Abstracts Service).
In addition, ECso values for fish and daphnia and LCso for algae used in the ecotoxicological risk analysis (obtained from the ECOSAR 2.0 application) are

indicated.

Familia Antibiético Numero CAS Peces LCso (mg/L) Daphnias LCso (mg/L) Algas ECso (mgl/L)
Azitromicina 83905-01-5 18.8 3.02 1.87
Claritromicina 81103-11-9 4.99 3.31 1.4

Macrolidos
Eritromicina 114-07-8 15.2 8.62 3.45
Roxitromicina 80214-83-1 40.8 6.72 4.66
Acido nalidixico 389-08-2 4420 3290 1800
Acido oxolinico 14698-29-4 4470 2.92 1810
Ciprofloxacina 85721-33-1 13100 1240 1620
Enrofloxacina 93106-60-6 4920 505 561

Quinolonas
Flumequina 42835-25-6 784 420 284
Norfloxacino 70458-96-7 20 100 1830 2570
Ofloxacino 82419-36-1 19 400 1790 2440
Pefloxacino 70458-92-3 15200 1420 1900
Sulfametoxazol 723-46-6 267 6.43 21.8

Sulfonamidas-Diaminopirimidina Sulfatiazol 72-14-0 190 5.66 18.4
Trimetoprima 738-70-5 212 6.38 20.7
Tetraciclina 60-54-8 78.5 5.30 3.30

Tetraciclinas
Doxiciclina 564-25-0 80.4 5.38 3.37

ciones detectadas en la salida de las EDAR. Se analiz6 la depen-
dencia lineal entre los valores promedio de eliminacién para cada
antibiético en los diferentes tipos de EDAR estudiadas, con el ob-
jetivo de buscar posibles correlaciones entre los tipos de EDAR.
Para ello, se contrastaron dichas correlaciones mediante pruebas
paramétricas y no paramétricas. Se tuvo en cuenta una correlacion
significativa a nivel de 0.05, bilateral, incluyendo un nivel de 0.01,
bilateral, en caso de que lo permitiese. El programa empleado fue
el SPSS Statistic V. 21 (IBM 2020).

Para realizar la evaluacion del riego ecotoxicoldgico que pueda
provocar la presencia de estos antibiéticos en los efluentes de las
EDAR (toxicidad aguda), primero se calculd la concentracion limite
a la que no se espera observar ningun efecto negativo sobre dife-
rentes organismos acuaticos (PNEC- Predicted No-Effect Concen-
tration):

LCyy 0 ECyy
FA

Donde la concentracion letal 50 (LCso) es la concentracion de
una sustancia en el agua que causa la muerte en el 50 % de la po-
blacion analizada (vamos a emplear las concentraciones registra-
das para peces y daphnias). La concentracion efectiva media 50
(CEso) es la cantidad de una sustancia que se espera que produzca
un cierto efecto en el 50 % de los organismos (en este caso se em-
plearan las algas verdes) de una poblacién dada, bajo un conjunto
especifico de condiciones ambientales. Ambos valores son un in-
dicador de la toxicidad de un compuesto para el medio ambiente y
son extraidos de la aplicacion Ecological Structure Activity Rela-
tionship 2.0 (ECOSAR 2020) (Tabla 2). Esta aplicacion usa datos
obtenidos en estudios estandarizados sobre diversas especies
acuaticas representantes de 3 niveles tréficos (peces, invertebra-
dos acuaticos y plantas acuaticas). Para los datos de peces de
agua dulce, las especies incluyen con frecuencia pez luna azul (Le-

PNEC =

pomis macrochirus), carpa comun (Cyprinus carpio), pececillo de
cabeza gorda (Pimephales promelas), guppy (Poecilia reticulate),
trucha arco iris (Oncorhynchus mykiss), killis rojo (Oryzias latipes),
o pez cebra (Brachydanio rerio). Para los invertebrados de agua
dulce, las especies con frecuencia incluyen Daphnia magna o
Daphnia pulex. Mientras que, para las algas de agua dulce, las es-
pecies con frecuencia incluyen Desmodesmus subspicatus o Pseu-
dokirchneriella subcapitata.

Los factores de analisis (FA) se utilizan para abordar las dife-
rencias entre los datos de laboratorio y las condiciones naturales,
teniendo en cuenta las diferencias entre los individuos de una
misma especie y también las diferencias entre especies. En este
caso tomamos el maximo valor que se emplea en este tipo de es-
tudios (1000). Este es el valor mas conservador que se puede
tomar siguiendo el principio de precaucion del que se hablaba an-
teriormente.

Una vez que contamos con el valor del PNEC se procede a re-
alizar el calculo del factor de riesgo ecotoxicoloégico (RQ). Con él
gue se valora si la concentracién maxima de los diferentes antibio-
ticos (MEC- Maximum Environmental Concentrations) que encon-
tramos en los efluentes de las EDAR podrian llegar a resultar
peligrosas para los diferentes grupos tréficos analizados (peces,
daphnias y algas):

MEC

Re =onEC

El riesgo ecotoxicoldgico se evalud de acuerdo con la clasifica-
cion empleada por Mendoza et al. (2015), donde para valores de
RQ entre 0.1 y 1, no existe riesgo ambiental o es insignificante; va-
lores de RQ entre 1 y 10 se puede esperar un riesgo moderado,
mientras que valores de RQ superiores a 10 indican un alto riesgo
ecoldgico.



Ecosistemas 29(3): 2070

Resultados y discusiéon

Analisis de los antibiéticos en las EDAR

Como se ha descrito con anterioridad, las EDAR suponen una
excelente fuente de informacion en cuanto al estado de salud de la
poblacion. Por medio del analisis de sus aguas, se pueden obtener
datos por ejemplo del consumo real de antibiodticos, ya que reflejan
dicha informacién de forma fiable cuando los datos de ventas son
dificiles de obtener (Coutu et al. 2013). Alos influentes de las EDAR
llegan la mayoria de antibiéticos que tomamos, ya que muchos de
ellos son metabolizados solo parcialmente por lo que son excreta-
dos de forma biliar o renal como el compuesto principal.

Con el objetivo de estudiar con mayor detalle la presencia de
los antibidticos en los influentes y efluentes de las EDAR, se realiz
un calculo de la frecuencia de deteccion de los antibioticos en las
mismas (Tabla 3). De todos los compuestos analizados en este es-
tudio, los que fueron encontrados con mayor frecuencia en los in-
fluentes fueron el macrdlido azitromicina y las quinolonas
ciprofloxacina y ofloxacino, que se detectaron en todas las mues-
tras. Cuando se analizaron los efluentes, se observé que el anti-
bidtico que se encontré con mayor frecuencia fue otra vez la
azitromicina (100 %). Mientras que esta vez, los antibidticos cipro-
floxacina y eritromicina ocupaban el segundo y tercer puesto.

Las concentraciones de las diferentes familias de antibioticos
obtenidas tanto en los influentes como en los efluentes de las EDAR
se muestran en la figura 3. Como puede observarse, existe cierta
dispersion en los datos obtenidos. Este es un comportamiento bas-
tante normal para este tipo de contaminantes y que puede ser de-
bido a las diferentes épocas del afio en las que se han realizado las
campafas de muestreo, asi como los habitos de consumo de anti-
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bidticos en las poblaciones donde se encuentran localizadas las
EDAR. Para algunos de los antibiéticos, principalmente para los ma-
crolidos (Fig. 3a), hay varios valores atipicos que son bastante su-
periores al resto. En el caso de los influentes, estos valores
pertenecen alas EDAR 1y 7, en los que se observa que llegan con-
centraciones muy altas de azitromicina y claritromincina. No obs-
tante, los valores de claritromicina de la EDAR 1 son inferiores a los
encontrados en otros influentes, donde se han llegado a encontrar
concentraciones de hasta 7515 ng L' (Faleye et al. 2019). Para la
quinolona norfloxacino (Fig. 3b), encontramos valores atipicos en
la EDAR 2.

Al calcular las medianas de las concentraciones obtenidas
para cada uno de los antibidticos (Tabla 3), se puede observar
que, en los influentes, las mayores concentraciones medias se
obtuvieron para los macrélidos, claritromicina y azitromicina (3052
y 2310 ng L, respectivamente). Seguidos por ofloxacino de la fa-
milia de las quinolonas (1833 ng L"). Estos datos concuerdan con
los que se encuentran en la bibliografia (Szymanska et al. 2019)
para otras zonas de Europa, donde se han obtenido valores (me-
diana) de azitromicina de 1480 ng L' y de claritromicina de
953 ng L. En el caso de nofloxacino encontramos valores similares
en un estudio realizado por Faleye et al. (2019), donde obtuvo unas
concentraciones de 33.8 a 130 ng L.

Tras los diversos tratamientos que se realizan en las EDAR (AP,
DE, A20, MBR), se obtienen los efluentes que, en el caso de la Re-
gion de Murcia, como en el caso de muchas otras regiones medi-
terrdneas con gran escasez de agua, pueden ser vertidos a un
cauce receptor para mantener su nivel ecolégico como es el caso
del rio Segura o pueden ser también aprovechados para su reutili-
zacion en el riego de los cultivos. En ambos casos se requieren
efluentes de una gran calidad, por lo que se realiza un gran es-

Tabla 3. Frecuencias de deteccién (%) y mediana de las concentraciones (ng L-1) de los antibibticos estudiados en los efluentes e influentes y su elimi-

nacion (%) en las Estaciones Depuradoras de Aguas Residuales (EDAR).

Table 3. Detection frequencies (%) and studied antibiotics median concentrations (ng L-1) in the effluents and influents and their elimination (%) in the

Wastewater Treatment Plants (WWTPs).

Influente Efluente
Familia Antibiético Eliminacion
Detec. Mediana Detec. Mediana
Macrolidos Azitromicina 100 1340 100 725 52.8
Claritromicina 64.3 275 28.6 30.0 83.6
Eritromicina 471 20.0 66.7 20.0 441
Roxitromicina n.d. - n.d. - -
Quinolonas Acido nalidixico n.d. - n.d. - -
Acido oxolinico n.d. - n.d. - -
Ciprofloxacina 100 390 69.2 200 63.6
Enrofloxacina n.d. - n.d. - -
Flumequina n.d. - n.d. - -
Norfloxacino 417 45.0 16.7 30.0 51.4
Ofloxacino 100 2100 50.0 205 83.5
Pefloxacino n.d. - n.d. - -
Sulfonamidas- Diaminopirimidina  Sulfametoxazol 75.0 170 64.3 115 35.8
Sulfatiazol n.d. - n.d. - -
Trimetoprima 77.8 30.0 50.0 10.0 -4.21
Tetraciclinas Tetraciclina 222 190 n.d. - -
Doxiciclina n.d. - n.d. - -

n.d.: no detectado
n.d.: no detected
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Figura 3. Diagrama de cajas de las concentraciones de los antibiéticos agrupados por: a) Macrélidos, b) Quinolonas, c) Sulfonamidas-Diaminopirimidinas,
d) Tetraciclinas) en los influentes y efluentes de las Estaciones Depuradoras de Aguas Residuales (EDAR). Las cajas representan el 50 % central de los
valores, las lineas negras mas gruesas en el interior de las cajas representan la mediana, las rallas verticales reflejan los valores méximo y minimo, y los

asteriscos indican valores atipicos.

Figure 3. Box plot of antibiotics concentrations grouped by: a) Macrolides, b) Quinolones, c) Sulfamides, d) Tetracyclines) in influents and effluents of
Wastewater Treatment Plants (WWTPs). The boxes represent the middle 50% of the values, the thickest black lines inside the boxes represent the median,
the vertical stripes reflect the maximum and minimum values, and the asterisks indicate outliers.

fuerzo por parte de las EDAR para conseguirlo. En las muestras
de aguas recogidas en los efluentes de las EDAR, también obser-
vamos valores atipicos para los macrdélidos (Fig. 3a) azitromicina
en la EDAR 9 y para claritromicina en la EDAR 1. No obstante, al
calcular las medianas (Tabla 3), se puede comprobar como estos
datos también concuerdan con los que se encuentran en la biblio-
grafia (Szymanska et al. 2019) para otras zonas de Europa, donde
se han obtenido valores (mediana) de azitromicina de 930 ng L'y
de claritromicina de 400 ng L.

Una vez liberado el antibidtico a las masas de agua, factores
como sus propiedades fisicoquimicas, su concentracion, su interac-
cién con otro tipo de contaminantes, la actividad y comunidad mi-
crobiana presentes, la exposicion a la luz solar, el pH, la temperatura
y el grado de oxigenacion entre otros factores, pueden influir en su
mayor o menor degradacion. A nivel general, se ha observado que
antibiéticos como las penicilinas se degradan mas facilmente, mien-
tras que fluoroquinolonas, macrélidos y tetraciclinas no se degradan
tanto y persisten largo tiempo en el medio ambiente (Grenni et al.
2018). Por este motivo, parece que este tipo de antibidticos son mas
faciles de encontrar en las diferentes masas de agua, e incluso en
aguas superficiales. Por ejemplo, en algunos lagos de China (Li et
al. 2019), se pueden encontrar concentraciones de antibiéticos
como eritromicina, sulfametoxazol, ofloxacino y roxitromicina de
hasta 1139, 657, 106 y 23.5 ng L™, respectivamente. Esas cantida-
des, aunque son del mismo orden de magnitud que los efluentes de
las EDAR de la Region, son bastante altas, ya que hay que tener
en cuenta que se trata de aguas superficiales. Es por ello por lo que,

la Union Europea incluyé algunos antibiéticos como eritromicina,
claritromicina y azitromicina en una lista de compuestos para su ob-
servacion en las aguas en el afio 2015 (Decisién de Ejecucion (UE)
2015/495 de la Comisién (Europa 2015), actualmente derogada).
Mientras que otros como amoxicilina y ciprofloxacina fueron incor-
porados posteriormente en la lista de observacion (Decision de Eje-
cucion (UE) 2018/840 de la Comision (Europa 2018), también
derogada) y se mantienen en la lista de observacion mas reciente
(Decisién de ejecucion (UE) 2020/1161 de la Comision (Europa
2020)), que ha afiadido ademas sulfametoxazol y trimetoprima.

En este trabajo, ademas, se analizaron los tipos de EDAR en
funcion de su tratamiento principal (AP, DE, A20 modificado o
MBR) con el objetivo de discernir si algun tratamiento presentaba
mas ventajas que otro a la hora de conseguir eliminar en mayor
medida los antibiéticos que se encontraban en sus aguas. Sin em-
bargo, no se pudo constatar ninguna diferencia significativa en
cuanto a las concentraciones obtenidas en los efluentes. El orden
de mayor a menor eliminaciéon de antibiéticos en funcién del sis-
tema de tratamiento empleado fue el siguiente: DE>AP>MBR>A20
modificado. Mientras que, si observamos la eliminacioén de las fa-
milias de antibidticos, se obtuvo una mayor eliminacion para las
quinolonas>macrélidos>sulfonamidas>tetraciclinas. Analizando los
antibidticos por separado, las mayores tasas de eliminacién que se
produjeron dentro de las EDAR fueron para claritromicina, ofloxa-
cino y ciprofloxacina (83.6, 83.5 y 63.6 %, respectivamente). El an-
tibidtico azitromicina, se eliminé en un 52.8 %, indicando que no se
degrada facilmente dentro de las EDAR.
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Analisis del riesgo ecotoxicolégico en los efluentes de las
EDAR

La evaluacion del riesgo ecotoxicolégico indica y evalua el
grado de peligrosidad que pueda estar asociado con la presencia
de determinadas sustancias o combinaciones de sustancias y/o al
desarrollo de una determinada actividad que puedan estar influ-
yendo negativamente sobre el medio ambiente. Al realizar los cal-
culos del riesgo ecotoxicolégico que podrian producir los
antibidticos encontrados en los efluentes, se observé que, de todos
los antibidticos presentes en las aguas de los efluentes (Fig. 4),
azitromicina y claritromicina fueron los Unicos que indicaban un
riesgo moderado (1<RQ<10) para los grupos tréficos empleados
en la evaluacién y lo hacian Uunicamente para 2 de las 11 EDAR
analizadas. Como puede observarse en la figura, los mayores ries-
gos se producen para las algas verdes, seguidas de las daphnias.
En el caso de los peces, se puede observar que son menos sus-
ceptibles a la presencia de estos compuestos en las aguas, ya que
solo indicaban un riesgo bajo para ambos antibidticos.

En el caso de la azitromicina se obtuvo un riesgo bajo para
algas y daphnias en otras 6 EDAR, mientras que para claritromicina
se observo un riesgo bajo para las algas en otras 3 EDAR. Estos
estudios indican la posibilidad de alcanzar puntualmente concen-
traciones en los efluentes que supongan un riesgo ecolégico mo-
derado y/o bajo para esos dos antibiéticos, por lo que se deberian
de realizar mas estudios para evaluar de forma mas precisa qué
puede estar ocurriendo en esos efluentes. En el caso del riesgo
ecotoxicoldgico producido por azitromicina, el efluente es vertido al
dominio publico (EDAR 9). Mientras que, en el producido por clari-
tromicina, los efluentes se utilizan para riego agricola (EDAR 1).
Por tanto, parece que es en la EDAR 9 donde se deberian realizar
los mayores esfuerzos para tratar de disminuir las concentraciones
de esos dos antibiéticos. Principalmente es necesario tratar de dis-
minuir el empleo de estos dos antibidticos en la Region de Murcia,
o al menos en las zonas donde se ha detectado que implican un
mayor riesgo para el medio ambiente, ya que se observa que tienen
un comportamiento bastante recalcitrante y son dificiles de eliminar
en las EDAR. Para el resto de los antibiéticos analizados no se ha
observado ningun riesgo ecotoxicolégico (Fig. 4).
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A la hora de priorizar las medidas a tomar contra el empleo de
unos antibioticos u otros, se deben de observar las diferencias entre
las muestras y las regiones analizadas, ya que se observa un gran
contraste entre las mismas. Por ejemplo, en un estudio sobre riesgo
ecotoxicoldgico realizado en efluentes de EDAR de diferentes paises
de la EU (Rodriguez-Mozaz et al. 2020). Se observé que antibidticos
como cefalexina, azitromicina y ciprofloxacina podian representar
ocasionalmente riesgos moderados para el medio ambiente, espe-
cialmente en Portugal, Espafa, Chipre y Alemania. Mientras que en
zonas como China, donde se han medido concentraciones altas de
algunos antibidticos en aguas superficiales, autores como Zhang et
al. (2013), han observado como antibidticos como sulfametoxazol,
eritromicina y claritromicina estaban presentes en la mayoria de las
muestras recogidas en aguas costeras de China, presentando un
riesgo ecotoxicologico medio o bajo. Sin embargo, para Wang et al.
(2017) fueron antibidticos como tetraciclina, oxitetraciclina, sulfadia-
zina y ciprofloxacina los que presentaron riesgos medio altos para
algas en un lago de China. En un estudio mas actual realizado por
Bu et al. (2020) en aguas superficiales chinas, se observé que los
antibiéticos macrdlidos, eritromicina, azitromicina y claritromicina fue-
ron identificados como los mas prioritarios, ya que sus valores de
riesgo ecotoxicoldgico fueron mayores de 10 (15.8-25.7). Mientras
que otros como trimetoprima roxitromicina fueron considerados como
que tenian un riesgo moderado y las tetraciclinas (oxitetraciclina y
tetraciclina) con riesgo bajo. Por tanto, parece necesario realizar mas
analiticas de modo que en cada zona se conozca mejor qué com-
puestos son los que pueden estar alterando los ecosistemas.

Conclusiones

En este trabajo se ha pretendido hacer un estudio preliminar
sobre la presencia de antibiéticos en las EDAR del sureste de Es-
pafia. Se ha observado que, de todos los antibiéticos que han sido
analizados, solo algunos de ellos estaban presentes tanto en los
influentes como en los efluentes. Siendo, claritromicina, azitromi-
cina y ofloxacino los que se encontraban en mayores concentra-
ciones en los influentes analizados. Mientras que, en los efluentes,
los que se encontraron en mayores concentraciones fueron azitro-
micina, claritromicina y ciprofloxacina.
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Figura 4. Anélisis del riesgo ecotoxicolégico de los antibiéticos objeto de estudio en los efluentes de las Estaciones Depuradoras de Aguas Residuales
(EDAR). La linea naranja establece el umbral a partir del cual se considera que los antibiéticos pueden producir riesgo ecotoxicolégico.

Figure 4. Analysis of the antibiotics ecotoxicological risk in the Wastewater Treatment Plants (WWTPs) effluents. The orange line establishes the threshold
from which it is considered that antibiotics can produce ecotoxicological risk.
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Con las analiticas disponibles no se pudo establecer si alguno
de los tratamientos que se realizaban dentro de las EDAR podian
eliminar de forma mas efectiva este tipo de contaminantes. Son
muchos los factores operacionales que afectan a esa mayor o
menor eliminacion, por lo que seria primordial realizar un mayor nu-
mero de analiticas.

En cuanto a la existencia de un riesgo ecotoxicoldgico, se ob-
serva que, en dos de los efluentes analizados, existe un riesgo mo-
derado para los organismos testados, principalmente algas y
daphnias, debido a los antibioticos claritromicina y azitromicina.
Uno de esos efluentes es vertido en el rio Segura, por lo que seria
prioritario realizar un mayor esfuerzo para atajar esta contamina-
cion. Aunque en los ultimos afios por parte de la Administracion se
esta tratando de limitar el empleo de los antibidticos, aun es nece-
sario ejercer un mayor control sobre el mismo, de modo que se
trate reducir la presion ejercida sobre el medio acuatico y los orga-
nismos que habitan en él.
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