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1. RESUMEN

Esta tesis se elabord en base a la recopilacion, seleccion y ordenamiento
de datos relacionados con los promotores del crecimiento utilizados en la
engorda de bovinos. La informacion se presenté en relacion a las Normas
Oficiales emitidas por la SAGARPA. Dando como resultado que se
obtuvieran los siguientes grupos de medicamentos, entre los cuales
destacan: los p-agonistas, anabodlicos, anlibidticos, antiparasitarios y Ilos
poliesteres iondforos. Los p-agonistas, son farmacos que actualmente han
tomado mayor auge en la engorda de ganado bovine, los mas comunes el
Zilpaetrol, entre otros como el clembuteroi de uso ilegal, son farmacos que
aumentan la lipdlisis mejorando el rendimiento de la canal. En el grupo de
los anabdlicos hay compuestos esteroides naturales ademas de los no
naturales, la forma mas comun de emplearios es como implante en la oreja
donde se libera gradualmente el principio activo. Los antibidticos se utilizan
para disminuir Ila incidencia de enfermedades bacterianas, se ha
descubierto que mejoran la conversidon alimenticia, su administracion
primordialmente es por la via oral. Del grupo de los antiparasitarios se
emplean segun el tipo de parasitos que se deseen controlar, reduciendo la
presentacion de estos para que los animales mejoren los parametros
productivos. Los poliesteres iondforos se destacan la monensina y la
lasalocida, por tener un papel importante en la medicina veterinaria por su
accién como coccidiostato, o tiene también en la zootecnia al actuar como
preventivo para trastornos metabdlicos como la cetosis ademas del el
timpanismo. Para llevar a cabo un buen control sobre el uso de los
promotores del crecimiento es necesario hacer muestreos a las canales vy
proceder a la realizacion de las pruebas de laboratorio correspondientes
para cada grupo de farmacos, de esta forma, tener la certeza de que no
produzcan danos a la salud publica.
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2. INTRODUCCION

México cuenta con un alto indice de crecimiento poblacional, los datos
obtenidos del el Censo General e Poblacion y Vivienda del afo 2000,
indican que la poblacién actual del pais es de 97 483 412, con una tasa de
crecimiento anual del 1.9 %. Dando como resultado, que el 50% de esta
es menor a los 20 afos, y el 68% menor a los 30 afos, su alimentacion

es primordialmente a base de granos (maiz, frijol, trigo, etc.) lo cual
repercute que en la mayoria de las veces se tenga una nutricion deficitaria,
por lo que es prioritario tratar de proveer una alimentacidon rica en

proteina de origen animal.

Actualmente la produccién nacional de carne de bovino es de 1428393 t,
de el cual el 30% se encuentra concentrada en los estados de Veracruz,
Jalisco, Chiapas, Sonora, Chihuahua y Durango. Actualmente e! Estado de
México produce 37 485t ocupando el lugar nuimero quince (26).

La alimentacién del ser humano es una necesidad primordial desde su
origen, sin embargo, conforme ha transcurrido el tiempo, se tuvo que
buscar la forma de hacer mas eficiente la produccidon de los alimentos para
satisfacer la demanda como consecuencia de la explosion demografica. Es
por ello que al incrementarse la poblacién humana, necesariamente se
requiere aumentar en la misma proporcién productos pecuarios que nos
ayuden a satisfacer la demanda de alimentos proteicos de origen animal,
particularmente l|la carne. Para incrementar |a produccidn se recurre en
forma constante a la utilizacion de compuestos que se conocen como
moduladores o promotores del crecimiento, los cuales se consideran como
sustancias capaces de mejorar la retencién de nitrogeno en el animal,
favoreciendo asi la acumulacién de proteina. Para poder alcanzar esto, el
sector pecuario se enfrenta a diversos obstaculos entre los que se pueden
mencionar: bajo rendimiento de la canal de bovino, ganado genéticamente
pobre, baja calidad del producto, pocos adelantos tecnologicos, deficientes
canales de comercializacidon, escasos recursos econdmicos, ausencia de
diferentes programas de apoyo y financiamiento, falta de produccion forrajera
de buena calidad (1, 2).

Los promotores de crecimiento se han suministrado desde la mitad de
1950 hasta la fecha. Se han utiizado diferentes tipos de aditivos
alimentarios a los animales domeésticos, pero muchos no han pasado la
prueba del tiempo y la experimentacidn cuidadosa, asi como la del uso
practico.

-2-



Muchos aditivos han aparecido y desaparecido como resultado de factores
como el costo, los residuos tisulares, la toxicidad, o mas comunmente, la
falla de respuesta benéfica en el animal (4).

Actualmente los aditivos mas utilizados como mejoradores de la produccion
son los agentes antibacterianos, las hormonas, y los - agonistas para.
estimular la ganancia de peso y mejorar la eficiencia  alimenticia. 'en los .
animales jovenes, en etapa de crecimiento rapido (4, 9).
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3.  OBJETIVOS

GENERAL

Evaluacion de cada uno.de los promotores del crecimiento empleados
en-‘la engorda de-bovinos, asi como sus . repercusiones: en.la salud
publica y animal. : : e . .

PARTICULARES

Mencionar las repercusiones de estos medlcamentos en ‘Ia salud
publica y animal. :

Enunciar los diferentes efectos adversos a los que  conduce : el
consumo de productos carnicos provenientes de animales tratados . con
estos grupos de farmacos.

Describir el muestreo que se debe llevar a ‘cabo ' en: los
establecimientos de sacrificio y las pruebas de {aboratorio
correspondientes para cada grupo de rnedicamentos. apegado a .la
normatividad dictada por la SAGARPA. -



4. METODOLOGIA

Para la realizacion de esta tesis, se utilizé la metodolydgfa de
recopilacion de datos, seleccion y ordenamiento del: .. material
hemerografico y bibliografico disponible. :

La informacion se presentd en relacion a las Normas ‘nOﬁcialés
Mexicanas emitidas por la SAGARPA, tomando en. cuenta:los :datos
mas importantes de ellas y presentandolos en este estudio, i@ o ¢

Como complemento se englobd la informacion mas. importante i en

el cuadro de las caracteristicas principales de los promotores. del
crecimiento para su comprension e interpretacion. :

-5-



5. REVISION DE LITERATURA

Los moduladores ©o promotores del crecimiento son productos de diversas
caracteristicas quimicas, distinta accidn bioldégica, con diversos grados de
toxicidad y formas de uso. Estos compuestos no reemplazan los nutrientes ni los
alimentos, Unicamente dirigen mas eficientemente los procesos metabdlicos,
facilitando el anabolismo y la mejor fijacién de proteinas en el organismo (21).

Los promotores del crecimiento se encuentran dentro del grupo conocido
como aditivos alimenticios. Los aditivos alimenticios son cualquier material
de uso especifico que se incluya en el alimento que favorezca su
presentacion, preservacién, ingestidon, aprovechamiento, en los animales. Y
son capaces de mejorar la captacidn de nitrédgeno en el animal,
favoreciendo asi la acumulacion de proteina. La funcidon de esos aditivos es
variada, usualmente se clasifican en una o mas de las siguientes
categorias: estimulantes del crecimiento y mejoradores de la eficiencia
alimenticia, ambos con la finalidad de proveer un buen estado de salud
general en el animal. La mayoria de los aditivos alimenticios los cuales
estimulan el crecimiento y proveen un buen funcionamiento de Ilos
organismos de los animales se administran generalmente de forma oral,
usualmente mezclada en la racién, pero también algunos farmacos pueden
ser administradas en forma de implantes en |la oreja o de forma
intramuscular (8, 12, 21).

Gran parte de los moduladores del crecimiento se identifican en la Norma
Oficial NOM-004-ZO0-1994, y fos podemos agrupar como: Antibidticos,
iondforos, Desparasitantes, Coccidiostatos, Metales pesados y Anabdlicos
hormonales; de este ultimo grupo la norma solo obliga al muestreo del
DES (Dietilbestrol) y de! Zeranol, sin embargo se deben examinar otras
hormonas como la testosterona, progesterona, estradiol y derivados de las
mismas, ademas de los p-agonistas sefalados. en la NOM-EM-015-2002 (25).

5.1. Definiciones

B-agonistas: Son un grupo de' compuestos. quimicos pertenecientes a los f3-
adrenérgicos que confiere - a:’cualquier producto, dilucidbn o mezcla de
caracter farmacéutico. especifico. de’ los mismos, con efectos de promocion
de la masa muscular, -reductor. de la cantidad de grasa y efectos sobre el
aparato respiratorio (22).

Anabdlicos: Los anabdlicos “se  definen como aquellas sustancias capaces
de incrementar la retencidén de nitrégeno aumentando la acumulacidn de
proteina en los animales (1).
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Antibidticos: Los antibioticos son compuestos producidos por
microorganismos (bacterias, hongos, actinomicetos), los cuales inhiben el
crecimiento de otros organismos (28).

Antiparasitarios: Los medicamentos antiparasitarios se clasifican de acuerdo
al tipo de parasito que afecten, siendo posibles los efectos larvicidas y
ovicidas dentro del mismo espectro. Los empleados en la industria ganadera
son ivermectinas, bezimidazoles, coccidiostatos, organofosforados (15, 28).

Metales pesados: Son aquellos elementos quimicos como el arsénico,
cadmio, mercurio, plomo y cobre que causan efectos indeseables en el
metabolismo a(n en concentraciones bajas, su toxicidad depende de la
dosis en que se ingieran asi como de su acumulacién en el organismo. El
alimento puede contener varios de estos metales, el agua. el ambiente, por
ejemplo: cobre en la pollinaza; se utilizan medicamentos para disminuir el
riesgo de enfermedades en los pollos, productos que se conocen como
coccidiostatos y tienen altas cantidades de cobre las cuales se acumulan
en el higado de los animales y no pueden ser metabolizados y eliminados

(25).

Poliesteres iondforos: La accidn de estos farmacos es ayudar a los iones,
como el sodio y el potasio, a pasar por las membranas celulares. Regulan
la funcion del organismo, impidiendo el desarrollo de coccidias, previenen
problemas metabdlicos como el timpanismo y la cetosis (28).

La experimentacién ha demostrado que existen factores que modifican la
respuesta de promocion del crecimiento como: ‘ EE

Condiciones higiénicas

-
« Edad de los animales y procedencia genética
e Calidad de los alimentos

e Raza

e Sexo

e Manejo

Medio ambiente (28).
5.2. Condiciones que deben cumplir los promotores del crecimiento

1. Utilizarse especificamente para la alimentaciébn animal. Esto - evitara
usar antibioticos, que también son utilizados en medicina humana y
que pueden perder su ‘eficacia terapéutica debido a la posible
formacion de resistencia ocasionada por el uso continuo a valores
subterapeuticos.

-7-



2.

5.

6.

9.

10. Estable durante Iargo tlempo. Con ello:se: garantlzav

(28).

Poder anabdlico a las dosis mdlcadas. sin. importar: la falta de
efectos terapéuticos a esas- dosis T 2 :

Baja toxicidad. Este requisito es .- de: gfan- imporancia’ si-se toma
en cuenta que estas sustancias: se adrrunistran durante periodos
largos e incluso hasta el fin de la ceba S

No poseer efectos teratégemcos. embriotéxicos. antgénicos,
alergénicos ni cualquier otro: que ponga en peligro la vida del ser
humano o de los animales

Que su poder antimicrobiano proteja la flora normal y combata a los
microorganismos patégenos’

Eliminacion rapida sin -acumulacion en tejidos, con los cual se
garantiza que los consumidores no ingieran residuos

Bajo efecto ambiental, es decir, que el producto se descomponga
rapidamente para evitar contaminaciones ambientales

Que no forme metabolitos daiiinos; de preferencia la sustancia. no
debe sufrir transformaciones metabdlicas

No . poseer " resistencia  cruzada con otras sustancias: de ' actividad
antlbacterlana umlzadas comunmente como agentes terapéutlcos .

ue . aun. en
alimentos almacenados durante Iargo tlempo -0 - en:condiciones  poco
favorables i conserve:su ieficacia: sin perder‘activndad durante el
procesamiento:de’ los alimentos,,,, U S e )




5.3. B-AGONlSTAS

Los p-agonistas son un grupo de- compuestos quimlcos pertenecuentes a’los
B-adrenérgicos que comprende a. cualquuer producto;  dilucion (o = mezcla - de
caracter farmacéutico especifico de. los 'mismos;: con’ efectos :de ‘promocion
de la masa muscular, reductor de la:cantidad de 'grasa 'y . efectos " sobre ‘el
aparato respiratorio (3). T R RN o o

5.3.1. Ciasificacion

Los agonistas p-adrenérgicos constituyen un-. grupo de compuestos gque se
han utilizado como una alternativa para- promover la ganancia de peso vivo
en animales destinados para el consumo humano y este grupo lo
componen los siguientes farmacos: bambuterol, bromobuterol, carbuterol,
cimaterol, clembuterol, dobutamina, fenoterol, isoprotenerol, mabuterol,
mapenterol, metaproterenol, pirbuterol, ractopamina, reproterol, rimiterol,
ritodrina, salbutamol, salmeterol, tetrabulina, tulobuterol y zilpaterol (3).

Con excepcidn de aquellos productos fp-agonistas que cuenten con el
registro y autorizacion de la SAGARPA, segun la NOM-EM-015-2002; para
el uso o consumo por animales, queda prohibida la produccion,
manufactura, fabricacion, elaboracién, preparacion acondicionamiento,
transportacion, trafico, comercializacidon, importacion, suministro, y/o utilizacion
de los siguientes principios activos, aditivos alimenticios y/o medicamentos
en la formulacién de productos alimenticios destinados para consumo y uso
en animales tales como: bromobuterol, carbuterol, cimaterol, cimbuterol,
clembuterol, isoproterenol, mabuterolde, mapenterol, araciprenaline, pirbuterol

(22).

Los farmacos beta-agonistas autorizados por la SAGARPA, son los
siguientes: ractopamina, salbutamol, terbutaline, =zilpaterol. En el caso de la
alimentacion de ganado bovino el beta agonista permitido mas utilizado en
la engorda de bovinos es el zilpaterol (22).

5.3.2. Farmacologia de los (-agonistas

Los p-agonistas, que se han sumado a la practica de la medicina veterinaria,
han sido usados como agentes broncodilatadores y agentes tocoliticos y
mas recientemente en la zootecnia, como promotores del crecimiento para
promover la eficiencia alimenticia y aumentar la cantidad de came en el
ganado de engorda, borregos, cerdos y aves de engorda. Su efecto es el
de incrementar la cantidad de proteina y disminuir la cantidad de grasa,
afectando severamente |la calidad de la canal (3).
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El modo de accidon de estos farmacos es poco entendido, pero su
interaccién con los receptores de la membrana incrementa la lipdlisis de las
células adiposas y estimula la hipertrofia de la fibras musculares (cuadro 1).
Aunque la mayoria de los [}-agonistas son bien absorbidos, no estan
igualmente disponibles en los tejidos antes de la absorcion. Generalmente
se encuentran en plasma y orina sin sufrir cambios después de su
administraciéon oral. El sistema nervioso auténomo es parte del sistema
nervioso periférico que inerva el musculo estriado y las glandulas. Este
sistema a su vez se divide en simpatico y parasimpatico; el primero es
mediado por la adrenalina y la noradrenalina, y todas las sustancias que
mimetizan la actividad de estas, que en conjunto se les conoce como
catecolaminas, las cuales actlUan sobre receptores alfa o beta adrenérgicos

(3. 24).

Existe un riesgo potencial para los consumidores de carne, por que se
emplea a dosis §-15 veces mas grandes que las dosis terapéuticas que se
requieren y emplean en un periodo de tiempo mayor al requerido. Los
residuos de estos compuestos son ilegales y pueden producir efectos
adversos en el sistema cardiovascular y el sistema nervioso central de los

humanos (24).
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Cuadro 1. ACCION FARMACOLOGICA DE LOS B-AGONISTAS

Organo o tejido Accién farmacologica
asi como la

Corazén v vasos | Aumenta el ritmo cardiaco,

sanguincos fuerza de contraccion. Desencadena
vasodilatacion.

Pulmones El pulmon tiene  una gran cantidad de
adrenoreceptores, por lo que se observa
relajaciobn en las fibras musculares Ilisas
(traquea, bronquios, bronquiolos) y

disminucion de la pearmibilidad de las
membranas endoteliales a los mediadores de
la inflamacion, por lo que evita la liberacion
de histamina. Disminuye la formacién de
mediadores quimicos de la inflamacion.

Tejido urogenital Relajan el musculo uterino, permitiendo una
mayor dilataciéon del canal atero-vaginal.
Mejora la circulacion sanguinea en toda la
region pélvica y en el feto. Permite
maniobras obstétricas.

Efectos metabdélicos Lipidos: lipolisis e inhibicion de la lipogenésis
a través del AMP ciclico citoplasmatico.

Carbohidratos: estimulan la degradacion de
glucégeno e inactivan su sintesis por que
actuan sobre la liberacion de insulina y del
glucagon por parte del pancreas. Los beta

agonistas son potencialmente
hiperglucemiantes.
Proteinas: actdan sobre el incremento

muscular y provocan una hipertrofia de la
célula muscular estriada. Parece ser que este
incremento se debe a una inhibicion de la
degradacion de las proteinas que a su
sintesis propiamente dicha.

Fuente: Ruiz, C. J. G., 2002.
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5.3.3. Clembuterol

Es conocido por ser usado ilegalmente, al emplearlo en el alimento o en el
agua de bebida, para mejorar las caracteristicas de la canal y aumentar la
productividad de los animales. Después de su administracion exhibe niveles
anabdlicos. Sus residuos estan presentes en la mayoria de los tejidos de
los animales tratados. particularmente en higados, después de largos
periodos de administracion. La toxicidad masiva en humanos es debida al
consumo de higado y carne de animales tratados con esté farmaco (3).

La sal de clorhidrato de clembuterol se administra por la via oral y se
absorbe bien en el tracto gastrointestinal entre 15 a 45 min. Actua
selectivamente sobre los receptores beta 1 y 2 del tejido adiposo vy
muscular, activando la adenilciclasa, para convertir el trifosfato de adenosina
(ATP) en monofosfato de adenosina (AMP), induciendo la actividad de las
lipasas en el adiposito para posteriormente liberar acidos organicos a la
sangre y provocar la reparticion de nutrientes hacia las vias metabdlicas,
aumentando el depodsito de proteina, disminuyendo lipidos y aumentando la
cantidad de agua (24).

Se absorbe en becerros rapidamente. Los residuos en la sangre oscilan
entre las 160 partes por billdn (ppb) equivalentes a una dosis de 3 mg/kg
después de 1 hora de la dosificacion, después de 48 h ha disminuido hasta
50 % de la dosis administrada y es excretada en |la orina y heces
alrededor del 2 %. Después de 4 dias de tratamiento a dosis terapéuticas
(0.8 mcg/kg) y 7 dias después la concentraciones de clembuterol en higado
son de 0.35 ppb (3).

Estudios de muestras de carne de becerros que se les ha suministrado
clembuterol por via oral a dosis de 3 mg/kg indican que el total de
residuos en orina, heces yla canal son alrededor de 41.5 %, 24 % y 52.3 %
de la dosis respectivamente. Los residuos detectados en la canal despues
de 2 dias de la dosificacion muestran que hay 0.6 partes por millén (ppm)
en sangre, 1.4 ppm en corazéon, 8.4 ppm en pulmones, 2.6 ppm en bazo,
5.0 ppm en higado. 59 ppm en rifidn, 1.9 ppm en cerebro, 1.0 ppm en
musculo esquelético, 12.5 ppm en bilis, 0.7 ppm en la piel blanca y 4.0
ppm en piel negra. Los residuos oculares son alrededor de 13.5 ppm en
cornea, 255.8 ppm en iris y 84.5 ppm en retina (3).

Otros estudios indican que también la melanina contiene residuos y tejidos
como la retina y cabello pueden acumular clembuterol. En ganado tratado
oralmente con clembuterol a dosis terapéuticas., solo el ojo contiene
residuos después de 14 dias de la dlitima administracion a niveles de 6.3

ppb (3).
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Para la inspeccion en rastros, el higado ha sido un buen tejido para hallar
residuos de clembuterol, dado que el clembuterol persiste en este tejido por
largo tiempo después de su administracion en el ganado de engorda. La
acumulacién de clembuterol en el ganado, alcanza sus niveles maximos
después de 15 dias de tratamiento (3).

Los efectos de clembuterol en todas las especies son reduccion de la
grasa corporal e incremento de la calidad de la carne, mejorando la
conversion alimenticia. Es necesario lograr una mezcla homogénea de estos
farmacos para evitar toxicidad aguda en los animales su tratamiento
requiere cuidado debido a estrecho margen terapéutico (28).

5.3.4. Zilpaterol

La molécula del clorhidrato de zilpaterol pertenece al grupo de los B-agonistas,
actua preferentemente en los receptores B2 del musculo liso, del musculo
esquelético, y del tejido adiposo. Esta disefiado para ser administrado a
bovinos productores de carne durante los ultimos 30 dias de su finalizacion,
como agente repartidor de nutrientes (7).

El clorhidrato de =zilpaterol es un polvo blanco soluble en agua (150 g/l),
soluble en metanol pero no en cloroformo, etanol, acetona, ni tolueno. EIl
clorhidrato de zilpaterol tiene en efecto farmacoldgico leve o moderado. Sin
embargo, debe eliminarse cualquier riesgo para el usuario. Por lo tanto la
formulacion del producto utiliza un proceso para evitar la formacion de
polvos durante las diferentes operaciones del premezclado (7, 8).

En la membrana celular existen dos tipos importantes de receptores
adrenérgicos de estructura proteinica. En el momento que el clorhidrato de
zilpatero! se une a los receptores f}2 de la membrana celular, se forma el
complejo agonista receptor que activa el sistema adenilciclasa. La activacion
de este sistema se realiza a través de la proteina estimuladora de
nucledtidos, la cual funciona solamente después de que se une al
trifosfato de guanosidina (GTP). La adenil ciclasa activada transforma al
ATP en AMP ciclico, el cual es uno de los principales mensajeros
intracelulares, el AMP ciclico fosforila diversas proteinas intracelulares (7).

En las fibras musculares estriadas, la fosfolrilacion estimula diversas
proteinas intracelulares produciendo un incremento en la tasa de sintesis de
proteina, que es acompaifada por una disminucidon en la tasa de
catabolismo de las proteinas celulares. En tejido muscular liso produce
relajacion, vasodilatacion y broncoldilatacion (27).
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Otro mecanismo involucrado en la respuesta fisioldgica del clorhidrato de
zilpaterol es el incremento en el flujo sanguineo hacia ciertas regiones del
cuerpo. Por ejemplo, un incremento en el flujo sanguineo hacia el musculo
esquelético puede mejorar el proceso de hipertrofia debido a la mayor
afluencia de sustratos y de energia para la sintesis de proteina. Por otro
lado, el incremento del flujo sanguineo hacia el tejido adiposc puede tener
ila funcion de acarrear acidos grasos libres lejos de los tejidos para mejorar
el proceso de lipdlisis. Este mecanismo puede explicar la mayoria de los
efectos directos de los [j-agonistas en el musculo y en el tejido adiposo

(7).

Los niveles plasmaticos alcanzan un maximo entre el dia 10 y 30 de
tratamiento. Cuando el periodo de tratamiento excede los 30 dias, no hay
acumulacidon de clorhidrato de zilpaterol en los tejidos (musculo, higado,
rifdn o grasa). Tan pronto como se suspende el tratamiento, se observa
una rapida caida en los niveles de clorhidrato de =zilpaterol desde las
primeras 24 horas de retiro. Después de 24 horas, mas del 80 % de los
residuos han sido eliminados del musculo. Se ha podido observar que los
niveles mas bajos de residuos han sido eliminados del masculo, mientras
que los niveles mas altos se encuentran en higado Yy en

rifiones (8).

Desde 1994 se han realizado pruebas experimentales y comerciales en los
estados de Querétaro. Nuevo Ledn, Sinaloa, Baja California, Tabasco vy
Yucatan para identificar los beneficios de incluir clorhidrato de ziipaterol en
la respuesta productiva y las caracteristicas de Ila canal de ganado de
engorda en la etapa de finalizacion y alimentado con dietas comerciales. En
todos los casos, los animales fueron alimentados con una dieta basada en
grano de malz rolado (60-70 %) durante 52 dias. En los dltimos 30 a 40
dias de experimentacién, las dietas fueron adicionadas con una premezcla
de clorhidrato de zilpaterol al 4.8 % (125 g/t de alimento terminado), el cual
fue incluido en la premezcla mineral (cuadro 2). Previo al sacrificio de los
animales, se retir6 el compuesto de la dieta (el periodo de retiro del
clorhidrato de zilpaterol vari®é desde 2 dias hasta 8 dias debido a las
condiciones comerciales que prevalecieron en cada una de las

explotaciones) (6).

De acuerdo a los datos, el comportamiento y rendimiento de la canal, el
nivel de 0.15 mg/kg de peso vivo/dia de clorhidrato de zilpaterol mostré los
mejores resultados, por lo que esta dosis fue utilizada en  pruebas

comerciales (6).
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Las conversiones alimenticias mejoraron en todos los animales tratados con
clorhidrato de zilpaterol. Es notorio que la inclusidn de clorhidrato de
zilpaterol en la dieta de bovinos en finalizacion mejord los rendimientos de
carne magra, sin modificar el consumo de alimento y mejord las
ganancias de peso diarias hasta en un 15 % y mejord la conversion
alimenticia hasta en un 8 % (6).

El nivel de residuos en higado, rifidn y musculo en bovinos que
consumieron zilpaterol durante 50 dias a dosis de 0.15 mg/kg de peso vivo
fue de 20, 14 y 1 ppb. Una persona que consuma 100 g de higado, 50 g
de rindn y 300 g de carne podria ingerir 3.8 mcg/dia. Este valor esta muy
por debajo del consumo diario aceptable que es de 30 mcg/dia (6).

Cuadro 2. EFECTOS DEL CLORHIDRATO DE ZILPATEROL SOBRE EL
COMPORTAMIENTO PRODUCTIVO Y CARACTERISTICAS DE LA CANAL
EN NOVILLOS CON DIETAS DE FINALIZACION

ble ontro orfudrato de patero

Peso inicial, kg 375.4 371.2
Peso final, kg 435.2 435.2
Consumo de MS, kg/dia .55 8.45
GDP, kg a2 94
Consumo MS/GDP 6.08 4.37
Peso de |la canal, kg 273.2 285.6
Rendimiento, % 81.7 63.9
Abscesos hepaticos, % 7. 7.1

Qjo de costilla, cm 82.5 4.7
Marmoieo 3.4¢ 43
Rendimiento estimado, % 54.0 34.1

Fuente: Garcés, Y. P., 2002
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5.4. ANABOLICOS

Los anabdlicos se definen como aquellas sustancias capaces de incrementar
la retencidn de nitrdgeno aumentando la acumulacién de proteina en los
animales. Se usan para corregir el equilibrio nitrogenado y calcio negativos
en los animales seniles. En infecciones crénicas o graves, parasitosis, en
condiciones de desnutricibn o las sobredosis de glucocorticoides. Por ser
eritropoyéticos, los androgenos anabdlicos se emplean en la anemia
aplasica adquirida (1. 28).

La disminucidon de los niveles de andrégenos en los animales castrados
tiene consecuencias y como resultado la disminucidn en la calidad de la
canal, que en comparacién con un toro intacto o una hembra. Es por ello
y otras causas, que se han desarrollado substancias hormonales, llamadas
colectivamente promotores del crecimiento de tipo hormonal. Esos
compuestos pueden incrementar substancialmente el crecimiento y proveer la
eficiencia alimenticia y la composicién de la canal ademas de ser altamente
provechoso para los ganaderos (1).

5.4.1. Clasificacion

Las hormonas sexuales tienen un papel importante en- el crecimiento celular
de musculo, aumentando la eficiencia del- ciclo . metabdlico .de: nitrogeno.
Desde el punto de vista bioquimico los anabéllcos Ios podemos cIasuf’car en

tres grupos:

« Hormonas naturales: que son esleroudes iico estructura del c:clo
pentanoperhidrofenantreno, llamados esteroides,‘sexuales endégenos‘

e Derivados de estilbenos: como el dierilbe: hexestrol
melengestrol y dimestrol. B '

e Xenobidticos, o no estilbénicos:
reduccion de {a zeralenona
Giberealla zeae), la trembolona  que:
presentado como acetato. ’

: obtenido o por
el-“hongo
esteroide. . sintético

como’ el

Para el caso de los ultimos dos grupos tamblén se denom an compuestos
esteroides no naturales (1). : :

Las hormonas naturales, que se  producen: - por el ammal el onivel
actividad anabdlico es muy superior que - el de” su; propla funcion: hormonal
ademas de que son riesgosos. de  producir:‘efectos’.no  deseados’ien el
consumidor, por ejemplo el cancer de senos y desordenes testiculares (1).
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Con respecto a los derivados de estilbenos, conllevan a un gran riesgo para
el ser humano por el alto poder estrogénico que presentan. El consumo
constante de carne de animales tratados o implantados con estos productos
se manifiestan como productos tdxicos que pueden producir alteraciones
sexuales, cambios anatdmicos, desarrollos tumorales, y efectos teratogénicos

).

Los no estibénicos, se deben asegurar que sus niveles de accidon anabodlica
sean muy inferiores a los de su actividad hormonal, ademas de ausencia
de efectos mutagénicos y carcinogénicos (1).

5.4.2. Anabolismo

En los animales sanos el ritmo de crecimiento y la eficiencia alimenticia se
pueden modificar mediante la aplicacion de sustancias anabdlicas
estimulantes del crecimiento, debido a que una de las funciones de estos
productos es actuar a nivel de las moléculas organicas y contribuir en la
construccion de tejidos.

El anabolismo se puede clasificar segun el lugar de sintesis proteinica en
dos clases, estas son:

= Anabolismo generalizado: es una sintesis no especifica de proteina y
da lugar a un incremento de peso.

e Anabolismo especificoi es una sintesis de proteina, limitada -al
musculo esquelético llamada miotropia. (1).

El uso de anabdlicos promotores del crecimiento de tipo hormonal- en
rumiantes no solo se limita a animales castrados, sino también en hembras
y animales jévenes, y puede tener efectos similares en machos. intactos ' y.
hembras prefiadas (3).

Todas esas sustancias hormonales tienen diferentes métodos de  aplicacién,
pueden ser administradas a los animales por via intramuscular; . también
pueden ser incorporados a los alimento, pero el mejor meétodo . es el de
administrar implantes subcutaneos en la oreja. Esto suministra.'una’ dosis
controlada de los ingredientes activos, exponiendo al animal . a un constante
efecto estimulante del agente anabodlico (3).
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5.4.3. Esteroides sexuales endégenos

Dos hormonas sexuales femeninas, el 17p-estradiol, progesterona .y una
hormona sexual masculina; testosterona, son usadas como . promotores del
crecimiento en el ganado de engorda (1). T

Por naturaleza, estos productos endogenos tienen un. papel . importante para
controlar las funciones reproductivas en humanos y animales. Cuando son
administrados por via exdégena., entran a las vias metabdlicas produciendo

moléculas hormonales (3).

5.4.3.1. 17p-estradiol

Se aplica a los animales en forma de implantes hormonales en la oreja,
solo en combinacion con otro compuesto hormonal activo los cuales pueden
ser progesterona o acetato de trembolona. El 17f-estradiol es usado en
becerros, para incrementar la ganancia, pero también exhibe efectos
anabdlicos en hembras y terneras, a dosis de 20 a 100 mg. ElI 17p3-
estradio! derivado de un implante es indistinguible del estradiol endégeno en
el sistema circulatorio del anima! (3).

Los residuos en la orina son debidos a el 17p-estradiol, con bajas
cantidades de estrona. En forma libre ambos compuestos son presentados
como conjugados. lLos residuos en heces son debidos al 17p-estradiol y la
estrona, cada compuesto actuando en forma no conjugada (3).

Despues de la administracion de benzoato de estradiol a los becerros, la
mayor cantidad de metabolitos es hallada en musculo, debido a Ia
aplicacion de 17f-estradiol y estrona. Distinto a las terneras, la mayor
cantidad de metabolitos se hallados es en el higado en becerros, los
cuales fueros el 3-p-glucosiduronato de estradiol. La disminucién de residuos
en becerros implantados por 70-180 dias con implantes controlados
conteniendo 24 mg de 17f-estradiol mostraron, que 24 h después de
remover el implante los niveles del 17p-estradiol y estrona fueron 4.0
partes por trillon (ppt) en masculo, 5.0 y 4.7 ppt en higado, 7.5 y 7.1 ppt
en rifdn y 7.1 y 14.3 ppt en grasa respectivamente (3).

5.4.3.2. Progesterona

Es usada principalmente como promotor del crecimiento en ganado, en
combinacién con el estradiol en los becerros a dosis de 200 mg. La
administracién se lleva a cabo por via subcutanea en implante en la oreja,
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el cual subsecuentemente es retirado después de la matanza. Cuandc es
aplicada por via exdgena, la progesterona entra a las vias metabdlicas en
forma indistinguible de la enddégena (3).

Los becerros y las hembras tratadas, presentan en el higado la mayor
cantidad de metabolitos de progesterona y subsecuentemente en riiidn,
mientras que alrededor del 15 % de! total de los residuos es progesterona
no alterada (3).

En musculo y grasa se evidencian metabolitos hidroxilados que constituyen
fracciones menores en comparacion con el compuesto original (3).

Es similar a otros esteroides sexuales endogenos, los niveles residuales de
progesterona es muy baja en los tejidos de animales tratados. Los niveles
residuales fueron de 0.4 ppb en musculo, higado y riidn y 3.5 ppb en
grasa, esos niveles fueron comparados con la cantidad de niveles normales
aproximadamente 0.2 ppb en musculo, higado y rifién y alrededor de 2.5
ppb en grasa proveniente de animales no tratados (3).

5.4.3.3. Testosterona

Se emplea como promotor del crecimiento en el  ganado: en- forrna de
implante subcutaneo, en combinacion con el estradiol‘eniilos;:becerros a
dosis de 200 mg. Es administrado wusualmente - en. :fo -
propionato o isobutirato (3). R :

a siempre :

La testosterona es producida norrnalmemé‘ P ]
en:: bajas

en el plasma aunque no sea
concentraciones (3).

Los niveles de testosterona determlnados eni el "plasma- de -los -‘becerros
machos es en relacibn a su:. mas  altas las
concentraciones que en hembras maduras: e inmaduras. El porcentaje de la
determinacion de testosterona conjugada''encarne de ternera, varia en un
rango de 20-55 % (3).

En ganado la desactivacion biologica ‘se conduce principalmente a la
formacion de epitestosterona. Los residuos de testosterona endogena son
usualmente altos en rifones de animales, los cuales son hembras con baja
produccion de testosterona, y mucho mas alta en animales en engorda
como los toros, con alta produccion de esta (3).

Estudios sobre los efectos residuales en hembras no prefiadas mostraron
que a los 30 dias después de la implantacion con testosterona y 17(-
estradiol, los niveles de testosterona en grasa incrementaron de 26 a 340
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ppt, en musculo de 20 a 100 ppt, en higado de 14 34 ppt y en rifion de
190 a 450 ppt. Fueron disminuyendo progresivamente hasta alcanzar las
concentraciones esperadas de los niveles hormonales enddgenos a los 130
dias. Los maximos niveles de testosterona de todos los tejidos tratados en
hembras fueron menores que los niveles de las hembras prefadas no
tratadas (3).

5.4.4. Compuestos esteroides no naturales

Los compuestos esteroides sintéticos son usados comanmente en muchos
paises con licencia oficial para producir carne con agentes anabdlicos,
incluye acetato de trembolona y acetato de melengestrol. Una gran variedad
de otros compuestos esteroides sintéticos que pueden ser usados
ilegalmente con el propdsito de promover el crecimiento estan tambien
disponibles. Ejemplos de tales compuestos que son aprobados solo para
terapia de desordenes reproductivos y usados en la produccion de carne no
solo en los bovinos de carne son: boldenona, acetato de clormadinona,
etilenestrol, fluoximestrona, acetato de medroxiprogesterona, methadianona,
metilboldenona, metiltestosterona, drostanolona, nortandrolona, norgestomed,
nergestrel, nortestosterona (nandrolona), decaonato de nortestosterona,
oximetalona y stanzolo! (3).

5.4.4.1 Acetato de melengestrol

El acetato de melengestrol es comunmente conocido como MGA. Este es
un farmaco aprobado para la engorda de hembras o para suprimir e! estro.
Las hembras se ven afectadas por el estro usualmente cuando. estan en
engorda afectando las ganancias, y por lo tanto la engorda se vera
minimizada con este problema. El MGA incrementa las ganancias ‘de un
5-15%. Incrementa la eficiencia alimenticia en fa misma magnitud .a la
respuesta (12). T

El MGA es una progesterona sintética efectiva como agente promotor del
crecimiento al proveer eficiencia alimenticia en hembras estabuladas. La
actividad del MGA es aproximadamente 125 veces mayor que la de la
progesterona (3).

Se administra por via oral, usualmente en el alimento a dosis de 0.25-0.5
mg/dia por 140-185 dias. La farmacocinética muestra que este farmaco es
efiminado principalmente en las heces, 6 horas post dosis, los residuos en
el higado, grasa, rifidn y tejido muscular son de 9-15 ppb, 7-8 ppb, 1.2-1.8
ppb y 0.5-1 ppb de MGA respectivamente (3).
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El periodo para el retiro de este farmaco es de 48 horas antes de la
matanza, de cualquier modo es importante que la hembras no sean
sacrificadas 48 horas después del periodo de retiro. (12).

5.4.4.2. Acetato de trembolona

Es un esteroide sintético con actividad similar a la a la testosterona, pero
con dgran actividad anabdlica. Después de su administracion al ganado, el
acetato de trembolona es rapidamente hidrolizado, para cambiar a una
forma hidroxilada libre. El 173-OH es el principal metabolito que se excreta
en bilis y el higado (3).

Con la implantacién de 200 mg de acetato de trembolona en becerros y
hembras, los niveles maximos de residuos en tejidos, se presentaron a los
30 dias post implantacion. Los niveles mas altos de residuos expresados en
trembolona, fueron aproximadamente S0 y 3 ppb en higado y musculo
respectivamente. Solo el 25 y 10 % de esos residuos pueden ser extraidos
del higado y musculos tratados. La mayoria de los residuos no pueden ser
extraidos con solventes organicos (3).

5.4.4.3. Boldenona

La 17p-boldenona es un esteroide androgénico con propiedades anabdlicas
conocidas. Estudios in vitro, in vivo han demostrado que en el sistema
microsomal hepatico el metabolito mas prominente formado es el androst-1,
4-diene-3, 17-diona. No mucho tiempo atras, se asumia que la presencia de
boldenona es el principal metabolite en la orina implicado en la
administracién ilegal de esteroides a los animales (3).

Algunas evidencias que se han presentado recientemente indican que la
presencia de solo el metabolito de boldenona no puede se tomada en
cuenta como de uso ilegal, por que la presencia del metabolito de
boldenona se encuentra naturalmente a niveles bajos, sin embargo niveles
arriba de 1-2 mcg/l se consideran de uso ilegal (3).

5.4.4.4. Dietilbestrol (DES)

Este es un compuesto estrogénico usado para.aumentar la eficiencia de la
conversidn alimenticia y la ganancia de peso. Su.uso fue descontinuado en 1979
debido a que se relaciond al desarrollo de cancer _en. humanos. Los . principales
estrébgenos en los mamiferos son el 17-p estradiol, la estrona, y el estriol.
Son producidos en el foliculo ovarico y en la placenta.
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En la actualidad existen estrogenos sintéticos que se han sustituido en
parte a los naturales; ejemplos de ellos son el dietilbestrol (DES),
etilenestradiol, benzestrol, hexestrol. y en algunas especies se consideran
estrogénicos. El dietilbestrol es una sustancia hormonal la cual es muy
efectiva, aumenta las ganancias de peso y la eficiencia alimenticia. Es
recomendado en el ganado estabulado a niveles de 10-20 mg/cabezal/dia
mostrando ganancias de peso 10-20% con una respuesta similar con la
eficiencia alimenticia (12, 15, 28).

El dietilbestrol puede ser administrado a las hembras, pero no se obtendra
una respuesta tan grande. Su combinacién con el acetato de melengestrol
no es legal. De tal forma que puede ser incorporado al alimento con
suplementos como aureomicina o terramicina (12).

5.4.4.5. Methadianona

Este farmaco se absorbe lentamente cuando se utiliza en solucidn oleosa
por via intramuscular o subcutanea. Este compuesto es liposoluble por ello
se separa lentamente del aceite prolongando asi su vida media en le
organismo de! animal. Una vez en el torrente sanguineo es transportada en
combinacion con las proteinas plasmaticas, siendo esta unidn con la
alfaglobina en un 75% y con la albumina del 10 al 15%. Asi solo con un
10 a 15% del compuesto no se encuentra combinado, en forma libre,
siendo esta fraccidén la responsable de la accidn anabdlica. Posteriormente
el 85 a 90% restante de methadianona unido a proteinas plasmaticas se va
modificando a su forma libre activa lentamente. La union de la
methadianona a las proteinas plasmaticas impide la filtracion glomerular con
lo cual aumenta su permanencia y efecto. E! proceso de biotransformacion
de la methadianona se lleva a cabo en el sistema microsomal hepatico,
donde sufre reacciones de oxidacidon y sintesis. La excrecion de la
methadianona conjugada se realiza de un 70 a 75% por via renal y de un
20 a 25% a través de las heces. La methadianona es considerada como
una agente anticatabdlico, estimulante del apetito, que incrementa la
deposicion de calcio (9).

Se realizd un experimento en el que se administrdé methadianona a ratas.
Por via oral durante 12 meses a dosis de 0.250, 500, 1,000 y 10,000 ppm.
Se observo una disminucion en el consumo de alimento, falta de desarrollo
corporal, y seborrea en ila piel. En otro experimento se usaron perros de 6
meses de edad a los que se les administré methadianona por via: oral a
dosis de 5, 10, 40 y 100 mg/kg/dia. En el grupo de 100 mg/kg/dia se
observé frecuente anorexia con emesis ocasional, tanto que- en los otros::
grupos no se observaron cambios relacionados con el tratamiento (9).
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Su uso esta indicado cuando el equilibrio metabdlico esta alterado, como
coadyudante posterior a enfermedades infecciosas o parasitarias, en |a
correccion de estados catabdlicos. Este farmaco esta contraindicado
durante Ila gestacion, ya que puede producir una condicidn similar al
freemartinismo, puede afectar la funcion hepatica. La dosis es de 500

mcg/kg de peso vivo (9).

5.4.4.6. Nandrolona (nortestosterona)

Este anabdlico es empleado muy frecuentemente en la Unidn Europea, se
ha abusado de sus uso por sus propiedades de promocion del crecimiento
en el ganado. Su abuso puede ser detectado en Ila matanza, o
posteriormente al ser analizada la orina y la bilis, al ser administrado por
inyeccion. El metabolito hallado en mayor cantidad en el ganado es el
llamado 17p-19-nortestosterona. Este metabolito se encuentra naturalmente
en hembras prefiadas y en garafnones. Para evitar ser detectados los sitios
de inyeccion después de al matanza, muchos productores han usado
multiples inyecciones en sitios obscuros, o directamente en l|a piel del animal
(preparaciones pour-on) (3).

La eficiencia de las forrmulaciones pour-on muestran que son efectivas
alrededor del 8.2 al 9.8 %, con tratamientos de fenilpropionato de
nandrolona (nortestosterona) vy de 319 % y 246 % de laurato de
nandrolona (nortestosterona) (3).

Solo el metabolito 17a-19-nortestosterona puede. ser hallado ‘en'la” bilis; en’
animales inyectados y los metabolitos 17x-19-nortestosterona iy 173-19-
nortestosterona pueden ser hallados - después .. de .- haberle plicado '
formutaciones pour-on (3). : RO : o

Después de 73 dias puede -ser  halladaiila
nandrolona en terneras, en grasa 'y ‘orina: con ivalores’ de
elevadas en un corto periodo, resulta. en:un’incremento: proporcional
niveles residuales en grasa y orina.. La: administracion’ oral.:.de: nandrolona -
no causa formacién de residuos en grasa -pero en  orina: si:. esta‘ presente

(3).
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5.4.4.7. Zeranol

Es un estrGgeno semisintético preparado industrialmente por reduccion de
la zeranelona, la cual es una de las tres toxinas producidas por Giberealla
zeae. El isomero fi-zearalanol es llamado talenarol. Solo el zeranol, que es
resultado de esos Aacidos lacténicos es udsado como promotor del
crecimiento. lLa actividad de! zeranol dura de 90-120 dias. El implante
puede ser wusado solo o con otra sustancia hormonal activa, para
incrementar el peso y proveer de eficiencia alimenticia. En los Estados
Unidos y Meéxico esta permitido el uso del zeranol para la engorda de
animales, pero en la Unidn Europea su uso esta prohibido (3).

El producto mas comun que utiliza zeranol como principio activo es el
Ralgro. Cuando es implantado de forma subcutanea en la base de la oreja
es absorbido a través de la sangre. Cuando este llega a la glandula
pituitaria, la produccion de somatotropina se incrementa. Este es un factor
de crecimiento natural que desarrollara el parénquima muscular al sintetizar
mas proteina. El musculo incrementara l|a capacidad de captacion de
nitrogeno del animal alimentado con suplementos o pasturas naturales, asi
se provee de mas nitrdgeno para la sintesis de proteina. Al final e!
producto obtenido es mayor cantidad de carne (2).

El metabolismo del zeranol ha sido estudiado en muchas especies,
incluyendo el ganado, ovejas y conejos. En todos los mamiferos, el zeranol
es metabolizado en higado y se degrada a =zeranelona y taleranol, este
ultimo se ha identificado como el mayor metabolito. El zeranol y sus
metabolitos son excretados a través de la bilis a las heces, ambos pueden
ser compuestos libres a conjugados (glucuronizados o sulfatados) (3).

La eficiencia clinica del zeranol en e! promedio de ganancia diaria de peso
fue mejorada en 7.1 % en becerros lactantes y 8.2 % en becerros para
carne. Los promedios de ganancia diaria de peso en toretes y vaquillas ha
sido probada en diferentes tipos de explotaciones especializadas en engorda
de ganado y los resultados han sido mejorados entre 9.9 % vy 7.5 %
respectivamente arriba que los animales testigo. Estudios que se han
realizado los animales ganan en promedio de 7-16 kg mas en 90 dias, que
los no implantados (2).

El total de residuos, como resultado de la implantaciobn en la oreja a las
dosis recomendadas llega a su nivel maximo de los 5 a los 15 dias y va
disminuyendo conforme transcurre el tiempo. A los 65 dias
aproximadamente el 60 % de la dosis inicial ha sido removida del sitio de
implantacion, 12-18 % de los residuos son recuperados en la orina y 21-24
% en las heces (3).
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El total del nivel de los residuos en tejidos comestibles después de los
tiempos de implantacién son generalmente muy bajos. Las mayores
concentraciones de residuos se encuentran en higado pero nunca exceden
los niveles de 10 ppb. Las concentraciones de residuos en musculo, rifion y
grasa son alrededor de 0.2, 2 y 0.3 ppb respectivamente, después de la
postimplantacion (3).

La dosis correcta de zeranol (Ralgro) es de 3 pellets que contienen 36
mg.. Estudios adicionales que se han realizado los animales ganan en
promedio de 7-16 kg mas en 90 dias, que los no implantados (cuadros 3y 4)
(2).

Se puede presentar edema en la vulva y ubre de hembras implantadas,
crecimiento de los pezones, prolapsos rectales o vaginales y signos de
estro, en machos retraso de desarrollo testicular (23).

Cuadro 3. DIFERENCIAS DE PESO CON BECERROS IMPLANTADOS

Peso inicial, (kg)

Peso final, (kg) 331.0 355.4
Incremento, (kg) 34.4 45.8
Incremento _extra con Raligro, (kg) +11.4

Fuente: Baker, and F. H., Miller, E., 1984.

Cuadro 4. REIMPLANTACION DE BECERROS CON ZERANOL (Raigro

Control

Peso inicial, (kg) 165 170
Peso final, (kg) 388 429
Incremento. (kg) 223 259
Incremento _extra con_ Ralgro, (kg) +35

Fuente: Baker, F. H., and Miller, E., 1984.
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5.4.5. Implantes hormonales

Los implantes que actian como promotores del crecimiento son
herramientas importantes que el ganadero puede obtener para promover la
produccion y la eficiencia. Baker y Miller, han mostrado que el planear bien
con un programa de implantaciéon incrementara los pesos en
hasta 100 Ib (cuadro 5) (2).

Cuadro 5. GANANCIAS DE PESO CON DIFERENTES IMPLANTES

la matanza

implante Numero de Peso inicial Ganancia de % de la
animales (ib) peso a los respuesta
68 dias
Control 17 875 143.2
Ralgro 17 865 161.4 12.7
Sinovex-S 18 827 169.6 18.4
Revalor 18 865 180.1 25.8

Fuente: Baker, F. H., and Miller, E., 1984.

En el experimento ninguno de los animales fue reimplantado, asi los
resultados fueron presentados en el dia 68 cuando ocurre el nivel mas allo
de Ila respuesta. Cabe mencionar que usando dos combinaciones de
implantes Revalor, produce ganancias de peso mas rapidas que ningan otro
tratamiento. Ademas, las combinaciones para tener un efecto semejante
fueron, por ejemplo, Ralgro y Sinovex, individualmente incrementaron. las
ganancias 12.7 % y10.8 % respectivamente, de tal forma que suman 23.5%

(2). :

Actualmente podemos encontrar una gran variedad de implantes anabdlicos
de diferentes marcas y principios activos. De los implantes mas empleados
en la engorda de ganado bovino se encuentran: Revalor, Sinovex Plus,
Component T-H, Ralgro. Todos estos implantes le permiten al ganadero
mejorar sus margenes de ganancias, aumentando los parametros productivos

del ganado.

Tuals CUs

FALLA DT CRIGEN
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5.5. ANTIBIOTICOS

Los -antibidticos son compuestos producidos por microorganismos (bacterias,
hongos, actinomicetos), los cuales inhiben el crecimiento de otros organismos

(28).

Antibidticos como la clortetraciclina (aureomicina) vy la oxitetraciclina
(terramicina) son usados predominantemente en la engorda de ganado (12).

La aplicacion de antibioticos en concentraciones subterapéuticas para mejorar la
conversion alimenticia o como promotores de crecimiento en los animales,
conlleva el riesgo de poner en peligro la vida del consumidor de los productos de
origen animal o la salud de éste, ya sea por una reaccion de hipersensibilidad, un
efecto especifico o por el desarrollo y transmision de organismos patégenos
resistentes a la terapia con antibidticos (15).

5.5.1. Clasificacion.

Los agentes antibacterianos se pueden clasificar en varios grupos de
acuerdo a su mecanismo de accién:

Agentes que inhiben la sintesis de la pared celular de la bacteria,
como las penicilinas, cefalosporinas, cicloserina, bacitracina y otras.
Sustancias que afectan la pearmibilidad de la membrana celular por
ejemplo polimixinas, nistatina, anfoteracina.

3. Agentes que inhiben primariamente la sintesis proteinica al actuar en:
los ribosomas; por ejemplo cloranfenicol, tetraciclinas, antibidticos.
macroélidos como la eritromicina, oleandomicina y lincomicina,
gentamicina.

4. Farmacos que afectan el metabolismo de los acidos nucleicos . por
ejemplo rifampicina, y acido nalidixico. :

5. Antimetabolitos como trimetoprim-sulfametoxasol y los nltrofuranos.

1

6. Inhibidores de la topoisomerasa como quinclona y fluoroquinolonas..:

desaminacion "y descarboxllacién delas' sustanccas :
intestinal genera "la " destruccion i de “la’ cistina, - ‘metionina’ Ly 'arglnlna. entre
otras, se ha demostrado la destruccion de  las dos prlmeras. y - su inhibiciéon
por la clortetraciclina.
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Se sabe también que las bacterias_pueden atacar é los grupos carboxil y
amino, y que la desaminacion es ~acompafada de la produccion de
amoniaco (28).

Los antibidticos, por tanto, no solo bloquearian la desaminacion y la
descarboxilacion (esta ultima se realiza en menor grado)., también Ia
formacion de amoniaco, considerado como un factor toxico asociado a
problemas respiratorios depresivos del crecimiento. Este es, con seguridad
el efecto mas importante de Ilos antibidticos sobre el metabolismo
bacteriano y el principal mecanismo de promocion del crecimiento (28).

5.5.3. Efecto de los antibioticos sobre la nutricién de los bovinos

Se sabe que mediante su empleo se obtienen mejores indices de
crecimiento y aumenta la eficiencia alimenticia. ciertamente algunas
propiedades metabdlicas de 1a flora digestiva son alteradas, como la
formacién de metanol, acidos volatiles y amoniaco, con lo cual la
destruccion de las proteinas seria aminorada. También en asociacion al
dietilbestrol se reducen los problemas de timpanismo en dietas a base de
forraje, empleando clortetraciclina en bovinos, en el cuadro 6 se puede
comprender mejor su mecanismo de accion (28).

En presencia de clortetraciclina y tilosina, se ha demostrado que existe
una reduccion significativa de los abscesos hepaticos, los cuales sin lugar a
dudas disminuyen la capacidad funcional del higado (28).

Cuadro 6. MECANISMO DE ACCION DE LOS ANTIBIOTICOS

Metabolismo

Flora bacteriana Vias gastrointestinales
1. Inhibicidn selectiva de 1. Disminucion del grosor de 1. Eliminacién de ta
bacterias intestinales la pared intestinal depresion de crecimiento por

productos metabodlicos

consumidoras de materias
bacterianos

nutritivas y activas, p. €j
clostridios

2. Bloqueo de 2. Hipertrofia de la mucosa 2. Mejor aprovechamiento de
microorganismos de la intestinal ciertos aminoacidos
putrefaccion
3. Inhibicién de bacterias 3. Mejor aprovechamiento de 3. Aumento celular y
mntestinales patogenas y tos distintos componentes del proteinico
’ productoras de toxinas alimento
4. Activacion de las

funciones suprarrenales y de
la_tiroides

4. Cambios favorables de la
composicidn de la flora
t bacteriana

Fuente: Sumano, H., y Ocampo, L., 1997.
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5.5.4. Bacitracina-zinc

Antibidtico dermatologico de uso local, obtenido de Bacillus subtilis, cepa
tracy Y. de la cual se obtiene bacitracina A, B, C y F. La cepa A es la
mas ulilizada, existen dos sales de bacitracina-zinc y la bacitracina MD
(metilendisalicilato). La absorcion intestinal es casi nula, llega a pasar a la
sangre en pequefas cantidades y se acumula en los tejidos, donde existe
la posibilidad de que actue sobre el metabolismo, ademas de aumentar el
valor sanguineo del calcio (28).

Se emplea en pollos de engorda, cerdos, y ganado bovino estabulado a
razon de 35-70 mg/cabeza/dia para incrementar las ganancias de peso en
ganado estabulado. Mejora las condiciones de ambienie y alimentacion y los
resultados han sido proporcionales al porcentaje de su incorporacion, se ha
empleado la combinacion de bacitracina-metilendisalicilato a dosis de 70
mg/cabeza/dia o 250 mg continuos por 5 dias reduciendo el % de
presentacion de abscesos hepaticos (12).

5.5.5. Eritromicina

La eritromicina puede ser bactericida o bacteriostatica dependiendo de la
naturaleza del microorganismo y de la concentracidn del antibidtico.  Es muy
eficaz contra cocos grampositivos como Staphylococcus aureus tipo.. A;
Streptococcus pyogenes, Pneumococcus, Iincluso: WNeisseria, HFHaemophilus,
Corynebacterium, Listeria, Pasteurella, Clostridium, etc (28). E
La eritromicina es eficaz contra microorganismos sensibles Yy resistentes: a
la penicilina, también posee actividad contra bacterias que han adquirido

resistencia a la estreptomicina. La administracion por via oral . del’ farmaco

las

no altera la flora coliforme intestinal, la gram positiva disminuye . ademas
bacterias del género Clostridum desaparecen practicamente (28)..

La resistencia es frecuente sobre todo entre los estaﬁlococos. A - 17 B
aparicién en el curso de tratamientos prolongados con eritomicina es: Jmuy -
predecible. Es resistente a el siguiente grupo de gérmenes:  Proteu
Coli, Brucella abortus., Salmonella, etc (28).

Se ha observado poca toxicidad clinica tras el uso de:. ‘,eh i’om|cmay.g
Grandes dosis orales del antibidtico pueden producir trastornos dlges vos
similares a los causados por otros antibidticos (28). : 5 2
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Se emplea frecuentemente en el ganado estabulado, para promover el
crecimiento y mejorar la eficiencia alimenticia a dosis de 37 mg/cabeza/dia
(12).

5.5.6. Neomicina

La neomicina se obtiere a partir de Streptomyces fradiae. Es el
aminoglucésido mas polar y por ende el de peor distribucidbn y mayor
toxicidad renal. Es mas activo en pH alcalino, aunque en presencia de
leche su actividad disminuye hasta 100 veces. Para aumentar su eficacia
se le ha combinado con polimixina B y bacitracina, es una mezcla sinérgica
contra varia especies bacterianas como especies de Proteus, Pseudomonas
y de Staphylococcus. Tiene actividad gramnegativa y positiva. La resistencia
a la neomicina es rapida al igual que la de todos los aminoglucdsidos,
pero si se inyecta por via intramuscular se ha dicho que logra
concentraciones séricas terapéuticas, a dosis convencionales (28).

La neomicina no se absorbe del tubo gastrointestinal, en donde ejerce un
fuerte efecto contra la flora bacteriana. Por via intramuscular, su
biodisponibilidad es de 53-74%. Su vida media en bovinos es de 2.5-3
horas con un volumen de distribucion de 390 ml/kg (28).

Se administra en becerros o en ganado estabulado a dosis de 70-140 g/t
de alimento o 0.22-1.1 mg/kg/dia. Se emplea en el tratamiento . de’:
actinomicosis maxilar, enteritis bacteriana, diarrea bacteriana.  Se . suspende
su tratamiento 30 dias antes del sacrificio (12, 29). : Sl :

5.5.7. Quinosalinicos

5.5.7.1 Carbadox: se puede aplicar a dosis de 60 mg/kg.de’ peso,” es
decir, en el periodo critico después de! destete cuando.ma
terneros una serie de factores que causan estrés - y. qu
influencia negativa en la condicién de salud "de los ternero
atit (28). .

Durante el siguiente periodo, que. cubre hasta: el .fin de
dosis de 60 mg/kg de peso rne]orando los resultados (28

Los resultados mostraron una. alta - eficacia del car adox mejoran o:.el
efecto de los factores que.causan-: estrés . del ‘destete Y durante .elitraslado’.
de los terneros a los corrales de engorda, y lo . cual. se manifestd en
mayor aumento de peso diario, asi como el mejoramiento de la conversion
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alimenticia. De lo anterior se desprende que la combinacién de carbadox y
nitrovina, aplicada en la cria de terneros es altamente eficaz y cumple con
los requisitos de la practica ganadera desde el punto de vista favorable de
los indices de utilidad y la salud de los terneros (28).

5.5.7.2 Olaquinodox: es un compuesto sintético que se ha comercializado
con la idea de disminuir los efectos nocivos del estrés del destete, el
traslado de los terneros al corral. Este efecto se manifiesta en aumento de
peso diario, asi como en la mejora de la conversion alimenticia (28).

Es insoluble en grasa. Tiene propiedades antibacterianas principalmente
contra gramnegativos como E. Coli, Salmonella, Shigella y Proteus. Este
efecto es util para disminuir diarreas. Sus acciones ergotropicas se deben
a que produce cambios en la flora intestinal, inhibe el catabolismo
bacteriano y de los procesos inflamatorios en intestino. Induce activacién de
las glandulas endocrinas, promueve la lipdgenesis y el efecto anabdlico por
inhibicion de las flavinenzimas con reduccion de |a degradacidon proteinica y
la consecuente disminucion de amoniaco (28).

En bovinos, diferentes estudios prueban que ila inclusidn de olaquinodox en
las dietas de becerros para engorda a razéon de 5 a 50 mg/kg de alimento
mejora la ganancia de peso 8% y la eficacia alimenticia 6%. Las ganancias
de peso varian alrededor de 0.936 kg/cabeza/dia en experimentos con

novillas Holstein (28).

5.5.8. Tetraciclinas

Es un grupo de antibidticos producidos por el género Streptomyces, que es
la fuente mas abundante de antibiodticos utilizables para combatir las
enfermedades bacterianas en los tejidos animales.

Las tetraciclinas que se emplean principalmente en la engorda de ganado
bovino son:

e Clortetraciclina (aureomicina). Es producida por Streptomyces

aureofaciens.
e Oxitetraciclina (terramicina). Es producida por Streptomyces rimosus

(28).
Las tetraciclinas son de amplio espectro,  extensamente usadas por los
ganaderos, para la prevencion y. tratamiento:de las enfermedades asi. como
para promover el crecimiento (3).

En muchos aspectos farmacolégicos la clortetraciclina y la oxitetraciclina son
similares a las demas tetraciclinas, ademas de sus rutas de excrecién (3).
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Las tetraciclinas son polvos alcalinos ligeramente amarillos, sin olor, y
ligeramente amargos, en solucibn acuosa neta, la clortetraciclina pierde la
mayor parte de su actividad en 24 h; la oxitetraciclina en tres a cuatro
dias, son clasificadas como tetraciclinas de corta accion y su eficacia es
comparable. (28).

Las tetraciclinas se absorben en el estémago y en la parte inicial del
intestino delgado, de ahi se difunden a todo el cuerpo, pero principalmente
en bazo, higado, pulmones. Las tetraciclinas pueden ser administradas por
via oral a través del alimento o agua, via parenteral o intramamaria por
medio de infusiones, de tal manera que la administracion oral suprime
inicialmente la fermentacién ruminal, la absorcion de las tetraciclinas puede
verse afectada por I|a presencia de iones metalicos en el tracto
gastrointestinal (3. 28).

Las tetraciclinas se absorben moderadamente en el tracto gastrointestinal.
La degradacion por la administracion via oral de varias tetraciclinas es
también en funcion de las células lipociticas y del compuesto en particular,
algunas de las dosis administradas son depositadas en higado, excretadas
en bilis y reabsorbidas en intestino, en pequefdas y varias cantidades a
través de la sangre por un largo tiempo de administracion son ampliamente
distribuidas en el cuerpo, con altos niveles en rifidn, higado y tejidos.
Generalmente las tetraciclinas no son detectadas en la grasa., aunque no
estan exentas. Estos antibidticos tienen afinidad por el calcio, y tambien se
acumulan, detectandose en tejido 6seo del! ganado, esos residuos han sido
detectados después de haber administrado concentraciones subterapéuticas
(27).

Se ha observado que la administracidon de oxitetraciclina y la clortetraciclina
a valores nutricios mejora la conversion alimenticia y la ganancia diaria de
peso, ajusta de manera favorable la flora intestinal lo cual permite mayor
desarrolilo y aprovechamiento de la sustancia vitaminicas, ya que suprime
la presencia de microorganismos que normalmente destruyen las vitaminas
y algunos otros nutrientes, destruye microorganismos que producen
afecciones subclinicas y que mantienen a los animales en constante estado
de estrés. (27).

Al igual que la penicilina y la bacitracina aumentan el valor sanguineo del
calcio, la oxitetraciclina y la clortetraciclina han sido probados como
promotores del crecimiento a dosis de 75 mg/cabeza/dia. Varios
investigadores han observado que la clortetraciclina produce un incremento
de peso de las glandulas endocrinas sin causar aiteraciones tisulares
evidentes. Ademas de reducir la incidencia de abscesos hepaticos, diarreas
bacterianas, y patologias de las pezufias (12, 27).
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A diferencia de los cerdos el ganado bovino presenta concentraciones de
tetraciclinas de 0.40, 0.20, 0.060 y 0.027 ppm en rifidén, higado, mdsculo y
grasa respectivamente en &5 dias después de su retiro. Cuando se
administran altas dosis (800-1600 ppm), se observan residuos 7 dias post-
tratamiento (3).

5.5.9. Tilosina

La tilosina es un antibidtico del grupo de los macrdlidos, que se caracteriza
quimicamente por poseer un anillo lactona sumamente grande en su
estructura. Estos macrélidos son glucdsidos, en los que [a lactona esta
unida a dos azucares, uno de los cuales es un aminoazucar. Este
antibiotico es igual que los demas macrélidos, se obtienen de la cepa
Streptomyces fradiae. lLas soluciones acuosas de tilosina son estables en
un pH de 55 a 7.5 a temperatura de 25°C durante periodos hasta de tres
meses (28).

La tilosina es activa contra microorganismos gramposistivos, con especial
accidn  contra Mycoplasma. También actia contra algunas bacterias
gramnegativas. Por lo general los microorganismos susceptibles a la tilosina
lo son también a la eritromicina (28).

Como antibiético se ha utilizado en el control de neumonias e  infecciones
respiratorias. Recientemente la Food and Droug Administration lo aprobd
como promotor de crecimiento para Ganado bovino. Reduce  l|a. incidencia de
abscesos hepaticos en el ganado causados por Sphaerophoms Necrophorus
y Corynebacterium pyogenes (12, 28).

La dosis que se emplean son de 8-10 g/ton. Cada "animal no debe recibir
mas de 90 mg/dia y no menos de 68 mg/dia (12).
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5.6. ANTIPARASITARIOS

Los medicamentos antiparasitarios se clasifican de  acuerdo con el tipo de
parasito que afecten, siendo posibles también los efectos larvicidas @ y-
ovicidas dentro del mismo espectro. .

e Antinematodicos. Medicamentos utilizados contra gusanos redondos,
ubicados generalmente en las vias gastrointestinales, respiratorias y a
veces en circulatorias.

e Anticestddicos. Utilizados contra gusanos planos segmentados de las
vias gastrointestinales y sus formas maduras como los cisticercos.

e Antitrematodicos. Se administran contra gusanos planos no
segmentados, que se alojan en higado, pulméon, y con menor
frecuencia en rumen.

e Antipriozoarios. Farmacos que controlan o eliminan a microorganismos
unicelulares de diferentes sitios como sangre, intestino, Gtero, etc.

« Ectoparasiticidas o acaricidas. Medicamentos que se utilizan en el
control de artrépodos como acaros, moscas, etc (28).

Las caracteristicas deseables que debe tener un antiparasitario para uso
veterinario son:

Amplio margen terapéutico

Potente y con efecto rapido

Con efecto residual definido

Sin efectos colaterales indeseables

Que no sea costoso

Amplio espectro antiparasitario

Baja tasa de residuos en productos de origen animal
De facil administracion

Que no genere resistencia

.Que no afecte el ecosistema

.Con una relacion costo beneficio favorable

2ZooaNaORLN

-0

(28).

La administracion de los farmacos antiparasitarios .en medicina veterinaria, de
manera tradicional se ha utilizado*principalmente: la .via- oral para grandes
pobiaciones, usando presentaciones farmacéuticas. como  cargas rapidas,
suspensiones, soluciones, polvos, pastillas, pastas,; etc (28).

5.6.1. Amprolio

Este farmaco fue introducido en 1961, .y se ha usado de manera extensa

en todo el mundo como uno de los coccidiostatos mas seguros , ya que al

usarlo no manifiesta efectos adversos. Su limitacidn principal es el aspecto
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tan reducido contra las diferentes especies de coccidias. Se recomienda
combinarlo con sulfonamidas, lo que también aumenta su espectro, este
farmaco es muy util por su solubilidad en agua (28).

Es un antagonista de la tiamina tan eficaz que se emplea en forma
experimental para provocar deficiencias de tiamina en ovejas adultas y en
otras especies, por lo que se ha postulado que afecta a la coccidia al
interferir con la funcidn de la tiamina, inhibiendo la formacion de merozoitos
y esporulacion de los oocistos (28).

El farmaco se absorbe de manera eficaz por via oral, alcanzando su
concentracion maxima en el plasma en un promedio de cuatro horas; se
distribuye en todo el organismo, tanto, que se ha visto que puede provocar
aborto y signos neurologicos graves o cuando menos diarrea con sangre en
bovinos. Al parecer se biotransforma por hidrélisis y se excreta rapidamente
por transporte activo en rindn (28).

Este farmaco es de empleo comin en los becerros, para la prevencion y
tratamiento de Eimeria bovis y E. Zurnii. La dosis recomendada para la
prevencion de la coccidiosis es de 227 mg de amprolio por cada 100 ib de
peso vivo por 21 dias (5 mg/kg de peso) (12).

Para evitar sintomas de deficiencia de tiamina por el uso de este farmaco,
se recomienda evitar dosificaciones que sobrepasen el 0.005 % de amprolio
a menos que se incremente la gravedad de la infeccidn. Retirar 24 horas:.
antes del sacrificio (19, 28). . . -

5.6.2. Coumaphos

Pertenece al grupo de los organofosforados.;fue desarrollado orlglnalmente, o
como pesticida, para el control de  los :parasitos externos: de los. . an ales.; :
pero en tiempos recientes se ha usado como: antlhelmintlco (3) ; e

Muchos de estos compuestos son pesticidas potentes y persistentes. que pueden
causar malformaciones en los fetos (efectos teratogénicos), cancerigenos y.la :
bioacumulacion en el organismo puede ser de 10 a 30 veces mayor:que . lo’
ingerido en el alimento. Su metabolismo y eliminacién es lento y el tiempo de vida
media de estos compuestos puede ser de varios meses en los bovmos y ‘sus
residuos pueden durar varios afos en suelos aridos (15).

-35-



El coumaphos puede se usado en becerros lactantes, sin requerir que la
leche sea descartada después del tratamiento. Es comun que el coumaphos
sea administrado a los bovinos de engorda. En Europa se utilizan dosis de
8-15 mg/kg de peso vivo. El coumaphos también es administrado al ganado
lechero en forma de premezcla a dosis de 2 mg/kg/dia por un periodo de 6
dias (3).

5.6.3. lvermectina

Son compuestos macrociclicos de lactosa que se emplean en contra de una
amplia variedad de nematodos y parasitos artropodos. Presentan efectos
teratogénicos en animales de laboratorio. entre ellos ratas y conejos (15).

Es el resuitado de la fermentacion de Streptomyces avermitilis, obtenido por
primera vez en 1979. Mas tarde se descubrid su potente actividad
antihelmintica. Se inicio su comercializacion en medicina veterinaria en 1981
(28).

La ivermectina es producida a partir de |la abamectina por reduccién de la
doble ligadura en la posicion Cz2.C23. es un proceso que permite la
formacidon de dihidroavermectina Bia y dihidroavermectina Bis (3).

La ivermectina es excepcionalmente eficaz en bajas cantidades contra
nematodos y artrépodos en el ganado y ha sido usada para el tratamiento
de endoparasitos y ectoparasitos en el ganado bovino y otras especies. Se
administra de manera oral o parenteral, o en preparacion pour-on a dosis
que varian de los 0.2-0.6 mg/kg (3).

La ivermectina se manifiesta al estimular la liberacion ' del - acido:
gammaaminobutirico (GABA) del parasito. Es un neurotransmisor - inhibitori
de los estimulos nerviosos en la placa neuromuscular. Esta lnhibncién
ocasiona paralisis e incluso la muerte del’ parasito . y- puede " afectar®la’
produccion de huevecillos de este. Las limitaciones de: estos: medlcamentos
contra otros parasitos, como cestodos y trematodos . (28).

Este farmaco es muy liposoluble y muy . poco hidrosoluble, por:lo:.que’ se
puede aplicar por todas las vias, siendo " las mas  recomendadas, la
subcutanea, intramuscular y por derrame dorsal.  Se: administra.de  manera
oral, 0 en preparacién pour-on a dosis que. varian de :los- 0.2-0.6 mg/kg.
Solo exhibe efectos teratogénicos en ratas. conejos y. ratones: (3,28).

El medicamento es excretado por via biliar, por lo que se detectan grandes
cantidades en heces aunque también se excreta por orina y leche;
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el posible efecto en la salud publica se debe a grandes cantidades de
residuos del compuesto en productos de origen animal (28).

Las dosis empleadas en bovinos van de 200 mcg/kg por via subcutanea y
por via oral cuando menos el doble. Solo exhibe efectos teratogénicos_ en

ratas conejos y ratones (3, 28).

La administracion subcutanea u oral a dosis de 0.3 mg/kg, los niveles
residuales de ivermectina se presentaron en musculo, higado, rifién y: tejldo
graso son 39, 244, 62 y 201 ppb a 7 dias post-dosis (3).

5.6.4. Levamisol

El levamisol posee una alta actividad contra nematodos, pero no tiene
actividad contra cestodos, trematodos, ni artrépodos (8).

Es el isomero levdgiro del tetramisol. Desde el punto de vista fisicoquimico,
se presenta como polvo microcristalino inodoro, muy soluble en agua y en
metanol, y practicamente insoluble en éter y acetona. La sal mas utilizada
es el clorhidrato. Esta forma levogira es muy soluble en agua y mas eficaz
que el tetramisol, y presenta menos toxicidad, en la forma de fosfato de
levamisol. Es utii en la aplicacion parenteral. Posee un espectro amplio
contra vermes redondos en ovejas, bovinos, cerdos, caballos, perros, gatos
y aves; es muy estable en condiciones normales de almacenamiento (28).

La administracién oral! o parenteral, el levamisol es rapidamente absorbido,
sin embargo en la aplicacion parenteral alcanza mayores concentraciones en

sangre (3).

El efecto sobre el parasito en primera instancia se manifiesta por su accion
colinomimética al estimular los ganglios nerviosos, lo cual ocasiona una
contraccion muscular permanente. Luego, se puede bloquear la funciéon de
la enzima fumarato reductasa, lo cual indica que este efecto se detecta
solo cuando se acumulan grandes dosis del medicamento en el parasito,
asi, el efecto sobre este ultimo sera definitivo e irreversible. El' farmaco: es,
ineficaz contra cestodos y trematodos (28). R

Entre los parasitos mas importantes contra los que actia el levamisol’ son:
en abomaso (Haemonchus, Trchostrongylus, Ostertagia), intestinales -
(Trichostrongylus, Cooperia. Nematodirus, Bunostomum, Oesophagostomum) Yy
gusanos pulmonares (Dictyocaulus) (12).
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El levamisol se puede aplicar casi por cualquier via desde donde se

absorbe de manera rapida y eficaz, tanto en el tubo entérico como por la
via parenteral. Cuando se aplica por via intramuscular o subcutanea, la
biodisponibildad de! compuesto es tres veces mayor que cuando se
administra por via enteral, sobre todo a nivel de vias respiratorias, donde
muestra magnificos resultados contra gusanos pulmonares. Cuando se
administra por via subcutanea alcanza valores plasmaticos maximos a los 30
minutos y a las tres o cuatro horas no se detecta en el plasma. Su

distribucién es muy buena y se elimina por via urinaria (28).

En la actualidad cada dia es mas constante el uso de levamisol para
aumentar la respuesta inmunitaria, efecto que se logra a la segunda
exposicion del antigeno. También es manifiesto cuando se aplican juntos el
antigeno y el medicamento. El levamisol se distingue por su eficacia contra
gusanos pulmonares y contra la mayoria de helmintos gastrointestinales, en

particular formas adultas (28).

La dosis indicada es de 0.36 g-3.6g/lb de alimento. Se recomienda no
sacrificar hasta 48 horas después del tratamiento. Sin embargo en la
administracion oral muestra residuos en musculo y grasa alrededor de 100
ppb después de tres dias de la ultima aplicacion. cinco dias después de la
ultima aplicaciéon se han encontrado concentraciones de 100 y 300 ppb en

higado y rindn respectivamente (3, 12, 30).

5.6.5. Fenbendazol

Es un antihelmintico del grupo de los benzimidazoles, para el control de
gusanos redondos, gusanos planos, es un poivo de color y sabor neutros,
insoluble en agua. Este farmaco interflere con la formacidén de glucosa,
evitando su integracién en forma de glucoégeno y se inhibe también Ila
degradacion de glucdgeno en el parasito, de tal forma que se altera la
produccién de energia. Se han detectado altas concentraciones de
fenbendazo! en el intestino de los parasitos, ademas de gran cantidad de
medicamento en los conductos excretores y en su sistema nervioso. E!
efecto ovicida de este compuesto se basa en la alteracion de la morfologia
de los huevos, ya que bloquea [a eclosidén de la larva. En el caso de
Fasciola hepatica también son afectados los huevos producidos por estos
parasitos, impidiendo la formacion del miracidio (3, 28).

Se absorbe por vias gastrointestinales solo una pequefa porcion,
alcanzando los maximos valores plasmdticos en un promedio variable de 6

a 30 horas (28).
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La absorcion del fenbendazol es mas rapida en rumiantes que en animales
monogastricos. Usualmente se aplica por la via oral, por lo que solo se
encuentran pequefias cantidades en el higado del metabolito 5-(4-hidroxifenil-
tio) benzimidazol-2-carbamato de metilo y algunos otros metabolitos en
cantidades muy pequefias. La eliminacion predominantemente es por la via
fecal (3.28).

Aunque no se ha demostrado, los residuos pueden repercutir de modo
desfavorable en los consumidores, por lo que se precisa tener precaucion
con ellos, en higado de bovinos se han detectado 1.4 nanogramos (ng)/g
después de 15 dias de tratamiento; en los demas G&rganos, las
concentraciones fueron inferiores a 0.1 ng/g. En otro estudio en ganado con
tratamientos a dosis de 7.5 mg/kg. el fenbenazol mostré concentraciones en
higado de 1.29 ppm. No se han detectado efectos nocivos en hembras de
alguna especie. L.a dosis indicada es de 7.5 mg/kg via oral, sin embargo la
dosis puede variar de 3 a 10 mg/kg (3, 28).

5.6.6. Mebendazol

El mebendazol es un farmaco empleado para el control de nematodos y
gusanos planos, no produce efectos teratogénicos por si mismo, pero el
combinarse con algunas sustancias del organismo produce metabolitos que
si pueden llegar a ser teratogénicos (3).

Pertenece al grupo de los metil carbamatos. Es un polvo amorfo .de
coloracion amarillenta de sabor agradable muy poco soluble en agua. Su
efecto incluye gusanos planos y redondos. El mebendazol  difiere en su
forma de actuar de la mayoria de los benzimidazoles, debido a que éste
no inhibe a la enzima fumarato reductasa. En cambio bloque el paso de
glucosa al parasito, parece ser que esto sucede en el intestino del parasito,
donde el medicamento bloquea la accién de la tubulina que induce a la
organizacion de los microtubulos citoplamaticos (28).

En el caso de tenias (que son pardasitos segmentados sin intestino)., parece
ser que existen granulos secretores que estan implicados en la formacion y
mantenimiento de las vellosidades del tegumento externo, mismas que
proporcionan enzimas hidroliticas y proteoliticas para la digestion extracelular
y la absorcidon de nutrimentos (28).

Cuando el medicamento se administra por via oral, se absorbe poco desde
el rumen. Presenta ciclo enterohepatico como todos los benzimidazoles. Es
poco toxico en animales y en al ser humano, aunque tiene efectos
depresores sobre el sistema nervioso central a altas dosis (28).
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A pesar de que la absorcidn es baja, el farmaco puede ser detectado hasta
dos semanas después de haberse administrado.

Se emplea para controlar infestaciones parasitarias causadas por gusanos
planos y redondos de los géneros Moniezia, Trichostrongylus, Haemonchus,
Ostertagia, Nermatodirus, Cooperia, Oesophagostomum (12).

Se recomienda emplearlo a dosis de 10 mg/kg de peso vivo (28)

musculo 'y grasa conten!an

Los residuos toxicos hallados en higado, rifidn,
la_ Gltima

109, 103, 104 y 40 ppb respectivamente 48 horas después de
dosificacion (3). 3 B

5.6.7. Tiabendazol

Los benzimidazoles son un grupo de antihelminticos’ dernvéydo de "un ntcleo
simple de benzimidazol; incluye el tiabendazol y.analogo
benzimidazol (3). Dl

Es de los mas solubles en agua; se lanzd al mercado en‘el decenio de
1960 a 1970 y se usa en todo el mundo : contra - los = parasitos
gastrointestinales de los animales; tiene amplio. espectro antinematddico.
Este medicamento es eficaz solo contra parasitos adultos: y -algunas fases

larvarias (28).

El tiabendazol se absorbe bien en el tubo digestivo y se distribuye a la
mayor parte de los tejidos; se disuelve facilmente el liquido ruminal, al desde
donde se absorbe rapidamente, alcanzando su maxima concentracion en
sangre a las cuatro horas de aplicado, ademas de que son escasamente
absorbidos a nivel gastrointestinal y lo poco que se absorbe manifiesta un
ciclo hepatico, el tiabendazol es rapidamente metabolizado en el higado de
los mamiferos y degradado a S5-dihidroxi-glucurédnico, 5-hidroxi-tiabendazol-
sulfato y 4-hidroxi-tiabendazol. En la mayoria de los casos es excretado el
90 % de la dosis en la orina y el 5 % restante en las heces, mostrando una
alta cantidad de metabolitos; menos del 1 % restante de la dosis
administrada se queda en los tejidos, parte del tiabendazol absorbido es
hidroxilado y posteriormente conjugado; esto puede variar de acuerdo con
la especie que se esté tratando y el vehiculo, ya que éste puede aumentar
o disminuir la tasa de absorcion (3, 5, 28).

Los bovinos son la especie en la que mayores concentraciones se logran
en sangre; esto se debe en parte a que el transito intestinal en esta
especie es de 50 horas aproximadamente (28).
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En la mayoria de los tejidos, se detectan residuos toxicos menores de
0.005 mg/kg después de dos dias, pero en algunos casos suelen detectarse
hasta dos semanas después de la dosificacidn en cantidades de hasta 0.3
ng/g de tejido. Por ello se requiere un periodo de retiro del farmaco
minimo de dos semanas antes del sacrificio (28).

£s poco toxico, aunque a dosis altas deprime ligeramente el sistema
nervioso central; induce ademas nausea y vomito. Dosis altas repetida
inducen alteraciones del comportamiento anemia, hipocalcemia, uremia, en
raras ocasiones producen la muerte (28).

Con base en el Tratado de Libre Comercio, en caso de los animales pera
el abasto que se exporten a los Estados Unidos, es necesario evitar todo
residuo de este tipo de medicamentos (28).

Se emplea en el control de infecciones por gusanos  redondos
gastrointestinales de los géneros Trichostrongylus, Haernonchus, Ostedagia,, :
Nematodirus, Cooperia, Oesophagostomum (12). - . RNt

La dosis recomendada es de 66-110 mg/kg de.  peso vivo ' s vg “lac
gravedad de la infestacion, también es correcto emplearlo a dosus;de 50- ’
100 mg/kg de peso vivo (3). ;

Después de 6 dias de la ultima dosis se han hallado concentraciones, en:’
higado de 163 ppb, en muisculo y grasa los niveles son indetectables, solo:
un dia después de la ultima dosificacion se pueden hallar concentrac:ones N
de 54 y 64 ppb de tiabendazol respectivamente (3). i

Solo se ha reportado un caso en el que el tiabendazol se vio |mpllcado en
casos de embnotoxncudad y- efectos teratogeénicos (3).



5.7. POLIESTERES IONOFOROS

Ese nombre es derivado por que afectan la pearmibilidad de la membrana
incrementando el transporte de iones y la funcidn celular. Al administrarios
por via oral, los poliesteres iondforos regulan la funcion del cuerpo
principalimente la digestién aumentando la conversion alimenticia y también
impiden el desarrollo de las coccidias, sus efectos son particularmente
contra los esporozoitos y merozoitos. Ademas de tener un papel importante
en la medicina veterinaria por su accidn como coccidiostatos, lo tiene
también en la zootecnia al actuar como promotor del crecimiento, como
preventivo para trastornos metabdlicos como la cetosis y el timpanismo
(28).

5.7.1. Monensina

Es un ionodforo monovalente obtenido de la fermentacion de Streptomyces
cinnamonensis. Pertenece al grupo de los compuestos conocidos como
iondforos carboxilicos o polietanos. Ademas de tener un papel importante en
la medicina veterinaria por su funcidn como anticoccidiostato y promotor del
crecimiento. Es muy eficaz en el control de la coccidiosis en los becerros,
se emplea en casos de cetosis en vacas, ademas de prevenir el
timpanismo. Estos compuestos son activos en el transporte de cationes
como sodio, potasio, y calcio, siendo la monensina en paricular, de las
mas eficaces en el transporte de sodio al interior de las células (3. 28).

La palabra ionoforo significa “llevar iones” y se refiere a la accion de estos
farmacos de ayudar a los iones, como el sodio y el potasio, a pasar por
las membranas celulares. Esto rompe el equilibrio de las ceélulas, lo que
ocasiona un consumo alto de energia para corregir el desequilibrio. Es
muy activo en los dias uno y dos de iniciada la infeccion. Parece ser que,
después de que los esporocitos penetran la ceélula del huésped, sufren
cambios metabodlicos que los hacen sensibles al ingreso del farmaco (28).

El medicamento se administra por via oral, desde donde se absorbe de
manera erratica pero en buena proporcion. Es absorbido rapidamente en el
tracto gastrointestinal, rapidamente distribuido y metabolizado, es excretado
en la bilis y eliminado en las heces. Presenta bajo volumen de distribucion.
Su biotransformacion se realiza a nivel! tisular y hepatico (3, 28).

Este grupo de farmacos ademas de tener el efecto como coccidiostato para
el que fue creado. posee efectos que modifican la fermentacién ruminal,
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Como promotor de crecimiento en los rumiantes por ser un modificador de
la fermentacién ruminal, la monensina administrada en el alimento en el
ganado reduce el consumo voluntario de alimento hasta en un 10 % (28)..

Actta como modificador del pH ruminal incrementando la utilizacion del
alimento en grano, forraje y pasto de buena calidad, este efecto se puede
obtener sin riesgos de toxicidad cuando se va adaptando a el animal al
ionoforo con base en dosis crecientes del farmaco. Ya maodificada Ila
fermentacion ruminal, la accion puede durar de uno a dos meses después
de la ultima administracion del farmaco, lo cual aumenta la eficacia
alimenticia de 3.5-3.7 % con una ganancia de peso de hasta 15% en el
ciclo, y puede elevarse mas al usar paralelamente implantes hormonales con

los que no se contrapone (28).

Los residuos en higado se encuentran en promedio de 0.4 ppm a 12 horas
después de aplicar la ultima dosis (3).

Las dosis recomendadas en bovinos a cebar son de 50, 100, 200 y 300
mg/kg por animal o de 20-30 g por tonelada de alimento (12; 27). ’

5.7.2. Lasalocida

Es un antibidtico ionoforo divalente obtenido de la fermentacidn - de
Streptomyces lasaliensis; constituye en producto en forma de cristal incoloro
soluble en solventes organicos e insoluble en agua, UGnicamente en  su
preparacion sodica es soluble en agua (28).

Es muy similar a la de sus congéneres, los ionoforos monovalentes;
muestra afinidad por los iones de sodio y potasio, por lo que altera la
pearmibilidad de la membrana. Se aplica basicamente por via oral desde
donde se absorbe en forma erratica; tiene un bajo volumen de distribucion,
se metaboliza en higado por desmetilacion y descarboxilacion, se excreta
por via biliar y un poco por orina (28).

Tiene un amplio espectro anticoccidico y se utiliza ampliamente en la
engorda de bovinos. En ganado de engorda se obtiene hasta un 18 % de
aumento de eficacia alimenticia, parece ser mas eficaz que la monensina
por que disminuye el costo de alimentacion, ademas de requerir hasta 30 %
menos de alimento. Es prudente hacer notar que esta eficacia pede variar
de acuerdo con la dieta; mientras mas calidad en esta ultima, mas eficacia -

y por tanto mayor ganancia de peso (28).



Se presentan efectos toxicos si se exceden las dosis terapéuticas. Se
presenta resistencia igual que con sus congéneres ¥y no es de completo
cruzada con los demas ionoforos (2).

Durante las primeras evaluaciones del Bovatec, en ganado estabulado . el
personal encargado de los estudios notd que los problemas de timpanismo
disminuyeron considerablemente. De tal manera que descubrieron que el
timpanismo cronico podria ser controlado administrando wuna . capsula
gelatinosa conteniendo 1.5 g de lasalocida (Bovatec) (2).

En varios experimentos realizados en los Estados Unidos trabajando con
ganado con fistula ruminal los efectos del lasalocida se extendieron por un
periodo de 64 dias sin presentar casos de timpanismo a dosis de 600 mg/
1000 Ib de peso (22).

tos ionoforos suelen prevenir también la acidosis. Inhiben selectivamente la
acidosis lactica utilizando microorganismos presentes en el rumen. El cambio
rapido de la dieta de los rumiantes de forraje a concentrado ricos en
carbohidratos fermentables es una situacidbn en la cual los animales
inadaptados en consumir grandes cantidades de carbohidratos ricos en la
dieta es causa de acidosis lactica. Aparentemente la lasalocida es mas
efectiva que la monensina para disminuir la incidencia de la acidosis lactica
(2).

Las concentraciones de lasalocida en higado son aproximadamente de 10
ppb, después de 7 dias de tratamiento (3)

La dosis mas efectiva para prevenir la acidosis lactica es de 1.3 mg/kg de
peso (2).



5.8. Cuadro 7.

CARACTERISTICAS PRINCIPALES DE LOS PROMOTORES DEL CRECIMIENTO

Principic Clasificacior Nombre Indicaciones Farmacoctnetica y Dosis y via de  Retiro antes del Toxicidad
activo comercial tarmacodinamia adminustracion sacrificto
Clembuterol | Anabolico beta- Promotor del creamiento, Se absorbe entracto 08 megkyg, Se han cetectado | Enhumanos se observan
agonista aumenta 13 conversidn | gastrointestnal actia sobre | aphcaonviaoral | residuos 14 ¢ias tremores musculares,
ahmenticia, d:sminuye 13 | recentores beta 1y 2 de lejido despuds de lauttma | palplaciones cardacas,
cantidad de grasa adiposo y muscular, es administracion nervisismo, dolor
corporal exCretado en gnna y heces muscular, disefa, nausea,
vomito
Zipaterot Anabolcobeta- | Zimas Promotor del crecimiento, | Actua sobre receptores beta | 0.15mgikg, 125 Jdias R
agonsta aumentalaeficencia |2, estmufa 13 fosforlacin de | gton ce alments
aimenbcia diversas proteinas ba'anceado, en los
intracelulares, se elmina por | thmos 30 dias ce
onna y heges engorda
17\ eshiadiol- j Anabdlco Revalor Promotar del crecimiento, La mayor cantidad de 8 pellets, que = €l estradiot es 1a principal
trembolona | hormonal aumenta la eficiencia metabolitos es hallada en | contienen 1430 mg causa de cancer de
alimenticza, en penodos de | musculo, es metadolzada en | de trembalona, y 20 senos en la mujer
7090 dias higadoy elminada poronnay | mg de estradiol,
heces aphcacidn via
subcutdnea enel
tercio medio de 1
orgja
N ~ Revalor G | Promolor del crecimiento, _ 2 pellets, que _ -
aumenta 1a eficiencia contignen 40 mg de
akmenticia, al inicio de fa trembolona y B mg
engorda dura un periodo de de estradiol,
120-140 dias aplicacion via
subcutanea enfa
oreja
~ ~ Revalor H | Promotor def crecimiento , _ 10pellets, que _ _
aumenta 3 eficiencia contienen 200 mg
alimenticia, al final de a de trembolona y 20
engorda de 120-140 dias mg de estradidl,
aphcacion via
subcutdnea en la
oreja
Bezoato de | Anabblico Sinovex Promotoc del erecimiento, - 8 pellets, que _ -
estradiol- hormonal plus aumenta la eficiencia contiene 200 mg de
trembolona alimenticia, de 1os bovinos trembolona y 28 mg
destinados ala engorda de estradiol,
aplicacidn via
subcutanea
45
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CARACTERISTICAS PRINCIPALES DE LOS PROMOTORES DEL CRECIMIENTO (Continuacion)
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Princip hcacion Kombre indicacionesy Farmacocmelica y y via de Retirg s del Toxicidad
Ve comerciat tarmacodinamia administracion sacnficio
Progesterona- | Anabblico Sinovex M Promotor del crecimiento, La progesterona actua 8 pellets, que
benzoatode | hormonal aumenta la eficencia principaimente en misculo, es | contienen 200 mg - -
estardiol almenticia, de bovinos metabokzada en higado, de progesterona y
machas eliminada prncipalmente en | 20 mg de estradiol,
onna aphicacion via
subcutanea en la
oren
Acetatode | Anabdico MGA-100 Promotor del crecmeento, | Es metabolizado en higado 025050 2 dias En humanos puede Negar
melengestrol | hormonal aymenta 1a eficentia elminado principaimente en myg cabezdia. a producir criptorguidismo
almenticra, supnme el estio heces aphcacion via oral y desordenes testiculares
en hembras
Trembolona | Anabblico Component | Promolor del crecmiento. | Es hidrolizado, su pncipal 10 pellets, que _ No administras a animales
hormonal TH aumenta 3 eficiencia metabolite se excreta en bibs y | conteren 200 mg de con tumores mahgnos
akmenticia heces trembolona,
aphcaoon via
subcutanea en la
oreja
Bolbenona | Anabdiico Equi-gan Promotor def crecimienta | Se metabolizaenel sistema | 1.1mg¥g. 1 miid5 20 dias _
hormonal aumenta I3 eficiencia microsomal hepatico kg, aplicacion via
alimenticia intramusculat
Dietibestro | Anabblico Stibestrol Promator del crecimiento _ 10-20 mg'cabeza - Su uso est prohibido,
hormonal plus por dia, aphcacien produce cancer en
via or3! humanos
Methadianona | Anabdiico Dinabol Anabdico promotor de! | Se une con 1a albimina, siendo | S00 meg'kg de peso, = En animales puede llegar a
hormonal crecimiento, aumenta 13 1a responsable de su accion aplicacion via producir sebotrea, vomito
eficiencia almenticia anabbiica, inframuscular o otasional, no aplicar a
subcutanea animales con lumares
Nandrotona | Anabbkico Laurabolin | Promotor del crecmiento, | Se metabohza en higado, es | 1 mi50 kg de peso 21dias _
hormonal aumenta a eficencia eliminado en bilis orna y
almenticia heces
Testosterana | Anabdlico Testosterone | Anabiico promolor del Es elminada pnncspalmente 15 mtanmai 60 dias Su uso estd prohibido en la
harmonal 20 crecimiento enoina Comunidad Europea
Zerano! Anabdiico Ralgro Promotor del crecimiento, | Aumenta la produccion de Jpellets, que _ En anmales provoca
hormonal aumentalaeficiencia | somatotropina, es excretadoen | contienen 36 mg. egdema en 1a vulva y
alimenticia bilis y en heces aplicar via ubre, crecimiento de los
subcutanea en la pezones en machos, fetraso
ore del desarrolla testicular
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CARACTERISTICAS PRINCIPALES DE LOS PROMOTORES DEL CRECIMIENTO (Continuacion)
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Principio Clasthcacior Nombre Indicaciones Farmacocinetica y Dosis y nia de Retiro antes del Toricidad
acuve comercia tarmacodinama apheacion sacrificio
Bactracna Anlibidtico BMD 110 | Reduccion de abscesos Ensangre exste fa 70mgcabezadiao 10 gras Eluso exceswo de
polipéptide hepaticos incrementala | posibilidad que actue sobre el | 250 mg por § dias ankbiblicos se relaciona
ganancia de peso y mejora metabolismo continuos, aplicacio con 12 aparicion def factor
las caracteristicas de fa via oral R
canal
Entromicing Antindtico | Diperinodox | Incrementa [a eficiencia Se absorbe enintestno Se | 37 mg'cabeza‘dia. Sdias _
macrohdo almenticsa, eficaz contra | une a la unidad nbosomal | aphcacon via oral
G+ 505, dsmunuye la capatidad
del RNA
Neomicina Antibidtico Neomx Promotor del crecimiento, Nose absorbe en eitracto [ 0.22-1.¥mgkgdiao 4dias -
ammoglucosido [ en ententis . en donde 70-140 g'ton
bactenanas, eficaz contra | ejerce un fuerte efecto contra
Proteus, Staphylococcus 1a flora bactenana
Carbadox Quingsalinco | Carbami | Promotor del creCimiento, _ 60 mgkg, aphcacion J0dias .
ccadyudante en problemas vig oral
digestivos, tiene efectos
contra € Coli
Olaguinodox | Quinosalinico Afnox Promotor del crecmiento, . 50 mg’kg aphcacion 10dias -
coadyudante en problemas via oral
digestvos, tiene efectos
contra £. Col.
Clortetragichna | Tetraciclina | Aureomicna | Promolor del crecimiento, | Se absorbe en estomagoyde | 100 mgicabezaldia 2dias -
reduce la diatrea bacteriana | ahi se diunde 3 todo ef cuerpo, | para animales con
y1a fiebre ce embarque | la aphcacién oral dsminuye k2 | mas de 315 kg 0 350
fermentacion ruminal, se mgcabezaldia,
eliminan por heces y onna | _aplicacion via oral
Oxtetracichna | Tetracchna | Teramicina { Promotor del crecmiento, | Se absorbe enestomagoyde | 75 mgicabez/dia, 4 dias -
mejora ta conversion ahi se difunde 3 todo el cuerpo, | aphicacién via orat
almenticia, reduce 12 apheacidn oral disminuye 13
y abscesos § ruminal, se
hepaticos eliminan por heces y orina
Tilosina Antibiotico Tylan Promator del crecmiento, | Interfiere con fa formacign de 8-10 g'ton de Sdias .
Macrohdo reduce abscesos hepaticas, proteinas, afectando la almento o 68-90
ehcaz contra G+ y espedial | subunidad nbosomal 30S,es | mg'cabezaidia
accion contra Mycoplasma eliminada en orina
Amprolio Anticoccidico | Amprocox | Previene las coccodiasis | Se absorbe eficazmente por 227 mgySkg de ~ Enbovinos llegaa
2 causadas por E. Bowvis, E. | via oral, se biotransforma por | peso2! dias, 0 454 provocar aborto y signos
umii hidrolisis y se excreta por onna mg/10dias neuroldgicos, o diamea
con sangre
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CARACTERISTICAS PRINCIPALES DE LOS PROMOTORES DEL CRECIMIENTO (Continuacion)

Principio Clasrhcacron Nombire INCAcIones Farmacocinetica y Dosis y via de Retiro antex del Toxicidad
activo comercial tarmacodinania aplicacion sacrificio
Coumaphos | Antiparasitano Baymix Para el control de Inhibe 13 aceticolinesterasa | 0.0002 kg45 kg de - Posee efectos
organofosforado wnfestaciones de gusanos peso dias, repetr teratogénicos.
redondos amtervalos de 30 carcinogénicos en
gastrontestinales dias, aplcacien via anima'es
cral
Fentendazol | Antiparasitano del | Panacur Para el control de Interfiere con 1a tormacien de | 7.5mgkg de peso Jdias L0s residyos pueden
grupo de los 22% gusanas planas y glucosa del pardsito, se aphcatibn via oral repercylir en la salud
benzimidazoles tegondos excreta en heces y onna humana aungue no se ha
1 Netendazol | Antiparasitano del | Mebecoll Antiparasitano de amplio | interfiere con la formacion de | 7.5 mg g ge peso, _
. grupo de los espectro glucasa del pardsito, se apiicagion via orat
P encreta en heces y onna
Tasendazol | Antparastanodel | Thiasen- Para el control de Se absorbe entubo dgestivoy | 35945 kg de peso, Jdias En anmales produce
grupo det los dazol gusancs redondos en liquido rumina!, se excrela | aphcacion via ordl anemia, hipocalcemia,
benzmidazoles gastrointestinales en heces, bloquea la uremia
produccion de tubulina
lvermectna | Antiparasdano del | lvermix (6 Para el control de Se manifiesta al estmular la | 3-5g'45 kg de peso 5dias -
qgrupo de las % Qusanos redondos ¥ iiberacion del dcido AV, 3plicacion via
lactanas pardsitos externos gammaammobutirico, se oral
macrocichcas excrela por via biar y onna
Levamisol | Anhiparasitano, del | Levagguen Para et control de Trene accidn colinomimetica al | 3-5 /45 kg de peso, Jdias .
grupo de los Tramisol qusanos redondos estimufar los ganghos aplicacdn via oral
amidazoliazoles, pulmonares y nerviosas del pardsito, es
actia contra gastiointestinales eliminado en onna
Lasalocida | Antibiético iondforo | Bovatec Promotor de! crecimi Se absorbe en tracto 1.3mgkg. _ .
- mejora la conversion gastrointestinal es excretado | apficacion via oral
alimenticia, auxiliarena | en bilis y efiminado en heces
prevencion de coccidiosis
Monensina s | Antibidtoo iondforo { Rumensin | Promotor del crecimianto, Estimuta la produccitn de 20-30 gton de . No exceder la dosis
promueve [ alimenticia, jonalo, se en | aimento indicada por que reduce el
previene fa acidosis, higado y se excreta por via promedio de ganancia
timpanismo, celosis, biliar y por orina
coocidiosis

NADTEO 30 VITvd |
NOO SIS

Fuente: Forl Dodge Animal Health.,

2001; Matsushima J. K, 1979; RosenteinS.ycol., 2003, Sumano y col., 1997.

48



5.9. EFECTOS NOCIVOS EN LA SALUD PUBLICA Y ANIMAL

Una - de las principales preocupaciones en le uso promotores del
crecimiento en  los animales y, por tanto en la cadena alimenticia para el
consumo humano, es l|a presencia de sustancias ilegales en la carne
(principalmente en higado y riflones). En este sentido existen dos areas de
importancia para la salud humana: reacciones de hipersensibilidad vy
depresion en la flora benéfica humana (28).

En el caso de las reacciones de hipersensibilidad, se sabe de un numero
ilimitado de personas con hipersensibilidad a las penicilinas, su exposicion a
cantidades sumamente pequefas de penicilina en los subproductos
animales, producen un profundo efecto inmunitario. La posibilidad de que un
medicamento llegue al consumidor depende de varios factores como tipo de
farmaco involucrado, absorcion, farmacocinética, intervalo de la
administracion de la uGltima dosis hasta el sacrificio animal, tejido que se ha
de consumir, grado de coccidon de la carne, etcétera (28).

Al parecer el principal problema de los promotores es que no se respetan
los tiempos sefialaos antes del sacrificio de los animales, sin dar la
posibilidad de que se hayan eliminado en su totalidad, por lo que
medicamentos como los antibidticos y los del grupo esteroideo se deben
verificar cuidadosamente para establecer el grado de su concentraciéon
tisular  por medio de inspecciones periédicas practicadas por los
departamentos u oficinas responsables (28).

5.9.1. Resistencia bacteriana

Algunas enfermedades que se presentan en los animales también son
producidas por los mismos agentes patdgenos que las producen en los
humanos. Estas infecciones son llamadas comUnmente =zoonosis, pueden
propagarse por contacto directo a través del consumo de productos animales
contaminados, tales como leche sin pasteurizar, carne contaminada,
causando problemas considerables en la salud publica. Las enfermedades
zoonoticas, tales como la salmonelosis, puede llegar a no ser controlada
eficientemente o eliminada, si la prevencion y control no se lleva a cabo
con los farmacos indicados (3).

En el informe de la "Task Force" de la Food and Droug Administration, en

1972, establece mas claramente los riesgos potenciales del uso de los

promotores del crecimiento en la alimentacion animal. En el se concluia que

los antibidticos, especialmente en pequeias cantidades, favorecen Ila

seleccion y el desarrollo singular y miuitiple de Ia resistencia a los

antibidticos y la aparicion del factor R en animales que reciben valores
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subterapéuticos o terapéuticos de antibidticos en el alimento, pueden servir
como reservorio de resistencia a los antibidticos por bacterias patégenas y
no patogenas; la estacionalidad de la resistencia, factor R de bacterias
patégenas y no patégenas en los animales se ha incrementado y es
atribuible al uso de los antibidticos; se han encontrado microorganismos
resistentes a los agentes antibacterianos en la carne y en los productos
carnicos y también incrementandose |a resistencia bacteriana a los
antibidticos en el ser humano. Los factores R, constituyen una clase de
plasmidos, que son elementos genéticos extracromosomales que llevan
genes para la resistencia de uno o varios farmacos antibacterianos (3, 28).

Sin embargo, no todos los antibidticos tienen la misma capacidad como
selectores del factor. En efecto, los estudios realizados hasta el presente
apuntan en forma categodrica hacia los antibidticos empleados en la
terapéutica humana y veterinaria como potentes selectores, como las
tetraciclinas y las sulfonamidas, premezclas con opciones terapéuticas como
el cloranfenicol (ahora ya prohibido), el tianfenicol y el florfenicol, todos ellos
usados de forma exagerada. En cambio, no existen evidencias hasta el
presente de que la bacitracina, flavomicina y virginamicina puedan se
considerados farmacos peligrosos (28).

Las bacterias que han presentado resistencia y que han tenido difusidn son
Salmonella y E. Coli, sobre todo en los asentamientos rurales y en los
trabajadores de rastros y sus familiares. Por otra parte, se ha observado
que la carne preparada para consumo contiene gran numero de bacterias
entéricas que casi siempre tiene el factor R (28).

Cuando los farmacos son administrados para producir alimentos de origen
animal, los residuos pueden aparecer en los alimentos comestibles como
leche, huevo o carne. Los residuos ilegales en los productos de origen
animal pueden ser evitados al usar protocolos para su uso y permitir que
se lleven a cabo los periodos de retiro después del tratamiento y asi evitar
residuos toxicos para el consumidor. Los farmacos ilegales, afectan al
consumidor por que por que pueden producir perturbaciones toxicoldgicas,
farmacoldgicas, microbiolégicas, inmunoldgicas y enzimaticas (3).

Los farmacos de uso veterinarios, constituyen una clase de compuestos con
diversos efectos utiles, no solo son agentes para mantener la eficiencia
alimenticia, a través de promover o estimular el crecimiento y por sus
beneficios anticoccidicos, segun. sea el caso, pero también se puede contar
con ellos para proteger la salud humana de las enfermedades letales (3).

El desarrollo de Ila resistencia bacteriana en las poblaciones es
extremadamente complejo. El origen de la resistencia a los farmacos puede
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ser una causa no geneética de resistencia a algunos antibacterianos que
siempre estan presentes en las poblaciones. De tal forma que, la mayor
resistencia bacteriana surge como resultado de cambios genéticos y
subsecuentemente procesos de seleccidn por parte de los farmacos (3).

La resistencia antimicrobiana, se desarrolla como resultado de una mutacion
espontanea en un locus que controla la susceptibilidad para desarrollarla; la
presencia de farmacos en los mecanismos de seleccion para suprimir
organismos susceptibles, favorecen el crecimiento organismos mutantes
resistentes. La resistencia extracromosomal se desarrolla por transduccion,
trasformacion, conjugaciéon, transpocisiéon y transferencia de los llamados
factores R en bacterias aisladas (3).

Los factores R pueden desarrollar multiples resistencias, facilitando el uso
de un antibacteriano o varios antibacterianos para seleccionar la resistencia.
Tal posibilidad existe principalmente entre farmacos que estan relacionados
quimicamente, por ejemplo (polimixina B-colistina, eritromicina-oleandomicina,
neomicina-kanamicina), pero también existen farmacos no relacionados como
(eritromicina, lincomicina). En ciertas clases de farmacos. tal como las
tetraciclinas y cefalosporinas, el nucleo activo del compuesto es similar
entre muchos congéneres que producen resistencia cruzada. Otros
antibacterianos tal como las fluoroquinolonas, se han mostrado solo
resistencia derivada de un cromosoma (3).

Las condiciones que favorecen la resistencia son factores que
son asociados con l|a repeticibn © una exposicion larga a los
antibacterianos a bajas dosis (3).

La resistencia también puede ser desarrollada indirectamente si se alteran
fragmentos de proteina de una via bioquimica usada por los antibidticos.
Esto ocurre cuando el antibidtico esta presente en exceso de la
concentracion minima inhibitoria. De ahi, la importancia de usar el nivel
correcto de antibidticos y no bajos niveles que favorecen la aparicion de
genes mutantes (3).

La absorcidon de factores R es consecuencia de la absorcidon de agentes
antimicrobianos que representan un alto riesgo a la salud humana. Esta
absorcién resulta en el desarrollo e incidencia de organismos tales como,
Salmonella, Escherichia coli, Campylobacter, Vibrio cholerae, Yersinia pestis,
Shigella, Proteus y Pseudomonas aeruginosa. Esos agentes pueden ser
causa de enfermedades tales como, fiebre tifoidea, gastroenteritis infantil y
colera (3).
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5.9.2. Efectos Indeseables de los anabdlicos

Los consumidores estan expuestos a varios niveles de hormonas endégenas
en carne de bovino, en productos carnicos y en otros productos derivados
de animales, incluyendo leche y huevos. ElI nivel de exposicion esta
determinado individualmente por los habitos del consumidor, este varia de
acuerdo a los niveles hormonales en la matanza de los animales (5).

Actualmente se estan empleando nuevas técnicas para detectar residuos
trazas de hormonas en productos carnicos. El analisis por cromatografia de
gases. Esta técnica detecta hasta 50 ppt (partes por trilién), de una
pequefa porcion de higado y carne de bovino. Los analisis incluyen
metabolitos conjugados (5).

Las posibles consecuencias de exposicion diaria continua a hormonas, incluyen a
los periodos mas susceptibles y se encuentran en (uUteroy etapa prepuber).

El riesgo por contaminacion de los alimentos con altas cantidades de
hormonas que podrian estar presentes en carne, cuando se usan implantes
hormonales impropiamente. Estos acumulan residuos que pueden acabar a en
la dieta de una poblacion grande o un solo individuo consumidor (5).

Las hormonas ejercen sus efectos diferentemente. Se han expresado
preocupaciones que el estado actual no permite hacer una valoracion de riesgo
cuantitativo confiable con respeto al impacto de ias hormonas, y particularmente
17-estradiol, que es la hormona mas usada para promover el crecimiento (5).

Todos los segmentos de la poblacion humana y ademas los animales en los
que se emplean anabdlicos, son susceptibles a sufrir las consecuencias del
empleo de farmacos en la engorda de ganado. LLos nuevos datos publicados
indican, que con bajas dosis de estrogenos naturales y sintéticos se obtiene un
efecto negativo en el desarrollo normal de drganos sexuales secundarios en
experimentos (5).

La exposicion al 17fi-estradiol es el factor de riesgo mas consistente en cancer
de senos. Por consiguiente, cualquier exposicion a través de las hormonas
exogenas aumentan el riesgo para adquirir este tipo de cancer, pero todavia
no puede ser cuantificado. La wvaloracién de la exposicion requiere
primeramente, cuantificar la variacion fisiologica en la produccidn de la hormona’
durante la vida humana teniendo presente que estos niveles fisioldgicos han sido
asociados con cancer, y secundariamente el conocimiento de las
concentraciones hormonales en los alimentos (5).

Recientemente, nuevas técnicas de anadlisis inmunoquimico, tales como;
radicinmunoensayo, ensayo enzimatico indirecto, ELISA; permiten la
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cuantificaciéon de niveles hormonales muy bajos, incluso debajo de esos niveles
consideraron ser fisiologicos en la actualidad. Por consiguiente, en el futuro se
exigira validar y aplicar esta metodologia, como algo confiable. Un aspecto
relativamente reciente de esta investigacion, indica que estos compuestos, en
particular 17p-estradiol, muestran una falta de correlacién entre los productos
estrogéicos y los efectos carcinogénicas de ciertos estrégenos (y sus
metabolitos) ha llevado a la hipotesis que ademas hay efectos mediados por
receptores de estrogenos y pueden contribuir a la produccién de ADN
perjudicial (5).

De las hormonas naturales las mas empleadas en la produccion animal son
el 17p-estradiol, progesterona y testosterona. EI estradiol tiene un efecto
genotoxico, ademas de l|a progesterona vy testosterona. Algunos autores
sostienen que la exposicidon dietética a las cantidades residuales de estradiol,
progesterona vy la testosterona, comprende un riesgo aceptable para el
consumidor (5).

Otros anabodlicos tales como el zeranol (ZER)., trembolona (TB) y acetato de
melengestrol (MGA), en estudios recientes muestran que pueden llegar a
producir criptorquidismo, ademas de ser un factor de alto riesgo para
desarrollar cancer de ceélulas testiculares (5).

En estudios realizados en conejos, reflejan los efectos que podrian acarrear
el uso de sustancias exdgenas a los organismos de estos. Se presentaron
casos de criptorquidismo en casos aislados, después de la exposicion a TB
o ZER. Para el caso de el acetatoc de MGA cuando es aplicado a machos
disminuye el tamafio y peso testicular, caso contrario de la TB. A la
revision de la histologia testicular, se observa disminucién y degradacion
relativa del epitelio testicular, después de el tratamiento con acetato de
MGA. Los resultados, indican que la exposicibn prenatal a hormonas
sintéticas como el MGA, TB, o ZER pueden afectar la funcién reproductiva
del macho (5).

5.9.3. Efectos de los pB-agonistas en la salud publica

Actualmente, un problema en salud publica es el uso del clembuterol en la
engorda de animales, dando como resultado intoxicaciones por alimentos
contaminados con este farmaco.

Es un medicamento usado a lo largo del mundo como  broncodilatador para
e! tratamiento de asma. |En Europa se utiliza como ' broncodilatador en
humanos por via oral a dosis bajas de 0.2 mcg/kg en pacientes con
enfermedades cronicas pulmonares. En México se utiliza  para el tratamiento
del asma bronquial a dosis de 0.3-0.5 mg/kg de peso.
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Las contraindicaciones incluyen pacientes que padecen desordenes
cardiovasculares, diabetes e hipersensibilidad a los simpaticomiméticos. Las
intoxicaciones se presentan cuando se aplican cuatro veces al dia a razén
de 10 mcg/kg (13).

Al parecer el clorhidrato de clembuterol utilizado en la engorda de ganado,
sin el debido control Sanitario o Normativo, al quedar residuos en los
productos comestibles de los mismos y al consumirios por los humanos
puede ser causa grave de trastornos en el sistema cardiovascular, ademas
los signos y sintomas incluyen tremores musculares, agitacion, palpitaciones
cardiacas, nerviosismo, cefalea, disefia, nausea, vémito y fiebre. EI
clembuterol permanece en cantidades de 2-4 ppb en pacientes intoxicados
despueés de haber consumido carne contaminada (13).

El consumo de 100 g de higado contaminado contienen de 160 a 500
mcg/kg de clembuterol, cuando la dosis indicada en los humanos es de 5
mcg/kg (13).

Para evitar los la comercializacion de efectos indeseables del clembuterol
es necesario:

e Detectar e impedir el uso. del: producto denommado clorhidrato de

clembuterol en los animales : :
Prevenir, controlar y erradicar los - efectos que causa el clembuterol
e Prevenir riesgos para la salud: humana (14) S .
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5.10. MUESTREO EN ESTABLECIMIENTOS DE SACRIFICIO

Los procedimientos de colecta, empaque, registro de datos, documentacion
requerida y envio de casos al laboratorio aprobado, sera responsabilidad directa
del médico veterinario aprobado de cada planta. Se debe evitar contaminacion y
cambios en la composicién o caracteristicas fisicas de las muestras, por lo que es
importante llevar a cabo un adecuado manejo de las mismas (15).

Mensuaimente se seleccionara un animal al azar, de acuerdo al sistema de
nameros aleatorios indicado en el apéndice C de la NOM-004-Z00-1994, de un
lote que tenga identificado su origen, al que se le tomaran las siguientes muestras
primarias: musculo, rindn, higado y grasa sefaladas en el apéndice A de la
misma, las cuales deberan enviarse al laboratorio aprobado para su analisis. Las
muestras iniciales seran tomadas y enviadas al laboratorio la primera semana del
mes, las siguientes muestras se tomaran y enviaran en la segunda semana del
mes correspondiente y asi sucesivamente. El envio se debe realizar en un plazo
no mayor de 48 horas posteriores a la colecta. Del lote seleccionado se elegira un
animal para proceder a la toma de muestras. Una vez obtenida la muestra, los
tejidos se colocardn y envolveran individualmente en papel aluminio
depositandose en una bolsa de polietileno transparente (plastico) (15).

Cada bolsa debera identificarse con los siguientes datos:
e Tipo de 6rgano o producto
e Nomero de caso (animal o producto)
» Numero de lote al que pertenece
e Fecha de colecta (15).

La muestra serd colocada en otra bolsa de plastico transparente de la que se
extraera el aire residual, sellAndola con cinta adhesiva o material analogo. La
bolsa se colocara en una caja de unicel o metalica. Las muestras deberan ir
acompanadas de refrigerantes o hielo seco, que se intercalaréd entre las bolsas,
para conservarse en buenas condiciones durante el transporte. Una vez cerrada
la caja, ésta debera sellarse con cinta adhesiva o engomada, colocando sobre
ésta el sello y/o firma del médico veterinario aprobado de ta planta (15).

En la superficie de la caja se debe adherir una etiqueta con los siguientes datos
del remitente:

e Planta de sacrificio o industrializadora-direccién con codigo postal
e Nuamero de teléfono y fax
e Nombre del médico veterinario aprobado (15).

Asimismo, a los lados de la caja deberan incluirse las siguientes leyendas:
"Manéjese con cuidado y manténgase en refrigeracion”.
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Cada muestra debera acompafarse del formato de identificacion que le
corresponda debidamente registrado. firmado y sellado. Las muestras después
de colectarse y ser empacadas se enviaran al laboratorio aprobado para llevar a
cabo los analisis, y su llegada al mismo no debera exceder en ninglin caso de 72
horas. En el establecimiento de sacrificio se mantendra un juego de muestras de
retencion colectadas y empacadas, de igual forma que las muestras primarias. L.as
muestras de retencion se deberan almacenar y conservar en congelacion durante
15 dias habiles. El médico veterinario aprobado debera contar con un registro de
las muestras remitidas al laboratorio (15).

5.10.1. Tipos de muestras para su envio al laboratorio
Carne

e Canales enteras a medias canales: musculo diafragmatico, es
necesario tomar 0.5 kg de un solo animal.

« Partes frescas refrigeradas: tomar musculo de una sola mitad 0.5 kg
incluyendo hueso. :

« Partes congeladas a granel: tomar una muestra respectiva del envase
seleccionado o tomar 0.5 kg de un musculo grande (15)

Grasa

e Grasa: tomar grasa de rifidn, abdomen. o subcuténea 5 Kg:de un
animal. 3 N
e Tejido adiposo: tomar: porciones de igua

en el envase, se deben tomar 0.5 kg (15

Higado

« Tomar el higado entero o una porcién suficient

para:cumplir c':obn el 0.5kg -
tamano 'de muestra requerido :(15)- RTINS S N

Rifién

« Tomaruno o ambos rifones, o i’iﬁonés de varios animales para cumplir con
el tamafio de la muestra requerido." Sélo se obtendra de un solo ammal si el
tamafio de la muestra cumple 0.25 kg con el limite menor (15).

En el caso de muestreo de ﬂ-agonistas, las muestras ante mortem deben
ser de pelo, y post mortem de higado, globo ocular y musculo (22). -
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5.10.2. IDENTIFICACION DE MUESTRAS PARA ENVIO AL LABORATORIO

PROCEDENCtA

EstablecimientoMNo.

Ubicacioén:

IDENTIFICACION

Tipo de producto o tejido enviado:

Especie y sexo del animal que se colectd la muestra (si procede):

No. de lote: No. de caso:

Clave de la muestra de retencion:

No.de animales o unidades que integran el lote:

Fecha de obtencion de la muestra:

Observaciones:

Fecha de envio de la muestra:

Nombre y firma del médico veterinario aprob‘abdo.

Fuente: Apéndice “B” ‘de la:Norma Oficial Mexicana NOM-004-Z0O0-1994.
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5.10.3. PRUEBAS PARA LA DETECCION DE RESIDUOS

Los diferentes elementos compuestos y familias quimicas consideradas en esta
Norma, presentan efectos nocivos relacionados con sus caracteristicas
estructurales, los cuales provocan dafos potenciales por consumirlos en alimentos
carnicos que los contengan y que son:

» Antibidticos: estreptomicina, penicilina, tetraciclina, eritromicina,
neomicina, cloranfenico! y sulfonamidas.

e Bencimidazoles

+ Hormonas: dietilbestrol y zeranol.

e Ivermectinas

e Organofosforados

= Agonistas beta-adrenérgicos: bromobuterol, carbuterol, cimaterol,
cimbuterol, clembuterol, isoproterenol, mabuterolde, mapenterol,

araciprenaline, pirbuterol

(15, 16, 17, 18, 19, 20, 22).

5.10.3.1. Analisis de becimidazoles

Cromatografia de liquidos alta resolucion: Es una técnica analitica, que permite
la separacion fisica de dos o mas compuestos, basada en la diferente distribucién
en dos fases, una de las cuales es estacionaria sélida o liquida y la otra maovil (16).

Fundamento: Este procedimiento se utiliza para la determinacion de los residuos
de bencimidazoles por cromatografia de liquidos alta resolucion en fase reversa,
con detector ultravioleta (16).

Los residuos que pueden determinarse son: el tiabendazol y su metabolito el 5-
hidroxitiabendazol, el metabolito albendazol 2-amino suilfona, el benomilo en su
forma hidrolizada activa (carbendazim), el oxfendazol, el mebendazol, el
cambendazol y el fenbendazol: siendo la sensibilidad de! método de
aproximadamente 25 ppb, sobre la base de una muestra de 10 g (16).

£l meétodo aprovecha Ila naturaleza débiimente basica del nucleo de los
bencimidazoles para lograr una extraccion y limpieza efectiva. Una muestra de
10 g de tejido, se fortifica con el estandar interno, el 2-(nbutiimercapto)
bencimidazol y se agita con sulfato de sodio granular, carbonato de potasio 4 M y
acetato de etilo (16).
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La mezcla se centrifuga y el sobrenadante liquido se transfiere a otro tubo. EIl
volumen se reduce y se transfiere cuantitativamente a un tubo mas pequerno con
acetato de etilo y se evapora a sequedad; el residuo se disuelve en hexano (16).

La solucion de hexano, es extraida con una solucién de etanol-acido clorhidrico
0.2 N y centrifugada; la capa de hexano se remueve y se descarta. Una alicuota
de la fase acuosa se seca y el residuo seco se disuelve en la fase movil para
analisis por cromatografia de liquidos de alta resolucion (HPLC). Los
bencimidazoles son separados y cuantificarlos por HPLC con detector UV a
298 nm (16).

Para aquellas muestras donde los efectos de matriz, impiden el analisis
satisfactorio por HPLC, se aplica una alicuota de la solucion de etanol:HCI 0.2 N
en una columna de extraccidon en fase sdlida C2. Los bencimidazoles se eluyen
con acetato de etilo; el eluato es evaporado y el residuo se disuelve en la fase
movil para inyeccion en la columna del HPLC (16).

5.10.3.2. Analisis de organofosforados

Cromatografia de gases: Es una técnica analitica que permite la separacion
fisica de dos o mas compuestos, basada en la diferente distribucidon en dos fases,
una de las cuales es estacionaria solida o liquida y la otra moévil, en fase gaseosa
(18).

Fundamento: La cuantificacion de residuos de plaguicidas organofosforados se
realiza por cromatografia de gases con detector termoidnico especifico; el
etilparation se usa como estandar interno. El tejido se pesa en un tubo de
centrifuga y se fortifica con el estandar interno; simultaneamente se prepara una
muestra de recuperacidon que se fortifica con la mezcla estandar de trabajo. El
tejido se mezcla, centrifuga vy filtra; el filtrado se extrae con una mezcla de acetato
de etilo-hexano, agitando y centrifugando. E! extracto se concentra, se
reconstituye a un volumen especifico y se extrae con acetonitrilo. Una limpieza
posterior se realiza con una mezcla de carbon, celite y 6xido de magnesio por
cromatografia en columna utilizando una jeringa Pasteur. E! eluato se
concentra, para analisis por cromatografia de gases. Por este procedimiento se
analizan los siguientes organofosforados: diazinGn, dioxatidn, di-syston, metil
paration, etil paration, malation, fention, metiltrition, DDVP, etion y fenitrotion (18).
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5.10.3.3. Analisis de antibidticos

Fundamento prueba de ia torunda: La técnica se basa en la difusion del
antibidtico desde una torunda o hisopo (prueba preliminar) o un cilindro vertical
(prueba confirmatoria), que contiene un extracto del tejido a analizar, sobre una
capa de agar solidificada, con una concentracion conocida de una suspension de
esporas de un germen de prueba susceptible, depositada sobre una capa de
medio de cultivo especifico en una caja de Petri e incubada durante 24 horas a 37
¢ C, para determinar la presencia de antibidticos por la formaciéon de un halo de
inhibicién alrededor de la torunda o cilindro (19).

Bioensayo: Procedimientos y consideraciones generales. Este es un método
confirmatorio, que permite conocer el tipo y concentracién de los antibidticos
detectados por el método preliminar de la torunda (19).

5.10.3.4. Analisis de ivermectinas

La prueba a realizar es cromatografia de liquidos de alta resolucion
(mencionada anteriormente).

Fundamento: En este procedimiento, el analito se extrae. del tejido-hepatico con -
isooctano y se limpia precipitando con baja temperatura.los residuos.extrafios de
la matriz. Con el reactivo derivatizante, se forma un derivado fluorescente, que se
analiza por cromatografia de liquidos. El método también se: apllca a musculo.
rindn, grasa y plasma (17). e g .

5.10.3.5. Anadlisis de DES, ZER y taleranol

Cromatografia de gases: Es una técnica anahtlca que:permite a‘separaménv
fisica de dos © mas compuestos, basada en la diferente distribucién en dos'fases;"
una de las cuales es estacionaria sdélida o liquida y la otra movit en fase gaseosa ’
(20). . .

Espectrometria de masas: Es una técnica analltlca que medlante alto vacio,
permite la fragmentacnén de una muestra en fase vapor, asi como la separac ion y,
deteccion de los iones formados de acuerdo con su- masa y su carga (20) :

Fundamento: Este procedimiento emplea una extraccion con sdlventesf,de_ tres
fases a partir de higado, usando una solucion reguladora:acuosa,” acetonitrilo,-
diclorometano vy hexano para remover efectivamente :la mayoria de’los
triglicéridos y materiales altamente no polares, previo a la limpieza por columna.
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Este paso previene la sobresaturacidn de la columna, lo que reduciria las
recuperaciones y simultdneamente fracciona los compuestos en tres clases de
polaridad. Para extraer el DES, ZERANOL y TALERANOL, se usa un cartucho de
extraccidon que contiene una resina de intercambio anidnico fuertemente basica,
con grupos amino cuaternarios en la forma de cloruro. El anion fenolato de estos
compuestos tiene una gran afinidad por el cloruro de la resina a valores de pH
arriba de 12.0. El extracto del tejido contenido en acetonitrilo, se concentra, se
alcaliniza y el analito es intercambiado a la resina. Se realizan varios lavados con
solvente, para remover las substancias que interfieren. Un lavado con &acido
acetico acuoso al 5% permite la elucion de una gran cantidad de materiales
anionicos interferentes previamente intercambiados a la resina. Posteriormente la
columna se eluye con metanol acuoso al 25% para eliminar el acido acético
residual y el material remanente, antes de la elucién final con metano! (20).

5.10.3.6. Analisis de p-agonistas

Los métodos analiticos oficiales para la deteccidn de p-agonistas, son
cualquiera de los siguientes:

e Ensayo inmuno-enzimatico.
e Cromatografia de gases.
e Cromatografia de liquidos de alta resolucion.

(22).
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5.10.4. SANCIONES

El incumplimiento a las disposiciones contenidas en la présente ‘Norma ' sera
sancionado conforme a lo establecido en la Ley Federal de Sanidad Animal y la
Ley Federal sobre Metrologia y Normalizacion (15).

Los farmacos prohibidos por la SAGARPA en su Norma Oficial -NOM-061-
Z00-1999, son de los sigulentes ingredientes activos y/o aditivos alimenticios en
la formulacién de productos alimenticios destinados para consumo por animales:

Cloranfenico! en su modalidad de preventivo o terapéutico.

Cristal violeta como fungicida en materias primas y producto terminado.
Cumarina en saborizantes artificial. . e
Pigmentantes sintéticos del grupo de los sudanes.

Clembutero! (21).

En el caso de p-agonistas, adicionalmente la presunciéon de ‘un- hecho
licito, 1a Secretaria procedera a formular la denuncta correspondlente ante
el Ministerio Puablico Federal (22). P e

La sancion Penal en caso de haber hecho. un acto |Ilcito e

f3-agonistas, segun la NOM- 015-200—2002‘

Amonestacion,
Pecuniaria,
Decomiso de lnstrumentos. objetos Y [o :
Suspensién de Derechos como’ Cludadano' ‘como’ Profesnomsta
Privacidn del la Libertad," F’rls:é nsnén Def’nntuva (14).:
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6. DISCUSION

Durante varios afios ha sido practica comun el empleo de los
promotores del crecimiento y de otros compuestos en la dieta de los
bovinos. (Wayne, 1990) Menciond® que esta practica se basaba en
investigaciones, demostrando que, el empleo de dichos productos
proporcionaba un beneficio econdmico a los ganaderos al mejorar el
rendimiento de los animales, mejorando la utilizaciébn del alimento,
reduciendo la incidencia de enfermedades entre otros trastornos.
{Matsushima, 1979) Adicionalmente citd a los principales beneficios
obtenidos por el empleo de estas sustancias al clasificarlos como:
estimuladores del crecimiento o mejoradores del funcionamiento del
organismo animal, aumentando la eficiencia alimenticia, asi de esta
forma incrementando el estado de salud general en el animal. Los
resultados del consumo continuo de bajos niveles de antibidtico (65-
100 mg/cabeza/dia) mejoré las ganancias diarias de peso y de la
eficiencia alimenticia del 2-5 % en ganado vacuno alimentado con
dietas ricas en energia junto con una reduccion significativa de la
incidencia de abscesos hepaticos. En cambio, con el empleoc de
sustancias como los anabdlicos se obtuvieron mejores ganancias de
peso entre 10 y 15 % aumentando los indices de conversion de 7-10 %.

(Baker y col; 1984) Este autor considerd como el grupo mas
importante de promotores de! crecimiento a los poliesteres ionodforos.
(Church, 2002) Recientemente denomind, a los aditivos mas
utilizados como mejoradores de la produccion, a los siguientes
grupos de farmacos agentes antibacterianos, las hormonas y los p-
agonistas, para estimular la ganancia de peso y mejorar la eficiencia
alimenticia en animales jovenes, en etapa de crecimiento rapido.

(European Comisién Health, 2002) Realizaron estudios acerca de los
posibles efectos perjudiciales para los consumidores, en sus reportes
mencionaron que los humanos estan expuestos a varios niveles de
hormonas endodgenas y diversos farmacos en productos carnicos y en
otros derivados de Ilos animales. El nivel de exposicion esta
determinado individualmente por los habitos del consumidor, este varia
de acuerdo a los niveles hormonales en la matanza de los animales,
sefalan algunas de las consecuencias de estos residuos hormonales
como un factor de riesgo mas consistente en cancer de senos y
desordenes testiculares. Adicionalmente, (Botsoglou; y col; 2002)
afirmo, que el consumo de pequenas cantidades de antibidticos en
los productos carnicos puede llegar a ocasionar resistencia bacteriana.
(Sumano y col. 1997) Menciond que, al parecer el principal problema
en el uso de promotores es Qque no se respetan los tiempos
sefalados antes del sacrificio de los animales.
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7. CONCLUSIONES

Con el uso continuo de los promotores del crecimiento incrementa las
ganancias diarias de peso, en la mayoria de los casos sin afectar el
consumo de alimento, ademas de que mejoran las conversiones
alimenticias.

Ayudan a Ila disminucion de la incidencia de enfermedades
bacterianas, parasitarias y metabdlicas.

La Organizacion Mundial de la Salud (OMS), ha analizado algunos
farmacos que principalmente han sido encontrados en los productos
alimenticios en general; antihelminticos (febantel, fenbendazol),
antimicrobianos (clortetraciclina, oxitetraciclina, y tetraciclina), un
coadyudante en la produccion (somatotropina bovina recombinante).

Adicionalmente es necesario realizar investigaciones experimentales
para probar todos aquellos casos que halla duda sobre sus efectos

nocivos.

Con su uso correcto se tendria |la certeza de que pueden llegar a
tener un buen término en el metabolismo animal y no danRar a la

salud publica.

Actualmente uwna alternativa que - esta tomando relevancia. para
disminuir los riesgos:de ‘consumir ‘productos carnicos inocuos, . es .la
produccion de . carne. organica o ecoldgica, que tiene “como ' objetivo
principal * la ‘- produccion de alimentos  saludables, de la- mejor  calidad
nutritiva y sin- contaminantes.
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