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1. INTRODUCCION

En los ailos setenta, la preocupacdén sobre el destino de ta humanidad se
centraba en el andlisis de las estadisticas de produccién agricola y ganadera, que
dejaban ver la incapacdad de los sistemas de produccén para alimentar a una
poblacién que en treinta afios se duplicara, con una superficie agricola mermada por la
explosién demogréfica. Conduyendo que [as guerras futuras serian por la disputa de
los alimentos,

En nuestros dias podemos aseverasr que esa refiexién estuvo equivocada, no
porque [a evaluacidn del incremento pobladional o las estadisticas de ta produccitn de
alimentos estuvieran mal calkaladas, sino por no contempiar que los avances
tecnolégicos en la produccién animal Incrementarian  significativaments o
disponibilidad de alimentos, al grado de poder asegurar en nuestros dias que ef

hambre en e mundo no es un problema de produccién, sino de comerdalizacidn, S e
2002)

La came, por sus caracteristicas, es un alimento de gran importancia para la
alimentacidn humana. Su consumo siempre se ha asociado al nivel de desarrollo
econdomico, de modo que a8 mayor cantidad de came consumida, méas alto es el nivel
de calidad de vida o indice de riqueza atribuidos a una poblacitn, (Ve 2601}

Esta consideradén ha Nevado, durante la segunda mitad del siglo XX, a una
mayor apetencla por el consumo de came y, como consectencla, a incrementos de ia
produccién basados en nuevos métodos de cria intensiva del ganado. Estos métodos
han favorecido la apariddn de nuevos riesgos: un cambio en el tipo de alimentacion del
ganado que ha primado los indices de conversion, pero no su calidad sanitaria; un
mayor hacinamiento ded ganado en las explotaciones y en los medios de transporte
que ha favorecido la difusién de agentes patdgencs entre los ankmales; o el empleo,
muchas veces indiscriminado, de sustanclas de accién farmacolégica, tanto para usos
terapéuticos como por su accién promotora ded crecimiento, entre otros, (5% st al, 2081)

El gran desarrolio alcanzado en las Gltimas décadas por la produccion animal en

los paises Industrializados ha ido paralelo con jos avances y logros conseguidos por las
dendias que le sirven de base:




= Genética: Mediante ld prictica de usar esquemas de cruzamientos para
producr animales superiores, asi como el impulso dado por la biclogia
molecular.

= Reproduccién: Por medio de ticnicas de reproduccién asistida que acortan
intervalos generacionales y permiten un mayor avance gendético.

s Hormonales: Mejoran la retencién de nitrégeno, hadendo mas eficente a la
céhda muscular en fa sintesis de proteina (anabdlicos esteroides).

= Transgénesis: Mediante la alteracién de la base genética por la insercién de
genes.

o Técnicas Inmunoldgicas: Evidencla experimental sugiere que se puede
alterar la identidad de células o redirigir el sistema hormonal para el control
del metabolismo y el crecimiento.

= Alimentaddn: La nutridén animal ha evolucionado significativamente,
desamrollando productos aimenticios sintéticos de muy alta digestibilidad,
que han permitido satisfacer las necesidades nutriciohales de parametros
de produccdén superiores.

En los paises miembros de la Unidn Europea (UE) cada afio son mds los
animales explotados en régimen intensive o semiintensivo. La mayor densidad de
animales por explotacién que eflo conlleva, ha ido acompafiada de una disminucién del
nimero de granjas o explotaciones pero no de Jos rendimientos por animal {came,
leche, ¥y huevos) que han seguido credendo. Eiio ha sido posible gracias a dnco
factores fundamentales:

1. La seleccién de razas sarcopoyéticas’ y lecheras genéticamente mejosadas.

2. Un mejor control de las enfermedades ankmales.

3. La disponibilidad de mejores piensos y de técnicas de racionamiento por
ordenador.

4. Mejores alojamientos animales y técnicas de manejo animal més racionales.

5. Empleo de productos farmacoldgicos y promotores del crecimiento, tanto
naturales como xenobidticos.

! Sarcopoyéticas: Razas especializadas en producir carme. Se= & 1995}
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Otro factor que ha Influikdo mucho en & moderna produccién animal ha sido ef
creclente rechazo de ia grasa en la dieta humana por un sector lmportante de la
poblacién de los paises desarrolados que demanda alimentos magros o sin grasa, en
unos casos por [a mala informacién pues se considera a la grasa animal, responsable
de ciertas enfermedades degenerativas y cardiovasculares, y en otros porque la moda
impone el mimetismo de [a belleza y esbeltez de las modelos de pasarela. De otra
parte la mayoria de los consumidores siguen demandande cames tiernas, jugosas,
magras y rosadas, 5z et al. 2381

Han sido, pues, las demandas de los conswwnidores que siempre trata de
satisfacer la industria alimentaria y sobre todo la bdsqueda, por parte de jos
ganaderos, de mayores beneficios con la misma inversidn y actividad laboral, lo que ha
#levado al empleo de muchos productos quimicos en alimentacién animal.

La came como alimento es una excelente fuente de aminodcidos esenclales v,
aunque en menor medida, también de dertas vitaminas (principaimente del grupo B) y
minerales. Entre estos Gitkmos cabe destacar el hierro, no tanto por su concentradion,
Sino por su mayor disponibilidad, (e, 2001)

Existe, no obstante, derta comtroversia sobre los efectos negativos de una dieta
rica en came sobre la salud, bisicamente porque la carme no contiene fibra, ¥ en su
grasa predominan dcidos grasos Insatwrados. Por ello, se ha sugerido que un elevado
consumo de came puede asoclarse coh e padecimiento de enfermedades
cardiovasculares, hipertensién e incluso con algunos tipos de cincer.

La Ingestin elevada de &cidos grasos saturados, como el Kurico, miristico o
paimitico, que se encuentran en relativamentes aitas concentraciones en [a grasa de fos
animales, se ha relaconado con el incremento de los niveles de colesterol de la sangre
¥, por tanto, en un mayor riesgo de muerte por enfermedades cardiovasculares,

Otro de los riesgoes asociados 2 una dieta rica en proteinas es un incremento en
los niveles sanguineos de dddo Urico, aungue en este caso jos faciores hereditarios
parecen jugar un papel Importante. También debido al aporte proteico pueden
producirse determinadas akeraciones congénitas del individuo, que afectan los
mecanisinos de digestién y absorcién de determinados aminocdcidos esendiales. Muchos
m,muﬁmouymmmmmm'
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influyen de forma positiva en ef engorde del ganado. La utiiizacién de estos firmacos
para estas finalidades es Hegal, M=~ 2001)

La utiizaddén de determinadas hormonas si estd permitida en otros paises,
como en Estado Unidos. Esto dificulta kas transacciones comerciales entre ambos
mercados. En Europa, ocasionalmente se detecta ef uso fraudulento de estos
compuestos.

Los 8-agonistas son un grupo de sustancias anabolizantes muy utiiizado en los
Ukimos aflos y de los que actualmente existen auténticas redes encargadas de
comerdializarios a través del mercado negro. Su representante més conocido es e
denbuterol. Este ha causado 2iguncs brotes de Intoxicacién por consumo de higado de
bovino. No obstante, sus niveles en & miscuio son muy bajos, por ko que es dificl que
se produzca una Intoxicadkén por consumo de came. No obstante, no se conoce blen &
efectn a largo plazo de la ingestién de pequefias dasis. La deteccién de su uso no es
sencilla, aunque es posible intuifo por la "excesiva® musculacdn que presentan
algunos de los animales tratados., o= 2092)

E empieo Indiscriminado de antibidticos en los animales es tamblén un grave
problema, no sblo por las consecuencias toxicoldgicas directas que supone su
presencla residual sobre algunos consumidores, sino también por ef incremento cada
vez mis patente de microorganismos patigenos resistentes. Entre los grupos
MMwﬁmmbmmmmmm&
lactdmicos y quinolonas, e 1996}

Para detectar la presencia de estos y de otros residuos, como dioxinas, bifenil
policiorados (PCB) o metales pesados en la came, se han Iniclado en los paises de fa
UE los lamados Planes Nacionales de Residuos. Estos impiican la toma ¥ o envio a
laboratorios de referencia de todas kas muestras sospechosas y de un derto nimero de
muestras tomadas aleatoriamente. Los anabolizantes son, precisaments, e grupo de
residucs detectados con mayor frecuencia en estos planes, seguidos de Jos

antibiGticos. El resto de contaminantes aparecen en mucha menor frecuencia, B5™= = &,
2001) '

Mmdnﬁlwhm,smbnmmm.
consumidores conozcan su ofigen y su naturaleza.
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Estas cbservaciones y muchas otras, ampliamente reportadas en la literatura,
indican ia importandia de conocer ios riesgos en la salud humana que implca utilizar
productos quimicos en la aimentacén animal.
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Objetivo General.

Realizar una investigadén actualizada de los medicamentos veterinarios
(hormonas y antibiéticos) utilizados en animales de granja, para conocer el riesgo que
representan en la salud humana e consumo de productos camicos.

Objetivo Particular 1.

Establecer las prindpales hormonas utiizadas en animales de granja, mediante
la investigacidn y recoplacion bibliogréfica, hemerogrdfica y en direcciones
electrnicas, para conocer fos principales residucs en la carne.

Objetivo Particular 2.

Establecer los princpales antibidticos utilizados en animales de granja,
mediante la investigacién y recopilacién bibliografica, hemerografica y en direcciones
elecirénicas, para conocer los principales residuos en la came.

Objetivo Particular 3.

Analizar de acuerdo a los residues de hormonas y antibidticos utilizados en la
alimentacién animal, e riesgo que estos representan en la salud humana.

Objetivo Particular 4.

Conocer la normatividad y legislacién que regula e nivel de uso de residuos de
hormonas y antibiéticos en alimentos de origen animal.
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3. ANTECEDENTES

La inquietud de los consumkiores eurcpeos por el uso de hormonas para
estimular el crecimiento del ganado aument$ ininterrumpidamente durante el decenio
de 1970 come resultado de la utilizaddn legal de dietiestilbestrol, conocido
cominmente como DES en la produccdn de came de temera en Franda, asi como de
casos de adolescentes, particularmente en Italia, que segin se habfa informado
experimentaban imegularidades hormonales, y en los que se sospechaba de ta carne
de ternera como posible causa. i, 2062)

Las organizaciones de consumidores ewropeos declararon un boicot de la came
de termera, y el mercado de ésta se vio gravemente afectado. El 20 de septiembre de
1980, el Consejo de Ministros (Agricuitura) de las CE adoptd una declaraciSn en favor
de la prohibicidn del uso de estrdgeno y expresd su apoyo al principio de una mayor
armonizacdén de fa legislacion sobre los medicamentos veterinarios y de un mayor
control sobre ia afa de animales, tanto en la base de la produccién como en la del
sacrifido.

E31deoch1brede1930,laCornisi6ndelasCmmmidadesE.ﬂ'opeas(CE)
propuso legisiacién encaminada a prohibir el uso de todos los productos hormonales,
salvo con fines terapéuticos. Esta propuesta se amplid posteriormente el 6 de enero de
1981. De acuerdo con éstos se permitiia el uso controlado de los tres productos
hormonales naturales para fines terapéuticos y zootécnicos y se introducirian diversas
medidas de control de ka produccién y manipulacién de tales productos, junto con
propuestas sobre ensayos en ankmales. Bl 13 de febrero de 1981, e Pardamento
Europeo adoptd ef “Informe Nielsen® por ef que se aprobaban jas propuestas de la
Comisién. B Comité Econdmico y Sodat de fas CE hizo suyas las propuestas en febrero
del%l.ﬂoobstaﬂe,hesEsmhsnﬂeﬂrosde!asCE(m,IrluﬂaydRelm
um)mmmmmmmmmampam
ﬁnestuapéuﬂmsymrmagatsesﬂmﬂmdduwmm,elrhmaydm
Unido argumentaron también en favor de que se mantuviesen las hormonas sintéticas
trembolona y zeranol. Ademds, terceros paises, entre ellos Argentina, Australia,
Canadd, Estados Unidos, Nueva Zelanda y Sudifrica, también plantearon cuestiones
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relativas a las repercusiones de cualquier prohibicidn sobre sus exportadones a las
Comunidades Europeas, 5 19%8)

E 31 de julic de 1981 el Consejo de Ministros de fas CE adoptd su primera
Directiva sobre la materia (81/602/CEE). En la misma, y con respecto a cinco de las
hormonas examinadas (todas saivo el acetato de melengestrol (MGA)}) el Consejo daba
instrucciones a ia Comisién de que suministrara, no después del 1° de julio de 1984,
un informe sobre la experienda adquirda y sobre los adelantos dentificos,
acompaliado, si fuese necesario, de propuestas en las que se tuviesen en cuenta tales
adelantos. De conformidad con ello, la Comisidn establecid un Grupo Clentifico sobre
los Agentes Anabdlicos en la Produccitn Animat, presidide por e! Profesor G.E.
tamming (el "Grupo Lamming"). La cuestién de que debla ocuparse el Grupo era la
siguiente:

Si tiene algin efecto perjudicial para la salud ef use en animales, con fines de
engorde, de las siguientes sustandas: 17 p-estradiol, testosterona, progesterona,
trembolona y zeranol, 5% 1998}

B 22 de septiembre de 1982 el Grupo Lamming emitié un informe provisional
(el "Informe Lamming"}. En éste se Hegaba a las siguientes conclusiones:

El Grupo de Trabajo Clentifico opina que el uso de 17 f-estradiol, testosterona y
progesterona y de aguellos derfvados a partir de los cuales se obtiene facilmente o
compuesto original por hidrdlisis tras su absorcidn en el lugar de aplicadén, no
presentarfa efectos perjudidales para la salud de los consumidores cuando esas
sustancias se wtilicen en condiciones apropiadas como estimulantes ded crecimiento de
los animales de explotaciSn.

La evaluadéin de los datos relativos a la “trembolona® y al "zeranol® reveld que
atn faltan algunas informacdiones sobre la concentracién hormonal de efecto nudo v la
toxicologia de estos compuestos.

B Grupo de Trabajo Clentifico estima necesario contar con Informacion adicional
antes de poder Hegar a una condusibén definitiva con respecto a [a trembolona y al
zeranol.

B Comité Gentifico Veterinario de las CE emitié su dictamen sobre ef Informe
Lamming el 9 de noviembre de 1982, y después lo hideron otros dos Comités de las
Comunidades Europeas, o Comité Clentifico sobre Nutricidn Anlmal, el 17 de
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noviembre de 1982 y el Comité Clentifico sobre Productos Alimenticios, ef 4 de febrero
de 1983. Los Comités mendionades apoyarcn las conclusiones y recomendadiones del
Informe Lamming, pero destacaron la necesidad de adoptar disposiciones refativas al
establecimiento de programas apropiados para €l control v {a supervisién del uso de los
agentes anabdlicos, en relacén, en particular, con las instrucdones de uso, los
programas de vigilanda y los métodos de andlisis.

En enero de 1984, la Comisién pidid a un grupo de expertos del Comité
Cientifico sobre los Agentes Anabdlicos de las CE que examinase la informacién retativa
a la trembolona vy e zeranol. £l 12 de junio de 1984, la Comisidn publicd una
propuesta de Directiva del Consejo modificatoria de la Directiva 81/602/CEE, en la que
se contemnplaba el uso controlado de las tres hormonas naturaies como estimulartes
del crecimiento y se proponia reexaminar la prohibicén de las dos hormonas sintéticas
después de que se hublese concluide su evaluaddn dentifica./"F 1981 Ng obstante, el
Parlamento Europeo, ef Comité Econdmico y Social de las CE y el Consejo de Ministros
de las CE rechazaron [a propuesta de la Comislion.

Lta Comision de ias CE modificd su propuesta en consecuencia y el 31 de
dicembre de 1985 el Consejo de las CE adoptd la Directiva 85/649/CEE. £sta Directiva
prohibid el uso de todas tas sustandas de que se trata como estimulantes del
crecimiento y establecdid disposidones més detalladas relativas a los usos terapéuticos
autorizados. La Directiva fue impugnada ante el Tribunal de Justicla Europeo, el que la
declaré invélida por razones de procedimiento. La Comisién de las CE presents
nuevamente [as propuestas, y éstas fueron de nuevo adoptadas por el Consejo de las
CE como Directiva del Consejo 88/146/CEE, et 16 de marzo de 1988, (5% 1998

A ralz de informaciones relativas a la ulilizacién considerable de sustandas
hormonales ilictas como estimulantes del crecimiento en varios Estados miembros de
las CE, et Parlamento Europeo establecid el 26 de septiembre de 1988 una "Comisidn
de investigacién de los problemas de calidad en ef sector de la carne”. E! informe de
esa Comisién (& “Informe Pimenta™) apoyaba ia prohibicién del uso de hormonas y fue
adoptado por el Parlamento Europeo ef 29 de marzo de 1989. Las conclusiones
esenciales del Informe Pimenta eran gue se debia mantener y ampliar la prohibicién de
sustancias hormonales con fines no terapéuticos (por ejemplo, para estimular el
crecimiento) por las sigedentes razones:
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/% era la Gnica forma de restablecer la confianza det consumidor en el sector de
{a carmne;

7% 10 de cada 12 expertos veterinarios nacionales hablan manifestado que una
pmhitidﬁntntalfaditaﬁalaaplimdényelmd;

7 las condusiones dentificas relativas al uso de hormonas naturales se
basaban en condidones estrictas de uso que, en opinién de la Comisién, no
se pueden cumplir en realidad. La Comision opinaba que el uso de hormonas
sintéticas idénticas a las naturales puede acarrear el riesgo de una
aplicadon sin experienda, de la dosificacién Incorrecta y 2 inyeccién
incontrolada, gue suponen un riesgo para el animal y para el consumidor, y
tomaba nota asindsmo de que siguen existiendo dudas en reladon con la
capacidad potendal carcinogenética acumudativa e interactiva a largo piazo.
Ademds, la Comislon consideraba que la existencia de una necesidad
demnshadaydebmmmia’ndasodoecménﬁadebaianserbsaﬂzhs
de aceptabilidad del uso de estimuladores bloquimicos del crecimiento en la
cria de animales;

/% la Comisién no compartia el argumento segiin el cual la prohibicén det uso
de algunas hormonas naturales o idénticas a las naturales para estimular o
crecimiento provocaria un aumento del uso de otras sustandas
estimuladoras del cedmiento més peligrosas, en detrimento del
conhsumidor;

/% la Comisién estimaba que ta Comisidn de las CE debia defender el concepto
de la proteadin de los animales en la produccién agricota, 5% 1956}

El Parlamentn Eurcpeo adoptd otro informe sobre la cuestién del uso de hormonas
para estimular el credmiento animal, el "Informe Colkins®, el 7 de febrero de 1989. En
este informe se sostenia que:

"los actuales sistemas de autorizadén para la reglamentacién de medicinas
veterinarias™ (inchryendo, en este momento, productos aceleradores del crecimiento)
exigen que un nuevo producto satisfaga tres criterios: inocuidad, calidad y eficacia.
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Dichos criterics pueden resultar suficientes para medicamentos terapéuticos, perc no
lo son, en modo alguno, para los productos aceleradores del crecimiento. Para estos
Gltimos, se propone aqui que el régimen aplicable a la medicina veterinaria de la
Comunidad se adapte para inchiir una “cuarta barrera”™ que suponga una evaiuacion
objetiva de las repercusiones sodoeconomicas y sobre ef medio ambiente. En los
proyectos de propuesta de ia Comisién de julio de 1988 para ta reforma del régkmen
aplicable al sector veterinario en la Comunidad se aceptaba en principio esta idea. ta
versién final de las propuestas (didembre de 1988) no incluye este concepto. Resulta
daro, sin embargo, que las consecuencias sodales, agricolas y para el medio ambiente
del empieo de productos farmacéuticos aceleradores del aecimiento y del rendimiento
reguieren un régimen algo distinto de! existente para dichos productos cuando se los
emplea con propésitos terapéuticos. 5% 199%)

La Comisidn de las CE organizd una conferencia dentifica sobre este tema, que
secebdﬂﬁmﬂnsdasdelZQdemﬂunbrea!PdeddanhedelQ%.Cmrespedo
a las hormonas naturales, la Conferenda Clentifica de las CE sobre el Estimulo del
Crecimiento en la Produccién de Came (la "Conferencia Clentifica de las CE de 1995)
liegd a 1a sigulente conclusion:

No existen actualmente elementos de juicio que indiquen la existenda de
posibles riesgos para la salud del consumidor debido al uso de hormonas sexuales
naturales con el fin de estimular ef crecimiento, dado que:

1. Los niveles de los residuos de estas sustandas medidos en la came de los
animales tratados estdn comprendidos en el intervalo fisiolégico observado en
Ia came de animales no tratados comparabiles.

2. L2 produccién diaria de hormonas sexuales por los seres humancs es muy
superior 3 las cantidades que puedan consumirse en la came, y ello se aplica
Inciuso en el caso de los seres humanos que presentan mayor sensibilidad
(niflos en edad anterior a fa pubertad y mujeres en la menopausia).

3.Debidoaunamp¥oefectodempasoa1dm,la
blodisporibilidad de las hormonas ingeridas es reducida, Jo que propordona un
margen adicional de seguridad.
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Con respecto a las hormonas sintéticas, zeranol y trembolona, la Conferenda
Clentifica de las CE de 1995 concluyd que:

En las dosis necesarias para estimular e crecimiento, los niveles de residuos
[de trembolona y zeranol] se encuentran muy por debajo de los niveles considerados
inocuos (los LMR). No existen actualmente indicios de un posible riesgo para la salud

humana causado por los bajos niveles de residuos de trembolona con enlaces
m(aﬂbhmymmm)

El 26 de enero de 1996, los Estados Unidos solicitaron la celebracidn de
consuitas con las Comunidades Europeas, en relacién con 2 Divectiva del Consejo por
la que se prohibe la utiiizackdn de dertas sustandas de efecto hormonal en e sector
animal y las medidas conexas {WT/DS26/1).

B 27 de marzo de 1996, los Estados Unidos, Australia, el Canad3d y Nueva
Zdada@eha#mwsulmmnjun&mnla;mmalmpeaspaumse
llegd a una soludén mutuamente satisfactoria. (Veicarde, 1959)

B 20 de mayo de 1996, ef Organo de soludién de diferendias (OSD) establecié

un Grupo Especial. El mandato uniforme convenido def Grupo Espedal era el sigulente
(WT/DS26/7):
“"Examinar, a2 la huz de las disposidones pertinentes de los acuerdos abarcados
invocados por los Estados Unidos en el documento WT/DS26/6, el asunto sometido al
OSD por los Estados Unidos en ese documentn y formular conclusiones gue ayuden al
OSD a hacer las recomendaciones o a dictar ias resoluciones previstas en dichos
acuerdos.”

Australia, el Canadd, Nueva Zelanda y Noruega se reservaron el derecho de
partidpar en los procedimientos del Grupo Especial en calidad de terceros.

H 2 de jullo de 1996, se constituyd el Grupo Especial, S 199
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4. GENERALIDADES

4.1 HORMONA

Compuesto quimico segregado por algunas glindulas endocrinas. Son
reguladores quimicos de procesos fisiolégicos gue varfan mucho en estructura quimica
pudlendo ser desde simple hasta muy compleja por ejemplo, aminodcidos con la
tirosina, estercides como el estradiol, progesterona y cortisona; polipéptidos como la
oxitocina; protefna como {a insulina y I2 hormona foliculo estimulante.

Son mensajeras quimicas de! cuerpo. Se vierten a la corrente sanguinea y
muchas hacen efecto en drgancs determinados que son su blanco de accién. Aunque
las hormonas son sintetizadas continuamente y vertidas en la sangre, se hallan en

muy pequefias y variables cantidades, mds de unos cuantos micrograsmos por 100 md
desangre.‘““"‘"’m

Caracteristicas Bloguimicas:

7% Mo suministran energia a ninguna reaccion.

7% Actiian en cantidades minimas.

/% Se ellminan en ef torrente drastatorio.

7% Regudan en indice de reacciones pero no las inictan ni las sintetizan.

ta accién de las hormonas resulta particdarmente compleja; tal sucede con e
factor de crecimiento, que de una parte hace proliferar el cartilago epifisario de los
huesos (por cuya mazén crecen) y de otra actlan reteniendo nitrgeno mediante
sintesis proteicas en todo el organismo, s 208)

Contamos también con un imitante del efecto hormonal, (Cires 197 | 5 s
del organismo blanco requiere un reconocimiento entre tas céluias y lo hormona. Este

i3
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reconocmiento se logra mediante la presencia de receptores fuera (en la membrana),
o dentro de la cluld, los cuales reaccionan especificamente con la hormona. Si una
célula no posee receptores para una hormona, no responderd a dicha hormona. La
concentracién de una hormona (en algunas situacdiones), puede modificar el nimero y
la actividad de sus propios receptores como también los receptores de otras hormonas.
Cuando una hormona ocupa otros recepiores distintos a los suyos la respuesta del
6rgano o tefido es generalmente incompileto, parcial o nula.

Receptores;

Existen a nivel cekdar, dos tipos de receptores:

1. Receptores localizados en la membrana celular; estos reaccionan con hormonas
peptidicas y proteicas que no pueden difundirse, ¢ lo hacen, hacia el interior de
la célula. Estas son hidrosotubles.

2. Receptor tracelular; reacciona con hormonas estructuralmente mas pequefias,
como esteroides y tiroxina, las cuales pueden difundirse hacia el interior de la
célula, estas son liposolubles.

Los receptores cumplen con dos funciones princdpades:

Primero: debe reconocer la hormona, que es la sustanda bicldgicamente activa,
por medic de un acople o ligadura de esta.

m:mwwm-mmmmmmm
kigar a la accén biokégica del sistema hormonat especifico.

4.2 ANTIBIOTICOS

Los antibidticos son sustancias que se producen por algunas miCroorganismos,
que Inhiben el crecdmiento o matan a otres microorganismos. Los antibidticos
constituyen una clase especial de agentes quisnioterapéuticos, que se distinguen de los
andlogos de factores de crecimiento porgue son productos naturales (productos de
actividad microblana). = ), En ef lenguaje comun el término antibiético se ha
hecho sinénimo de agente quimicterdpico, es dedr, agentes quimicos que pueden
interferir directamente en la proliferaddn de microorganismo a concentraciones que
son tolerables por el huésped. Su caracteristica esencial es ia toxicidad relativa, un
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hecho que distingue a los agentes quimicterapéuticos de los desinfectantes y los
antisépticos, (Hammend et al, 1560)

Se han descubierto un gran numero de antibidticos, pero tal vez, menos del 1%
de ellos han sido de valor practico en medicina. Los que han resultado Utiles han
tenido un impacto maravilloso sobre el tratamiento de fas enfermedades Infecciosas.
También existen antibidticos que pueden hacerse mds efectivos mediante
modificadones quimicas y son Jos conocidos antibiéticos semisintéticos, (5o, 1965)

4.2.1 MODO DE ACCION DE LOS ANTIBIOTICOS

Bl antibidtico introducido en el organismo por via oral o parental despliega una
acﬁvidadmntalasbactuhsomiamrgmhnmswsibhs,myodedoseexpmam

dosakemaﬂvas:dshuyeelmiaubbo#ohﬁbemsuaednﬂatoyrepmdmdﬁn.
(Bergogiic, 1966)

Los antibidticos se dividen en dos grupos: antibifticos bactericidas (por
ejemplo, peniclina} ios cuales matan o provocan la sis (disofudén) de la bacteria
invasora, y los antibidticos bacterfostiticos (por ejempio, el doranfenicol) que sblo
inhibe el crecimiento bacterianc y ia duplicadién. Los agentes bacteriostiticos cuentan
con las defensas del huésped para detener la infecctn y si se suspende la terapla
antibidtica e crecimiento bacteriano se puede reanudar. No obstante, esta divisién no
es demasiado tajante ya que fos bacterlostéticos pueden legar a ser bactericidas si Ia
concentracion se eleva y viceversa, Memmond. ot al, 1900)

4.2.2 MICROORGANISMOS PRODUCTORES DE ANTIBIOTICOS

Laapaddaddelasbacterlaspanpmda.ﬂ'mﬁbiéﬁmsslrrm
considerando la estructura quimica, el mimero (aproximadamente ef cinco por dento
de los antibiéticos desaitos son de origen bacteriano) y las espedies productoras.
Todasbsmuéﬁmsdemigmbacmﬂanutﬂzadosmmeduusmprﬁuddospwd
gémBacﬁs,hdossmpdbépﬁdoseh‘duyenl&spoiﬂddms.hMyh

tirocidina. Aunque poseen estructura quimica similar difieren en su mecanismo de
aedén;hspoinﬁﬂnassonacﬂvasmrﬂnbadaiasyamnegaﬂmysﬂodébﬂmaﬁe
mmgmmmmmlmmmhgmm:mﬁyhﬂmddm
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Los hongos constituyen un grupo mas importante en la produccdn de
antibidticos (aproximadamente el 20% de los antibidticos descritos se derivan de los
hongos). Los antibidticos con actividad quimioterdpica se han encontrado solo entre los
Aspergiiiales (un grupo de mchos filamentosos que forman esporas) y que incluyen las
penicilinas, las cefalosporinas y e acido fusidico,

Los actinomicetos del género Strepfomycies y en menor grado Nocardia son of
grupo mds importante en ia produccién de antibidticos aproximadamente el 75% de
los antibléticos descritos). ios actinomicetos sintetizan una gran varledad de
compuestos antimicroblanos con estructuras quimicas diferentes, con mecanismos de
acclén distintos y con variado espectro antibacteriano e Induyen la anfotericina B, el
cloranfenicol, la kanamidna, la eritromicdna, la rifamicna, la estreptomicina, la
neomicina, la novoblocina, las tetraciclinas y |a vancomicing, Fameond, 1986}
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5. RESIDUOS DE MEDICAMENTOS VETERINARIOS EN
PRODUCTOS CARNICOS.

5.1 LAS HORMONAS

Las hormonas (sustandas quimicas) producidas por los organismos de los seres
humanos y los animales se denominan hormonas enddgenas o naturales. (Ciertos
vegetales producen fitohormonas). Los compuestos quimicos sintetizados para imitar
los efectos de las hormonas naturales se denominan hormonas sintéticas o
xenobidticas, (5sn3. 1996}

Las hormonas naturales son secretadas y vertidas en la corriente sanguinea
por células especializadas, y viajan por todo e organksmo. Las hormonas achian
uniéndose a receptores de proteinas presentes en tejidos que responden a la hormona
de que se trata. B receptor experimenta un cambio en su conformacién, se une a
secuencias de ADN espedficas y regula genes especificos dentro de una céfula. Las
hormonas sintéticas pueden diferir de las hormonas endégenas (naturales) en su tasa
de metabolismo y de excredion.

Las hosmonas cumplen fundones en cuatro campos generales: la reproduccién;
el crecimiento y el desarrollo; el mantenimiento del medio Intemno, y la produccién,
mwyamamh.mmmmmmm
Por ejemplo, la hormona masculina testosterona controla muchos procesos, desde e
desarrollo del feto hasta la libido del adulto. Asimismo, una funcién puede ser
controlada por miltiples hormonas: en el ddo menstrual intervienen el estradiol, ta
progesterona, la hormona follcular ¥ la hormona futeinizante, B ¥ Taior, 1993)

Estas tres hormonas se producen naturalmente en los seres humanos y en fos
animales: el 17 p-estradiol, la progesterona y la testosterona (que en adelante se
denominardn hormonas naturales). El 17 p-estradiol es una hormona esteroide sexual
con efectos estrdgenos (es decir, responsable de caracteristicas femeninas) la
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testosterona es una hormona esteroide sexual con efectos andrigenos (es dedr,
responsable de caracteristicas masculinas); la progesterona es una hormona esteroide
sexual con acckdn gestigena (es decir, responsable del mantenimiento de la
gestacion). Estas tres hormonas son producides durante toda la vida de cada individuo
¥ se necesitan para e fundonamiento fisioldgico y la maduracién normales. Los niveles
hormonales difieren seglin e tejido, la especie animal, ef sexo y el Individuo, y varian

de manera espectacular con la pubertad y la gestacion y en caso de castracién, (&
1996)

Hormonas producidas artificdalmente: la rembolona, & zeranol y el acetato de
melengestrol (MGA) (denominadas en adelante hormonas sinbéticas). Estas hormonas
imitan la actividad biclégica de las hormonas naturales. La trembolona imita k2 acddn
de la testosterona; ef zeranol imita los efectos de! 17 p-estradiol, y el MGA imita a la
progesterona, Bt ¥ Tavior, 1983; Gasosg, 1996}

En los Estados Unidos, las tres hormonas naturales pueden utiizarse en los
tratamientos médicos en humanos (terapéuticos). B 17 p-estradiol también se permite
para fines zootécnicos. En ese pais, ias seis hormonas (las tres hormonas naturales y
las tres hormonas sintéticas mendonadas anteriormente) estdn también aprobadas
como estimulo antes del crecimiento. Tres de las hormonas utilizadas para estimular el
recimiento -la trembolona, el zeranol y el MGA- no tenen usos zoobécnicos o
terapéuticos. Para el estimulo del crecimiento, cinco de estas hormonas (excepto ef
MGA) se preparan en forma de pelias (con cantidades fijas y aprobadas del compuesto)
destinadas a ser Implantadas en la oreja del animal. Al sacrificarse ef animal, la oreja
se desecha. B MGA se administra como aditivo en los piensos.

5.1.1 HORMONAS ANABOLICAS

Pueden definfrse como cualquier agente que afecte la funcén metabdlica del
animal, aumentando la sedimentacién de proteinas. La Organizaddn de las Nadones
Unidas para ia Agricultura y la Alimentacién (FAO por su siglas en Ingles) v la
Organizacién Mundial de [a Salud (OMS) define anabdlicos como toda sustancia capaz
de mejorar el balance de nikrégeno por el aumento de la acumulacion de protefna en el
organtsmo animal.
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Los anabdlicos scn compuestes que tienen la propledad de retener nitrégeno,
elemento indispensable en la sintesis proteica, ademds favorecen la eritropoyesis
(formadidn de gidbulos rojos), a retendén de caldo y fisforo, factores que contribuyen
a un aumento de peso, (Ciceres. 1997)

Las hormonas anabdlicas mds usadas en animales productores de alimento son
las hormonas gonadales (esteroides); masculinas (andrdgenos), que achian
directamente en las flbras musculares unkndose a sus receptores; femeninas
(estrégenos), su acdén es de tipo general al estimular la sintesis protefcat™e 2990,
también se piensa que estimuidan el hipotdlamo y la prehipéfisis aumentando en ésta la
secrecién de hormona del crecimiento y agueflas con actividad progestacional.

Las hormonas sintéticas no se encuentran en el organismo, pero imian la
actividad de las hormonas naturales. Las hormonas artificiales parecen ser mas activas
¥ persistentes que las naturales, debido a que son metabolizadas méds despacio que las
naturales.

En los rumiantes sanos, el ritmo de crecimiento y la efidenda de conversién del
plenso (ECP) pueden modificarse mediante la administracién de dos tipos de sustandas
estimulantes del crecimiento: las primeras incluyen los agentes anabdlicos gue tienen
propiedades hormonales y achian sobre los procesos metabdlicos, y las segundas
induyen las sustanclas anabdlicas activas a nivel ruminal que modifican las
fermentaciones que tienen lugar en el rumen.

La depominacién anabdlico debe distinguirse desde dos puntos de vista: e
terapéutico y el de produccién.

Terapéutico: es un esteroide, un derivado de la testosterona, con gran
capacidad androgénica.

Produccién: para el espedalista en produccién animal, un compuesto anabélico
es aquella sustancia que retenga nitrégeno que aumente de peso, no importa su
origen.

El uso de agentes anabdlicos depende de varios factores: la nutricién prenatal y
el primer periodo postnatal, composicién hormonal, edad, sexo, raza, medio ambiente,

precio de los alimentos y hormonas, precios y sistemas de fijackon de los precios de la
carne, fSes, 7008)
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5.1.1.2 CLASIFICACION DE LOS AGENTES ANABGOLICOS.

En 2 tabla 1, se muestra la dasificaddn de los agentes anabélicos en 6
categorfas.

Tabla 1. Agentes anabdlicos

Fuenis: Rubio L M. S. 2002, Sanz, et. al., 2001.

Los anabdiicos en produccién pecuaria, pertenecen a varios grupos quimicos y
no son tinicamente derivados de la testosterona. Pueden dasificarse como hormonales
y no hormonales o esteroides y no esteroides, como se presentan en la tabla 2.




Fuente: Cardona, mencionado por Ciceres, C. D. M., 1997,

5.1.1.3 ADMINISTRACION

Pueden administrarse por via oral o parentalimente. Se dan oralmente a los
cerdos como aditivos del aimento. Se administran como implantes subcutdneos en
bovinos, bofregos y aves, o inyectados como soluciones oleosas en cabaflos y en
algunas temeras, 59 %)

Los anabdlicos utlizados en soluciones olecsas tienen la desventaja que su
accién es corta y generalmente solo se administran a animales domésticos por razones
terapéuticas. Es méds generalizado para fines de produccién animal en ganado de
came, los implantes subcutdineos, en @ base de |a oreja y deben estar sujetos a una
época de retraccién o con dosis espedificas.

Los implantes subautdneos se han presentado tradidonalmente en forma de
tabletas comprimidas. Existen también implantes de caucho siticonado rodeado por una
capa también del mismo caucho, que contiene la hormona en forma molecular. Esta
mezcdla de caucho siliconado proporciona al implante Integridad estructural que
previene ia posibiidad de que se fragmente. La duradén de cada implante puede
variar entre 90-100 dias o hasta 200-400 dias siendo el de mayor duracién jos pellets.
Los implantes de caucho sHiconado tienen mayor duracién debido a su Nberackdn
controlada de [a hormona. (Ck==. C D. M, 1597
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5.1.1.4 FORMULACION.

Esta deberd permiir la absordén de una dosis efectiva durante un largo
perfodo. Esto se consigue mejor con implantes subcutédneos, o administrados por via
oral como aditivos de fos alimentos suministrados diarlamente. La durackén de [a
absorcién es mds larga en animales que reciben implantes que en aquellos a los que se
les Inyecta intramuscularmente.

En la tabia 3, se presentan los anabédlicos mas utiizados en animales
domésticos, asi como su nombre quimico y la forma en que estos se administran.

Tabla 3. Agentes anabdlicos utilizados en animales domésticos.

1: Implante; AC: Aditivo para el concentrado; S: Solucidn oleosa; N: Novillas; VD:
Vacas de desecho; NC: Novillos castrados; T: Temeros; To: Toros; COC: Corderos
castrados; B: Bueyes; Bo: Boiregos; A: Aves; C: Cerdos.

Foente: Heltzman, 1963, Haresing, 1968 menconados por Ciceres, C. D. M., 1957,
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5.1.1.5 USOS Y EFICACIA

Los agentes anabélicos se usan principaimente para mejorar la produccién de
came en los nmiantes, en menor escala en cerdos y en una escala muy Emitada las
aves. También son promotores eficaces del credmiento en caballos y peces. Los
agentes anabélicos utilizados en rumiantes aumentan fa ganancia de peso vivo (GPV) y
la eficiencla de |2 conversién alimentida (ECA). Sin embargo, en aves los agentes
anabdlicos se utilizan para castracién quimica, en tanto que en cerdos la acdén
principal de los agentes anabdlicos es la de mejorar e tejido muscular magro
contenido en {a canal y redudr el contenido de grasa indeseable.

Los niveles de crecimiento en novillos, se obliene suministrando agentes
anabdlicos de cardcter estrogenos y andrdgenos, dando la combinadén de los mismos,
resuitados en un ritmo de crecimiento mdximo. El estradiol y la progesterona son muy
efectivos también. En novillas y vacas de desecho ios mejores resultados obtenidos se
han producido mediante el suministro de andrigencs solos o combinados con
estrdgenos. En el caso de los toros la mejor hormona esteroide se puede utilizar para
el incremento en el ritmo de desarrollo ded estrégenc ¢ la asodadén de estrégeno
m_tﬂu—um

Cuando et estilbestrol se incorpora a la racién las ganancias en peso vivo se
pueden estimar hasta en un 30%, cuando se usan raclones de engorda con afto
contenido de granos; pero cuando las raciones son de forraje de afta cafidad ¥ no
granos los bovinos ganan de 10 a 15% de peso vivo con mayor rapidez vy los costos de
akmentacién se reducen del 10 al 20%.

Los estudics con borregos lmplantados en finallzacién, mostraron que la adicién
de 2 a 5 mg de estilbestrol en el aimento incrementd en 20% el promedio de la
gananda diaria y redujo el amento requerido por cada unidad grande. En algunos
casos la calidad de la canal fue menor, especialmente cuando la ingesta de estrégeno
fue elevada.™* 22 Eq |a tabla 4, se muestra el efecto de los esteroides en reladén
con &l sexo y la edad del ganado vacuno.
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Tabia 4. Efecto de esteroides hormonales en relacién con & sexo y la edad en ganado
Yacuno.

HORMOSIA ESTROGENO ANDROGENO PROGESTAGENO ESTROGEND + I
ANDROGENO
TEPO DE ANIMAL
MACHOS
Temeros + - - +
Toros + - * +
CASTRADOS
Movillcs + * » +
HEMBRAS
Temeros + ES + +
' Vaquiltes - + + +

+: Efecto positivo en aumerdo de peso y/o balance de N
-: Sin efecto en aumento de peso y/o balance de N
t:EfectnsH'reglhsmeﬂdemsmwmtodepesoyjobalancedeN

*: Sin evidencia experimental

Fuente: Cardona, menciosado por Ciceres, C. D. M., 1997,

5.1.2 ANTITIROIDEOS.

Sustanclas que inhiben la sintesis de hormona tiroidea (tiroxina). Se
administran mezdados con el plenso durante 40 dias antes del sacrifico de les
animales, por ello se conocen vidgarmente como “finakzadotes cAmicos”.

Producen un sindrome de hipotiroidismo caracterizado por apatia,
engrosamiento de la piel, edemas subcutdneos duros, retencidn de agua (mixedema),
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hipertrofia tircidea y a veces cardiaca, debilidad muscular v un rdpido aumento de
peso.

Usar estas sustancias constituye un auténtico fraude ya que la gananda
ponderal se debe a la retencién hidrica en los tejidos muscular y subcutdneo y a un
aumento de la grasa subcutdnea™™tr # 3. 1992) |5 \mibacén de antitiroldeos como
promotores del credmiento animal estd prohibida en la UE desde 1981 (% 1981}
Afortunadamente su administracién Hegal ha disminuido mucho en los (limos afios
gracias a los controles sistemdticos del peso del tiroides de los animales sospechosos,
llevados a cabo en el matadero.

5.1.3 HORMONAS DEL CRECIMIENTO O SOMATOTROPINAS.

Se trata de pofipéptides (de 190-199 aminodcidos) segregados por la hipéfisis
anterior que regulan importantes procesos metabédlicos relaconados con el crecimiento
y |2 lactacidn de ios animales.™= * - Z¥1} | a5 técnicas de ingenleria genética han
permitido produciia a gran escala por lo que se comercializa a un predo
razonable, 19rn o 5 1985} 0y,ando se aplica a los animales aumenta en ellos la sintesis
proteica y disminuye hasta un 80% la deposicién grasa. Sus efectos Gitimos son una
mayor retencién de nitrégenc, mayor acrecién muscular, mayor retencion de caldo y
fidsforo, menor concentracién de urea sangulinea, con menor excrecién urinaria de esta
sustancia.

Desde el punto de vista de la seguridad de sus residuos para la especie
humana, conviene sefialar que se trata de sustandas especie-especificas que se
inactivan durante 2 digestién, debido a su naturaleza peptidica. (5208 &t 4. 1997) g, 1993
y tras numerosas pruechas toxicoldgicas, el goblemo de EBUU aprobd la
comerclalizackin de la leche procedente de vacas tratadas con somatotropina bovina,
obtenkia por ingenieria genética. No cbstante, su empleo en los animales de abasto no
se permite en los palses de ka UE (& 19%)
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5.1.4 ESTROGENOS

Son compuestos hormonales que inducen en ef tracto reproductor femenino los
cambios que acompafian al estro o celo animal. Se consideran estrigenos a los
compuestos esterocidens de 18 carbonos ya sean naturales (como el 17 p-estradiol) o
sintéticos, (como el estradiol) v a los derivados del estibeno {(como e
dietilestilbestrot), junto con dertas sustandas de origen fingico y vegetal que tienen
en corin el provocar kos cambios dtados.

5.1.4.1 Estrégenos naturales.

Son las hormonas sexuales femeninas que tienen como mMideo estructural o
anifio de! ddopentanoperhidrofenantreno. Se producen en los ovarios de todos los
vertebrades y su principal representante es ef 17 p-estradiol. Sin embargo, este
producto, nc se utiliza independientemente como promotor def crecimiento sino
combinado con los andrigenos y protestdgenos.

H efecto de !os estrigenos en el crecimiento y en ef recambio proteico animal
depende de muchos factores, como especie animal, edad y dosis administrada. Los
rumiantes responden mejor que los monogdstricos, aumentando muy pronto de peso
al suministrartes estradiol, en cambio en la especie humana y en otras especies
animales se inhibe e crecimiento. ™= & ab. 191hnos referimos cast exclusivamente a
las hormonas sexuales xenobidticas.
5.1.4.2 ESTROGENOS XENOBIOTICOS Y SINTETICOS

5.1.4.2.1 Estrdgencs vegetales.

Se sabe desde hace afios que son muchos los vegetales que poseen accidn
estrogénica (figura 1). Entre los alimentos humanos cormientss, en los que se han
detectado sustandas estvogénicas, se encuentran zanahorias, trigo, arroz, avena y
olros cereales, legumbres (semilas de soja y garbanzos), papas, Manzanas, Cerezas y
druelas 1% 1559 » muchos aceites, como ef de maiz, cacahuete, soja, coco y oliva.
Hoy se conocen unas 300 plantas con accidén estrogénica, destacando entre los forrajes
¥ plensos animales la alfalfa, trébol rojo, bastantes legumbres, cebada, maiz y bulbos
de tdipdn.




Isoflavona Cumestanc

Figura 1. Los estrégenos vegetales se induyen en dos grupos: dertvados de isoflavona
y derivados del cumestano. Fuente: Linder, 1995,

En los estrégenos vegetales, se induye el grupe de dertvados de isoflavona que
los podemos ver en la tabla 5.

Tabla 5. Derfvados de Ia isoftavona.

Nombre

Genisteina

Daidzeina

Blochenina A

I > x) x| [ ¥

EEEEEE
SEEEEEE

FEREFEEE
2

Fuents: Linder, lﬂ

las concentraciones de estrdégenos varfan mucho de unas plantas a obtras,
siendo las leguminosas las que con mayor frecuencia Hegan a los animales, tanto en
forma de fosrajes como formando parte de los plensos. Ademids de los compuestos de
la tabia 6, debe citarse entre ias isoflavonas la genistina.
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Los efectos bioldgicos de los estrigenos vegetales son semejantes a los de los
naturales pero mucho menos potentes. En circunstandas normales el peligro de una
acckin estrogénica a consecuenda de los productos contenidos en los alimentos es
minimo, dadas las pequefias concentraciones que presentan los vegetales, o que
exigiria su ingestién continuada y sostenida durante mucho tiempo, (5% =t sl 2001)

5.1.4.3 ESTROGENOS DE ORIGEN FUNGICDO.

Se pusieron de manifiesto por primera vez en 1928 cuando Mc Nuit y
colaboradores comprobaron que el consumo de mailz enmohecide les producia a fas
cerdas vuivovaginitis y trastomos en la fundén sexual. Poco més tarde Stob y
colaboradores aisiaron de los cultivos del hongo Gibberells zese e compuesto
.responsable que redbié ef nombre de zearalenona. Ademds de la especie fingica
citada, también la originan dertas especles de Fusarfum (F. graminearum, F. roseum,
F. oxysporum, etc.), Stachylotrys chartrum, Paediiomyces terricols y Acremonium
strictum,

La zearalenona producida en los granos de meiz, de cebada y de trige
Infectados con FAusarfsn graméinearum causa pioblemas genitales en los animales
domésticos, espedalmente en los cerdos. Los sintomas incuyen hiperemia e
inflamaddn edematosa de ia vuiva en las cerdas jdvenes que no han Begado a la edad
de la pubertad; en los casos mds graves sa observa prolapso de la vagina y el recto.
En las cerdas de cria, jos trastomos reproductores incluyen esterifidad, reabsorcién o
momificacién de los fetos y abortos; el tamailo de la camada es reducido y los
lechones son pequefios. Los cerdos machos tamblén resultan afectados: han sido
perfectaments comprobadas documentalmente, la atrofia de los testiculos, [a
disminucién de la libido y la hipertrofia de las gidndulas mamarias. La zearalenona
generalmente se valora mediante HPCL. UCMS19%6)

En 1969 la FDA autorizd por primera vez la implantadén de zeranol en nowvillos
de cebo. La mayoria de los trabajos con implantes de zeranol en novillos y corderos
sefialan un mayor peso vivo (en tomo al 9,5%), y una mejor conversién del plenso
(6,5% aproximadamente). Retrasa ia madurez sexual de Jos animales y cambia el
comportamiento animal, G = a, 1967)
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5.1.4.4 ESTROGENOS DE SINTESIS.

De todos los estrogencs sintéticos disponibles los mejores promotores del
crecimiento son los derivados del estitbeno, es dedr, dietiestilbestrol (DES), hexestrol
(HEX) y déenestrol. Sin embarge, a medida que se profundizaba més en su toxicidad y
efectos cancerigenos, su empieo se prohibia en casi todos los pakses.

El DES se sintetizé en 1938, comprobdndose dos aflos mas tarde que
implantade subcutineamente en pollos, termneros, corderos y lechones mejoraba la
ganancia ponderal diaria. Mientras los estrdgenos de sintesls dan lugar en los
mamiferos a canales mds musculosas y menos grasas, con lo que mejora su calidad,
en las aves aumenta también la gananda en peso pero las canales son mas grasas que
lasdebsammdsdnm.Hemdydmmksmlsmsefeaospem
menos manifiestos, de aqui que los animales tratados con ellos no akcancen la calidad
de los que reciben DES, (5% et 2, 2001)

5.1.5 ANDROGENOS

En producddn animal se incluyen bajo este nombre tanto las hormonas
moduddasnaﬁr&nmtepwlascﬂﬂ%debydigdehstﬁiujosyavecstamuén
por e  ovaro (testosterona), como las sintetizadas  industrialmente.
Independientemente de su origen, ambas ejercen funciones androgénicas y
anabolizantes.

5.1.5.1 Andrigenos naturales.

Se trata de [as hormonas sexuales masadinas. Los andrigencs se sintetizan
fudamaﬂainatemlascﬂdas&sﬂmlmsdeuﬂg,apar&ddmhstadlgadoa
hsﬁmmdebajadasldad.hdmﬂsdem,qusd
aﬂréganuimbd,mhstesﬁahssepmdmmlguahmte,aﬂmsmrndmy

deshidroeplandrosterona, ambas tienen una potencla androgénica muy inferior a la de
ta testosterona,
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Los andrégenos actian directamente en las células musculares, que son
incapaces de convertir la testosterona en dihidrotestosterona ademds, su
funcionamiento no estd mediado por otras hormonas; por estas razones son
anabolizantes, Desde hace aflos se sabe que la testosterona es anabolizante. Sin
embargo, la hormona apenas se ha empieado, independientemente, como promotos
del crecimiento pero combinada con los estridgencs naturales o sintéticos ha dado
buenos resultados, (52 ¢ & 2091

5.1.5.2 Andrdgenos sintéticos.

H primer compuesto de este tipo fue [a tremboiona {0 mejor acetato de
tremboiona) sintetizada en Francda en 1967, donde se le denominé originalmente
triencbolona. Por su comportamiento se trata de un auténtico anabolizante estercideo.
Es inactiva y termoldbil por lo que, una vez codnada, los riesgos de residuos en ia
came son minimos para los consumidores. Se aplica en implantes subcutaneos.

Como acetato, la bembolona se usa sola 0 combinada con otros anabolizantes.
En los primeros ensayos franceses se comprobd que las vacas selectas ganaban un 27-
30% més peso gue los ankmales del grupo control y disminulan la grasa perirrenal. La
efidencia en la conversion del plenso aumentd un 229, (Col ot L1967

En otros experimentos se comprobd una mayor retencién de nitrégeno y una
menor excrecon por la orina que en los animales del grupo control. En temeros los
resultados han sido semejantes: mayor peso y menor contenido de grasa perirrenal
que en los controles; en cambio en los toros son bastante controvertidos. Se sabe poco
de los efectos de ia trembolona en el ganado lanar, pero los pocos estudios realizados
indican que es un buen promotor del crecimiento™ ™. et s, 240, Lipez Z R e &b, 2003) 1,
mismo que en fos pavos.

Actualmente se wutiilzan fraudulentamente mezclas de varios anabolizantes que
se encuentran a la venta en un floreciente mercado negro. La testosterona y también
la nandrolona Interfleren en la deteccidn y estimacién de la trembolona que siguen
ulilizando ganaderos desaprensivos para engordar su negocio al margen de la ley.
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Otros compuestos utilizades con e fin de confundir a los analistas son etilestrenol,
norboletona, estencbolona, bolasterona, etc.

5.1.6 PROGESTAGENOS NATURALES Y SINTETICOS

LUamadas “hormonas de la gestacidn”, algunas se emplean en medidna
veterinaria, por ejemplo, progesterona, dommadinona, melengestrol y
medroxiprogesterona, que, como acetatos (salvo la primera) ¥ en combinacién con los
estrégenos o los androgenos, se usan como promotores del crecimiento. El acetato de
melengestrol, que es activo por via oral, aumenta la eficacla de conversién del pienso y
suprime el celo de las vacas.

5.1.7 EFECTOS DE LOS ANABOLIZANTES EN LA CALIDAD DE LA CARNE.

En Finiandia, bajo {a presidn de las asodaciones de consumidores, han
conseguido rebajar un 30% el contenido graso del magro de cerdo y en los EEUU entre
el 15 y of 20%. Las disminudones grasas de la came de vacunos, cerdos y lanares,
alcanzadas en obros paises, han sido del 6%, 23% y 9% respectivamente, 2% mencionado
por Sanx, et al., 2001) )

Mediante seleccidn gendtica y cuzamiento de los animales, con una
afimentacién y alcjamiento racionales y empleando dertos productos farmacolégicos,
se ha conseguido redudr & contenide graso de ias canales animales. Sl bien todos los
anabolizantes estudiados en este trabajo persiguen mejorar &l crecimiento ponderal y
la cafidad de las canales animales no todos consiguen los mismos efectos dado que hay
una serle de factores, que van del medio amblente a las técnicas de explotaddn vy cria
anknal, que Influyen en los rendimientos de la canal y en {a calidad final de la came.
Los principales son: especie, raza, sexo y edad animal, dosis de anabolizante
administrada, via de administracidn, etc.

5.1.7.1 MECANISMO DE ACCION

Como tanto se ha insistido, los anabolizantes aumentan en el ganado la masa
ponderal, la eficacia de la conversion o transformacidn del plenso en came v la
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retencién de nitrégeno. Por tanto incrementan la sintesis proteica sin modificar su
degradacién o catabolismo. Puesto que ios mifsculos esqueléticos son la reserva
proteica natural del organismo, es en ellos donde mejor se apreda dicho incremento,
de aqui que a los anabolizantes se les haya Hamado también mieirdpicos atendiendo a
su princpal sitio de accién o diana final.

5.1.7.1.1 Heclos directos e indirectos de los andrdgenos.

La testosterona producida en los testiculos pasa directamente a la sangre,
donde se une a unas protelnas especificas, conocddas como globulinas ligantes de
hormonas sexuales (SHBG). Estas proteinas tienen mayor afinidad por los esteroides
que ninguna otra proteina plasmédtica y ademds, facllitan su entrada en fas células de
los tefidos diana. Una vez dentro de la céhida, la testosterona se une a un recephor
ctoplasmético de naturaleza proteica. A continuacién el complejo hormona-receptor
penetra en & micleo ¥ se une a un receptor nudear dejando libre el receptor proteico
ded protoplasma. Cuando esto ha tenido lugar, la hormona interactia con la cromatina
nuchear.

Las células musculares y en menor cantidad otros tejidos, también poseen
receptores androgénicos, por o gue estas hormonas achlan directamente en
elias Mokl o 3l 139) e hay comprobado que el estradiol tiene una afinidad por los
receptores androgénicos especificos cinco veces menor que |a testosterona, siendo aun
menor la afinidad de la progesterona. La castracidn disminuye el niimero de receptores
androgénicos mientras que la inyecddén de testostercna en las hembras los aumenta.
Estos y otros estudios indican que los receptores celulares de andrdgenos son distintos
de los de estrdgenos.

La respuesta de los miisculos a los andrégenos varia de unos a otros, siendo los
cervicales y los escapulares los que mejor lo hacen; son precisamente estos misculos
los més ricos en receptores.

Ademds de los efectos directos en la musculatura esquelética, la testosterona,
trembolona y otros andrégenos modifican las concentraciones de otras hormonas
circulantes de gran interés para el desaimolio animal, como hormona del crecimiento,




L
hormonas tiroideas, insulina y glucocorticoides, alterando asimismo sus interrelaciones
¥y metabolismo.

Galbraith y Berry mencionados por Sanz et. al., 2001 han estudiado en corderos
de 4 meses el papel de los andrigenos naturales (testosterona) y sintédticos
(fenilpropionato de nandrolona y acetato de tremboiona) en el credmiento, actividad
androgénica, peso del timo y receptores musculares de glucocorticoldes. Para ello
impiantaron dos veces a los animales, a los 100 y 60 dias antes del sacrificio, 50 mg
de los andrégenos citados. La testosterona y el acetato de trembolona, pero no la
nandreiona, mostraron una potente actividad androgénica ya que aumentaron e peso
de la gléndula vesicular accesoria. lLos dos andrdgenos sintéticos (trembolona y
nandrofona) pero no el natural (testosterona) disminuyeron el peso dei tmo. También
comprobarch en preparaciones de citosol del misculo ghiteo de cameros, a los que se
habfa implantado tremboiona, una disminucién de receptores de dexametasona. En
una preparacién semefante de corderos, a los que se hicleron implantes de
testosterona, se comprobd una mayor capacidad figante de dexametasona. Estos
resuitados concuerdan con el efecto reductor, bien conocdo, de la degradacién
proteica que ejerce la trembolona y con el aumento, tanto de la sintesis, como de la
degradacién proteica muscular ejercido por la testosterona. Sin embargo, con una
combinacién de testosterona y nandrolona no se obtuvieron los mismos resultados. Por
tanto hacen falta méds estudios de este tipo con animales de distinto sexo, para
mﬂunnpr'bsmmmrsmmendmmdebs
rumiantes.

5.1.7.1.2 Efectos directos e indirectos de los estrogenos.

Su mecanismo de accién no se conoce tan bien como el de los andrégencs. Se
sabe que en los miisculos hay receptores estrogénicos, distintos de los androgénicos.
Algunas publicaciones sefialan que los estnigenos también se acoptan a los receptores
de los andrigenos pero con menor afinidad (5-10 veces menor). A este respeco
coviene sefialar gue los estrogenos naturales se unen a los receptores musasares,
algo que no hacen ios sintéticos como el DES; esto significa que unos y otros difieren
en sus mecanismos fntimes de accién; tal vez los naturales actien directa e
indirectamente, mientras los sinbéticos solo lo hagan por via indirecta, (e 193)
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tos efectos indirectos de los estrégenos estdn mediados por la secrecidn de HC
y de insulina. Se ha visto que os animales tratados con estrégenos presentan lébulos
anteriores de la hipdfisis de mayor peso que los controles; ademds contienen mayor
cantidad de HC, algo que también ocurme con los niveles de Insuling (e, o &, 191)
Posiblemente las mayores concentraciones de insulina se deben a la accdn

diabetdgena por el aumento de la HC en los animales tratados con estrigencs. S &
al, 2001}

5.1.7.1.3 Progestagencs

Se conoce bastante menos det mecanismo de accién de estas sustancias que en
el caso de los estrdgenos, ya que se han publicado muy pocos trabajos sobre su efecto
en la musculatura. Se piensa que dada su semejanza estructural con fos andrégenos y
puesto que dertvan de la nortestosterona, podrian interactuar con los receptores de los
andrégenos; también podrian hacerlo indirectamente, via la HC y la insulina. Los
efectos del acetato de melengestrol en el crecimiento son independientes de los que
ejerce en los ovarios a consecuencia de ia disminucién de ios niveles plasmdticos de
cortisol y cortisona. Por otra parte son muchos los factores que Influyen en sus
propledades farmacoldgicas: especie animal, raza, edad, sexo, caracteristicas
genéticas, allmentacién, higiene de 12 granja, tratamientos profilacticos y terapéuticos

redm, mtﬂbﬁ.ﬁ.m!‘v‘.&&mll

5.1.8 METABOLISMO Y FARMACOCINETICA DE LOS ANABOLIZANTES

En los animales produciores de alimentos, como en la especie humana, todos
tos farmacos que pretendan utiizarse en terapéutica, lo mismo que sus metabolitos y
que kos demds productos quimicos empleados con fines zootécnicos, deben someterse
3 una serie de estudios farmacocinéticos y toxicoldgicos antes de que las
correspondientes autoridades saniarias aprueben su utilizacion.

Dietiestibestrol E1 DES ha sido muy empleado en produccldn animal y antes de
prohibirio {1979 en EEUU ¥y dos afios después en la UE) el 80% del ganado vacuno de
engorde se implantaba con esta sustandia.
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En estudics farmacoldgicos con DES marcado con C se comprobé que con el
aire expirado no se eliminaba “C0,. El ganado vacuno elimina por las heces de dos a
tres veces més “C0O, que por la orina y fas ovejas 14 veces més. También se ha visto
que el 64% del ™C aparece como DES y un 23% come 3-p-hidroxifenil-2-hexen-4-ona.
Una minima parte se identifics como p-hidroxipropiofe-nona. Se comprobd igualmente
que el DES se degrada en las heces, actividad que Bevan a cabo las baderias.

Zeranol. Segin Sharp y Dyer, menclonados por Sanz, et. al., 2001 cuando se
implanta en ia base de la orefa zeranol radicactivo (72 mg), la radioactividad se
detecta en las heces hasta 90 dias después del implante, mientras en la sangre no se
detecta después de los 12 dias. Las heces mostraban més radicactividad que la orina.
Salvo en {a bilis ¥y en el pdncreas en ningldn otro tejido se observd radioactividad. En
ratas hembras el zeranol vy la zearalenona son los residuos més abundantes ya que
suponen, respectivamente, el 25% y el 30% del total.

Acetalo de melengestrol (MGA). Se sabe muy poco del comportamiento de este
compuesto en e ganado al que se administraba a dosis de 0,25-0,50 mg /cabeza y
dia. E 87% de la radicactividad se elimina por las heces y el 13% por |a orina.

Acetato de Trembolona. Se comprobd que la hidndlisis del acetato de
trembolona era muy rpida ya que después de 6 minutos de inyectada solo quedaba
m!%deladostsadmhlshada.Endczsoddhrﬂartehﬁaadénsereﬂlzaba
lentamente /7 v2rp e in vivo sobre el metabolismo, farmacocinética y residuos del
acetato de trembolona T & & 1967, Emard ot al, 1999) | mayor parte de los residuos no
pueden extraerse por estar unidos covalentemente a los dcidos nudeicos. Concluyeron
que el empleo de acetato de trembolona podia considerarse seguro siempre que la
cantidad total de residuos en forma de 17 p-trembolona y 17 a-trembolona no
superaran, respectivamente, los 0,7 mg y los 7 mg.

Desde hace alguncs aflos se ha estudiado el metabolismo de muchas otras
sustandas que se emplean fraudulentamente en militipies mezclas Regales que se
venden en el mercado negro. Entre ellas debe citarse la nandrolona o 19-
nortestosterona (17 p-19-nortestosterona), uno de los anabolizantes més populares
para el engorde de vacunos y cerdos.
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5.1.9 RESIDUCS EN LOS ALIMENTOS

Son relativemente pocos los estudios realizados sobre el metabolismo de los
anabolizantes esteroideos. De ahl la necesidad de investigar més profundamente en su
conocimiento. Quizd [a escasez de tales trabajos se deba a la falta de métodos
suficientemente sensibles para poner de manifiesto concentraciones del orden de 102

picogramos.

Derivados del estiibenc. El dietilestibestrol, a pesar de estar prohibido en todo
el mundo sigue empledndose fraudulentamente como en Itala, donde se detectaron
alimentos infanties contaminados con niveles alttos de DES.

En ef ganado vacuno @ mayor cantidad de residuos oawre en el higado y
riflones; su concentracion musadar es mucho mencr. Los niveles mdximos acaecen en
elhrgarddlmpiantepemmandolasnms&assemmalamypocadstandade
dicho sitio fas concentradones caen llamativamente.

E hexestrol se considera menos peligroso que ef DES; comenzd a utilizarse en
Europa en 1957, ahora y como el DES, estd prohibido desde 1981. Se administra por
via bucal. De todas las canales animales analizadas las de poflos son las que presentan
concentraciones més altas de residuos. En los misculos, que son los tefidos con menor
concentracién de residuos, predomina el HEX Ebre (70% aproximadaments) mientras
en el higado y & riton predomina la forma conjugada como glucurénido {70-80%).

Zeranol. Son pocos los datos disponibles; los pocos con que se cuenta indican
que son muy bajas sus concentraciones tisutares y que la repeticién de los implantes
no da jugar a mayores niveles. La concentracién mds alta se presenta a los 5 dias
después del implante y luego va descendiendo lentamentea hasta ef dia 65. Los valores
més altos, corresponden al higado. Sus princpales residuos son, ademds del propio
zeranol, la zearalenona y ¢ taleranol. {OMS: 1908 Lumiming, 1587)

Acetato de tremboiona. Se hidroliza rdpidamente a p-trembolona y después
pasa a 17 a-tremboclona que es su principal metabolito. En la musadatura la mayor

parte de ios residuos cofresponden a la g-tremboiona. Cuando se Implanta combinado
con estradiol (u otras sustandas) a una concentracién de 200 mg por implante, e
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méximo nivel de residuos ocurre entre los 15 y 30 dias, decayendo después
progresivamente. La concentradén mdxima en el higado es de S0 pg/Kg v en ia
musculatura de 3 pg/kg. También se ha seflalado que los residucs solubles suponen el
10% del total estando el resto Hgados al tejido (es dedr, no son extraibles con
disolventes orgdnicos). La IDA para la especie humana se ha fijado en 0-0,1 g/kg de
peso corporal, FO- 1988, 0Ms, 1968)

5.1.10 EFECTOS TOXICOLOGICOS DE LOS XENOBIOTICOS
ANABOLIZANTES

Androgenos, estrogenos y progestagenocs, tanto naturales como especialmente
xenobidticos, no estdn exentos de riesgos como indica la bibliografia dentifica, v
aunque algunos estdn en favor del empleo del zeranol y del acetato de trembolona,
son mayoria los que indican que deben evitarse. De hecho ninguna de estas sustandias
puede emplearse indiscriminadamente dados sus efectos sobre l[a salud humana y
animal y sobre ei medio amblente, Mest==s 2001)

Por lo que se refiere al DES, el més utiizado de los estrégenos xenobibticos,
desde la década de 1940 se sospecha de su accién carcdnogenética. Unos treinta afios
después se comprobaria que en {as mujeres ocasiona teratogénesis, cAncer vaginal y
carcinogénesis transplacentaria. En 1971 se comprobd que de ocho mujeres jévenes
(15-22 ailos) que presentaban adenocarcdnoma vaginal, siete eran hijas de madres
que se trataron con DES en su primer trimestre de embarazo por amenaza de aborto u
otros problemas ginecoldgicos. En las Gitimas décadas del sigio XX se observd gue e
DES y sus metabolitos se unen a los receptores del estradiol. Al parecer Ia
carcinogenicidad de estas sustandas implica su activacién por los sisternas de &xddo-
reduccion celudares,

La relaciin entre estrégenos y cdncer se ha sugerido muittiples veces y por
ejemplo, Service sefialé en Sclence en 1998 que, aparte de su acddn promoctora del
crecimiento animal, también achian como favorecedores del desarrollo canceroso y
como mutdgenos. Estudios epldemioifgicos diversos han puesto de manifiesto la
influencia de estas sustandas en tres de los cnco cénceres mds frecuentes de ta
mujer: mamario, uterino y ovérico.
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No es de extradiar que e Consejo de las Comunidades Economica Europea (CEE)
prohiblese e empleo de los anabolizantes hormonales como promotores del
crecimiento, primero en 1988 y de nuevo en 1991. En consecuencia se prohibid
igualmente la entrada en los palses miembros de la UE de came con hormonas
procedente de palses terceros. Los EEUU reaccionaron llevando a cabo un estudlo,
dirigido por el USDA, sobre el “impacto econémico” de la prohibicién en la CEE de los
implantes animales de xenobiGticos anabofizantes. De aqui derivd la llamada “guerra
de [a came” entre jos EEUU y la UE. Los estadounidenses han defendido el empleo de
los anabolizantes, salvo el DES y sus derivados, por las sigtiientes razones:

1. Las pérdidas de came y por tanto econdmicas a que daria ugar tal prohibicién.

2. Porque los residuos de las hormonas anabolizantes son tan bajos que no
acarean peligro para la espede humana.

3. Que tres de las hormonas naturales mds utilizadas son las mismas que los
correspondientes productos sintéticos.

4. Que los cantidades mayores o menores de residucs en la came dependen sobre
todo de la fase del cido reproductor en que se encontrasen fos animales en el
momento del sacrifico.

5. Que hay dos hormonas xenobifticas (zeranol y trembolona) que no son
mutdgenas ni cancerigenas en el test de Ames.

6. Que el Comité Conjunto de Expertos de la FAD/OMS en Aditivos de los
Allmentos establecid para la trembolona una IDA de 0,1 pg/kgdepsoyp&a
el zeranol de 0,5 pg/kg, valores muy superiores a los alcanzados por sus
residucs en la came.

Sostienen, ademds, que la prohibickén de estos promotores del crecimiento dard
lugar a un comercio Begal de éstas y otras sustancias que por olra parte serian
implantadas o inyectadas por ganaderos y otras personas sin la debida tiuacién, o
que provocara nuevos y peores problemas. Hoy son mas de 40 solo los productos
estercideos de este tipo empleados como promotores del crecimiento.
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5.1.11 B-AGONISTAS O AGENTES DE REPARTO

A raiz de la prohibicién de las hormonas esteroideas coinc agentes promotores
del crecimiento animal, comenzaron a popularizarse en todo el mundo los Hamados
“agentes de reparto” o B-agonistas, como sustitutos de los antitiroideos y de los
compuestos hormonales. Se trata de los (limos productos que se han incorporado
(por ahora) a la ya larga ksta de promotores del crecimiento o anabolizantes. Son
sustancias obtenidas por sintesis quimica que se Hgan 2 los receptores f-adrenérgicos
celulares y actilan comoe os mediadores fisiolégicos naturales; por o tanto se parecen
a la noradrenalina (norepinefrina) y adrenalina (epinefrina) no solo en su mecanismo
de accidn sino también en su estructura quimica, ya que se trata de andlogos
estructurales de la f-fenii-etanolanina (figura 2).
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Fgura 2. Formulas de la aritetanclamina, de algunos p-agonistas, y de fos mediadores
fislologicos, noradrenalina y adrenallna. Feeste: Sanz, et al, 2001.
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5.1.11.1 Propiedades generales.

Dependlendo de los radicales que ocupen las posiciones 3, 4 y 5 del anilio de a
ariletanolamina (ver figura 2) y de los sustitutos de R de [a cadena se obtienen una
serie de compuestos, como denbuterol, dmaterol, salbutamol, metaproterol,
terbutalina, mabuterol y otros; los tres primeros se han empleado como promotores
del crecimiento. (5% 1995

Las catecolaminas (noradrenalina y adrenalina) son B-agonistas naturales en el
cuerpo, que pueden estimular los p-receptores de las células y en situaciones de estrés
concentraciones mds altas son emitidas a la sangre, también son neurctransmisores
simpdtico miméticos que provocan una inmediata adaptacién del metabolismo a las
situaciones de estrés (frio, cafor, ruidos, luchas, miedo, etc.) para mantener la
homeostasis ded organismotS™=e ® &. 24} Ademds estimulan la Epdlisis, con la
consigulente Eberaddn de dcidos grasos, ejerciendo por otra parte un efecto positivo
en la retencidn de nitrdgeno. Las células efectoras interaccionan por medio de los
receptores especificas de su superficie cefular, Pwhes 1. 2000)

Cuando ias catecolaminas estinulan a los receptores adrenérgicos celutares se
Iridmurasaiedecambiosmhmanbnnamemsg:ﬂpsdeummdade
acontecimientos en ef interfor de ia cdlula. Las sustancias que ponen en marcha ia
respuesia al estimulo se conocen como agonisias y tas que la bloquean, impidiendo ia
interaccién del agonista con el receptor, reciben ef nombre de antagonistas o agentes
blogueadores de los recepiores.

Al unirse jos agonistas con fos receptores p-adrenérgicos, el complejo
resultante, agonista-receptor, activa a las proteinas G (o N} que son los principates
mediadores de las respuestas adrenérgicas cehdares. Las dos proteinas G mejor
conocidas son la G, ¥ |a G. La primera al activarse se une al trifosfato de guanina
{GTP) que activa, a su vez, a la adeniiddasa (se trata de una de las enzimas
intracehiares més importante la proteina G, 2 Inhibe), que produce adenosin
monofosfato ciclico {cAMP) que se junta con una subunidad de proteinkinasa A para
fiiberar catalizadores que fesforilizan la proteina intracelular y de esta manera la
activan. Semejantes reacciones con cAMP estimulan la transcripcdn de un gen espedal
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que enirega el mecanismo para la transcripddn de otros genes en la cshula de
mamiferos. Otras enzimas se ponen Inactivas por fosforifizadén. Administracién de
compuestos como denbuterol puede influir la concentracién intracéiula de cAMP que
repercute en el crecimiestp, Bucheses M, 2500, Smz, et. al, 2001)

5.1.11.2 Receptores adrenérgicos.

Se conocen dos tipos de receptores adrenérgicos, el o y el B: Ambos tipes
poseen agoiistas y antagonistas espedificos, lo que permite estitnular o inhibir a un
tipo sin afectar al otro. Tanto los receptores a como los B se dividen en subtipos que
desempeiian distintas fundones; también éstos pueden activarse o inhibirse de forma
diferencial, (6a= 2008)

Las funciones principales desempeiiadas por los receptores a-adrenérgicos son
vasoconstriccdn, relajacion de la musculatura lisa y dilatacidn pupliar. En cambilo los
receptores B intervienen en la estimutacion de la frecuencia y contraccién cardiacas,
vasodilatacién, broncodilatacidn y Npdlisis. En cualquier tratado modemno de fisiologia o
farmacofogia el lector interesado podrd ampliar detalles sobre los receptores.

Se conocen tres subtipos de receptores adrenérgicos: By, Bz ¥ P3- En Ia mayor
parte de las céjuias de los mamiferos se han encontrado receptores p-adrenérgicos, sin
embargo, su distribucién y sus proporciones respectivas varian de unos tejidos a otros
dentro de cada especle animal. Su distribucén en el mismo tefido varfa también de
unas especies a otras, y por (iltimo, la secuenca de aminodcidos de los distintos
subtipos de receptores cambia de unas espedes animales a otras. Por lo general, los B,
predominan en el corazén estimulando su Inotropismo {fuerza -de contraccén) v en el
midsculo Hso intestinal indudendo relajacién, mientras que a los B, se les localizan en
los bronquics y muisculo uterino, induciendo refajacién en ambos casos (Swmeeo. ot 2L, 2082)
Debido a estas variadones los efectos farmacoldgicos observados tras ha
administracién oral de un p-agonista adrenérgico son complejos y dificies de discernir.

En [a figura 3, se muestra el mecanismo de accion de los p-agonistas.
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Fgura 3. Muestra el mecanismo de accddn de los p-agonistas.
Fuoenta: Juan José Omelas Gutiémez mencionado por Garcia L. A., 2002,

5.1.11.3 Agonistas B-adrenérgicos

Ademds de s agonistas ﬁ-—adrenérglcos fislolégicos (noradrenalina y
adrenalina) que drculan por la sangre, hoy se conocen dentos de moléculas sintéticas
que pueden unirse a los receptores p-adrenérgicos; algunas de ellas son agonistas y
otras antagonistas; las (#timas se unen al receptor pero no activan la proteina G, con
lo gque bloguean la fundén receptora. E interés por los agonistas y antagonistas de
este tipo se debe, bien a que algunos estimulan especificamente a ios receptores §-
adrenérgicos de la musculatura traqueo-bronquial, produdendo la relajadén y
diiatackén de los conductos respiratorios {mejorando asi los sintomas de! asma), o blen
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a que cambian la funddn cardiovesadar al disminir la frecuenda cardiaca, b
contractibilidad y la presién sanguinea, 5o, et ai, 2002)

Se necesita efiminar a los agonistas para que los receptores no permanezcan
siempre acttvos. Noradrenalina y adrenslina son inactivados por la catecol-o-
metitransferasa, una enzima que metila los grupos hidrofilo del anillo (ver figura 2) v
por la monocamino oxddasa que desamina al kgando.

5.1.11.4 p-agonistas y aqrecimiento animal.

Ricks, mendonado por Sanz et. al., 2001 sefialaron que podia modularse el
crecimiento de los animales suministréndoles con ef pienso denbuterol. En el ganado
en crecmiento (vacuno, porcino, aviar y lanar) el denbuterol aumentd kb masa
muscular y disminuyé el contenido graso. En algunos casos aumentd igualmente la
ganancia de peso y la efidencla de {a conversidn del pienso en came. Fue prictica
corriente suministrar con el plenso a los animales éste y otros f-agonistas (cimaterol,
ractopamina, salbutamol, eic) con resultados pareddos. Adelantemos ahora que el
empieo como promotores de estas sustancias estd prohibido en fa UE y en EEUU.

Los efectos de los p-agonistas son menos manifiestos en los pollos que en los
corderos, los cerdos ocupan a este respecto un kigar intermedio y el vaamo responde,
poco mds o menos, como kos lanares. Posiblemente estas diferencias son consecuenda
de que algunas espedes animales (cerdos y pollos) se han seleccionado tanto, con
vistas a mejorar su crecimiento, que pricticamente el margen de mejora que tienen es
ya muy peguefio y estd muy priximo al crecimientc mdbdmo biolSgicamente
posible™e™™== 1%} Otra posible razén serfa que determinado agonista no fuera tan
eficaz en unas espedes como en otras; por ejemplo, porque no activara tan bien los
receptores del tejido diana en una especie. Otras posibles razones serian que los
receptores S-adrenérgicos de los tefidos se inactivasen rapidamente 0 que LNa especie
animal tuviera un nimero limitado de los mismos con lo que disminuiria la respuesta al
agonista. Por desgracia son muchos los factores tanglbles e intangibles en los
experimentos de crecimiento animal y en los ensayos farmacolégicos para poder
establecer conclusiones comparatives a partir de pruebas individuales,
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5.1.11.5 Receptores f-adrenérgicns

Casi todas las c8lulas animales poseen recepiores p-adrenérgicos en el plasma
membranario; constan de una cadena Hneal de mds de 400 aminoadcdos. El modelo
reproducido por Mersmann (1998), indica (figura 4) que siete dominios
transmembranarios, relativamente hidrofbicos, fijan el receptor al plasma de Ia
membrana. Ademnds, hay cuatro porciones extracelulares que sobresalen de la
membrana (tres budes conectan los dominics transmembranarios adyacentes) y otras
cuatro pordones intracelulares en el interior de 2 membrana {otros tres budes
conectan tos dominios tansmembranarios adyacentes). B sitio de union del Bgando es
el centro de los siete dominios transmembranarios v en & estdn implicados
aminodcdidos de distimtos dominios. Los lugares de interaccion con la proteina G, se
localizan en dertas zonas de los budes 2, 3y 4.

Fgura 4. Estructura de un receptor f-adrenérgico. Se muestran sus siete
dominios transmembranarios (dilindros), la norepinefrina {ligando), las porclones
extracefulares (ineas gruesas en la superficie superior de los ciindros) y las
intracelulares (lineas deigadas en la base de los diindros).

Fusate: Ostrowski, 1992.
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Para evitar la activacion indefinida del receptor p-adrenérgico, o se elimina ef
agonista con mecanismos de “reabsorcion” o degradacién, o blen se inactiva por otros
mecanismos. H receptor, después de unirse al agonista, puede fosforilarse por la
accién de una quinasa especifica que se localiza en determinados sitios del bude 4
irtracelular. La proteinquinasa A también puede fosforiizar al receptor. Este puede
eflminarse de la membrana plasmdtica en condiciones de estimulacién crénica que
disminuyen (a respuesta, al redudr el receptor f-adrenérgico, (Ot 1952)

En 1940-1950, af investigar las funciones que estimulan o inhiben la
norepinefrina, epinefrina y sustancias andlogas se demostrd que habia receptores a y
B. Tanto la norepinefrina como la epinefrina estimutan ambos tipos de receptores, pero
la epinefring es mds potente puesto que actiia a concentradones menores. En bos
primeros ailos 70 se comprobd que habla dos subtipos de receptores p : los 8, y los B,.

La norepinefrina es mds activa en los B, que en los B,. Este sistema de
dasificacién ha permitidc una mejor comprension de las complejas fundones
adrenérgicas. Ademds puso de manifiesto que habia lo que se han llamade “tejldos
prototipicos”, esto es, tejidos en los que hay casl exclusivamente receptores de un solo
tipo; sirvan de ejempio el tejido cardiaco de las ratas para las respuestas de los
receptores B, y !a musculatura traqueal de los cobayas para las de los receptores p,.

Arch y Kaumann (1993) confirmaron que, como se sospechaba desde 1975, en
los adipocitos de rata habia un receptor adrenérgico distinte de los conoddos (B ¥ B2);
este nuevo receptor atrajo mucho [a atencidn y fue objeto de muchos estudios por su
efecto termogénico y por lo tanto por su importante papel potencial en la obesidad.
Aunque se ha perdido e Interés por su rol como responsable parcial de la obesidad
hmma,hskwaﬁgadmsrulhadaslevmaldswbﬁﬁaﬁodelrecepwpg,un
nuevo receptor que predomina en & tejido adiposo marrsn y blanco de la rata.
También se encuentra en otras zonas del organismo, como garganta, musadatura
esqueiética y muisculo cardiaco. B receptor  ps-adrenérgico es farmacolbgicamente
distinto de los obros dos subtipos ¥ &l cuarto bude intracekiar de su estructura
proporciona pocos sitios para su lnactivackdn por fosforllacién. Aunque se conocen
agonistas especificos de los receptores f,, algunos antagonistas de los receptores B, y
pzactﬁanonmoagoraslzspardﬂes(yaveosmhs)dehsreceptorspg.
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5.1.11.6 Mecanismo de accidn.

Cualquiera que sea el mecanismo que se postule para explicar los efectos de los
agonistas p-adrenérgicos, deberd tenerse en cuenta que se inicia con la activacién de
los receptores § y que contina con la de las proteinas Gs que activan, a su vez, a la
adenlidiclasa que rinde AMP ciclico, Pechcnss, 2800, Garza, 2008, Ssez, ot. al., 2081, Sumanc, ot. al., 2642}

La distribucién casi universal de los receptores f-adrenérgicos por todas las
células de los mamiferos constituye el entorno en e que acaecen los compiejos
mecanismos de acdén, que dependen de los subtipos de receptores f-adrenérgicos
que se expresan en las distintas céiulas y de la distribuddn del agonista por los
diversos tejidos. Bl mecanismo #7 vivo de un agonista p-adrenérgico puede complicarse
mucho por los efectos secundarios resultantes de las respuestas hormonales o
fisioldgicas de los numerosos tejidos a los que llega el agonista p-adrenérgico
administrado. De todos modos su efecto siempre es consecuendca de la activacdin de
los receptores § y no de ninguna funcidn “mdagica”, como sefiala acertadamente
(Mersmana. 13961, Dada la semejanza estructural de los receptores o y p adrenérgicos cabe
que algin receptor o-adrenérgico sea activado (o inactivado) por un determinado
agonista p. Esta posibiidad no puede excluirse por completo cuando se investigan les
menismos &7 vivo pero es bastante improbable sl se comprueba que 7 vitro et
agonista carece de efectos en ef receptor .

Es posible igualmente que un agonista p-adrenéigico de una especie animal
dada actlie como antagonista B-adrenérgkn de otra espedle y tefido (es dedir, se una
al receptor sin activar a la adeniliicidasa). Por «itimo, es difidi medir una pequefia
akteracidn de [a veloddad de una funcidén metabdlica durante los minutos u horas que
dura el experimento; un cambio muy pequedio /7 Wi, durante las semanas o meses
de adminisiracién del fArmaco produciFia grandes cambios en el tamaiio de un milsclo
o de un depdsito graso o en toda la actividad de un drgano.

Musculatura esqueldtica, Uno de los efectos més BEamativos del suministro oral
de agonistas B-adrenérgicos al ganado vacuno, porcino y ovino es e aumento de la
masa muscsdar. Puesto que el cedmiento post-natal del milscule esquelético es, en
parte, consecuencia de su hipertrofia, cabe esperar que se deba al aumento de ia
sintesis de proteina muscular, a la disminucidn de la degradacién o hidrdlisis de la
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misma, o 3 una combinacidn de las dos, estirndada por el agonista p-adrenérgico. Los
agonistas f-adrenérgicos pueden incrementar el flujo sanguineo a clertas regiones del
cuerpo. Este aumento permite el proceso de hipertrofia en el musculo esquelético al
transportar mayores cantidades de sustratos y fuentes de energla para ia sintesis de
mvta'na.m""mkm“*m

Tejido adiposo. Otro efecto de la administracién oral de agonistas adrenérgicos
es la disminucion de la grasa de las canales de los animales de abasto. Los agonistas
estimulan 47 vitro fa degradacién del triadigicerol en células y tejidos obtenidos de
varias especies animales e inhiben la sintesis de los 4ddos grasos con el glicerol. No
obstante,wndatosagmistasyconadpostosdedetumhadasapedssehan
obtenido resultades negativos. En alguncs casos, aunque no en todos, después de 3
administracién crénica de un agonista, el tejido adiposo de los animales presenta una
actividad lipolitica 2umentada, una actividad lipogénica disminuida, o ambas. Hasta los
agonistas que disminuyen el contenido graso animal al administrarios con el plenso y
que se unen a los B-receptores /7 vitro, en ocasiones apenas afectan a los adipositos
de la misma especie (bl 2002, Sanz, e al, 2001, Sumaeo, e a. 2002) B aymento de la
concentracién plasmdtica de los dddos grasos sin esterificar, después de suministrar &
vivo a los animales un agonista f-adrenérgico, suglere la activadén del sistema
lipoiiticc del acdiposito.

En los cerdos y en las vacas algunos B-agonistas elevan mucho la concentradén
plasmatica de &cidos grasos sin esterificar. En las (itimas y en las ovejas la respuesta
a la administracion crénica de agonistas no es tan dara. En sintesis, los efectos de los
F-agonistas en el tejido adiposo no son tan persistentes como en el muscular y en
algunos casos resultan contradictorios.

Mersmann (1998) ha resumido magistralmente Jos distintos aspectos que aqui
hemos tratado, Afirma que los agonistas p-adrenérgicos suministrados con el plenso
estimulan los receptores p-adrenérgicos, aumentan I3 masa muscular y disminuyen e
contenido graso de las canales de temeros, lechones, pollos y corderos. Puesto que los
receptores p-adrenérgicos se encuentran en casi todas las células de jos mamiferos, su
mecanismo de acckén, como promotores del crecmiento, es muy compiejo. Con
independenda de esta complejidad, el mecanismo de accidn de un p-agonista
adrenérgico en particular, en una determinada especie animal, implica st unién directa
a los receptores f-adrenérgicos de la superfide de las células musculares y adipositos.
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Las distintas espedes animales muestran diferencias en la estructura y farmacologia
de los receptores p-adrenérgicos, en kos subtipos gue de los mismos se encuentran en
los diferentes tefidos y en e metabolismo y distribucion de los diferentes agonistas -
adrenérgicos.

Ademds los p-agonistas poseen otros mecanismos de acdfn 7 vivo, menos
directos, que contriburyen a los efectos que ejercen cuando se administran oralmente.

5.1.11.7 p-AGONISTAS ADRENERGICOS Y METABOLISMO.

Los efectos de los p-agonistas en el metabolismo de las grasas son dificlles de
definir: Por una parte, actian idirectamente en fa deposicién grasa, al aumentar fa
velocidad metabdlica y el gasto energético de los animales tratados y al disiparse con
la termogénesis parte de la energia ingerida se evita la formacién de grasa y por otra
Hene lugar un efecto directo basado en el aumento de los niveles de AMP didico en o
tejido adiposo. Como se indica més atrds, el ATP se transforma en AMP didico que
activa la proteinquinasa que por fosforiladén estimula a una lipasa intracelular que
transforma los triglicéridos en Acidos grasos y ghcerol. Por o tanto aumenta la lipbiisis
y disminuye [ lipogénesis. La Importancia relativa de ambos efectos es dificl de
cuantificar ya que los valores finales varfan bastante en las pruebas & vitro e in vivo
asi como con el Hpo de p-agonista utizado y dosis empieada. También depende de la
espedie anknal®™====% 199%)_ |5 disminucién de la lipogénesis no es tan dara, a pesar
de que en algunos rumiantes se haya observado una menor produccién de dcidos
grasos a partir del acetato. De todas formas la caida de la Npogénesis es siempre
menor que el aumento de la lipdlisis.

Por jo que se reflere al metabollsmo proteico, los animades tratados con p-
agonistas, en comparacidn con los testigos sin tratar, aumentan la retencién de
nitrégeno. Un detalle digno de mencién es que de todos los efectos ejercidos por los B-
agonistas en los animales de abasto el que més persiste es & ejercido en as proteinas
muscidares. Como ya se ha seflalado més atrds, aumenta la musculatura esquelética
debido a [a hipertrofia de las fibras musculares. La hipertrofia muscular se aprecia
especialmente en los Hamados “miisculos blancos® que abundan mas en el cuarto
trasero que en otras reglones. Por o tanto se deja sentir mé#s en los cortes comerdiales
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de came mds apredlados ™ o 3 1993 15 destruccién catabdlica muscular disminuye
al inhibirse las enzimas proteoiiticas de los liposomas.

Los f-agonistas se conocen coloquialmente como “repartidores de energfa” y
“agentes de reparto” pomque derivan los nutrientes energéticos del tracto gastro-
entérico y del tefido adiposo a ia sintesis kictea y a ia hipertrofia muscular.

5.1.11.7.1 Factores gue influyen en los efectos de los f-agonistas.

Las caracteristicas farmacodindmicas y farmacocinéticas de los farmacos,
Induﬂosksp—aguisbs,sevmirﬁ.endadasmrumsaiedefadorsquekmymo
modifican sus acciones, entre ellos, espede animal, raza, edad, forma y ruta de
administracién del producto, dosts, estabilidad en el pienso, etc™ ™= 1598}

Cada especie animal varia en la distribucién, especificidad y densidad de los
receptores  celulares lo que depende fundamentaimente: 1) de la actividad Hpolitica
potendal de cada raza, 2) de la sensibilidad a ia insulina y 3) de la variacén en
nﬁwoyhalmd&ldehsmm&bmﬂgumskwaugadm
admiten que el efectn de los -agonistas es menor en los animales mads jévenes ya que
poseen menor nimero de recepiores que los adultos. Otros piensan que el mayor
efecto en los animales viejos se debe 2 una menor secTecSh de hormona del
crecimiento. También se ha visto, por lo que se refiere a Ia afimentacidn, que hay una
kﬁeracd&podﬂvamp-agmmsyradﬁnaimenﬂdaﬂpapmtéimabque
generaknente se someten los animales de abasto antes de su sacrificio. En relackén con
el tempo de exposicidn se ha visto que profongar el suministro de p-agonistas
dismirnrye mucho los receptores de las células por lo que se saturan pronto. De aqui
que se haya afilrmado que a mayor tempo de exposicién, menor efecto. En la tabla 7
se indican de forma resumida Jos efectos mds sobresalientes de los p-agonistas en las
especdies de abasto.

5.1.11.7.2 Administracidn y empieo.

La ventaja prictica del empleo de los g-agonistas como agentes de reparto
estriba en que son activos y por efio pueden utilizarse mezciados con el péenso. En
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ocasiones también se aplican como implantes subcautdneos de liberackén retardada. Se
han suministrado a temeros, corderos, cerdos y aves a dosis de 5-10 veces mayores
que las terapéuticas {0,8 g/kg de peso vivo), esto es, unos 5 g/kg dos veces al dia, io
que equivale en el piensc a 0,25-10 ppm, dependiendo de la especie animal y del

de 2 ppm y en los termneros de 2-4 ppm. En cambio la dosis de dmaterol para ios
tHtimos es de 5 ppm. En la tabla 6, se muestra el aumento del rendimiento en especies
de abasto que fueron tratadas con p-agonistas.

TABLA 6. Aumento (en porcentaje) del rendimiento de las especies de abasto tratadas

con B-agonistas.

15

|
compuesto empleado. La dosis para cerdos es de 1 ppm en e plenso, en los corderos

i5

Rendimiento a
fa canal

Gra§a de
rifonada

Came magra de
2 canal

Grsadela
canal

-25 -7

Superficie del M,
dors|

uters, mendonadc por Sanz, e al,, 2001,

Segtin Sanz et. al., 2001 [a absorcén del denbuterol es rdpida; entre 20-60
minutos después de administrado por via oral ya se detecta en ef plasma. A las 7 horas
alcanza una meseta de 0,5 ng/mi el primer dia, el tercero Rega a 7 ng/mi y o dia 21
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Maﬁadmml,lnﬁml.LasmﬁadmaMnaiasmwnaswvecsmaym
que las plasmiticas. La eiminacin del denbuterol por la orina es muy ripida al
prindpio (10 horas de semivida), pero después se lentifica mucho (2,5 dias de
semivida aproximadamente).

La concentraci6n de denbuterol en los ojos de los animales tratados con este
agonista (como se muestra en la tabla 7) es unas 107 veces mayor que la del plasma
defasrrisrnosaninds(l,lng/ml,demedla)aloled‘asdsp.lésdesuapicadén.
Lad!mhadéndeiderbutaﬂdeicsojossmyleﬂa:d&spuﬁsdelSdiasde
suspendido e tratamiento todavia permanecta en los 0jos un 499% de la concentracién
presente antes de la retirada del agonista y a los 14 dias de suspenslén persistia
todavia un 1396, (e, etal, 1991}

TABLA 7. Contenido de denbuterol de diversos drganos bovinos

; Sin suspension Alos 14 de retirado &
medicamentosa (ng/g) cdenbuterct (ng/g)
Pulmon 76 <0,08
Higado 46 0,6
[7 Ojo 118 15,1

Fuente: Sanz, et al, 2001.
5.1.11.7.3 Efectos de los §-agonistas en [as especies de abasto.

Son muchos lbos investigadores gue han estudiado el efecto de los B-agonistas
en los animales de matadero, habléndose observado dertas diferencias debidas a
variaciones metabdlicas especificas. También han comprobado que las hembras son
mds sensibles a los efectos de los agonistas que los machos enteros o castrados.
mmhmahwummmmy
aumentar su masa muscular. Ademds los animales vivos aumentan su ganancia
ponderal y el indice de conversién del pienso en came.

£n porcinos. Cuando se ailade al pienso 1 ppm de denbuterol a gananda en
peso de los cerdos mejora aproximadamente un 10%, el indice de conversitn casi un

51
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10%, la retencién de nitrdgeno sobre un 25% Yy la came magra de la canal un 2%; ai
mismo tiempo la grasa disminuye un 3% aproximadamente v & peso del pemnil se
incrementa obtro 10%. Todos estos valores cormresponden al final del periodo de
engorde. Con & dmaterol se han alcanzado resultados simitares.

El salbutamol incrementa el peso en un 8%, mejora un 10% el indice de
conversién del pienso y la carne magra de la canal en un 2-3%, lo que se acompafia
de una disminucién de la grasa: el grosor del tocino dorsal disminuye un 20% y la
grasa total de 6 a-11%. Los efectos de la ractopamina a una dosis de 20 ppm en e
pienso se traducen en un aumento de peso de casi el 15%, un incremento del indice de
conversion del pienso del 20% y una disminucidn de la grasa del 10%.

£En bovinos. Bl efecto de los B-agonistas varfa en estos animales dependiendo de
la edad.®e=an. 1994} En o5 jactantes ni aumenta el peso, ni mejora el indice de
transformacion pero hay una mayor retencién de niktrégeno y un mayor rendimiento a
la canal. En novitlos de cebo, tanto el denbuterol como el dmaterol mejoran el peso
final y se han citado casos de hasta un 30% de aumento, Jo que parece un poco
exagerado; las mejoras en el indice de conversién del pienso Hegan al 20%. La calidad
de la canal también mejora: su rendimiento aumenta hasta un 8%, la grasa disminuye
entre un 25 y un 40% y la proporcién de came aumemnta. La superficee a! corte
transversal del miisculo L. dors/ puede ser un 11-17% mayor.

£n ovinos. Tanto con denbuterol como con dmaterol en los corderos se han
sefialado aumentos del peso final de hasta el 24%, un mayor rendimiento a 1a canal y
un aumento de hasta el 40% de la superfide de came del lomo y de los miisculos del
cuarto trasero. Los depdsitos subcutdneos y abdominales de sebo bajan de un 20 a un
27% y a veces hasta un 3696, Amderson =t o, 1991)

En pofios brofler. En estos animales el cimaterol es mas eficaz que ef
denbuterol; su efecto es mayor al final del cebo pero los resultados son, en conjunto,
infericres a los alcanzados en kos mamifercs: Un incremento del peso final no mayor
ded 3-4%, una mejora del indice de transformacién de pienso del 3-8% y un aumento
de rendimiento a ia canat ded 0,3%.
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5.1.11.7.4 INTOXTCACIONES HUMANAS POR CLENBUTEROL

Los primeros casos de intoxicacion humana por el denbuterol son posiblements
los que acaecleron en 1989 en las provincias de Cérdoba y Vizcaya, Espafia. Sin
embargo un brote mds Hamativo fue en 1990 que se extendi6 en 8 comunidades con
135 casos, en comunidades espafiolas. 5= ot 3, 2001)

En nuestro pais los datos oficiales del Centro de Vigilancia Epkdemiologica han
notificado hasta ia fecha 27 brotes que han afectado a 132 personas, en todos los
eventos se reportd el antecedente de consumo de higado de res. H cuadro dinico se
ha caracterizado en la mayoria de los casos de taquicardia, ansiedad y tembior,
asoclado con uno o0 méds de los sigulentes signos o sintomas: malestar general, cefaiea,
debilidad, rubor facial o hipertensién (ver tabla 8). E grupo de edad y sexo mds
afectado es el femenino, de 25 a 44 afos. (6o 29

Tabla 8. Sintomas de la intoxdcacién por consumo de higado con denbuterol.

SINTOMAS FRECUENCIA PORCENTAE

Tembiores 123 91
Taquicordia 105 78
MNerviosismo a7 64
Cefaleas 71 53
Misigias generalizadas 56 41
Miaigias periorbitales 4% 34
l Mareas 13 10
Wiusens 25 19

Vimito 16 12 I
Astenia 22 16
Flebre i1 B
r Escaiofrios 10 7
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La tabla 10 muestra e nimero de brotes y casos de intoxicacién por clenbueterol
reportados por el Sistema Naclonal de Vigilancia EpidemiolGgica, catalogéndolos por
entidad federativa, destacando que en su totaikdad los casos fueron asoclados al
consumo de higado de bovinos, lo que orienta o estudio epidemnioldgico hada el mideo
de la poblaciin de escasos recursos, debido a que sus Ingresos no les permite el
consumo de came, hadéndolos consumidores de visceras, siendo e sector méds
afectado.

Tabla 9. Personas intexdcadas por denbuterol en Médco.

PR
IEmnADFE:ommA BROTES asos |

Jalisco 15 67

Distrito Federal 4 21

Estado de México 3 17
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5.2 ANTIBIOTICOS.

5.2.1 ANTIBIOTICOS INHIBIDORES DE LA SINTESIS DE LA PARED
CELULAR.

La pared celular es una estructura rigida compuesta de varias macromoléculas,
Las mas importantes son los peptidoghicanos, una red compieja formada de cadenas
azucaradas (glucancs) constituidas por restos dddos altemantes de N-
acetigiucosamina y de N-acetiimurdmico. Los restos dcidos del N-acettimurdmico estdn
sustituidos por una cadena corta de cuatro aminoécidos (una cadena tetrapeptidica) y
las cadenas de glucancs estin unidas por puentes constituidos entre estas cadenas
peptidicas. La longiud de las cadenas glucinicas asi como la naturaleza de los
animoécidos en las cadenas tetrapeptidicas y la forma en que se entazan las cadenas
entre si, varia da un organismo a otro. No obstante, todos los peptidoglucancs tienen
una estructura macromolecular similar constituyendo una red de una gran fuerza
tensora que rodea la delicada membrana cefular y le da soporte mecinico. Los
peptidogiucanos actian de manera similar a una tela metdlica, aguantando Ia
membrana cekilar que podria reventar bajo la Influencia de la alta presién osmdtica
intraceiutar.

Como los peptidoglucanos sa encuentran exclusivamente en las bacterias, &ste
es o lugar mis sensible para realizar un ataque contra eflas. Los agentes que
interfleren con ia biosintesis da los peptidogiucancs y dafian los mecanismos de unién
de Ia estructura macromolecular pueden detener el crecimiento y destruir a los
gérmenes, Tt w2 1998) ) oy antibidticos méds importantes que Inhiden [a sintesis de
ios peptidoghucancs se exponen en la tabta 11.
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Tabla 10. Antibidticos que alteran [a pared celular.

Antibidtico

Origen

més importantas

Infecdones por cocos
gram-positivos, sifiliis,
gonorrea, meningis

Sustituye a |2 peniciina en
pacientes alérgicos a la
peniciina.

5.2.1.1 PENICILINAS

Con &l nombre de *peniciliina” se incluyen un grupo de sustancias fabricadas por
Penicliurn y otros hongos afines. La penicilina estd constituida quimicamenta por un
niclec bisico, &cido 6-amino peniciénico, comdiin a los diferentes tipos y con un grupo
prostético variable de accidn antibacteriana y un grupo opuesto que otorga solubilidad.

La penicilina G o benciipenicilina, es la més comiinments usada; afecta a las
cdiulas bacterianas en crecimiento, cuando bacterias susceptibles crecen en presenda

56
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de concentraciones jetales de penidiiina, se lisan. La penicilina G es Inestable en medio
écido y asando se administra por via oral se produce la inactivacién de la mayor parte
de l2 dosis ingerida. También puede ser destruida por un enzima, la penicilinasa,
fabricada por diversas bacterias entre las que se encuentra o estafliococo. Las
penicifinas son bactericidas, S wois, 1906, Hemmand, ot al, 196}

5.2.1.2 CEFALOSPORINAS.

Estos son otro grupo de antibioticos dinicaments importante que forman parte
de los p-lactdmicos. Son producidas por una especie de Cephalosporfsm alsiado del
mar cercano a las doacas de Cerdeiia. Difieren estructuralmente de las penicilinas
porque poseen un anillo de dihidrotiacina de seis miembros. Las cefalosporinas tienen
el mismo modo de acckdn que las penicilinas. Es dedr, interfleren en ia sintesis de los
mucopéptidos formadores de la pared de la bacteria. En general, las cefalosporinas
tienen un especiro de actividad mds amplio que las penicilinas y con frecuencia son
més resistentes a la acdén de las enzimas que destruyen los anilios B-
lactamicos. feessend, o i, 1908)

Las de primera generacidn son mds activas contra grampositivos (en especial
estafilococns) y algunos gramnegativos (E. coll, Klebsiella pneumoniae y Proteus).Las
de segunda son més activas que las anteriores contra gramnegativos y pueden
remplazar a los aninogiucisidos nefrotixdcos en Infecciones graves. Muchos anaerobios
(Bacterpides, Clostridium, Pepttococcus y Pepiostreptococcus) son susceptibles a la
segunda generaciin. Las de tercera generaciin sa reservan para Infecciones graves
mwmmammmmm

cofl, Enterobacter, Serralis, Kebsiela y Citrobacter) y mayorfa de anaercbics. S=wels.
1996)

5.2.2 ANTIBIOTICOS INHIBIDORES DE LA FUNCION RIBOSOMICA
5.2.2.1 TETRACICLINAS

Las tetracicinas son un Importante grupo de antibidticos que tienen gran
utitidad ciinica. Fueron unos de los primescs Bamados antibidticos de amplio espectro,
que Inhiben a casi todas s bacterias Gram positivas y Gram negativas. Inhiben Ia
Mpmmmmmmumamm@h
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funcién de la subunidad ribosémica 30s con lo cual se afecta la capacidad vital del
microorganismo. Al interferir la sintesis proteica el efecto tetracicinico es
bacteriostdtico, pero si la concentracién en sangre es muy alta puede ser bactericida.
Actdan sobre cocos gram positivos y gram npegativos, enterobacterias y se utillzan para
el tratamiento de infecdones producidas por Brucila, Micoplasma, Rickettsia y
Chianmycia, Teoweie, 1566, Hemmced, ot 3, 1900) | 5¢ tptracicinas también se usan en medicina
veterinaria y en algunos palses se usan como suplemento nutricional para aves y
cerdos. En [a figura 5 se muestra la estructura quimica de 1a Tetracicdina.

Figura 5. Estructura quimica de la Tetraciciina

5.2.2.2 ERITROMICINA

Es producida por el hongo Strepiomyces erytiveus, procedente de una muestra
de terma recogida en la Isla Panay del archipiélago de las Flipinas. La actividad
antibacteriana de fa eritromicina es esenciakmnents bacteriostitica, porque inhibe Ia
pioteinosintesis y bloquea ia transpeptidacién. Actiia a nivel de la subunidad 50,
ribosomal, pero esta accién puede ser bactericida segin el microorganismo o ef sitio de
la Infeccién v la concentracion del antibidtico.

El espectro bacteriano es amplio, especialimente dirigido contra cocos y baciles
gram positivos oMo neumoCcoco, estreptococo, estafliococo ¥ Listeris
monocyivgenes. Actia también cortra baclios gram negativos, contra cocos gram
negativos y su accidn se extiende contra anaerobios gram positivos. eie. 1566)

La resistencia bacteriana a la estreptomicina se debe al desarmofio de ribosomas
con subunidades mas pequedias que no se unen con kos antibiGticos, Piseosd, stal, 19360}




5.2.3 AMINOGLUCOSIDOS

Son bactericidas activos sobre céulas bacterianas en crecimiento. Su efecto se
debe a que se unen lmeversible a ia proteina S12 de la unidad ribostmica 30s. Entre
mmmmmmmhmm,m,
Gentamidna, Kamamicina, Tobramicna.

5.2.3.1 ESTREPTOMICINA

Su aislamiento pudo hacerse con cepas de! hongo Streptomyces griseus. Las
akas concentraciones de estreptomicina deben considerarse como bactericidas,
mientras que [as concentraciones bajas son bacteriostéticas. En el primer caso Inhibe
la sintesis proteica mientras que en & segundo produce faisas codificaciones con
sintesis de proteinas Indtiles. Puede alterar [a permeabilidad de |a membrana del
cioplasma de las bacterias, provocando pérdida de elementos esenciales para e
metabolismo.

Las bacterias pueden transfosmarse en resistentes con rapldez (resistencla de
tipo cromosémico) pero ademds pueden intervenir factores R, plksmides capaces de
producir enzimas inactivadotas de antibiéticos. El espectro de accién comprende: £
%mmmm&u:hsmm,
estafilococo. Son resistentes el enterococo y jos anaerobios. (Pesedls, 1986)

5.2.3.2 NEOMICINA

Fue aistada del Streptomyces fradise. H mecanismo de accdén es de tipo
bacteriostético, pero se hace bactericida apenas se eleva su concertracin. Tlene

dmmbaderhsgnmmgﬁm,wm;mm
Saimonela y Proteus culgaris, e, 1996

5.2.3.3 GENTAMICINA

Antibidtico aisiado en 1961, por laboratoric Shéring, como un complejo de
sustanclas extraidas del cultivo de Migomonospora pwpures. La acdén de
gmtamﬂmesdﬂbobactaidda,umﬂoseiwedamcuﬁdadssﬁdutesmn
alera ia sintesis proteica de kos microorganismaos en fase de prolferacién logaritmica.
En la figura 6, se muestra la estructura quimica de ka Gentamicina.
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El espectro bacteriano es amplio porque cubre bacterias gram negativas y gram

positivas. Se destacan £ cofl, Klehsiella, Proteus, Pseudomonas, Saimonefls, Shigedls
¥ estafilococo, Pewois, 1985)
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Fgura 6. Estructura quimica de Gentamicina.

Fwente: Bergoglio, 1986
5.2.4 ANTIBIOTICOS COMO PROMOTORES DEL CRECIMIENTO.

En medicina humana los antibidticos se utilizan exclusivamente con fines
terapéuticos; en cambio en los animales de abasto se emplean, ademds, como
promotores del crecimientp. S % i, X801 pn ocasiones se usan también como
profiticticos antfinfecciosos (intervenciones quinirgicas, transports animal, destste de
lechones, comienzo del periodo seco de las vacas lecheras, etc.). Sin embargo, la
Gitima aplicacién ha sido muy criticada por su contribucién a la posible aparicién en ia
leche de bacterias resistentes v a la difusién de genes de resistencia, "=

H emplec de los antibidticos con fines terapéuticos, profilécticos y como
promotores del crecimiento ha creado una serie de problemas de salud piblica como:

/% Cambics de Ia flora intestinal humana y consecuentemente presencia de
disbiosias que pueden ser graves en personas especiaimente sensibles.
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/4 Fendmenos alérgicos en individuos predispuestos a esta patologia.

7% Desarrollo de cepas bacterianas antibidtico resistentes.

7% Destruccidn o Inhibicidn de microorganismos tecnolégicamente Importantes
(cuitivos Inicladores), (™. 1954

7% Posible aparicdn de nuevos tipos de alteracién alimentaria al destrulrse los
microorganismos responsables de la “alteradén normal” y ser sustituidos
por una microfiora distinta, 5= 199

Desde 1975, csando en Europa comunitaria se prohibe el empleo de los
antibidticos p-lactdmicos como promotores del crecimiento, a pesar de estar
permitidos en EEUU y hasta 1999, afio en e que los antibiéticos autorizados como
promotores def crecimiento se redujo a cuatro (flavofosfolipol, monensina sédica,
Mmymm),hmmamwmm
de estos antimicroblanos como promotores del crecimiento ha disminuldo mucho. Sin

embargo, su empleo fraudulento todavia podria tener graves consecuencias, (5o = al,
2801}

Antes de autorizar el empleo de antibidticos como promotores del credmiento
debe establecerse su “nivel de residuos maximo (MRL)" que es “ef nivel de residuc
mdximo aceptable en las canales que no causa ningin efecto perjudidal en salud
piblica®,(ecse==l. 199) £y los experimentos toxicoldgicos y microbloldgicos este “nivel
sin efecto observable (NOEL)” es la dosis por debajo de fa cual no sa presentan efectos
adversos.

Tres han skdo las razones principales que han Bevado a la UE a fijar los Nimites
méximos de residuos de fArmacos veterinarios permitidos:

7% Como garantia de seguridad de los alimentos de origen animal.

/¥ Como base para establecer los periodos de suspensidn o retirada da los
medicamentos.

#¥ Como norma para supervisar los residuos y el comerdio de os alimentos.

mm“awﬂmmmmmmmy

mmmmmmmmmmmmm
utilizarse en veterinaria; S wal, 2001)
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1) En medicina vetesinaria siempre debe tenerse muy en cuenta & costs del
tratamiento. Razones econdmicas determinan que dertas estruchuras
antibidticas “viejas”, como peniciinas y tetraciclinas, sigan utiizéndoss mucho.
En 1957 los tres tipos de antibidticos més empleados fueron tetraciclinas,
macrélidos y peniciiinas.

2} Clertos antibiéticos, como las cefalosporinas, estin infrautiiizadas en veterinaria
en comparacién con su empled en medicina humana.

3} En las ditimas décadas se han incorporado muy pocas mokéculas antibidticas al
arsenal terapéutico veterinario, entre eflas tiamulina, florfenicol, ¥
flucroquinolonas. El dcido nalidbdco solo se emplea en Italia, Espaila y Portugal,

en cambic o oxolinico ¥ la flumequina se usan en toda Europa, salvo en
Alemania. La samafloxacina, utiizada en los peces, solo ia emplean en Irfanda y
e Reino Unido.

4) Clertos antibiGticos como apramacina, florfenicol, tHosina, timiicosina y
tHamedina Gnicaments se emplean en veterinaria,

S} Moléculas de reciente Introduccién en medicina humana todavia no io han sido
en veterinaria y tardardn en hacerio, piénsese que las cefalosporinas de tercera
generacién (amicacina ¥ minoclina) todavia no se emplean en clinica de
grandes animales. Otras, como gquetifidos, gliclicddinas y oxazolidonas se
reservan exclusivamente para terapdutica humana.

5.2.5 ORIGEN DE LA RESISTENCIA BACTERIANA

B omganismo animal constituye un medio favorable para e desamollo
microblano. Las bacterias que se encuentran en cuaiquier regién corporal de un animal
sano, por ejempio e intestino, constituyen la fora normal de la que forman parte
microorganismos simbidticos, comensalistas y oportunistas. Una gran parte de la flora
intestinal es incultivable por lo que el conocimiento de las especies bacterianas que kb
constituyen es todavia bastants deficiente. 5o ¥ Swde, 200}

El empleo de los antibidticos como promotores del crecimiento ha sido muy
cobtrovertido debido al posible desastolio de resistencias bacterianas a los mismos. B
ejempio miés Samativo del efecto secundaric perjudical de los promotores
antimicroblanos fue el desarrolic de resistencia a la vancomicina, en los enterococos de
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polios tratados con pienso que contenia avoporcina. Bl empleo como promotor del
crecimiento de este antibidtico ha sido prohibido en la UE desde 1997,

Tres son los mecanismos principales de los que se sirven las bacterias para
desarroliar resistencia frente a los antibiéticos:

1. Adquiriendo genes de resistencia de las propias bacterias productoras de
antimicroblancs y modificindolos para optimizar su funcionalidad en su nuevo
microorganismo hospedador. Los microorganismos productores de antibidticos
albergan genes de resistencia como mecanismo autodefensivo frente a sus
propios productos; generaimente se localizan en el ADN cromosdmico. Por
tanto, su difusién a otras bacterias implica la incorporacién de estos genes en
elementos gendticos méviles, como pldsmidos y transposones; ambos se han
detectado en bacterias de la “era preantibidtica” aisladas del entorno. Cuando
los genes de resistenca se transfieren a las especies y géneros bacterfanos
préodmos pueden sufrir mutaciones en sus nuevos hospedadores, lo que da
lugar a una gran varledad de determinantes de resistencia, estructuralmente
heterogéneos pero funcionaimente homogéneos. Como ejempio de esta
evolucién tan divergente a partir de un ancestro com(in pueden citarse les
salidas o “efiujos” del citosol, de proteinas asociadas con la resistencia a la
tetraciciina de las bacterias Gram positivas y Gram negativas, ®sbets, 1996)

2. Desarrollando genes de resistencla mediants una mutadén multifésica de los
genes que desempedian alguna funcdén en & metabolismo celular. Como
resultado se modifican los genes, de forma que los sustratos de sus productos
son, en vez de los metabolitos de las rutas biosintéticas o blodegradativas, solo
dertos agentes antimicroblancs. Se piensa que ha sido asi como se han
desarroiiado las enzimas implicadas en 1a Inactivacién de los aminogiucisidos y
del doranfenicol, esto es, las acetiitransferasa, adeniltransferasa Yy
fosfotransferasa, [P 1997

3. Modificando sus  estructuras diana mediante una mutacion
monofidsica(resistencia a la estreptomicina) 0 mediants mutaciones multifisicas
{resistencia a la flucroquinciona), con lo que se convierten en resistentes a los
efectos inhibitorios de sus respectivos antibidticns. Visletes y Ly, 2005)
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uhu-odl.uﬁndewevusuuﬁumsmdihhmymnmdeh
mammammmns,qumhwgmwm
responder pronto y eficazmente a ia presién selectiva ejercida por los nuevos
antibidticos. En los Gitimos aflos se ha visto que las bacterias también desarmolian
resistencia frente a los productos sinbiticos que carecen de andiogos naturales. Asl se
pone de manifiesto la capacidad bacteriana para sobrevivir en ambientes de
condiciones distintas e incuso en presencla de sustandas tixicas como los
antimicroblanos. ™= 1) g intercambio de genes de resistencla entre los miembros
deuapobhdénbadumacdaamﬂnwmmmhsm
patigenas como entre ias comensales inocuas.

La aparicén de bacterias antibidtico-resistentes, o mismo en Ia flora Intestinal
mnﬂqnmhmahsm&bsuﬁﬂsd-m,ahsqueab
administraron antibidticos con el pienso, subrayan ka importancia de los alimentos de
orlgmuﬁnalmhdﬁslhdehactuhsmslstaﬂ:esahsanﬂbﬁﬂmsymh
mummmahmm.umm
normal del Intestino posee, ademés de genes de resistencia, derta capacidad
destructiva de los antibiéticos. Esta propiedad podria ser uno de ks factores de
mahmmmmmammu
la flora intestinal, resistente a los antibidticos, podria frenar fa Invasién de bacterias
mwaea‘rsmm;hiwﬁh'mmm“hm
recibido antibiticos por cualquier otra causa, 5o ¥ Suuds, 2042)

5.2.6 COMO ACTUAN LOS ANTIBIOTICOS AL FUNCIONAR COMO
PROMOTORES DEL CRECIMIENTO ANIMAL.

Una causs de! efecto promotor del crecimiento es, que los antibiéticos actian
suhnhniauﬂonddmmidapordh-dndaqnhsm&m
:.tsiamhssmnisnmwhsmgmhjom
saniarias deficientes, que no actiian 0 poseen efecto escaso sobre ef desarTolio de
animales fbres de gérmenes, que no actiian sobre e crecimiento de embriones de
polns;qni!ﬁléﬂmsmaaharbmr&pﬂanuﬂ:mdﬂeﬂnmm
respuesta estimulants como ta doromicetina, (Cacs. 1937)
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Los antibidticos poseen efecto estimulante a dertas concentraciones. La accién
de estos se mantfiesta en los pollos por ejemnplo, adeigazando ias paredes intastinajes
ym.dohdrudadéncaphr,baﬂspmd.umbspolusqmmm
ummmmummummwmmu
mmdmammmmnwmdma
MMVMQHMMbMW&W
aprovechamiento de los alimentos, (Cors, 1997

5.2.7 APLICACION DE LOS ANTIBIOTICOS COMO PROMOTORES DEL
CRECIMIENTO A POLLOS.

Los antibidticos no actiian sobre pollos que viven en lugares denominados
‘anﬂmtaﬁnpio';pumm,ddmdehsmmhsmﬂnsmse
obssvamgaﬁmnmﬁmpomachfmsohehsmvadmndhdas(sobb
hamnmmhspdmmadocesunamsmpolosypaws.ugmeahgh,
seto,edadytanafbdehsmsunfactorsqum.wmmhmdehs
pohahﬂbﬁﬂms.ﬂuﬂﬂﬁcnnﬁsdm,mﬂamdepﬂbsymwﬁh
penidilina, siguléndole en eficacia la aureomicina y la terramicing, o™ L, 2001)

52.7.1 Tipo y concentracién de los antibiSticos empleados en ia aimentacidn de aves.

&mmm«mu-smmm
mmm,mmmmwmam
ave,mmnhnucdﬂndembhadeainﬂuaimuwmdepmdedﬁ
MWMmmmmammmm
Y, en cambio, otros lo hardn a uno solo de ellos. La combinacién de diferentes
mmmmmm.wmmmau
mumumamummmy1
gramo de peniciina por toneiada de alimento, (Smeee. 2008

Emdpidomﬂiwahmd&yaMQmww
mam1mmamommuom
&s,dsrhmhmohmﬁhdasomm&aammb
mmm.mhmhamm.hsmam
agudas del sistema respiratorio.
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Las cantidades de antibiéticos suministradas corrientemente en la aimentacién
para obtener los efectos que acabamos de apuntar son de 1 a 10 gramos por toneiada.
Se utllizan concentraciones altas empleando aureomicina y terramicina (10 gramos) y
bajas con peniciiina (4 gramos).

Una cantidad tipica eficaz para raddn de pollos barrilleros es de 5 gramos de
penicliina por tonelada de alimento.

¥ Influencia de los antibidticos en la producciin, eclosidn y tamafio de los huevos.

Se ha notado, que el efecto de la aureomicina cuda, da un aumento en la
produccién de huevos. Con el uso de peniciiina se ha observado aumentos de 1 a 2%
en la produccién de huevos, y aunque este aumento de huevos no es importante, cabe
resaitar, que hubo aumento de tamadfio en estos.

Se puede decir que no se puede percibir la existenda de aureomicina en huevos
de galiinas con alimentacién contenlendo de 20 a 200 gramcs de antibidtico por
tonelada de alimento. Administrando & suplemento en cantidad de 2 kg por tonelada,
se perciben en e huevo de 0.15 a 3.1 p.p.m de farmaco por unidad. O 19%7)

5.2.8 APLICACION DE LOS ANTIBIGTICOS COMO PROMOTORES DEL
CRECIMIENTO DE CERDOS.

Los antibiéticos achian sobre los cerdos promoviendo ka obtencién de mayor
peso y mejor aspecto y sanidad en los animales tratados. Los cerdos, al igual gue
hemos visto con los pollos, no responden al tratamiento cuando se crian en lugares
*nuevos”, que no han sido ocupados por otros cerdos.

5.2.8.1 Tipo de antibiitico y conceniraciones empleadas.

Los antibidticos més empleados son |a aureomicina y la terramicina. Se suelen
emplear en cantidad aproximada de unos 10 gramos por tonelada de firmaco
purificado por tonelada de alimento. La combinacién de antibidticos produce también
en este caso muy buenos resultados. Los aumentos de credmiento en o cerdo,
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obtenidos por ld suplementaciin de los alimentos con antibiéticos, varian del 10 af
25%, y se ahoita un 5 a2 10% de alimento para producir medio kilogramo de came.

La aplicackén comienza en el destete y continda, generalmente, hasta la
decimosexta semana de edad. ™= 2000

¥ Puntos importantes sobre el uso de los antibidticos en la alimentacién de los

cerdas.

1.

bl

6.

9.

Aumentan el crecdmlento en un 10 a 20%. La aureomicna y Ia
terramicina resultan mds eficaces que la penicilina, ia baditradna vy la
estreptomicina.

B efecto del antibidtico estd confinado 2l ritmo del credmiento y no
afecta al tamaiio final def animal.

Los antibidticos mejoran a aparienda y belleza ded animal.

Combaten ciertos tipos de enteritis no especificas (diarreas).

Los antibidticos conceden mds uniformidad a los lechones, y los que
presentan diarreas responden mejor a los antibidticos que los normales.
Se ha dicho que los antibidticos reducen la cantidad de proteina
necesaria en [a racdn del cerdo.

B efecto benéfico de los antibiGticos se observa durante e primer
pabdodamm.msanhlahsaduﬂ:ossebel'MtamN&m
la suplementacién antibidtica, pero la ganancia de peso obtenida no es
tan grande como en animales jdvenes.

Existen datos Insuficlentes para saber si la combinadén de antibiGticos
es mejor que la administracién de uno solo.

Se considera suficientes 5 miligramos de antibidtico por 500 g de
alimento. Esta cantidad puede variar con e antibiético usado, rackén,
peso del cerdo, condiciones ambientales, asi como por otros factores,
como castraciin, vacunacién, temperatura, etc.

10.Los antibidticos aumentan el apetito del animal.
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5.2.9 EFECTOS DE LOS ANTIBIOTICOS AGREGADOS A LA
ALIMENTACION DE ANIMALES RUMIANTES.

S| durante los cuatro a seis meses de edad se adiclonan antibidticos a la
alimentacién de los rumiantes, se puede lograr un aumento de peso del 10 al 40%,
reduciéndose, al mismo tiempo, la aparicén de diarreas y, por ko tanto, disminuyendo
la mortafidad.

Raciones dlarias suplementadas con 10 a 100 miligramos de aureomicina, en
animales de 3 a 116 dfas de edad, producen aumentos de peso del 10 al 30% sobre
los animaies alimentados con raciones no suplementadas. Con [a edad disminuyen ios
efectns del tratamiento, especialments después de las primeras cuatro semanas. La
penicilina, en general, ha dado efectos negativos; la bacitracina ha sido mis eficaz, y
ia terramicina achia con eficacia si se administra en la edad temprana; en cambio, la
aureomicina demostrd efectos hasta en animales de 6 meses de edad.

Debido a la gran frecuencla de diarreas y rastornes digestivos en la época del
cambio de alimento lictec, es buena prictica agregar antibiGticos a las mezclas
waﬁmammmmawwma
las raciones de animales de mis de 4 a 6 meses de edad, esto puede originar efectos
contraproducentes en L2 salud del consumidor. SOz, & s, 2001) ‘

5.2.10 LOS ANTIBIOTICOS EN LA ALIMENTACION DE ANIMALES
LECHEROS (VACUNOS).

El empieo de suplementos alimenticios antibiiticos en 1a racién de los animales
lecheros séio se justifica hasta las 16 semanas de edad. La cantidad minima eficaz
para los rumiantes lacheros es aprodmadaments de 15 a 20 miligramos de antibidtico
diario por 100 libras de peso vivo.

Hasta la fecha los antibifticos que, al parecer, resultaron mis activos, son
aureomicina y [a terramicina, aunque existan experiencias con efectos muy dudosos.
Con el emplec de aureomicina, se comprobaron efectos favorables sobre of
crecimiento, trastornos digestivos, utiizaciin de alimento y mejor aspecto en vacas
lecheras de diferentes razas. Con ef empileo de terramicina también se obtuvo aumento
de peso y supresién de diarreas, (™= 2%




5.2.11 ANTIBIOTICOS EN LA ALIMENTACION DE ANIMALES PARA
CARNE (VACUNOS).

La aureomicina disminuye las diarmeas, aumenta el aedmiento y reduce ios
abscesos hepdticos de las vacas.

Puede aumentar ia eficacia alimentaria de una racién en novillos para engorde.,
Su efecto se ve Influido por numerosos factores. Sobre la Influencia de otros
antibiéticos nada puede afirmarse, sl blen con terramicna se lograron los mismos
efectos que con aureomicina. (e, 2008)

5.2.12 ANTIBIOTICOS EN LA ALIMENTACION DE OVINOS.

Podemos decir, con reservas, que con aureomicna es posible obtener amento
de peso y de efidencia alimentaria, descenso en ia mortaidad por enterotoxemia y
dmﬁmwmmdmymdﬁmudﬁs

MmdeamﬂqunsedebeadniﬂsbrsuﬁdelOmﬂgr;urmpoere
racion, (v, 1997)

'5.2.13 EFECTOS DEL USO PROLONGADO DE ANTIBIGTICOS EN LA
DIETA DE LOS ANIMALES.,

A pesar de que no puede generalizarse sobrs el efectn del suministro
continuado de antibidticos en un lote de animales, se puede afirnar que a fas
concentraciones que aguellos se usan como promotores del crecimiento, no ocasionan
efectos nocives. El uso continuado de antibidticos como suplemento disminuye su
eficada.

A fa concentrackin que son usados los antibiSticos en la suplementacién
alimentaria de los animales no es posible la deteccin de estos fanmacos arya
presencia es eguivalents a centésimas de micTogramos por gramo de carne, 5. 1996}
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5.2.14 PRODUCTOS ALIMENTICIOS Y ANTIBIGTICOS.

B empleo de antibidticos en terapéutica veterinarla se hard siempre bajo
control veterinaric y solo cuando sean realmente necesarios. En sus envases y
prospectos deberian figurar siempre Jos tiempos de suspension o retirada que deben
cumpiirse con gran meticulosidad. Los antibldticos de tratamiento mamario deberfan
Hevar un colorante que denunclase su presencia en la leche. Los antibidticos
promotores del credmiento responden mejor en los anlmales sometidos a malas
condiciones higiénicas, por o que su mejora hace innecesario el empleo de estos
amnhmmaqdqnsehaﬂmmarplQahsqmmseahsmbmu
bien se metabolizan répidamente sin dejar residuos; se procurard que sean distintos
de los utilizados corrientements en terapéutica humana,

Al estudiar los efectos del calor en la actividad de los antibidticos se ha
comprobado que ef procesado culinario cormiente no Inactiva nl a los residuos de los
antibiéticos més termoliblles. Sin embargo, el tratamiento esterilizante de los
alimentos enlatados si que los Inactiva, salvo en los casos de ia neomicina y de Ia

estreptomicina, ©Crs. 1997)
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6. LEGISLACION

6.1 Normas del Cédex

Las normas del Cidex relativas a los medicamentos veterinarios se formulan
normalmentes en términos de ingesta diaria admisible {"TDA™) y de limite mdximo de
residuos ("LMR"). Una IDA es una "estimacién realizada por el JECFA de la cantidad de
mmmm,mmhmwmww,mm
ser Ingerida diariamente durante 3 vida sin presentar un riesgo apreciable para la
salud (peso humano promedio = 60 kg)". La IDA se deriva del nivel farmacolégico sin
efectos observables ("NSEO*) determinado experimentalmente en las espedies
animales més adecuadas, aplicando un factor de seguridad apropiado. A fin de tener
en cuenta que fa sensibifidad de los seres humanos difiere de Ia de los animales, asf
como la diversidad de los regimenes de allmentacién de las personas, se aplica
tipicamente un factor de seguridad. Cuando se dispone de datos provenientes de
estudios de toxdcidad a largo plazo efectuados en animales, se aplica de ordinario un
factor de seguridad de 100. Factores de seguridad superiores, de hasta 1.000, pueden
utilizarse en dertos casos, Ve, CODEX STAR 193)

Un LMR del Cédex es uno de los instrumentos destinados a garantizar que la
ingesta no rebase la IDA y que se observen las "buenas pricticas en el uso de
medicamentos veterinarios™ ("BPMV®). Es la concentrackn méxima de residuos
resuitante del uso de un medicamento veterinario (expresada en pg/kg o pg/kg de
peso fresco) que la Comisién del Codex recomienda que se permita legaimente o se
reconozca como admisible dentro de un alfimento o en la superfice del mismo. En
primer lugar, se tratan los animales de experimentacddn con o medicamento de
conformikiad con las BPMV propuestas y, scbre ia bass de este uso, se establecen LMR
provisionales para distintos tejidos. Seguidamente, se comperan estos LMR con la IDA,
tenlendo en cuenta la ingesta de alimentos en los regimenes alimenticics. Si el LMR
establecido sobre de fas BPMV conduciria a que se rebasase la IDA, s lo reducird a un
nivel que garantice que ello o ocurra, ¥ también se hard més estricta las BPMV
propuestas. Sl, en cambio, e LMR no conduce a que se sobrepase la IDA (el caso mis
frecuente) se lo propondrd. Asi pues, jos LMR se fijan frecuentemente a niveles
situados por debajo (e incduso muy por debajo) de los niveles Inocuos tedricos

)
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determinados a partic de una IDA. Un LMR también puede reducirse para hacerio
compatible con las BPMY aprobadas por las autoridades nacionales o aumentarse (a un
nivel sttuado alin por debajo del nivel de Inocuidad) a fin de que sea detectable por
métodos pricticos, mem, CODEX STAN 133)

Las "buenas pricticas en ef uso de medicamentos veterinarios™ (BPMV) se deflnen
como:

"ios modos de empleo oficialimente recomendados o autorizados, Induidos los periodos
de suspensin, aprobados por las autoridades nacionales, de medicamentos
veterinarios administrados en condiclones practicas.”

A juido del experto en el Chidex que asesora al Grupo Especial, las expresiones
"buenas pricticas veterinarias * y "zootécnicas™ utiizadas en s informes del JECFA
son sindnimos de BPMV.

En lo que se refiere a [as hormonas en cuestidn, el JECFA examiné dnco de las
seis sustancias (todas salvo el MGA) y formudd recomendaciones con respecto a cuatro
de ellas (excluida la trembolona) en su 32® reunidn, celebrada en 1987. En lo tocante
a la trembolona, se procurd reunir més datos y e JECFA formulé una recomendacidn
CECTA. 1988 | B CCRVDF examind las recomendaciones del JECFA en sus reuniones de
1987 y recomendd provectos de normas aplicables a las tres hormonas enddgenas y al
zeranol. Estos proyectos fueron aprobados por la Comisidn del Cédex, como paso 5, en
1989. Las nommas refativas a estas cuatro hormonas fueron examinadas por la
Comisién del Cédex como paso 8 en junic de 1991, pero, tras procederse a una
volacién, no fueron adoptadas. En 1991 sa adoptd en & paso 5 un proyecto de norma
sobre la trembolona. En junio de 1995, la Comisién del Cédex adoptd normas para las
cinco hormonas, como paso 8, por volaciin. Estas normas se aplican exciusivaments al
ganado bovino y a ia carmne y productos cimicos de origen bovino, cuando las referidas
hormonas sa utilizan para estimular el credmiento.

Con respecto a jas tres hormonas naturales de que se trata, el 17p-estradiol, ia
progesterona y la testosterona, se aplican normas ded Cidex sirmnllares. Se considers
“que no era necessric” establecer para estas tres hormonas una IDA o un LMR.
Concretaments, se dica en el Codex:

"B Comité consideré que no era necesario establecer una IDA y un LMR para una
hormona de origen endfgeno que se encuenita en niveles variables en los seres
humanos. Es improbable que los residuos derivados ded uso de esta sustancia como

n
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estimuiadora del crecimiento de conformidad con las buenas pricticas zoobécnicas,
represente un peilgro para la salud humana.*

En el 32¢ Informe del JECFA, de 1968 P57~ 138} o o) que se basan las normas
del Codex, se Begd a la conclusién de que es improbable que los residucs derivados del
uso da testosterona y de estradicl-173 como estimuiantes del crecimiento, de
conformidad con las buenas pricticas de cria, represente un riesgo para fa salud
humana, y de que la cantidad de progesterona exdgena ingerida en la came de
animales tratados no podria ejercer un efecto hormonal, y por consiguiente ningin
efecto tdico, en fos seres humanos. Dado que, segiin el JECFA, los posibles efectos
téxicos de los residuos de estas hormonas estin diectamente relacionados con su
decmmgwﬁdamdhfmmqnhsmm&radmsm
los animales tratados no podian ejercer efecto tédco alguno. Sobre la base de esta
evaluacién de Inoasidad, y habida cuenta de la dificitad de determinar los niveles de
residuos atribulbles al uso de estas hormmonas para estimular & crecimiento en el
ganado bovino (los residuos de hormonas naturales endégenas en la came no pueden
distinguirse en la prictica de los provenientes de las administradas en forma exdgena),
el JECFA concluyd que ema innecesario establecer una IDA o un LMR para estas
hormonas.

Con respecto a dos de las hormonas sintéticas en cuestién, ef zeranol v la
trembolona, las normas del Cédigo son las sigulentes: una IDA de 0-0,5 y 0-0,02
xg/kg de peso corporal, respectivamente, y para ambas hormonas un LMR de 2 pg/kg
en los misasos de los bovinos y de 10 s9/kg en &l higado de los bovinos.

En el Informe del JECFA de 1988, en el que se basa la norma del Cédex relativa
al zeranol, se seflalaba que éste es un esirdgeno débil que imita Ia accidn del estradiol-
17p. En o Informe se conclufa que ef efecto thdco (en este caso, tumorigenc) del
zeranol estd asociado con sus propiedades hormonales (es decir, estrégenas) y que
podia asi establecerse una IDA sobre la base de una concentracién hormonal de efecto
nulo. Adoptando io que consideraba un método conservador al utitzar como base un
estudio hecho en monas cinomoigas ovarlectomizadas (muy sensibles a las sustancias
estrégenas) y apiicar un factor de seguridad de 100, el JECFA fj6 una IDA para los
seres humanos de 0-0,5 pa'kg de peso corporal. Para una persona de 70 kg que
consuma 500 g de carne diariamente duranta toda su vida, la méxdma concentradén
permisibie o Inocua de residucs de zeranol en la came seria asl, segiin el JECFA, de 70
rakg de tefido comestible. No obstante, se sefialaba en o Informe que cuando el
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zeranol se administra al ganado bovino observando buenas pricticas de cria, ef
méddmo de los niveles medios de residuos no rebasaba 0,2 pa'kg en los misculos, 10
ra'kg en e higado, 2 pky en e rifidén y 0,3 pga'kg en ha grasa, en ningin momento
después de b implantaciin. Estos niveles de residuos obtenidos sobre la base de
buenas pricticas de cria se encuentran pues por debajo del nivel méximo admisible de
70 ugakg. Sin embargo, a fin de fijar un nivel que fuese detectabls por los métodos
habRuales de andiisis de residucs, ol LMR del Cédex se aumentd a2 2 pgfkg en los
miscuics y se M6 en 10 pa'kg para el higado, P85 1998

El acetato de trembolona es la forma quimica, un éster, utiizada para Ia
administracién de trembolona. La trembolona, o acetato de trembolona ("TBA®), un
andrégeno que imita ia accidn de Ia testosterona, se hidroliza répidamente después de
su adeninistracién al ganado bovino. El metabolito princpal (es decir, & compuesto en
el que se descompone e TBA por accién quimica tras penetrar en &l organismo) es p-
trembolona, presents entre otros lugares en ef higado, y s-trembolona, presente en los
muisados. Con respecto al TBA, se conclula en el Informe ded JECFA de 1988 que sus
posibles efectos tixicos sSio son consecuencla de su actividad hormonal. Se Begaba
pues a la conclusién de que podia establecerse una IDA sobre [a base de una
concentrackin hormonal de efecto nulo. Adoptando lo que consideraba un método
conservador al utitizar como base estudios de monos rhesus machos castrados (que
son muy sensibles a jos compuestos con actividad antigonadotrépica) y cerdos (que
son un modelo sensible para la evaluaciin de los efectos hormonales ded TBA) y aplicar
un factor de seguridad de 100, e JECFA fij6 después para los seres humanos una IDA
de 0-0,02 pa'ky de peso corporal A8} g IDA midodmo para una persona de 60 kg
seria asl de 1,2 pa'kg de residucs de TBA. El JECFA 156 seguidamente un LMR para la
p-trembolona en los misculos y la p-trembolona en o higado de 2 pa'kg ¥ 10 pa'kg
respectivamente, sobre Ia base de los niveles de residuos promedic en novillas 15-30
dias después de la implantacién de 300 mg de TBA, sefialando que las concentraciones
serfan aun inferiores con armegio a las BPMV propuestas. Segin el JECFA, ef LMR asi
obtenido sobre [a base de métodos conservadores no rebasaria la IDA del Cidex o &
nivel de Inocuidad en ninglin momento después de la implantacién del medicamento,
es decir, con independencia del pericdo de abstencién aplicado.




6.2 ASPECTOS DE LA SALUD PUBLICA

La preocupacin en Europa con respecto a las hormonas, se remonta a un
incidente ocurride en Ialia en & que un compuesto denominado dietilestitbestrol
(DES) fue ilegaimente lnyectado en el misculo de una res, dos afios después de haber
sido prohibido en EEUU ¥ en o resto del mundo (Tal vez recuerde que DES fue la
droga utilizada durante fa década de los 50, por una cantidad de mujeres embarazadas
para prevenir las nduseas y que después originara, desgraciadamente, cincer vaginal
en la mayoria de [as hijas). Cuando con |2 came del ganado Haliano se produjo
comida para bebés, las madres denuncaron el crechmiento de los senos en nifios
pequefios de ambos sexos, y las nifias presentaron cicos menstruales prematuros. La
Informacién nunca fue substanciada, pero la preocupacién que genert contribuyd a fa
reciente prohibicién en Europa de todo & consumo de carmnes sometidas a tratamiento
con hormonas, a pesar de que los criadores de reses estadounidenses reemplazaran
hace algunos afios el compuesto DES por hormonas de seguridad comprobada por la
Administracién de Aimentos y Drogas.

La seguridad de las hormonas esté garantizada 20n mds por fa manera en que
aMmpﬁd&sWd&b&hhhpﬁdyd&hﬂs@hmuh
res, la parte del animal que nunca sa come. Ademds, se fiberan dentro del sistema
cradatoric del animal de manera muy lenta, ¥ |2 maycria de ia dosis entra en el

metabolismo y es excretada antes de que [a res sea llevada al mataderp, [Cice. 1997,
Rubio, 2002)

A pesar de esio, se acepta que [as hormonas sexuales, naturales y sintéticas
pueden elevar el riesgo de desarrollar clertas formas de neoplasias cuando se les da a
los animales en dosis que afectan su estado hormonal. Esto ha Sevado a su
dlasificacién como promotoras de tumores, o cual no debe confundirse con Iniciadores
de tumores (mutacidn genética) o cardnigenos completos. Segin las Investigaciones
clentifices, estas sustancias no son carcindgenos en si, sino que actian como
promotores (dastogenesis) despuds de que otros agentes hayan iniciado el proceso
carcinogénico. También, se ha demostrado con pruebas de radioinmunoandiisis que e
aumento de las concentraciones de hormonas enddgenas en los tefidos comestibles de
ganado que han recibido implantz es insignificante comparado con las tasas de
producciin de esas hormonas en los seres humanos. (s, 2000)
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Cuando se utiizan apropiadamente los implantes, las concentraciones de
Zeranol y Acetato de Trembolona en tefidos comestibles estin por debajo de 1 ng/g
{menos de 1 ppb) y en orina y heces fluctian de 1-10 ng/mi, tebie: 2980

Sin embargo, obviamente en e sitio de implantacidn los compuestos persisten a
concentraciones mucho mids altas. Los estudics indican que o material remanent=s en
el sitio de implantacén o inyecckin debe ser considerado como una fuente de residuos
hormonales y de continua descarga de compuestos actives al cuerpo, de tal manera
que no se puede justificar un periodo de retiro para aquetios casos donde ocurre una
implantacién o inyeccién inaproplada e Begal, b, 2002}

Aqui se anexa un cuadro con los anabdlicos aprobados por e FDA en Jos EEUU.

Tabla 11. Nombre comercial, components quimico y aprobacikin por la Administracién
de ABmentacién y Drogas de E.UA (FDA), de los estimulantes anabdiicos ded
crecimiento en EUA,

Puesste: Rublo, 2002.

&h#mm,mmmdemuumm
permite el Departamento de agricultura en Estados Unidos (USDA).
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TABLA 12. Limites de residuos anabilicos en productos chmicos permitidos por el

Fusats: USDA/FSIS Programa sacionsl de residucs (1968)

Al eaminar la produccién diaria de estrigeno en humanos, (ver tabla 13) se
encuentra que, en promedio una meujer no preflada produce una media de 480,000 ng.
de estrégeno diariamente, esto representa 252.631 veces la cantidad de estrgeno si
efld se comiera una porcién de 3 onzas (111 g) de came de res de un animal
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Dependiendo de su estado o de su cico menstrual esa cifra podria
de\'arsealo.smuveces.m”“""‘m

TABLA 13. Producciin diaria de estrbgenos en humanos.

B Food and Drug Administration de los Estados Unidos (FDA) requiere que 2
cantidad adicional de hormona presente en o promedio diario de ingesta de carne no
exceda el 1% de ia producciSn andrégena diaria de esa hormona por una persona
perteneciente al estrato méds sensitivo de la poblacién. Por lo tanto, una mujer no
prefiada podria consumir 215 kg. diarios de came de animales Implantados sin ingerir
més de 1% de su produccién estrogénica diaria. Aln més, como solo 10% del
estrégeno que sa consume por via oral es absorbido por ef tracto digestivo elia podria
comerse 2.150 kg. sin exceder este ¥mite. Obviamente esto es Imposible.

Por otra parte, Jos residucs hormonales encontrados en o tejido comestible de
novillos y novilios implantados son muy reducidos en comparacién con otras fuentes
hormonaies que son parte de la dieta diarfa del hombre (ver tabia 14). El aceits de
Soya que sg consigue en aceites vegetales tiene 20.000 ng. esirdgenc/g de aceits lo
cual es un millSn de veces mayor a la cantidad presente en came de un novillo
implantado (0.0122 ppm en came),Pbe 2602}
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TABLA 14. Contenido de estrégencs en el miisculo del ganado vecuno.
_____________

<H Contenido de estrégencs <I:I Contenido de estrigencs

Fuesin de carne E (mg/ g misculo) ! {ng/ 3 oz mukscwio)

Novlas, knplartaces | 0.022 ﬂ e
kil L B
I_fw 0.013 H 11

&hmﬂals,semksmwnsqueseam;nmmdeagems
promotores de crecimiento en humanos.

TABLA 15. mmmmdmummu
crecimiento para humanos.

Fusnie: JECFA, 1588

La exposicién mds grande de la poblacién humana a esteroides es of resultado
del desarrolio de los anticonceptivos orales en 1950 y su expansién mundial en més de
40 millones de mujeres. Tipicamente |a dosis oral de estrégenos en la pidora es de
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0.005 mg lo cual es miés de 2.500 veces la cantkiad encontrada en una pordén (111g)
de carne de un novillo mplantado.

Los valores de tolerancla de consumo diario para compuestos, representan ia
cantidad méxima de estos compuestos que los humanos pueden consumir cada d¢ia de
sus vidas sin producir efectos adversos. E Comité Conjunto de Expertos de fa
FAOfOMS (1588} considera innecesario establecer estos valores para hormonas que se
producen endégenamente en el humano.

6.3 CONTROL DE RESIDUOS DE XENOBIOTICOS EN LOS
MATADEROS.

El objetivo principal de la Inspeccién sanitaria de la came es garantizar que sélo
Reguen al consumidor productos salubres, es decl, los que retinen unas condiciones
higiénico sanRarias que los hacen “aptos para el consumo”. La Incapacidad de Ia
inspeccién tradicional para poner de manifiesto la presencia de residuos xenobidticos
en |3 camne ha obligado a implantar lo que se conoce ahora como Inspeccién integral
(Sea, . ol 2001), Se trata de vigllar todas las etapas de la produccién cimica, prestando
mds atencién a las medidas preventivas y al autocontrol ganadero que a la imposicion
de sanciones, cuando los ensayos o andlisis finales de las muestras revelan ia
presencia en ellas de compuestos prohibidos o gue superan los niveles autorizados.

Parte fundamental de Ia InspecciSn integral es el Andlisis de Peligros y Puntos
Criticos de Control (APPCC). Este sistema se basa en la identificacién de los peligros
sanitarios asociados a cada fase del proceso productivo y en la implantackin de
medikdas preventivas y de supervisién en cada una de ellas, de manera que toda [a
produccidn esté bajo control y no se dependa del andlisis de los productos finales para
asegurar la calidad de los productos terminados ™% % 8. 281} £ gigtermna APPCC en la
inspeccidn Integral consta de cuatro fases: (1} eamen del animal 7 W0 ¥ de las
explotaciones ganaderas, {2) vigiiancia del sacrificic ¥y carnizacién en o matadero, (3)
inspeccién del almacenamiento, distribucidn y venta y (4) manipulacién en el hogar o
en establecimientos de restauracidn.
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6.3.1 EXPLOTACIONES GANADERAS Y ANIMALES VIVOS.

La mayor parte de los residuos de xenobidticos Hegan a los animales en 2
propia expiotacién ganadera, siendo las principales fuentes de contaminacion los
pastos, piensos, agua de bebida y [a administracién de promotores del crecimiento y
de medicamentos. Por ello, el control de residuos ha de comenzar en ka propla
expiotadidn, donde son fundamentales el control de calidad y composicién de los
piensos y del agua de bebida asi como la utilizacién correcta de los medicamentos
veterinasios. La legisiaddn de la UE ™ 1) s establecido os productos destinados a
la allmentacién animal para prevenir los riesgos que pueden suponer para la sankdad
animal, salud humana vy medio ambiente. De aqui la necesidad de vigiar su calidad
microbiokigica y fisico-quimica.

La dnika forma de prevenir, diagnosticar y tratar adecuadamente tas
enfermedades de los animales en las explotaciones ganaderas es manteniendo una
vigilancia permanente de los mismos. B veterinario procurard diagnosticar lo antes
posible l2s enfermedades y elegird los medicamentos, dosis y pautas de administracién
mds convenientes. Asimismo controlard la cormecta aplicacién de los tratamientos para
que los residuos de los compuestos activos de los tefidos animales cumplan las
exigencias legales y no supongan ningin peligro para la salud del consumidor. Sin
embargo, con demasiada frecuencla son los propics ganaderos, aconsejados por otros
colegas o por personas vinculadas a la distribucién de productos farmacéuticos,
quienes administran a los animales todo Hpo de compuestos, Pk, 1535

Para evitar e uso incontrolado de medicamentos veterinarios, ia legisiacién
espafiola y comunitaria (Presidencia del Gobierno, 1995; Directiva 90/667/CEE del
Consejo de 13/12/90, DOCE L 373 de 31/12/90) exigen la emisibn de la
correspondients receta veterinaria para la adquisicién de medicamentos destinados a
los animales de abasto. Ademés, los veterinarios encargades del control sanitario da ka
expiotaciin Bevardn un Nbro registro donde se detalien las fechas y naturalezs de los
tratamientos prescritos y la identidad de los animales tratados asl como los plazos de
retirada o suspensién medicamentosa, durante los cusles no podrén sacrificarse para
consumo humano. Los animales destinados al sacrificdo en mataderos lrdn
acompaiiados de un certificado sanitario en el que se hagan constar los datos de
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interds para la inspeccidn, junto con los resultados de las pruebas realizadas en vivo
para la deteccidn de enfermedades y de residuos de sustancias tdcas, v 9%

Para realizar un segulmiento individualizado de los animales desde su
nacmiento hasta que se sacrifican en el matadero hay que disponer de un sistema
eficaz de identificacién animal. La Directiva del Consejo de la CEE (1992) establecd la
obligaciin de identificar a todos los animales de abasto, mediante crotales o tatuajes,
y de registrar sus movisnientos o cambics de explotackin. Hoy se dispone de microchip
que Hevan en su memoria un cidigo de identificacién que puede leerse con sistemas
elecirénicos que envian las lecturas a un ordenador conectado a una base de datos,
donde se registran los referentes a la identidad def animal y otros relativos a su cria,
historial cinico, medicamentos y vacunas recibidas, etc. &= ¢ 3. 20 To4s esta
informadién es de gran utiidad para el matadero. Ademds, permite Incluir en cada
historia animal los resultados de su inspeccion en e matadero. Asi se puede conocer o
estado sanitarico de una explotacién o zona de produccidn y adoptar las medidas que
pesmitan mejorar fa calidad higiénico-sanitaria de la carne producida.

6.3.2 VIGILANCIA DEL SACRIFICO Y CARNIZACION.

La inspeccién veterinaria en e matadero sirve, entre olres cosas, para
saospechar de la presencia de residuos de posibies tratamientos legales. Los criterios
utlndﬁmm’dduwsospedmamuhﬂoamwpodlmm
su inspeccién ante mortemn y post-mortem incluyen los antecedentes de d explotacién
de que proceden, la homogeneidad del lote, e comportamiento de los animales, su
conformacion anatéimica respecto de ba raza, edad, sexo, etc. y la presencia de
hesiones por implantes o inyecciones, e color y &l grado de engrasamiento de |a canal.

Si como consecuencia de la inspeccdn se sospechara de la aplicaciin a ios
animales de tratamientos Begales, se tomarfan las muestras necesarias para ol andlisis
¥y se mantendrian en consigna los animales y sus canales y visceras hasta que los
resultadcs de laboratorio confirmen o dessstimen la sospecha. La utiiizacién en of
mataderc de técnicas ripidas de andiisis, como las inmuncidgicas, visualizadoras de
imégenes, equipos automatizados y otros, permite una mejor seleccion de los animales
sospechosos, B 1999
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6.3.3 INSPECCION DEL ALMACENAMIENTO, DISTRIBUCION Y VENTA.

Sl blen [a mayoria de los residuos Regan a la came antes del sacrifico de los
animales, también puede contaminarse durante el almacenamiento, distribucién y
venta. Durante estas operaciones puede contaminarse superficialiments con una gran
variedad de productos tidoos, como detergentes, desinfectantes, lubricantes de la
maquinarfa, fugas de los agentes refrigerantes, combustibles y productos de
combustién de motores, etc.

Muchos de estos compuestos ofiginan alteraciones lamativas en las
ammﬁhmmmmmmd
consumidor. De aqui que se procure en todo momento evitar que (a carne contacte con
tales productos. S st oL, 1997
6.3.4 MEDIDAS COMPLEMENTARIAS.

Otras medidas que contribuyen a reducir la presencia de residuos en los
productos cdmicos son:

a) La creacién de bases de datos que proporcionan informacién farmacolégica v de
normas legales sobre medicamentos, agentes de limpieza y desinfeccidn de
locales y otros commpuestos quimicos.

b) La eiaboracin de programas de formacidén continuada de ganaderos y otras
personas Implicadas en la produccién cimica.

¢) El establecimiento de convenics en ja Administracidn estatal o autonémica y la
industria cérnica para fomentar [a knplantadén de controles voluntarios que
detecten {a presencia da residuos en la came.

A estas bases o bancos de datos sa recusre para consultar sobre las condiciones de
utiiizaciin de clertos firmacos, sobre Emites médodmos de residuos autorizados, o sobre
los periodos de suspensién o retirada’ medicamentosa aplicables después de la
administracién ireguiar de un firmaco (dosis diferentes o especies animales distinias
de |as indicadas), o de un contacto involuntaric con ciertas sustancias. ™wers, 1991)

’amumahmwmmam.mmmamu
tefidos finos de un animal ratado son seguIts pars B consumicidn hurmang, Owe=t. 206
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En la actualidad tanto los EEUU como [a UE cuentan con bancos de datos de este
tipo que pueden consultarse por Internet. B del Comité de Medicamentos Veterinarios
de la Unién Europea se basa en los Informes toxicolégicos de dicho comité para
establecer los limites mdbdmos de residucs autorizados de los productos gue interesan
a la sanidad animal. También se puede consultar ef FARAD (Food Animal Residue
Avoidance Databank) elaborado por el Departamento de Agricultura de los EEUU
(USDA).

B objetivo de los programas de formaddén continuada es instruir a los ganaderos
en las pricticas comrectas de higlene animal ¥ en & manejo de los animales y
mostraries kas situaciones en [as que podrian originarse residuos; se hard énfasis en
los beneficios de la aplicacién de medidas preventivas y no stlo cormectoras de la salud
animal.

Otra medida Interesante en e terreno de [a prevencidn de residuos en la came es
el establecimiento de convenios entre a Administracién y los ganaderos, en los que
éstos asuman voluntariaments garantizar una carmne Ebre de residuos a cambio de que
se les permitird hacerio constar en el stiquetado. Denbro de estas actuaciones se
encuentran las lamadas denorminaciones o marcas de calidad cuya implantacién estd
alcanzando gran éxito en ta UE debido a que los consumidores estdn dispuestos a
pagar un precio superior por un producto que ofrezca una mayor garantfa de calidad
"“""‘“.Lauvduaﬁnducarmprmguaporummdealﬁadinphd
cumplimiento de unas condiciones dirigidas a garantizar 1a obtencién de un producto
homogéneon, seguro y agradable a un coste razonable.

Los Consejos Reguladores de cada denominaciin o marca de calidad exigen y
controlan o cumplimients de las normas esiablecidas, tanto por parts de los
ganadercs, como de los matadercs, salas de desplecs y establecimientos de venta. No
obstante, los veterinarios ofichales pueden visitar las explotaciones sin previo aviso,
reconocer a los animales y tomar muestras aleatorias para investigar [a presendia de
residuos. En Europa hay achualimente muchas marcas de calfidad, cada una con su
reglamento especifico.
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6.4 PLAN NACIONAL DE INVESTIGACION DE RESIDUOS
(PNIR)

Bl control eficaz de los residucs de [a came requiere la existencla de un marco
legal de referencia que establezca los criterios a seguir. Esto es lo que hace [a Directiva
96/23/CE (1996) que contiene las directrices elaboradas por ias autoridades sanitarias
de la UE en materla de inspeccion de residuos. Sefiala las sustancias objeto de
investigaddn y las estrateglas de muesireo para el control de residuos en los antmates
de abasto y en sus camnes, en las aves de corral, en Jos animales de acuicultura, en la
@me de conejo ¥ de caza y en la leche, huevos y miel. Asimismo designa un
laboratoric comunitario de referencla para cada grupo de sustanclas objeto de
investigacién y las medidas aplicables cuando se detecten compuestos no autorizades
O se superen los imites méximos de residuos permitidos (LMR). Las sustanclas cbjeto
de Investigacién se dividen en dos grupos o categorias:

4 Grupo A, trata de los anabolizantes y sustancias no autorizadas; comprende los
estitbenos, sus derivados, sales y ésteres; los antitiroidecs, hormonas esteroides,
lactonas del écido resordiiico (Induido ef zeranod), los B-agonistas y las sustancias
que debido a su peligrosidad, como los nitrofuranos y el doranfenicol, no se les
puede asignar un ndmero mixdmo de residucs en los alimentos de origen
ankmal, (. 996

A Grupo B, induye los medicamentos veterinarios y otras sustancas Y
cortaminantes ambientales. La vigianda de los medicamentos veterinarios se
reafiza para conocer si jos tratamientos se han aplicado comectamente o si, por o
contrario, no s& han respetado las dosis y pericdos de espera o retirada
necesarios para eliminar los residuos de los tejidos animales. Las sustancias
antibacterianas constituyen un apartado independiente dentro del grupo de
medicamentos veterinarios, debido a su amplia utilizacidn. Otros medicamentos

7 Grupo C, se incluyen las sustancias y contaminantes medicamblentales, como
compuestos organociorados, organofosforados, elementos quimicos, micotoxinas
y otros. Para muchos de estos compuestos se han estableddo LMR en los
alimentos de origen animal. (= 9%
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Respecto de las estrateglas de muestreo se establecen dos situaciones: 1)
Cuando los servicios veterinarios sospechan que un animal, o un grupo de
animales se ha sometido a un tratamdento prohibido o no autorizade y 2) cuando
se administra a los animales tratamientos autorizados pero sin respetar los
tempos de retirada o de suspension medicamentosa. En el primer caso se
comprobard, como slempre, la documentadén que acompalia a los animales, se
levantard acta de la actuacién por el veterinario oficial, se tomardn muestras por
triplicado para los andlisis iniclal, contradictorio ¥ la canal o los despojos de los
ankmales se mantendrdn en consigna. En e segundo supuesto se retrasard el
sacrificio para dar tiempo a la eliminacién de los residuos, o blen se sacrifican los
animales y su came y despojos se declarardn no aptos para el consumo s se
confirma |a sospecha.

Siempre que se sospeche de la administracién de sustanclas prohibidas se
tomardn muestras para el andlisis, no séio del anlmal afectado sino también de
los que permanezcan en Su granja o explotaciin y de los piensos y bebidas que
se suministran a los animales. Con elio s pretende averiguar la presencla de
productos no autorizados y los animales a jos que se administran.

La directiva establece ef nimero minkmno de animales de los que se tomardn
muestras, de acuerdo con la especie animal y e producto prohibido, si bien se
autoriza a los estados miembros a que establezcan la toma de muestras como
mejor se ajuste a su situackin particular.

Las directivas de la UE sobre control de residuos buscan potenciar los sistemas
de autocontrol de productos y demds personal del sector ganadero para que asuman
una mayor responsabilidad en lo que atafie a la inocuidad y calidad de la carme ofrecida
a los consumidores. Por ello no se Emitan silo a la vigilancla de b came en o
matadero, sino que exige que los estados miembros regulen las medidas necesarias
para establecer en los establecimientos y granjas de cria [a presencia de residuos. Los
controles en estos establecimientos ss extenderdn, ademds de a los animales vivos, a
sus excrementos y Kquidos biokSgicos, al agua de bebida y a las zonas donde se
albergan 0 mantienen los animales, (- 2953
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6.4.1 SISTEMAS DE INVESTIGACION DE RESIDUOS.

Los residuos se encuentran en ka came y sus productos en concentraciones muy
bajas, ng 0 mg/kg, pero en ocasiones no se superan nl siquiera los pa/kg, de aqul que
deban utiiizarse métodos de gran sensibilidad; aunque en los alimentos pueden
encontrarse reskiuos muy variados, los métodos utiiizados para su identificacién y
cuantificacién  son, princpaimente tres: cromatogrificos, inmunolbgicos ¥
microblolégicos {y combinaciones de los mismos).

Para la elecddn del métndo analtico debe tenerse presente que el retraso en ef
dictamen del laboratoric puede ocasionar graves daflos econdmicos ya que canales y
despojos sospechosos deben esperar en consigna hasta conocer los resultados. De
aqui 1a necesidad de obtener resultados flables lo antes posible y siempre antes de que
las canales abandonen el matadero, 5% ot 2. 2001)




7. DISCUSIONES

La produccidn animal cuenta actualmente con una tecnologia apenas Imaginabie
en la ganaderfa de mediados de sigio pasado. A ello han contribuido, entre otros
factores, una mejor sanidad animal, la disponibiidad de razas animales selectas y
espedializadas en la producciin de came o leche, una alimentacién ganadera més
racional, mejores alojamientos y manejos animailes y ef empleo de férmacos y otros
productos quimicos que se incorporan a los plensos con fines sanitarios y para mejorar
el rendimiento animal. Algunas de estas sustancias dejan residuos en sus tejidos y
mmwmmmhmmmmm

Por otra parte, las hormonas y antibidticos permitidos pueden ser nocives si se
emplean a dosis supericres 3 las autorizadas o sl no se respetan sus periodos de
suspensién o retirada. Ademds la seleccin genética animal no solo ha mejorado el
rendimiento de los animales de abasto, sino que ha puesto a disposicién de los
consumidores canales animales con mencres proporciones de hueso y grasa y por
tanto, mds muscuiosas. De aqui que se piense qua éste es el camino ideal que debe
seguir la industria animal. La evidencia acumulada hasta la fecha, demuestra que el
uso racional de los anabolizantes, no ofrece peligro alguno al consumidor. De hecho ya
hay asoclaciones ganaderas que garantizan y ofrecen a [a venta came y producios
CArmicos de gran calidad comercial y lbres de férmacos.

En México, exdiste una gran falta de Informaciin a este respecto, son muy pocos
los organismos, que han dado hasta ahora importancia a la vigilancia del uso de
agentes promotores de crecimiento, sin embargo, ia situacdin exige una reflexién
profunda y un intercambio fluido de ideas entre los cuatro sectores que deberian, en su
caso, tomar [a dedsidn de la supresiin total del uso de promotores del crecimiento.

En primer lugar, ios ganadercs deberian renunciar a utilizarios. H segundo
sector, son los industriales, quienes deberian comprometerse a no demandar al
ganadero unos animales cuya conformacikdn séio puede conseguirse mediante
tratamientos quimicos, en ocasiones peligrosos para la salud piblica. En tercer lugar,
los consumidores deberian informarse o ser informados de las caracteristicas que
suponen un kdeal de calidad de camne. Este sector ha venido destacindose por ia
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preferencla de una came magra y “barata”, que suele implicar & empleo de sustancias
anabolizante. Finalmente, & cuarto sector estd constituldo por los servicios veterinarios
encargados de la salud poblica veterinaria. Los vacios legisiativos vy la excesiva
suficdencia de ganaderos y comerclantes de productos zoosanitarios, faciitan e uso
indiscriminado de todo tipo de sustancla en e ganado sin e mé#s minimo control
veterinario, esta prictica pone en peligro la salud piblica y contribuye a fa pérdida de
conflanza de los consumidores.




8. CONCLUSIONES

#¥ B dietitbestrol (DES), e hexestrol {HEX), zeranol y el acetato de trembolona, son
los anabolizantes méds utilizados en animales productores de alimento. Siendo ef
dletiibestrol uno de jos compuestos més pelfigrosos para la salud humana debido
2 {a sospecha de su accién carcinogenética.

/¥ Andrégencs, esirigenos y progestagénos, tanto naturales como especialmente
xenobitticos, no estdn exentos de riesgos.

/¥ Los compuestos p-agonistas o “agentes de reparto” comenzaron a popularizarse
como sustitttos de los antitiroldeos y de los compuestos hormonales, a raiz de la
prohibicén de las hormonas esternideas. Sin embargo, han surgido casos de
intoxicadones por denbuterol, demostrando, que no son los mejores sustitulos
como promotores de crecimiento animal.

/¥ Los antibidticos mis empleados, son a aureomicing y la terramicing, y aungue
no se puede generallzar, se puede afrmar que & uso de estos antibidticos a las
concentraciones indicadas; no ocasionan efectos nocihvos.

/¥ Recalcando, ninguna de estas sustancias puede emplearse indiscriminadamente
dados sus efectos sobre la salud humana y animal,

/¥ Agencias reguladoras como la Administraciin de Alimentos y Medicamentos
(FDA), o Comité de Expertos del empalme FAO/OMS sobrs los aditivos
alimentidos (JECFA) y o Comité del Cidex sobre los residuos de drogas
veterinarias en los alimentos (CCRVDF), se han encargado de reglamentar los
alimentos de origen animal con destino al consumo humano, sobre las bases de
jos residuos tlodcos totales.

/¥ En México, la Secretaria de Agriaitura, Ganaderfa, Desarrolio Rural, Pesca y
ARmentacién (SAGARPA) emitié una Norma Oficdal Mexicana de Emergencla,
NOM-EM-105-Z00-2002, donde habla de especificaciones técnicas para el control
de uso de p-agonistas en jos animales.
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NORISA Oficial Mexicana de Emergencia NOM-EM-815-200-2002, para
of conlrol del weo de on los snimales.

Al margen un selio con ol Escudo Nacional, que dice; Estadoe Unidos Mexicanos.- Secretaria de
Agriculira, Ganaderia, Desasolio Faral, Pesca y Alimeniacion.

NORMA OFICIAL MEXICANA DE BEMERGENCIA NOM-EM-015-Z00-2002, ESPECIFICACIONES
TECMICAS PARA EL. CONTROL DEL USO DE BETA-AGOMISTAS EN LOS ANBMALES.

LA ISABEL OCHOA MUROZ, Coondinedora Genersl Juridics de la Secretarie de Agriculura,
Ganaderie, Desswolio Rural, Peacs y Alimentaciin, con fundamenio en los articulos 35 fraccidn IV de In
Ley Orgénica de la Adminisiracidn Pdblica Federal; 40. fracciones Bl y X1, 12, 13, 16, 18, 31, 35, 53 y 54
de la Ley Federal de Sanikiad Animal 40, 41, 43 y 40 de la Ley Federal scbes Mebuiogia y
Nomalizacin; 15 fracciones JOX y X000 del Regiamento inlerior de esta dependencia, y

CONSIDERANDO

Que conforme a la Ley Orginica de ia Administraciin Publica Federal, & la Secretaria de Agriculurs,

controler y arradicar enfermededes ¥ plagas de los animales, con ki finalkiad de proteger la salud de
ésins ¥ la del hombre,

Que s necesario esiahlecer accionss fendienies a conirolar la presencie y magnaitud de residuce
odeos en los producios de origen animel, a in de prevenis leegos para ia salud hunana.

Qus pera ssegurer la inocuidad de los alimenios de origen pecusrio desiinados para ol coneumo
hunano, es funcidn de la Secretwria combelr of uso legel de producios quimico-fanmacéulicos
prohibidos yo no aulorizados por ésta

Que ls contaminecion por agenies quimicos, microbiolégicos, o bioldgicos de los aimenios pera los
animeles, puede represeniar sisago zoosanitario yo sanltario.

Cue sigunce bets-agonistas que No cusntan con la aulorizacion de la Secretaria puaden ser ulizados
indebidemenis como ageniss promoiores de crecimienio que fomentan le hiperirolia musculer y reducen
s produccidn de grasa en los isjidos animsles.

Que la Secyetaria ha idenlilicado un uso cada vez mis frecusnis de beta-agonisias on ja alimentaciin
de los animales, que No cusnien con le sulorizaciin de la Secrelaria, tal es ol caso dal denbulercl,
prohibido en su oilizackin como ingredisnis activo ¥ adiivo alimeniicio en s formulaciin de producios
alimeniicios desiinados para ol consumo en anissles, como lo seiablece la NOM-081-Z00-1999,
Especiicacionss zocsanitaries de los producios alimeniicios pesa consumo animel, publicacia en of Diasio
Olficial de la Federacién ol 11 de oclubre de 2000, con o cual se incrementa sl riesgo hacia la salud
anirnal y piblica.

Que of uso de olros beta-agonistas no evaluados, ni regisirados por ia Secretaria pone an resgo la
sakud aninal y piblica.

Que debido a los regos zocsaniarics y de sajud piblica que representa ol uso de alpunos bels-
agonisies no evelundos ¥ sutorizados por ia Secretaria ea lbs producios slmeniicios desinados al
consumo en animaies, e indispensable apiicar medidas de resicciin de meners inredists.

Qus de persisiir resicuos de siganos bets-agonistas en los injidos anissles, ésios pusden representar
un fiesgo Importanis en la saiud animal y en la salud de les perscnes que Ios ConsuMen.

Que ol w0 indiscriminado, las allas concanisacionss ¥ Ia vida media proiongads de aiguncs beta-
agonisias, pusden provocsr consecuencias Rocivas en le salud pdblica.

Especilicacionss ticnicas para el conirol del uso de bela-agonisias en ios animales.




1.7. Esta Norma es de obeervancia obligaicria en todo of temilorio nacional y iene por objeio
establecer tns especificaciones lcnicas pera sl control del Uso de bela-agonistas en los snimeles.

1.3. La vigilancia de ssta Norma comseponde a s Secretaria de Agriculua, Ganaderia, Desarmolio
Rural, Pesca y Almentacidn y a los gobiemos de las eniidades federalivas ¥ del Disiriio Federal en ol
érmbilo de sus respeciives alribuciones y circunacripciones territorisles, de conformidad con Jos acuerdos

respecivos.

1.4. La splicaciin de lns disposiciones previstas en ssia Norma compele al Servicio Nacional de

. 2. Relarencias

Psra Ia comecta aplicaciin de esta Noma deben consultarse las siguienies nomas oficisles
MeXICANaY:

NOM-081-Z00-1999, Especiicaciones zoosanitarias de los producics alimaniicios para consurmo snimel.

NCA-008-SCF1-1903, Sistama General de Unidades de Madida.

3. Definicionss y abrovisturas

Para efecics de ssta Norma, se enllends por:

3.1. Acta circunstanciada: Documentio adminisiralivo elaboradn por personal facultado, en of gue 38
hace constar ciramsiancies de flempo, modo ¥ luger, relacionedos con hachos gae pusden lener slecics
Jjuridicos, injsrencia de esta Nomna.

3.2 Actividad gasadera: Conjunio de accionss pesa ls axpictacién racional de especies animales
orientades 3 la producciin de came y olras de intends zookicnico, asi como su comerclalizacidn, con s
finaliciad de saiisfacer necesidades vitaies o del desarrolio de la activided.

33 Animel sospechoso: Aquel que se considera le fus suminisirado sigin bets-agonista no
aulorizado, con bass en su conformaciin fisica ¥ a la carencia de ceriiicado de fibre de bata-agonistas.

4. Awtortzaciéa: Acio por ef cusl la Secretaria de Agricullrs, Gensdurta, Desarrollo Rursl, Pesca y
Alrmontaciin oiorge 8 una persona fisica o moral in poshilided de reslizar wns actided espacilics,
compelancia de ésin.

3.5. Beta-agonisia: Compuesio quimico dal grupo de s beta-adrenéegicos, que conliers a cusiquier
producio, diucidn o mezcie sl caricier fanacéulico especiiico de los miamos, con efecios de promociin
de [a masa musculsr, redocior de fa canlided de grasa corporal y efecios scbre el aparsio respinaiorio.

HOM-E-015-200-2002, Especiicacionss licnices peca o coniro! del uso de bels-agonisiss en kos snimalss
Publicaco oa o Disric Olicil de in Fedacacin of 1 de muxzo de 2002
2de 9
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3.7. Constatacida: Procedimienio por ol cual el laboralorio oficial o designado por la Secretaria de
Agriculira, Ganaderia, Desasrolio Raral, Pesca y Alimentacion anaiiza la presencia de beta-agonistas en
las mussiras oblenicias pera la delsccidn de esios compuesios.

3.8. DGSA: Direccidn General de Salud Animel.

39. Engordador: Persona fisica 0 moral cuys aclivided genadera comprercie la engords wo
finalizaciin de los animales deslinados al abasio.

314 Expictacién pecusria: Unidad de produccitn dedicada a la engorda wio finalizacion de
anissles deslinedos al abasic.

3.11. Laboraiorio designado: Establacimiento reconocido por la Secretaria de Agriculhurs, Ganaderia,
Desasrolio Rural, Pesca y Alimeniaciin, para realizar servicios de constalaciin de ia presanie Normea.

3.12. Laboratorio oficist: Ceniro Nacional de Servicios de Constataciin en Salud Animal.

3.13. Lots: Grupo de snimales perienecieniss a una persona fisica o moral.

3.44. Midico Veriicador: Médico Velerinario oficial de la Secretaria de Agriculiura, Ganaderia,
Desarwolio Rural, Pesca y Allmentacidn o aulorizado por ja misms, pars realizer e constatacion
documentsl, fisica o cmprobeckin medianis mussirec para andiisis de laborsiorio oficial o designado
para ol cumplimisnio de esta Normea.

318 Medidss zoosanitarias: Conjunio de disposiciones pera asegurar que los animales, sus
producios y subproducios no presentan resicucs de beta-agonistas.

3.18. Rastro: Estsbiecimisnio dedicado al sacriicio y fasnado de ios anivssles pars abasio. inchaye
los privados ¥ ios del Servicio Piblico Municipal ya sea que cusnisn o no con la cerlilicacion Tipo
inapecciin Federal

3.17. Residuo: Es ia presancia de un beta-agonisia o sus metaboling on un aniseal, sus producice ¥
subproducios, delerminado por los mélodos anaiflicos oficiales.

3.18. Responsabls solidario: Persona fisica o0 moral que por omisiin ss vuskee copariicips en ol
incumplimianio de ls normelividad ¥ por o tanio es sujelo a las mismas sanciones que s¢ impongen por
incusmplimianio al infacior original.

3.15. Sscretaria: La Secretaria de Agriculiura, Ganaderia, Desarmolio Raurral, Pesca y Alimentackin.

320, SENASICA: Sarvicio Macional de Sanidad, Inccuiiad y Calidad Agroalicssntaria.

3.21. Visliado: Persona fisica o moral sujsia a un proceso de verlicacidn por paris de In Secretwria
pera corprober la spiicaciin de esta Norma.

4. Disposicionss generales

4.1. Con excepciin de acquelios producios beta-agonistas que cusnien con ol regisiro y sulorizaciin
de la Secvelaria pera sy USO 0 consumc por snimaies, queda probibida la produccidn, manuiachun,
fabsicacidn, scondicionamienio,

sisboraciin, preparaciin,
importacién, suminisko yo ullizackin de Jos siguisniss principios activos como ingredianies aciivos,
adiivos, almeniicios wo medicamenive sa formulaciin de producios alimeniicios desfinados para
CONMERO ¥ USO &N anirmaies, tales commo:

]

NOM-EM-945-2D0-2002, Espaciicaciones Micaicss ol comiscl dal use de bein-agunisies en bs snlenies
Piﬂsﬂamﬂb“h.“d1b-nam
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Techulaling
«  Zhpsterol
La Ssta snierior Sens una finslidad enuncialiva mes no imitaliva e incluye a cusiquier beta-agonista
conocido o de nuera creaciin.
4.2. La Secretarfa, a pelicidn de parte, expediri la ceriilicaciin de fbre de resiiuos de bets-agonistas,
:h“bhm:lnhuhyum:mhmuﬁuﬁhm
4.3. Para maniener la ceriilficacion debe cumplr con of programa de monfioreo estahleciio en esta
:uma-amwﬁmm'mum-pmma
4.4. Los engordadores qus cusnian con s cerlilicacion de ibre de residuos de beta-agonistas, deben
muudaﬁi,-mmmthQNdemm

4.5, Con el fin de vigiar y supervisar permansnismenis kas disposicionss provistas en esta Noma, los
paricipanies on la aciivided ganaders, deben clorgsr ins faciidades nocesarias al Médico Verilicador,
pars realizar debidamenis sus funciones.

ummho“ummhmomum
sus producios ¥ subproducios serin responsables solidarios del engordador.

4.7. La Secreiwia promoverd e consumo de came y producios de origen animal, provenients de
mm”mmhmahambm

4.3. iss organizaciones genaderss, Comilis Estatales de Fomenio y Proleccidn Pecuaris,
engordadores, y olfos del subsecior pecusrio, deben cosdyuar con ln Secretaria on la dilusion ds Las
disposicionss de esia Norma.

8. Laborastorics

&.1. Para la consistaciin de la presencie o ausencia de resickaos de beta-agonistas en aninales, sus
producios ¥ subproducios, asl como en producios quinico-farmaciulicos y alimenlicios para usc en
“ymwéﬁhnﬂu“-mﬂmdmuﬂw
designados por la Secretaria pera In obeervancia de osta Norma.

5.2 Los méiodos anallicos olficisles para I delecciin de los beta-agonistas, son cuaiceiera de ios
siguienies:

a} Ensayo inmuno enzimdélico

5.3. Los mélodos snallicos ciicisies establecidos on esta Norma para [a deisccién de bele-agonistss,
deben ser validados bejo In supervisidn del leborsiorico oficial.

5.4. Los resuliados de jos andlisis que smitan los lsboralorios designados, deben ser informados
exciusivements a ls Secrelarfia, dicho incampliimienio serd sancionado conicsme a ls Loy Federsl de
Sanided Animal.

6. Verllicaciia y cartificaciin

§.1. Verilicacién

8 cunplimienioc de las especilicaciones y Encamienios esiablecidos en esta Noms, serd
inspeccionado por Médicos Verlicadores.

§.1.1. Verlicaciin en Rasiros.

T@mawm“u—:wammmuym
moriern, modianks lo siguisnie:

a} Duranie ol desarrolio de la visila a que se refiere ol presenis punic, of Médico Vierlicedor debs

recabar y hacer constar los siguisnies dalos: ideniiicaciin de los animeles, nombre y ublcacion

MOM-E3.015-2D0-2002, Especiicacienss iicaicss pasa of conirol def weo de buta-agcrisies an Ios anbugies
P:r-dmma.hmuih—bm
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c} Las museiras a iomar duranie of examen anis moriem de los animales deben ser de pelo, lana o

d} Las mussiras post moriem se deben tomar de globo ocular, higado o mdsculo.

Oblencitn de mussiras:

Los procecimisnics de colecia, empaque, regisko de dalos, documentaciin requerida y envio de
canos al leborsioeo oficial o designado, serd responsabilidad directa del Médico Verificador.

Se debe evitar contaminacidn y cambios en la composicidn y caracierisicas fisicas de las muesiras
por o que ss importanie lever a cabo un adecuado mansjo de las misrmes de acuerdo &l "Apéndice A"

En animasies vivoe y sacrilicados las muesias se deben tormar por duplicado de acuerdo al siguients

TIPO DE ANNSAL TWPO DE CANTIDAD
MUESTRA
Animales vivos Pelo, lana o pluma | 2 gramos aprodmadaments.
Animeies sacrificadcs
- Dovinos, owvinos, caprinos y|Higado 200 gramos aproshwmadements.
porcinos Uno
Globo ocular
sculo 200 grarmos aproximadaments.
Una
- HAves Axve completa

Al visitado se s sniregard un tanio de iss mussiras colectadas y empacades en josna tal que no sea
posible su viclaciin sin dejar huelia, simiar a lns muesiras enuiadss af laboralornio oficisl o designado, de
acuesdo a las indicacionss seflaladss en sl "Apéndics A™ (Mormalivo).

Bl Médico Verlicador debs contar con un regisiro de lss muesiras remilidas al lsboraiorio oficiel o
designado. .

El isbosaiosio oficial o designade cumpliendo con las disposiciones legales establecidas debe enviar
los resuliacios dal andiisls a la Delegaciin de donde proceda la muesira.

En los casos en los que se delacts In presencia de residucs de beia-agonistas, la Delegacion debe
iniciar o procedimiento adminisiraiivo cosespondienis y debe aplicar las medides zoosanitarias on e
explotaciin pecuesia de origen.

B Miédico Verlicador podrd tomer mussiras de animeles soepechoscs, para 1o cual deberd realzer ol
procedisienio descrilo en esle inciso.

6.1.2. Veriicaciin ea expioiscionss pecusriss, flanguls y exposiciones de genado, punios de
verlicaciin @ inspecciéa zoosaniiaria yio estsblecinienics que prockzzcan, manulaciuren, fabriquen,

H mussireo 3o debe reslizar de mansra alssivsia y de lu siguilenis ssanera:

a) Pmnmam.mmam-nm-wmu

sota Norma_

b} Almerdos lsrminados, la vericaciin se realizard de conformicied con o ssiablecikio en eof punio
8, de la Norma Oficial kiesicans NOM-081-200-1508, Especilicacionss zoossniteriss de los
producios alimeniicios pera consano animel, publicada en ol Disrio Cficlal de In Federacion o
11 de ockubrs de 2000.

¢} Cusiquier oo producic ¥y subproducio de origen animal, asl como los producios quimico-
farmacdulicos y alimeniicios deslinados para oso Y consumo por animales, debe ser veriicado de

WOM-EM-815-200-20052, Especilicacionss Wicnites pars sl coniral del wso de beln-agomisias an los aviewie.
Publicado en el Dissic Oficial ds s Fedemcién o 1 de sscre de 2002
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@ fi b e reclducas e sl vetzininte oo proshactsc clrmices

a que an su momenio, su
de pressntaciin.

Al viskado se le debe enireger un tanio de las muesiras colectadas y empacadss on forma tal que o
mﬂu%ﬁ*““lh”“d”ﬂom
de acuerdo & lss indicacionss seflsladas en sl “Apéndice A" (Nosnalivo).

En ol acta ciccunstanciada e deben anoter Ios daios que pesmitan comeiacionsr las muesiras
fomadas con lse mussiras reciides en ol laboratorio oficial o designado.:

B Midciico Verlicador debs contar con un regisiro de tas muasiras remilides al lsbosatorio oficial o
designado.

8 taborsicsio oficial o designado cumpliendo con tas disposiciones legales establecidas, debs enwiar
Ios resuliadios del andilisis a la Delegacidn de donde proceds s nxesira.

En los casos en ios que se delscis la presencia de residucs de beta-agonisias, la Dalegacion debe
iniciar ol procedimienio adminisiralivo corespondients y aplicar las medicdas zoosanitarias procedenies
en la explotacién pecuaria o satablscisiento de origen.

8.2, Ceriilicacion.

§.2.1. 8 engordador debe soliciiar en escriio ibss & la Delegacion de ia Secretaria on la entidad
mmaNMymuWamnmm@wm

de beta-agonistas.

€.2.2. La Delegaciin debe expedir la orden de visita de veriicaciin al Médico Verilicador, para cumplir
con lo solickado.

6.2.3. La dedarminaciin del iamafio de museira se Bevard a cabo conforme al cuadro siguisnie:

RAMGO DE AMBSALES PORCENTAJE
1-100 2 {prinimo un animel}
101-1000 1
Mds de 1000 05

6.24. Las muesias se deben fomer en animales vivos y por duplicado, de acuerio al siguients
cuadro:

TIPO DE MUESTRA CANTIDAD (aproximace)}
Peio, lana o piuma 2 graemos
Suesro sanguineo yhi orina 5m

Al visitado se Je debe enbeger Un tanio de les mussiras coleciades, esmpacadss en fonna tal, que no
sea poaibie su viclaciin sin dejar huelia, simiiar a las mussiras erviadas al leborsiorio oficial 0 designado,
de acuexio 3 las indicaciones safislades en el “Apéncice A" (Normelivo).

En of acta circunsienciada se deben anciar los dsios que pesmitan correlacionar las muesinss
fomades con les mussiras recibidas en el isboralorio oficial o designado.

B} Médico Varlicador debe contar con un regisiro de lss mussicas remilides al lsboralorio oficial o
designado.

8 boralorio oicial o designado cumpliendo con tas disposicionss legales establecidas debe erniar
ios resullacios del andiisis & la Delegaciin de donde proceds In mussirs.

En los cascs en ios que se delecis in presencia de residucs de bola-agonisias, ia Delegaciin debe
inicier sl procedimiento adminisiralivo cormespondienis y apiicar las mecides zoosanitarias on e
explotaciin pecusria de origen.

€.2.5. Una vaz oblenidos los resultados de los andlisie del lshoraiosis oficial o designado, en los casos
on que no 3¢ heya deteciado ks presencia de residucs de beta-agonisias, la Delegacidn que corvesponda,
dabe expedir la cerfilicaciin corsepondienie.

NOM-EM-§15-2D0-2002. Especiicacionss licricas paca of conisol dal uso ¥ bels-agerisies on los snlmuios
Publicado en ol Dissie Ciicll de In Feclocaciin of 1 do maces de 2002
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97




i punio arterior, of angordador debe
wmdmamp—m"mumahwmn—l
sard saleccionadio al azar de manera mensual, procadiendo de acuerdo a i sefialado en el inciso 8 2.4.

8.2.7. La Secrelwrta pusde cancelar la cerfilicacion cuando:

a) Dumanis una visiia de verificaciin se demuesire el incumpliimienio de jss nomes oficiales
mexicanas aplicables.

b} Se modiliquen las condiciones qus dieson origen a la misme.

6.2.8. Para la cerillicaciin de lolss 0 explotaciones pscuarias qus espisan un producio beta-agonista
aulorizado por la Secrsiaria, los muesiras 3¢ tomardn deniro del pericdo de reliro del producio.
Traldndose de porcines ins mussiras »e fomacin on rasiro.

§.3. Madides Zoosanilwrias.

Para ssegurar ol nivel de proleccitn adecuado, la Sacretaria debe establecer las medidas
Zoosanitaries, lomando en consideracion les caracierisiicas de la 2one donde se arigina of problea y las
de s Zons a donde s deslinen ios animales. sus producios wo subproducice, asi como producios
quisaico-farmacéulicos y almenlicios para animales.

§.3.1. Resiriccidn de la moviizaciin - Se debe Bevar a cabo on animales, sus producios y
subproducios, as! como en producios quimico-farmacéulicos y alimenicios para animales:

8} Animsles- Cuando se cbssrven animales sospechoscs, se debe aplicar I resiriccidn de su
movilizacién en o luger donde e encueniren, quedando bejo i guerda y cusiodia del visliado,
como medida precauloria. Lo anlerior, en tanic se delermine is presancia 0 no de bata-agonisias
en los fajidos 0 fkidos de ios animaies. Una vez conliteada la presencia de residucs de beta-
agonistas, la resiriccidn de la movilizacion se debe levar a cabo hasta por 60 diss o blen, cuando
ol possedor o propistaric del ganado demuseire medianis ol andlisis de iaboraloric olficial yfo
designado la ausencia de residucs de los mismos.

b} Producios ¥ subproducios de origsn animal, asi como producios quimico-farmacéulicos ¥y
slimeniicios para animales. Anie i sospecha de exisiencia do beta-agonistas en producios no
sulorizados por ls Secretaria se debe aplicar la resiriccidn ds su movilizaciin en el luger donde
30 ancuenie, quedando beio la gusrda ¥ cusiodia del wisitado, como medida precauloria. Lo
anberior, en tanio se conliame medianis andiisis de laboralorio olicial wo designado, la presencia
de residucs de bela-agonistas. Uns vez confimeada su presencia se debe ordenar su desiruccidn
con cargo al possedor wo propistario.

7. Sanciones

B incompliimienio a lss disposicionss conleniias en esta Norma, se sancionard conforms a o
esiablecitio por la Ley Fecleral de Sanidad Asimel ¥ Ia Ley Federal sobre Msirologia y Normalizaciin

Adicionsixenis, ante la presuncién de un hacho iliciio, la Secretarfa procedech a formular le dentncia
comespandianis anie of Minisierio Piblico Federal.

&. Coacordancia con normas inisrsacionales

Esta Norma Oficiel Mssicans de Emergencia no o8 equivalenis con siguns norma inlsmacionsl al
momenio de su sisboracién

$. Bihliogralia

9.1. HA. Kuiper, WY. Nordars, MWLH. van Doren-Flipesn, Rt Schill, and A H. Rocs. Begal uss of B-
Adrenergic Agonisis: Eurcpesn Community. J. Anim. Scl. 1998, 76: 198-207.

8.2, Loy Federal de Sanided Animal Diarle Oticlal de ln Federacién. Mdsico, 1993,

8.3, Loy Federal scbre Meirciogia y Normeiizaciin. Diarle Oficial de ln Federacidn. México, 1909,

8. Disposicionss iransiiorias

(MICA.- Esla Nosma enirard en vigor sl dia siguisnie al de su publicacion en of Diario Oficial de In
Federaciin y tendrd una vigencia de seis messs, contacos a parfir del dis siguienis de su publicaciin.

En la Cluded de kidsdco, Disklio Federal, 3 weinlidis de febrero de dos mil dos.- La Coordinadora
Genenal Juridica de la Secretaria de Ageiculixs, Ganaderia, Desarrolio Rural, Pesca y Alimentacion, Lills
lsabel Ochoa iwfioz.- Ribrica.

NOMHEM-015-300-2000, Expeciicacires ticnicas pesa of conbol del we da bels-ageminies on los andmales
Pubilicasis en ol Dissie Olicial de In Fadusacidn of 1 e muce du 2000
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Aptndice AT (HOMRaING)
INSTRUCTIVO DE EMPAOLUE. CONSERVACION Y ENVIO DE MUESTRAS DE TENDOS
Y ALIMENTOS PARA ANIMALES PARA EL ANALISIS DE BETA-AGONISTAS

L EMPAQUE Y CONSERVACION

1} Mdecuio, higado y globo ocular (relina)

Duranie Iu toma, smpaque y envio debe cuiderse &l no contaminer tas muesiras especialmenis enire
diferenies fejidos, fluidos y difereniss snimales, casos o loles.

Una vex obtenidos los tejidos, se erwolvenin individusinents en papel aluminio, depositindolos en
una bolsa de pitsiico o polledienc, raneparenis y Empia, de la que 3¢ exiraern al aire residual y se sellard
con cinta adhesiva o malerial andioga.

Cada boisa debend identilicarse individuaimenis, con los daios indicados an ef punio de “ideniilicacién
de las muesiras”.

La boisa ideniiicads debe colocarss en oira bolsa con las mismas caracieristicas, a la que se exiraerd
el aire residual y ss sellard con cinta adhesiva o malerial andiogo para su envio.

Las muesiras que no sean remilides al laboralorio oficial o designado en un kapso de 72 horas v s
muesiras de relencidn, deberd aimacenarss y Conesivarss an congelacian.

2Z) Suero sanguineo

Dusanie ia foma, scapeque y envio debs cuidarse af no contaminar las muesisas, especiaiments enire
las de dilerenies sninwles; asimiemo debe cuidarse que ks conlenedorss no sa rompan y que las
muesicas RO 98 derramen.

Despuéds de fomar ias muesiras de sangre debe seperar of paquels globrdar (codguio) del suero, ¥
decantar ol susro deniro de un tubo de ensayo eshirl B} suerc decantado serd ol que se envie al
iaboratorio olicial 0 designado, debiendo colocanse en refrigeracion inmediatarente.

Cada muesira deberd idonliicarse individusimenis, con los dalos indicados en ol punic de
“denliicaciin de las mussirss”.

Las mueeiras que no sean srvindas al laboralorio oficial o designado sn un lapso de 72 horas v les de
refencidn, deberdn almacenarse y conservarse en congalacion.

3} Orine

Dusanis Is toma, enpaque y emvio debe cuidarse of no contaminas las muesiras sspecialmwenie enire
las de diferenies snimales, debe cuidarse que Jos iubos ds ensayo limpios y estérles, no se rompen o
que [as muesias 38 degamen. .

Las mussiras deben emwviarse en mecipienies de vidrio o pidsiico lmpice, lores de residuos de
sustancias quimicas y con apa de clerre hermaéiico, ulilizando un recipients por cada aninal mussireado.

Cada muesifa deberd iklenflicarse individusimenis, con ios dedos indicados en o punio de
“idenilicaciin de las mussiras”.

Les mussiras que no seen recalides al lsboralorio olicial o designedo en un lapso de 72 homas ¥ las de
redencién, deberin sinacensrse y conservanse en congaiacion.

4) Peio

Las mussiras deben erviarse libres de piel, sucisdad y oivos desechos orgdnicos. )

Caolocar el pelo muesiresdo en boisas o scbres de papel cuidendo de cerrarias bien, pera que no se
abran © 3¢ rompen, idenliicindoles con los delos indicados en of punic de “idenliicaciin de s
mussiras”, pesa postariomeents colocaries on si interior do Une caje pera su enwio al laboratorio olicial o
designado.

Este Spo de mussiras no recuieran religeracin, sin embargo deben guandarse en um lugar fresco,
wvilando posibiss conleminaciones.
5) Allmerio concerdrado y sus ingredienies




B3 MUSSras osb gepOostarss on bolsas O Sobres B papsl NUEYOS, COIT! 3 bee BYRSNOO U
ruphura ¥ eliquetindolas con los daios indicados en of punic de “ideniiicaciin de ey mussiras”.
Colocarias en un lugar freeco ¥ $0C0 para su envio.

Esis fipo de muesiras puede consorvarse a iampearaius ambienie, leniendo cuidado de evilar qus se
humedezcan y cuidando que no ss presenien condiciones que den lugar a procesos de fermantacion o

Hora de ka foma de ks muesira
Fecha de envio de ia muesira
Hora del arvdo de la muesire
Se pusde uliirar un pimeno clave para cada une, acompafiando ol envio con un regislo que
conlenga los delos seffsiados para cada mussira.
B EMPAQUE Y BIVIO DE MUESTRAS
mumumam,mmmmmq-mpa
sjermpic de unicel 0 coslquinr oo malerial inocuo, que permila conservar [a muesira & fempershura de
refrigeracion o Mum@mw—uaMolﬁbmmu
colocard alrededor de las muesiras a efecio de que 38 conserven en buenes condiciones duranie o

En ol caso de muesiras de peio, alimenics para snimales o sus ingredisnies, pusdan conservarse a

Una vez cersado of pagquele deberd sellarse de tal forma que no sea posible su viclecidin sin dejer
En In superiicie de ln caja o paqueis, deba adherirse una eliqusia con los siguienies daios dal

) ;umahammummmmuﬁh&ym
refrigeracién®.

NOM-EM-95-200-2002, Espociicacisnss Wcnicas pers o conirol del use de bala-agonisins en los saimeise
Publicare an ol Dlario Oliclal de I Fedecaciin o 1 de macze de 2002
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CAGASL 16
DERECTRICES PARA EL ESTABLECIMIENTO

DE UN PROGRAMA REGLAMENTARIO PARA EL CONTROL
DE RESIDUOS VETERINARIDS EN LOS AUMENTOS
CAC/EL 16-1993

Los paises necestan programas regiamentarios de control para asegurar a sus dudadanos un
Saministro inocus ¥ sano de alimenios. Las especificaciones de un programa de control de residuos estén
determinadas por la importancie de los diversos riesgos para b salud que podrian aectar a jos consumidores
de producios alimenticios de arigen animal.

Un tipo de resgo se plantearia si 3¢ manipulase ¥ consumniese came de animales exceshamente
Infectados con microorgenismos © toxinas que pudiesen afectar a [ salud de los consumidores. Este tipo de
riesgo para I salud pueds reducirse al minimo mediante programas de inspeccidn de b came que insistan
en las condiciones apropiades y establezcan procedinientos especiicos con respacto al modo de reconocer
ios sintomes de ias enfermedades en los animales destinados 2 la produccian de slimentos.

Otro tipo de respo puade darse si se ofan animales destinados & b produccién de alimentos
administrando medicamenios veterinaricos o plaguicidas de maners incorrecta. B uso inconrecto de tales
sustancias quimicas pusade ocasionar i presencia de residuos nocivos de las mistmes en los almenios
derivados de los ssimales tratados. La inocuided de los alimentos para ¢ coaswmo humano requiens una
compists evakmciin dentiica de og riesgos relativos, asf como de ls cantidad de residuos de medicamantos
que permanece en los tefidos de los animales sometidos a tratamiento, cuando se uliizan conforme a les
buenas pricticas veterinarias, ¥ wn conjunto sistemético de procedimientos que aseguren un control efectivo
de tales residucs en los alimentos pera &l consumo humano.

Ademnis del beneficio que reporta el hecho de disponsr de un prograsma eficaz de control de los
rasiducs pera la protecciin de s salud, wn peis que cuenie con tal programa podrd participar con meyor
confienza an la comunided de aaciones que corsercian con alimentos. Ello se debs 3 gue un programs eficar
de control de los residucs puedse servir también de bese pera certificar i inocuidad de los productos
alimenticios exportados por ef pais, asi como garantizar la inocuidad de los productos importados en dicko
pals.,

A establecer wn programa de control de los residucs en los alimenics, e3 importanie distinguir
entre el concepto de "mwestreo estadistico imsesgado™, en el qua se oblienea muestras de los animales
sometidos 8 inspeccidn, ¥ o de "muestreo sesgado o dirigido”, en ¢ que se cbtlenan muestras de productos
alimenticios scspechosos. B propésito del muestreo estadistico insesgado es detarminar s frecwsnca de ios
casos de productos contaminados entre los que son objeto de inspeccidn.

Se torman muestras al azar de los alimentos considerados INOCu0s, por o QUs RO €S Recesario
comservar esios productos alimenticios en espera de los resltados de los ensayos ansliticos. ©1 plan de
maestyeo se determing de anbamano, utiizando regies estadisticas pera cerciorarse de que los resultados
son representativos de la calided giobel de los producios que se estiin examinando. Los resultados pueden
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utiizarse pars certificar que los prodecios slimenticios exportados se jestan a los LMRMY del Codex. Por o
contravio, & muestreo dirigido se orients hecla bs productos alimmenticios de os qus se sospechs que
contienen concentraciones de residuas superiores a los limies mécmos esiableckios pera éstos. Los
producics alimenticios se retienes en espera de ios resultados de ios emsayos de aborsiorio, ¥ no s
disiribaryen pars al consumo humens sl los resultados de los ensayos son desfavorsbies. For definickn, o
ndmero de muestres que habrén de tomarse darsnite ¢f afio en ol caso del muestreo dirigido mo puade
deterTainarse de antemanc. Log resultados del muesireo divigico no son estadisticaments representativos.

Para establecer un progrms oficaz de conirol de los residucs, un pefs debe contar primero con un
sisterna gicbal pera determinar la inocuidad de los medicamenios veterinarios. Esio puede lograrse, por
ejempio, mediants wna orpanizaciin com experiencis técnica y autoridad administrative adecuadas. Los
medicamentos veterinarios pesden aprobarse teniendo an cuenta varios afterios pertinenias, sntre elics b
evaluaciin de s inocuidad dal medicamento veterinario para los animales ¥ para os alirmentos destinados af
consumo humano. Ls evaluackin clentiica de 3 Imocuidad de jos medicamentos veberinarios es una teres
large y riguross que tal vez A0 sea necesaric resilzar en cade peis, espechaiments en los peises en
desarrolio. H peais interesado podria reslizar b evaliaciin utitzando @ experiencis bécnica de orgenizaciones
Internacionsies como o Comitd Mixtn FADYOMS de Expertos en Aditivos Alimentarios del Cédex (en o caso
de los medicamentos velerinarios) o los resultados de evaluaciones tionicas Bevadas a asbo en otros pafses
gue posesn ana orgasizackin acepisbis ¥ bicnicaments competente pars la evaluacidn de la iInocuidad.

Para establecar un programa eficaz de control de ios residecs de madicamentos veterinarios en los
slmenios, un pais deberd adoptar ias medidas sigulentes, sin imitarse necesarismente a elins:

1. Establecer o orgenismo regulador encargado de ejecutar log programas de inspecciin vy los andiisis de
laborstorio.

2. Eaborer wn programas integrado de Inspeccién, incluido un programa de coatrol de residuce pars s
inspeccién de alimenios. La organimaciin encarpada de ejecutar este programs de inspeccidn deberd estar
facultncla para tomer todas lns medidas aecesarias con objeio de controler los produckos cuando 1os residucs
suparen los mies mibdmos establecidos pars ios residucs de wn product alirmenticio.

3. Compltar un regisiro de ios madicamanins velerinarics v/0o sustancies quimicas puras utiltrados en o pals
inchuldos los producios elsborados en ol pals ¥ los que édste immporie.

4. Eaborar regiassenios reistivos a la distribucién de medicamentos vetarinerios en general, en jos que se
estipulen procadienienios pars lu venta, slabaracidn, distribucidia ¥ uso autorizados de dichos productos.

5. Esborar procedimientos para determiner la inocuided y sficacis de ios medicamentcs veberinarics an los
animsles y ios residuos resultantes del w0 de dichos mecicamentos velerinerios ea ios alimentos. Esto
deberd inchdr I descripcin de procedirnientos pars determiinar los Nmites misdmos pera residucs de
medicarmentos veterinarios en los alimenios ¥ procedimiestns pera ol andiisis de Muesirss de ensayo,
destinado a verificar of asmplimiento de dichos lmites.

6. Establecer procedinienins pera b tome de muestras de producios alimenticios de origes animal, en los
que se indiquen Jos residuos para medicamentos especiicos que susciten mayor preccapeciin para ia saked,
< nimero de meestras que habtwdn de tomarse para Bever a cabo un muesitres estadistico insesgedo v s
astorsieza del tejido, ¥ la cantidad de s meesirs que hatrd de omarse. Pusde que on BigEn pais sean
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nocesarios procedinientos de muestreo para o conbiol de los residucs da clertas sustancias con fines que no
ssan i aplicacién de LNRMY. Estos andiisis, por ejempio, entran en of &mbito de iss escusstes expioratories
para detormingr Ios residucs en alnenios en caso de que sustancies no sstorizadas pudieran estar
utitzindoss en reses o sves da corral destinadss a Ja producckin de alimeantos. Este tipo de detos es esenclel
si 3¢ quiere proporcionar s programa de conbrol de jos residuos is flexibilidad necesaris pars gue s¢ adeple
& [as necesidades del pels.

7. Selecclonar los mélodos de andiisis que habrin de utiizarse. Como medida inicial, ol prograsa de conatrol
de los residucs deberd inchuir métodos de selecciin. B empleo de estos meiindos Ro deberd exigir
inversiones en instremenios de laborstorio complejos ni en reactivos 0 capecitackn del personal costoeos, ¥
deberd permitir un anidilisis de les muestres aficar en funcién de los costos. Los métodos de selecciSa san
genersimente definidos como méiodos de andlisis cusitatives o semicuantitativos que detectan ks presencia
&n und especie ¥/0 tejfido de interés de wna sustancia en #na concentracidn igual o inferior al Emite mdxdmo
pars residecs. Se deberin adoplar nuevas medidas, determinadas por los objetivos establecidos en of
programa da control de los residucs del pefs, en relacikin con las pruebas para verificar 0 confirrer s
resultados de Jos métodos de seleccidn,

8. Ejecutar un programa de garantia de la calidad, con objety de garentizar resultados de s mejor calidad
posible pars los métodos de andlisis. Un programa de este tipo asegurard a ixs autoridades encargades del
control regiamentario que los métodos aplicados ofrecerin resultados fiables que son competibles con los
LMRMV 0 se ajustan @ los limites establecidos por les regissmantaciones nacionales.

9. Basborar programes adecacionales para los productores y veteringrios, en jos que ss den instrucciones
sobre &l modo de empieo apropiado de ios medicamanios veteriaarios ¥ s& fomante o w0 de readidas
preventives pars reducr la presencia de residuos en animales destinedos a B produccién de alimenios.
Respecio a I3 determinaciin de los limites mixdmos, para residucs, of Comité Mbdo FAOYOMS da Expertos en
Aditivos Alienentarios {en ol caso de ios medicamentos veterinarics) puede consiituir un recurso Gt pare
‘obtener estos datos.

10. Se adjunian a lss presenies direcirices os detalies especiicos relativos 3l establecirnionto de us
programa reguiador pars el control de residucs de madicamenics veterinarios en ks allmanios que se
indican a contimuacite:

Parte I: Muestreo pars ¢ control de residucs de medicamentos veberinarios en los alimentos.
Apdndica A: Muesireo pars o control de residucs de medicamentios veberinerios en los productos
clsmicos.
Apéndice B: Muestreo pera o control de residucs de medicamentios velerinerios en  productos
clmicos.
Apdadics C: Muestreo pars of control de resiiucs de madicamentos veterinarios en producios a
bese de pescado, leche ¥y huevos.
Porte II: Consideracionss generaies sobre los méicdos de andiisis pars o control de residucs.
Parts II1: Caracteristicas de los méindos de andiisis de residwos de medicarmenios vetarinerios en Jos
allnenios.
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CONSUND MACIONAL DE CARNE
Carnn de bowino
Composiddn en wolumen (toselades) Composicion porcentusl
Ao | Produccion® | Importacion CRA Produccidn | Importaciones | Total
1999 1,113,919 | 50819.3 | 1344242 |1,000314.1 1 49 100.0
1991| 1,189,687 | 1630733 1,228,035 86.7 133 100.0
(1992 1,247,195 | 196,685.7 | 104,340.5 | 1,339,540.2 53 147 100.0
[1593 | 1033852 | 1296240 [1,23029.2 918 (X 100.0
1994 1,364,711 | 240,203.1 | 104,701.2 | 14002125 S0.0 100 100.0
1995| 1,412,336| 41,7844 1669875 |1287,1329 9.8 32 100.0
1996 1,329,947 | 110,40L7 | 47366.1 | 1,992,962.6 921 7.9 100.0
1997] 1,340,071 197,557.7 | 668354 [1,470,7933 86.6 13.4 100.0
1 1,379,768 | 262,9962 | 72,0888 [1570,675.7| 832 168 100.0
1 1,399,629 | 287,7695 | 1045053 | 1,582,093 2 618 182 100.0
2000 337,985.6 | 12,6108 | 1622928 79.2 208 100.0
D001+ 1,428,993 | 339,1385 | 1245363 | 16429952 79.4 20.6 100.0
2001*PreSiminer.
Notas:
B Consano Macional Aperente e una forme de medic ln cantidad de producto de que dispons un pafs para
3 CORSUNFRO.

En esta estimaciin se considera la produccién nacional, les importaciones de genado pera abasio
(comvertides & carne en canel) ¥ las de camnes en camal ¥ cortes, asi como s exportaciones de panedo para
asbasie /o engords (convertides a carne en canal) ¥ carne en canal ¥ cortes.
Produccidn®, pars la estimacidn de la composicidn porcantusl dal CHA, a la produccida macionst se le restan
Ins exportaciones.

Uttima actusiizacidn: 26/02/02

Fuente: Coordinecidn Geseral de Ganaderia, SAGARPA.

Carne de ovino
Composicién en volumen (toneladas) Composicidn porcentosl
Ao | Produccén | nportaciones | Exportaciones [= " Producciin®* | Enportaciones | Total
1990 24,695 22,516.1 0.0 | 47,211.1 23 47.7 100.0
1991 26,262 34,0373 138 | 602855 4.5 56.5 108.0
1992 27,872 37.964.3 0.0 | 65,8363 423 577 100.0
1993 28,672 392858 0.0 | 67,9578 422 578 100.0
1994 30254 42,0243 189 722794 419 81 100.0
1995 29,587 21,1128 150.4 | 50.509.4 585 415 100.0
1996 9440 20,4541 97.1 | 49,800.0 589 411 1006
1997 30,181 28,6631 96.8 | 58,727.2 512 488 100.0
1998 30,466 34,4008 712 | 64,7956 459 53.1 100.0
1999 30,785 41,514.1 718 | 725272 423 $7.7 100.0
2000 33,350 53,5548.0 44.3 | 86,901.7 34 616 100.0
* 36,011 58.825.7 610 | 94,7768 379 621 100.0
2001* Prefiminar,
Motax
H Consumo Nacionai Apsrente es wna forma ds medir s cantided de producio de que dispone um pais pars
SU CONSUMO.

En esta estimaciin se considera ks producciie nacional, Jes importaciones de ganado pars abasto

104




@ fctos machmc de resichos s st vetrimarisc on oductss chraioos

(convertides 8 carne en canal) ¥ las de cames en canal y cortes, asi como e exportadones de ganado para
abesto y/o engorde (comvertidas a carne en canal) ¥ carne en canal ¥ cortes.
zm.m-munmmumumm:hm
Utima actuakzaciie: 26/02/02

Fuente: Coordinecidn General de Ganaderie, SAGARPA.

Cames de caprino
Composiciin en volanen {toneladas) Composicidn porcentusl
Ao [Producdén®| iImportaciones | Exportaciones CMA Produccién® | importaciones | Total
1990 36,102 977.5 3.4 ] 37,076.1 97.4 26 100.0
1991 39314 1,139.6 0.0 | 40,453.6 972 28 100.0
1992 42,893 FriR 0.7 | 43,6142 983 1.7 100.0
1993 41,404 1,080.3 0.0 | 42,5743 975 25 100.0
1954 38,699 1,034.9 0.0 | 39,7339 97.4 26 100.0
1995 37,678 2458 00| 37,9238 99.4 0.6 100.0
1996 35,879 2,096.1 124 | 37,964.7 945 55 100.0
1997 35265 1,550.4 0.0 ) 36,8194 958 42 100.0
1998 37,185 2,001.5 0.0 I 40,186.5 950 5.0 100.9
1999 37431 1,512 0.0 | 38,952.2 96.1 39 100.0
2000 38,761 1,246.0 0.0 | 40,0070 96.9 a1 100.0
2001* 39,046 784.6 0.0 | 39,8308 98.0 2.0 100.0
2001* Prefiminar.
Notaxs )
B Consamo Macional Aparents es ura forma de medir la cantidad de producto de que dispone un peis
Pars S CoNSUMO.

En esta estimeciin se considers Ia produccide nacional, ies importaciones de ganado pars abasta .
{convertides a carne en canal) ¥ las da cames en canal ¥ cortes, asi come Jes exportaciones de gassdo
pars abesto v/o engorda (comwertidas & carmne en canal) ¥ Cene sn canal y cortes.

Producciin®, para s estimacién de ks composicidn porcentual del CHA, a la producridn nacionsl se le
restan a8 exportaciones.

tiims actuslizackin: 26/02/02
Fuente: Coordinaciin Genarsl de Ganaderfa, SAGARPA.

Carne de porcing vy productos porcicolas

Cosposicién en volurmen (tonslades) Composiciéa porcentasl
Ao |Produccida | Importaciones | Exportaciones A Producdén® | Imporiaciones | Total
1990 | 757,351 179,674.1 510.8 | 906,5143 803 192 100
1991 ] 811,099 210,757.1 657.7 |1,021,998.4 794 2048 100.0
1992 199 23,2816 3,681.9 |1,039.381.7 s ns 100.0
1993 | 521,580 211,978 3,690.5 [1,029.861.1 794 206 100.0
1994 | 872,907 265,900.5 3,678.4 {1,135,129.1 7648 24 100.0
1995 | 921,576 166,561.1 6,318.1 [1,081.819.0 B4E 154 1008
1996 | 910,290 179,717 14,104.2 (1,075,828.5 3 16.7 100.0
1997 | 939,243 196,009.5 22,536.5 (1,112.418.0 2.4 17.6 100.0
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1998 | 560,509 2792722 21,9094 |1,218,151.8 77.1 229 100.0
1999 | 994,186 301,906.2 25,505.6 |1'270,486.6 B2 23.8 100.0
2000 |1,029,940 3634265 31,710.8 |1,361,655.7 733 26.7 100.0
*|1,143,5681 396,281.4 36,477.7 |1,500,384.7 73.6 26.4 100.0
2001* Prefiminar.
HNoips:

Carne de pordno y productos pordnos, pars esta especie se considera dentro de s estimaciin las

¥ importaciones de la came proplamenta diche ¥ de algunas partes como [ piel, Ios paias, i cabeza ¥ b
grasa, las cusles son parte de la cansl ¥ consusmides.
B Consumo Nacional Aparente es una forma de madir s cantided de producto de que dispone un pais pars
S CORSAEMO.
En esta estimaciin se considers Ia produccion nacional, ks importaciones de ganado pars abasto
(convertides a carne en canal) ¥ las de carnes en canal y cortes, asi como las exportaciones de ganado para
abasto yfo engorda (convertides a came en canal) ¥y carne an canal y cortes.
Prodeccién®, mhmahWMdﬂO&lhmmshm
ias exportaciones.
atima actuslizaciie: 26/02/02
Fuenie: Coordinaciin Genersl de Ganaderia, SAGARPA

Carme de polio
MNota: mm*&b:mdm&m&nﬂodﬁhmmdaﬂumg
Cosmposicién en volamen (Soneladas) Composicin Porcentual
Producdée | Importaciones | Exportaciones |  Produccio | Produccién | Total

1990 750,427.0 41,5292 5913.7 796,142.5 94.7 53 100.0
1991| 857,947.0 54,781.2 5,162.7 917,565.5 929 7.1 100.0
1992| 898,495.0 87,1555 4,144.4 981,506.1 911 8.9 100.0
1993| 1,040,029.0 106,540.6 0.5 | 1,146,569.1 90.7 3 100.9
1994| 1,126,008.0 122 .417.1 90.9 | 1, 2483342 90.2 5.8 100.0
1995| 1,283,067.0 114,020.8 1,288.8 | 1,396,599.0 913 82 100.0
1996| 1,264,366.0 131,468.7 1,668.0 | 1,354,164.7 90.5 9.4 100.9
1997| 1,441,905.0 165,959.8 23824 ] 16094824 9.4 106 100.8
1998| 1,598,921.0 203,604.2 2,661.2 | 1,799.564.0 7 113 100.0
1999| 1,731,538.0 2035416 374721 1,931,304 | 13 105 100.0
2000| 1,K25,249.0 230,087 799.3 | 2,054,533.4 [~ ¥ 112 100.0
2001| 1,897,548.0 274,902.5 14534 | 2,170,963.0 223 127 100.6

2001* Prefmicer.

Motas:

Awve*®, inchrye polio de engorde ¥ carne de aves de desecho 0 que 30 enviadas a rasiro
und vaz que barminan su funciin como pie de arfs © en b posture de husvo para plato.

H Consumo Nacionsl Apsrents es und forma de medir ks cantided de producio de que
dispons ¥n peis para su consumo.

En esta estimaciin se considera i producciin racional, las importaciones de ganado para
abasio (corvertidas a came en canal) ¥ las de carnes en canal ¥ cortes, asi como s
exportaciones da ganado psra abesto y/o engorda (convertidas a carne en carad) ¥ came
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en canal y cortes.
Produccién®, pars s estimacida de la composicidn porcentual del CHA, a R produccidn
nacional se e resian las exportaciones.

Uitima actusiizacién: 26/02/02

Fuente: Coordinaciin General de Ganaderia, SAGARPA

Curmas |
(diogramos/hebitante/afic)
i Ao Bovinc | Porcino | Polio Ovino [ Caprino [ Pawo Total
1990 1268 11.54 9.68 0.58 0.46 0.32 55
1991 14.72 1231 11.00 0.72 0.48 0.56 39.80
1992 15.64 1227 11.46 0.77 0.51 0.81 41.46
1993 14.07 119 1311 0.77 0.45 0.91 41.26
1994 15.68 12.86 13.98 0.81 0.45 0.99 44.78
199% 14.12 12.04 1532 0.56 0.42 0.99 4344
1996 14.95 1L72 14.96 053 0.41 115 4172
1997 1553 12.00 16.99 0.62 0.39 127 46.79
1998 1632 12.66 18.70 0.67 0.42 142 50.19
1999 1635 13.12 19.95 o7s 0.40 147 52.05
2000 163 13.7 20.6 0.9 0.4 15 534
2001* 165 15.1 218 1.0 0.4 16 56.4
2001* Prefiminer.
Notass

ta disponibifidad per cipita de carnes se sushenta en la estimaciin dei Consimno Nacionsl Aparente y las
cifras de poblaciin humens definides por of INEGI ¥ o Consejo Nacional de Poblacién.,

H tirmino disponibiided se considera mis adecuado que o de consumo, ¥a que dsta cantidad no indica que
so8 o que resliments o3 consumido por los meicancs, ya que éste varia de acuerds al estrato econdmico,
las preferencias det consasnidor ¥ s edad del mismo, enire cbos. -

Umima acthuslizaciin: 26/02/02

Fuents: Coordinaciia General de Ganaderts, SAGARPA.
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