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Residuos de farmacos... B.

Modalidades de empleo de los farmacos:

Se debe contar con informacién fidedigna sobre los objetivos con que se utiliza
el farmaco, su vehiculo, forma farmacéutica, dosis utilizada, ritmo horario de
administracidén, duracién del tratamiento, método de administracidén, la especie
objetivo y el periodo de abstencidén o resguardo recomendado.

Incluso es de importancia el conocimiento de lo que se puede denominar como buenas
practicas veterinarias o de cria en diferentes condiciones locales o de terreno.

Farmacocinética de los medicamentos de uso veterinario:

Se debe contar con estudios farmacocinéticos en condiciones que deben simular su
utilizacidén de la manera mads practica posible. Debe ser estudiada desde el momento
de administracidén hasta cuando los animales entran en la cadena alimentaria humana.

Tanto las caracteristicas generales de los fArmacos, las modalidades de empleo
y su farmacocinética colaborardn a dirimir el mayor o menor grado de riesge de
presencia de residuos en alimentos de origen animal.

Caracteristicas de las metodologias analiticas:

Los métodos analiticos deben ser capaces de dar apoyo a los estudios para detectar,
cuantificar e identificar los residuos, asi como dar adecuada base a su farmacodind-
-mia, farmacocinética y toxicologia. Debe dar garantia de exactitud, precision,
especificidad, sensibilidad, duplicabilidad, fiabilidad y una buena relacién de
costo eficacia. Los métodos utilizados con esta finalidad son: microbioldgicos,
cromatografia en placa fina, cromatografia liguida a alta presidn, cromatografia
gaseosa, cromatografia gaseosa y espectroscopia de masa, radioinmunc ensayo v meéto-
dos enzimoldgicos.

La gran sensibilidad y esfecificidad de estos métodos permite identificar en leche,
sangre, orina, huevos, rindn, higado y misculo esquelético cantidades cada ve:z
mas peguenas de residuos. por ejemplo: cloranfenicol por métodos microbioldgicos
es detectable hasta 4 microgramos por mililitro, o hasta 1 por radicinmunoc ensayo,
o 0,025 por cromatografia gaseosa. Esto facilita tanto su control como el estudio
de los origenes de los residuos.

Estudios de agotamiento de residuos en la practica:

La potencialidad de que un farmaco de uso veterinario de origen a residuos, costi
muy relacionada entre otros aspectos, a un incorrecto periodo de abstencidn o caren-
cia.

Es por esto que los estudios de agotamiento de residuos que se efectdan en ensaves
précticos deben ajustarse a los siguientes criterios:

El modo de administracidn, la dosis y la formulacidon de farmaco deben ser los mismos
propuestos para los animales productores de alimentos.

Los grupos de animales estudiados deben ser suficientemente grandes, para poder
permitir un buen an&lisis estadistico.

Después de tratar a los animales con farmacos, se recogerdn muestras de
y liguidos biolégicos en tiempos determinados, para que finalmente existan antace-
dentes para recomendar un periodo de abstencidn o resguardo determinado, el que
debera ser respetado.

GRADC DE RIESGO QUE IMPLICA LA PRESENCIA DE RESIDUOS

Utilidad de datos toxicoldgicos como predictores:

Los datos toxicoldgicos de los farmacos de uso veterinario, permiten inferir
grado de riesgo para el consumidor, gque implica la presencia de residuos en los
alimentos ingeridos por lo que:

Se debe contar con datos toxicoldgicos de los residuos de mayor importancia encon-
trados en las especies productoras de alimentos, ya sea del compuesto origiaal
o de sus metabolitos o de ambos.

[22]



3.4 Prof, Fréderick Ahumada M.,Dr.Med.Vet.

La evaluacion de la inocuided de un residuo dependera de su concentracién, de
su biodisponibilidad v de su toxicidad potencial.

Cuando los medicamentos también se emplean en seres humanos, se debera contar

con mayor informacidn, la que puede proporcionar pruebas importantes de posibles
reacciones adversas.

Potencial alergénico de los farmacos de uso veterinario al estar presentes en

alimentos:

La discutida situvacion de que los residuos de medicamentos de uso veterinario
den origen a reacciones alérgicas ha dado origen a que en 1990 la FAO/OMS planteara
los sigulentes criterios para establecer una relacién causal entre residucs y
alergia:

Que los residuos se encuentran en los alimentos causantes de la reaccién.

Que el paciente no fuera alérgico a esos alimentos,cuando estos no contenian resi-
duos de farmacos de uso veterinario.

Que pueda demostrarse que la causa de la reaccidén es un mecanismo inmunolégico.

Que el residuo del nedicamento encontrado en los alimentos corresponda al usado
cn los animales.

Peligros de los alergenos para la salud pGblica y animal:

La ingesta de cantidades insignificantes de farmacos y en particular de antibidti-
cos, puede dar origen a reacciones de hipersensibilidad.Como ejemplo se pueden
dar la situacidén de que un 4 al 7 % de las personas son hipersensibles a la peni-
cilina, de ellas aproximadamente un 0,043 hace una reaccién de choque anafiléctico.
Reacciones de hipersensibilidad, con dermatitis han sido descritas posteriormente
a la ingesta de leche contaminada con penicilina. Carne también ha sido descrita
originando estos preoblemas, pero en menor cantidad.

No solamente en seres humanos estan descritas situaciones de alérgia sino qué
también en los animales domésticos, mereciendo especial mencidn los bovinos, los
que presentan como principales areas afectadas los bronquios, bronguiolos y venas
pulmonares, siendo sus principales signos tos, disnea y colapso con los que coexis-
ten fendmenos fisiopatoldégicos tales como edema pulmonar enfisema hemorrégico,
todo esto mediado por sustancias tales como histamina, dopamina, serotonina y
prostaglandina dos alfa.

Problemas originados por antimicrobianos en el consumidor:

La presencia de residuos de antimicrobianos en alimentos de origen animal puede
condicionar alteraciones de origen microbioldgico en el consumidor tantc seres
hunanes como animales tales como:

Alteracidn de la flora intestinal, con desaparicién de cepas sensibles y predominio
de bacterias resistentes, hongos y levaduras.

Esto puede dar origen a una reduccién en la sintesis de vitaminas o bien contribuir
el desarrollo de bacterias patdgenas.

Se puede favorrecer un incremento en la presidén de seleccién de cepas mutantes
resistentes.

Problemas condicionados por antimicrobianos en industria:

La industria lactea es la principal afectada, condicionando la presencia de antimi-
crobianos en la leche recepcionada en planta, una variada gama de problemas tales
COmo

Demora en la acidificacién de los productos lacteos sometidos a fermentacién.
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Demora y alteraciones en los procesos de coagulacidn.
Disminucion en la retencidn de agua.
Desarrollec de microorganismos indeseados.

Froductos lacteos elaborados presentan un cuerpo débil, textura blanda u arenosa
y sabor alterado.

Se produce interferencia en la tormaciin del aroma en la mantequilla.

PREVENCION DE LA PRESENCIA DE RESIDUOS DR FARMACOS EN ALIMENTOS DE ORIGEN ANIMAL

En gran medida el conocimiento de las causas de presencia de residuos, permite
al evitarlas la disminucién de la problematica.

Causas identificadas por la Food and Drug Administration de presencia de residuos:

Falla en la observancia del periodo de carencia (61%)
Uso de ftarmacos no aprobados (10%)

Falta de registros de los tratamientos (6%)

-

posis recomendada sobrepasada (6%
Contaminacién con medicamentos en mezcladora de alimentos mal limpiada (2%)

Consumo de alimentos con medicamentos por error (1%

Prevencién de la presencia de residuos en animales de carne:

Identificacidén de practicas que condicionan la presencia de residuos ilegales.

Coleccidn y andlisis de muestras,para la identificacidn de la fuente de residuos
(agua, alimentos, dosificacidén de medicamentos, etc.)

Obtener correccidén de la situacidén, mediante programas educativos.,
Divulgacién de los hallazgos de inspeccidn, resultados de muestras y de acciones

correctivas.

Prevencidn de la presencia de residuos en leche:

Mas nuevos f8rmacos aprobados para utilizar en vacas de lecheria y/o aprobacién
de los actuales,

Identificacidén de los niveles de tolerancia adecuados para los antimicrobianos
en la leche, preferente a los "valores cero”.

Desarrollo de prueba de identificacién de residuos que sean exactas, practicas
y reconocidas por las entidades reguladoras.

Interaccion real, positiva y productiva, entre los veterinarios, entidades regula-
doras oficiuales,los ganaderos, la industria lactea y la quimica farmacéutica.
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SUMMARY

RESIDUES OF DRUGS 1IN FOOD-PRODUCING  ANIMALS,SOURCES
RISKS AND CONTROL. The gproblem of residues of drugs
of veterinary use, its normal daily ing ion by consumer
population, the normal concentracion in food animal
and aspects related with the evaluation of the situation
is discussed, The scientific information available to
evaluate drugs as a potential source of residues is
discussed. This intformation 1is concernad with the route
of administration,pharmacodinamic and pharmacokinetics
characteristics, analytical criteria, its toxicology
and withdrawal ftime in practical conditions. The risks
in public health, in animals and dairy industry are
discussed, as a consecuence of drug residues in milk
and meat with an special remark on microbiological and
inmunological problems. The roll of veterinary profe-
ssion, goverment regulatory agencies, dairy and meat
industry and veterinary pharmaceutical industry related
with the actions to assuring residue-free milk, beef,
and veal are discussed.~
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