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Introduccion:

Al igual que en otros sectores
de la producciéon animal, en la
acuicultura deben emplearse farmacos
como antimicrobianos y antiparasita-
rios durante el proceso productivo, con
el fin de impedir (uso profildctico) o
tratar (uso terapéutico) enfermedades
bacterianas y parasitarias. Por otro
lado, se sabe, que cuando estos
farmacos no se utilizan en forma ade-
cuada es decir, respetando dosis, du-
racion de la terapia y periodo de res-
guardo, pueden quedar residuos de
estos en los productos finales que son
de riesgos para la poblacién humana.

La FAO, Organizacién Mundial de
la Salud (OMS), Oficina Internacio-
nal de Epizootias (OIE) y otros orga-
nismos internacionales, se han plan-
teado ya la cuestion del uso de estos
farmacos considerando los riesgos
potenciales para la salud publica; por
otro lado, la mayoria de los paises han
introducido, modificado o fortalecido
los reglamentos nacionales sobre el
empleo de medicamentos en los siste-
mas productivos, incluyendo en ellos
a la salmonicultura.

Preocupaciones
de Salud Publica:

Los farmacos, cuando son consu-
midos directamente por los seres hu-
manos con fines terapéuticos, como
consecuencia de una terapia, pueden
producir efectos colaterales adversos,
los que generalmente se evitan cum-
pliendo con la prescripcién respecto de
la dosis y la duracién del tratamiento
que han sido recomendadas por el
médico. Sin embargo, cuando se in-
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gieren como residuos en los alimen-
tos, no es posible vigilar o cuantificar
la cantidad ingerida, lo que puede cau-
sar problemas directos para la salud
humana, tales como reacciones
alérgicas (betalactamicos, cefalos-
porinas y otros), alteracion en el de-
posito de calcio en los huesos
(oxitetraciclina), anemia apldsica
(cloranfenicol) y alteraciones en el
sistema nervioso central (ivermectina
y emamectina) entre otros problemas.
El uso de antimicrobianos, tales como
quinolonas, oxitetraciclinas y sulfo-
namidas, ha creado ademas una gran
alerta mundial, debido a la creciente
resistencia bacteriana.

El reconocimiento de los riesgos
directos e indirectos en la salud huma-
na, debido al consumo tanto activo

como pasivo de antimicrobianos y

antiparasitarios ha dado lugar a una
serie de medidas en el control y uso

de estos farmacos tanto en Medicina

Humana como Veterinaria. En el caso
de Medicina Veterinaria y en particu-
lar en los animales productores de ali-
mentos, se han implementado restric-
ciones o prohibiciones en el uso de
algunos de estos medicamentos, esta-
bleciéndose los Limites Mdximos de
Residuos de Medicamentos Veterina-
rios (MRLMYV) y Limites Minimos de
Funcionamiento Exigidos (MPRL).

En estas tltimas décadas han toma-
do gran importancia los contaminan-

tes ambientales como los érganos

clorados, metil mercurio y diclorvos,
la mayoria de ellos producto de la ac-
tividad agricola intensiva, fundamen-
talmente del uso de agroquimicos.
También es importante mencionar a las

dioxinas y los PCBs, que se originan
de una serie de procesos quimicos y
de casi todos los procesos de combus-
tion. Estas sustancias, ademds de pro-
vocar enfermedades en los humanos,
tienen la potencialidad de destruir la
flora, fauna y los recursos naturales
disponibles. Debido a su toxicidad
también se les han definido Limites
Maiximos Residuales (MRL).

(Que se entiende por Limites Maxi-
mos de Residuos de Medicamentos
Veterinarios (MRLMYV) y Limites
Minimos de Funcionamiento Exigidos
(MPRL)?

El término de MRLMYV fue intro-
ducido por la Unién Europea y otros
paises en la década de 1980 y la Co-
mision del Codex Alimentarius lo de-
fine como “la concentracién maxima
de residuo resultante del uso de un
medicamento veterinario, (expresada
en mg/kg del peso del producto fres-
co), que se recomienda como legal-
mente permisible o se reconoce como
aceptable dentro de un alimento o en
la superficie del mismo”. En Estados
Unidos de América el concepto equi-
valente a MRLMYV es Nivel de Tole-
rancia.

El término MPRL recién se intro-
duce en la década del 2000 y la Di-
rectiva 2002/657/CE de la Comuni-
dad Europea, lo define como: “conte-
nido minimo de un analito en una
muestra que debe ser detectado y con-
firmado. Sirve para armonizar el fun-
cionamiento analitico de los métodos
aplicables a las sustancias para las que
no se ha establecido un Iimite permi-
tido.



Independiente si en el analito en
cuestiéon se debe considerar el
MRLMYV, o el MPRL, es importante
destacar que en los planes de control
de residuos se incluye el compuesto
de origen y/o sus metabolitos presen-
tes en cualquier porcion comestible de
un producto animal, asi como los resi-
duos de impurezas relacionados con el
medicamento veterinario correspon-
diente. Cabe aclarar, que el concepto
de MRLMYV designa a todos aquellos
medicamentos autorizados para una
especie animal, a los cuales se les co-
noce la dosis de ingestién diaria ad-
misible (IDA). ya que este término
considera cualquier peligro toxicol6-
gico para la salud humana.

Por el contrario, el concepto MPRL
se aplica a todas aquellas sustancias
para las que no se ha establecido un
limite médximo permitido y en parti-
cular, a aquellas sustancias cuya utili-
zacién no ha sido autorizada o han sido
prohibidas. La Unién Europea -en la
Decisién 2002/657/CE del 13 de Mar-
zo del 2003- sefiala que en los méto-
dos analiticos utilizados para la detec-
cién de cloranfenicol, nitrofuranos (y
sus metabolitos) y medroxipro-
gesterona deben considerarse los
MPRL de cada uno de ellos. En el
Cuadro N°2 se sefialan los Limites

Minimos de Funcionamiento exigidos
para estos analitos.

Uno de los grandes desafios anali-
ticos que lleva consigo la definicién
de los MPRL, son los equipos de de-
teccidn, ya que los Cromatégrafos Li-
quidos de Alta Resolucién (HPLC) o
Cromatégrafos de Gases convencio-
nales, no son capaces de llegar a es-
tos niveles de deteccion, requiriéndose
de equipos de alta tecnologia, alta-
mente especificos, capaces de confir-
mar y cuantificar estos valores. Esto
es, Cromatografos Liquidos o de Ga-
ses acoplados a detectores de masa,
siendo la tendencia mundial aquellos
equipos acoplados a lo menos a dos
masas (Masa-Masa).

Uno de los ejemplos mds eviden-
tes en nuestro pais de estos desafios,
estd relacionado con la deteccion de
Verdemalaquita y su metabolito
Leucoverdemalaquita, quimico cuyo
uso en actividades de la acuicultura -
tanto en Chile como en otros paises-
no estd registrado ni autorizado por
las autoridades competentes. Esto lle-
va consigo la necesidad de que exis-
tan mecanismos de control asociados,
tendientes a garantizar su ausencia en
el producto terminado. Por otro lado,
las exigencias frente a este producto

difieren entre los paises; es asi que al-
gunos paises de la Union Europea
aceptan un limite de deteccién analiti-
co de 2 ug/kg, mientras que Holanda,
ha establecido sus exigencias de detec-
cién al nivel de 0.2 ug/kg.

Para este ultimo pais, la certifica-
cién analitica que garantiza la ausen-
cia de verdemalaquita y su metabolito,
s6lo se puede lograr si las muestras son
analizadas por un Cromatégrafo Liqui-
do Triple Cuddrupolo Masa-Masa, u
otro con semejantes caracteristicas de
sensibilidad, ya que estos equipos de
alta tecnologia logran medir los MRPL,,
es decir, los limites minimos de fun-
cionamiento dados por la metodologia
analitica utilizada.

Residuos de
Medicamentos y
Comercio
Internacional

Aun cuando se han establecido los
MRLMYV para la mayoria de los medi-
camentos veterinarios, uno de los gran-
des problemas que se enfrenta la in-
dustria nacional del salmén, como tam-
bién otros sistemas productivos, son las
diferencias de reglamentacién entre
paises. En el Cuadro N°1 se observan
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los diferentes MRLMYV establecidos
por USA, Unién Europea, Japén y
Chile, sefialados por SERNAPESCA
en la seccién 1 del Manual de Proce-
dimientos del Programa de Control de
Residuos

Estas diferencias, se acogen al
Acuerdo sobre la Aplicaciéon de Me-
didas Sanitarias y Fitosanitarias esta-
blecidas por la Organizacién Mundial
de Comercio (OMC) que entré en vi-
. genciael 1° de Enero de 1995. En este
Acuerdo, “se autoriza a los paises a
establecer sus propias normas”. Pero
también dice que “es preciso que las
reglamentaciones estén fundadas en
principios cientificos, y ademds, que
s6lo se apliquen en la medida necesa-
ria para proteger la salud y la vida de
las personas y de los animales o para
preservar los vegetales, y que no se
discrimine de manera arbitraria o in-
justificable a Miembros en que preva-
lezcan condiciones idénticas o simila-
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res .

CUADRO | ijMITES MiNIMOS DE FUNCIONAMIENTO (MPRL)
N° 2 EXIGIDOS POR LA UNION EUROPEA
Sustancia y/o Matrices MRPL
Metabolito
Cloranfenicol Carne
Huevos
Leche
Orina
Productos de la
Acuicultura . 0.3 ng/Kg
Miel
Acetato de Grasa de los Rifiones de 1 pg/Kg
Medroxiprogesterona Cerdo

Metabolitos de
Nitrofuranos:
- Furazolidona
- Furaltadona
- Nitrofurantoina
- Nitrofurazona

Carne de Aves de Corral
Productos de la
Acuicultura

1 ug/Kg para todos




Bajo lo establecido por el Acuerdo
de la OMC, se pueden entender estas
diferencias. Por ejemplo, en estos ul-
timos afios, Estados Unidos exige au-
sencia de quinolonas en los productos
de origen animal, fundamentado en el
riesgo de la resistencia bacteriana; si-
tuacién semejante ocurre en Japon.
Analizando este punto en particular y
bajo la perspectiva de la responsabili-
dad que tienen los laboratorios anali-
ticos -los cuales deben informar la pre-
sencia o ausencia de los medicamen-
1os en €l producto final- éstos, debe-
ran en un futuro préximo reconsiderar
los limites de deteccién de sus méto-
dos en relacidn a los mercados de des-
tino, ya que la pregunta inmediata es,
(Qué es ausencia? ;2 ug/kg, 1 ug/kg,
0.2 ug/kg u otro valor?

Posibies soluciones para disminuir
el riesgo de la presencia de residuos
en los productos finales:

Una de las principales estrategias
para disminuir el riesgo o conseguir
niveles aceptables de residuos de me-
dicamentos, como por ejemplo los
antimicrobianos y antiparasitarios en
los productos acudticos, es respetar las
instrucciones del etiquetado para aque-
llos farmacos aprobados especifi-
camente para uso en acuicultura, con
el fin de asegurar que en los produc-
tos finales destinados a consumo hu-
mano, los niveles de residuos estén por
debajo de los Limites M4ximos Per-
mitidos (MRLMYV) o ausentes, en
aquellos casos en que se requiera.

En Canad4, por ejemplo, la venta
sin receta de oxitetraciclina se basa en
la existencia de un folleto de ingre-
dientes medicinales, que recomienda
las condiciones de su uso. Es impor-
tante que se facilite a los acuicuitores
informacién sobre la utilizacién res-
ponsable y correcta de los farmacos.
Por otro lado, en caso de que sea ne-
cesario utilizar un fidrmaco en condi-
ciones diferentes a las sefialadas en el
etiquetado, estos se pueden adquirir
por prescripcién facultativa y un pro-
fesional calificado debe hacerse res-

ponsable de las instrucciones especi-
ficas de utilizacién. Segiin las regla-
mentaciones canadienses, en este caso,
el profesional calificado asume toda
responsabilidad de cualquier violacién
de los limites para residuos de medi-
camentos.

Otro aspecto importante para dis-
minuir el riesgo o conseguir niveles
aceptables de residuos de los medica-
mentos en los productos destinados a
consumo, se basa en el sistema de ana-
GSS do PRAEIOS ¥ 4R Pumios Srfiees
de control (HACCP) como instrumen-
to de gestién, basado en los riesgos
para el uso de farmacos en la
acuicultura. La introduccién del
HACCEP para controlar los riesgos
alimentarios en la acuicultura, inclui-
dos los derivados del empleo de
antimicrobianos, ha sido recomenda-
do y examinado por un grupo de estu-
dio sobre inocuidad de los alimentos
de la FAO/Red de Centros de
Acuicultura y el Pacifico (NACA/
OMS). Existen todos los elementos
para identificar los puntos criticos de
control (CCP) y los limites criticos de
los requisitos reglamentarios para los
antimicrobianos y medicamentos ve-
terinarios aprobados, como pueden
ser: Dosis, duracién del tratamiento y
periodo de carencia. Se ha propuesto
que los CCP deberian determinarse en
la etapa de la alimentacién, ya que es
donde normalmente se introducen los
medicamentos en los sistemas de pro-
duccién. El anélisis de residuos, la
comprobacién del cumplimiento de los
reglamentos, almacenamiento y mani-
pulacién de los medicamentos, forman
parte de los procesos de verificacion.

Finalmente, se debe hacer énfasis
en que es necesario seguir utilizando
los medicamentos aprobados en la pro-
duccién animal, incluida la
acuicultura, y se deberd tranquilizar a
los consumidores asegurdndoles que
la utilizacién de éstos, no implica pe-
ligro si se utilizan en forma responsa-
ble y en particular, segtin las recomen-
daciones del etiquetado, para aquellos

aprobados en el Registro de Medica-
mentos Veterinarios. Los farmacos uti-
lizados en forma adecuada y respon-
sable, dan garantia de prevencién de
riesgos para los seres humanos, ya que
es la inica forma de asegurarse de que
no existan residuos de ellos en los pro-
ductos finales.
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