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Resumen

La ivermectina es un antiparasitario ampliamente utilizado en la industria ganadera para el control de paréasitos
internos y externos. Sin embargo, su uso puede resultar en la presencia de residuos en la carne de los animales
tratados. El objetivo del presente estudio es examinar teéricamente el impacto residual de la ivermectina en
alimentos provenientes del ganado bovino. La metodologia se fundamenta en un enfoque cualitativo
repasando de forma detallada de parte de estudios cientificos y experimentales. Los resultados evidencian que
la existencia residual del farmaco esté presente en los propios alimentos que no se conocen, pero su consumo
diario podria crear afectaciones en la salud humana. Por Gltimo, de lo abordado se puede asegurar que la
utilizacion inadecuada de las ivermectinas en la desparasitacion clasica de los bovinos de forma imprudente
e irrespetando las dosis establecidas y los tiempos de retiro, terminaran siendo un problema de salud publica.

Palabras clave: ivermectina; codex alimentarius; LMP; limite maximo permitido

Abstract
The area of Veterinary Medicine has many points of analysis ranging from prevention of pathologies to
regulation and control of products of animal origin; from there, investigations in other territories make it
possible to perceive a problem about the absurd and imprudent use of certain drugs of animal origin that
have the possibility of creating residuality in the final product. The objective is to examine theoretically the
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residual impact of ivermectin in cattle feed. The methodology is based on a qualitative approach reviewing
in detail part of the scientific and experimental research. The results suggest that the residual existence of the
drug is present in our own food that we do not know about, but its daily consumption could affect human
health. In the end, it can be assured that the inadequate use of ivermectins as classical deworming in cattle
is applied in an imprudent manner, disrespecting the established doses, and will end up being a public health
problem.

Keywords: ivermectin; codex alimentarius; MRL; maximum permissible limit
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Introduccion

La carne de ganado bovino, desde la perspectiva veterinaria, no solo es un componente esencial de la
alimentacion humana, sino que, ademas, la salud y bienestar de los propios bovinos juega un papel
importante en su calidad. La produccién de carne bovina implica una interaccién compleja entre la crianza
y manejo de ganado, la prevencion de enfermedades y la garantia de la calidad del producto final. Los
veterinarios desempefian un papel fundamental en cada etapa de este proceso, contribuyendo al bienestar
animal, la salud pablica y la seguridad alimentaria.

El incremento de la poblacion mundial ha creado la necesidad de diversificar y aumentar las fuentes de
proteina de origen animal, entre estas la carne de bovino (Aarestrup et al., 2001). Sin embargo, en paises en
desarrollo se requiere mejoras en el manejo de productos de uso veterinario (lee et al., 2018), como los
antiparasitarios que, si bien son altamente eficaces, el uso recurrente e inadecuado genera residuos de
deposito y contaminacion ambiental (Medina, 2011).

A nivel mundial existen organizaciones encargadas de establecer las pautas para el control y vigilancia de
residuos de farmacos, entre las que destacan: el Programa Internacional de Seguridad de Sustancias
Quimicas (IPCS, por sus siglas en inglés) establecido por la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) quien
regula el manejo de residuos de medicamentos veterinarios en los alimentos (Lozano & Arias, 2008), o la
comision de Codex Alimentarius, encargada proteger la salud de los consumidores mediante la aplicacion
de un limite maximo de residuos en alimentos de consumo humano (LMR).

La aplicacion de estos limites maximos de residuos (LMR), evallan el grado de contaminacion, la cantidad
de sustancias tdxicas naturales y los residuos de medicamentos veterinarios , mediante la identificacion del
farmaco original, un metabolito o una combinacion de farmaco original y metabolito con la finalidad de
reflejar la concentracion total del farmaco y el metabolito en un tejido, para luego comparar con los valores
de tolerancia establecidaspara cada una de las sustancia en de los diferentes tejidos comestibles de depdsito
por especie animal (Craigmill & Cortright, 2002).
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El objetivo del presente estudio es examinar tedricamente el impacto residual de la ivermectina en alimentos
provenientes del ganado bovino.

Materiales y métodos

La presente investigacion tuvo como objetivo realizar un andlisis de literatura mediante un enfoque cualitativo
de manera descriptiva empleando métodos cientificos, historicos y analiticos, ademas de criterios basados en
las reglas del Codex y en los registros brindados por la organizacion de los medicamentos veterinarios, para
proporcionar informacion veridica en la obtencion de los resultados y discusion.

La busqueda de informacion sobre el impacto de la residualidad de la ivermectina en la carne de bovino en
espafol e inglés desde 1993 hasta 2020. Se utilizaron varias bases de escritura cientifica (PubMed, Scielo,
Elsevier, Journal, etc.), y revisiones agropecuarias de Latinoamérica.

[ 1990-2000
H 2001-2010
O2011-2022

Figura 1. Analisis bibliométrico por actualidad de las fuentes bibliograficas para el analisis del impacto de residuos
de ivermectina en ganado bovino.

Resultados y discusién

La FAO (2018), establecio los pardmetros para evaluar la inocuidad de los residuos de farmacos de uso
veterinario como la ivermectina en los alimentos de ganado vacuno y los plasmo en el Codex Alimentarius,
alli se pueden observar los limites permitidos en los derivados de origen animal, resaltando el consumo de

carne.
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IVERMECTINA (antihelmintico)

Evaluacion del JECFA: 36 (1990); 40 (1992); 54 (2000); 58

(2002) Ingesta diaria admisible: 0-1 pg/kg de peso corporal

(40.a JECFA, 1992).

Definicién del residuo: 22 23-Dihidroavermectina Bla (H2B1a).
. e LMR
Especie Tejido CAC Notas

g : (Ha/kg)
Vacuno / Higado 100 20.° (1993)
Vaca

El Comité recomendd un LMR de 4

Vacuno / Musculo 4 20.°(2014) | pg/ kg para el misculo de
Vaca bovino(FAO, 2018)
Vacuno / Grasa 40 20.° (1993)
Vaca
Vacuno / Leche 10 26.°(2003)
Vaca

Figura 2. Limites maximos de residuos (LMR) de ivermectina de uso veterinario en los alimentos los recomendados
en el Codex Alimentarius (FAO & OMS, 2015).

Si bien el Codex Alimentarius, establece un valor minimo de residuo de ivermectina en los productos de
origen vacuno, hay otros organismos como la Agencia Europea de Medicamentos quien indica que la
aplicacién de ivermectina en la especies bovina de produccion lechera y carnica principalmente via muscular
provoca que los subproductos no sean aptos para el consumo humano, ya que se ha evidenciado residuos del
farmaco en el sitio de aplicacion hasta 1300 pg / kg por mas de 28 dias después de su aplicacion (European
Medicines Agency , 2014).

Para asegurar la calidad de los alimentos, existe una normativa que regula el uso de los medicamentos
veterinarios y la cantidad de residuos permitidos en los diferentes tejidos, productos y subproductos de origen
animal (AGROCALIDAD, 2017).

Residualidad de la ivermectina

En los Gltimos afios existe gran preocupacion por los residuos de medicamentos en los alimentos de origen
animal, considerando un problema de salud publica (Lozano & Arias, 2008).

La Ivermectina, un endectocida liposoluble y analogo semi-sintético de la abamectina, ha demostrado ser una
herramienta eficaz en el control de nematodos y artrépodos en diversas especies, incluyendo equinos, bovinos
y porcinos. Ademas, su uso en perros y gatos como preventivo de las filarias cardiacas destaca su versatilidad
en la medicina veterinaria (Omura, 2008). La flexibilidad de administracion, ya sea via oral, subcutanea,
intramuscular o topica, proporciona a los profesionales veterinarios opciones diversas para adaptarse a las
necesidades de cada situacion.

La biodisponibilidad de la Ivermectina varia segun la via de administracién, segln indican estudios como el
de Gokbulut et al. (2007). En particular, la administracion parenteral, aunque mas lenta en ser absorbida,
ofrece una mayor disponibilidad a nivel plasmatico, prolongando su tiempo de accidén y mejorando su eficacia,
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segun concluye Gonzélez et al. (2009). Estos hallazgos resaltan la importancia de considerar la via de
administracion en la planificacion de tratamientos para asegurar la maxima eficacia terapéutica.

Las ivermectinas poseen propiedades fisicas quimicas con alto peso molecular y gran lipofilicidad,
caracteristicas farmacocinéticas que generan un alto volumen de distribucion del farmaco, alojandose en grasa
corporal y musculo, lo cual prolonga su persistencia dentro del organismo. (Pérez et al., 2006), generando
periodos largos de residuos en los diferentes tejidos (Garzén, 2016). La via de eliminacion principal son las
heces en todas las especies, independiente de su lugar de aplicacion, esta representa un 90%, seguida de la
excrecion via orina en un 2%. Finalmente, la bilis también contribuye en la eliminacion de residuos en bajas
concentraciones (Gonzélez et al., 2009).

A pesar de todas estas vias de eliminacion de la ivermectina, se han reportado grandes cantidades de residuos
en diferentes tejidos, productos y subproductos de origen animal (Medina, 2011).

Segun Escribano et al., (2012), el uso indebido o indiscriminado de este medicamento puede conducir a la
presencia de residuos desconocidos o no controlados en los alimentos para animales, lo que puede provocar
un riesgo potencial para la salud de los consumidores.

Cuando la droga no se metaboliza después de la administracion, las mayores concentraciones de residuos se
han encontrado en el higado, seguido de grasa, rifion y luego musculo (Rivera et al., 2011).

En un estudio (Rose et al., 1998) se descubri6 que la droga era estable al efecto de la coccion. Se observd
cierta lixiviacién de ivermectina con jugos que exudaban de los alimentos a medida que se cocinaban; en un
caso esto representd aproximadamente el 50% del residuo total.

Sin embargo, Lifschitz et al. (2000) indican que la concentracion es mas elevada en pulmon, mucosa intestinal
y mucosa del abomaso, persistiendo en estos érganos hasta aproximadamente 48 horas. Ademas, se destaca
que el metabolismo de la ivermectina es minimo en todas las especies, y se ha detectado una excrecion notable
en orina, heces y leche, subrayando la importancia de evitar que la leche y carne destinada al consumo humano
provenga de animales tratados con este antiparasitario.

En un estudio realizado por Cooper et al., (2011) para saber la presencia de ivermectina en carne y el higado
mediante la técnica de coccidn se procedio hacer un asado (40 min a 190 ° C) o frito poco profundo (musculo
8-12 min, higado 14-19 min) llegando a la conclusion que la coccion convencional no puede, por lo tanto,
considerarse una proteccién contra la ingestion de residuos de medicamentos veterinarios en la carne de
vacuno.

Coincide Avci & Filazi, (2020) que no solo en carne existe residualidad del farmaco a altas temperaturas sino
también procesos de pasteurizacion y ebullicién donde no se vio afectada la presencia de las lactonas
macrociclicas como la doramectina y la ivermectina.

Meétodo para identificar residuos del farmaco.

Las normas mundiales para detectar analitos residuales de medicamentos veterinarios, se ajustan de acuerdo
con las Normas del Codex (afiliadas a la “Organizacion Mundial de la Salud” y la “Organizacion de las
Naciones Unidas”, hacia la Agricultura y la Alimentacion) (Song et al., 2016).
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Los datos de toxicologia requeridos deben incluir estandar de pruebas que caractericen los peligros
potenciales que puede presentar el medicamento, las relaciones dosis-respuesta para esta toxicidad
(Craigmill & Cortright, 2002)

Se han utilizado diferentes técnicas para analizar la ivermectina, destacando la cromatografia liquida
asociada a detectores sensibles, como la espectrometria de masas y la fluorescencia (De Lima et al., 2016).

Deteccion analitica

La deteccidn de analitos de ivermectina se realiza mediante cromatografia de alta resolucion (HPLC), se ha
desarrollado en diferentes matrices como higado, musculo, leche, suero (Jabber et al., 2017) donde se somete
a procesos de extraccion y posterior derivatizacion, para después poder ser examinadas por HPLC con
detector de fluorescencia (Pérez et al., 2006).

La deteccidn por espectrometria de proporciona un enfoque universal aplicable a la méas amplia gama de
medicamentos veterinarios siendo la técnica mas comun para el andlisis de medicamentos veterinarios en
productos alimenticios que proporciona una mayor comprension de la composicién de una muestra y la
libertad de medir compuestos sin ajustes previos especificos de compuestos (Pugajeva et al., 2019).

Deteccién inmunolégica

Sin embargo, segun existe otro método de deteccion mediante la técnica ELISA, que es un inmuno-ensayo
enzimatico competitivo basado en anticuerpos contra la ivermectina, es una prueba de tamizaje econdémica
ysencilla de realizar de forma cualitativa (Garzon, 2016).

En ganaderias extensas usan como protocolo la técnica de Elisa como pruebas de rutina cuando esta salen
positivas proceden a realizar las pruebas mediante la cromatografia liquida para su confirmacion (Toldra &
Reig, 2006).

Efectos e impacto en la salud humana

El riesgo para la salud humana puede resultar de la presencia de residuos de medicamentos veterinarios y /
osus metabolitos en oOrganos y tejidos comestibles de animales tratados, en particular residuos en
concentraciones que superen los LMR establecidos por CODEX ALIMENTARIUS (Ture et al., 2019).

Al no respetar las dosis segin Merchan et al., (2017) puede originar cuadros subclinicos de origen hepético
pueden redundar en el detrimento de los parametros productivos como lo menciona Aytenfsu & Mamo,
(2016) la ivermectina tiene un efecto teratogénico en animales de laboratorio como ratas, conejos y ratones.
En la salud humana menciona Rana et al., (2019) la biotransformacién de pesticidas organoclorados al
administrar en animales de produccion o las medidas para la prevencion de la infestacion de plagas,
contribuyen a la bioacumulacion de pesticidas persistentes en alimentos derivados de origen animal o
vegetal que segin Coppola, (2011) puede provocar productos cancerigenos (cualquier sustancia, organismo,
agente fisico o estado de deficiencia que puede darse en la gestacion o defectos congénitos) con
consecuencias a largo plazo.

Las reacciones alérgicas que se generan a corto plazo como la hipersensibilidad al farmaco se definen como
una respuesta inmunomediada a un farmaco en un paciente sensibilizado, y la alergia al farmaco se limita a
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una reaccion mediada por IgE. Ciertos macrélidos también pueden ser responsables excepcionalmente de
lesiones hepaticas, causadas por una respuesta alérgica especifica a las células hepéaticas modificadas con
macrdlidos. (Cooper et al., 2011)

Discusion

A partir de la literatura revisada, se determina que existen residuos de ivermectina en alimentos de origen
animal como la carne debido al uso indiscriminado del mismo y que no se respetan los tiempos de retiro del
farmaco. Comparando esto con el estudio realizado por Nufez, (2007), quien examind la presencia de
ivermectina en ovejas que recibieron altas dosis del farmaco por via subcutanea. Recolectaron muestras de
higado, rifidon, musculo y grasa el 1,5 dias; 7: Las concentraciones observadas los dias 14 y 21 excedieron el
limite permitido (100 ug/g), pero el dia 21 la concentracion fue menor. Por otro lado, Arauz, (2016) en un
estudio similar realizado en un matadero de Nicaragua entre enero y junio de 2015 demostr6 que el contenido

de ivermectina en la carne excedia el limite permisible del 0,1%, lo que provocé el decomiso de la carne y
pérdidas econdémicas causando pérdidas a los agricultores.

Ademas, el consumo de carne con alto contenido de ivermectina puede causar problemas de salud publica;
segun el estudio de Lifschitz et al. (2000) se mostraron concentraciones elevadas en visceras blancas y rojas
a las 48 horas. Segun este estudio, la produccion de leche y carne también se vio comprometida por la
presencia de metabolitos.

Adicionalmente, en un estudio de Cooper et al. (2011), la carne estuvo expuesta a la ivermectina utilizando
técnicas de coccidén a méas de 190 grados durante mas de 15 minutos. Concluyeron que esta técnica no puede
considerarse como alternativa para la eliminacion de los metabolitos de ivermectina. Es decir, los procesos
de pasteurizacién y coccién no funcionan este tipo de casos.

Por lo tanto, existe la necesidad de desarrollar estudios de los peligros de residualidad y respetar los tiempos
de retiro de farmacos veterinarios en los alimentos, que constituya el soporte cientifico para el desarrollo de
programas de vigilancia y control de residuos en los alimentos destinados al consumo nacional y para
exportacion.

Conclusiones

Segun la literatura citada, en rumiantes domésticos en pastoreo administrados con antiparasitarios del grupo
de la avermectina, se va a tener inevitablemente algun tipo de impacto adverso residual en los productos y sus
derivados provocados por dosis mal empleadas. Entre los efectos adversos en la poblacién humana se puede
mencionar la hipersensibilidad a cualquier subproducto farmacoldgico y la toxicidad hepatica.

Por otro lado, con el adecuado control de las desparasitaciones en las ganaderias, con la debida supervision
del Médico Veterinario o inclusive teniendo presente otras posibilidades que no generen un efecto importante
en la salud humana, se disminuiria la presencia de residuos de ivermectina en los alimentos.

En un enfoque proactivo, la promocién de practicas ganaderas sostenibles busca reducir la dependencia de
productos quimicos. La capacitacion de productores, la implementacion de buenas practicas de manejo y la
investigacion son esenciales para desarrollar alternativas mas seguras y sostenibles. La colaboracion en toda
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la cadena, desde la produccion hasta el consumidor, es clave para asegurar que la ivermectina se utilice de
manera segura y cumpla con los estandares mas altos de seguridad alimentaria.

Es fundamental saber como fomentar practicas ganaderas sostenibles y asi poder reducir la dependencia de
productos quimicos en especifico de estos residuos en carne de ganado bovino, esto es esencial para preservar
la salud de los ecosistemas y garantizar la eficacia a corto y largo plazo.

Para futuras publicaciones se propone la ejecucion de estudios en los que se lleven a cabo pruebas de
laboratorio detallando los valores residuales obtenidos para que sirva de guia a los entes reguladores de control
y de esta forma contribuir a la seguridad alimentaria en las regiones de estudio.
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