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RESUMEN

El cloranfenicol ha sido prohibido en animales para consumo
humano; sin embargo, recientemente varios laboratorios de
control en paises desarrollados han detectado residuos de di-
cho antibidtico en alimentos de origen animal procedentes de
Sur América. En Venezuela, la prohibicion data desde 1988,
pero recientemente se han detectado residuos de este farma-
co en higado y riidn de bovinos, y en leche de larga duracién
para consumo humano, por lo que se sospecha que se esta
comercializando en forma ilegal; asi se plante6 como objetivo,
evidenciar la presencia de residuos de cloranfenicol en rifiones
de cerdos. Se tomaron en forma aleatoria muestras de rifidn
de cerdos de tres plantas beneficiadoras (n: 150 muestras), en
el periodo agosto a diciembre del 2004, y que fueron posterior-
mente llevadas al laboratorio para su procesamiento y analisis
segun el método ELISA-RIDASCREEN® con un limite de de-
teccion: 12,5 ng/kg, para evidenciar su presencia y cuantificar
niveles de cloranfenicol. Los resultados evidenciaron residuos
de cloranfenicol en el 17% de las muestras de cerdos con ni-
veles que oscilan entre 13,6-42,9 ng/kg. Tales resultados evi-
dencian asi una violacion en las normas internacionales y na-
cionales de prohibicidon en el uso de este antibiético, lo cual
podria determinar graves problemas en salud publica, dadas
las reacciones adversas que este agente ocasiona en huma-
nos.
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ABSTRACT

Chloramphenicol has been banned for animal consumption but
recently several control laboratories in developed countries
have identified residues in food of animal origin from South
America. In Venezuela, the ban dates back to 1988, but have
recently been detected drug residues in bovine liver and kid-
ney, and long-life milk for human consumption, it is suspected
that is being marketed illegally in the antibiotic thus arises as
an objective, evidence the presence of residues of chloram-
phenicol in pig kidneys for human consumption. Samples of pig
kidney benefiting from three floors (n: 150 samples) were taken
in random, from August to December 2004 and taken to the
laboratory for processing and analysis using the method RI-
DASCREEN®-ELISA (detection limit 12.5ng/kg), to demon-
strate the presence and quantify levels of chloramphenicol.
The results showed residues of chloramphenicol in 17% of
samples from pigs (13.6-42.9ng/kg).These results show a vio-
lation of national and international laws banning the use of this
antibiotic, which could lead to serious problems in public health
because of the adverse reactions this agent causes in humans.
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INTRODUCCION

En ciertas regiones de Venezuela, la produccién de cer-
dos (Sus scrofa domestica) es considerada una de las bases
sociales mas sélidas, logrando asi una fuente de trabajo e in-
greso estable para un gran nimero de familias, a la vez repre-
sentando una de las principales fuentes de proteina animal
con que cuenta la poblacién venezolana [5]. Ante los retos pro-
pios de los sistemas de produccion, los antibiéticos se han uti-
lizado frecuentemente con fines terapéuticos, profilacticos y/o
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promotores del crecimiento [1]. El cloranfenicol es un antibioti-
co de amplio espectro de actividad contra bacterias Gram-po-
sitivas y Gram-negativas. Fue aislado por Ehrlich y col. en
1947 a partir de cultivos del Streptomyces venezuelae [11].

En el pasado, fue ampliamente usado de forma terapéu-
tica y profilactica para tratar animales productores de alimen-
tos, especialmente para el tratamiento de mastitis en vacas
(Bos taurus-indicus) [15]. Hay evidencias de que el cloranfeni-
col puede producir serios efectos sobre la salud humana [7].
Debido a que estos efectos tdxicos no son dosis-dependiente,
ningun nivel “sin efecto adverso” pudiera ser identificado, y se
establecié un nivel de cero tolerancia para este compuesto en
los alimentos [19].

Los residuos de cloranfenicol en carne y leche, constitu-
yen un problema de salud publica porque pueden causar ane-
mia aplasica y sindrome gris en recién nacidos; ademas, el
uso del cloranfenicol en vacas lecheras ha sido relacionado en
humanos con infecciones por Salmonella resistentes al cloran-
fenicol [25].

El uso del cloranfenicol en medicina veterinaria ha sido
prohibido en animales para consumo humano [7] y el Comité
JECFA (FAO/OMS) sugiri6 tolerancias cero para los residuos
[21].

El cloranfenicol nunca fue aprobado para usarlo en ani-
males de consumo en los Estados Unidos y desde 1994, el
empleo de este antibiético ha sido prohibido en la Unién Euro-
pea; sin embargo, este farmaco todavia es utilizado en paises
asiaticos, lo cual puede tener relacion con la incidencia de
anemia aplasica en esta poblacion. La incidencia de anemia
aplasica en Europa es de 0,2 casos por 100.000 habitantes;
por el contrario, en paises del sur asiatico, la anemia aplasica
es mucho mas frecuente; en China es de alrededor de 2 casos
por 100.000 y en Tailandia 3,7 casos por 100.000 habitantes
[14].

Actualmente, el grado de vigilancia y control de residuos
de cloranfenicol en animales y sus productos derivados se ha
incrementado y es considerado de gran importancia en la
Unién Europea y otros paises como Estados Unidos y Canada
[3]. Recientemente se ha reportado la deteccion de cloranfeni-
col en diferentes alimentos, principalmente miel y productos
del mar [20, 23]. En el afio 2000, se realizaron analisis de mie-
les importadas por Estados Unidos procedentes de China ante
la sospecha de la existencia de residuos de cloranfenicol, al-
gunos de los cuales resultaron positivos [23].

En agosto del 2001, la autoridad de salud alemana de-
tect6 residuos de cloranfenicol en un cargamento de camarédn
(Palaemon serratus) procedente de China. Posteriormente, se
confirmé la presencia de residuos de este antibidtico en carga-
mentos de camardn procedentes de Vietnam e Indonesia [20].

En el 2002, la Organizacion de las Naciones Unidas
para la Agricultura y la Alimentacién (FAO) mediante un comu-
nicado de prensa, desestimula el uso del cloranfenicol en la

produccién animal, ya que en un descubrimiento habian en-
contrado este tipo de antibi6tico en el pasto [27]. En marzo del
2002, durante ensayos de rutina para detectar residuos de far-
macos en miel, la Agencia de Inspeccion de Alimentos de Ca-
nada (CFIA) descubrié la presencia de cloranfenicol en un en-
vio de miel desde China. En ese mismo afio, se detectaron re-
siduos de cloranfenicol en gambas y camarones del Brasil y la
CFIA informé que en 5 lotes de miel, marcadas como “Produc-
to de Canadd”, se descubrié que contenian residuos de cloran-
fenicol [12].

Entre los afios 2002-2003, varios laboratorios de control
en paises miembros de la Union Europea, detectaron cantida-
des de residuos de medicamentos veterinarios prohibidos,
principalmente cloranfenicol en alimentos de origen animal im-
portados desde América del Sur. En agosto de 2003, los labo-
ratorios de control de importaciones de Estados Unidos detec-
taron residuos de nitrofuranos y cloranfenicol en miel proce-
dente de Argentina [12].

En Venezuela, la prohibicion del uso del cloranfenicol
data desde 1988, siguiendo la regulacién del Ministerio de
Agricultura y Cria (MAC). Resolucion 34.100 [18], pero en el
laboratorio se han detectado residuos de este farmaco en hi-
gado y rifidn de bovinos [4], y en leche de larga duracion para
consumo humano [2], lo que hace sospechar que en Venezue-
la se estd comercializando en forma ilegal este producto, esta-
bleciéndose como objetivo del presente trabajo, evidenciar la
presencia de residuos de cloranfenicol en rifiones de cerdos, a
través ELISA, considerada una metodologia de scrrening.

MATERIALES Y METODOS

Todas las muestras se recolectaron durante los meses
de agosto a diciembre del 2004.

Muestras de rinones de cerdos

Las muestras de rifiones de cerdos fueron tomadas de
las tres principales plantas beneficiadoras de cerdos que fun-
cionan en el estado Aragua, Venezuela, identificadas con las
letras A, B y C, las cuales reciben animales procedentes de
toda la zona central del pais, de las granjas ubicadas en los
estados Aragua y Carabobo, debido a que en dichos estados
se concentra la mayor poblacién porcina nacional [22].

En forma aleatoria, se tomaron 5 rifilones de las canales
que provenian de una misma granja hasta completar 30 gru-
pos (30 granjas muestreadas), para un total de 150 rifiones;
éstos se colocaron en bolsas plasticas identificadas y se lleva-
ron al laboratorio en una cava refrigerada.

En el laboratorio se disecd la medula renal donde se re-
porta la mayor concentracion de cloranfenicol [8]. Las mues-
tras se almacenaron y analizaron en pool de 5 muestras cada
uno, en un congelador (Revco Scientific, Inc., ULT1386-3-A14,
EUA), a —20°C para posterior procesamiento y analisis.
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Procesamiento de las muestras

Las muestras se procesaron y se analizaron en pool de
cinco rifiones cada una, segun el método de screening oficial
de la Association of Official Agricultural Chemists (AOAC) de
ELISA-RIDASCREEN® (limite de deteccién de 12,5 ng/kg),
que se basa en reacciones antigeno-anticuerpos y permite la
determinacion cuantitativa de cloranfenicol mediante enzimoin-
munoensayo competitivo en microplaca [20], y fueron leidas
en un espectofotometro de placa (Neogen® Corporation, LOG/
LOGIT version 1,06, EUA).

Analisis estadistico de los datos

La investigacion realizada fue del tipo no experimental
transeccional descriptivo, ya que los datos fueron recolectados
en un solo momento y se realizan descripciones comparativas
entre grupos [13]. El analisis estadistico fue de tipo descriptivo,
con caracterizacion de las variables, tales como promedios y
porcentajes, los cuales fueron representados en histogramas y
graficos de tortas [10].

RESULTADOS Y DISCUSION

En la FIG. 1 se evidencian los resultados obtenidos en
las canales de cerdos y se observa que, de 30 pools de rifién
procesadas, cinco fueron positivas a la presencia de niveles
de cloranfenicol (17%), los cuales van desde 13,6 ng/kg a 42,9
ng/kg. Cuando se compararon los niveles de residuos de clo-
ranfenicol detectados en las muestras de rifién de las diferen-
tes plantas beneficiadoras del estado Aragua (FIG. 2), se ob-
servo que en las plantas A y B se registraron muestras positi-
vas a dicho antibiético con un nivel medio de 27,46 ng/kg y
28,25 ng/kg, respectivamente, no existiendo diferencia entre
estos niveles, mientras que en las muestras provenientes de la
planta C, no se detectaron niveles de cloranfenicol (0 ng/kg), lo
cual pudiera deberse a que en esta planta s6lo se muestrea-
ron dos granjas, ya que al revisar el cronograma de beneficios
se observo que muchas de las granjas que beneficiaban sus
animales ahi ya habian sido muestreadas en las otras dos
plantas.

En la FIG. 3, se comparo el numero de granjas por esta-
do que arrojaron resultados positivos y negativos en los nive-
les de cloranfenicol en muestras de rifiones de cerdos. Se evi-
denci6é que dentro de las 20 granjas muestreadas en el estado
Aragua, 5 mostraron resultados positivos al cloranfenicol,
mientras que en las granjas del estado Carabobo, no se obtu-
vieron niveles detectables del antibiético.

El cloranfenicol se elimina principalmente a través del ri-
fidén [15-17] y su vida media biol6gica (t12) en cerdos es 1,3
horas [26], pero en un estudio realizado por Mercer y col. [17],
observaron que cuando el antibiético se administra por via
oral, los niveles obtenidos son significativamente mayores que
cuando se administra por via intramuscular y pueden detectar-
se niveles hasta 6 horas postratamiento. Por otro lado, en los
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FIGURA 1. NIVELES DE CLORANFENICOL (ng/kg) EN
MUESTRAS DE RINON RECOLECTADAS EN PLANTAS
BENEFICIADORAS DE CERDOS DEL ESTADO ARAGUA.
AGOSTO-DICIEMBRE 2004 / CHLORAMPHENICOL LEVELS (ng/kg)
IN KIDNEY OF POSITIVE SAMPLES COLLECTED IN SLAUGHTERHOUSE
PLANTS OF PIGS ARAGUA STATE. AUGUST-DECEMBER 2004.
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FIGURA 2. COMPARACION ENTRE PROMEDIOS DE RESI-
DUOS DE CLORANFENICOL (ng/kg) EN MUESTRAS DE RI-
NON DE CERDO, POR PLANTA BENEFICIADORA (A, B Y
C) ESTADO ARAGUA. AGOSTO-DICIEMBRE 2004 / COMPA-
RISON OF AVERAGE CHLORAMPHENICOL (ng/kg) RESIDUES IN PIG
KIDNEY SAMPLES FOR SLAUGHTERHOUSE PLANT (A, B AND C)
ARAGUA STATE. AUGUST-DECEMBER 2004.
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FIGURA 3. COMPARACION ENTRE ESTADOS, DEL NUME-
RO DE GRANJAS DE CERDOS POSITIVAS Y NEGATIVAS
A CLORANFENICOL. AGOSTO-DICIEMBRE 2004 / COMPARI-
SON BETWEEN STATES, THE NUMBER OF FARMS OF POSITIVE AND
NEGATIVE PIGS TO CHLORAMPHENICOL. AUGUST-DECEMBER 2004.
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animales enfermos, los residuos de cloranfenicol pueden per-
sistir 2 a 3 veces mas que en los sanos [15]. Esto permite es-
pecular que, bien sea que el antibiético se esté administrando
en estas granjas como tratamiento preventivo en el alimento o
en el agua, o que se esté usando como tratamiento terapéuti-
co en animales enfermos que fueron llevados al beneficio y
que no se estan cumpliendo los tiempos de espera o de retira-
da cuando se usa este antibiético, lo que conlleva a un proble-
ma de salud publica, ya que estos residuos se encuentran to-
davia en la canal destinada al consumo humano.

La deteccion de granjas positivas a la presencia del clo-
ranfenicol confirma la sospecha de que en Venezuela, se esta
utilizando el cloranfenicol en forma ilegal, ya que este antibioti-
co fue prohibido desde 1988 [18], no estableciéndose ningun
Limite Maximo de Residuos (LMR), siendo cero su nivel de to-
lerancia; por esta razén, no importa si los niveles encontrados
son bajos o no, puesto que es imperativo que esté ausente.

Existen pocas evidencias del uso ilegal del cloranfenicol
en otros paises desarrollados; s6lo en Canada en 1984, de
279 muestras de tejidos de cerdos enfermos que posiblemente
habian recibido antibiéticos y llevados al beneficio, sélo en 31
se detectaron niveles de este antibiotico [24]. Desde que la
prohibicion del uso del cloranfenicol fue introducida en la
Unién Europea en 1994, el grado de control y vigilancia de es-
tos residuos ha aumentado; asi se tiene que en el Reino Uni-
do, de 800 muestras analizadas, en ninguna se detecté [8].

El cloranfenicol fue prohibido hace mas de 30 afios en
medicina veterinaria, debido a que las bacterias que afectan a
los animales pueden adquirir resistencia a este producto y pos-
teriormente transferirla a las causantes de tifus exantematico y
fiebre tifoidea del humano que tienen en el cloranfenicol la Unica
alternativa terapéutica. Por esto, la Organizacion Mundial de la
Salud (OMS), reserva algunos antibiéticos para ser usados Uni-
camente en los hospitales, para tratar tipos especificos de mi-
croorganismos [9]. A pesar de esto, segun la Directora General
de la OMS, en 1992, dos tercios de los casos notificados de fie-
bre tifoidea en la India eran resistentes al cloranfenicol [6].

A pesar de que el uso del cloranfenicol esta prohibido en
Venezuela [18], los resultados obtenidos en esta investigacion
sugieren que actualmente se esta utilizando en forma indiscri-
minada en las explotaciones de cerdos. Sin embargo, se re-
quiere analizar las muestras positivas mediante el uso de otros
métodos confirmatorios como el método de cromatografia li-
quida de alta resolucion (HPLC).

CONCLUSIONES

Se determiné la presencia de residuos de cloranfenicol
en rifiones de cerdos en el 17% de las muestras procesadas.
Tales resultados evidencian la violacion de las normas interna-
cionales y nacionales de prohibiciéon en el uso de este antibioti-
co, lo que podria determinar graves problemas en salud publi-

ca dadas la reacciones adversas que este antibiotico ocasiona
en humanos.

RECOMENDACIONES

Analizar las muestras positivas mediante el uso de otros
métodos confirmatorios como el HPLC.

Crear programas de vigilancia para la deteccién de la
presencia de residuos de antibiético y, principalmente, del clo-
ranfenicol en productos de origen animal destinados al consu-
mo humano.

Crear programas de control del uso de medicamentos
para uso veterinario de forma adecuada, especialmente en
cuanto a regimenes de dosificacion y tiempo de espera o reti-
rada de los farmacos.

Vigilar el cumplimiento de la Resolucién 34.100 del Mi-
nisterio de Agricultura y Cria sobre la prohibicién del uso del
cloranfenicol en animales para consumo humano.
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